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Опухоли гипофиза чаще всего являются доброкачественными новообразованиями, однако существуют сложности 
в диагностике и лечении, что связано с неспецифичностью симптоматики и невозможностью прогнозирования роста 
новообразования. Большое клиническое значение имеет гормональная активность опухоли. В большей степени 
аденомы гипофиза являются пролактиномами, но гиперсекреция пролактина может сочетаться с избыточной про-
дукцией соматотропного гормона, в этом случае клиническая картина гиперпролактинемии сопровождается сим-
птомами акромегалии. В представленном клиническом случае основными причинами обращения пациентки к врачу 
являлись нарушение менструального цикла, прегравидарная подготовка. Была обнаружена гиперпролактинемия, но 
в результате проведённого лечения была достигнута медикаментозная компенсация: наступила беременность, кото-
рая завершилась родами без акушерских осложнений. В дальнейшем возникли другие жалобы, которые расширили 
диагностический поиск и выявили наличие плюригормонального характера опухоли.
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 Generally pituitary tumors have a benign growth, however, there are difficulties in diagnosis and treatment because of 
non-specific symptoms and the inability to predict the tumor growth. In clinical practice a hormonal activity of tumors has 
the significant role. To a greater extent, pituitary adenomas are prolactinomas, but the hypersecretion of prolactin could 
be combined with an excessive production of somatotropic hormone. In this case, the clinical picture of hyperprolactine-
mia is accompanied by acromegaly symptoms. The presented clinical case demonstrates the main reasons for the clinical 
appointment such as menstrual cycle disorders, prenatal preparation. A hyperprolactinemia has been detected, but as a 
treatment result, drug compensation was achieved and pregnancy occurred, then the woman gave birth without obstetric 
complications. Subsequently, other complaints arose, which expanded the diagnostic search and revealed the presence of 
a plurihormonal tumor.
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Введение

Аденомы гипофиза — доброкачественные 
новообразования, но тяжесть состояния больно-
го связана с поражением различных органов и 
тканей, с развитием многосторонней симптома-
тики. Они являются третьим по распространён-
ности видом опухолей головного мозга: на них 
приходится 10–15% всех образований (после 
глиом и менингиом) [1]. Увеличение доступно-
сти магнитно-резонансной томографии (МРТ) 
привело к случайному обнаружению поражений 
гипофиза, которые, несмотря на яркость клини-
ческих проявлений, на ранних этапах выявить 
сложно, учитывая невыраженность клиниче-
ских проявлений у пациента. Опухоль диаме-
тром менее 10 мм определяется как микроаде-
нома, диаметром ≥10 мм (как макроаденома), в 
то время как «гигантская» макроаденома имеет 
максимальный диаметр > 40 мм [2]. По резуль-
татам эпидемиологических исследований, рас-
пространённость аденом гипофиза в общей по-
пуляции составляет 1 случай на 1000 населения 
в целом [3]. По рентгенологическим сведениям 
и результатам аутопсий, из общего числа добро-
качественных опухолей гипофиза чаще всего 
встречаются пролактиномы, частота которых 
составляет от 25 до 41% [4].   Микропролакти-
номы особенно распространены у молодых жен-
щин, при этом гиперпролактинемия является 
наиболее частой гипофизарной причиной вто-
ричной аменореи. Исследования анамнеза бо-
лезни пациентов с микропролактиномами про-
демонстрировали, что они редко увеличиваются 
в размерах в отсутствие лечения. У мужчин про-
лактиномы встречаются реже, чем у женщин, но 
доля макроаденом, особенно крупных инвазив-
ных опухолей, выше [5]. Пролактиномы могут 
быть частью генетического синдрома, такого 
как множественная эндокринная неоплазия 
1-го типа (MEN1) или 4-го типа (MEN4), мута-
ции сукцинатдегидрогеназы (SDHx) и синдрома 
семейной аденомы гипофиза, связанным с бел-
ком, взаимодействующим с ариловыми углево-
дородными рецепторами (AIP). Обследование 
больных с пролактиномой всегда должно со-
провождаться подробным семейным анамнезом 
и генетическим тестированием, проводимым 
в соответствии с актуальными клиническими 
рекомендациями [6]. Консервативная терапия 
пролактином эффективна в 85% случаев [2]. 
Длительное время методом выбора для лече-
ния пролактином был бромокриптин. Сравни-
тельное исследование двух средств для лечения 
гиперпролактинемической аменореи было опу-
бликовано в 1994 г. В этом исследовании кабер-
голин превосходил бромокриптин по эффектив-
ности в восстановлении нормопролактинемии и 

овуляторного менструального цикла, требовал 
менее частого приёма и имел меньше побочных 
эффектов со стороны желудочно-кишечного 
тракта [7]. 

