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［摘要］ 　 遗传相关结构性病变多指由于遗传物质的改变而导致的脑发育畸形，如局灶性皮质

发育不良、结节性硬化等。 该类病变脑发育畸形尤其是皮质结构异常与癫痫尤其是难治性癫痫的

发生密切相关。 本综述总结已被阐明或高度疑似与遗传相关的皮质发育异常所致癫痫的遗传学、
影像学、脑电生理等特点，以供临床诊疗参考。
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　 　 癫痫是由于大脑神经元异常同步化放电导致的慢

性脑疾病。 随着诊疗技术的进步，癫痫的病因学分类

不断细化，由最初的原发性、继发性更新为 ９０ 年代的

特发性、症状性和隐源性［１⁃２］。 ２０１７ 年国际抗癫痫联盟

再次修订癫痫分类标准［３］，提出其最新 ６ 大病因学分

类，分别为遗传性、结构性、代谢性、免疫性、感染性、病
因不明性。 值得注意的是，定义中明确指出 １ 例癫痫患

者可能存在多种病因，如结节性硬化、局灶性皮质发育

不良（ＦＣＤ）等，既可归为遗传性，也可归为结构性。
遗传相关结构性病变包括遗传相关离子通道病合

并结构病变（如 ＳＣＮ１Ａ 突变与遗传性癫痫伴热性惊厥

附加症）、遗传相关代谢性脑病合并结构病变 （如

ＳＬＣ３５Ａ２ 突变相关先天性糖基化障碍合并脑皮质发

育不良所致癫痫）和遗传相关的结构性病变［即因遗

传性物质的改变导致大脑发育过程中皮质生成被干扰

而致的皮质发育畸形（ＭＣＤ）］ ［４］。 癫痫是 ＭＣＤ 最主

要的临床表现，且大多数 ＭＣＤ 相关癫痫患者为难治性

癫痫，本文将着重探讨遗传相关结构性病变所致癫痫

的临床特点，以建立更完善的临床诊疗方案。

　 　 一、遗传相关大脑 ＭＣＤ 的基本特点

１． 皮质发育规律

人类大脑皮质发育主要是在妊娠 ８ 周 ～ ２４ 周完

成，可大致分为 ４ 个关键的连续且部分重叠的时期：祖
细胞分裂和神经发生、神经元迁移、神经突的形成（即

轴突和树突的延伸）及突触形成［５］。 在此期间，位于

皮质脑室带（ＶＺ）的神经祖细胞经历多轮有丝分裂形

成神经细胞谱系。 在退出细胞周期后，成神经细胞沿

着放射状胶质纤维分批、分期迁移，深层投射神经元首

先迁移到位，浅层投射神经元而后迁移至皮质浅层，最
终不同类型的兴奋性神经元以由内向外的方式形成分

层清晰的大脑皮质。 迁移到位的神经元的轴突和树突

将继续发育，与周围神经元形成突触联系，形成回路。
２． ＭＣＤ 病因及分类

涉及上述 ４ 个关键时期的大脑皮质发育过程受到

多因素的调控，任何会影响到该过程的遗传或环境因

素都会造成皮质发育异常甚至 ＭＣＤ。
ＭＣＤ 的概念最早在 １９９６ 年提出［６］，随着遗传学

和影像学技术的进步，对 ＭＣＤ 发病机制的认识逐渐深

入，ＭＣＤ 的分类方案也不断更新。 ２０１２ 年，Ｂａｒｋｏｖｉｃｈ
等［４］根据皮质发育时期将 ＭＣＤ 划分为 ３ 类，分别为神

经元和胶质细胞增殖或凋亡异常引起的畸形（如半侧

巨脑畸形、ＦＣＤⅡｂ 型等）、神经元移行异常引起的畸

形［如灰质异位（ＧＭＨ）、无脑回畸形等］和移行后发育

异常引起的畸形（如多小脑回畸形、脑裂畸形等）。
一些外界因素，如常见的环境因素（包括宫内感

染、宫内缺氧、辐射、孕期服用对胎儿神经发育有害药

物等）均会导致胎儿 ＭＣＤ。 随着基因检测技术的进

展，大多 ＭＣＤ 被发现与遗传因素相关，因此本文将针

对遗传因素导致的常见 ＭＣＤ 进行讨论。
３． 基因突变的时机与 ＭＣＤ 的联系

许多研究提出基因的异常与 ＭＣＤ 密切相关。 参

与不同发育过程的基因发生突变也决定了 ＭＣＤ 的特

点。 在祖细胞增殖和分裂的过程中，编码细胞有丝分

裂的纺锤体基因［如 ＡＳＰＭ、ＣＥＮＰＪ、ＷＤＲ６２］发生突
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变，祖细胞分裂次数和神经发生减少，这不仅会导致神

