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Даны современные представления о синдроме Денди—Уокера: анатомия врожденного дефекта, этиологические и патогене-
тические гипотезы, роль наследственных факторов. Приводится собственное наблюдение синдрома Денди—Уокера у но-
ворожденного ребенка, результаты магнитно-резонансной томографии. Большое значение придается ранней диагностике и 
своевременной хирургической коррекции.
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The authors give the present views of the Dandy—Walker syndrome: the anatomy of the congenital defect, ethiopathogenetic hypoth-
eses, and the role of congenital factors. They provide their observation of the Dandy—Walker syndrome in a neonatal infant and the 
results of magnetic resonance imaging. A premium is placed upon its early diagnosis and timely surgical correction.
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НАСЛЕДСТВЕННЫЕ БОЛЕЗНИ

Впервые описание синдрома Денди—Уокера было 

дано почти 100 лет назад, в 1914 г. W. Dandy и 

K. Blackfun в статье, посвященной изучению разных 

форм гидроцефалии [1]. Синдром отличался выра-

женным клиническим полиморфизмом. Это пос-

лужило поводом для длительной дискуссии, так как 

высказывалось мнение, что речь идет о совершенно 

разных, но близких по своим клиническим проявле-

ниям заболеваниях. Через 7 лет W. Dandy проанали-

зировал методы диагностики и лечения данного по-

рока; спустя 21 год A. Walker предложил вариант его 

хирургической коррекции. В 1954 г. фамилии этих 

двух исследователей были объединены в названии 

указанного синдрома [2].

Синдром Денди—Уокера — порок развития голов-

ного мозга, который характеризуется триадой при-

знаков [3]:

— гипоплазией червя мозжечка (и полушарий);

— расширением III желудочка до формирования 

кисты задней черепной ямки из-за ее увеличения, 

связанного со смещением вверх латеральных си-

нусов и мозжечкового намета;

— внутренней гидроцефалией.

Существует определенная вариабельность клини-

ческих признаков, что послужило поводом для про-

должительных дискуссий при изучении синдрома. 

У некоторых больных выявляют гипоплазию червя 

мозжечка/или небольшие кисты при нормальной 

заднечерепной ямке. В то же время могут быть дру-

гие варианты, когда полностью отсутствует червь 

мозжечка, ствол мозга оказывается недостаточно 

развитым. Церебральные аномалии, связанные с 

синдромом Денди—Уокера, могут включать явления 

дисплазии (нейрональная гетеротопия, шизэнце-

фалия, дисгенезия мозолистого тела и голопрозэн-

цефалия). Теперь эти находки принято расценивать 

как вариант синдрома Денди—Уокера. Многие ис-

следователи считают, что внутренняя гидроцефалия 

не типична для плода, она формируется несколько 

позже и является вторичной [4, 5]. Уровень обструк-

ции сильвиева водопровода и препятствие току 

спинномозговой жидкости находятся в месте выход-

ных отверстий IV желудочка.

Специалисты пренатальной функциональной 

диагностики выделяют полную и неполную, а также 

закрытую и открытую формы синдрома Денди—Уо-

кера [6]. Полная форма характеризуется агенезией 

червя мозжечка и наличием явной коммуникации 

между IV желудочком и кистой в области большой 

цистерны. Неполная форма — это частичная агенезия 

нижней части червя мозжечка, в связи с чем комму-

никация IV желудочка с кистой большой цистерны 
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прослеживается не на всем протяжении червя. От-

крытая и закрытая формы различаются наличием или 

отсутствием окклюзии отверстий Люшке и Мажанди 

и сообщением желудочка с подпаутинным пространс-

твом [7].

Этиология синдрома до сих пор остается неясной. 

Среди основных гипотез можно выделить следующие:

— остановка эмбрионального развития в процессе 

формирования ромбовидного мозга;

— атрезия выходного отверстия из IV желудочка при 

отсроченном открытии отверстия Мажанди [4];

— возникновение сосудистого сплетения IV желу-

дочка в середине тонкой крыши ромбовидного 

мозга [5]. Это предположение основано на экс-

периментальных данных, так как аналогичные 

феномены могут наблюдаться у линии мышей 

с врожденной гидроцефалией, у которых остается 

верхняя мембранная область, ведущая к большой 

кисте между червем мозжечка и сосудистым спле-

тением. Формирование большой кисты в задней 

черепной ямке нарушает нормальный рост червя 

мозжечка и мозолистого тела.