Исследование, опубликованное Colao et al. в 
2003 г., показало, что у некоторых пациентов с 
пролактиномами возможно вызвать длитель-
ный период биохимической ремиссии после 
отмены каберголина. Наличие остаточной опу-
холи было значительным фактором риска реци-
дива по сравнению с пациентами без видимой 
опухоли [8].

Согласно рекомендациям по гиперпролакти-
немии Российской ассоциации эндокринологов, 
уменьшение дозы каберголина или его отмена 
возможны  не ранее, чем через два года непре-
рывного лечения при условии продолжитель-
ной нормализации уровня пролактина и выра-
женном уменьшении опухоли или отсутствии её 
на МРТ головного мозга [9].

В то же время статья, опубликованная Ита-
льянской ассоциацией клинических эндокри-
нологов, рекомендует пожизненное лечение 
мужчин с микропролактиномами, но плановую 
отмену у женщин по достижении ими менопау-
зы. Это связано с тем, что отмена препарата у 
пациентов с макропролактиномами лишь изред-
ка бывает успешной. При этом контроль уровня 
сывороточного пролактина рекомендуется про-
водить через три месяца после отмены, частота 
дальнейшего мониторинга зависит от первона-
чального результата [10].

Хирургическое вмешательство и/или лу-
чевая терапия показаны в случае, если рези-
стентность к каберголину не преодолевается 
увеличением дозы препарата до максимально 
переносимой или по личному выбору пациента. 
Признаки резистентности к каберголину в ин-
вазивных и пролиферативных опухолях могут 
указывать на биологическую агрессивность, что 
требует альтернативных терапевтических под-
ходов, в основном основанных на применении 
темозоломида в качестве монотерапии или в со-
четании с лучевой терапией [11].

Распространённость аденом, продуцирующих 
соматотропин, значительно меньше и составля-
ет 30–60 случаев на миллион [12]. Эффектив-
ность их консервативного и даже оперативного 
лечения гораздо ниже. К тому же даже в специа-
лизированных клиниках c квалифицированны-
ми нейрохирургами доля больных, достигших 
биохимического контроля акромегалии после 
однократной операции, не превышает 50% [13]. 
Состояние больного обостряется при смешан-
ном генезе опухоли. По данным гистологиче-
ских исследований, плюригормональные адено-
мы гипофиза являются причиной акромегалии 
довольно редко — в 3–6% случаев [14].
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Описание клинического случая

Больная М., 24 года, впервые обратилась в 
ФГБОУ ВО «РостГМУ» с жалобами на утомляе-
мость, нарушение менструального цикла, утом-
ляемость, головные боли. Из анамнеза известно, 
что клинические проявления пациентка отме-
чает в течение года, когда впервые появились 
жалобы на нарушение менструального цикла 
и головные боли, гинекологом была выявлена 
пролактинсекретирующая аденома гипофиза. 
Принимала бромокриптин 2,5 мг 2 раза в сутки, 
в течение 3 месяцев, после чего самочувствие 
улучшилось, нормализовался уровень пролак-
тина (90 мЕд/л), поэтому терапия была отмене-
на. Но вскоре симптомы возобновились в более 
тяжёлой степени, вследствие чего больная об-
ратилась в ФГБОУ ВО РостГМУ к эндокринологу. 
На объективном осмотре состояние средней сте-
пени тяжести, телосложение нормостеническое: 
рост — 154 см, вес — 65 кг, индекс массы тела 
(ИМТ) — 27,4кг/м2, пульс — 67 ударов в минуту, 
артериальное давление (АД) — 120/80 мм рт ст. 
По результатам МРТ головного мозга, аденома 
гипофиза с признаками интра-, супраселлярного 
роста, размером 11 мм.; обнаружено увеличение 
аденомы в динамике на 1 мм в вертикальном на-
правлении. Поставлен диагноз «Макроаденома 
гипофиза (пролактинома)». Лечение: каберголин 
по 1 таблетке 0,5 мг 1 раз в неделю, на фоне кото-
рого была достигнута нормопролактинемия.  

