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РЕЗЮМЕ 

Согласно статистике на начало 2019 г. черепно-мозговые травмы (ЧМТ) являются наиболее распространенным видом 
травм и одной из главных причин инвалидизации в России. Ежегодно во всем в мире 200 человек из 10 тыс. получают 
серьезные травмы головного мозга. Тяжелая ЧМТ может приводить к длительной инвалидности. Посттравматиче-
ская эпилепсия (ПТЭ) является одним из наиболее драматичных последствий ЧМТ, частота которого по различным 
оценкам колеблется от 2% до 50% в зависимости от тяжести травмы. Исследование ПТЭ затруднительно ввиду того, 
что в ряде случаев может пройти более 10 лет после повреждения, прежде чем начнутся приступы, а у многих паци-
ентов с ЧМТ в анамнезе эпилепсия не развивается вовсе.

В данном обзоре, включающем результаты наших исследований, а также исследований, проведенных российскими 
и зарубежными коллегами в течение последних лет (приоритетными являлись научные публикации за период 2017–
2021 гг.), осуществлен анализ и обобщение известных на сегодняшний день факторов риска, клинических и диагно-
стических особенностей ПТЭ с целью повышения осведомленности врачей о современных методах лабораторной 
и инструментальной диагностики данного заболевания (включая электроэнцефалографию и рутинные/специальные 
методики нейровизуализации, с помощью которых возможна идентификация биомаркеров ПТЭ), а также данных 
о потенциальных разработке и внедрении в практику профилактических стратегий ведения пациентов. Доказано, что 
в настоящее время не существует четких алгоритмов превентивной диагностики и лечения ПТЭ, что зачастую приво-
дит к недостаточной помощи пострадавшим.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА 

Черепно-мозговая травма, посттравматическая эпилепсия, нейровизуализация, биомаркеры. 

Статья поступила: 28.09.2021 г.; в доработанном виде: 03.12.2021 г.; принята к печати: 29.12.2021 г. 

Конфликт интересов 
Авторы заявляют об отсутствии необходимости раскрытия конфликта интересов в отношении данной публикации. 

Вклад авторов 
Авторы сделали эквивалентный вклад в подготовку публикации.

Для цитирования 
Маслов Н.Е., Литвинова А.А., Ковалев П.С., Маслова Н.Н., Юрьева Н.В., Хамцова Е.И. Посттравматическая эпилепсия: 
клинические, диагностические и терапевтические особенности. Эпилепсия и пароксизмальные состояния. 2021; 13 (4): 
377–392. https://doi.org/10.17749/2077-8333/epi.par.con.2021.100. 

  	 ISSN 2077-8333 (print)   
https://doi.org/10.17749/2077-8333/epi.par.con.2021.100 	 ISSN 2311-4088 (online)

Посттравматическая эпилепсия: 
клинические, диагностические  
и терапевтические особенности
Маслов Н.Е.1, Литвинова А.А.2, Ковалев П.С.2,  
Маслова Н.Н.2, Юрьева Н.В.2, Хамцова Е.И.2

1 Федеральное государственное бюджетное учреждение «Национальный медицинский 
исследовательский центр им. В.А. Алмазова» Министерства здравоохранения Российской Федерации 
(ул. Аккуратова, д. 2, Санкт-Петербург 197341, Россия)

2 Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение высшего образования 
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SUMMARY 

According to 2019 statistics records, traumatic brain injuries (TBI) are the most common type of injuries and one of the main 
causes for disability in Russia. Every year 200 people per 10,000 subjects around the world suffer from serious brain injuries. 
Severe TBI can result in long-term disability. Posttraumatic epilepsy (PTE) is one of the most dramatic consequences of TBI 
with an estimated incidence rate ranging from 2% to 50% based on severity of injury. Conducting studies on PTE poses 
numerous challenges because epilepsy never develops in many patients with TBI or it may occur more than 10 years after TBI.

In this review, which includes data from studies conducted by Russian researchers, including us, and foreign colleagues over 
the last few years (mainly 2017–2022), we analyzed and generalized currently known risk factors, clinical and diagnostic 
features of PTE in order to increase the awareness about modern methods of laboratory and instrumental diagnostics related 
to this disease (including electroencephalography and routine/special neuroimaging techniques that allow to identify PTE 
biomarkers). We also aimed to promote development of preventive strategies for patient management. It has been proved that 
no clear algorithms for PTE diagnostics and treatment are currently available, which often leads to insufficient patient care.
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ВВЕДЕНИЕ / INTRODUCTION

Черепно-мозговая травма (ЧМТ) является серьез-
ной проблемой общественного здравоохранения и од-
ной из наиболее распространенных причин смерти 
у людей в возрасте до 40 лет [1]. Согласно данным Цен-
тра по профилактике и  контролю заболеваний (США, 
2019 г.) около 35% ЧМТ возникают в результате паде-
ний, 17% – в результате дорожно-транспортных проис-
шествий и 10% – в результате нападений, в  то время 
как в 21% случаев причина не регистрируется [2]. Явля-
ясь неоднородной патологией с разнообразными кли-
ническими проявлениями, ЧМТ отличается от других 
острых страданий нервной системы (например, ише-
мического или геморрагического инсульта) тем, что не-
врологический дефицит, инициируемый травмой, мо-
жет проявиться через несколько дней, месяцев или 
даже лет после причинных событий [3]. 

Посттравматическая эпилепсия (ПТЭ) – одно из от-
сроченных последствий черепно-мозговой травмы. Ее 
частота, по данным последних исследований, состав-

ляет 5% от всех случаев эпилепсии, а совокупная доля 
заболеваемости через 1 год после тяжелой ЧМТ – от 
5,8 до 26% [4, 5]. ПТЭ, как и эпилепсия любого генеза, 
при отсутствии надлежащего лечения представляет 
собой серьезную проблему и закономерно ассоцииру-
ется с  неблагоприятными клиническими исходами: 
эпилептический статус (ЭС), синдром внезапной смер-
ти (англ.  sudden unexpected death in epilepsy, SUDEP), 
повышенный риск летального исхода. В то время как 
случаи посттравматических припадков могут возни-
кать остро (от нескольких часов до нескольких дней 
после ЧМТ), для ПТЭ характерен «молчаливый» пери-
од от 6 мес до 20 лет [6–8]. При этом согласно данным 
S. Fordington et al. (2020 г.) риск развития ПТЭ является 
максимальным в течение первых 2 лет с момента трав-
мы, оставаясь высоким и спустя десятилетия после по-
вреждения мозга [9]. 

Временная отсроченность посттравматической эпи-
лепсии позволяет идентифицировать пациентов груп-
пы риска, проводить целенаправленные терапевтиче-
ские вмешательства и  с  большой вероятностью пре- 
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дотвращать развитие ПТЭ. Ввиду неблагоприятного 
влияния, которое ПТЭ может оказать на качество жизни, 
бесспорно актуальным остается поиск ответов на сле-
дующие вопросы: какова частота возникновения ПТЭ 
после черепно-мозговой травмы различной степени тя-
жести? Каковы индивидуальные факторы риска разви-
тия ПТЭ? Существуют ли биомаркеры, используя кото-
рые, можно с  точностью предсказать риск развития 
ПТЭ? Существуют ли способы эффективной профи-
лактики данной патологии? Невозможно переоценить 
также важность понимания патофизиологии развития 
и фенотипической гетерогенности ПТЭ для разработки 
соответствующих терапевтических подходов.

