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Ранний детский аутизм, или расстройства аутистического спектра, – крайне разнородная группа состояний, объединенных 
едиными признаками дизонтогенеза. Наиболее значимым коморбидным заболеванием при аутизме является эпилепсия, с которой 
связано большое количество дискуссионных до настоящего времени вопросов.
Авторы представляют обзор данных литературы по следующим наиболее дискуссионным и спорным вопросам коморбидности 
аутизма и эпилепсии: влияние проводимой психофармакотерапии на риск развития эпилепсии; клиническое значение эпилепти-
формной активности на электроэнцефалограмме при отсутствии эпилепсии; критерии и встречаемость синдрома аутистиче-
ского эпилептиформного регресса. Выявлено, что по большинству анализируемых вопросов о  сочетании аутизма и эпилепсии 
до настоящего времени недостаточно достоверных и доказательных данных. Подчеркивается значимость дальнейших исследо-
ваний. Дан подробный анализ истории возникновения, критериев, встречаемости, клинических примеров и дискуссионности син-
дрома аутистического эпилептиформного регресса.
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тиформная активность, аутистический эпилептиформный регресс

Для цитирования: Кузьмич Г.В., Синельникова А.Н., Мухин К.Ю. Дискуссионные вопросы коморбидности аутизма и эпилепсии: 
субклиническая эпилептиформная активность и аутистический эпилептиформный регресс. Русский журнал детской неврологии 
2019;14(1):40–8.

DOI: 10.17650/2073-8803-2019-14-1-40-48

Controversial issues in comorbidity between epilepsy and autism: subclinical 
epileptiform activity and autistic epileptiform regression

G.V. Kuzmich1, 2, A.N. Sinelnikova3, K.Yu. Mukhin1

1Svt. Luka’s Institute of Child Neurology and Epilepsy; 5 Nagornaya St., Troitsk, Moscow 108840, Russia; 
2Scientific and Practical Center for Mental Health of Children and Adolescents named after G.E. Sukhareva, Moscow City Department  

of Health; 21A 5th Donskoy proezd, Moscow 119334, Russia; 
3Medical Institute, Peoples’ Friendship University of Russia; 6 Miklukho-Maklaya St., Moscow 117198, Russia

Early childhood autism, or autism spectrum disorders, is an extremely heterogeneous group of conditions that share similar symptoms  
of dysontogenesis. The most significant comorbidity in patients with autism is epilepsy, which is still associated with a variety of controversies. 
The present article covers the most controversial aspects of comorbidity between autism and epilepsy, including the impact of psychopharma-
cotherapy on the risk of epilepsy, clinical significance of epileptiform activity on the electroencephalogram in patients without epilepsy, and 
criteria for and prevalence of autistic epileptiform regression syndrome. We found that there is still a lack of reliable evidence for the majority 
of issues related to the combination of autism and epilepsy. We emphasize the need for further studies. We also provide a detailed description 
of the history, criteria, prevalence, and clinical examples of autistic epileptiform regression syndrome.
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Введение
Расстройства аутистического спектра (РАС) – это 

большая и  разнородная группа нарушений психи-
ческого развития, характеризующаяся следующими 
основными критериями: устойчивым дефицитом 
социальной коммуникации и социального взаимо-
действия, а  также ограниченными, повторяемыми 
элементами поведения, интересов или действий, кото-
рые присутствуют с раннего детства [28]. За все время 
исследования аутизма частота данного психическо-
го расстройства растет. В 2010 г. в США, по данным 
критериев DSM-IV, этот показатель составил 1,47 % 
(1 случай на 68 детей) [14] и в 2011–2012 гг. увеличился 
до 1,8 % [66]. С учетом критериев DSM-V распростра-
ненность РАС вместе с социальным коммуникатив-
ным нарушением может превышать 2 % [48].

В предыдущем обзоре были рассмотрены вопро-
сы причинно-следственных связей между аутизмом 
и эпилепсией, подробный анализ которых оказался 
возможен только при взгляде на проблему с точки 
зрения онтогенеза. С учетом развития аутистических 
нарушений в строго определенном возрастном интер-
вале взаимоотношения РАС с эпилепсией, возникшей 
до аутизма, вместе с ним или существенно позже, мо-
гут принципиально отличаться.

