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      Болезнь моямоя (БММ) - редкое хроническое про-
грессирующее заболевание сосудов головного мозга 
(ГМ), характеризующееся стенозом и/или окклюзи-
ей просвета внутричерепных сегментов внутренних 
сонных артерий (ВСА), проксимальных сегментов пе-
редних и средних мозговых артерий (СМА), а также 
появлением патологической сосудистой сети [1]. В 
связи с последним, заболевание и получило такое на-
звание, что переводится с японского как «клуб дыма».

     Помимо БММ существует синдром моямоя (СММ). 
СММ представляет собой заболевание моямоя двусто-
роннего или одностороннего характера в ассоциации 
с основным заболеванием. К основным заболевани-
ям относятся атеросклероз, аутоиммунные заболева-
ния, менингит, болезнь Реклингхаузена, опухоли ГМ, 
синдром Дауна, черепно-мозговая травма. Наиболее 
недавнее общенациональное исследование по по-
воду СММ в Японии показало, что атеросклероз был 
наиболее распространенным ассоциированным за-
болеванием (29%), за которым следовали синдром 
Дауна (15,1%), болезнь Реклингхаузена (14%) и опу-
холь ГМ (7,5%) [2]. В разных источниках СММ называ-
ется как болезнь Акин-моямоя и вторичная БММ [3].

     Эпидемиология Самая высокая распространен-
ность и заболеваемость БММ зарегистрирована в 
Японии: 3,16 и 0,35 случаев на 100 000 человек, соот-
ветственно [4]. В США БММ встречается реже, напри-
мер, распространенность в Калифорнии и Вашингто-
не составила 0,086 случаев на 100 000 населения [5]. 
Чаще БММ встречается у женщин - 1,6-1,8 : 1[4].

     Этиология  В структуре заболевания имеются 
генетические факторы - у 10% больных наблюдается 
семейная предрасположенность. Семейная БММ 
наследуется по аутосомно-доминантному типу с 
неполной пенетрантностью, зависящей от возраста и 
геномных импринтинговых факторов [6].

    У пациентов с семейной БММ были обнаружены ге-
нетически восприимчивые локусы на 3p24-26, 6q25, 
10q23.31, 17q25, 12p12 и 8q23 генах, которые имеют 
связь с развитием заболевания [7-11]. Среди всех спец-
ифический локус гена 17q25.3 был назван RNF213 или 
ген восприимчивости к БММ, так как найдены патоге-

нетические связи с развитием заболевания [13, 14]. В 
связи с этим не исключено, что в недалеком будущем 
наличие гена RNF213 станет одним из критериев БММ.

    Кроме того, было обнаружено, что у больных БММ 
повышена встречаемость повышения антител к щито-
видной железе. Данное обстоятельство не совсем ясно, 
однако не исключается, что иммунные аномалии могут 
играть определенную роль в развитии заболевания [12].

      Патогенез  Патогенез БММ - это сложный много-
ступенчатый процесс, характеризующийся участием 
не только генетических факторов, но и влиянием 
окружающей среды (рис. 1). 

В основе БММ лежит генетический компонент. Му-
тация, возникающая в гене RNF213 ведёт к повыше-
нию уровня микроРНК (miRs). МiRS - это небольшие 
некодирующие РНК (около 23 нуклеопептидов), по-
давляющие экспрессию многих белков путем из-
менения экспрессии их генов посредством пост-
транскрипционной репрессии или деградации мРНК 
[15]. MiRs подавляет экспрессию гена ANXA1, кото-
рый экспрессируется в эндотелиальных и гладко-
мышечных клетках сосудов и опосредует апоптоз 
и ингибирование клеточной пролиферации [16]. 

