
Clinical Reviews in Endocrinology � èþíü 2015 � № 232

Ïðîëàêòèí 
è ôåðòèëüíîñòü
У женщин с гиперпролактине-
мией, как правило, выявляются
галакторея, нарушения менстру-
ального цикла (обычно амено-
рея) и бесплодие. В связи с по-
давлением активности гонадот-
ропин-рилизиг гормона (ГнРГ)
при гиперпролактинемии снижа-
ется частота и амплитуда секре-
торных импульсов лютеинизиру-
ющего гормона (ЛГ) [1, 2]. Этот
эффект, по-видимому, опосредо-
ван на более ранней стадии суп-
рессией синтеза кисспептина —
белка, вырабатывающегося ней-
ронами дугообразного и пери-
вентрикулярного ядер и стиму-
лирующего секрецию ГнРГ [3]. 
Гиперпролактинемия ассоцииро-
вана с потерей положительного
обратного ответа концентрации
эстрогенов на секрецию гонадо-
тропинов в середине цикла [4], но
опосредован ли этот эффект кис-
спетином, неизвестно. 

Прямые эффекты пролакти-
на на гранулёзные клетки яич-
ников включают стимуляцию
экспрессии 3b-гидроксистероид
дегидрогеназы 2-го типа — фер-
мента, катализирующего заклю-
чительный этап биосинтеза про-
гестерона и секрецию инсули-
ноподобного фактора роста 2
(ИФР-2) [5, 6]. Пролактин также
напрямую подавляет секрецию

прогестерона и эстрогенов яич-
никами [7]. Кроме того, пролак-
тин способен снижать уровень
эстрогенов, воздействуя на ак-
тивность ароматазы яичников и
блокируя стимулирующее влия-
ние фолликулостимулирующего
гормона (ФСГ) [8]. Несмотря на
то что в малых концентрациях
(< 20 нг/мл) пролактин необхо-
дим для продукции прогестеро-
на гранулезными клетками, его
повышение при гиперпролакти-
немии оказывает блокирующий
эффект на выработку прогесте-
рона [9].

Наиболее вероятно, что укоро-
чение лютеиновой фазы является
первым свидетельством воздей-
ствия гиперпролактинемии на
нормальный менструальный цикл
[10]. У большинства женщин с ги-
перпролактинемией циклы стано-
вятся ановуляторными с последу-
ющей аменореей и бесплодием. 
В объединенной группе женщин с
тремя причинами бесплодия (об-
щее число 367) приблизительно у
одной трети была диагностирова-
на гиперпролактинемия [11]. Ин-
тересно, что у 5,6 % из 1328 жен-
щин с регулярным менструаль-
ным циклом, подразумевая нали-
чие овуляторных циклов, и без
галактореи среди 1705 пациенток
с бесплодием была выявлена ги-
перпролактинемия. Однако скри-
нинг на макропролактинемию не

проводился [12]. В одном из иссле-
дований авторы предположили,
что лечение таких пациенток
бромокриптином может восста-
новить фертильность [13]. У неко-
торых женщин с бесплодием бы-
ла выявлена транзиторная гипер-
пролактинемия длительностью
1–2 дня в течение цикла. Такие
пациентки могут ответить на ле-
чение агонистами дофамина по-
вышением прогестерона в лютеи-
новую фазу и улучшением фер-
тильности [14].

Áåðåìåííîñòü ó æåíùèí
ñ ïðîëàêòèíîìàìè
Коррекция гиперпролактинемии
агонистами дофамина приводит к
восстановлению овуляции у более
чем 90 % женщин с аменореей и
ановуляцией [15]. Таким образом,
агонисты дофамина являются
стандартным лечением женщин с
гиперпролактинемией, меньшин-
ство с микроаденомами или инт-
раселлярными макроаденомами
предпочитает трассфеноидаль-
ную хирургию [16]. При ведении
беременности у женщин с про-
лактиномами возникает два важ-
ных вопроса:
1) влияние агонистов дофамина на

течение раннего фетального пе-
риода;

