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В рожденные пороки развития головного мозга (цереб-
ральные эмбриофетопатии, дисгенезии или мальфор-

мации), встречающиеся приблизительно у 1 из 100 новорож-
денных, представляют одну из серьезных проблем современ-
ной медицины, так как в 30% случаев бывают причиной анте-
натальной и ранней детской смертности [1–4]. Выжившие де-
ти с пороками головного мозга в дальнейшем являются инва-
лидами по таким тяжелым заболеваниям, как органические
формы умственной отсталости, детские церебральные пара-
личи, различные формы симптоматической эпилепсии [2, 5]. 

С внедрением в практику современных методов исследо-
вания нервной системы, в первую очередь – нейровизуали-

зации (нейросонография – НСГ, компьютерная томогра-
фия – КТ, магнитно-резонансная томография – МРТ), появи-
лась возможность не только прижизненно, но и антенаталь-
но выявлять различные аномалии развития центральной
нервной системы (ЦНС) [1–3, 6].

В структуре процессов нейроонтогенеза одним из наибо-
лее важных этапов формирования головного мозга человека
является нейрональная пролиферация (2–4 мес внутриутроб-
ного развития). Согласно современным данным, головной
мозг представляет собой преобразованные стенки эмбрио-
нальных мозговых пузырей, полости которых образуют желу-
дочки мозга. Внутренняя зона этих пузырей (перивентрику-
лярная область) является «зародышевой» для клеток голов-
ного мозга. Суть процессов, происходящих на 2–4 мес внутри-
утробного развития, заключается в активном размножении
нервных клеток в этой области (нейрональная пролиферация)
с последующей их радиальной миграцией и размещением в
наружной части (краевой зоне) стенки пузыря (будущей коре
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головного мозга) [2, 3, 7]. В результате нарушения процессов
нейрональной пролиферации развиваются тяжелые структур-
ные нарушения головного мозга: уменьшение его вещества
(микроцефалия), увеличение последнего (мегалоэнцефалия),
а также нейрокожные синдромы – «факоматозы» (тубероз-
ный склероз, энцефалотригеминальный ангиоматоз, нейро-
фиброматоз) [2–4, 8, 9]. Практически все болезни, развивши-
еся вследствие нарушенной нейрональной пролиферации, со-
провождаются тяжелой степенью инвалидизации и социаль-
ной дезадаптацией [1, 2]. Кроме того, обследование детей с
различными отклонениями в психо-речевом и моторном раз-
витии выявило, что врожденные аномалии головного мозга, в
том числе и болезни нарушений нейрональной пролиферации,
являются причиной этих расстройств в 35–40% случаев [2].
В основе дисгармоничного развития процессов нейрональной
пролиферации лежат наследственные факторы (хромосом-
ные, генетические, тератогенные), а также возникновение
спорадических форм заболеваний, в том числе обусловлен-
ных новыми спонтанными мутациями генов [2, 7].

Цель настоящего исследования – выявление особенно-
стей структурной организации головного мозга при врож-
денных микро- и макроцефалиях и различных факоматозах
с помощью методов лучевой диагностики (КТ, МРТ). 

Пациенты и методы

Под нашим наблюдением был 41 ребенок с синдромами
«нарушения нейрональной пролиферации» в возрасте от 5 су-
ток до 3 лет. Распределение больных по формам синдромов
«нарушения нейрональной пролиферации» представлено
в таблице. 

Все пациенты обследованы на клинической базе кафедры
неонатологии ФУВ ГОУ ВПО РГМУ им. Н.И.Пирогова в отде-
лении компьютерной и магнитно-резонансной томографии
Морозовской детской городской клинической больницы. 

