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Резюме
Актуальность. Краниофарингиомы — доброкачественные эпителиальные опухоли. Существуют 

две теории о происхождении краниофарингиом. Согласно первой, эти новообразования развиваются из 
остатков клеток кармана Ратке, соединяющего в эмбриональном периоде полости первичной ротовой 
трубки с гипофизом. Эмбриогенетическая гипотеза объясняет появление адамантиноподобных крани-
офарингиом, чаще встречающихся в детском возрасте. Метапластическая теория предполагает возник-
новение краниофарингиом в результате метаплазии эпителиальных клеток в хиазмально-селлярной об-
ласти и хорошо согласуется с данными по свойствам краниофарингиом у взрослых пациентов. Цель. 
Представить описание клинического случая эктопической адамантиноподобной краниофарингиомы 
правого мосто-мозжечкового угла, ассоциированной с синдромом Гарднера. Материалы и методы. 
Проведен анализ СКТ, МРТ, гистологического, гистохимического и других специальных исследований, 
а также данных других четырех аналогичных наблюдений, опубликованных в литературе. Результаты. 
Описан редкий случай эктопической адамантиноподобной краниофарингиомы правого мосто-мозжечко-
вого угла, ассоциированной с синдромом Гарднера (семейный аденоматозный полипоз, множественные 
остеомы черепа и опухоли мягких тканей), выявленный у пациента 27 лет. Отмечается, пока необъясни-
мая, корреляция краниофарингиом у больных с синдромом Гарднера в области мосто-мозжечкового угла. 
Выводы. Рассмотренный в статье клинический случай позволяет рекомендовать пациентам с адаманти-
ноподобными краниофарингиомами, особенно при их эктопической локализации, включать в комплекс 
лечебно-диагностических мероприятий целенаправленный сбор семейного анамнеза и специальные ис-
следования для исключения аденоматозного полипоза кишечника и синдрома Гарднера.

Ключевые слова: аденоматозный полипоз толстой кишки, опухоли мосто-мозжечкового угла, син-
дром Гарднера, эктопическая краниофарингиома.
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Abstract
Background. Craniopharyngiomas are benign epithelial tumors. According to embryogenetic theory, these 

neoplasms develop from the remains of the cells of Rathke’s pouch, which connects the cavities of the primary 
oral tube with the pituitary gland in the embryonic period. The metaplastic theory assumes the occurrence of 
craniopharyngiomas as a result of metaplasia of epithelial cells in the chiasmal-sellar region. Objective. To 
present a clinical case of ectopic adamantium-like craniopharyngioma of the right cerebellopontine angle asso-
ciated with Gardner’s syndrome. Design and methods. The analysis of SCT, MRI, histological, histochemical 
and other special studies, as well as data from four other similar observations published in the literature, was 
carried out. Results. We describe a case of a rare case of ectopic adamantium-like craniopharyngioma of the 
right cerebellopontine angle associated with Gardner’s syndrome (familial adenomatous polyposis, multiple 
skull osteomas and soft tissue tumors) diagnosed in a 27-year-old patient. It is noted, while inexplicable, the cor-
relation of craniopharyngiomas in patients with Gardner’s syndrome in the region of the cerebellopontine angle. 
Conclusions. In the case of patients with adamantine-like craniopharyngiomas, the including of collection of 
a family history and special studies to exclude adenomatous intestinal polyposis and Gardner syndrome in the 
complex of treatment and diagnostics id highly recommended.

Key words: adenomatous polyposis coli, ectopic craniopharyngioma, Gardner syndrome, tumors of cerebel-
lopontine angle.
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Введение 
Краниофарингиомы — доброкачественные эпи-
телиальные опухоли, развивающиеся из остатков 
клеток кармана Ратке, соединяющего в эмбри-
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Гарднера. Трансляционная медицина. 2022;9(1):60-67. DOI: 10.18705/2311-4495-2022-9-1-60-67.
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ональном периоде полости первичной ротовой 
трубки с гипофизом. Другая теория предполагает 
развитие краниофарингиом в результате метапла-
зии эпителиальных клеток в хиазмально-селляр-
ной области [1].

Пики выявляемости краниофарингиом при-
ходятся на 5–14 и 45–74 года, составляя, соответ-
ственно, 5,6–13 % и 2–5 % всех первичных цере-
бральных опухолей в каждой из данных возраст-
ных групп [2, 4].

