
60

РОССИЙСКИЙ НЕВРОЛОГИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ, № 4, 2023
DOI 10.30629/2658-7947-2023-28-4-60-67

ИССЛЕДОВАНИЯ И КЛИНИЧЕСКИЕ НАБЛЮДЕНИЯ

© КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2023

АУТОИММУННЫЙ АНТИ-NMDA-ЭНЦЕФАЛИТ, АССОЦИИРОВАННЫЙ 
С НОВОЙ КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИЕЙ COVID-19
Панченко Н.И.1,2, Шулешова Н.В.1, Руденко Д.И.1,2, Скулябин Д.И.3, Колчев С.А.4,5, Перфильев С.В.2, 
Лапин С.В.1

1Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет им. акад. И.П. Павлова, Санкт-Петербург, 
Россия
2Городская многопрофильная больница № 2, Санкт-Петербург, Россия
3Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова, Санкт-Петербург, Россия
4Психиатрическая больница № 3 им. И.И. Скворцова-Степанова, Санкт-Петербург, Россия
5Северо-Западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова, Санкт-Петербург, Россия

Резюме
В статье представлен клинический случай 19-летней пациентки с достоверным аутоиммунным ан-
ти-NMDА-энцефалитом на фоне перенесенной коронавирусной инфекции, который сопровождался в дебюте 
заболевания симптомами кататонии, эпилептическим синдромом и мутизмом. Этот случай дополняет ста-
тистику наблюдений данной патологии включением вируса SARS-CоV-2 в список возможных этиологических 
факторов. Проведен анализ симптомов кататонии, доминирующей в дебюте клинической картины заболе-
вания.
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Abstract
The article presents a clinical case of a 19-year-old patient with reliable autoimmune anti-NMDA encephalitis, de-
veloped after a coronavirus infection, which was accompanied by the signs of catatonia, epilepsy and mutism at the 
onset of the disease. This case enlarges the statistics of observations of this pathology by including the SARS-COV 
2 virus to the list of possible etiological factors. The analysis of the catatonia signs, dominating at the onset of the 
disease, was carried out.
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Сокращения: АИЭ — аутоиммунный энцефалит; 
ГЭБ — гематоэнцефалический барьер; нРИФ — ре-
акция непрямой иммунофлуоресценции; ОРВИ — 
острая респираторная вирусная инфекция; ОРИТ — 
отделение реанимации и интенсивной терапии; 
ПЦР — полимеразная цепная реакция; СКТ — спи-
ральная компьютерная томография; УЗИ — ультра-
звуковое исследование; ЦСЖ — цереброспинальная 
жидкость; ЭХО-КГ — эхокардиография; ЭЭГ — 
электроэнцефалограмма; BFCSI — шкала выявления 
кататонии Буша–Френсиса (Bush–Francis Catatonia 
Screening Instrument); EphB2 — подтип В2 семей-
ства тирозинкиназных рецепторов гепатоцеллюрной 
карциномы, вырабатывающей эритропоэтин (Ephrin 
type-B2); FLAIR — МРТ-режим инверсии-восстанов-
ления с редукцией сигнала от свободной жидкости; 
mRS — Modifi ed Rankin Scale (модифицированная 
шкала Рэнкина); NEOS — одногодичный функ-
циональный статус анти-NMDA-энцефалита (anti-
NMDAR Encephalitis One-Year Functional Status); 
NMDA — N-метил-D-аспарт (N-methyl-D-aspartate); 
PANDAS — детское аутоиммунное нейропсихиатри-
ческое расстройство, связанное со стрептококковой 
инфекцией (Pediatric Autoimmune Neuropsychiatric 
Disorders Associated with Streptococcal infection).

Введение. Распространенность аутоиммунного 
энцефалита (АИЭ), по различным оценкам, варьиру-
ет от 0,07 до 12,6 на 100 тыс. населения [1].

Анти-N-methyl-D-aspartate (NMDA) энцефа-
лит — наиболее частый клинико-иммунологический 
вариант АИЭ, характеризующийся наличием остро-
го или подострого воспалительного процесса и ау-
тоантител к субъединице GluN1 NMDA-рецептора 
с развитием полиморфной клинической картины [2].

