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РЕЗЮМЕ 

Эпилепсия занимает одну из лидирующих позиций в структуре детской неврологической патологии. Наряду с при-
ступами значительную роль в социальной дезинтеграции играют нарушения различных составляющих интеллек-
та ребенка. Широко исследуются когнитивные дисфункции, возникающие при идиопатических генерализованных 
эпилепсиях (ИГЭ) и самокупирующейся эпилепсии с центротемпоральными спайками (англ. self-limited epilepsy with 
centrotemporal spikes, SeLECTS). Эти формы позиционируются как доброкачественные, однако данные литературы 
указывают на стойкие множественные изменения когнитивной сферы у таких пациентов. Особенности этиопатоге-
неза эпилепсии в подобных случаях обусловливают раннее начало и глубокие перестройки структур, участвующих 
в реализации когнитивных функций. Представленный обзор посвящен обобщению информации о механизмах раз-
вития и спектре когнитивных нарушений при ИГЭ и SeLECTS.
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SUMMARY 

In pediatric practice, epilepsy holds one of the leading places among neurological pathologies. Along with seizures, a child's 
intellectual impairment lowering quality of life plays a crucial role in social disintegration. Cognitive impairments occuring 
in idiopathic generalized epilepsies (IGE) and self-limited epilepsy with centrotemporal spikes (SeLECTS) considered benign 
have been widely investigated. However, available data suggest that such disorders result in multiple persistent alterations in 
the cognitive sphere. In this case, features of the epilepsy etiopathogenesis account for disease early onset and profoundly 
remodeled structures involved in the implementation of cognitive functions. Current review is aimed to summarizing data 
regarding developmental mechanisms and range of cognitive impairment in IGE and SeLECTS.
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ВВЕДЕНИЕ / INTRODUCTION

Заболеваемость эпилепсией в детской популяции со-
ставляет от 0,5% до 2% [1, 2]. В настоящее время все 
больше внимания уделяется когнитивно-поведенче-
ским проблемам, ассоциированным с этим заболева-
нием [3]. По современным данным, когнитивные на-
рушения встречаются у детей с эпилепсией в 20–60% 
случаев и в 4,8 раза чаще, чем у населения в целом [4, 
5]. В некоторых проспективных исследованиях пациен-
ты с выраженными когнитивными расстройствами име-
ли наименьший шанс достижения длительной ремиссии 
приступов и повышенный риск более ранней гибели [6].

Одновременная дезорганизация сразу нескольких 
интеллектуальных функций при эпилепсии приводит 
к снижению общей социальной интеграции детей, а так-
же непосредственно влияет на академическую сферу. 
По последним данным, до 50% пациентов детского воз-
раста имеют проблемы с обучением, включая детей со 
средним показателем IQ [7].

С учетом анатомо-физиологических особенностей 
онтогенеза головного мозга влияние эпилептогенных 
процессов в период детства закономерно ведет к на-
рушениям нервно-психического развития. Эпилеп-
сия с дебютом в раннем возрасте в двух случаях из 
трех характеризуется ухудшением общих когнитивных 
способностей, адаптивного поведения и социального 
функционирования [8]. В исследовании Ž. Rogač et al. 
(2022 г.) интеллектуальные и эмоционально-волевые 
нарушения у детей были выявлены в первые полгода 

после начала приступов [9]. Другие данные указыва-
ют на то, что около 30% детей имеют поведенческие 
и когнитивные расстройства уже к моменту дебюта 
заболевания [10].

Самокупирующаяся эпилепсия с центротемпораль-
ными спайками (англ. self-limited epilepsy with centro- 
temporal spikes, SeLECTS) [11] является одной из наибо-
лее часто встречающихся форм эпилепсии детского воз-
раста и диагностируется в 10–20% случаев. Для SeLECTS 
понятие доброкачественности в полной мере можно от-
нести лишь к исходу приступов, т.к. исследования де-
монстрируют наличие стойких нейропсихологических 
нарушений у 28–53% пациентов [12].

Идиопатические генерализованные эпилепсии (ИГЭ) 
встречаются в 15–20% новых случаев и также позицио- 
нируются как доброкачественные формы [13]. Соглас-
но классификации Международной Противоэпилепти-
ческой Лиги (International League Against Epilepsy, ILAE) 
2022 г. ИГЭ были выделены в отдельную подгруппу ге-
нетических генерализованных эпилепсий с учетом вы-
сокой распространенности, схожести клинического те-
чения и электроэнцефалографических (ЭЭГ) паттернов, 
возможности перехода одной формы в другую, а также 
относительно благоприятного исхода [11, 14]. Однако 
для пациентов данной группы также характерны нейро- 
психологические нарушения, сохраняющиеся или про-
грессирующие во взрослом возрасте [15].