2) воздействие высоких концент-
раций циркулирующих эстроге-
нов на размер пролактиномы. 
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Æåíùèíû ñ ïðîëàêòèíîìàìè îáû÷íî ñòðàäàþò áåñïëîäèåì. Àãîíèñòû äîôàìèíà, êàê ïðàâèëî, âîññòàíàâëèâàþò îâóëÿöèþ è
ôåðòèëüíîñòü, ëå÷åíèå èìè â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ïðåäïî÷èòàþò òðàíññôåíîèäàëüíîé õèðóðãèè èç-çà áîëåå âûñîêîé ýôôåêòèâíîñòè
è áåçîïàñíîñòè. Êàáåðãîëèíó îáû÷íî îòäàþò ïðåäïî÷òåíèå íàä áðîìîêðèïòèíîì èç-çà ëó÷øåé ïåðåíîñèìîñòè è áoëüøåé
ýôôåêòèâíîñòè. Îáà ïðåïàðàòà ìîãóò óâåëè÷èâàòü ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ àáîðòîâ, ïðåæäåâðåìåííûõ ðîäîâ, ìíîãîïëîäíûõ
áåðåìåííîñòåé èëè âðîæäåííûõ àíîìàëèé ðàçâèòèÿ. Èçâåñòíî, ÷òî ðîñò îïóõîëè, âûçûâàþùèé âûðàæåííûå ñèìïòîìû è òðåáóþùèé
âìåøàòåëüñòâà, âñòðå÷àåòñÿ â 2,4 % ñëó÷àåâ ïðè íàëè÷èè ìèêðîàäåíîìû, â 21 % — â ñëó÷àå íàëè÷èÿ ìàêðîàäåíîìû áåç
ïðåäøåñòâóþùåé îïåðàöèè èëè îáëó÷åíèÿ è â 4,7 % ñëó÷àåâ ìàêðîàäåíîìû ñ ïðåäøåñòâóþùèì îïåðàòèâíûì ëå÷åíèåì èëè
îáëó÷åíèåì. Âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè æåíùèíàì ñ ìàêðîàäåíîìîé ïåðèîäè÷åñêè ñëåäóåò èññëåäîâàòü ïîëÿ çðåíèÿ. Åñëè ïðîèñõîäèò
çíà÷èòåëüíûé ðîñò îïóõîëè, áîëüøèíñòâî ïàöèåíòîê õîðîøî îòâå÷àþò íà ïîâòîðíîå íàçíà÷åíèå àãîíèñòîâ äîôàìèíà.
Òðàíñcôåíîèäàëüíîå óäàëåíèå îïóõîëè òðåáóåòñÿ î÷åíü ðåäêî.



Êëèíè÷åñêèå îáçîðû â ýíäîêðèíîëîãèè � èþíü 2015 � № 2

Âåäåíèå áåðåìåííûõ ñ ïðîëàêòèíîìîé

33

Âëèÿíèå àãîíèñòîâ 
äîôàìèíà 
íà ðàçâèòèå ïëîäà
В целях максимального сокра-
щения периода воздействия аго-
нистов дофамина на развиваю-
щийся плод желательно знать
продолжительность нормально-
го менструального цикла. В силу
этого применение механической
контрацепции в течение первых
двух или трех циклов позволит
определить продолжительность
межменструального периода.
Следовательно, если женщина
будет знать о пропуске менстру-
ации, тест на беременность мо-
жет быть произведен в кратчай-
ший срок и агонисты дофамина
будут отменены в случае подтве-
рждения беременности. В этом
случае агонисты дофамина бу-
дут применяться только в тече-
ние 3–4 недель гестации. В ис-
следованиях на людях доказано,
что бромокриптин проникает
через плаценту [17]. То же пока-
зано при применении каберголи-
на у животных, однако подоб-
ных данных в случае людей не-
достаточно.

При таком кратковременном,
как правило менее 6 недель, при-
менении бромокриптина не вы-
явлено увеличение частоты спон-
танных абортов, эктопической
беременности, трофобластичес-
кой болезни, многоплодной бере-

менности или врожденных поро-
ков развития (табл. 1) [18]. В наб-
людательном исследовании 64 де-
тей в возрасте от 6 месяцев до 
9 лет, матери которых принимали
бромокриптин в течение корот-
кого срока в начале беременнос-
ти, не выявлено влияния препара-
та на их развитие [19]. Бромо-
криптин применялся на протяже-
нии всего периода гестации толь-
ко у немногим более 100 жен-
щин. Кроме крипторхизма в од-
ном случае и косолапости в дру-
гом, нарушений развития не
зафиксировано [18]. По результа-
там двух исследований, в кото-
рых бромокриптин назначался до
абортов на сроке 6–9 недель [20]
или 20 недель [21] гестации, не
выявлено его влияния на уровень
эстрадиола, эстриола, прогестеро-
на, тестостерона, дегидроэпианд-
ростерона, дегидроэпиандросте-
рон сульфата, андростендиона,
кортизола или человеческого пла-
центарного лактогена.