Рассматриваемая патология относится к группе 
редких, с встречаемостью от 1 до 5 случаев на мил-
лион в год [1, 3]. Клиническое описание заболева-
ния впервые было дано в 2005 г. [4], а молекулярные 
аспекты описаны в 2007 г. [5].

Важную роль в развитии заболевания отводят 
воспалительному процессу, наиболее часто запуска-
емому инфекцией [6], а также онкологическому про-
цессу — тератоме яичника [5], встречающейся у 7,8–
59% пациенток в возрасте от 12 до 45 лет [7]. Вирус 
SARS-CоV-2 инициирует развитие анти-NMDA-эн-
цефалита у 0,05% пациентов [8]. Согласно анализу 

публикаций на конец 2022 г., в России ранее был 
описан лишь один случай лабораторно подтверж-
денного анти-NMDА-энцефалита на фоне коронави-
русной инфекции COVID-19 [9].

В научных публикациях приведен анализ клини-
ческих наблюдений пациентов с этим заболеванием, 
вызванным новой коронавирусной инфекцией с раз-
витием различной психопатологической симптома-
тики, от эмоционально-аффективной до галлюцина-
торно-бредовой и кататонической [10–12].

Достижения в области молекулярной нейроимму-
нологии открыли новое направление в современной 
психиатрии — «аутоиммунную психиатрию», указы-
вающее на необходимость исключения аутоиммун-
ной патологии при остром или подостром развитии 
изолированной психопатологической симптоматики 
[13].

В дебюте клинической картины анти-NMDA эн-
цефалита во взрослой популяции пациентов в 49,2% 
случаев диагностировалось психическое заболева-
ние [14]. По данным метаанализа 1100 пациентов 
с анти-NMDA-энцефалитом, кататония и нарушения 
поведения с кататонией имелись у 30% из них [15].
Представляем клиническое наблюдение. Па-

циентка С., 19 лет, диагноз достоверного ауто-
иммунного анти-NMDА-энцефалита установлен 
в соответствии с критериями F. Graus и соавт. [16]. 
Выполнена оценка состояния пациентки по баллам 
anti-NMDAR Encephalitis One-Year Functional Status 
(NEOS) (одногодичного функционального статуса 
анти-NMDA-энцефалита) [17], по Modifi ed Rankin 
Scale (mRS) (модифицированной шкале Рэнки-
на) [18], выраженности кататонии по Bush–Francis 
Catatonia Screening Instrument (BFCSI) (шкала вы-
явления кататонии Буша–Френсиса) [19, 20]. Паци-
ентке проведено стационарное обследование, вклю-
чающее спиральную компьютерную томографию 
(СКТ) головы и грудной клетки; МРТ головного 
мозга и малого таза; электроэнцефалограмму (ЭЭГ), 
ЭХО-КГ; холтеровское мониторирование ЭКГ; фи-
бробронхоскопию. Иммунологическое тестирование 
сыворотки и цереброспинальной жидкости (ЦСЖ) 
выполняли с использованием коммерческой тест-си-
стемы EUROIMMUN для определения уровня ау-
тоантител к GluN1-субъединице NMDА-рецептора 
при помощи метода нРИФ на трансфецированных 
клеточных линиях почки HEK293 с определением 
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титра антител (референсное значение титра 1:40) 
и нРИФ на живых клеточных линиях ткани мозжеч-
ка и гиппокампа крыс с определением специфиче-
ского типа свечения [21].

В январе 2022 г. пациентка перенесла корона-
вирусную инфекцию COVID-19, подтвержденную 
положительным ПЦР-тестом, с легким течением 
и симптомами ОРВИ. Лечилась амбулаторно. Выздо-
ровление с полным восстановлением в середине ян-
варя 2022 г. Кроме хронических запоров, по поводу 
которых периодически получала слабительные сред-
ства, других соматических расстройств не имела. 
Спустя 3 нед. после регресса симптомов СOVID-19 
родители отметили тревогу, эпизоды насильственно-
го плача, дочь стала говорить «не своими мыслями», 
у нее нарушился ночной сон, она повторяла сло-
ва окружающих, кричала, гримасничала, каталась 
по полу. В течение первых 15 дней доминировала 
эмоционально-аффективная симптоматика с бредо-
выми включениями с постепенным присоединением 
и нарастанием выраженности ступора, спонтанно-
го беспокойства, спровоцированного не внешними 
причинами, мутизма и негативизма.