Цель – анализ и обобщение известных на сегодняш-
ний день факторов риска, клинических особенностей, 
терапевтических подходов к профилактике ПТЭ для по-
вышения осведомленности врачей о  современных ме-
тодах лабораторной и  инструментальной диагностики 
данного заболевания, а также потенциальной разработ-
ки и  внедрения в  практику профилактических страте-
гий ведения пациентов, включая методику идентифи-
кации биомаркеров ПТЭ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ / MATERIAL  
AND METHODS

Дизайн исследования / Study design

Нами был осуществлен поиск в  русскоязычных 
(eLibrary, CyberLeninka) и  англоязычных (PubMed/

MEDLINE, ClinicalKey) базах данных научной литерату-
ры с  использованием ключевых слов и  словосочета-
ний на русском и  английском языках: «биомаркеры», 
«нейровизуализация», «посттравматическая эпилеп-
сия», «черепно-мозговая травма», “biomarkers”, “neu- 
roimaging”, “posttraumatic epilepsy”, “traumatic brain 
injury”. В период с 7 января по 17 августа 2021 г. анали-
зировались полнотекстовые публикации на русском 
и английском языках, включая оригинальные исследо-
вания, обзоры, клинические случаи. 

Путем поиска в базах данных была идентифициро-
вана 1241 статья. Еще 73 источника были включены 
в рассмотрение после дополнительного отбора. После 
удаления дубликатов, тщательного скрининга, каче-
ственного синтеза было отобрано 96 научных публика-
ций, вошедших в данный обзор (рис. 1).

Не было никаких ограничений по времени публика-
ции, однако приорит отдавался научным исследовани-
ям за период 2017–2021 гг. Два автора (Н.Н. Маслова, 
А.А. Литвинова) независимо оценили исследования 
в  соответствии с  критериями отбора и  проанализиро-
вали списки ссылок на полученные статьи, чтобы опре-
делить дополнительные соответствующие исследова-
ния. Разногласия разрешались путем обсуждения до 
тех пор, пока не был достигнут консенсус.

Данные, полученные из релевантных для целей на-
стоящего обзора исследований, включали первого ав-
тора, год публикации, страну, дизайн исследования, 
демографические сведения и  информацию по теме 
статьи, подкрепленную статистическими данными (со-

Публикации, идентифицированные через 
поиск в базах данных /  

Publications found in electronic databases 
(n=1241)

Дополнительные публикации,
идентифицированные через другие источники 

/ Extra publications found in other resources 
(n=73)

Публикации после удаления  
дубликатов / Publications after removing 

duplicate references 
(n=1182)

Публикации, прошедшие  
скрининг / Рost-screening publications 

(n=645)

Исключенные 
публикации / Еxcluded publications 

(n=537)

Полнотекстовые статьи,  
оцененные на приемлемость / 

Relevance-assessed full-text papers 
(n=108)

Исключенные полнотекстовые 
статьи / Еxcluded full-text papers  

(n=12)

Исследования, включенные  
в качественный синтез / Studies 

included into quality analysis 
(n=96)

Рисунок 1. Дизайн 
исследования

Figure 1. Study design
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отношение рисков, соотношение шансов, доверитель-
ный интервал). Для оценки качества исследования ис-
пользовалась девятизвездочная система, основанная 
на шкале Newcastle–Ottawa Scale. Для изучения источ-
ников неоднородности был проведен анализ подгрупп.

Критерии включения и исключения / 
Inclusion and exclusion criteria

Критериями включения в научный обзор были: 
– публикации на русском и английском языках; 
– методология «случай–контроль», когортная или 

перекрестная методология; 
– эпидемиологические данные, касающиеся факто-

ров риска ПТЭ; 
– оригинальные полнотекстовые исследования. 
Были исключены:

– неоригинальные статьи; 
– статьи с недостаточными данными или не относя-

щимися к делу результатами; 
– отчеты об отдельных случаях. 

РЕЗУЛЬТАТЫ / RESULTS

Факторы риска и некоторые клинические 
особенности ПТЭ / Risk factors and some 
clinical features of PTE

На сегодняшний день абсолютно доказана связь 
между степенью тяжести ЧМТ и развитием ПТЭ. Сред-
няя частота возникновения ПТЭ составляет 15–25%, 
в то время как при среднетяжелой или тяжелой травме 
риск повышается до 50% [10]. Известно, что вероят-
ность развития эпилепсии остается высокой в течение 
первых 20 лет у пациентов с легкой ЧМТ и в течение 10 
лет при умеренной травме [9].

Традиционно в качестве скринингового метода для 
определения степени тяжести ЧМТ используется шка-
ла комы Глазго (Glasgow Coma Scale, GCS), при этом 
значения от 3 до 8 баллов соответствуют легкой трав-
ме, 9–13 баллов – ЧМТ средней тяжести, 14–15 – тяже-
лой. Подавляющее большинство исследователей оце-
нивают риски развития ПТЭ на основании результатов, 
полученных с помощью данной шкалы [11, 12]. Однако 
научные работы последних лет показали противоречи-
вые результаты в отношении применения GCS как про-
гностического фактора ПТЭ. Особый интерес вызывает 
исследование H. Siig Hausted et al. (2020 г.), в котором 
ученые, используя материал из датской базы данных 
по травмам головы за период 2004–2016 гг., проанали-
зировали катамнез 1010 пациентов от 18 до 87 лет, пе-
ренесших тяжелую ЧМТ [13]. 

Помимо GCS для оценки тяжести травмы авторы ис-
пользовали показатель продолжительности посттрав-
матической амнезии (ПТА). Оценка проводилась с уче-
том баллов теста GOAТ (англ. Galveston Orientation and 
Amnesia Test), согласно которому выходом из амнезии 
считалась сумма баллов 76 и  более в  течение 2 сут 
подряд. Было выявлено, что длительность ПТА более 

70 сут достоверно связана с  развитием ПТЭ в  после- 
дующие несколько лет (95% доверительный интервал 
(ДИ) 1,79–9,99), в  то время как использование GCS 
у этих же пациентов не показало статистически значи-
мой связи между тяжестью травмы и возникновением 
эпилепсии [13, 14].

Данные метаанализа T. Xu et al. (2017 г.) и результаты 
исследований отечественных ученых позволяют выде-
лить основные факторы риска развития ПТЭ. В каче-
стве главных предикторов ПТЭ многие рассматривают 
длительность комы более 7–14 сут, отсутствие реакции 
на свет одного из зрачков в остром периоде травмы, на-
личие множественных билатеральных контузий (риск 
до 66%), детский и пожилой возраст [15, 16]. W. Chen 
et al. (2017 г.) с помощью регрессионного анализа Кокса 
доказали, что наличие хирургического вмешательства 
значительно повышает риск развития ПТЭ (относитель-
ный риск (ОР) 0,256; 95% ДИ 0,013–0,581; p=0,001), объ-
яснив это увеличением количественных повреждений 
мозга и появлением мультифокальных очагов, которые 
со временем могут стать эпилептогенными [17].