Цель – обобщение информации о механизмах разви-
тия когнитивных нарушений при ИГЭ и SeLECTS и срав-
нительный анализ их спектра.
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EPILEPSY 
and paroxysmal 

conditions 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ / MATERIAL 
AND METHODS

Проведен поиск публикаций в базах данных PubMed/
MEDLINE, ScienceDirect и Google Scholar за последние 
10 лет на русском и английском языках (рис. 1) по сле-
дующим ключевым запросам: «эпилепсия детского воз-
раста», «идиопатическая генерализованная эпилепсия», 
«детская абсансная эпилепсия», «юношеская абсансная 
эпилепсия», «юношеская миоклоническая эпилепсия», 
«самокупирующаяся эпилепсия с центротемпоральны-
ми спайками» в сочетании с отдельными ключевыми 
терминами: «когнитивные нарушения», «когнитивные 
функции», «нейропсихологическое тестирование». По-
иск также был повторен с использованием общепри-
нятых сокращений названий заболеваний (например, 
«ИГЭ», «ДАЭ», «ЮАЭ», «ЮМЭ») и названий, претерпев-
ших изменения в классификации ILAE от 2017 и 2022 г.

 В анализ включены обзорные статьи и оригинальные 
исследования по обсуждаемой тематике, дублирующие 
статьи исключались. Также проанализированы некото-
рые более ранние работы, отобранные вручную из спи-
сков литературы обзорных статей. Отбор публикаций 
проводился двумя исследователями независимо друг 

от друга с привлечением третьего исследователя при 
расхождении мнений. 

В обзор не вошли статьи, посвященные эпилепсии 
с изолированными генерализованными тонико-клони-
ческими приступами.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ / RESULTS 
AND DISCUSSION

Характеристика когнитивных нарушений 
при ИГЭ и SeLECTS / Characteristics of cognitive 
impairment in IGE and SeLECTS

Согласно современным данным нарушения нейропси-
хологических функций у пациентов с эпилепсией носят 
гетерогенный характер и затрагивают сразу несколько 
сфер: память и обучение, исполнительную функцию, 
речь, визуальное восприятие, конструктивное мышле-
ние и эмоциональный интеллект [16].

По данным оригинальных исследований и система-
тических обзоров, нейропсихологический профиль на-
рушений у пациентов различного возраста с ИГЭ харак-
теризуется поражением сразу нескольких когнитивных 
блоков [17], включающих исполнительную, перцептив-
ную и зрительно-пространственную функции, вербаль-
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Рисунок 1. Блок-схема PRISMA (англ. Preferred 
Reporting Items for Systematic reviews and Meta-
Analyses)

Figure 1. PRISMA (Preferred Reporting Items for 
Systematic reviews and Meta-Analyses) workflow
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ную генеративность и невербальное мышление, устой-
чивость внимания, скорость обработки информации 
и рабочую память [18, 19]. 

Для детской аудитории характерно снижение ака-
демической успеваемости и арифметических навыков, 
чтения и письма [20, 21], что также соответствует имею-
щимся данным о нарушении исполнительных функций 
и ухудшении внимания у детей при ИГЭ [22].

В соответствии с тяжестью клинических проявлений 
выделено три когнитивных фенотипа ИГЭ: 

– отсутствие нарушений со средними результатами, 
соответствующими здоровому контролю (44%); 

– легкие нарушения в нескольких когнитивных обла-
стях (44%); 

– изменения во всех когнитивных доменах с тяжелым 
нарушением внимания (12%). 

При этом характерно отсутствие зависимости тяжести 
клиники от конкретного синдрома ИГЭ. Наибольшее влия-
ние оказывают такие факторы, как семейный анамнез (IQ 
родителей), нарушение развития в раннем детстве и на-
личие изменений по результатам нейровизуализации [19].

Детская абсансная эпилепсия (ДАЭ) характеризуется 
широким спектром изменений, включающих ухудшение 
вербальной и невербальной памяти, зрительного вни-
мания, расстройства речи и исполнительной функции 
на фоне нормального или слегка сниженного уровня 
IQ [23]. Часто выявляются нарушения торможения по-
веденческих реакций, а также психосоциального функ-
ционирования и моторных функций [24]. Совокупность 
характерных изменений свидетельствует о комплексном 
поражении с преимущественной дисфункцией лобных 
долей [25]. При этом имеются данные о сохраняющем-
ся дефиците внимания у детей с ДАЭ как до лечения, так 
и на фоне компенсации приступов [26], что указывает на 
первичное вовлечение фронтальной коры в общем па-
тогенезе заболевания. 

Спектр когнитивных нарушений при юношеской аб-
сансной эпилепсии (ЮАЭ) также ассоциирован с дис-
функцией лобной доли [27]. В исследовании интеллек-
туального профиля среди взрослых пациентов с ИГЭ 
группа ЮАЭ/ДАЭ с сохраняющимися приступами показа-
ла самый низкий уровень IQ и наиболее заметное ухуд-
шение исполнительной функции, обучаемости и усвое-
ния информации [18, 24]. 

Для детей с юношеской миоклонической эпилепси-
ей (ЮМЭ) характерны множественные когнитивные на-
рушения [27]. E.H. Kim et al. (2016 г.) отмечают негрубое 
снижение IQ, дисфункцию внимания, контроля тормо-
жения реакций, вербальной и рабочей памяти, а также 
скорости и качества обработки информации, гибкости 
и беглости речи [28]. 

