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Аннотация. Синдром умственной отсталости, сцепленной с ломкой хромосо-

мой Х (FXS), является одной из самых распространенных синдромальных форм аутизма 
и интеллектуальных нарушений. Выявление детей, имеющих риск наличия FXS, явля-
ется важной задачей, так как позволяет не только оказывать адекватную медицин-
скую и психолого-педагогическую помощь детям, но и проводить медико-генетическое 
консультирование родственников, имеющих высокий риск носительства премутации, 
что важно для снижения риска передачи синдрома в следующих поколениях. Потенци-
альным биомаркером FXS может быть паттерн ЭЭГ-активности. В рамках исследова-
ния были проанализированы записи ЭЭГ испытуемых с FXS, РАС, а также людей типич-
ного развития. Сравнение групп позволило выявить паттерны ЭЭГ, характерные для 
каждого состояния, и разработать алгоритм дифференциации этих состояний. 
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Синдром умственной отсталости, сцепленной с ломкой хромосомой Х 

(Fragile X Syndrome - FXS, синдром Мартина-Белл), – это наследственное состо-

яние, характеризующееся нарушением интеллектуального развития и поведен-

ческими особенностями. В большинстве случаев возникновение FXS связано 

с экспансией тринуклеотидных повторов CGG (> 200 копий) в промоторе гена 
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FMR1, которая приводит к метилированию данного участка генома и подав-

лению транскрипции гена [9]. Такое состояние называют полной мутацией, 

ее распространенность в общей популяции оценивается как 1:7,143 у муж-

чин и 1:11,111 у женщин [8]. Состояние премутации (от 55 до 200 копий) не-

стабильно: количество повторов может увеличиваться при передаче по ма-

теринской линии и привести к рождению в следующем поколении ребенка с 

полной мутацией и клинической картиной FXS. Носительство премутации 

встречается часто: у 1 из 855 мужчин и 1 из 291 женщин [8]. Состояние пре-

мутации не приводит к FXS, но связано с другими соматическими и нейро-

психическими нарушениями [13].  

FXS является одной из самых распространенных наследуемых причин 

когнитивных нарушений и аутизма, что подчеркивает важность раннего вы-

явления и клинико-генетического консультирования семей детей с FXS. Ран-

нее выявление позволяет прогнозировать развитие ребенка, организовы-

вать психолого-педагогические и медицинские вмешательства. Также это по-

могает оценить риски носительства премутации у родителей и других членов 

семьи, информировать их о возможных рисках при планировании семьи 

и связанных медицинских состояниях. Диагностика полной мутации и прему-

тации возможна только с использованием молекулярно-генетических мето-

дов, но их высокая стоимость и ограниченная доступность не позволяют про-

водить массовый скрининг. Генетическое исследование требует обоснова-

ния целесообразности в каждом конкретном случае. 

FXS проявляется специфическими особенностями психического раз-

вития и поведения. При рождении фенотипические признаки обычно от-

сутствуют, но начинают проявляться к 2-3 годам. К ним относятся длин-

ное/узкое лицо, макроцефалия, оттопыренные уши, плоскостопие, макро-

орхизм (с подросткового возраста) [5], другие соединительнотканные 

патологии [15].  

FXS сопровождается задержкой психомоторного развития, интеллекту-

альными нарушениями, аутистическими чертами (РАС) [10], дефицитом вни-

мания и другими особенностями (СДВГ) [5]. Картина нарушений отличается 

у мальчиков и девочек, у последних проявления часто оказываются менее 

выраженными. Интеллектуальные нарушения варьируются от умеренных до 

тяжелых, со специфическим профилем: слабыми сторонами являются визу-

ально-пространственное мышление, зрительно-моторная координация, ис-

полнительные функции, выполнение арифметических операций; относи-

тельно сильные стороны - вербальное мышление и вербальные способности 



49 

в целом [7]. Развитие речи также задержано: в трети случаев дети не начи-

нают говорить или используют отдельные слова, а если речь осваивается, то 

она характеризуется запинками и многочисленными персеверациями [4].  