Во многих исследованиях показана связь между 
возникновением ранних (в течение первых 7 сут с мо-
мента травмы) приступов и развитием в более позднем 
периоде ПТЭ. M.A. Tubi et al. (2019 г.) выявили, что из 
46% пациентов, у которых после травмы мозга разви-
лась ПТЭ, 38,1% имели первый приступ в течение 1 нед, 
а у 61,9% регистрировались поздние судороги (спустя 
7 сут с момента травмы) [18].

Доказано, что наиболее рано приступы появляются 
в случае локализации очага повреждения в двигатель-
ных областях коры, позже – в височной области и в еще 
более отдаленный промежуток времени – при повреж-
дениях в лобной и затылочной долях [19]. Интересны 
данные о  корреляции длительности потери сознания 
с частотой развития ПТЭ. В своем обзоре О. Lasry et al. 
(2017  г.) показали, что относительный риск развития 
ПТЭ при потере сознания в  результате травмы менее 
чем на 30 мин увеличивается в 1,9 раза, при потере со-
знания на срок от 30 мин до 24 ч – в 2,9 раза и в целых 
17,2 раза при нахождении в  бессознательном состоя-
нии более 1 сут [20].

Ученые отмечают и такие значимые факторы риска, 
как вдавленный перелом черепа, смещение срединных 
структур более чем на 5 мм, наличие паренхиматозно-
го кровоизлияния, которое, в  свою очередь, способ-
ствует накоплению гемосидерина, обладающего эпи-
лептогенным эффектом. Важную прогностическую 
роль может играть наличие судбуральной гематомы 
[21]. В 2018 г. В.В. Крылов и др. доказали, что ее обна-
ружение явилось достоверным предиктором как ран-
них (p=0,00007), так и поздних (p=0,00004) приступов. 
Была выявлена достоверно значимая связь ранних 
посттравматических приступов с объемами субдураль-
ной гематомы (критерий Краскела–Уоллиса, p=0,0002), 
что показывает важность учета качественных характе-
ристик поражения [22]. Выделены и такие предикторы 
ПТЭ, как повреждение твердой мозговой оболочки ме-
таллическим предметом и  костью, продолжительная 
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ПТА. Обнаружены генетические маркеры развития ПТЭ: 
аллель е4 аполипопротеина Е и  аллель гаптоглобина 
Нр2-2 [21, 23].

Существенным фактором риска зарубежные колле-
ги признают наличие психических нарушений, в частно-
сти депрессии. С этим согласуются и результаты наших 
собственных исследований. При изучении депрессив-
ного фона у больных ПТЭ с помощью шкалы Монтгоме-
ра–Асберга нами было выявлено преобладание депрес-
сии умеренной степени тяжести у  80% пациентов. 
В 2021 г. M. Karlander et al. доказали влияние сопутст- 
вующих патологий на риск развития ПТЭ [24]. Результа-
ты научных трудов отечественных ученых подтвержда-
ют, что наличие трех и более хронических соматических 
заболеваний существенно повышает вероятность раз-
вития эпилепсии. По данным ряда авторов, в группе па-
циентов с ПТЭ отягощенность соматической патологи-
ей, исключая хроническую алкогольную интоксикацию, 
составляет 118,7%, т.е. более одного заболевания на че-
ловека1.

Отдельно выделяется в  качестве предиктора ПТЭ 
злоупотребление алкоголем [15]. По нашим данным, 
из общей структуры больных ПТЭ 26% пациентов на 
протяжении ряда лет имели признаки хронической 
алкогольной интоксикации, а от 9% до 25% всех слу-
чаев ЭС у  таких больных спровоцированы приемом 
алкоголя.

Существуют противоречивые данные о связи между 
возникновением ПТЭ и  локализацией ЧМТ. Однако 
большинство ученых сходятся во мнении, что повреж-
дения в  височной и  теменной областях значительно 
увеличивают риск ПТЭ. Так, результаты исследования 
M.A. Tubi et al. (2019 г.) показали, что травма в области 
височной доли была единственной характеристикой 
повреждения, достоверно (р<0,001) приводящей к раз-
нице между пациентами, у  которых развилась ПТЭ, 
и теми, у кого этого не произошло. Зарубежными кол-
легами было доказано, что атрофия височной доли яв-
ляется важным фактором риска ПТЭ (р=0,029). В част-
ности, выявлено, что у  больных ПТЭ объем височной 
доли уменьшился в среднем на 7,7±3,9% [18]. 

Описывая гендерно-возрастные риски, необходимо 
подчеркнуть, что многие авторы рассматривают муж-
ской пол как предикцию ПТЭ. Так, в метаанализе 2017 г. 
показано, что мужчины более восприимчивы к разви-
тию ПТЭ, чем женщины (ОР 1,32; 95% ДИ 1,10–1,59) [15, 
25]. Исследование G.S. Mendonça и J.W. Sander (2019 г.) 
определило возрастной промежуток, на который при-
ходится пик развития ПТЭ – от 30 до 49 лет [26]. С этим 
согласуются результаты и нашей работы, согласно ко-
торым средний возраст пациентов с  ПТЭ составил 
45±1,5 года. Данный факт ученые объясняют снижени-
ем способности головного мозга более пожилых лю-
дей генерировать гиперсинхронные эпилептические 
разряды. Кроме того, доказано, что после 40 лет сни-
жается и частота встречаемости самой ЧМТ.

1 Маслова Н.Н. Патогенез и лечение симптоматической посттравматической эпилепсии. Дис. ... доктора мед. наук. М.; 2003: 
271 с.

Приступы, инициируемые ЧМТ, не имеют семиоло-
гического отличия от вызванных иными причинами су-
дорог. Выявлено, что в 80% случаев в 1-е сутки после 
травмы развиваются генерализованные тонико-кло-
нические припадки. Так, в нашем исследовании у боль-
ных ПТЭ вне зависимости от тяжести травмы наблюда-
лось явное преобладание тонико-клонических гене- 
рализованных приступов – в 85,7% случаев у пациен-
тов с ушибом головного мозга и в 88,5% случаев при 
сотрясении мозга. Возможна как дальнейшая транс-
формация приступов в фокальные клонические, вер-
сивные, постуральные, соматосенсорные и  зритель-
ные, так и  эволюция в  билатеральные тонико- 
клонические. При этом согласно данным W. Chen et al. 
(2017  г.), а  также нашим собственным наблюдениям, 
развитие ПТЭ может иметь и  фокальное начало [17]. 
Следует понимать, что диагностика простых парци-
альных припадков зачастую представляет собой слож-
ную задачу для эпилептолога, поскольку они могут 
проявляться тончайшими сенсорными изменениями 
и  быть ошибочно принятыми за кататонический син-
дром или за интермиттирующие нарушения поведе-
ния, связанные с  посттравматическим стрессовым 
расстройством. 

