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Анти-N-methyl-D-aspartatе рецепторный (NMDAR) 
энцефалит является синоптическим аутоиммунным 
заболеванием, при котором аутоантитела иммуногло-
булина класса G (Ig G) избирательно связываются с 
NR1 субъединицей NMDAR, что приводит к обра-
тимой интернализации рецептора и удалении его с 
поверхности клетки [30, 41]. Снижение активности 
NMDAR может вызвать развитие психопатологиче-
ских симптомов, которые наблюдаются при острых 
психозах, включая шизофрению [29, 49]. 
Клинические проявления анти-NMDAR энцефа-

лита были впервые описаны у четырех молодых 
женщин с тератомой яичника R.Vitalini и соавт.      
[51], а вызывающие его аутоантигены выявлены 
J.Dalmau и соавт. [19] в 2007 году на основании 
обследования 12 женщин в возрасте от 14 до 44 лет, 
большинство из которых имели тератомы яичников. 
В последующем случаи этого заболевания были 
отмечены в не связи с опухолевым процессом у лиц 
обоего пола и разных возрастов [21, 34]. Считается, 
что NMDAR энцефалит является наиболее распро-
страненной формой аутоиммунных энцефалитов 
[22] и превышает частоту вирусного энцефалита 
среди лиц молодого возраста [26]. Эпидемио-
логические исследования показали, что заболе-
вание чаше развивается у молодых пациентов [47], 
однако, описаны отдельные случаи этой болезни у 
пациентов в возрасте от 2 месяцев до 85 лет [48]. 
Многоцентровое наблюдательное исследование 
577 больных с аутоиммунным анти-NMDAR энце-
фалитом показало, что 95% больных были лица 
моложе 45 лет и 37% – моложе 18 лет [21, 28]. 
Установлено, что в возрастной группе до 45 лет 
преобладают женщины (75% случаев). После 45 
лет соотношение мужчин и женщин становиться 
одинаковым [47]. У женщин старше 18 лет в 58% 
случаев выявлялся опухолевый процесс, чаще тера-
тома яичников. У лиц старше 49 лет в 23% случаев 
развивались карциномы [21, 28]. Приблизительно в 

10–15% случаев заболевание может рецидивировать 
[47]. Отмечена связь развития анти-NMDAR энце-
фалита с перенесенной инфекцией вируса простого 
герпеса [16, 23, 42]. 
Клинические проявления анти-NMDAR энцефа-

лита разнообразны и включают комплекс психопато-
логических, неврологических и сомато-вегетативных 
проявлений, в том числе гипертермию. Выделяют 
несколько этапов в развитии заболевания. Вирусный 
продром (головная боль, лихорадка, повышение 
температуры тела), этап острых психотических 
расстройств и когнитивной дисфункции, этап нару-
шенного сознания с неврологической симптоматикой 
(судороги, гиперкинезы), вегетативными наруше-
ниями с гипертермией [32]. В ряде случаев наличие 
тяжелых соматических нарушений с угнетением 
сознания на фоне гипертермии и гиповентиляции 
 может потребовать перевода пациентов в отделения 
реанимации для проведения интенсивной терапии 
[20, 31, 48]. Тяжелая пневмония является наиболее 
частым осложнением и одной из основных причин 
смерти при анти-NMDAR энцефалите [45].
В настоящее время определены критерии для 

диагностики заболевания. I. Быстрое развитие психи-
ческих расстройств (менее чем 3 мес.) с наличием 
как минимум 4 из 7 симптомов: 1) нарушение пове-
дения, 2) когнитивная дисфункция с нарушением 
памяти, 3) нарушение речи (обеднение речи, мутизм), 
4) судорожные припадки, 5) двигательные нару-
шения (дискинезии, ригидность, вычурное пози-
рование), 6) нарушение сознания, 7) вегетативные 
нарушения, включая гипертермию. 

II. Наличие хотя бы одного из следующих 
признаков: 1) изменения на ЭЭГ (локальная или 
диффузная медленная активность, дезорганизация 
основных ритмов, эпилептическая активность или 
экстремальный дельта сигнал), 2) наличие невы-
сокого плеоцитоза с преобладанием лимфоцитов в 
спинномозговой жидкости [28]. 
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Кроме того по данным различных публикаций у 
10–45% больных выявляются изменения на МРТ в 
виде гиперинтенсивного сигнала в различных струк-
турах головного мозга (субкортикальное белое веще-
ство, кора, гиппокамп, базальные ганглии и ствол 
мозга) [52]. Наличие указанных симптомов требует 
проведения исследования спинномозговой жидкости 
и сыворотки крови для выявления аутоантител IgG к 
NR1 субъединице NMDAR. Следует учитывать, что 
результаты исследования сыворотки крови являются 
менее информативными [20, 28]. 
Лечение аутоиммунного анти-NMDAR энцефа-

