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Неокортекс относительно недавно стал частью коры

головного мозга. Эта структура хорошо изучена благодаря

ее четкой организации в виде 6 отдельных нейрональных

слоев, а также из-за нарушений развития при некоторых за-

болеваниях человека. В последние годы генетические ис-

следования таких заболеваний и изучение мышиных мута-

ций, вызывающих дефекты образования слоев кортекса,

позволили приблизиться к пониманию молекулярных меха-

низмов, предопределяющих развитие неокортекса. Показа-

но, что формирование коры головного мозга является ре-

зультатом серии асинхронных во времени процессов, кото-

рые составляют три основные стадии: пролиферация не-

дифференцированных клеток; миграция нейробластов;

клеточная дифференцировка [1]. Нарушение этих процес-

сов в результате генетических дефектов и/или воздействия

факторов внешней среды в эмбриональном периоде обычно

приводит к порокам развития коры головного мозга. Кор-

тикальные дисплазии – группа разнообразных аномалий

развития неокортекса, сопровождающихся неврологиче-

ским дефицитом, который зависит от локализации и объема
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поражения, и часто дебютируют с эпилептических присту-

пов [2–7]. Наиболее распространенные кортикальные дис-

плазии: фокальная; пахигирия; голопрозэнцефалия; 

шизэнцефалия; нейронные гетеротопии. 

По данным литературы, в 5–25% случаев эпилепсии у

детей выявляются нейронные гетеротопии [8]. Это наруше-

ния нейрональной миграции с образованием эктопирован-

ных участков нодулярной или ламинарной формы в боль-

ших полушариях головного мозга. В настоящее время опи-

саны следующие варианты гетеротопии [9, 10]: субэпенди-

мальная нодулярная (узелковая); изолированная (одиноч-

ная); ленточная (слоистая, ламинарная). 

Для ленточной (ламинарной) гетеротопии (OMIM

300067) характерно скопление гетеротопированных нейро-

нов в глубоких и субкортикальных отделах головного мозга

параллельно коре. Данный вариант гетеротопии получил

название синдрома «двойной коры». Это наиболее редкая

генетически детерминированная аномалия развития ЦНС

из группы церебральных гетеротопий, которая возникает

вследствие мутации гена DCX (синонимы: DBCN, XLIS) на

хромосоме Xq22.3-q23 (рис. 1). Установлено, что ген DCX на-

считывает более 100 кб ДНК и содержит 9 экзонов с 6 коди-

рующими экзонами. Экспрессия гена DCX в коре головного

мозга человека резко повышается при сроке гестации 21 нед.

Ген DCX связан с продукцией аномального белка даблкорти-

на (молекулярная масса 40 кДа), что приводит к образова-

нию характерных субкортикальных полос нейрональных ге-

теротопий [2, 6, 11], в результате создается иллюзия дубли-

рования коры – «двойной коры». Тип наследования – 

Х-сцепленный доминантный. Гетерозиготные носительни-

цы (женщины) мутации гена DCX имеют фенотип преиму-

щественно передней билатеральной «двойной коры», а ге-

мизиготные носители (мужчины) – лиссэнцефалию.

Подкорковая ламинарная гетеротопия (синдром

«двойной коры») впервые описана H. Jakob в 1936 г., в

дальнейшем ее наблюдали S. Ricci и A Palmini у больных с

эпилептическими синдромами [12–14]. Морфологические

изменения при этом синдроме характеризуются криволи-

нейными лентами серого вещества, разделенными с кон-

векситальной корой больших полушарий головного мозга

«прослойкой» белого вещества; гетеротопия может быть

односторонней (унилатеральной) или двусторонней (била-

теральной), возможны регионарные различия в толщине

полосы, вероятно, связанные с генотипом; поверхность

коры – нормальная или пахигиричная (комбинированная

SBH-пахигирия), вышележащая конвекситальная кора

может быть нормальной, за исключением случаев SBH-па-

хигирии. В клинической картине наиболее часто наблюда-

ются задержка психомоторного развития, фармакорези-

стентная эпилепсия с преобладанием фокальных/атониче-

ских приступов и дебютом припадков преимущественно

после 5 лет (могут также встречаться инфантильные спаз-

мы в анамнезе), фокальной или диффузной эпилепти-

формной активностью на электроэнцефалограмме (ЭЭГ).