Патогенез ПТЭ / PTE pathogenesis

Говоря о  развитии ПТЭ, необходимо прежде всего 
подчеркнуть многофакторность и  сложную взаимо- 
связь лежащих в ее основе патологических процессов. 
Помимо факта механического повреждения при ЧМТ 
в организме происходят изменения на уровне клеточно-
го и  гуморального иммунитета, развивается дезинте-
грация вегетативной и  гуморально-эндокринной регу-
ляции. В силу этого патогенез посттравматической 
эпилепсии по-прежнему остается на стадии изучения. 
Однако благодаря многолетним трудам ученых и клини-
цистов многие тонкости патофизиологии ПТЭ уже хоро-
шо исследованы. Многочисленные труды показывают, 
что патогенетические механизмы значительно различа-
ются в  зависимости от типа повреждения. Считается, 
что проникающая травма, ведущая к рубцеванию ткани, 
более тесно связана с  возникновением ранних эпилеп-
тических припадков. Закрытая травма приводит к диф-
фузному повреждению аксонов, ишемии и инициирует 
вторичные изменения мозга [19, 27, 28].

Известно, что механическое повреждение вызывает 
целый ряд структурных, физиологических и биохими-
ческих изменений. Гистологическим отражением трав-
мы является развитие глиоза и  микроглиальных руб-
цов, ретракция аксонов и  валлеровская дегенерация. 
В головном мозге инициируется сложный каскад моле-
кулярных и клеточных изменений, которые в конечном 
итоге приводят к возникновению неспровоцированных 
припадков. Детально описать тончайшие патологиче-
ские взаимодействия крайне сложно. Однако исследо-
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вания последних лет убедительно доказывают выска-
занное нами ранее предположение о центральной роли 
нарушения проницаемости гематоэнцефалического 
барьера (ГЭБ) в патогенезе развития ПТЭ. Не остается 
никаких сомнений в том, что повреждение ГЭБ являет-
ся фундаментальным катализатором для инициирова-
ния гиперсинхронизированной эпилептической актив-
ности в мозге [21, 29–31].

Показано, что ЧМТ инициирует изменение нормаль-
ных паттернов коммуникации между анатомо-струк-
турными компонентами ГЭБ. Это, в свою очередь, обу-
словливает нарушение сосудистых реакций, мета- 
болических процессов и способствует развитию воспа-
лительных явлений. Нарушение процессов ауторегуля-
ции мозгового кровотока и метаболический дисбаланс 
содействуют появлению ишемической зоны, которая 
ведет к дальнейшему повреждению ГЭБ, образуя таким 
образом порочный круг. Структурное нарушение ГЭБ 
также способствует внеклеточному накоплению воз-
буждающих аминокислот, что приводит к  эксайтоток-
сичности [21, 28]. 

Безусловна ответственность в эпилептогенезе возни-
кающей дисфункции астроцитов и  изменений синапти-
ческой проводимости. В физиологических условиях 
астроциты играют важную роль в транспорте ионов ка-
лия. Градиент концентрации этих ионов и поддержание 
постоянной вне- и внутриклеточной концентрации обес- 
печивает развитие быстрой реполяризации, необходи-
мой нейронам центральной нервной системы (ЦНС) 
для поддержания нормальной электровозбудимости. 
Нарушение нормального функционирования астроци-
тов неизбежно приводит к  нарушению физиологиче-
ского транспорта К+, развитию стойкой деполяризации 
нейронов и снижению порога возбудимости. Важно от-
метить, что астроциты, находясь в  состоянии деполя-
ризации, теряют способность к эффективному захвату 
глутамата, что также ведет к  снижению судорожного 
порога из-за повышенного притока Ca2+ и Na+. Возника-
ющий ионный дисбаланс вызывает длительное увели-
чение возбуждающего постсинаптического потенциа-
ла. В 2017  г. A. Wang et al. доказали роль астро- 
цитарного Na-K-Cl-котранспортера (NKCC1) в патогене-
зе развития ПТЭ и  показали, что его блокада ведет 
к защите от припадков [32].

Важную роль в  обеспечении нормальной синаптиче-
ской проводимости играют экспрессируемые астроцита-
ми калиевые каналы внутреннего выпрямления (англ. 
inwardly rectifying, Kir). В норме их образование находит-
ся под строгим контролем определенных генетических 
элементов. Установлено, что мутации в гене KCNJ10 у че-
ловека вызывают развитие синдрома EASТ (англ. epilepsy, 
ataxia, sensorineural deafness, tubulopathy – эпилепсия, 
атаксия, нейросенсорная глухота, тубулопатия), часто 
обозначаемого в литературе как SeSAME (англ. seizures, 
sensorineural deafness, ataxia, mental retardation, electrolyte 
imbalances – судороги, нейросенсорная глухота, атаксия, 
умственная отсталость, электролитный дисбаланс) [33]. 
В более ранних исследованиях высказывалось предпо-
ложение о связи полиморфизмов в гене KCNJ10 со склон-

ностью к  судорожным припадкам (R.J. Buono et al., 
2004  г.), и  все больше исследователей, активно изу- 
чающих данную проблему, в своих работах находят под-
тверждение связи генетической вариации KCNJ10 (в част-
ности Kir 4.1) с развитием посттравматических припадков 
[21, 34].

Помимо развития обозначенных выше патогенети-
ческих изменений, при повышении проницаемости ГЭБ 
возникает избыточная для астроцитов нагрузка гема-
тическим калием. Увеличение калия во внеклеточном 
пространстве привлекает воду и  способствует разви-
тию ионного отека. Повреждение ГЭБ приводит и к вне-
запному повышению уровня альбумина в  паренхиме 
головного мозга, что является эпилептогенным собы-
тием [35, 36]. 

Пристальное внимание исследователи уделяют 
и  нейровоспалительным процессам, инициируемым 
травмой. Доказано, что после повреждения ЦНС из ак-
тивированной микроглии и астроцитов интенсивно вы-
свобождается интерлейкин (ИЛ) 1 бета. Цитокин путем 
сложных реакций способствует опосредованному 
NMDA-рецепторами притоку ионов кальция и, следова-
тельно, образованию эпилептического очага. Меха-
низм повышения возбудимости клеток может быть об-
условлен и повышением числа межнейронных связей, 
что неизбежно влечет за собой увеличение амплитуды 
электрического постсинаптического потенциала [21].

Несмотря на сложность патогенетических механиз-
мов эпилептогенеза, их пристальное изучение являет-
ся неотъемлемой частью фундаментального познания 
ПТЭ. Только обладая достаточными знаниями о  кле-
точных и молекулярных взаимодействиях, ученые смо-
гут приблизиться к  разработке эффективных превен-
тивных мер и научиться профилактировать патологию.

