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ПРЕДИСЛОВИЕ ОТ АВТОРОВ 
С ОБЕИХ СТОРОН ОКЕАНА

А. Баркан, Г.А. Мельниченко

Самый ранний период развития эндокринологии как науки, а также кли-
нических ее аспектов чем-то напоминает эпоху великих географических от-
крытий: описывались яркие клинические проявления, закладывались основы 
знаний о патофизиологии эндокринной системы, удаляли ту или иную «бес-
протоковую» железу (так в ту пору именовали эндокринные железы), вво-
дили вытяжку какой-то железы тем или иным экспериментальным животным 
или разрушали у них током ту или иную зону гипоталамуса, изучая получен-
ные эффекты. Гипофиз всегда считался самой важной и таинственной железой 
(«дирижер эндокринного оркестра») и издавна был предметом сюжетов фан-
тастической литературы: профессор Преображенский пересадил его дворняге, 
превратив ее в человека («Собачье сердце» Михаила Булгакова), Тонио Престо 
мстит своим врагам, превращая их в акромегалических гигантов («Человек, 
потерявший свое лицо» Александра Беляева). Библейское описание Голиафа 
послужило основой множества полушутливых статей эндокринологов, нахо-
дящих все новые и новые доказательства первого описания гигантизма с боль-
шой опухолью, продуцирующей гормон роста (ГР).

Tолько в 1886 г. французский врач Pierre Marie дал этой болезни название, 
применяющееся до сих пор, — акромегалия. A годом позже Oscar Minkowski 
показал, что опухоль гипофиза имеется у всех подобных больных. В 1909 г. 
американский хирург Harvey Cushing частично удалил эозинофильную опу-
холь у одного больного и описaл улучшение клинических черт. На основании 
этого он выдвинул гипотезу, что опухоль гипофиза выделяла что-то, что сти-
мулировало соматический рост. А в 1932 г. он постулировал, что не эозино-
фильные, а базофильные опухоли гипофиза выделяют что-то, что стимулирует 
рост и активность надпочечников, — описал болезнь Кушинга, иными сло-
вами. Так было положено начало изучению различных гормон-продуцирую-
щих опухолей.

Наше поколение пришло работать в эндокринологическую клинику в ро-
мантические 70-е гг. прошлого века, когда одновременно появились методы 
радиоиммунного анализа для оценки уровня гормонов, компьютерная томо-
графия и новые возможности медикаментозных методов лечения некоторых 
опухолей гипофиза.

У нас было ощущение, что с тогдашними новшествами мы стоим на вер-
хушке горы и можем понять все о болезнях гипофиза. Но мы ошибались, по-
следующие годы дали нам на несколько порядков больше знаний и умений.

Изобретение магнитно-резонансной томографии (МРТ) открыло нам 
до сих пор невиданные возможности не только точно визуализировать пато-
логические процессы в селлярной области, но и устанавливать патоморфоло-
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гические диагнозы еще до операции, мы получили новые анализы для опре-
деления гормонов с пикограммовой точностью, расшифровали структуру всех 
(всех ли?) гипоталамических гормонов и на их базе создали новые лекарства 
для эффективного лечения эндокринных болезней, а молекулярно-биологи-
ческие техники раскрыли патогенез множественных эндокринных болезней.

Внедрение эндоскопической хирургии гипоталамо-гипофизарной области 
позволило осуществлять удаление опухолей, прежде считавшихся хирургиче-
ски неизлечимыми.

Эндокринология, пожалуй, самый яркий пример физиологии в действии. 
Только понимание физиологических процессов, ведущих к болезни, позво-
ляет нам успешно заподозрить, диагностировать и лечить гормональные забо-
левания в общем, и особенно нейроэндокринные болезни в частности. Совре-
менная нейроэндокринология — это прекрасно структурированная медицин-
ская дисциплина, при этом обучение принципам этой дисциплины в целом 
достаточно разработано, а красота и яркость клинической картины и четкие 
диагностические критерии позволяют иметь достаточно полное представле-
ние о болезни уже в студенческие годы. Но каждодневная практика работы об-
щего эндокринолога на 99% заполнена больными с диабетом, болезнями щи-
товидной железы и остеопорозом. Вследствие этого обучение эндокринологов 
не акцентирует их внимание на нейроэндокринных заболеваниях. В практи-
ческой деятельности общего эндокринолога шансов встретить и заподозрить 
нейроэндокринное заболевание не так много, и больные с эндокринопатиями 
теряют необходимое для наиболее эффективного лечения время в бесплодных 
поисках банальных заболеваний.