Результаты исследования и их обсуждение

Первичную врожденную микроцефалию (8 детей) отлича-
ли малые размеры головы при рождении, плотные кости, на-
личие черепных синостозов, уменьшенные черепные род-
нички или их отсутствие, что согласовалось с данными лите-
ратуры [2, 5, 10]. У 4 больных имели место неонатальные ге-
нерализованные клонические судороги. Из-за особенностей
строения родничков визуализация мозга с помощью НСГ у
них была затруднена. При проведении КТ выявлены: умень-
шение размеров головного мозга преимущественно за счет
лобных долей (гипоплазия), плотные утолщенные кости че-
репа, недоразвитие или отсутствие родничков. Во всех слу-
чаях врожденной микроцефалии патологических изменений
мозжечка и ствола мозга не обнаружено. У 3 пациентов на-
ряду с врожденной микроцефалией, выявлены КТ признаки
гипоксически-ишемических изменений головного мозга, что
указывает на сочетанные пре- и перинатальные поврежде-
ния (рис. 1). В динамике у всех детей с врожденной микро-
цефалией была выявлена умственная отсталость различной
степени выраженности.

Таблица. Распределение больных по формам синдромов «нару-
шения нейрональной пролиферации»

Синдром Число пациентов

Первичная (врожденная) микроцефалия 8
Макроцефалия, в том числе:

билатеральная мегалоэнцефалия 7
унилатеральная, или гемимегалоэнцефалия 3

Туберозный склероз 12
Энцефалотригеминальный ангиоматоз 6
Нейрофиброматоз 5
Всего 41

Рис. 1. Компьютерные томограммы ребенка 2 мес. Диагноз: врожденная первичная микроцефалия. 
Форма черепа изменена, кости уплотнены, роднички отсутствуют. Лобные доли уменьшены в размерах (гипоплазия). Субарахноидальные
пространства лобных долей, сильвиевы щели, передний отдел межполушарной щели расширены.
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Рис. 2. Компьютерные томограммы ребенка 3 лет. Диагноз: мегалоэнцефалия, агенезия мозолистого тела. 
Левое полушарие головного мозга увеличено. III желудочек расположен высоко между раздвинутыми телами боковых желудочков. Боко-
вой желудочек расширен на стороне поражения. Кора левого полушария утолщена.
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В соответствии с международными диагностическими
критериями в структуре врожденной макроцефалии выде-
лено состояние, обусловленное собственно увеличением
объема головного мозга и соответственным ему увеличе-
нием размеров головы – мегалоэнцефалия [2, 10–12]. Ме-
галоэнцефалия проявлялась в двух формах – генерализо-
ванная (билатеральная) и очаговая (односторонняя, уни-
латеральная, гемимегалоэнцефалия). Мегалоэнцефалию
приходилось дифференцировать с другим вариантом уве-
личения размеров головы, но имеющим в основе врожден-
ную деструкцию вещества головного мозга – гидроанэн-
цефалию. 

Врожденную генерализованную мегалоэнцефалию (все-
го 10 пациентов) характеризовали крупные размеры чере-
па после рождения (превышающие нормативы на 2–4 см),
и в 2 случаях – генерализованные неонатальные судо-
роги. В отличие от врожденной гидроцефалии большие
роднички не были увеличены, черепные швы сомкнуты.
В дальнейшем у 2 детей с мегалоэнцефалией и судорога-
ми были обнаружены: общий гигантизм, гипогликемия,
макроглоссия, пупочная грыжа и задержка психомоторно-
го развития, что позволило верифицировать синдром Бе-
квита–Видемана. У остальных детей психомоторное раз-
витие нарушено не было, что позволило установить диаг-
ноз доброкачественной аутосомно-рецессивной формы
мегалоэнцефалии. 

У всех 3 пациентов с очаговой унилатеральной гемимега-
лоэнцефалией с рождения отмечена черепно-лицевая асим-
метрия. Неонатальные судороги были, как правило, очаго-
выми (парциальные) или полиморфными. Во всех случаях

были выражены задержка психомоторного развития и оча-
говые нарушения функций черепных нервов и двигательной
сферы, локализованные обычно контрлатерально по отно-
шению к пораженному полушарию. 