经元数量减少，还会引起子代神经元比例失调，在人类

中表现为小头畸形［７］。 此外，同样具有神经发生功能

的中间前体细胞［如脱中胚蛋白（ＥＯＭＥＳ） ／ Ｔ 脑蛋白

家族 ２（ＴＢＲ２）］发生突变，也可导致小头畸形［８］。 而

在神经元迁移过程中，编码微管和肌动蛋白细胞骨架

相关蛋白的基因［如 ＦＬＮＡ、ＣＥＰ８５Ｌ 等］发生突变均可

导致 ＧＭＨ 或无脑回畸形［９⁃１０］。 神经元移行到位后，参
与神经发育的基因［如 ＰＩＫ３ＣＡ、ＭＴＯＲ 等］发生突变，
可影响神经元生长及神经元突触连接， 并导致

ＦＣＤ［１１］。

　 　 二、遗传相关结构性病变所致癫痫的临床特点

１． ＦＣＤⅡ型

（１）定义及新分类：ＦＣＤ 是一种局限性的 ＭＣＤ，其
特征是皮质分层紊乱，伴或不伴异常细胞类型［１２］。
２０２１ 年，ＦＣＤ 的分类得到重要更新，在原有的分类基

础上，Ｂｌüｍｃｋ 等［１３］建议将“白质损害”和“非 ＦＣＤ”纳
入国际 ＦＣＤ 分类方案。 与 ＦＣＤⅡ型呈现出的大量遗

传学证据相比， ＦＣＤ Ⅰ 型没有特定的遗传突变，
ＳＬＣ３５Ａ２、ＳＴＸＢＰ１ 等非哺乳动物雷帕霉素靶蛋白

（ｍＴＯＲ）通路基因突变可能与 ＦＣＤⅠ型有关［１４⁃１５］，因
此本部分主要介绍 ＦＣＤⅡ型。

（２）ＦＣＤⅡ型的临床特点

现已证实，ＦＣＤⅡ型是因 ｍＴＯＲ 通路过度激活而

致，因此 ＦＣＤⅡ型又被称为 ｍＴＯＲ 病。 ｍＴＯＲ 蛋白由

ＭＴＯＲ（ＯＭＩＭ ＃６０１２３１）基因编码，是一种丝氨酸 ／苏
氨酸激酶，其与其他蛋白结合形成两种形式的复合物，
分别为 ｍＴＯＲＣ１ 和 ｍＴＯＲＣ２，前者控制细胞的生长和

分化，后者控制细胞的增殖和存活。 其上游的 ＲＥＬＮ、
ＡＫＴ１、ＡＫＴ３、ＰＩＫ３ＣＡ、ＰＩＫ３Ｒ２、ＤＥＰＤＣ５、ＴＳＣ１、ＴＳＣ２、
ＮＰＲＬ２、ＮＰＲＬ３、ＰＴＥＮ、ＢＲＡＦ、ＭＴＯＲ 等基因发生胚系