лита предусматривает проведение иммунотерапии. 
В качестве препаратов первой линии назначаются 
иммуноглобулин и метилпреднизолон. Препаратами 
второй линии, которые используют при отсутствии 
эффекта, является противоопухолевые средства – 
ритуксимаб в сочетании с циклофосфамидом [35, 48, 
52]. Для купирования психомоторного возбуждения 
могут использоваться бензодиазепины, атипичные 
антипсихотики или хлопромазин [35, 48]. Имеется 
положительный опыт применения ЭСТ [17, 34, 
37–39, 54] и плазмафереза [14, 40]. В последнее 
годы плазмаферез относят к терапии первой линии 
при аутоиммунном энцефалите [24, 29]. Установлено, 
что ранняя диагностика, агрессивная иммунотерапия 
и удаление опухоли (при ее наличии) приводит к 
выздоровлению без какого-либо психического и 
неврологического дефекта у подавляющего числа 
больных [48, 50].
В последние годы случаи анти-NMDAR энцефа-

лита все чаще стали отмечаться у больных психиа-
трических стационаров с первоначальными диагно-
зами шизофрения, шизоаффективное расстройство, 
нарколепсия и большое депрессивное расстройство 
[46, 49]. Выявление характерных для анти-NMDAR 
энцефалита психопатологических симптомов имеет 
большое значение, так как позволяют диагности-
ровать заболевание на ранней стадии развития и 
вносить существенные коррективы в тактику и стра-
тегию проводимой терапии. В то же время провести 
адекватную оценку психического статуса больных 
представляет значительные трудности, так как они 
не всегда попадают в поле зрения психиатров, а 
большинство работ основаны на анализе публи-
каций отдельных случаев. Наиболее часто при анти-
NMDAR энцефалите описывают такие психопато-
логические проявления как психомоторное возбуж-
дение, галлюцинации, бред, лабильность настроения, 
маниакальные и депрессивные проявления и ката-
тонические расстройства [29, 53]. Среди психопа-
тологических расстройств нарушение поведения 
регистрируются в 68% случаев, острый психоз – 
в 67% случаев, аффективные нарушения – в 47% 
случаев, кататония – в 30% случаев [13]. По данным 
других исследований кататоническая симптоматика 
выявлялась у 70,6% больных с анти-NMDAR энце-
фалитом [25]. 

В отечественной психиатрии до недавнего времени 
публикаций, касающихся проблемы анти-NMDAR 
энцефалита не было и симптомы этой болезни были 
неизвестны практическим врачам. Лишь начиная с 
2017 года стали появились публикации с описанием 
отдельных клинических случаев этого аутоиммун-
ного заболевания [2, 7, 12]. 

Материал и методы
В работе представлен анализ психопатологических 

расстройств у 4 женщин с диагнозом аутоиммунного 
NMDAR  рецепторного энцефалита, находившихся 
на лечении в психиатрической клинической боль-
нице №4 им. П.Б.Ганнушкина и отделении реани-
мации психиатрической клинической больницы №1 
им. Н.А.Алексеева г.Москвы за период с 2015 по 
2019 годы. У 3 женщин диагноз аутоиммунного 
энцефалита был подтвержден данными иммуноло-
гического исследования, выявившего высокие титры 
антител Ig G к NR1 субъединицы NMDAR. В одном 
случае диагноз был выставлен по результатам пато-
логоанатомического исследования. Все пациентки 
были молодого возраста от 22 до 33 лет. Для оценки 
характера психопатологических симптомов при 
поступлении в стационар была использована шкала 
позитивных и общих патологических синдромов 
PANSS. Для оценки кататонической симптоматики 
на высоте развития заболевания использовалась 
шкала оценки кататонии Буша-Френсиса (BFCPS), 
состоящая из 14 основных и 9 дополнительных 
симптомов [18]. 

Результаты
Наблюдение 1. Пациентка 27 лет поступила на 

лечение в клиническую психиатрическую больницу 
с диагнозом острое полиморфное психотическое 
расстройство. 
Анамнез. Психическое состояние впервые изме-

нилось с начала июня 2015 года. Стала рассеянной, 
забывчивой, тревожной. По несколько раз спраши-
вала «покормила ли она ребенка», «сходила ли в 
туалет», говорила, что у нее как будто «голова нахо-
дится отдельно от тела», временами неожиданно 
падала на пол, но сразу вставала. 16.06.2015 обра-
тилась для обследования в центр неврологии. На 
МРТ головного мозга выявлены признаки участка 
глиоза в правой теменной доле (8мм–13мм–18мм). 
Вечером этого же дня была тревожной, беспокойной, 
растерянной, спрашивала «что происходит вокруг?». 
Отмечался подъем систолического АД до 180 мм.рт.
ст. Ночью не спала, была беспокойной. На следу-
ющий день стала высказывать нелепые идеи, считала, 
что ее «укусил клещ», что она беременна. Утверж-
дала, что у нее в голове звучат песни. Периодически 
испытывала страх, тревогу. Была обеспокоена тем, 
что не сможет работать, считала, что у нее «отберут 
ребенка», говорила «я умру». Появилось ощущение, 
что ее действиями кто-то управляет. 18.06.2015 

Д.И. Малин и соавт.
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повторно обратилась в центр неврологии. На приеме 
была возбужденной, кричала «где моя мамочка», 
разговаривала сама с собой, хаотично размахивала 
руками, рычала, плевалась. В связи с неадекватным 
поведением была осмотрена дежурным психиатром 
и госпитализирована в психиатрический стационар 
в недобровольном порядке.
Психический статус. При поступлении выглядит 