Через полгода наступила беременность. Не-
смотря на общепринятую практику отмены ка-
берголина с наступлением беременности, в свя-
зи с трансформацией микроаденомы в макроа-
деному в анамнезе и усугублением клинической 
картины, было принято решение продолжить 
каберголин во время беременности. Беремен-
ность протекала нормально, без акушерских и 
перинатальных осложнений, в 2011 г. заверши-
лась родоразрешением путём кесарева сечения. 
Ребенок соматически здоров. 

Несмотря на отсутствие в настоящее время 
чётких рекомендаций по запрету лактации при 
приеме каберголина, пациентка самостоятельно 
приняла решение её прервать в связи с приемом 
препарата. 

После родов, в течение 6 лет было совершено 
несколько попыток отмены каберголина, что 
сопровождалось гиперпролактинемией и аме-
нореей. Исходя из этого терапия каберголином 
была продолжена в дозе 0,5 мг 1 раз в неделю. 

В 2017 г. пациентка обратилась с жалобами 
на утомляемость, головные боли, боли в суста-
вах, прибавку массы тела на 9 кг. Объективный 
осмотр показал состояние средней степени тя-
жести, ИМТ — 30,8 кг/м2, пульс — 70 ударов в 
минуту, АД — 125/90 мм рт. ст., периферические 

отёки, увеличение размеров и изменение конфи-
гурации пястно-фаланговых суставов. Согласно 
результатам проведённых исследований, про-
лактин — 464 мЕд/л (норма — до 557 мЕд/л), 
соматотропный гормон (СТГ) — 4,8 нг/ мл (нор-
ма — до 5 нг/мл), тиреотропный гормон (ТТГ) — 
2,5 мЕд/л (норма — 0,23–4,90 мЕд/л). Ранее на-
значенная терапия продолжена. 

Больная проконсультирована ревматологом, 
установлен диагноз «Ревматоидный артрит». 
Были назначены внутрисуставные инъекции 
бетаметазона для снятия болей и метилпредни-
золон перорально.

В 2019 г. пациентка обратилась из-за не-
эффективности ранее проведённой терапии 
ревматологического заболевания с жалобами 
на боли в суставах, отёки, деформации кистей, 
ввиду этого возникла диагностическая гипо-
теза развития акромегалии. Результаты про-
ведённых исследований: Инсулиноподобный 
фактор роста-1 (ИФР-1) — 330,7 нг/мл (норма — 
125–311 нг/мл); СТГ — 9,3 нг/мл (норма — до 
5 нг/ мл), СТГ в ходе глюкозо-толерантного 
теста — 7,3–8,6–6,9 нг/мл (норма — подавле-
ние до 1 нг/мл), адренокортикотропный гор-
мон (АКТГ) — 14 пг/мл (норма — до 46 пг/мл), 
ТТГ — 0,143 мЕД/л (норма — 0,23–4,90 мЕД/л); 
Т3 свободный — 4,2 пмоль/л (норма до 2,9–4,9 
пмоль/л), Т4 свободный — 10,33 пмоль/л (нор-
ма — 9–19 пмоль/л). Глюкозо-толерантный тест, 
глюкоза — 4,9–6,2–6,7 ммоль/л. МРТ головного 
мозга — без динамики. Клинический диагноз — 
«Макроаденома гипофиза (соматотропинома 
и пролактинома). Вторичный гипотиреоз». Со-
путствующий диагноз — «Избыточная масса 
тела». Пациентке в связи с возможным MEN-1 
синдромом, были рекомендованы сдача крови 
на определение уровня ионизированного Ca, 
консультация врача-генетика, с рассмотрением 
вопроса о проведении генетического обследо-
вания — исследования гена МEN-1 (полного 
секвенирования). Назначена медикаментозная 
терапия: октреотид по 20 мг в/м 1 раз в 28 дней, 
каберголин по ½ таблетки 1 раз в неделю. В ди-
намике потребность в октреотиде возрастала, 
дозу увеличили до 40 мг, в связи с чем было при-
нято решение об оперативном лечении.