Согласно современным представлениям, этиоло-

гия синдрома Денди—Уокера чрезвычайно гетероген-

на, так как в его возникновении принимают участие 

разные факторы: наследственные (хромосомные и 

генные) и экзогенные (тератогены) [6, 8].

Установлена связь изолированной формы синд-

рома с генами ZIC1 и ZIC4 [6]. Рождение детей 

с синдромом Денди—Уокера наблюдали и при врож-

денных нарушениях метаболизма, например, при 

одной из форм 3-метилглутаконовой ацидурии, со-

провождающейся ретинопатией, тубулярными рас-

стройствами, ацидозом и увеличением активности 

трансаминаз.

В 29—55% случаев синдром Денди—Уокера соче-

тается с различными врожденными синдромами [9], 

которые представлены в таблице. В связи с высоким 

риском хромосомных аберраций в комплекс прена-

тального обследования плода с подозрением на син-

дром Денди—Уокера рекомендуется включать карио-

типирование [10].

Среди живорожденных детей частота синдрома 

Денди—Уокера невелика — от 1:5000 [11] до 1:25 000 

[12, 13]; чаще страдают мальчики. Между тем среди 

детей с врожденной гидроцефалией частота встреча-

емости синдрома колеблется от 3,5 до 12%. В связи 

с этим первоначально диагноз обычно устанавлива-

ется в нейрохирургических клиниках. Перинаталь-

ные исходы во многом зависят от глубины поражения 

ЦНС (нарастающая гидроцефалия), а также от нали-

чия сочетанной патологии, которая в 60—75% случаев 

сопровождает данный синдром [11, 14]. Прогноз для 

жизни и здоровья варьирует от практически нормаль-

ного постнатального развития до тяжелой инвалид-

ности и даже гибели ребенка [10, 15]. По данным ли-

тературы, показатели постнатальной заболеваемости 

и смертности выше в тех ситуациях, когда синдром 

диагностирован в пренатальном периоде. Постна-

тальное развитие у таких детей имеет более серьезное 

отклонение в неврологическом статусе [16].

По данным аутопсий синдром Денди—Уокера от-

личается выраженным полиморфизмом. В 68% случа-

ев он сочетается с другими пороками головного мозга: 

агенезией мозолистого тела, гетеротопией, аномали-

ей извилин, стенозом сильвиева водопровода. Иног-

да может полностью отсутствовать червь мозжечка, 

ствол мозга оказывается недоразвитым, что связыва-

ют с генетическими дефектами нервной трубки.

Трудности дифференциального диагноза усугуб-

ляются и тем, что грубое расширение боковых же-

лудочков не всегда коррелирует с размером кист 

в IV желудочке.

Для своевременного установления диагноза реко-

мендуется следующий план обследования ребенка:

— проведение магнитно-резонансной томографии 

головного мозга с сагиттальным и аксиллярным 

обзором IV желудочка; поиск других аномалий 

развития головного мозга;

— офтальмологическое обследование;

Таблица. Врожденные синдромы, сочетающиеся с синдромом Денди—Уокера

Синдромы Клинические признаки Этиология

Различные хромосомные 
аномалии

Поражение различных органов 
и систем

Хромосомные делеции, дупликации, 
трисомии, триплоидии

Синдром Уокера—Варбурга 
(Walker—Warburg)

Лиссэнцефалия, ретинальная дис-
плазия, аномалии глаз, энцефалоцеле, 
миопатии и др.

Мутации генов POMT1 (локализация 9q34.1), 
POMT2 (14q24.3), FKTN (9q31) и др. 
Тип наследования аутосомно-рецессивный

3С синдром (краниомозжеч-
ково-сердечная дисплазия, 
Ritscher—Schinzel синдром)

Задержка роста, пороки сердца (сеп-
тальные дефекты), гипертелоризм 
и др.

Ген не установлен. Тип наследования 
аутосомно-рецессивный

PHACE-синдром Артериальные аномалии, включая 
коарктацию аорты, дефекты сердца, 
глаз (микроофтальмия)

Этиология неизвестна

PHACE – Posterior fossa, Hemangioma, Aortic, Cardiac and Eye abnormalities

НАСЛЕДСТВЕННЫЕ БОЛЕЗНИ
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— эхокардиография;

— кариотипирование при наличии других пороков 

развития; 

— консультация нейрохирурга.

Утверждают, что при синдроме Денди—Уокера ле-

тальный исход наступает от ишемии мозга [13]. При 

отсутствии сопутствующих пороков развития прогноз 

более благоприятный. Прогностическим критерием 

неблагоприятных исходов является не только малый 

размер мозжечка, но и его дисгенезия [17]. До 50% 

оперированных и оставшихся в живых детей могут 

иметь нормальное развитие. При наблюдении за де-

тьми большое значение придается обязательному и 

регулярному контролю за уровнем внутричерепного 

давления.

