
Международный эндокринологический журнал,   ISSN 2224-0721     58 № 3(51) • 2013

Обзор литературы 

/Literature Review/
International journal of endocrinology

®

УДК 616.4329006.55-07+616.8319005.19036

ХАЛИМОВА З.Ю., УРМАНОВА Ю.М., ФАЙЗУЛЛАЕВ Р.Б., АЛИЕВА Д.А., ХОЛОВА Д.Ш., 
АЛИМУХАМЕДОВА Г.А., САФАРОВА Ш.М., КАРИМОВА М.М.
Специализированный научно-практический медицинский центр эндокринологии Республики Узбекистан, 
г. Ташкент

СОВРЕМЕННЫЕ НАПРАВЛЕНИЯ В ПАТОГЕНЕЗЕ, 
ДИАГНОСТИКЕ И ПРОГНОЗИРОВАНИИ 

НЕАКТИВНЫХ АДЕНОМ ГИПОФИЗА

Резюме. В работе приведен анализ данных по 138 источникам последних лет. Изучение факторов раз-
вития неактивных аденом гипофиза остается одной из актуальных проблем современной медицины. 
Развитие различных методов инструментальной и лабораторной диагностики образований гипофиза, а 
также достижения генетики и молекулярной биологии значительно изменили представления об этиоло-
гии, патогенезе и, как следствие, возможности диагностики, лечения, профилактики многих опухолевых 
заболеваний головного мозга.

Прогнозирование опухолевых заболеваний гипофи-

за, диагностика и выяснение причин, лежащих в основе 

механизмов их формирования, являются одними из ак-

туальных проблем в современной нейроэндокриноло-

гии [14, 21, 27, 104, 112]. Фундаментально-прикладное 

значение имеют молекулярные, генетические и кли-

нические особенности патогенеза семейной функцио-

нально-неактивной аденомы гипофиза (НАГ) [126, 127, 

130]. Клинически эти доброкачественные опухолевые 

образования по сути являются гормонально-неактив-

ными аденомами гипофиза, составляют, по данным 

отдельных авторов, от 25 до 43 % всех гипофизарных 

аденом и по современной классификации относятся 

к 0-клеточным аденомам, онкоцитомам [14, 27, 35, 70, 

105]. Из-за манифестного клинического течения пато-

логического процесса в головном мозге диагностика 

НАГ затруднена, что влияет на прогрессирование, свое-

временное лечение и прогноз заболевания [41, 84, 116].

Как показывает литература последних лет, основ-

ными методами диагностики НАГ являются клини-

ко-биохимические, цитоиммунохимические, радио-

иммунологические, молекулярно-генетические, рент-

генологические (краниография) исследования, 

компьютерная (КТ) и магнитно-резонансная томогра-

фия (МРТ) [3, 21, 37, 47, 49, 58]. Важно отметить, что 

при подозрении на НАГ в первую очередь произво-

дят рентгенографию в двух проекциях и томографию 

областей турецкого седла [9, 23, 54]. При этом харак-

терными признаками являются двухконтурность дна 

турецкого седла, интраселлярный объем процесса [79, 

85, 97]. Вместе с тем установить наличие опухоли, осо-

бенности ее структуры, направление распространения 

и величину позволяет КТ с контрастным усилением 

[23, 122, 138].

Для клиники и диагностики НАГ имеет значение 

размер опухоли [27, 56, 134]. Опухоли размером до 

10 мм с интраселлярным ростом относят к микроаде-

номам, диаметром более 10 мм с супраселлярным рас-

пространением — к макроаденомам, более 20 мм — к 

гигантским аденомам [63, 65]. С помощью КТ- и МРТ-

исследований НАГ диагностируется в 55–75 % случа-

ев [61, 85]. В 80–85 % случаев НАГ с размером опухо-

ли до 1 мм не диагностируются и выявляются только 

при аутопсии [58, 68, 87]. Диагноз НАГ, как правило, 

устанавливается уже тогда, когда опухоль достигает 

значительных размеров, вызывая нарушения зрения, 

головную боль, вегетативные расстройства, связанные 

с давлением структур передней доли гипофиза [18, 55, 

56, 75]. В связи с этим диагностика и прогнозирование 

риска развития НАГ представляет одну из сложных 

проблем для нейроэндокринологов, поскольку данная 

патология диагностируется поздно, обычно на стадии 

появления симптомов экстраселлярного распростра-

нения опухоли [4, 9, 50, 77].