Существуют две признанные теории образо-
вания краниофарингиом — эмбриогенетическая 
и метапластическая. Согласно первой теории, 
предполагается, что остатки фарингеального эпи-
телия и/или кармана Ратке претерпевают опухоле-
вую трансформацию в процессе развития передней 
доли гипофиза (аденогипофиза). Предположитель-
но, именно такой механизм способствует форми-
рованию адамантиноподобных краниофарингиом, 
чаще встречающихся в детском возрасте. Вторая 
теория подразумевает развитие метаплазии остат-
ков многослойного плоского эпителия, что приво-
дит к формированию папилломатозных кранио-
фарингиом у взрослых [4, 5, 6, 7].

Патогенез краниофарингиом объясняет их ло-
кализацию в зоне инфундибуло-гипофизарной 
оси, тем не менее, имеются сообщения о редких 
случаях первичных эктопических краниофарин-
гиом в пазухе клиновидной кости и глотке, в пи-
неальной области, в области мосто-мозжечкового 
угла (описано 12 случаев) [3, 4, 8, 10, 11, 12, 13, 14, 
15, 16, 17, 18, 19].

Как правило, краниофарингиомы не связаны 
ни с одним из синдромов, которые предраспола-
гают к развитию опухолей, однако, особенностью 
эктопических краниофарингиом, возникающих 
в области мосто-мозжечкового угла, является их 
сочетание с синдромом Гарднера. Данный факт 
описан в четырех сообщениях в доступной нам 
литературе [9, 17, 18, 19, 20].

В 1951 году Gardner E. J. сообщил о связи мяг-
котканых опухолей с полипами толстой кишки, 
склонными к злокачественному перерождению 
[21]. В 1952 году Gardner E. J. и Plenk H. P. описали 
наследственный характер множественных осте-
ом, ассоциированных с полипозом толстой киш-
ки [22]. Годом позже Gardner E. J. и Richards R. C. 
сообщили о синдроме, который характеризовался 
триадой клинико-патологических проявлений: 
1) семейный диффузный полипоз толстой кишки 
с тенденцией к малигнизации и развитию рака; 2) 
остеомы, часто множественные, особенно костей 
лицевого черепа с деформацией лица и смеще-
нием зубов; 3) опухоли мягких тканей, такие как 

эпителиальные кисты, трихоэпителиомы, кера-
тоакантомы, липомы, фибромы, нейрофибромы, 
лейомиомы [23, 24, 25].

Считается, что синдром Гарднера и семейный 
аденоматозный полипоз (FAP) — это варианты 
одного заболевания, развивающегося в результа-
те общей генетической альтерации. Повреждение 
располагается в плече хромосомы 5q21-q22 в локу-
се аденоматозного полипоза толстой кишки (APC-
ген). Было описано более 1400 случаев мутаций 
данного гена. Также во множестве случаев ото-
бражены проявления в пределах одной семьи, при 
этом отмечен аутосомно-доминантный тип на-
следования, хотя в 1/3 наблюдений мутация была 
спонтанной. Доказано, что предрасполагающими 
факторами к развитию аденоматозного полипоза 
и, возможно, синдрома Гарднера являются непра-
вильное питание, курение, физические нагрузки 
[17]. Определенную диагностическую значимость 
имеет врожденная гипертрофическая пигмента-
ция сетчатки глаз [25].

Судя по результатам специальных исследова-
ний, эктопические краниофарингиомы могут слу-
жить одним из гетерогенных проявлений синдро-
ма Гарднера, однако, редкость данного феномена 
вызывает интерес к публикации каждого подобно-
го наблюдения [18, 19].

Целью настоящей работы является описание 
частного случая из практики у пациента с эктопи-
ческой краниофарингиомой, расположенной в об-
ласти правого мосто-мозжечкового угла, у которо-
го был диагностирован синдром Гарднера.

Описание случая
Пациент М., 27 лет, при поступлении в РНХИ 

предъявлял жалобы на выраженную шаткость при 
ходьбе (не передвигался даже с поддержкой), вы-
раженный тремор и неловкость движений в руках 
(практически не мог себя обслуживать), попер-
хивание при глотании жидкой пищи, нарушение 
четкости речи, снижение звучности голоса, отсут-
ствие контроля функции тазовых органов.

Из анамнеза известно, что 4 месяца назад па-
циент находился на лечении в городской больнице 
по месту жительства, куда был доставлен с улицы 
в состоянии глубокого оглушения. Клиническая 
картина была представлена выраженным синдро-
мом внутричерепной гипертензии, астазией, аба-
зией, двусторонней пирамидной недостаточно-
стью. При осмотре нейроофтальмологом выявле-
ны застойные диски зрительных нервов с исходом 
в атрофию. На СКТ головного мозга выявлена опу-
холь правого мосто-мозжечкового угла, грубо ком-
примирующая правое полушарие мозжечка и по-
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лость IV желудочка, вызывая развитие окклюзион-
ной тривентрикулярной гидроцефалии (рис. 1).