Наиболее достоверные данные о распространении 
эпилепсии при РАС можно получить из популяци-
онных исследований, результаты которых являются 
более последовательными: от 7 до 15 % [43, 50, 66, 
72]. Однако подобные исследования часто опираются 
на диагностику РАС на основе шкал и опросников, 
проводимую социальными работниками и психоло-
гами, и предоставляют мало информации о клинико-
инструментальной характеристике эпилепсии. Так, 
в популяционном исследовании R. E. Frye и соавт. [33] 
у 17 % пациентов с установленным диагнозом эпи-
лепсии не было выполнено ни одной электроэнце-
фалографии (ЭЭГ), поэтому все исследования с при-
менением ЭЭГ у пациентов с РАС были проведены 
в клинических группах.

При проведении ЭЭГ у пациентов с РАС отмечено, 
что частота выявления эпилептиформной активности 
(ЭА) достоверно превышает частоту эпилепсии. Та-
кую ЭА, проявляющуюся при отсутствии эпилепсии, 
принято называть субклинической, в отличие от ин-
териктальных разрядов у пациентов с эпилепсией [26]. 
По данным различных исследований, у людей с аутиз-
мом выявляемость субклинической ЭА (СЭА) состав-
ляет от 2,5 до 60 % [22, 34]. Разнородность полученных 
результатов связана с большим количеством факто-
ров, таких как этиология аутизма, возраст пациентов, 
методология проведения обследования и получаемая 
терапия.

Несмотря на более чем 50‑летний период прове-
дения ЭЭГ-исследований у пациентов с РАС [61, 74], 

до настоящего времени остаются дискуссионными во-
просы клинического значения СЭА и связанного с ней 
синдрома аутистического эпилептиформного регресса 
(АЭР), а также целесообразности назначения анти
эпилептической терапии пациентам с РАС при СЭА.

Влияние психофармакотерапии на риск развития 
эпилепсии
Имеется небольшое количество исследований 

о  влиянии психотропных лекарственных средств 
на развитие эпилепсии при РАС, которые выполня-
лись в различных клинических группах и, как следст-
вие, оказались достаточно противоречивыми.

В  исследовании H.  Hara у  группы пациентов 
с  идиопатическим аутизмом и  средним возрастом 
дебюта приступов 14 лет отмечена достоверная связь 
между историей психофармакотерапии (галопери-
дол, флувоксамин, кломипрамин, рисперидон, ме-
тилфенидат и  др.) и  возникновением эпилепсии, 
но без каких‑либо сведений по конкретным препа-
ратам, дозам и длительности приема [36]. В работе 
P. F. Bolton и соавт. у пациентов с идиопатическим 
аутизмом указывается на наличие подобной связи, 
но недостаточно достоверной (р = 0,06) [17]. Анализ 
небольшой клинической группы (n = 41) пациентов 
старше 20 лет со смешанным по этиологии аутизмом 
показал отсутствие связи между приемом психотроп-
ных лекарственных средств и развитием эпилепсии: 
эпилепсия возникла у 19 из 27 пациентов без истории 
приема психотропных препаратов и у 5 из 14 пациен-
тов, когда‑либо принимавших психотропные лекар-
ственные средства. В выводах авторы подчеркивают, 
что психотропные препараты не были причиной по-
явления эпилепсии у наблюдаемых пациентов [58]. 
В единственном исследовании влияния конкретного 
лекарственного средства (нейролептика, наиболее 
часто применяемого при  аутизме,  – рисперидона) 
на риск развития эпилепсии у детей с РАС было по-
казано отсутствие достоверной связи между историей 
приема препарата и развитием эпилепсии [40].

Возможно, что  психотропная терапия способ-
на оказывать влияние на риск развития эпилепсии 
при нескольких условиях, включающих этиологию 
аутизма, тяжесть когнитивных нарушений и конкре-
тизацию лекарственного средства и длительности его 
приема, или при их сочетании. В любом случае это 
важное направление будущих научных исследований, 
которые должны проводиться с учетом перечисленных 
выше факторов и возраста пациентов.

Субклиническая эпилептиформная активность
Большое внимание к СЭА у пациентов с аутиз-

мом было привлечено с учетом известного факта ко-
морбидности ЭА и нарушений развития, поведения, 
а также отдельных нейропсихологических проблем 
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(синдрома дефицита внимания и гиперактивности, 
дислексии, когнитивных нарушений, снижения 
школьной успеваемости) при отсутствии эпилепсии 
[11, 31, 54, 59].