На 21-й день пациентка была госпитализирована 
в психиатрический стационар с диагнозом «острое 
шизофреноподобное психотическое расстройство, 
кататоно-параноидный синдром». Отмечено пре-
обладание симптомов кататонии на фоне периоди-
ческого повышения температуры тела до 37,4 °С — 
мутизм, «восковидная гибкость», негативизм, 
эхолалия, эхопраксия. Пациентка периодически от-
казывалась от еды, по нескольку раз в сутки после 
приема пищи отмечалась рвота «фонтаном», ноча-
ми она практически не спала, была возбуждена, за-
стывала в вычурных позах. При осмотре на данном 
этапе по функциональной шкале mRS установлено 
4 балла, по BFCSI — 28 баллов. Применение бен-
зодиазепинов, атипичных нейролептиков эффекта 
не имело. На 39-й день заболевания пациентка пе-
реведена в ОРИТ в связи с фармакорезистентностью 
флуктуирующей фебрильной кататонии. В этот пе-
риод повторно выявлен положительный ПЦР-тест 
на COVID-19. В неврологическом статусе очаговой 
симптоматики не отмечено, по шкале mRS соответ-
ствовала 5 баллам. В ОРИТ проводилась респиратор-
ная поддержка, установлен назогастральный зонд. 
На 45-е сутки у пациентки развился первый генера-
лизованный эпилептический судорожный припадок, 
который был купирован внутривенным введени-
ем 20 мг диазепама. Она была недоступна продук-
тивному контакту, большую часть времени лежала 
с закрытыми глазами; иногда садилась на кровати, 
смотрела в одну точку. На вопросы также не реагиро-
вала. На 50-е сутки развился второй генерализован-
ный эпилептический тонико-клонический приступ. 
В последующем добавились и повторялись частые 
ежедневные фокальные, без нарушения сознания 
орофарингеальные и орофарингомандибулярные 
приступы. Проведен консилиум, рекомендовано про-
должение лечения в условиях неврологического ста-
ционара с предварительным диагнозом вероятный 

АИЭ, начата терапия препаратом вальпроевой кисло-
ты с повышением суточной дозы от 600 до 1500 мг, 
а с 56-х суток — снижением дозы (из-за выраженной 
сонливости) и переходом на леветирацетам в суточ-
ной дозе 1500 мг. При спиральной компьютерной 
томографии (СКТ) головы и органов грудной клет-
ки патологии не выявлено. Повторно проведен вра-
чебный консилиум, установлен диагноз «вероятный 
аутоиммунный анти-NMDA-энцефалит». На 52-е 
сутки выполнен анализ ЦСЖ: белок 0,3 г/л, глюкоза 
3,9 ммоль/л, лимфоцитарный плеоцитоз 15/3. Ана-
лиз ЦСЖ в непрямой реакции иммунофлуоресцен-
ции (нРИФ) на фиксированных клеточных линиях 
на уровень аутоантител IgG к GluN1 субъединице 
NMDA-рецептора обнаружил положительный титр 
1:80; в нРИФ на живых клеточных линиях — рецеп-
торный тип свечения нейронов. Определен поликло-
нальный  1-й тип синтеза IgG в ликворе и сыворотке 
крови.

На серии МР-томограмм головного мозга в стан-
дартных проекциях (Т1-ВИ, Т2-ВИ, FLAIR-ИП), 
в субкортикальных отделах белого вещества правой 
лобно-теменной области визуализируется единич-
ный очаг глиоза, с четкими и ровными контурами, 
без перифокального отека, размерами 5 × 2,5 мм. 
Между медиальными стенками боковых желудочков 
отмечается киста прозрачной перегородки макси-
мальной ширины 7 мм. III и IV желудочки не дефор-
мированы, проходимы. Незначительно расширены 

Рис. 1. МРТ головного мозга пациентки С., аксиальная про-
екция, FLAIR: визуализируется мелкий очаг глиоза в правой 
лобно-теменной области и киста прозрачной перегородки 
(указано стрелками)
Pic. 1. Brain MRI of the patient S., axial option, FLAIR: a small 
focus of gliosis is visualized in the right frontal-parietal region 
as well as a cyst of the septum pellucidum (indicated by arrows)
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периваскулярные пространства по ходу пенетриру-
ющих сосудов в области лентикулярных ядер с обе-
их сторон. На серии постконтрастных томограмм 
(в/в кларискан) зон патологического накопления 
парамагнетика в зоне сканирования не отмечается 
(рис. 1).

