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Резюме. Черепно-мозговая грыжа — врожденный сочетанный порок развития мозга и  черепа, причиной 
которого является дефект закрытия переднего конца нервной трубки в процессе эмбриогенеза. Уникальность дан-
ного клинического обзора заключается в том, что рассматривается случай затылочного энцефалоцеле у ребенка, 
семейные анамнестические данные которого позволяют говорить об аутосомно-доминантном характере наследо-
вания порока.

Цель исследования: Описать клинические особенности семейного случая, установить характер насле-
дования аномалии с использованием методов сегрегационного анализа, оценить результаты микрохирургического 
лечения затылочного энцефалоцеле с учетом клинико-неврологических проявлений.

Материалы и методы: Проанализированы результаты клинико-анамнестического обследования и ми-
крохирургического лечения менингоцеле у пациента в ДНХО № 7 клиники НМИЦ им. В. А. Алмазова, использован 
генеалогический метод на предмет выявления характера наследования порока, проведено исследование с целью 
выявления полиморфизмов фолатного цикла (MTHFR, MTR, MTRR).

Результаты. У пациента и его родственников имеется мягкая форма заболевания с наличием в грыжевом 
мешке только мозговых оболочек. Пациенту была успешно проведена микрохирургическая коррекция аномалии. 
Анализ родословной позволил выявить еще 7 родственников по материнской линии с подобными образованиями 
в затылочной и лобной области, без тяжелых последствий для жизни и здоровья, с вероятностью наследования 
около 50 %, что указывает на аутосомно-доминантный тип наследования. Также выявлено гетерозиготное носи-
тельство полиморфизмов MTHFR: 677 C>T (Ala222Val) и MTRR: 66 A>G (lle22Met). вероятно предрасполагающие 
к формированию мягкого фенотипа заболевания.

Заключение. Серьезные дефекты формирования и замыкания нервной трубки в большинстве случаев не-
совместимы с жизнью и чаще ассоциируются либо с привычным невынашиванием, либо с грубыми пороками раз-
вития по типу черепно- и спинномозговых грыж с соответствующей неврологической симптоматикой.

Рассмотренный клинический случай атипичен — ребенок и его родственники имеют только внешние проявле-
ния аномалии без явной очаговой и общемозговой симптоматики и снижения качества жизни. Клинико-генеало-
гические данные позволяют оценить данную ситуацию как генетическое заболевание с аутосомно-доминантным 
наследованием.

Ключевые слова: менингоцеле, энцефалоцеле, фолатный цикл, полиморфизмы, семейный случай, дет-
ская нейрохирургия
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Summary. Brain herniation is a congenital combined malformation of the brain and skull. Cause of this pathology is 
a defect in the closure of the anterior end of the neural tube during embryogenesis. The uniqueness of this clinical review is 
based on the fact that we have considered case of occipital encephalocele in a child, the family anamnesis of which suggests 
an autosomal dominant inheritance of the defect.

Materials and methods: We have analyzed results of the clinical and anamnestic examination and 
microsurgical treatment of encephalocele in a patient at the pediatric neurosurgery department № 7 of the Almazov 
National Medical Research Centre. A genealogical method was used to identify the nature of inheritance of the defect. 
Analyze of polymorphisms in the folate cycle genes (MTHFR, MTR, MTRR) was performed.
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Results: The patient and his relatives have a mild form of the disease with only the meninges present in the hernial 
sac. The patient underwent successful microsurgical correction of the anomaly. Analysis of the pedigree made it possible 
to identify 7 more relatives on the maternal side with similar formations in the occipital and frontal region, without severe 
consequences for life and health, with a probability of inheritance of about 50 %, which indicates an autosomal dominant 
type of inheritance. We also have identified heterozygous carriage of the MTHFR: 677 C>T (Ala222Val) and MTRR: 66 
A>G (lle22Met) polymorphisms, likely predisposing to the formation of a mild phenotype of the disease

Conclusion: Serious defects in the formation and closure of the neural tube are in most cases incompatible with 
life. Such pathology is most often associated with habitual miscarriage or gross malformations such as cranial and spinal 
hernias. These developmental anomalies have a neurological component complementary to their severity, depending on the 
degree of involvement of brain structures.