Известно, что у детей с аутизмом выявление СЭА 
увеличивается при проведении повторных ЭЭГ-ис-
следований [65] и длительных исследований с включе-
нием сна [31, 51]. При проведении магнитоэнцефало-
графии (МЭГ) выявляемость СЭА возрастает до 82 % 
[51]. Особенно впечатляет разница в выявлении ЭА 
при проведении рутинной ЭЭГ и МЭГ: 2,6 % против 
86 % [56]. На основании указанных данных многие 
исследователи делают вывод о том, что вероятна боль-
шая доля ложноотрицательных результатов, т. е. отсут-
ствие ЭА при проведенном обследовании не означает 
ее отсутствие у пациента [18, 32]. Авторы, исследо-
вавшие частоту выявления СЭА при МЭГ, подчерки-
вают и низкую клиническую значимость полученных 
результатов, так как нет данных по регистрации СЭА 
при МЭГ у здоровых людей [56]. Данные по локализа-
ции СЭА, которые были собраны без учета этиологии 
РАС и возраста пациентов, также разнятся. В боль-
шинстве исследований указывается на преобладание 
СЭА в одной из областей (лобная, височная или цен-
трально-височная), но во всех случаях без достижения 
достоверного уровня [6, 22, 38, 52]. При проведении 
МЭГ у  большинства пациентов регистрировались 
мультирегиональные разряды, при этом у 85 % па-
циентов отмечались фокусы в центрально-височных 
областях, а у 75 % – вне данных областей [51].

Отдельные авторы указывают, что  в  части слу-
чаев СЭА при аутизме по морфологии соответству-
ет доброкачественным эпилептиформным паттер-
нам детства (ДЭПД) – ЭЭГ-паттерну, характерному 
для врожденной незрелости мозга, идиопатических 
фокальных эпилепсий и  ассоциированных с  ними 
эпилептических энцефалопатий, таких как синдром 
Ландау–Клеффнера (СЛК) и эпилепсия с электриче-
ским эпилептическим статусом во время медленного 
сна (ЭЭСМ) [9, 29]. В работах R. F. Tuchman и I. Rapin, 
а также R. Nass и соавт. отмечается, что у детей с РАС 
бóльшая часть регистрируемой ЭА была аналогична 
таковой при СЛК [57, 70]. В следующих 2 исследо-
ваниях даются крайне противоречивые результаты 
по встречаемости ДЭПД при аутизме – от 16 до 71 % 
среди всех детей с ЭА [1, 6]. Единственным отличием 
проведенных исследований было включение больных 
эпилепсией в клинические группы. В группе паци-
ентов без эпилепсии ДЭПД были верифицированы 
у 16 % детей с ЭА [6], а в группе пациентов с эпилеп-
сией – у 71 % [1].

Влияние ЭА на  симптоматику аутизма также 
дискуссионно. В  отдельных исследованиях указы-
вается, что  тяжесть аутистической симптоматики 
была достоверно выше у пациентов с фокальными 

эпилептиформными разрядами, нежели при нали-
чии диффузных разрядов [30]. Однако в данной рабо-
те отсутствовали сведения об индексе ЭА и наличии 
эпилепсии, что снижает достоверность результатов. 
В исследовании A. Muñoz-Yunta и соавт. в небольшой 
группе пациентов с синдромом Аспергера при про-
ведении МЭГ ЭА регистрировалась исключительно 
в правом полушарии [56]. В крупных и достоверных 
исследованиях при подробном анализе симптоматики 
РАС на основании существующих шкал (ADI-R, ADOS, 
CARS) отрицается наличие достоверного влияния 
СЭА на выраженность симптомов аутизма [37, 42]. 
При проведении у 15 пациентов с РАС и СЭА ком-
плексного исследования функции головного мозга, 
включающего ЭЭГ, МЭГ и однофотонную эмисси-
онную томографию (ОФЭКТ), выявленные при ЭЭГ 
изменения оказались полностью сопоставимы с та-
ковыми при МЭГ и ОФЭКТ, при этом авторы не об-
наружили связи между выраженностью изменений 
при ОФЭКТ и тяжестью симптомов аутизма. Авторы 
предполагают, что регистрируемая СЭА не являлась 
причиной РАС, несмотря на то что ЭА часто реги-
стрируется в областях мозга, которые функциональ-
но вовлечены в РАС [19]. В отдельных исследованиях 
указывается, что у большой части (46 %) пациентов 
с аутизмом и ЭА индекс СЭА во сне достаточно низ-
кий – менее 1 разряда за 2 мин [15]. Результаты дан-
ного исследования могут объяснить отсутствие досто-
верного влияния ЭА на клиническую картину аутизма.