При выполнении МРТ органов малого таза при-
знаков тератомы яичников не выявлено. На ЭЭГ 
выявлены эпизоды дезорганизованной альфа-актив-
ности в левой височной области, вспышки заострен-
ных волн в правой височной и левой лобной обла-
стях. При ритмической фотостимуляции — вспышки 
острых волн, инициированные из правой височной 
области с распространением на контралатеральные 
отведения. Пристальный анализ ЭЭГ не выявил фе-
номена «крайних дельта-щеток» [3]. На 55-е сутки 
установлен диагноз «достоверный аутоиммунный 
анти-NMDA энцефалит (2 балла по NEOS)», нача-
та кортикостероидная терапия в пульс-режиме — 
метилпреднизолон 1000 мг внутривенно капельно 
в течение 5 дней. В крови выявлен нейтрофильный 
лейкоцитоз (до 17,6 × 109/л), С-реактивный бе-
лок (до 1,63 мг/дл) (норма 0–5 мг/дл), прокальци-
тонин (до 0,12 нг/мл) (норма 0,05 нг/мл), в мазке 
из зева обнаружены Klebsiella pneumoniae MDR 
и Corynebacterium striatum; контрольный ПЦР-тест 
на SARS-CоV-2 отрицательный. Начата антибио-
тикотерапия (полимиксин-В 50 мг и ванкомицин 
1000 мг 2 раза в сутки), коррекция водно-электро-
литных, белковых нарушений и анемии. В связи 
с низкой эффективностью первой линии иммуно-
терапии, сохранением флуктуирующей кататониче-
ской симптоматики, персистированием генерали-
зованных и фокальных эпилептических приступов, 
надсегментарных вегетативных нарушений (колеба-
ние цифр артериального давления и пульса, гиперги-
дроз), принято решение об эскалации иммуномоду-
лирующей терапии с переходом на циклофосфамид 
1000 мг внутривенно капельно №2 (введения на 60-е 
и 69-е сутки заболевания). Симптоматика регрес-
сировала на 65-е сутки при оценке по шкале mRS 
до 3 баллов. Повторный анализ ЦСЖ на 61-е сутки 
показал нормализацию клеточного состава. На 74-е 
сутки пациентка переведена из ОРИТ в неврологи-
ческое отделение с сохранением функционального 
статуса по шкале mRS на уровне 3 баллов: посте-
пенно становилась контактной, частично отвечала 
на вопросы, самостоятельно садилась, принимала 
пищу, передвигалась с опорой на ходунки. С помо-
щью родителей занималась когнитивным тренин-
гом (слушала любимую музыку, читала литературу, 
писала, считала, вспоминала английский язык, ко-
торым до болезни владела в совершенстве, в после-
дующем стала общаться со сверстниками в социаль-
ной сети, используя телефон и компьютер). С 94-го 
дня начата поддерживающая иммуномодулирующая 
терапия препаратом азатиоприн в суточной дозе 
100 мг. На 100-й день пациентка была переведена 
в отделение медицинской реабилитации с последую-
щей выпиской из стационара с функциональным ста-
тусом по шкале mRS 2 балла на 121-й день с полным 

функциональным восстановлением, под фармаколо-
гическим прикрытием противоэпилептической тера-
пии.

Обсуждение. Описанный случай отражает ти-
пичную для анти-NMDA-энцефалита этапность 
развития заболевания: инфекционный триггер в пре-
морбидном периоде, развитие психопатологических 
симптомов полиморфного характера, когнитивных 
нарушений, генерализованных и фокальных эпи-
лептических припадков, автономных нарушений [2, 
5, 22].

Анализ, накопленный за 15 лет наблюдений ау-
тоиммунного анти-NMDA-энцефалита, позволил 
выделить его характерные особенности: полиморф-
ность клинической картины с сочетанием в дебю-
те заболевания различной степени выраженности 
и различных комбинаций психопатологических сим-
птомов с неврологическими нарушениями, витально 
опасными для пациента.

