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Ðåçþìå: êîãíèòèâíûå íàðóøåíèÿ ðàçëè÷íîé 
ñòåïåíè âûðàæåííîñòè âûÿâëÿþòñÿ ó ïàöèåí-
òîâ ñ ôîêàëüíîé ýïèëåïñèåé â 40-50% ñëó÷àåâ. 
×àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè è ñòåïåíü âûðàæåí-
íîñòè íàðóøåíèé êîãíèòèâíûõ ôóíêöèé çàâè-
ñÿò îò ïðè÷èíû, âûçâàâøåé ýïèëåïòè÷åñêèå 
ïðèñòóïû, ëîêàëèçàöèè î÷àãà ïîðàæåíèÿ, ïðî-
òèâîýïèëåïòè÷åñêîé òåðàïèè è ðÿäà äðóãèõ 
ôàêòîðîâ. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî âîçìîæíî-
ñòè êîððåêöèè êîãíèòèâíûõ íàðóøåíèé ó áîëü-
íûõ ýïèëåïñèåé íåñêîëüêî îãðàíè÷åíû, â ñâÿçè ñ 
òåì, ÷òî ðÿä ïðåïàðàòîâ, èñïîëüçóåìûõ äëÿ ëå-
÷åíèÿ, èìåþò â èíñòðóêöèè ïî ïðèìåíåíèþ êàê 
ïðîòèâîïîêàçàíèÿ, òàê è óêàçàíèÿ ïðèìåíåíèÿ 
ñ îñòîðîæíîñòüþ ó áîëüíûõ ýïèëåïñèé. Äàííàÿ 
ðàáîòà îòðàæàåò ðåçóëüòàòû ïðîñïåêòèâíî-
ãî íåêîíòðîëèðóåìîãî ôîêóñíîãî íàáëþäåíèÿ 
ýôôåêòèâíîñòè àíòàãîíèñòà NM DA-ðå-
öåïòîðîâ, ïðåïàðàòà ìåìàíòèí (Íîîäæåðîí). 
Â èññëåäîâàíèè ïðèíÿëè ó÷àñòèå 50 ïàöèåíòîâ 
ñ ôîêàëüíîé ýïèëåïñèåé, èìåþùèå ñèìïòîìû 
êîãíèòèâíîãî äåôèöèòà ðàçëè÷íîé ñòåïåíè âû-
ðàæåííîñòè. Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè ïðîâîäè-
ëàñü ÷åðåç 2 ìåñÿöà îò íà÷àëà ïðèåìà, äîçèðîâ-
êà 5-10 ìã 1 ðàç â ñóòêè. Ïîñëå îêîí÷àíèÿ ëå÷å-
íèÿ çàôèêñèðîâàíî ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåð-
íîå óëó÷øåíèå êîãíèòèâíûõ ôóíêöèé ïî ðåçóëü-
òàòàì òåñòîâ: Mini-mental state examination, 
òåñòà ðèñîâàíèÿ ÷àñîâ, òåñòà Ëóðèÿ, òåñòà 
«Ñèìâîëû è öèôðû». Ïðèåì ïðåïàðàòà Íîîäæå-
ðîí íå âëèÿë íà ÷àñòîòó ýïèëåïòè÷åñêèõ ïðè-
ñòóïîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ýïèëåïñèÿ, êîãíèòèâíûå íàðó-
øåíèÿ, ìåìàíòèí (Íîîäæåðîí).

Ââåäåíèå
Эпилепсия – широко распространенное полиэтио-

логическое неврологическое заболевание. Помимо 
типичных двигательных и/или сенсорных пароксиз-
мов она часто сопровождается снижением когнитив-
ных функций различной степени выраженности, 
вплоть до грубой деменции. Не менее 30-50% паци-
ентов с эпилепсией страдают от сопутствующих про-
блем нейропсихиатрической сферы [17]. На сегод-
няшний день доказано, что наличие структурных по-
вреждений головного мозга, возникающих как 
вследствие непосредственно продолжающихся при-
ступов, так и лежащих в основе возникновения эпи-
лепсии, тесно связано с развитием психосоциаль-
ных, когнитивных и поведенческих проблем [5]. В тя-
желых случаях наблюдается развитие эпилептиче-
ской деменции [1]. 