Опыт применения каберголи-
на при беременности более огра-
ничен (табл. 1). Известны резуль-
таты воздействия препарата на
плод или эмбрион в течение пер-
вых нескольких недель беремен-
ности в более чем 900 случаев.
Также не выявлено увеличения
распространенности спонтанных
абортов, преждевременных ро-
дов или многоплодной беремен-

ности (табл. 1) [22–24]. В отноше-
нии нарушения развития резуль-
таты исходов беременностей из-
вестны у 822 женщин: сущест-
венные пороки развития выяв-
лены только в 2,4 % случаев
[22–24]. 

Длительные наблюдательные
исследования (вплоть до 12 лет)
не показали патологии физичес-
кого или умственного развития у
83 детей, чьи матери получали
каберголин [25]. В своем наблюда-
тельном исследовании 88 детей,
матери которых принимали ка-
берголин, Lebbe et al. обнаружи-
ли незначительное торможение
речи у двоих детей и трудности
при опорожнении у одного ре-
бенка в возрасте 4 лет [26]. 
В третьем известном наблюдении
61 ребенка от матерей, прини-
мавших каберголин, Stalldecker
et al. сообщили об эпилептичес-
ких припадках у двоих детей, а
также о «первазивном расстрой-
стве развития» и заболевании 
аутического спектра у двоих дру-
гих детей [27]. Данные о приме-
нении каберголина на протяже-
нии всей беременности имеются
только о 15 женщинах: у 13 из
них в срок родились здоровые де-
ти, у одной роды произошли на
36-й неделе, но в одном случае
произошла внутриутробная смерть
плода на 34-й неделе гестации на
фоне тяжелой эклампсии [28]. 
В табл. 1 также суммированы об-
щепопуляционные данные по ис-
ходам беременности в Соединен-
ных Штатах Америки по сравне-
нию с женщинами, у которых 
беременность наступила на фоне
приема бромокриптина или ка-
берголина [29]. Основываясь на
этой информации, нет оснований
ожидать увеличения частоты не-
желательных исходов беремен-
ностей при применении любого
из двух препаратов по сравнению
с общей популяцией.

В обзоре исходов 176 беремен-
ностей на фоне приема хинаголи-
да на протяжении в среднем 37
дней Webster сообщил о 24 случа-
ях спонтанных абортов, одной
эктопической беременности и
одном мертворожденном на 31-й
неделе гестации [30]. Также сооб-

Òàáëèöà 1. Ñóììèðîâàííûå èñõîäû áåðåìåííîñòåé, êîòîðûå íàñòóïèëè íà ôîíå ïðèåìà
áðîìîêðèïòèíàà èëè êàáåðãîëèíàá, ïî ñðàâíåíèþ ñ äàííûìè îáùåé ïîïóëÿöèèâ

Áðîìîêðèïòèí, n (%) Êàáåðãîëèí, n (%) Â íîðìå, %

Áåðåìåííîñòè 6239 (100) 968 (100) 100

Ñïîíòàííûé àáîðò 620 (9,9) 73 (7,5) 10–15

Ïðåðûâàíèå 75 (1,2) 63ã (6,5) 20

Ýêòîïè÷åñêàÿ 31 (0,5) 3 (0,3) 1,0–1,5

Òðîôîáëàñòè÷åñêàÿ áîëåçíü 11 (0,2) 1 (0,1) 0,1–1,5

Ðîäû (èçâåñòíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè) 4139 (100) 705 (100) 100