В большинстве случаев, как это отмечено в ряде 

работ, из-за маленьких размеров и интраселлярного 

расположения неспособных к инвазивно-инфиль-

тративному росту НАГ, практической невозможности 

их визуализации с помощью КТ и МРТ при размере 

опухоли до 1 мм, а также из-за отсутствия в крови на-

дежных биохимических маркеров опухоли сложно до-

стоверно оценить тактику терапии, динамику течения 

заболевания, эффективность проводимого лечения 
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[65, 70]. В связи с этим диагностика НАГ обязательно 

проводится комплексно с участием нейроэндокрино-

лога, радиолога, нейрохирурга, офтальмолога, гинеко-

лога, уролога, психолога [8, 9, 43, 104]. Такая постанов-

ка вопроса обусловлена многообразием клинической 

манифестации НАГ, которое осложняет ее диагности-

ку [9, 22, 116]. По этой причине сохраняется высокая 

частота ошибочных диагнозов, важными из которых 

являются психосоматическая гипердиагностика, веге-

тососудистая дистония, пароксизмальные состояния, 

расстройства гемодинамики [12, 24, 125]. Лабильность 

психоэмоциональной системы у больных НАГ часто 

диагностируется как срыв центральной нервной си-

стемы, а возникающие зрительные нарушения — как 

сужение полей зрения, снижение остроты зрения, про-

явления офтальмологических заболеваний [22, 28, 38]. 

Расстройства половой сферы разнообразны — это аме-

норея, нарушение менструального цикла, снижение 

либидо, импотенция, расцениваемые гинекологами 

и урологами как признаки климакса, нейродистонии, 

функциональных расстройств, связанных с гормо-

нальными и эндокринно-обменными нарушениями 

[9, 10, 16, 128].

Среди симптомов, которые возникают у 10–15 % 

больных с макро- и гигантскими неактивными аде-

номами гипофиза, важное место занимают головная 

боль, головокружение, тошнота, преходящие наруше-

ния зрения [27, 40, 122, 131, 134]. Они в большей сте-

пени сочетаются с перманентными вегетососудисты-

ми расстройствами. Такие больные плохо переносят 

физические и психические нагрузки, смену погоды, 

их часто беспокоят сердцебиение, особенно приступы 

боли в области сердца по типу нестабильной стенокар-

дии, чувство нехватки воздуха, одышка, отмечается 

повышенная потливость, лабильность артериального 

давления, увеличение частоты сердечных сокращений, 

что кардиологами диагностируется как ишемическая 

болезнь сердца [69, 98, 120]. Выявленные субъектив-

ные и объективные симптомы чаще сочетаются с раз-

личными психоэмоциональными расстройствами — 

чувством тяжести во всем теле, разбитости, слабости, 

нарушением сна, снижением качества жизни, работо-

способности [72, 93, 109].

Возможные причины развития НАГ до настоящего 

времени исследователи связывают со стадийностью 

процесса опухолевого роста, включающего в себя ини-

циацию, промоцию и прогрессирование новообразова-

ний [63, 70, 115]. Молекулярно-биологические иссле-

дования показали, что в опухолевых клетках больных 

НАГ первично возникает активирующая мутация по-

ликлональной гипофизарной ткани, ведущая к моно-

клональной экспансии единственной трансформиро-

ванной клетки [61, 137]. Эти данные подтверждаются 

наличием генных мутаций в исходных клетках, напри-

мер аллельной потерей в 11q13, обнаруженной в 28 % 

случаев кортикотропином и/или мутацией типа gsp 

(6 %) [103, 116]. Есть мнение, что смешанные поли-

гормональные клетки возникают из мультипотентных 

клеток-предшественников de novo [80, 106]. При этом 

промоторами в активированных и уже трансформи-

рованных питуицитах в процессе гиперплазии и ро-

ста опухоли являются гипоталамические гормоны в 

совокупности с местными ростовыми факторами [63, 

64]. Этому процессу могут способствовать некоторая 

избыточная секреция рилизинг-гормонов, дефект ин-

гибирующих гормонов, стимулирующие клеточную 

пролиферацию и способствующие прогрессированию 

опухоли [58, 61].