Авторы надеются познакомить читателя, аспиранта или ординатора, гото-
вящегося стать эндокринологом, а также врачей общей практики, терапевтов 
и нейрохирургов с современными взглядами на клиническую эндокриноло-
гию, используя конкретные клинические примеры, с возможностями диагно-
стики и лечения, показав важность физиологического подхода, строгого сле-
дования методам доказательной медицины в раннем выявлении этих заболева-
ний и обеспечении необходимой поддержки после специфического лечения.

Если мы смогли это сделать, то наша задача выполнена. А если вдобавок 
эта книга попадет в руки любопытных студентов-медиков, и они решат, что 
нейроэндокринология — это самая интересная часть медицины и то самое, 
чему они хотят посвятить свою профессиональную жизнь, то наша задача бу-
дет перевыполнена с лихвой.

У нас нет иллюзий: последующие годы дадут нам еще больше знаний о гор-
мональных системах, и они транслируются в новые клинические подходы. 
Мы можем только по-хорошему завидовать нашим нынешним студентам, ко-
торые поднимут экспериментальную и клиническую эндокринологию на бо-
лее высокий уровень и на долю которых выпадет написание совершенно но-
вого учебника. Попутного вам ветра, коллеги!



Глава 5

ГИПОФИЗИТЫ 
И ИНФИЛЬТРАТИВНЫЕ 
ПОРАЖЕНИЯ АДЕНОГИПОФИЗА 
И ГИПОФИЗАРНОЙ НОЖКИ
Мазурина Н.В., Глибка А.А., Пигарова Е.А.

У пациентки И., 62 лет, при ежегодном профосмотре было выявлено образова-
ние нижней доли правого легкого, в специализированном онкологическом учрежде-
нии диагноз был уточнен: периферический рак нижней доли правого легкого с ме-
тастатическим поражением средней доли и плевры справа, T4NхM1а, IV стадия.

В течение 8 мес проводилось 11 циклов лечения (химио- и иммунотерапии) пер-
вой линии, на фоне чего развился гипотиреоз, требующий приема левотироксина 
натрия 125 мкг. Стоит отметить, что в проводимом многокомпонентном про-
тивоопухолевом лечении использовалась комбинация ингибиторов контрольных 
точек иммунного ответа: ниволумаб (анти-PD-1 моноклональное тело) и ипи-
лимумаб (анти-CTLA-4 моноклональное тело). Эффект проведенной терапии — 
стабилизация.

Ввиду прогрессирования основного онкологического заболевания в дальнейшем 
проводилась химиотерапия 1 курс второй линии, на фоне которой появился зуд, 
кожная сыпь на р уках и туловище. Прием антигистаминных препаратов не дал 
положительного эффекта, кожные проявления были расценены как отсроченное 
нежелательное явление ранее проведенной иммунотерапии: осуществлялся прием 
преднизолона 30 мг в сутки с постепенным разрешением данного побочного эф-
фекта через 2 нед. В это же время пациентка самостоятельно прекратила прием 
левотироксина натрия.

Спустя 1,5 мес проводилась монохимиотерапия третьей линии. На фоне ле-
чения появились жалобы на общую слабость, тошноту. Несмотря на проводи-
мую симптоматическую терапию, стали возникать эпизоды кратковременной 
потери сознания при переходе в ортостатическое положение, рвота, снижение 
артериального давления (АД) до 80/60 мм рт.ст., была переведена в отделение 
реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ), где при поступлении выявлены тя-
желые электролитные нарушения: натрий 120 ммоль/л, калий 2,5 ммоль/л, хлор 
97 ммоль/л. Несмотря на возмещение электролитных потерь, состояние стреми-
тельно ухудшалось, уровень натрия снизился до 107 ммоль/л. Заподозрена надпо-
чечниковая недостаточность как результат тяжелой отсроченной токсической 
реакции на проведенную ранее иммунотерапию. В анализе крови выявлен низкий 
уровень кортизола 42,1 нмоль/л, АКТГ менее 0,2 пмоль/л, повышенный уровень 
ТТГ — 52,2 мЕд/л. Таким образом, была верифицирована вторичная надпочеч-
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никовая недостаточность, которая привела к развитию жизнеугрожающего со-
стояния. Назначение терапии гидрокортизоном сопровождалось положительной 
динамикой. В дальнейшем была подобрана заместительная терапия таблетиро-
ванным гидрокортизоном, возобновлена заместительная терапия левотирокси-
ном по поводу первичного гипотиреоза.