Ñâîåâðåìåííûå (> 37 íåäåëü) 3620 (87,5) 634ä (89,9) 87,3

Ïðåæäåâðåìåííûå (< 37 íåäåëü) 519 (12,5) 71 (10,1) 12,7

Ðîäû (èçâåñòåí èñõîä) 5120 (100) 629 (100) 100

Îäèí ïëîä 5031 (98,3) 614 (97,6) 96,8

Ìíîãîïëîäèå 89 (1,7) 15 (2,4) 3,2

Äåòè (èçâåñòíû äåòàëè) 5213 (100) 822 (100) 100

Çäîðîâûå 5030 (98,2) 801 (97,4) 97

Ñ ïîðîêàìè ðàçâèòèÿ 93 (1,8) 21 (2,4) 3,0
à Äàííûå ïî áðîìîêðèïòèíó [18].
á Äàííûå ïî êàáåðãîëèíó [22–24].
â Äàííûå ïî íîðìàëüíûì ðîäàì [29].
ã Îäèííàäöàòü èç ýòèõ ïðåðûâàíèé áûëè îáóñëîâëåíû íàëè÷èåì ïîðîêîâ ðàçâèòèÿ.
ä Â ïÿòè èç ýòèõ ñëó÷àÿõ — ìåðòâîðîæäåíèå.
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щалось о 9 случаях пороков раз-
вития, включая врожденную
спинно-мозговую грыжу, трисо-
мию 13 (синдром Патау), синд-
ром Дауна, косолапость, незара-
щение верхней губы, аринэнце-
фалию и синдром Зельвегера [30].
Таким образом, хинаголид не яв-
ляется безопасным для плода
препаратом.

Очевидно, что бромокриптин
обладает наибольшей доказатель-
ной базой в отношении безопас-
ности применения при беремен-
ности. Объем данных по исполь-
зованию каберголина во время 
беременности меньше, но на се-
годняшний день не существует
доказательств его пагубного вли-
яния на развитие плода. Риск по-
роков развития при применении
любого из двух препаратов не вы-
ше, чем в общей популяции.

Âëèÿíèå áåðåìåííîñòè
íà ðàçìåð ïðîëàêòèíîìû
Возрастающие концентрации эст-
рогенов, продуцируемые плацен-
той, стимулируют гиперплазию
лактотрофов и постепенное уве-
личение уровня пролактина на
протяжении беременности [31].
Повышение уровня пролактина
необходимо для подготовки мо-
лочных желез к лактации. При
магнитно-резонансной томогра-
фии (МРТ) видно постепенное
увеличение размеров гипофиза на
протяжении беременности начи-
ная со второго месяца и достигая
пикового значения (до 12 мм) в
первую неделю послеродового пе-
риода [32].

Пролактинома может увели-
читься в течение беременности
(рис. 1) в результате как стимули-
рующего влияния высоких конце-
нтраций эстрогенов, так и прек-
ращения приема агонистов до-
фамина, которые могли приво-
дить к сокращению размеров
опухоли до беременности. В дан-
ном обзоре литературы объеди-
нены результаты исследований,
анализирующих риск сопровож-
дающейся клинической симпто-
матикой увеличения опухоли у
женщин с микро- и макропролак-
тиномами (табл. 2). Включенные 
в обзор данные разнородные,

так как некоторые датируются
1970-ми гг.,  когда аппараты
компьютерной томографии толь-
ко начинали использовать. Нес-
мотря на то что были включены
клинические случаи и результаты
некоторых ранних работ с малым

объемом выборки, данные, полу-
ченные в ходе исследований пос-
ле 1985 г., включались только при
наличии 5 и более клинических
случаев [23–27, 35–41]. С учетом
пациенток со значимым увеличе-
нием опухоли критерии включе-

Òàáëèöà 2. Óâåëè÷åíèå ïðîëàêòèíîì â òå÷åíèå áåðåìåííîñòè

Ññûëêà
Ìèêðîàäåíîìà Ìàêðîàäåíîìà Ìàêðîàäåíîìà ïîñëå ïðåäøåñòâóþùåé

òåðàïèè

îáùåå íåò óâåëè÷åíèÿ îáùåå íåò óâåëè÷åíèÿ îáùåå íåò óâåëè÷åíèÿ

33 85 5 46 20 70 5

34 246 4 45 7 46 2

35 26 3 4 2 5 0

36 8 1 1 0 4 0

37 54 0 4 4 0 0

38 22 2 3 1 2 0

39 16 0 0 0 0 0

40 5 0 3 1 0 0

41 48 1 30 11 21 0

25 56 0 29 0 0 0

26 45 2 15 3 0 0

27 47 0 34 0 0 0

23 76 0 10 0 0 0

24a 30 0 14 1 0 0

Îáùåå 764 18 (2,4 %) 238 50 (21,0 %) 148 7 (4,7 %)

à Àíàëèç ðîñòà îïóõîëè ïî äàííûì ýòîé ãðóïïû — ëè÷íàÿ êîððåñïîíäåíöèÿ îò D. Maiter.

