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Резюме
Обоснование: несмотря на большое количество вновь появляющихся противоэпилептических препаратов, частота ре-

зистентных к лечению форм эпилепсии не снижается, составляя в среднем 25–30%. Также отмечается увеличение частоты 
эпилептических энцефалопатий раннего детского возраста. Одной из причин развития лекарственной резистентности яв-
ляется нейровоспаление. Цель работы: оценить роль нейровоспаления в патогенезе тяжелых форм эпилепсии детского 
возраста и резистентных эпилепсий взрослых. Пациенты и методы: основная группа 1 — 94 пациента детского возраста 
с эпилептическими энцефалопатиями, средний возраст 20,4 ± 6,2 мес. Группа контроля 1 — 42 пациента детского возраста, 
находящиеся в ремиссии эпилепсии, средний возраст 21,3 ± 5,7 мес. Основная группа 2 — 35 пациентов взрослого возраста 
с резистентными формами эпилепсии, средний возраст 38,3 ± 7,9 года. Группа контроля 2 — пациенты взрослого возраста, 
находящиеся в ремиссии эпилепсии 47 пациентов, средний возраст 34,2 ± 8,6 года. Проведен анализ уровня маркеров вос-
паления в крови обследованных: нейронспецифической енолазы, белка S100, эозинофильного катионного белка, уровня 
общего IgE, суммарного уровня циркулирующих иммунных комплексов, лейкоцитарной эластазы и альфа-1-антитрипсина. 
Результаты: в группе пациентов детского возраста с эпилептическими энцефалопатиями выявлено увеличение показателей 
нейровоспаления у большинства пациентов. Средний уровень нейронспецифической енолазы 27,6 ± 5,3 нг/мл в сравнении 
с 14,2 ± 3,5 нг/мл в контрольной группе. Средний уровень белка S100 0,232 ± 0,041 нг/мл в сравнении с 0,092 ± 0,024 нг/мл 
в контрольной группе. Средний уровень эозинофильного катионного белка 39,7 ± 9,4 нг/мл в сравнении с 18,2 ± 5,3 нг/мл 
в контрольной группе. Средний уровень IgE 157,3 ± 64,2 МЕ/мл в сравнении с 42,2 ± 17,5 МЕ/мл в контрольной группе. 
Средний уровень циркулирующих иммунных комплексов 265,6 ± 54,4 УЕ/мл в сравнении с 56,8 ± 16,8 УЕ/мл в контрольной 
группе. В группе пациентов взрослого возраста с резистентными формами эпилепсии выявлено увеличение показателей 
нейровоспаления у большинства пациентов. Средний уровень нейронспецифической енолазы 19,2 ± 7,2 нг/мл в сравнении 
с 13,1 ± 4,1 нг/мл в контрольной группе. Средний уровень белка S100 0,115 ± 0,037 нг/мл в сравнении с 0,093 ± 0,018 нг/мл 
в контрольной группе. Средний уровень эозинофильного катионного белка 24,2 ± 6,7 нг/мл в сравнении с 18,8 ± 4,7 нг/мл 
в контрольной группе. Средний уровень общего IgE 117,9 ± 32,6 МЕ/мл в сравнении с 53,4 ± 18,2 МЕ/мл в контрольной группе. 
Средний уровень циркулирующих иммунных комплексов 235,2 ± 43,7 УЕ/мл в сравнении с 62,6 ± 20,4 УЕ/мл в контрольной 
группе. Уровень лейкоцитарной эластазы повышен у 32 (91,4%) пациентов, средний уровень 267,2 ± 36,8 нмоль/мин × мл 
в сравнении с 175,2 ± 23,8 нмоль/мин × мл в контрольной группе. Уровень альфа-1-антитрипсина повышен у 33 (94,3%) паци-
ентов, средний уровень 55,2 ± 12,1 нг/мл в сравнении с 26,4 ± 15,6 нг/мл в контрольной группе. Заключение: нейровоспаление 
является фактором развития тяжелых форм эпилепсии и формирования резистентности при эпилептических энцефалопатиях. 
Эпилептические энцефалопатии раннего детского возраста с учетом их этиопатогенеза правомерно рассматривать в рубрике 
подострого энцефалита, где судороги являются лишь одним из проявлений патологического воспалительного процесса. 
Основной клинической задачей лечения эпилептических энцефалопатий является диагностика суммационной антигенной 
нагрузки и подбор противовоспалительной терапии.

Ключевые слова: эпилепсия, нейровоспаление, энцефалопатия
Для цитирования: Садыков Т.Р., Генералов В.О., Ободзинская Т.Е., Югай А.М., Александренкова А.Н., Ларионов Г.В., Ни-

кулина Л.В. Нейровоспаление как этиопатогенетический фактор развития медикаментозно-резистентных эпилепсий и эпи-
лептических энцефалопатий. Психиатрия. 2023;21(5):56–66. https://doi.org/10.30629/2618-6667-2023-21-5-56-66
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Summary
Background: despite the large number of newly emerging antiepileptic drugs, the frequency of treatment-resistant forms of 

