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Резюме. В обзоре освещены современные представления о фундаментальных и клинических аспектах струк-
турной эпилепсии. Отмечается вклад в изучение этой проблемы высокоинформативных нейровизуализи-
ционных, электрофизиологических и патоморфологических методов диагностики. Приведены современные 
данные о патогенезе и клинической картине наиболее распространенных форм фармакорезистентной эпи-
лепсии: склероза гиппокампа, фокальной корковой дисплазии и методах их хирургической коррекции. Рассма-
триваются перспективные направления фундаментальных клинических и экспериментальных исследований, 
направленных на изучение механизмов эпилептогенеза с целью разработки эффективных методов профилак-
тики и лечения.
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Abstract. This review emphasizes modern conceptions in the fundamental and clinical aspects of structural epilepsy. 
Highly informative neuroimaging, electrophysiological and pathomorphological diagnostic methods contribution to 
the study of this problem is noted. Current understanding of the pathogenesis and clinical picture of the most common 
types of drug resistant epilepsy are presented: hippocampal sclerosis, focal cortical dysplasia and their surgical cor-
rection methods. We considered perspective directions of fundamental clinical and experimental research, focusing on 
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Сокращения: АВМ — артериовенозная маль-
формация; ГАМК — гаммааминомасляная кислота; 
ГЭБ — гематоэнцефалический барьер; МРТ — маг-
нитно-резонансная томография; НМК — нарушения 
мозгового кровообращения; СГ- склероз гиппокампа; 
ФКД — фокальные корковые дисплазии; ЦНС — цен-
тральная нервная система; ЧМТ — черепно-мозговая 

травма; ЭС — эпилептический статус; ЭЭГ — элек-
троэнцефалография; СА — cornu Ammonis (Аммо-
нов рог); ILAE- International League Against Epilepsy 
(Международная противоэпилептическая лига).

Эпилепсия — одно из самых распространенных 
неврологических заболеваний в мире, уступающее 
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по распространенности лишь инсульту. По данным 
Международной противоэпилептической лиги (англ. 
International League Against Epilepsy (ILAE)) в мире 
от 50 до 65 млн человек страдают этим заболевани-
ем, включая детей и взрослых пациентов различно-
го возраста. Заболеваемость эпилепсией в развитых 
странах составляет от 25 до 50 случаев на 100 тыс. 
человек, а в развивающихся даже более — от 30 
до 115 случаев. Указывается, что ежегодно в мире 
диагностируется примерно 2,5 млн новых случаев 
эпилепсии [1,2]. Стандартизованное исследование 
распространённости эпилепсии в РФ составило 2,92  
на 1000 чел. населения [3]. Учитывая чрезвычайно 
высокую распространённость и медико-социальную 
значимость проблемы эпилепсии, носящей меж-
дисциплинарный характер в ноябре 2020 г. на 73-й 
сессии ВОЗ было принято решение, что эпилепсия 
должна стать глобальным приоритетом в мировом 
здравоохранении [4,5].

Структурные эпилепсии представляют собой 
наиболее многочисленную и гетерогенную группу. 
Следует подчеркнуть, что подтверждённой струк-
турной причиной эпилепсии считаются изменения 
головного мозга, которые могут быть выявлены 
с помощью методов нейровизуализации и которые, 
в совокупности с клиническими и нейрофизиологи-
ческими данными, позволяют с высокой долей ве-
роятности предположить их связь с возникновением 
эпилептических приступов. Среди структурных эпи-
лепсий особое место занимают фармакорезистент-
ные формы височной эпилепсии, вызванные склеро-
зом гиппокампа, и фокальные корковые дисплазии, 
при которых эффективно нейрохирургическое вме-
шательство.

Склероз гиппокампа (СГ). Большое внимание 
уделяется изучению причин и механизмов гибели 
пирамидальных нейронов; патоморфологических 
изменений гиппокампа и экстрагиппокампальных 
структур; возбуждающих и тормозных механиз-
мов эпилептогенеза, включая изучение изменений 
ГАМК-рецепторов и ГАМКергической передачи, 
роли астроцитов, спрутинга мшистых волокон и дру-
гих фундаментальных процессов эпилептогенеза, 
как на патологоанатомическом, так и на экспери-
ментальном материале. Исследуются также вопросы 
клинической и нейровизуализационной диагностики 
височной эпилепсии, обусловленной СГ, и хирурги-
ческих методов коррекции её фармакорезистентных 
форм [6–14].
Гистологическая структура склерозированно-

го гиппокампа. Первое макроскопическое описание 
уплотнённого и значительно уменьшенного в объ-
ёме гиппокампа у больных эпилепсией было сделано 
в 1825 г. Camille Bouchet и Jean-Baptiste Сazauvieilh. 
В 1880 г. Wilhelm Sommer впервые описал микроско-
пическую картину склерозированного гиппокампа 
при эпилепсии, отметив, что выпадение нейронов 
в гиппокампе носит сегментарный характер, наибо-
лее часто затрагивая СА1 сегмент гиппокампа или 
сектор Зоммера [11]. Детальное изучение структу-
ры поражённого гиппокампа началось с середины 

20-го века вслед за внедрением хирургического ме-
тода лечения эпилепсии — иссечения гиппокампа 
[8, 11, 12, 14, 15]. На сегодняшний день СГ является 
самым частым гистологическим диагнозом у взрос-
лых пациентов, оперированных по поводу фармако-
резистентной эпилепсии.