Несмотря на противоречивые данные, в последних 
обзорах литературы и на международных конференци-
ях, посвященных проблеме РАС, подчеркивается зна-
чение СЭА и отдельных специфических неэпилепти-
формных паттернов для поиска патогенеза эпилепсии 
при аутизме и его клинических вариантах [18, 41, 62]. 
По данным современных исследований, при вариан-
те аутизма, связанном с дупликацией 15q11.2–13.1, 
при ЭЭГ выявляется высокоспецифический паттерн 
в виде низкоамплитудной диффузной бета-активности 
в состоянии бодрствования и сна [13].

Аутистический эпилептиформный регресс
В 1989 г. комиссией по классификации и термино-

логии Международной антиэпилептической лиги бы-
ло выделено 2 эпилептических синдрома, при которых 
эпилептические приступы могли отсутствовать: СЛК 
и эпилепсия с непрерывными пик-волнами во вре-
мя медленного сна (или ЭЭСМ) [23]. В обоих случаях 
отмечается регресс психических навыков, основной 
причиной которого являются не столько приступы, 
сколько продолженная ЭА на ЭЭГ [24, 44].

Первым крупным исследованием взаимосвязи 
между ЭА и РАС была работа R. F. Tuchman и I. Rapin. 
В большой клинической группе из 519 детей с РАС 
и  без  эпилепсии регресс речи был выявлен у  155 
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пациентов (1‑я группа), из них у 14 % при проведении 
ЭЭГ-мониторинга с включением сна была выявлена 
ЭА. В группе из 364 детей без регресса речи ЭА вы-
явлена только у 6 % пациентов, что было достоверно 
меньше, чем в 1‑й группе. Важно отметить, что у зна-
чительной части пациентов не было проведено ЭЭГ: 
у 27 % детей в группе с регрессом речи и у 39 % детей 
в группе без регресса речи (всего у 184 пациентов), 
а также имел место широкий диапазон возраста па-
циентов: от 19 мес до 28 лет [70].

Одно из первых упоминаний термина «эпилепти-
формный» применительно не к описанию результатов 
ЭЭГ, а к психическим функциям встречается в статье 
R. F. Tuchman, опубликованной в 1997 г. [68]. На при-
мере СЛК автор подчеркивает значение СЭА и разде-
ляет понятия приобретенной эпилептической афазии 
и приобретенной эпилептиформной афазии. В другой 
работе R. F. Tuchman на основании выявленной связи 
между ЭА и регрессом психических функций у паци-
ентов с РАС [70], а также на основании влияния СЭА 
не только на речь, но и на весь спектр психических 
функций, как при ЭЭСМ, высказывает предположе-
ние о возможности аналогичного механизма при АЭР. 
Автор предложил разделение СЛК на 3 синдрома, объ-
единенных в 1 общую группу «приобретенные эпилеп-
тиформные афазии»: СЛК, АЭР и дезинтегративный 
эпилептиформный регресс.

Критерии АЭР [68]:
1)	 регресс речи в возрасте до 3 лет в сочетании 

с аутистическим поведением при нормальном 
предшествующем развитии или без него;

2)	 выявление ЭА при ЭЭГ (по всей видимости, 
вне зависимости от возраста, так как 50 % де-
тей к моменту проведения ЭЭГ были старше 
5 лет, 20 % детей – старше 10 лет) [70].

В заключении статьи автор признает, что остается 
открытым вопрос, является ли выявленная СЭА при-
чиной регресса речи [68], и отмечает, что необходимо 
проведение исследований с регистрацией ЭЭГ до ре
гресса речи, во время регресса и после него [70]. В по-
следующей работе при попытке анализа детей с РАС 
по критериям, предложенным R. F. Tuchman, из 37 де-
тей с РАС и регрессом психических навыков АЭР был 
верифицирован в 51 % случаев [57], что могло указы-
вать либо на большую распространенность данного 
синдрома, либо на слишком широкие критерии.

Через несколько лет T.  Deonna и  E.  Roulet-Perez 
предложили термин «когнитивные эпилепсии» для 
выделения в  группе эпилептических энцефалопа-
тий состояний, когда ЭА при отсутствии эпилепсии 
является единственной причиной нарушения пси-
хических функций. Автор подчеркивал принципи-
альное отличие данных состояний от тех эпилепти-
ческих энцефалопатий, при которых очень важным, 
влияющим на развитие фактором являются частые 

и фармакорезистентные приступы, как при синдроме 
Драве или Леннокса–Гасто [25], а также высказывал 
вероятность того, что аутистическая симптоматика 
может быть преобладающим нарушением психических 
функций при «когнитивной эпилепсии» [26]. Суще-
ствует гипотеза, согласно которой СЛК и АЭР входят 
в континуум наряду с такими синдромами, как ЭЭСМ, 
синдром псевдо-Леннокса, приобретенный эпилеп-
тический оперкулярный синдром, приобретенный 
эпилептический лобный синдром и т. д., под общим 
названием «нарушения, связанные с роландической 
эпилепсией» (rolandic epilepsy-related disorders) [35] 
или «когнитивная эпилептиформная дезинтеграция 
и схожие синдромы» [7].