epilepsy has not decreased, averaging 25–30%. Moreover the number of epileptic encephalopathies of early childhood has increased. 
One of the reasons of drug resistance is neuroin ammation. Aim: to evaluate the role of neuroin ammation in the pathogenesis 
of severe forms of childhood epilepsy and resistant adult epilepsy. Patients and methods: the main group 1 — 94 pediatric 
patients with epileptic encephalopathies, average age 20.4 ± 6.2 months. The control group 1 — 42 pediatric patients in remission 
of epilepsy, average age 21.3 ± 5.7 months. The main group 2 — 35 adult patients with resistant forms of epilepsy, average age 
38.3 ± 7.9 years. The control group 2 — adult patients in remission of epilepsy 47 patients, average age 34.2 ± 8.6 years. The 
following blood levels were analyzed: neuron-speci c enolase, S100 protein, eosinophilic cationic protein, IgE total level, total 
level of circulating immune complexes, leukocyte elastase and alpha-1 antitrypsin. Results: in the group of children with epileptic 
encephalopathies, an increase in neuroin ammation indicators was revealed in most patients. The average level of neuron-speci c 
enolase is 27.6 ± 5.3 ng/ml compared to 14.2 ± 3.5 ng/ml in the control group. The average S100 protein level is 0.232 ± 0.041 ng/ml 
compared to 0.092 ± 0.024 ng/ml in the control group. The average level of eosinophilic cationic protein is 39.7 ± 9.4 ng/ml 
compared with 18.2 ± 5.3 ng/ml in the control group. The average IgE level is 157.3 ± 64.2 IU/ml compared to 42.2 ± 17.5 IU/ml 
in the control group. The average level of circulating immune complexes is 265.6 ± 54.4 UE/ml compared to 56.8 ± 16.8 UE/ml in 
the control group. In the group of adult patients with resistant forms of epilepsy, an increase in neuroin ammation indicators 
was revealed in most patients. The average level of neuron-speci c enolase is 19.2 ± 7.2 ng/ml compared to 13.1 ± 4.1 ng/ml in 
the control group. The average S100 protein level is 0.115 ± 0.037 ng/ml compared to 0.093 ± 0.018 ng/ml in the control group. 
The average level of eosinophilic cationic protein is 24.2 ± 6.7 ng/ml compared to 18.8 ± 4.7 ng/ml in the control group. The 
average level of total IgE is 117.9 ± 32.6 IU/ml compared to 53.4 ± 18.2 IU/ml in the control group. The average level of circulating 
immune complexes is 235.2 ± 43.7 UE/ml compared to 62.6 ± 20.4 UE/ml in the control group. The level of leukocyte elastase was 
increased in 32 (91.4%) patients, the average level was 267.2 ± 36.8 nmol/min × ml compared with 175.2 ± 23.8 nmol/min × ml in 
the control group. The level of alpha-1 antitrypsin was increased in 33 (94.3%) patients, the average level was 55.2 ± 12.1 ng/ml 
compared with 26.4 ± 15.6 ng/ml in the control group. Conclusion: neuroin ammation is the factor of the development of severe 
forms of epilepsy and the formation of resistance in epileptic encephalopathies. Epileptic encephalopathies of early childhood 
according to their etiopathogenesis should be considered as subacute encephalitis, where seizures are only one sign of the 
pathological in ammatory process. The main clinical aim of the treatment of epileptic encephalopathies is the diagnosis of 
cumulative antigenic load and the selection of anti-in ammatory therapy.

Keywords: epilepsy, neuroin amation, encephalopathy
For citation: Sadykov T.R., Generalov V.O., Obodzinskaya T.E., Yugay A.M., Aleksandrenkova A.A., Larionov G.V., Niculina L.V. 

Neuroinflammation as a Main Etiopathogenetic Factor in the Development of Drug-Resistant Epilepsies and Epileptic 
Encephalopathies. Psychiatry (Moscow) (Psikhiatriya). 2023;21(5):56–66. (In Russ.). https://doi.org/10.30629/2618-6667-2023-
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ВВЕДЕНИЕ

Эпилепсия, согласно классическому, пусть и уста-
ревшему определению Международной лиги по борьбе 
с эпилепсией (ILAE), это заболевание головного моз-
га, характеризующееся повторными приступами нару-
шений двигательных, чувствительных, мыслительных 
или психических функций, возникающих вследствие 
чрезмерных нейронных разрядов в коре головно-
го мозга. Согласно действующему определению ILAE 
(2014), «эпилепсия — заболевание головного мозга, 
соответствующее любому из следующих состояний: 
1) не менее двух неспровоцированных (или рефлек-
торных) эпилептических приступов с интервалом более 
24 ч; 2) один неспровоцированный (или рефлекторный) 
эпилептический приступ и вероятность повторных 
приступов, соответствующая общему риску рецидива 

(равному 60% или более) в следующие 10 лет после 
двух неспровоцированных эпилептических приступов».

С течением времени многократно менялись класси-
фикации эпилепсий, и результатом данной эволюции 
стала классификация эпилепсий по их этиологии. Тем не 
менее даже по современным канонам сохранена группа 
эпилепсий так называемой «неизвестной этиологии», 
заменившая ранее существовавший термин «криптоген-
ные эпилепсии». Наличие эпилепсии неизвестной этио-
логии требовало проведения все новых исследований, 
направленных на поиск причины заболевания. Длитель-
ное время лечение эпилепсии было симптоматическим, 
основным подходом являлся подбор терапии на основа-
нии возраста дебюта заболевания, типа эпилептических 
приступов, картины ЭЭГ и результатов нейровизуали-
зации. Воздействие на этиологический фактор приме-
нялось ограниченно и не являлось основной задачей 
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лечения. Так как в основе терапии лежала лишь зада-
ча подавления чрезмерного возбуждения нейронов, 
фармацевтическая промышленность породила десятки 
различных противосудорожных препаратов от фено-
барбитала, чей противосудорожный эффект был открыт 
во втором десятилетии XX в., до препаратов 3-го поко-
ления, открытых с конца XX в. до наших дней. При этом 
частота встречаемости медикаментозно-резистентных 
форм с течением времени существенно не изменялась, 
несмотря на открытие все новых и новых препаратов, 
и составляла в среднем около 25–30% [1, 2].

В своей практике мы отмечаем увеличение часто-
ты резистентных к лечению форм эпилепсии детского 
возраста и частоты форм с прогрессирующим течением 
(эпилептических энцефалопатий), характеризующих-
ся частыми эпилептическими приступами (преимуще-
ственно эпилептическими спазмами и миоклониями), 
регрессом когнитивных функций и слабым нестойким 
эффектом противосудорожной терапии. Единственным 
методом лечения, способным оказать существенный 
клинический эффект при эпилептических энцефало-
патиях, является применение гормональной терапии, 
однако и ее эффект не всегда стойкий. Несмотря на ак-
тивную диагностическую работу, причина возникнове-
ния эпилептических энцефалопатий зачастую остается 
неизвестной. В процессе поиска причин одним из ме-
ханизмов развития тяжелых резистентных к лечению 
форм эпилепсии предположен механизм нейровоспа-
ления. Нейровоспаление является вариантом воспале-
ния, вовлекающим нервные ткани. При этом воспале-
ние может иметь как инфекционный, так и аутоиммун-
ный характер. В частности, в последние десятилетия 
именно выявление аутоантител позволило в ряде слу-
чаев выявить причину «криптогенной» эпилепсии, под-
твердив связь между аутоиммунитетом и эпилепсией. 
Также в дополнение к повышенной восприимчивости 
к судорогам, вызванным воспалением, была признана 
прямая эпилептогенная роль многих специфических 
аутоантител, в основном направленных против анти-
генов поверхности нейронов [3, 4].

