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РЕЗЮМЕ 

Когнитивные нарушения (КН) являются распространенной коморбидной патологией у пациентов с эпилепсией и ока-
зывают значительное негативное влияние на качество жизни. Причины, вызывающие КН, могут быть обусловлены 
различными факторами, связанными с этиологией, клиническими проявлениями и лечением эпилепсии. Характер-
ным расстройством при височной эпилепсии считается нарушение памяти. Однако нейропсихологические нарушения 
могут быть более обширными и затрагивать другие нейропсихологические домены. Риск КН у пациентов с височной 
эпилепсией может повышаться при структурных повреждениях мозга, таких как склероз гиппокампа, а также при ча-
стых приступах, раннем дебюте и длительном течении заболевания. Хирургическое лечение эпилепсии может оказы-
вать влияние на когнитивные функции – как положительное, так и отрицательное. В последние годы в связи с разви-
тием нейронаук, а также достижениями в области медицинских технологий, в частности нейровизуализации, 
генетики, иммунологии, биохимии, появились новые сведения о возможных механизмах развития КН у больных эпи-
лепсией. Целью данного обзора является рассмотрение современных представлений о нейрофизиологических меха-
низмах развития КН, факторах, влияющих на появление нейропсихологических нарушений у пациентов с височной 
эпилепсией.
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SUMMARY 

Cognitive impairment (CI) is a common comorbid pathology in epilepsy patients that exerts profound negative impact on quality 
of life. The CI causes may be due to various factors related to etiology, clinical manifestations, and treatment of epilepsy. 
A typical disorder in temporal lobe epilepsy is memory impairment. However, neuropsychological impairments may be more 
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extensive and involve other neuropsychological domains. The risk of CI in patients with temporal lobe epilepsy may increase 
in structural brain disorders such as hippocampal sclerosis as well as in frequent seizures, early onset and long course of the 
disease. Surgical treatment of epilepsy may positively or negatively impact the cognitive function. In recent years, due to 
development of neurosciences as well as advances in the field of medical technologies, particularly neuroimaging, genetics, 
immunology, and biochemistry, new data emerged regarding potential mechanisms for developing CI in patients with epilepsy. 
The aim of the review is to assess available ideas about neurophysiological mechanisms of CI development, cues influencing 
emergence of neuropsychological disorders in patients with temporal lobe epilepsy.
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ВВЕДЕНИЕ / INTRODUCTION

Когнитивные нарушения (КН) часто встречаются у па-
циентов с эпилепсией и оказывают значительное нега-
тивное влияние на качество жизни. Для многих людей 
снижение когнитивных способностей может быть на-
столько же обременительным, насколько и сами присту-
пы, и приводить к дополнительным ограничениям в про-
фессиональной и социальной сферах жизни [1]. 

Данные о распространенности КН среди больных эпи-
лепсией значительно варьируют. По результатам неко-
торых исследований, распространенность КН в отдель-
ных группах пациентов с длительно текущей эпилепсией 
может достигать 70–80% [2]. КН при эпилепсии имеют 
многофакторное происхождение [3]. Они могут быть ас-
социированы с клиническими особенностями течения 
заболевания, например частыми судорожными эпилеп-
тическими приступами (ЭП), являться результатом по-
бочных эффектов противоэпилептических препаратов 
(ПЭП). В ряде случаев КН и эпилепсия становятся сопут-
ствующими заболеваниями, возникающими в результа-
те одной и той же основной патологии [2]. 

Факторы, способствующие развитию КН, можно раз-
делить на динамические и статические [4]. Первые под-
даются воздействию и коррекции. К ним относятся ЭП, 
эпилептиформная активность, побочные эффекты ПЭП, 
эмоциональные нарушения и др. На вторую группу фак-
торов невозможно оказывать существенного влияния – 
например, неоперабельные структурные поражения го-
ловного мозга и др. У одного пациента может быть 
несколько причин для развития КН. При длительно те-
кущей медикаментозно-резистентной эпилепсии неред-
ко сложно установить первопричины когнитивного де-
фицита. Своевременное выявление КН, установление 

причин их возникновения позволяет выбрать оптималь-
ную тактику ведения пациентов.