Макроскопически склерозированный гиппокамп 
уменьшен в объёме и имеет плотную консистен-
цию. Среди основных микроскопических характе-
ристик выделяются уменьшение числа пирамидаль-
ных клеток в различных слоях Аммонова рога (лат. 
cornu Ammonis (СА)) и вариабельная степень глио-
за [16]. Следует особо подчеркнуть, что, как пока-
зали микроскопические исследования, реактивный 
астроглиоз, приводящий к уплотнению ткани гип-
покампа (что послужило причиной появления тер-
мина «склероз Аммонова рога») является реакцией 
на утрату нейронов, то есть речь идёт о реактивном 
глиозе гиппокампа. Иммуногистохимическое окра-
шивание глиального фибриллярного кислого белка 
при СГ подтверждает наличие плотного фибрилляр-
ного глиоза в склерозированных фрагментах гиппо-
кампа [17].

Современные технологии нейровизуализации по-
зволяют прижизненно выявлять макроскопические 
структурные изменения в головном мозге при СГ. 
Были выявлены характерные МРТ-признаки СГ: 
1) наличие повышенной интенсивности МР — сиг-
нала на Т2 и FLAIR — изображениях в области 
гиппокампа; 2) уменьшение в объёме гиппокампа, 
расширение нижнего рога бокового желудочка; 3) на-
рушение внутренней структуры гиппокампа [18].

При микроскопическом исследовании установ-
лено, что выпадение нейронов в пирамидальном 
слое гиппокампа может возникать в нескольких ва-
риантах, что явилось основой для формирования 
классификации данной патологии [12]. Наибольшее 
распространение получила классификация СГ, соз-
данная комиссией ILAE [19]. Выделяются три типа 
СГ в зависимости от вовлечения различных ана-
томических сегментов гиппокампа. При наиболее 
часто встречаемом типе 1, составляющем до 80%, 
склероз в той или иной степени наблюдается во всех 
сегментах гиппокампа (от СА1 до СА4). Тип 2 ха-
рактеризуется преимущественным вовлечением 
в патологический процесс сегмента СА1. При типе 
3 СГ поражён только сектор СА4 в области перехо-
да в зубчатую извилину. Эта классификация важна 
также для анализа исходов хирургического лечения. 
Например, у прооперированных пациентов со СГ 
2-го типа положительный результат — избавление 
от приступов достигается всего лишь в 40% случаев, 
тогда как при склерозе 1-го типа наиболее благопри-
ятный результат наблюдается у 70% пациентов в те-
чение 2 лет после операции [20]. При этом не уста-
новлено прямой связи типа СГ с частотой приступов 
и продолжительностью заболевания.

Гибель пирамидальных клеток может быть от не-
значительной до выраженной во всех секторах за ис-
ключением СА2 сектора. Самым устойчивым к скле-
розу является сектор СА2, что может объясняться, 
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в частности, тем, что клетки этого сектора содер-
жат меньшее количество глутаматных рецепторов 
на своей поверхности, а также наличием белков, кон-
тролирующих уровень кальция в клетке [17]. Отли-
чительной гистологической особенностью является 
также то, что выпадение пирамидальных нейронов 
не выходит за пределы секторов СА, что отличает 
СГ от его атрофии при ишемических повреждениях 
и нейродегенеративных заболеваниях.

В гранулярном слое зубчатой извилины может 
отмечаться разная степень снижения плотности ней-
ронов, хотя в целом её структура более сохранна 
в сравнении с секторами СА. В то же время установ-
лено, что у пациентов с эпилепсией, особенно височ-
ной её формой, СГ часто сопровождается дисперси-
ей гранулярного слоя [21] и реорганизацией аксонов 
в зубчатой извилине, включая спрутинг мшистых во-
локон. В связи с тем что в субгранулярной зоне зуб-
чатой извилины, преимущественно в области ворот 
СА4, находится ниша нейронов предшественников, 
которые на протяжении всей жизни стимулируют 
нейрогенез [22, 23], высказываются предположения, 
что во время эпилептических приступов, обуслов-
ленных СГ, происходит усиление локального нейро-
генеза в гиппокампе [12].

В литературе наряду с термином «склероз гип-
покампа» часто используется ряд определений, ко-
торые подчёркивают, что гистологические признаки 
нарушенного строения мозговой ткани могут вы-
ходить за пределы гиппокампа. Так, термин «мези-
альный темпоральный склероз» отражает то обсто-
ятельство, что наряду с гиппокампом атрофические 
изменения и глиоз наблюдаются в таких анатомиче-
ски и функционально связанных с ним образовани-
ях, как миндалевидное ядро, парагиппокампальная 
извилина и неокортекс. При анализе гистологическо-
го материала, полученного при хирургическом лече-
нии височной эпилепсии, стало очевидно, что СГ со-
провождается патогистологическими изменениями 
в латеральном неокортексе височной доли. M. Thom 
предложила термин «височный склероз», при кото-
ром определяется выпадение нейронов и глиоз во 2-й 
и 3-й пластинах (слоях) височной коры [20]. Доволь-
но часто в неокортексе выявляются гетеротопиро-
ванные нейроны в 1-м слое коры и белом веществе, 
что обозначают термином «микродисплазии».
Причины склероза гиппокампа, патогенез. В са-

мых ранних предположениях о причинах развития 
СГ авторы склонялись к тому, что в основе заболе-
вания лежит спазм сосудов головного мозга во время 
приступа, родовая травма со сдавлением структур 
в медиальной области височной доли, а также по-
следствия падений вследствие припадка [11]. Из-
вестно, что приступы, особенно длительные и те, 
которые протекают в формате эпилептического ста-
туса, повреждают гиппокамп [24–27]. Центральным 
вопросом этиологии СГ является выяснение того, 
что возникает первично: структурная патология гип-
покампа, «запускающая» хроническую фармакоре-
зистентную эпилепсию, или же наоборот — длитель-
ная патологическая биоэлектрическая активность 

