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Аннотация

Введение. Медуллобластома является наиболее распространенной злокачественной детской мозговой 
опухолью: её доля в общем числе детских опухолей составляет 15–20 %. Тем не менее врожденные 
медуллобластомы крайне редки и чаще всего диагностируются после родов. По нашим сведениям, 
только в одном случае опухоль была обнаружена до рождения с помощью ультразвука. Признаки вну-
триутробной медуллобластомы на МРТ ранее не описывались. Материал и методы. Представлены 
результаты динамического клинического и МРТ наблюдения медуллобластомы с 31-й нед гестационного 
развития до 5,5 мес постнатальной жизни, приведены патогистологическое, генетическое и молекуляр-
ное исследования, после частичного удаления и паллиативной химиотерапии прослежена динамика 
инволюции опухоли до полного ответа на терапию до 1 года и 5 мес жизни ребенка. Результаты. МРТ 
плода на 31-й нед гестационного развития выявила срединное образование в мозжечке размерами 
менее 2 см, благодаря минимальной гиперинтенсивности на Т1-ВИ и гипоинтенсивности на Т2-ВИ. 
Кроме того, образование имело признаки ограничения диффузии на ИКД-карте, которое позволило уви-
деть его более отчетливо. Преимущество диффузно-взвешенных изображений перед традиционными 
Т1- и Т2-ВИ связано с относительно более низким показателем коэффициента диффузии в опухоли 
(0,63×10−3 мм2/с) на ИКД-картах по сравнению с окружающим мозговым веществом мозжечка (0,98×10−3 
мм2/с). Патогистологическое и генетико-молекулярные исследования показали десмобластический 
вариант медуллобластомы с повышенной нодулярностью, CMYC/NMYC-негативная, МхR+. ПХТ с 
применением 5 циклов HIT-SKK химиотерапии по протоколу HIT MED 2014 (версия 2017) в высокоспе-
циализированном детском онкологическом центре привели к стойкой ремиссии опухоли. Выводы. МРТ 
в пренатальном периоде с использованием диффузно-взвешенных изображений является наиболее 
эффективным методом ранней диагностики врожденной медуллобластомы, которая при своевременной 
гистологической, генетической и молекулярной верификации, последующей таргетной химиотерапии 
может быть доведена до состояния стойкой ремиссии. Заключение. Ранняя пренатальная диагностика, 
а также постнатальная верификация и классификация врожденных медуллобластом имеют критическое 
значение для своевременного планирования лечения и хорошего прогноза.

Ключевые слова: врожденная медуллобластома, опухоли мозга плода, магнитно-резонансная 
томография, МРТ, диффузионно-взвешенные изображения.
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Abstract

Background. Medulloblastoma represents the most common malignant pediatric brain neoplasm accounting 
for 15–20 % of brain tumors in childhood. However, congenital medulloblastomas are extremely rare and 
mostly diagnosed postnatally. To the best of our knowledge, only one case was reported where this tumor 
was detected antenatally by ultrasound. MRI features of fetal medulloblastoma have not been described to 
date. Material and Methods. We present MRI findings of fetal medulloblastoma progression from the 31st 
week of gestation until 5.5 months of postnatal life. Histopathological, genetic and molecular parameters were 
studied. After partial tumor removal and chemotherapy, MRI images demonstrated complete tumor response 
to therapy. The follow-up period was 1.5 years. Results. Fetal MRI performed on the 31st gestational week 
revealed a midline cerebellar lesion of ≤2 cm in size with minor T2 hypointensity and T1 hyperintensity. 
Additionally, a restricted diffusion on ADC-maps depicted the lesion most conspicuously. The advantage of 
DWI over traditional T1- and T2-VI was associated with a relatively lower diffusion coefficient in the tumor 
(0.63×10–3 mm2/s) compared with the surrounding medulla (0.98×10−3 mm2/s). Histopathological, genetic and 
molecular studies revealed desmoplastic medulloblastoma with high nodularity, CMYC/NMYC-negative, МхR+. 
Combined treatment using 5 cycles of HIT-SKK chemotherapy by HIT MED 2014 protocol (version 2017) in 
a highly specialized pediatric oncology center resulted in a stable tumor remission. Conclusion. Fetal MRI 
with DWI is the most effective approach for early detection of congenital medullobastoma. Early prenatal 
diagnosis, as well as postnatal verification and classification of congenital medulloblastomas is critical for 
timely treatment planning and good outcome.