Биомаркеры / Biomarkers

Актуальным направлением в  изучении ПТЭ по-
прежнему остается поиск ранних биомаркеров эпилеп-
тогенеза. Научившись идентифицировать пациентов 
группы риска, врачи получат возможность своевре-
менно подбирать индивидуально ориентированную те-
рапию и смогут, вероятно, профилактировать развитие 
патологии. В силу многофакторности патофизиологи-
ческих механизмов и наличия временноѓо окна между 
травмой и развитием ПТЭ определить биомаркеры, ко-
торые с высокой точностью будут прогнозировать раз-
витие эпилепсии, крайне сложно. На сегодняшний день 
в открытом доступе опубликованы результаты отдель-
ных доклинических исследований, показавшие некото-
рую взаимосвязь между данными, полученными с по-
мощью лабораторно-инструментальных методов диа- 
гностики, и развитием ПТЭ. Однако эти работы в силу 
своей единичности, отсутствия контрольных групп 
сравнения и  малочисленности выборок не могут яв-
ляться показательными и быть рекомендованы к  вне-
дрению в широкую клиническую практику. 

Поэтому, четко наблюдая определенную представ-
ленность имеющихся данных и понимая глобальность 
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проблемы, ученые при поддержке Национальных ин-
ститутов здравоохранения США (National Institutes of 
Health, NIH) приняли решение провести комплексное 
проспективное биоинформационное исследование 
(EpiBioS4Rx). Главной целью проекта является выявле-
ние таких молекулярных и  нейровизуализационных 
маркеров эпилептогенеза, которые, прежде всего, смо-
гут достоверно прогнозировать риск развития ПТЭ, 
а  также будут доступны для рутинного определения 
в  клинической практике [37]. В рамках исследования 
EpiBioS4Rx на основе ранее идентифицированных 
жидкостных биомаркеров ЧМТ оценивается потенци-
альная роль в  эпилептогенезе следующих молеку- 
лярных субстратов: нейронспецифическая энолаза,  
креатинкиназа BB, кальций-связывающий белок B, 
глиальный фибриллярный кислый белок, основной  
белок миелина, фосфорилированный тау-протеин, 
нейрофиламент-Н, ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-8, фактор некроза 
опухоли альфа, интерферон гамма, церулоплазмин, 
индуцируемый гипоксией фактора 1 альфа. 

Нейровизуализация в диагностике ПТЭ / 
Neuroimaging in PTE diagnosis

Считается, что электроэнцефалографические (ЭЭГ)  
данные не имеют четкой связи с ранними или поздни-
ми посттравматическими приступами. Так, ряд эпи-
лептологов сообщает о неспецифичности данных ЭЭГ 
в  отношении риска развития ПТЭ [38]. Эту гипотезу 
подтверждает и наше исследование, согласно которо-
му у 22% пациентов с ПТЭ отмечалось отсутствие ка-
кой-либо патологической и  эпилептиформной актив-
ности, проявлений в  виде дезорганизаций основного 
ритма и  неспецифических диффузных изменений 
биоэлектрической активности. Однако в  нескольких 
трудах была выявлена связь между видимыми струк-
турно-физиологическими патологиями и  развитием 
ПТЭ. Так, A. Bragin et al. в 2016 г., моделируя ЧМТ на 
самцах взрослых крыс, показали, что регистрация 
в течение первых 7 сут с момента травмы на непрерыв-
ной ЭЭГ патологических высокочастотных колебаний 
(100–600  Гц) и  спайков с  высокой вероятностью ука-
зывает на развитие у  испытуемых поздних судорог 
[39]. D.Z. Milikovsky et al. в 2017 г. установили, что ди-
намическое изменение в тета-ритме представляет со-
бой диагностический биомаркер эпилептогенеза в не-
скольких моделях структурной эпилепсии [40]. 

Достижения в  области нейровизуализации значи-
тельно продвинули изучение ПТЭ, позволив исследова-
телям выявлять как глобальные, так и тонкие структур-
ные и функциональные изменения, спровоцированные 
травмой и необходимые для последующей диагности-
ки эпилепсии [41–44]. Визуализация биомаркеров эпи-
лептогенеза привлекательна тем, что основана на не-
инвазивных процедурах, которые обычно выполняются 
как часть протокола обследования пациента, а  также 
с  ее помощью возможно обнаруживать закономерно-
сти эпилептогенеза, в т.ч. на ранних стадиях. Помимо 
этого визуализация головного мозга особенно важна 

при ЧМТ ввиду пространственной неоднородности по-
вреждений: зачастую затрагиваются как корковые, так 
и подкорковые структуры [45] при идентичных клини-
ческих проявлениях [46]. Заметная неоднородность 
травмы мозга в  популяции обусловливает трудности 
с выявлением общего эндофенотипа среди пациентов, 
у которых развивается ПТЭ.

Компьютерная томография (КТ) обычно использу-
ется в отделениях неотложной помощи для диагности-
ки переломов черепа, кровотечений, отека и локализа-
ции поражения головного мозга в  интервале от 
нескольких минут до нескольких часов после ЧМТ [47]. 
Тип повреждения и  его локализация могут быть важ-
ными биомаркерами ПТЭ. КТ-характеристика травмы 
на ранней стадии показала, что риск эпилепсии повы-
шается при внутричерепном, субдуральном или эпиду-
ральном кровоизлияниях, вдавленном переломе чере-
па с  проникновением отломков и/или металлических 
осколков в субдуральное пространство [48]. Специфи-
ческие поражения, такие как бипариетальные ушибы, 
проникновение в  субдуральное пространство отлом-
ков кости или фрагментов металла, множественные 
подкорковые ушибы или ушибы коры, а также смеще-
ние средней линии на 5 мм или более продемонстриро-
вали довольно высокие показатели заболеваемости 
(25–66%) ПТЭ [48]. 

R. D’Alessandro et al. сообщили о результатах КТ па-
циентов через 3–5 лет после травмы: у 75% больных 
с геморрагическими ушибами и связанной с ними экс-
трацеребральной гематомой развилась поздняя ПТЭ, 
как и у 16,7% пациентов только с внутримозговым кро-
воизлиянием, в  то время как ни в  одном из случаев 
экстрацеребральной гематомы поздние судороги не 
наблюдались [49]. В дальнейшем удалось подтвер-
дить, что наивысшая частота ПТЭ (44%) регистрирова-
лась у больных с геморрагическими ушибами и сопут-
ствующей экстрацеребральной гематомой [50]. Эти 
исследования подразумевают, что тяжесть травмы, 
характеризующаяся наличием ушибов головного моз-
га, повышает риск развития ПТЭ, однако конкретная 
локализация ушибов определена не была. При этом 
в  недавнем пилотном исследовании локализация по-
ражения в височной доле, а не общая тяжесть травмы 
как таковая коррелировала с самым высоким риском 
развития ПТЭ [51].

Учитывая лучшую разрешающую способность 
и дифференциацию тканей, магнитно-резонансная то-
мография (МРТ) может стать более точным методом 
визуализации для прогнозирования развития ПТЭ.