В 2022 г. пациентке выполнена операция в 
ФГАУ «НМИЦ нейрохирургии им. ак. Н.Н. Бурден-
ко» Минздрава России — микрохирургическое 
трансназальное транссфеноидальное удале-
ние эндоселлярной опухоли гипофиза с эндо-
скопической ассистенцией. Операция прошла 
успешно. После операции возникли вторичный 
гипогонадизм и несахарный диабет, сохранился 
вторичный гипотиреоз, возникший за счёт сдав-
ления тиреотрофов опухолевой тканью до опе-
ративного вмешательства. При нейроофтальмо-
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логическом осмотре отрицательной динамики 
не обнаружено. Лабораторные исследования: 
пролактин — 285 мкМЕ/мл (110–562 мкМЕ/ мл), 
СТГ — 0,17 нг/мл (норма<8.00 нг/мл), ТТГ — 
1,35 мЕД/л (норма — 0,23–4,90 мЕД/л), тирок-
син свободный — 11,4 пмоль/л (норма 10–35 
пмоль/л); инсулиноподобный фактор роста-1 — 
423,0 нг/мл (норма — 115,0–307,0 нг/мл), иони-
зированный Ca — 1,18 ммоль/л. 

Из выписки о послеоперационном ведении: 
левотироксин натрия 100 мкг, гидрокортизон 
10 мг, десмопрессин 0,1 мг 3 раза в день. В меди-
цинской документации отсутствовала информа-
ция о признаках надпочечниковой недостаточ-
ности, однако в нейрохирургическом отделении 
был использован гидрокортизон (назначение 
данного препарата пациентке дискутабельно). 
У больной на фоне проводимой заместительной 
гормональной терапии симптомы гипопитуита-
ризма и несахарного диабета в течение месяца 
регрессировали. На МРТ головного мозга при-
знаков опухоли не выявлено. Согласно инфор-
мации из консультативного бланка нейрохирур-
гического центра, опухоль преимущественно 
состояла из соматотрофов и небольшого коли-
чества лактотрофов, документация гистологи-
ческого исследования отсутствует. Лаборатор-
ные исследования: ТТГ — 0,226 мМЕ/л, Т4 сво-
бодный — 1,25 нг/дл, пролактин — 1,12 нг/ мл, 
СТГ — 2 нг/ мл, ИФР-1 — 110.2 нг/мл, СТГ в ходе 
глюкозо-толерантного теста — 0,1–0,1–0,03 
нг/ мл. От генетического обследования боль-
ная отказалась. В настоящее время состояние 
пациентки удовлетворительное, последние ре-

зультаты лабораторных исследований: ТТГ — 
2,3 мМЕ/л, Т4 свободный — 0,78 нг/дл. пролак-
тин — 1,09 нг/мл. СТГ — 0,1 нг/мл. ИФР-1 — 
220,1 нг/мл, СТГ в ходе глюкозо-толерантного 
теста — 0,03–0,1–0,1 нг/мл, ионизированный 
Ca — 1,13 ммоль/л. Достигнута клиническая 
ремиссия, пациентка жалоб не предъявляет, 
продолжает терапию левотироксином натрия в 
дозе 88 мкг. 

Заключение

Возможны случаи прогрессирования опухо-
ли, при которых вероятно возникновение таких 
клинических ситуаций, когда изменение гор-
мональной активности аденомы проявляется 
поэтапно, что обусловливает необходимость 
периодического скрининга тропных гормонов. 
Постепенное развитие нарушений часто приво-
дит к задержке диагностики патологического 
процесса. При первичном обследовании необхо-
димо провести полноценную оценку гормональ-
ного статуса с обязательным исследованием 
всех тропных гормонов, причём это исследова-
ние должно проводиться в динамике вне зави-
симости от достижения нормопролактинемии и 
уменьшения размеров аденомы гипофиза.
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