со временем приводит к склерозу? Однозначного 
ответа на это вопрос нет. Исследователями рассма-
триваются такие причины СГ, как перенесенные че-
репно-мозговые травмы [28], аноксия, нейроинфек-
ции, фебрильные судороги [29]. Важно отметить, что 
существенная часть больных с фармакорезистент-
ной эпилепсией, связанной с СГ, переносят в раннем 
детстве статус фебрильных судорог [30] или другую 
острую патологию ЦНС (травму, аноксию, нейро-
инфекцию), что получило обозначение в литературе 
как «начальное преципитирующее повреждение». 
Генетические исследования также свидетельствуют 
о том, что этиология СГ является гетерогенной. Изу-
чение полногеномных ассоциаций показало, что фе-
брильные приступы со СГ могут быть генетическим 
синдромом, так как они связаны с наличием специ-
фического аллеля однонуклеотидной последователь-
ности, расположенной рядом с геном натриевого 
канала SCN1a [31]. Такой ассоциации не было вы-
явлено для случаев эпилепсии с СГ без фебрильных 
приступов. Консенсусным мнением эпилептологов 
является положение, что существует некая исходная 
генетическая предрасположенность, которая реали-
зуется в СГ при наличии определённого поврежда-
юшего фактора (гипотеза «двойного удара») [32, 33].
Эпилептогенез при склерозе гиппокампа. Все 

основные исследования эпилептогенеза при СГ 
посвящены вопросам дисбаланса возбуждающих 
и тормозных механизмов наряду с реорганизаци-
ей нейронной сети. В частности, одну из ключевых 
ролей в эпилептогенезе при СГ играет разрастание 
(спрутинг) мшистых волокон: аномальные аксоны 
гранулярных клеток вместо иннервации секторов 
СА реиннервируют через возбуждающие синапсы 
нейроны зубчатой извилины, создавая локальные 
электрические цепи, генерирующие приступ [34].

Увеличение количества астроцитов, глиоз так-
же могут играть роль в эпилептогенезе, так как из-
менённые астроциты не могут в достаточной мере 
осуществлять обратный захват глутамата и калия 
из синаптической щели, что также вызывает пато-
логическую гипервозбудимость. Эксперименталь-
ные данные подтверждают гипотезу о том, что через 
механизм повышения концентрации глутамата в си-
наптической щели нейроны, глиоциты, эндотелио-
циты могут экспрессировать медиаторы воспаления, 
включая цитокины и их рецепторы, в частности IL-6, 
IL-1β и фактора некроза опухоли. Приступы могут 
провоцировать нарушение проницаемости ГЭБ, что, 
вероятно, также способствует возникновению вос-
палительных реакций [35].
Экстрагиппокампальная патология при склерозе 

гиппокампа. При изучении эпилептогенеза при ви-
сочной эпилепсии, сопровождающейся СГ, большое 
внимание уделяется исследованию патологических 
изменений, возникающих в поражённых структу-
рах, анатомически связанных с гиппокампом (экс-
трагиппокампальная патология): миндалевидном 
ядре, парагиппокампальной извилине, таламусе, 
неокортексе [20]. Так, J. Cavanagh и A. Meyer уже 
в 1956 г. описали склероз миндалевидного тела, 
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характеризующийся гибелью нейронов базального 
ядра и ассоциирующийся с СГ [15]. В последующем 
потерю нейронов и глиоз при височной эпилепсии 
наблюдали и в латеральном ядре миндалевидного 
тела. Эти изменения сопровождались уменьшением 
его объёма, а клинически коррелировали с увеличе-
нием эмоциональной нестабильности, тревожностью 
и депрессией при височной эпилепсии. По данным 
МРТ-исследований при СГ наблюдается ипсилате-
ральная, а также двусторонняя атрофия зрительных 
бугров. J. Margerison и J. Corselli в посмертных ис-
следованиях пациентов с височной эпилепсией вы-
явили атрофию таламусов в 14 из 55 случаев. Так-
же было показано уменьшение количества аксонов 
у нейронов в области свода мозга [8]. Исследования 
операционного материала при СГ обнаружили оча-
говую гибель нейронов и глии в некоторых пластин-
ках (слоях) коры парагиппокампальной извилины. 
Количественные методы визуализации, включая 
воксельную морфометрию, подтвердили ассоции-
рованную с СГ атрофию коры полущарий большо-
го мозга у ряда пациентов с височной эпилепсией. 
В целом, снижение объема или атрофия височной 
доли чаще выявляется ипсилатерально очагу пора-
жения, тогда как за пределами височной доли атро-
фия чаще бывает двусторонней и может затрагивать 
поясную, островковую, затылочно-височную, орби-
тофронтальную, теменную и дорсально-лобную об-
ласти, причем некоторые различия в распределении 
зависят от того, с какой стороны расположен очаг 
судорожный активности [36]. При посмертном па-
томорфологическом исследовании у пациентов с СГ 
и височной эпилепсией выявлена частичная потеря 
нейронов коры головного мозга и глиоз, поражаю-
щие лобные и затылочные доли в 22% случаев [8].
Фокальная корковая дисплазия. СГ может сопро-

вождаться другими структурными изменениями го-
ловного мозга, такими как фокальная корковая дис-
плазия (ФКД), высокодифференцированные опухоли 
и сосудистые мальформации [37]. Известно также, 
что гиппокамп может претерпевать структурные из-
менения в результате продолжительной эпилептиче-
ской активности во время эпилептического статуса, 
а также после черепно-мозговой травмы [38]. Комис-
сия IlAE в 2011 г. представила классификацию ФКД. 
ФКД представляет собой участок мальформации 
коры головного мозга, который может иметь различ-
ную величину и локализацию. Локальные изменения 
коры могут проявляться изменениями самих клеток 
коры (например, цитомегалия нейронов, баллонные 
клетки), аномальным их расположением (гетерото-
пия нейронов в слоях неокортекса или белом веще-
стве), а также дезорганизацией коры в виде нару-
шения цитоархитектоники (ламинарного строения) 
и полимикрогирией. Эксперты ILAE выделили 3 
типа ФКД [39]. Тип I характеризуется в первую оче-
редь аномальной ламинацией неокортекса в виде: 
нарушения радиальной миграции клеток с образо-
ванием «микроколонок» нейронов (тип Iа), нару-
шения шестислойного строения коры и нечёткости 
границы серого и белого вещества (тип Iв) или их 