Ðèñóíîê. Êîðîíàðíûé (ñëåâà) è ñàãèòòàëüíûé (ñïðàâà) ÌÐÒ-ñðåçû èíòðàñåëëÿðíîé
ïðîëàêòèí-ñåêðåòèðóþùåé ìàêðîàäåíîìû ó æåíùèíû äî çà÷àòèÿ (âûøå) è ÷åðåç
7 ìåñÿöåâ ãåñòàöèè (íèæå). Ñëåäóåò îòìåòèòü çíà÷èòåëüíûé ðîñò îïóõîëè ïðè
ñêàíèðîâàíèè íà áîëåå ïîçäíåì ñðîêå, êîãäà ïàöèåíòêà ïðåäúÿâëÿëà æàëîáû íà
ãîëîâíûå áîëè [55]
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ния достаточно сильно варьиро-
вали, и в большинстве приведен-
ных случаев симптомы представ-
ляли собой сильные головные 
боли нарастающего характера
и/или нарушение полей зрения.
Бессимптомное увеличение раз-
меров опухоли без нарушения
полей зрения, выявленное при
компьютерной томографии, в
данном обзоре не принималось
во внимание. Более того, в неко-
торых случаях беременность не
достигала своевременного разре-
шения, и осталось неясным, ка-
ким образом производилась
оценка вероятной динамики раз-
меров опухоли. В табл. 2 приво-
дятся обобщенные результаты,
которые должны оцениваться с
учетом вышеизложенных огра-
ничений. 

Риск роста опухоли, сопро-
вождающегося клиническими
симптомами, в случае наличия
микроаденомы составил 2,4 %
(18/764), при макроаденоме без
предшествующей операции или
облучения — 21 % (50/238), а в
случае макроаденомы с предше-
ствующим оперативным лечени-
ем или облучением — 4,7 %
(7/148). Рутинная МРТ была вы-
полнена между 24-й и 32-й неде-
лями гестации 34 женщинам, ко-
торые прекратили прием кабер-
голина после диагностирования
беременности. По результатам у
5 из 12 пациенток с макропро-
лактиномами размер опухоли не
изменился, у троих выявлено
увеличение менее 5 мм, у четве-
рых увеличение размера более 
5 мм, у 9 из 22 с микроаденома-
ми размер опухоли не изменил-
ся, у троих наблюдалось умень-
шение размеров опухоли, у 8 —
увеличение менее 5 мм, а у двоих
выявлено повышение более 5 мм
в размере [26]. В одном контроли-
руемом исследовании с участием
22 женщин предшествующее ле-
чение бромокриптином в тече-
ние более 12 месяцев снижало
риск увеличения опухоли [35].
Однако результаты данного ис-
следования нуждаются в под-
тверждении в ходе других иссле-
дований с бромокриптином или
каберголином. Во многих случа-

ях увеличения размеров опухоли
возобновление приема агонистов
дофамина, обычно бромокрип-
тина, успешно устраняло пробле-
му, и операция требовалась край-
не редко. В остальных случаях
медикаментозная терапия и опе-
рация не назначались. Прием ка-
берголина был возобновлен в 6
случаях в связи с головными бо-
лями и/или угрожающим поте-
рей зрения увеличением разме-
ров аденомы [24, 25].