При НСГ специфических признаков как генерализованной,
так и очаговой макроцефалии выявлено не было. В 2 случаях
унилатеральная гемимегалоэнцефалия была причиной ран-
ней эпилептической энцефалопатии (синдром Отахара), о
которой ранее сообщалось как нами, так и зарубежными ис-
следователями [3, 13]. При проведении КТ и МРТ головного
мозга были обнаружены следующие изменения: увеличение
одного полушария головного мозга, расширение бокового
желудочка на стороне поражения, одностороннее утолще-
ние коры (рис. 2). 

Мегалоэнцефалию дифференцировали с макроцефа-
лией, обусловленной гидроанэнцефалией. У этих больных
с рождения отмечено увеличение размеров большого
родничка и окружности черепа, сопровождающееся выра-
женным истончением его костей (клинический симптом
«пергаментных» костей). Во всех случаях гидроанэнцефа-
лии имели место генерализованные тонические судороги,
но, в отличие от врожденной гидроцефалии, признаков
внутричерепной гипертензии и прогрессирующего увели-
чения размеров головы отмечено не было. Кроме тяже-
лых, резистентных к лечению судорог у всех пациентов с
этим заболеванием имели место выраженные неврологи-
ческие, в том числе бульбарные и грубые двигательные
(тетрапарез) расстройства; отсутствовало психическое
развитие и физиологические рефлексы; были нарушены
сосание и глотание. Диагноз «гидроанэнцефалия» уста-

Рис. 3. Топограмма (А) и компьютерная томограмма (Б) ребенка 12 дней. Диагноз: врожденная гидроанэнцефалия. 
Форма черепа изменена, кости переднего отдела свода черепа истончены. Вещество мозга больших полушарий практически отсутствует.

А Б
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навливали после КТ или МРТ, на которых выявляли прак-
тически полное отсутствие головного мозга с заменой его
ликвором (рис. 3). 

У 23 пациентов диагностированы факоматозы, относя-
щиеся к группе нейроэктодермальных дисплазий, возника-
ющих на этапе нейрональной пролиферации вследствие на-
рушения дифференцировки (гистогенез) эмбриональных
бластных клеток. Для этих заболеваний характерны различ-
ные кожные изменения и выраженная неврологическая
симптоматика. Диагноз отдельных форм факоматозов уста-
навливали в соответствии с международными критериями
[2, 7, 9, 14, 15].

Клинические проявления туберозного склероза или бо-
лезни Бурневилля–Прингла (12 пациентов) в неонатальном
периоде не отличались какой-либо спецификой. У 5 де-

тей после рождения были отмечены неонатальные судоро-
ги (у 3 – парциальные, у 1 – атипичные, в виде апноэ, у 1 –
генерализованные клонические). У всех пациентов судо-
роги отличались высокой частотой, склонностью к серий-
ности и резистентностью по отношению к терапии барби-
туратами. В остальных случаях эпилептические приступы
дебютировали в возрасте от 3 до 6 мес в виде инфантиль-
ных спазмов. Специфические фенотипические кожные
признаки туберозного склероза обычно проявлялись в
возрасте 3–5 мес в виде небольших овальных депигменти-
рованных пятен. Примечательно, что эти пятна обычно по-
являлись одновременно с эпилептическими приступами.
У 6 больных были отмечены и другие кожные проявления
в виде ангиоматоза и «кофейных» пятен. Уже в первом по-
лугодии жизни у всех детей с туберозным склерозом име-

Рис. 5. Компьютерные томограммы ребенка 1 года 2 мес. Диагноз: энцефалотригеминальный ангиоматоз. 
В корковом отделе теменно-затылочной области левого полушария головного мозга – обширные петрификаты. Субарахноидальные про-
странства расширены.

Рис. 4. Компьютерные томограммы ребенка 8 мес. Диагноз: туберозный склероз. 
В стенках боковых желудочков субэпендимально расположены специфические петрификаты.
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ла место задержка психо-предречевого развития, более
отчетливо формировавшаяся на втором году. В 8 из 12 се-
мей у одного из родителей были отмечены моносимптом-
ные признаки этого заболевания (депигментированные
пятна на коже туловища, аденомы сальных желез на лице),
что указывало на доминантный характер наследования
синдрома [2, 9]. В остальных случаях возникновение забо-
левания считали спорадическим (варианты новых мута-
ций?). Наиболее информативными были изменения, выяв-
ленные на КТ (рис. 4).