05.04.2010 г. пациенту выполнена операция — 
частичное удаление опухоли правосторонним 
ретросигмовидным доступом. Гистологический 
ответ: гемангиобластома. Пациент был выписан 
в компенсированном состоянии, но 02.05.2010 г. 
он повторно поступил в городскую больницу в тя-
желом состоянии, в глубоком оглушении. По дан-
ным СКТ выявлен продолженный рост опухоли, 
нарастание тривентрикулярной окклюзионной 
гидроцефалии. 05.05.2010 г. выполнено повторное 
удаление опухоли. Гистологический диагноз был 
изменен: метастаз рака с очагами эпидермальной 
дифференцировки. В дальнейшем гистологиче-
ский диагноз был дважды пересмотрен: 1) ангио-
матозная менингиома с фокусами высокой клеточ-
ности с атипией (21.06.2010 г.), 2) краниофарингио-
ма с выраженной кератоидной дегенерацией эпите-
лия (17.08.2010 г.). Со слов опекуна, пациент после 
выписки из стационара в течение недели пытался 
вставать и ходить с поддержкой. В последующем 
состояние пациента проградиентно ухудшалось, 
нарастала мозжечковая и гипертензионно-гидро-
цефальная симптоматика, появилось нарушение 
функции тазовых органов по центральному типу.

При поступлении в РНХИ (18.08.2010 г.) пациент 
находился в ясном сознании. Клиническая карти-
на была представлена умеренно выраженным ги-
пертензионно-гидроцефальным синдромом, син-
дромом поражения четверохолмия (расходящееся 
косоглазие, ограничение движения глазных яблок 

вверх, парез взора вниз), двусторонней пирамид-
ной недостаточностью, бульбарным синдромом, 
статической и динамической атаксией.

На МРТ головного мозга с контрастным уси-
лением выявлены признаки продолженного ро-
ста опухоли правого мосто-мозжечкового угла, 
распространяющейся в полость IV желудочка, 
размером 25 × 28 мм, тривентрикулярная гидро-
цефалия, обусловленная окклюзией опухолью во-
допровода (рис. 2).

При осмотре нейроофтальмологом выявлена 
атрофия зрительных нервов, больше выраженная 
слева. Данные ЭЭГ указывали на грубую дис-
функцию ствола головного мозга.

Первым этапом 30.08.2010 г. пациенту выполне-
на установка вентрикуло-перитонеального шунта. 
Вторым этапом 08.09.2010 г. выполнено повторное 
удаление опухоли из правостороннего ретросиг-
мовидного доступа.

Во время операции в латеральных отделах 
правого полушария мозжечка визуализирована 
послеоперационная киста, которая была опорож-
нена и иссечена. Опухоль серого цвета, мягко-э-
ластичной консистенции, умеренно кровоснабжа-
емая, с множественными мелкими петрификатами 
диаметром до 1 мм, имела четкие границы с моз-
говым веществом, грубо компримировала правое 
полушарие мозжечка и распространялась в по-
лость четвертого желудочка. Оставлен участок 
опухоли, окклюзируюший водопровод в верхнем 
отделе четвертого желудочка, плотно спаянный 
в этом месте со стволом.

Рис. 1. СКТ головного мозга. Выявляется опухоль правого полушария и червя мозжечка 
с очагами обызвествления

Figure 1. CT scan of the brain. A tumor of the right hemisphere and cerebellar vermis with foci of 
calcification is revealed
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Пациент выписан в компенсированном состо-
янии для последующего прохождения реабилита-
ционной терапии.

Тщательный сбор семейного анамнеза позволил 
установить, что у родственников пациента также 
выявлены множественные подкожные новообразо-
вания головы, туловища и конечностей. Мать па-
циента страдала полипозом ЖКТ и умерла от рака 
желудка (малигнизировавшегося полипа желудка).

При осмотре и по данным СКТ головного моз-
га, у пациента выявлены множественные остеомы 
черепа. Кроме того, обнаружены множественные 
эпителиальные кисты кожных покровов головы, 
туловища, конечностей (рис. 3).

При проведении фиброколоноскопии во всех 
отделах кишки (преимущественно, в прямой 
и сигмовидной) выявлено множество (больше 50) 

разнокалиберных полипов от 0,2 до 1,0 см в диа-
метре. Таким образом, в связи с наличием харак-
терной триады симптомов (множественные остео-
мы черепа, множественные эпителиальные кисты 
кожных покровов головы, конечностей и тулови-
ща, полипоз толстой кишки) пациенту установлен 
сопутствующий диагноз — синдром Гарднера.