Key words: congenital medulloblastoma, fetal brain tumor, magnetic resonance imaging, diffusion weighted 
images.

Введение
Медуллобластома является наиболее распро-

страненной злокачественной детской мозговой 
опухолью и составляет 15–20 % среди всех дет-
ских опухолей [1, 2]. Тем не менее врожденные 
медуллобластомы крайне редки и чаще всего 
диагностируются после рождения [3]. По нашим 
сведениям, только в одном случае опухоль была 
обнаружена до рождения с помощью ультразвука 
[5]. Признаки медуллобластомы у плода на МРТ 
ранее не описывались. Мы представляем уникаль-
ное клиническое и МРТ наблюдение врожденной 
медуллобластомы от пренатального периода до 1,5 
лет жизни с описанием течения заболевания после 
операции и лечения. Описанный случай также 
иллюстрирует дополнительную диагностическую 
роль количественного метода МРТ – диффузно-
взвешенных изображений, который недостаточно 
широко используется в пренатальных исследова-
ниях мозга [6, 7].

Материал и методы
Эта работа была одобрена местным Комитетом 

по этике. От матери было получено письменное 
информированное согласие.

История пациента
Женщина, 31 года (первая беременность, 

первые роды) обратилась в отделение «МРТ 
Технологии» Международного томографического 
центра СО РАН (г. Новосибирск) для проведения 
МРТ плода на 31-й нед беременности после обна-
ружения вентрикуломегалии плода на рутинном 
акушерском УЗИ, проведенном неделей ранее. Про-
текание беременности и предшествующая транс-
вагинальная сонография на 12-й нед беременности 
были без особенностей. По МРТ плода было уста-
новлено срединное мозжечковое опухолеподобное 
поражение, с незначительным отклонением сиг-
нальных характеристик на традиционных Т1- и 
Т2-ВИ. Роды в срок, самопроизвольные, трансва-
гинальным путем. У новорожденного (мужского 
пола) определили увеличенный диаметр головы, 
напряженный родничок и неврологические сим-
птомы увеличенного внутричерепного давления. 
В последующие три месяца симптомы у ребенка 
прогрессировали. Ребенка направили в другое меди-
цинское учреждение для проведения контрастной 
МРТ, в ходе которой обнаружилась окклюзионная 
гидроцефалия, вызванная опухолью задней череп-
ной ямки. Затем была осуществлена срочная опе-
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рация по постановке вентрикулоперитонеального 
шунта, которая привела к частичной регрессии 
симптомов. Следующее МРТ-обследование было 
проведено на 5-м мес жизни ребенка и обнаружило 
увеличение размера опухоли, в сравнении с данны-
ми МСКТ в возрасте 3 мес. В возрасте 5,5 мес 
ребенку провели резекцию опухоли в высокоспециа-
лизированной нейрохирургической больнице (центр 
им. Рогачева, г. Москва) с последующим МРТ на 
четвертый день после операции. Патологический 
диагноз: медуллобластома десмопластическая 
с повышенной нодулярностью. Установление 
молекулярной подгруппы медуллобластомы было 
осуществлено матричным профилированием РНК 
с использованием образца nanoString (nanoString 
assay) с панелью экспрессии гена, описанной 
Норткоттом (Northcott) и др. [8]. В данном случае 
клетки опухоли обнаружили значительную выра-
женность генов PDLIM3, EYA1, HHIP, ATOH1 и 
SFRP1, что позволило отнести медуллобластому 
к молекулярной подгруппе SHH. Цитогенетический 
анализ не обнаружил амплификации генов N-MYC 
и C-MYC. В спинномозговой жидкости не было 
обнаружено клеток опухоли. С возраста 6 мес и до 
одного года было проведено 3 цикла химиотерапии 
HIT-SKK [9] в высокоспециализированном детском 
онкологическом центре. При помощи МРТ ответ 
на терапию был оценен как полный. Позже 2 мо-
дифицированных цикла химиотерапии SKK были 
проведены согласно протоколу HIT-SKK [9]. 

