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Вступ. Аденома гіпофіза за останньою редакцією 
класифікації пухлин нервової системи ВООЗ визна-
чається як «PitNET» – нейроендокринне пухлинне 
об’ємне утворення, що розвивається з клітин пере-
дньої частки гіпофіза (аденогіпофіза) [1]. При розроб-
ці класифікацій АГ застосовується низка характерис-
тик, які умовно поділяють на: топографо-анатомічні 
(за розташуванням відносно турецького сідла та прі-
оритетного напрямку поширення за його анатомічні 
межі), метричні, тобто такі, що засновані на лінійних 
розмірах об'ємного утворення, за формою об'ємного 
утворення, за щільністю АГ (за даними нейровізуалі-
заційних методів дослідження), характером поширен-
ня в критично важливі судинні та нервові структури, 
патоморфологічними та імунофенотиповими характе-
ристиками [2]. 

До патогістологічних типів відносять: хромофобну 
(в т.ч. фетальну), еозинофільну, базофільну та зміша-
ну (перехідну). Імуногістохімічно АГ класифікують-
ся відповідно до гормональної  активності на рівні 
синтезу білка, визначенням поверхневих рецепторів 
нейроендокринних клітин, а у випадку відсутності їх 
активного синтезу – як «нуль-клітинна аденома гіпо-
фіза» [3]. 

На сьогоднішній день для визначення метричних 
характеристик найчастіше застосовується модифікова-
на шкала J. Hardy (1970 р.), яка поділяє АГ на 4 типи 
залежно від розміру: 

- ступінь І – менше 10 мм в турецькому сідлі (мі-
кроаденома); 

- ступінь ІІ – 10-20 мм, супраселярне поширення в 
межах 10 мм площадки основної кістки;

- ступінь ІІІ – 20-40 мм, супраселярне поширення 
до 30 мм, підтискає або поширюється в передню час-
тину третього шлуночка; 

- ступінь IV – більше 40 мм, поширюється далеко 
за межі турецького сідла, з латеральним або експан-
сивним розповсюдженням, які характеризують як ве-
летенські аденоми гіпофіза (ВАГ). [4].

Велетенська аденома гіпофіза досягає розміру ≥ 40 
мм в одному з вимірів, що відповідає IV ступеню за J. 
Hardy.

Частка ВАГ складає 6-10% усіх аденом гіпофіза 
(АГ) [5-9]. ВАГ важко піддаються резекції і мають 
більший ризик та частоту ускладнень, ніж АГ менше 
40 мм [6].

ВАГ становлять складну хірургічну проблему, що 
обумовлено їх близьким розташуванням до критично 
важливих судинних та нервових структур: внутріш-
ньої сонної артерії, передніх мозкових артерій та їх 
гілок, печеристих пазух, зорових нервів, зорового пе-
рехрестя, гіпофіза [6, 10]. 
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У даній роботі описано летальний випадок пацієнтки 
з велетенською інвазивною інфра-ендо-супра-пара-ре-
троселярною неоперованою аденомою гіпофіза. У ро-
боті наведено результати гістологічного дослідження 
зорових нервів, розглянуто механізми втрати зору при 
тривалій компресії хіазми та зорових нервів.
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Особливістю ВАГ визнано розвиток нейроофталь-
мологічної симптоматики, гормонального дефіциту 
та інвазивно-деструктивний характер поширення, що 
обумовлено значним екстраселярним компонентом на 
момент звернення за медичною допомогою. Поши-
рення в шлуночкову систему призводить до розвитку 
ліквородинамічних порушень, загальномозкової симп-
томатики, зумовленої суттєвим підвищенням вну-
трішньочерепного тиску [6, 10]. Інвалідізація хворих 
обумовлена розвитком первинної нисхідної атрофії 
зорового нерва внаслідок тривалої компресії хіазми, 
що спостерігається у 29%-74,3% хворих, та може бути 
причиною сліпоти у 25% випадкiв [11-12].

