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Аннотация. В  среднем, около 25–60 % пациентов с  интракраниальными 
опухолями могут иметь структурную эпилепсию [12], при этом частота ее 
проявления различна при различных гистологических типах опухолей. Пе-
ритуморозная зона, изучаемая ранее преимущественно в контексте поиска 
новых терапевтических опций при глиомах высокой степени злокачествен-
ности (HGG), играет роль не  только в  ряде онкологических аспектах забо-
левания, но  и в  создании и  поддержании эпилептической сети. Недавние 
наблюдения, полученные в  ходе внутричерепной электрокортикографии 
(ECoG) у  пациентов с  глиомами, показали, что зоны начала судорог часто 
располагаются на 1,5 см за пределами опухоли (Mittal et al., 2016), судорож-
ная активность исходит за счет индуцированных изменений в этих областях, 
а не из самого новообразования, за исключением глионейрональных опухо-
лей, содержащих нейрональные элементы [10]. Понимание влияния глиом 
на  перитуморальную среду позволит нам лучше понять патофизиологию 
ОАЭ и разработать целенаправленную терапевтическую тактику.
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Summary. On average, about 25-60% of patients with intracranial 
tumors may have structural epilepsy [12], while the frequency of its 
manifestation varies due to different histological types of tumors. 
Peritumoral zone, previously studied mainly in the context of searching 
for new therapeutic options for high-grade gliomas (HGG), plays an 
important role not only in a number of oncological aspects of the disease, 
but also in the creation and maintenance of an epileptic network. Recent 
observations obtained during intracranial electrocorticography (ECoG) in 
patients with gliomas have shown that the areas of onset of seizures are 
often located 1.5 cm outside the tumor (Mittal et al., 2016), convulsive 
activity comes from induced changes in these areas, not from the tumor 
itself, except of glioneuronal tumors, containing neuronal elements [10]. 
Understanding the effect of gliomas on the peritumoral environment 
will allow us to better understand the pathophysiology of the TAE and 
develop targeted therapeutic tactics.
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Введение 

Наряду с характеристикой самой опухоли, еще од-
ним не  менее значимым звеном эпилептогенеза 
при ОАЭ, является перитуморозная зона (PTZ) 

[12]. На настоящий момент, в попытке улучшить общую 
и безрецидивную выживаемость пациентов, определяя 
оптимальные лечебные опции, большинство исследо-
ваний, посвященных PTZ, были проведены на  глиомах 
высокой степени злокачественности (HGG). Появились 
новые важные идеи: об  отличительном распределении 
иммунных клеток, включая иммуносупрессивные клет-
ки, в  пределах PTZ; о  метаболических характеристиках 
опухолевой ткани и PTZ, о характере экспрессии генов 
и  мутационном ландшафте PTZ, отличающемся от  ядра 
глиомы и  окружающей ткани головного мозга, а  также 
о  нижележащих состояние синапсов глиом и  их роль 
в  прогрессировании опухоли головного мозга [12]. Со-

временные исследования, наблюдения за  пациентами 
с опухоль-ассоциированной эпилепсией позволяет сде-
лать вывод о том, что, в то время как структурные и мо-
лекулярные воздействия опухолей головного мозга важ-
ны, эпилептический феномен у людей остается сетевым 
заболеванием [13].

Методы

В представленной статье проведен обзор литера-
турных источников, найденных в  системах PubMed 
и eLIBRARY, на тему частоты и факторов риска развития 
пре- и  постоперационных приступов при различных 
опухолях головного мозга (глиомы, менингиомы, цере-
бральные метастазы), описаны механизмы перитумо-
розной зоны в создании эпилептической сети. 

Цель настоящей статьи — обобщить имеющиеся 
по  данным литературы данные о  факторах риска раз-



276 Серия: Естественные и технические науки № 7-2 июль 2024 г.

КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА

вития эпилептических приступов в  пре- и  постопера-
ционных периодах, показать значимость вовлеченно-
сти перитуморозной зоны опухолей, преимущественно 
глиального происхождения, в создании и поддержании 
эпилептической сети, привести наиболее изученные 
в этом вопросе механизмы.