Ко времени написания данной статьи ребенку 
1,5 года, рецидива опухоли нет, его неврологиче-

ский дефицит минимален (сохраняется незначи-
тельная атаксия).

Пренатальное и второе постнатальное ис-
следования МРТ выполнялись на 1.5 T томогра-
фе Achieva (Philips Medical Systems, Голландия). 
Первое постнатальное, постоперационное МРТ и 
МРТ, выполненное после лечения, производились в 
других учреждениях на сканере Magnetom Avanto 
(Siemens Medical Solutions, Эрланген, Германия), 
а также на сканерах General Electric Optima 
MR450w и General Electric SIGNA HDe (GE Medical 
Systems, США) соответственно. В дополнение к 
стандартным клиническим протоколам, прена-
тальное и второе постнатальное исследования 
включали количественный метод МРТ с определе-
нием измеряемого коэффициента диффузии (ИКД). 
Ключевые параметры для ДВИ были одинаковы в 
пре- и постнатальном протоколах, чтобы обе-
спечить возможность объективного количествен-
ного сопоставления данных. ДВИ были получены 
с использованием SSh-SE-EPI (TR/TE=2450/64 мс), 
b-факторы 0, 125, 250, 375, 500 с/мм2. Карты 
ИКД были получены с разрешением 2,0×2,5 mm2 и 
толщиной среза 5 мм.

Результаты
На МРТ мозга плода в 31 нед гестации (рис. 

1а и 2) была обнаружена симметричная вентри-
куломегалия, связанная с обструкцией четвертого 
желудочка. Срединное поражение мозжечка было 
едва заметно на T2-ВИ и T1-ВИ за счет слабой 
гипо- и гиперинтенсивности соответственно. На 

Рис. 1. Пре- и постнатальные МРТ головного мозга ребенка с врожденной медуллобластомой: а) T2-ВИ головного мозга на 
31 нед гестационного развития. Опухоль мозжечка имеет слабо гипоинтенсивный сигнал, обозначенный стрелкой; б) T1-ВИ с 

контрастированием на 3 мес жизни ребенка. Гетерогенное контрастирование опухоли мозжечка с обструктивной гидроцефали-
ей; в) T1-ВИ с контрастированием на 5 мес жизни ребенка. Увеличение супратенториального распространения опухоли. Редук-
ция гидроцефалии после вентрикулоперитонеального шунтирования; г) T1-ВИ с контрастированием в 5,5 мес жизни ребенка 

после частичного удаления опухоли. Место резекции указано стрелкой; д) T1-ВИ с контрастированием в 12,5 мес жизни ребенка 
после 3 циклов химиотерапии по схеме HIT-SKK. Полная редукция контрастирования опухолевой ткани
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Рис. 2. Пренатальная МРТ. Врожденная ме-
дуллобластома у плода (31 нед гестационного 
развития) на T2-ВИ (a), T1-ВИ (б) и карте ИКД 

(в). Опухоль указана стрелкой. Серая шкала па-
раметрических карт ИКД охватывает диапазон 

0–3×10-3 мм2/с (в)

Рис. 3. Постнатальная МРТ головного мозга. 
Врожденная медуллобластома у ребенка 

(5 мес) на T2-ВИ (a), T1-ВИ (б) и карте ИКД (в). 
Опухоль указана стрелкой. Серая шкала па-

раметрических карт ИКД охватывает диапазон 
0–3×10-3 мм2/с (в)