突变或体细胞突变均可引起 ｍＴＯＲ 通路异常激活，并
导致 ＭＣＤ［１６⁃１７］。

癫痫是 ＦＣＤⅡ型患者最主要的临床表现，病灶多

位于额叶和顶叶。 Ｉｓｌｅｒ 等［１８］通过比较 ２６ 例 ＦＣＤⅠ型

和 ５４ 例 ＦＣＤⅡ型患者的癫痫起病年龄，发现 ＦＣＤⅡ型

患者癫痫起病年龄早于Ⅰ型患者（６． １ 岁比 ８． １ 岁）。
ＦＣＤⅡａ 型患者的组织病理学结果除紊乱的皮质分层

外，还有畸形锥体神经元、巨大锥体神经元。 ＦＣＤⅡｂ 型

患者除上述特征外，另一个特异性病理特征为气球细

胞，且在白质处更清晰［１９］。
ＦＣＤⅡ型患者头颅 ＭＲＩ 的特征为异常增厚的皮

质、灰白质交界模糊。 部分Ⅱ型患者 Ｔ２ 加权像上可见

从畸形皮质表面向脑室周围区域延伸的放射状高信号

尾迹，形似漏斗，此影像学表现被称为 ｔｒａｎｓｍａｎｔｌｅ 征。
Ｗａｎｇ 等［２０］通过比较 １４ 例出现 ｔｒａｎｓｍａｎｔｌｅ 征 ＦＣＤ 患

者和 １１４ 例无 ｔｒａｎｓｍａｎｔｌｅ 征 ＦＣＤ 患者的术后结果，发
现出现 ｔｒａｎｓｍａｎｔｌｅ 征的难治性癫痫患者的术后癫痫发

作控制更好。 氟代脱氧葡萄糖正电子发射计算机断层

扫描（１８ Ｆ⁃ＦＤＧ⁃ＰＥＴ）在 ＦＣＤⅡ型中也呈现出识别病

灶的高敏感性，且 Ｄｅｓａｒｎａｕｄ 等［２１］ 通过分析 １０３ 例经

组织学证实的 ＦＣＤⅡ型患者１８ Ｆ⁃ＦＤＧ⁃ＰＥＴ 扫描结果，
发现其对 ＦＣＤⅡ型的定位准确率高达 ８３％ 。 因此１８Ｆ⁃
ＦＤＧ⁃ＰＥＴ 的高病灶定位价值有利于帮助外科切除病

灶定位，更加精准地控制病灶切除范围，改善手术效果。
与无特征性脑电图（ＥＥＧ）的 ＦＣＤⅠ型相比，ＦＣＤ

Ⅱ型头皮 ＥＥＧ 常表现出发作间期节律性痫样放电，且
空间上与病灶的解剖学位置相吻合［２２］。 ＦＣＤⅡａ 型可

伴有特征性脑电活动，具有高振幅棘波和多棘波活动，
夹杂着衰减和快速、低振幅活动；也有报道称局灶性病

变可出现广泛脑电改变［２３］。
２． 结节性硬化症（ＴＳＣ）
（１） 定义： ＴＳＣ 由法国内科医生 Ｂｏｕｒｎｅｖｉｌｌｅ 于

１８８０ 年首次使用，“结节性”是由中枢神经系统的经典

病理表现结节（ ｔｕｂｅｒ）而得名［２４］。 ＴＳＣ 是一种常染色

体显性的神经皮肤疾病，是由于 ＴＳＣ１ 或 ＴＳＣ２ 失活突

变引起的皮肤、脑、眼睛、心脏和肾脏等多个器官系统

良性肿瘤和错构瘤的发生。 而 ＴＳＣ１ 和 ＴＳＣ２ 也是

ｍＴＯＲ 通路的上游之一，因此 ＴＳＣ 也被认为是 ｍＴＯＲ
病的一种。

（２）ＴＳＣ 中枢神经系统受累的临床特点：ＴＳＣ 临床

表现多样，以中枢神经系统受累最为严重。 在 ２０１２ 年

国际 ＴＳＣ 共识会议上［２５］，ＴＳＣ 的中枢神经系统相关疾

病分为以下 ３ 大类：①大脑结构畸形，如皮质结节和肿

瘤；②癫痫；③ＴＳＣ 相关神经精神疾病（ＴＡＮＤ）。 癫痫

是 ＴＳＣ 最典型的神经系统疾病，Ｎａｂｂｏｕｔ 等［２６］ 通过收

集 ３１ 个国家 ２ ２１６ 例 ＴＳＣ 患者的前瞻性和回顾性数

据，发现约 ８３． ６％患者出现癫痫发作。 大多数 ＴＳＣ 患

者在出生后 ２ 年内出现癫痫发作，通常以轻度的局灶

性癫痫发作起病，后出现婴儿痉挛。 婴儿痉挛和（或）
癫痫的早期发作通常与药物难治性癫痫有关［２７］。 在

大多数情况下，癫痫发作起源的区域与大脑中结节的

位置一致，人们普遍认为结节是致痫灶［２８⁃２９］。 因此，
难治性癫痫通常通过手术评估切除结节来治疗。 除了

癫痫，发育迟缓、自闭症谱系障碍和智力低下也是 ＴＳＣ
常见的神经行为或神经精神障碍［３０］。

ＴＳＣ１ 和 ＴＳＣ２ 作为 ｍＴＯＲ 的上游基因，分别编码

ＴＳＣ１（又称为 ｈａｍａｒｔｉｎ） 和 ＴＳＣ２ （又称为 ｔｕｂｅｒｉｎ），
ＴＳＣ１ 和 ＴＳＣ２ 形成异二聚体的 ＴＳＣ 复合体，后者通过
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水解 Ｒｈｅｂ⁃ＧＴＰ 达到抑制 ｍＴＯＲ 活性的目的［３１］。 因此