В исследовании D.N. Almane et al. (2019 г.) также про-
демонстрировано ухудшение результатов по всем тести-
руемым когнитивным доменам, в большинстве случаев 
нейропсихологические проблемы возникали до манифе-
стации эпилепсии [29]. В проспективном исследовании 
развития когнитивных функций у детей с ЮМЭ в сравне-
нии со здоровым контролем были выявлены нарушения 
как на момент дебюта приступов, так и через 2 года те-

чения заболевания, при этом внутри исследуемой груп-
пы отмечались улучшение и рост навыков, но уровень 
и скорость не соответствовали среднему показателю 
среди здоровых детей [22]. 

Известно, что дети с SeLECTS подвержены более вы-
сокому риску когнитивных, поведенческих или эмоцио-
нальных трудностей [30]. Большинство систематических 
обзоров указывает на нарушения памяти, внимания, зри-
тельно-пространственных и исполнительных функций 
[31]. Также отмечено, что средний уровень IQ у детей 
с SeLECTS более низкий. Многие исследователи выде-
ляют частые расстройства вербальной функции, вклю-
чающие изменения как экспрессивной, так и рецептив-
ной речи с нарушением семантической обработки языка 
[32]. Характерно, что риск развития речевой дисфунк-
ции повышается с увеличением длительности течения 
заболевания [33]. 

Кроме нарушений вербального блока имеются обшир-
ные данные, подтверждающие изменение функций памя-
ти у детей с SeLECTS. При этом часть исследований ука-
зывает на ухудшение запоминания как вербального, так 
и невербального материала [31, 34]. По другим данным, 
большую часть составляют расстройства вербальной 
памяти [35], что, по мнению некоторых авторов, согла-
суется с преобладающим дефицитом речевых функций 
и имеет вторичную природу в силу изменений процессов 
вербального кодирования и хранения информации [31]. 

Этиологические факторы / Etiological factors

Современные представления о патогенезе эпилеп-
сии указывают на многофакторный характер когнитив-
ных нарушений (рис. 2). Выделяют три основных пре-
диктора [17]: 

– этиология, считающаяся наиболее важной причиной; 
– характер и частота приступов; 
– эффекты противоэпилептической терапии.

Генетические предикторы / Genetic predictors

Наличие клинической и анамнестической схожести 
ДАЭ, ЮАЭ и ЮМЭ указывает на общность этиопатоге-
нетических механизмов развития данных форм ИГЭ 
[11, 14]. Общие генетические факторы регуляции эпи-
лептогенеза обсуждаются во многих исследованиях, 
в частности имеются данные о возможности реализации 
всех четырех синдромов ИГЭ в одной семье [36]. Кроме 
того, результаты исследований демонстрируют сход-
ство структурных и функциональных характеристик ЭЭГ 
и магнитной энцефалографии у пациентов и здоровых 
братьев и сестер [37]. 

Также рассматриваются общие механизмы развития 
сопутствующих когнитивных нарушений. На генетиче-
скую этиологию нейропсихологической дисфункции 
указывает проявление аналогичных изменений когни-
тивного профиля как у больных ИГЭ, так и у их род-
ственников [36]. 

Для пациентов с SeLECTS и их сибсов также харак-
терны изменения в схожих когнитивных доменах. Гене-
тическая природа подтверждается исследованиями ин-
теллектуальных функций, демонстрирующими наличие 
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специфического когнитивного фенотипа с нарушением 
языковых функций, вербальной памяти и внимания как 
у детей с SeLECTS, так и у здоровых сибсов [38]. 

Полногеномные исследования демонстрируют по-
лигенный тип наследования и наличие множественных 
однонуклеотидных полиморфизмов, составляющих око-
ло 58% генетических изменений при ИГЭ [39]. Довольно 
широко известны изменения в генах рецепторов гамма-
аминомасляной кислоты GABRA1 (rs2279020), GABRG2 
(rs121909673), GABRA6 (rs3219151) [40–42]. По данным 
генетических исследований, в этиопатогенезе ДАЭ по-
казана роль генов, кодирующих кальциевые каналы, – 
CACNA1H, CACNA1G и CACNG3 [43, 44]. 

У пациентов с ЮМЭ задействовано несколько от-
дельных локусов, из которых наиболее патогенными 
считаются GABRA1, GABRD, EFHC1, BRD2, CASR и ICK со 
сложным наследованием [45, 46]. Также обсуждается 
Т-аллель гена GJD2, кодирующего белок коннексин 36 
и повышающего риск эпилептогенеза [47, 48]. Выявлен-
ные генетические варианты, тем не менее, не являются 
единственным достаточным этиологическим фактором 
развития ИГЭ и сопутствующего когнитивного дефици-
та. Большое значение имеют кумулятивный и синерге-
тический эффекты, а также эпигенетические и средовые 
факторы [14, 39].

По результатам исследования W. Xiong и D. Zhou 
(2017 г.), до 59% пациентов с SeLECTS имели поло-
жительный семейный анамнез [49]. Для SeLECTS так-
же характерно полигенное наследование, указывают-
ся патогенные варианты нескольких генов: GRIN2A, 
KCNQ2, KCNQ3, DEPDC5, ELP4-PAX6, GABAA-R, GABRG2, 
RBFOX1/3, RYR2, CHRNA5 и KALRN [50–52]. Имеются 
данные, подтверждающие наследственный характер 
центротемпоральных спайков, ассоциированных с ло-
кусами 16p12–11,2, 15q14 и 11p13. При этом для локу-
са 11p13 выявлена плейотропность в отношении рече-
вой диспраксии и спайков. Микродупликация 16p11.2 
считается характерной для SeLECTS, т.к. выявляется 
и при изолированных спайках, и у пациентов с при-
ступами [49]. 