В последние годы показано, что важную роль в 

развитии НАГ могут играть такие местные ростовые 

факторы, как сосудистый эндотелиальный ростовой 

фактор (VEGF), эпидермальный фактор роста (TGF), 

цитокины — интерлейкин-1, интерлейкин-6, фактор, 

подавляющий лейкемию, гремлин [51, 53, 59]. Суще-

ствует гипотеза, что влияние ростовых факторов на 

питуициты осуществляется через трансмембранные 

рецепторы [93, 94, 132]. Факторы роста контролируют 

экспрессию, детерминацию и пролиферацию клеток 

гипофиза [124, 136]. По мнению ряда авторов, гипер-

экспрессия ростовых факторов может приводить к 

неконтролируемому размножению питуицитов, в то 

время как продукция и активность факторов с анти-

пролиферативной функцией снижаются, в том числе 

кортикотропин-ингибирующего фактора, сомато-

статина, дофамина [112, 113]. Сохраняется мнение о 

важной роли гипоталамических факторов в патогене-

зе НАГ, так как в процессе опухолевого роста рецеп-

торы клеток питуицитов приобретают аномальную 

чувствительность к неспецифическим стимулам для 

гипоталамических нейрогормонов: тиреолиберина, го-

надолиберина, аргинин-вазопрессина, вазоактивного 

интестинального пептида, кортиколиберина, сомато-

статина, дофамина [2, 19, 71, 111]. После связывания 

их с этими рецепторами соответствующих лигандов 

происходит активный синтез предшественников, а 

также дифференцировка и повышенная пролиферация 

клеток [5, 42, 120].

Значительную роль в регуляции функции гипофиза 

играют соматостатин и дофамин, вызывая снижение 

гиперсекреции гормонов и уменьшение пролиферации 

клеток за счет воздействия на G-белки и уменьшения 

концентрации цАМФ в норме [136]. В опухоли, как 

показывают исследования, эти процессы нарушаются 

за счет изменения состава G-белков (gsp-мутации) и 

функциональной связи между молекулами рецепторов 

и эффекторами [103]. Роль рецепторов к соматостатину 

и дофамину в питуицитах и других пролиферирующих 

клетках гипофиза при НАГ до сих пор недостаточно 

 изучена [14, 71]. В тканях гипофиза при НАГ ослабле-

но воздействие факторов, ингибирующих рост опухоли. 

Имеются отдельные сведения, что при НАГ зародыше-

вые мутации в генах могут выявляться в случае как се-

мейных новообразований, так и спорадических опухо-

лей без наследственной передачи [127, 135].

Соматические мутации в гене MEN1 описаны в 

25 % случаев легочных карциноидов [73, 104, 105]. 

Важное значение в развитии опухолей легких имеет ги-

перэкспрессия таких ростовых факторов, как TNF-, 
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NFR, VEGF, которые способствуют пролиферации 

эндокринных и эндотелиальных клеток [89, 108, 124]. 

В некоторых исследованиях продемонстрировано, что 

НАГ может быть индуцирована белком онкогена Bcl-

2, что приводит к угнетению процесса апоптоза в опу-

холи [26, 30, 53]. Для доброкачественных опухолей, в 

том числе аденомы гипофиза, характерны мутации в 

генах семейства RAS, что сопровождается утратой ме-

ханизма негативной ауторегуляции клеточного роста 

[14, 21]. В большинстве случаев при этом нарушается 

работа сигнальных путей, ассоциированных с белками 

PRL и протоонкогеном p53 [1, 52, 133], что приводит к 

потере контроля над клеточным циклом и безостано-

вочному делению клетки [13, 46, 103, 123]. В биопсий-

ном материале ткани гипофиза у больных с НАГ часто 

наблюдается активация онкогенов Bcl-2, с которыми 

связано угнетение процесса апоптоза в опухолевых 

клетках [7, 100, 129].