     Другим звеном патогенеза являются циркулирую-
щие эндотелиальные клетки-предшественники (EPCs), 
происходящие из костного мозга (КМ) и помогаю-
щие поддерживать сосудистую систему и кровоток в 
области инфаркта. EPCs потенциально способствуют 
неоваскуляризации в ишемическом участке повреж-
дения ГМ у пациентов с БММ. При БММ возника-
ет снижение числа EPCs, что ведёт к аберрантному 
ангиогенезу вследствие нарушения пролиферации 
эндотелиальных и/или гладкомышечных клеток, а 
также к аномальному коллатеральному кровотоку.

  В дополнение к эндотелиальным клеткам, клет-
ки гладкой мускулатуры (SPCs) так же вовлечены 
в этот процесс. Патология БММ характеризует-
ся гиперплазией гладких мышц сосудов. Мутации 
в гладких мышечных клетках ведут к повышению 

Рисунок 1. Схема патогенеза болезни моямоя

 - отмечены пути патогенеза, связь кото-
рых с геном RNF213 до конца не выяснена.
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•	 выявление при краниальной ангиографии 
признаков сосудистых изменений, типичных для 
БММ и носящих двусторонний характер. Однако, в 
редких случаях БММ носит односторонний характер 
[29].

       2.Ангиографическое стадирование БММ. Стадия не 
отражает тяжести течения заболевания, но указывает 
на внутреннюю компенсаторную реорганизацию, раз-
вивающуюся при БММ. Инициирование стено-окклю-
зионных изменений в концевой области ВСА и после-
дующее развитие дополнительных сосудов являются 
характерными признаками ранней стадии БММ - I-III. 
Компенсаторное развитие трансдурального и транс-
краниального анастомоза из наружной сонной арте-
рии (НСА) с последующей окклюзией магистральных 
интракраниальных сосудов каротидного бассейна сви-
детельствуют о поздней стадии заболевания - IV-V, что 
в конечном итоге приводит к полной окклюзии интра-
краниальной части ВСА - стадия VI. Данный процесс фи-
зиологической реорганизации называется «конверсия 
ВСА в НСА» и отражает естественное течение БММ, как у 
пациентов, получающих консервативную терапию, так 
и у пациентов, перенесших оперативное лечение [30].

 3.Результаты гистопатологического анализа.
Гиперплазия интимы, истончение срединной 
оболочки и волнистость внутренней эластич-
ной пластинки являются репрезентативными 
гистопатологическими признаками БММ [22, 28]. 

       Лечение Эффективность консервативной терапии, 
в частности, применения антитромбоцитарных пре-
паратов, на сегодняшний день не доказана. Доводы 
«за» и «против» представлены преимущественно 
личными мнениями экспертов и не имеют точной 
доказательной базы [31]. Хирургическое лечение 
представляет собой создание прямого или непрямого 
анастомоза (синангиоза) экстра- и интракраниальных 
артерий.

     Метод прямой реваскуляризации внедрен в прак-
тику с 1970-х годов и заключается в наложении ана-
стомоза между донорскими (чаще всего это по-
верхностная височная артерия) и реципиентными 
(наиболее оптимальной является СМА ГМ) артерия-
ми, что приводит к улучшению кровотока сразу после 
операции. Однако, эта процедура технически слож-
на и требует высококвалифицированных навыков 
от медицинского персонала. Диаметры сосудов по-
верхностной височной артерии и кортикальных арте-
рий являются важными факторами для определения 
возможности прямого шунтирования. На поздних 
стадиях БММ большинство кортикальных артерий 
уменьшается до небольшого калибра, а стенки сосу-
дов пациентов с БММ, как правило, более хрупкие, 
что создаёт определённые технические трудности 
для применения данного оперативного метода [32].

     При непрямой реваскуляризации, создавая синан-
гиоз, богато кровоснабжённые мягкие ткани скальпа 
фиксируют к поверхности мозга, тем самым создавая 
условия для формирования новых сосудов - неоангио-
генеза. Из различных разновидностей синангинозисов 
чаще применяют энцефало-дуро-артерио-синанги-
озиз, в частности, пиальный синангиоз, реже -  энце-
фало-мио- и энцефало-мио-артерио-синангиозиз [33]. 