Характер течения заболевания и эффекты 
противоэпилептической терапии / Disease 
course and antiepileptic therapy effects

Тяжесть течения заболевания с сохраняющимися 
приступами считается значимым фактором развития 
когнитивных нарушений. Так, A.W. Byars et al. (2014 г.) 
в исследовании с участием 193 больных детей заре-
гистрировали корреляцию характера течения эпилеп-
сии и выраженности изменений речевой функции вне 

Структурные изменения тканей / 
Tissue-related structural changes

Реорганизация нейронных сетей / 
Reorganized neural networks

Противоэпилептическая терапия / 
Antiepileptic therapy

Внешние факторы /
External factors

Течение заболевания / 
Disease course

Эпилептиформная активность / 
Epileptiform activity

Семейный анамнез / 
Familial history

Патогенные варианты в ряде генов / 
Gene pathogenic variants

Когнитивные нарушения /
Cognitive impairment

Рисунок 2. Факторы развития когнитивных 
нарушений при эпилепсии (рисунок авторов)

Figure 2. Factors involved in development 
of epilepsy-related cognitive impairment (drawn 
by authors)
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зависимости от этиологии и формы заболевания. Наи-
худшие результаты на момент дебюта и спустя 1,5 года 
показали дети с персистирующими приступами в срав-
нении с детьми с непостоянными приступами и когортой 
здоровых детей [53]. 

Результаты проспективного исследования когни- 
тивных исходов у пациентов с дебютом эпилепсии в дет-
ском возрасте за 50-летний период также продемон-
стрировали взаимосвязь снижения когнитивных функ-
ций с персистирующими приступами. Больные активной 
эпилепсией на фоне постоянного приема противоэпи-
лептических препаратов (ПЭП) имели клинически значи-
мые нарушения по результатам нейропсихологического 
тестирования по сравнению с пациентами в состоянии 
ремиссии [15].

Активно обсуждается развитие когнитивных нару-
шений на фоне приема ПЭП. Среди детей с различны-
ми формами эпилепсии снижение функции внимания 
и замедленность мышления являются самым частым 
побочным эффектом от применения ПЭП [54]. В иссле-
довании I.N. Mohamed еt al. (2018 г.) у 1/3 детей отмече-
на взаимосвязь сниженного уровня IQ и приема более 
одного ПЭП [55]. По некоторым данным, лекарственная 
терапия оказывает более сильное влияние на выражен-
ность психоповеденческой дисфункции, чем этиология 
и течение эпилепсии [56].

Структурные изменения головного мозга / 
Brain structural alterations

Несмотря на то что описываемые типы эпилепсии 
позиционируются как формы без структурной патоло-
гии головного мозга, данные нейровизуализации сви-

детельствуют об имеющихся стойких анатомических 
перестройках (табл. 1). 

В работе J.J. Lin et al. (2014 г.) у детей с ЮМЭ обнару-
жены нарушения возрастного развития головного моз-
га со снижением возраст-ассоциированных процессов 
редукции объема и толщины серого вещества в лобно-
теменно-височных областях [22]. Имеются эксперимен-
тальные данные о влиянии эпилептогенеза при ЮМЭ на 
регуляцию процессов развития коры головного мозга. 
В исследовании на мышах выявлено нарушение мигра-
ции нейронов, ассоциированное с геном EFHC1 [22, 61]. 

Особенности организации 
и функционирования нейронных сетей / 
Features of neural networks organization 
and functioning

Другим важным этиопатогенетическим механизмом 
когнитивной дисфункции являются изменения нейрон-
ных сетей при эпилепсии [62]. В рамках концепции сете-
вой организации эпилепсию можно рассматривать как 
патологию с расстройством церебральных сетей и на-
рушением взаимодействия и взаиморегуляции связан-
ных областей головного мозга за счет эпилептогенеза 
[63]. Данные исследований демонстрируют аномаль-
ную структуру сетей мозга и узловых точек, обеспечи-
вающих множественные сложные межсетевые взаимо-
действия, которые могут принимать непосредственное 
участие в синтезе и передаче патологического импульса 
при эпилепсии [62, 64]. 