Чаще всего когнитивные нарушения обусловлены 
той же органической патологией, что и сама эпилеп-
сия (церебро-васкулярные заболевания, нейродеге-
неративные заболевания, инфекции и травмы голов-
ного мозга, отравления и др.) [3]. Факторы, влияю-
щие на когнитивные нарушения: этиология 
(симптоматическая-идиопатическая эпилепсия), 
влияние припадков (характер, тяжесть, частота), дис-
функция мозга – величина и расположение эпилеп-
тического поражения и многие другие. [4]. Однако 
нередко когнитивные расстройства возникают как 
следствие тревожно-депрессивного состояния, свя-
занного с боязнью приступов и их социальных по-
следствий. Немаловажный вклад вносят и побочные 
эффекты антиэпилептических препаратов [6]. Нару-
шения в интеллектуально-мнестической сфере мо-
гут отрицательно влиять не только на качество жиз-
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ни пациентов, но и на течение самой эпилепсии, в 
первую очередь, за счет нарушения режима приема 
антиэпилептических препаратов. Улучшение контро-
ля над приступами у больных эпилепсией в ряде слу-
чаев приводит и к улучшению когнитивных функций. 
Так, в многочисленных исследованиях показано, что 
для пациентов, у которых достигнут медикаментоз-
ный контроль приступов, прогноз динамики когни-
тивных способностей также был благоприятным 
[15,16]. Для целенаправленной медикаментозной 
коррекции когнитивных нарушений рекомендовано 
применение ноотропных препаратов [2], однако есть 
указания на особую осторожность при лечении боль-
ных эпилепсией. Поскольку ингибиторы холинэсте-
разы при эпилепсии противопоказаны [8], а ГАМК-
эргические средства и так являются частью противо-
эпилептической терапии, то с целью коррекции ког-
нитивных нарушений у больных эпилепсией целесо-
образно использовать антиглутаматэргические пре-
параты. Например, мемантин – неконкурентный ан-
тагонист NMDA-рецепторов, тормозящий глутама-
тэргическую нейротрансмиссию. 

Мемантин препятствует чрезмерному возбужде-
нию и утомляемости нейронов коры больших полу-
шарий, что приводит к улучшению базовых когнитив-
ных функций [11]. Мемантин широко и успешно ис-
пользуется при лечении деменции Альцгеймера и со-
судистой деменции [10]. Но данные о применении ме-
мантина при эпилептической деменции крайне огра-
ничены, поэтому целью данной работы было иссле-
дование эффективности и безопасности препарата 
мемантина (Нооджерон, Тева) при коррекции когни-
тивных нарушений у больных эпилепсией. 

Îáúåêòû è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ
Данная работа является проспективным некон-

тролируемым фокусным наблюдением. Критерии 
включения: стабильная антиэпилептическая тера-
пия в течение последних двух месяцев, отсутствие 
клинически значимых признаков тревоги и депрес-
сии по госпитальной шкале тревоги и депрессии 
(HADS), отсутсвие прогрессирующего неврологиче-
ского заболевания, которое могло бы повлиять на 
когнитивные функции (КТ, МРТ), стабильное коли-
чество приступов за последние два месяца, наличие 
когнитивного дефицита по скрининговой шкале 
MMSE менее 27, но более 11 баллов. Больные с тя-
желой степенью деменции в исследование не вклю-
чались.

В результате скрининга были отобраны 50 пациен-
тов (20 мужчин и 30 женщин) с фокальной эпилепси-
ей, имеющих по данным шкалы MMSE<27 баллов. 
Возраст пациентов колебался от 40 до 70 лет. Дли-
тельность эпилепсии составила от 2 лет до 15 лет. Ча-
стота припадков варьировала от 2 до 6 в месяц. Эти-
ологическими факторами возникновения эпилепти-
ческих приступов у 18 пациентов был ишемический 
инсульт, у 12 – травматическое поражение головного 

мозга, у трех пациентов – склероз гиппокампа, у че-
тырех – кортикальные дисплазии, и у 13 пациентов – 
криптогенная (предположительно симптоматиче-
ская) фокальная эпилепсия, подтвержденная нали-
чием клинических и электроэнцефалографических 
признаков фокального начала приступа. 