напряженной, тревожной, к чему-то прислушива-
ется, озирается по сторонам. Отвечает только на 
шепотную речь. Ответы тихим голосом, краткие, 
чаще кивает или качает головой. Из беседы удается 
выявить, что не спала несколько ночей, испытывает 
наплывы мыслей в голове, «звучание мыслей». Сооб-
щает о наличие «голосов», которые мешают спать и 
запрещают отвечать на вопросы. Временами громко 
кричит, извивается, плюётся. 
Соматическое состояние без патологии. Темпера-

тура тела 36,7ºС. Частота дыхания 16 в мин. Частота 
сердечных сокращений 82 уд/мин. Артериальное 
давление 130/80 мм.рт.ст. 
Очаговая неврологическая симптоматика отсут-

ствует.
Динамика состояния и проводимая терапия. При 

поступлении пациентке был назначен галоперидол 
15мг/сут в/м, тригексифенидил 6 мг/сут, тиаприд 400 
мг/сут в/м, хлорпромазин 25 мг/сут в/м. В первые 
дни состояние больной оставалось неустойчивым, 
отмечались эпизоды психомоторного возбуждения с 
наплывом галлюцинаторных переживаний, выкрики-
вала бессвязные фразы, разговаривала сама с собой, 
лежа в постели накрывалась одеялом с головой. 
Лечение принимала с принуждением, ела очень мало 
с уговорами. Постепенно на фоне терапии психо-
моторное возбуждение было полностью купиро-
вано. Однако стала нарастать заторможенность с 
повышением мышечного тонуса. Пациентка все 
время неподвижно лежала в постели, временами 
шевелила губами. Отвечала только на шепотную 
речь. Появились симптомы «восковой гибкости» и 
«воздушной подушки». В связи с отказом от еды 
на 5-й день госпитализации была назначена инфу-
зионная терапия солевыми растворами и раство-
рами глюкозы в объеме до 800 мл в сутки. Однако 
добиться улучшения в состоянии не удалось. На 
12-й день госпитализации галоперидол и тиаприд 
были отменены и назначен оланзапин в дозе 20 мг/
сут, бромдигидрохлорфенилбензодиазепин 1 мг на 
ночь в/м на фоне инфузионной терапии. После отно-
сительно короткого периода улучшения состояния, 
когда пациентка начала самостоятельно передви-
гаться по отделению и принимать пищу, произошло 
ухудшение. На 17-й день госпитализации зафик-
сировано повышение температуры тела до 38,5ºС, 
тахикардия до 110 ударов в минуту, ригидность 
мышц нижних и верхних конечностей. Сохраня-
лись явления каталепсии с симптомом «воздушной 
подушки». В биохимическом анализе крови обна-

ружены высокие цифры креатинфосфокиназы 
(КФК) до 2 427 ед/л, в клиническом анализе крови 
незначительный лейкоцитоз (8,4×109/л) без палочко-
ядерного сдвига, ускорение СОЭ до 15 мм в час. С 
целью исключения соматической патологии больная 
неоднократно осматривалась терапевтом: данных за 
соматическую патологию не обнаружено. На рентге-
нографии легких патологических теней не выявлено. 
С целью профилактики пневмонии назначена анти-
бактериальная терапия – цефтриаксон по 1.0 в/м 
2 раза в день. Оланзапин был отменен и усилена 
инфузионная терапия с общим объемом внутри-
венных инфузий до 1200 мл/сут. Несмотря на прово-
димое лечение, состояние оставалось тяжелым. На 
27-й день госпитализации осмотрена дежурным 
неврологом скорой медицинской помощи. Были 
выявлены признаки отека головного мозга. В этот 
же день в сопровождении реанимационной бригады 
пациентка переведена в психосоматическое отде-
ление многопрофильной городской клинической 
больницы. При поступлении состояние расценено 
как тяжелое. Сохранялась заторможенность с элемен-
тами оглушения, не реагировала на обращенную речь, 
слабо реагировала на болевые раздражители. Наблю-
далось повышение тонуса в мышцах конечностей 
и шеи. Заторможенность периодически сменялось 
возбуждением, ограниченным пределами постели, с 
повторением отдельных слов по типу речевых стере-
отипий. В соматическом статусе отмечались блед-
ность кожных покровов, тахикардия до 110 ударов 
в минуту, гипертермия. С целью дифференциальной 
диагностики демиелинизирующего заболевания и 
энцефалита проведена люмбальная пункция – цитоз 
40 в 3 мл, белок 0,33, лимфоциты 37, нейтрофилы 3. 
Антитела к вирусу Эпштейн-Барра, вирус герпеса, 
микобактерии туберкулеза и к treponema pallidum 
в ликворе не обнаружены. После осмотра инфек-
циониста диагноз вирусного энцефалита был снят. 
На МРТ головного с контрастированием выявля-
лась зона острого отека в семиовальных центрах 
справа. Результаты иммунотипирования лимфоцитов 
ликвора данных за лимфопролиферативное забо-
левание не обнаружили. В отделении реанимации 
больной проводилась инфузионная терапия до 
2 литров жидкости в сутки под контролем диуреза, 
дезинтоксикационная терапия, антибактериальная 
терапия (цефритиаксон, амоксициклин). Назначен 
дексаметазон 12 мг/сут внутривенно капельно. 
Состояние оставалось тяжелым, отмечалось повы-
шение температуры до 40ºС, падение артериаль-
ного давления. Консилиумом врачей был выставлен 
диагноз фебрильной шизофрении. Несмотря на 
интенсивную терапию и реанимационные меропри-
ятия наступил летальный исход.
На вскрытии. Аутоиммунный энцефалит с преи-