С учетом прогрессирования основного онкологического заболевания (в виде ро-
ста узлов на плевре справа, появления очагов в левом легком, увеличении лимфоуз-
лов), невзирая на наличие двух эндокринных иммуноопосредованных нежелатель-
ных явлений, проведено 4 курса реиндукции иммунотерапии ниволумабом в тече-
ние 1,5 мес.

В дальнейшем с целью увеличения интервала пребывания вне стационара про-
изведена замена препарата ниволумаб на атезолизумаб (анти-PD-L1 монокло-
нальное антитело). Таким образом, пациентка в течение еще 2 лет находится 
на лечении с хорошим эффектом, несмотря на развившиеся серьезные нежела-
тельные явления.

Представленный клинический случай подчеркивает ряд особенностей, харак-
терных для лиц, получающих терапию ингибиторами контрольных точек им-
мунного ответа. Прежде всего следует помнить, что аутоиммунные эндокри-
нопатии могут развиваться отсроченно. Другим важным моментом является 
низкая специфичность клинических проявлений: жалобы на слабость, гипотонию 
и тошноту, предъявляемые пациентом с онкологическим заболеванием IV стадии, 
могут восприниматься врачами как закономерное проявление заболевания или не-
желательные явления на фоне химиотерапии. Кроме того, хочется отметить 
значение определения уровня электролитов крови, поскольку определение уровней 
кортизола и АКТГ далеко не всегда доступно в рутинной клинической практике 
врачей-онкологов.

В данном конкретном случае гипофизит мог стать причиной гибели пациентки. 
Но, к счастью, медицинская помощь была оказана своевременно: женщина в этот 
момент находилась на стационарном лечении в химиотерапевтическом отделе-
нии онкологического учреждения федерального уровня, была незамедлительно гос-
питализирована в ОРИТ, диагноз вторичной надпочечниковой недостаточности 
был подтвержден результатами гормонального исследования. Для онкологических 
пациентов, получающих лечение в амбулаторном режиме, развитие гипофизита 
и вторичной надпочечниковой недостаточности является крайне опасным по той 
причине, что данное осложнение может остаться нераспознанным. При этом 
своевременное назначение глюкокортикоидов позволяет не только купировать 
острую надпочечниковую недостаточность, но и продолжать в дальнейшем хи-
миотерапевтическое лечение.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ
Гипофизит — очень редкое заболевание. О частоте гипофизита можно су-

дить на основании опубликованных серий случаев из крупных нейрохирур-
гических клиник: согласно этим данным, гипофизит составляет 0,4% среди 
всех вмешательств на гипофизе [1]. В настоящее время представления о рас-
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пространенности гипофизита меняются в связи с возможностью диагно-
стировать IgG4-ассоциированное заболевание и использованием терапии 
ингибиторами контрольных точек иммунного ответа (immune check-point 
inhibitors) [2–4].

В целом гипофизит чаще встречается у женщин: соотношение женщин 
и мужчин составляет 3:1. Заболевание манифестирует преимущественно по-
сле 40 лет. Исключение составляет гипофизит на фоне терапии ингибиторами 
контрольных точек иммунного ответа: в этом случае факторами риска явля-
ются мужской пол и возраст старше 60 лет.

В зависимости от вовлечения в воспалительный процесс отделов гипофиза, 
выделяют аденогипофизит, инфундибулогипофизит и пангипофизит. Гисто-
логическими подтипами гипофизита являются лимфоцитарный гипофизит, 
гранулематозный гипофизит, ксантоматозный и плазмоцитарный гипофизит 
(IgG4-ассоциированный) [5–12].