Энцефалотригеминальный ангиоматоз (болезнь Штурге–
Вебера) проявлялся у всех 6 пациентов сразу после рожде-
ния в виде кавернозных ангиом, локализующихся на лице в
местах выходов тройничного нерва, что соответствовало
классической картине этого заболевания [2, 15]. В 3 случаях
из 6 ангиомы располагались на туловище; у 4 детей в неона-
тальном периоде были отмечены парциальные судороги,
а дальнейшем сформировались гемипарезы, контрлате-
ральные энцефалотригеминальной ангиоме. В 3 случаях
на стороне ангиомы была выявлена врожденная глаукома.

Рис. 6. МР-томограммы ребенка 10 мес. Диагноз: энцефалотригеминальный ангиоматоз. А – МР-томограмма без контрастного уси-
ления; Б, В, Г – с контрастным усилением. 
Увеличено сосудистое сплетение бокового желудочка пораженной стороны (Б, указано стрелкой); ангиомы (области повышения сигнала –
указаны стрелками) в субарахноидальном пространстве борозд (В), в конвекситальном субарахноидальном пространстве (Г). Размеры по-
раженного полушария уменьшены.

А Б

В Г
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При проведении КТ у 7 больных уже на топограмме опреде-
лялись петрификаты в теменно-затылочных областях. Более
детально поражение мозга оценивали на аксиальных сре-
зах: имело место одностороннее поражение корковых отде-
лов теменно-затылочных областей (петрификаты в них).
Во всех случаях была выявлена умеренно выраженная атро-
фия вещества мозга (рис. 5).

При проведении МРТ с контрастным усилением тем боль-
ным, у которых не были выявлены кальцификаты, у них бы-
ли обнаружены ангиомы, визуализировавшиеся как области
повышения сигнала в конвекситальном субарахноидальном
пространстве и в таковом борозд, и увеличение сосудистого
сплетения бокового желудочка пораженной стороны. У всех
больных отмечены признаки атрофии пораженного полуша-
рия (рис. 6).

Нейрофиброматоз (болезнь Реклингаузена) был диагно-
стирован у 5 пациентов. По сравнению с другими упомяну-
тыми ранее синдромами этот диагноз устанавливали в воз-
расте от 2 до 3 лет, причем только нейрофиброматоз 1-го ти-
па с характерным поражением зрительных путей. В неона-
тальном периоде и на первом году жизни ни одного случая
этого заболевания выявлено не было, хотя гиперпигменти-
рованные «кофейные» пятна фиксировали у пациентов пер-
вого года жизни. Начальными клиническими проявлениями
нейрофиброматоза 1-го типа были: парциальные судороги, а
также мелкие округлые образования на коже по ходу круп-
ных периферических нервов, «кофейные» пятна на тулови-
ще, у 3 пациентов – пигментный невус в области крестца,
еще у 2 – снижение зрения и косоглазие. Наиболее частым
признаком нейрофиброматоза I типа, выявляемым на КТ и
МРТ, было объемное образование (глиома) зрительного
нерва, одно- или двустороннее, которое у 2 пациентов рас-
пространялось на область хиазмы и зрительные тракты
(рис. 7). В головном мозге объемное образование (астроци-
тома) наиболее часто локализовалось в области среднего
мозга, о чем сообщалось и в литературе [2, 6]. 