ＴＳＣ１ 或 ＴＳＣ２ 中任一基因的失活突变，均会导致

ｍＴＯＲ 通路的过度激活。 除遗传因素外， Ｋｎｏｂｌｉｃｈ
等［３２］ 利用源于患者的 ＴＳＣ 突变培养的类器官确定

ＴＳＣ 中大脑的结节为大脑发育阶段人类特有的尾侧晚

期中间神经元祖细胞（ＣＬＩＰ）过度增殖引起，揭示了

ＴＳＣ 这种神经发育遗传性疾病，不仅是在遗传上，而且

是在发育的过程中产生。
大脑皮质和（或）皮质下白质存在的皮质结节是

ＴＳＣ 标志性组织病理学特征［３１］，表现为皮质分层的紊

乱，由大量星形细胞、发育不良的神经元和多核巨细胞

组成。 室管膜下结节（ＳＥＮ）和室管膜下巨细胞星形细

胞瘤 （ ＳＥＧＡｓ） 是 ＴＳＣ 另外 ２ 种典型的脑部损害。
ＳＥＧＡｓ常被认为起源于 ＳＥＮ，常位于脑室的室管膜下，
通常含有星形细胞和神经细胞为特征的细胞，而无多

核巨细胞。 皮质结节在 ＦＬＡＩＲ 像呈现局灶性增厚和

扩大的脑回，皮质下可见“火焰状”高信号［３３］。 每例

ＴＳＣ 患者皮质结节的数量不等，且并非每个皮质结节

均具有致痫性，每个患者的主要结节类型与疾病严重

程度和致癫痫活动有关［３４］。
ＴＳＣ 所致癫痫的治疗方式分为内科治疗和外科治

疗。 鉴于 ｍＴＯＲ 通路的上游基因 ＴＳＣ１ 和（或） ＴＳＣ２
的突变是 ＴＳＣ 的主要致病机制，所以 ｍＴＯＲＣ１ 抑制剂

（如雷帕霉素或依维莫司）成为主要治疗药物，并在很

多国家及地区获得批准使用［３５］。 对表现为婴儿痉挛

症（ＩＳ）的 ＴＳＣ 患儿的一线治疗药物是氨己烯酸，该药

不仅可抑制 γ 氨基丁酸（ＧＡＢＡ）氨基转移酶，从而抑

制脑内 ＧＡＢＡ 的分解和增强抑制性突触传递，而且还

可能降低 ｍＴＯＲ 的激活，但也存在视网膜毒性等不良

反应［２５］，临床医生需谨慎用药。 对于 ＴＳＣ 引起的药物

难治性癫痫，可使用手术治疗，生酮饮食疗法、迷走神

经电刺激及 ｍＴＯＲＣ１ 抑制剂则作为其辅助治疗方式。
上文提到 ＴＳＣ 有多种脑部结构异常，其中皮质结节和

癫痫发作密切相关，必须经过严谨的术前评估，才可行

致痫灶切除术。
３． 灰质异位

ＧＭＨ 是一组因神经元迁移障碍引起的以神经元

异位为特征的神经系统疾病［４］，其表现为在脑室周围

异位的神经元簇，即脑室周围结节性异位症（ＰＮＨ）和
在皮质下白质中异位的神经元簇，即皮质下带状异位

（ＳＢＨ）。 ＧＭＨ 的临床表现主要为癫痫发作， Ｈｕｎｇ
等［３６］通过回顾性分析 ３６ 例 ＧＭＨ 患者的病例资料和

ＭＲＩ 检查结果，发现 ２２ 例患者出现癫痫发作，其中 １２ 例

为难治性癫痫。 除癫痫外，智力缺陷、发育迟缓也是

ＧＭＨ 常见临床表现。

ＧＭＨ 组织病理学表现为沿着脑室壁的异位神经

元簇及位于深部白质的结节。 其病灶大小不等，病变

形态各异，可表现为圆形、不规则团块状、小结节状、珊
瑚状或宝塔状。 ＥＥＧ 显示异常放电可能源于异位结