мущественным поражением подкорковых структур 
головного мозга: гиппокампа, таламуса, гипота-
ламуса. Периваскулярные лимфоплазмоцитарные 
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инфильтраты с выходом иммунокомпетентных 
клеток в вещество подкорковых структур головного 
мозга; периваскуллярный и перицеллюлярный отек; 
дистрофия ганглиоцитов с частичным цитозом и 
реактивным глиозом с формированием глиомезо-
дермальных очагов. Смерть больной (первичная 
причина) наступила от аутоиммунного энцефалита, 
осложнившимся отеком головного мозга с дисло-
кацией его ствола в большое затылочное отверстие 
(непосредственная причина смерти).

 Наблюдение 2. Пациентка 28 лет поступила на 
лечение в психиатрическую больницу по путевке 
дежурного психиатра с диагнозом острое поли-
морфное психическое расстройство.
Анамнез. Наследственность психическими заболе-

ваниями не отягощена. Под наблюдением у психиа-
тров не состояла. Психическое состояние пациентки 
изменилось остро за 10 дней до госпитализации. 
Нарушился сон, стала беспокойной, тревожной. 
На этом фоне стала испытывать слуховые обманы 
восприятия. Слышала музыку, звучащую в голове, 
голоса комментирующего характера, которые не 
давали ей заснуть, говорила, что находится под 
чьим-то воздействием. Под влиянием голосов стано-
вилась возбужденной, агрессивной. Металась по 
квартире, совершала стереотипные действия – вклю-
чала и выключала бытовую технику, мыла посуду, 
пол, вытирала мебель. Заламывала руки, хваталась 
за голову. Говорила, что ей страшно. Временами речь 
становилась разорванной. Кричала «затем ты заби-
раешь мою энергию», «уберите его из моей головы», 
«держи, держи меня», «это я сама у себя в голове».
Психический статус при поступлении. Пациентка 

возбуждена, растеряна, с трудом удерживается на 
месте. Отмечается двойная ориентировка. Считает, 
что находится в больнице в Москве и одновре-
менно в Финляндии. Себя называет другим именем. 
Говорит, что ей 50 лет. Отказывается отвечать на 
вопросы, временами хихикает, просит оставить ее в 
покое. Сопротивляется осмотру, кричит, повторяет 
отдельные слова, несвязанные по смыслу, разма-
хивает руками. Сообщает, что в голове постоянно 
звучит музыка и «что-то еще». Отказывается от еды 
и питья.

 Соматический и неврологический статус больной, 
клинический и биохимический анализы крови без 
патологии. 
Динамика состояния и проводимая терапия. При 

поступлении пациентке назначен рисперидон 9 мг/
сут и бромдигидрохлорфенилбензодиазепин 2 мг/
сут в/м. В связи с отсутствием эффекта от прово-
димой терапии на 4-й день госпитализации в схему 
лечения был добавлен галоперидол 4 мг в сутки. 
После этого психическое состояние больной изме-
нилось. Стала нарастать заторможенность, пере-
стала вставать с кровати, активно сопротивлялась 
осмотру, отказывалась от еды. Появилась дизартрия, 
стереотипные движения руками. Одновременно с 