сочетанием (тип Iс). Для ФКД I типа не характер-
но наличие морфологически изменённых клеток, 
но могут присутствовать незрелые клетки малого 
диаметра или гипертрофические пирамидальные 
клетки с нормальной морфологией вне 5 слоя коры. 
Поскольку плотность серого вещества значимо не 
изменяется, ФКД I типа в большинстве случаев не 
удаётся выявить методами нейровизуализации. Тип 
II характеризуется, помимо нарушения послойного 
строения коры, наличием дисморфических нейро-
нов большого диаметра. ФКД II типа дополнительно 
разделяют на подтипы в зависимости от отсутствия 
(тип IIа) или наличия (тип IIв) баллонных клеток. 
ФКД II типа, особенно IIв типа чаще можно выявить 
с помощью МРТ по таким признакам как локальное 
утолщение коры, нечёткость границы серого и бело-
го вещества, изменение сигнала от серого и белого 
вещества, а также нарушение строения борозд и из-
вилин. Тип III определяется как сочетание наруше-
ния ламинации коры и иных значимых структурных 
изменений той же или соседней области головного 
мозга, а именно: СГ (тип IIIа), опухоли (тип IIIв), со-
судистой мальформации (тип IIIс), других структур-
ных изменений (тип IIId).
Показания к хирургическому лечению при фар-

макорезистентной височной эпилепсии. Хирурги-
ческое лечение при рефрактерных приступах эпи-
лепсии имеет важное клиническое значение [40]. 
С помощью структурной и функциональной ней-
ровизуализации, а также длительного инвазивно-
го ЭЭГ-мониторинга с имплантацией электродов 
в полость черепа удается точнее локализовать эпи-
лептогенную область. До 60–70% пациентов спустя 
2 года после вмешательства заявляют об отсутствии 
припадков, а согласно исследованиям долгосрочного 
прогноза, примерно половина респондентов не будут 
страдать приступами и через 10 лет после операции 
[41]. У взрослых пациентов чаще всего используют 
резекционные способы лечения эпилепсии, причем 
70–80% операций приходится на височную лобэк-
томию (включая височную лобэктомию «единым 
блоком», переднюю височную лобэктомию и селек-
тивную амигдалогиппокампэктомию) [6, 7, 18, 40]. 
В педиатрической практике на височную лобэкто-
мию приходится около 25% операций, причем чаще 
всего проводят гемисферэктомию, мультилобарную 
резекцию и резекцию лобной доли [42]. Среди ос-
новных патологий, при которых показана операция, 
можно выделить СГ, корковые дисплазии и высоко-
дифференцированные глиомы. У взрослых пациен-
тов чаще всего встречается СГ, тогда как среди детей 
больше всего распространены корковые дисплазии 
[40]. Патологии, связанные с височной эпилепсией, 
традиционно разделяют на две основные группы: 
60–70% случаев приходятся на СГ, а в 30–40% — 
на объемные образования. СГ в сочетании с другими 
поражениями (дисплазиями, опухолями), что также 
называют «двойной патологией», встречается редко 
[43,44].

К распространённым структурным эпилепси-
ям относятся эпилепсии, развивающиеся после 
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черепно-мозговой травмы, инсульта, на фоне опу-
холи, сосудистой мальформации и порока развития 
головного мозга.
Черепно-мозговая травма и эпилепсия. Черепно–

мозговая травма (ЧМТ) является наиболее частой 
причиной (фактором риска) приобретенной струк-
турной эпилепсии. Приступы, возникшие в течение 
24 часов после травмы, называют немедленными, а в 
течение 2–7 сут. — ранними. Приступы, возникшие 
спустя 7 сут. после ЧМТ, называют поздними или 
отсроченными; они в основном происходят в тече-
ние 18 мес. после травмы, а иногда могут появиться 
и спустя 5 лет. Их считают неспровоцированными 
эпилептическими приступами [45, 46]. Частота по-
сттравматической эпилепсии среди всех форм эпи-
лепсии, по данным разных исследований, варьирует 
от 5 до 42% [45]. Посттравматическая эпилепсия бо-
лее чем в 90% случаев развивается в течение первых 
двух лет [46]. Через 5 лет риск развития заболевания 
значительно снижается (< 1%), но вероятность раз-
вития неспровоцированных приступов сохраняется 
в течение 10 и даже 30 лет после ЧМТ [45]. Риск раз-
вития эпилепсии коррелирует с тяжестью травмы. 
При ЧМТ острые ранние приступы возникают у 25% 
пациентов, а поздние повторяющиеся приступы раз-
вивается в 10–25% случаев; после осколочных травм 
заболеваемость достигает 50% [47].

Факторами риска развития посттравматической 
эпилепсии являются тяжёлая ЧМТ, множественные 
ушибы головного мозга, повреждение твёрдой моз-
говой оболочки, вдавленный перелом черепа, вну-
тричерепное кровоизлияние или контузия, наличие 
очаговой неврологической симптоматики, а также 
длительность потери сознания или амнезия более су-
ток. Наличие ранних посттравматических приступов 
и алкоголизма в анамнезе также может увеличивать 
риск развития эпилепсии. В то же время связи меж-
ду степенью риска развития посттравматической 
эпилепсии и генотипом не было чётко прослежено. 
Часто, примерно в 1/3 случаев посттравматической 
эпилепсии, на МРТ кроме посттравматических изме-
нений выявляется также СГ [46].