У женщин заболевание протекает «мягче», чем у мужчин,

степень его тяжести может варьироваться от легкой и уме-

ренной до выраженной. У мужчин этот синдром встречает-

ся крайне редко (казуистические случаи), как правило,

имеет тяжелое течение, в ряде случаев с летальным исхо-

дом. Тип эпилептических приступов вариабелен, включая

комплексные фокальные приступы с вторичной генерали-

зацией, атонические приступы, атипичную абсансную

эпилепсию с фокальным (регионарным) началом. Лечение

синдрома симптоматическое, основной является противо-

эпилептическая терапия [8, 13]. 

Представляем собственное клиническое наблюдение

поздней диагностики синдрома «двойной коры» у 36-летней

пациентки. 

Пациентка К., 1978 г. рождения, впервые обратилась за

медицинской помощью к неврологу-эпилептологу неврологиче-

ского центра эпилептологии, нейрогенетики и исследования

мозга Университетской клиники Красноярского государствен-

ного медицинского университета им. проф. В.Ф. Войно-Ясе-

нецкого (НЦ УК) в июне 2014 г. с жалобами на приступы вне-

запной мышечной слабости с мгновенным падением и утратой

сознания, повторными травмами мягких тканей и термиче-

скими ожогами туловища и конечностей, которые получает

при падениях. Эпилептические приступы протекают одно-

типно в течение многих лет, резистентны к моно- и полите-

рапии традиционными противоэпилептическими препарата-

ми (ПЭП). Перед приступом пациентка иногда успевает сооб-

щить о нарушении равновесия, возможно, из-за пароксизмаль-

ной мышечной слабости, хотя в связи с дефектом интеллек-

туального развития четко описать и дифференцировать свои

ощущения не может. 

Родилась от первой беременности, первых родов, воз-

раст матери – 21 год. Течение беременности без особенно-

стей, роды срочные при сроке гестации 39–40 нед крупным

плодом (длина тела 57 см, масса 4100 г). Прикладывание к гру-

ди и грудное вскармливание – со 2-х суток, сосала активно, но

в возрасте 2 мес переведена на искусственное вскармливание в

связи с гипогалактией у матери. В 3 мес инфицирована 

St. aureus, отмечалось генерализованное поражение кожи ту-

ловища. Одна, без матери, была госпитализирована в детский

инфекционный стационар. Выписана с присоединением внутри-

больничной острой респираторной вирусной инфекции (ОРВИ).

В последующем часто болела ОРВИ, прививки – по индивиду-

альному графику. Незначительно отставала в психомоторном

и речевом развитии от сверстников. В 3 года пошла в детский

сад, отмечались трудности с координацией движений, локо-

моцией во время танцев, страдала мелкая моторика пальцев

рук. В 7 лет пошла в школу, окончила 3 класса, испытывала

значительные трудности в освоении точных предметов, осо-

бенно математики, не могла пересказать текст, хотя ско-

рость чтения была высокой. С трудом окончила 3 класса, пос-

ле чего была переведена в класс коррекции 7-го вида, после при-
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Рис. 1. Молекулярная локализация гена DCX на длинном пле-

че хромосомы Х между позициями 22.3 и 23

[http://ghr.nlm.nih.gov/gene/DCX]
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соединения эпилептических приступов с падениями и травма-

тизацией рекомендовано домашнее обучение. По назначению

врача-психиатра по месту жительства по поводу «эпилепти-

ческой болезни», «криптогенной эпилепсии с генерализованны-

ми тонико-клоническими приступами» получала смесь Серей-

ского, в последние годы принимала нерациональную комбина-

цию ПЭП: карбамазепин утром 400 мг, в обед 200 мг, вечером

400 мг (суточная доза 1000 мг) и бензонал (бензобарбитал) 100

мг утром и 100 мг в обед (суточная доза 200 мг). Нарушен цир-

кадианный ритм сна и бодрствования: ложится спать за пол-

ночь, утром долго спит (зачастую до полудня). По данным вы-

полненных по месту жительства и

диспансеризации компьютерной томо-

графии и низкопольной магнитно-резо-

нансной томографии (МРТ) головного

мозга видимой патологии не выявлено;

результаты повторных рутинных ЭЭГ

(длительность мониторирования фо-

новой записи – не более 5 мин) малоин-

формативны, содержат артефакты.

Консультация психиатра: олигофрения

3-й степени, выраженные нарушения

обучаемости.

При первичном обращении в НЦ

УК: состояние 1-й степени тяжести,

пациентка в сознании, заторможена.

Мышление торпидное, словарный запас

обеднен, интеллект снижен, понима-

ние команд во время исследования нев-

рологического статуса нарушено, час-

то команды не выполняет даже после

предъявления повторно и по подобию.