От 30 до 50% людей с FXS соответствуют критериям РАС, а отдельные 

аутистические черты отмечаются в большинстве случаев. Среди группы РАС 

люди с FXS составляют около 3%, что делает FXS самым частым моногенным 

синдромом, связанным с аутизмом [6]. Сочетание FXS и РАС приводит к бо-

лее тяжелым нарушениям коммуникации, социального взаимодействия, 

рецептивной речи и когнитивного развития, а также большим трудностям по-

ведения по сравнению с FXS без РАС [12]. Даже при отсутствии полной кар-

тины РАС могут наблюдаться отдельные аутистические или схожие с ними 

черты: стереотипные движения рук (характерны частые взмахи руками – 

«крылышки»), избегание зрительного контакта, высокая социальная тревож-

ность, речевые персеверации. 

В 10-20% случаев при FXS обнаруживается эпилепсия. У людей с FXS 

отмечаются особенности электрической активности мозга при анализе запи-

сей электроэнцефалограммы (ЭЭГ) [11]. В частности, исследования с исполь-

зованием ЭЭГ в состоянии покоя продемонстрировали увеличение мощно-

сти тета- и гамма-ритма и снижение мощности верхнего диапазона альфа-

ритма в нескольких областях коры у людей с FXS [16]. При этом увеличение 

мощности тета-ритма отличало людей с FXS не только от контрольной группы 

типичного развития, но и от людей с РАС [14]. Анализ спектральной мощно-

сти и выявление характерных для FXS паттернов рассматривается как потен-

циальный биомаркер этого синдрома. 

В соответствии с основными характеристиками FXS был предложен ал-

горитм выявления детей группы риска [1]. На первом этапе выявляются ос-

новные признаки FXS: задержка психоречевого развития, наличие аутистиче-

ской симптоматики. На втором этапе фиксируются дополнительные крите-

рии: наследственная отягощенность (генограмма расширенной семьи), 

наличие фенотипических признаков (скрининговые тесты на FXS, например, 

Модифицированная ранговая шкала количественной оценки основных кли-

нических проявлений у детей с FXS [2, с.114]). На этом этапе может регистри-

роваться ЭЭГ для выявления специфического паттерна электрической актив-

ности мозга. Наличие такого доступного биологического маркера синдрома 

FXS как паттерн ЭЭГ-активности позволяет оценить целесообразность прове-

дения генетического анализа. 
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Организация и методы исследования. В исследовании были проанали-

зированы записи ЭЭГ в состоянии спокойного бодрствования 50 пациентов 

с FXS и 80 пациентов с РАС. Нормативная группа сравнения составила 150 чело-

век. Статистический анализ с использованием непараметрического критерия 

Манна–Уитни позволил выявить достоверные специфические различия 

между всеми подгруппами по показателям спектральной мощности в раз-

личных диапазонах частот. 

Результаты исследования. Основные отличия, выявленные в подгруппе 

РАС, по сравнению нормой выражались в более высокой спектральной мощ-

ность в дельта- и бета-2 диапазонах и более низкой в альфа-диапазоне по 

сравнению с TD. 

Для подгруппы FXS также были характерны те же отличия, а также было 

зафиксировано повышение спектральной мощности в тета-полосе частот. 

Вместе с тем различия показателей ЭЭГ между подгруппами РАС и FXS 

также были значительными и статистически значимыми. Так, для подгруппы 

РАС были характерны значительно более низкие значения спектральной 

мощности в тета-диапазоне частот во фронтальной, центральной и теменной 

областях при по сравнению с FSX, при более высоких значениях в альфа- 

и бета-1 диапазонах частот.  

На основе выявленных предикторов был разработан алгоритм диффе-

ренциальной оценки показателей ЭЭГ, позволяющий отнести FXS пациента 

к группе с чувствительностью 94% и специфичностью 85% [3]. 

Выводы. Описанный паттерн ЭЭГ-активности является биомаркером 

FXS и может использоваться для выявления синдрома с дальнейшим под-

тверждением молекулярно-генетическими методами. 
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