Результаты

Наблюдая вариабельность течения эпилепсии как со-
путствующего заболевания при опухолях головного моз-
га, видоизменения, происходящие с приступами на фоне 
лечения опухоли головного мозга, исследователи про-
блемы сходятся во мнениях, что развитие данных забо-
леваний во многом тесно переплетается между собой 
и с общими механизмами патогенеза. Учитывая тот факт, 
что тотальное удаление опухоли, хороший контроль над 
онкологической составляющей после комплексного или 
комбинированного лечения не гарантирует избавление 
от  приступов, а  зачастую провоцирует их аггравацию, 
становится очевиднее, что лечение этих патологий од-
новременно крайне непросто.

За последние годы было разработано несколько 
новых этиологических механизмов, объясняющих, как 
опухоли вызывают судороги, включая роль глутамат-
индуцированной эксайтотоксичности, матриксных 
металлопротеиназ, изоцитратдегидрогеназы, метилгу-
анин-метилтрансферазы и функциональной сетевой вза-
имосвязанности. Кроме того, в некоторых работах было 
показано, что подходы к диагностике и лечению значи-
тельно различаются [14].

Среди всех типов опухолей эпилептические присту-
пы наиболее часто наблюдаются при глионейрональных 
опухолях (70–80 %), особенно у  пациентов с  лобно-ви-
сочными или островковыми поражениями. Структурная 
эпилепсия как сопутствующий диагноз при опухолях 
головного мозга также часто встречаются у  лиц с  гли-
омами, причем самые высокие показатели эпилепсии 
(60–75 %) наблюдаются у пациентов с глиомами низкой 
степени злокачественности, расположенными в  по-
верхностных кортикальных или островковых областях. 
Примерно 20–50 % пациентов с менингиомой и 20–35 % 
пациентов с метастазами в головной мозг также страда-
ют от ОАЭ. После удаления опухоли примерно у 60–90 % 
пациентов судороги проходят без последствий, при 
этом исходы наиболее благоприятны наблюдается у лиц 
с глионейронными опухолями [3].

Рассмотрим предикторы развития пред- и послеопе-
рационных приступов у пациентов с различными опухо-
лями головного мозга по данным литературы.

Диагноз «менингиома» встречаются примерно в 30 % 
всех выявленных первичных опухолей ЦНС. При  этом 

приступы являются характерным симптомом проявле-
ния опухоли примерно в  30 % случаев, а  в некоторых 
исследованиях этот процент колеблется в  пределах 
13–60 % [7]. Несмотря на то, что в 60–90 % случаев после 
хирургии менингиом наблюдается свобода от  присту-
пов, судороги могут сохраняться после хирургической 
резекции примерно у 12–19 % пациентов [7].

Выделяют такие факторы предоперационных присту-
пов, как: локализация в примыкающем к неокортексу ви-
сочной, теменной и лобной долей, конвекситальная или 
парасаггитальная локализация опухоли, перитумороз-
ный отек более 1 см, размер опухоли более 3 см (3,5 см 
по  данным другого исследования), инвазия в  вещество 
головного мозга [7]. Имеются данные о большей встре-
чаемости предоперационных приступов у мужчин, в то 
время как менингиомы статистически чаще встречаются 
у женщин. В работах Hess и соавт. (2018), Kawaguchi и со-
авт. (1996) как фактор риска выделена гистологическая 
характеристика опухоли — при менингиомах grade 2 и 3 
приступы до операции встречались статистически чаще. 
В ретроспективном анализе 1033 пациентов Chen и со-
авт. (2017) как фактор риска выделен также более стар-
ший возраст. Отдельно выделен более низкий индекс 
по шкале Карновского [7].

В  качестве изученных предикторов развития посто-
перационных приступов при менингиомах выделяют 
конвекситальную локализацию опухоли, размер более 
3,5 см, большая степень злокачественности, степень 
поражения моторных зон и  проводящих путей, более 
низкий индекс Карновского (<80). Кроме того, в  боль-
шинстве исследований указываются такие факторы 
риска постоперационных приступов, как наличие при-
ступов в  анамнезе до  операции, наличие осложнений 
хирургического лечения (гематома, ишемия, инфекция, 
гидроцефалия) [7]. В  мета-анализе Lu и  соавт. (2019) 
единственным фактором постоперационных приступов 
de novo были названы рецидив/прогрессия опухоли [8]. 
Поздний рецидив приступов при менингиомах часто 
связывают с рецидивом опухоли (Chow et al., 1995; Lieu 
and Howning, 2000; Chaichana et al., 2013).