 В исследовании T.S. Kellermann et al. (2015 г.) у де-
тей с эпилепсией организация сетей отличалась мень-
шей дифференцированностью и нарушением связей 

Таблица 1. Структурные изменения головного мозга при идиопатических генерализованных эпилепсиях и самокупирую-
щейся эпилепсии с центротемпоральными спайками (англ. self-limited epilepsy with centrotemporal spikes, SeLECTS)

Table 1. Brain structural alterations in idiopathic generalized epilepsies and self-limited epilepsy with centrotemporal spikes 
(SeLECTS)

ДАЭ/ЮАЭ // CAE/JAE [19, 57] ЮМЭ / JME [58] SeLECTS [59, 60]

– Уменьшение объема серого 
вещества лобной доли / Decreased 
gray matter volume in the frontal lobe
– Уменьшение объема серого 
вещества правой передней височной 
области / Decreased gray matter 
volume in the right anterior temporal 
region
– Уменьшение объема серого 
вещества мозжечка / Decreased gray 
matter volume in the cerebellum
– Уменьшение объема базальных 
ганглиев (хвостатое ядро 
и скорлупа) / Decreased basal ganglia 
volume (caudate nucleus and putamen)
– Увеличение объема серого 
вещества таламусов / Increased gray 
matter volume in the thalamus

– Уменьшение объема серого вещества 
лобной доли / Decreased gray matter volume 
in the frontal lobe
– Уменьшение объема серого вещества 
задней области поясной извилины / 
Decreased gray matter volume in the posterior 
cingulate cortex
– Уменьшение объема коры дополнительной 
двигательной области / Decreased volume of 
the supplementary motor area cortex
– Снижение функциональной активности 
в мозолистом теле / Lowered functional 
activity in the corpus callosum
– Уменьшение объема базальных ганглиев 
(хвостатое ядро, скорлупа) / Decreased basal 
ganglia volume (caudate nucleus, putamen)
– Снижение плотности белого вещества / 
Decreased white matter density

– Уменьшение общего объема 
лобных долей / Decreased total 
frontal lobe volume
– Утолщение правой лобно-
височной коры / Thickened right 
frontotemporal cortex
– Утолщение орбитофронтальной 
коры слева / Thickened left 
orbitofrontal cortex
– Утолщение коры прецентральных 
извилин с двух сторон / Thickened 
bilateral precentral gyrus cortex
– Двустороннее увеличение  
массы и объема скорлуп 
и миндалевидных тел /  
Bilaterally increased mass and  
volume of the putamen and  
amygdala

Примечание. ДАЭ – детская абсансная эпилепсия; ЮАЭ – юношеская абсансная эпилепсия; ЮМЭ – юношеская 
миоклоническая эпилепсия. 

Note. CAE – childhood absence epilepsy; JAE – juvenile absence epilepsy; JME – juvenile myoclonic epilepsy.
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EPILEPSY 
and paroxysmal 

conditions 

блоков некоторых функций с остальной глобальной се-
тью, а также относительной изоляцией блоков внимания 
и исполнительной функции. Нейронные сети у детей без 
эпилепсии и отклонений нервно-психического развития 
имели четкую модульную организацию [65]. По другим 
источникам, у больных эпилепсией выявлялись наруше-
ния временной и пространственной изменчивости сетей 
«режима по умолчанию» (пассивного режима работы 
мозга), включающих заднюю поясную извилину, пре-
фронтальную кору, кору средней и верхней лобной из-
вилин, переднюю поясную и угловую извилины [12, 66].

У пациентов с ИГЭ описаны изменения структурных 
и функциональных характеристик нейронных сетей, 
включающие нарушение интегративности и изоляцию 
пораженных функциональных когнитивных центров, пе-
рестройку сетей «режима по умолчанию», а также по-
вышенную пространственно-временную изменчивость 
сетей [63, 66, 67]. 

При ДАЭ выделяют наиболее выраженные изменения 
сетей области лобной доли, в т.ч. дорсолатеральных пре-
фронтальных цепей и связей орбитофронтальной зоны 
с моторной и премоторной областями, ассоциированных 
с реализацией исполнительной и речевой функций [67]. 
Среди этих пациентов также выявлены функциональ-
ные нарушения сети внимания с изменением сигнала от 
островковой доли, лобной покрышки и медиальной лоб-
ной коры [68]. Нарушение функциональной активности 
медиальных отделов лобной коры характерно также и для 
ЮМЭ. Кроме того, у больных ЮМЭ выявлены двусторон-
ние структурные нарушения таламофронтальных связей. 

У пациентов с SeLECTS также наблюдается обширная 
системная дезорганизация мозговых процессов, для 
которой характерны вовлечение и дисфункция обла-
стей вне зоны типичного эпилептогенного очага [66, 69]. 
Некоторые данные указывают на стойкие аномальные 
функциональные взаимодействия между корковыми 
и подкорковыми структурами, независимо от наличия 
приступов и эпилептиформной активности [70]. 

С высокой частотой среди пациентов с SeLECTS 
встречаются множественные изменения языковых се-
тей, для них характерно нарушение интеграции между 
моторной и языковой системами [64, 71]. Исследова-
ния демонстрируют снижение прохождения импульса от 
эпилептогенной зоны, включающей сенсомоторную об-
ласть, к центру Брока [72]. Также при данной патологии 
отмечается изменение активности базальных ганглиев 
и перестройка связей гиппокампа с вентральной обла-
стью Бродмана, ответственной за регуляцию синтаксиса 
языка [33, 64, 73].