Таким чином, «PitNET» (у класичній фаховій літе-
ратурі – АГ) продовжують розглядати як переважно 
доброякісні новоутворення. Втім, існує непередба-
чуваність темпів росту пухлини, а в певній кількості 
випадків вона може досягати велетенських розмірів. 
В такій стадії пухлина здатна не тільки викликати хі-
азмальний синдром та грубу загальномозкову і вогни-
щеву неврологічну симптоматику, але й загрожувати 
життю пацієнта [13].

Безпосередньо ж дослідити зміни в зоровому апара-
ті без впливу фактора хірургічних маніпуляцій можли-
во лише на аутопсійному матеріалі неоперованої ВАГ, 
що зустрічається в клінічній практиці вкрай рідко.

Мета дослідження. Провести ретроспективний 
аналіз випадку з практики –  результатів діагностики і 
лікування велетенської неоперованої аденоми гіпофіза 
з вивченням морфологічних змін зорових нервів.

Матеріал та методи
Випадок інвазивної інфра-ендо-супра-пара-ретро-

селярної велетенської аденоми гіпофіза. Пацієнтка 
отримувала лікування у відділенні ендоскопічної хі-
рургії основи черепа та відділенні інтенсивної тера-
пії, аутопсію проведено у відділі нейропатоморфоло-
гії Державної установи «Інститут нейрохірургії імені 
акад. А. П. Ромоданова НАМН України».

Проведено клініко-неврологічне та офтальмологіч-
не обстеження. Виконано інструментальні, лаборатор-
ні методи дослідження та комплекс нейровізуалізую-
чих обстежень: магніторезонансна томографія (МРТ) 
та мультиспіральна комп'ютерна  томографія (МСКТ). 
МРТ дослідження виконували на томографі «Intera 1,5 
TI» (Philips, Нідерланди) з індукцією магнітного поля 
1,5 Т. МСКТ проведено на 64-зрізовому мультиспі-
ральному комп'ютерному томографі «Brilliance CT 64 
slices» (Philips, Нідерланди) в трьох проекціях із тов-
щиною зрізів 1,25 мм.

Офтальмологічне обстеження включало візоме-
трію, біомікроскопію, тонометрію (по Маклакову), 
периметрію (кінетичну та статичну), офтальмоскопію 
(пряму та зворотню). Гострота зору досліджувалась з 
оптимальною корекцією. Оцінка ступеня тяжкості хі-
азмального синдрому проводилась з урахуванням го-
строти зору та поля зору (за показником mean defect 
- MD) на обох очах.

Патоморфологічне дослідження. Проведено ма-
кроскопічну оцінку ложа АГ, оцінено зміни рельєфу 
кісток основи черепа, видалених фрагментів АГ, з на-
ступним мікроскопічним гістологічним дослідженням 
при аутопсії, у відповідності до існуючих галузевих 
стандартів і критеріїв класифікації ВООЗ. Досліджу-
вали фрагменти і ділянки тканини, де візуально пухли-
на вростала в оточуючi структури (оглядові та спеці-
альні методики). Парафінову проводку та забарвлення 
виконували за загальноприйнятими методиками. Зрізи 
товщиною до 5 мкм наносилися на скло, висушува-
лися в термостаті при t=36°С і депарафінізували в ба-
тареї низхідної концентрації спиртів за відповідними 
стандартами. Потім скельця зі зрізами забарвлювали 
спеціальними методиками з візуальним контролем під 
мікроскопом, поміщали в ксилол, а потім в бальзам. 
Дослідження проводили за допомогою апаратно – про-
грамного комплекса для морфологічних досліджень 
“Leica Microsystems CMS GmbH” (Німеччина) з вико-
ристанням об’єктивів ×10–80 та окуляра ×10.

Дослідження виконувалось відповідно принципів 
біоетики з дотриманням положень Гельсинської декла-
рації про права людини та схвалено комітетом з питань 
етики ДУ «Інститут нейрохірургії імені акад. А. П. Ро-
моданова НАМН України». Пацієнтка дала інформова-
ну згоду на обробку персональних даних. 