ИКД-карте (рис. 2) поражение заметно гипоин-
тенсивно и имеет размер порядка 15×16×13 мм. 
Значения ИКД в поражении, здоровой мозговой 
ткани и стволе мозга равны 0,63×10−3, 0,98×10−3 
и 0,87×10−3 мм2/с соответственно. Постнатальная 
МРТ на 3-м мес жизни ребенка (рис. 1б) обнаружи-
ла окклюзионную гидроцефалию и экстенсивную 
опухоль задней черепной ямки (с солидными и 
кистозными компонентами, неравномерным кон-
трастированием), которая привела к сдавлению 
ствола мозга и четвертого желудочка. Солидный 
компонент опухоли был изоинтенсивен окружаю-
щей мозговой ткани на T1- и изо-гиперинтенсивен 
на T2-ВИ. Лептоменингеального распространения 
не выявлено.

На следующем МРТ в 5 мес жизни ребенка 
(рис. 1в и 3) размер опухоли значительно уве-
личился с образованием грыжи через большое 
затылочное отверстие и смещением намета моз-
жечка и ствола мозга. Гидроцефалия сократилась 
из-за установки шунта. Визуализация опухоли на 
ИКД-карте изменилась из-за прогрессирующей 
миелинизации окружающего мозга, тогда как 
значения ИКД в солидном компоненте опухоли 
остались стабильны и близки к таковому показа-
телю неизмененных отделов мозжечка (0,67×10−3 и 
0,75×10−3 мм2/с соответственно).

МРТ после циторедуктивного вмешательства 
(рис. 1д) показала исчезновение каудальной части 
опухоли. Гистологический анализ образца опухоли 
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выявил характерную узелковую структуру с раз-
ветвленной сетью ретикулиновых волокон (рис. 4). 
После завершения трех циклов химиотерапии в 
возрасте 12,5 мес на МРТ выявлена полная ре-
дукция ранее выявленных контрастированных 
опухолевых масс (рис. 1д).

Обсуждение
Врожденные опухоли головного мозга обна-

руживаются у плода менее чем в 5 % случаев, и 
подавляющее большинство таких беременностей 
заканчиваются мертворождением или прерывани-
ем беременности. Прогноз в случаях пренатально 
диагностированной опухоли головного мозга 
крайне неблагоприятный, с выживаемостью около 
10 % в первый год жизни. Тем не менее описаны 
случаи и успешного лечения врожденных зло-
качественных опухолей головного мозга плода, 
включая тератомы и глиомы высокой степени 
дифференцировки [4]. Таким образом, ранняя диа-
гностика и правильная классификация опухолей 
головного мозга плода имеют решающее значение 
для постнатального планирования лечения, опреде-
ления сроков и тактики родов, а также принятия 
решения о прерывании беременности в случаях 
несовместимых с жизнью ребенка изменений или 
высокого материнского риска.

В представленной статье описан уникальный 
случай антенатально заподозренной медуллобла-
стомы, которая постнатально наблюдалась нами на 
МРТ в динамике от периода резкой прогрессии и 
до успешного купирования после хирургического 
вмешательства и химиотерапии. К сожалению, в 
нашем случае лечение несколько затянулось (5,5 
мес между родами и операцией) из-за нескольких 
факторов, включая неопределенность в пре- и 
ранней постнатальной диагностике, позднем об-
ращении в специализированный диагностический 
центр (в 4,5 мес) и материально-технические во-
просы, связанные с госпитализацией пациента в 

Рис. 4. Микрофото. Десмопластическая медуллобластома с повышенной нодулярностью. Множественные сливные разнокали-
берные опухолевые узлы, окруженные большим количеством ретикулярной ткани/фиброзными волокнами с плотно-клеточной 

организацией: а) окраска гематоксилин и эозином, ×100, б) импрегнация серебром, ×100