Таким образом, «синдромы нарушения нейрональной
пролиферации» представляют собой гетерогенную группу

состояний, отличающихся клиническим полиморфизмом и
имеющих специфические структурные изменения в голов-
ном мозге, выявляемые при проведении комплексной луче-
вой диагностики. Важнейшими общими клиническими про-
явлениями этих синдромов являются: эпилептические судо-
роги, как правило, резистентные к антиконвульсантной те-
рапии, дисморфический фенотип пациентов, нарушения
психического и, в меньшей степени, моторного развития.
Всем формам факоматозов свойственны кожные измене-
ния в сочетании с неврологическими симптомами. При вы-
явлении подобных клинических особенностей в раннем дет-
ском возрасте и, особенно, резистентных эпилептических
судорог, необходимо этапное комплексное лучевое обсле-
дование (НСГ при рождении и в первые месяцы жизни, а за-
тем – КТ и МРТ). Каждый из методов лучевой диагностики
не исключает другого, а в большинстве случаев дополняет
качественно новой информацией о структуре головного
мозга. Комплексное обследование позволяет выявить раз-
личные структурные изменения головного мозга, связан-
ные с нарушением этапа нейрональной пролиферации, про-
исходящим в период со 2 по 4 мес внутриутробного разви-
тия плода. Своевременная и точная синдромальная диагно-
стика этих нарушений нейроонтогенеза необходима, преж-
де всего, для проведения раннего медико-генетического об-
следования в семьях, уже имеющих больного ребенка с по-
добными синдромами, так как в большинстве случаев забо-
левания эти являются аутосомно-доминантными, и риск ро-
ждения больных детей в последующем чрезвычайно высо-
кий. При выявлении тератогенных факторов, воздействую-
щих на плод на 2–4-м месяце внутриутробной жизни, приво-
дящих к возникновению пороков развития ЦНС, их необхо-
димо по возможности исключить в случае последующих бе-
ременностей. К сожалению, провести профилактику новых
спонтанных генных мутаций, вызывающих «синдромы нару-
шений нейрональной пролиферации» на современном
уровне развития медицины практически не представляется
возможным. Это ставит перед генетиками проблему поиска
новых мутагенных факторов. 

Рис. 7. Компьютерные томограммы ребенка 2,5 лет. Диагноз: нейрофиброматоз I типа. 
Отчетливо видны: глиомы зрительных нервов (А); объемное образование хиазмальной области, распространяющееся на прилежащие
структуры мозга (Б); сдавление III желудочка, асимметричное расширение боковых желудочков (В).
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Эффективность пробиотиков в лечении атопического дерматита у детей: 
результаты мета-анализа

На сегодняшний день опубликовано несколько статей, подтверждающих эффективность пробиотиков в лечении атопи-
ческого дерматита. Однако не во всех исследованиях были получены одинаковые результаты.

Целью проведенного мета-анализа была оценка эффективности пробиотиков в лечении атопического дерматита, а так-
же определение влияния вида применяемого пробиотика, длительности терапии, возраста пациента, тяжести заболевания
и IgE-опосредованной сенсибилизации на эффективность лечения.

В данный мета-анализ включались рандомизированные контролируемые исследования, в которых изучалась эффектив-
ность использования пробиотиков в лечении атопического дерматита, при этом выполнялся многосторонний поиск в базах
данных до января 2008 г. включительно. Три эксперта независимо друг от друга проводили оценку методологических ка-
честв исследований. Все данные были проанализированы с целью суммарной оценки эффективности использования про-
биотиков при лечении атопического дерматита, а также была определена терапевтическая польза препаратов для отдель-
ных подгрупп пациентов.

Во время поиска было идентифицировано 11 исследований, однако соответствующих критериям включения в мета-ана-
лиз оказались только 10 исследований (общее количество пациентов – 678). Была выявлена статистически значимые раз-
личия снижения бальной оценки по шкале SCORAD (Scoring of Atopic Dermatitis Severity Index) при использовании пробиоти-
ков по сравнению с плацебо (среднее изменение по сравнению с исходным состоянием -3,01; 95% ДИ, -5,36 -0,66; р = 0,01).
У детей со средне-тяжелым заболеванием был получен наиболее благоприятный ответ на лечение. Длительность назначе-
ния пробиотика, возраст и вид используемого пробиотика не влияли на исход лечения.

Таким образом, результаты данного мета-анализа продемонстрировали, что пробиотики оказывают умеренно выражен-
ный эффект при лечении атопического дерматита у детей, причем наибольшая польза от назначения пробиотиков была вы-
явлена у пациентов со средне-тяжелой формой заболевания.
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