В патогенезе посттравматической эпилепсии зна-
чительная роль отводится нарушению проницаемо-
сти гематоэнцефалического барьера (ГЭБ). При экс-
периментальном моделировании эпилептогенеза 
при ЧМТ показано также, что риск развития пост-
травматической эпилепсии повышается при демие-
линизации волокон белого вещества, что вызывает 
ранние и поздние приступы и провоцирует гибель 
нейронов, глиоз, усиление спрутинга мшистых во-
локон, а также снижение числа и активности ГАМ-
Кергических нейронов. Это приводит к увеличению 
возбудимости нейронов коры и отображает часть 
процессов, возникающих при кортикальных ушибах 
мозга у человека [48]. Проблема взаимоотношения 
ЧМТ и посттравматической эпилепсии осложняется 
ещё и тем, что травмы могут быть следствием пере-
несенных эпилептических приступов. Известно, что 
пациенты с подтвержденным диагнозом эпилепсии 
чаще получают легкие и тяжелые травмы головного 

мозга, включая кровоизлияния и ушибы. Степень 
риска зависит от частоты, типа приступов и того, 
насколько успешно удается их контролировать. 
Одно исследование показало, что травмы головы 
получают 24% пациентов с эпилепсией. На посмерт-
ных МРТ-исследованиях выяснилось, что 30% от 
138 пациентов с эпилепсией имели ЧМТ, чаще всего 
ушибы лобно-височной области; клинический диаг-
ноз посттравматической эпилепсии был выставлен 
только в трех случаях. Это подтверждает допущение 
о том, что по большей части травмы явились след-
ствием приступов [49].
Опухоли головного мозга и эпилепсия. Опухоли 

головного мозга могут являться причиной развития 
эпилептических приступов особенно при условии 
сдавления или вовлечения в патологический про-
цесс корковых областей головного мозга, что может 
проявляться фокальными и генерализованными при-
ступами. У пациентов с эпилепсией опухоли мозга 
встречаются в 4% случаев, а заболеваемость эпи-
лепсией среди лиц с опухолями мозга в зависимости 
от типа новообразования достигает 30% и выше. Под 
термином «эпилепсия ассоциированная с опухолью» 
понимают структурную фармакорезистентную эпи-
лепсию (обычно продолжительностью более двух 
лет) при опухолях головного мозга [50]. Как пра-
вило, речь идет о медленно растущих высокодиф-
ференцированных опухолях корковой локализации, 
чаще всего возникающих в молодом возрасте. К ним 
относятся в первую очередь ганглиоглиома и дисэ-
мбриопластическая нейроэпителиальная опухоль, 
а также более редкие варианты, такие, например, как 
ангиоцентрическая глиома, изоморфная диффузная 
глиома, папиллярная глионейрональная опухоль. 
Прогноз после удаления таких опухолей в большин-
стве случаев благоприятный — как с точки зрения 
избавления от приступов, так и в контексте выживае-
мости пациентов. Однако у части пациентов припад-
ки продолжаются и после операции [50]. Остаётся не 
ясным, что именно является причиной стойкой пред-
расположенности к возникновению эпилептических 
приступов и резистентности к противоэпилептиче-
ским препаратам — непосредственно опухоль или 
изменения прилежащей мозговой ткани, в связи 
с чем механизмы эпелептогенеза в опухолях оста-
ются предметом пристального изучения. Так уста-
новлено, что вероятность развития приступов выше 
при опухолях, расположенных в лобной, височной 
или островковой коре головного мозга, при этом не-
маловажное значение могут иметь размер опухоли 
и скорость ее роста [50]. Потенциальную эпилеп-
тогенность некоторых опухолей, ассоциированных 
с эпилепсией можно объяснить выраженным нейро-
нальным компонентом (включая незрелые нейроны) 
с высокой плотностью гипервозбудимых нейронов. 
Исследования выявили экспрессию ионотропных 
и метаботропных подтипов глутаматных рецеп-
торов в ганглиоглиоме и дисэмбриопластической 
нейроэпителиальной опухоли, а также снижение 
количества переносчиков глутамата в глии — то 
есть определенную роль может сыграть усиление 
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глутаматергической передачи, что может способ-
ствовать повышению возбудимости нейронов [51]. 
Активация провоспалительных молекул и измене-
ния ГЭБ, возможно, также влияют на этот процесс. 
Важный вклад в эпилептогенез могут внести изме-
нения в околоопухолевой области. К ним относятся 
отложение гемосидерина, гипоксия, ацидоз, изме-
нение физиологических свойств соседних нейро-
нов и их способности передавать возбуждающие 
сигналы. Не менее частое явление — нарушение 
миграции нейронов в ткани, окружающей опухоль, 
способствует генерации эпилептических приступов. 
Регистрация эпилептиформной активности глубин-
ными электродами в этих случаях позволяет наблю-
дать распространение эпилептической активности 
по нейронным сетям, объединяющим удаленные 
друг от друга участки мозга [40, 50]. Кроме того, 
отношение к эпилептогенезу может иметь любая 
прилегающая к опухоли фокальная кортикальная 
дисплазия, что требует дальнейшего изучения. Мед-
ленный темп роста этих опухолей, ассоциированный 
с длительным выживанием, вероятно, является кри-
тическим фактором в индукции вторичной реорга-
низации клеточного состава и нейрональных путей 
в прилегающей коре или даже в отдаленных участ-
ках, таких как гиппокамп [50].
Нарушения мозгового кровообращения и эпи-