этим отмечалось повышение лейкоцитов в крови до 
12,3·109/л и вегетативные нарушения в виде повы-
шения артериального давления до 160/100 мм.рт.
ст., тахикардии до 120 ударов в минуту. Рисперидон 
и галоперидол были отменены, назначен хлорпро-
мазин 50 мг/сут в/м. В связи с ухудшением состо-
яния с диагнозом кататонический ступор с отказом 
от еды больная была переведена в реанимационное 
отделение ПКБ №1 им. Н.А.Алексеева. При посту-
плении на вопросы не отвечает, инструкции не 
выполняет, неподвижно лежит на кровати, взгляд 
устремлен в одну точку, непрерывно стонет. При 
попытке согнуть или разогнуть руку сопротивляется, 
сжимает веки. Отмечаются оральные дискинезии 
в виде стереотипных движений нижней челюстью 
по типу оральных гиперкинезов с прикусыванием 
языка, дискинезии стоп, дистонические движения 
туловищем. Зафиксировано повышение темпера-
туры тела до 38,8ºС. Антипсихотики были отменены. 
Назначена инфузионная терапия общим объемом 
до 1 200 мл в сутки, биперидин 2 мг внутривенно, 
антибиотики. На 18-е сутки от начала заболевания 
зафиксировано развитие генерализованного судо-
рожного припадка, падение артериального давления, 
угнетение дыхания. Больная была переведена на 
искусственную вентиляцию легких (ИВЛ). На следу-
ющие сутки с подозрением на объемное поражение 
головного мозга пациентка была переведена на 
лечение в реанимационное отделение многопро-
фильной клинической больницы. При поступление в 
реанимационное отделение состояние тяжелое, кома 
I (на фоне медикаментозной седации). Гипертермия 
до 38,6ºС, лейкоцитоз в общем анализе крови 17,3
109/л, повышение активности КФК до 1 889 ед/л. 
При исследовании спинномозговой жидкости был 
выявлен плеоцитоз с преобладанием лимфоцитов. На 
МРТ головного мозга отмечено повышение интен-
сивности сигнала в режиме DWI, Т2, FLAIR от меди-
обазальных височных отделов и нижних отделов 
базальных ядер. При ультразвуковом исследовании 
(УЗИ) органов малого таза выявлена зрелая тератома 
правого яичника. На 25 сутки с начала заболевания 
был получен положительный анализ крови на анти-
тела Ig G к NR1 субъединицы NMDAR, что позволило 
диагностировать аутоиммунный NMDAR энцефалит. 
Был назначен метилпреднизолон 1 г/сут. Несмотря на 
это состояние больной в течение суток продолжало 
прогрессивно ухудшаться. На фоне нарастающей 
гипертермии и явлений сердечной недостаточности 
наступил летальный исход.
Наблюдение 3. Пациентка 33 лет поступила на 

лечение в психиатрическую больницу в экстренном 
порядке с диагнозом шизоаффективное расстрой-
ство. 
Анамнез. Наследственность психопатологически 

не отягощена. Ранее под наблюдением психиатров 
не состояла. За полгода до госпитализации была 
уволена с работы. С этого времени снизилось настро-

Д.И. Малин и соавт.
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ение, стала плаксивой, перебивалась случайными 
заработками. Состояние пациентки резко изменилось 
за 2 дня до госпитализации. Стала возбужденной, 
растерянной, перестала спать, стала говорить, что 
слышит «музыку и голоса в голове». В связи с психо-
моторным возбуждением была осмотрена дежурным 
психиатром и госпитализирована в психиатрический 
стационар.
Психический статус при поступлении. Выглядит 

возбужденной, растерянной. Речь ускорена по тему, 
разорванная, в виде монолога. Во время осмотра 
кричит, что «должна сейчас позвонить маме, она 
только сегодня здесь лежала». Периодически начи-
нает нецензурно браниться. Заявляет, что может 
воздействовать на мысли людей, слышит «громкую 
музыку в голове, что она «давно уже играет и не 
может остановиться». Сведения о себе излагает 
путано. Аффективное состояние неустойчивое. Начи-
нает смеяться и сразу плакать. Говорит, что мама 
лежит вместе с ней. Идет в палату, показывает на 
другую пациентку, обнимает ее и плачет. Временами 
резко вскакивает с постели, пытается куда-то бежать. 
Соматический и неврологический статус, клиниче-

ский и биохимический анализы крови без патологии.
Динамика состояние и проводимая терапия. При 

поступлении пациентке был назначен галоперидол 
15 мг/сут в/м., хлорпромазин 50 мг/сут в/м, тригекси-
фенидил 6 мг/сут. Ухудшение состояния произошло 
на 7 день госпитализации. Стала вялой, сонливой. 
Перестала вставать с постели. Глаза закрыты, на 
вопросы не отвечает, слабо реагирует на раздражи-
тели. Тонус мышц не повышен. Отмечалась задержка 
мочеиспускания. В соматическом статусе имело 
место повышение температуры тела до 38,0ºС, тахи-
кардия до 102 ударов в минуту. С диагнозом злока-
чественный нейролептический синдром (ЗНС) паци-
ентка была переведена в реанимационное отделение 
ПКБ №1 им.Н.А.Алексеева, а затем – в реанимаци-
онное отделение многопрофильной клинической 
больницы. На УЗИ брюшной полости выявлена тера-
тома яичника. Получен положительный результат на 
антитела Ig G к NR1 субъединицы NMDAR в плазме 
крови. После установления диагноза аутоиммунного 
энцефалита, обусловленного антителами к NMDAR, 
был проведен курс иммунотерапии c назначением 
иммуноглобулина и метпреднизолона. В результате 
лечения удалось добиться улучшения в состоянии 
больной с редукцией психопатологической симпто-
матики и последующей выпиской из стационара.
Наблюдение 4. Пациентка 23 лет поступила на 

лечение в психиатрический стационар повторно в 
экстренном порядке по путевке дежурного психиатра 
по городу с диагнозом депрессивный эпизод.
Анамнез. Наследственность психопатологически 

не отягощена. У пациентки имеется врожденная 
аномалия сердечных камер и соединений, допол-
нительная хорда. Психическое состояние больной 
впервые изменилось за 8 месяцев до настоящей 