Лимфоцитарный гипофизит — аутоиммунное заболевание, возникающее 
преимущественно у женщин в III триместре беременности и в течение пер-
вых 6 мес после родов. Однако эта форма гипофизита была идентифицирована 
у небеременных женщин и даже у мужчин. Но все же лимфоцитарный гипофи-
зит гораздо чаще поражает женщин (соотношение женщин и мужчин состав-
ляет 8:1). В 20–50% случаев лимфоцитарный гипофизит сочетается с другими 
аутоиммунными заболеваниями [4].

IgG4-ассоциированный (плазмоцитарный гипофизит) чаще развивается 
у мужчин старше 60 лет, при этом практически у всех пациентов отмечается 
поражение других органов [10–12].

IgG4-ассоциированное заболевание было выделено в качестве самостоятель-
ной нозологической формы в 2003 г., когда у пациентов с аутоиммунным панкреа-
титом 1-го типа были обнаружены признаки системного поражения (вовлечение 
желчных путей, слюнных желез, забрюшинного пространства), а в 2012 г. была 
предложена первая международная номенклатура заболевания.

IgG4-ассоциированное заболевание (IgG4-СЗ) объединяет фиброзно-воспали-
тельные изменения различных органов, многие из которых в течение длительного 
времени считались самостоятельными болезнями: болезнь Микулича, опухоль 
Кюттнера, болезнь Ормонда, зоб Риделя, аутоиммунный панкреатит и др.

IgG4-ассоциированное заболевание характеризуется лимфоплазмоцитарной 
инфильтрацией тканей с преобладанием IgG4-позитивных клеток и последующим 
формированием фиброза. Примерно у половины пациентов наблюдаются облите-
рирующий флебит и эозинофильная инфильтрация, в то время как некроз, грануле-
матозное воспаление и наличие многоядерных гигантских клеток и нейтрофилов 
в составе инфильтратов не характерно для этого заболевания. Тем не менее клас-
сические проявления IgG4-ассоциированного заболевания, в частности поражение 
гепатобилиарной системы в сочетании с ретроперитонеальным фиброзом и тирео-
идитом Риделя (характеризующимся распространенным фиброзом и часто пора-
жающим, помимо щитовидной железы, окружающие структуры), были описаны 
еще в 60-х гг. прошлого века. Другие частые проявления IgG4-ассоциированного 
заболевания — поражение слезных и слюнных желез, которое называют синдро-
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мом Микулича (двустороннее симметричное поражение слюнных и слезных желез, 
сопровождающееся снижением их секреторной функции) или опухолью Кюттнера 
(хронический склерозирующий сиалоаденит).

Поражение гипофиза вследствие инфильтрации IgG4-плазмоцитами встре-
чается достаточно редко. В настоящее время описано 46 случаев, большинство 
из них в Японии: средний возраст манифестации 63 года; у большинства пациен-
тов развивается (60%) пангипопитуитаризм.

Уточнение морфологической формы гипофизита подразумевает прове-
дение биопсии или резекции ткани гипофиза, что, безусловно, выполняется 
лишь в крайне редких случаях, требующих нейрохирургического вмешатель-
ства из-за масс-эффекта с угрозой потери зрения.

ПАТОГЕНЕЗ
О первичном гипофизите, т.е. изолированном воспалительном процессе 

в гипофизе, можно говорить, если этиологически гипофизит не связан с при-
емом лекарственных препаратов, наличием системных воспалительных, ин-
фекционных или других заболеваний.

Вторичный гипофизит ассоциирован с применением препаратов, активиру-
ющих иммунный ответ, таких как интерлейкин-2, интерфероны, ингибиторы 
контрольных точек иммунного ответа [13–18]. Кроме того, описаны случаи ги-
пофизита на фоне разрыва кист кармана Ратке или краниофарингиом [19–27]. 
Вовлечение гипофиза в системный воспалительный процесс в рамках таких 
заболеваний, как саркоидоз, гранулематоз Вегенера, болезнь Крона, артериит 
Такаясу, на фоне ряда инфекционных заболеваний (туберкулез, сифилис, ми-
козы) также может рассматриваться как вторичный гипофизит.