Когнитивные функции (КФ) у больных эпилепсией 
могут страдать в различной степени, от легкой до выра-
женной. Дефицит образуется в одной или нескольких 
нейропсихологических областях. Чаще выявляют нару-
шения в следующих доменах [5]: 

– память и обучение (непосредственное запоминание, 
произвольная, автобиографическая, долговременная, се-
мантическая память, воспроизведение информации и т.д.); 

– исполнительные функции (планирование, принятие 
решений, контроль, гибкость, сдерживание и т.д.); 

– перцептивно-моторная функция (визуальное вос-
приятие, визуально-конструктивное мышление, перцеп-
тивно-двигательная координация); 

– речевая функция (называние предметов, «поиск» 
слов, беглость речи, грамматика и синтаксис, понимание 
речи); 

– социальное познание (распознавание эмоций, эмпа-
тия). 

Паттерн когнитивного дефицита у пациентов с эпи-
лепсией преимущественно зависит от локализации эпи-
лептогенного очага и структурного поражения, но, как 
правило, не ограничивается этой областью. 

Нейропсихологические функции в головном мозге 
локализованы в нескольких различных пространственно 
распределенных и взаимосвязанных областях [1]. КН яв-
ляются следствием сложных взаимодействий между 
этиологией эпилепсии, ЭП, ПЭП и другими факторами 
[6]. Следует учитывать, что каждый из них вносит свой 
специфический вклад в развитие нейропсихологических 
нарушений (НПН) и может влиять на их тип и выражен-
ность. Снижение когнитивных способностей нередко 
описывается как коморбидная патология височной эпи-

Да
нн
ая

 и
нт
ер
не
т-
ве
рс
ия

 с
та
ть
и 
бы

ла
 с
ка
ча
на

 с
 с
ай
та

 h
ttp

://
w

w
w

.e
pi

le
ps

ia
.s

u.
 Н
е 
пр
ед
на
зн
ач
ен
о 
дл
я 
ис
по
ль
зо
ва
ни
я 
в 
ко
м
м
ер
че
ск
их

 ц
ел
ях

. 
И
нф

ор
м
ац
ию

 о
 р
еп
ри
нт
ах

 м
ож

но
 п
ол
уч
ит
ь 
в 
ре
да
кц
ии

. Т
ел

.: 
+7

 (4
95

) 6
49

-5
4-

95
; э
л.

 п
оч
та

: i
nf

o@
irb

is
-1

.ru
. 



Научные обзоры / Review articles

357Эпилепсия и пароксизмальные состояния	 www.epilepsia.su

лепсии (ВЭ) [7]. Височная доля отвечает за многие ней-
ропсихологические функции (НПФ), такие как память, 
обучение, речь, аффективное поведение, и имеет об-
ширные связи с другими областями головного мозга [1, 
8]. Причины, приводящие к КН при ВЭ, в основном свя-
заны с особенностями этиологии и течения заболевания. 

В последние годы в связи с развитием нейронаук, 
а также достижениями в области медицинских техноло-
гий, в частности нейровизуализации, генетики, иммуно-
логии, биохимии, появились новые сведения о возмож-
ных механизмах развития КН у пациентов с эпилепсией. 

Цель – рассмотрение современных представлений 
о нейрофизиологических механизмах развития КН, фак-
торах, влияющих на появление НПН у пациентов с ВЭ. 

СКЛЕРОЗ ГИППОКАМПА  
И НЕЙРОПСИХОЛОГИЧЕСКИЕ 
НАРУШЕНИЯ У ПАЦИЕНТОВ  
С ВИСОЧНОЙ ЭПИЛЕПСИЕЙ / 
HIPPOCAMPAL SCLEROSIS AND 
NEUROPSYCHOLOGICAL DISORDERS IN 
PATIENTS WITH TEMPORAL LOBE EPILEPSY

Причиной ВЭ может быть склероз гиппокампа (СГ), 
который является наиболее распространенной структур-
ной патологией головного мозга у взрослых пациентов 
с медикаментозно-резистентной фокальной эпилепсией 
[9]. Гистопатологические признаки СГ: сегментарная по-
теря пирамидных клеток, развитие астроглиоза, реорга-
низация, формирование аномальных сетей [7, 10]. 

Согласно современной классификации Международ-
ной Противоэпилептической Лиги (англ. International 
League Against Epilepsy, ILAE), основанной на гистологи-
ческих паттернах, СГ подразделяют на три типа [10]. Пер-
вый тип является наиболее распространенным и харак-
теризуется тяжелой потерей нейрональных клеток 
и глиозом практически во всех полях гиппокампа с пре-
обладанием в областях CA1 и CA4. Наиболее сильно по-
ражен сегмент CA1 (с потерей более 80% клеток). Другие 
сегменты также демонстрируют значительную потерю 
нейрональных клеток с поражением пирамидных нейро-
нов 30–50% в CA2, 30–90% в CA3 и 40–90% в CA4. Вто-
рой тип СГ отличается преобладающей потерей нейро-
нальных клеток и глиозом в CA1, третий тип – потерей 
нейрональных клеток и  глиозом преимущественно 
в CA4. Данное разграничение имеет клинико-прогности-
ческую ценность [7]. 