Влияние эпилептиформной активности / 
The impact of epileptiform activity

По данным функциональных исследований выявлены 
некоторые закономерности нейропсихологических из-
менений в зависимости от характера эпилептиформной 
активности при SeLECTS. Так, дети с односторонними 
спайками имеют более высокий уровень IQ по сравнению 

1 NREM (англ. non-rapid eye movement sleep) – фаза сна без быстрых движений глаз.

с детьми с двусторонней локализацией эпилептиформ-
ной активности [74]. В работе A.Е. Vaudano et al. (2019 г.) 
определено негативное влияние интериктальной эпи-
лептиформной активности на функционирование рече-
вых сетей [75]. В другом исследовании показана деталь-
ная взаимосвязь речевой дисфункции с локализацией 
спайков, при этом фонология и речеобразование больше 
страдают при левосторонних спайках, тогда как право-
сторонняя локализация эпилептиформной активности 
больше влияет на зрительно-пространственные навыки 
и обработку речи [76]. 

Также продемонстрировано влияние интериктальной 
эпилептиформной активности в фазу NREM-сна1 на про-
цессы консолидации памяти [34]. Подобные результаты 
получили и J. Zhang et al. (2020 г.), выявив нарушения па-
мяти, скорости реакции и зрительно-пространственных 
функций у детей с двусторонней локализацией эпилеп-
тиформной активности и подтвердив повышенный риск 
когнитивного дефицита при высоком индексе активно-
сти в фазу NREM-сна [77].

У детей с определяемыми на ЭЭГ центротемпораль-
ными спайками обнаружено усиление связей слуховой 
и соматомоторной сетей, что может являться компенса-
торным механизмом нарушений речевой функции [78]. 

Для ИГЭ также значимо наличие интериктальной эпи-
лептиформной активности. Пациенты с ЮМЭ имеют бо-
лее выраженные когнитивные нарушения при сохране-
нии длительной генерализованной эпилептиформной 
активности [79]. Худшие показатели когнитивных те-
стов характерны для больных ЮМЭ при асимметричной 
интериктальной генерализованной эпилептиформной 
активности [80].

Среди пациентов с ЮАЭ также отмечена связь про-
должительной (более 3 с) эпилептиформной активно-
сти с ухудшением процессов обработки и запоминания 
информации [81]. Показана зависимость выраженных 
нарушений внимания и продолжительности эпилепти-
ческого приступа в дебюте ДАЭ более 20 с по данным 
ЭЭГ до начала терапии [82]. 

Сравнительный профиль когнитивных 
нарушений при ИГЭ и SeLECTS / Comparative 
profile of cognitive impairment in IGE and 
SeLECTS 

Современные данные отличаются большой неодно-
родностью как когнитивно-поведенческих, так и функ-
циональных, нейровизуализационных и клинических 
характеристик пациентов с эпилепсией, что позволяет 
предположить многофакторную этиологию и патогенез 
коморбидных когнитивных расстройств [83]. Когнитив-
ные профили пациентов с разными синдромами ИГЭ не 
имеют четкой дифференцированности [17]. При сравне-
нии (табл. 2) хорошо прослеживается множественность 
поражений при ИГЭ и SeLECTS с совпадением большин-
ства блоков.

Авторы исследований сходятся на том, что на опреде-
ление профиля когнитивных нарушений, помимо ответа 
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на терапию, оказывает влияние локализация эпилепто-
генной зоны, возраст дебюта, факторы окружающей 
среды и недифференцированные дополнительные ге-
нетические факторы. 

Анатомо-физиологические особенности 
формирования головного мозга на фоне 
эпилептогенеза / Anatomical and physiological 
features in developing brain during 
epileptogenesis

Существующую взаимосвязь возраста начала забо-
левания и развития нейропсихологических расстройств 
можно объяснить становлением когнитивных и социаль-
ных навыков на фоне эпилептогенеза. 

В норме пространственно-временная организация 
процесса формирования головного мозга характеризу-
ется общими динамическими изменениями объема се-
рого вещества и толщины коры с увеличением в детстве, 
достигающим максимума в период полового созревания, 
и постепенным уменьшением в подростковом возрасте. 
Объем белого вещества растет в первые несколько лет 
жизни и продолжает линейно расширяться в теменно-
лобно-височных областях с началом полового созре-
вания, что соотносится с формированием зон наиболее 
сложных высших корковых функций [84]. 

Также характерно соответствие морфометрических 
изменений серого вещества и процессов психомоторно-
го развития ребенка. Для раннего возраста свойствен-

но первичное вовлечение сенсомоторной коры, по мере 
взросления преобладает развитие вторичных и мульти-
модальных областей, связанных с реализацией сложных 
психосоциальных навыков [85]. 

Последними в процессе физиологического созревания 
претерпевают изменения кора и проводящие пути лобных 
и височных долей, связанных с ассоциативными областя-
ми и участвующих в реализации речевых и исполнитель-
ных функций. Данные изменения соответствуют периоду 
совершенствования интеграции языковых и познаватель-
ных процессов в подростковом возрасте [84]. 

С учетом высокой пластичности нервной системы 
в период детства характер проявлений может зависеть 
от взаимодействия патологических и компенсаторных 
механизмов. Например, при ДАЭ изменение лобно-тала-
мических путей и связанные с этим нарушения приводят 
к вторичной реорганизации граничащих областей коры, 
которые позволяют частично компенсировать развиваю- 
щиеся функции [86].