В последние годы наиболее распространенной формой вторичного про-
цесса стал гипофизит, индуцированный терапией ингибиторами контроль-
ных точек иммунного ответа (immune check-point inhibitors). Почти у 15% 
пациентов, получающих моноклональные антитела к CTLA-4, развивается 
гипофизит. Чаще всего это происходит спустя 2–3 мес от начала терапии, 
однако риск сохраняется в течение более длительного периода. В то же время 
на фоне терапии анти-PD-1 препаратами гипофизит развивается гораздо 
реже [28].

Механизмы развития гипофизита неизвестны. В отличие от других аутоим-
мунных эндокринных заболеваний, гипофизарные аутоантигены, являющиеся ми-
шенями аутоагрессии, не идентифицированы. В качестве возможных кандидатов 
рассматриваются гормон роста, гипофизарные факторы 1а и 2, α- и γ-енолаза, 
секретогранин II, хорионический соматомаммотропин, CGI-99 и специфиче-
ский транскрипторный фактор кортикотрофов. Попытки определения антител 
к вышеперечисленным антигенам не оказались успешными в связи с низкой чув-
ствительностью и специфичностью.

В последние годы терапия ингибиторами контрольных точек иммунного от-
вета широкое применяется для лечения ряда злокачественных опухолей на позд-
них стадиях (меланома, немелкоклеточный рак легкого, рак почки и гепатоцел-
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люлярная карцинома). Ипилимумаб первым из этой группы препаратов был ис-
пользован в клинической практике. Моноклональные антитела, блокируя цито-
токсический антиген T-лимфоцитов-4 (CTLA-4), активируют противоопухо-
левый иммунитет пациента. Деструкция опухолевых клеток Т-лимфоцитами 
сопровождается повышением общей и безрецидивной выживаемости онкологи-
ческих пациентов.

Механизм действия терапии ингибиторами контрольных точек иммунного 
ответа подразумевает, что активация аутоиммунных процессов является ожи-
даемым нежелательным явлением терапии. CTLA-4 экспрессируется в гипо-
физе, поэтому Ипилимумаб может оказывать прямое повреждающее действие 
на клетки через активацию системы комплемента и антителозависимую кле-
точную цитотоксичность. Экспрессия CTLA-4 в гипофизе широко варьирует, 
что может определять риск развития гипофизита. Эту гипотеза подтвержда-
ется тем, что гипофизит не наблюдается у лиц с герминативными мутациями 
CTLA-4.

КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ
Развитие гипофизита сопровождается двумя группами симптомов. С одной 

стороны, это симптомы, обусловленные увеличением размеров гипофиза. Са-
мая частая жалоба — головная боль, редко наблюдаются зрительные наруше-
ния за счет сдавления зрительных нервов и нарушения со стороны III, IV и VI 
черепно-мозговых нервов за счет сдавления в кавернозном синусе. С другой 
стороны, это симптомы нарушения функции передней доли гипофиза, пред-
ставленные в первую очередь вторичной надпочечниковой недостаточностью. 
Примерно у 50% пациентов развивается несахарный диабет [29–32]. При ги-
пофизите, ассоциированном с терапией ингибиторами контрольных точек 
иммунного ответа, увеличение гипофиза, как правило, незначительно, а не-
сахарный диабет наблюдается крайне редко [28].

ДИАГНОСТИКА
Поражения, затрагивающие гипоталамус, гипофиз и ножку гипофиза, 

включают преимущественно кисты и первичные опухоли, которые, как пра-
вило, визуально отделены от ткани гипофиза, смещают его или его ножку. 
Но в ряде случаев эта область изменяется диффузно с изменением объема 
самих структур ее составляющих. Это могут быть как истинные инфильтра-
тивные и воспалительные образования, так и инфильтративно растущие опу-
холи, которые на первых этапах не визуализируются как отдельные струк-
туры. Варианты инфильтративных образований гипофиза, с которыми тре-
буется дифференцировать гипофизит, представлены в табл. 5.1. Проведение 
дифференциального диагноза гипофизита с данными инфильтративными 
образованиями гипофиза крайне важна для определения прогноза и тактики 
лечения.
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Таблица 5.1. Варианты инфильтративных образований гипофиза