节和其他皮质区域所构成的癫痫网络，而深部电极记

录显示异位的结节可为无发作性放电。 癫痫放电可同

时从异位结节和皮质区域开始，或从异位结节开始，或
从远离畸形位置的部位开始［３７］。 ＭＲＩ 检查结果可见

单发或多发的灰质结节位于室管膜下、深部白质或皮

质下白质，异位的灰质病灶与正常的脑灰质密度或信

号完全一致，其病灶周围一般无水肿及占位效应［３７］。
目前已发现 ＦＬＮＡ、ＡＲＦＧＥＦ２、Ｃ６ｏｒｆ７０、ＦＡＴ４、ＤＣＨＳ１
等基因突变与 ＰＮＨ 相关，ＰＴＥＮ、ＬＩＳ１、ＤＣＸ 等基因突

变与 ＳＢＨ 相关［３８］。
４． 其他

（１）ＤＥＰＤＣ５ 基因相关癫痫：ＤＥＰＤＣ５ 基因位于 ２２ 号

染色体长臂，ＤＥＰＤＣ５ 蛋白是 ＩＭＬ１ 蛋白家族的一员，
具有 ＧＴＰ 酶激活蛋白活性，并参与组成 ＧＡＴＯＲ 复合

体，介导氨基酸信号对 ｍＴＯＲ 通路的调控作用。 目前

已在多种遗传性局灶性癫痫中发现 ＤＥＰＤＣ５ 基因突

变，包括多灶起源的家族性局灶性癫痫（ＦＦＥＶＦ）、常
染色体显性遗传性夜间额叶癫痫（ＡＤＮＦＬＥ）、家族性

颞叶癫痫（ＦＴＬＥ）等。 除此以外，ＤＥＰＤＣ５ 基因相关癫

痫还包括脑结构病变的情况，最常见的为 ＦＣＤⅡ型。
ＤＥＰＤＣ５ 基因突变均为功能缺失突变［３９］，使得 Ｒａｇ 的

ＧＴＰ 酶激活蛋白活性复合物 （ ＧＡＴＯＲ） 复合体对

ｍＴＯＲ 通路的负调控功能受损，进而引起 ｍＴＯＲ 通路

的过度激活。 此外，“二次打击”学说则认为胚胎已携

带生殖系来源 ＤＥＰＤＣ５ 基因突变，在脑发育过程中局

部脑组织 ＤＥＰＤＣ５ 基因再次突变，从而导致 ＦＣＤ［４０］。
除 ＦＣＤ，ＤＥＰＤＣ５ 基因突变相关脑结构性病变还有半

侧巨脑畸形和巨脑回畸形的相关报道［１７，４１］。 ＤＥＰＤＣ５
基因相关癫痫的药物难治性癫痫比例较高，而 ＤＥＰＤＣ５
基因功能缺失突变致 ｍＴＯＲ 通路过度激活是 ＤＥＰＤＣ５
基因相关癫痫的致病机制，因此 ｍＴＯＲ 抑制剂（如雷

帕霉素）及其类似物可能对该类疾病有治疗作用。 同

时，开发直接靶向 ＤＥＰＤＣ５ 基因的药物也是一种有望

调控 ｍＴＯＲ 活性的潜在途径［４２］。
（２）无脑回畸形（ＬＩＳ）：ＬＩＳ 是由于神经母细胞迁

移障碍导致的皮质增厚、脑回增宽的神经系统疾病，通
常表现为发育迟缓和难治性癫痫。 Ｓａｉｌｌｏｕｒ 等［４３］ 通过

回顾性分析 ６３ 例 ＬＩＳ 患者的临床特征，发现约 ８３％出

现早发性癫痫发作，通常是婴儿痉挛，且几乎所有患者

最终都会出现癫痫发作，其中大多为难治性癫痫。 ＬＩＳ
患者常在出生后 １ 年出现肌张力减退、喂养困难、整体
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发育迟缓和癫痫发作的各种组合。 ＭＲＩ 是诊断 ＬＩＳ 的