Несмотря на совершенствование пренатальной 

ультразвуковой диагностики, которая позволяет вы-

являть синдром Денди—Уокера уже с 15-16 нед гес-

тации [18], в ряде случаев авторы отмечают объек-

тивные сложности визуализации тонких структур 

головного мозга в ранние сроки беременности [7, 18]. 

В частности, размер IV желудочка до 22 нед беремен-

ности не превышает 1 мм (!) и лишь к сроку доношен-

ной беременности увеличивается до 3—4 мм.

Пренатальная диагностика синдрома осложняет-

ся при наличии экстракраниальных аномалий. Са-

мыми частыми сочетаниями являются комбинации 

с пороками сердца и расщелинами лица; среди других 

аномалий мозга наиболее часто встречаются агенезия 

мозолистого тела, патология извилин мозга и кисты 

сосудистых сплетений [11].

В клинической картине на первый план высту-

пают симптомы гидроцефалии в виде увеличения 

окружности головы, выбухания большого родничка. 

У новорожденного отмечается повышенная возбуди-

мость, выражена глазная симптоматика (спонтанный 

Рис. 1. Новорожденный с синдромом Денди—Уокера.
Объяснения в тексте.

а

б

Рис. 2. Магнитно-резонансная томограмма новорожденно-
го с синдромом Денди—Уокера—внутренняя гидроцефалия.
На аксиллярных Т

2
-взвешенных томограммах (a, б), полу-

ченных с помощью импульсных последовательностей TSE 

и FLAIR, выявляется выраженная гипоплазия мозжечка. 

На срезах, проходящих выше (в, г), боковые и III желудоч-

ки расширены. На коронарном и сагиттальном Т
1
-взве-

шенных изображениях, полученных с помощью импульс-

ных последовательностей SE (д) и GE (е), дополнительно 

определяется частичное сохранение червя мозжечка, уве-

личение объема IV желудочка и базальных цистерн голов-

ного мозга, истончение мозолистого тела, которое хорошо 

видно на GE T
1
-взвешенном изображении (е).

TSE — быстрое спиновое эхо; FLAIR — инверсия-восста-

новление с подавлением МР-сигнала цереброспинальной 

жидкости; SE — спиновое эхо; GE — градиентное эхо.

а б

в г

д е
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нистагм, косоглазие). Однако в этот ранний период 

жизни выявить мозжечковые симптомы не удается.

Пытаясь объяснить многообразие обнаруживае-

мых неврологических симптомов, некоторые авторы 

предполагали, что внутричерепная гипертензия, гид-

роцефалия, параличи черепных нервов могли быть 

вызваны врожденными деформациями костей ос-

нования черепа. Считалось, что происходящее сдав-

ление стволовых структур способствует появлению 

нистагма, косоглазия, спастических парезов и пара-

личей, гиперакузии и снижению интеллекта [19]. Тем 

не менее, первые клинические симптомы у новорож-

денных появляются раньше, чем гидроцефалия ста-

новится очевидной. Череп новорожденных увеличи-

вается в размерах быстрее в окципитальной, чем во 

фронтальной области. Неврологические дисфункции 

у новорожденных (апноэ, нистагм, атаксия, парез ли-

цевого нерва и гиперрефлексия) обычно обусловлены 

компрессией мозговых структур. Для детей с синд-

ромом Денди—Уокера характерен быстрый рост ок-

ружности головы в течение первых 2 мес жизни; рас-

хождение черепных швов больше сзади или спереди. 

В такой же последовательности происходит истонче-

ние костей черепа [13, 17, 20].

Приводим собственное наблюдение новорожден-

ного ребенка с синдромом Денди—Уокера.

Мальчик родился у молодых и здоровых родителей 

(матери 30 лет, отцу 32 года). Данная беременность 

третья, протекала на фоне уреаплазменной и мико-

плазменной инфекции (диагностированы методом 

полимеразной цепной реакции) во II триместре бере-

менности и плацентарной недостаточности в III три-

местре. При ультразвуковом исследовании в 36 нед 

беременности у плода было выявлено расширение 

боковой цистерны головного мозга, единичная киста 
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НАСЛЕДСТВЕННЫЕ БОЛЕЗНИ

сосудистого сплетения в таламокаудальной вырезке 

справа, задержка внутриутробного развития плода по 

гипотрофическому типу. Родоразрешение осущест-

влено путем кесарева сечения на 37-й неделе гестации 

(преждевременное излитие околоплодных вод, рубец 

на матке). Масса тела ребенка при рождении 2229 г, 

длина — 42 см, оценка по шкале Апгар — 7/8 баллов, 

плацента гипоплазирована.