Как указано выше, подробно изучались предполага-
емые связи между судорогами и ГЭБ [52]. Было выска-
зано предположение, что нарушение его проницаемо-
сти напрямую приводит к развитию поздней эпилепсии 
за счет страдания зоны головного мозга вблизи по-
врежденного участка ГЭБ [53]. Существует несколько 
гипотез, которые связывают проницаемость сосудов 
головного мозга с эпилептогенезом, включая асимме-
тричное распределение ионов и  молекул и  другие из-
менения в  гомеостазе нейронов [54]. Патология ГЭБ 
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и ее связь с возникающей эпилепсией были продемон-
стрированы на экспериментальных моделях [55–57]. 
В одной из них микрососудистая дисфункция оценива-
лась на Т1-взвешенных изображениях (Т1-ВИ) с  кон-
трастным усилением и Т2-ВИ в течение 2 сут ЭС: дис-
функция ГЭБ на уровне грушевидных нейронов 
оказалась чувствительным и  специфичным предикто-
ром эпилепсии (р<0,0001) [58].

Промежуточные результаты исследования EpiBioS4Rx, 
опубликованные E.S. Lutkenhoff et al. в 2020 г., показали 
взаимосвязь между визуализирующимся на МРТ истон-
чением коры левой лобной и височной извилин, а также 
изменением структуры гиппокампа и развитием ПТЭ [44]. 
Кроме того, в  подполях гиппокампа были обнаружены 
структурные изменения при воспроизведении латераль-
ного гидродинамического удара (ЛГУ). Деформация ип-
силатерального гиппокампа через 1 нед после травмы, 
идентифицированная с помощью МРТ-картирования, ха-
рактеризовалась утолщением латеральной поверхности 
гиппокампа у  крыс с  развившейся ПТЭ по сравнению 
с истончением медиальной и вентральной поверхностей 
у животных, у которых ПТЭ отсутствовала [59, 60]. Спу-
стя 3 ч после дальнейшего воспроизведения ЛГУ были 
зарегистрированы изменения следа диффузионного 
тензора, спрогнозировавшие повышенную восприимчи-
вость к припадкам через 1 год [61]. R. Immonen et al. со-
общили, что такой индекс, как средняя диффузионная 
способность, зарегистрированный спустя 23 сут и 2 мес 
после травмы, а  также изменения на Т1-ВИ через 9 сут 
после травмы также достоверно предсказали повышен-
ную восприимчивость к припадкам, которая оценивалась 
с помощью пентилентетразола. Однако не всегда данные 
изменения указывают именно на эпилептогенез [62].

В клинических условиях МРТ, выполненная в остром 
периоде, может идентифицировать те же биомаркеры, 
связанные со степенью поражения головного мозга, 
которые определяются и  при выполнении КТ, но со 
значительно более высоким разрешением, хотя 
и с большей сложностью получения. Также очевидна 
возможность обнаружения более тонких структурных 
изменений. Например, R. Kumar et al. выдвинули гипо-
тезу о том, что специфические маркеры, в т.ч. отложе-
ния гемосидерина в зоне глиоза, наблюдаемые на Т1-
ВИ, предшествуют ПТЭ [63].

Недавние исследования показывают, что аномалии 
ГЭБ могут быть визуализированы на рутинных после-
довательностях, включая МРТ с динамическим контра-
стированием, Т1-ВИ с гадолинием, FLAIR [64].

O. Tomkins et al. наблюдали существенное наруше-
ние целостности ГЭБ у пациентов с ПТЭ (82% по срав-
нению с 25% у больных с ЧМТ без приступов) [59]. На-
рушение ГЭБ было локализовано в  кортикальных 
областях, окружающих зону повреждения. Таким обра-
зом, эпилептогенез может быть вызван изменениями 
в сосудистой сети, возникающими в результате травмы 
головного мозга и  инициирующими местную нейро- 
воспалительную реакцию, которая, в  свою очередь, 
способствует эпилептогенезу за счет снижения порога 
судорожной готовности.

Диффузионно-тензорная визуализация (ДТВ) по-
зволяет исследовать тончайшие нейронные структуры 
с  большей контрастностью и  повышенной чувстви-
тельностью [65]. С помощью ДТВ с высоким разреше-
нием становится возможным оценивать потерю струк-
турных связей в  головном мозге, количественно 
определять степень диффузного аксонального по-
вреждения и  прогнозировать развитие когнитивного 
дефицита [66].

Прогрессирующие структурные изменения, следую- 
щие за травмой и обусловливающие развитие эпилеп-
сии, гораздо более широко исследовались в  экспери-
ментальных моделях, нежели в  популяции. Микро-
структурные изменения гиппокампа представляют 
особый интерес, поскольку зубчатая извилина у крыс 
с ЧМТ оказалась особенно восприимчивой к генерации 
самоподдерживающейся эпилептической активности 
после стимуляции по сравнению с  контролем [67]. 
В  одном из исследований изучались результаты ДТВ 
в трех группах крыс: с ЧМТ, в состоянии ЭС и контроль-
ная группа. Отклонения в таких показателях, как фрак-
ционная анизотропия (ФА), осевая, радиальная диф-
фузность и средний показатель диффузии, отмечены 
и после ЭС, и после ЧМТ, где изменения следовали по 
градиенту: ЭС – ипсилатеральная гиппокампальная де-
формация – контралатеральная гиппокампальная де-
формация. Существенных отклонений в зубчатой изви-
лине после ЧМТ выявлено не было, однако после ЭС 
ФА увеличилась до 125% от контрольных значений 
и  коррелировала с  изменениями мшистых волокон 
и  гистологической реорганизацией миелинизирован-
ных аксонов. Изменения были обнаружены и в подпо-
лях CA3b-c: ФА в группе после ЭС была выше на 43%, 
чем в контрольной, а в группе с ипсилатеральной гип-
покампальной деформацией – на 26%.

Модели ЛГУ, в свою очередь, позволили предполо-
жить, что прорастание мшистых волокон в  зубчатую 
извилину гиппокампа связано с  повышенной воспри-
имчивостью к припадкам [68]. Таким образом, анома-
лии, выявляемые при ДТВ, могут свидетельствовать 
о  наличии биомаркеров эпилептогенеза, уникальных 
ввиду их травматической этиологии.

ДТВ ex vivo через 6 мес после латеральной перкус-
сии жидкости (англ. lateral fluid-percussion ingury, LFP) 
выявила снижение ФА и  стойкие изменения валика 
мозолистого тела, углового пучка и внутренней капсу-
лы. Последующее гистологическое исследование по-
казало, что дегенерация была вызвана утратой мие-
линизированных аксонов и накоплением железа [69]. 
В другом аналогичном исследовании после присту-
пов, смоделированных с  использованием каиновой 
кислоты и  пилокарпина, было обнаружено увеличе-
ние ФА в  зубчатой извилине [70]. Последующее ис-
следование показало, что рост данного индекса мо-
жет быть идентифицирован in vivo на протяжении 
79 сут с момента травмы [71].

Снижение ФА постоянно наблюдается в  когортах 
пациентов с ЧМТ [72, 73], особенно средней и тяжелой 
степеней тяжести, при которых имеются необратимые 
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повреждения миелина [74]. Мозолистое тело, лучи-
стый венец, поясной пучок, верхние и  передние про-
дольные пучки и дугообразный пучок являются наибо-
лее восприимчивыми участками белого вещества [75]. 
Сообщается, что даже при отсутствии очаговых травм 
область средней линии и  мозолистое тело особенно 
подвержены диффузному аксональному поврежде-
нию [76, 77]. 