У некоторых пациенток уро-
вень пролактина и размеры опухо-
ли после родов, как ни странно,
уменьшились по сравнению со
значениями до беременности [42].
По данным Domingue et al., среди
56 женщин с гиперпролактинеми-
ей у 23 были нормальные уровни
пролактина после родов, у 33 сох-
ранялась гиперпролактинемия, а у
31 % произошло снижение уровня
пролактина более чем на 50 % [24].
Таким образом, многим женщи-
нам с гиперпролактинемией в свя-
зи с восстановлением овуляторных
циклов после родов может не пот-
ребоваться возобновление приема
агонистов дофамина. Ikegami et al.
показали, что у пациенток после
успешного транссфеноидального
удаления опухоли в послеродовом
периоде уровень пролактина был
ниже, чем у женщин после опера-
ции в сочетании с терапией бро-
мокриптином или у женщин, на-
ходившихся только на консерва-
тивной терапии бромокриптином
и имевших снижение лактации
[44]. Авторы также выяснили, что
кормление грудью не приводит к
значительному повышению уров-
ня пролактина или возникнове-
нию головных болей или наруше-
ний полей зрения, что предполага-
ет увеличение размеров опухоли
[44]. Следовательно, грудное вска-
рмливание не должно ограничи-
ваться, но агонисты дофамина не
следует назначать до добровольно-
го завершения этого периода. 

Ðåêîìåíäàöèè 
ïî âåäåíèþ 
áåðåìåííîñòè
При ановуляции у женщин с про-
лактин-секретирующими микро-
аденомами методами лечения для

восстановления фертильности
являются агонисты дофамина
или селективная транссфенои-
дальная аденомэктомия. В связи
с эффективностью в отношении
восстановления овуляции и очень
низким (2,4 %) риском увеличе-
ния размеров опухоли обычно
предпочитают агонисты дофами-
на. Профиль безопасности кабер-
голина аналогичен таковому у
бромокриптина, более того, ка-
берголин является более эффек-
тивным при меньшем количестве
побочных эффектов. Из-за разли-
чий в объеме доказательной базы
по безопасности двух препаратов
в некоторых странах каберголин
не разрешен к применению 
у женщин, планирующих бере-
менность, а клиницисту следует
уточнять наличие такого разре-
шения в своей стране. Напротив,
транссфеноидальная хирургия
приводит к стойкой нормализа-
ции уровня пролактина лишь в 
60 % случаев и ассоциирована с
некоторым процентом осложне-
ний и летальности [45]. С по-
мощью как агонистов дофамина,
так и хирургии удается добиться
беременности у более 85 % жен-
щин [15, 25, 43]. В редких случаях
отсутствия ответа на оба вариан-
та лечения могут потребоваться
дополнительные препараты для
стимуляции овуляции, такие как
кломифена цитрат или челове-
ческий хорионический гонадо-
тропин [46], или вспомогатель-
ные репродуктивные технологии.
Вероятность увеличения разме-
ров опухоли намного ниже риска
осложнений радиотерапии, в осо-
бенности гипопитуитаризма, в
связи с чем радиотерапия при
планировании беременности не
показана [47]. 

При ведении беременности у
женщины с микроаденомой, по-
лучающей только агонисты дофа-
мина, необходимо рутинное кли-
ническое наблюдение без измере-
ния уровня пролактина. В норме
происходит увеличение уровня
пролактина во время беременнос-
ти, но повышение пролактина не
всегда свидетельствует об увели-
чении размеров пролактиномы, и
при росте размеров опухоли уро-
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вень пролактина может не изме-
ниться [48]. В течение первых
6–10 недель после прекращения
приема агонистов дофамина при
наступлении беременности уро-
вень пролактина повышается, 
в дальнейшем дополнительного
увеличения его концентрации 
не происходит [49]. Следователь-
но, периодическое исследование
уровня пролактина не имеет диаг-
ностической ценности и может
ввести в заблуждение. Повыше-
ние пролактина не является дос-
товерным признаком увеличения
размеров опухоли, вследствие че-
го может стать причиной беспри-
чинного беспокойства. Напротив,
отсутствие увеличения концент-
рации пролактина может ложно
обнадежить пациентку с голов-
ными болями или другими приз-
наками увеличения размеров опу-
холи. Рутинное исследование по-
лей зрения экономически нецеле-
сообразно, так как рост опухоли
происходит редко. Периметрия и
МРТ должны проводиться только
при наличии симптомов увеличе-
ния опухоли и возможности лече-
ния. Данных, свидетельствующих
об отрицательном влиянии МРТ
на развитие плода, не существует
[50]. Тем не менее оптимальный
срок проведения МРТ и примене-
ния контрастного вещества с га-
долинием во время беременности
до сих пор остается предметом
дискуссии среди радиологов. Од-
нако при наличии головных бо-
лей, которые могут иметь неспе-
цифический характер, важно
уточнить выраженность увеличе-
ния размеров опухоли до начала
лечения агонистами дофамина
или операции. Внезапная голов-
ная боль может быть вызвана
апоплексией гипофиза, что мо-
жет потребовать совершенно дру-
гой тактики ведения, включая за-
местительную терапию гормо-
нальными препаратами при нали-
чии гипопитуитаризма [51]. Для
дифференциальной диагностики
между кровоизлиянием в опухоль
и увеличением ее размеров целе-
сообразно проведение МРТ [51]. 