有效可靠方法，根据 ＭＲＩ 形态学的差异可将 ＬＩＳ 分为

２１ 类［４４］。 ＬＩＳ 发病机制至今尚不清楚，ＬＩＳ１ 是最早报

道与 ＬＩＳ 相关的基因［４５］。 此外，ＤＣＸ、ＡＣＴＢ、ＡＣＴＧ１、
ＡＲＸ、ＣＤＫ５、ＣＲＡＤＤ 等基因也被识别与 ＬＩＳ 有关［４６］。

　 　 三、总结与展望

遗传相关的致痫性皮层发育畸形可发生于大脑发

育的各个阶段，再加上丰富多样的遗传基础，ＭＣＤ 的

临床表现高度可变，癫痫的临床表现也各不相同，大多

为难治性癫痫。 随着新基因和已知基因新作用的报

道，人们对 ＭＣＤ 的遗传基础和致病机制的理解逐渐提

高。 研究 ＭＣＤ 及其继发变化的机制、理解 ＭＣＤ 的临

床特点有利于更加合理、有针对性地制定治疗方案。
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［摘要］ 　 颞叶癫痫伴双侧海马硬化（ＴＬＥ⁃ｂＨＳ）在临床上并不少见，其中绝大部分会发展成

为药物难治性癫痫，总体治疗效果很不满意。 虽然目前临床医生对颞叶癫痫伴单侧海马硬化

（ＴＬＥ⁃ｕＨＳ）非常熟悉，但对 ＴＬＥ⁃ｂＨＳ 的病因学、影像学和电生理特征认识尚不够深入，相关研究甚

少。 本文就近年来 ＴＬＥ⁃ｂＨＳ 方面的研究进展进行综述，旨在提高人们对其认识。
［关键词］ 　 双侧海马硬化；　 颞叶癫痫伴海马硬化；　 颞叶癫痫

［中图分类号］ 　 Ｒ７４２． １　 　 　 　 ［文献标识码］ 　 Ａ

　 　 颞叶癫痫是常见的局灶性癫痫，其发作起源于颞

叶，根据起源的具体部位还可进一步分为颞叶内侧型、
外侧型和混合型。 颞叶癫痫发展为药物难治性癫痫的

比例高达 ７１％ ，也是常见的耐药性癫痫［１］。 颞叶癫痫

伴海马硬化（ＴＬＥ⁃ＨＳ）是常见的颞叶癫痫，也是经典的

局灶性癫痫综合征之一，患者的癫痫发作一般起始于

颞叶内侧或同时累及边缘系统结构，并伴随海马硬化。
海马硬化具有鲜明的影像学特征（图 １），能被高分辨

率 ＭＲＩ 或图像后处理程序较敏感识别。
　 　 ＴＬＥ⁃ＨＳ 还可分为颞叶癫痫伴单侧海马硬化

（ＴＬＥ⁃ｕＨＳ）和颞叶癫痫伴双侧海马硬化（ＴＬＥ⁃ｂＨＳ）。
一项国内研究发现，颞叶内侧癫痫患者中出现海马硬

化的比例达 ５９％ ，显著高于健康对照组和非颞叶内侧

起源的癫痫组，同时 ＴＬＥ⁃ｕＨＳ 约占颞叶内侧癫痫的

４７％ ，而 ＴＬＥ⁃ｂＨＳ 约占 １２％ ，表明 ＴＬＥ⁃ｂＨＳ 临床并不

少见［２］。 ＴＬＥ⁃ｕＨＳ 一般可作为颞叶癫痫的代表性类

型，相关研究报道多见，通常为人们所熟知，而 ＴＬＥ⁃
ｂＨＳ 相关文献很少，人们对其认识不足，这与其发病率

图 １　 双侧海马硬化 ＭＲＩ 表现（冠状位）：Ａ：Ｔ２ 序列见双

侧海马体积缩小（如箭头所示），海马体信号增高，海马内

部结构紊乱；Ｂ：左侧海马硬化；Ｃ：右侧海马硬化

并不相称。 作为 ＴＬＥ⁃ＨＳ 的亚型，ＴＬＥ⁃ｂＨＳ 不仅耐药

性癫痫发生率高，且大部分患者并不适合切除性手术

治疗，总体治疗效果很不理想。 本文回顾近年来有关

ＴＬＥ⁃ｂＨＳ 的研究进展，为临床医生深入了解此类疾病

提供帮助。

　 　 一、ＴＬＥ⁃ｂＨＳ 的病理学和影像学特征

海马硬化最早由德国精神病学家 Ｗｉｌｈｅｌｍ Ｓｏｍｍｅｒ
于 １８８０ 年提出，其大体表现为海马体萎缩和组织硬

化，病理特征为海马神经元丢失和反应性胶质增生。
２０１３ 年国际抗癫痫联盟基于神经元丢失和胶质增生

的组织学模式将海马硬化分为典型（１ 型）和非典型
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