Гиппокамп является значимой структурой лимбиче-
ской системы, которая играет важную роль в формиро-
вании процессов памяти, а также поведенческих и эмо-
циональных реакций. Морфологические и  функцио- 
нальные изменения, происходящие в результате СГ, по-
вышенная возбудимость нейронов гиппокампа, форми-
рование аномальных сетей могут приводить к нарушению 
различных видов памяти (кратковременной, долговре-
менной, пространственной и др.) [6]. Типичный нейропси-
хологический паттерн при мезиальной левосторонней ВЭ 
включает нарушение памяти и вербальные расстройства 

[11]. Показано, что у пациентов с ВЭ и СГ выявляется так-
же дефицит в области исполнительных функций (ИФ). 
Точные патофизиологические механизмы нарушения ИФ 
при ВЭ в настоящее время неизвестны [12]. Возможно, 
причинами могут быть распространение эпилептиформ-
ной активности из височной доли на области, отвечаю-
щие за ИФ, и наличие прямых связей между гиппокампом 
и префронтальной корой. Действительно, несколько ис-
следований показали, что гиппокамп и префронтальная 
кора связаны множеством путей, что позволяет этим 
двум областям взаимодействовать и обеспечивать орга-
низацию когнитивных и поведенческих функций [13]. 

Роль СГ в нарушении КФ при ВЭ продемонстрирована 
в исследовании T.H. Phuong et al. (2021 г.) [14]. Целью ра-
боты было изучить влияние таких структурных измене-
ний височной доли, как СГ, дисэмбриопластическая ней-
роэпителиальная опухоль, фокальная кортикальная 
дисплазия и некоторых других структурных поражений, 
а также латерализации и локализации очага на нейро- 
психологические профили взрослых пациентов с рези-
стентной ВЭ. Было проведено нейропсихологическое 
обследование 312 взрослых пациентов с ВЭ (212 боль-
ных с СГ и 100 без него). Пациенты с ВЭ и СГ имели более 
низкие показатели КФ, в т.ч. вербальной и невербальной 
эпизодической памяти, в сравнении с больными без СГ. 
У пациентов с левосторонней локализацией СГ отмечены 
худшие показатели вербальной эпизодической памяти, 
чем у больных со структурными изменениями правого 
гиппокампа [14].

Хирургия эпилепсии предоставила уникальную воз-
можность соотнести патогистологические данные с осо-
бенностями нарушения памяти у пациентов с ВЭ [7].  
В более ранних исследованиях изучалась взаимосвязь 
между потерей нейронов, их плотностью в гиппокампе 
и результатами нейропсихологического тестирования 
[15–17]. Авторы более поздних работ сопоставляли типы 
СГ, установленные согласно современной классифика-
ции ILAE [10], изменения в зубчатой извилине (ЗИ), реор-
ганизацию сетей с нейропсихологическими профилями 
больных эпилепсией [18, 19]. Были получены противоре-
чивые результаты. В исследовании R. Coras et al. (2014 г.) 
[18], включавшем 100 пациентов с ВЭ, перенесших височ-
ную лобэктомию, показано, что у больных с преимуще-
ственной потерей клеток в поле CA1 гиппокампа (СГ 2-го 
типа) не наблюдалось нарушений декларативной памяти 
и они не имели существенных отличий от пациентов без 
потери клеток гиппокампа. Напротив, у 63 пациентов 
с потерей нейронов, затрагивающих поля гиппокампа 
СA1, CA4 и ЗИ (СГ 1-го типа), или с преимущественной 
потерей клеток в CA4 и частичным поражением CA3 и ЗИ 
(СГ 3-го типа) отмечено значительное снижение объема 
декларативный памяти. Авторы предположили, что пи-
рамидные клетки в CA1 менее критично участвуют в реа- 
лизации декларативной памяти по сравнению с клетками 
CA4/CA3 и гранулярными клетками ЗИ [18]. 