лепсия. Инсульт является причиной развития около 
10% и 55% случаев впервые диагностированных 
эпилептических припадков у пожилых. При этом 
25% больных остаются фармакорезистентными 
[52]. Известно, что частота развития эпилептиче-
ских приступов в остром периоде инсульта выше 
при интракраниальных кровоизлияниях (10–16% 
случаев), чем при ишемическом инсульте (2–4%). 
Возникновение эпилептических припадков при-
водит к усилению тяжести инсульта, ухудшению 
функционального исхода и повышению смертности. 
В связи с этим необходимо проведение рандомизи-
рованных и контролируемых триалов для разработ-
ки эффективных методов их профилактики и про-
тивосудорожной терап [53]. Для решения вопроса 
о частоте эпилептических припадков, развившихся 
у больных с нарушениями мозгового кровообра-
щения (НМК), развившимися в основном при ар-
териальной гипертонии и атеросклерозе, Научным 
центром неврологии совместно с другими невроло-
гическими клиниками страны в 70-х годах XX века 
было проведено обширное эпидемиологическое 
исследование, охватившее 26 007 больных с НМК, 
распределённых по характеру НМК: преходящие 
НМК, ишемический и геморрагический инсульт, 
инсульт неуточнённого характера, остаточные яв-
ления после перенесенного инсульта. Установлено, 
что при преходящих НМК эпилептические припадки 
развились у 8,37% больных (у 345 из 4121); в остром 
периоде ишемического инсульта — у 4,12% (500 
из 12147 больных); при геморрагическом инсульте 
они возникали вдвое чаще, чем при ишемическом — 
в 8,69% наблюдений (у 263 из 3025). Наиболее ча-
сто эпилептические припадки являлись симптомом 

субарахноидального кровоизлияния и развились 
в 19,45% (у 190 из 977 бальных), а также при эмбо-
лии сосудов головного мозга — в 11,30% (у 79 из 699 
больных). В период остаточных явлений после пе-
ренесенного инсульта эпилептические приступы 
возникли у 4,45% больных (у 135 из 3033) [54]. Эпи-
лептические приступы развивались как начальный 
симптом заболевания в остром периоде, так и в про-
цессе развивающегося инсульта, а также в постин-
сультном — восстановительном и резидуальном пе-
риодах [55].

В зависимости от времени, прошедшего с момен-
та инсульта, приступы разделяют на ранние, возник-
шие в течение первых 7 суток, и поздние, возникшие 
после 7 суток. Ранними считаются острые симптома-
тические приступы, спровоцированные локальными 
метаболическими изменениями и потому не являю-
щиеся непосредственным проявлением эпилепсии. 
При этом наличие ранних приступов увеличивает 
риск развития эпилепсии у пациента в дальнейшем. 
Поздние приступы, наоборот, считаются проявле-
нием приобретенной предрасположенности голов-
ного мозга к возникновению эпилептических при-
падков [56]. Эпилептические припадки при НМК 
ишемического характера проявлялись почти исклю-
чительно фокальными приступами, что было харак-
терно для всех форм расстройств кровообращения 
ишемического характера: транзиторные ишемиче-
ские атаки, острейший период ишемического ин-
сульта, остаточные явления после перенесенного 
инсульта [57, 58]. Их возникновение обусловлено 
ишемией с преимущественной локализацией в коре 
полушарий большого мозга. При этом, как показал 
клинико-морфологический анализ, условиями воз-
никновения эпилептических приступов обычно яв-
лялись небольшие ишемические очаги в коре и со-
хранность перифокальных областей как серого, так 
и белого вещества головного мозга [59].

Что касается острого периода геморрагического 
инсульта, то, как показали клинико-морфологиче-
ские сопоставления, проведенные в Научном центре 
неврологии, эпилептические приступы могут наблю-
даться при локализации гематом в непосредственной 
близости к области предцентральной извилины [55].

Распространённость постинсультной эпилепсии 
достигает 12–15%, по данным разных исследовате-
лей, но различается в зависимости от методологии 
исследования и длительности наблюдения [56]. По-
мимо развития ранних приступов, факторами ри-
ска постинсультной эпилепсии являются: возраст 
до 65 лет, гипонатриемия, злоупотребление алко-
голем, геморрагический инсульт, вовлечение коры 
полушарий большого мозга, локализация инфаркта 
в височной доле, а также резко выраженные невроло-
гические нарушения. Фокальная эпилептиформная 
активность на ЭЭГ также является прогностически 
неблагоприятным фактором развития постинсульт-
ной эпилепсии [56].

У больных с хронической ишемией мозга мо-
гут развиваться эпилептические приступы, отли-
чающиеся многообразием проявлений. При этом 
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бессудорожные формы эпилептических пароксиз-
мов при них встречаются гораздо чаще по сравне-
нию с другими видами НМК [60]. В результате ком-
плексного исследования 174 пациентов с впервые 
выявленной эпилепсией на фоне хронической сосу-
дистой патологиии головного мозга, выделены неко-
торые клинические особенности, повышающие риск 
развития эпилептических приступов. Установлено, 
что преобладают фокальные приступы с наиболь-
шей частотой их развития в возрасте от 50 до 69 лет. 
Очаги патологической активности на ЭЭГ преиму-
щественно выявлялись в левой височной области. 
По данным МРТ превалировали корковые и субкор-
тикальные очаги ишемии различной давности и рас-
ширение желудочков мозга.
Сосудистые мальформации и эпилепсия. В иссле-