Базовая лекарственная терапия, до назначения 
мемантина (Нооджерона), проводилась согласно ре-
комендациям Международной противоэпилептиче-
ской лиги (1989) и включала монотерапию либо кар-
бамазепином (25 пациентов), либо топираматом 
(25 пациентов). 

В первые две недели наблюдения мемантин (Но-
оджерон) назначался в дозе 5 мг×1 раз в сутки, с тре-
тьей недели доза увеличивалась до 10 мг×1 раз в сут-
ки. Срок приема составлял 2 месяца. 

Когнитивные функции оценивали с применением 
психоневрологических тестов. Тесты на простран-
ственную и временную ориентацию, внимание, па-
мять, речь были поставлены согласно методике mini-
mental state examination (MMSE) [14]. Результат более 
27 баллов означал отсутствие когнитивных наруше-
ний; менее 27 но более 23 баллов – умеренное когни-
тивное расстройство (додементные изменения), ме-
нее 23, но более 19 – наличие деменции легкой степе-
ни тяжести; менее 19 – средней, менее 11 баллов – тя-
желой (больные с тяжелой деменцией в исследова-
ние не включались).

Тест рисования часов был поставлен по классиче-
ской методике [13]. Результат в 10 баллов означал 
безошибочное выполнение теста и отсутствие суще-
ственных когнитивных нарушений. Меньший резуль-
тат (вплоть до 0 баллов) свидетельствовал о наличии 
нарушений. 

Оценку памяти проводили с помощью теста Лурия 
[7]. От пациента требовалось запомнить и воспроиз-
вести услышанные от врача десять слов. Оценку спо-
собности концентрироваться проводили с помощью 
теста Векслера «Символы и цифры», который заклю-
чается в преобразовании ряда символов в ряд цифр 
согласно принятой легенде [18]. Здоровый человек 
за 90 секунд должен преобразовать не менее 50 сим-
волов. Меньший результат свидетельствует о когни-
тивном дефиците. 

Статистическую обработку результатов проводи-
ли с использованием программы Statistica 8.0 
(StatSoft Inc., США). Достоверность отличий зависи-
мых значений проверяли с помощью непараметриче-
ского критерия Фридмана; достоверность отличий 
независимых переменных – с помощью непараме-
трического критерия Манна-Уитни. Численные ре-
зультаты эксперимента представлены в виде «сред-
нее+стандартное отклонение».

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå
Влияние препарата на когнитивные функции ис-

следовалось с помощью нескольких независимых 
психоневрологических тестов (см. табл. 1). 
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Пациент ММSE Тест 
10 слов

Тест 
«Символы
 и цифры»

Тест 
рисования 

часов
ММSE Тест 

10 слов

Тест 
«Символы
 и цифры»

Тест 
рисования 

часов

До назначения Нооджерона После двух месяцев назначения Нооджерона

На фоне приема Карбамазепина
1 18 3 20 2 20 5 23 4
2 20 6 25 5 24 7 31 6
3 19 4 24 3 22 6 27 5
4 23 4 25 4 25 5 28 6
5 22 5 27 5 25 5 30 6
6 16 3 25 2 20 6 27 5
7 20 5 24 3 23 7 27 5
8 18 3 26 4 22 5 27 6
9 23 5 24 3 24 6 24 5
10 19 4 25 3 20 6 27 3
11 18 5 20 2 20 5 22 4
12 23 5 24 4 24 6 27 4
13 18 4 20 5 20 5 23 6
14 20 5 22 4 20 6 27 5
15 20 5 23 5 23 6 27 5
16 19 6 26 6 20 7 26 6
17 23 7 26 5 24 7 28 6
18 20 5 24 3 23 7 27 5
19 18 3 26 4 22 5 27 6
20 20 6 27 2 22 7 28 4
21 20 5 22 4 20 6 27 5
22 20 5 23 5 23 6 27 5
23 20 5 24 3 23 7 27 5
24 18 3 26 4 22 5 27 6
25 20 6 27 2 22 7 28 4