НАИМЕНО-
ВАНИЕ ОПИСАНИЕ

Воспалительные заболевания

Саркоидоз Саркоидоз (болезнь Бенье–Бека–Шаумана) — воспалительное забо-
левание, при котором могут поражаться многие органы и системы, 
характеризующееся образованием в пораженных тканях гранулем. 
Наиболее часто поражаются лимфатические узлы, легкие, печень, 
селезенка, реже — кожа, кости, глаза и др. Причина заболевания
неизвестна [33]. Поражение ЦНС наблюдается у порядка 10% 
пациентов с саркоидозом, но многие из них являются субклини-
ческими [34]. Нейросаркоидоз имеет широкий спектр проявлений 
при визуализации, включая поражения с высокой интенсивностью 
Т2 сигнала в белом веществе, менингиомоподобные образова-
ния твердой мозговой оболочки, поражение зрительного нерва 
и лептоменинге альное усиление. Поражение ножки гипофиза/
гипоталамуса является одним из проявлений нейросаркоидоза, 
которое также может быть изолированным [35]. При контрастиро-
вании гиперинтенсивность сигнала сопоставима с таковым от аде-
ногипофиза [34, 35]. Дифференциальная диагностика саркоидоза 
возможна при наличии характерных поражений л/у средостенья 
и легких, при других проявлениях, как правило, не специфических, 
затруднительна. У пациентов с саркоидозом может выявляться 
паратгормон-независимая гиперкальциемия/гиперкальциурия как 
следствие повышенной активности 1- -гидроксилазы в макрофагах 
саркоидных гранулем и гиперпродукцией активной формы витами-
на D (1,25(OH)2D). Лечение сар коидоза проводится  иммуносупрес-
сантами , преимущес твенно преднизолоном, гидроксихлорохином, 
хлорохином, азатиоприном и метотрексатом [35]

Гранулема-
тоз с поли-
ангиитом 
(грану-
лематоз 
Вегенера)

Гранулематоз Вегенера представляет собой аутоиммунное гра-
нулематозное воспаление стенок мелких и средних сосудов 
(васкулит), ассоциированный с антинейтрофильными цитоплазма-
тическими антителами. Поражение гипофиза при гранулематозе 
Вегенера встречается достаточно редко. Изолированное пора-
жение гипофиза при отсутствии легочных или почечных ослож-
нений при гранулематозе Вегенера практически не встречается. 
Вовлечение в патологический процесс гипофиза обычно связано 
с поражением других органов (96% случаев) — обычно верхних ды-
хательных путей (93%), легких (73%) и почек (67%) [36, 37]. При МРТ 
выявляется утолщение ножки, в части случаев увеличение задней 
доли гипофиза с исчезновением ее гиперинтенсивно сти на Т1-взве-
шенных изображениях [38]. Для дифференциальной диагностики 
заболевания исследуется кровь на наличие антинейтрофильных 
цитоплазматических антител, биопсия патологических участков. 
Лечение проводится с помощью иммуносупрессивн ых препаратов 
(кортикостероиды, циклофосфамид, метотрексат) как в виде моно-
т ерапии, так и в комбинации, а также ритуксимабом (генно-инже-
нерные антитела к антигену CD20 на поверхности лимфоцитов) [37]
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НАИМЕНО-
ВАНИЕ ОПИСАНИЕ

Гистиоцитоз 
Лангерган-
са (гистио-
цитоз Х,
Болезнь 
Хенда–
Шюллера–
Крисчена)

Гистиоцитоз Лангерганса — это аномальная клональная проли-
ферация клеток Лангерганса, происходящих из костного мозга. 
Заболевание часто встречается в педиатрической популяции. По-
ражение ЦНС встречается часто, но редко бывает единственным 
поражением, наиболее частым является поражение скелета [39]. 
Из всех внутричерепных патологий при гистиоцитозе Лангер-
ганса наиболее распространено поражение гипоталамо-гипо-
физарной оси. МРТ обычно выявляет утолщение ножки гипофиза 
с исчезновением гиперинтенсивного сигнала на Т1-взвешенных 
изображениях от задней доли гипофиза. Часто выявляются также 
экстрааксиальные/костные внутричерепные образования и де-
генеративные изменения мозжечка и базальных ганглиев [40]. 
С целью дифференциальной диагностики проводят КТ легких 
и брюшной полости, остеосцинтиграфию или ПЭТ/КТ с фторглю-
козой для оценки вовлечения костной системы, биопсию клини-
чески патологических участков. Лечение включает кортикостеро-
иды и алкилирующие противоопухолевые препараты [39, 40]