Ведение пациентки с макроаде-
номой малых размеров и интра-
селлярным ростом может не от-

личаться от такового при микро-
аденоме, т. е. показано назначе-
ние агонистов дофамина. Риск то-
го, что такая опухоль увеличится
достаточно для того, чтобы выз-
вать клинически значимые ос-
ложнения, немногим выше, чем у
пациенток с микроаденомами. 

У женщины с макроаденомой
бoльшего размера, в особенности
при супраселлярном распростра-
нении, риск клинически значи-
мого увеличения опухоли в пери-
од беременности при лечении
только агонистами дофамина
составляет 23 %. МРТ должна
быть проведена до наступления
беременности, по возможности с
описанием фактов любого пред-
шествующего уменьшения раз-
меров опухоли для сравнения с
данными МРТ в течение бере-
менности. Не существует едино-
го оптимального терапевтическо-
го подхода при ведении таких па-
циенток, решение должно быть
строго индивидуальным и приня-
тым пациенткой после доступно-
го и задокументированного об-
суждения различных вариантов
лечения. Данная беседа имеет
смысл, если пациентка отвечала
на терапию агонистами дофами-
на. Если лечение агонистами до-
фамина было неэффективным,
необходима операция. Наиболее
частой тактикой ведения пацие-
нтки, отвечающей на терапию
агонистами дофамина, является
прекращение приема препаратов
после диагностирования беремен-
ности, как в случае наличия мик-
роаденомы. Другим методом яв-
ляется транссфеноидальное уда-
ление опухоли с максимальной
осторожностью по отношению к
здоровой ткани гипофиза. Это
снижает риск увеличения опухо-
ли, хотя имеются данные о слу-
чаях роста опухоли после опера-
ции в течение беременности [52].
При частичном удалении опухо-
ли с целью уменьшения ее разме-
ров требуется назначение агонис-
тов дофамина для нормализации
уровня пролактина и восстанов-
ления овуляции. Третий подход,
предполагающий применение аго-
нистов дофамина на протяжении
всей беременности, использовал-

ся, но данные о влиянии длитель-
ного приема этих препаратов 
на плод, как сообщалось ранее,
крайне скудные. Таким образом,
такой подход не может быть с
уверенностью рекомендован при
ведении беременных женщин с
пролактиномами. Однако имею-
щиеся данные являются ободряю-
щими и не оправдывают прове-
дение аборта у женщины, прини-
мающей каберголин или бромо-
криптин. 

Особыми случаями являются
пациентки с очень крупными
опухолями c исходно низкими
темпами роста и постепенным
возникновением, а зачастую отсу-
тствием последствий давления
опухоли на окружающие струк-
туры мозга. При этом если наб-
людалось стойкое существенное
уменьшение размеров опухоли на
фоне приема агонистов дофами-
на, то внезапная отмена препара-
тов может вызвать резкое увели-
чение размеров опухоли с потен-
циальным риском давления на
окружающие структуры. Следует
признать, что это имеет только
теоретическую основу, так как
сообщений о подобных отрица-
тельных исходах не было.

Пациентки с макроаденомами
после оперативного лечения или
приема агонистов дофамина нуж-
даются в пристальном наблюде-
нии с обязательным исследовани-
ем полей зрения каждые 1–3 ме-
сяца. Периодическое проведение
МРТ ограничено случаями появ-
ления симптомов увеличения
опухоли и/или данных за наруше-
ние полей зрения или в обоих слу-
чаях, как было сказало выше, у
пациенток с микроаденомами.
Для выявления асимптоматичес-
кого увеличения опухоли в после-
родовом периоде целесообразно
проведение МРТ. 