На фоне приема Топирамата
26 22 4 25 5 24 5 28 6
27 18 6 23 5 23 7 27 6
28 23 4 25 3 23 6 30 5
29 18 4 22 4 21 5 26 6
30 20 5 24 5 23 5 27 6
31 19 3 23 2 22 6 25 5
32 21 5 25 3 22 7 28 5
33 23 3 28 4 24 5 32 6
34 18 6 22 2 22 7 27 4
35 23 5 28 3 25 6 30 5
36 20 4 24 3 24 6 27 3
37 24 5 27 2 24 5 26 4
38 20 5 23 4 22 6 26 5
39 22 5 29 5 23 6 32 5
40 18 4 23 3 18 6 27 3
41 24 5 28 2 25 5 32 4
42 22 4 26 5 24 5 30 6
43 20 5 23 4 20 6 26 5
44 21 5 24 5 22 6 28 5
45 18 4 24 3 20 6 26 3
46 21 5 24 2 23 5 27 4
47 23 6 26 2 24 7 28 4
48 24 5 28 3 26 6 32 5
49 18 4 22 3 21 6 26 3
50 22 5 25 2 22 5 28 4

Òàáëèöà 1. Âëèÿíèå ïðèåìà ïðåïàðàòà Íîîäæåðîí íà êîãíèòèâíûå ôóíêöèè áîëüíûõ ýïèëåïñèåé ïî ðåçóëüòàòàì 
ïñèõîíåâðîëîãè÷åñêîãî òåñòèðîâàíèÿ.
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Наиболее часто применяемый и известный среди 
независимых психоневрологических тестов – MMSE. 
Среднее значение теста MMSE перед началом экспе-
римента составляло 20,34±2,05, по окончании – 
22,40±1,76. Данное улучшение когнитивных способ-
ностей является статистически достоверным: Крите-
рий Фридмана, p<0,00001. Несмотря на небольшую 
абсолютную величину, этот эффект имеет заметное 
клиническое значение. Из 17 пациентов с признаками 
деменции средней степени тяжести (по данным 
MMSE), после лечения лишь у одного человека со-
хранился прежний диагноз (значительное посттрав-
матическое повреждение головного мозга), а у 16 па-
циентов степень тяжести изменилась со средней на 
легкую (см. рис. 1). Различия между подгруппами то-
пирамата и карбамазепина были недостоверными 
(Критерий Манна-Уитни, р=0,25). Из литературных 
данных известно, что при лечении других форм де-
менции эффективность мемантина лежала в таких 
же пределах: 8-12-недельная терапия приводила к 
увеличению результатов MMSE теста в среднем на 
2,5-3 балла [10]. Однако метаанализ клинических ис-
следований показывает, что наиболее высокая эф-
фективность лечения проявляется при средней и 
умеренно-тяжелой степени выраженности когнитив-
ного дефицита, на примере пациентов с предполжи-
тельной болезнью Альцгеймера [9]. По результатам 
нашего исследования, было показано достоверное 
улучшение когнитивных функций при исследовании 
в динамике на фоне приема мемантина (Нооджеро-
на) у больных с когнитивным дефицитом легкой и 
средней степени выраженности (по шкале MMSE). 

К недостаткам MMSE-тестирования относится его 
низкая чувствительность при оценке деменции с пре-
имущественным поражением подкорковых структур 
или лобных долей головного мозга. Поэтому, помимо 
теста MMSE, для комплексной оценки когнитивных 
функций использовался тест рисования часов. Он 
считается наиболее эффективным при оценке когни-
тивного дефицита, связанного с повреждением лоб-
ных долей. Тест рисования часов позволяет оценить 
праксис, ориентацию в пространстве и времени, вни-
мание и зрительно-конструктивную функцию. 