Лицевая дизморфия гипофизарного ти-

па (увеличенные надбровные дуги, мак-

роглоссия, макростомия, макрогна-

тия). На коже конечностей и тулови-

ща – множественные келоидные рубцы

разного размера после термических

ожогов, которые пациентка получала

при падениях во время эпилептических

приступов. На II–IV пальцах левой ки-

сти – марлевая повязка над термическими ожогами 2-й сте-

пени, полученными за несколько дней до консультации во время

падения (в этот момент пила горячий чай). Подкожная гема-

тома в области верхней трети левой голени по задней поверх-

ности (размером до 3 см) – также следствие падения. 

Исследование черепно-мозговых нервов: обоняние сохра-

нено, фотореакции живые, без асимметрии сторон, устано-

вочный горизонтальный крупноразмашистый нистагм при взо-

рах в стороны, расстройств чувствительности на лице не вы-

явлено, мимическая мускулатура интактна, голос тихий с но-

совым оттенком (дисфония), негрубая дизартрия, нарушений
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Рис. 2. ЭЭГ пациентки К., 36 лет. Пароксизмальная активность в состоянии 

пассивного бодрствования

Рис. 3. Респираторный мониторинг дневного сна у той же пациентки 

(описание в тексте)

С т а т и с т и к а  с н а  п о  д а н н ы м  м н о ж е с т в е н н о г о  т е с т а  л а т е н т н о с т и  к о  с н у  у  п а ц и е н т к и  К .

Статистика сна
сессия 1                                      сессия 2                                  сессия 3                              сессия 4

Стадия сна

Латентность к N1, 2, мин                               1                                                   3                                               5                                          7

Число пробуждений                                        1                                                   0                                               2                                          0
за время сна

% от ОВА                                          % от ОВА                                       % от ОВА                                 % от ОВА

R 0,00% N1 7,44%

N2 17,36%

U 0,00%

W 75,21%

N2 37,93%

U 0,00%

W 31,03%
R 0,00%

N1 31,03%

R 0,00% N1 16,26%

N2 12,20%

N3 
U 0,00%

W 71,54%

R 0,00% N1 17,36%

N2 
11,57%

U 
0,00%

W 71,07%
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глотания нет. Двигательная сфера: негрубая диффузная мы-

шечная гипотония, мышечная сила сохранена, без асимметрии

сторон, нарушение осанки (опущено правое плечо, кифосколи-

оз позвоночника), негрубый перекос костей таза, сухожильные

и периостальные рефлексы незначительно снижены, без асим-

метрии. Негрубая статико-динамическая атаксия. Менинге-

альных знаков нет. Оценка расстройств чувствительности

затруднена из-за недопонимания пациенткой задания. Тазо-

вые функции контролирует.

Результаты комплексного обследования: по данным 

3-часового дневного видео-ЭЭГ-мониторинга альфа-ритм не

регистрировался; бета-ритм доминировал по всей конвекси-

тальной поверхности головного мозга, амплитудой до 30 мкВ,

без клинически значимой межполушарной асимметрии; мед-

ленно-волновая активность представлена в виде одиночных и

групп волн тета-диапазона с акцентом по лобным отведени-

ям, амплитудой до 50 мкВ, без клинически значимой межполу-

шарной асимметрии; на этом фоне регистрировались диффузные

вспышки в виде комплексов острая-медленная волна 2–2,5 Гц,

амплитудой до 100–150 мкВ, с фокальным и амплитудным

преобладанием по лобно-височным отведениям левого полуша-

рия головного мозга (рис. 2). Реакция на открывание/закрыва-

ние глаз торпидная. Ритмическая фотостимуляция: реакции

усвоения ритма не зарегистрировано; учащения описанной

диффузной активности по сравнению с фоном не отмечено.