J.A. Witt et al. (2014 г.) продемонстрировали, что па-
тологические изменения левого гиппокампа вне зависи-
мости от вовлечения определенных его сегментов явля-
ются фактором риска развития нарушений вербальной 
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памяти при ВЭ [19]. В исследовании A. Prada Jardim et al. 
(2018 г.) показано, что умеренный дефицит вербальной 
и зрительной памяти отмечается при всех типах СГ. Тип 
СГ не коррелировал с нарушением памяти до хирургиче-
ского лечения эпилепсии и после него [20]. 

При оценке КФ у пациентов с ВЭ и СГ следует учиты-
вать, что при данной форме нередко наблюдается рези-
стентность к медикаментозной противоэпилептической 
терапии, что подразумевает длительное течение заболе-
вания, высокую частоту приступов, использование не-
скольких ПЭП. У больных ВЭ нередко имеются психиче-
ские коморбидные расстройства: депрессия, тревожные 
нарушения. Все эти факторы могут оказывать дополни-
тельное негативное влияние на КФ.

ВЛИЯНИЕ ЭПИЛЕПТИЧЕСКИХ 
ПРИСТУПОВ НА 
НЕЙРОПСИХОЛОГИЧЕСКИЕ ФУНКЦИИ / 
THE EFFECT OF EPILEPTIC SEIZURES ON 
NEUROPSYCHOLOGICAL FUNCTIONS

Эпилептические приступы могут оказывать влияние 
на НПФ. Дефицит НПФ может проявляться иктально 
при фокальных когнитивных приступах ВЭ в виде раз-
личных НПН, таких как афазия, нарушение памяти и др., 
возникать постиктально и сохраняться от нескольких 
минут до нескольких дней в зависимости от типа и тя-
жести ЭП. При частых повторяющихся приступах и эпи-
лептических статусах возникает кумулятивное ухудше-
ние когнитивных способностей [21, 22]. Точная причина 
этих расстройств до сих пор не установлена. Некоторые 
исследования на животных [21–23] показали, что мно-
гократно повторяющиеся приступы вызывают наруше-
ние долговременной потенциации (англ. long-term 
potentiation), которая имеет важное значение для обу-
чения и памяти [1, 23]. 

H. Lin et al. (2009 г.) [21] и J.L. Zhou et al. (2007 г.) [22] 
оценивали пространственные способности у здоровых 
взрослых мышей. В первом исследовании приступы 
у мышей вызывали в течение 11 дней подряд, в то время 
как во втором исследовании – дважды в день в течение 
5 дней подряд. Обнаружено, что пространственные спо-
собности ухудшаются пропорционально количеству при-
ступов. По окончании приступов пространственные на-
рушения регрессировали в течение нескольких дней. 

В исследовании на мышах T. Han et al. (2016 г.) [23] 
выявили, что индуцированные ЭП снижают долговре-
менную потенциацию, оказывают отрицательное влия-
ние на обучение и  память, вызывают повышение  
экспрессии мРНК интерлейкина-1-бета (ИЛ-1β), ИЛ-6 
и фактора некроза опухоли альфа (ФНОα) в гиппокампе. 
При этом увеличению долговременной потенциации спо-
собствовало применение антагонистов рецептора ИЛ-1β 
(препарат анакинра), но не ингибиторов рецептора ИЛ-6 
или ФНОα [23].

Таким образом, основные механизмы КН, связанные 
с приступами, могут быть обусловлены недостаточно-
стью ионных каналов и факторами воспаления [1].

КЛИНИЧЕСКИЕ ФАКТОРЫ, ВЛИЯЮЩИЕ 
НА ВОЗНИКНОВЕНИЕ КОГНИТИВНЫХ 
НАРУШЕНИЙ У ПАЦИЕНТОВ С 
ЭПИЛЕПСИЕЙ / CLINICAL FACTORS 
INFLUENCING THE OCCURRENCE OF 
COGNITIVE DISORDERS IN PATIENTS WITH 
EPILEPSY

Согласно результатам исследований клиническими 
предикторами нарушений КФ являются ранний дебют 
эпилепсии, высокая частота приступов и длительное те-
чение эпилепсии [24, 25]. Также в отдельных работах 
оценивались типы нейропсихологических паттернов и их 
взаимосвязь с предикторами КН. 

В работе A. Reyes et al. (2020 г.) [11] 407 пациентов 
с ВЭ прошли комплексное нейропсихологическое обсле-
дование. Кластерный анализ выявил расстройства речи 
и  памяти у  28% больных, отсутствие дисфункций – 
у 43%, генерализованные нарушения – у 29%. Пациенты 
с генерализованными нарушениями имели более дли-
тельное течение заболевания. В данном исследовании 
у больных ВЭ не выявлено взаимосвязи расстройств 
речи и памяти с возрастом дебюта заболевания и нали-
чием мезиального височного склероза.