При иммуногистохимических исследованиях, с 

помощью которых возможно определение маркеров 

биологического поведения опухолей, прогноза даль-

нейшего течения заболевания, в тканях гипофиза у 

больных НАГ выявлено высокое содержание Ki-67 

[106]. Этот белок, как известно, экспрессируется де-

лящимися клетками во все активные фазы клеточного 

цикла и отсутствует в покоящихся клетках [34, 44, 99, 

101]. Ki-67 считается специфическим маркером про-

лиферации, с помощью которого определяют росто-

вую фракцию опухоли [26, 101]. Имеются отдельные 

сообщения, в которых указано, что Ki-67 значительно 

чаще определяется в инвазивных аденомах гипофиза, 

чем в неинвазивных, и чаще выявляется в рецидивных 

опухолях по сравнению с первичными очагами [106, 

124]. При опухолевых процессах в крови выявляется 

сосудистый эндотелиальный фактор роста — гепа-

ринсвязывающий гликопротеин — один из наиболее 

значимых факторов сосудистого роста [35, 51, 124]. 

Он повышает проницаемость сосудов за счет их рас-

ширения путем активации NO-синтазы в эндотелии 

[15, 78, 81, 121], способствует ремоделированию со-

судистой стенки [36, 59], миграции клеток и угнетает 

апоптоз эндотелия [6, 24, 128, 133]. Среди возможных 

маркеров иммуногистохимических методов исследо-

вания при НАГ важное место занимает эндотелиаль-

ный фактор адгезии тромбоцитов (CD31) [35, 62, 136]. 

Он представляет собой белок, который располагается 

на поверхности эндотелиальных клеток, тромбоци-

тов, моноцитов, макрофагов, нейтрофилов и некото-

рых лимфоцитов, относится к семейству глобулинов 

[45, 89]. CD31 отвечает за межклеточные взаимодей-

ствия и играет важную роль во многих биологических 

процессах, включая воспаление и ангиогенез [51, 90]. 

CD31 влияет на подвижность эндотелиальных клеток 

и способствует ассоциации в сосудистой сети, таким 

образом принимая активное участие в ангиогенезе 

[90]. Ряд исследований показали связь между наличи-

ем маркеров VEGF и CD31 и размером опухоли, сте-

пенью инвазии, а в некоторых случаях — развитием 

кровоизлияния в аденому [32, 35, 62]. В связи с этим 

ряд исследователей считают, что изучение иммуноги-

стохимической экспрессии маркеров биологического 

поведения VEGF, Ki-67, СД31 открывает перспективу 

для диагностики НАГ, уточнения прогрессирования 

опухолевого процесса, дальнейшего прогноза заболе-

вания [33, 47, 51, 116].

В последние годы усилия исследователей по изуче-

нию этиопатогенеза НАГ направлены на выяснение 

молекулярно-генетических факторов [48, 62, 103]. По-

всеместное внедрение в фундаментальную и клиниче-

скую медицину современных достижений генетики и 

молекулярной биологии значительно изменило пред-

ставления об этиологии и патогенезе и, как следствие, 

возможности диагностики, лечения, профилактики 

многих опухолевых заболеваний головного мозга [47, 

66, 70].

В эндокринной системе гены имеют отношение 

к реализации разнообразных функций, кодируя бел-

ковые гормоны, рецепторы, ферменты биосинтеза 

стероидов, молекулы внутриклеточного сигналинга, 

транспортные белки, ионные каналы, факторы тран-

скрипции и другие молекулы [2, 8, 31]. В настоящее 

время известно, что многие эндокринные заболева-

ния, в том числе НАГ [11, 12, 20], имеют наследст-

венную природу, ассоциируясь с дефектом какого-то 

определенного гена или характеризуясь полигенным 

типом наследования [25, 29, 33, 67]. В то же время при 

развитии НАГ отсутствуют данные причин наследо-

вания на уровне групп генов, исходя из структуры и 

биологической функции кодируемых или белковых 

молекул [82, 86]. На основании этих результатов ряд 

исследователей считают, что НАГ проявляется в возра-

сте 20–50 лет, одинаково часто встречается как у муж-

чин, так и у женщин, и заболевание в основном (75 % 

случаев) приходится на трудоспособный возраст, что 

имеет большое значение, не только медицинское, но и 

социально-экономическое [60, 88].