Проба на гипервентиляцию (3 мин): диффузное нарастание

дезорганизации корковой ритмики; учащения описанной в фо-

новой ЭЭГ диффузной пароксизмальной активности не выяв-

лено. После гипервентиляции восстановление корковой рит-

мики до уровня фона замедленное. Наблюдалось быстрое засы-

пание после окончания проведения функциональных проб, реги-

стрировались вспышки синхронизированных бета1-колебаний

по центральным отведениям, продолжительностью до 0,5 с

(рудиментарные «веретена сна»), другие компоненты сна не

визуализировались. Регистрировались диффузные продолжен-

ные комплексы острая-медленная волна 2–2,5 Гц, амплитудой

до 150 мкВ, с фокальным и амплитудным преобладанием по

лобно-височным отведениям левого полушария головного мозга

(без нарастания по амплитуде, частоте и топике по сравне-

нию с периодом пассивного бодрствования). Заключение: вы-

раженные общемозговые изменения биоэлектрической актив-

ности головного мозга; реактивность конвекситальной коры

на афферентные раздражители торпидная; в состоянии пас-

сивного бодрствования и поверхностного сна – устойчивая

диффузная эпилептиформная активность с акцентом (фоку-

сом) в лобно-височной области левого полушария головного

мозга; при анализе синхронной видеозаписи эпизоды двига-

тельной активности не сопровождались пароксизмальными

изменениями корковой ритмики.

По данным респираторного мониторинга (рис. 3) и про-

веденного параллельно дневного видео-ЭЭГ-мониторинга заре-

гистрировано 3 эпизода апноэ с максимальной продолжитель-

ностью 28 с, 8 эпизодов гипопноэ с максимальной продолжи-

тельностью 36 с. Индекс апноэ/гипопноэ составил 2,8 в час

(норма до 5 в час). Средняя сатурация нормальная – 96% (нор-

ма 94–98%), минимальная сатурация – 86% (норма 90–98%).

Индекс десатурации – 2,8 в час. Средняя частота сердечных

сокращений (ЧСС) во время сна – 72 в минуту, минимальная

ЧСС – 65 в минуту, максимальная ЧСС – 80 в минуту. Индекс

храпа – 1,8%. Заключение: индекс дыхательных нарушений в

пределах нормы, но учитывая длительность эпизодов гипопноэ

до 36 с рекомендовано проведение респираторного мониторин-

га во время ночного сна (не менее 8 ч).

По данным множественного теста латентности ко сну

за 4 сессии исследования REM-сон не регистрировался, отме-

чено снижение латентности ко сну. Сон представлен поверх-

ностными стадиями (см. таблицу). Заключение: данных, ука-
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Рис. 4. МРТ головного мозга той же пациентки. 

Картина синдрома «двойной коры» (описание в тексте)



44

зывающих на нарколепсию, в момент настоящего исследова-

ния не получено, более вероятна вторичная гиперсомния на фо-

не длительного приема ПЭП из группы барбитуратов.

Терапевтический лекарственный мониторинг: концент-

рации карбамазепина и фенобарбитала в крови – в пределах

референсного диапазона: 9,0 и 21 мкг/мл соответственно. 

По данным высокопольной МРТ (1,5 Тл, шаг сканирова-

ния – 0,8 мм, по протоколу «Эпилепсия», исследование выпол-

нено в Лечебно-диагностическом центре Международного ин-

ститута биологических систем им. С.М. Березина): срединные

структуры не смещены; в больших полушариях головного моз-

га симметрично, параллельно наружной стенке бокового же-

лудочка, определяется протяженная зона лентовидной фор-

мы, по структуре и сигнальным характеристикам идентич-

ная серому веществу, отделенная от коры и стенки желудоч-

ка слоем белого вещества (рис. 4). В базальных отделах обеих

лобных долей, в полюсах обеих височных долей, интрасубкор-

тикально визуализируются участки кистозно-атрофических,

глиозных изменений неправильной формы, с четкими контура-

ми, с зонами отложений гемосидерина (посттравматическо-

го характера), размером до 3,4х1,5 см (рис. 5). Боковые желу-

дочки мозга обычных размеров, III и IV желудочки не измене-

ны. Гипоталамическая, хиазмальная области без особенно-

стей, ткань гипофиза имеет обычный сигнал. Значительное

расширение и углубление борозд гемисфер мозжечка, гипопла-

зия каудальной трети червя мозжечка, большая цистерна

мозга расширена, широко сообщается с выходным отделом 

IV желудочка (рис. 6). Гиппокампы несимметричны, объем ле-

вого гиппокампа несколько уменьшен, архитектоника его не

нарушена. При МР-спектроскопии области гиппокампов от-

мечается снижение уровня N-ацетиласпартата и креатини-

на в передних отделах левого гиппокампа (рис. 7). Заключение:

МР-картина ламинарной гетеротопии серого вещества (син-

дром «двойной коры»). Обширные посттравматические кис-

тозно-атрофические, глиозные изменения в лобных долях и по-

люсах височных долей. Гипоплазия каудальной трети и минда-

лин мозжечка с признаками церебеллярной атрофии. Умень-

шение объема левого гиппокампа с признаками нейрональной

дисфункции и снижением интенсивности энергетического об-

мена в передних отделах.