С другой стороны, современные данные описывают 
нарушения физиологической нейрональной пластично-
сти на фоне эпилептогенеза. Это связано с изменением 
процессов созревания и формирования серого и белого 
вещества головного мозга и влияет на компенсаторные 
возможности. Например, при естественном становлении 
языковой функции происходит увеличение речевой сети 
в процессе взросления. У здоровых детей отмечается 
более выраженное и дифференцированное развитие по 

Таблица 2. Сравнительная характеристика когнитивных нарушений при идиопатических генерализованных эпилепсиях 
и самокупирующейся эпилепсии с центротемпоральными спайками (англ. self-limited epilepsy with centrotemporal spikes, 
SeLECTS)

Table 2. Comparative characteristics of cognitive impairment in idiopathic generalized epilepsies and self-limited epilepsy with 
centrotemporal spikes (SeLECTS)

Когнитивные нарушения / Cognitive impairment Распределение по формам эпилепсии /  
Epilepsy form-specific distribution

Речевые функции / Speech functions

       семантическое восприятие речи / semantic speech perception –

SeLECTS
       фонематический анализ речи / phonemic speech analysis –

       экспрессивная речь / expressive speech ЮМЭ / JME

       письмо и чтение / writing and reading –

Исполнительные функции / Executive function ДАЭ, ЮАЭ, ЮМЭ / CAE, JAE, JME SeLECTS

Зрительно-пространственный анализ / Visual-spatial analysis – SeLECTS

Внимание / Attention ДАЭ, ЮАЭ, ЮМЭ / CAE, JAE, JME SeLECTS

Память / Memory

       вербальный компонент / verbal component ДАЭ, ЮМЭ / CAE, JME
SeLECTS

       невербальный компонент / non-verbal component ДАЭ, ЮАЭ / CAE, JАE

       рабочая память / working memory ЮМЭ / JME –

Регуляция торможения реакций / Regulated reaction inhibition ДАЭ, ЮМЭ / CAE, JME –

Скорость мышления и реакций / Speed of thought and action ДАЭ, ЮАЭ, ЮМЭ / CAE, JAE, JME –

Моторные функции / Motor functions ДАЭ / CAE SeLECTS

Снижение уровня IQ / Lowered IQ level ДАЭ, ЮАЭ, ЮМЭ / CAE, JAE, JME SeLECTS

Примечание. ЮМЭ – юношеская миоклоническая эпилепсия; ДАЭ – детская абсансная эпилепсия; ЮАЭ – юношеская 
абсансная эпилепсия. 

Note. JME – juvenile myoclonic epilepsy; CAE – childhood absence epilepsy; JAE – juvenile absence epilepsy.
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сравнению с детьми с эпилепсией, для которых харак-
терны слабая организация и снижение связи вербальных 
функций с другими когнитивными модулями [69]. По-
добные расстройства можно интерпретировать как по-
казатель возможной незрелости и нарушения развития. 

Также одной из возможных причин появления ко- 
гнитивных дисфункций может являться снижение спо-
собности к динамической перестройке нейронной сети 
в соответствии с задачей, которое приводит к ухудше-
нию качества реализации уже имеющихся навыков [87].

Данные возрастные особенности допускают более 
динамичное и вариативное влияние эпилептогенных 
процессов на формирование интеллектуальных функ-
ций. Также это может обусловливать различную степень 
вовлеченности когнитивных доменов у разных пациен-
тов при одной форме заболевания.

Остается неясным, носит ли реорганизация нейрон-
ных сетей лишь патологический или компенсаторный 
характер или изначально существует возможность ком-
бинированного взаимодействия [65]. Так, на момент де-
бюта пациенты с ДАЭ и SeLECTS с учетом уже имею-
щихся структурно-функциональных изменений могут 
демонстрировать легкие или субклинические расстрой-
ства [31]. В исследовании A.N. Datta et al. (2013 г.) дети 
с SeLECTS показали лишь тенденцию к нарушениям 
речи. При этом пациенты имели аномально расширен-
ные и усиленные двусторонние языковые сети, тогда 
как физиологически языковая сеть представлена пре-
имущественно в левом полушарии [69]. 

Механизмы формирования когнитивных 
нарушений при ИГЭ и SeLECTS / Mechanisms 
of cognitive impairment formation in IGE and 
SeLECTS 

Описанные особенности развития взаимосвяза-
ны с возрастом дебюта и выявляемыми когнитивными 
и анатомо-функциональными изменениями при разных 
формах эпилепсии. Существует мнение, что SeLECTS 
может представлять собой нарушение развития, ассоци-
ированное с задержкой созревания сетей мозга [71, 88]. 
Тогда причинами диффузного поражения с выраженной 
речевой дисфункцией могут являться генетически обу- 
словленные доклинические процессы формирования 
аномальных нейронных сетей и ранний старт заболева-
ния с наличием фокальной эпилептиформной активно-
сти в зонах локализации речевой функции [89].

В случае ИГЭ различная тяжесть когнитивных исхо-
дов среди взрослых пациентов при разных формах по-
зволяет предположить важную роль возраста дебюта 
заболевания в формировании когнитивного дефицита 
[18]. Однако в некоторых исследованиях не было выяв-
лено зависимости тяжести проявлений когнитивных на-
рушений от формы ИГЭ [17].