Результати
Хвора М-ка, 1971 року народження, госпіталізова-

на в ургентному порядку 1 липня 2012 року у відділен-
ня ендоскопічної хірургії основи черепа з діагнозом 
ВАГ з метою дообстеження та подальшого лікування. 
Скарги на головний біль, зниження гостроти зору, по-
рушення мови, неможливість самостійно пересува-
тись, загальну слабкість. 

З анамнезу відомо, що поступове зниження гостро-
ти зору турбує більше року, останні декілька місяців 
приєднався головний біль. За медичною допомогою не 
зверталась. В зв’язку з погіршенням загального стану, 
за місцем проживання проведено МРТ головного моз-
ку, виявлено об'ємне новоутворення головного мозку, 
пацієнтка скерована для подальшого лікування в ДУ 
«Інститут нейрохірургії імені акад. А. П. Ромоданова 
НАМН України».

При клініко-неврологічному обстеженні виявлено, 
що хвора знаходиться у стані глибокого приглушення, 
сопор, 12 балів за шкалою ком Глазго (ШКГ). Віталь-
ні функції збережені, АТ – 120/70 мм рт.ст., пульс 78 
уд/хв., ритмічний. Загальний стан важкий. Загально-
мозкова симптоматика представлена головним болем. 
Неврологічний статус: зіниці D≤S, реакція на світло 
ослаблена справа, відсутня зліва, рухи очних яблук в 
повному обсязі. Чутливість на обличчі збережена, об-
личчя симетричне. Слух збережений. Ковтання, фона-
ція не порушені. Сухожилкові та періостальні рефлек-
си D=S, нормотонічні, язик по середній лінії, рухова 
сфера без порушень, чутливість збережена, сухожиль-
ні та періостальні рефлекси з кінцівок Д=S. Пальце-
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носову пробу виконує з промахуванням, в позі Ромбер-
га хиткість. Функцію тазових органів контролює.

За даними МРТ головного мозку виявлено об'ємне 
новоутворення ендо-супра-пара-антеселярної локалі-
зації розміром 52х40х66 мм. Новоутворення викликає 
дефект супраселярних цистерн, розповсюджується ре-
троселярно та стискає цистерну моста (мал. 1).

Офтальмологічний огляд: гострота зору право-
го ока – 0,04-0,05 н/к; лівого – 0 (нуль). Тонометрія: 
OD=20, ОS=21 (по Маклакову). Поле зору правого ока 
– залишкове в назальній половині, ліве око – не визна-
чається. Офтальмоскопічно: диски зорових нервів блі-
ді, межі чіткі, звужені судини. Інші структури ока без 
патологічних змін. 

Діагноз: первинна низхідна атрофія зорових нервів 
обох очей, часткова на правому оці. Хіазмальний син-
дром.

Призначено протинабрякову терапію.
За добу стан хворої погіршився: посилився голо-

вний біль, який не купується звичайними анальгетика-
ми, порушення свідомості по типу глибокого приглу-
шення, підвищення артеріального тиску до 160/90 мм 
рт. ст. пульс 80 уд/хв., ритмічний. Зіниці D≤S, реакція 
на світло ослаблена справа, відсутня зліва. Доступна 
однобічному контакту, виконує елементарні інструкції. 
Наросла загально-мозкова симптоматика: інтенсивний 
головний біль, безперервне блювання. З'явилась вог-
нищева неврологічна симптоматика: парез лицьового 
нерва зліва, грубий лівобічний геміпарез. Хвора пере-
ведена у відділення інтенсивної терапії. Дванадцять 
балів за ШКГ. Повторно проведено МСКТ головного 
мозку: виявлено крововилив в верхньо-задній части-
ні новоутворення, III шлуночок стиснений, має місце 

прорив крові в задні відділи бокових шлуночків. Пра-
вий бічний (II) та III шлуночки затампоновані кров’ю. 
Ширина передніх рогів бокових шлуночків до 16 мм.