По данным обширных когортных исследований, 
у 11–20,5% пациентов с эпилепсией неизвестной этио-
логии в крови выявлено увеличение уровня специфи-
ческих антител [5, 6].

И даже при классических вариантах структурной 
(т.е. имеющей выявленный очаг нарушения структуры 
мозга) эпилепсии, в частности при мезиальном тем-
поральном склерозе (склерозе гиппокампа), показано 
влияние нейровоспаления. Так, в биоптатах гиппокам-
па пациентов с резистентной к лекарственным препа-
ратам височной эпилепсией и склерозом гиппокампа 
выявлена активация микроглии, повышенная экспрес-
сия провоспалительных молекул (IL-1, IL-6 и TNF-α), 
IL-1β, ядерный фактор каппа-В (nuclear factor kappa 
B, NF-κB) [7, 8]. Более того, именно уровень нейровос-
паления оказывал непосредственное влияние на про-
гноз оперативного лечения у пациентов с мезиальным 
темпоральным склерозом. В частности, отмечается 

прямая зависимость длительного успешного исхода 
операции (отсутствие рецидива приступов) от уровня 
воспалительных маркеров. Так, отмечалось снижение 
сывороточного уровня IL-1β и IL-6 после оперативного 
лечения резистентной височной эпилепсии. Динамика 
снижения коррелировала с исходом операции (точки 
контроля 12 и 24 мес.) — рецидив приступов сопрово-
ждался повышением уровня данных провоспалитель-
ных цитокинов [9]. Признаки нейровоспаления были 
выявлены при ряде форм эпилепсии, имеющих другие 
первичные причины: генетические факторы (протокад-
герин-18 (protocadherin-18), PCDH18), ген SHANK3, гены 
пути мишени пути млекопитающих (mammalian target 
of rapamycin, mTOR), новообразования головного моз-
га, травмы головного мозга, аномалии развития мозга 
(включая фокальные корковые дисплазии) [10].

В процессе нейровоспаления цитокины и хемокины 
активируют микроглию в рамках первичного иммунного 
ответа в центральной нервной системе. Непрерывная 
активация микроглии вызывает рекрутирование пери-
ферических иммунных клеток, таких как макрофаги 
и В- и Т-лимфоциты. Эти иммунные клетки могут про-
никать в мозг через скомпрометированный гематоэн-
цефалический барьер, вызывая обширное хроническое 
воспаление и нейродегенеративные эффекты. Далее 
хроническое нейрональное воспаление приводит к на-
рушению организации межнейронных синаптических 
контактов, в частности уменьшению количества ден-
дритных шипиков, редукции дендритных окончаний, 
увеличению количества аксосоматических типов си-
напсов. Кроме того, экстравазация альбумина во вре-
мя повреждения сосудов активирует сигнальный путь 
рецептора I трансформирующего фактора роста бета 
(transforming growth factor beta, TGF-β) и способствует 
эпилептогенезу. Все это ведет к легкости запуска де-
поляризации и активации эпилептического процесса.

Ключевую роль в эпилептогенезе играют IL-1β, его 
рецептор (IL-1R) и антагонист его рецептора (IL-1Ra). IL-
1β стимулирует высвобождение глутамата из астроци-
тов, снижает повторное поглощение глутамата, что при-
водит к повышению доступности глутамата, и снижает 
ингибирующую ГАМК-опосредованную нейротрансмис-
сию [11]. TNF-α увеличивает высвобождение глутамата 
микроглией за счет активации глутаминазы, повышая 
экспрессию рецептора AMPA и индуцируя эндоцитоз 
рецептора GABA, что приводит к изменениям в сетях 
возбудимости [12]. Активация воспаления вызывает 
эффекты на уровне внеклеточного матрикса, повышая 
уровни окислительно-восстановительной металлопро-
теиназы матрикса MMP-9 в эпилептическом мозге [13]

Семейство пентраксинов участвует в иммунном от-
вете, способствующем развитию эпилепсии. Пентрак-
син-3 экспрессируется в головном мозге, секретируясь 
лейкоцитами в ответ на воспалительные сигналы. Вза-
имодействуя с внеклеточным матриксом, он участву-
ет в ремоделировании АМРА-рецепторов, регулируя 
возбудимость [14]. Особую роль в активации эпилеп-
тогенеза играет активация Toll-like-рецепторов [15]. 
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Другими биомаркерами, повышение уровня которых 
играет роль в эпилептогенезе, являются трансформи-
рующий фактор роста бета (TGF-β), тромбоспондин 
(thrombospondin 1, TSP-1) [16]. Также связь нейровос-
паления и эпилептогенеза осуществляется через акти-
вацию пути mTOR [17].

В литературе описаны различные механизмы влия-
ния нейровоспаления на развитие лекарственной рези-
стентности. Основным механизмом является индукция 
дисфункции гематоэнцефалического барьера (ГЭБ) пу-
тем разрушения плотных контактов или индуцирования 
трансцитоза, аберрантного ангиогенеза, приводящего 
к увеличению проницаемости сосудов, что способству-
ет экспрессии воспалительных молекул в астроцитах. 
При этом дисфункция ГЭБ усиливает экстравазацию 
альбумина в паренхиму головного мозга и потенциаль-
но увеличивает буферный эффект связывания альбу-
мина с лекарствами, снижая функционально значимые 
уровни свободной фракции антиконвульсантов [18].

Другим механизмом резистентности является 
увеличение уровня P-гликопротеина (P-glycoprotein 
1, Pgp), что приводит к обратному транспорту ле-
карственных препаратов, снижая их эффективность. 
Увеличение уровня Pgp в том числе имеет связь с уве-
личением уровня циклооксигеназы 2-го типа (ЦОГ-2) 
и простагландина Е2. Так была обнаружена связь меж-
ду экспрессией ЦОГ-2 в нейронах и глии, экспресси-
ей ЦОГ-1 в микроглии и повышенной экспрессией Pgp 
в микрососудах в резецированной такни пациентов 
с мезиальной височной эпилепсией [19]. Кроме того, 
была выявлена связь между уровнем Pgp и активаци-
ей пути IL-1β [20]. Медиаторы воспаления также мо-
гут индуцировать посттрансляционные модификации 
в потенциалзависимых и управляемых рецепторами 
ионных каналах, снижая чувствительность к противо-
эпилептическим препаратам [21].