The clinical case we have examined is atypical — the child and his relatives have only external manifestations of the 
anomaly without obvious focal and cerebral symptoms and a decrease in the quality of life.

Clinical and genealogical data allow us to assess this situation as a genetic disease with autosomal dominant inheritance.
Keywords: meningocele, encephalocele, folate cycle, familial form, polymorphism, pediatric neurosurgery.
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Введение.
Замыкание нервной трубки происходит последо-

вательно и является одним из критических периодов 
развития нервной системы человека. На дорсальной 
поверхности зародыша на  второй неделе развития 
образуется нервная пластинка, которая формирует, 
прогибаясь по своей продольной оси, нервный жело-
бок. Края нервной пластинки, в свою очередь, при-
поднимаются, тем самым образуя нервные валики. 
К концу четвертой недели нервные валики, смыкаясь 
между собой, формируют нервную трубку, имею-
щую краниальный (передний нейропор) и  каудаль-
ный (задний нейропор) концы, которые замыкаются 
на 23–26ой день и 26–30ый день соответственно [1]. 
Воздействие на плод в этот период различных небла-
гоприятных экзо- и эндогенных факторов (например, 
дефицита фолатов [2,13,14] и, как следствие, сниже-
ние фолат-зависимого метилирования ДНК [2,3,5] 
и др.), может привести к дефекту смыкания нервной 
трубки [4] и, как следствие, серьезным порокам раз-
вития центральной нервной системы плода [6].

Клинический случай.
Мальчик Ф., 7 месяцев.
Из анамнеза жизни известно, что ребенок от  2 

беременности (первый ребенок — мальчик трех 
лет с  подкожным образованием в  затылочной обла-
сти, не обследован), протекавшей на фоне токсикоза 
в 1 триместре, ОРЗ в 1 и 3 триместре, приема фолие-
вой кислоты 400 мг/с, перенесенного кольпита. Роды 
вторые, срочные, оценка по шкале Апгар: 8/9 баллов, 
длина тела при рождении: 55 см, масса тела при рож-
дении: 3930 гр, ребенок доношенный.

При рождении в  затылочной области выявлено 
опухолевидное образование диаметром 2.0  см си-
нюшного цвета с сосудистым рисунком.

На пятые сутки жизни переведен в стационар, где 
были диагностированы: энцефалоцеле затылочной 
области, открытое овальное окно.

В стационаре были проведены следующие ин-
струментальные исследования:

28.06.2022 УЗИ: энцефалоцеле затылочной обла-
сти;

08.07.2022 МРТ: энцефалоцеле затылочной обла-
сти; атрофические изменения червя мозжечка; киста 
полости прозрачной перегородки;

Снимок 1. МРТ пациента (сагиттальный срез) 
Figure 1. MRI of the patient (sagittal section)

Снимок 2. МРТ пациента (аксиальный срез)
Figure 2. MRI of the patient (axial section)
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Снимок 3. МРТ пациента (грыжевой мешок)
Figure 3. MRI of the patient (hernial sac)

23.08.2022 МСКТ: образование мягких тканей за-
тылочной области с признаками связи с интракрани-
альными структурами через щелевидный дефект за-
тылочной кости на уровне стока синусов.

Снимок 4. СКТ головы, 3D-реконструкция
Figure 4. SCT of the head, 3D reconstruction

Снимок 5. СКТ головы (аксиальный срез)
Figure 5. SCT of the head (axial section)

Снимок 6. СКТ головы, аксиальный срез (костный дефект)
Figure 6. SCT of the head, axial section (bone defect)

Снимок 7. СКТ головы (сагиттальный срез)
Figure 7. SCT of the head (sagittal section)

Ребенок был выписан из стационара через 2,5 не-
дели, в  дальнейшем моторное развитие в  пределах 
возрастной нормы.