госпитализации. Стала возбужденной, многоречивой. 
Говорила, что является организатором нескольких 
проектов в интернете. Суть работы объяснить не 
могла. Заявляла, что на нее все обращают внимание, 
странно к ней относятся, наблюдают за ней, пресле-
дуют. Не спала ночами. Фон настроения был 
повышен. Была осмотрена дежурным психиатром 
по городу и госпитализирована в психиатрическую 
больницу с диагнозом острое полиморфное психи-
ческое расстройство. В отделении назначен риспе-
ридон 6 мг/сут, вальпроевая кислота 1 000 мг/сут,
бромдигидрохлорфенилбензодиазепин 1 мг/сут. 
Затем доза рисперидона была уменьшена до 4 мг/сут,
добавлен кветиапин пролонг 300 мг сут. Через 18 дней 
после поступления в состоянии формирующейся 
ремиссии была выписана домой для продолжения 
лечения в дневном стационаре. Больной продолжа-
лась терапия нормотимиками. Вальпроевая кислота 
была отменена. Назначен карбонат лития 900 мг/сут
в сочетании с атипичными антипсихотиками (квети-
апин, затем оланзапин). На 4-м месяце проводимого 
лечения наблюдалась инверсия аффекта. Появи-
лась плаксивость, гиподинамия, говорила, что от 
нее отвернулись друзья, стало тяжело общаться с 
родственниками, выполнять бытовые обязанности. 
В негативных тонах описывала прошлое настоящее 
и будущее. В связи с этим терапия была скоррек-
тирована. В схему лечения добавлен эсцитало-
прам 10 мг/сут, отменен карбонат лития и назначен 
ламотриджин 100 мг/сут. На этом фоне отмечалось 
улучшения состояния. С положительной динамикой 
была выписана из дневного стационара на амбула-
торное лечение. После выписки регулярно прини-
мала поддерживающую терапию. Чувствовала себя 
удовлетворительно. Закончила ВУЗ и устроилась 
на работу. Через несколько месяцев по настоянию 
матери прекратила принимать психофармакоте-
рапию. На этом фоне произошло ухудшение состо-
яния. Снизилось настроение, перестала следить 
за своим внешним видом, стала конфликтовать с 
матерью, дралась с ней, разбила стекло. В связи с 
неадекватным поведением и агрессией повторно 
госпитализирована в психиатрический стационар.
Психический статус при поступлении. Пациентка 

в сознании, полностью ориентирована, доступна 
контакту, по существу отвечает на задаваемые 
вопросы, делится своими переживаниями. Сообщает 
о конфликтных отношениях с матерью, обвиняет ее 
в ухудшении своего состояния. При этом начинает 
плакать, затем успокаивается. Мимика грустная, 
голос тихий, отмечает «отсутствие мыслей в голове». 
Соматический и неврологический статус без пато-

логии. 
 Динамика состояния и проводимая терапия. 

При поступлении назначен амитриптилин 40 мг/сут,
бромдигидрохлорфенилбензодиазепин 1 мг/сут 
в/м. На следующий день состояние больной резко 
изменилось. Осмотрена дежурным врачом в связи 
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с психомоторным возбуждением. Была тревожной, 
беспокойной агрессивной. Кидалась на медперсонал 
и пациентов, стаскивала с них одеяло. Для купи-
рования психомоторного возбуждения однократно 
назначен хлорпромазин 25 мг в/м. В схему терапии 
внесены изменения. Назначена вальпроевая кислота 
1 000 мг/сут, кветиапин пролонг 600 мг /сут, пери-
циазин 3 мг/сут, амитриптилин увеличен до 60 мг/
сут в/м. При этом психическое состояние больной 
оставалось неустойчивым. Периоды относительно 
упорядоченного поведения сменялись эпизодами 
психомоторного возбуждения с нелепым поведе-
нием. Демонстративно садилась на пол, била себя по 
лицу, была растерянной. Резкое ухудшение состояния 
произошло на 13 день госпитализации. Стала крайне 
возбужденной, агрессивной. Перестала отвечать на 
вопросы. Ударила в грудь ногой санитарку. Била 
кулаком других больных, затаскивала их в палату, 
пыталась душить. Разорвала и разбросала по палате 
вещи, выбросила продукты из холодильника, пыта-
лась оторвать душ, разбить унитаз, билась головой об 
стену. Перевернула постель и разбросала белье. Были 
применены меры физического стеснения. С целью 
купирования психомоторного возбуждения назначен 
хлорпромазин 50 мг в/м, галоперидол 5 мг в/м. На 
15 день госпитализации стали отмечаться явления 
кататонического субступора с двигательной затор-
моженностью и повышением мышечного тонуса, 
прерывающиеся возбуждением, признаки активного 
и пассивного негативизма, эхолалия и эхопраксия. На 
17 сутки с момента госпитализации зафиксировано 
повышение температуры тела до субфебрильных 
цифр, тахикардия до 90 ударов в минуту, ускорение 
СОЭ до 18 мм в час. Активность КФК в плазме крови 
была не повышенной и составляла 246 ед/л. УЗИ 
органов малого таза опухоли яичников не обнару-
жило. На 42 день госпитализации был получен поло-
жительный результат анализа крови на антитела Ig G 
к NR1 субъединице NMDAR. После чего больная 
переведена в неврологическое отделение много-
профильной клинической больницы. Был проведен 
курс иммунотерапии (иммуноглобулин, стероиды), 
в ходе которого удалось добиться положительной 
терапевтической динамики с редукцией психопато-
логической симптоматики и последующей выписки 
больной из стационара. 