Таким образом, можно говорить о значительной 
роли нейровоспаления в патогенезе тяжелых рези-
стентных к лечению форм эпилепсии. Классическим 
вариантом подобных форм эпилепсии являются имен-
но эпилептические энцефалопатии детского возрас-
та, такие как синдромы Веста, Драве, Леннокса–Гасто 
и др. Для данных форм характерны фебрильно спро-
воцированные приступы, статусное течение эпилепти-
ческих приступов, прогрессирующая потеря навыков, 
резистентность к противосудорожным препаратам, 
временный эффект лечения («ускользание» эффекта).

Цель исследования — проанализировать возмож-
ную роль нейровоспаления в патогенезе тяжелых форм 
эпилепсии детского возраста и провести аналогичное 
исследование у пациентов взрослого возраста, страда-
ющих резистентными формами эпилепсии.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Проанализированы данные 94 пациентов детского 
возраста (51 девочка, 43 мальчика, средний возраст 

20,4 ± 6,2 мес.) с эпилептическими энцефалопатиями. 
Проявления патологии соответствовали следующим 
критериям: ежедневные эпилептические приступы, 
мультифокальная или диффузная эпилептическая ак-
тивность высокого индекса пароксизмальности на ЭЭГ, 
регресс или отсутствие прогресса психомоторного раз-
вития после дебюта эпилептических приступов, отсут-
ствие эффекта от 3 и более противоэпилептических 
препаратов в дозе не менее среднетерапевтической. 
По данным нейровизуализации у 52 пациентов реги-
стрировались структурные потенциально эпилептоген-
ные изменения головного мозга, у 42 пациентов данные 
изменения отсутствовали. В качестве группы контроля 
выбраны 42 пациента детского возраста (26 девочек, 16 
мальчиков; средний возраст 21,3 ± 5,7 мес.), находя-
щиеся в ремиссии эпилепсии. Диагноз в этих случаях 
соответствовал следующим критериям: возраст до 3 
лет, наличие в анамнезе судорожных приступов, эпи-
лептическое происхождение которых подтверждалось 
данными ЭЭГ, стабильная медикаментозная ремиссия, 
составляющая не менее 10 межприступных интервалов.

Проанализированы данные 35 взрослых паци-
ентов (21 мужчина, 14 женщин, средний возраст 
38,3 ± 7,9 года) с резистентными формами эпилепсии. 
Диагностика в этих случаях соответствовала следу-
ющим критериям: отсутствие эффекта от 3 и более 
противоэпилептических препаратов в дозе не менее 
средней терапевтической. В качестве группы кон-
троля выбраны пациенты взрослого возраста (47 па-
циентов, 29 мужчин, 18 женщин, средний возраст 
34,2 ± 8,6 года) с эпилепсией в ремиссии. Для отбо-
ра этих случаев использованы следующие критерии: 
наличие эпилептических приступов в анамнезе, эпи-
лептическое происхождение которых подтвержда-
лось данными ЭЭГ, стабильная медикаментозная ре-
миссия, составляющая не менее 10 межприступных 
интервалов.

Этические аспекты
Участие в исследовании предварялось доброволь-

ным информированным согласием. Исследование про-
ведено в соответствии с принципами Хельсинкской де-
кларации ВМА 1964 г., пересмотренной в 1975–2013 гг., 
и одобрено экспертами РФФИ.

Ethic aspects
All examined participants of study signed the informed 

consent to take part in a study. This study complies with 
the Principles of the WMA Helsinki Declaration 1964 
amended 1975–2013. The research protocol was approved 
by RFBR experts.

Всем пациентам проведен анализ маркеров нейро-
воспаления, показателей напряженности иммунитета. 
В качестве диагностической панели были выделены 
следующие показатели (концентрация в сыворот-
ке): нейронспецифическая енолаза, белок S100, эо-
зинофильный катионный белок, общий уровень IgE, 
суммарный уровень циркулирующих иммунных ком-
плексов. Отдельно проведен анализ уровня лейко-
цитарной эластазы и альфа-1-антитрипсина. Расчет 
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статистических показателей проводился в программе 
MS Excel.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В группе пациентов детского возраста с эпилепти-
ческими энцефалопатиями зафиксировано статистиче-
ски значимое превышение уровня маркеров нейровос-
паления в сравнении с группой пациентов, находящих-
ся в ремиссии (табл. 1).

•  Увеличение уровня нейронспецифической ено-
лазы зафиксировано у 88 (93,6%) из 94 паци-
ентов. Средний уровень нейронспецифической 
енолазы (норма до 17,0 нг/мл) 27,6 ± 5,3 нг/мл.

•  Увеличение уровня белка S100 зафиксиро-
вано у 86 (91,5%) из 94 пациентов. Средний 
уровень белка S100 (норма до 0,105 нг/мл) 
0,232 ± 0,041 нг/мл.

•  Увеличение уровня эозинофильного катионного 
белка зафиксировано у 84 (89,3%) из 94 пациен-
тов. Средний уровень эозинофильного катион-
ного белка (норма до 24 нг/мл) 39,7 ± 9,4 нг/мл.

•  Увеличение общего уровня IgE зафиксировано 
у 86 (91,5%) из 94 пациентов. Средний уровень 
IgE (норма для исследованной возрастной груп-
пы до 60 МЕ/мл) 157,3 ± 64,2 МЕ/мл.

•  Увеличение уровня циркулирующих иммунных 
комплексов (суммарно) зафиксировано у 90 

(94,7%) из 94 пациентов. Средний уровень цир-
кулирующих иммунных комплексов в сыворотке 
(норма до 120 УЕ/мл) 265,6 ± 54,4 УЕ/мл.

Значимых различий между подгруппой пациентов 
со структурными потенциально эпилептогенными на-
рушениями головного мозга и подгруппой пациен-
тов, не имевших данных нарушений, не зарегистри-
ровано.

В группе пациентов взрослого возраста с рези-
стентными формами эпилепсии зафиксировано ста-
тистически значимое превышение уровня маркеров 
нейровоспаления в сравнении с группой пациентов, 
находящихся в ремиссии, однако значимость этих раз-
личий была меньше, чем в группе пациентов детского 
возраста (табл. 2).

•  Увеличение уровня нейронспецифической ено-
лазы зафиксировано у 19 (54,3%) из 35 паци-
ентов. Средний уровень нейронспецифической 
енолазы (норма до 17,0 нг/мл) 19,2 ± 7,2 нг/мл.

•  Увеличение уровня белка S100 зафиксиро-
вано у 20 (57,1%) из 35 пациентов. Средний 
уровень белка S100 (норма до 0,105 нг/мл) 
0,115 ± 0,037 нг/мл.