Тяжкість стану пацієнтки та переважання симпто-
матики внутрішньочерепної гіпертензії склали про-
типоказання до видалення пухлини. В ургентному 
порядку проведено встановлення зовнішнього вентри-
кулярного дренажу. Продовжила отримувати лікуван-
ня у відділенні інтенсивної терапії: протинабрякова 
терапія, підтримання системи гомеостазу, антибіоти-
котерапія. Загальний стан важкий, свідомість поруше-
на по типу глибокого приглушення, 10 балів за ШКГ. 
Проведено ревізію дренажу, дренованого шлуночка. 
Загальний стан залишається важким, свідомість по-
рушена по типу сопор, 10 балів за ШКГ. За добу – не-
гативна динаміка у вигляді поступового погіршення 
стану, загальний стан хворої вкрай важкий, свідомість 
порушена по типу кома І, 8 балів за ШКГ, дихання че-
рез трахеостомічну трубку. На фоні загального вкрай 
важкого стану відзначено клінічну смерть у виглядi 
асистолії. Проведені реанімаційні заходи успіху не 
дали, констатували біологічну смерть хворої.

Заключний клінічний діагноз: велетенська інвазив-
на інфра-ендо-супра-пара-ретроселярна аденома гіпо-
фіза з внутрішньопухлинними крововиливами з про-
ривом в шлуночкову систему й розвитком оклюзійної 
гідроцефалії, що зумовило летальний кінець. 

Патологоанатомічний діагноз. 
1. Велетенська аденома гіпофіза ІІ Д 35.2 (інтра-ан-

те-супра-пара-ретроселлярної локалізації). 
2. Гостре порушення мозкового кровообігу: кро-

вовилив в пухлину. Набряк та дислокація стовбуро-
вих відділів. Крововилив в порожнину ІІІ шлуночка. 

Мал. 1. Пацієнтка М-ка, 1971 р.н. Велетенська інвазивна інфра-ендо-супра-пара-ретроселярна аденома гіпофіза. МРТ 
головного мозку (Т1 зважені зображення): А –– сагітальна проекція; Б – фронтальна проекція.

A Б
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Численні дислокації: аксіальне зміщення стовбура 
головного мозку, вклинення мигдаликів мозочка в по-
тилично-шийну дуральну воронку, компресія зорових 
нервів, мамілярних тіл. Деформація кісток основи че-
репа. 

3. Паренхиматозна дистрофія внутрішніх органів. 
Кардіосклероз. 

За даними патологоанатомічного постмертного 
обстеження (аутопсії) смерть хворої з велетенською 
аденомою гіпофіза інтра-анте-супра-ретроселярної 
локалізації сформульовано наступним чином: безпосе-
редньою причиною смерті хворої з велетенською аде-
номою гіпофіза інтра-анте-супра-пара-ретроселярної 
локалізації є набряк та груба дислокація стовбурових 
відділів головного мозку.

На аутопсії: порожнина турецького сідла розмір 
1,7х2,1х0,8 см, спинка зліва ерозована, різко витонче-
на, праворуч – частково відсутня, витончений верхній 
нахилений відросток. Інтра-анте-супра-ретроселяр-
но визначається пухлина округлої форми розміром 
7,3х5,4х4,6 см (мал. 2 – див. 3 стор. обкладинки). 
Справа пухлина поширюється параселярно, вдається 
в праву печеристу пазуху (кавернозний синус), від-
тісняючи та зчавлюючи до заду сифон та інтрака-
вернозний відділ правої ВСА. Правий зоровий нерв 
різко витончений, розтягнутий та розпластаний по 
передньо-верхній поверхні капсули пухлинного вуз-
ла. Лівий зоровий нерв різко набряклий, проходить по 
боковій поверхні пухлини, вільно відокремлюється 
від капсули пухлинного вузла. Зліва пухлина досягає 
стінки печеристої пазухи. Пухлина поширюється ре-
троселярно, доходячи до початку схилу, відтискаючи 
задню сполучну артерію та основну артерію. Пухли-
на також розповсюджується догори (антеселярно) в 
ділянку міжножкової ямки, звідти проникаючи в по-
рожнину передньо-нижніх відділів ІІІ шлуночка. Пух-
лина виповнює ІІІ шлуночок, сягаючи та викликаючи 
оклюзію міжшлуночкових отворів (отвори Монро). 
Мамілярні тіла не визначаються, грубо зчавлені і від-
тиснуті дозаду. При сагітальному розрізі пухлина має 
форму «пісочного годинника» зі сформованою пере-
тяжкою в ділянці дефекту дна ІІІ шлуночка, тканина 
пухлини рясно просякнута кров’ю, капсула її значно 
напружена, в інтравентрикулярнiй частині визначаєть-
ся ділянка розриву капсули з проривом крові і тампо-
надою порожнини ІІІ шлуночка. Стовбур мозку набря-
клий, ротований і компремований в оральних відділах. 
Мозок звичайної форми та величини, півкулі його си-
метричні, мигдалики мозочка вклинені в потилично-
шийну дуральну воронку.