Семейные случаи возникновения аденом гипофи-

за известны на протяжении многих лет и в настоящее 

время, по данным литературы, составляют от 1–2 до 

5 % всех случаев [64, 69, 106]. В настоящее время мо-

лекулярные, генетические и клинические особенности 

семейной аденомы гипофиза достаточно хорошо оха-

рактеризованы при множественных эндокринных нео-

плазиях типа 1 (МЭН-1) и комплексе Карни (СNС), 

на долю которых приходится большая часть семейных 

случаев НАГ [73, 88, 126]. Как показывают источники 

литературы, условия, обусловленные МЭН-1 и мута-

цией гена PRKARIA, собственно, и клинические и па-

тогенетические особенности патологии гипофиза при 

этих заболеваниях отличаются от спорадических опу-

холей гипофиза [83, 98, 127]. Частота синдрома МЭН-1 

составляет 1 наблюдение на 30 тыс. населения [62, 69]. 

При этом болезнь может развиваться в любом возра-

сте, но чаще всего клиническую манифестацию отме-

чают в четвертой декаде жизни [61, 66, 114]. В больших 

семьях, где достоверно прослежена наследственная 

передача синдрома МЭН-1, манифестация симптомов 

в следующих поколениях и появление новообразова-
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ний происходит во все более молодом возрасте и чаще 

возникают атипичные и злокачественные опухоли

[86, 92, 125].

Клинические проявления синдрома МЭН-1 весьма 

разнообразны и обусловлены прежде всего характе-

ром морфологических изменений в доброкачествен-

ной аденоме или злокачественной неоплазии [126, 

130, 132]. За последние десятилетия понятие семейных 

МЭН-1/СNС опухолей гипофиза было значительно 

расширено, чтобы включить все состояния, известные 

как семейная изолированная аденома гипофиза (FIPA) 

[107, 130]. Установлено, что при FIPA опухоли могут 

быть гомогенными (тот же фенотип) или гетерогенны-

ми (опухоли различного типа в рамках одной семьи) 

[74, 108, 127]. По сравнению с отдельными аденомами 

FIPA (как правило, большие опухоли) диагностируют у 

молодых пациентов [76, 96]. Одновременно выявлено, 

что имеющиеся признаки FIPA отличаются от МЭН-1 

с точки зрения более высокой частоты соматотропи-

ном и в меньшей степени — пролактином [8, 9, 21].

Недавнее открытие мутаций в рецепторе арил-

углеводородного взаимодействующего протеина (AIP) 

гена в сочетании с опухолью гипофиза предостави-

ло новую информацию о потенциальном механизме 

трансформации новообразования у пациентов с FIPA 

[76, 82, 102]. Отмечено, что при спорадических опу-

холях гипофиза очень редко, приблизительно в 15 % 

случаев FIPA, имеют место AIP мутации. Необходи-

мо указать, что синдром МЭН-1 — аутосомно-доми-

нантное заболевание, обусловленное мутацией гена 

МЭН-1 в хромосоме 11q13, который кодирует белок 

менин [100, 110]. Комбинированное изучение опухо-

левых карт и связей указало на место генома в длин-

ном плече хромосомы 11q13 как генетического локуса, 

который вызывает МЭН-синдром [103]. Доказано, что 

этот локус может кодировать супрессию опухолево-

го гена, который в норме координирует репродукцию 

клеток [102]. Пробанд наследует аллель, предраспола-

гающую к МЭН-1, от пораженного родителя, тогда как 

нормальную аллель получает от непораженного [82]. 