•  Увеличение уровня эозинофильного катионного 
белка зафиксировано у 17 (48,6%) из 35 пациен-
тов. Средний уровень эозинофильного катион-
ного белка (норма до 24 нг/мл) 24,2 ± 6,7 нг/мл.

•  Увеличение общего уровня IgE зафиксировано 
у 19 (54,3%) из 35 пациентов. Средний уровень 

Таблица 1. Сравнение уровня маркеров нейровоспаления у пациентов детского возраста с эпилептическими 
энцефалопатиями и пациентов, находящихся в ремиссии эпилепсии
Table 1 Comparison of the level of neuroin ammation markers in pediatric patients with epileptic encephalopathies 
and patients in remission of epilepsy

Маркер/Parameter
Основная группа/

Main group 
(n = 94)

Группа сравнения/
Comparison group 

(n = 42)

Статистическая значимость 
различий/Statistical 

signi cance of differences

Нейронспецифическая енолаза/Neuron speci c enolase 27,6 ± 5,3 нг/мл 14,2 ± 3,5 нг/мл р < 0,05

Белок S100/S100 protein 0,232 ± 0,041 нг/мл 0,092 ± 0,024 нг/мл р < 0,05

Эозинофильный катионный белок/Eosinophilic cationic protein 39,7 ± 9,4 нг/мл 18,2 ± 5,3 нг/мл р < 0,05

IgE общий/IgE summary 157,3 ± 64,2 МЕ/мл 42,2 ± 17,5 МЕ/мл р < 0,05

Циркулирующие иммунные комплексы/Circulating immune 
complexes 265,6 ± 54,4 УЕ/мл 56,8 ± 16,8 УЕ/мл р < 0,05

Таблица 2. Сравнение уровня маркеров нейровоспаления у пациентов взрослого возраста с резистентными 
эпилепсиями и пациентов, находящихся в ремиссии эпилепсии
Table 2 Comparison of the level of neuroin ammation markers in adult patients with drug-resistant epilepsy and 
patients in remission of epilepsy

Маркер/Parameter
Основная группа/

Main group 
(n = 94)

Группа сравнения/
Comparison group 

(n = 42)

Статистическая значимость 
различий/Statistical 

signi cance of differences

Нейронспецифическая енолаза/Neuron speci c enolase 19,2 ± 7,2 нг/мл 13,1 ± 4,1 нг/мл р < 0,05

Белок S100/S100 protein 0,115 ± 0,037 нг/мл 0,093 ± 0,018 нг/мл p > 0,05

Эозинофильный катионный белок/Eosinophilic cationic protein 24,2 ± 6,7 нг/мл 18,8 ± 4,7 нг/мл р > 0,05

IgE общий/IgE summary 117,9 ± 32,6 МЕ/мл 53,4 ± 18,2 МЕ/мл р < 0,05

Циркулирующие иммунные комплексы/Circulating immune 
complexes 235,2 ± 43,7 УЕ/мл 62,6 ± 20,4 УЕ/мл р < 0,05
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IgE (норма для исследованной возрастной груп-
пы до 100 МЕ/мл) 117,9 ± 32,6 МЕ/мл.

•  Увеличение уровня циркулирующих иммунных 
комплексов (суммарно) зафиксировано у 27 
(77,1%) из 35 пациентов. Средний уровень цир-
кулирующих иммунных комплексов в сыворотке 
(норма до 120 УЕ/мл) 235,2 ± 43,7 УЕ/мл.

С учетом менее выраженных различий между груп-
пами пациентов взрослого возраста для уточнения 
характера нейровоспаления у пациентов взрослого 
возраста с резистентными формами эпилепсии было 
проведено расширение спектра диагностики. С этой 
целью использована панель «Нейро-иммуно-тест» [22] 
с проведением анализа уровня лейкоцитарной эласта-
зы и альфа-1-антитрипсина. Дополнительная диагно-
стика позволила получить достоверно более высокие 
показатели маркеров воспаления у пациентов с рези-
стентными формами эпилепсии (табл. 3).

•  Увеличение уровня лейкоцитарной эластазы за-
фиксировано у 32 (91,4%) из 35 пациентов. Сред-
ний уровень лейкоцитарной эластазы (норма 150–
200 нмоль/мин × мл) 267,2 ± 36,8 нмоль/мин × мл.

•  Увеличение уровня альфа-1-антитрипсина за-
фиксировано у 33 (94,3%) из 35 пациентов. 
Средний уровень альфа-1-антитрипсина (норма 
до 30 ИЕ/мл) 55,2 ± 12,1 нг/мл.

ОБСУЖДЕНИЕ

Нейровоспаление многократно рассматривалось 
в литературе в качестве этиологического фактора эпи-
лептических энцефалопатий. В частости, при синдроме 
Веста, являющемся классическим вариантом эпилепти-
ческих энцефалопатий, доказано участие иммунных 
и воспалительных процессов в виде изменения концен-
трации цитокинов в крови и ликворе до лечения и изме-
нение их уровня на фоне лечения, например повышение 
уровня IL-1Ra, снижение уровня IL-1β в крови, а также 
снижение CD4+ или CD4+/CD8+ отношения после терапии 
адренокортикотропного гормона [23]. В другом исследо-
вании выявлено значимое увеличение IL-2, TNF-α, интер-
ферона-альфа (IFN-α) в крови пациентов с синдромом 
Веста относительно группы здоровых пациентов [24].

В том числе и с активацией воспаления связано раз-
витие синдрома Веста на фоне туберозного склероза, 
в основе которого лежит активация пути mTOR, прини-
мающего участие в развитии нейровоспаления. По этой 
причине применение рапамицина оказывает влияние 

не только на развитие туберозного склероза, но и на 
течение синдрома Веста [17]. И именно подавлением 
нейровоспаления объясняется эффективность гормо-
нальной терапии при синдроме Веста [25].

Иммунные и воспалительные факторы были также 
выявлены и при синдроме Леннокса–Гасто, других эпи-
лептических энцефалопатиях, включая тяжелые мио-
клонические эпилепсии детства, с чем связывается 
положительный эффект от применения внутривенной 
иммуноглобуллинотерапии при данном типе эпилепти-
ческих энцефалопатий [26, 27].