Инфекционный фактор в инициации патологи-
ческого процесса является приоритетным и рас-
сматривается в большом количестве публикаций. 
Современная концепция иммунопатогенеза ан-
ти-NMDA-энцефалита основана на образовании 
аутореактивных антител к эпитопу NMDA-рецеп-
тора, нарушению связи с рецептором тирозинки-
назы (EphB2), связанным с фосфорилированием 
трех остатков тирозина GluN2B-субъединицы, 
его интернализацией и уменьшением количества 
NMDA-рецепторов на постсинаптической мембра-
не. Фосфорилирование, вызванное EphB2-рецепто-
ром, необходимо для синаптического группирования 
и сохранения NMDA-рецепторов на постсинаптиче-
ской мембране [23–25].

Рассматривается ряд возможных способов под-
держания пула аутореактивных антител, например 
гипотеза о физиологической роли «врожденных ан-
тител» к NMDA-рецепторам с целью быстрого уда-
ления рецепторных белков из апоптозных нейронов. 
Данный процесс может быть ограничен периодом 
нейрогенеза или нейродегенерации. Установлено, 
что аутоантитела к NMDA-рецепторам могут высту-
пать в качестве их эндогенных антагонистов, снижая 
стрессовую реакцию, вызванную депрессией и тре-
вогой. С другой стороны, «врожденные антинейро-
нальные антитела» должны вступать в перекрестную 
реактивность с множеством патогенов или опухоле-
вых клеток. Наличие у пациентов с анти-NMDA-эн-
цефалитом частых сочетаний с вирусной инфекцией 
и тератомой яичников может подтверждать данную 
гипотезу [26].

Калифорнийский проект «Энцефалит» выявил 
более частое диагностирование анти-NMDA-энце-
фалита, по сравнению с энцефалитами вирусной 
этиологии [27–29]. Встречаются публикации, ана-
лизирующие вклад вирусов герпеса 1-го, 6-го, 7-го 
типов, ветряной оспы, Эпштейна–Барр, цитомегало-
вируса, вируса гриппа A и B, ВИЧ, энтеровирусов, 
парамиксовируса (кори), флавивирусов (японский 
энцефалит), тогавирусов, буньявивирусов [6, 30–32], 
а также бактериальных (Mycobacterium tuberculosis, 
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Borrelia burgdorferi, Mycoplasma pneumonia, 
Chlamydia pneumoniae, Legionella pneumoniae, 
Campylobacter jejuni, Toxoplasma gondii) возбуди-
телей [33–36]. Изучается участие реактивации гер-
пес-вирусной инфекции 1-го типа в запуске аутоим-
мунного процесса при анти-NMDA-энцефалите, но 
без развития клинической картины герпетического 
энцефалита [37].

Что касается участия новой коронавирусной ин-
фекции, обладающей большей по сравнению с дру-
гими видами коронавируса иммуногенностью, то 
анализ крупной выборки пациентов клиники Mейо 
в США показал низкую частоту (0.05%) встречае-
мости развития АИЭ после COVID-19, который 
представлен чаще серонегативным вероятным ауто-
иммунным энцефалитом. Среди выбранной группы 
пациентов диагноз достоверного лимбического эн-
цефалита был установлен только у одного пациента 
(0,009%) [8].

Наибольший интерес представляет поиск факто-
ров, определяющих орфанность патологии и облег-
чающих развитие иммунопатологического процесса. 
Прежде всего, это более высокая сцепленность ан-
ти-NMDA-энцефалита с белком HLA DRB1*16:02. 
В исследовании T.J. Kim и соавт. [38] установлены 
молекулярные эпитопы в структуре NR1 субъедини-
цы, которые распознаются белком HLA DRB1*16:02 
и соответствуют внутриклеточному С-концевому до-
мену, содержащему Т-клеточные эпитопы, обеспечи-
вающие синаптическую пластичность, в то время как 
на внеклеточных доменах расположены патогенные 
В-клеточные эпитопы. В исследовании Y. Shu и со-
авт. [39] установлена связь между геном — регуля-
тором интерферонов I типа IRF7 и анти-NMDA-эн-
цефалитом, определяющим направление иммунного 
ответа при вирусной инфекции. На низкую частоту 
встречаемости патологии может оказывать влияние 
феномен избегания некоторыми В-лимфоцитами 
этапа селекции аутореактивных клонов [40] в соче-
тании с повышением, на фоне развития иммуновос-
палительного процесса, уровней растворимых форм 
ICAM-1, VCAM-1, L-селектина [41], изменяющих 
проницаемость гематоэнцефалического барьера 
(ГЭБ) и обеспечивающих переход к этапу интрате-
кального иммунного воспаления [42].