Сохранение интереса медицинского сообщества 
к АЭР в рамках описанных концепций связано с воз-
можностью как полного нивелирования аутистиче-
ской симптоматики в тех случаях, когда эпилепсия 
является причиной аутизма [39], так и  улучшения 
психических функций на фоне антиэпилептической 
терапии при когнитивной эпилептиформной дезин-
теграции (КЭД) [7] аналогично с лечением при СЛК 
или  ЭЭМС. Действительно, эти состояния и  АЭР 
на первый взгляд очень схожи, в каждом случае име-
ют место регресс психических функций и выявление 
ЭА при ЭЭГ. Но существует немало различий меж-
ду АЭР и остальными состояниями из группы КЭД. 
Из них наиболее подробно описаны возраст, клини-
ческая структура регресса (преимущественное вовле-
чение одной из психических функций) и локализация 
ЭА [27, 45]. Более значимыми и принципиальными 
отличиями являются зависимость прогноза от воз-
раста регресса, индекс ЭА и перспективы лечения 
антиэпилептическими препаратами (АЭП). Важным 
отличием АЭР от СЛК и ЭЭСМ, которое может ука-
зывать на различный патогенез, является прогноз, 
связанный с возрастом дебюта. Возникновение АЭР 
на более поздних сроках связано с ухудшением про-
гноза по восстановлению психических функций [73], 
в то время как при СЛК и ЭЭСМ наоборот: чем позже 
дебют заболевания, тем лучше прогноз [21].

Облигатным признаком для СЛК и ЭЭСМ явля-
ется паттерн продолженной пик-волновой ЭА в мед-
ленном сне (ПЭМС) [17], в то время как у детей с РАС 
вне зависимости от наличия или отсутствия регресса 
психических функций паттерн ПЭМС не выявляется 
или регистрируется в единичных случаях [15, 22, 47, 
55]. В крупной клинической группе детей с РАС (сред-
ний возраст 5 лет 3 мес) при проведении суточного 
ЭЭГ-мониторинга СЭА была выявлена у 540 пациен-
тов, при этом ни у одного пациента не было выяв-
лено паттерна ПЭМС. Также не было выявлено раз-
ницы по частоте встречаемости АЭР в группах с СЭА 
и без ЭА (60,9 и 59,9 % соответственно) [22]. В иссле-
довании G. Baird и соавт. из 39 детей с АЭР (в возрасте 
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от 1,5 до 4 лет) при выполнении ЭЭГ-мониторинга 
максимально близко к возрасту регресса (интервал 
между первыми признаками регресса и проведением 
ЭЭГ составлял от 1 до 3,5 мес) также ни в одном слу-
чае не было зарегистрировано паттерна ПЭМС [15]. 
Исследование крупной выборки пациентов с РАС вы-
явило паттерн ПЭМС у 9 (2,6 %) детей, из них толь-
ко у 3 пациентов был отмечен АЭР, и во всех случаях 
паттерн ПЭМС на ЭЭГ регистрировался существенно 
позже регресса [58]. При сравнении детей с изолиро-
ванным речевым регрессом (1‑я группа) и регрессом 
речи в сочетании с аутистическими проявлениями 
(2‑я группа) были зарегистрированы существенные 
различия по данным ЭЭГ. В 1‑й группе частота эпи-
лепсии и СЭА была достоверно выше, чем во 2‑й груп-
пе. Также дети 1‑й группы отличались более поздним 
возрастом регресса. В группе с сочетанием регресса ре-
чи и аутизма не было ни одного пациента с паттерном 
ПЭМС, но дальнейшее катамнестическое наблюдение 
в 2 случаях выявило возникновение всех критериев 
СЛК (регресс речи наступил значительно позже разви-
тия аутизма – в 5,5 и 10 лет) [53]. Только в 1 исследова-
нии указывается на высокую встречаемость паттерна 
ПЭМС у детей с АЭР – 23 %, однако при подробном 
анализе выясняется, что подавляющее большинство 
пациентов (6 из 7) с данным паттерном составили де-
вочки с синдромом Ретта [49].