По данным имеющихся работ, риск развития ОАЭ 
у пациентов с церебральными метастазами оценивается 
от 20–35 % до 67 % в течение всей истории заболевания 
[4, 5, 6].

В работе Wolpert F. и соавт. были проанализированы 
799 случаев (557 из них прооперированы, 242 — без опе-
рации) ОАЭ у пациентов с церебральными метастазами. 
Выделены такие факторы риска развития предопераци-
онных приступов, как одиночные метастазы (при этом, 
при множественном характере поражения, не выявлено 
зависимости повышения риска предоперационных при-
ступов от  увеличения количества метастазов), крово-
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излияние в  опухоль, супратенториальная локализация 
опухоли, расположение очага в лобной и теменной об-
ластях. Кроме того, в  оцениваемой когорте пациентов, 
предоперационные судороги развивались статистиче-
ски чаще у пациентов с впоследствии подтвержденным 
раком легких (Р = 0,022; ОР 2,0, 95 % ДИ: 1,1–3,6), что 
согласуется с  данными других исследований. В  ретро-
спективном анализе 470 пациентов с  церебральными 
метастазами (Oberndorfer et al., 2002), у 24 % пациентов 
наблюдались приступы: в 16 % случаев первичная опу-
холь находилась в  молочной железы, в  21 % — в  ЖКТ, 
29 % случаев — в легком, в 67 % случаев гистология со-
ответствовала метастазу меланомы. Авторами было сде-
лано предположение о том, что большая частота присту-
пов при метастазах меланомы и рака легкого связана с их 
склонностью к  внутричерепным кровоизлияниям [3]. 

Факторами риска развития послеоперационных при-
ступов при церебральных метастазах названы также 
супратенториальная локализация очага, неполная ре-
зекция, множественные операции на  головном мозге, 
венозные тромбозы, обнаружена связь возникновения 
послеоперационных приступов с облучением и химио-
терапией [4].

В когортном исследовании Wu A. с соавторами в ка-
честве факторов предоперационных судорог при мета-
статическом генезе ОАЭ были названы: расположение 
в височной или затылочной долях, при этом факторами, 
способствующими фармакорезистентности предопера-
ционных приступов, стали локализация метастаза вне 
лобной доли, диаметр опухоли более 5 см [5]. Некоторая 
противоречивость в оценке локализации метастаза как 
фактора риска ОАЭ по данным литературы, остается, по-
видимому, предметом будущих исследований. 

При глиомах риск развития ОАЭ в значительной сте-
пени определяется степенью пролиферативной актив-
ности опухоли. Самые высокие показатели эпилепсии 
наблюдаются у  пациентов с  глиомами низкой степени 
(grade 1–2), в то время как у пациентов с глиомами вы-
сокой степени тяжести приступы чаще наблюдаются при 
анапластических астроцитомах (grade 3), чем при муль-
тиформной глиобластоме (grade 4). При  глиобластоме 
примерно у 40–45 % пациентов наблюдается эпилепсия, 
в то время как у 15-20 % из них приступы развиваются 
позже [3].

В некоторых исследованиях (Moots et al., 1995; Rosati 
et al., 2009), сообщалось о более низкой частоте судорог 
при глиобластомах de novo, чем при известных глиомах 
более низкой степени злокачественности. В работе Rossi 
et al. (2010), описали, что судороги могут предшество-
вать рентгенологическим признакам злокачественной 
трансформации опухоли.

Moots et al. (1995), установили, что эпилепсия чаще 
встречается у пациентов с мультифокальным заболева-
нием, чем у пациентов с одиночной опухолью [3].

Однако, с учетом гетерогенности глиальных опухолей 
в отношении развития приступов, до сих пор существу-
ет ограниченное количество всеобъемлющих исследо-
ваний по  выявлению предикторов развития приступов 
до и после оперативного вмешательства. В то же время, 
достоверно установлены факторы благоприятного ис-
хода предоперационных приступов, как-то: большая 
степень резекции (Diggs, Still и соавторы установили, что 
контроль над приступами при диффузных супратенто-
риальных глиомах достигается при объеме опухолевой 
резекции ≥91 % и/или при остаточном объеме опухоли 
≤19 см3 [3]), меньшая продолжительность эпилепсии 
и лучший контроль приступов с помощью противоэпи-
лептических препаратов [3].