Ни один из пациентов не справился с ним удовлет-
ворительно. Среднее значение перед началом иссле-
дования составляло 3,52±1,16 балла; после оконча-
ния приема препарата – 4,88±0,96 балла. Зафиксиро-
ванное улучшение является статистически достовер-
ным: критерий Фридмана, p<0,00001. Различия меж-
ду подгруппами топирамата и карбамазепина были 
недостоверными (критерий Манна-Уитни, р=0,19). По 
литературным данным, эффективность мемантина 
при других формах деменции (деменции Альцгейме-
ра и смешанной деменции) тоже успешно фиксиро-
валась с помощью теста рисования часов. Величина 
эффекта, так же как и в нашем исследовании, лежа-
ла в пределах 1,5 баллов [10]. Интересно отметить, 
что согласно этому тесту степень тяжести заболева-
ния характеризовалась как умеренно-тяжелая, 
то есть серьезнее, чем по данным других тестов. 

Таким образом, оба интегральных теста когнитив-
ных способностей демонстрируют эффективность 
применения мемантина (Нооджерона) у больных 
с фокальной эпилепсией и симптомами когнитивно-
го снижения (см. рис. 1).

Однако известно, что различные когнитивные 
функции изменяются при эпилепсии неравномерно. 
Наиболее частые субъективные жалобы пациентов 
с эпилепсией связаны с нарушениями памяти и вни-
мания. Поэтому нами был также использован тест 
Лурия для оценки способности к произвольному за-
поминанию. 

До начала приема мемантина (Нооджерона) сред-
ний балл по тесту Лурия составлял 4,66+0,96. После 
окончания курса – 5,90+0,76 (см. рис. 2). Зафиксиро-
ванная положительная динамика является статисти-
чески достоверной: критерий Фридмана, p<0,00001. 
Отметим, что полученные результаты как до, так и 
после лечения являются приемлемыми для здоро-
вых людей. Таким образом, этот тест оказался мало-
информативным для оценки выраженного снижения 
когнитивных функций, но, в то же время, достаточно 
чувствительным для фиксирования положительного 
влияния мемантина на фунции памяти (см. рис. 2). 

Оценка способности к концентрации внимания 
проводилась с помощью теста Векслера «Символы и 

Ðèñóíîê 2. Äèíàìèêà ôóíêöèé ïàìÿòè è âíèìàíèÿ 
ó áîëüíûõ ñ ïàðöèàëüíîé ýïèëåïñèåé ïðè ïðèåìå 
ïðåïàðàòà Íîîäæåðîí.

Ðèñóíîê 1. Äèíàìèêà êîãíèòèâíûõ ôóíêöèé ó áîëüíûõ 
ñ ïàðöèàëüíîé ýïèëåïñèåé ïðè ïðèåìå ïðåïàðàòà 
Íîîäæåðîí.
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цифры». Результат до начала лечения составлял 
24,52+2,13 знаков, а после лечения – 27,40+2,17 зна-
ков (см. рис. 2). Обнаруженные отличия являются до-
стоверными: критерий Фридмана, p<0,00001. 

Таким образом, применение мемантина (Ноодже-
рона) приводило к уменьшению когнитивного дефи-
цита, что было продемонстрировано с помощью всех 
использованных психоневрологических тестов. От-
метим, что достоверные отличия были получены для 
всех тестов уже к концу второй недели приема при 
дозировке 5 мг/сут. Дальнейший прием в дозировке 
10 мг/сут. в течение еще 6 недель приводил к нарас-
танию эффекта. Это означает, что в случае повышен-
ного риска побочного действия дозировку можно 
оставить на уровне 5 мг/сут.

Отдельно необходимо рассмотреть вопросы безо-
пасности Нооджерона при эпилепсии. Считается, что 
при этой нозологии препарат должен применяться с 
осторожностью, при условии постоянного контроля 
частоты приступов [11]. В нашем исследовании при-
ем Нооджерона не влиял на частоту эпилептических 
приступов (Критерий Фридмана, p=0,21) как в под-
группе топирамата, так и в подгруппе карбамазепи-
на. Среднее число приступов составляло 2,38+1,88 в 
начале и 2,66+2,49 в конце наблюдения. Различие 
между подгруппами было недостоверным (критерий 
Манна-Уитни, р=0,29) (см. рис. 3). 