НЕЙРОПСИХОЛОГИЧЕСКИЕ ИСХОДЫ 
ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ 
ЭПИЛЕПСИИ / NEUROPSYCHOLOGICAL 
OUTCOMES OF SURGICAL TREATMENT  
OF EPILEPSY

Хирургическое лечение в настоящее время широко 
применяется у пациентов с фармакорезистентным те-
чением эпилепсии, позволяя достичь свободы от при-
ступов. При этом оно может оказывать влияние на НПФ, 
которое может быть как положительным, так и отрица-
тельным [3, 26–28].

Нейропсихологические риски и преимущества хирур-
гического вмешательства при эпилепсии представлены 
в систематическом обзоре E.M. Sherman et al. (2011 г.) 
[26]. Риск нарушения вербальной памяти при хирурги-
ческом лечении ВЭ с  левосторонней локализацией 
структурных изменений составлял 44%, что в два раза 
выше, чем при правосторонней локализации (20%). 
Улучшения вербальной памяти наблюдались относи-
тельно редко (7% при левосторонней и 14% при право-
сторонней височной лобэктомии). Риск расстройства 
зрительной памяти был практически одинаковым как 
для правосторонней, так и для левосторонней хирургии 
(23% и 21% соответственно), а ее улучшение отмечалось 
несколько реже, со средней частотой 15% при левосто-
ронней и 10% при правосторонней хирургии. Оценка 
объединенных данных по показателям IQ, ИФ и внима-
ния продемонстрировала, что у немногих пациентов про-
исходит их снижение после операции. 

C. Helmstaedter et al. (2018 г.) [27] оценивали НПФ в те-
чение длительного времени после хирургического вме-
шательства при ВЭ. В исследовании 161 взрослому  
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пациенту основной группы проведено хирургическое ле-
чение ВЭ. В группу контроля включены 208 пациентов 
с фокальной эпилепсией, которым операцию не выпол-
няли. Нейропсихологическое обследование проводили до 
операции (Т1), через 1 год (Т2) и через 5 лет и более по-
сле вмешательства (Т3). Основные НПН выявлялись рано, 
в течение первого года наблюдения. Свобода от присту-
пов (оперированные 48%, неоперированные 17%) была 
связана с восстановлением вербальной памяти, а сниже-
ние дозы или отмена ПЭП положительно влияли на ИФ. 
При долгосрочном наблюдении (5 лет и более после опе-
рации) у 34% пациентов после резекции левой височной 
области и у 19% – правой сохранялись приступы и отме-
чалось достоверное снижение вербальной памяти по 
сравнению с группой без приступов (21% пациентов по-
сле резекции левой височной области и 4% – правой). 
В промежутке времени между годичным (T2) и долго-
срочным (T3) наблюдением у 17% тех, кто перенес резек-
цию левой височной области, и у 7% – правой показатели 
вербальной памяти улучшились. Авторы сделали вывод, 
что когнитивный статус пациентов через 5–22 года после 
операции является стабильным и может претерпевать по-
ложительные изменения при условии контролируемых 
приступов и сниженной лекарственной нагрузки. 

В работе B. Mathon et al. (2017 г.) [29] проанализирова-
ны исходы 389 операций у больных эпилепсией в возрас-

те 15–67 лет. Риск КН был выше после передней височной 
лобэктомии, чем после селективной амигдалогиппо- 
кампэктомии. Следовательно, вид хирургического вме-
шательства может влиять на постоперационный когни-
тивный исход. 

Таким образом, на нейропсихологические исходы мо-
гут оказывать влияние такие факторы, как ремиссия 
приступов и тип хирургического вмешательства [27, 29, 
30]. Основные НПН выявляются в течение первого года 
после операции [27]. Левосторонняя височная лобэкто-
мия чаще приводит к нарушению вербальной памяти, 
чем правосторонняя [26]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ / CONCLUSION

КН часто являются сопутствующей патологией 
у больных эпилепсией и имеют многофакторную при-
роду. Этиологические, клинические факторы, медика-
ментозное и хирургическое лечение эпилепсии могут 
оказывать влияние на КФ. При ведении пациентов 
с эпилепсией необходимо своевременно выявлять КН, 
уточнять их причину, а при планировании хирургиче-
ского лечения – оценивать его когнитивные исходы. 
Для более полного раскрытия проблемы КН у больных 
эпилепсией необходимо продолжить исследования 
в этой области. 
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