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ВВЕДЕНИЕ

Врожденные нарушения развития центральной 
нервной системы (ЦН С) являются наиболее частыми по
роками у человека. Они приводят либо к смерти в пери
натальный период, либо к различным формам врожден
ного слабоумия (олигофрении) и представляют собой 
важную клиническую и социальную проблему. При сред
нем показателе 2,16 на 1000 родившихся (Alter, 1962) 
частота врожденных пороков Ц Н С  в различных странах 
неодинакова и колеблется от 0,19 (Shako, 1978) до 4,49% 
(Huidi, Dixian, 1980).

Наиболее грубые пороки (анэнцефалия, гидроцефа
лия) относительно легко диагностируются после рожде
ния и при вскрытии. Однако специально проведенные ис
следования (Недзьведь, 1970; Черствой, 1973) показали 
выраженную морфологическую и этиологическую разно
родность даж е этих пороков. Из-за отсутствия соответ
ствующей литературы особенности этих врожденных по
роков Ц Н С  в практической деятельности врача-патоло- 
гоанатома совершенно не учитываются.

Еще большую трудность для диагностики представ
ляют собой комплексы множественных врожденных по
роков развития (М В П Р), которые могут быть обусловле
ны различными причинами, в том числе хромосомными 
аберрациями (Лазюк, 1979) и наследственными факто
рами (Л азю к и др., 1983). Отмечено, что такие синдромы 
М В П Р  сопровождаются относительно постоянным соче
танием нарушений развития различных систем и органов 
(Лазюк, 1974), в том числе и характерными изменениями 
Ц Н С  (Недзьведь, 1978).

Появилась возможность постановки диагноза того 
или иного синдрома М В П Р  с помощью морфологического 
метода. Особенно важным это оказалось в случаях, когда
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невыполнимы кариологическое и цитогенетическое иссле
дования. Выявление морфологических признаков и р а з 
работка критерия оценки нарушений развития Ц Н С  по
служили основой внедрения в практику методов прена
тальной диагностики не только грубых нарушений голов
ного мозга, таких, как анэнцефалия, гидранэнцэфалия, 
спинальные рахисхизы (Boue et a i ., 1984), но и менее 
значительных — пороков мозолистого тела и мозжечка 
(Newman et a l ., 1982; Bonilla-Musoles et al„ 1988). Внед
рение таких методов позволило резко снизить частоту 
рождения детей с анэнцефалией и различными формами 
спинального рахисхиза в Великобритании. В отечест
венной литературе имеется всего одна монография, пос
вященная уродствам Ц Н С  (Красовский, 1964).

В настоящей книге обсуждаются материалы иност
ранной литературы и результаты многолетних собствен
ных исследований, посвященных изучению патологичес
кой анатомии врожденных нарушений развития Ц НС. 
Показано, что эти нарушения являются либо самостоя
тельными нозологическими формами, либо входят в со
став синдромов М В П Р  как хромосомной, так  и генной 
природы и что спектр таких нарушений колеблется в 
широких п р ед ел ах — от грубых, видимых невооружен
ным глазом, до структурных микроскопических, далеко 
не всегда диагностируемых д аж е патологоанатомами.

В основу классификации пороков развития Ц Н С  по
ложен структурно-патогенетический принцип, учитываю
щий особенности онтогенеза Ц Н С  человека. Нарушения 
развития Ц Н С  при наследственных синдромах М В П Р  не 
выделены в отдельную главу, так  как  имеющиеся немно
гочисленные исследования Ц Н С  при этих синдромах изло
жены в книге Г. И. Л азю ка, И. В. Лурье и Е. Д. Черст
вого (1988), специально посвященной этим синдромам.

Изучение нарушений Ц Н С  необходимо не только для 
выяснения патогенеза ряда форм олигофрении, выявле
ния морфологической основы ее клинических проявлений, 
но и для точной морфологической диагностики ряда 
врожденных пороков развития, а следовательно, для 
обоснованного медико-генетического консультирования.

Автор приносит глубокую благодарность сотрудни
кам Минского филиала Института генетики АМН СССР 
и кафедры патологической анатомии Минского государ
ственного медицинского института за помощь при под
готовке монографии к изданию.
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Г л а в а 1

КРАТКИЕ СВЕДЕНИЯ
О РАЗВИТИИ ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ  
СИСТЕМЫ ЧЕЛОВЕКА

Любое нарушение развития головного мозга в он
тогенезе возникает в строго определенное время, которое 
называют тератогенетическим терминадионным перио
дом (Гулькевич и др., 1971). Изучение этого периода 
имеет большое значение для понимания этиологии того 
или иного порока головного мозга. С этой точки зрения, 
а такж е для выяснения морфогенеза нарушений в струк
туре Ц Н С  крайне важ но знать особенности ее развития 
в онтогенезе, тем более что морфологические закономер
ности формирования этой системы тесно связаны с фи
зиологическими. Н а ранних стадиях онтогенеза Ц Н С  ве
дущую роль в этом отношении играют филогенетически 
старые формации мозга, затем постепенно главная роль 
переходит к филогенетически новым, которые значитель
но изменяются в процессе развития (Дзу<гаева, 19/5).

Развитие Ц Н С  в онтогенезе состоит из 4 основных 
процессов; 1 — появление нервной пластинки и формиро
вание нервной трубки; 2 — образование мозговых пузы
рей, разделение передних пузырей на парные отделы; 3— 
миграция и дифференцировка нервных и глиальных кле
ток; 4 — последовательная миелинизация проводящих 
путей головного и спинного мозга.

У человека нервная пластинка появляется на 16-й 
день развития из наружного зародышевого листка, под 
влиянием хордомезодермы. На 20 й день возникает цент
ральная продольная борозда, которая разделяет нервную 
пластинку на левую и правую половины. К рая пластинок 
утолщаются, начинают закручиваться и затем сливают
ся, образуя нервную трубку (Sidman, Rakic., 1982). К р а
ниальная часть этой трубки расширяется и делится на 
три мозговых пузыря. К 5-й неделе передний и задний 
пузыри вновь делятся, в результате чего образуются ко
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нечный (telencephalon), промежуточный (diencephalon), 
средний (mesencephalon), задний (metencephalon) и про
долговатый мозг (m yelencephalon). Полости мозговых 
пузырей в процессе развития превращаются в вентрику
лярную систему головного мозга. Конечный мозг на 30-й 
день начинает делиться продольно, и к 33-му дню из него 
образуются два параллельных мозговых пузыря, из ко
торых на 42-й день формируются большие полушария. 
Еще до деления конечного мозга, к 24-му дню, в его пе
редних отделах симметрично появляются зрительные пу
зырьки (O’Rahilly, Gardner, 1971).

Нервная пластинка и медуллярная трубка на ранних 
стадиях развития состоят из клеток одного типа, обра
зующих вентрикулярную зону. Они вытягиваются пер
пендикулярно поверхности трубки и превращаются в 
псевдомногослойный эпителий. В ядрах происходит по
вышенный синтез Д Н К . На стадии нервной пластинки 
ядра располагаются ближе к мезодерме, а на стадии 
трубки — ближе к вентрикулярной поверхности. Синте
зируя Д Н К , ядро движется в цилиндрической цитоплаз
ме по направлению к эктодерме, после чего следует ми
тотическое деление клетки. Дочерние клетки устанавли
вают контакт с обеими поверхностями нервной трубки: 
наружной и внутренней. Большинство клеток продол
ж ает  оставаться в вентрикулярной зоне и делиться. Та
ким образом, число нервных клеток логарифмически уве
личивается примерно со скоростью трех генераций в 
день. Несомненно, что небольшое нарушение разм нож е
ния клеток в эти ранние стадии заметно влияет на р а з 
меры и клеточный состав Ц Н С  (Sidman, Rakic, 1982).

К аж дая  генерация клеток в дальнейшем предназна
чена для конкретного слоя коры больших полушарий 
(Грачева, 1973). Вначале вентрикулярная зона занимает 
всю толщу стенки нервной трубки и ядра клеток равно
мерно распределены. Затем в отдельных местах появля
ется маргинальная зона, состоящая из переплетающихся 
клеток вентрикулярной зоны, а такж е аксонов нейронов, 
расположенных и вне нервной трубки. М ежду марги
нальной и вентрикулярной зонами образуется промежу
точная зона, представленная ядрами клеток после мито
тического деления, которые движутся к поверхности моз
га. По сравнению с вентрикулярной зоной ядра клеток 
промежуточной зоны расположены более редко. Часть 
ядер не достигает промежуточной зоны и образует суб-

6

ak
us

he
r-li

b.r
u



вентрикулярную зону, в которой продолжается интенсив
ное деление клеток. Большинство клеток субвентрику- 
лярной зоны имеет отростки, достигающие как внутрен
ней, так  и наружной поверхности. Так формируются че
тыре первичные зоны ЦНС, дальнейшая судьба которых 
еще не совсем ясна (Sidman, Rakic, 1982).

Клетки, ядра которых располагаются в вентрикуляр
ной зоне, расцениваются как  спонгиобласты, из них впо
следствии образуются глиальные клетки. Клетки, распо
ложенные вне этой зоны, могут трансформироваться как 
в нейроны, так  и в астроциты и олигодендроглиоциты. На 
8 -й неделе начинается закладка  коры больших полуша
рий (Поляков, 1965) и сосудистых сплетений, которые 
начинают продуцировать ликвор (Клосовский, 1960). 
Стенка больших полушарий в этот период состоит из че
тырех основных слоев: внутреннего (густоклеточного)— 
матрикса, межуточного, из корковой закладки и лишен
ного клеточных элементов краевого слоя.

Образование неокортикальной пластинки (коры боль
ших полушарий) проходит 5 стадий: 1 — начальное об
разование кортикальной пластинки (7— 10-я недели); 
2 — первичное сгущение кортикальной пластинки ( 10— 
11-я недели); 3 — образование двуслойной кортикальной 
пластинки (11— 13-я недели); 4 — вторичное согущение 
кортикальной пластинки (13— 15-я недели); 5 — длитель
ная дифференцировка нейронов (16 нед и далее) .  Осо
бенностью развития кортикальной пластинки является 
появление в маргинальном отделе коры горизонтально 
ориентированных нейронов К ах ал а— Ретциуса, проис
хождение которых неизвестно. У человека они появляют
ся во второй половине гестации и исчезают в течение пер
вых шести месяцев жизни. Другим малоизвестным и вре
менным компонентом развивающейся краевой зоны коры 
является транзиторный субпиальный (поверхностный 
зернистый) слой, который обнаруживается только у че
ловека. Д альнейш ая судьба клеток этого слоя коры не 
ясна (Sidman, Rakic, 1982).

Н а 5-м месяце внутриутробного развития начинают 
выявляться особенности цитоархитектоники различных 
полей коры (Волкова и др., 1971), а к концу 6-го месяца 
кора всех областей больших полушарий имеет шести
слойное строение (Клосовский, 1960). Особенности цито
архитектоники прецентральной области проявляются уже 
на 4—5-м месяце, еще до закладки центральной борозды
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(Шевченко, 1972), а разграничение на поля начинается 
с 22-й недели (Кукуев, 1968).

Раньше других отделяются, увеличиваются в разм е
рах и принимают форму пирамид большие нейроны пя
того слоя коры. К моменту рождения большинство ней
ронов глубоких слоев коры достигает зрелости, прибли
ж аясь  по характеру развития отростков и форме тела к 
структуре этих слоев у взрослого человека. Нейроны бо
лее поверхностных слоев коры несколько отстают в р а з 
витии (Поляков, 1965). Дендриты нервных клеток появ
ляются позже аксонов. Первый дендрит формируется у 
нейрона на полюсе, противоположном аксону. К 11-му 
месяцу у аксона развиваются коллатерали (Волкова 
и др., 1971).

Ко 2-му месяцу поверхность больших полушарий ос
тается гладкой. Через 2 мес на нижней поверхности лоб
ных долей начинается заклад ка  обонятельных борозд, а 
такж е луковиц, трактов и пластинок обонятельных нер
вов. Вначале обонятельные луковицы и тракты имеют 
просвет, который в дальнейшем облитерируется (Фили
монов, 1965). Н а 4-м месяце выявляются особенности 
наружной конфигурации больших полушарий и образует
ся мозолистое тело. Первой формируется сильвиева бо 
розда, затем, на 6-м месяце,— роландова борозда. В 6 
лунных месяцев уже хорошо определяются прецентраль- 
ные извилины и борозды затылочных долей, происходит 
закладка  первичных борозд теменных долей, верхних и 
нижних лобных извилин.

В височных долях первой появляется верхняя височ
ная извилина. Образование островка намечается с 4-го 
месяца. Процесс его оперкулизации и формирование на 
поверхности островка борозд и извилин к моменту р о ж 
дения полностью не заканчивается и продолжается пос
ле рождения (Дзугаева, 1969). К 8-му месяцу головной 
мозг плода имеет все главные постоянные борозды. В 
этот же срок появляются вторичные, а в течение 9-го лун
ного месяца — третичные извилины (Sidman, Rakic, 
1982).

З аклад ка  гиппокампа происходит на 37-й день, через
4 дня начинается дифференцировка его отделов (О R а - 
hilly, G ardner, 1971). По данным И. Н. Боголеповой 
(1969), дифференцировка гиппокампа на основные поля 
появляется лишь в начале 4-го лунного месяца. Н а р у ж 
ное коленчатое тело развивается из латеральной груш ы
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клеток зрительного бугра. У эмбриона длиной 3,5 см з а 
кладка его вентрального ядра приходится на конец 2-го 
месяца. Его дорсальное ядро обнаруживается у эмбриона 
длиной 4,5 см, оно быстро развивается, принимая слоис
тый вид (Пригонников, 1949).

Мозжечок развивается из парных зачатков, появляю
щихся из крыловидных пластинок, примерно на 32-й день 
(O’Rahilly, G ardner, 1971). Ядра и кора мозжечка фор
мируются из двух миграционных зон — медиальной и 
латеральной. Филогенетически более новые образования 
мозжечка (зубчатые ядра и кора латеральных отделов 
полушарий) развиваются из латеральной миграционной 
зоны. Из медиальной образуются более старые в фило
генетическом отношении структуры (кора червя и дор- 
сомедиальных отделов полушарий, шаровидное, фасти- 
гиальное и пробковидные ядра) .  Ядра закладываю тся в 
2— 3 лунных месяца, а еще через 1 мес начинается з а 
кладка  корковой пластинки, приобретающей к 8-му ме
сяцу типичное строение (Вербицкая, 1966).

Особенности онтогенеза среднего мозга еще недоста
точно изучены. Его дифференцировка значительно зави 
сит от развития ствола мозга, его мозжечковых и корко
вых связей (Дзугаева, 1969). Дорсальный отдел варо- 
лиева моста, соответствующий покрышке, филогенетиче
ски более старый и формируется раньше, чем более новый 
вентральный, или базис.

Продолговатый мозг является производным пятого 
мозгового пузыря. Его ядерные группы формируются до
вольно рано, что находится в прямой зависимости от ста
новления в онтогенезе функций дыхания, кровообраще
ния и пищеварения (Дзугаева, 1969). Первыми, на 54-й 
день развития, закладываю тся медиальные добавочные 
оливы. Через 4 дня начинается закладка  ядер нижних 
олив (Кунаков, Иоффе, 1949), которые сначала имеют 
вид компактных образований. Разделение их на вент
ральную и дорсальную пластинки намечается у эмбриона 
длиной 8 см, а их извитость — лишь у эмбриона длиной 
18 см. С 4-го месяца на вентральной поверхности про
долговатого мозга обнаруживаются контуры олив и пи
рамид. К моменту рождения нижние оливы покрываются 
тонким слоем нервных волокон (Волкова и др., 19/1).

Примерно до 3-го лунного месяца спинной мозг и поз
воночный канал имеют одинаковые размеры. В дальней
шем спинной мозг отстает в развитии от позвоночника и
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его каудальный отдел к моменту рождения достигает 
только уровня 3-го поясничного позвонка (Дзугаева, 
1969). Формирование спинного мозга происходит быст
рее, чем головного. Первыми мигрируют и дифференци
руются двигательные нейроны, затем комиссуральные, 
пучковые нейроны межуточной области переднего и з а д 
него рогов, далее нейроны бокового рога и ядер Кларка. 
Нейронная организация спинного мозга приобретает от
носительно сформированный вид в период от 20-1 до 
28-й недели (Сутулова, 1975). Быстрое созревание спин
ного мозга обеспечивает ранние двигательные функции 
у плода.

Видимое невооруженным глазом разделение мозговой 
ткани на серое и белое вещество обусловлено развитием 
миелиновых оболочек, которое соответствует началу 
функционирования тех или иных систем головного и 
спинного мозга. Первые признаки миелинизации появля
ются на 5-м месяце внутриутробной жизни в стволовой 
части головного мозга, в волокнах продолговатого, в 
шейном и поясничном утолщениях спинного мозга (Д зу 
гаева, 1969). На 6-м месяце миелинизация захватывает 
некоторые центральные двигательные отделы (вестибуло- 
спинальный, руброспинальный и отдельные мозжечковые 
тракты ).  Миелином покрываются сначала чувствитель
ные, а затем двигательные пути (Дзугаева, 1975). П ер
вые признаки миелинизации пирамидных пучков появ
ляются у плода на 8—9-м месяце.

К моменту рождения миелинизируется большая часть 
спинного мозга, продолговатый мозг, окружность ядер 
мозжечка, многие участки моста и среднего мозга, по
лосатое тело. Однако полностью миелинизируются только 
нервные волокна бледного шара, таламических пучков, 
.зрительных трактов и дорсальных отделов внутренней 
капсулы. К 4-му месяцу после рождения миелиновые обо
лочки хорошо сформированы в лучистом венце, мозоли
стом теле, в нижних отделах внутренней капсулы. К 1 
•8 -му месяцам состояние миелинизации нервных волокон 
Ц НС приближается к таковому у взрослого человека, 
однако миелиновые оболочки еще располагаются редко, 
особенно в белом веществе височных долей.

После рождения миелинизация быстро нарастает и ко 
2 -му году внеутробной жизни головной мозг ребенка 
миелинизирован практически в такой^ ж е  степени, как  у 
взрослого человека (Филимонов, 1965). Миелинизация
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пирамидных путей заканчивается к 1-му году жизни или 
несколько позже (Волкова, 1971). В течение 1-го деся
тилетия продолжают миелинизироваться волокна неспе
цифических проекционных и ассоциативных отделов т а 
ламуса, а у взрослых людей — волокна ретикулярной 
формации и нейропиля коры (Richardson, 1982).

Миелинизации предшествует пролиферация незрелых 
клеток глии (очаги которой нередко расцениваются как 
проявление патологического процесса) в виде так  н а 
зываемого миелинизирующего глиоза. Впоследствии они 
превращаются в ол и годендрогл и оциты (Richardson,
1982). В сложных процессах миелинизации возможны 
различные ошибки, что обнаруживается методами элект
ронной микроскопии: некоторые миелиновые оболочки 
формируются более длинными, чем это необходимо для 
обертывания аксона; на уж е сформированной миелино- 
вой оболочке образуется вторая оболочка (H irano et al., 
1968). Иногда все тело нервной клетки или отростки аст- 
роцитов окутываются миелином (Borit, Herndon, 1970). 
Т а к а я  гипермиелинизация может быть причиной возник
новения «мраморного состояния» мозговой ткани. Ф ак
торы миелинизации, ее особенности и характер наруше
ний изучены еще недостаточно полно и представляют со
бой широкое поле деятельности для будущих исследова
ний (Richardson, 1982).

П араллельно с развитием ткани головного мозга идет 
образование мозговых оболочек, которые формируются 
из перимедуллярной мезенхимы. Сначала появляется со
судистая оболочка, из нее на 3—4-й неделе в толщу ме- 
дулллярной трубки врастают кровеносные сосуды. Они 
втягивают с собой листок сосудистой оболочки, вследст
вие чего образуются Вирхов— Робеновские пространства. 
С возникновением на 5-м месяце отверстий Лушки и 
М аж анди  мягкая мозговая оболочка расслаивается спин
номозговой жидкостью на два слоя: сосудистый и пау
тинный. Образуется субарахноидальное пространство. 
Твердая мозговая оболочка появляется во второй полови
не внутриутробной жизни (Снесарев, 1950). Умеренное 
расширение вентрикулярной системы до образования от
верстий Лушки и М аж анди  носит название физиологи
ческой гидроцефалии (Klosovski, 1968).

Таким образом, к моменту рождения основные отде
лы головного мозга практически сформированы, однако 
пирамидные тракты остаются не миелинизированными
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(Richardson, 1982). После рождения происходит совер
шенствование синаптического аппарата и дальнейшая 
миелинизация проводящей системы. М асса головного 
мозга к концу внутриутробного развития равна 11— 
12% общей массы тела, в то время как  у взрослого чело
века она составляет всего 2,5%. В отличие от мозга 
взрослого у плодов и новорожденных нейроны различных 
слоев коры леж ат  густо, лишь единичные располагаются 
в белом веществе. В черной субстанции ствола они лиш е
ны меланина, который впервые появляется в 3 4 года
(Дзугаева, 1969). с 00,

Масса мозжечка у новорожденных составляет о,о ,о 
массы мозга, борозды его полушарий неглубокие. Д о  3-го 
месяца после рождения в коре мозжечка^ сохраняется 
наружный зернистый эмбриональный слои (слои Uoep- 
штейнера), клетки которого постепенно исчезают в тече
ние I -го года жизни. В субэпендимарной зоне вентрику
лярной системы головного мозга новорожденных отме
чаются незрелые клеточные элементы, что иногда оши
бочно принимают за проявление локального энцефалита. 
Эти клетки располагаются в субэпендимарном слое диф 
фузно или отдельными очагами, иногда вдоль сосудов- 
достигают белого вещества и постепенно исчезают к 3—
5 мес жизни ребенка.
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Г л  а в а 2

ВРО Ж Д ЕН Н Ы Е ПОРОКИ  
РАЗВИТИЯ ЦЕНТРАЛЬНОЙ  
НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ

Дети с тяжелыми нарушениями развития ЦНС 
ч а щ е  всего рождаются мертвыми или умирают в постна- 
тальный период. Менее значительные изменения головно
го и спинного мозга характеризуются чрезвычайным по
лиморфизмом неврологических симптомов, характер ко
торых зависит от локализации и степени поражения 
ЦНС. Чаще всего отмечаются парезы, параличи, экстра- 
пирамидные и мозжечковые нарушения, судорожный 
синдром. У большинства таких детей наблюдаются р аз 
личные формы олигофрении (Голоден, Казакова, 198.5).

Врожденные пороки ЦНС, как  правило, являются 
следствием нарушения одного или нескольких основных 
процессов развития головного и спинного мозга: образо
вания нервной трубки, разделения ее краниального кон
ца на мозговые пузыри и парные образования, миграции 
и дифференцировки нервных клеточных элементов. Эти 
нарушения реализуются на трех уровнях: клеточном,
тканевом и органном (DeMyer, 1971). К  первой группе 
относятся заболевания, чаще всего наследственной при
роды, обусловленные ферментопатиями (лейкодистро- 
фии, нейрональные и аксональные дистрофии), в основе 
которых леж ат  нарушения метаболизма аминокислот, 
мукополисахаридов, липоидов и др. (Калмыкова, 1976). 
В свою очередь истинные пороки развития реализуются 
на тканевом и органном уровнях. Это в полной мере от
носится к конечному мозгу и в меньшей степени к ство
ловым отделам, структурные нарушения в которых могут 
явиться непосредственным результатом повреждения ко
нечного мозга. Н иже приведены врожденные пороки 
Ц Н С  согласно классификации, в основу которой положен 
структурно-патогенетический принцип.
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КОНЕЧНЫЙ МОЗГ

Несмыкание нервной трубки —
дизрафии краниальной области

В основе пороков этой группы лежит расстройст
во интеграции в развитии эктодермального и мезодер- 
мального листков, вследствие чего они часто сопровож
даются нарушениями развития мозговых оболочек, кос
тей и мягких тканей черепа. Существует мнение, что де
фекты этой группы проявляются при сочетании полиген- 
ного наследования с некоторыми факторами внешней 
среды, повреждающими нейрофиламенты и синтез Д Н К  
на ранних этапах эмбриогенеза (Lee, Nagele, 1985).

Анэнцефалия  — почти полное отсутствие головного 
мозга, сочетающееся с отсутствием мягких тканей и кос
тей свода черепа. Часто повреждается и задний мйзг. На 
месте мозгового вещества обычно располагается богатая 
кровеносными сосудами соединительная ткань с кистоз
ными полостями различных размеров, выстланными ме
дуллярным эпителием. Среди волокон соединительной 
ткани и сосудов обнаруживаются клетки макроглии, еди
ничные нервные клетки и их отростки, остатки сосудис
тых сплетений (Ч ер ство й ,1973).

Тератогенетический терминационный период (ТТП) 
анэнцефалии — до 8-й недели внутриутробного развития. 
Частота колеблется от 0,54 (Sever et a l 1982; T an  et al., 
1984) до 5 на 1000 родившихся (Kalter, 1963) и имеет 
четко выраженную географическую приуроченность. В 
50—70-х годах наиболее часто этот порок Ц Н С  регист
рировался в некоторых районах Великобритании, но в. 
последние годы отмечено прогрессивное снижение анэн
цефалии в этом регионе (Coffey, 1983). Анэнцефалия ча
ще отмечается у девочек (Frecker, F raser,  1987), однако в 
некоторых работах указывается на преобладание этого 
порока у мальчиков (Sever, 1982; T an  et al., 1984). Опи
саны наблюдения анэнцефалии у сросшихся симметрич
ных близнецов (Lopez et al., 1983). Риск повторного рож 
дения ребенка с этим пороком около 4%, после рождения 
двух детей с анэнцефалией риск увеличивается до 10% 
(Стивенсон,Дэвисон, 1972).

В ряде случаев анэнцефалия сочетается с поврежде
нием костей основания черепа и позвоночника, в зависи
мости от тяжести поражения которых Lemire et al. (1978)
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предлагают классифицировать случаи анэнцефалии на три 
группы: мероакрания — краниальные дефекты не зат р а 
гивают большого затылочного отверстия; голоакрания — 
повреждается затылочная кость с изменением большого 
затылочного отверстия; голоакрания в сочетании с дефек
тами позвонков (рахисхизом). C hauras ia  (1984) t№ia- 
гает, что в 71,4% случаев анэнцефалии преобладает лоб
но-затылочно-позвоночный, в 23,8% — затылочно-позво
ночный и в 4,8% — теменно-височно-позвоночный тип это
го порока.

Анэнцефалия обычно сопровождается выраженной 
гипоплазией надпочечников и аплазией нейрогипофиза. 
Этот порок получен в эксперименте на крысах путем воз
действия витамином А в качестве тератогена на разви
вающуюся Ц НС, вследствие чего латеральные края нерв
ной пластинки закручиваются (Smith et a l ., 1982). У де 
тей с анэнцефалией в сыворотке крови, взятой из пупо
вины, значительно повышен уровень пинка, который иг
рает большую роль в синтезе Д Н К  (Zimmerman, 1984).. 
Нередко в легочной ткани детей с анэнцефалией вы явля
ются хористии нервной ткани, состоящие из нейронов, 
астроцитов, клеток олигодендроглии. Высказывается 
предположение, что такие очаги есть результат аспира
ции околоплодных вод, в которых находятся взвешенные 
кусочки головного мозга, с последующей имплантацией 
их в легкие (R akestraw  et al., 1987).

Экзенцефалия  — отсутствие костей свода черепа (ак~ 
рания) и мягких покровов головы, в результате чего 
большие полушария в виде отдельных узлов, покрытых 
мягкой мозговой оболочкой, леж ат  открыто на основа- 
p i i  черепа. В этих узлах могут определяться хорошо' 
сформированные извилины, расположенные хаотично,, 
нередко с обычным шестислойным строением коры. П ро
межуточный, средний мозг и мозжечок чаще всего от
сутствуют.

Отдельные случаи экзенцефалии, очевидно, являются 
следствием образования амниотических тяжей, так  как  
при этом пороке обнаруживаются амниотические сра
щения мягкой мозговой оболочки в области выступаю
щего конечного мозга (Черствой, 1973). В литературе 
описано редкое наблюдение экзенцефалии, когда ребе- 
нок прожил после рождения 32 дня (Morsier, 1960). При 
этом одно из больших полушарий представляло собой 
мозговую ткань с намечающимися извилинами, покры-
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тыми мягкой мозговой оболочкой. Второе полушарие 
имело вид бесструктурной сосудисто-мозговой массы. 
Промежуточный, средний мозг и мозжечок были сфор
мированы относительно хорошо, в то время как строение 
продолговатого и спинного мозга оказалось нарушен
ным. Они такж е были представлены бесструктурной со
судисто-мозговой массой.

Инионцефалия  — отсутствие части или всей затылоч
ной кости со значительным расширением большого з а 
тылочного (inion) отверстия, смещением большей части 
головного мозга в область задней черепной ямы и частич
но в верхний отдел позвоночного канала, позвонки кото
рого лишены дужек и остистых отростков (Черствой,
1973). Инионцефалия всегда сочетается с лордозом шей
ного и грудного отделов позвоночника, в результате чего 
возникает выраженная ретрофлексия головки плода, что 
затрудняет или делает невозможным рождение ребенка 
естественным путем. Мягкие покровы и кости свода че
репа обычно сохранены. Головной мозг такж е сохранен, 
однако могут наблюдаться микро-, полигирия, внутренняя 
гидроцефалия, аплазия или гипоплазия промежуточного, 
среднего, а нередко и заднего мозга, нарушения цитоар
хитектоники коры больших полушарий. Кроме того, 
инионцефалия всегда сочетается с различными формами 
спинального рахисхиза, редукцией позвонков и ребер, в 
ряде случаев — с задними формами черепно-мозговых 
грыж, при которых затылочная кость полностью отсутст
вует. У детей с инионцефалией обычно лицо обращено 
вверх, подбородок сливается с передней грудной стенкой, 
так как шея резко укорочена.

Э. Поттер (1971) к слабо выраженным формам инион- 
цефалии относит порок Клиппеля— Фейля. Иногда встре
чаются скрытые формы инионцефалии, характеризую 
щиеся аплазией небольшой части чешуи затылочной 
кости и расширением большого затылочного отверстия, 
в котором располагаются мозжечок и продолговатый 
мозг. Такие формы такж е сочетаются со спинномозговы
ми грыжами, аномалиями ребер и слабо выраженным 
лордозом. ТТП инионцефалии — до 4-й недели, частота 
точно не установлена.

Черепно-мозговая грыжа — грыжевое выпячивание в 
■области дефекта костей черепа. Довольно редкий порок. 
Частота его — 0,08 случаев на 1000 родившихся (Sever 
-et a l ., 1982). В регионах Юго-Восточной Азии этот порок
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встречается несколько чаще, что связывают с монго
лоидным типом строения черепа (Hooda et al., 1983).

Г рыжы обычно локализуются в местах соединения 
костей черепа: между лобными костями, у корня носа, 
между теменной и височной костями, в области соедине
ния теменных костей и затылочной, около внутреннего 
угла глаза. Дефекты колеблются от небольших, в виде от
верстий, часто не изменяющих нормальной конфигурации 
головы (cranium  bifidum occultum) до значительных, 
когда в отверстие проникает большая часть головного 
мозга. Различаю т две основные формы черепно-мозго- 
вых грыж: 1 — менингоцеле — грыжевой мешок пред
ставлен твердой мозговой оболочкой и кожей, а его со
держимым является ликвор; 2 — менингоэнцефалоцеле— 
в грыжевой мешок выпячивается тот или иной отдел го
ловного мозга. В ряде случаев эти формы сочетаются с 
внутренней гидроцефалией.

Крупные мозговые грыжи сопровождаются тяжелыми 
мозговыми расстройствами и быстро приводят к смерти. 
ТТП черепно-мозговых грыж — до 4-го месяца внутри
утробного развития. Риск повторного рождения с этим 
пороком составляет 2%. Иногда энцефалоцеле входит в 
состав синдромов множественных врожденных пороков 
развития (М В П Р ).  Так, затылочный вариант энцефало
целе является одним из основных признаков синдрома 
Меккеля. Описаны сочетания менингоэнцефалоцеле с 
циклопией (Hooda et al., 1983).

При очаговых дефектах конечного мозга обычно не 
возникает нарушений перимедуллярной мезенхимы, кос
ти черепа и мягкие покровы головы сохранены, ее разм е
ры и конфигурация остаются нормальными. К таким 
врожденным порокам относятся аплазия мозолистого те
л а  и истинная порэнцефалия.

Агенезия,  аплазия  и гипоплазия мозолистого тела — 
частичное или полное отсутствие основной комиссураль- 
ной спайки головного мозга, в результате чего третий 
желудочек остается открытым. Агенезия характеризуется 
полным отсутствием мозолистого тела, столбов свода и 
прозрачных перегородок. При аплазии столбы свода и 
прозрачные перегородки обычно сохранены. Если отсут
ствует только задняя спайка, а мозолистое тело укоро
чено, говорят о его гипоплазии (рис. 1, а, б) .  ТТП — до 
4-го месяца внутриутробного развития.