Обсуждение

Опираясь на данные литературы, можно проследить 
некоторые схожие факторы риска развития ОАЭ при 
абсолютно различных опухолях головного мозга. Так, 
в большинстве своем, как при первичных опухолях (гли-
омах и менингиомах), так и при церебральных метастазах 
значение имеют такие макроскопические характеристи-
ки, как локализация опухоли, ее размер, распростра-
ненность, количество очагов. Заслуживает отдельного 
внимания роль повторных оперативных вмешательств, 
вклад химио- и лучевого лечения в развитие и/или тече-
ние структурной эпилепсии. Вместе с тем за последние 
годы появились работы, посвященные роли микроокру-
жения опухолей — перитуморозной зоны (PTZ) — в раз-
витии ОАЭ. Поскольку большинство работ затрагивают 
роль PTZ глиом в  эпилептогенезе, описанные механиз-
мы роли перитуморозного отека (PTE) при менингиомах 
по ряду ключевых механизмов схожи [7], роль PTZ в эпи-
лептогенезе вторичных опухолей не  изучена, рассмо-
трим вопрос в отношении глиальных опухолей.

Перитуморозная зона — область промежуточной, 
макроскопически не  измененной ткани, прилежащей 
к видимым границам опухоли. При глиомах. с учетом их 
морфологических характеристик PTZ может содержать 
изолированные опухолевые клетки [10].

В работе Daumas-Duport и соавт. (1987), выделены 3 
типа пространственной структуры глиомы, определя-
емой характером ее роста: солидная опухоль без изо-
лированных периферических опухолевых клеток (ИТК), 
опухолевая ткань с  периферическими опухолевыми 
клетками и опухолевые клетки в пределах интактной па-
ренхимы головного мозга (то есть отсутствие солидной 
опухоли) [10]. При анализе динамики роста опухолевых 
клеток по данным гистологии было обнаружено, что оли-
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годендроглиальные опухоли с  потерей 1p19q, как пра-
вило, представляют собой более ограниченные очаги 
с  преимущественной пролиферацией in situ, в  отличие 
от более диффузных, инфильтративных и менее объем-
ных астроцитарных опухолей [10]. Недавние наблюде-
ния, полученные в  ходе внутричерепной электрокор-
тикографии (ECoG) у  пациентов с  глиомами, показали, 
что зоны начала судорог часто располагаются на 1,5 см 
за  пределами опухоли (Mittal et al., 2016) [10]. Повы-
шенную возбудимость перитуморальных нейронов при 
глиомах объясняется на настоящий момент большим ко-
личеством факторов, таких как масс-эффект, нарушение 
ионного гомеостаза, разрушение гематоэнцефалическо-
го барьера, нейровоспаление, генетические мутации 
и метаболические изменения [9].

Одну из  основных ролей в  ОАЭ отводят глутамату. 
Было показано, что снижение поглощения глутамата 
и  увеличение его высвобождения клетками глиомы 
и  соседними неопухолевыми астроцитами и  активиро-
ванной микроглией приводят к чрезмерной глутаматер-
гической возбуждающей нейротрансмиссии и  к более 
высокому риску судорог [10].

Кроме того, было высказано предположение, что 
сами опухолевые клетки нейротоксичны (за  счет вы-
свобождение цитокинов и  нейромедиаторов) и  может 
вызывать судороги из-за нарушения нейрональных про-
водящих путей или из-за локальных изменений концен-
трации глутамата/метаболизма [10].

Помимо того, что сам глутамат является непосред-
ственным участником процесса эпилептогенеза при 
опухолях головного мозга, выявлено, что важную роль 
также играет повышенная экспрессия цистин-глутамат-
ного переносчика (система xCT, SLC7A11), приводящая 
к  повышение внеклеточного уровня глутамата [15]. 
В  нервной системе SLC7A11 стимулируя внесинаптиче-
ские рецепторы и осуществляя невезикулярное высво-
бождение глутамата. Этот ген высоко экспрессируется 
астроцитами и  связывает поглощение одной молекулы 
цистина с высвобождением одной молекулы глутамата. 
Экспрессия xCT была обнаружена во всем мозге, при-
чем более высокая экспрессия была обнаружена в мин-
далине, префронтальной коре и  сетчатке [15]. В  2008 г. 
Savaskan N.E.и соавт, было показано, что система белков 
xCT, сверх экспрессируемая в  глиомах и, помимо во-
влечения в эпилептогенез, участвует в нарушении гема-
тоэнцефалического барьера; у  животных, которым им-
плантировали систему типа хСТ с подавленной активной 
субъединицей, перитуморальный отек был значительно 
меньше по  сравнению с  животными с  нормальной си-
стемой хСТ [16]. Экспрессия xCT является независимым 
биомаркером эпилептических припадков при постанов-
ке диагноза: риск судорожных приступов почти в 5 раз 
выше у пациентов с высокой экспрессией xCT [17].