Таким образом, по данным комплексного обследования у

36-летней пациентки с резистентными изолированными ато-

ническими приступами, дебютировавшими в возрасте 7 лет и

сопровождавшимися нарушениями обучаемости и интеллек-

та, впервые диагностирован врожденный порок развития

ЦНС – ламинарная гетеротопия серого вещества (синдром

«двойной коры») в сочетании с гипоплазией каудальной трети

червя мозжечка. 

Клинический диагноз: симптоматическая эпилепсия с

частыми (до ежедневных) генерализованными атоническими

приступами с падениями и травмами (подкожными гемато-

мами, повторными ожогами кожи туловища и конечностей),

труднокурабельная, резистентная на фоне нерациональной по-
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Рис. 5. МРТ головного мозга той же пациентки. Картина

посттравматических изменений вещества лобных долей

больших полушарий головного мозга вследствие повторных

падений и травм во время атонических приступов (описание

в тексте)

Рис. 6. МРТ головного мозга той же пациентки. Картина

гипоплазии каудальных отделов червя мозжечка 

(описание в тексте)

Рис. 7. МР-спектроскопия гиппокампов той же пациентки
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литерапии ПЭП (карбамазепин 1000 мг/сут + бензобарбитал

200 мг/сут). Врожденный порок развития головного мозга: би-

латеральная подкорковая ламинарная гетеротопия (синдром

«двойной коры»), гипоплазия каудальной трети и миндалин

мозжечка с признаками церебеллярной атрофии. Нарушение

интеллекта (олигофрения 3-й степени, выраженные наруше-

ния обучаемости). Лицевая дизморфия (макростомия, макро-

глоссия, макрогнатия, увеличенные надбровные дуги). Группа

риска синдрома апноэ/гипопноэ сна. 

Осложнения: обширные посттравматические кистозно-

глиозно-атрофические изменения в лобных долях и полюсах ви-

сочных долей на фоне повторных закрытых черепно-мозговых

травм вследствие атонических приступов. Мезиальный тем-

поральный склероз с уменьшением объема левого гиппокампа с

признаками нейрональной дисфункции и снижением интенсив-

ности энергетического обмена в передних его отделах. Терми-

ческие ожоги 2-й степени концевых фаланг II–IV пальцев ле-

вой кисти, стадия эпителизации. Множественные постожо-

говые келоидные рубцы на коже туловища и конечностей. Под-

кожная посттравматическая гематома мягких тканей в об-

ласти верхней трети левого бедра по задней поверхности,

стадия обратного развития.

Антиконвульсант-индуцированные нежелательные ле-

карственные явления: вторичная гиперсомния на фоне дли-

тельного приема барбитуратов со снижением латентности

ко сну и нарушением стадийности сна.

Пациентке была рекомендована коррекция противоэпи-

лептической терапии, решается вопрос о паллиативном нейро-

хирургическом лечении резистентной симптоматической эпи-

лепсии с целью снижения риска повторной травматизации –

фронтальная резекция может обеспечить облегчение приступов.

Таким образом, по данным Управления редких забо-

леваний (ORD) Национального института здоровья (NIH)

США, подкорковая ламинарная гетеротопия является ор-

фанным заболеванием, ее частота в популяции – 1 на 200

тыс. Правильная диагностика требует высокой квалифика-

ции невролога-эпилептолога и радиолога из-за сходства

гетеротопии с другими массами в головном мозге. Комп-

лексный подход к дифференциальной диагностике рези-

стентной эпилепсии с изолированными атоническими

приступами у 36-летней пациентки, включение в арсенал

невролога-эпилептолога НЦ УК современных высокоин-

формативных лабораторных и инструментальных методик,

междисциплинарное обсуждение диагноза и тактики веде-

ния пациентки с привлечением смежных специалистов

(невролога-эпилептолога, психиатра, клинического ней-

рофизиолога, сомнолога, радиолога, нейрохирурга) спо-

собствовали значительному улучшению качества лечебно-

диагностической помощи. Данный клинический случай

подчеркивает необходимость соблюдения в работе врача

невролога-эпилептолога следующих принципов: коррект-

ная синдромологическая диагностика эпилептических

приступов, пролонгированный видео-ЭЭГ-мониторинг,

высокопольная МРТ по протоколу диагностики эпилеп-

сии. Все это позволяет своевременно уточнить наличие

фоновой патологии и тактику ведения пациента. 
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