Нарушение мозолистого тела обычно сопровождается
2. Зак. 692 17
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другими пороками головного мозга, однако довольно час- 
то они возникают изолированно (Roderich, White, 1978) и 
обнаруживаются в различных возрастных группах 
(Ettlinger et al., 1972). Частота пороков мозолистого те
ла среди перинатальных вскрытий точно не установлена. 
Аплазия мозолистого тела нередко обнаруживается при 
хромосомных болезнях (синдромы трисомии 8 и 18) и 
генных синдромах, например при синдромах Смита

Рис 1. Нарушение развития мозолистого тела: а  аплазия (ж, 0 ), 
б — гипоплазия (ж, 2 сут)

Л емли—Опитца, Андерманна (Larbrisseau  et al 1984), 
при синдроме Айкарди (Ohtsuki et al., 1981). Описаны 
случаи наследственной агенезии мозолистого тела, св 
занные с Х-хромосомой (Menkes et al., 1964), а такж е со
четание этого порока с макроцефалией, удвоением гипо
физа и эпигнатией (Bale, Reye, 1976).
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Изолированные нарушения мозолистого тела или кли
нически не проявляются, или сопровождаются судорож
ным синдромом и задержкой психического развития, в 

ряде случаев отмечается выраженная гипотермия (Noel 
et al., 1973). В наблюдениях агенезии мозолистого тела, 
описанных P ineda et al. (1984) у разнополых близнецов, 
отсутствие мозолистого тела сочеталось с выраженным 
спонгиозным состоянием белого вещества, подкорко
вых ядер, дорсальной части стволовых отделов головно
го мозга без признаков демиелинизации.

Порэнцефалия  — наличие в ткани конечного мозга по
лостей разных размеров, имеющих эпендимарную выстил
ку и сообщающихся с вентрикулярной системой и еуба- 
рахноидальным пространством (Crome, Stern, 1967), В 
ряде случаев порэнцефалия при макроскопическом ис
следовании представлена округлым отверстием в конеч
ном мозге, покрытом мембраной, состоящей из сливших
ся мягкой мозговой оболочки и эпендимы. Эта мембрана 
очень тонкая и при извлечении головного мозга часто 
рвется, вследствие чего может создаться впечатление, что 
вентрикулярная система прямо сообщается с субдураль- 
чым пространством. Полости чаще всего двусторонние и 
симметричные и располагаются в средних отделах боль
ших полушарий. Край коры в области прикрепления мем
браны заострен, клиновидной формы, часто с явлениями 
глиоза. К ак  правило, такие случаи порэнцефалии сопро
вождаются расширением вентрикулярной системы. П о
лости могут быть крупными и замещать большую часть 
больших полушарий, вследствие чего головной мозг при
нимает вид ковш г, покрытого мембраной (Crome, Stern, 
1957).

Такие дефекты следует дифференцировать от гидран- 
энцефалии. В генезе этих форм порэнцефалии, видимо, 
большую роль играет нарушение артериального крово
обращения в период формирования мозга. Так, в наблю 
д ш и й  порэнцефалии левой лобной доли, описанном S te
w art  et al. (1978), обнаружена аплазия левой средней 
мозговой артерии.

Во второй группе порэнцефалии полости имеют вид 
трубочек или каналов, открывающихся в вентрикуляр
ную систему. Они локализуются в любой части головно
го мозга и обычно сочетаются с другими врожденными 
нарушениями развития (Aicardi, Gontieres, 1981).

Таким образом, истинная порэнцефалия представляет
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собой очаговую аплазию того или иного отдела конечно
го мозга, в генезе которой, однако, нельзя исключить не
достаточное смыкание медуллярной трубки. ТТП этого по
рока ограничен 2-м месяцем внутриутробного развития, 
когда происходит формирование закладки коры и мозго
вых оболочек, а такж е врастание кровеносных сосудов 
из мозговых оболочек в мозговое вещество.

Истинную порэнцефалию необходимо отличать от 
ложной, для которой характерно появление замкнутых 
полостей, лишенных эпендимарной выстилки и представ
ляющих собой кисты после энцефаломаляции различно
го происхождения (Белецкий, 1962), а такж е врожден
ных арахноидальных кист (Crome, Stern, 1967).

Неразделение конечного мозга

Эту группу пороков развития головного мозга н а 
зывают прозенцефалическими, поскольку они являются 
результатом персистирования на различных стадиях р а з 
вития переднего мозгового пузыря (prosencephalon). В 
зависимости от степени разделения конечного мозга р а з 
личают три основных вида пороков этой группы: прозен- 
цефалию, алобарную прозенцефалию и голопрозенцефа- 
лию (Недзьведь, 1978; Probst, 1979) .

Прозенцефалия  — весь конечный мозг разделен про
дольной бороздой, но в глубине ее оба полушария св яза 
ны друг с другом пластинкой серого и белого вещества 
(рис. 2, а, б ) .

Алобарная прозенцефалия  — разделена только за д 
няя треть конечного мозга, лобные доли не разделены и 
значительно гипоплазированы (рис. 3, а, б).  Подкорко
вые ядерные группы такж е не разделены. Третий ж елу 
дочек редуцирован или отсутствует.

Г о л о п р о з е н ц е ф а л и я — конечный мозг не только не 
разделен на полушария, но и имеет вид полусферы в ре
зультате несмыкания краниального конца медуллярной 
трубки. Его единственная вентрикулярная полость от
крыта сверху (рис. 4 , й) и свободно сообщается с субара- 
хноидальным пространством. В других случаях вентрику
лярная полость сверху прикрыта нависающим краем по
лусферы. Отличительной особенностью голопрозенцефа- 
лии является смещение неразделенных зрительные буг
ров в каудальном направлении (рис. 4, б), они свободно
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располагаются кзади от конечного мозга. Обонятельные 
отделы отсутствуют (Cohen, 1982). Гиппокамп резко ги- 
поплазирован с грубыми структурными нарушениями. 
Извилины конечного мозга крупные, расположены хао
тично, цитоархитектоника коры, как  правило, нарушена. 
Передняя черепная яма деформирована. П родыряв
ленной пластинки решетчатой кости и слепого отвер
стия обычно нет (Mieden, 1982). Частота голопрозенце-

Рис. 2. Прозенцефалия (м, 4 сут): а — вид сверху, лобные доли не 
разделены, б — разрез по Флексигу

фалии неравномерна и колеблется от 1:5200 до 1:4520 ро
дившихся (Saunders  et al., 1984).

ТТП пороков прозенцефалической группы оканчи
вается 30-м днем эмбрионального развития (Yakovlev,
1959), т. е. моментом завершения разделения конечного 
мозга’ на большие полушария. Все пороки прозенцефали
ческой группы мсгут сопровождаться различными, по
рой довольно грубыми нарушениями строения лица и 
его костей (Machin et al., 1985): цебоцефалией, этмоце 
фалией и циклопией. Цебоцефалия — отсутствие носа, на 
месте которого располагается хоботок, основание кото
рого локализовано на уровне корня носа. Сопровождается 
гипотелоризмом (уменьшением расстояния между глазни
цами) . Этмоцефалия—грубый порок развития лица, х а 
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рактеризующийся выраженным гипотелоризмом, отсутст
вием носа, вместо которого выше глазных щелей располо
жен кожный хоботок со слепо заканчивающимся отвер
стием. При циклопии формируется лишь одна глазница с 
одним или двумя гипоплазированными глазными яблока-

Рис. 3. Алобарная прозенцефалия (ж, 2 ч): а — вид сверху, б
вид снизу

Рис. 4. Голопрозенцефалия: а — с открытой вентрикулярной полостью 
(м, 2,5 сут), б — каудальное смещение неразделенных зрительных 

бугров (м, 5 ч ) ; ВП — вентрикулярная полость
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ми. Нос отсутствует. Выше единственной глазной щели 
располагается кожный хоботок.

Описанные нарушения лица считаются вторичными, 
патогенетически связанными с нарушениями развития 
головного мозга. Дети с циклопией обычно рождаются 
мертвыми или умирают сразу после рождения (Fukusni- 

xna et al., 1984). Иногда нарушения лица при пороках 
прозенцефалической группы менее выражены и проявля-

Рис 5. Ателенцефалия (м, 5 мин): а — вид сверху, б основание 
мозга. Объяснение в тексте

ются в виде премаксиллярной агенезии различной степе
ни и хейлогнатопалатосхиза (DeMyer, 1975), однако пря
мой зависимости между типом порока и нарушениями 
л и ц а  нет (Недзьведь, 1978). Известен такж е случаи го- 
лопрозенцефалии без нарушений развития лица (Aron
son  et al., 1987).

В зависимости от этиологического фактора прозенце-
фалические пороки можно разделить на три группы.
1 _  пороки, обусловленные аберрациями аутосом (три- 
сомии 13 и 18, 13-, 18-, триплоидия); 2 — являющиеся 
следствием генных мутаций, в том числе и семейные слу
чаи (Pauli et al., 1983), когда прозенцефалия является 
одним из признаков синдромов М ВП Р; 3 пороки, яв 
ляю щиеся результатом воздействия средовых факторов, 
например тяж елых форм сахарного диабета у матери 
(Barr et al., 1983). Известны аутосомно-рецессивные и 
аутосомно-доминантные формы голопрозенцефалии с
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неполной пенетрантностью и различной экспрессивностью 
гена (Kokich e t al., 1982). Описаны случаи голопрозен- 
цефалии у однояйцевых близнецов (Machin et al., 1985). 
Известны случаи голопрозенцефалии у детей с делецией 
7-й хромосомы (Ikeda et al., 1987), с частичной трисо-

Рис. 6. Внешний вид ребенка с ателенцефалией: а ■— множественные 
врожденные пороки развития, б — пороки лица

Рис. 7. Ателенцефалия. Поперечный срез образования, лежащ его впе
реди мозжечка. Окраска золотом по Кахалу, Х8,2
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мией по короткому плечу 3-й хромосомы (Martin, S te in
berg, 1983), при болезни Д ауна 2 1 +  (Pi e t al., 1980; 
Epstein et al., 1988; Urioste et al., 1988) и кольцевидной 
21-й хромосоме (Aronson et al., 1987). Риск повторного 
рождения ребенка с прозенцефалическим пороком не 
превышает в среднем 2 % и зависит от его этиологии. 
Популяционная частота прозенцефалических пороков 
1 : 16000 (Roach et al., 1975).

Ателенцефалия  — отсутствие конечного мозга (см.

Рис. 8. Ателенцефалия.
Участки врастания нервной 
ткани в мягкую мозговую 
оболочку. Окраска золотом 

по Кахалу, Х40

рис. 5, а, б) при сохранении черепа. Сопровождается 
тяжелыми нарушениями строения лица, иногда в виде 
своеобразной циклопии без хоботка (рис. 6, а, б) .  Го
ловной мозг представлен хорошо развитым мозжечком и 
деформированными стволовыми отделами. На месте ко
нечного мозга вентрально от мозжечка располагается 
округлый участок мозговой ткани, покрытый утолщен
ной, кое-где до 3 мм, мягкой мозговой оболочкой. П о
следняя состоит из беспорядочно расположенных зрелых 
и недостаточно дифференцированных нейронов, которые 
образуют подобие ядерных групп (рис. 7). Местами мяг
кая мозговая оболочка плотно соединена с подлежащей 
мозговой тканью (рис. 8 ) за счет смещения в оболочку 
большого числа астроцитов и отдельных нервных кле-
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ток. Ножки мозга неразделены. В их толще на попереч
ных срезах выявляются хорошо сформированные крас
ные ядра. Сильвиев водопровод отсутствует или заменен 
множеством мелких трубчатых ходов. В продолговатом 
мозге пирамид практически нет, в то время как другие 
структуры развиты относительно хорошо (рис. 9).

Ателенцефалия — довольно редкий порок, который,

Рис. 9. Ателенцефалия. Продолговатый мозг. Аплазия пирамид и 
дорсальных добавочных олив. Окраска по Авцыну, X 12,5

видимо, развивается в результате остановки деления 
краниального отдела медуллярной трубки на стадии 
трех мозговых пузырей. Garcia  и Duncan (1977) расце
нивают этот порок как следствие деструктивного процес
са, избирательно поражающего частично сформирован
ный теленцефалон. ТТП ателенцефалии — до 5-п недели 
внутриутробного развития (D anner et al., 1985). Соче
тание ателенцефалии с другими пороками развития по
зволило выделить синдром ХК-апрозенцефалии (Lurie 
et al., 1979). Описано сочетание этого порока головного 
мозга с дермальным синусом в пояснично-крестцовом 
отделе (Shewnon et al., 1984).

Нарушение миграции 
и дифференцировки нервных клеток

Врожденные пороки этой группы характеризую т
с я  внешними изменениями вида и расположения извилин 
больших полушарий, изменением массы головного мозга,
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а также структурными нарушениями цитоархитектоники 
коры и белого вещества больших полушарий, которые 
обнаруживаются лишь при микроскопическом исследо
вании.

Гетеротопия— аномальное смещение одной или груп
пы нервных клеток как в пределах коры, так и в белое 
вещество. Н аблюдается во всех отделах Цг1С. Сопро
вождается различными пороками развития Ц НС и часто

Рис. 10. Микро-, полигирия (ж, 7 мес)

встречается при синдромах М В П Р хромосомной и ген
ной природы. Скорее всего является следствием утраты 
незрелыми нервными клетками миграционной способно
сти. Однако в месте остановки эти клетки продолжают 
дифференцироваться. Вполне вероятна и обратная си
туация, когда по тем или иным причинам клетки матрик
са преждевременно дифференцируются и вследствие это
го теряют способность к миграции. Выраженные нару
шения процессов миграции и дифференцировки нервных 
клеток приводят к нарушению образования извилин 
больших полушарий (микро- и полигирии, пахигирии, 
агирии).

Микро-,  полигирия  — появление большого числа мел
ких неправильно расположенных извилин больших полу
шарий (рис. 10). Обычно двусторонняя и симметричная, 
однако может быть выражена только в одной или не-
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скольких долях больших полушарий. Всегда сопровож
дается нарушениями послойного строения коры, которая 
при типичных формах этого порока состоит из четырех 
слоев (Lehmann, 1982): первый соответствует молеку
лярному слою нормальной коры и содержит единичные 
нейроны; второй — густоклеточный, состоит из зрелых и 
недифференцированных нервных клеток; трети и бес-
клеточный, представлен в основном мйелинизироаанны- 
ми нервными волокнами; четвертый — самый глубокий, 
содержит нервные клетки и сеть нервных волокон. I акое 
типичное четырехслойное строение коры может наблю 
даться и за пределами видимых невооруженным глазом 
зо н  микрогирии (Crome, Stern, 1967). , i

ТТП микрогирии такого типа, согласно Williams et al. 
(1976), приходится на 5—6-й месяцы внутриутробного 
развития, однако экспериментальные исследования Dvo
rak и Feit (1977) показали, что микро-, _полигирия фор
мируется только в период миграции нейробластов. Эти 
пороки больших полушарий часто сочетаются с другими 
нарушениями развития головного мозга, обычно наблю 
даются при хромосомных болезнях и синдромах M b llF , .  
обусловленных генными мутациями и средовыми влия
ниями.

Микро- и полигирию необходимо отличать от улеги- 
рии, которая характеризуется уменьшением размеров и 
формы извилин вследствие некрозов тех или иных участ
ков мозговой ткани, например при токсоплазмсье, сосу
дистых нарушениях и других заболеваниях. В случаях 
улегирии ход основных извилин, несмотря на их истонче
ние. остается обычным. Н а разрезе в пораженных участ
ках’?  зависимости от давности процесса выявляются или 
очаговые энцефаломаляции, или множественные рама- 
ляционные кисты различных размеров.

Пахигирия (макрогирия)  —  утолщение основных из
вилин больших полушарий, расположение которых иног
да изменяется (рис. И ) .  Вторичные и третичные изви
лины полностью отсутствуют. Борозды короткие, мелкие 
и относительно прямые. Цитоархитектоника коры всегда 
нарушена К ак и при микроцефалии, характерно четы
рехслойное строение коры, в белом веществе встречаются 
фрагменты очаговой гетеротогши нервных клеток, а т а к 
же участков нижних олив в дорсальные отделы продол
говатого мозга (Crome, Stern, 1967). Граница между 
корой и белым веществом нечеткая из-за наличия в еуо-
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кортикальном белом веществе нейронов различной фор
мы. Встречается значительно реже микрогирии.

Агирия (лиссэнцефалия)  — практически полное от
сутствие извилин и борозд больших полушарий, когда 
головной мозг имеет гладкую поверхность (рис. 12). 
Послойное строение коры, как  правило, отсутствует, 
лишь в отдельных случаях удается выделить четыре 
-слоя (Jellinger, Rett, 1976). Апикальные дендриты бес

порядочно расположенных нейронов направлены в р а з 
ные стороны, в том числе вниз к белому веществу (Та- 
kada et al., 1988) (рис. 13). Граница между корой и 
■субкортикальным белым веществом нечеткая. В глубине 
белого вещества обнаруживаются очаги клеток, по своим 
морфологическим признакам характерные для третьего 
слоя коры.

Агирия часто сочетается с другими нарушениями р аз 
вития мозга, входит в состав синдромов М В П Р, является 
основным морфологическим признаком синдромов В ар
бурга (Pavone et al., 1986) и Секкеля (Hori et al., 1987).

1CM ,
Рис. 11. Пахигирия (ж, 1 ч)
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Высказывается предположение, что сочетание агирии и 
гидроцефалии при синдроме Варбурга является резуль
татом активного склерозирующего менингоэнцефалита и 
течение 2—3-гО1 триместров беременности (Williams et al., 
1984). Особенно часто лиссенцефалия сочетается с гете- 
ротопиями в мозжечок и со структурными нарушениями 
продолговатого мозга (Norman et al., 1976). Д овольно 
редко встречаются изолированные случаи этого порока.

Рис. 12. Агирия (ж, 2 мес)

ТТП — до 3-го месяца эмбрионального развития. 
Клинически у детей с агирией наблюдается мышечная 
гипотония, судороги, нарушения глотания, задерж ка пси
хического развития. Большинство детей с этим пороком, 
умирает в течение 1-го года жизни, изредка дети до 
живают до 6—7 лет (Dieker et al., 1969).

Нарушения процессов миграции в ряде случаев мик- 
ро-, полигирии и (реже) при пахигирии и агирии при
водят к смещению очагов мозговой ткани в мягкук> 
(Caviness et al., 1978) и даж е в твердую мозговую обо
лочку (Но, 1987). Изолированные очаги таких смещений,, 
состоящие из нейронов, клеток макроглии и миели- 
новых волокон, могут рассматриваться как  предопухо
левый процесс. В головном мозге описаны очаги гамар- 
том непосредственно из нервной ткани и представленные
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избыточной мозговой тканью, состоящей из беспо
рядочно расположенных нейронов, астроцитов и нервных 
волокон. Такие гамартомы преимущественно исходят из 
стволовых отделов головного мозга и обычно не сопро
вождаются другими нарушениями развития мозга (Kat- 
setos et al., 1987). В собственном материале такие г а 
мартомы, исходящие как из вентральных, так и из дор-

\

Рис. 13. Кора больших полу
шарий при агирии (ж, 
2 мес). Нарушение ориента
ции пирамидных нейронов. 
Окраска тионином по Нис- 

слю, Х120

сальных отделов ножек головного мозга, мы наблюдали 
дважды (рис. 14).

Нарушения извилин больших полушарий зачастую 
сопряжены с уменьшением или увеличением массы и 
размеров головного мозга.

Микроцефалия  — снижение массы и размеров голов
ного мозга. Crome и S tern  (1967) справедливо рассмат
ривают микроцефалию как клиническое понятие, считая* 
что микроцефалия представляет собой различного про
исхождения уменьшение размеров головы. М икроцефа
лией обычно считается уменьшение окружности мозго
вого черепа более чем на 5 см и массы головного мозга
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более чем на 20% по сравнению с нормой (Б адалян  и 
др., 1980). Снижение же массы и размеров головного 
мозга в патологоанатомическом отношении более пра
вильно называть микроэнцефалией (Hofman, 1984).

Все виды микроцефалии делятся на две группы: пер
вичные (истинные) и вторичные. Истинными называют 
наследственные формы (Schinzel, Litschgl, 1984). К  вто
ричным относят случаи микроцефалии, развившейся в

(->ис. 14. Гамартома из мозговой ткани в области стволовых отделов 
головного мозга (ж, 2 сут)

результате органических поражений головного мозга 
независимо от того, возникли они внутриутробно или в 
постнатальный период (Князева, 1972).

Кроме уменьшения массы наиболее постоянным мор
фологическим признаком микроцефалии является недо
развитие и неправильное строение больших полушарий 
при сравнительно нормальном строении стволовых отде
лов и мозжечка. Лобные доли уменьшены в размерах, 
третья лобная извилина нередко отсутствует. Заты лоч
ные доли изменены меньше. В эксперименте обнаружена 
обратная картина: у крыс с микроэнцефалией выявлено 
нарушение миграции нейробластов, возрастающее по 
направлению от лобных к затылочным долям больших 
полушарий (Bardosi et al., 1987).

При этом пороке нередко встречаются нарушения мо
золистого тела, порэнцефалия и расширение вентрику
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лярной системы (Пурин и др., 1972). Кора больших по
лушарий недоразвита с наличием незрелых нервных 
клеток, в белом веществе обнаруживаются очаги гетеро- 
топий. На разрезе головного мозга по Флексигу хорошо 
заметно утолщение коры и увеличение размеров под
корковых ядерных групп на фоне относительного умень
шения количества белого вещества. Иногда встречаются 
кистозные полости, очаги кровоизлияний и обызвествле
ний, что чаще всего является морфологическим призна
ком вторичной микроцефалии. Внешний вид детей с мик
роцефалией характеризуется выраженной диспропорци
ей между лицевым и мозговым черепом.

В генетическом отношении природа первичной микро
цефалии гетерогенна (Князева, 1970; Fried et al., 1984). 
Наследственные формы передаются по аутосомно-рецес- 
сивному и сцепленному с Х-хромосомой типу. Удельный 
вес наследственных форм среди всех видов микроцефалии 
колеблется от 7 до 34% (Бадалян, 1984). М икроцефа
лия — достаточно постоянный признак хромосомных бо
лезней (Недзьведь и др., 1974), выявляется при многих 
синдромах М В П Р  генной природы (Л азю к и др., 1983) 
и наследственных заболеваниях ЦНС, связанных с на
рушениями метаболизма (Калмыкова, 19/6). Частота 
истинной микроцефалии в популяции колеблется от 
1 :2 5000  до Г: 50000 (Halperin  et al., 1982), а среди 
новорожденных частота всех форм этого порока состав
л я е т 1 1 ,6 :1000  (Бадалян, 1984). Риск для сибсов при 
рецессивной форме — 25%. Вторичная микроцефалия 
обычно является результатом перенесенных во время 
беременности инфекций (токсоплазмоза, коревой крас
нухи, инклюзионной цитомегалии, различных интоксика
ций, гормональных нарушений, гипоксии) .

Н а  долю микроцефалии приходится 11% всех видов 
олигофрении. Психическое недоразвитие при этом носит 
тотальный характер. Клинически больных микроцефа
лией делят на 2 психопатологические группы: торпид- 
ную — дети вялые, малоподвижные, безучастные; эрети- 
ческую — дети чрезмерно подвижные, суетливые, агрес
сивные. Чащ е встречается эретическая форма микроце
фалии (Бадалян, 1984).

Диагностировать микроцефалию только на основании 
уменьшения размеров мозгового черепа вряд ли спра
ведливо, поскольку истинная микроцефалия сопровож
дается, как уже говорилось, нарушениями расположения
3. Зак. 692 33
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и вида мозговых извилин, а такж е структурными нару
шениями цитоархитектоники коры больших полушарии. 
В случаях простого снижения массы головного мозга без 
наличия перечисленных изменений более правильно 
пользоваться термином «гипоплазия» головного мозга. 
Д ля  нее характерно сгущение клеточных элементов коры, 
их незрелость, отсутствие радиарной исчерченности ко
ры, иногда — единичные незрелые клетки в субпиальных

Рис. 15. М акроцеф алия с ми- 
кро-, полигирией (м, 8 лет)

отделах молекулярного слоя. В субэпендимарных отде
лах обнаруживается большое количество незрелых кле
ток, в коре мозжечка выражен наружный эмбриональ
ный зернистый слой.

Иногда уменьшаются только отдельные доли голов
ного мозга, например лобные, теменные или височные, 
или некоторые основные извилины. Если уменьшение 
частичное, то следует использовать термин «гипоплазия» 
доли или извилины и термин «аплазия», если доля или 
какой-либо участок полностью отсутствуют. Например, 
для синдрома де Ланге характерна гипоплазия или 
аплазия оперкулярных и триангулярных отделов лобных 
долей, вследствие чего в относительно зрелом  ̂ мозге 
островки Рейли остаются открытыми. Подобный при
знак встречается и при некоторых хромосомных болез
нях.
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Макроцефалия (мегалоцефалия)  —  увеличение массы 
и размеров головного мозга, сопровождающееся нару
шениями расположения и размеров извилин (рис. 15), 
изменениями цитоархитектоники коры больших полуша
рий, очагами гетеротопии нейронов коры в белом ве
ществе (Budka, 1978). В отдельных случаях при макро
цефалии не отмечается заметных нарушений, видимых 
невооруженным глазом, и только микроскопическое ис
следование позволяет выявить различные структурные 
изменения. Увеличение массы мозга без указанных н а
рушений вряд ли можно называть макроцефалией, оно 
является индивидуальной особенностью, т. е. вариантом 
нормы.

Значительных неврологических нарушений при мак
роцефалии обычно нет. Однако в некоторых случаях 
развивается судорожный синдром. Иногда в ткани голов
ного мозга удается выявить значительный спонгиоз бе
лого вещества, возможно, в результате его демиелини- 
зации, а такж е разрастание волокнистой глии (Crome, 
Stern, 1967). М акроцефалия может быть частичной, ког
да увеличивается одно из больших полушарий (гемиме- 
галоцефалия) (King et al., 1985). В редких случаях этот 
порок диагностируется уже при рождении ребенка, чаще 
же он выявляется позже. Продолжительность жизни де
тей с макроцефалией сильно снижена. Они умирают от 
различных инфекционных осложнений, которые в свою 
очередь приводят к повышению интракраниального дав
ления.

Макроцефалию необходимо отличать от различных 
форм внутренней гидроцефалии, гидранэнцефалии, а при 
наличии очагов глиоза и многоядерных астроцитов в бе
лом веществе и коре больших полушарий — от тубероз
ного склероза (Ross et al., 1982).

О Б О Н Я Т Е Л Ь Н Ы Й  А Н А Л И З А Т О Р

Аринэнцефалия  — аплазия обонятельных луко
виц, борозд, трактов и пластинок (рис. 16), нередко в со
четании со структурными нарушениями гиппокампа. Со
провождается отсутствием или гипоплазией прямых из
вилин базальных отделов лобных долей (Kobori et al.? 
1987), аплазией продырявленной пластинки решетчатой 
кости и петушиного гребня, иногда уменьшением разм е
ров передней черепной ямы. Встречается в виде изоли
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рованного порока, но чаще является составным компо
нентом синдромов М В П Р хромосомной и генной приро
ды, в частности синдромов Меккеля и П атау (Л азю к 
и др., 1983). Частота аринэнцефалии 1 на 2500 родив
шихся (Laurence, Ismael, 1969). Риск повторного рож 
дения ребенка с изолированной аринэнцефалией не пре
вышает 2 %.

Центральным отделом обонятельного анализатора

Рис 16. Аринэнцеф алия. Отсутствие обонятельны х луковиц, трактов 
и пластинок (м, 0)

является гиппокамп, в котором могут возникать различ
ные структурные нарушения. При аплазии гиппокампа 
обнаружить его практически не удается, при гипоплазии 
размеры гиппокампа значительно уменьшены. Аплазии 
сопутствует отсутствие зубчатой фасции и аммоновых 
рогов. При гипоплазии гиппокампа зубчатая фасция тон
кая и укорочена, аммоновы рога не разделены на поля, 
нарушена ориентация нейронов в области поля Н 2, об
наруживаются аномальное смещение крупных нейронов 
в прилежащее белое вещество, очаги выпадения нейро
нов в том или ином поле. Кроме того, встречается удвое 
ние зубчатой фасции, ее удлинение, удвоение некоторых 
полей аммоновых рогов. Чащ е описанные нарушения
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Рис 17 Множественные пороки развития лица и черепа (м, 16 сут): 
а — увеличение мозгового черепа, левосторонняя анофтальмия и 
хейлогнатопалатссхиз; б — энцефалоцеле, деформация ушной рако- 
нины; — основание черепа, отсутствие левой глазницы и решетча
той кости, зрительного и слухового нерва, правые зрительный и слу
ховой нервы сохранены (указаны стрелками); г — основание мозга: 

энцефалоцеле, сообщающаяся гидроцефалия
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гиппокампа обнаруживаются у детей с синдромами 
М ВП Р аутосомной природы: трисомии 13, 18, 21, 18р- 
и 13q-.

Известны такж е гипоплазия и аплазия зрительных 
нервов, отсутствие их перекреста, гипоплазия других 
черепных нервов. Мы наблюдали младенца мужского 
пола с внутренней гидроцефалией, левосторонним менин
гоэнцефалоцеле в теменной области, отсутствием левой 
глазницы и глазной щели (рис. 17, а, б),  левых ноздри 
и ушной раковины, на месте последней располагались 
небольшие кожные выступы. Не было наружного слухо
вого прохода слева. Имелась левосторонняя расщелина 
губы, челюсти и неба. Ребенок прожил 16 дней после 
рождения. При аутопсии обнаружено левостороннее от
сутствие обонятельного, зрительного, слухового и лице
вого нервов, а такж е каналов этих нервов в костях осно
вания черепа (рис. 17, в) .  Остальные черепные нервы 
были значительно гипоплазированы. Возникновение т а 
кого «гемисиндрома» остается непонятным, однако нель
зя исключить воздействие на его генез ранней гидроце- 

> фалии и энцефалоцеле (рис. 17, г).

Н О Ж К И  М О З ГА ,  В А Р О Л И Е В  МОСТ
И П Р О Д О Л Г О В А Т Ы Й  М О З Г

В большинстве случаев структурные нарушения 
стволовых отделов головного мозга затрагиваю т прово
дящие пути, которые в зависимости от тяжести пораж е
ния конечного мозга бывают гипоплазированными или 
полностью отсутствуют (Недзьведь, 1981). Первичным 
нарушениям развития ствола подвергаются собственные 
структуры. Так, в ножках мозга они представлены ги
поплазией или аплазией ядерных групп, например ядер 
глазодвигательных и блоковых нервов. Иногда отмеча
ется слияние этих ядер. Нарушения развития сильвиева 

. водопровода будут рассмотрены ниже.
При исследовании варолиева моста следует обра

щать внимание на соотношение базиса и покрышки по
перечных разрезов этого отдела ствола. Базис в норме 
занимает 2/3 поперечника, а п о кр ы ш ка— 1/3. При не
которых хромосомных болезнях, например при болезни 
Д ауна, это соотношение изменяется в пользу покрыш
ки из-за выраженной гипоплазии базиса, размер кото
рого на поперечных срезах равен размеру покрышки или
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меньше его (рис. 18, а , б).  Еще более выраженная гипо
плазия базиса варолиева моста отмечается при синдро
мах Патау и Эдвардса. Пирамидные пучки в гипопла- 
зированном базисе нередко асимметричны и гипоплази- 
рованы (рис. 18, а), а такж е могут быть смещены вен- 
трально, на периферию базиса (рис. 18, г).  Вне хромо
сомных синдромов такая  диспропорция базиса и покрыш
ки варолиева моста встречается значительно реже.

Рис 18. Нарушение развития варолиева моста: а гипоплазия ба
зиса на поперечном срезе (м, 1 год); б то же (ж, 7 лет), в — 
гипоплазия и асимметрия пирамид (м, 3,5 мес), Х6,6; г вентраль
ное смещение гипоплазированных пирамид (ж, о ч). Окраска золо

том по Кахалу, Х7

Нарушения развития продолговатого мозга изучены 
недостаточно полно. Известны лишь некоторые из них, 
касающиеся пирамид и ядер олив. Пирамиды продол
говатого мозга могут быть аплазированы (рис. 19, а) 
или гипоплазированы (рис. 19, б ) ,  что при пороках про- 
зенцефалической группы и при ателенцефалии обычно 
сопровождается грубыми нарушениями конечного мозга. 
Ядра олив могут быть недоразвиты, лишены обычной 
извитости. Описаны утолщения их дорсальной пластин
ки при синдроме Эдвардса (Sumi, 1970), утолщения олив 
при повреждении стволовых отделов и мозжечка (Goto, 
Kaneko, 1981). Случаи гипертрофии ядер олив при по
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вреждении зубчатых ядер и коры мозжечка хорошо из
вестны (Horoupian, Wisniewski, 1972), особенно те из 

них, которые связаны с распространенной гибелью к ie- 
ток Пуркинье (Anderson, Triep, 1973). Аналогичное уве
личение ядер олив получено и в эксперименте путем 
очагового разрушения коры мозжечка у котов (Ver- 
haart ,  Voogd, 1962).