специализированные учреждения высокотехноло-
гической помощи, расположенные в другом городе. 
Задержка на уровне первичной диагностической 
помощи может быть связана с редкостью данного 
вида патологии и отсутствием стандартных ру-
ководств по своевременной тактике диагности-
ческих мероприятий в неонатальном периоде. С 
другой стороны, операции по удалению опухоли 
чрезвычайно редко применяются у детей младше 
шести месяцев и представляют значительный риск 
периоперационной смертности [10]. Отмечается 
крайне низкая выживаемость у детей с врожденны-
ми новообразованиями IV степени злокачествен-
ности, по данным литературы [2, 4]. Тем не менее 
результат лечения в представленном случае можно 
считать очень успешным (ребенок жив спустя 13 
мес после операции) с учетом изначально крупного 
размера и быстрого роста опухоли.

Успешный результат лечения связан, прежде 
всего, с высокой чувствительностью опухоли к хи-
миотерапии. Десмопластический гистологический 
подтип данной медуллобластомы и молекулярная 
подгруппа SSH с отсутствием гиперэкспрессии 
семейства генов MYC, наблюдаемые в нашем слу-
чае, являются благоприятными прогностическими 
факторами. Точная диагностика опухолей голов-
ного мозга у плода может быть сложной задачей, 
потому что контраст поражения относительно 
окружающей мозговой ткани может существенно 
отличаться от наблюдаемого в мозге у детей и 
взрослых. В нашем случае интерпретация обычных 
T1- и T2-взвешенных изображений плода была не-
однозначной, так как выявленная незначительная 
гипо- и гиперинтенсивность могла соответствовать 
и другим состояниям, например вызывать подо-
зрение о кровоизлиянии. На ИКД-карте опухоль 
продемонстрировала ограниченную диффузию, 
типичную для медуллобластом [10]. Однако из-за 
присущих ДВИ ограничений и небольшого раз-
мера области поражения даже этот эффект не мог 
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быть однозначно интерпретирован и требовал 
ранней постнатальной верификации с помощью 
контрастной МРТ.

Гипоинтенсивность опухоли на ИКД-карте 
объясняется тем, что немиелинизированная окру-
жающая ткань мозга создает относительно гипе-
ринтенсивный фон [11]. Кроме того, ограничение 
диффузии в этой опухоли объясняется ее плотно-
клеточным тканевым строением. Высокое содер-
жание в ее структуре коллагена, который является 
типичным компонентом десмопластической ме-
дуллобластомы, характеризуется чрезмерным фор-
мированием богатых коллагеном ретикулиновых 
волокон, заполняющих внеклеточное пространство 
[8] (рис. 4). В то же время низкий контраст опухоли 
на ИКД-картах у плода является транзиторным 
явлением, которое исчезает из-за ограничения 
процессов диффузии в окружающей ткани мозга 
в процессе постнатального созревания.

Заключение
МРТ в пренатальным периоде с использованием 

ДВИ является наиболее эффективным методом 
ранней диагностики врожденной медуллобасто-

мы, которая при своевременных гистологической, 
генетической и молекулярной верификациях, по-
следующей таргетной химиотерапии может быть 
доведена до состояния стойкой ремиссии. Пред-
ставленный случай врожденной медуллобластомы 
мозжечка иллюстрирует развитие МР-контраст 
опухолевой ткани в ходе пре- до постнатального 
периодов развития мозга и демонстрирует до-
полнительную ценность ДВИ для пренатальной 
диагностики. Опухоль выявляется на ИКД-картах 
мозга плода, благодаря гистопатологическому 
происхождению, в частности высокой клеточной 
плотности. Учитывая высокую скорость и простоту 
протоколов сканирования ДВИ, мы предлагаем 
рассматривать этот метод в качестве диагности-
ческого приложения к стандартным протоколам в 
неясных диагностических случаях при проведении 
МРТ мозга плода и новорожденного. Это особенно 
важно, так как ранняя пренатальная диагностика, 
а соответственно, и своевременная постнатальная 
верификация врожденной медуллобластомы имеют 
критическое значение для планирования лечения 
и хорошего прогноза.
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