      Возможно сочетание прямого и непрямого анасто-
мозов. Как правило, к прямым анастомозам прибегают 
у взрослых, тогда как у детей эффективнее использова-
ние непрямых анастомозов. Для полноценной реваску-

пролиферативной способности клеток гладкой му-
скулатуры, что способствует окклюзии сосудов [17].

     Другим не менее значимым звеном патогенеза яв-
ляются метаболизм ретиноидов и белка кавеолина-1. 
Функция ретиноидов заключается в ослаблении мигра-
ции и пролиферации гладких мышечных клеток. А при 
БММ увеличивается выработка клеточного ретиноево-
го связывающего белка-1 (CRABP-1), который снижает 
количество ретиноидов, что ведёт к избыточной про-
лиферации гладких мышечных клеток и окклюзии [18].

    Кавеолин-1 представляет собой протеиновый кар-
кас плазматической мембраны кавеол - инвагинации 
плазматической мембраны размером 50-100 нм, ко-
торые многочисленны в эндотелиальных клетках и 
играют важную роль в регулировании эндотелиально-
го везикулярного торможения и трансдукции сигнала 
[19]. Повышенная экспрессия кавеолина-1 усиливает 
образование кавеол и ускоряет образование капил-
лярной трубки почти в три раза, тогда как ингибиро-
вание кавеолина-1 снижает образование капилляров 
in vitro и in vivo и связано с патологическим ангиоге-
незом. Кавеолин-1 так же участвует в рекрутировании 
эндотелиальных клеток-предшественников из КМ. 
При БММ наблюдается снижение уровня кавеоли-
на-1, что способствует повышению пролиферации и 
снижению стабилизации образующихся капилляров. 

     Патоморфология Основными патологическими 
изменениями стенотического сегмента при БММ 
являются утолщение интимы вследствие гиперпро-
лиферации компонентов стенки сосуда, активно-
го ангиогенеза и накопления матрикса, нерегуляр-
ная волнистость внутренних эластичных пластинок, 
истончение средней оболочки и уменьшение внеш-
него диаметра [20-25]. Изменённые сосуды пред-
ставляют собой расширенные перфорированные 
артерии, в которых происходит истончение средин-
ной оболочки и образование микроаневризм [26].

    Клиническая картина Клинически БММ проявля-
ется неспецифическим симптомокомплексом в виде 
транзиторных ишемических атак или инсультов. Осо-
бенностью является ранний дебют заболевания. Забо-
левание возникает чаще в возрасте до 10 лет и реже в 
40-49 лет [27]. Первый пик начала болезни – в возрас-
те около 4 лет, в котором обычно наблюдается ише-
мическое поражение ГМ. Второй пик заболеваемости 
приходится на возраст около 34 лет и чаще характе-
ризуется развитием геморрагического инсульта [4].

      Диагностика Диагностика заболевания строится 
исходя из клинической картины и дополнительных 
методов обследования наиболее информативными 
из которых являются ангиография сосудов ГМ, маг-
нитно-резонансная ангиография (МРА), однофотон-
ная эмиссионная компьютерная томография.

  Диагностические критерии БММ следующие.

       1. Рентгенологические критерии по Фукуи, полу-
ченные с помощью катетерной ангиографии и МРА 
[28]:

•	 наличие стеноза или окклюзии терминальных 
концов ВСА и проксимальных отделов передней и 
СМА;

•	 появление патологической сосудистой сети в 
области окклюзии;
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ляризации ГМ обычно требуется несколько операций.