При осмотре новорожденного были выявлены 

фенотипические особенности (рис. 1): большие низ-

корасположенные ушные раковины, большой ще-

левидный рот, узкое и высокое небо, широкий нос 

с выраженными ноздрями, макроглоссия, гипертело-

ризм, короткая шея, выраженный гирсутизм (на спи-

не и плечах), низкий рост волос на лбу, грубый голос, 

короткие конечности, поперечные складки на обеих 

ладонях, крипторхизм. При ультразвуковом сканиро-

вании пороки развития внутренних органов и сердца 

не выявлены. Однако при магнитно-резонансной то-

мографии (рис. 2) обнаружены аномалии, характер-

ные для синдрома Денди—Уокера. Кариотип ново-

рожденного нормальный — 46, ХY. При проведении 

офтальмологического и аудиологического скрининга 

патологии со стороны глазного дна не зафиксиро-

вано, слуховая функция не нарушена. Ребенок был 

выписан домой с рекомендациями дальнейшего ди-

намического наблюдения невролога и нейрохирурга.

Пренатальная диагностика гидроцефалии и де-

тальное клинико-лабораторное обследование но-

ворожденных с признаками начинающейся гид-

роцефалии — залог ранней диагностики синдрома 

Денди—Уокера, оказания ребенку своевременной ме-

дикаментозной помощи, а в дальнейшем – возмож-

ной нейрохирургической коррекции врожденного 

дефекта.
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Гипофосфатемия, гиперфосфатурия и лечение бисфосфонатами новорожденных с генерализованной 
артериальной кальцификацией

Hypophosphatemia, Hyperphosphaturia, and Bisphosphonate Treatment Are Associated With Survival Beyond 
Infancy in Generalized Arterial Calcification of Infancy

F. Rutsch, P. Böyer, Y. Nitschke, N. Ruf, B. Lorenz-Depierieux, T. Wittkampf, G. Weissen-Plenz, R.J. Fischer, Z. Mughal, J.W. Gregory, 

J.H. Davies, C. Loirat, T.M. Strom, D. Schnabel, P. Nürnberg, R. Terkeltaub, GACI Study Group

Circ. Cardiovasc. Genet. 2008. Vol. 1. № 2. Р. 133—140.

Известно, что генерализованная артериальная кальцификация у новорожденных часто приводит к летальному 
исходу. При этом эффективность какой-либо терапии, в том числе бисфосфонатами, на сегодняшний день не до 
конца изучена. Опыты, проведенные на мышах, показали, что в группе с низкофосфатной диетой уровень выжива-
емости значительно выше.

Авторами проведено мультицентровое исследование и ретроспективный анализ данных 55 новорожденных с ге-
нерализованной артериальной кальцификацией для определения прогностических факторов. Девятнадцать (34%) 
пациентов пережили критический младенческий период. Из 17 детей, получавших лечение бисфосфонатами, вы-
жили 11. Из 26 детей, проживших 1 сут после рождения и не получавших лечение бисфосфонатами, лишь 8 (31%) 
прожили дольше периода младенчества. Молекулярно-генетические исследования выявили 40 различных гомози-
готных или компаундных гетерозиготных мутаций, включая 16 первичных мутаций в гене ENPP1, которые были 
обнаружены у 41 (75%) пациента из 55. Из этих 41 пациентов 29 (71%) погибли в младенческом возрасте (в среднем 
в возрасте 30 дней). Семь из 14 детей без ENPP1 мутаций погибли в возрасте около 9 дней. При наличии в обоих ал-
лелях (5 детей) мутация p.P305T во всех случаях ассоциировалась со смертью в младенчестве.

Заключение: мутации кодирующего региона ENPP1 сочетаются с генерализованной артериальной кальцифика-
цией у новорожденных приблизительно в 75% случаев. За исключением мутации p.P305T, которая является леталь-
ной в случае присутствия в обоих аллелях, ENPP1 мутации не влияют на продолжительность жизни. На выживае-
мость пациентов влияют гипофосфатемия, гиперфосфатурия и лечение бисфосфонатами.

Референт И.М. Асманов

Петрова Л.А. и соавт.  Синдром Денди—Уокера у новорожденных
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