дованиях на операционном материале показано, что 
сосудистые мальформации составили около 6% всех 
случаев структурных эпилепсий. Среди основных 
типов можно выделить артериовенозные мальфор-
мации (АВМ) и кавернозные ангиомы, реже встреча-
ются телеангиоэктатические или ангиодисгенетиче-
ские мальформации [61,62]. АВМ — это врождённый 
порок развития кровеносных сосудов головного моз-
га, который характеризуется наличием клубка па-
тологически изменённых, переплетённых сосудов, 
через которые осуществляется прямой сброс крови 
из артерий в венозную систему мозга, минуя моз-
говую ткань. Под воздействием давления крови эти 
сосуды могут разорваться с возникновением крово-
излияния в мозг (геморрагический инсульт). Вторым 
по частоте проявлением АВМ являются приступы 
эпилепсии, обусловленные локальным расстрой-
ством кровоснабжения мозга (синдром «обкрадыва-
ния») вследствие тканевой гипоксии. АВМ являются 
наиболее часто выявляемой сосудистой патологией 
головного мозга у детей [63]. Эпилепсия встречается 
в 17% случаев АВМ и считается наиболее распро-
страненным симптомом при кавернозных ангиомах 
(79%). Такие аномалии развития обычно окружены 
ободком глиоза и гемосидерина. Своевременное 
хирургическое вмешательство считается как опти-
мальным методом лечения эпилепсии, так и лучшим 
способом снизить риск последующего кровоизлия-
ния; 84% пациентов с кавернозными ангиомами из-
бавляются от припадков [61]. Так, в одной из работ 
анализируются результаты хирургического лечения 
церебральных АВМ, сопровождающихся эпилепти-
ческими приступами, у 89 больных детей в возрасте 
от 1 года до 17 лет. Бесприступный исход в целом 
был достигнут у 46,6% оперированных, у 75% отме-
чено улучшение [63].

Дискутабельным остаётся вопрос о механизмах 
связи эпилептических приступов с АВМ и другими 
неосложнёнными венозными аномалиями разви-
тия [64]. Среди потенциальных механизмов, лежа-
щих в основе эпилепсии, можно выделить очаговую 
ишемию в результате артериовенозного шунтиро-
вания, периферический глиоз, отложение гемоси-
дерина. В последние годы к ведущим механизмам 
возникновения эпилепсии при венозных аномалиях 

относят повышение проницаемости ГЭБ [64]. Вы-
сказано предположение, что дисфункция ГЭБ усу-
губляет прогрессирование эпилепсии и, наоборот, 
эпилептические приступы вызывают дисфункцию 
ГЭБ [65, 66].
Гамартомы и эпилепсия. Гамартома гипотала-

муса — это врождённое, объёмное, гетеротопное, 
неопластическое образование межножковой ямки, 
доброкачественного характера; по морфологиче-
ской классификации соответствует ганглиоцитомам. 
Гамартома гипоталамуса — редкий порок разви-
тия ЦНС. Распространённость составляет 1 случай 
на 100 тыс. населения. Она располагается на стенке 
или дне III желудочка или прикрепляется к серому бу-
гру либо к мамиллярным телам, тесно контактирует 
с гипоталамусом [67]. Клинически гамартома гипо-
таламуса часто проявляется развитием структурной 
эпилепсии и преждевременным половым развитием. 
Пациенты с эпилептическими припадками, связан-
ными с гамартомой гипоталамуса, при отсутствии 
противопоказаний, подлежат хирургическому лече-
нию [67]. Частота полного регресса эпилептических 
приступов после хирургического лечения составля-
ет около 50%, но тяжёлые осложнения возникают 
примерно у каждого четвёртого из оперированных 
пациентов. Альтернативой прямому вмешательству 
являются радиочастотная термокоагуляция, лазер-
ная абляция и стереотаксическая радиохирургия 
[68]. На основании анализа результатов проведения 
стереотаксической радиохирургии гамартомы гипо-
таламуса у 22 пациентов установлено, что этот вид 
лечебного воздействия является эффективным мето-
дом лечения эпилепсии. Кандидатами для стереотак-
сической радиохирургии на аппарате Гамма-нож яв-
ляются дети, у которых приступы манифестировали 
в возрасте старше 1 года, с гамартомой объёмом ме-
нее 3 см3 и площадью её контакта с гипоталамусом 
не более 150 мм2 [68].
Патоморфологические изменения головного моз-

га и других органов при эпилепсии и эпилептическом 
статусе. Патоморфологические исследования го-
ловного мозга и внутренних органов при эпилепсии 
с летальным исходом имеют исключительно важ-
ное значение, так как позволяют выявить этиоло-
гию эпилепсии, наличие эпилептогенного очага, 
сопутствующие и/или коморбидные заболевания, 
непосредственную причину смерти больного. Как 
подчёркивается [12], при обнаружении на секции 
макроскопических изменений головного мозга 
и взятии материала для гистологического исследо-
вания необходимо ориентироваться на клиническую 
картину заболевания и данные электрофизиологиче-
ских и нейровизуализационных исследований. Сле-
дует брать фрагменты ткани из тех областей мозга, 
которые наиболее уязвимы к приступ-индуцирован-
ным повреждениям — гибели нейронов и глиозу: 
гиппокампа, неокортекса, таламуса, миндалевидно-
го ядра, мозжечка и мозгового ствола.

Патологические изменения головного мозга 
и других органов и систем, развивающиеся при эпи-
лепсии, довольно разнообразны. При анализе 
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каждого конкретного случая эпилепсии необходи-
мо прежде всего дифференцировать морфологиче-
ские изменения мозга, обусловившие развитие эпи-
лепсии, что далеко не всегда возможно, и изменения, 
обусловленные самой эпилепсией [55,59].
Эпилептический статус. Эпилептический статус 

(ЭС) обусловливается нарушением тормозных меха-
низмов и запуском режима самоподдержания эпи-
лептической активности [69]. ЭС сопровождается 
увеличением смертности до 19% [70].