Большое значение приобретают общие генетические 
факторы регуляции эпилептогенеза при ИГЭ. Они могут 
играть определяющую роль и в предрасположенности 
к развитию приступов, и в перестройке вещества голов-
ного мозга и дезорганизации нейронных сетей уже к мо-
менту старта заболевания. В частности, при ЮМЭ одним 

из механизмов развития когнитивного дефицита являет-
ся дисфункция таламофронтальной сети. При этом вы-
явлено, что снижение лобной функциональной активно-
сти больше влияет на тяжесть проявлений заболевания, 
нежели на профиль когнитивных нарушений [90]. 

Отсутствие преобладающего пораженного домена 
при ИГЭ, как в случае с SeLECTS, указывает на задей-
ствованность эпилептического очага. У детей с SeLECTS 
выявляется снижение активности в средней лобной 
и верхней теменной извилинах, сохраняющееся и по-
сле купирования центротемпоральных спайков [91], что 
может влиять на появление когнитивной дисфункции.

Некоторые исследователи предполагают, что разви-
тие абсансных приступов не носит первично-генерали-
зованный характер, а имеет фокальное начало с участи-
ем нейронных сетей, объединяющих вентромедиальную 
лобную кору с ядрами таламуса, базальными ганглиями 
и ретикулярной формацией ствола мозга и мозжечка 
[92]. Возможно, диффузный характер поражения в дан-
ном случае связан с участием эпилептогенных зон во 
взаимодействии и переключении множества нейронных 
сетей. Для SeLECTS также обсуждается возможность не-
посредственного участия таламусов в генерации эпилеп-
тической активности [91, 93].

Большинство данных указывает на взаимосвязь спе- 
цифики когнитивных расстройств и структурно-морфо-
метрических изменений головного мозга при эпилеп-
сии [94]. Характерные для SeLECTS снижение импульса 
в центрально-височных отделах и нарушение активно-
сти базальных ганглиев коррелируют с нейровизуали-
зационным фенотипом [88]. Выявляемое двустороннее 
утолщение коры в прецентральных отделах считается 
признаком задержки развития головного мозга и влия-
ет не только на речевую, но и на исполнительную функ-
цию [95].

Cтруктурные изменения при ИГЭ также имеют непо-
средственную связь с пораженными когнитивными до-
менами. При этом, по некоторым данным, перестройки 
нейронных сетей при ИГЭ носят лишь субоптимальный 
характер. Наблюдаемые изменения с изоляцией функ-
циональных центров и нарушением связей лимбической 
системы и базальных ганглиев частично компенсируют-
ся за счет глобальных интегративных процессов, кото-
рые, тем не менее, также снижены [67]. 

Схожесть локализации функционально-анатомиче-
ских перестроек и спектра нейропсихологических изме-
нений позволяет предположить наличие общих законо-
мерностей развития когнитивных расстройств при ИГЭ 
и SeLECTS. Качественные и временные характеристики 
нарушений свидетельствуют о важной роли доклини-
ческих патологических процессов, приводящих к изна-
чальному отклонению траектории нервно-психическо-
го развития и формированию диффузных изменений.

 В случае SeLECTS невозможно отрицать взаимо- 
связь фокуса эпилептиформной активности и превали-
рующих речевых расстройств, однако проблематично 
интерпретировать другие изменения когнитивной сфе-
ры как вторично обусловленные с учетом общей мор-
фофункциональной картины. Широко представленная 
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и сохраняющаяся с возрастом когнитивная дисфунк-
ция у пациентов с ИГЭ также может свидетельствовать 
о раннем глобальном нарушении физиологического со-
зревания и функционирования мозга, усугубляющемся 
под влиянием эпилептиформной активности и перси-
стирующих приступов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ / CONCLUSION

Раннее начало патологического процесса с обшир-
ными морфофункциональными перестройками и нару-
шением этапов созревания головного мозга оказывает 
значительное влияние на дальнейшее развитие когни-
тивных функций у пациентов детского возраста с эпи-
лепсией.  

Даже при условии доброкачественного течения и ку-
пирования приступов следует учитывать, что эпилепто-
генез влияет на нервно-психическое развитие задолго 
до манифестации приступов. Наличие когнитивных на-

рушений к моменту дебюта в совокупности с данными 
о более тяжелом течении заболевания на фоне выра-
женных интеллектуально-мнестических расстройств 
позволяют рассматривать когнитивную дезинтеграцию 
как важное самостоятельное звено эпилептогенеза при 
ИГЭ и SeLECTS. Это также соотносится с актуальной на 
сегодняшний день сменой парадигмы этиологической 
вторичности нейропсихологической дисфункции при 
эпилепсии.

С учетом распространенности и тяжести когнитивных 
нарушений актуальными являются определение тактики 
ведения таких пациентов и разработка протокола ней-
ропсихологического тестирования, наиболее доступ-
ного и информативного в повседневной практике. Свое- 
временная диагностика позволит уже на момент дебюта 
выявлять и корректировать возможные отклонения век-
тора развития когнитивных функций и организовывать 
мультидисциплинарное взаимодействие специалистов 
на ранних сроках заболевания. 
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