Интересное ретроспективное исследование бы-
ло проведено в группе пациентов (n = 10) с идиопа-
тической эпилепсией, паттерном ПЭМС, выявляе-
мым при ЭЭГ, и речевым / поведенческим регрессом 
(СЛК был исключен), с длительным наблюдением 
за динамикой психических функций и данными ЭЭГ. 
Интервал между первым приступом и первым ЭЭГ-
мониторингом с включением сна составлял от 3 мес 
до 3,5 года (в среднем 10 мес), но у 7 из 10 пациен-
тов интервал не превышал 6 мес. В 6 случаях паттерн 
ПЭМС был выявлен при первом ЭЭГ-мониторин-
ге, что позволяло предположить его существование 
до первого обследования, но только у одного из этих 
пациентов регресс психических функций отмечен 
до появления первого приступа, что  может указы-
вать на влияние исключительно ЭА. Из 4 пациентов 
с появлением паттерна ПЭМС после его отсутствия 
по данным предыдущих ЭЭГ в 3 случаях регресс пси-
хических функций был верифицирован до появления 
паттерна ПЭМС (т. е. по данным следующих после 
регресса ЭЭГ паттерна ПЭМС не отмечено). Таким 
образом, из 10 пациентов только в 2 случаях можно 
предполагать преимущественное влияние на регресс 
психических функций межприступной ЭА, а не эпи-
лептических приступов. Дополнительный анализ 
структуры регресса выявил, что преобладание нару-
шений поведения над когнитивными и речевыми на-
рушениями отмечено в 3 случаях. Среди них не было 

тех 2 пациентов, у которых можно было бы предполо-
жить преобладающее влияние на регресс именно ЭА. 
После блокирования паттерна ПЭМС у 9 пациентов 
из 10 когнитивные нарушения были выражены боль-
ше, чем нарушения поведения, и преобладали явления 
лобного дизэкзекутивного синдрома. Диагноз РАС не 
соответствовал ни одному из пациентов, хотя в не-
скольких случаях присутствовали отдельные аутис
тические проявления [64].

Последнее, что кардинально отличает АЭР от эпи-
лептических энцефалопатий с паттерном ПЭМС, – 
это ответ на терапию АЭП. Несколько исследований 
подтверждают снижение выраженности СЭА по дан-
ным ЭЭГ у  пациентов с  аутизмом [6, 22, 31]. При 
назначении вальпроатов 177 пациентам с аутизмом 
и СЭА положительная динамика по данным ЭЭГ от-
мечена в 63 % случаев (блокирование СЭА – в 46 % 
случаев, снижение ее индекса – в 17 %) [22], однако 
в этой работе не было никаких сведений об изначаль-
ном индексе ЭА, тяжести аутистической симптома-
тики и когнитивных нарушений, динамике клиниче-
ских симптомов аутизма. На основании полученных 
данных авторы сделали предположение о возможно-
сти назначения АЭП с профилактической целью [22], 
однако данное предположение ставит много вопросов, 
которые до настоящего времени остаются без ответа. 
В каком возрасте и при каком уровне когнитивного 
развития целесообразно начинать подобную профи-
лактику? Особенно с учетом того, что назначение АЭП 
у детей с аутизмом часто приводит к нежелательным 
побочным эффектам на всю симптоматику РАС (ком-
муникация, внимание, настроение, поведение) [33]. 
Например, у ребенка в возрасте 5 лет с коэффициен-
том интеллекта на уровне 70–85 при наличии СЭА 
с низким индексом назначение вальпроатов на дли-
тельный период может привести к  ухудшению ос-
новных аутистических проявлений и, как следствие, 
к снижению когнитивных функций. В свою очередь, 
у детей с ранее установленным РАС риск развития 
эпилепсии достоверно повышается при наличии ум-
ственной отсталости [69], особенно у детей старше 
10 лет [17, 36, 46].