Если смерть больных наступает во время эпи-
лептического статуса, то на секции обнаруживаются 
гиперемия сосудов, резко выраженный отёк мозга со 
странгуляционными бороздами на нижней поверх-
ности полушарий мозжечка и крючках парагиппо-
кампальных извилин. Наиболее тяжёлые изменения 
обнаруживаются в гиппокампе с обширным одно- 
или двусторонним некрозом пирамидальных нейро-
нов. В нескольких МРТ- исследованиях также были 
обнаружены острые гиппокампальные изменения — 
набухание, отек и усиление сигнала в Т2 режиме по-
сле перенесенного эпизода ЭС [12]. Гибель нейро-
нов наблюдается в СА1-, СА3-сегментах гиппокампа 
и воротах зубчатой извилины (гранулярные клетки 
и нейроны СА2-сегмента могут быть не затронуты), 
миндалевидном ядре, клетках Пуркинье мозжечка, 
неокортексе (средних слоях), энториальной коре, 
дорсомедиальных ядрах таламуса, сосочковых те-
лах, базальных ядрах и стволе головного мозга. Вско-
ре после ЭС отмечается микроглиоз и лимфоидная 
периваскулярная инфильтрация. В некоторых слу-
чаях наблюдается в основном одностороннее нейро-
нальное повреждение, однако длительные гемикон-
вульсии могут привести к развитию церебральной 
гемиатрофии с разрушительным односторонним ла-
минарным некрозом второй — четвертой пластинок 
(слоев) коры. Спустя 7 дней после ЭС также сообща-
лось о чрезмерном набухании аксонов, спровоциро-
ванном нейрональным повреждением [12].
Общие принципы эпилептогенеза при струк-

турной эпилепсии. На основе изучения патогенеза 
возникновения эпилептических припадков при раз-
личных формах структурной эпилепсии разрабо-
таны и продолжают уточняться общие принципы 
эпилептогенеза как на клиническом, так и на экс-
периментальном материале [12]. На современном 
методическом уровне с использованием нейрови-
зуализационных, электрофизиологических, имму-
номорфологических методов, а также новейших 
клеточных и молекулярно-генетических технологий 
проводятся исследования эпилептогенной зоны; на-
рушения баланса между возбуждающими и тормоз-
ными путями; роли воспаления в возникновении 
эпилептических приступов; эпилептогенного вклада 
астроцитов и глиоза, а также роли ангиогенеза и из-
менений ГЭБ в эпилептогенезе и др.

В эпилептогенезе часто выделяют три стадии: 
1) острое событие (повреждение — триггер или де-
бютный припадок); 2) латентный период (без клини-
ческих проявлений); 3) спонтанные припадки. Ла-
тентный период может длиться месяцами или годами 

[71]. Основная сложность при изучении процессов 
эпилептогенеза на поздней стадии — отличить ис-
ходные аномалии-предшественники от вторичных 
дезадаптивных реорганизационных изменений. 
Большое внимание уделяется изучению эпилепто-
генной зоны, которую можно выявлять с помощью 
нейровизуализационных или морфологических ма-
кроскопических методов, а также перифокальной 
менее пораженной корковой области вблизи непо-
средственного очага повреждения [72]. Установлено, 
что в эпилептогенезе при таких формах структурной 
эпилепсии, как СГ, ФКД и опухоли мозга ключевую 
роль играют нарушения баланса между возбуждаю-
щими и тормозными путями. Дисбаланс может воз-
никнуть на сетевом, клеточном или синаптическом 
уровнях. Об этом явлении можно говорить при сни-
жении числа тормозных нейронов и синапсов, уве-
личении экспрессии, ускорении сборки и усилении 
функционирования рецепторов или каналов возбуж-
дающих нейромедиаторов (например, рецепторов 
глутамата, кальциевых каналов), а также понижен-
ной экспрессии механизмов торможения (например, 
ГАМК-рецепторов, калиевых каналов) [12].

В исследованиях последних лет, посвященных 
эпилептогенезу, наряду с нейронами, большое вни-
мание уделяется изучению астроцитов и формируе-
мого ими глиоза. За последнее десятилетие получе-
но много новых данных о тех функциях астроцитов, 
которые тесно связаны с возникновением припадков 
и эпилепсией. Астроциты секретируют белки, липи-
ды, малые молекулы, которые, связываясь с нейро-
нальными рецепторами, способствуют синаптогене-
зу [73]. Кроме того, астроцитарные факторы играют 
ключевую роль в формировании нейронных сетей, 
способных претерпевать синаптические (кратковре-
менные и длительные) морфофункциональные пла-
стические перестройки. Экспериментальные иссле-
дования подтверждают, что астроциты могут быть 
функционально вовлечены в рекуррентные возбуж-
дающие сети, поддерживая эпилептические разря-
ды. Это свидетельствует о наличии такого явления, 
как «глиотрансмиссия» [74].

Активно изучается роль в эпилептогенезе таких 
патогенетических факторов, выявленных при изуче-
нии эпилептогенных очагов, как изменения клеточ-
ных компонентов ГЭБ и процесс ангиогенеза, со-
провождаемый образованием новых микрососудов, 
экспрессией рецептора фактора роста эндотелия со-
судов, а также связь их с воспалительным процессом 
в нервной ткани [12].

Заключение. Современные достижения в изу-
чении структурной эпилепсии включают уточнение 
механизмов эпилептогенеза, интеграцию высоко-
информативных нейровизуализиционных и нейро-
физиологических технологий, а также внедрение 
хирургических методов коррекции её фармакорези-
стентных форм. Все эти направления способствуют 
повышению уровня оказания специализированной 
неврологической помощи больным с эпилепсией.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от-
сутствии конфликта интересов.
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