Все это служит косвенным доказательством сущест
вования мозжечково-оливарных волокон, которые, ie- 
видно, берут начало в клетках Пуркинье. Кроме го, 
при исследовании продолговатого мозга можно об; 
жить гетеротопии участков ядер олив в д о р с а л ; , е 
отделы продолговатого мозга (рис. 19, б).  Возмс • л  
очаговые гетеротопии ядер олив в другие отделы прс л-

Рис. 19. Нарушение развития продолговатого мозга: а — аплазия 
пирамид и дорсальных добавочных ядер (м, 0), окраска золотом по 
Кахалу, XI I ;  б —- гипоплазия пирамид, стрелкой указан очаг гетеро
топии нейронов оливы в дорсальные отделы, окраска по Авцыну,

ХЮ

Рис 20. Изменение нижних олив: а — истончение и прерывистость 
хода (ж, 7 лет); б — очаг отщепления нейронов в прилежащее белое 

вещество (ж, 5 ч). Окраска тионином по Нисслю, Х60
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говатого мозга, аплазия и гипоплазия добавочных дор
сальных и медиальных олив.

Микроскопическое изучение продолговатого мозга 
выявляет истончение и прерывистость хода ядер олив 
(рис. 20, а),  когда на месте нейронов располагаются 
клетки макроглии и миелиновые волокна, очаговые от-
i мления групп нейронов вблизи хода олив (рис. 20, б ) .  
Врожденные нарушения ретикулярной формации и ядер- 
иг групп дна четвертого желудочка отмечаются реже. 
И едования продолговатого мозга у мертво- и ново-
f денных с диабетической фетопатией выявили значи- 
'I .шую гипоплазию ретикулярной формации (Поляко- 
ь Недзьведь, 1985).

М О З Ж Е Ч О К

Пороки развития мозжечка встречаются доволь
на rncTO и обычно сочетаются с другими нарушениями 
голйвного мозга, например с гипоплазией ядер стволо
вых отделов и соответствующих черепных нервов при 
синдроме Мебиуса (Lahl, Molleken, 1982), являются со
ставным компонентом комплекса синдромов М В П Р хро
мосомной и генной природы. Частота изолированных 
пороков развития мозжечка не установлена.

А п л а з и я  мозжечка — полное отсутствие этого отдела 
головного мозга. Встречается крайне редко. В собствен
ном материале мы подобным наблюдением не распола
гаем.

Ги поплазия  мозжечка —  уменьшение обоих полуша
рий (рис. 21, а) и червя, недоразвитие извилин в обла
сти латеральных отделов полушарий. Обычно наблю да
ется у детей с синдромами М В П Р  хромосомной (Недзь- 
ве ь, 1978) и генной этиологии (Л азю к и др., 1983).

А п л а з и я  (агенезия) червя мозжечка встречается в 
двух вариантах (Isaac, Best, 1987): в первом отсутствие 
червя при синдроме Д энди—Уоркера сопровождается 
кистозным расширением четвертого желудочка, во вто
ром мозжечок представляет собой единый конгломерат, 
довольно часто со слиянием зубчатых ядер. Мы наблю 
дали аплазию червя мозжечка в сочетании с аплазией 
нижних мозжечковых ножек (рис. 21, б) без слияния 
полушарий и без признаков синдрома Д энди—Уоркера.

Гипоплазия одного из полушарий мозжечка встре
чается редко и лучше выявляется на поперечных срезах
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через полушария и червь (рис. 21, в).  При исследовании 
поперечных срезов мозжечка невооруженным глазом 
можно обнаружить в белом веществе и по ходу зубча
ты х  ядер интенсивно белые очажки различной формы и 
размеров — это очаги гетеротопии клеток коры моз
ж ечка (рис. 21, г).  При оценке гипоплазии мозжечка 
следует иметь в виду, что к моменту рождения масса 
_мозжечка составляет 5,8% массы головного мозга, а к

Рис. 21. Нарушение развития мозжечка: а — гипоплазия мозжечка 
(м, 4 сут), б — аплазия червя и нижних ножек (ж, 0), в — гипопла
зия одного полушария (м, 2 мес), г — белесые очаги гетеротопий в 

белом веществе (ж , 4 сут)

-одному году — уже 10,1% (Crome, Stern, 1967). Имею т
с я  случаи мозжечковой микрогирии, обусловленной н а
рушениями образования «внутреннего» зернистого 
слоя (Leon et al., 1976). Подобную микрогирию мы на
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блюдали у ребенка с инверсией второй хромосомы (рис. 
22, а).

Структурные нарушения мозжечка выявляются на 
микроскопическом уровне в виде гетеротопии различных 
клеток: грушевидных невроцитов — в зернистый слой
коры и белое вещество полушарий, клеток наружного 
эмбрионального слоя (слоя Оберштейнера) в белое 
вещество и область зубчатых ядер (рис. 22, б, в) ,  кле
ток  зернистого слоя коры — в зубчатые и другие ядра, в 
белое вещество. Часто гетеротопированные клеточные

Рис. 22. Структурные нарушения мозжечка: а — гипоплазированная 
извилина (м, 5 мес), Х42; б — гетеротопия клеток эмбрионального 
слоя коры в зубчатое ядро (м, 2 сут), ХЗО; в — то же, Х56; г — 
диспластичная дистопичная извилина в белом веществе (м, 3,5 мес), 
Х6,9; д — очаг гетеротопии клеток мозжечка в субэпендимарный 
отдел сильвиева водопровода (ж, 1 сут), X 21; е — то же, очаг 
состоит из клеток эмбрионального слоя и грушевидных невроцитов, 

Х120. Окраска тионином по Нисслю
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элементы коры образуют в белом веществе подобие 
участков коры. Такие очаги (рис. 22, г) получили н а
звание дистопичных диспластичных извилин (Benda,
1960). Они могут существовать изолированно, без соче
тания с другими пороками развития и не сопровождать
ся какими-либо клиническими проявлениями (Schnalch> 
Fiede, 1979). Гетеротопия клеток коры мозжечка ветре- 
чается в веществе стволовых отделов головного мозга. 
Так, мы наблюдали подобную гетеротопию в область- 
ножек мозга, в субэпендимарный отдел сильвиева водо
провода (рис. 22," д, е ) , что обусловило стеноз просвета 
водопровода и развитие внутренней гидроцефалии.

К структурным нарушениям мозжечка можно так ж е  
отнести гипоплазию зубчатых ядер, их утолщение, ап ла
зию других ядер мозжечка, разделение зубчатых ядер 
на отдельные части пучками миелиновых волокон, от
щепление групп нейронов зубчатых ядер в прилежащ ее 
белое вещество. Указанные структурные нарушения моз
жечка обычно входят в состав комплексов М В П Р, об
условленных аутосомными трисомиями. Степень вы р а
женности дезорганизации мозжечка в определенной ме
ре зависит от вида аберрации аутосом (Недзьведь и др.,
1974), что может быть использовано в дифференциаль
ной диагностике хромосомных и генных синдромов.

С П И Н Н О Й  мозг и позвоночник

Наиболее частыми врожденными пороками спин
ного мозга являются дизрафические состояния (spina 
bifida), которые связаны с незакрытием медуллярной 
трубки в той или иной части ее каудального отдела. 
Э, Поттер (1971) полагает, что эта группа пороков вы
звана и нарушениями развития позвоночника. Чаще все
го дефекты возникают в задних отделах позвонков и х а 
рактеризуются отсутствием дужек и остистых отростков. 
Они встречаются в любом отделе позвоночника, однако 
чаще — в поясничном и крестцовом, и захватываю т р аз 
личное число позвонков. Согласно Adam s et al. (1985), 
в 51% случаев дизрафии локализуются в поясничном 
отделе позвоночника, в 20,9% — в грудном и только в 
5,9% — в крестцовом. Спинной мозг в области дефекта 
обычно деформирован и располагается непосредственно 
под мягкими тканями (мышцами и кожей), с которыми 
срастается (Хоренец, 1963). В ряде случаев спинной
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мозг в области дефекта не покрыт мягкими тканями и
леж ит открыто.

Частота дизрафических пороков позвоночника состав
ляет в среднем 0,5 : 1000 родившихся (Sever et al., 1982). 
Они сочетаются с пороками головного мозга, такими, как 
микроцефалия, агенезия мозолистого тела, порэнцефа- 
лия, гипоплазия мозжечка, и очень часто с внутрен
ней гидроцефалией (Bartoshesky et al., 1985). В зави
симости от характера нарушения спинного мозга и по
вреждения мезенхимальных тканей в области дефекта 
различаю т несколько типов спинального рахисхпза.

Кистозная форма —  наличие в области расщелины 
грыжевого мешка различных размеров, стенка которого 
состоит из кожи и мягкой мозговой оболочки. Если со
держимым грыжевого мешка является спинномозговая 
жидкость, то этот порок называется менингоцеле. Твер
д а я  мозговая оболочка обычно сохранена лишь в обла
сти основания грыжевого мешка и плотно сращена с 
подлежащими тканями. В куполообразной части: мешка 
твердой мозговой оболочки, как правило, нет. Если в 
грыжевом мешке располагается такж е спинной мозг, то 
такой порок называют менингомиелоцеле.

В некоторых случаях участок спинного мозга, кото
рый находится в грыжевом мешке, сам по себе пред
ставляет собой кистозную полость вследствие накопле
ния в спинномозговом канале ликвора. Такой порок на 
зы вается менингомиелоцистоцеле. Стенка грыжевого 
мешка в этом случае может включать кожу, мягкую 
мозговую оболочку и истонченную дорсальную часть 
истонченного спинного мозга. В случаях крупных мешко
видных грыж отмечается разрыв их стенки с подтека
нием ликвора и последующим развитием менингита.

Полны й рахисхиз  — порок, при котором наличие рас
щелины позвонков сопровождается дефектом обеих моз
говых оболочек и мягких тканей. Грыжевидного выпячи
вания при этом нет (рис. 23, а).  Тела позвонков нижней 
части расщелины могут срастаться и образовывать кост
ный выступ (рис. 23, б). Н а коже ниже дефекта имеют
ся проявления гипертрихоза. Спинной мозг в области 
дефекта лежит открыто, деформирован и часто м е е т  
вид тонкой пластинки (платиневрия) неправильной фор
мы или желоба. Нередко при полном рахисхизе обнару
живаются пороки развития других позвонков и ребер. 
Известны тотальные и субтотальные формы полного ра-
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хисхиза, затрагивающие почти все позвонки. Чаще т а 
кие формы сочетаются с анэнцефалией или с инионцефа- 
лией (Черствой, 1973).

Скрытая расщелина позвоночника —  форма рахисхи- 
которой грыжевидного выпячивания и поврежде

ния кожи нет, а имеющийся 
как  правило, неизмененными 
тые формы локализуются в

а

Рис. 23. Spina bifida: а —

дефект позвонков закрыт, 
мышцами и кожей. Скры- 
поясничном и крестцовом

’ ! ■ш .

й рахисхиз (ж, 0), б — то же (ж , 
сут)

отделах позвоночника. Обычно они обнаруживаются слу 
чайно при рентгенологическом исследовании. Скрытые 
формы встречаются у 14,3% матерей, у 6,1% отцов и у 
26 8 % сибсов пробантов с различными формами рахисхи- 
з а ’ (Lorber, Levick, 1967). В то же время, по данным 
Г. Д. Головачева и др. (1987), скрытые формы рахисхи- 
за у мужчин обнаруживаются чаще — 31%, а у ж ен
щ и н — только 13%.

Внешним проявлением скрытых форм рахисхиза мо
жет быть наличие в области дефекта гипертрихоза, ан
гиом, липом и западений кожи, которые иногда являют-
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ся врожденными синусами — дермальным и пилонидаль-
ным (Поттер, 1971). „ „

Дер мальны й синус  представляет собой узкий ход диа
метром 1—2 мм, идущий от поверхности кожных покро
вов между позвонками к позвоночному каналу. Встре
чается в поясничной области, слепо оканчивается на 
наружной поверхности твердой мозговой оболочки. 
Внутренняя поверхность дермального синуса выстлана 
многослойным плоским ороговевающим эпителием. Иног
да дермальный синус проникает через твердую мозго
вую оболочку. В месте его окончания в позвоночном 
канале возникают липомы и гемангиомы (Поттер, 197 1).

Мы наблюдали дермальный синус у юноши 19 лет. 
Синус проникал через твердую мозговую оболочку в 
субдуральное пространство и заканчивался холестеато- 
мой. Увеличение холестеатомы вызвало сдавление спин
ного мозга и развитие перифокального продуктивного 
воспаления с большим числом многоядерных гигантских 
клеток рассасывания инородных тел. Воспаление про
грессировало и закончилось восходящим менингомиело- 
энцефалитом. Устье такого синуса на коже обычно окру
жено длинными волосами.

Пил он ид ал ьны й синус локализуется ниже, чем дер
мальный. Он расположен в мягких тканях крестцовой 
области и иногда (редко) проникает в позвоночный к а 
нал. Диаметр его больше, чем диаметр дермального 
синуса. Канал такж е имеет выстилку из многослойного 
плоского эпителия и часто заполнен детритом, который 
является хорошей средой для развития локального вос
палительного процесса. Однако воспаление пилонидаль- 
ного синуса почти никогда не приводит к развитию ме
нингита. Возможно сочетание дермального и пилони- 
дального синусов у одного и того же больного (Поттер, 
1971).

Передняя спинномозговая грыжа встречается крайне 
редко и представляет собой дефект развития тел по
звонков (Дергачев, 1960).

Порок К л и п п ел я— Фейля  — нарушение развития шей
ного отдела позвоночника, характеризующееся сращени
ем первого шейного позвонка с затылочной костью, ко
торое сопровождается сужением и деформацией б о л ь 
шого затылочного отверстия. Иногда при пороке Клип
пеля— Фейля сращены и деформированы все шейные 
позвонки. Различаю т два основных типа этого порока.
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При первом число позвонков уменьшено (не более че
тырех), тела их слиты в сплошную костную массу. Д ля  
второго типа характерно сращение двух-трех рядом л е 
жащ их позвонков, например первого шейного с заты 
лочной костью или нижнего шейного с верхним грудным. 
Пороку Клиппеля— Фейля часто сопутствуют другие на
рушения развития: спинномозговые грыжи или аномаль
ное отхождение верхних ребер от шейных позвонков.

Клинически порок Клиппеля— Фейля проявляется ко
роткой шеей, ограничением подвижности головы, низкой 
границей роста волос на шее, иногда признаками кри
вошеи. В ряде случаев он сопровождается развитием 
платибазии — уплощением основания черепа с деф орм а
цией задней черепной ямы и сужением большого заты 
лочного отверстия. Расстояние между спиной турецкого 
-седла и большим затылочным отверстием увеличивается, 
что приводит к растяжению продолговатого мозга.

В ряде случаев порок Клиппеля— Фейля и плати- 
•базия протекают бессимптомно, однако чаще осложня
ются развитием внутренней гидроцефалии. Смерть боль
ного может наступить внезапно вследствие вклинения 
продолговатого мозга в узкое и деформированное боль
шое затылочное отверстие, при этом часто повышается 
интракраниальное давление. Известны наследственные 
■формы порока Клиппеля— Фейля, которые обычно на
следуются по доминантному типу (Бадалян , 1984).

Порок Арнольда — Киари  — вклинение в большое з а 
тылочное отверстие и верхнюю часть шейного отдела 
позвоночного канала продолговатого мозга и мозжечка. 
К ак правило, этот порок возникает при наличии спинно
мозговых грыж, чаще при менингомиелоцеле (рис. 
.24, а) в поясничной области (Agmanolis et al., 1984). 
Вклинение продолговатого мозга и мозжечка в большое 
затылочное отверстие и позвоночный канал, очевидно, 
происходит вследствие тракции спинного мозга, дисталь
ный конец которого фиксирован в области грыжевого 
мешка (Недзьведь, 1970) (рис. 24, б).

Порок Арнольда— Киари развивается постепенно и 
прогрессирует на протяжении почти всего внутриутроб
ного периода. По мере роста эмбриона и плода фиксация 
каудального конца спинного мозга в области менинго
миелоцеле приводит к втягиванию мозжечка и продол
говатого мозга в позвоночный канал в виде языкоподоб
ного образования (рис. 25, а, б) .  Продолговатый мозг
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при этом сильно деформируется, мозжечок отстает в 
развитии и наплывает на ножки мозга (рис. 26, а) и 
продолговатый мозг (рис. 26, б).  Рядом со спинным моз
гом на поперечных срезах обнаруживается ткань моз
жечка и сосудистых сплетений. Т акая  деформация ство
ловых отделов и мозжечка в свою очередь приводит к 
сдавлению отверстий Лушки и Мажанди, нарушению

Рис. 24. Порок Арнольда— Кнари: а — менингомиелоцеле в пояснич
ной области (ж, 8 ч), б — поперечный срез через область дефекта. 
Спинной мозг (СМ) деформирован и фиксирован в области грыже

вого мешка (ж, 20 сут). Окраска тионином по Нисслю, Х9

оттока ликвора в субарахноидальное пространство и 
развитию внутренней гидроцефалии.

Интракраниальные опухоли, врожденная и приобре
тенная формы окклюзионной гидроцефалии, воспали
тельный процесс могут сопровождаться повышением 
интракраниального давления, что в некоторых случаях 
приводит к вклинению мозжечка и продолговатого моз
га в большое затылочное отверстие. Такое состояние рас
сматривается как  синдром Арнольда— Киари, при кото
ром вклинение никогда не достигает такой степени, как 
при пороке Арнольда— Киари.
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Д и а с т е м а т о м и е л и я — продольное разделение спинно
го мозга на две части костной, хрящевой или фибрознои 
тканью в виде перемычки (Simpson, 1976). Крайне ред
кий порок. Патогенез его не изучен. Скрытая диастем а
томиелия, описанная Nardelli и DeBenedictis (1988) у 
женщины 35 лет, является вариантом дипломиелии, так  
как на уровне четвертого грудного сегмента от спинного 
мозга отходил добавочный спинной мозг, имеющии и се-

Рис. 25. Порок Арнольда—Киари: а — схематическое изображение, 
б — языкоподобное наслоение деформированного мозжечка (ЯВ) на> 

спинной мозг (СМ) (ж, 8 ч); М — мозжечок

рое и белое вещество. Оба спинных мозга, основной и 
добавочный, лежали в едином футляре из твердой моз
говой оболочки.

Ди п ло м и ели я  — удвоение спинного мозга в области
шейного или поясничного утолщения. Реже происходит 
удвоение спинного мозга на всем его протяжении. Оба 
спинных мозга леж ат  в едином ложе, состоящем из мяг
кой и твердой мозговых оболочек, местами соединены 
друг с другом глиальной тканью, относительно хорошо 
развиты и имеют все характерные для спинного мозга 
компоненты. Дипломиелия встречается крайне редко. 
Этот порок спинного мозга, вероятно, возникает еще до 
закрытия нервной трубки в результате раздельного смы
кания каждой ее половины (Хоренец, 1963).

Гидромиелия  — значительное расширение спинномоз
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гового канала, заполненного ликвором, с истончением 
спинного мозга. Чаще всего возникает в шейном отделе 
спинного мозга. Встречается изолированно или в сочета
нии с внутренней гидроцефалией, обусловленной атре- 
зией отверстий Лушки и М ажанди. Спинной мозг при 
гидромиелии имеет вид выстланной эпендимой полости 
округлой или неправильной вытянутой формы. Обычно 
атрофический процесс в виде истончения вещества спин-

яф

6

Рис. 26. Порок Арнольда— Киари: а — наслоение ткани продолгова
того мозга (ПМ) и мозжечка (М) на ножки мозга (ж, 8 ч), X 6,2; 
б — наслоение ткани мозжечка на спинной мозг. Окраска гематокси

лин-эозином, Х7

ного мозга возникает в области задних столбов, так что 
нейроны серого вещества при гидромиелии практически 
никогда не поражаются (Хоренец, 1963).

Сирингомиелия  — появление в толще вещества спин
ного мозга полостей различного размера (рис. 27). П о
лости располагаются в области шейного отдела спинно
го мозга, иногда распространяются на верхние грудные 
сегменты. В редких случаях полость прослеживается на 
воем протяжении спинного мозга и проникает в продол
говатый мозг, идет параллельно четвертому желудочку, 
через корешки подъязычного и блуждающего нервов, со- 
литарный пучок, веревчатое тело, а иногда — через ме
диальную петлю (Хоренец, 1963). Полости в спинном!
4*
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мозге чаще обнаруживаются в области задних столбов 
и не всегда имеют округлую форму.

Стенки полостей построены из пролиферирующих 
клеток макроглии и их волокон, среди которых обнару
живаются толстые эозинофильные волокна Розенталя. 
Полости никогда не имеют эпендимарной выстилки, что 
позволяет отличать это состояние от гидромиелии. Они 
способны распространяться, в результате чего разруша-

Рис. 27. Сирингомиелия. П о
лости в передней'серой спайке 
спинного мозга (ж, 3,5 сут). 
Окраска тионином по Нисслю, 

Х60

ются передние, боковые и задние рога, гибнут нейроны 
(Белецкий, 1962). Параллельно с разрушением серого 
вещества вокруг спинномозгового канала медленно р аз 
вивается прогрессирующий глиоз, который рассматри
вается как предопухолевый процесс. В основе сиринго
миелии лежат своеобразные дефекты закрытие. дорсаль
ной части нервной трубки (Gardner, 1973) или дру 
еще не выясненные механизмы (Давыденкова, Либер- 
ман 1975). Сирингомиелия клинически проявляется в 
возрасте 20—40 лет, однако иногда выявляется и у де
тей Данные о генетике сирингомиелии противоречивы. 
Частота сирингомиелии в разных областях СССР коле 
лется в пределах 25— 34 больных на Ю Л О ж и т е л е и
(Карлов и др., 1982).

Ам иелия  -  полное отсутствие спинного мо..п а с сохра
нением твердой мозговой оболочки спнкчльных ганглиев 
и задних корешков. Спиннои моз! иногда заменен тон
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ким фиброзным тяжем. Амиелия обычно сочетается с
анэнцефалией (Хоренец, 1963).

Дизрафии и другие тяжелые пороки развития спин
ного мозга сопровождаются расстройствами деятельно
сти анального и уретрального сфинктеров, появлением 
трофических нарушений в нижних конечностях. При тя 
желых формах спинального рахисхиза отмечаю 1ся гипо 
плазия мышц нижних конечностей и косолапость. Риск 
для сибсов в спорадических случаях рахисхиза состав
ляет 3—4%. В случаях рождения двух детей с аналогич
ным пороком, а такж е при наличии подобног :оро а у 
одного из родителей риск увеличивается до 10% (Сти
венсон, Дэвисон, 1972).

Структурные нарушения , развития спинного мозга 
изучены недостаточно. Известны гетеротопии крупных 
двигательных нейронов в область задних рогов и бело-.. 
вещество, гипоплазия проводящих путей (Moffie et al., 
1986). Вместе с тем наличие нервных клеток в белом 
веществе спинного мозга, по ходу корешков Т. Хоре.нец 
(1963) рассматривает как вариант нормы.

В Е Н Т Р И К У Л Я Р Н А Я  СИС Т Е МА
И С У Б А Р А Х Н О И Д А Л Ь Н О Е  П Р О С Т Р А Н С Т В О

Врожденные пороки развития вентрикулярной 
системы обычно возникают в области ее анатомических 
сужений: межжелудочковых отверстий Монро, сильвие- 
ва водопровода, отверстий Лушки и М аж анди из чет- 
вертого желудочка ” субярзхкоидг.льнсс пространство. 
Они проявляются слепозами и атрезиями названных су- 
жений и приводят к развитию внутренней обструктив- 
ной (окклюзионной) гидроцефалии.

Атрезия отверстий Монро  — результат  ̂ непра
вильного развития головного мозга. Порок крайне ред
кий. Чащ е встречаются атрезии, обусловленные перене
сенным внутриутробно воспалительным процессом. 
Врожденные стенозы этих отверстий могут быть следст
вием токсоплазмоза или других перинатальных инфек
ций (рис. 28). Сужение одного из отверстий Монро при
водит к развитию асимметричной водянки головного 
мозга.

Стеноз сильвиева водопровода  — значительное суже
ние его просвета (рис. 29). Врожденный стеноз может 
иметь генетическую природу и наследоваться рецессивно
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~или же быть связанным с Х-хромосомой. Последний тип 
наследования, при котором поражаются только мальчи
ки, описан в 1949 г. Bickers и Adams, которые показали 
возможность такой передачи (Jezequel et al., 1973). 
В ряде случаев стеноз сильвиева водопровода сопровож
дается глиозом периакведуктальной зоны диффузного 
или очагового характера, причина которого остается не
ясной. Возможно периакведуктальный глиоз является

Рис. 28. Внутренняя гидроцефа
лия, очаги казеозного некроза 
в области отверстий Монро и в 
других отделах, расширение по
лости прозрачной перегородки 

(м, 1 мес)

-одним из проявлений нарушения развития ножек мозга 
(Laurence, 1963), однако нельзя полностью исключить 
воспалительную природу этого состояния. В собственных 
наблюдениях стеноза сильвиева водопровода мы обна
ружили мононуклеарные клетки среди пролиферирую
щих клеток глии, а такж е отметили тенденцию глиоза к 
очаговому врастанию в просвет сильвиева водопровода 
(рис. 30, а) с образованием полипообразных структур, 
местами покрытых эпендимарной выстилкой (рис. 30, б).

Расщепление сильвиева водопровода  — это разделе
ние его хода на два самостоятельных канала. Основной 
из них, более крупный, располагается дорсально, мень
ш и й — вентрально (рис. 31). Иногда на месте вентраль
ного канала сосредоточено большое число мелких труб
чатых ходов, построенных из клеток эпендимарной вы 
стилки (Baker, Vinters, 1984). Главный и добавочный
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каналы в случаях расщепления сильвиева водопровода 
разделены неизмененной нервной тканью.

Атрезия сильвиева водопровода  — отсутствие его про
света, на месте которого находится большое количество 
мелких слепо заканчивающихся трубчатых ходов, со
стоящих из эпендимарного эпителия и беспорядочно р аз
бросанных по всему веществу ножек мозга (рис. 32, а).  
Более каудально просветы трубчатых ходов увеличива-

Рис. 29. Поперечный срез ножек мозга: а — стеноз сильвиева водо
провода (м, 0); б — контроль, на том же уровне (м, 10 ч). Окраска 

гематоксилин-эозином, Х21

ются и приобретают вид каналов (рис. 32, б),  разделен
ных нервной тканью с повышенным числом клеток м ак
роглии (рис. 32, в ) .

Врожденные дивертикулы сильвиева водопровооа  — 
щелевидные или лакунарные выпячивания стенки основ
ного канала сильвиева водопровода, имеющие эпенди- 
марную выстилку, встречаются при гидроцефалии (Hori 
et al., 1984). Довольно редко в каудальных отделах об
наруживаю тся нейроглиальные перегородки, закрываю 
щие просвет канала. Природа их остается неизвестной.

Атрезия отверстий Л уш к и  и Мажанди  обычно при
водит к возникновению порока Д энди—Уоркера, ТТП 
которого приходится на 4-й месяц эмбрионального р аз 
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вития, так как именно в этот срок гестации происходит 
открытие задней хориоидальной крыши и образование 
отверстий Лушки и М ажанди (Jacquin-Cotton et al.,
1969).

Порок Д э н д и — Уоркера  характеризуется триадои 
морфологических признаков: развитием внутренней гид
роцефалии, частичным или полным отсутствием червя 
мозжечка (рис. 33) и кистозным расширением четвер

того желудочка (M asuzaw a et al., 1984). Кроме гидро-

Рис. 30. Изменения сильвиева водопровода при врожденной гидро
цефалии: а — очаговая пролиферация клеток глии с врастанием в 
просвет водопровода (м, 29 сут), X 120; 6 — образование полипо
образных структур в просвете водопровода (то же наблюдение), 

Х42. Окраска гематоксилин-эозином

цефалии этот порок мозжечка может сочетаться с дру
гими аномалиями головного мозга: микро-, полигирией, 
агирией, пахигирией, агенезией мозолистого тела, гете- 
ротопиями клеток коры в белое вещество, а такж е с по
роками развития других органов (полидактилией, син
дактилией, палатосхизом, пороком Клиппеля— Фейля).

В отдельных случаях порока Д энди—Уоркера вну
тренняя гидроцефалия достигает выраженной степени, 
как  правило, развивается гидромиелия в шейных сег-

56

ak
us

he
r-li

b.r
u



ментах спинного мозга. Однако встречаются случаи это
го порока, когда гидроцефалия Б нраж ена слабо ил 
умеренно течение ее стабилизируется, поскольку полу
прозрачная тонкая мембрана кистозно расширенного 
четвертого желудочка способна фильтровать ликвор и 
регулировать давление. Поэтому некоторые случаи по
тока Д энди—Уоркера длительное время протекают бес- 
симптомн^, затем внезапно прогрессируют под воздеи-

Рис. 31. Расщепление силь
виева водопровода на два 
хода (ж, 0). Окраска гема

токсилин-эозином, Х15

ствием различных факторов: травм, инфекций и др.
(Jacquin-Cotton et al., 1969).

Путем микроскопического исследования мембраны 
четвертого желудочка установлено, что она состоит из 
нескольких слоев (M asuzaw a et al., 1984). Наружный 
образован рядами клеток паутинной оболочки, промежу
точный — пучками нейроглиальных волокон с островка
ми погруженных в него клеток эпендимы. Нейронов в 
этом слое нет. Внутренний слой состоит из уплощенных 
клеток, имеющих отдаленное сходство с клетками эпен- 
димарного эпителия. Арахноидальные кисты в отличие 
от мембраны при пороке Д энди—Уоркера не содержат 
элементов мозгового вещества (M asuzaw a et al., 1984)..

Существует мнение, что нарушения развития мозжеч
ка при синдроме Д энди—Уоркера являются первичными 
(Ходасевич и др., 1987; H art  et al., 1972) и возникают 
в ранний эмбриональный период в результате очаговой
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дизрафии нервной трубки (Иргер, Парамонов, 1982).
Сдавление отверстий Лушки и М аж анди может 

явиться причиной развития внутренней гидроцефалии в 
■случаях порока Арнольда— Киари.

Врожденная агенезия субарахноидального простран
ства отмечается крайне редко. Отсутствие 50% этого 
пространства приводит к развитию водянки головного 
мозга. Агенезия субарахноидального пространства со
провождается нарушением врастания кровеносных сосу
дов  из мягкой мозговой оболочки в вещество головного 
.мозга и отсутствием вследствие этого Вирхов— Робенов-

Рис. 32. Расщепление 
сильвиева водопровода: 
а — на множество мел
ких ходов, Х42; б — 
более крупные ходы 
(каудальнее), X 21; в — 
то же, Х120. Окраска 

гематоксилин-эозином
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ских пространств (Недзьведь, 1972). Близкие по морфо
генезу формы внутренней гидроцефалии получены в экс
перименте (Kohn et al., 1984), когда образовалась новая 
линия белых крыс, у которых 44% потомства было по
ражено врожденной гидроцефалией из-за выраженной 
гипоплазии пиаарахноидальных клеток и сосудов.

Врожденная водянка головного мозга ( гидроцефа
л и я ) — чрезмерное накопление в вентрикулярной систе-

Рис. ЗЗ.Порок Дэнди—Уоркера, аплазия червя мозжечка, кистозное 
расширение четвертого желудочка (ж, 1 мес)

ме или в субарахноидальном пространстве спинномозго
вой жидкости, сопровождающееся атрофией мозгового 
вещества. В зависимости от места накопления жидкости 
различаются две клинико-морфологические формы: вну
тренняя и наружная. При внутренней ликвор накапли
вается в вентрикулярной системе, главным образом в 
боковых желудочках, которые значительно расширяются 
(рис. 34), белое вещество больших полушарий истонча

ется, а подкорковые ядерные образования уплощаются. 
При наружной гидроцефалии ликвор накапливается в 
субарахноидальном и субдуральном пространствах.

Д л я  обеих форм врожденной гидроцефалии х ар ак
терны общие признаки: увеличение размеров головы
(рис. 35), расхождение и истончение костей черепа, ча

сто с образованием так  называемых пальцевых вдавле- 
ний, в которых на месте костной ткани иногда остается 
тонкая фиброзная перепонка, выбухание родничков, рез
кое несоответствие между размерами лицевого и мозго
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вого черепа. В выраженных случаях гидроцефалии лицо 
кажется маленьким, лоб нависает, кожа черепа покрыта 
редкими волосами. На коже лба и волосистой части го
ловы можно заметить расширенные подкожные вены. 
Кости черепа, особенно в области его свода, резко истон
чены, иногда до 0,5— 1,0 мм. Пальцевые вдавления об
наруживаются в 46—50% случаев врожденной гидро
цефалии. 99% случаев обусловлено нарушениями оттока

Рис. 34. Врожденная внутренняя гидроцефалия (м, 4 сут): а — вид. 
сверху, б — разрез по Флексигу

ликвора в субарахноидальное пространство (Недзьведь,
1970).

Причиной водянки головного мозга такж е могут быть 
некоторые аномалии развития основания черепа и шей
ного отдела позвоночника: платибазия, порок Клиппе- 
л я — Фейля, различные формы краниостеноза, ахондро- 
генез и др. Крайне редко врожденная гидроцефалия мо
жет явиться следствием повышенной продукции ликвора 
или его нарушенной резорбции (Пурин, Ж укова, 1976). 
Некоторые авторы сомневаются в существовании гипер- 
секреторной формы гидроцефалии, считая, что усилен
ная продукция спинномозговой жидкости, даж е  при на
личии папилломы сосудистого сплетения, не доказана. 
Описаны случаи нарушения резорбции ликвора при атре-
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зи и  и стен озах  венозны х синусов твердой мозговой обо-

Л° кл и н и ч еск и  различают две основные формы врожден
ной гидроцефалии: сообщающуюся и окклюзионную
(Иргер 1982). П о данным В. П. Пурина (1968), число 
случаев сообщающейся формы значительно преоблада
ет над частотой окклюзионной, что вряд ли справедливо 
в  отношении врожденных форм водянки головного моз-
та, большая часть которых 
обусловлена нарушениями про
ходимости сильвиева водопро
вода.