С учетом важной роли нейровоспаления в течении 
тяжелых форм эпилепсии мы проанализировали уро-
вень воспалительных маркеров у пациентов с эпилепти-
ческими энцефалопатиями раннего детского возраста 
и у взрослых пациентов с резистентными формами эпи-
лепсии. Основными маркерами нейровоспаления в на-
шем исследовании были выбраны нейронспецифическая 
енолаза и белок S100. Нейронспецифическая енолаза — 
гликолитический фермент, обнаруженный в нейронах 
и нейроэндокринных тканях, принимающий участие как 
в развитии нейровоспаления, так и в процессах нейро-
протекции при травматических повреждениях нервных 
тканей и при нейродегенеративных состояниях. Повы-
шение нейронспецифической енолазы свидетельствует 
о деградации экстрацеллюлярного матрикса, пролифе-
рации воспалительных глиальных клеток и ремоделиро-
вании актина, что вызывает миграцию активированных 
макрофагов и микроглии в место повреждения и способ-
ствует гибели нейронов [28]. Белок S100B представляет 
собой белок, связанный с различными неврологически-
ми расстройствами посредством активации пути мито-
ген-активируемой протеинкиназы (mitogen-activated 
protein kinase (MAPK), повышенной экспрессии транс-
крипционного фактора NF-κB (nuclear factor kappa-light-
chain-enhancer of activated B). Экспрессия этого белка 
непосредственно нацелена на активацию астроцитов 
и способствует нейровоспалению. Повышенный уро-
вень S100B используется для оценки высвобождения 
воспалительных маркеров, оксида азота и зависимой от 
эксайтотоксичности гибели нейронов [29]. Повышенный 
уровень нейронспецифической енолазы и белка S100 
при эпилепсии и роль данных маркеров в нейровоспале-
нии подтверждена в ряде научных работ [30–32].

Показатели уровня эозинофильного катионного 
белка и суммарного уровня иммуноглобуллина IgE 
были проанализированы для оценки уровня аллерги-
ческого воспаления.

Таблица 3. Сравнение уровня лейкоцитарной эластазы и альфа-1-антитрипсина у пациентов взрослого возраста 
с резистентными эпилепсиями и пациентов, находящихся в ремиссии эпилепсии
Table 3 Comparison of the level of leukocyte elastase and i α1-antitrypsine in adult patients with drug-resistant epilepsy 
and patients in remission of epilepsy

Маркер/Parameter 
Основная группа/Main 

group 
(n = 94)

Группа сравнения/ 
Comparison group

(n = 42)

Статистическая значимость 
различий/Statistical 

signi cance of differences

Лейкоцитарная эластаза/Leukocyte elastase 267,2 ± 36,8 нмоль/мин × мл 175,2 ± 23,8 нмоль/мин × мл р < 0,05

Альфа-1-антитрипсин/α1-antitrypsine 55,2 ± 12,1 нг/мл 26,4 ± 15,6 нг/мл p < 0,05
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Для оценки состояния напряженности иммуните-
та, в том числе аутоиммунитета, был проанализирован 
суммарный уровень циркулирующих иммунных ком-
плексов. Данные комплексы представляют собой со-
единения антитела, антигена и комплемента. Высокий 
уровень показателя говорит о выраженном воспалении 
и невозможности в полной мере обеспечить удаление 
антигенов из организма.

В качестве дополнительных маркеров нейровос-
паления была выбрана диагностическая панель «Ней-
ро-иммуно-тест», включающая в себя оценку уровня 
лейкоцитарной эластазы и альфа-1-антитрипспина, 
отражающих активность нейровоспалительного про-
цесса и потенциального повреждения гематоэнцефа-
лического барьера.

По результатам полученных данных можно гово-
рить о наличии выраженных признаков нейровос-
паления у большинства пациентов — как у детей 
с эпилептическими энцефалопатиями, так и у взрос-
лых пациентов с резистентными формами эпилепсии. 
С учетом увеличения уровня маркеров нейровоспа-
ления у большинства пациентов резистентные эпи-
лептические энцефалопатии раннего детского воз-
раста целесообразно рассматривать как подостро те-
кущий энцефалит, а резистентное течение эпилепсии 
у взрослых оценивать как результат нейровоспале-
ния. При этом панель «Нейро-иммуно-тест» следует 
расценивать как интегративный показатель оценки 
нейровоспаления, более чувствительный к выявле-
нию воспаления, чем другие применявшиеся диагно-
стические маркеры.

Для борьбы с нейровоспалением как причиной 
резистентных эпилепсий в литературе предлагаются 
различные подходы, основанные на патогенезе воспа-
лительных процессов. В частности, в качестве неспеци-
фического подавления иммунного ответа применяются 
глюкокортикоиды, антагонисты Toll-подобных рецепто-
ров (TLR), иммуноглобулины, миноциклин (как веще-
ство, подавляющее активацию микроглиального воспа-
ления). Для подавления отдельных звеньев воспаления 
применяются моноклональные антитела: ритуксимаб 
(антитела к антигенам CD20), эфализумаб (подавляет 
активацию Т-лимфоцитов за счет связывания с CD11a), 
натализумаб (за счет подаления α4-интегрина), тоци-
лизумаб (за счет блокирования IL-6), адалимумаб (за 
счет блокирования TNF-α). Как альтернативный вари-
ант лечения предлагается применение каннабиноидов, 
ингибирующих активность циклооксигеназы-2, 5-ли-
поксигеназы, снижающих экспрессию простагландинов 
и лейкотриенов. Отдельным направлением является 
применение ингибиторов потенциалзависимых кали-
евых каналов Kv1.3. Для блокирования пути «интер-
лейкин-1β–интерлейкин-1–сигнальный рецептор типа 
1» возможно применение рекомбинантного варианта 
белка-антагониста рецептора интерлейкина-1 (ана-
кинра) и ингибитора каспазы-1, являющегося фермен-
том, участвующим в биосинтезе иктогенного цитоки-
на IL-1β (белнаказан (VX-765)). В качестве методики 

подавления пути mTOR рекомендуется применение 
эверолимуса (рапамицина) и кетогенной диеты [33].