Имеющиеся данные свидетельствуют о  том, что 
IDH– и  IDH+ опухоли по-разному влияют на  метабо-
лизм опухоли и, следовательно, имеют разные патоло-
гические механизмы, которые вызывают возбудимость 
популяций перитуморальных нейронов [18]. Опухоли 
IDH– усиливают регуляцию гликолиза и  впоследствии 
выделяют избыточное количество глутамата и  лактата 
в  PTZ, которые могут вызывать повышенную возбуди-
мость окружающих нейронов. В дополнение к механиз-
мам IDH–, опухоли IDH+, с другой стороны, также зависят 
от окислительного фосфорилирования, обусловленного 
метаболизмом глутамина/глутамата, что способствует 
замедлению роста опухолей IDH+ и  высвобождению 
опухолевого D2HG. Высвобождение D2HG способству-
ет перитуморальному перевозбуждению за счет стиму-
ляции глутаматных рецепторов и  индукции гликолиза 
в перитуморальных нейронах, что вызывает гиперакти-
вацию за счет выработки лактата, аналогичную той, ко-
торая наблюдается в опухолях IDH–. Избыток глутамата 
способствует клеточной инвазии глиомы и  эксайтоток-
сичности через активацию NMDA-рецептора и  Ca(2+)-
проницаемого AMPA-рецептора. Патофизиологическая 
глутаматергическая передача сигналов способствует 
развитию гипервозбудимости в  микроокружении глио-
мы. Это, в свою очередь, ведет к нарушению гомеостаза 
хлоридов — снижается активность K-Cl–синтранспор-
тера 2-го типа (KCC2), который элиминирует Сl из  ней-
ронов и  повышает активность Na-K-Cl-котранспортера 
(NKCC1), возвращающего Cl в нейроны. Это увеличение 
нейрональных Cl−транспортеров, приводит к  наруше-
нию гомеостаза хлоридов, что, в  свою очередь, пере-
ключает в  норме тормозную ГАМК-нейротрансмиссию 
пирамидных нейронов с  гиперполяризующей на  депо-
ляризующую и, следовательно, снижать порог возник-
новения судорог [18,19].

В исследовании Labrakakis C.И др. авторы проде-
монстрировали, что применение ГАМК вызывало ак-
тивацию Са++-каналов, зависящих от  напряжения, и, 
следовательно, предположили, что наблюдаемая депо-
ляризация была связана с поступлением Са++ в клетки. 
Они также показали, что эти функциональные ГАМК-
рецепторы не были обнаружены в клетках HGG, что со-
гласуется с известной повышенной эпилептогенностью 
LGG по сравнению с HGG [20]. Контроль внеклеточного 
ионного гомеостаза также имеет решающее значение 
в  возникновении судорог. Центральное место в  этом 
играет способность регулировать концентрацию вне-
клеточного калия К+. Внеклеточный гомеостаз K+ под-
держивается астроцитами путем перемещения по  ка-
налу Kir4.1, кодируемого геном KCNJ10. Установлено, 
что способность глиом к калиевому обмену нарушает-
ся из-за снижения экспрессии Kir4.1 в плазматической 
мембране клеток глиомы. Однако в  настоящее время 
нет прямых доказательств, подтверждающих измене-
ния Kir4.1 в  PTZ, и  того, могут ли какие-либо измене-
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ния непосредственно способствовать эпилептогенезу 
в этих зонах. [20].

Еще один механизм повышения эпилептогенности 
связывают с  изменениями рН в  PTZ. С  помощью МР-
спектроскопии было показано, что глиомы имеют очень 
кислый внеклеточный рН, в  то время как, наоборот, их 
внутриклеточный рН является щелочным [21]. Одной 
из  гипотез, объясняющих механизм, лежащий в  осно-
ве высококислотного внеклеточного матрикса, обна-
руживаемого в  глиомах, может быть локализованная 
гипоксия. Другая гипотеза, связывающая рН с  эпилеп-
тогенезом, предполагает повышенную экспрессию кар-
боангидразы (СА) IX –фермента, катализирующего реак-
цию CO2 + H2O с образованием HCO3

— + H+ в глиомах. Эта 
реакция также усиливается при гипоксии [20,21].