Гидроцефалия у новорож
денных может значительно от
личаться от водянки, возник
шей после закрытия швов, так 
как  размеры головы ребенка в 
последнем случае часто оста
ются некоторое время нормаль
ными. Умеренные формы внут
ренней гидроцефалии, сочетаю
щиеся с агирией и составляю
щие морфологическую основу 
-синдрома Варбурга (А уте, 
Mattei, 1983), такж е не сопро-

Рис. 35. Увеличение головы при 
врожденной гидроцефалии (ж, 0)

вождаю тся заметным увеличением размеров головки ре
бенка. Крайне редко встречаются асимметричные формы 
врожденной гидроцефалии, когда расширяется один из 
боковых желудочков. Причиной такой формы водянки 
головного мозга является атрезия одного из отверстии 
Монро или его облитерация различной природы. Иногда 
в генезе асимметричной водянки головного мозга^ боль
шую роль играют врожденные нарушения мягкой моз
говой оболочки в области пораженного (расширенного) 
полушария головного мозга (Недзьведь, 1972).

Несмотря на то что кора больших полушарии стра
дает значительно меньше, чем белое вещество, в ней при
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врожденной гидроцефалии такж е возникают различные 
изменения. Морфологические исследования позволили 
установить три типа нарушения ее цитоархитектоники 
(Недзьведь, 1971): 1 — сгущение хорошо дифференци
рованных клеточных элементов различных слоев при 
сохранении послойного строения коры (рис. 36, а ) ;  2-— 
послойная структура коры сохранена, однако нейроны 
коры недостаточно дифференцированы (рис. 36, б) 
вследствие того, что в третьем слое коры они имеют 
округлую форму и лишены апикальных отростков, ра- 
диарная исчерченность коры не определяется; 3 — цито
архитектоника полностью нарушена, послойная диф ф е
ренциация коры отсутствует (рис. 36, в),  кора представле
на беспорядочно расположенными нейронами различной 
степени дифференцировки.

Т акая  систематизация изменений коры имеет боль
шое практическое значение, так  как наличие определен
ных нарушений ее цитоархитектоники позволяет четко 
отличить врожденную гидроцефалию от приобретенной, 
в ряде случаев определить время ее возникновения, а в 
случаях исследования биопсийного материала установить 
прогноз гидроцефалии.

Расширение вентрикулярной системы и повышение 
интракраниального давления приводит к вторичным из
менениям ствола и мозжечка. При этом Chiari (1987) 
выделяет три типа нарушений мозжечка при внутренней 
гидроцефалии: удлинение миндалин мозжечка, смеще
ние мозжечка по отношению к стволовым отделам и 
удлинение четвертого желудочка, развитие синдрома А р
нольда— Киари. Если водянка головного мозга р азви ва
ется на ранних этапах внутриутробного развития, то плод 
может погибнуть до рождения и мацерируется. В таких 
случаях исследование и оценка изменений головного 
мозга крайне затруднены. Иногда плод погибает в ро
дах из-за выраженного несоответствия размеров голов
ки и родовых путей. Из родившихся живыми большая 
часть детей с врожденной гидроцефалией вскоре уми
рает вследствие прогрессирования процесса или же при
соединившихся инфекций.

Известны случаи самопроизвольного разрешения 
врожденной гидроцефалии в результате спонтанного про
рыва стенки бокового желудочка или мозолистого тела. 
У  более старших детей из-за сдавления гипоталамуса, 
гипофиза и других отделов головного мозга возможно
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образование острых язв стенки желудка или двенадца
типерстной кишки, что нередко приводит к смертельно
му кровотечению или к перфорации стенки. В некоторых 
случаях врожденной гидроцефалии может отмечаться 
преждевременное половое созревание ребенка.

т

и ; у * ^  х  /«if. w* с:  ̂ ®
: • '
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Рис. 36. Варианты строения ко
ры больших полушарий при 
врожденной внутренней гидро
цефалии (лобная доля): а -
послойное строение коры со
хранено (ж, 8,5 ч), б — кора 
с недифференцированными ней
ронами (ж, 20 сут), в — пол
ное нарушение цитоархитекто

ники (ж , 0)
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Иногда у новорожденных сохраняется фетальная 
вентрикулярная система, что характеризуется увеличе
нием ее" объема по отношению к толщине стенки мозго
вой ткани больших полушарий. Вместе с тем большие 
полушария сохраняют нормальную конфигурацию, цито- 
архитектоника коры не нарушена. Этот порок развития 
вентрикулярной системы появляется на 10— 16-й неделе 
лестационного периода и получил название кольпоцефа-
л и и  (Sidman, Rakic, 1982).

Частота врожденной гидроцефалии составляет 
0,5 : 1000 рождений (Недзьведь, 1970) и является пре
имущественно следствием гаметопатии или эмбриопатии, 
реже — ранней или поздней фетопатии (некротического 
менингоэнцефалита, вызванного токсоплазмой, листери- 
озной палочкой, вирусом инклюзионной цитомегалии и 
д р .) .  При наследственных формах изолированной гидро
цефалии риск повторного рождения ребенка с этим по
роком равен 2—3% и в значительной мере зависит от 
этиологии и вида наследования. Врожденную гидроце
фалию необходимо отличать от макроцефалии и гидра-
нэнцефалии. о

Гибранэнцефалия  — врожденный порок Ц Н ь ,  х ар ак 
теризующийся полным или почти полным отсутствием 
больших полушарий головного мозга при сохранении 
костей свода черепа и мягких тканей головы. Голова 
при этом обычно имеет нормальные размеры и форму. 
В отдельных случаях она может быть несколько увели
чена. Полость черепа заполнена прозрачной, чаще свет- 
ло-желтой, жидкостью. Продолговатый мозг и мозжечок 
сохранены (рис. 37). В редких случаях мозжечок также 
разрушен в результате массивных кровоизлиянии и 
некрозов сосудистого происхождения (Roessmann, Parks, 
1978).

Описанные Hori и M inwegen (1984) изменения го
ловного мозга у мацерированного плода, родившегося 
на 30-й неделе беременности, вряд ли представляют со
бой проявление гидранэнцефалии, так как кора больших 
полушарий была сохранена, а подлежащее белое ве
щество некротизировано с явлениями диффузнои воспа
лительной реакции. В некоторых случаях гидранэнце
фалии о т с у т с т в у е т  средний мозг, иногда остатки височных 
и затылочных долей определяются лишь в виде еди
ничных топких извнлин, соединенных со стволовыми от
дела ми.
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Впервые этот порок был описан Ж . Крювелье в 
1835 г под названием «гидроцефалическая анэнцефа
лия» В настоящее время существует несколько предпо
ложений относительно механизма возникновения гидра- 
нэнцефалии. Сторонники сосудистой теории рассматри
вают ее как следствие нарушения кровоснабжения р аз 
вивающегося мозга на ранних этапах эмбриогенеза с 
последующей резорбцией сформированной мозговой

Рис 37. Гидранэнцефалия (м, 3 сут): а — основание черепа (вид 
сверху) В задней черепной яме расположен мозжечок (мозжечко
вый намет снят); б —  ЦНС представлена стволовыми отделами, 

мозжечком и спинным мозгом

ткани (Dietze, U rban , 1965). В генезе такого поврежде
ния, очевидно, большую роль играют нарушения разви
тия'' основных мозговых сосудов. Сторонники гидроце
фалической теории полагают, что гидранэнцефалия пред
ставляет собой крайнюю степень гидроцефалии. Конеч
ный мозг в таких случаях постепенно превращается в 
тонкостенный мешок, наполненный ликвором, который
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нередко разрывается (Majewska, Lehman-Borowska, 
1966).

По нашему мнению, основным в морфогенезе гидра- 
нэнцефалии является тотальное нарушение развития 
мягкой мозговой оболочки на ранних этапах эмбриоге
неза, когда не происходит ее разделения на паутинный и 
сосудистый листки. В результате сосуды мягкой мозго
вой оболочки не врастают в подлежащее мозговое ве
щество больших полушарий, что в свою очередь ведет 
к нарушениям развития коры и других отделов конеч
ного мозга. При этом не образуются Вирхов— Робенов- 
ские пространства, что нарушает всасывание ликвора и 
обусловливает развитие прогрессирующей внутренней 
гидроцефалии. У плодов и детей 1-го года пахионовы 
грануляции отсутствуют, в то время как у детей более 
старшего возраста и у взрослых людей они являются 
одной из важных структур, всасывающих спинномозго
вую жидкость.

Подобное объяснение подтверждается наличием не
разделенной на листки мягкой мозговой оболочки во 
всех случаях гидранэнцефалии. Оболочка выявляется 
только при микроскопическом исследовании на внутрен
ней поверхности твердой мозговой оболочки. Д о к а з а 
тельством служит такж е полное отсутствие кровеносных 
сосудов в сохранившейся пластинке мозгового вещества 
(рис. 38), такж е выявляемой микроскопически и лишен
ной каких бы то ни было признаков коры. Эта пластин-

Рис. 38. Гидранэнцефалия (продол
жение). М озговая оболочка в облас
ти свода черепа: вверху — твердая, 
под ней — мягкая без разделения на 
листки, внизу — пластинка мозговой 
ткани (то же наблюдение). Окраска 

гематоксилин-эозином, Х70
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ка мозговой оболочки лишена и эпендимарной выстилки.
Частота гидранэнцефалии колеблется от 1,5 до 

5 :  1000 родившихся (Nau et al., 1979). В материале Те
ратологического центра г. Минска среди 1218 умерших 
детей с врожденными пороками гидранэнцефалия обна
ружена лишь в трех случаях, причем в каждом из них 
рядом с мягкой мозговой оболочкой были выявлены

Рис. 39. Н аруж ная гидроцефалия (м, 26 сут). Большие полуш ария 
уменьшены, спавшиеся. В задней части мозолистого тела разрыв, 

(указан стрелкой)

Рис. 40. Водянка пятого желудочка (ж, 4 сут)

5* 67“
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остатки мозговой ткани в виде тонкой полоски, состоя
щей из клеток макроглии и нервных волокон (Недзьведь,
Островская, 1983).

Так как стволовые отделы головного мозга при гид- 
ранэнцефалии сохранены, этот порок какое-то время 
может быть совместим с жизнью. В прижизненной 
диагностике большое значение имеет диафаноскопа* 
(Dietze, U rban, 1965). Еидранэнцефалию следует отли
чать от выраженных форм врожденной внутренней гид
роцефалии, при которых всегда сохраняется кора боль
ших полушарий, а такж е от наружной гидроцефалии, 
когда большие полушария вследствие различных пато
логических процессов сморщиваются и спадаются. Од
нако в случаях наружной гидроцефалии, несмотря на 
значительное накопление ликвора в полости черепа и 
уменьшение размеров больших полушарии, всегда при 
осмотре определяются извилины больших полушарии 
/рис. *39). Такие изменения головного мозга могут быть 
результатом внутриутробного менингоэнцеф а лита (Ноп, 
Minwegen, 1984). Значительным накоплением ликвора 
в полости черепа сопровождается и голопрозенцефалия, 
однако этот порок имеет четкие отличительные морфоло
гические особенности. „„„„

Остается малоизученной проблема персистирования 
у новорожденных детей и даж е взрослых людей полости 
прозрачных перегородок в виде так  называемого пятого 
желудочка (рис. 40). В норме эта полость, как  правило, 
отсутствует и сохраняется лишь у некоторых видов 
обезьян (Sidman, Rakic, 1982). Полость прозрачных пе
регородок может быть расширена у детей с аутосом- 
ными синдромами (трисомии 18 и 21), а в случаях син
дрома Рубинштейна—Тейби пятый желудочек сообщает
ся с вентрикулярной системой в результате аномалии 
уздечки, аплазии или гипоплазии мозолистого тела (Л а 
зюк и др., 1983).ak
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Г л  а в а 3

В Р О Ж Д Е Н Н Ы Е  НАРУШЕНИЯ РАЗВИТИЯ  
ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ 
ПРИ АУТОСОМНЫХ СИНДРОМАХ МВПР

В перинатальный и детский периоды смертность 
от синдромов М В П Р, обусловленных числовыми или 
структурными аберрациями аутосом, составляет 1,У /о 
(Foussereau et al.,' 1971). В основном встречаются н а
рушения двух типов — трисомия и моносомия. Моносо- 
мии (отсутствие одной из хромосом) в системе аутосом 
в патологии человека крайне редки. Трисомия — это н а 
личие добавочной хромосомы, когда общее число хро
мосом равно 47. Добавочной может быть лю бая ауто- и 
гоносома. Наиболее часто у человека встречаются три- 
сомии 13, 18 и 21-й пар хромосом, обусловливающие 
развитие синдромов Патау, Эдвардса и Д ау н а  #фответ- 
ственно.

Среди структурных перестроек аутосом различают 
делении, кольцевидные хромосомы, транслокации, инвер
сии и др. Делеции представляют собой утрату хромо
сомного м атериала длинными или короткими плечами 
хромосомы. У человека наблюдаются случаи делеции 
короткого плеча 4-й хромосомы, вызывающей развитие 
синдрома В о л ь ф а — Хиршхорна, и делеции длинного 
плеча 13-й хромосомы, которая сопровождается синдро
мом Орбел и.

Под транслокацией понимают «поломки» в двух хро
мосомах с последующим перемещением «отломавших
ся» фрагментов. Транслокация может быть сбалансиро
ванной, если она не сопровождается изменением коли
чества хромосомного материала, и несбалансированной, 
когда возникает избыток или недостаток тех или иных
участков хромосом.

Особый вид делеций — кольцевидные хромосомы 
отмечается при поломках в обоих плечах с последу
ющим замыканием оставшейся структуры в кольцо. И н

69

ak
us

he
r-li

b.r
u



версиями называют перестройки, происходящие вслед
ствие двух «поломок» хромосомы с перевертыванием на 
180° сегмента, находящегося между поломками. Если 
■обе поломки локализованы по одну сторону от центро
меры, инверсия называется парацентрической, если по 
обе стороны — перицентрической. Если происходит не 
продольное, а поперечное деление хромосомы в мейозе, 
возникает аберрация под названием изохромосома (у 
человека встречается редко). Из нарушений плоидности 
у человека встречается лишь триплоидная, характери
зующаяся наличием добавочного набора хромосом.

Хромосомные аберрации, как числовые, так  и струк
турные, служат причиной целого ряда нарушений р аз 
вития в эмбриогенезе и сопровождаются определенными 
клиническими проявлениями. Установлено, что каж д о 
му виду аберрации свойствен свой комплекс пороков 
развития- и клинических симптомов (Лазюк, 1974).

Ц Н С  П Р И  С И Н Д Р О М Е  ПАТАУ

( Т Р И С О М И Я  13)

Синдром П атау (трисомия 13) впервые описан 
К. П атау  с соавт. в 1960 г. Частота этого синдрома в 
среднем составляет 1 :5 1 4 9  рождений (Лазюк, 1974). 
Дети с синдромом П атау  рождаются с истинной прена
тальной гипоплазией. Одним из наиболее типичных 
признаков этого синдрома является расщепление (обыч
но двустороннее) верхней губы и нёба с сохранением 
остатков эмбриональных срединных носовых отростков. 
К  наиболее постоянным признакам синдрома трисомии 
13 относятся также полидактилия, флексорное положе
ние кистей, двусторонняя микрофтальмия, различные 
:пороки сердечно-сосудистой, мочеполовой систем, ор
г ан о в  пищеварения (Лазюк, Лурье, 1979).

iB зависимости от состояния срединных структур ли
ца выделяют два варианта синдрома П атау  (Snodgrass  
e t al., 1966): тип I — с хейлогнатопалатосхизом (рис.
•41, а )’; тип II — без расщелины лицевых структур (рис. 
41, <5)1 В ряде случаев обнаруживаются грубые пороки 
лица, связанные с тяжелыми нарушениями развития го- 
■ ловного мозга: циклопия (Козлова и др., 1976), этмоце- 
(фалия (Karseras, Laurence, 1975) и цебоцефалия (рис. 
41, б) (Lazjuk et al., 1976). Синдром П атау  типа II 
встречается редко. Он был обнаружен лишь в одном из
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32 собственных наблюдений этого синдрома. При этом 
имела место выраженная тригоноцефалия (рис. 42) ,̂ 
обусловленная сращением лобных костей под углом 90°.

В зависимости от макроскопических изменений го
ловного мозга все наблюдения трисомии 13 можно 
условно разделить на три группы: 1 — с пороками про- 
зенцефалической группы; 2 — с ариненцефалией; 3 — 
без ариненцефалии и близких к ней нарушений разви 
тия головного мозга. В большей части случаев описан
ным изменениям соответствуют определенные наруше
ния лицевых структур. Тип I синдрома П атау  обычно 
сопровождается ариненцефалией, т. е. отсутствием обо
нятельных луковиц, трактов и пластинок.

Очевидно, следует согласиться с мнением Laurence

Рис. 41. Типы нарушения 
лицевых структур при 
синдроме П атау: а —
хейлогнатопалатосхиз (м, 
0), б — без расщелины 
лица (м, 5 ч), в — це- 

боцефалия (ж, 1 ч)
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и Ismael (1969) о том, что термин «ариненцефалия» не 
совсем точен, так как при данной патологии отсутствуют 
только периферические отделы обонятельного анали за
тора, а не весь обонятельный мозг. Однако с известной 
поправкой термином «ариненцефалия» можно пользо
ваться, но лишь в тех случаях, когда обонятельные л у 
ковицы, тракты и пластинки полностью отсутствуют, а 
не гипоплазированы. Д л я  синдрома П атау  типа II ари

ненцефалия не характерна. 
По-видимому, именно это 
позволило A. Taylor (1968) 
считать, что в 3 из 24 опи
санных ею наблюдений три- 
сомии 13 Ц Н С  была не из
менена. В нашем наблюде
нии синдрома П атау типа II 
обонятельные структуры бы
ли полностью сохранены с 
некоторой гипоплазией одной 
из обонятельных луковиц.

Рис. 42. Тригоноцефалия (свод, 
черепа) (м, 2 сут)

В ряде случаев синдром П атау  сопровождается по
роками прозенцефалической группы, которые являются 
следствием нарушения одного из основных процессов 
эмбриогенеза Ц Н С  — разделения краниального отдела 
медуллярной трубки на парные образования и, следова
тельно, представляют собой различные стадии персисти- 
рования прозенцефалона (Crome, Stern, 1967). В мате
риале автора пороки прозенцефалической группы отме
чены в 10 из 32 наблюдений синдрома Патау. В 2 н а
блюдениях имела место прозенцефалия, в 4 — алобар- 
ная прозенцефалия и еще в 4 — голопрозенцефалия.

Если ариненцефалия сопровождается незначитель
ными нарушениями лица в виде гипотелоризма (умень
шения расстояния между глазницами) и различными ти
пами хейлогнатопалатосхиза, то при пороках прозенце
фалической группы происходят грубые нарушения. В 4 
из 10 наблюдений трисомии 13 с прозенцефалическими
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пороками нами отмечена премаксиллярная агенезияг 
(срединная псевдорасщелина губы и нёба, агенезия кос
тей носа и гипотелоризм), в 4 — одно- и двусторонний 
хейлогнатопалатосхиз, в 1 — этмоцефалия и в 1 — цебо- 
цефалия. Таким образом, в ряде случаев тяжелые на
рушения головного мозга в виде прозенцефалических 
пороков сопровождаются и более легкими нарушения
ми лица (расщелина губы и нёба).

При прозенцефалических пороках значительно умень
шена масса головного мозга. По нашим данным, при 
алобарной прозенцефалии и голопрозенцефалии масса 
головного мозга составляет всего 3,6—6,7% общей мас
сы тела (в ко н троле— 13,01%). В случаях прозенцефа
лии масса головного мозга достигает 12% общей массы 
тела.

В зарубежной литературе широко используется по
нятие «пороки ариненцефалической группы». Эта груп
па включает не только нарушения, выражающ иеся в от
сутствии обонятельных луковиц, трактов и пластинок, 
но и пороки прозенцефалической группы на основание 
лишь того, что в случае последних так  же отсутствуют 
обонятельные отделы. Включение прозенцефалий в груп
пу ариненцефалических пороков мало оправдано. Во- 
первых, тератогенетический терминационный период 
этих видов пороков различен. Так, прозенцефалия и 
близкие к ней грубые нарушения конечного мозга явля
ются следствием отсутствия деления конечного мозга- 
на полушария. Тератогенетический терминационный пе
риод в этом случае приходится на 30-й день внутри
утробного развития (Yakovlev, 1959). Закл ад ка  же пе
риферических отделов обонятельного анализатора про
исходит на 3-м месяце гестации, т. е. через 2 мес после 
деления конечного мозга.

Во-вторых, проведенное нами морфологическое ис
следование показало, что при прозенцефалических по
роках нарушения головного мозга более грубые по> 
сравнению с ариненцефалией и затрагиваю т практиче
ски все его отделы. И наконец, при прозенцефалических 
пороках обонятельный анализатор полностью нарушен 
на всем протяжении (как периферический, так  и цент
ральный отделы), в то время как  при ариненцефалии 
центральный обонятельный отдел, представленный гип
покампом, изменен незначительно. Вместе с тем отсут
ствие обонятельных отделов при прозенцефалии возни
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кает как следствие основного процесса (неразделения 
конечного мозга), т. е. является вторичным, а при ари- 
ненцефалии головной мозг всегда разделен на полуш а
рия и отсутствие обонятельных луковиц, трактов и плас
тинок является ведущим пороком.

Почти у трети детей с синдромом П атау  обнаружи
вается микроцефалия (Taylor et al., 1970). Г. И. Л азю к  
и И. В. Лурье (1979) приводят еще более высокое зн а 
чение встречаемости этого порока при трисомии 13— 
58,7%. По-видимому, снижение массы головного мозга 
и уменьшение окружности головы у детей с синдромом 
П атау  связаны главным образом с пороками прозенце
фалической группы. Анализ собственного материала 
выявил, что в случаях этого синдрома, сопровожда
ющихся ариненцефалией, головной мозг может быть не 
только уменьшен, но и увеличен. В 7 наблюдениях этой 
группы масса головного мозга соответствовала норме 
(12— 14%), в 3 составляла соответственно 14,9, 16,3 и 

д а ж е  17,1 % общей массы тела.
Микрогирия больших полушарий обнаружена в 13 

случаях, причем нарушение вида и расположения изви
лин зафиксировано как при увеличении, так  и при сни
жении массы головного мозга. В большинстве этих н а 
блюдений можно идентифицировать переднюю цент
ральную извилину, которая, однако, состоит из несколь
ких мелких. В других областях больших полушарий вы
делить основные борозды и извилины невозможно.

В 4 наблюдениях большие полушария имели круп
ные широкие извилины, лишенные вторичных борозд, 
однако только в одном из них диагностирована пахиги- 
рия , так  как в остальных 3 случаях рассматривались 
недоношенные плоды, головной мозг которых по своему 
развитию соответствовал другим органам. Расширение 
боковых желудочков имело место лишь в 3 случаях 
трисомии 13, что говорит об относительно редком воз
никновении гидроцефалии у детей с этим синдромом. 
Во всех случаях причиной расширения вентрикулярной 
системы является нарушение проходимости сильвиева 
водопровода вследствие его расщепления на большое 
число мелких, слепо заканчивающихся трубчатых хо
дов. Анализ литературы такж е показал, что гидроцефа
лия при синдроме П атау  встречается довольно редко 
(Grochowski et al., 1971).

Нарушения развития мозолистого тела (исключая
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случаи прозенцефалии и голопрозенцефалии) отмечены 
в 10 наблюдениях трисомии 13: в 2 из них — аплазия, в 
:8 — гипоплазия мозолистого тела. По данным Г. И. Л а- 
зюка и И. В. Лурье (1979), этот порок встречается в 
19,3% случаев синдрома Патау. У 6 детей (из 32) обна
ружена выраж енная гипоплазия зрительных нервов и 
их перекреста, которая сочетается с микрофтальмией. 
В 5 случаях отмечено расширение полости прозрачной 
перегородки, размеры которой достигают 1 смХ 1,2  смХ  
X 1,5 см. Вероятно, этот признак не имеет серьезного 
диагностического значения при трисомии 13, так  как 
расширение полости прозрачных перегородок встреча
ется как  при разнообразных синдромах М В П Р, так  и в 
контрольной группе.

В 2 наблюдениях в белом веществе лобной и височ
ной долей выявлены асимметричные кистозные полости 
(2—4), достигающие 1,2—2,0 см в диаметре и заполнен
ные прозрачной бесцветной жидкостью. Они имеют 
гладкую  стенку,- однако зпендимарная выстилка отсут
ствует/ Кисты не сообщаются с вентрикулярной систе
мой и субарахноидальным пространством, что позволяет 
считать их проявлением ложной порэнцефалии, являю 
щейся следствием нарушения циркуляции крови в моз
говой ткани.

В единичных случаях трисомия 13 сопровождается 
спинномозговыми грыжами, обычно типа менингомиело- 
целе, в сочетании с пороком Арнольда—Киари и внут
ренней водянкой головного мозга (France et al., 1967). 
В нашем материале подобных сочетаний не было. Еще 
реже при этом синдроме встречаются черепно-мозговые 
грыжи (Schade et al., 1962).

Большое значение при синдроме П атау  имеет иссле
дование мозжечка. В 20 наблюдениях ариненцефаличе- 
ской группы установлена гипоплазия этого отдела го
ловного мозга, причем в отдельных случаях она дости
гает выраженной степени. М асса мозжечка при этом 
составляет всего 2,6% массы головного мозга при норме 
5,8%. Полушария гипоплазированного мозжечка умень
шены как  за счет недостаточного развития извилин (рис. 
43), коротких и мелких, так  и в результате гипоплазии 
или аплазии червя. Однако в одном из наблюдений 
этой группы масса мозжечка превышала нормальную — 
С,2% массы головного мозга. В 6 из 10 наблюдений про- 
зенцефалической группы она была выше нормальной, в
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отдельных случаях достигая 25,5% массы головного 
мозга, что объясняется недоразвитием и гипоплазией
конечного мозга.

Макроскопическое исследование поперечных срезов, 
мозжечка имеет диагностическое значение, так  как  для- 
синдрома П атау  характерно наличие видимых невоору
женным глазом белесых очажков различных размеров; 
и формы по ходу зубчатых ядер и в белом веществе по-

Рис. 43. Гипоплазия мозжечка (поперечный разрез). В белом ве
ществе и в зубчатых ядрах очаги гетеротопии (м, 0)

лушарий. Такие очажки обнаружены в 26 из 32 собст
венных наблюдений трисомии 13.

Продолговатый мозг характеризуется различной' 
степенью гипоплазии пирамид, особенно в прозенцефа- 
лической группе синдрома Патау. При этой форме ги
поплазии срединная бороздка продолговатого мозга 
расширена. Его макроскопическое строение в ариненце- 
фалической группе не изменено. При исследовании 
спинного мозга обращает на себя внимание гипоплазия. 
При этом поперечник среза спинного мозга, особенно в 
области грудных сегментов, не превышает 2— 3 мм, 
шейные и поясничное утолщения не выявляются.

При микроскопическом исследовании конечного моз
га в случаях трисомии 13 обнаружены нарушения цито
архитектоники коры, которые соответствуют основным

76

ak
us

he
r-li

b.r
u



типам нарушений Ц Н С: прозенцефалическому и аринен-
дефалическому.

В 8 наблюдениях прозенцефалической группы цито
архитектоника во всех участках конечного мозга пол
ностью изменена. Проявляются нарушения в основном 
двух типов: нейроны различной степени зрелости рас
полагаются в пределах коры беспорядочно, слои не 
определяются (рис. 44, а ) ; кора имеет своеобразное 
строение и состоит из двух-трех слоев (рис, 44, б). Ь по
следнем случае в коре определяется четко очерченный 
первый (молекулярный) слой, а второй состоит из густо 
расположенных, зрелых, неправильно ориентированных 
пирамидных нейронов. При первом типе изменении коры 
нейроны различной степени зрелости р а с п о л а г а ю т ,  
виде очагов или беспорядочных скоплении, причем м еж 
ду ними практически нет клеточных элементов. Апи
кальные отростки нейронов коры направлены в различ

а я  овально часто на различных уровнях коры вы явля
ются крупные относительно дифференцированные ган 
глиозные клетки, напоминающие нейроны Ьеца (рис. 
44 ») В одном „ з  наблюдений этой группы большое 
число таких крупных нейронов располагалось преиму- 
щественно в коре затылочных отделов конечного мозга. 
Любопытно что в 1 из наблюдений прозенцефалии т а 
кие изменения цитоархитектоники коры обнаружены 
™ л ь к о  в области неразделенных гипоплазированных до
лей',' На остальном протяжении конечного мозга кора
сохраняла  нормальное строение. П ятяу во

В ариненцефалическои группе синдрома Иатау во
всех исследованных полях кора боль^ ^ ” ^ ^ ем 
имела правильное послойное строение, за  исключением
1 наблюдения, в котором послойное с т р ^ е  плохо 
оппеделялось или вовсе отсутствовало. В 3 случаях в 
маргинальных отделах первого слоя коРЬ1 обнаружено 
довольно значительное количество незрелых мелких 
клеток с округлыми гиперхромными ядрами и ^
заметным ободком цитоплазмы (рис. ^ )  ДОв°льно '1ас^ 
то в молекулярном слое встречались нейроны К ахала

Р б "в 'больш инстве случаев ариненцефалическои группы
нейроны различных слоев коры Д(̂ а 'г 1 ф 0рму
тпртьем слое они имеют четкую дирамидную форму, 
правильно ориентированы, однако при импрегнации
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ребром по Билыиовскому нейрофибриллы в них не вы 
являются, что свидетельствует об их недостаточной 
зрелости. В ряде наблюдений отсутствовала радиарная 
исчерченность коры из-за недостаточной дифференци- 
ровки нейронов. Иногда крупные ганглиозные нейроны

> "■ * 'Щ-l V ' ^

Ii! Ш,

:* ь ‘:'

■£Х

■ I V - i'

A

Рис. 44. Нарушение цитоархи
тектоники коры при синдроме 
П атау: а — отсутствие послой
ного строения (ж, 0 ), б — 
примитивно построенная кора 
(м, 40 мин), в — беспорядоч
ное расположение ганглиозных 
нейронов (ж, 0). Окраска тио- 

нином по Нисслю, ХЗб
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типа клеток Беца обнаруживаются в 10-м и других по
лях коры, в то время как  в 4-м поле их значительна 
меньше. Миелиновые волокна не выявляются.

M arin -Pad illa  (1974) провел изучение структурной 
организации коры 4-го поля с помощью импрегнации по 
Гольджи и обнаружил признаки легкой задержки зре
лости нейронов в виде недоразвития дендритов и синап
сов пирамидных нейронов. В нашем материале анало
гичное исследование обна
ружило практически пол
ное отсутствие дендритов 
и синапсов. Лишь отдель
ные пирамидные нейроны 
имели два-три тонких ден
дритических ответвления.

Несмотря на то что 
практически всегда син
дром П атау  сопровожда
ется ариненцефалией или

Рис. 45. Кора 4-го поля при 
синдроме П атау. В субпиаль- 
ных отделах молекулярного 
слоя — незрелые клетки (ж, 
2 сут). Окраска тионином по 

Нисслю, Х80

прозенцефалией, детального гистологического исследова'- 
ния центральных отделов обонятельного анализатора не 
проводилось. В нашем материале во всех случаях трисо
мии 13 обнаружены структурные нарушения аммоновых 
рогов и зубчатой фасции. При алобарной прозенцефалии 
и голопрозенцефалии отмечаются грубые нарушения в 
виде аплазии аммоновых рогов и зубчатой фасции. 
В отдельных случаях в гипоплазированном гиппокампе 
выявляются очаги клеток, напоминающих клетки зуб
чатой фасции (рис. 46, а, б).

При трисомии 13 с ариненцефалией и прозенцефа
лией нарушения гиппокампа более легкие: поле не- 
дифференцировано на подслои, фиксируются отщепле
ние групп нейронов от хода аммонова рога в области
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ноля Н 2 (рис. 46, в), неразделение полей Н 4 и Н5, гипо
плазия зубчатой фасции (рис. 46, г ) .  В одном из случаев 
трисомии 13 мы обнаружили среди клеток зубчатой ф ас
ции очаг клеток, напоминающий наружный эмбриональ
ный слой коры мозжечка. Аплазия зубчатой фасции 
встречается и в ариненцефалической группе. Таким об
разом, при синдроме П атау  весь обонятельный анали
затор значительно изменен, особенно в случаях прозен- 
цефалических пороков.