Сведения о клинической эффективности назна-
чения АЭП при СЭА у детей с аутизмом противоре-
чивы. В единичных случаях описывается положитель-
ная клиническая динамика [2, 31, 75]. В исследовании 
К. В. Воронковой и соавт. достоверного уменьшения 
аутистической симптоматики не выявлено [1]. В ис-
следовании Е. В. Малининой и соавт. у 30 % пациентов 
с СЭА по типу ДЭПД была выявлена положительная 
динамика данных ЭЭГ и  клинических симптомов, 
однако еще у 30 % пациентов отмечено уменьшение 
клинических симптомов при сохранении выраженно-
сти СЭА по данным ЭЭГ [6]. В работе R. E. Frye и со-
авт. оценивалась эффективность АЭП у 18 пациентов 
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с СЭА и нарушениями развития. Важными критери-
ями для назначения АЭП были мультирегиональные 
эпилептиформные разряды, выявляемые при  ЭЭГ, 
а также отсутствие или недостаточная эффективность 
проводимых коррекционных занятий. Авторы не уточ-
няют индекс ЭА и ни в одном случае не упоминают 
о паттерне ПЭМС. В результате у 81 % детей достиг-
нуто существенное улучшение психических функ-
ций. Улучшение выявлено по произвольной шкале 
от 1 до 3 баллов (1 – без эффекта, 2 – незначительное 
улучшение, 3 – значительное улучшение) на основа-
нии коллегиального решения врача, психолога, вос-
питателя и родителя. Подобный учет клинического 
эффекта не обладает достаточной доказательностью, 
но исследование указывает на возможность сущест-
вования узкой клинической группы детей с наруше-
нием развития и СЭА, в которой применение АЭП 
эффективно. Однако и в данной группе улучшение 
чаще отмечалось у детей с нарушениями речи, когни-
тивных функций и синдромом дефицита внимания 
и гиперактивности (7 из 9 пациентов), нежели у детей 
с симптомами РАС (6 из 11 пациентов) [31]. Дейст-
вительно, у детей с СЭА при нарушениях поведения 
и когнитивных функций, не связанных с РАС, часто 
отмечается улучшение при назначении АЭП [3].

Данные плацебоконтролируемых исследований 
[60] и результаты крупного опроса [33] не подтвержда-
ют клиническую эффективность АЭП при СЭА у детей 
с аутизмом, но указывают на возможное ухудшение 
аутистической симптоматики в результате побочных 
действий АЭП. По мнению R. E. Frye, данные резуль-
таты свидетельствуют о том, что терапевтическое окно 
для назначения АЭП при СЭА у детей с аутизмом зна-
чительно уже, чем у детей с эпилепсией или при дру-
гих вариантах КЭД, и этот вопрос требует дальнейшего 
пристального изучения [32].

За последние 20 лет интерес к вопросу остается по-
вышенным. Было проведено более 20 исследований, 
посвященных различным аспектам СЭА у детей с аутиз-
мом, но вопрос влияния ЭА на аутистическую сим-
птоматику и АЭР остается открытым [18]. Имеются 
сомнения в отношении симптоматического аутизма, 
но при идиопатических РАС ни эпилепсия, ни СЭА 
не являются причиной регресса, что признает и сам 
автор концепции АЭР [27, 67]. Анализ имеющихся 
в литературе клинических примеров АЭР или схожих 
состояний доказывает это мнение. В 6 клинических 
случаях из 7 ЭА была зарегистрирована существенно 
позже, чем АЭР [2, 4–6, 20, 31, 51], а паттерн ПЭМС 
(как облигатный признак КЭД) отмечен только в опи-
сании 2 случаев [2, 51]. В единственном клиническом 
случае с регистрацией ЭА до появления регресса от-
мечено, что аутистические симптомы выявлены в воз-
расте 18 мес, ЭА по данным ЭЭГ – в возрасте 24 мес, 
а регресс – в возрасте 4,5 года. В структуре регресса 

преобладали речевые нарушения, что в совокупно-
сти с данными ЭЭГ и МЭГ позволило сделать вывод 
об атипичном начале СЛК [51]. В отдельных приме-
рах у пациентов помимо ЭА присутствовали и эпилеп-
тические приступы, в том числе частые, что вносит 
еще большую путаницу в понятие АЭР [5, 6, 20].