Обсуждение
Как видно из представленных клинических 

случаев летальный исход наступил у двух из четырех 
больных (50% наблюдений). При этом основной 
причиной смерти явились нарастающие явления 
отека мозга, гипертермия и острая сердечная недо-
статочность. Во всех этих случаях диагноз анти-
NMDAR энцефалита был поставлен на поздней 
стадии болезни, когда начало иммунотерапии с назна-
чением гормональных средств и проведение интен-
сивной терапии не смогло предотвратить летального 

исхода. Тератома яичников была обнаружена у двух 
пациенток. В анамнезе у трех пациенток ранее не 
отмечалось каких-либо психических нарушений, и 
госпитализация в психиатрический стационар была 
первой по счету. В одном наблюдении в анамнезе 
имел место перенесенный психотический эпизод 
с полиморфной психопатологической симптома-
тикой, потребовавший госпитализацию в психи-
атрический стационар. Во всех четырех случаях 
динамика психопатологической симптоматики имела 
однотипный характер. Заболевание манифестиро-
вало в виде острого полиморфного психотического 
расстройства. Отмечались явления острого неси-
стематизированного чувственного бреда, психомо-
торное возбуждение с импульсивностью, агрессией 
и нелепым поведением. У трех пациенток имели 
место слуховые галлюцинации (табл. 1, 2). Всем 
больным при поступлении назначалась антипсихо-
тическая терапия, на фоне которой симптоматика 
острого полиморфного психотического расстройства 
в течение первых 3–13 дней трансформировалась в 
синдром фебрильной кататонии (рисунок). Повы-
шался мышечный тонус, нарастала заторможенность, 
переходящая в субступор или ступор с явлениями 
мутизма, активного и пассивного негативизма. В 
отдельных случаях фиксировались явления восковой 
гибкости с симптомом воздушной подушки, эхолалия 
и эхопраксия (табл. 3). Одновременно с нарастанием 
кататонических расстройств возникали вегетативные 
нарушения с тахикардией, нестабильностью арте-
риального давления и гипертермией. В двух наблю-
дениях активность КФК в плазме крови была резко 
повышена. Кроме этого отмечались типичные для 
фебрильной кататонии изменения в общем клини-
ческом анализе крови в виде умеренного лейкоци-
тоза без палочкоядерного сдвига и ускорение СОЭ. 
Таким образом, динамика психопатологических 
расстройств и характер изменения лабораторных 
показателей полностью соответствовали диагности-
ческим критериям злокачественного нейролепти-
ческого синдрома (ЗНС) [6, 8, 10, 15]. Не случайно 

Таблица 1

Позитивная симптоматика ( по шкале PANSS) 
на момент госпитализации пациенток

Симптомы
Наблюдение

1 2 3 4
Бред + + + -
Расстройство мышления + + + +
Галлюцинации + + + -
Возбуждение + - + +
Идеи величия - - - -
Идеи преследования - - - -
Враждебность + + - +

Примечание: «+» – выраженность симптомов не менее 5 баллов; 
«–» – отсутствие симптомов

Д.И. Малин и соавт.
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первоначальным диагнозом у всех пациенток был 
выставлен ЗНС или фебрильная шизофрения (ФШ). 
В мировой литературе также имеется описания 
случаев, когда диагноз ЗНС пересматривался после 
обнаружения в крови и ликворе аутоантител к NR1 
субъединице NMDAR [33]. Могут ли антипсихотики 
спровоцировать развитие аутоиммунного процесса 
или усугубить его течение ответить не представ-
ляется возможным. Известно, что антипсихотики, 
соединяясь с белками крови, приобретают свойства 
гаптенов, к которым могут образовываться антитела 
у больных шизофренией [3, 4]. Имеются и другие 
исследования, в которых указывается на способность 
антипсихотиков индуцировать выработку антител 
[43, 44]. В то же время отмечено, что частота выяв-
ления антител к NMDAR снижается по мере увели-
чения длительности течения шизофрении и чаще 
наблюдается у больных с первым эпизодом шизоф-
рении [27] .
Говоря о проблеме ФШ и ЗНС нельзя не упомянуть 

исследования отечественной школы психиатров. 
Установлено, что ФШ чаще развиваются у молодых 
женщин в первом приступе в рамках шизоаффек-
тивного психоза или рекуррентной шизофрении. 
Выделяют четыре варианта ФШ: протекающие с 
типично кататоническим возбуждением, с кататони-
ческим ступором, с аментивным возбуждением и с 
гиперкинетическим возбуждением [9]. Данная после-
довательность течения соответствует нарастанию 
тяжести заболевания и потому может рассматри-
ваться как отражающая этапы его развития. Иссле-