Аплазия и гипоплазия аммоновых рогов, очевидно, 
являются следствием повреждения миграционной спо
собности нервных клеток в результате хромосомного 
дисбаланса. В то же время аплазия зубчатой фасции 
может быть тесно связана с первичным нарушением по
лей П 2 и Н 3, так как в онтогенезе зубчатая фасция р а з 
вивается позже других структур гиппокампа и миграция 
ее гранулярных клеток идет через слой пирамид поля 
Н3 (Виноградова, 1975). Признаки повреждения мигра-

Рис. 46. Структурные нарушения гиппокампа при синдроме П атау: 
,а — гипоплазия гиппокампа (ж, 0), X 10; б — в гипоплазированном 
гиппокампе очажки клеток зубчатой фасции (м, 0); б отщепление 
трупп нейронов от основного хода поля Н 2 аммонова рога (ж, 2 ч); 
.г —■ гипоплазия зубчатой фасции (м, 2 сут). Окраска тионином по

Нисслю, Х42
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ционной способности нейронов гиппокампа имеются 
такж е в ариненцефалической группе синдрома Патау, 
однако они выражены слабее и проявляются наруше
ниями разделения аммоновых рогов на поля, непра
вильной ориентацией пирамидных нейронов поля Н2, от
щеплениями отдельных нейронов или их групп от 
основного хода.

В белом веществе конечного мозга при синдроме 
П атау  постоянно обнаруживаются достаточно диффе
ренцированные нейроны пирамидной и веретенообраз
ной формы, которые иногда небольшими группами р ас
полагаются вблизи кровеносных сосудов. Этот морфо
логический признак впервые отмечен у детей с трисоми- 
ей 13 M arin -Pad illa  et al. (1967) и расценен как  прояг?- 
ление гетеротопии. В нашем материале зрелые нейроны 
в белом веществе обнаружены в 9 наблюдениях в ари
ненцефалической группе и в 5 — в прозенцефалической. 
Вероятно, как и в коре,— это результат утраты нейро
нами миграционной способности.

Почти во всех случаях ариненцефалии в субэиенди- 
марных отделах вентрикулярной системы выявляется 
большое количество незрелых округлых клеток с гипер- 
хромными ядрами, в то время как в прозенцефалической 
группе они отмечены лишь в 2 наблюдениях, несмотря 
на то что в целом в этой группе головной мозг более не
доразвит. Подкорковые ядерные группы при прозенце
фалии и голопрозенцефалии совершенно не идентифи
цируются, по-видимому, вследствие нерасхождения зри
тельных бугров. Однако их нейроны достаточно диффе
ренцированы, встречаются лишь единичные незрелые 
клетки. В 5 случаях ариненцефалии среди волокон внут
ренней капсулы найдены небольшие очажки клеток, со
стоящие в основном из дифференцированных нейронов. 
Фиброзные астроциты белого вещества при трисомии 13 
обычно недостаточно развиты, с тонкими, короткими и 
слабо ветвящимися отростками.

Ножки мозга при трисомии 13 всегда гипоплазиро- 
ваны. При ариненцефалии их строение практически со
храняется, если не считать некоторой асимметрии пира
мидных пучков и черной субстанции. В случаях синд
рома Патау, сочетающихся с внутренней гидроцефали
ей, в ножках мозга обнаруживаются нарушения силь- 
чиева водопровода в виде его расщепления. Нейроны 3-й 
и 4-й пар черепных нервов, черной субстанции доста
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точно дифференцированы. При импрегнации по Биль- 
шовскому в их цитоплазме выявляются тонкие неиро- 
фибриллы. В прозенцефалической группе изменения но
ж ек мозга более выражены и проявляются в слиянии 
ядер черепных нервов, в выраженной гипоплазии пира
мидных пучков, атрезии сильвиева водопровода. В 2 н а 
ших наблюдениях этой группы черная субстанция пол
ностью отсутствовала.

В большинстве случаев синдрома П атау  оазис варо- 
лиева моста гипоплазирован. В нашем материале его 
размеры в среднем составляли 50,7 % площади попереч
ника варолиева моста, в то время как  в контрольной 
группе — 67,1 %• Гипоплазия базиса объясняется значи
тельным уменьшением толщины пирамидных пучков* 
которые занимали только 4,9% площади поперечника 
варолиева моста при норме 11,5%, а такж е гипоплазиеи 
собственных волокон моста. Особенно выраженная ги
поплазия базиса и пирамидных путей отмечена в случа
ях прозенцефалии и голопрозенцефалии, когда оазис и 
пирамидные пучки занимали соответственно лишь 40,4 
и 0 01% площади поперечника варолиева моста. Ь то ж е  
время покрышка варолиева моста, в том числе ядерные 
группы дна четвертого желудочка, были хорошо сфор
мированы в обеих группах, нейроны н^Дйфференциро* 
ваны, с хорошо развитыми тонкими неирофибриллами.

Микроскопическое исследование мозжечка при синд
роме П атау  имеет важное значение для его диагности
ки.. Первые сообщения о структурных н ай яп ед и я с  м оз
жечка появились в работе Townes et al. (1962), в кото 
рой однако, авторы ограничились лишь общим описа
нием этих нарушений. На возможную морфогенетиче
скую связь между трисомией 13 и структурными нару
шениями мозжечка указывали Terplan et al. (1У66), 
описавшие гетеротопии клеток эмбрионального слоя 
коры мозжечка в область зубчатых и других ядер. 
С другой стороны, Taylor (1968), исследуя гистологию 
головного мозга, из 24 случаев синдрома П атау лишь в
2 обнаружила структурные нарушения мозжечка, и  
сутствуют описания структурных нарушении этого от
пела головного мозга и в наблюдениях других авторов.

В наших исследованиях все 32 случая синдрома 
трисомии 13 сопровождались грубыми нарушениями 
строения мозжечка. Структурная дезорганизап i 
жечка проявляется наличием клеток Пуркинье в зернис
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том слое коры мозжечка (см. рис. 47, а) и в белом ве
ществе, a такж е клеток эмбрионального слоя коры — в 
белом веществе и по ходу зубчатых ядер (рис. 47,6, е ) .  
Смещение этих клеток зафиксировано и в области дру
гих ядер мозжечка.

Кроме того, в белом веществе располагаются очаги.

V. ; * v k ; / . -
Г*.,, ->х ,\ 0  * *  * * 4' ;  . ̂ . * s«'( „ <Ч 1 ^ ̂  ; ::: 5 >л .

”  ,- - / у . ;
il. :; t - .«.С t. я' ':- J '

"4*/'* *.г ••••' 4 : ■ '*
v * s ■, ' ■"'A'f % *'> * * . * * - V

. * V . >  * 1 • ъйШрУК ' ■ ̂
• J

a  * 6Ж , f -
- * ' 4 ~ " . 4 1i * * # %* ф *

* . ' v - * / , . - ,« * ■ * J  4 «• .* i * *«. V*«.'; *  ̂ 4 ̂  x
' ■. 'i 

V
. #* <- #». '  '*/V 

! & v , • * . >
I 0;

\ k ~ . 't **“■
' -TV* л»

vv< жк.
* Л > *■ -».•* ВЩ? * ‘ '4 'j.** -,*r.v • -I :«•» :$■

А 4

Ни
M i ш Ш я

I Л

ЖРщЗШ

неS
Сг**«

Рис. 47. Структурные нарушения мозжечка при синдроме Патауг 
а — смещение клеток Пуркинье в зернистый слой (м, 5 ч), Х 42; 
б — множественные гетеротопии в зубчатые ядра и белое вещество 
червя (ж, 0), Х18; в — то же, гетеротопия клеток эмбрионального, 
слоя в зубчатое ядро, Х80; г — дистопичные диспластичные извили
ны в белом веществе червя (м, 20 ч), Х20. Окраска тионином по-
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из клеток зернистого слоя  коры м озж еч ка . В ряде с л у 
чаев очаж ки таких  клеток  встречаю тся  и по ходу з у б 
чатых ядер. Почти во всех наблю дениях  в белом в е 
ществе полуш арий вблизи червя м о зж еч ка  о б н а р у ж и 
ваются очаги клеток, состоящ ие из эм бриональн ы х, з е р 
нистых клеток и клеток П уркинье — диспластичны е дис- 
топичные извилины (рис. 47, г).

В 10 наблю дениях  синдром а П а т а у  гетеротопии к л е 
ток эм брионального  слоя коры м о зж еч к а  вы явлен ы  в 
веществе нож ек  мозга, в 3 — в вещ естве  покры ш ки ва- 
ролиева моста. Н аиболее  х ар актер н ы м и  д л я  трисомии 
13 оказались  гетеротопии клеток эм бри он альн ого  слоя 
коры в зубчаты е я д р а  и в белое вещество. К а к  правило, 
гетеротопии в зубчаты е я д р а  м нож ественны  (по всему 
ходу зубчаты х ядер) и симметричны. Л и ш ь  в 1 из н а 
блюдений гетеротопия л о к а л и зо в а л а с ь  в зубчатом  ядре 
одной стороны, в то врем я к а к  противоп олож ное  зу б ч а 
тое ядро  бы ло резко  гипоплазпровано .

П одобны е гетеротопические очаж ки  состоят из б ес 
порядочно располож ен ны х вы тянуты х гиперхромны х 
клеток , напоминаю щ их спонгиобласты, и изменения 
зу б ч а т ы х  ядер и белого вещ ества  имею т подобие опухо- 
•ли, сим улируя м едуллобластом у . В сл у чаях  смещ ения 
грушевидных невроцитов в зернистый слой коры или 
:в белое вещ ество  число их в ганглиозном  слое з а м е л о  
уменьш ено.

И так , изменение м о зж еч ка  при синдроме П а т а у  х а 
рактеризуется  сочетанием различны х  типов структурны х 
нарушений. П ри этом хар актер  структурны х изменении 
■не зависит от вида  п овреж ден и я  конечного мозга, т а к  
к а к  гр убая  д езо р ган и зац и я  постоянно отм ечается  к а к  в 
ариненцефалической , т а к  и в прозен цеф али ческои  груп
пах трисомии 13.

Строение продолговатого  м озга  при синдроме 11ата} 
та к ж е  всегда наруш ено (Н едзьведь, Косач, 197b), од 
нако  степень структурны х наруш ении р азли чн а ,  иолее 
легкие изменения х ар актер н ы  д л я  ар и н ен ц е^ал и ч еско и  
труппы, т я ж е л ы е - д л я  прозенцеф алических пороков. 
Н аиболее  часто отм ечается  гипоп лазия  п и рам и д  (рис. 
4 8 ) ,  которые в среднем зан и м аю т  6,02%  попеРе ^ о Д а 
продолговатого  м озга  (в контрольной группе — 1 2 , /о)- 
О собенно она в ы р а ж е н а  в случаях  алобарн ои  п р о зен ц е
фали и и голопрозенцефалии, когда пи рам и дн ы е пучки 
имеют вид тонких полосок, при легаю щ их к м еди ально»
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поверхности олив (см. рис. 19 ,а ) .  Передняя срединная 
щель в таких случаях выглядит широкой.

В большинстве наблюдений трисомии 13 ядра ниж
них олив хорошо сформированы и имеют достаточную 
извитость, однако по сравнению с контрольной группой 
(13,4%) они занимают меньшую площадь поперечника 
продолговатого м о з г а — 11,04%. Уменьшение площади 
олив в прозенцефалической группе синдрома Патау объ-

Рис. 48. Структурные нарушения продолговатого мозга при синдро
ме П атау — 'гипоплазия пирамид, гетеротопия очагов нейронов ядер 

олив в дорсальные отделы (ж, 0). Окраска по Авцыну, Х9

ясняется их гипоплазией, причем в ряде наблюдений 
они имеют примитивныи вид. В таких случаях нормаль
ная извитость ядер олив отсутствует, их ход представ
лен единичными извилинами. В 8 из 32 наблюдений от
мечены очаги гетеротопии нейронов олив в дорсальные 
отделы продолговатого мозга (см. рис. 48), которые 
чаще располагаются асимметрично, так как локализо
ваны с одной стороны.

Трисомия 13 может сопровождаться гипоплазией ре
тикулярной формации продолговатого мозга (подсчет 
при изучении ретикулярной формации проводился на 
препаратах, окрашенных по Шпильмейеру и Авцыну), 
которая в нашем материале в среднем занимала 7,06% 
поперечника продолговатого мозга (в контроле — 
10,8%). При этом дорсальные ядра X и ядра XII пар че
репных нервов сформированы хорошо, однако в прозен-
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-■цефалической группе трисомии 13 они асимметричны за 
счет уменьшения числа нейронов с одной стороны.

Довольно часто отмечается аплазия медиальных до- 
•бавочных олив, которая в некоторых случаях может 
быть односторонней. Нейроны ядер нижних олив обыч
но достаточно зрелые, в их цитоплазме выявляются 
нейрофибриллы. Астроциты продолговатого мозга такж е 
более зрелые, чем в белом веществе, с длинными, хоро
ш о  ветвящимися отростками.

Микроскопическое исследование спинного мозга при 
«синдроме П атау  такж е позволило выявить отдельные 
нарушения его структуры. Так, отмечено уменьшение до 
*6—8 клеток числа мотонейронов, особенно в шейном и 
грудном отделах спинного мозга. Однако при морфоло
гическом изучении оказалось, что серое вещество зани
ж ает  37,55% площади поперечника спинного мозга, в 
контрольной ж е группе — 31,88%. Некоторое увеличе
ние количества серого вещества объясняется соответст
вующим уменьшением количества белого за счет гипо
плазии спинальных пирамидных путей, особенно в про- 
зенцефалической группе трисомии 13. У трех детей 
установлено смещение единичных мотонейронов в об
ласть передних корешков и столбов, в 1 случае анало
гичные крупные нейроны найдены в толще пучка Голля.

Таким образом, в продолговатом и спинном мозге 
при трисомии 13 развиваются изменения двух типов: 
первичные, касающиеся ядерных групп и являющиеся 
следствием изменения гетерохронности развития этих 
отделов ЦНС, возможно, под влиянием аберрантного 
кариотипа, и вторичные — касающиеся главным обра
зом проводящей системы, тесно связанные с поврежде
нием более высоких отделов ЦНС.

Темпы и характер миелинизании Ц Н С  при синдроме 
П атау  имеют свои особенности. Так, миелиновых воло
кон в коре практически нет. Иногда лишь в молекуляр
ном слое выявляются единичные тонкие тангенциально 
расположенные миелиновые волокна. О бращ ает на себя 
внимание тот факт, что в прозенцефалической группе в 
отдельных случаях миелинизация идет быстрее, чем в 
случаях  трисомии, сопровождающихся ариненцефалией.

Белое вещество недостаточно миелинизировано (в 12 
•случаях миелиновые волокна в нем вовсе не определя
лись, а в 16 прокрашивались тонкие миелиновые волок
на, местами складывающиеся в пучки). В то же время
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внутренняя капсула, ножки мозга и варолиев мост в 
основном хорошо миелинизированы, за исключением 
проходящих в них пирамидных путей, которые в отдель
ных случаях плохо окрашиваются в реакциях на ми
елин. Миелинизация белого вещества мозжечка удов
летворительна. Большинство миелинизированных воло
кон располагается вокруг зубчатых ядер. По мере при
ближения к коре мозжечка число миелинизированных 
волокон постепенно уменьшается. Почти в половине на
блюдений миелиновые волокна хорошо видны и в белом 
веществе извилин мозжечка.

Состояние миелинизации продолговатого мозга во 
всех группах трисомии 13 однотипно. Ретикулярная фор
мация почти во всех случаях полностью миелинизиро- 
вана, в то время как волокна пирамидных путей про
краш иваются слабо, а в 6 случаях миелиновые оболочки 
в пирамидных пучках полностью отсутствуют. Так же 
однотипна миелинизация спинного мозга, она не зави
сит от характера нарушения конечного мозга. К ак  пра
вило, задние столбы спинного мозга полностью миели
низированы. Боковые и передние столбы удовлетвори
тельно прокрашиваются, за исключением пирамидных 
пучков в передних (рис. 49) и боковых столбах спинно
го мозга. Однако и в этих пучках единичные волокна 
оказались миелинизированными.

М ягкая мозговая оболочка при синдроме П атау в про
зенцефалической группе утолщена, особенно в области

Рис. 49. Спинной мозг, шейный отдел. Недостаточная миелинизация 
пирамидных пучков в передних и боковых столбах (м, 5 ч). Окраска 

по Авцыну, Х12
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стволовых отделов, часто без четкого разделения на пау
тинный и сосудистый листки, а такж е плотно связана с 
подлежащей мозговой тканью. В утолщенной оболочке 
обнаруживается значительное количество фиброзных 
астродитов и гетеротопированных мелких нейронов. А на
логичные изменения обнаружены нами и в 3 случаях 
ариненцефалии. Утолщение мягкой мозговой оболочки в 
области конечного мозга часто сопровождается враста
нием из нее довольно крупных кровеносных сосудов в 
подлежащее мозговое вещество, что сопровождается 
структурной дезорганизацией строения коры.

Следовательно, для синдрома П атау  характерно сис
темное нарушение развития ЦНС. В зависимости от мак
роскопических изменений головного мозга все случаи 
этого синдрома можно разделить на две группы. Первая, 
ариненцефалическая, встречается в 63,4% случаев три
сомии 13 (Лазюк, Лурье, 1979). Примерно в 1/3 наблю
дений этой хромосомной аберрации встречаются пороки 
прозенцефалической группы. Крайне редки при синдроме 
П атау  случаи, не сопровождающиеся ни ариненцефа
лией, ни прозенцефалией. Структурные изменения моз
жечка и других отделов головного мозга являются обя
зательным компонентом поражения ЦНС.

Представляет определенный интерес различная сте
пень дифференцировки нейронов коры в случаях прозен
цефалии, что свидетельствует не столько о замедлении 
развития коры, сколько об его извращении, обусловлен
ном нарушением гетерохронного развития Ц Н С  и детер
минированности определенных генераций клеток матрик
са не только при формировании коры, но и других отде
лов головного мозга, в том числе мозжечка. Аналогично 
при трисомии 13 извращается и процесс миелинизации, 
что подтверждается слабой миелинизацией пирамидных 
путей и относительно хорошей миелинизацией белого 
вещества и внутренней капсулы.

ЦНС ПРИ СИНДРОМ Е ЭДВАРДСА
(ТРИСОМИЯ 18)

В 1960 г. группа английских генетиков, руково
димая Эдвардсом, установила связь комплекса М В П Р  с 
добавочной хромосомой группы Е (16— 18). Клинический, 
синдром, сопровождающий эту аберрацию, назвали 
синдромом Эдвардса, или синдромом трисомии 18. Ч ас 
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тота его составляет в среднем 1:6843 рождения (Лазкж,, 
Лурье, 1979). Внешние проявления и пороки развития 
отдельных систем и органов при трисомии 18 описаны 
относительно полно, в то время как данные об измене
ниях Ц НС крайне противоречивы. Не обнаружив грубых 
нарушений развития мозга, Taylor (1968) и ряд других 
авторов сделали вывод о том, что изменения Ц НС для 
синдрома Эдвардса нехарактерны. Вместе с тем работы 
M ichaelson и Gilles (1972), Sumi (1970), а также анализ 
собственного материала позволили сделать противопо
ложное заключение.

Головной мозг при синдроме трисомии 18 обычно вы
тянут в передне-заднем направлении и соответствует до- 
лихоцефалической форме черепа (Лазюк, 1974). Соглас
но данным отдельных авторов, одним из важных призна
ков этого синдрома является микроцефалия (Michaelson,. 
Gilles, 1972). В 8 из 11 наших наблюдений трисомии 
18 головной мозг весил значительно выше нормы, в ряде- 
случаев масса составляла 21,2% массы тела (в контро
л е — 13,01%), в 1 наблюдении она соответствовала нор
ме и только у 2 детей была несколько ниже нормы. Сле
довательно, микроцефалия встречается при синдроме 
Эдвардса далеко не всегда.

При внешнем осмотре головного мозга в 50% случаев'- 
отмечается микро-, полигирия, преимущественно в об
ласти лобных долей. В 2 собственных наблюдениях выяв
лены признаки пахигирии. Утолщение извилин болыних 
полушарий и отсутствие вторичных борозд описаны при 
трисомии 18 и раньше (Michaelson, Gilles, 1972). Ари- 
ненцефалия при этом синдроме встречается крайне ред
ко (Butler et al., 1965). В наших наблюдениях обоня
тельные луковицы, тракты и пластинки были сохранены 
во всех случаях. Еще реже при синдроме Эдвардса об
наруживается цебоцефалия и циклопия (Holmes et al.„ 
1974; Lang e t al., 1976), иногда — гипоплазия зритель
ных нервов и зрительного перекрестка (P assa rg e  et al.r 
1966). Подобную гипоплазию мы выявили у 6 из 11 де
тей с синдромом Эдвардса.

Одним из относительных типичных изменений голов
ного мозга при синдроме Эдвардса считается гипопла
зия мозолистого тела (Paulson, Allen, 1970). Однако. 
M ichaelson и Gilles (1972) обнаружили изменения мозо
листого тела только в 4 из 11 наблюдений этого синдро
ма. В нашем материале нарушения мозолистого тела
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имели место во всех 11 случаях. В 2 из них выявлена 
его аплазия, в 8 — гипоплазия и в 1 — аплазия задней 
■спайки.

Аплазия мозолистого тела сопровождается отсутст
вием столбов свода, прозрачных перегородок и задней 
спайки В 2 наблюдениях отмечено расширение полости 
прозрачной перегородки, заполненной прозрачной бес
цветной жидкостью. Листки прозрачных перегородок 
тонкие с гладкой, блестящей, лишенной эпендимарнои 
выстилки внутренней поверхностью. Типичной водянки 
головного мозга не обнаружено, однако задние рога бо
ковых желудочков в половине случаев заметно расши
рены, а передние узкие и короткие. В i из Наблюдении 
установлено неразделение головок хвостового ядра, в 
другом — частичное слияние зрительных бугров за счет 
утолщения и укорочения межталамусной спайки. Истин
ная порэнцефалия, на которую указываю т Ricci et al. 
(1966), в нашем материале не наблюдалась.

Мозжечок значительно уменьшен. В отдельных слу
чаях его гипоплазия крайне выражена — масса мозжеч
ка по отношению ко всей массе головного M 0 3 ia  состав
ляет всего 2,48% (в норме — 5,8%)- Оценить частоту 
гипоплазии мозжечка при этом синдроме по данным л и 
тературы крайне трудно, так как  даж е в работах, спе
циально посвященных изучению Ц Н С  при трисомии 18,
масса мозжечка приводится крайне редко.

По мнению Г. И. Л азю ка  и И. В. Лурье (1979), Г™Я" 
плазия мозжечка встречается только у 6,8% детей. Ni- 
:Shi e t  al. (1975), анализируя собственный материал и 
данные японской литературы, заключили, что гипо
плазия мозжечка является одним из частых морфологи
ческих признаков трисомии 18.

Исследование продолговатого мозга выявило увели
чение и асимметрию нижних олив. На поперечных срезах 
продолговатого мозга в ряде случаев невооруженным 
глазом видно увеличение дорсальных пластинок ядер 
нижних олив (рис. 50). Описаны единичные случаи раз
личных форм спинального рахисхиза при синдроме 
Эдвардса (Shibata et al., 1973).

В 1 из наблюдений мы такж е обнаружили менинго- 
миелоцеле (Ti2—S2), осложнившееся пороком Арноль
д а — Киари и внутренней водянкой головного мозга. Моз- 
жечок при этом имел вид едва заметного листовидного 
образования массой 1,8 г и находился в области большо-
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го затылочного отверстия. Продолговатый мозг также 
был деформирован, большая часть его располагалась в 
позвоночном канале. На поперечных срезах ядерные 
группы не определялись. Отверстия Лушки и М ажанди 
были сдавлены, что затрудняло отток спинномозговой 
жидкости из вентрикулярной системы. Боковые и третий 
желудочки были расширены. Под эпендимой оказалось 
большое число полиморфных кровоизлияний и округлых

Рис. 50. Поперечный срез продолговатого мозга при синдроме Эд
вардса. Утолщение дорсальных пластинок ядер олив (ж, 12 ч)

бугорковых выпячиваний диаметром около 0,5 см. В ос
тальных случаях трисомии 18 при исследовании спинно
го мозга невооруженным глазом изменений не обнару
жено.

Специального морфологического исследования ци
тоархитектоники коры больших полушарий при синдро
ме Эдвардса не проводилось, за исключением работы 
M ichaelson и Gilles (1972), которые, изучая кору различ
ных полей головного мозга, обнаружили в 7 из 11 наб
людений исчезновение в коре затылочных долей полоски 
Вик д ’Азира в четвертом слое 18-го поля и отнесли этот 
признак к характерным проявлениям синдрома Эдвардса.

В нашем материале этот морфологический признак 
выявлен в 6 из 11 наблюдений и только в пределах 18-го 
лоля. Получены следующие данные. В области поля
17 полоска Вик д ’Азира хорошо выражена. Послойное 
строение коры во всех полях больших полушарий в ос
новном сохраняется. В 4 случаях под сосудистым лист
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ком мягкой мозговой оболочки в молекулярном слое ко 
ры найдено значительное количество незрелых гипер- 
хрс®ных клеток, расположенных главным образом в об
ласти 4-го поля, реже — в области лобных и височных 
долей. В 5 случаях на различных уровнях этого же слоя 
выявлены крупные нейроны К ах ал а—Ретциуса: чаще 
в полях 10 и 17, реже — в коре височных долей.

В 7 случаях зарегистрирована недостаточная зре^ 
лость коры больших полушарий, отсутствие радиарнои 
исчерченности, нейроны третьего и пятого слоев коры 
имеют округлую форму, без апикальных отростков, з- 
редка среди незрелых клеток третьего слоя встречаются 
достаточно дифференцированные нейроны пирамиднои 
фор мм, Больше чем в половине случаев ориентация т а 
ких зрелых нейронов нарушена, смещены крупные^ пира
мидные и ганглиозные нейроны в третий и второй слои 
коры. Эти изменения характерны главным образом для 
4-го и 10-го полей коры и височных долей.

В половине наблюдений число клеток Беца в области 
4-го поля было уменьшено. Эти клетки располагаются на 
различных уровнях пятого слоя, встречаются участки,, 
полностью лишенные их. В 1 из наблюдении синдрома. 
Эдвардса число ганглиозных клеток оказалось д оста
точным, однако они имели необычную уродливую форму 
(крупные, напоминающие отдаленно-звездчатые или кор- 
зинчатые нейроны) из-за большого числа отростков, отхо
дящих в различные стороны. В отдельных случаях такие 
нейроны найдены в коре височных долей и задней цент
ральной извилины. Третий слой коры полей 4 и 10 отли
чается наличием очагов значительного разрежения за  
счет снижения количества пирамидных нейронов. Отно
сительно зрелые пирамидные нейроны характеризуются 
признаками вакуолизации цитоплазмы. Тигроидное ве
щество в цитоплазме, как правило, не определяется. 
В 5 наблюдениях апикальные отростки относительно 
зрелых пирамидных нейронов имели извитой вид и про
слеживались на значительном расстоянии. Импрегнация 
по Гольджи показала, что почти во всех случаях трисо
мии 18 апикальные отростки имеют лишь единичные тон
кие дендриты или полностью их лишены.

Sumi (1970) к относительно типичным проявлениям 
трисомии 18 относит гипоплазию гиппокампа и наруше
ния его структуры. Гипоплазию гиппокампа с наруше
нием строения аммоновых рогов мы обнаружили во всех
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11 наблюдениях. В 1 из них аммоновы рога и зубчатые 
фасции полностью отсутствуют. Еще в 1 установлена ап
л ази я  зубчатой фасции при относительной сохранности 
структур аммоновых рогов. В большинстве случаев зуб
чатая фасция гипоплазирована, лишена извитости и сме
щена к краю гиппокампа. Подобные изменения Michael- 
son и Gilles (1972) считают характерным признаком 
трисомии 18, что подтверждается и данными нашего ис
следования. Изредка при синдроме Эдвардса утолщено 
поле Н 3 аммоновых рогов.

К ак  видно, синдром Эдвардса характеризуется отно
сительно легкими структурными нарушениями коры ко
нечного мозга по сравнению с синдромом Патау. Ее по
слойное строение, как правило, сохраняется. Исключе
нием служат редкие случаи цебоцефалии и циклопии, 
описанные при трисомии 18, которые сопровождаются 
пороками прозенцефалической группы. В то же время 
гиппокамп при трисомии 18 страдает более значительно, 
что проявляется нарушениями строения зубчатой фасции 
и аммоновых рогов. Краевое смещение зубчатой фасции 
и ее гипоплазия встречаются постоянно и могут расцени
ваться как  типичный морфологический признак трисо
мии 18.

В белом веществе больших полушарий почти в поло
вине наблюдений синдрома Эдвардса обнаружено боль
шое количество единично расположенных или небольших 
групп хорошо дифференцированных нейронов пирамид
ной или корзинчатой формы. В 4 из этих наблюдений 
указанные нейроны выявлены в белом веществе всех 
долей больших полушарий, а в 1 — только в области 
лобных долей. Очаги хорошо дифференцированных ней
ронов такж е отмечены в перивентрикулярных отделах 
головного мозга. Такие гетеротопии нейронов описаны 
Terplan et al. (1970) у 13 из 16 детей с синдромом Эд
вардса  и расценены как  один из диагностических призна
ков этого синдрома. Н аряду со зрелыми нейронами в 
•субэпендимарных отделах располагается большое коли
чество незрелых. В белом веществе отчетливо выражена 
пролиферация фиброзных астроцитов с длинными от
ростками, среди которых нередко попадаются крупные 
астроциты с короткими толстыми отростками.

Подкорковые ядерные группы, ядра зрительных буг
ров и хвостатые ядра хорошо сформированы, образую
щие их нейроны достаточно дифференцированы. В 2
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наблюдениях трисомии 18 перегородка гипоплазирована 
и представлена небольшими группами нейронов. В 4 
случаях заметно гипоплазирована такж е внутренняя 
капсула.

Michaelson и Gilles (1972) к характерным признакам 
синдрома Эдвардса относят нарушение строения н ар у ж 
ных коленчатых тел в виде потери вертикальной слоис
тости, уменьшение числа клеток в слое крупных нейро
нов и наличие в базальном слое мелких и крупных нейро
нов. Иногда при трисомии 18 слой крупных нейронов в 
наружном коленчатом теле отсутствует. Аналогичные 
нарушения наружных коленчатых тел мы зарегистриро
вали в половине собственных наблюдений, причем эти 
нарушения сопровождаются отсутствием полоски Вик 
д ’Азира в коре затылочных долей больших полушарий.

Микроскопическое строение ножек мозга в наших 
наблюдениях трисомии 18 было обычным, за исключе
нием 1 случая, когда сильвиев водопровод был расщеп
лен на две группы (вентральную и дорсальную) мелких 
трубчатых ходов, построенных из клеток эпендимарного 
эпителия. Исследование серийных срезов ножек мозга 
не выявило атрезии сильвиева водопровода. Ядра III и
IV пар черепных нервов, черная субстанция были хоро
шо сформированы.

Michaelson и Gilles (1972) постоянным нарушением 
ЦНС, характерным для синдрома Эдвардса, считают ги
поплазию базиса варолиева моста. Базис варолиева мос
та в 10 наших наблюдениях (в 1 наблюдении морфомет
рическая оценка варолиева моста, продолговатого мозга 
и мозжечка не проводилась из-за выраженной деф орма
ции этих отделов вследствие возникновения порока 
Арнольда—Киари) был такж е значительно уменьшен (в 
крайних вариантах в 3 раза  меньше покрышки), состав
ляя  только 32,95% площади поперечника варолиева 
моста. Гипоплазия базиса обусловлена выраженным 
уменьшением пирамидных пучков, которые в среднем 
занимают лишь 2,72% площади поперечника моста при 
норме 11,5%.

Вместо обычного разделения пирамидных путей на 
мелкие пучки в базисе варолиева моста они представле
ны двумя мелкими симметричными канатиками, иногда 
располагаясь у передне-наружных отделов базиса. В 
среднем базис занимает 41,98% площади поперечника 
моста при норме 67,14%. Поперечные (собственные) во
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локна базиса такж е тонкие, гипоплазированные. П о
крышка варолиева моста и ядерные группы дна четвер
того желудочка имеют обычное строение. Нейроны и х  
достаточно зрелые, в цитоплазме при импрегнации сере
бром выявляются тонкие нейрофибриллы или мелкая 
зернистость.

Гистологическому исследованию мозжечка при три
сомии 18 специально посвящены работы Terplan et al. 
(1966), Terplan  и Cohen (1968). Однако в них приведе
ны структурные нарушения мозжечка лишь в 2 случаях 
из 5. Sumi (1970) в 3 из 6 наблюдений этого синдрома 
такж е не нашел изменений мозжечка. В остальных 3 
случаях автор наблюдал наличие в белом веществе моз
жечка крупных нейронов, напоминающих клетки П ур
кинье. Гетеротопий 'клеток наружного эмбрионального 
слоя коры мозжечка в его белое вещество Sumi (1970) 
не обнаружил. Очаги крупных нейронов в белом вещест
ве были описаны в 6 из 11 наблюдений синдрома Эд
вардса Mich a el son и Gilles (1972), что позволило этим 
исследователям отнести структурные нарушения моз
ж ечка в группу неспецифических признаков поражения 
Ц Н С  при трисомии 18.