Когда позже соматическая мутация инактивирует нор-

мальную аллель, подавляющая функция утрачивается, 

что позволяет развиться гиперплазии [106, 128]. В 20 % 

спорадических и семейных МЭН-1 фенотипом МЭН-1 

мутации не идентифицированы [14, 103].

В ряде исследований отмечено, что с функциональ-

ной точки зрения биологической роли МЭН-1, по-

видимому, действует как опухоль генов-супрессоров, 

хотя и разрабатывает серию взаимодействий на транс-

мембранном уровне [57, 58, 62]. Отмечено, что при-

близительно 40 % пациентов с МЭН-1 имеют аденомы 

гипофиза и 17 % — настоящие опухоли гипофиза [126]. 

Среди пациентов с семейной формой МЭН-1 болезни 

гипофиза встречаются чаще, чем при спорадических 

МЭН-1 (59 % против 34 % соответственно) [103, 137]. 

Кроме того, МЭН-1 бывают крупнее, связаны с более 

локальными эффектами опухоли и труднее поддаются 

терапии [56, 85]. Из всех МЭН-1 чаще всего встречают-

ся пролактиномы (макроаденомы) [12, 55, 68, 70, 119].

Ряд исследователей полагают, что первыми должны 

быть идентифицированы бессимптомные носители ге-

нетического дефекта, затем определяется распростра-

ненность поражения органов [73, 102]. Пока методика 

определения 11q13-хромосомы у родителей с МЭН-1 

широко не распространена [14], поэтому лучшей аль-

тернативой для выявления МЭН-1 является опреде-

ление гормонов у пораженных родственников [3, 21, 

76]. Отмечено, что проявления синдрома МЭН-1 ред-

ко встречаются раньше 15 лет, поэтому лиц из группы 

риска не следует подвергать эндокринологическому 

обследованию до этого возраста [70, 105]. Почти у всех 

лиц из группы риска заболевание развивается к 40 го-

дам; обследование не является необходимым для лиц 

старше 50 лет, у которых ранее не обнаруживали при-

знаки этого заболевания [77].

В последние годы ряд исследователей, изучающих 

развитие синдрома МЭН у больных НАГ, связывают 

это заболевание с дефектом аллели гена-супрессора 

р53 [73, 123]. В семьях с таким синдромом повышен 

риск раннего возникновения НАГ [61, 114, 116]. Одна-

ко эти исследования требуют теоретического и практи-

ческого подкрепления [62, 64].

В целом в настоящее время представления о гене-

тической природе развития НАГ весьма гипотетичны, 

разнообразны и основаны на предположениях о суще-

ствовании генов-кандидатов, нормальная регуляция 

которых связана с подавлением опухолевого процесса 

[69]. Такие гены названы генами-супрессорами опу-

холевого роста [7, 123]. Дефекты этих генов приводят 

к прогрессированию, а восстановление функции — к 

существенному замедлению пролиферации или даже 

равновесию в развитии опухоли [63, 70].

В связи с высоким уровнем заболеваемости НАГ, 

благодаря расширенному использованию современ-

ной диагностической аппаратуры — МРТ и КТ, ме-

тодов молекулярно-генетических исследований за 

последние годы значительно повысился интерес к 

роли мутации генов в возникновении семейной НАГ. 

Во многих странах широко дискутируется вопрос о 

влиянии генетических мутаций на развитие доброка-

чественных опухолей [1, 7, 8], в том числе на заболе-

ваемость и распространенность функционально-не-

активных аденом гипофиза [20, 124], и о важности при 

этом процесса апоптоза. Установлено, что на частоту 

как спорадической, так и семейной НАГ могут влиять 

различные этиологические факторы, которые ухуд-

шают прогноз [111]. К этим факторам относят прежде 

всего первичный гипогонадизм, внутричерепную ги-

пертензию, ранее перенесенные черепно-мозговые 

травмы, инфекции головного мозга, пре- и постна-

тальную патологию, неблагоприятные воздействия 

внешней среды, прием лекарственных препаратов, 

радиацию [3, 27, 38, 57, 114, 130]. Важное место в ин-

дукции мутации генов занимают психоэмоциональ-

ный стресс и прием наркотических веществ [32, 47, 

112, 125]. Вместе с тем, как показывают данные лите-

ратуры, посвященные этиологии, патогенезу, клини-

ке, диагностике и прогнозированию НАГ, несмотря на 
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увеличение численности людей с этим заболеванием, 