дования иммунного статуса у больных ФШ и ЗНС 
выявили нарушения гуморального иммунитета с 
появлением в крови противомозговых антител и 
сенсибилизацию к нейролептикам [1, 10], а данные 
биохимического и иммунологического исследо-
вания ликвора показали повреждение билипидного 
слоя мембраны гематоэнцефалического барьера [1, 
4, 10]. В 68% случаев было зафиксировано повы-
шение в сыворотке крови и ликворе титров антител 
к вирусу простого герпеса или вирусу кори, что 
позволило рассматривать этиопатогенез ФШ и ЗНС 
как индуцированный вирусной инфекцией аутоим-
мунный диэнцефалит-диэнцефалез [11]. Эту гипо-
тезу подтверждают данные патологоанатомического 
исследования, проведенные у умерших больных [10], 

Таблица 2

Общая психопатологическая симптоматика (PANSS) 
на момент госпитализации пациентов

№ Симптомы
Наблюдение

1 2 3 4
1 Соматическая озабоченность - - - -
2 Тревога + + - +
3 Чувство вины - - - -
4 Напряженность - - - -
5 Манерность и позирование - - - -
6 Депрессия - - - +
7 Моторная заторможенность - - - -
8 Негативизм + + - +
9 Необычное содержание мыслей + + + -

10 Дезориентация - + - -
11 Нарушение внимания + + + +
12 Снижение критики к болезни + + + +
13 Нарушение воли + + + +
14 Импульсивность + + + +
15 Загруженность + + + -
16 Социальная устраненность - - - -

Примечание: «+» – выраженность симптомов не менее 5 баллов; 
«–» – отсутствие симптомов

Таблица 3

Кататонические симптомы по шкале BFCPS, 
фиксируемые в фебрильном периоде заболевания

№ Симптомы
Наблюдение

1 2 3 4
1 Возбуждение - - - +
2 Заторможенность/ ступор + + + +
3 Мутизм + + + -
4 Каталепсия + - - -
5 Эхолалия и эхопраксия - - - +
6 Стереотипии + - - -
7 Мышечная ригидность + + - +
8 Негативизм + + + +
9 Восковая гибкость + - - -
10 Импульсивность - - + +
11 Вегетативная дисфункция + + + +

Примечание: «+» – выраженность симптомов не менее 5 баллов; 
«–» – отсутствие симптомов

Динамика психопатологических расстройств и этапы разви-
тия заболевания
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а также высокая эффективность плазмафереза как 
способа иммунотерапии [5,10]. Учитывая характер 
психопатологической симптоматики и лабораторных 
сдвигов нельзя исключить, что значительная часть 
описанных больных могла быть с невыявленным 
анти-NMDAR энцефалитом.

Заключение
Анти-NMDAR энцефалит является тяжелым 

аутоиммунным заболеванием с высоким риском 
летального исхода. Его симптоматика может 
манифестировать в виде острого полиморфного 
психотического расстройства, а затем трансфор-
мироваться в синдром фебрильной кататонии на 
фоне антипсихотической терапии. Исход болезни 

зависит от своевременной диагностики и адек-
ватной терапии. В связи с этим больным, психиче-
ское состояние которых характеризуется кататони-
ческой симптоматикой с гипертермией (синдромом 
фебрильной кататонии), с целью дифференци-
альной диагностики целесообразно проводить 
исследование сыворотки крови на наличие ауто-
антител Ig G к NR1 субъединице NMDAR. Резуль-
таты анализа позволят на ранней стации болезни 
вносить коррективы в тактику и стратегию прово-
димой терапию. Особую настороженность должны 
представлять молодые женщины c первым психо-
тическим эпизодом, у которых необходимо прово-
дить УЗИ органов брюшной полости для исклю-
чения тератомы яичников.
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КЛИНИКО-ПСИХОПАТОЛОГИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ ПРИ АУТОИММУННОМ NMDA-РЕЦЕПТОРОМ 
ЭНЦЕФАЛИТЕ

Д.И. Малин, В.Н. Гладышев, Р.С. Равилов 
В работе дано описание структуры и динамики психопатологиче-

ских расстройств у четырех женщин с подтвержденным диагнозом 
аутоиммунного анти-NMDA рецепторного энцефалита. Во всех случаях 
заболевание манифестировало в виде острого полиморфного психотиче-
ского расстройства, а затем трансформировалось в синдром фебрильной 

кататонии на фоне антипсихотической терапии. Полученные данные 
были соотнесены с результатами исследований, касающихся проблемы 
анти-NMDA рецепторного энцефалита и фебрильной кататонии.

Ключевые слова: шизофрения, фебрильная кататония, злокаче-
ственный нейролептический синдром, аутоиммунный энцефалит

CLINICAL AND PSYCHOPATHOLOGICAL MANIFESTATIONS IN AUTOIMMUNE NMDA-RECEPTOR 
ENCEPHALITIS 

D.I. Malin, V.N. Gladyshev, R.S. Ravilov

The paper describes the structure and dynamics of psychopathological 
disorders in four women with a confi rmed diagnosis of autoimmune anti-
NMDA receptor encephalitis. In all cases, the disease manifests itself in the 
form of an acute polymorphic psychotic disorder, and then transforms into 
febrile catatonia syndrome with antipsychotic therapy. The data obtained 

were correlated with the results of studies regarding the problems of anti-
NMDA receptor encephalitis and febrile catatonia.

Key words: schizophrenia, febrile catatonia, neuroleptic malignant 
syndrome, autoimmune encephalitis 
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