Гістологічно за даними аутопсії: пітуїтарна нейро-
ендокринна пухлина («PitNET» ) 8272/2 WHO 5 (2021) 
= класичне формулювання: аденома гіпофіза змішаної 
будови (хромофобний та еозинофільний тип диферен-
ціювання). 

Тканина головного мозку – картина вираженого 
перицелюлярного набряку, набухання ендотеліоцитів 

дрібних судин речовини головного мозку, ішемічні 
зміни нервових клітин.

Тканини зорових нервів за структурними ознаками 
локально відповідають реактивному периневральному 
гліоматозу. При макроскопічному дослідженні біо-
псійного матеріалу тканина має будову дистрофічно 
зміненого зорового нерва. Він витончений, набряклий, 
ендо- і периневрій нерівномірно ущільненi. Оболонки, 
які його покривають, місцями грубі, мають жовтуватій 
відтінок, дуже щільні. При розрізі тканина має білува-
то-жовтий колір і тяжисту структуру. 

При мікроскопічному досліджені в структурі ви-
тонченого зорового нерву розрізняються окремі деге-
неративно-дистрофічно змінені нервові пучки, проте 
їх обсяг значно менше, ніж в нормі. В них переважа-
ють волокнисті без'ядерні ділянки (пласти), що розді-
лені набряклими сполучно-тканинними трабекулами 
(ендоневріем), який фрагментований з ознаками фі-
брозу та локального гіалінозу (волокнисті структури 
з гіперхромними паличковидними ядрами фіброблас-
тів). Без'ядерні волокнисті зони в пластах паренхими 
мають певну упорядкованість – вони демонструють 
згладженість типової «хвилястої» структури і не ма-
ють концентричної спрямованості. 

В товщі нервових пучків кількість гліальних клітин 
помірна. Їх ядра мономорфні, переважно видовжені 
–  біполярні, з помірно щільним розташуванням хро-
матину. Фігур мітозу не визначається. Кількість су-
дин невелика, вони не мають ознак гіперпластичних 
змін ендотелію, розташовані в стромі зорового нерву, 
стінки дрібних судин потовщені, гіалінізовані (мал. 3 – 
див. 3 стор. обкладинки).

Обговорення. Зоровий нерв, зважаючи на особли-
вості мікро- та макроанатомії, є особливим і унікаль-
ним нервом. Патофізіологічні механізми при ураженні 
периферичного нерва подібні до морфогенезу дегене-
ративно-деструктивних змін в зоровому нерві, що по-
глиблює наші уявлення і розуміння механізмів втрати 
зору у разі їх компресійно-тракційного ушкодження. 

Механізми втрати зору при тривалій компресії хіаз-
ми та зорових нервів достеменно невідомі. За даними 
досліджень останніх десятилiть, зміни зорового нерва 
обумовлені розвитком демієлінізації, гліальної про-
ліферації, ремієлінізації, валлерівської дегенерації, 
ретроградної дегенерації, виникненням блока провід-
ності, аксоплазматичного стазу та ішемічного пошко-
дження [14].