Детального изучения и  сравнения заслужива-
ют 2 исследования с проведением МЭГ у пациентов 
с аутизмом: в одной работе были исследованы 50 де-
тей с РАС при наличии АЭР [51], в другой – 36 па-
циентов с  РАС без  регресса психических функций 
[56]. Обе группы пациентов были схожи по возрасту 
(от 3 до 14 лет – в 1‑м случае и от 2 до 16 лет – во 2‑м) 
и этиологии (не были исключены эпилепсия и симп-
томатические причины для аутизма). В обеих работах 
исследования были проведены во сне с применением 
фармакологической седации. В 1‑м исследовании ЭА 
была выявлена у 82 % детей, на основании этого ав-
торы сделали вывод о возможной роли ЭА в развитии 
АЭР [51]. Следующее исследование в группе детей 
без регресса психических функций показало аналогич-
ные результаты (ЭА выявлена у 86 % детей), что ста-
вит под сомнение взаимосвязь между ЭА и АЭР [56]. 
В обоих исследованиях отмечено, что у большинства 
пациентов было выявлено более 1 фокуса ЭА и пре-
обладала локализация в перисильвиарных областях, 
но зависимость локализации от возраста не анали-
зировалась. При  дополнительном анализе работы 
A. Muñoz-Yunta и соавт. выявляется, что наличие ЭА, 
а также ее индекс не были связаны с тяжестью аутиз-
ма, более того, даже прослеживается обратная тенден-
ция (т. е. чем больше индекс ЭА, тем меньше тяжесть 
аутистической симптоматики). Среднее значение вы-
раженности аутистической симптоматики по шкале 
CARS (Childhood Autism Rating Scale) при отсутствии 
ЭА – 36,8 балла, при наличии – 35,2. При индексе ЭА 
менее 1 диполя в минуту среднее значение по шкале 
CARS – 37,2 балла, при частоте более 1 диполя в ми-
нуту – 34,3 [56].

Все вышеперечисленное является причиной мне-
ния отдельных специалистов о том, что проведение 
длительных ЭЭГ-мониторингов с включением сна 
как скринингового метода всем детям с аутизмом кли-
нически нецелесообразно [63]. До настоящего време-
ни не было ни одного проспективного исследования 
группы пациентов с выявлением СЭА непосредствен-
но перед АЭР или во время него [16, 45]. Тем не менее 
единичные случаи положительного эффекта от про-
водимой антиэпилептической терапии и возможность 
развития СЛК у детей с аутистической симптомати-
кой [10, 51] не позволяют полностью исключить связь 
между ЭА и регрессом речи с аутистическими нару-
шениями.

Синдром АЭР, несмотря на  более чем  20‑лет-
нюю историю своего существования, до настоящего 
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времени вызывает много дискуссий и сомнений. Ин-
терес к нему, несомненно, подогревается примером 
профессионального признания СЛК после длитель-
ного периода недоверия и споров, что ярко подтвер-
дилось на юбилейной, 50‑й конференции в ноябре 
2007 г., посвященной первому описанию синдрома 
[71]. В настоящее время известно уже несколько ге-
нов, ассоциированных с СЛК. Возможно, что ред-
кость синдрома АЭР будет объяснена совокупностью 
генетических нарушений, примеры которых уже есть 
у детей с атипичным течением эпилептических энце-
фалопатий в сочетании с аутистическими нарушения-
ми [12]. Развитие генетики и молекулярной биологии 
позволит ответить на вопрос сочетания КЭД с аути-
стическими проявлениями.

Выводы
Большинство вопросов коморбидности аутизма 

и эпилепсии до настоящего времени остаются нере-
шенными, что обусловливает необходимость дальней-
ших научных исследований.

Недостаточно изучена проблема влияния получа-
емой психофармакотерапии на риск развития эпилеп-
сии у пациентов с РАС. Нет каких‑либо достоверных 
сведений касательно всех препаратов, за исключением 

единственного исследования о влиянии рисперидона 
на риск развития эпилепсии.

В результате исследования истории возникнове-
ния и доказательной базы такого синдрома, как АЭР, 
выявлено много «белых пятен» и субъективных умо-
заключений. Обнаружены существенные различия 
между АЭР у пациентов с СЭА и такими синдрома-
ми, как  ЭЭСМ и  приобретенная эпилептическая 
афазия (СЛК), что не позволяет рассматривать АЭР 
в рамках единого синдрома КЭД по причине отсутст-
вия доказательной базы. До настоящего времени это 
объединение опирается на единичные клинические 
случаи, ни один из которых не доказывает появление 
продолженной ЭА во время медленного сна до выяв-
ления АЭР.

Также до настоящего времени не доказана роль 
ЭА в развитии аутистических нарушений. Назначе-
ние антиэпилептической терапии при СЭА у паци-
ентов с аутистическими нарушениями в большинстве 
случаев или неэффективно, или менее эффективно, 
чем назначение нейролептиков, или приводит толь-
ко к нежелательным эффектам. Вопрос назначения 
антиэпилептической терапии у пациентов с аутизмом 
остается дискуссионным и требует дальнейшего, более 
детального изучения.
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