Инфекционные заболевания

Туберкулез Туберкулез— широко распространенное в мире инфекционное 
заболевание, вызываемое бактерией Mycobacterium tuberculosis. 
Туберкулез обычно поражает легкие, реже затрагивая другие 
органы и системы. Туберкулезное поражение гипофиза встре-
чается крайне редко и обычно не подозревается при выявлении 
патологии гипоталамо-гипофизарной области, даже у пациентов 
с системным туберкулезом в анамнезе. По данным МРТ может 
выявляться расширение ножки гипофиза с повышенным контра-
стированием, потеря гиперинтенсивного сигнала на 
Т1-взвешенных изображениях от задней доли гипофиза, а та кже 
как объемное образование — туберкулема [41, 42]. Для лечения 
применяются несколько схем противотуберкулезной терапии, 
как правило, многокомпонентной [41, 42]

Сифилис Сифилис — системное венерическое инфекционное заболевание 
с поражением кожи, слизистых оболочек, внутренних орга-
нов, костей, нервной системы, вызываемое бактериями вида 
Treponema pallidum. Поражение гипофиза при сифилисе очень 
необычно, но может встречаться при иммунодефицитных состо-
яниях или нераспознанной системной инфекции. МРТ выявляет 
неоднородное образование в области гипофиза, иногда с вовле-
чением в патологический процесс всей ножки, которые сопро-
вождаются повышенным накоплением контраста. Диагностика 
основана на хорошо разработанных серологических подходах, 
подтверждение вовлечения гипофиза без системных проявлений 
возможно только при условии биопсии образования или по эф-
фективности лечения, которое проводится высокими дозами 
длительно д ействующих препаратов бензилпенициллина [43]

Продолжение табл. 5.1
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НАИМЕНО-
ВАНИЕ ОПИСАНИЕ

Грибковые 
инфекции

Грибковое поражение гипофиза встречается редко, и составляет 
лишь 1% всех инфекционных заболеваний гипофиза. Большая 
часть грибковых абсцессов гипофиза вызывается Aspergillus sp., 
меньше описано случаев, вызванных Candida sp. На начальных 
этапах инфекции может появляться расширением ножки гипофи-
за, вовлечением нижнего гипоталамуса. Точная диагностика воз-
можна только с получением биопсийного материала, лечение — 
специфическими противогрибковыми средствами [44, 45]

Дифференциальная диагностика первичного гипофизита проводится с це-
лым рядом заболеваний и состояний, таких как гиперплазия гипофиза, аде-
номы гипофиза, киста кармана Ратке, краниофарингиома, гамартома, дер-
моидная киста, злокачественные опухоли и системные воспалительные за-
болевания, и должна основываться на патоморфологическом исследовании. 
Кроме того, может возникнуть необходимость исключать такие заболевания, 
как лимфома гипофиза (частный случай поражения гипофиза при диссемина-
ции злокачественных новообразований крови, которые развиваются из лим-
фоцитов). Клинические проявления включают безболезненное увеличение 
лимфатических узлов, лихорадку, повышенную потливость, непреднамерен-
ную потерю веса, зуд и постоянное чувство усталости. Известно много под-
типов лимфом: самый частый вариант неходжкинская лимфома, реже встре-
чаются ходжкинская лимфома, множественная миелома и иммунопролифе-
ративные заболевания. Лимфома гипофиза может быть как изолированной, 
так и встречаться в рамках системного процесса, что в обоих случаях является 
редким явлением [46].

На МРТ на некоторых этапах болезни она может выглядеть как инфиль-
тративный процесс. Дифференциальная диагностика проводится с помо-
щью ПЭТ/КТ с фторглюкозой, при которой лимфома обладает высоким 
стандартизированным уровнем захвата (SUV) индексом в отличие от воспа-
лительных заболеваний [47]. В качестве лечения применяются комбинации 
различных химиотерапевтических препаратов, ритуксимаб, высокодозная хи-
миотерапия с трансплантацией стволовых клеток, стереотаксическая лучевая 
терапия [47].