При тракційному механізмі ушкодження за даними 
класифікації H. Seddon (1942 р.) виділяють три ступе-
ня ушкодження периферичного нерва: нейропраксія, 
аксонотмезис та нейромезис. 

Найлегша форма ураження – нейропраксія, яка ви-
значається вогнищевою демієлінізацією без пошко-
дження аксонів або сполучної тканини. Нейропраксія 
зазвичай виникає внаслідок легкого стиснення або пе-
ретягування нерва та призводить до зниження швид-
кості провідності. Залежно від тяжкості демієлінізації 
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ефекти можуть варіюватися від асинхронної провід-
ності до блоку провідності. У такому випадку зберіга-
ється здатність до відновлення нерва. Можливе повне 
відновлення провідності та функції нерва через деякий 
час після ушкодження. 

Наступний рівень – аксонотмезис, який включає 
пряме пошкодження аксонів на додаток до вогнище-
вої демієлінізації при збереженні безперервності спо-
лучної тканини нерва. Зміни відбуваються як у само-
му аксоні, так і в тілі нейрона: спостерігається витік 
внутрішньоаксональної рідини з розірваного аксона, 
наростає набряк дистальних відділів нерва, з порушен-
ням упорядкованості і компактності нейрофібрил. 

Найважча форма пошкодження – нейромезис, тоб-
то повний переріз аксонів і шарів сполучної тканини, 
при якому спостерігається повний розрив нерва [15]. 
S. Sunderland (1951 р.) доповнив цю класифікацію до 
п'яти ступенів ушкодження. За його даними аксонот-
мезис поділяється на три ступеня: пошкодження аксо-
ну без пошкодження сполучної тканини, пошкодження 
ендоневрію, пошкодження периневрію [16].

Особливість втрати зору при стисненні хіазми по-
лягає в тому, що декомпресія може призвести до не-
гайного покращення зорової функції (від хвилин до 
годин). Таке стрімке відновлення не відбувається при 
інших формах ушкодження зорового нерва [14].

В описаному клінічному випадку механізм втра-
ти зору подвійний: хронічне компресійне та тракцій-
не ушкодження зорового нерва (відповідає I ступеню 
ушкодження по H. Seddon), яке ускладнилось гострим 
масивним крововиливом в пухлину, що посилило 
тракційне ушкодження (II - III ступені ушкодження по 
H. Seddon). 

На мікроскопічному рівні було виявлено зміни, 
характерні для атрофії зорового нерва у вигляді змен-
шення обсягу та дегенеративно-дистрофічних змін не-
рвових пучків, переважання волокнистих без'ядерних 
ділянок, згладженість структури паренхіми, відсут-
ність концентричної спрямованості, ендоневрій з 
ознаками фіброзу та гіалінозу. Набряк та фрагментація 
ендоневрію розвинулись внаслідок змін, обумовлених 
внутрішньочерепною гіпертензією та крововиливом в 
пухлину.

Висновок. Хронічне компресійне та тракційне 
ушкодження зорового нерва характеризується змен-
шенням обсягу, дегенеративно-дистрофічними зміна-
ми, ознаками фіброзу та локального гіалінозу нерво-
вих пучків. Різке посилення тракції зорових нервів 
призводить до набряку ендоневрію. 
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Фото до статті Єгорової К. С. з співав. «Морфологічні зміни зорових нервів у пацієнтки з велетенською 
неоперованою аденомою гіпофіза (випадок з практики)»

Мал. 2. Зовнішній вигляд пухлини. Правий зоровий нерв різко витончений, розтягнутий та розпластаний по передньо-верх-
ній поверхні капсули пухлиного вузла. Лівий зоровий нерв різко набряклий, проходить по боковій поверхні пухлини, вільно 
відокремлюється від капсули пухлинного вузла.

Мал. 3. Мікроскопічне дослідження зорових нервів. А – правий зоровий нерв; Б – лівий зоровий нерв (забарвлення гема-
токсилін-еозином); В – правий зоровий нерв; Г – лівий зоровий нерв (забарвлення гематоксилін-пікрофуксином).
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