В нашем материале структурные нарушения мозжеч
ка обнаружены во всех 11 наблюдениях трисомии 18. Из 
них наиболее часто имеют место два типа нарушений:
1 — наличие в белом веществе вблизи червя диспластич- 
ных дистопичных извилин, 2 — наличие в субкортикаль
ном белом веществе мозжечка очагов крупных нейронов, 
напоминающих клетки Пуркинье (рис. 51, а) .  В послед
нем случае число нейронов Пуркинье в ганглиозном слое 
коры мозжечка значительно уменьшено или они пол
ностью отсутствуют в тех участках коры, под которыми 
располагаются очаги гетеротопированных нейронов 
(рис. 51 ,6 ) .

Только в 5 случаях трисомии 18 в белом веществе 
найдены гетеротопии клеток зернистого слоя коры моз
жечка, а гетеротопии клеток наружного эмбрионального- 
слоя еще реже — в 3 наблюдениях. В отличие от струк
турных нарушений мозжечка при синдроме П атау  эти 
очаги представлены лишь небольшими группами клеток.. 
Гетеротопий в зубчатые ядра мозжечка ни в одном из 
наблюдений трисомии 18 не зафиксировано. В отдельных 
участках ход этих ядер утолщен. Иногда встречаются 
отщепления групп нейронов зубчатых ядер в прилежащее
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белое вещество, нарушения хода ядер. Изменение зуб 
чатых ядер найдено M ichaelson и Gilles (1972) в 6 наб

лю дениях из 11.
Крайне редко при этом виде хромосомной аберрации 

описываются гетеротопии клеток эмбрионального слоя 
коры в шатровидные и пробковидные ядра (Terplan et 
.al., 1970). Подобную гетеротопию мы отметили лишь в 
1 наблюдении. Нейроны зубчатых ядер во всех случаях

'Рис. 51. Структурные нарушения мозжечка при синдроме Эдвардса: 
м  —- в белом веществе извилины — крупный очаг грушевидных 
.невроцитов (ж, 12 ч); б — уменьшение числа клеток Пуркинье в 
ганглиозном слое коры, в белом веществе очаг таких клеток (ж, 

4 сут). Окраска тионином по Нисслю, Х48

трисомии 18 достаточно зрелые, однако в отдельных 
наблюдениях их число по ходу ядер уменьшено. При 
этом в зубчатых ядрах на месте этих нейронов видно 
значительное количество фиброзных астроцитов. Д о 
вольно крупные фиброзные астроциты выявляются и в 
области дистопичных диспластичных извилин. Отростки 
их довольно длинные, ветвящиеся.

Итак, для трисомии 18 характерны структурные на
рушения мозжечка, являющиеся следствием нарушения 
миграции отдельных клеток его коры, что проявляется 
гетеротопиями крупных нейронов, напоминающих клетки 
Пуркинье, в белое вещество. По-видимому, эти нейроны
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представляют собой не дошедшие до ганглиозного слоя 
коры мозжечка грушевидные невроциты, тем более что 
по своим морфологическим признакам они идентичны 
(одинаковые форма и размеры, характер ветвления от
ростков, расположения в цитоплазме нейрофибрилл).

В 1962 г. Smith et al. впервые при синдроме Эдвардса 
описали утолщение дорсальных пластинок ядер нижних 
олив. Впоследствии подобные изменения продолговатого

Рис. 52. Структурные нарушения 
продолговатого мозга при синдро
ме Эдвардса: а — утолщение дор
сальной пластинки ядра оливы, ги
поплазия пирамидного пучка (ж, 
12 ч). Окраска по Шпильмейеру, 
X 12; б — утолщение дорсальной 
пластинки ядра оливы с сохране
нием грубой извитости (ж, 0).
Окраска по Ван-Гизону, Х16; в— 
смещение нейронов на периферию 
хода ядра оливы (м, 4,5 сут).
Окраска тионином по Нисслю, 

X 120

мозга были обнаружены во всех случаях трисомии 18 при 
проведении специальных исследований продолговатого 
мозга (Sumi, 1970; Michaelson, Gilles, 1972). Утолщение 
дорсальных пластинок ядер нижних олив мы наблюдали 
в большинстве случаев уж е при аутопсии (рис. 52, а ) . 
К сожалению, в отдельных случаях очертания нижних 
олив на поперечных срезах продолговатого мозга при 
макроскопическом изучении были плохо видны. Гистоло
гическое ж е исследование позволило выявить этот мор
фологический признак во всех собственных наблюде
ниях.
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Установлено также, что дорсальные пластинки ядер 
нижних олив полностью лишены обычной извитости. 
Толщина дорсальных пластинок при синдроме Эдвардса 
и в контрольной группе достоверно различается. В от
дельных случаях сохраняется грубая извитость медиаль
ных отделов дорсальных пластинок (рис. 5 2 ,6 ) ,  Ь свою 
очередь вентральные пластинки олив имеют извитость и 
относительно уменьшены. Общ ая площадь, занимаемая 
ядрами олив при синдроме Эдвардса, составляет i t , 6 k  
площади поперечника продолговатого мозга и превы
шает этот показатель в контрольной группе (1 3 ,4 /о)- 
Нейроны обеих пластинок развиты одинаково, многие 
смещены к краю хода олив, образуя подобие капсулы 
(рис. 52, в ) .

Описанные нарушения ядер олив продолговаю го 
мозга не обнаружены в контрольной группе, а такж е в 
случаях других синдромов М В П Р  хромосомной и генной 
природы, что позволяет их отнести к типичным призна
кам* трисомии 18. Формальный генез утолщения дорсаль
ных пластинок продолговатого мозга обсужден выше.

Другим постоянным признаком нарушения продолго
ватого' мозга при синдроме Эдвардса является гипопла
зия пирамид, которые в среднем занимают 6,7 /0 площ а
ди его поперечника при норме 12,02%- Площадь, зани
маемая ретикулярной формацией, такж е меньше, чем в 
контрольной группе (7,3 против 10,8%). В нашем мате
риале отмечены и более редкие нарушения продолгова
того мозга в виде аплазии и гипоплазии медиальных п 
дорсальных добавочных олив, гетеротопии очажков ней
ронов ядер олив в дорсальные отделы продолговатого 
мозга, снижение числа нейронов в ядрах подъязычного.
нерва и их асимметрия.

Во всех наблюдениях этого синдрома в спинном моз
ге отмечено заметное уменьшение количества мотонеи- 
ронов, преимущественно в шейных и грудных сегментах. 
Число их в передних рогах в отдельных случаях не пре
вышает 3—5 клеток. В 2 случаях по ходу пучков 1 олля 
и Бурдаха найдены крупные нервные клетки, напомина
ющие нейроны спинальных ганглиев. Такие же нейроны 
обнаружены и в области задних корешков шейных сег
ментов спинного мозга и в 1 случае — в мягкой мозговой
оболочке. Площадь, занимаемая белым веществом в.
шейном отделе, уменьшена до 59,32 /о (в норме 68,14 /0) 
в с л е д с т в и е  гипоплазий передних столбов, занимающих
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10,1% площади поперечника спинного мозга (в норме 
16,04%), в то время как площадь, занимаемая боковыми 
и задними столбами, не отличается от контрольной.

Сведений об особенностях миелинизации центральной 
нервной системы при синдроме Эдвардса в литературе 
мы не нашли. Имеются лишь указания на то, что в неко
торых случаях трисомии 18 миелинизация белого веще
ства мозжечка недостаточна (Michaelson, Gilles, 1972). 
По нашим данным, миелинизация головного и спинного 
мозга при трисомии 18 идет нормально, а в некоторых 
случаях д аж е опережает обычные темпы. В 3 из 8 наб
людений (специальное исследование на миелин) в коре 
больших полушарий выявлены не только тангенциаль
ные волокна молекулярного слоя коры, но и радиарные 
и тангенциальные волокна более глубоких слоев, обра
зующих ее миелоархитектонику. Отсутствия миелиновых 
волокон в белом веществе больших полушарий не отме
чено.

В большинстве наблюдений внутренняя капсула ис
тончена, однако всегда ее волокна полностью миелинизи- 
рованы. В пирамидных пучках варолиева моста и про
долговатого мозга хорошо прокрашиваются тонкие мие
линовые волокна. Полное их отсутствие в пирамидных 
путях зарегистрировано лишь в 3 из 11 наблюдений. 
Остальные отделы варолиева моста и продолговатого 
мозга (трапециевидные тела, медиальная петля, рети
кулярная формация) всегда хорошо миелинизированы.

Белое вещество мозжечка в 5 наблюдениях трисомии
18 было хорошо миелинизировано, в 3-— достаточно пол
ная миелинизация наблюдалась вокруг зубчатых ядер, 
она уменьшалась по направлению к коре. Задние столбы 
спинного мозга во всех случаях характеризовались хоро
шим прокрашиванием волокон, в то время как в перед
них и боковых столбах нисходящие передние и задние 
кортикоспинальные тракты были миелинизированы не
достаточно.

В некоторых наблюдениях синдрома Эдвардса обнару
жены вторичные нарушения миелиновых волокон в виде 
их варикозных вздутий и фрагментации. В 1 случае ана
логичные изменения выявлены в белом веществе боль
ших полушарий и мозжечка, а также в области варолие
ва моста. При окраске срезов головного мозга Суданом 
черным в белом веществе полушарий видно большое 
число клеток с суданофильной зернистостью цитоплазмы.
7* 99
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В 8 из 11 наблюдений синдрома Эдвардса Michael- 
■son и (lilies (1972) в мягкой мозговой оболочке нашли 
очаги нервной ткани, состоящие из клеток глии главным 
образом из астроцитов, и глиальных волокон. Аналогич
ные смещения нервной ткани в мягкую мозговую оболоч
ку мы констатировали лишь в 2 наблюдениях. Гакие оча
ги найдены в мягкой мозговой оболочке, покрывающей 
лобные доли головного мозга. Отмечена четкая связь 
этих островков с корой конечного мозга, вследствие чего 
мы их рассматриваем как  результат смещения клеточ
ных элементов коры. По мнению авторов ряда исследо
ваний, такие очаги являются следствием мультипотент- 
ной дифференцировки клеток внутреннего слоя первич
ной мозговой оболочки, возможность же миграции кле
ток из ткани головного мозга полностью отвергается 

Таким образом, данные литературы и анализ собст
венного материала свидетельствуют о том, что синдром 
Эдвардса постоянно сопровождается нарушениями р а з 
вития ЦН С со стороны различных отделов головного и 
спинного мозга. Среди этих нарушений можно выделить 
относительно типичные: дол их о цеф ал и чее ку ю форму с 
репа и мозга, аплазию и гипоплазию мозолистого тела и 
гиппокампа, наличие в субкортикальном белом веществе 
мозжечка очагов крупных нейронов, напоминающих 
клетки Пуркинье, утолщение дорсальных Щ астинок ядер 
нижних олив, Обнаружение этих п о р о к о в  Ц Н С  значи
тельно облегчает диагностику трисомии 18, особенно в 
тех случаях, когда кариологическое исследование оезус- 
пешно или невозможно. Наиболее специфичными для 
синдрома Эдвардса являются: утолщение дорсальных
пластинок ядер олив продолговатого мозга и гетерото
пии грушевидных невроцитов в субкортикальное белое 
вещество мозжечка. К менее постоянным признакам 
можно отнести гипоплазию зрительных нервов и их пере
креста, нарушение строения наружных коленчатых гел, 
исчезновение полоски Вик д ’Азира в 18-м поле коры з а 
тылочных долей. Нарушения мозолистого тела и гиппо
кампа не являются строго специфичными, так  как встре
чаются и при других хромосомных и генных синдромах 
М ВП Р. Однако и они в сочетании с остальными призна
ками могут помочь в диагностике этого синдрома.
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Ц Н С  П Р И  С И Н Д Р О М Е  Д А У Н А  

( Т Р И С О М И Я  21)

Впервые синдром описан в 1866 г. англий
ским врачом Дауном под названием «монголоидная 
идиотия» (Лазюк, Лурье, 1979). Несмотря на то что это, 
заболевание хорошо изучено, длительное время счита
лось, что морфологические нарушения Ц Н С  при этом 
виде хромосомной аберрации незначительны и непос
тоянны Первые специальные морфологические исследо
вания Ц Н С  при трисомии 21 проведены за рубежом 
Benda (i960),  а в СССР В. В. Русских (1964), которые 
описали целый ряд относительно частых нарушении 
развития головного и спинного мозга, характерных для 
этого синдрома. Но в той и другой работе были исследо
ваны дети преимущественно дошкольного и школьного 
возрастов, а "также взрослые. Изучение изменении ЦНС 
у детей перинатального периода не проводилось вовсе
(за исключением 1 наблюдения (Benda, I960)). !.)днако
такие исследования представляют большой интерес, так 
как дают информацию о динамике морфологических из
менений и облегчают возможность дифференциальнои 
диагностики синдрома Д ауна в этом возрасте. Морфоло
гическая диагностика в перинатальный период крайне 
трудна из-за отсутствия или слабой выраженности мно
гих внешних признаков (Лазюк, 19^4), которые посте*- 
пенно проявляются по мере роста ребенка.

Анализ данных литературы и результаты собствен
ного исследования позволили оценить многие морфоло
гические изменения Ц Н С  при синдроме Д ауна и выде
лить наиболее частые и относительно характерные на
рушения развития головного и спинного мозга.

М а к р о с к о п и ч е с к и е  и з м е н е н и я  
г о л о в н о г о  и  с п и н н о г о  м о з г а

Д ля выявления частоты и динамики макро- и 
микроскопических нарушений развития Ц Н С  при синд
роме Д ауна все наблюдения были разделены на три 
возрастные группы: перинатальный период (18), до 1 года
(21), более 1 года (3).

При всей противоречивости мнений по поводу нару
шений развития Ц Н С  при трисомии 21 большинство ис
следователей единодушны в оценке массы и формы го
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ловного мозга (Crome, Stern, 1967), считая характер
ными признаками синдрома Д ауна уменьшение массы 
головного мозга и его брахицефалическую форму.

Нами так же отмечено снижение массы головного 
мозга в перинатальный период в 12 из 18 наблюдений, 
причем в отдельных случаях головной мозг составляет 
всего 7,41% общей массы тела при норме 13,01% (100
наблюдений контрольной группы). Однако у 2 детей

Рис. 53. Брахицефалическая форма головного мозга при синдроме 
Д ауна (м, 1 год)

перинатального возраста масса головного мозга соот
ветствовала норме, а у 4 значительно превышала ее, 
составляя до 21,95% общей массы тела. В связи с этим 
средняя масса головного мозга оказалась практически 
такой же, как в контроле.

У детей с синдромом Д ауна в возрасте до 1 года 
тенденция к понижению массы головного мозга еще ме
нее заметна. В нашем материале только у 7 детей из 21 
она была снижена, составляя минимально 9,05% общей 
массы тела при норме 12,2%. В остальных 14 случаях 
в этой возрастной группе она соответствовала норме 
или же была увеличена, достигая в отдельных наблю
дениях 18,52%. Отмечено увеличение массы головного 
мозга и в 2 наблюдениях в третьей группе. Следователь
но, показатели массы головного мозга при трисомии 21 
широко колеблются как в сторону уменьшения, так и в 
сторону увеличения, поэтому не могут использоваться в 
качестве диагностического признака этого синдрома.
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В большинстве наблюдений синдрома Д ауна голов
ной мозг укорочен в передне-заднем направлении (рис. 
53) за  счет гипоплазии лобных долей и повторяет бра- 
хицефалическую форму черепа. Лишь в 2 наших наблю
дениях форма головного мозга оставалась относительно 
правильной. По литературным данным, в отдельных слу
чаях при синдроме Д ауна встречается выраженная асим
метрия больших полушарий (Paulson, Allen, 1970). Мы

Рис. 54. Асимметрия больших полушарий головного мозга при синд
роме Д ауна: а — ж, 3,5 мес; б — м, 0

обнаружили этот признак у 12 из 42 детей, причем у 8 
из них было уменьшено левое полушарие, а у 4 — правое 
(рис. 54, а, б). Разница между массой больших полу

шарий иногда достигает 76 г. „ „
Извилины лобных долей больших полушарий у детей 

с  трисомией 21 обычно мелкие, иногда беспорядочно 
расположенные (Русских и др., 1969). Извилины осталь
ных долей относительно широкие, уплощены, выражены 
лиш ь основные из них, вторичные борозды и извилины, 
как  правило, отсутствуют. Эти изменения, по-видимому, и 
д али  основание Crome и S tern  (1967) считать, что го
ловной мозг детей с сидромом Д ауна по своему внеш
нему виду напоминает мозг плода. В большинстве наб
людений нашего материала у детей извилины больших 
полушарий, включая задние отделы лобных долей, были
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широкими. Передние центральные извилины были асим
метричны, гипоплазированы и пересекались рядом ано
мальных борозд.

Обращает на себя внимание истончение верхней ви
сочной извилины (рис. 55, а, б), обнаруженное в 41 из 
42 наблюдений, что согласуется с данными Crome и 
S tern  (1967), Paulson  и Allen (1970). Этот признак не 
зависит от возраста ребенка, он встречается во всех воз-

Рис. 55. Гипоплазия верхней височной извилины при синдроме Д ауна: 
а — ж, 8 мес; б — м, 0

растных группах. Вследствие выраженной гипоплазии 
верхних височных извилин и нарушения хода верхней 
височной борозды супрамаргинальные и ангулярные 
извилины обычно не идентифицируются. Довольно часто 
(33 из 42 наблюдений) отмечается укорочение интер
париетальной борозды и формирование вблизи нее мел
ких извилин. В. В. Русских (1964) также указывает на 
частое нарушение этой борозды и считает этот признак 
характерным для синдрома Дауна. В некоторых наблю
дениях нашего материала интерпариетальные борозды 
вовсе не определялись, а извилины теменных долей были 
мелкими и располагались беспорядочно.

Иногда при трисомии 21 встречается недостаточная 
оперкулизация островков Рейли. В нашем материале 
гипоплазия оперкулярной и триангулярной извилин 
лобных долей найдена у 8 из 18 детей перинатальной 
группы и в 8 случаях у детей в возрасте до 1 года. Опер
кулизация островков может быть асимметричной.

При осмотре основания головного мозга (40 наблю
дений) обращает на себя внимание значительное смеще
ние мозжечка в вентральном направлении (рис. 56). 
Это, очевидно, связано со значительной гипоплазией 
ножек мозга и варолиева моста, поскольку во всех этих

104

ak
us

he
r-li

b.r
u



случаях длина ножек мозга не превышает 0,5—0,6 см: 
(в контроле 1,2— 1,4 см), а угол отхождения ствола 
мозга от зрительных бугров уменьшается до 80— 100° 
при ьорме 111 — 120°. У 10 из 18 детей перинатальной 
группы и у 3 детей второй группы обнаружена гипопла
зия зрительных нервов. В 1 из таких наблюдений зри
тельные нервы не образовывали зрительного перекреста, 
а лишь соприкасались медиальными отделами.

Рис. 56. Синдром Дауна. Вент
ральное смещение мозжечка 

(м, 6 сут)

Нарушения мозолистого тела при синдроме Д ау н а  
гораздо более редки, чем в случаях трисомии 13 и 18. 
Так, гипоплазия мозолистого тела отмечена лишь в 10 
наших наблюдениях, а аплазия задней спайки — в 9/ 
Эти нарушения мозолистого тела, как правило, сочета
ются. В отдельных случаях, наоборот, мозолистое тело
утолщено. В 2 случаях в толще передней трети мозоли
стого тела обнаружены кисты после красного разм яг
чения, стенки которых были прокрашены в желто-корич
невый цвет.

Benda (1960) отмечает, что в ряде случаев при этом 
синдроме заметно уменьшается количество белого ве
щества, что нашло подтверждение и в нашем материале. 
Гипоплазия белого вещества больших полушарий хорошо 
выявляется на горизонтальных срезах головного мозга 
по Флексигу (рис. 57, а ) .  Внутренняя капсула обычно 
тонкая, нередко расширена полость прозрачной перего
родки (в основном у детей, проживших не более 7 дней).
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Иногда значительно утолщены столбы свода и листки 
прозрачной перегородки (рис. 5 7 ,6 ) .  Расширения вент
рикулярной системы мы не наблюдали, хотя в литера
туре такие сочетания описаны (Jayaram an  et al., 1 У /о ) .

В последнее время в литературе часто встречаются 
сообщения о тяжелых нарушениях развития головного 
мозга при трисомии 21 в виде голопрозенцефалии 
(Epstein et al., 1988; Urioste  et al., 1988). Изучая попе-

Рис 57. Выраженная гипоплазия белого вещества при синдроме 
Дауна (разрез головного мозга по Флексигу). а м, 7 мес,

J м, 4 сут

речные срезы варолиева моста (41 наблюдение), мы об
наружили выраженную гипоплазию его базиса (см.
ОИС. 18, CL, б ) .

к. относительно постоянным признакам синдрома 
Д ауна некоторые авторы (Русских и др., 1969; lay lo r 
et al. 1970) относят гипоплазию мозжечка, в  нашем 
материале снижение массы мозжечка было почти по
стоянным в перинатальной группе. Мозжечок составлял 
ь среднем 4,64% массы головного мозга при норме £>,« /о 
(Crome Stern, 1967). Во второй группе отмечены коле
бания массы мозжечка. В отдельных случаях она даж е 
превышала норму. Однако в среднем в этой возрастной 
группе масса мозжечка практически соответствовала 
нооме (6 92% ). Некоторое уменьшение массы мозжечка 
обнаружено у детей старше 1 года. В 1 наблюдении вы
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явлена гипоплазия одного из полушарий мозжечка (см. 
рис. 21, в).

В 23 случаях из 42 мы наблюдали отсутствие перед
ней латеральной бороздки продолговатого мозга (рис. 
58, а ) ,  в 4 из них оно было односторонним (рис. 58 ,6 ) .  
Вследствие этого пирамиды и оливы плохо различались, 
однако на поперечных срезах продолговатого мозга 
контуры ядер нижних олив были выражены хорошо.

Рис. 58. Отсутствие передних латеральных бороздок продолговатого 
мозга при синдроме Д ауна: а — с двух сторон (ж, 1,5 мес); б — 

с одной стороны (м, 3 сут)

В литературе имеются сведения о наличии при синд
роме Д ауна гидромиелии, истинной сирингомиелии, 
фетальной конфигурации серого вещества на поперечных 
срезах, асимметрии передних рогов в спинном мозге 
(Benda, 1960; W arkany  et al., 1966). В наших наблюде
ниях констатирована лишь недостаточная дифференци- 
ровка серого и белого вещества и некоторая асиммет
рия серого.

Оценка микроскопических изменений ЦНС де
тей, страдающих синдромом Д ауна, сопряжена с мно
жеством противоречий и неясностей. Несмотря на отно
сительную многочисленность работ, посвященных этой 
патологии, исследование Ц НС находится лишь на своем 
начальном этапе.

Гистологические изменения 
головного и спинного мозга
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Benda (1960) полагает, что существующие противо
речия в трактовке изменений головного мозга объясня
ются разнородностью исследуемого материала, отсут
ствием учета возраста детей. По его мнению, морфоло
гическая картина нарушений развития ЦНС при синдро
ме Дауна, несмотря на разнообразие гистологических 
описаний, характеризуется достаточно четкими х ар а к 
терными особенностями. Действительно, на основании 
данных литературы можно считать относительно типич
ным для синдрома трисомии 21 уменьшение числа пи
рамидных нейронов третьего слоя коры больших полу
шарий и наличие в ней незрелых клеточных форм (Ben
da, 1960; Русских и др., 1969; Paulson , Allen, 1970).

Оценивая значение и характер гистологических из
менений ЦНС, Benda (I960) разделяет их на две груп
пы: первичные и вторичные. П ервая группа включает 
структурные нарушения, связанные с неправильным 
строением коры больших полушарий и других отделов 
головного мозга, необычное расположение клеточных 
элементов, персистирование незрелых (эмбриональных) 
структур и клеток. К вторичным изменениям относятся 
периваскулярный и перицеллюлярный отек, набухание,, 
вакуолизация и сморщивание нейронов, кровоизлияния, 
дистрофические нарушения клеток глии, являющиеся 
чаще всего следствием хронической гипоксии головного 
мозга на почве врожденных пороков сердца или интер- 
курентных заболеваний.

Результаты наших наблюдений сводятся к следую
щему. Кора больших полушарий независимо от возра
ста ребенка почти во всех случаях имеет относительно 
четкое послойное строение. Исключением явились 3 
случая, когда она была представлена недостаточно зре
лыми, округлыми, беспорядочно расположенными ней
ронами, среди которых встречались лишь единичные 
клетки пирамидной формы. Послойное строение коры 
в таких случаях определяется с трудом. Радиальная  ис- 
черченность отсутствует.

Степень зрелости участков коры больших полушарий 
при сидроме Д ауна неодинакова: участки с четкой ра- 
диарной исчерченностью и относительно дифференци
рованными нейронами чередуются в пределах одного 
поля с участками без радиарной исчерченности, так как  
нейроны третьего слоя недостаточно зрелые и распола
гаются относительно беспорядочно. Структурные нару-
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шеиия характеризуются наличием в молекулярном слое 
коры клеток К ах ал а—Ретциуса, скоплением недиффе
ренцированных клеток в маргинальных участках пер
вого слоя, наличием уродливых делящихся крупных кле
ток, смещением пирамидных нейронов в другие слои, 
нарушением ориентации нейронов третьего и пятого 
слоев, уменьшением количества клеток Беца в гангли
озном слое 4-го поля, появлением клеток типа нейронов
Беца в других полях.

В 15 наших наблюдениях в первом слое коры пре
имущественно 1, 4 и 10-го полей располагались относи
тельно крупные нейроны, нередко имеющие пирамидную 
форму. Подобные клетки в первом слое коры интерпа
риетальной борозды описаны В. Н. Русских и др. 
(1969). Мы таких клеток в данной локализации не от
метили. По-видимому, нейроны, находящиеся в первом 
слое коры, являются клетками К ах ал а— Ретциуса, что, 
к ак  правило, служит проявлением замедления диффе- 
ренцировки нервной ткани. Однако при этом нельзя 
полностью исключить возможность гетеротопии пира
мидных нейронов из третьего в первый слой вследствие 
аномальной миграции. Обычно такие клетки встреча
ются у детей перинатальной группы, реже — у более 
старших детей.

В 5 наблюдениях перинатального периода и у детей
1__2 мес в маргинальных отделах первого слоя коры
теменных и затылочных долей под сосудистым листком 
мягкой мозговой оболочки обнаружены незрелые округ
лые клетки с гиперхромными ядрами. Они не являются 
специфическими для хромосомных болезней, поскольку 
встречаются при различных состояниях и в контроле и 
с л у ж ат  проявлением недостаточной зрелости головного 
мозга. Так, у 23 детей различных возрастных групп 
в больших’ полушариях найдены отдельные участки, 
созревание коры в которых далеко не закончено. ^Кора 
при этом сохраняет послойное строение, однако нейроны 
третьего и пятого слоев недифференцированы и распо
лагаются густо, радиарная исчерченность отсутствует. 
Такие участки локализуются как в лобных, гак и в Дру
тих долях больших полушарий.

Более постоянны структурные нарушения коры: ати
пичное смещение пирамидных и ганглиозных нейронов 
и нарушение их ориентации. Такие изменения выявлены 
во всех наблюдениях синдрома Д ауна. Они преобладают
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в 4 и 10-м полях, реже встречаются в коре затылочных, 
височных и теменных долей. Из-за нарушения ориента
ции нейронов (несмотря на их зрелость) радиарная ис- 
черченность коры теряется. Особый интерес представ
ляет изменение коры передних центральных извилин.. 
Здесь помимо смещения и нарушения ориентации пира
мидных нейронов значительно уменьшается число кле
ток Беца. Они располагаются небольшими группами на 
различных уровнях пятого слоя или не определяются в: 
нем вовсе. В отдельных случаях нейроны Беца локали
зуются в области второго и третьего слоев этого поля 
коры. Данный морфологический признак зарегистриро
ван в 26 наблюдениях синдрома Д ауна из 42. В боль
шинстве из них крупные ганглиозные клетки, напоми
нающие нейроны Беца, обнаруживаются в коре 1, 7, 17 
и 21-го полей. Однако еще более часто они встречаются: 
в коре 10-го поля. Нейроны Беца, имеющие типичную 
локализацию, часто характеризуются необычной фор
мой; тела их деформированы, вытянуты (рис. 59, а) 
сужены, с извитым апикальным отростком или, наобо
рот, расширены, с отростками, отходящими в разные 
стороны (рис. 59, б).

Результаты нашего исследования согласуются с д ан 
ными В. В. Руских (1964) и В. Н. Русских и др. (1969),. 
которые такж е описали уменьшение числа клеток Беца 
в 4-м поле и смещение крупных пирамид в шестой слой 
коры теменных долей головного мозга. Окраска гисто
логических препаратов коры по Гольджи позволила 
выявить недостаточное развитие, а в отдельных случаях 
и полное отсутствие дендритов пирамидных нейронов и 
клеток Беца (рис. 59, в), В 7 из 42 наблюдений в различ
ных отделах коры больших полушарий найдены круп
ные, уродливые, нередко двух- или трехъядерные клетки. 
Подобные клетки, описанные еще Biacli в 1909 г., боль
шинство исследователей относят к эмбриональному типу 
(Benda, 1960).

Снижение количества пирамидных нейронов в треть
ем слое коры различных полей при синдроме Д ауна 
отмечается большинством исследователей (Benda, 1960; 
Русских и др., 1969), однако этот признак расценивается 
по-разному. Так, Benda (1960) считает, что их уменьше
ние имеет место вблизи кровеносных сосудов и тесно 
связано с циркуляторными нарушениями. В доказатель
ство этого положения автор приводит признаки пери-
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васкулярной энцефаломаляции у детей с синдромом 
Д ауна. Такой же точки зрения придерживаются P a u l 
son и Allen (1970), считая уменьшение числа^ пирамид
ных нейронов следствием их прогрессирующей деструк
ции, особенно во время аноксических эпизодов у детей. 
Другие авторы (Русских и др., 1969) расценивают этот 
признак как проявление недостаточной зрелости коры._

Рис. 59. Изменения клеток Бе
ца при синдроме Д ауна (поле 
4): а — клетки Беца уродливой 
формы, располагаются на раз
личных уровнях (ж, 3,5 сут),. 
X 120; б — деформированный: 
нейрон Беца (ж, 7 лет). Окрас
ка тионином по Нисслю, X 120; 
в — отсутствие дендритов у  
ганглиозных клеток коры (ж,. 
1,5 мес). Импрегнация по Голь- 

джи, X 120
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Рис. 60. Изменения цитоархитектоники коры больших полушарий 
(поле 10 при синдроме Д ауна): а — уменьшение числа хорошо диф
ференцированных нейронов третьего слоя коры (м, 4 сут), Х60; 
б — недостаточно дифференцированная кора, уменьшение числа кле
ток  в третьем слое (то же наблюдение), Х56; в — нарушение ориен
тации сохранившихся пирамидных нейронов, их смещение (м, 4 мес); 
г  ■— то же, в субкортикальном белом веществе большое число зре

лых нейронов. Окраска тионином по Нисслю, Х60
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Мы полагаем, что уменьшение числа пирамидных ней
ронов, выявленное в 41 из наших наблюдений (рис. 
60, а, б ) , можно скорее отнести к первичным, чем к вто
ричным нарушениям мозговой ткани при синдроме три
сомии 21. Во-первых, это нарушение встречается не во 
всех полях больших полушарий и обнаруживается уже 
у детей перинатальной группы д аж е в тех случаях, когда 
беременность и роды протекают без осложнений, веду
щих к развитию аноксии. Во-вторых, ни в одном слу
чае синдрома Д ауна мы не обнаружили явлений пери- 
васкулярной энцефаломаляции и избирательного выпа
дения нейронов вблизи кровеносных сосудов. Следова
тельно, снижение количества пирамидных нейронов в 
третьем слое коры более логично связывать с недоста
точной миграцией нервных клеток в течение внутри
утробного развития, тем более что дефицит нейронов 
обычно наблюдается в тех полях коры (рис. 60, в) ,  в суб
кортикальном белом веществе которых располагается 
значительное количество зрелых пирамидных нейронов 
(рис. 60, г ) .

Однако у более старших детей с синдромом Д ауна 
нельзя исключить воздействие на процесс уменьшения 
числа пирамидных нейронов в коре нарастающих деге
неративных изменений. Так, в 35 наших наблюдениях 
цитоплазма большинства пирамидных нейронов коры 
различных полей была вакуолизирована. Наряду с этим 
отмечалось сморщивание отдельных нейронов: их тела 
становились гиперхромными, а апикальные отростки 
принимали извитой вид. В 1 из наблюдений синдрома 
Д ауна, относящегося ко второй группе, в цитоплазме 
некоторых клеток Беца обнаружено отложение зерен 
липофусцина. Нейрофибриллы в большей части нейро
нов коры не выявлялись, иногда прокрашивались их не
большие и тонкие фрагменты.

Оценить значение таких изменений нейрофибрилл 
довольно трудно из-за наличия дегенеративных наруше
ний нейронов. По данным литературы, у лиц более стар
шего возраста с этим синдромом в коре больших полу
шарий выявляются альцгеймеровские изменения нейро
фибрилл и «сенильные бляшки» (Ohara, 1972; Ellis 
et al., 1974), что позволило Jervis  (1970) назвать синд
ром Д ауна «ранней сенильной деменцией Альцгеймера». 
В ряде наблюдений в коре и других отделах головного 
мозга встречаются очажки обызвествления (Jervis, 1970),

8. Зак. 692 и з
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которые Е. Б. Красовский (1964) считает проявлением 
токсоплазмозного поражения. Небольшие кальцификаты 
в коре больших полушарий отмечены в 4 случаях в на
шем материале. Однако отсутствие воспалительных из
менений и, главное, псевдоцист и свободного возбудителя! 
полностью исключает токсоплазмозную природу таких
обызвествлений.