На настоящий момент ведутся исследования, в  том 
числе по изучению связи опухолевых клеток с клетками 
иммунной системы. Недавнее исследование показало, 
что высокие показатели гликолиза, присущие опухоле-
вой ткани, ограничивают доступность глюкозы для лим-
фоцитов, которым требуется достаточное количество 
глюкозы для осуществления своей функции — унич-
тожения опухолевых клеток. В  совокупности этот факт 
свидетельствует о том, что опухолевые клетки могут свя-
зываться с клетками иммунной системы для поддержки 
противоопухолевого иммунитета [22].

Важнейшей характеристикой, создающей и  поддер-
живающей эпилептогенную сеть в  глиомах, является 
характеристика синапсов нейронов PTZ. Щелевые со-
единения являются средством межклеточной коммуни-
кации и  состоят из  мембранных белков (коннексинов), 
которые образуют канал от  мембраны одной клетки 
к мембране соседней клетки. Было продемонстрирова-
но, что в  неокортексе человека, страдающего эпилеп-
сией, сеть аксонов пирамидных клеток, связанных со 
щелевыми соединениями, лежит в  основе генерации 
высокочастотных колебаний. Высокочастотные колеба-
ния вовлечены в эпилептогенный процесс и становятся 
полезным клиническим инструментом с  точки зрения 
определения очага приступа. Cunningham et al.показали 
повышение уровня мРНК, кодирующей белок щелевого 
соединения Cx43, как у  пациентов с  трудноизлечимой 
эпилепсией, так и у пациентов с опухолью, сопровожда-
ющейся судорогами, и снижение уровня этого же белка 
у пациентов с опухолью, не сопровождающейся судоро-
гами [23]. Кроме того, было установлено, что перитумо-

ральные нейроны могут образовывать синапсы непо-
средственно с клетками глиомы, при этом синаптогенез 
глиальных клеток обусловлен высвобождением нейро-
нального белка нейролигина-3 (NLGN-3) [24]. 

Особое значение в развитии и поддержании ОАЭ от-
водят экскретируемым во внеклеточное пространство 
ферментам — матриксным металлопротеиназам (ММП). 
ММП являются основными исполнителями процессов 
ремоделирования внеклеточного матрикса во всем ор-
ганизме и выполняют сложные функции в норме и при 
патологии. Они участвуют в  эпилептогенезе, прогрес-
сировании эпилепсии и ремоделировании мозга после 
судорог, обуславливают вызванную судорогами гибель 
клеток, разрушение ГЭБ, нейровоспаление и  аберрант-
ную синаптическую пластичность [25]. В контексте ней-
роонкологии, стоит учитывать, что доказана роль ММП 
в  генерализации процессов инвазии и  метастазирова-
ния опухолей [26].

Выводы

Хотя на  настоящий момент опухолевая циторедук-
цией является одним из  важнейших общепризнанных 
аспектов контроля над приступами на любом этапе лече-
ния, до конца остается неясным, что именно вносит клю-
чевой вклад в течение ОАЭ — непосредственно опухоль 
или изменения прилежащей мозговой ткани.

Продолжающиеся судороги после полной резекции 
опухоли указывают либо на остаточные патологические 
изменения в  перитуморальной коре, которые требуют 
лечения после резекции, либо на  необходимость усо-
вершенствования методов локализации опухоли. Не-
смотря на  понимание роли метаболического перепро-
граммирования в  предрасположенности к  судорогам 
при ОАЭ, биомаркеры и методы лечения, специфичные 
для метаболизма, остаются не разработанными.

Недостаточная изученность механизмов возникно-
вения приступов на  разных этапах течения заболева-
ния у  пациентов с  разной гистологической природой 
опухолей головного мозга, установление роли пери-
туморозной зоны опухолей в  появлении, сохранении, 
аггравации приступов, требует дальнейшего изучения 
и предполагает проведение мультицентровых исследо-
ваний для значимых продвижений в  вопросах диагно-
стики и лечения ОАЭ.
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