В дополнение к  оценке микроструктурных измене-
ний, связанных со степенью повреждения, ДТВ широ-
ко использовалась для выявления отклонений у паци-
ентов, у  которых уже диагностированы фокальные 
и генерализованные эпилепсии [78], но лишь в некото-
рых исследованиях изучались закономерности струк-
турных изменений, совпадающих с  эпилептогенезом 
вследствие ЧМТ. Подобно доклиническим моделям, 
в  клинических условиях в  течение недель и  месяцев 
после ЭС сообщалось о повышении среднего показа-
теля диффузии по мере развития поражения [79]. 
R.K. Gupta et al. измерили соотношения ФА между зо-
нами интереса (намеченными вручную с целью охвата 
очагов, идентифицированных на T2-FLAIR) и  соответ-
ствующими контралатеральными зонами в  выборке 
пациентов с ЧМТ, у 61% из которых развилась поздняя 
ПТЭ [65]. Средние коэффициенты ФА в данных обла-
стях были значительно ниже, а  средняя радиальная 
диффузность была, напротив, существенно выше 
у больных, у которых развилась ПТЭ (0,57), по сравне-
нию с пациентами без приступов (0,68), что свидетель-
ствует об усилении глиоза в  случаях ЧМТ, отягощен-
ной эпилепсией.

Широко распространенные структурные измене- 
ния, сопровождающие ЧМТ, в  дальнейшем приводят 
к функциональной пластичности. Гиперконнективность 
или повышение прочности и/или увеличение количе-
ства функциональных связей в различных областях го-
ловного мозга могут выступать в  качестве компенса-
торного механизма при утрате структурных связей 
и смягчать некоторые отсроченные когнитивные нару-
шения, возникающие в результате ЧМТ [80, 81].

Прямое исследование изменений, связанных с ПТЭ, 
с  помощью функциональной МРТ было ограничено, 
хотя доклинические модели индуцированной ЧМТ  
демонстрируют широко распространенную функцио-
нальную реорганизацию после травмы. N.G. Harris et al. 
провели эксперимент с односторонним повреждением 
коры головного мозга и  получили данные МРТ в  со- 
стоянии покоя до травмы и через 1–2 и 4 нед после нее. 
Межполушарные и  таламокортикальные связи после 
травмы были нарушены, что соответствовало ожида-
ниям, но авторы также сообщили о неожиданной стой-
кой локальной гиперсвязанности (функциональная 
связь превысила значения до травмы) в течение перио-
да восстановления [82]. В единственном исследовании 
по изучению функциональных биомаркеров, связан-
ных с  эпилептогенезом, A.M. Mishra et al. сообщили 
о  снижении функциональных связей в  модели LFP 
между ипсилатеральной и  контралатеральной темен-
ной корой и между ипсилатеральной теменной корой 

и  гиппокампом. Небольшой размер выборки, однако, 
не позволил исследователям выявить статистически 
значимую корреляцию между функциональной связью 
на предметном уровне и восприимчивостью к припад-
кам с помощью пентилентетразола [83]. Однако синап-
тическая пластичность, связанная с  гиппокампом, 
играет существенную роль данной структуры в  эпи-
лептогенезе [84]. Представлены обширные данные 
о  функциональных изменениях после ЧМТ, которые 
связаны как с клиническими исходами, так и с после-
дующим диагнозом эпилепсии (например, височная 
и  абсансная эпилепсия). Исследования коннектитвно-
сти с помощью функциональной МРТ покоя предоста-
вили доказательства широкой распространенности 
функциональной пластичности на уровне всего мозга 
независимо от стадии травмы, особенно в  структуре 
дефолт-системы мозга и  таламокортикальных проек-
циях [81, 84–87].

Имеют место несоответствия среди 72 исследова-
ний гипер- и  гипоконнективности (H. Xiao et al. [88] 
и  T.J. O’Neill et al. [89]), которые трудно согласовать 
ввиду неоднородности тяжести травмы, состояния па-
циента на момент сканирования, методов анализа (на-
пример, воксель-базированная морфометрия или под-
ход на основе анализа независимых компонент) и т.д. 

Магнитно-резонансная спектроскопия, в  свою оче-
редь, может предоставить количественные доказа-
тельства изменения профиля метаболитов, связанных 
с  такими факторами, как воспаление, перестройка 
нервной системы и повышенная возбудимость, возни-
кающие вследствие ЧМТ и  обусловливающие эпилеп-
тогенез (даже при нормальных данных МРТ) [90].

Совсем недавно Управление по контролю за лекар-
ственными средствами и  продуктами питания США 
(USA Food and Drug Administration, FDA) одобрило раз-
работку компании Abbot (США). Ученые создали тест-
систему, которая в  течение 15 мин способна опреде-
лить наличие и уровень особых белков, появляющихся 
в крови человека после ЧМТ, – глиального фибрилляр-
ного кислого белка и убикитинкарбоксил-концевой ги-
дролазы L1. Оптимальное время определения биомар-
керов – 12 ч с  момента травмы. Используя этот 
доступный и диагностически точный тест, врачи полу-
чат возможность достоверно регистрировать наличие 
или отсутствие у  пострадавшего травмы мозга. Со-
гласно прогнозам разработчиков внедрение тест-
системы в  практическую деятельность сможет сокра-
тить количество КТ до 40%, тем самым снизив лучевую 
нагрузку на пациента и медицинский персонал. Значи-
тельно снизится и время ожидания врача в отделении 
неотложной помощи [91]. 

Терапевтические подходы к профилактике 
ПТЭ / Therapeutic approaches to PTE prevention

За последнее десятилетие врачебное сообщество 
бесспорно достигло значительного прогресса в  лече-
нии эпилепсии, однако вопрос ее возможного профи-
лактирования до сих пор остается открытым. Из-за от-
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сутствия общепризнанных единых рекомендаций 
тактика ведения пациентов после острого периода ЧМТ 
существенно различается даже в пределах одного го-
сударства. Так, в 2019 г. были опубликованы результа-
ты исследования H. Mee et al, в котором ученые прово-
дили опрос группы неврологов, нейрохирургов 
и  реабилитологов Великобритании и  Ирландии. Полу-
ченные данные свидетельствуют, что 53% специали-
стов не видят необходимости в  профилактике ПТЭ. 
Остальные 47% назначают противоэпилептические 
препараты (ПЭП) в следующих случаях: при ушибах го-
ловного мозга (n=52), внутримозговой или субдураль-
ной гематомах (n=32), краниотомии (n=24), вдавлен-
ном переломе черепа (n=47), а  также при значениях 
GCS менее 9 баллов (n=18) [92]. 

На настоящий момент клиницистам доступно всего 
одно руководство, содержащее рекомендации по про-
филактике приступов после тяжелой ЧМТ. Необходимо 
отметить, что в нем подчеркивается целесообразность 
профилактики лишь ранних судорог: авторы рекомен-
дуют назначение фенитоина в  течение первых 7  сут 
с момента травмы. При этом специалисты утверждают, 
что даже раннее применение ПЭП, по всей вероятности, 
не поможет избежать развития приступов в  более 
позднем периоде [38].