Патоморфологическое заключение
В исследованном операционном материале 

опухоль характеризуется наличием сквамозно-
го (плоского) эпителия, строящего нерегулярные 
дольчатые и трабекулярные структуры с базаль-
ной окантовкой клетками призматической формы 
и кератинизацией во внутреннем и поверхностном 
клеточных слоях, где образуются узелки «размок-
шего кератина» и кисты разной величины, запол-

Рис. 2. МРТ головного мозга с контрастным усилением. Последствия хирургического лечения 
и признаки продолженного роста опухоли (пояснения в тексте)

Figure 2. MRI of the brain with contrast enhancement. Consequences of surgical treatment and signs of 
continued tumor growth

Рис. 3. Эпителиальная киста тыльной поверхности правой кисти

Figure 3. Epithelial cyst of the dorsal surface of the right hand.
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ненные роговыми чешуйками, подвергающимися 
аутолизу (рис. 4а). В целом это соответствует ка-
ноническому описанию адамантиноподобной кра-
ниофарингиомы, которая типично располагается 
в хиазмально-селлярной области [3, 8]. Проведе-
ние ИГХ-исследования показало, что опухолевые 
клетки отличались высокой ядерной экспрессией 
онкогенного маркера P53, распределявшегося пре-
имущественно диффузно (рис. 4b), и MIB-1 — в ос-
новном, в клетках базального слоя (рис. 4c), где ин-
декс пролиферативной активности по Ki67 оказал-
ся довольно высоким и составил, в среднем, 6–7 %, 
очагами достигая до 15 %. Однако эта особенность 
не является исключительной, поскольку индексы 

пролиферативной активности в краниофарингио-
мах, особенно в адамантиноподобных, отличают-
ся высокой индивидуальной вариабельностью и, 
как правило, более высоки, чем принято ожидать 
от таких опухолей. В специальных исследованиях 
какой-либо связи между этими индексами и часто-
той рецидивирования установлено не было [2, 26, 
27]. Окончательное гистологическое заключение: 
адамантиноподобная краниофарингиома с высо-
кой пролиферативной активностью.

Заключение
Важное значение в онкогенезе адамантинопо-

добных краниофарингиом отводят нарушениям 

Рис. 4. Адамантиноподобная краниофарингиома мосто-мозжечкового угла: 
а — типичная дольчато-трабекулярная структура опухоли с кистозными проявлениями кератоид-

ной дегенерации (окраска гематоксилином и эозином × 200); b — иммуногистохимическая экспрессия 
P53; c — Ki67 ×200 (объяснения в тексте)

Figure 4. Adamantine-like craniopharyngioma of the cerebellopontine angle: 
a — typical lobular-trabecular structure of the tumor with cystic manifestations of keratoid degeneration 

(stained with hematoxylin and eosin ×200); b — immunohistochemical expression of P53; c — Ki67 ×200. 
Explanations in the text
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деградации и внутриядерному накоплению бел-
ка β-катенина, что является результатом мутации 
CTNNB1 (гена β-катенина). В совокупности с дру-
гими частыми генетическими нарушениями это 
принципиально отличает адамантиноподобный 
вариант опухоли от папиллярной краниофаринги-
омы, для которой генетические нарушения вовсе 
не характерны [8, 28].

Segditsas S. (2006 г.) считает, что нарушения об-
мена β-катенина с его внутриядерным накоплени-
ем могут быть также одним из ассоциированных 
проявлений мутации APC-гена аденоматозного 
полипоза кишечника [29]. По мнению Soo Kim 
Myoung (2014 г.), это является ключевым моментом 
для объяснения ассоциации адамантиноподобных 
краниофарингиом с семейным аденоматозным по-
липозом кишечника и синдромом Гарднера [19]. 
Последнее согласуется также с тем, что во всех 
известных нам, включая наш, пяти случаях крани-
офарингиом, ассоциированных с синдромом Гард-
нера, встречался только адамантиноподобный 
вариант опухоли [9, 17, 18, 19]. Остается неясной 
кондициональная природа предрасположенности 
краниофарингиом у этих больных к эктопическо-
му местоположению в области мосто-мозжечко-
вого угла, что требует дальнейшего накопления 
клинического материала и его обобщения. Име-
ется достаточно оснований, чтобы рекомендовать 
пациентам с адамантиноподобными краниофа-
рингиомами, особенно при их эктопической ло-
кализации, включать в комплекс лечебно-диагно-
стических мероприятий целенаправленный сбор 
семейного анамнеза и специальные исследования 
для исключения аденоматозного полипоза кишеч-
ника и синдрома Гарднера.
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