В 2023 году госпитализирован в плановом поряд-
ке в НМИЦ им. В. А. Алмазова с целью дообследова-
ния и хирургического лечения.

Фотография 1. Ребенок Ф. при поступлении 
(затылочное энцефалоцеле)
Photo 1. Child F. upon admission (occipital encephalocele)
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Фотография 2. Ребенок Ф. на операционном столе
Photo 2. Child F. on the operating table

По данным объективного осмотра при поступле-
нии в затылочной области визуализируется грыжевой 
мешок диаметром 3,5 см и возвышающийся над уров-
нем кожи на 1 см, стенки мешка представлены кожей 
с участком истонченной кожи 1*1,5  см. По данным 
нейровизуализации в затылочной области определя-
ется костный дефект размером 17*5 мм с грыжевым 
выпячиванием (содержимое которого имеет гетеро-
генный характер) размерами 20*18*5 мм. В структу-
ре грыжевого мешка определяется ликвор и тяж нерв-
ной ткани с кровеносными сосудами, распространя-
ющийся интракраниально.

При сборе семейного анамнеза установлено, что 
у матери, старшего брата и ряда родственников име-
ются аналогичные подкожные образования.

Цель. Описать клинические особенности семей-
ного случая, установить характер наследования ано-
малии с  использованием методов сегрегационного 
анализа, оценить результаты микрохирургического 
лечения затылочного энцефалоцеле с учетом клини-
ко-неврологических проявлений.

Материалы и  методы: Проанализированы ре-
зультаты клинико-анамнестического обследования 
и микрохирургического лечения энцефалоцеле у па-
циента в  ДНХО № 7 клиники НМИЦ им.  В. А. Ал-
мазова, использован генеалогический метод с целью 
выявления характера наследования порока, иссле-
дование полиморфизмов в  генах фолатного цикла 
(MTHFR, MTR, MTRR).

Результаты. У  пациента и  его родственников 
имеется мягкая форма заболевания с наличием в гры-
жевом мешке только мозговых оболочек. Пациенту 
была успешно проведена микрохирургическая кор-
рекция аномалии, на момент выписки общее состоя-
ние ребенка удовлетворительное, в неврологическом 
статусе очаговой и менингеальной симптоматики нет, 
гипертензионный синдром отрицательный, парезов 
конечностей нет.

Изучение семейного анамнеза показало наличие 
8 случаев заболевания в 3 поколениях семьи, включая 
мать и старшего брата пробанда.

Фотография 3. Старший сын       
Photo 3. Eldest son                        

Фотография 4. Мать ребенка 
Photo 4. Child's mother
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Фотография 5.  Двоюродная сестра матери ребенка 
(по материнской линии)
Photo 5. Child's mother's cousin (maternal)

Фотография 6. Дядя матери (по материнской линии)
Photo 6. Mother's uncle (maternal)

Представленная схема родословной демонстриру-
ет наследование с неполной пенетрантностью. С уче-
том проявлений заболевания в следующих поколени-

ях можно говорить о вероятности наследования око-
ло 50 %, что подтверждает аутосомно-доминантный 
характер наследования.