Согласно В. Н. Русских и др. (1969), при синдроме 
Д ауна больше страдают новые отделы коры, предназ
наченные для ассоциативной деятельности, в то время 
как филогенетически старые развиты относительно хо
рошо. В нашем материале микроскопическое исследо
вание гиппокампа в большинстве случаев выявило на
рушения аммоновых рогов и зубчатой фасции. Измене
ния гиппокампа встречались одинаково часто в различ
ных возрастных группах. В 16 наблюдениях отмечена 
гипоплазия гиппокампа в виде его уплощения и от
сутствия извитости. В 22 случаях в praesubiculurn от
сутствовало характерное для этой области старой коры 
очаговое расположение нервных клеток.

У 26 детей независимо от возраста поле Hj аммонова 
рога не было разделено на наружный и внутренний 
слои. В 12 случаях это поле оказалось заметно укоро
ченным, а в 10 по его ходу попадались участки выпаде
ния нервных клеток. Более часто участки, лишенные 
нервных клеток, встречались в поле Нг, причем в ряде 
наблюдений крупные нейроны находились за пределами 
аммонова рога в прилежащем белом веществе. В 27 
случаях нейроны этого поля теряли свою обычную на
правленность и располагались беспорядочно. Иногда 
тела этих нейронов были сморщены, гиперхромны, их 
апикальные отростки имели извитой вид.

Значительно реже описанные изменения прослежи
вались в поле Н 3. Почти в половине случаев поля Н4 
и Н 5 были неразличимы и представлены^ беспорядочно' 
разбросанными мелкими и крупными нейронами. Как 
правило, нарушение строения этих полей сочеталось с 
гипоплазией зубчатой фасции, которая имела примитив
ный вид и была лишена извитости. В 9 наблюдениях: об
наружены очаги отщепления групп клеток зубчатой ф ас
ции и ее удвоение.

В белом веществе, объем которого _ при синдроме 
Д ауна значительно уменьшен (Benda, 1960), довольно 
часто выявляются крупные нейроны, которые В. Н. I ус-

114

ak
us

he
r-li

b.r
u



ских и др. (1969) определили как следствие гетеротопии 
и задержки «эмбрионального материала». В наших 
наблюдениях такие изменения белого вещества зарегист
рированы в 41 из 42 случаев. При этом оказалось, что* 
чем значительнее уменьшение числа пирамидных нейро
нов в третьем слое коры, тем больше их в белом вещест
ве. Четкость границы коры и белого вещества в таких 
случаях теряется. В 1 из наблюдений в белом веществе 
среди диффузно расположенных типичных пирамидных 
нейронов обнаружены крупные ганглиозные клетки, 
напоминающие клетки Беца. Число их в ганглиозном 
слое 4-го поля коры значительно уменьшено.

Исследование субэпендимарных отделов вентрику
лярной системы у детей с сидромом Д ауна позволило 
выявить довольно быстрое исчезновение (по сравнению 
с контрольной группой) из этой зоны незрелых клеток. 
Так, наличие очагов незрелых клеток в небольшом ко
личестве установлено лишь у 8 из 18 детей перинаталь
ного периода, причем только у 3 из них такие очаги при
сутствовали в стенках всех отделов боковых желудоч
ков. У детей более старшего возраста единичные очаж 
ки, состоящие из небольшого числа незрелых клеток* 
найдены лишь в 2 случаях.

Внутренняя капсула при сидроме Д ауна обычно ги
поплазирована (Benda, 1960). Помимо истончения кап
сулы среди ее волокон мы в большинстве случаев з а 
фиксировали очаги нейронов различной зрелости. Они 
локализованы преимущественно в области колена и зад 
него бедра внутренней капсулы (рис. 61).

Морфологические особенности строения подкорко
вых ядерных групп при этом синдроме изучены доста
точно полно В. В. Русских (1964), а также В. Н. Русских 
и др. (1969), которые установили недоразвитие медиаль
но-вентральных и некоторых других ядер, выражаю щ ее
ся в недостаточной зрелости их нейронов. Результаты 
исследования этих отделов в нашем материале согласу
ются с данными указанных авторов. Кроме того, отме
чено, что количество астроцитов в этой области голов
ного мозга уменьшено по сравнению с контрольной груп
пой. Астроциты в области подкорковых ядер мелкие 
с короткими и тонкими отростками. Takashim a и LeBec- 
ker (1985) у 45% детей в возрасте до 1 года обнаружили 
в области базальных ганглиев, чаще всего в области 
бледных шаров, кальцификаты. В области подкорковых
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ядер они сочетались с амилоидозом стенок кровеносных

В* 10 наблюдениях синдрома Д ауна у детей различ
ных возрастных групп найдена асимметрия ножек мозга 
зг. счет неравномерной гипоплазии пирамидных путей и 
одностороннего уменьшения ядер глазодвигательных и 
блоковидных нервов. В некоторых случаях выявляется

Рис. 61. Гипоплазия внутренней кап
сулы, среди волокон которой распо
лагаются очаги серого вещества (ж , 
5 ч). Окраска золотом по Кахалу, 

Х5,1

гипоплазия черной субстанции, однако ее нейроны до
статочно дифференцированы.

Морфологическое исследование поперечника варо
лиева моста позволило установить выраженную гипо
плазию базиса (см. рис. 18, 0 , 6 ), который в среднем 
занимал 48,76% его площади, что соответствует данным 
В. Н. Русских и др. (1969) о том, что у детей с синдро
мом Д ауна обычно недоразвиты системы варолиева мо
ста, особенно его базиса (в контроле у детей перина
тальной группы площадь базиса равна 67,1%, у детей 
1-го года — 70,11%). В отдельных случаях трисомии 21 
относительная площадь, занимаемая базисом, состав
л яла  всего 29,1%. В 5 наблюдениях имела место зам ет
ная асимметрия базиса. Площадь поперечника пира
мидных пучков в области варолиева моста была почти 
в два раза  меньше, чем в норме (5,6 против 11,5 /о). 
В 3 случаях пирамидные пучки располагались в области 
центрально-латеральных отделов базиса моста. В то же 
время трапецевидные тела, ядерные группы дна четвер
того желудочка были развиты хорошо. В 2 наблю де
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ниях среди нейронов ядерных групп варолиева моста 
найдены крупные уродливые клетки, содержащие два 
ядра и более. В этих же случаях подобные клетки об
наружены в коре различных полей больших полушарий. 
Они рассматривались как  эмбриональные формы.

Мнение о возможности структурных нарушений моз
жечка при синдроме Д ауна высказывается в работах 
многих авторов (Terplan et al., 1966; Gullotta, Icehder, 
1974). Benda (1960), исследуя мозжечок у детей с этим 
синдромом, в 60% случаев наблюдал в белом веществе 
его полушарий округлые очаги, состоящие из беспоря
дочно расположенных клеток коры мозжечка. Морфо
логически они полностью соответствуют диспластичным 
дистопичным извилинам, которые уже описаны нами при 
изложении нарушений мозжечка при синдромах П атау 
и Эдвардса. Подобные извилины в белом веществе мы 
нашли в 24 из 42 наблюдений синдрома Д ауна, они встре
чаются одинаково часто у детей различных возрастных 
групп (см. рис. 22, г ) . Benda (1960) полагает, что эти 
очаги коры являются характерным проявлением синд
рома Д ауна. Результаты нашего исследования в значи
тельной мере подтверждают эту точку зрения, однако 
следует учитывать, что диспластичные дистопичные из
вилины нельзя считать строго специфичным признаком 
синдрома трисомии 21, так как он часто встречается 
при других синдромах М В П Р, обусловленных аберра
циями аутосом.

У 10 из 18 детей перинатальной группы отмечены мно
жественные гетеротопии клеток наружного эмбриональ
ного слоя коры мозжечка в его зубчатые ядра (рис. 62). 
Описания подобных гетеротопий при синдроме Д ауна в 
литературе мы не встречали. В 6 наблюдениях в пери
натальной группе очаги гетеротопии клеток наружного 
эмбрионального слоя коры выявлены и в белом вещест
ве полушарий мозжечка, однако они практически не 
встречаются у детей более старшего возраста. Сравни
тельно часто у детей с трисомией 21 в белом веществе 
мозжечка определялись очажки клеток зернистого слоя, 
коры, а в 5 случаях они располагались по ходу зубчатых 
ядер. У 7 детей старше 1 года такие очажки были неболь
шими.

В 24 из 42 наблюдений в белом веществе извилин 
полушарий мозжечка найдены крупные нейроны, напо
минающие клетки Пуркинье. Однако при синдромеДау-
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:на эти нейроны .лежат изолированно, не образуя в белом 
веществе очаговых скоплений, как это имеет место при 
синдроме Эдвардса. Значительно реже клетки Пуркинье 
располагаются в области зернистого слоя коры. В то же 
время число грушевидных невроцитов в области гангли
озного слоя коры уменьшено, местами они отсутствуют 
на значительном протяжении.

У всех детей с синдромом Д ауна в возрасте до 1 года

Рис. 62. Мозжечок при синдроме Д ауна (ж, 5 ч). Множественные 
гетеротопии клеток эмбрионального слоя коры в зубчатое ядро. 

Окраска тионином по Нисслю, X 12

остается довольно выраженным наружный эмбриональ
ный слой коры мозжечка (слой Оберш тейнера), клетки- 
которого имеются и у детей более старшего возраста. 
В 3 наших наблюдениях в белом веществе мозжечка 
вблизи зубчатых ядер обнаружены трубчатые ходы, 
построенные из клеток эпендимы, нередко кистозно рас
ширенные. В большинстве случаев трисомии 21 зубча
тые ядра истончены, с перерывами хода и отщеплениями 
групп нейронов в прилежащее белое вещество. Нейро
ны этих ядер достаточно зрелые с хорошо развитыми 
отростками и четко различимыми нейрофибриллами. 
В отдельных участках зубчатых ядер число нейронов 
уменьшено. При импрегнации по Кахалу в белом вещест
ве в большинстве случаев выявляется умеренное коли
чество астроцитов с короткими и тонкими отростками. 
Обычно очаги таких астроцитов локализованы в местах 
перерыва хода зубчатых ядер.
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Таким образом, структурная организация мозжечка 
при синдроме Д ауна всегда нарушена. Наличие гетеро- 
топий клеток наружного эмбрионального слоя в зубча
тые ядра в какой-то мере роднит этот синдром с други
ми видами аутосомной трисомии. Любопытен тот факт, 
что гетеротопии в зубчатые ядра в основном встречаются 
у детей перинатальной группы и исчезают у детей в бо
лее  позднем возрасте. По-видимому, клетки наружного 
эмбрионального слоя не теряют способности к диффе- 
ренцировке и со временем исчезают. С другой стороны, 
диспластичные дистопичные извилины сохраняются у 
детей с сидромом Д ауна в различных возрастных груп
пах. Некоторые изменения мозжечка при этом синдроме 
имеют свои особенности. Так, в зубчатых ядрах отмеча
ются гетеротопии не только эмбриональных клеток, но и 
клеток зернистого слоя коры, а смещенные в белое ве
щество клетки Пуркинье не образуют групповых скоп
лений.

Продолговатый и спинной мозг изменены при синд
роме Д ауна практически всегда. Постоянно имеется 
гипоплазия пирамид, на которую указывает В. Н. Рус
ских и др. (1969). В нашем материале пирамиды в 
среднем занимали 9,06% площади поперечника продол
говатого мозга. Лишь в 4 наблюдениях площадь, зани
м аемая пирамидами, соответствовала н о р м е— 12,02%. 
Относительная площадь, занимаемая оливами, колеба
лась, однако в среднем была ниже нормы (10,83 против 
13,39%). В 7 случаях ядра нижних олив были асиммет
ричны. По ходу ядер олив выявлялись участки, полно
стью лишенные нейронов (рис. 63, а ) . Одинаково часто 
встречались расширения и истончения фрагментов обеих 
пластинок нижних олив и их перерывы.

У 23 детей различных возрастных групп обнаружены 
очаги отщепления нейронов олив и их гетеротопии в дор
сальные отделы продолговатого мозга. Значительно 
реже (в 11 из 42 наблюдений) отмечалась гипоплазия 
медиальных и дорсальных добавочных олив (рис. 63, б ) , 
в 3 случаях они полностью отсутствовали (рис. 63, в ) . 
У 23 детей с синдромом Д ауна найдена гипоплазия ре
тикулярной формации, которая в среднем занимала 
8,97% площади поперечника продолговатого мозга (в 
контроле 10,84 и 11,58%). Число крупных и мелких ней
ронов ретикулярной формации было заметно уменьше
но. Несмотря на выпадения нейронов, перерывы хода
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нижних олив, их площадь, занимаемая вентральными и 
дорсальными пластинками, статистически не отличалась 
от контроля.

Нейроны ядер олив и других ядерных групп продол
говатого мозга были достаточно дифференцированы, с 
хорошо развитыми отростками и нейрофибриллярным 
аппаратом. Количество астроцитов в продолговатом 
мозге было уменьшено, в основном преобладали зрелые

их формы с длинными отростками. Тела отдельных аст
роцитов были вакуолизированы, местами обнаруж ива
лись явления клазмотодендроза.

Подробное исследование спинного мозга при синд
роме Д ауна провел Benda (1960), который разделил 
обнаруженные изменения на две группы: 1 — зам едле
ние развития, 2 ■— остановка развития с патологической 
дифференцировкой. К 1-й группе он отнес длительное 
персистирование спинномозгового канала и гидромие- 
лию, утолщение серых спаек, гипоплазию серого вещест
ва с уменьшением количества мотонейронов, недоста
точное развитие столбов Кларка. 2-я группа характе
ризуется сирингомиелией и аномалиями передних ро
гов (нарушение их структуры и асимметрия), вентраль-

Рис. 63. Структурные наруше
ния продолговатого мозга при 

■ синдроме Д ауна: а — очаги
выпадения нейронов по ходу 
ядра оливы (м, 4 сут), Х60; 
б — истончение хода ядра оли
вы (м, 7 мес), X 15; в — апла
зия дорсальных и медиальных 
добавочных олив (ж , 3 сут), 
Х6,8. Окраска гематоксилин- 
эозином (а, б) и по Шпиль-

мейеру (в)

120

ak
us

he
r-li

b.r
u



иым смещением серого вещества, вследствие чего пе
редняя щель спинного мозга укорачивается.

Собственные исследования спинного мозга выявили 
во всех наблюдениях синдрома Д ауна различные струк
турные нарушения его развития. Так, в 19 случаях 
в трех возрастных группах передние рога спинного 
мозга были асимметричны как  по числу мотонейронов, 
так и по занимаемой ими площади. В 22 наблюдениях 
число мотонейронов было снижено до 3—4 клеток. О д
нако, несмотря на это, относительная площадь серого 
вещества на поперечнике спинного мозга превышала 
таковую в контрольной группе (38,67 против 31,88%). 
Площадь, занимаемая белым веществом, соответственно 
была снижена, в основном за счет гипоплазии передних 
и задних столбов. Передние столбы располагались на 
12,1% площади поперечника спинного мозга (норма 
16,04%), а задние.— на 17,35% (норма 22,34%). П ло
щадь, занимаемая боковыми столбами, статистически не 
отличалась от контрольной.

У 5 детей перинатального возраста в области пучков 
Голля и Бурдаха обнаружены крупные клетки, напоми
нающие мотонейроны. Они найдены в задних столбах 
и у 9 детей с синдромом Д ауна 1-го года жизни. В 1 наб
людении отмечено смещение мотонейронов в область 
передних столбов.

Случаев гидромиелии мы не зарегистрировали, одна
ко в одном из наблюдений установлено смещение кле
ток эпендимы спинномозгового канала в вещество зад 
них столбов. Столбы К ларка во всех наблюдениях до
статочно сформированы. Имеющиеся мотонейроны и 
клетки боковых и задних рогов достаточно дифферен
цированы, с хорошо развитыми отростками и тонкой се
точкой нейрофибрилл в цитоплазме.

Практически во всех случаях синдрома Д ауна в се
ром и белом веществе спинного мозга встречаются мел
кие множественные кровоизлияния, а в цитоплазме от
дельных мотонейронов — мелкие вакуоли. Некоторые 
нейроны гиперхромны. В одном из наблюдений вблизи 
спинномозгового канала в сером веществе обнаружена 
небольшая кистозная полость с гладкими стенками, не1 
имеющая эпендимарной выстилки, что можно расцени
вать как проявление сирингомиелии или как кисту на: 
почве циркуляторных нарушений.

Нарушения миелинизации коры больших полушарий,
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пирамидных путей и мозжечка у детей с сидромом Д а у 
на (в основном школьного возраста) описаны Benda 
(1960), В. В, Русских (1964) и В. Н. Русских и др. 
(1969). В нашем материале миелоархитектоника коры 
больших полушарий не определялась ни в одной из воз
растных групп. В 19 наблюдениях (главным образом в 
перинатальный период) миелиновые волокна в коре не 
выявлялись вовсе, у 20 детей прокрашивались лишь тан 
генциальные волокна первого слоя. В 3 случаях кроме 
тангенциальных обнаруживалось умеренное количество 
тонких радиарных волокон, доходящих до середины 
третьего слоя коры. В 2 наблюдениях тангенциальные 
волокна имели варикозные вздутия и были фрагменти
рованы.

Миелинизация белого вещества больших полушарий 
выражена лучше, за исключением 2 новорожденных, у 
которых миелиновые волокна в белом веществе пол
ностью отсутствовали. У 5 детей первых дней жизни 
миелинизация белого вещества была полной. Хорошо 
прокрашивались миелиновые волокна в больших полу
ш ариях и у детей более старшего возраста. Достаточной 
миелинизацией отличались внутренняя капсула, подкор
ковые ядерные группы, ножки мозга, варолиев мост. 
У 7 детей постнатального периода эти отделы были 
такж е полностью миелинизированы.

Образование миелина в пирамидных путях заф и к
сировано в нашем материале уже на ранних этапах 
постнатальной жизни. У 6 детей периода новорожден- 
ности пирамиды были полностью миелинизированы (см. 
рис. 63, в), у 12 — миелиновые волокна были тонкими и 
слабо развитыми, однако ни в одном случае не отмечено 
их отсутствие в пирамидных пучках. Ретикулярная фор
мация, за  исключением 2 наблюдений, была полностью 
миелинизирована, однако в 2 случаях количество мие- 
линовых волокон в ее центральных отделах оказалось 
уменьшенным. Спинной мозг характеризовался также 
достаточной миелинизацией во всех его отделах, причем 
у детей постнатального периода миелинизация опере
ж а л а  обычные темпы. Недостаточно полно были миели
низированы лишь нисходящие двигательные пути. В 14 
наблюдениях различных возрастных групп отмечены 
дегенеративные нарушения миелиновых волокон в виде 
их варикозных вздутий и фрагментации, усиливающиеся 
с  возрастом.
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В случаях, сопровождающихся недостаточной мие
линизацией, в белом веществе обнаружено значительное 
число нейронов и клеток макроглии, цитоплазма кото
рых имела суданофильную зернистость. Отдельные клет
ки оказались разрушенными, и суданофильные зерна 
'свободно располагались в белом веществе. Этот фено
мен рассматривается как физиологический процесс, 
предшествующий образованию миелина и ограничиваю
щийся обычно пределами белого вещества (Richardson, 
1982). В свою очередь Schneider et al. (1976) полагает, 
что это состояние является преходящей альтерацией кле
ток  незрелой глии метаболической природы, и не согла
сен с мнением о существовании транзиторной «физио
логической» аккумуляции липидов в клетках глии, фор
мирующих миелиновую оболочку. В нашем материале 
накопление суданофильных зерен в клетках белого ве
щества отмечено в наблюдениях трисомии 13 и 18. Еди
ничные такие клетки, но с менее выраженной суданофиль- 
ной зернистостью обнаружены в белом веществе голов
ного мозга у детей контрольной группы.

Как видно, результаты исследования особенностей 
миелинизации ЦН С у детей с трисомией 21 не согласу
ются^ с имеющимися литературными данными Benda 
(1960), Русских и др. (1969) о том, что при этом синдро
ме уменьшаются или полностью отсутствуют миелино
вые волокна в пирамидных путях, мозжечке и других 
проводящих системах. Напротив, миелинизация отдель
ных систем головного и спинного мозга у детей с синд
ромом Д ауна в период новорожденное™ ускоряется. 
Особенно это касается пирамидных путей. Возможно, 
такая  ускоренная миелинизация является одним из ком
пенсаторно-приспособительных процессов при наличии 
структурных нарушений коры и гипоплазии проводящей 
системы. Постепенно, по мере усиления воздействия р аз 
личных патологических факторов, например гипоксии 
или эндокринных дискорреляций, обмен миелина может 
нарушаться, вследствие чего миелиновые волокна истон
чаются и исчезают. В пользу высказанного положения 
свидетельствует появление дегенеративных нарушений 
миелинового обмена у детей с сидромом Д ауна 1-го года 
жизни; варикозных вздутий, фрагментации миелиновых 
волокон.

Таким образом, отсутствие или уменьшение количест
ва миелиновых волокон у детей с трисомией 21 в более
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старшем возрасте, очевидно, вторично, а не является 
следствием их «врожденной слабости», как утверждает 
Benda (1960). Замедление темпов миелинизации, по-ви
димому, имеет место только в области коры больших, 
полушарий и касается в основном радиарных миелино- 
вых волокон, что, возможно, связано со структурными
нарушениями коры при этом синдроме.

Анализ данных литературы и результатов собствен
ного исследования позволил установить, что строение 
Ц Н С  при синдроме Д ауна нарушено, причем отдельные 
изменения не только значительны, но и постоянны . К  от
носительно типичным нарушениям развития Ц Н С  при 
трисомии 21 можно отнести брахицефалическую форму 
головного мозга, гипоплазию верхних височных извилин, 
укорочение интерпариетальных борозд, ножек мо^га, 
вентральное смещение мозжечка, гипоплазию Веролич.о« 
моста и отсутствие передней латеральной бороздки 
продолговатого мозга, «мозаичный» характер зрелости 
коры больших полушарий, структурные нарушения ее 
(смещения пирамидных нейронов, нарушение их ориен-^ 
тации) преимущественно в области полей 4 и 10, нали-* 
чие в белом веществе значительного числа зрелых ней
ронов, гипоплазию пирамидных путей и базиса варолие
ва моста, структурные нарушения гиппокампа, продол
говатого мозга и мозжечка.

В. Н. Русских и др. (1969) расценивают изменения 
головного мозга при синдроме Д аун а  как  агенезию, п а
рагенез и аплазию, что не совсем верно. Скорее речь 
идет не об отсутствии каких-то структур головного мозга, 
а об извращении миграции и дифференцировки нервных 
клеток. В пользу этого свидетельствуют наличие в белом 
веществе больших полушарий пирамидных нейронов, 
уменьшение их числа в третьем слое коры, а такж е дру
гие нарушения ее цитоархитектоники.

Rees (1977), изучая с помощью электронного микро
скопа кору лобных и височных долей 2 детей с синдро
мом Д ауна и не обнаружив признаков глиоза и^дегене- 
рации нейронов, сделал не совсем обоснованный вывод 
о том, что причиной задержки умственного развития 
детей в этом случае являются не морфологические, а био
химические изменения.

Вполне можно допустить, что обнаруженные в нашем 
материале структурные нарушения коры больших полу
шарий (уменьшение числа пирамидных и ганглиозных
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нейронов, смещение нейронов, нарушение их ориентации, 
недостаточное развитие дендритов и синаптического 
аппарата)  служат морфологической основой олигофре
нии при синдроме Д ауна. Как и в случаях трисомии 13 
ж 18, при синдроме Д ауна страдают не только филогене
тически новые, но и старые формации коры (гиппокамп).

Р азличная  дифференцировка участков одного и того 
ж е поля («мозаичность») свидетельствует об ее извра
щении, вследствие чего одни участки коры опережают 
в своем развитии другие. Этот признак, очевидно, х а 
рактерен для синдрома Д ауна, так как  при других хро
мосомных и генных синдромах М В П Р, а такж е в конт
рольной группе мы его не встречали. Пирамидные клет
ки, расположенные в белом веществе головного мозга 
при трисомии 21, возможно, являются нейронами треть
его слоя, не дошедшими к месту их обычной локализации. 
М ожно предположить, что в необычном месте они созре
вают раньше и, очевидно, теряют способность к даль
нейшей миграции. Раннее исчезновение незрелых клеток 
из субэпендимарной зоны вентрикулярной системы, от
носительно полная миелинизация пирамидных путей и 
других отделов Ц Н С  у детей перинатальной группы с 
синдромом Д аун а  — это признаки ускоренного созрева
ния. Гипоплазия пирамидных путей, характерная для 
этого хромосомного синдрома, связана с уменьшением 
числа клеток Беца, их смещением в область других по
лей, а такж е с уменьшением количества пирамидных 
нейронов в третьем слое 4-го поля коры больших полу
шарий.

Описанные структурные нарушения строения моз
ж ечка и продолговатого мозга, особенно нижних олив, 
видимо, могут быть морфологической основой другого 
клинического симптома синдрома Д ауна — мышечной 
гипотонии, так  как нижние оливы наряду с полосатыми 
телами участвуют в регуляции мышечного тонуса (Дзу- 
гаева, 1953).

Таким образом, структурные нарушения головного 
мозга являются морфологической основой поражения 
Ц Н С  при синдроме Д ауна, в то время как вторичные 
изменения, присоединяющиеся вследствие воздействия 
различных причин (циркуляторных, эндокринных нару
шений и др.), значительно усугубляют состояние, нару
шая компенсаторно-приспособительные процессы.
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Ц Н С П РИ  Н Е К О Т О Р Ы Х  С И Н Д Р О М А Х  М В П Р Г 
О Б У С Л О В Л Е Н Н Ы Х  С Т Р У К Т У Р Н Ы М И  
Н А Р У Ш Е Н И Я М И  А УТ ОСОМ

С и н д р о м  Вольфа— Х и р ш х о р н а  (4р-)

Синдром, обусловленный делецией короткого 
плеча 4-й хромосомы, встречается редко, его популяци
онная частота — приблизительно 1 случай на 100 ООО 
(Лазюк, Лурье, 1979). Основными клиническими симп
томами синдрома является задерж ка психического р а з 
вития и судорожные припадки, однако данные об изме
нениях Ц НС при этом заболевании довольно скудны и 
противоречивы. Так, в 1 из наблюдений, описанных в 
литературе, у мальчика, умершего в возрасте 3 мес, из
менений головного мозга не найдено (Bofinger et al., 
1973). Лишь в 1 из случаев синдрома Вольфа-—Хирш
хорна при исследовании невооруженным глазом обнару
жены изменения в виде микроцефалии и недоразвития 
извилин больших полушарий (Carter et al., 1969).

Результаты микроскопического исследования голов
ного мозга при этом синдроме такж е неопределенны. 
C arter  et al. (1969) указывают на нечеткое разделение 
коры больших полушарий на слои, а такж е на недоста
точную зрелость ее нейронов, Citoler et al. (1971) — на 
наличие большого числа зрелых пирамидных нейронов 
в молекулярном слое коры лобных долей и островка, а 
также на гетеротопии клеток Пуркинье в белое вещество 
мозжечка. Структурные нарушения мозжечка в виде 
гетеротопии клеток наружного эмбрионального слоя 
коры в одно из зубчатых ядер при этом синдроме опи
саны также G insberg и Soukup (1974). У ребенка в воз
расте 3 мес они обнаружили удвоение центрального к а 
нала терминального отдела спинного мозга. Schinzel 
и Schmid (1972) при гистологическом исследовании го
ловного мозга выявили лишь дегенеративные изменения 
нейронов зубчатых ядер мозжечка.

Нами проведено подробное морфологическое иссле
дование Ц Н С  в верифицированном кариологически наб
людении синдрома Вольфа—Хиршхорна (мертворож
денный мальчик), впоследствии описанном Mikeisaar 
et al. (1973). Головной мозг брахицефалической формы» 
несколько асимметричен, массой 411 г, с микрогирией 
лобных, теменных и затылочных долей. В то же время
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центральные извилины определяются хорошо, однако 
передние центральные извилины местами тонкие, в от* 
дельных участках прерываются мелкими бороздами. 
Лобные доли несколько деформированы. В области пря
мых извилин и обонятельных борозд имеются выпячи
вания мозговой ткани, которые соответствуют углубле
ниям передней черепной ямы в области решетчатых ко
стей. Затылочные доли больших полушарий заметно ги-.

Рис. 64. Головной мозг при синдроме Вольфа—Хиршхорна (медиаль
ная поверхность полушария). Выраженная гипоплазия затылочной

доли

поплазированы (рис. 64). Мозолистое тело сформиро
вано правильно. Полость прозрачной перегородки рас
ширена, заполнена прозрачной бесцветной жидкостью. 
Белое вещество, подкорковые ядерные группы и вентри
кулярная система при макроскопическом обследовании 
без особенностей.

Мозжечок массой 27 г (норма 23,7 г) с хорошо р аз 
витым червем и полушариями. На поперечных срезах 
в белом веществе обоих полушарий мозжечка четко вид
ны очерченные белесые очажки неправильной формы 
диаметром около 0,2—0,7 см. Оливы продолговатого 
мозга крупные и выступают над пирамидами.

Спинной мозг без видимых нарушений. Кора больших 
полушарий сохраняет четкое послойное строение и ради- 
арную исчерченность. Нейроны третьего и пятого слоев 
коры хорошо дифференцированы. В пятом слое 4-го поля
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коры местами встречаются необычные ганглиозные ней
роны (рис. 65, а ) . Неирофибриллы в пирамидных и ганг
лиозных нейронах выявляются слабо. Обычно в цито
плазме этих клеток при импрегнации по Бильшовскому 
определяется зернистость, зерна которой располагаются 
цепочками. При окраске эритрозином по Снесареву в ци
топлазме нейронов коры обнаруживается тинкториаль- 
ц ая  ацидофилия. При импрегнации по Гольджи видно

Рис. 65. Гистологические изме
нения головного мозга при син
дроме Вольфа—Хиршхорна:
а — кора (поле 4). В ганглиоз
ном слое крупный нейрон не
обычной формы. Импрегнация 
по Гольджи, Х200; б — моз
жечок, большое число миели- 
новых волокон в зубчатом яд
ре. Окраска по Шпильмейеру, 
Х42; в — продолговатый мозг. 
Умеренная гипоплазия и недос
таточная миелинизация пира
мид. Окраска по Авцыну, Х9.2

смещение отдельных пирамидных нейронов во второй 
слой^коры и значительное количество нейронов звезд
чатой и корзинчатой формы в третьем.

Миелоархитектоника коры отсутствует, лишь в пер
вом слое прокрашиваются единичные миелиновые волок
на. В поле Н 2 аммонова рога (сектор Зоммера) найдены 
участки выпадения крупных нейронов. Зубчатая фасция 
гиппокампа имеет чрезмерную извитость. Среди волокон 
наружной капсулы в правом полушарии располагается 
очажок зрелых нейронов пирамидной формы.

Нейроны подкорковых ядер достаточно зрелые. Н ей
рофибриллы в цитоплазме этих клеток развиты лучше,
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чем в нейронах коры, и прослеживаются в их отрост
ках. Количество астроцитов в белом веществе заметно 
уменьшено. Тела их мелкие, отростки короткие и тон
кие. Миелинизация белого вещества, в том числе и 
внутренней капсулы, слабая. Строение ножек мозга без 
особенностей. Базис варолиева моста несколько больше 
покрышки, однако величина их соотношения меньше, 
чем в контрольной группе. Пирамидные пучки и собст
венные волокна базиса моста не миелинизированы, в то 
время как трапецевидные тела и ретикулярная форма
ция имеют хорошо развитые миелиновые волокна.

Кора мозжечка имеет правильное строение, с тол
стым наружным эмбриональным слоем, клетки которого 
располагаются в молекулярном слое в виде отдельных 
очажков. Местами число клеток Пуркинье в области 
ганглиозного слоя коры уменьшено. Похожие на них 
клетки встречаются в белом веществе червя, а такж е 
среди клеток зернистого слоя коры. Н аряду с ганглиоз
ными клетками в белом веществе червя имеются клетки 
эмбрионального и зернистого слоев коры мозжечка.

Нервные волокна вокруг зубчатых ядер хорошо мие
линизированы. Миелинизация ослабевает по мере при
ближения к коре. В субкортикальном белом веществе 
миелиновые волокна вовсе не выявляются, за исключе
нием латеральных отделов полушарий мозжечка. По 
ходу зубчатых ядер определяется большое количество 
хорошо миелинизированных волокон (рис. 65 ,6 ) .

Гетеротопий в область зубчатых и других ядер не 
обнаружено. Пирамиды продолговатого мозга несколько 
гипоплазированы (рис. 65, в). Только единичные волокна 
пирамид имеют миелиновую оболочку. Встречаются не
большие перерывы хода ядер олив и очаги отщепления 
их нейронов в прилежащее белое вещество.