Вероятно, агонисты дофамина
наносят меньший вред матери и
ребенку, чем хирургическое вме-
шательство. Описано много слу-
чаев резкого уменьшения разме-
ров опухоли после возобновления
приема агонистов дофамина, не
сопровождавшегося побочными
эффектами. Любой вид хирурги-
ческого лечения в 1,5 раза увели-
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чивает количество самопроиз-
вольных выкидышей в первом
триместре и в 5 раз — во втором
триместре, однако не повышает
риск врожденных пороков разви-
тия [53]. В силу вышесказанного
возобновление агонистов дофа-
мина предпочитают хирургичес-
кой декомпрессии. Тем не менее
требуется внимательное наблюде-
ние пациенток, принимающих
агонисты дофамина. Операция
или родоразрешение (в случае
достижения соответствующего
срока гестации) выполняются при
отсутствии ответа на терапию
агонистами дофамина или при
ухудшении зрения.

Almalki et al. недавно продемо-
нстрировали, каким образом вы-
шеизложенные рекомендации в
действительности выполняются в
реальной клинической практике.
Осуществлено анкетирование и
сбор ответов эндокринологов в
нескольких провинциях Канады
на три вопроса: 1) микроаденома,
2) макроаденома или 3) большая
макроаденома (2,9 см) [54]. Прек-
ращение приема агонистов дофа-
мина после диагностирования бе-
ременности было рекомендовано
в 94 % случаев при наличии мик-
роаденомы, но в 65 % случаев при
наличии макроаденомы и только
в 18 % — при большой макроаде-
номе. Регулярное исследование
полей зрения рекомендовано осу-
ществлять 32 % пациенток с мик-
роаденомами, 60 % — с макро-
аденомами и 94 % при наличии
большой макроаденомы. Регуляр-
ное проведение МРТ было реко-
мендовано 30 % женщин с макро-
аденомами и в 49 % случаев с
большими макроаденомами.

Âûâîäû
Лечение агонистами дофамина
обычно восстанавливает овуля-
цию и фертильность. Каберголин
в большинстве случаев предпочи-
тают бромокриптину из-за более
высокого соотношения терапев-
тической эффективности и тя-
жести побочных эффектов. Ис-
следования обоих лекарств не вы-
явили увеличения спонтанных
абортов, преждевременных ро-
дов, многоплодной беременности

или врожденных пороков разви-
тия по сравнению с данными в об-
щей популяции. Клинически зна-
чимый рост опухоли может прои-
зойти у 2,4 % женщин с микро-
аденомами и в 21 % случаев на-
личия макроаденомы без предше-
ствующего аблятивного лечения.
Женщинам с макроаденомами
требуется периодическое иссле-
дование полей зрения на протя-
жении беременности, и, если 
развиваются нарушения полей
зрения или прогрессирующие го-
ловные боли, необходимо прове-
дение МРТ. Возобновление прие-
ма агонистов дофамина при появ-
лении симптомов роста опухоли
обычно приводит к уменьшению
ее размеров. Альтернативой явля-
ется родоразрешение при соотве-
тствующем сроке беременности.
Уменьшение размеров опухоли
хирургическим путем редко бы-
вает необходимым.

До сих пор остается несколько
вопросов по ведению женщин с
пролактиномами при планирова-
нии беременности. Около 18 %
случаев резистентны к действию
каберголина и требуют назначе-
ния бoльших, чем обычно, доз
препарата для достижения нор-
мального уровня пролактина и
восстановления овуляции [25].
Для назначения каберголина в
больших дозах как на короткий,
так и на долгосрочный период
требуется дополнительная инфор-
мация по безопасности препарата.
Случаи большой макроаденомы,
существенно уменьшившейся в
размерах на фоне приема агонис-
тов дофамина, после резкой отме-
ны препаратов при одновремен-
ном повышении концентрации
эстрогенов представляют особый
интерес. Также необходима до-
полнительная информация по бе-
зопасности проведения МРТ и
введения гадолиния в течение бе-
ременности.
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