Погружение в рассмотрение сложного процесса 
патогенеза АИЭ открывает все новые аспекты. Так, 
на основании результатов исследования J.B.H. Wilke 
и соавт. [43] на экспериментальных моделях вы-
сказано предположение, что антитела класса IgG1 
к GluN1 NMDA-рецептору не вносят вклад в раз-
витие воспалительного процесса и могут вызывать 
энцефалит либо на фоне коморбидного нейроинфек-
ционного процесса, либо при нарушении ГЭБ с пе-
реносом достаточного количества реактивного про-
филя антител в головной мозг.

В определенной мере это подтверждается иссле-
дованием B. Jurek и соавт. [44], в котором обнару-
жено, что здоровые матери, дети которых страдали 
психическими заболеваниями, могут иметь бо-
лее высокие сывороточные титры IgG1 — GluN1 

по сравнению с контрольной группой. С этих пози-
ций анти-NMDA-энцефалит можно рассматривать 
как постинфекционное аутоиммунное заболевание, 
по типу хореи Сиденгама или PANDAS (детского ау-
тоиммунного нейропсихиатрического расстройства, 
связанного со стрептококковой инфекцией) [45] 
в сочетании с наличием большого количества ауто-
реактивных клонов В-клеток, продуцирующих ауто-
антитела подкласса IgG1 к внеклеточному эпитопу 
NR1 субъединицы в области G369I (аминокислоты 
369 с мутацией на изолейцин) NMDA-рецептора [43, 
46].

Развитие генерализованного нейровоспалитель-
ного и имммуноопосредованного патологического 
процесса в области нейропиля приводит к разобще-
нию нейросетей, прежде всего лимбического круга, 
что может являться причиной полиморфной клини-
ческой картины.

Клиническая полиморфность анти-NMDA-энце-
фалита требует своевременного ее распознавания 
на этапе психопатологической симптоматики [13, 
47–49]. В нашем случае — это эмоционально-аффек-
тивные расстройства с включением бредовой сим-
птоматики и появлением к 15-му дню заболевания 
симптомов кататонии.

В исследовании N. Warren и соавт. [50] в 31,3% 
случаев кататония встречалась в дебюте заболевания 
со средним баллом по шкале BFCSI — 4,3 (при стан-
дартном отклонении 3,4). Обращает внимание соот-
ношение встречаемости кататонии при эндогенных 
заболеваниях (13%) по сравнению с анти-NMDA-эн-
цефалитом (45–67%) [51]. Анализ симптомов катато-
нии по шкале BFCSI в нашем случае выявил перво-
начальное нарастание до 28 баллов с последующим 
снижением до 14 баллов и полным регрессом после 
инициации патогенетической терапии.

По данным М. Espinola-Nadurille и соавт. [51], 
наиболее частыми симптомами кататонии у пациен-
тов с анти-NMDA-энцефалитом были ригидность, 
каталепсия, мутизм, неподвижность, застывание, 
отказ от приема воды и пищи, негативизм, восковая 
гибкость, стереотипии. Авторы отметили, что у па-
циентов без кататонии наблюдалась большая смерт-
ность. Кататония изолированно и в структуре других 
психопатологических синдромов рассматривается 
в качестве одного из специфичных симптомов ан-
ти-NMDA-энцефалита как отражение диффузного 
и микроструктурного поражения головного мозга 
[52].