При этом, несмотря на наличие обоснований 
воспалительного происхождения эпилепсии, теория 
нейровоспаления встречает критику, основанную 
на информации о недостаточной эффективности 
противовоспалительных методик в лечении данного 
заболевания, в частности антибиотикотерапии, проти-
вовирусной терапии, иммуноглобулинотерапии, плаз-
мафереза. На наш взгляд, данное мнение основано 
на оценке результатов изолированного применения 
противовоспалительных методик лечения. Мы рассма-
триваем нейровоспаление при эпилепсии как полиэ-
тиологический процесс, увеличивающий антигенную 
нагрузку, приводящий, с одной стороны, к вторичному 
иммунодефициту, а с другой стороны — к активации 
аутоиммунных процессов. Разумеется, с учетом подоб-
ного механизма течения воспалительного процесса 
применение изолированных методик лечения не будет 
эффективным.

Необходимо учитывать, что воспаление у пациентов 
с резистентными формами эпилепсии может быть как 
локальным, первично нейрональным (т.е. находящим-
ся в пределах гематоэнцефалического барьера), так 
и экстрацеребральным, приводящим к проникновению 
воспалительных факторов через гематоэнцефаличе-
ский барьер. При этом локальные процессы, увеличи-
вающие проницаемость ГЭБ, способствуют усилению 
выраженности воспаления. К экстрацеребральному 
воспалению можно отнести воспаление в близких 
к мозгу отделах (носоглотка, ротоглотка, слюнные же-
лезы), воспаление в кишечнике (выделяется отдельно 
в силу частоты нарушений и легкости проникновения 
воспалительных агентов из кишечника), воспаление 
в отдаленных органах (органы мочеполовой системы, 
суставы). В целом у пациентов с резистентными фор-
мами эпилепсии нейровоспаление является составной 
частью системного воспаления.

Для выбора оптимального протокола лечения 
в случае выявления нейровоспаления при эпилепсии 
по данным скрининговых методик (анализ уровня белка 
s100, нейронспецифической енолазы, IgE, эозинофиль-
ного катионного белка, циркулирующих иммунных ком-
плексов в сыворотке) представляется целесообразным 
расширение спектра диагностики за счет проведения 
анализа крови на другие воспалительные маркеры: 
фактор некроза опухолей альфа, С-реактивный белок, 
антистрептолизин О, интерлейкин-6, интерлейкин-8, 
антинуклеарный фактор. При подозрении на антиней-
рональный аутоиммунный процесс рекомендуется ана-
лиз крови на антитела к рецепторам и синаптическим 
белкам нейронов (а именно к рецепторам типа NMDA, 
LGI1, CASPR2, AMPA1, AMPA2, GABAB1), а также антител 
к миелину. В случае клинических признаков аутоим-
муного процесса в кишечнике рекомендуется анализ 
на уровень кальпротектина и зонулина в кале, а также 
на уровень антител к сахаромицетам, бокаловидным 
клеткам кишечника, GP2 в крови.
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Для уточнения этологии нейровоспаления при эпи-
лепсии рекомендуется анализ на содержание в крови 
и слюне вирусов герпеса 1-го, 2-го и 6-го типа, вируса 
Эпштейна–Барр, цитомегаловируса и отдельно прове-
дение анализа крови на содержание парвовируса В19, 
обладающего высоким нейровоспалительным потенци-
алом. Для исключения наличия источника воспаления 
в ротоглотке следует провести микробиологическое 
исследование соскоба с ротоглотки и носоглотки. 
С учетом крайне выраженной нейротропности борре-
лии обосновано проведение иммуноблотинга IgM и IgG 
к Borrelia burgdorferi. Помимо этого, целесообразно 
проведение анализа на состав микробиоты кишечника 
для поиска возможного источника воспаления. Анализ 
мочи на содержание органических кислот позволяет 
выявить как сам факт воспаления (за счет определе-
ния уровня хинолиновой кислоты, пара-гидроксифе-
нилмолочной, пара-гидроксифенилпировиноградной 
кислот, соотношения уровня хинолиновой и ксантуре-
новой кислот), так и определить характер воспаления 
(за счет анализа уровня бензойной, трикарбиловой, 
винной, лимонно-яблочной кислот).

Анализируя характер нейровоспаления при эпи-
лепсии, правомерным представляется вывод о полиген-
ности воспаления, т.е. участия в воспалении и бактери-
альной, и грибковой, и вирусной, и даже паразитарной 
флоры. Более того, важен даже не индивидуальный вклад 
каждого из патогенов, а формирование массивного пула 
антигенов, и задачей лечения является именно сниже-
ние суммарной антигенной нагрузки. Другим аспектом 
характера воспаления при эпилепсии, требующим вни-
мания, является изменение иммунореактивности орга-
низма в ответ на антигенную нагрузку. С одной стороны, 
именно нарушенная иммунореактивность способствует 
неадекватно слабой реакции на антигенную инвазию, 
с другой — массивная суммационная антигенная нагруз-
ка ведет к истощению иммунореактивности организма. 
Оптимальным диагностическим набором для оценки 
этих показателей является панель «Нейро-иммуно-тест» 
[22], так как уровень лейкоцитарной эластазы отражает 
суммарные показатели активности иммунитета, а также 
уровень выработки провоспалительных цитокинов. Уро-
вень альфа-1-антитрипсина, в свою очередь, отражает 
комплексные иммунные возможности сыворотки крови.

Таким образом, одними из основных задач лечения 
пациентов с нейровоспалением при эпилепсии должны 
быть снижение антигенной нагрузки и иммунозамести-
тельная терапия. Составными частями терапии являют-
ся детоксикация, комплексная противовоспалительная 
терапия, коррекция рациона, митохондриальная тера-
пия, гормональная коррекция. Проведение детокси-
кации в качестве первого этапа лечения признается 
крайне важным для снижения антигенной нагрузки и в 
силу возможной интоксикации при коррекции рациона 
и противовоспалительной терапии. При признаках вы-
раженной интоксикации проведение плазмафереза по-
зволяет удалить из организма токсины и облегчить ра-
боту иммунной системы (при невозможности удаления 

иммунных комплексов из организма, что определяется 
по уровню циркулирующих иммунных комплексов). 
Другим способом детоксикации становится примене-
ние инфузионных вливаний метаболических препара-
тов, позволяющих скомпенсировать имеющиеся у па-
циента нарушения внутренних систем детоксикации.

Особая роль в протоколе лечения пациентов с ре-
зистентными формами эпилепсии отводится коррекции 
рациона, в основе чего лежит элиминационный формат 
диеты на основе имеющихся метаболических особен-
ностей больного. В случае отсутствия противопока-
заний применяется формат низкоуглеводной диеты, 
вплоть до варианта кетогенной диеты, обладающей 
высоким противовоспалительным эффектом [34].