С целью контроля влияния мемантина на нейро-
физиологические функции всем больным проводи-
лось электоэнцефалографическое исследование. 
У 5 (10%) пациентов отмечалось увеличение количе-
ства эпиактивности на ЭЭГ, что сопровождалось не-
значительным учащением приступов, но в целом не 
повлияло на данные по общей группе. У этих паци-
ентов мемантин был отменен в соответствии с реко-
мендациями. Также прием мемантина (Нооджерона) 
в течение двух месяцев не имел отрицательного 
влияния на биохимические показатели крови и мо-

чи, не изменял формулу крови. По результатам 
электрокардиографии, у двух больных отмечено 
увеличение числа сердечных сокращений, и у трех 
– замедление ритма (из них двое изначально стра-
дали брадиаритмией, а один имел нормальный 
синусовый ритм), что не потребовало отмены пре-
парата. 

Таким образом, в результате проведенного фокус-
ного наблюдения применения мемантина (Ноод-
жерона) у больных фокальной эпилепсией и когни-
тивными расстройствами различной степени выра-
женности показана эффективность и безопасность 
препарата.

Çàêëþ÷åíèå
Прием препарата мемантин (Нооджерон) приво-

дил к статистически достоверному улучшению ког-
нитивных функций у больных фокальной эпилепси-
ей, по данным четырех нейропсихологических тес-
тов. После двухмесячного курса зафиксирована кор-
рекция когнитивного дефицита: по результатам тес та 
MMSE – на 1,95 балла; по результатам теста рисова-
ния часов – на 1,35 балла, по результатам теста Лу-
рия – на 1,2 балла, по результатам теста «Символы и 
цифры» – на 2,9 балла. Зафиксированные изменения 
являются не только статистически, но и клинически 
значимыми. Наши данные согласуются с литератур-
ными данными по применению мемантина (Ноодже-
рона) при когнитивном дефиците другой этиологии 
(деменции при сосудистой, нейродегенеративной, 
смешанной патологии). 

В результате фокусного налюдения не было за-
фиксировано достоверного влияния мемантина (Но-
оджерона) на частоту эпилептических приступов. 
Полученные данные демонстрируют возможность 
применения мемантина (Нооджерона) как эффек-
тивного и безопасного средства для коррекции ког-
нитивных нарушений у больных с эпилепсией. 
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EXPERIENCE WITH THE DRUG MEMANTINE IN PATIENTS WITH FOCAL EPILEPSY AND COGNITIVE IMPAIRMENT 

Solomatin Yu.V.2, Kurbatova V.V.2, Serdyuk I.E.2, Logvinov Yu.I.2, Shamokhova M.M.1, Burd S.G.1, Lebedeva A.V.1

1 GBOU VPO Russian National Investigational Medical University named after N.I. Pirogov, Moscow

2 Polyclinics in Moscow

Abstract: cognitive impairment of varying degrees of severity identified in patients with focal epilepsy in 40-50% of cases. 
The incidence and severity of cognitive impairment depends on the cause epileptic seizures, localization of the lesion, 
antiepileptic therapy, and other factors. It should be noted that the correction capability of cognitive disorders in patients with 
epilepsy are somewhat limited because number of drugs used for the treatment are in the instructions for use as 
contraindications and indications of use ostoozhnostyu in patients with epilepsy. This work reflects the results of a prospective 
uncontrolled focal observations efficiency NMDA-receptor antagonist: This drug memantine (Noodzheron). The study 
involved 50 patients with focal epilepsy and having symptoms of cognitive deficits of varying severity. Evaluating the 
effectiveness carried out in 2 months from the start of the reception, the dosage of 5.10 mg × 1 time per day. After the 
treatment, a statistically significant improvement in cognitive function based on the results of tests: Mini-mental state 
examination, clock drawing test, the test Luria test “symbols and numbers.” Noodzheron taking the drug had no effect on the 
frequency of epileptic seizures.

Key words: epilepsy, cognitive impairment, memantine (Noodzheron).
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