В исследовании A.D. DeSena и соавт. [54] на ос-
нове анализа педиатрической когорты пациентов 
с анти-NMDA-энцефалитом выделены 3 клиниче-
ских фенотипа, по-разному отвечающие на имму-
нотерапию: «классический» — кататоническое или 
ступорозное состояние менее чем 60 дней: более 
эффективна агрессивная иммунотерапия; с доми-
нированием психопатологической галлюцинатор-
но-бредовой и эмоционально-аффективной симпто-
матики, при отсутствии клинических симптомов 
кататонии — хороший ответ на первую линию те-
рапии, а в случае доминирования кататонической 
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симптоматики более 60 дней — резистентность 
к любой линии терапии. Эти результаты подтвер-
ждаются и в нашем случае, поскольку симптомы 
кататонии сохранялись в течение 34 дней до нача-
ла иммунотерапии и быстро регрессировали только 
при эскалации терапии препаратом циклофосфамид.

Клинические параметры оценки статуса паци-
ентки отражали агрессивность патологического 
процесса — через 39 дней от начала заболевания 
выраженность достигла субмаксимальных 5 баллов 
по модифицированной шкале Рэнкина.

Интегративным показателем прогноза заболе-
вания является балл по критериям NEOS. В иссле-
довании R. Balu и соавт. [17] были выделены ста-
тистически достоверные клинические параметры, 
отражающие течение заболевания. В нашем слу-
чае — это задержка с началом иммунотерапии более 
чем на 28 дней (у пациентки C. — 55 дней) и госпи-
тализация в ОРИТ (пациентка госпитализирована 
на 21-е сутки). Быстрый ответ на терапию с улуч-
шением через 14 дней, невысокий лимфоцитарный 
плеоцитоз — меньше 20 клеток и отсутствие струк-
турных изменений на МРТ предполагает у более чем 
80% пациентов хороший прогноз восстановления 
в течение 1 года.

Эпилептический синдром у пациентки С. был 
представлен двумя генерализованными и часты-
ми фокальными эпилептическими приступами, без 
феномена «дельта-щеток» [3], а также появлением 
на ЭЭГ в височных отведениях специфических эпи-
лептических комплексов «острая–медленная волна», 
что отражало нарастание выраженности патологиче-
ского процесса, а когнитивные нарушения были за-
маскированы симптомами кататонии.

Эпилептические приступы (в среднем у 70% 
больных), встречаются чаще у детей и молодых 
людей мужского пола. По мнению исследователей, 
диагноз «эпилепсия» устанавливается только после 
сохранения приступов, несмотря на медикаментоз-
ное лечение пациента на протяжении не менее 1 года 
[2].

Доказано, что при паранеопластическом ан-
ти-NMDA-энцефалите тератома яичника является 
источником эктопической экспрессии NMDA-рецеп-
торов, плотной инфильтрации в опухоли Т-, В-лим-
фоцитов, макрофагов и комплемента [5, 55].

Совокупный клинический анализ позволяет от-
носить анти-NMDA-энцефалит к промежуточному 
онкологическому риску, поскольку связь с онкологи-
ческим процессом зависит от возраста и пола. У де-
тей и мужчин редко выявляется онкология, а у жен-
щин с 18 до 35 лет, в 35–50% случаев верифицируют 
тератому яичника. В большинстве случаев терато-
ма является зрелой, доброкачественной, содержит 
нейрональные ткани, экспрессирующие NMDA-ре-
цепторы и эктопические центры созревания В-лим-
фоцитов, что доказывает ее вклад в развитие аутои-
мунного паранеопластического процесса [56–58].

При обязательном (при анти-NMDA-энцефали-
те) онкологическом поиске у пациентки не выявлено 
признаков тератомы яичника или онкологического 

заболевания другой локализации, что требует дина-
мического наблюдения за пациенткой.

Заключение. Острый или подострый дебют с ин-
дивидуальным многообразием общеинфекционных, 
психопатологических или неврологических клини-
ческих симптомов является особенностью аутоим-
мунного анти-NMDA-энцефалита. В представлен-
ном клиническом наблюдении новая коронавирусная 
инфекция COVID-19 предполагалась как возможный 
пусковой механизм развития иммунопатологическо-
го процесса с доминирующим клиническим сочета-
нием симптомов фебрильной кататонии и эпилепти-
ческих приступов.

Проведенный анализ клинического наблюдения 
позволит повысить уровень осведомленности не 
только неврологов, но и специалистов смежных дис-
циплин.
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