При наличии нарушений обмена белков проводит-
ся элиминация продуктов, содержащих соответствую-
щие имеющейся патологии аминокислоты. Нарушение 
обмена жиров, соответственно, требует применения 
низкожировых вариантов диеты.

Основным компонентом протокола коррекции ней-
ровоспаления при резистентных формах эпилепсии 
является единовременная комплексная терапия анти-
бактериальными, противогрибковыми и противовирус-
ными препаратами для устранения суммационной анти-
генной нагрузки. Предпочтение отдается парентераль-
ному введению препаратов с целью получения более 
высокой концентрации действующего вещества в оча-
ге воспаления. В качестве антибактериальных пре-
паратов назначаются антибиотики широкого спектра 
действия, преимущественно «защищенные» антибио-
тики, а также препараты, чувствительность к которым 
была определена по результатам дополнительных ис-
следований. Аналогичный подход применяется в про-
тивогрибковой и противовирусной терапии. С учетом 
выраженного нейровоспалительного процесса, лежа-
щего в основе тяжелых форм эпилепсии, обязательной 
составляющей терапии является применение высоких 
доз иммуноглобулинов. Иммуноглобулинотерапия 
в данной ситуации становится иммунозаместительной, 
в то время как комплексная антибактериальная, про-
тивогрибковая и противовирусная терапия выполняет 
функцию снижения антигенной нагрузки. Длитель-
ность противоспалительного парентерального курса 
может составлять от 5 до 10 дней в зависимости от 
тяжести воспалительного процесса. При необходимо-
сти парентеральный курс дополняется пероральным 
приемом препаратов с более длительным периодом 
применения. В обязательном порядке данный курс 
проводится при наличии выявленного воспалитель-
ного процесса в кишечнике, так как в этом случае 
инфекционные процессы приводят к высвобождению 
в системный кровоток токсических провоспалитель-
ных веществ, а повышенная проницаемость кишечника 
за счет нарушения плотности контактов энтероцитов 
усугубляет данные процессы.

Помимо подавления патогенных бактерий, грибов 
и вирусов, также применяется противопаразитар-
ный протокол, особенно в случае прямых (выявление 



64

P
s
y
c
h
o
p
a
t
h
o
lo

g
y
, 
C
li
n
ic

a
l 
a
n
d
 
B
io

lo
g
ic

a
l 
P
s
y
c
h
ia

t
r
y

P
s
y
c
h
ia

t
r
y
 
(M

o
s
c
o
w
) 

2
1(
5
)'
2
0
2
3
'5

6
-
6
6

MIA • ISSN2618-6667 (online) • journalpsychiatry.com • DOI 10.30629/2618-6667-2023-21-5-56-66

гельминтов в кале или антител к гельминтам) или кос-
венных признаков (увеличение сывороточного уровня 
эозинофильного катионного белка и общего уровня 
иммуноглобуллина Е) гельминтоза, вносящего свой 
вклад в суммационную антигенную нагрузку. В каче-
стве клинического признака паразитарной инвазии 
привлекает внимание циклический характер эпилепти-
ческих приступов, когда регулярное учащение присту-
пов, появление серийных приступов с постоянным по-
вторяющимся промежутком времени, может совпадать 
с циклом размножения паразита.

В случае выявления при эпилепсии антинейро-
нальных антител акцент лечения, наоборот, смещается 
на иммуносупрессию, включающую в себя применение 
глюкокортикоидов и иммунносупрессоров. При этом 
данное направление лечения сочетается с противоин-
фекционной терапией, так как в основе аутоиммунных 
процессов лежит в том числе и увеличение инфекци-
онной нагрузки, а также механизмы перекрестного 
действия антител, когда антитела, вырабатывающиеся 
в ответ на антигены возбудителя, оказывают негативное 
влияние на антигены нейрональной ткани организма.

С учетом тесного взаимоотношения воспаления 
и метаболического фона, при котором воспалитель-
ные факторы оказывают непосредственное влияние 
на метаболические нарушения, а те в свою очередь 
создают основу для формирования воспалительных 
изменений, важное значение следует придавать кор-
рекции биохимических нарушений. В первую очередь 
необходима нормализация функции митохондрий, так 
как иммунный ответ во многом зависит от состояния 
митохондриальной функции. Митохондрии являются 
«центральным хабом» иммунной системы и управля-
ют иммунитетом, модулируя как метаболические, так 
и физиологические состояния различных типов иммун-
ных клеток [35]. Наряду с применением препаратов, 
нормализующих митохондриальную функцию (L-кар-
нитин, убихинон, витамины группы В, альфа-липое-
вая кислота и др.), обосновано применение методик 
гипербарической оксигенации, озонотерапии, интер-
вальной гипокси-/гиперокситерапии, что может при-
вести к увеличению количества полноценно работа-
ющих митохондрий. Помимо лечения, направленного 
на устранение митохондриальной дисфункции, целесо-
образна коррекция других выявляемых биохимических 
нарушений: патологии кислотно-щелочного состояния, 
бета-окисления жирных кислот, разветвленных и аро-
матических аминокислот. Нормализация обменных 
процессов позволяет иммунной системе адекватно ре-
агировать на инфекционные агенты в силу устранения 
негативного воздействия дисметаболических синдро-
мов на клеточный и гуморальный иммунитет.

Обязательной составляющей терапии является 
восполнение гормональных дефицитов, имеющихся 
у пациента, в первую очередь дисфункции щитовид-
ной железы и дисбаланса в системе глюкокортикоидов, 
играющих непосредственную роль в адекватности им-
мунного ответа при инфекционных процессах.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, проведенное исследование позво-
ляет считать нейровоспаление основным фактором 
развития тяжелых форм эпилепсии и формирования ре-
зистентности при эпилептических энцефалопатиях, что 
предполагает необходимость комплексного системного 
подхода к лечению метаболических и воспалительных 
нарушений. Эпилептические энцефалопатии раннего 
детского возраста с учетом их этиопатогенеза право-
мерно рассматривать в рубрике подострого энцефали-
та, где судороги являются лишь одним из проявлений 
патологического воспалительного процесса. Основной 
клинической задачей ведения случаев эпилептических 
энцефалопатий является диагностика суммационной 
антигенной нагрузки и подбор противовоспалительной 
терапии. Клиническими критериями эффекта терапии 
становится динамика частоты эпилептических присту-
пов и когнитивного состояния пациента, лаборатор-
ными — динамика уровня маркеров нейровоспаления.
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