     Целью хирургического лечения является профилак-
тика ОНМК путем улучшения мозгового кровотока и 
восстановления цереброваскулярного резерва (ЦР). 
Показанием к операции являются повторяющиеся 
клинические симптомы, обусловленные церебраль-
ной ишемией за счет снижения регионального моз-
гового кровотока и ЦР. Эти изменения выявляются на 
основании исследования перфузии ГМ путем магнит-
но-резонансной и/или компьютерной томографии. 
Однако данные показания не могут строго применять-
ся ко всем пациентам из-за различного клинического 
течения заболевания между пациентами детского и 
взрослого возраста. В то же время, так как БММ у де-
тей имеет более прогрессивное течение, чем у взрос-
лых, хирургическое лечение показано большинству 
из них [34]. Послеоперационными осложнениями 
могут выступать инсульт, гиперперфузионный син-
дром, эпидуральная гематома, ишемия кожи головы.

     Таким образом, БММ - это редкое заболевание со-
судов ГМ, характеризующееся сложным, на сегодня до 
конца не изученным патогенезом, неспецифическими 
клиническими проявлениями, а также характерной 
специфической рентгенологической картиной. В то же 
время, учитывая тяжесть течения заболевания, любой 
специалист должен знать БММ, как возможную при-
чину ОНМК у больных детского и молодого возраста.
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ПЕРСОНИФИЦИРОВАННАЯ МЕДИЦИНА         
И БИОИНФОРМАТИКА
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Исторически сложились две философские 
концепции медицины. В основе первой, уходящей 
своими корнями в древние времена, лежит 
холистический взгляд на природу человека. Организм 
человека - единое целое, лечить нужно не болезнь, 
а больного (Гиппократ, М.Я. Мудров, Н.И. Пирогов, 
С.П. Боткин, восточная медицина). Вторая концепция, 
зародившаяся в XIX веке и доминирующая в 
современной медицине, требует всегда найти 
материальный субстрат болезни (Рудольф Вирхов, 
целлюлярная теория патологии). Бурный прогресс 
в области биологии в ХХ веке неузнаваемо изменил 
медицину. Причина болезни сегодня видится 
даже не повреждениях клеток, а в молекулярных 
дефектах, возникающих в результате нарушения 
генетического аппарата клетки (Лайнус Поллинг, 
концепция молекулярных болезней). Фактически 
предлагается лечить даже не болезнь, а дефекты 
молекул. Задача медицины видится в подборе 
лекарственных средств, способных устранить 
имеющийся молекулярный дефект (таргетная 
медицина). На основе концепции доказательной 
медицины разработана система стандартов оказания 
медицинской помощи, в которой индивидуальности 
больного отводится весьма незначительное место. 
Тем не менее, именно новейшие достижения 
молекулярной биологии, реализация проекта «Геном 
человека» позволяют объединить две, казалось бы, 
непримиримые философские концепции медицины. 
Да, болезнь имеет материальный субстрат. В 
основе происхождения заболеваний лежат весьма 
конкретные изменения клеток и макромолекул, но 
именно уникальные особенности каждого человека 
предопределяют возможность возникновения у него 
того или иного заболевания, а также  в их лечении 
эффективность того или иного лекарства. 

99,9% генов одинаковы у всех людей. 
Индивидуальные особенности каждого из нас 
получили название генетического полиморфизма, 
определяемого всего лишь 0,1% генов и 
проявляющегося в виде полиморфизма единичного 
нуклеотида, полиморфизма длины рестрикционных 
фрагментов, коротких тандемных повторов и др. 
Обусловленная созданием высокоэффективных 
методов секвенирования нового поколения 
возможность прочтения индивидуальных геномов 
вносит индивидуальный подход к лечению и 
профилактике заболеваний человека и является 
фундаментальной основой персонифицированной 
медицины, учитывающей особенности геномов 
отдельных людей, определяющих склонность человека 
к развитию у него тех или иных болезней. На основе 
анализа генетических полиморфизмов возможно 
создание генетического паспорта, представляющего 
собой индивидуальную базу ДНК данных, которая 
отражает уникальные генетические особенности 
каждого человека, его предрасположенность к 