Схема родословной пациента.
II: 1 — 1961 г. р., 2 — 1963 г. р., 3 — 1964 г. р., 4 — 1965 г. р., 5 — 1967 г. р., заднее энцефалоцеле, 6 — 1969 г. р., 7 — 1973 г. р., 
8 — 1975 г. р., летальный исход в возрасте 3 месяцев на фоне гепатоспленомегалии
III: 2 — 1983 г. р., сахарный диабет, бесплодный брак, 3 — 1985 г. р., сахарный диабет, 4 — 1985 г. р., переднее энцефалоцеле, 
5 — 1987 г. р., 6 — 1992 г. р., 7 — 1993 г. р., заднее энцефалоцеле, 8 — 1988 г. р., 9 — 1989 г. р., заднее энцефалоцеле, бесплодный 
брак, 11 — 1995 г. р., 12 — 2004 г. р., заднее энцефалоцеле
IV: 1 — 2008 г. р., 2 — 2013 г. р., переднее энцефалоцеле, 3 — 2020 г. р., 4 — 2019 г. р., заднее энцефалоцеле, 5 — 2022 г. р., заднее 
энцефалоцеле, 6 — 2011 г. р.
Picture 1. Legend.
II: 1 — born 1961, 2 — born 1963, 3 — born 1964, 4 — born 1965, 5 — born 1967, posterior encephalocele, 6 — born 1969, 
7 — born 1973, 8 — born 1975, death at the age of 3 months due to hepatosplenomegaly
III: 2 — born 1983, diabetes mellitus, infertile marriage, 3 — born 1985, diabetes mellitus, 4 — born 1985, anterior encephalocele, 
5 — born 1987, 6 — born 1992, 7 — born 1993, posterior encephalocele, 8 — born 1988, 9 — born 1989, posterior encephalocele, infertile 
marriage, 11 — born 1995, 12 — born 2004 r., posterior encephalocele
IV: 1 — born 2008, 2 — born 2013, anterior encephalocele, 3 — born 2020, 4 — born 2019, posterior encephalocele, 5 — born 2022, 
posterior encephalocele, 6 — born 2011



174

Том XV, № 4, 2023

RUSSIAN NEUROSURGICAL JOURNAL named after professor A.L. Polenov

ОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ И КЛИНИЧЕСКИЕ СЛУЧАИ

У ребенка выявлено гетерозиготное носитель-
ство полиморфизмов MTHFR: 677 C>T (Ala222Val) 
и MTRR: 66 A>G (lle22Met), вероятно предрасполага-
ющие к формированию мягкого фенотипа заболева-
ния. У матери ребенка, в свою очередь, выявлено ге-
терозиготное носительство полиморфизмов MTHFR: 
1298A>C (rs1801131) и MTR: 2756A>G (rs1805087). 
Данная информация приведена ниже в виде таблицы.

Заключение. 
Серьезные дефекты формирования и  замыкания 

нервной трубки в большинстве случаев несовмести-
мы с жизнью и в массовой литературе чаще ассоции-
руются либо с привычным невынашиванием, беспло-
дием вследствие дефекта имплантации, либо с  гру-
быми пороками развития по  типу анэнцефалии [7], 
черепно- и  спинномозговых грыж, грубых пороков 

в составе синдромов (Меккеля-Губера [8,9], Робертса 
[10], Гольденхара [11] и ряда других) с соответствую-
щей неврологической симптоматикой.

Рассмотренный клинический случай атипичен — 
ребенок и его родственники имеют только внешние 
проявления аномалии без явной очаговой и  обще-
мозговой симптоматики и снижения качества жизни. 
Клинико-генеалогические данные позволяют оце-
нить данную ситуацию как генетическое заболевание 
с аутосомно-доминантным наследованием.

С высокой вероятностью наличие выявленных 
полиморфизмов генов фолатного цикла у  матери 
повысило индивидуальную физиологическую по-
требность в  фолатах, что способствовало развитию 
черепно-мозговой грыжи у ребенка в рассмотренном 
клиническом случае.

Таблица 1. Выявленные варианты полиморфизмов генов фолатного цикла у матери и ребенка. 
Table 1. Variants of polymorphisms in genes involved in folate metabolism found in mother and child.

Полиморфизм Норма Мать  Ребенок 

MTHFR (1298) A/A 1298 A>C (rs1801131) A/A

MTHFR (677) C/C C/C 677 C>T (Ala222Val)

MTRR (66) A/A A/A 66 A>G (lle22Met)

MTR (2756) A/A 2756A>G (rs1805087) A/A
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