В крупном обзоре L. Piccenna et al. (2017 г.) был про-
веден анализ 22 полнотекстовых сообщений по вопро-
сам профилактики ПТЭ за последние 5 лет [38]. Четко 
выявлено, что большинство врачебных тактик нацелено 
на предотвращение ранних приступов как одного из зна-
чимых факторов риска эпилепсии. Противоречивые 
данные получены в отношении превентивного назначе-
ния ПЭП. Так, в  трех рандомозированных контролируе-
мых исследованиях (РКИ) показано отсутствие разницы 
в возникновении ПТЭ между группой пациентов, приме-
нявших в течение 2 лет после ЧМТ фенитоин, и группой, 
получавшей плацебo. Эти данные подтверждают и  ре-
зультаты работы S. Fordington и M. Manford (2020 г.): ав-
торы доказали, что назначение фенитоина достоверно 
уменьшает частоту ранних посттравматических припад-
ков, однако не снижает риск развития ПТЭ [9]. 

В противовес этим исследованиям J.C. Pechadre et al. 
сообщают о  снижении частоты эпилепсии на 42% 
в группе пациентов, получавших дилантин [93]. В двух 
РКИ говорится об отсутствии у карбамазепина и фено-
барбитала профилактических свойств в  отношении 
ПТЭ. Поддерживая мнение зарубежных коллег, отме-
тим, что большинство ПЭП являются противоприступ-
ными, но не противоэпилептогенными средствами. 
В  силу этого их превентивное назначение может ока-
заться неэффективным патогенетическим подходом 
к профилактированию ПТЭ. 

Разными оказались и подходы специалистов к лече-
нию уже возникшей эпилепсии. Так, результаты рабо-
ты H. Siig Hausted et al. показали, что наиболее часто 
при ПТЭ назначается вальпроат, несмотря на то что при 
фокальных припадках препаратами выбора являются 
леветирацетам и  ламотриджин. Это может указывать 
на то, что клиницисты недостаточно осведомлены 
о препаратах первой линии при различных типах при-
ступов [13].

Все больше исследователей ставят своей задачей 
изучение эффективности других, отличных от тради-
ционных ПЭП, препаратов в профилактике ПТЭ. Опира-
ясь на уже известные фундаментальные механизмы 
патогенеза, ученые стремятся найти наиболее удачные 
для терапевтического воздействия молекулярные ми-
шени. Имеются данные, что ингибиторы свободных ра-
дикалов (пероксиды, пероксинитриты, гипохлориты, 
антагонисты простаноидов) могут подавлять развитие 
нейровоспаления и  тем самым снижать степень нару-
шения электрических свойств нейронов [94, 95]. 
А. Maqbool et al. (2020 г.) показали, что ингибирование 
NADPH-оксидазы уменьшает нейродегенеративные 
процессы и снижает митохондриальную дисфункцию, 
вклад которой в  процесс эпилептогенеза уже досто-
верно изучен [96].

Не умаляя практической ценности опубликованных 
исследований, подчеркнем отсутствие каких-либо ре-
комендаций по профилактике ПТЭ в  случае наличия 
у  больного легкой или среднетяжелой ЧМТ, а  также 
других факторов риска, кроме ранних судорог. Недо-
статочно принята во внимание и  проблема низкого 
комплаенса пациентов, которая может существенно 
повлиять на профилактику ПТЭ даже при подборе па-
тогенетически эффективного лечения.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ / CONCLUSION

Посттравматическая эпилепсия по-прежнему ос- 
тается глобальной проблемой здравоохранения. 
Углубленное понимание механизмов, лежащих в ос-
нове отсроченных осложнений ЧМТ, представляется 
нам бесспорно необходимым условием для разра-
ботки и  внедрения в  практику профилактических 
стратегий ведения пациентов. Отсутствие четких ал-
горитмов превентивной диагностики и лечения ПТЭ 
приводит к  недостаточной помощи пострадавшим 
и повышает количество больных эпилепсией. Откры-
тие «панели биомаркеров» предоставит врачам воз-
можность за короткий промежуток времени опреде-
лять тяжесть травмы, вовремя назначать пато- 
генетически обоснованное лечение и  контролиро-
вать его эффективность.
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медицинский университет» Минздрава России (Смоленск, Россия). ORCID ID: https://orcid.org/0000-0002-1986-4621; РИНЦ 
SPIN-код: 4091-5210.

About the authors

Nikita E. Maslov – Resident, Chair of Radiology and Medical Imaging, Almazov National Medical Research Centre (Saint Petersburg, 
Russia). ORCID ID: https://orcid.org/0000-0001-6098-9146; RSCI SPIN-code: 1422-8694. 

Aleksandra A. Litvinova – 5th Year Medical Student, Faculty of General Medicine, Smolensk State Medical University (Smolensk, 
Russia). ORCID ID:  https://orcid.org/0000-0003-2845-9983; Scopus Author ID: 57226671098; RSCI SPIN-code: 2234-7591.

Pavel S. Kovalev – Assistant Professor, Chair of Neurology and Neurosurgery, Smolensk State Medical University (Smolensk, 
Russia). ORCID ID: https://orcid.org/0000-0002-1223-8812; RSCI SPIN-code: 5550-8970.

Natalia N. Maslova – Dr. Med. Sc., Professor, Chief of Chair of Neurology and Neurosurgery, Smolensk State Medical University 
(Smolensk, Russia). ORCID ID: https://orcid.org/0000-0003-0183-5643; Scopus Author ID: 7005487934; RSCI SPIN-code: 3051-
4884. E-mail: maslovasm@yahoo.com.

Natalia V. Yuryeva – MD, PhD, Associate Professor, Chair of Neurology and Neurosurgery, Smolensk State Medical University 
(Smolensk, Russia). ORCID ID: https://orcid.org/0000-0001-9419-3533; RSCI SPIN-code: 4193-3595.

Elena I. Khamtsova – MD, PhD, Associate Professor, Chair of Neurology and Neurosurgery, Smolensk State Medical University 
(Smolensk, Russia). ORCID ID: https://orcid.org/0000-0002-1986-4621; RSCI SPIN-code: 4091-5210.

Да
нн
ая

 и
нт
ер
не
т-
ве
рс
ия

 с
та
ть
и 
бы

ла
 с
ка
ча
на

 с
 с
ай
та

 h
ttp

://
w

w
w

.e
pi

le
ps

ia
.s

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

 ц
ел
ях

. 
И
нф

ор
м
ац
ию

 о
 р
еп
ри
нт
ах

 м
ож

но
 п
ол
уч
ит
ь 
в 
ре
да
кц
ии

. Т
ел

.: 
+7

 (4
95

) 6
49

-5
4-

95
; э
л.

 п
оч
та

: i
nf

o@
irb

is
-1

.ru
. 

https://orcid.org/0000-0003-0183-5643
https://orcid.org/0000-0003-0183-5643
https://orcid.org/0000-0001-9419-3533
https://orcid.org/0000-0001-9419-3533