до сих пор не найдена первопричина, которая лежит 

в основе формирования спорадических НАГ и семей-

ной предрасположенности, а выявленные факторы 

внешней и внутренней среды, влияющие на неблаго-

приятный прогноз НАГ, свидетельствуют о том, что 

решение проблемы профилактики этого заболевания 

заключается именно в охране внутренней среды орга-

низма от воздействия мутагенных факторов внешней 

среды [49, 91, 117].

Следовательно, анализ литературы последних лет 

показал, что существует проблема НАГ как споради-

ческой, так и семейной (наследственной). Однако при 

трактовке причины данного заболевания нет единого 

мнения. В литературе недостаточно сведений о семьях 

с наследственной предрасположенностью к НАГ, ко-

торые наблюдаются нейроэндокринологами. В связи с 

этим в последние годы от большинства исследователей 

поступают предложения о создании специальных реги-

стров наследственных НАГ [14, 73, 76, 88, 118]. Несом-

ненно, в регистрационных формах территориальных 

или больничных регистров НАГ должны быть соответ-

ствующие графы для рекомендации по наблюдению в 

связи с наследственной предрасположенностью к дан-

ному заболеванию. Мутация генов большинством ис-

следователей рассматривается как один из негативных 

эффектов такого влияния [21, 93, 103]. Подчеркивает-

ся, что если неблагоприятные условия внешней и вну-

тренней среды могут действовать напрямую на клетки 

гипофиза, вызывают транскрипционную дифферен-

цировку у индивида, подвергающегося этому влия-

нию, то мутация генов половых клеток, передаваясь по 

наследству, определяет риск возникновения НАГ для 

последующих поколений [74, 100, 136].

Таким образом, выявление роли наследственности 

в происхождении НАГ — одна из актуальных проблем 

современной нейроэндокринологии. Важными оста-

ются аспекты выявления случаев НАГ среди родст-

венников пробандов, что имеет большое значение для 

выбора тактики лечения этих больных, разработки 

методов профилактики и прогнозирования в семьях 

популяции с генетической предрасположенностью 

к этому заболеванию. Также сохраняет актуальность 

проблема выяснения причин развития НАГ, которые 

могут спровоцировать это заболевание, и остается от-

крытым вопрос, за счет каких факторов у родственни-

ков пробандов в условиях панмиксии развивается НАГ. 
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CURRENT TRENDS IN PATHOGENESIS, DIAGNOSIS 
AND PROGNOSIS OF INACTIVE PITUITARY ADENOMAS

Summary. The paper presents an analysis of data from 138 

sources in recent years. The study of factors of the development 

of inactive pituitary adenomas remains one of the most urgent 

problems of modern medicine. The development of various methods 

of instrumental and laboratory diagnostics of pituitary masses, as 

well as the achievement of genetics and molecular biology have 

significantly changed concepts of the etiology and pathogenesis and, 

consequently, the possibility of diagnosis, treatment and prevention 

of many diseases of the brain tumor.
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СУЧАСНІ НАПРЯМКИ В ПАТОГЕНЕЗІ, ДІАГНОСТИЦІ 
ТА ПРОГНОЗУВАННІ НЕАКТИВНИХ АДЕНОМ ГІПОФІЗА

Резюме. У роботі наведено аналіз даних за 138 джерелами 

останніх років. Вивчення факторів розвитку неактивних аде-

ном гіпофіза залишається однією з актуальних проблем суча-

сної медицини. Розвиток різних методів інструментальної та 

лабораторної діагностики утворень гіпофіза, а також досягнен-

ня генетики та молекулярної біології значно змінили уявлення 

про етіологію і патогенез і, як наслідок, можливості діагности-

ки, лікування, профілактики багатьох пухлинних захворювань 

головного мозку.
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