Ретикулярная формация крупная и занимает 36,25% 
площади поперечника продолговатого мозга (норма 
10,84%), доходя почти до дна четвертого желудочка. 
Волокна ее слабо миелинизированы. Вблизи шва и в 
белом веществе бухты нижних олив определяются оча
ги интенсивной миелинизации. Количество астроцитов 
в белом веществе продолговатого мозга снижено. Ядра 
дна четвертого желудочка такж е гипоплазированы и 
представлены небольшими группами недостаточно зре
лых нейронов.

В спинном мозге обнаружено расширение передней
9. Зак. 692 129

ak
us

he
r-li

b.r
u



продольной бороздки за счет уменьшения передних 
столбов, обусловленного гипоплазией пирамидных пуч
ков. Нейроны передних, боковых и задних столбов доста- 
точно зрелые с хорошо развитыми отростками и неиро- 
фибриллярным аппаратом. Столбы спинного мозга хо
рошо миелинизированы, за исключением заднего пира
мидного пучка и спинно-мозжечковых путей.

Следовательно, синдром Вольфа—Хиршхорна сопро
вождается не столь значительными структурными нару
шениями ЦНС, как аутосомные трисомии, поскольку 
процессы миграции и дифференцировки при этом виде 
хромосомной аберрации протекают относительно пра 
вильно. Это подтверждается отсутствием пирамидных,, 
нейронов в белом веществе (за исключением правой н а 
ружной капсулы). Представляет интерес увеличение 
размеров ретикулярной формации в продолговатом моз
ге что по-видимому, является следствием задерж ки 
развития данного отдела ЦНС. Об этом свидетельствует 
недостаточная миелинизация ретикулярной формации,, 
в то время как  в контрольной группе и д аж е в наблю де
ниях аутосомных трисомий она миелинизируется рань 
ше других отделов головного мозга.

Обнаруженные при этом синдроме структурные н а
рушения* мозжечка в какой-то мере схожи с изменения
ми при синдромах аутосомных трисомий, однако послед
ние ограничиваются только областью червя, т. е. Фило
генетически старым отделом мозжечка, в то время как 
более новые отделы (полушария мозжечка) р азв и та  
относительно хорошо. Выпадения нейронов в поле 2 
аммоновых рогов являются отражением частых судо
рожных припадков у детей с синдромом Вольфа Лирш- 
хорна.

Синдром Орбели (13q-)

Синдром Орбели, обусловленный делецией длин
ного плеча 13-й хромосомы, практически всегда сопро
вождается нарушениями развития ЦНС. В описанных в 
литературе случаях обнаружены различные нарушения 
развития головного мозга: грубые нарушения конечного 
мозга в виде прозенцефалии и алобарной голопрозенце- 
фалин (Орбели, Лурье, 1970; Leisti, 1971), ариненцефа- 
лия, реже внутренняя гидроцефалия, микроцефалия,, 
изолированная агенезия мозолистого тела, гипоплазия
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мозжечка или аплазия его червя, энцефалоцеле с анэн
цефалией (Sylvester et al., 1971; Schmid et al., 1975). 
Гистологические нарушения характеризуются множест
венными гетеротопиями различных клеток коры больших 
полушарий в субвентрикулярную зону (Bilchik et al., 
1972), наличием клеток Пуркинье и клеток зернистого 
слоя коры мозжечка в его белом веществе, уменьшением 
количества нейронов в столбах К ларка в грудном отде
ле спинного мозга (Sylvester et al., 1971).

Нами проведено морфологическое изучение Ц НС в 1 
наблюдении синдрома Орбели, подтвержденном карио- 
логически. Мальчик массой 2200 г, длиной 43 см родился 
на 36-й неделе беременности в состоянии асфиксии и 
умер через 1,5 ч. Голова брахицефалической формы, ее 
окружность 28 см, «лицо Поттер», ушные раковины де
формированы. При вскрытии обнаружены множествен
ные пороки различных органов и опорно-двигательного 
аппарата.

Головной мозг массой 340 г (норма 299 г ) . Извилины 
•ло нь.х и теменных долей мелкие, число их увеличено 
Ьоковые желудочки умеренно расширены, особенно зад 
ние рога. Вентрикулярная система содержит 150 мт 
прозрачного бесцветного ликвора, на всем протяжении 
имеет гладкую эпендимарную выстилку. Отверстия Мон
ро, Лушки и Мажанди, сильвиев водопровод свободно 
проходимы. Варолиев мост несколько гипоплазирован 
Мозжечок массой 17,9 г (норма 19,7 г). Извилины его 
полушарии тонкие и короткие. Продолговатый мозг, все 
черепные нервы развиты хорошо.

Послойное строение коры теменных и лобных долей 
нарушено. Слои не определяются. Кора представлена 
хаотически расположенными очагами хорошо диффе
ренцированных мелких и крупных нейронов, местами их 
полностью лишена. Ориентация нейронов нарушена. В 
височных и затылочных долях послойное строение 
относительно сохранено, однако ориентация и располо
жение пирамидных нейронов нарушены. Миелоархитек- 
тоника коры во всех полях отсутствует. В белом вещест
ве встречаются единичные скопления зрелых нейронов 
различной формы. Гиппокамп сформирован относительно 
правильно, за исключением поля Hi, в котором нет р а з 
деления на слои. В субэпендимарных отделах незрелых 
клеточных элементов не обнаружено.

Подкорковые ядра сформированы хорошо, нейроны
9 *
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их достаточно дифференцированы. Ц итоплазма отдель
ных нейронов вакуолнзирована. Структурное строение 
ножек мозга, варолиева моста, продолговатого п спин
ного мозга не нарушено. Кора мозжечка тонкая за счет 
истончения зернистого слоя. Наружный эмбриональный 
слой толстый. Число клеток Пуркинье в ганглиозном слое 
коры мозжечка уменьшено, в то время как в зернистом 
слое обнаруживается значительное количество этих кле
ток. В белом веществе червя обнаружены небольшие 
очажки, состоящие из клеток зернистого слоя коры. З у б 
чатые и другие ядра мозжечка интактны. Миелинизация 
стволовых отделов, мозжечка и спинного мозга относи
тельно хорошая, за исключением пирамидных путей, в 
которых прокрашиваются лишь единичные волокна.

Существует мнение, что типичным пороком головного 
мозга для синдрома Орбели является ариненцефалия 

Орбели, Лурье, 1970), Однако наши наблюдения и ан а 
лиз литературы показали, что прозенцефалия и аринен
цефалия не являются обязательным признаком з>'ш 
хромосомной аберрации. В какой-то мере изменения го
ловного мозга при синдроме Орбели схожи с изменения
ми в Ц НС при трисомии 13, однако в первом случае зуб- 
чатые ядра мозжечка остаются интактными, в то время 
как при синдроме П атау  всегда выявляются гетеротопии 
в зубчатые ядра. Кроме того, при делеции длинного пле
ча 13-й хромосомы отсутствуют структурные нарушения 
гиппокампа, варолиева моста и продолговатого мозга, 
которые практически всегда поражены при трисомии I .

Внутренняя гидроцефалия в приведенном нами наб
людении синдрома Орбели необструктивна и с к о р е е  все
го связана с нарушением всасывания ликвора в облас п 
в и р х о в — робеновских пространств измененных лоиных и 
теменных долей больших полушарий головного мозга. 
Тем не менее при синдроме Орбели, как и в случаях ау го- 
сомных трисомий, повреждается миграционная спосоо- 
ность нервных клеток, что проявляется структурными 
нарушениями цитоархитектоники коры больших полу
шарий, а в ряде случаев — пороками прозенцефаличе
ской группы.
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Перицентрическая инверсия 
второй хромосомы

Морфологическое исследование ребенка (маль
чик, умер в возрасте 5 мес от бронхопневмонии) с этим 
типом хромосомной аберрации впервые провел Г. И. 
Л азю к (1974). Приводим результаты наших исследова
ний ЦНС.

Головной мозг массой 621 г, что соответствует норме. 
Извилины больших полушарий мелкие, расположены 
беспорядочно. Мозолистое тело отсутствует, сохраняют
ся лишь столбы свода и передняя спайка. Вентрикуляр
ная система не расширена. Ножки мозга и варолиев мост 
обычного вида. Масса мозжечка 44,4 г (норма 40,3 г), 
отдельные его извилины мелкие и короткие. Оливы про
долговатого мозга уменьшены и не возвышаются над 
пирамидами.

Отдельные участки мягкой мозговой оболочки утол
щены, с большим числом кровеносных сосудов, местами 
группами врастающих в подлежащее белое вещество. 
В области таких врастаний в маргинальных отделах мо
лекулярного слоя обнаружено значительное количество 
незрелых округлых гиперхромных клеток. Первый слой 
коры участками значительно утолщен. Цитоархитекто
ника коры больших полушарий нарушена, за исключе
нием затылочных долей. Послойное строение коры не 
определяется, местами она полностью лишена клеточных 
элементов. Пирамидные нейроны смещены в другие 
слои.

Кора не миелинизирована. Строение гиппокампа так 
же нарушено: поле Hi аммонова рога укорочено и пред
ставлено мелкими нейронами, не разделено на слои, поле 
Н 2 истончено, число его нейронов уменьшено, форма со
хранившихся нейронов округлая, зубчатая фасция имеет 
чрезмерную извитость. Белое вещество хорошо миелини- 
знрсоано, среди его волокон встречаются единичные 
зрелые нейроны. В отдельных участках лобных долей 
миелинизированы лишь единичные волокна. Количество 
астроцитов в белом веществе уменьшено. Попадаются их 
делящиеся формы, однако преобладают астроциты с ко
роткими и тонкими отростками.

В области задних рогов боковых желудочков под 
эпендимой имеются небольшие очажки незрелых клеток. 
Подкорковые ядра развиты хорошо, их нейроны доста
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точно дифференцированы. Внутренняя капсула с обоих 
сторон хорошо миелинизирована. Строение ножек мозга 
и варолиева моста без особенностей. Кора мозжечка с 
широким наружным эмбриональным слоем, местами н а 
блюдается смещение эмбриональных клеток в молеку
лярный слой. Число клеток Пуркинье в ганглиозном слое 
уменьшено, часть таких клеток располагается на различ
ных уровнях зернистого слоя коры и в белом веществе. 
Отдельные извилины мозжечка гипоплазированы. Строе
ние их коры нарушено. Местами она представлена лишь 
тонким слоем клеток-зерен (см. рис. 22, а).  В белом ве
ществе мозжечка такж е попадаются небольшие очажки 
клеток зернистого слоя и большое количество фиброзных 
астроцитов, отростки которых переплетаются между со
бой.

Ядра олив продолговатого мозга гипоплазированы и 
занимают лишь 7,41% его поперечника (в норме — 
13,39%). Они имеют вид замкнутых кольцевидных обра
зований с извитым ходом. Нейроны ядер олив^ набухшие, 
в цитоплазме — единичные утолщенные нейрофибрил
лы. Вентромедиальная поверхность пирамид почти пол
ностью покрыта слоем мелких и средних нейронов, кото
рый постепенно переходит в ядерные группы ретикуляр
ной формации. Медиальных и дорсальных добавочных 
олив нет. Ядра подъязычных нервов не определяются. 
Вероятно, они представлены очажком крупных нейронов, 
располагающихся по средней линии в области угла ром
бовидной ямки.

Миелиновые волокна пирамид и других отделов про
долговатого мозга прокрашиваются хорошо. Серое ве
щество спинного мозга на различных уровнях имеет 
обычный вид. Миелинизация спинного мозга полностью 
завершена.

Как видно, в приведенном наблюдении такж е имеет 
место нарушение процессов миграции и дифференциров- 
ки нервных клеток. Несмотря на нарушение цитоархи
тектоники коры больших полушарий, локализация доста* 
точно дифференцированных клеток Беца не изменена. 
Очевидно* в связи с этим пирамидные пути достаточно 
развиты и хорошо миелинизированы. Структурные нару
шения мозжечка при этой хромосомной аберрации в 
отличие от аутосомных трисомий ограничиваются гл ав 
ным образом его корой.
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Частичная трисомия по длинному плечу 
хромосомы группы В

Исследование фенотипа и морфологическое иссле
дование внутренних органов при указанном в заголовке 
виде хромосомной аберрации (мертворожденная девоч
ка массой 2400 г) проведено Г. И. Лазюком (1974). Мы 
изучили изменения ЦНС.

Голова плода неправильно долихоцефалической фор
мы, окружность ее 32 см. Масса головного мозга 285 г 
(норма 317 г). Расположение извилин лобных и темен
ных долей нарушено, местами они мелкие. Однако у д а 
ется определить ход основных извилин. Обонятельные и 
зрительные нервы гипоплазированы. Мозолистое тело 
укорочено. Полость прозрачной перегородки расширена. 
Подкорковые ядра идентифицируются плохо. Вентрику
лярная система не расширена. Ножки мозга укорочены, 
длиной 0,7 см (норма 1,2-—-1,3 см), вследствие чего моз
жечок несколько смещен в вентральном направлении.

Червь мозжечка полностью отсутствует (см. рис. 
21, б),  поэтому четвертый желудочек не имеет верхней 
стенки и открыт. М асса мозжечка 10,5 г (норма 16,5 г). 
Пирамиды продолговатого мозга резко гипоплазированы, 
в то время как  оливы крупные. Передние рога шейных 
сегментов спинного мозга асимметричны.

При микроскопическом исследовании мягкая мозго
вая  оболочка в области лобных долей утолщена за счет 
смещения в нее островков мозговой ткани, преимущест
венно астроцитов и единичных нейронов. Цитоархитек
тоника коры лобных долей полностью нарушена. Высота 
ее первого слоя непостоянна: местами он полностью ис
чезает, местами крайне широкий с зазубренной поверх
ностью в глубине борозд. В наиболее измененных участ
ках 10-го поля кора имеет два слоя: наружного молеку
лярного и внутреннего густоклеточного, состоящего из 
беспорядочно расположенных недифференцированных 
нейронов.

Строение 4-го поля более сохранено, так как послой
ное строение коры определяется хорошо. В то же время 
толщина коры такж е неравномерна: тонкие участки че
редуются с более толстыми. В маргинальных отделах 
молекулярного слоя встречается значительное количест
во незрелых клеток, иногда образующих зернистый н а
ружный эмбриональный слой. Пирамидные нейроны д о 
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статочно дифференцированы, однако расположение их 
нарушено. Количество пирамидных нейронов в некото
рых участках третьего слоя коры уменьшено. Число кле
ток Беца в 4-м поле такж е уменьшено. Дендриты пира
мидных и ганглиозных нейронов развиты слабо. Строе
ние остальных полей больших полушарий сохранено луч
ше, однако толщина коры везде неравномерна.

Миелоархитектоника коры не определяется. Строение 
гиппокампа нарушено. Он уплощен. Разделение поля Hi 
на слои отсутствует. Поле Н 2 утолщено, ориентация его 
нейронов изменена. В области перехода поля Н 2 в поле 
Н 3 аммонов рог необычайно тонкий, число нейронов в 
этом месте значительно уменьшено. Поля Н 4 и Н 5 распо
лагаются по прямой линии, не образуя обычного изгиба, 
и лишь частично окружены зубчатой фасцией.

Границы подкорковых ядер нечеткие, так как  их ней
роны недостаточно зрелые. Ядра 3-й и 4-й пар черепных 
нервов в толще ножек мозга не идентифицируются и 
представлены асимметричными группами беспорядочно 
расположенных крупных нейронов. Черная субстанция 
гипоплазирована. Базис варолиева моста деформирован. 
Его пирамидные пучки смещены в вентральном н аправ
лении, асимметричны. В мягкой мозговой оболочке, в 
области базиса варолиева моста имеется округлое ж еле
зистое образование, представляющее собой, по-видимому, 
остатки гипофизарного хода.

Извилины коры мозжечка тонкие, однако строение его 
коры сохранено. В белом веществе полушарий мозжечка 
обнаружены очажки, состоящие из клеток Пуркинье и 
клеток наружного эмбрионального слоя. Встречаются 
единичные дистопичные диспластичные извилины. З у б 
чатые ядра с обеих сторон резко утолщены, не имеют 
обычного извитого вида. Гетеротопий в область этих 
ядер нет. Белое вещество мозжечка достаточно миелини- 
зировано. Миелиновые волокна из белого вещества п ро
никают в зернистый слой коры.

Строение продолговатого мозга нарушено. Пирамиды 
асимметричны, гипоплазированы и занимают всего 3,8% 
площади его поперечника (норма 12,02%). Ядра нижних 
олив крупные, их площадь составляет 17,1% площади 
поперечника (норма 13,39%). Их вентральные пластинки 
утолщены и лишены извитости, с одной стороны непо
средственно переходят в добавочную медиальную оливу. 
Дорсальные пластинки с шаровидными утолщениями.
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В толще пирамидных путей обнаружено смещение не
больших очажков нейронов ядер олив. Н а долю ретику
лярной формации приходится 7,7% площади поперечника 
продолговатого мозга (норма 10,84%), однако она хоро
шо миелинизирована. Дорсальные добавочные оливы и 
солитарные пучки отсутствуют. Ядра X (дорсальные) и 
XII пар черепных нервов асимметричны и представлены 
единичными хорошо дифференцированными нейронами. 
Пирамиды и капсула ядер олив миелинизированы слабо.,

Передние рога спинного мозга асимметричны. Число 
мотонейронов на поперечных срезах спинного мозга 
уменьшено до 3—5 клеток. В области пучка Голля выяв
ляются крупные нейроны вытянутой формы. Миелиниза- 
ция белого вещества относительно хорошая, за исключе
нием пирамидных путей.

Итак, частичная трисомия одной из хромосом группы 
В также сопровождается значительными структурными 
нарушениями практически всех отделов ЦНС, что явл я
ется следствием повреждения процессов миграции и 
дифференцировки. Остается непонятным механизм утол
щения зубчатых ядер мозжечка, так как уже в возрасте 
5 лунных месяцев эти ядра имеют извитой вид (Вербиц
кая, 1966).

Частичная трисомия по короткому плечу
хромосомы 8

Изменения Ц Н С  при указанном виде хромосом
ной аберрации описаны в 1976 г. Weleber et al. У ново
рожденной девочки наряду с врожденными пороками 
других органов авторы обнаружили агенезню мозолисто
го тела и червя мозжечка, внутреннюю гидроцефалию и 
расширение полости прозрачной перегородки. Нами про
ведено морфологическое исследование головного и спин
ного мозга 1 случая такой хромосомной аберрации.

Девочка с множественными врожденными пороками, 
масса тела 3370 г, умерла в возрасте 42 дней от двусто
ронней бронхопневмонии. Голова долихоцефалической 
формы, монголоидный разрез глазных щелей. Головной 
мозг массой 369 г, составляет 10,95% общей массы тела. 
Основные извилины больших полушарий расположены 
правильно, однако число вторичных и третичных борозд 
увеличено. Верхние височные извилины несколько гипо
плазированы. Мозолистое тело, белое вещество, вентри
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кулярная система и стволовые отделы макроскопически 
не изменены. Мозжечок массой 23 г, занимает 6,23% мас
сы головного мозга.

Послойное строение коры сохранено. В лобных, те
менных и височных долях значительно уменьшено число 
пирамидных нейронов третьего слоя, нарушена их ори
ентация, отдельные пирамидные нейроны смещены во 
второй слой. Граница коры и белого вещества в области 
полей 4 и 17 нечеткая вследствие нахождения в субкор
тикальном белом веществе большого количества зрелых 
нейронов. Клетки Беца в ганглиозном слое 4-го поля не 
идентифицируются. Строение гиппокампа нарушено. Р а з 
деление поля Hi на слои отсутствует. Поле Н 2 тонкое, 
местами лишено нейронов. Нейроны полей Нг и Нз сме
щены в прилежащее белое вещество. Зубчатая фасция 
утолщена. Нейроны подкорковых ядер хорошо дифферен
цированы. Пирамидные пучки на всем протяжении гипо
плазированы, а в области варолиева моста несколько 
асимметричны. Соотношение базиса и покрышки варо
лиева моста обычное.

Ядра нижних олив со значительными перерывами их 
хода. Медиальные добавочные оливы крупные. П ирам и
ды продолговатого мозга разделены на 2— 3 пучка вслед
ствие расположения в них крупных нейронов, относя
щихся, вероятнее всего, к дугообразным ядрам. П и р а
миды занимают 8,73% поперечника продолговатого моз
га '{норма 12,9%). В области червя мозжечка — дисто- 
пичная диспластичная извилина. Строение коры моз
жечка не изменено. Зубчатые ядра тонкие, местами ход 
их прерывается. Число мотонейронов шейного отдела 
спинного мозга уменьшено.

Миелоархитектоника коры больших полушарий не 
определяется. В белом веществе миелинизированы лишь 
единичные волокна. В стволовых отделах миелинизация 
носит очаговый характер. Полностью миелинизирована 
лишь ретикулярная формация и трапецевидные тела. 
Пирамидные пучки спинного мозга миелинизированы 
слабо. Имеющиеся изменения коры больших полушарий 
в приведенном наблюдении в большой мере схожи с из
менениями при синдроме трисомии 21 и являются след
ствием нарушения миграционной способности нервных 
клеток. Однако структурные изменения при синдроме 
Д ау н а  более значительны и затрагиваю т все отделы го
ловного мозга.
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Исследование Ц Н С  в наблюдении частичной три
сомии по короткому плечу хромосомы 10 (фенотип изу
чен Lurie et al. в 1978 г.) позволило нам выявить доста
точно широкий спектр различных нарушений.

М альчик массой 3150 г, умер на 2-й день после рож 
дения. Голова обычных размеров и формы. Масса го
ловного мозга 398 г (норма 377 г). Основные извилины 
расположены правильно, широкие вследствие слабой 
выраженности вторичных и третичных борозд. Оперку- 
лярны е и триангулярные отделы лобных долей с обеих 
сторон гипоплазированы. Теменно-затылочные борозды 
с обеих сторон широкие и глубокие. Мозолистое тело 
сформировано нормально. Полость прозрачной перего
родки расширена. Задние рога боковых желудочков 
умеренно расширены. Мозжечок массой 18 г составляет 
4,5% массы головного мозга. Червь несколько гипопла- 
зирован.

Кора больших полушарий сохраняет четкое послой
ное строение, нейроны хорошо дифференцированы. 
В нижней части третьего слоя коры 1, 4 и 10-го полей 
зам етно меньше число крупных пирамидных нейронов. 
Граница коры и белого вещества четкая, нейронов в 
белом веществе нет. Зубчатая  фасция гиппокампа чрез
мерно извита, нейроны поля Н2 смещены в прилежащее 
белое вещество. В субэпендимарных отделах вентрику
лярной системы большое количество незрелых клеточных 
элементов. Микроскопическое строение ножек мозга без 
особенностей. Соотношение базиса и покрышки варо- 
.лиева моста соответствует норме.

В белом веществе червя мозжечка — дистопичные 
диспластичные извилины, в белом веществе латеральных 
отделов левого полушария -— очажок клеток Пуркинье. 
В зубчатом ядре правого полушария — очажок гетеро- 
топии клеток наружного эмбрионального слоя. Структур
ная организация продолговатого мозга не нарушена. 
Передние столбы спинного мозга несколько гипоплази
рованы. Миелоархитектоника коры не определяется. 
Б елое  вещество, в том числе и пирамидные пучки, мие
линизированы слабо. Полностью миелинизирована лишь 
ретикулярная формация.

Обнаруженные в этом наблюдении макроскопические 
изменения головного мозга не имеют диагностического

Частичная трисомия Юр
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значения. Определенный интерес представляют лишь 
структурные нарушения мозжечка, в какой-то мере сход
ные с изменениями при трисомии 13. Очевидно, миграция 
и дифференцировка нервных клеток в данном наблю де
нии не нарушены, так  как строение цитоархитектоники 
коры больших полушарий практически сохранено.

К ак и в случаях аутосомных трисомии, при структур
ных аберрациях аутосом повреждаются все отделы ЦНС. 
Однако немногочисленность наблюдений не позволяет 
глубоко проанализировать изменения Ц Н С  при этих 
синдромах. Тем не менее ясно, что в первую очередь 
страдает структурная организация коры, гиппокампа и 
мозжечка.
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ЗАКЛЮ ЧЕНИЕ

Анализ данных литературы и результатов собст
венных исследований показал, что спектр врожденных 
нарушений Ц Н С  широко колеблется — от грубых, вы
являемых макроскопически, до структурных, обнаружи
ваемых лишь с помощью микроскопа. В последнем случае 
важное значение имеет системное исследование ЦНС, 
т а к  как  изучение взятых наугад для гистологического 
исследования 3—4 кусочков мозговой ткани в большин
стве случаев не может выявить все признаки пороков 
развития. Возникающие в Ц Н С  пороки являются след
ствием нарушения трех основных процессов онтогенеза 
головного и спинного мозга.

При неправильном закрытии медуллярной трубки 
развиваю тся анэнцефалия, экзенцефалия, сопровождаю
щиеся нарушениями перимедуллярной мезенхимы в виде 
акрании, а такж е инионцефалия и черепно-мозговые 
грыжи, при которых мягкие ткани черепа сохраняются. 
П рирода этих тяжелых нарушении ЦН С гетерогенна. 
Чащ е всего они встречаются изолированно и относитель
но редко входят в состав синдромов М В П Р хромосомной
л генной природы.

Поскольку указанные пороки сопровождаются нару
шениями мозгового черепа, их пренатальная диагностика 
относительно легка. Активное внедрение в ряде стран в 
медицинскую практику методов такой диагностики (ис
пользование ультразвука, компьютерной томографии, 
определение в околоплодной жидкости и в крови жен
щины уровня плодового альфа-протеина) помогло значи
тельно снизить частоту рождения детей с пороками Ц НС, 
Относительно более легким пороком в этой группе явля
ются нарушения развития мозолистого тела в виде его 
аплазии и гипоплазии, которые такж е могут встречаться
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как изолированный порок. Однако пороки мозолистого 
тела обычно являются составной частью синдромов 
М ВП Р.

К этой же группе пороков относится истинная порэн
цефалия, при которой полости в мозговой ткани всегда 
имеют эпендимарную выстилку и сообщаются с вентри
кулярной системой. На основании этого можно предпо
ложить, что в генезе порэнцефалии большое значение 
имеет очаговая аплазия краниального отдела нервной 
трубки, обусловленная, очевидно, нарушением врастания 
в мозговое вещество кровеносных сосудов из перимодул- 
лярной мезенхимы на ранних этапах развития Ц Н С  или 
же отсутствием концевых ветвлений тех или иных вето- 
чек внутримозговых артерий. Л ож н ая  порэнцефалия в 
свою очередь представляет собой результат очагового 
размягчения уже сформированной мозговой ткани в по
следних стадиях перинатального периода в результате-
ишемии различной природы.

Вторую группу составляют пороки головного мозга, 
являющиеся следствием нарушения деления конечного 
мозга на большие полушария, — пороки прозенцефали
ческой группы. Чащ е всего они служат проявлением син
дромов М В П Р хромосомной природы и характерны для 
синдромов П атау и Орбели. Обычно они сопровожда
ются различными нарушениями лицевых структур в виде 
циклопии, цебоцефалии, этмоцефалии, премаксиллярной 
агенезии и хейлогнатопалатосхиза. При этом не всегда 
характер нарушений лица зависит от тяжести порока.

Крайним выражением пороков прозенцефалической 
группы является ателенцефалия — редко встречающееся 
нарушение развития краниального конца нервной трубки, 
при котором большие полушария полностью отсутствуют. 
Однако в отличие от анэнцефалии мягкие покровы и кос
ти черепа при этом пороке сохраняются. В уменьшенной 
полости черепной коробки кпереди от мозжечка распо
лагается небольшое образование овальной формы, пред
ставленное мозговой тканью и покрытое мягкой мозго
вой оболочкой. Гистологическое исследование этого об
разования показало, что оно состоит из скоплений диф 
ференцированных нейронов, складывающихся в подобие 
подкорковых ядер. М ягкая мозговая оболочка не разде
лена на паутинный и сосудистый листки и содержит 
большое число очажков нервной ткани, состоящих пре
имущественно из астроцитов.
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Третья группа включает пороки головного мозга, 
обусловленные нарушениями миграции и дифференци- 
ровки нервных клеток. Генез этой группы пороков оста
ется не совсем понятным. Нарушения формирования кор
ковой пластинки проявляются изменениями формы, чис
ла и расположения извилин больших полушарий в виде 
агирии, пахигирии, микро- и полигирии. Однако наруше
ния цитоархитектоники коры больших полушарий встре
чаются и в совершенно нормальном (при исследовании 
невооруженным глазом) головном мозге,

Изменения массы больших полушарий, проявляющие
ся макроцефалией и микроцефалией, отнесены в эту 
группу условно — на основании того, что эти пороки, как 
правило, сопровождаются микро-, полигирией и гетеро- 
топиями нейронов коры в белое вещество. В то же время 
морфогенез этих пороков неясен. В каждом случае мик
роцефалии, клинически определяемом на основании 
уменьшения размеров мозгового черепа, желательно’ 
установить характер этого порока, что необходимо для 
выбора метода лечения и выяснения прогноза. Сочета
ние микроцефалии с пороками других систем указывает 
на наличие синдрома М В П Р  хромосомной или генной 
природы.

Пороки развития обонятельного анализатора прояв
ляю тся ариненцефалией, т. е. отсутствием обонятельных 
луковиц, трактов и пластинок. При пороках прозенцефа- 
лической группы отсутствие этих отделов обонятельного’ 
анализатора сопровождается тяжелыми структурными 
нарушениями гиппокампа, спектр которых такж е очень 
широк — от аплазии гиппокампа до тонких нарушений 
отдельных полей аммонова рога и зубчатой фасции.

Структурные изменения стволовых отделов головного 
мозга делятся на первичные и вторичные. Первичные — 
это результат неправильного развития собственных ядер- 
ных групп этих отделов, они изучены еще недостаточно. 
Вторичные изменения касаются в основном проводящей 
системы и отражаю т глубину поражения конечного моз
га, в первую очередь пирамидных пучков, которые при 
тяж елы х пороках конечного мозга (голопрозенцефалии,, 
ателенцефалии) полностью отсутствуют.

Поскольку систематических исследований в патолого
анатомической практике спинного мозга не проводилось, 
тонкие нарушения развития этого отдела Ц Н С  практи
чески неизвестны. Грубые нарушения спинного мозга в-
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виде различных форм спинального рахисхиза диагности
руются относительно легко.

Пороки развития мозжечка встречаются достаточно 
часто. Они характеризуются как видимыми невооружен
ным глазом (аплазии и гипоплазии полушарий и червя, 
иногда асимметричного типа), так  и разнообразными 
структурными нарушениями его коры и ядерных групп, 
свойственными синдромам М В П Р  хромосомной природы.

В особую группу объединены пороки вентрикулярной 
системы, проявляющиеся развитием гидроцефалии. 
В случаях оперативного лечения врожденных форм гид
роцефалии необходимо проведение биопсии коры боль
ших полушарий. В случаях нарушения послойного строе
ния коры оперативное лечение врожденной гидроцефалии 
нецелесообразно.

Особую трудность при оценке пороков Ц Н С  пред
ставляет диагностика сочетанных нарушений развития 
головного и спинного мозга, которые чаще всего встреча
ются при хромосомных синдромах, обусловленных абер
рациями аутосом.

Наиболее распространенные виды аутосомных трисо- 
мий (синдромы Патау, Эдвардса, Д ауна)  характеризу
ются поражением как старых, так  и новых формаций 
головного мозга, причем особенно уязвимы кора боль
ших полушарий, гиппокамп и мозжечок. При оценке 
морфологических изменений Ц Н С  при различных синд
ромах М В П Р всегда следует учитывать, что одна группа 
таких нарушений является следствием неправильного 
формообразования мозговой ткани и, по-видимому, свя
зана с хромосомным дисбалансом, вторая ж е является 
следствием циркуляторных, гормональных и других р ас
стройств, сопровождающих эти синдромы.

К первой группе относятся все микроскопически вы
являемые отклонения от нормального структурного строе
ния мозговой ткани: нарушения цитоархитектоники коры 
больших полушарий (потеря послойного строения, ано
мальная локализация нейронов, нарушение их ориента
ции), белого вещества (наличие в нем пирамидных ней
ронов), различные структурные нарушения стволовых 
отделов и мозжечка. Уменьшение числа пирамидных 
нейронов в третьем слое коры, особенно при синдроме 
Д ауна, следует такж е относить к нарушениям развития, 
поскольку этот признак является результатом задержки 
нейронов в процессе миграции в субкортикальном белом
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веществе с последующей их дифференцировкой в месте 
аномальной остановки.

Ко второй группе относятся главным образом изме
нения нейронов и клеток глии дистрофического х ар ак
тера, а такж е вторичные изменения миелиновых воло
кон. Они нарастают после рождения и имеют большое 
значение, так как способны значительно утяжелять об
щее состояние ребенка.

Учитывая, что при хромосомных болезнях, обуслов
ленных аберрациями аутосом, особенно страдают кора 
больших полушарий, гиппокамп, варолиев мост, мозж е
чок и продолговатый мозг, при подозрении на аутосом- 
ный синдром можно ограничиться взятием кусочков для 
гистологического исследования из этих отделов. Д ля  
изучения нарушений развития коры головного мозга луч
ше брать материал из более информативных полей: 4 и 
10 (передняя центральная извилина, полюс лобных до
лей) .

10. Зак. 692
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