МРТ на сегодняшний день является наиболее доступным и информатив-
ным диагностическим методом. При гипофизите отмечаются гомогенное 
симметричное увеличение гипофиза, изоинтенсивное на Т1 без контраста 
и ярко-гиперинтенсивное с контрастом, утолщение ножки гипофиза, отсут-
ствие «яркого пятна» задней доли гипофиза, утолщение твердой мозговой обо-
лочки, параселлярный гипоинтенсивный сигнал на Т2-взвешенных изображе-
ниях [49].

Для диагностики лимфоцитарного гипофизита, прежде всего во избежание 
неоправданных хирургических вмешательств, была разработана шкала Гутен-

Окончание табл. 5.1
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берга, учитывающая МР-признаки в совокупности с данными  анамнеза. Дан-
ная шкала включает следующие пункты [49]:
Возраст ≤30 –1
Беременности или роды менее 6 мес назад  –4
Утолщение ножки гипофиза –5
Повышенное накопление гадолиния –1
Отсутствие «яркого пятна» задней доли –2
Увеличение объема гипофиза более 6 см3 +2
Утолщение сфеноидальной слизистой оболочки +2
Неравномерное накопление гадолиния  +1
Асимметричное увеличение гипофиза +3

Сумма баллов выше 1 позволяет предполагать наличие аденомы гипофиза, 
сумма баллов, равная 0 и ниже, характерна для лифоцитарного гипофизита 
(специфичность 99%, чувствительность 92 %, прогностическая ценность 97%).

ЛЕЧЕНИЕ
Положительный эффект от назначения глюкортикостероидов нельзя считать 

фактом, подтверждающим диагноз «гипофизит». В результате терапии глюко-
кортикостероидами будет происходить уменьшение лимфоидной инфильтра-
ции опухоли или снижение активности воспаления при системных заболева-
ниях, что также будет сопровождаться клиническим улучшением [52–56].

Таким образом, первостепенное значение приобретают анамнестические 
данные: терапия ингибиторами контрольных точек иммунного ответа, взаи-
мосвязь с беременностью и родами при лимфоцитарном гипофизите, сопут-
ствующие системные и инфекционные заболевания.

Наличие симптомов гипопитуитаризма требует оценки тропных функций 
гипофиза. Рекомендуется определение уровней АКТГ, кортизола, СТГ, ИФР-1, 
ТТГ, ЛГ, ФСГ и ПРЛ. Диагностика несахарного диабета, как и в других слу-
чаях, базируется на оценке уровня электролитов крови, осмоляльности крови 
и мочи.

Рекомендации по лечению гипофизита основываются на описаниях огра-
ниченного числа клинических случаев и данных о естественном течении за-
болевания в отсутствие лечения. Спонтанная регрессия, сопровождающаяся 
улучшением МР-картины, наблюдается по крайней мере в половине случаев 
[5, 31]. Хирургическое лечение, проводившееся в связи с развитием симптомов 
сдавления зрительного нерва, сопровождалось улучшением, но закономерно 
приводило к выпадению тропных функций аденогипофиза. Наиболее часто 
в качестве патогенетической терапии применяются глюкокортикостероиды 
(продолжительность лечения и дозы препаратов существенно варьируют), од-
нако убедительных данных об их положительном влиянии на исход заболева-
ния влиянии нет [31]. По данным наблюдения за пациентами с гипофизитом, 
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развившимся на фоне лечения ипилимумабом, доза преднизолона практически 
не влияла на клиническую картину, сроки нормализации размеров гипофиза 
по данным МРТ и восстановление функций аденогипофиза [52]. Тревожны, 
однако, данные о том, что при высокой дозе глюкокортикоидов (выше 7,5 мг 
преднизона в день) у больных с меланомой и гипофизитом, вызванным ипили-
мумабом, наблюдалось значительное снижение выживания (от медианы в 28,2 
до 9,5 мес, Р =0,0003) [51]. Это заставляет подумать об эффективности и без-
опасности глюкокортикоидной терапии в группах больных с другими злокаче-
ственными процессами, леченными ингибиторами контрольных точек иммун-
ного ответа. В лечении пациентов с гипофизитом первостепенную роль играет 
коррекция вторичной надпочечниковой недостаточности и несахарного диа-
бета. По мере разрешения заболевания восстанавливается продукция гормонов 
гипофиза: тиреотропная и гонадотропная функция восстанавливаются доста-
точно часто, секреция АКТГ в большинстве случаев снижается стойко.
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