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Актуальность. В  настоящее время хирурги-
ческое лечение  – один из основных методов 
лечения аденом гипофиза, часто осложнен-
ный водно-электролитными нарушениями. 
Частота послеоперационного центрального 
несахарного диабета (ЦНД) может достигать 
30%, однако факторы риска его развития не 
установлены.
Цель  – оценить частоту и  структуру ЦНД по-
сле трансназальной аденомэктомии и выявить 
факторы риска его развития.
Материал и  методы. В  ретроспективное ис-
следование включены 96 пациентов в возрас-
те от 20 до 65 лет (медиана и квартили 43 [34,5; 
53,5]), перенесшие в  2010–2011  гг. трансна-
зальную аденомэктомию по поводу болезни 
Иценко  – Кушинга, акромегалии, пролакти-
номы, гормонально-неактивной аденомы 
гипофиза. Всем пациентам проводили клини-
ко-лабораторные исследования до и  после 
операции. Катамнез оценен в течение 5–7 лет. 
В  зависимости от выявленных нарушений па-
циенты были разделены на группы постоянно-
го (n = 15) и транзиторного (n = 34) ЦНД; 47 па-
циентов составили группу без нарушений.
Результаты. Факторами, повышающи-
ми шансы транзиторного ЦНД, служат бо-
лезнь Иценко  – Кушинга (отношение шансов 
(ОШ) 6,1, 95%  доверительный интервал (ДИ) 
2,3–16,1), вторичная послеоперационная 
надпочечниковая недостаточность (ОШ  6,8, 
95%  ДИ  2,6–18,3), уровень адренокорти-
котропного гормона < 15,8  пг/мл (ОШ  5,0, 
95%  ДИ  1,9–13,5), микроаденома (ОШ  4,5, 
95%  ДИ  1,7–11,5), понижающим  – макроадено-
ма (ОШ  0,2, 95%  ДИ  0,1–0,5). Кроме того, име-
ется статистическая тенденция к  повышению 
вероятности транзиторной формы ЦНД при 
вторичном послеоперационном гипотирео-
зе, кортизоле < 200  нмоль/л, объеме опухо-
ли по данным магнитно-резонансной томо-
графии (МРТ) < 0,83  см3, к  понижению  – при 

акромегалии, тропных нарушениях до опера-
ции. Факторов, статистически значимо ассоци-
ированных с  вероятностью постоянной фор-
мы послеоперационного ЦНД, не обнаружено, 
однако имеется статистическая тенденция 
к  повышению вероятности постоянного ЦНД 
при наличии вторичного послеоперационно-
го гипотиреоза, не визуализируемой на МРТ 
аденомы, повреждении аденогипофиза в ходе 
операции, к  понижению шансов  – при макро-
аденоме на МРТ.
Заключение. Частота постоянной формы по-
слеоперационного ЦНД составила 16% (95% ДИ 
9–24), транзиторной формы  – 35%  (95%  ДИ 
25–45). Наличие у пациентов болезни Иценко – 
Кушинга, микроаденомы, а  также развитие 
вторичной надпочечниковой недостаточ-
ности и  уровень адренокортикотропного 
гормона < 15,8  пг/мл после хирургического 
вмешательства увеличивают вероятность воз-
никновения транзиторного ЦНД, а  наличие 
макроаденомы ее уменьшает. В отношении по-
стоянной формы ЦНД статистически значимых 
факторов риска не выявлено.
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Хирургическое вмешательство  – один из 
основных методов лечения образова-
ний хиазмально-селлярной области, ча-
стым осложнением которого становят-

ся водно-электролитные расстройства. Частота 
центрального несахарного диабета (ЦНД) после 
удаления аденом гипофиза обычно не превыша-
ет 30%; заболевание, как правило, носит транзи-
торный характер [1–3]. Риск его развития зависит 
от множества факторов: опыта хирурга, специа-
лизации учреждения на удалении определенного 
вида опухолей [4, 5], основного заболевания [6], 
размеров образования. В  частности, распростра-
ненность водно-электролитных расстройств ва-
рьирует в  пределах 10–20% при вмешательствах 
по поводу небольших образований и  может до-
стигать 60–80% при лечении гигантских опухолей, 
краниофарингиом по причине масс-эффекта или 
инвазивного роста [7–9]. Однако в ранее прове-
денных исследованиях не изучены факторы риска 
развития послеоперационного постоянного или 
транзиторного ЦНД у пациентов с аденомами ги-
пофиза с различными видами гормональной ак-
тивности.

Цель исследования – оценить частоту и струк-
туру послеоперационного ЦНД, выявить факторы 
риска его развития.

Материал и методы
Включение пациентов в  исследование осущест-
влялось с мая 2010 по июль 2011 г. в ФГБУ «НМИЦ 
эндокринологии» Минздрава России (ранее 
ФГБУ «Эндокринологический научный центр» 
Минздрава России), наблюдение пациентов вы-
полняли до мая 2017  г. Протокол исследования 
рассмотрен на заседании комитета по биомеди-
цинской этике ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» 
Минздрава России, рассматриваемая работа со-
ответствовала требованиям этических стандартов 
добросовестной клинической практики (протокол 
№ 18 от 10.11.2010).

В исследование включались пациенты старше 
18  лет, которым планировалось проведение хи-
рургического вмешательства на гипоталамо-гипо-
физарной области по поводу аденомы гипофиза. 
Критериями исключения были установленный ди-
агноз ЦНД, этиологически не связанного с образо-
ваниями гипофиза или развившегося в результате 
масс-эффекта / ранее проведенного хирургическо-
го лечения образований хиазмально-селлярной 
области; нефрогенный несахарный диабет; тя-
желые соматические заболевания (сердечная, 
печеночная или почечная недостаточность); де-
компенсация нарушений углеводного обмена; 

выраженная гипокалиемия; выбывание из катам-
нестического наблюдения в срок до 60 месяцев.

Первоначально в  исследование было включе-
но 152  пациента, катамнестическое наблюдение 
осуществляли в  течение 5–7  лет, к  окончанию 
исследования выбывание составило 36%  (n = 56), 
завершили исследование 96  пациентов. Среди 
причин выбывания были потеря связи с пациен-
том (n = 44), летальный исход (n = 1, причина смер-
ти – сердечно-сосудистое заболевание), повторное 
хирургическое вмешательство по причине отсут-
ствия ремиссии основного заболевания (n = 5), ги-
понатриемия (n = 1).

Дизайн исследования – ретроспективное срав-
нительное исследование. По результатам наблюде-
ния сформированы следующие группы пациентов:
• постоянный ЦНД (постЦНД): в группу вошли 

пациенты, у  которых к  моменту завершения 
наблюдения сохранялись водно-электролит-
ные нарушения, требовавшие этиотропной те-
рапии;

• транзиторный ЦНД (транзЦНД): в группу во-
шли пациенты, у которых возникшие послеопе-
рационные водно-электролитные нарушения, 
требовавшие этиотропной терапии, спонтанно 
разрешились в сроки от 1 до 730 суток;

• пациенты без водно-электролитных наруше-
ний: в  группу вошли пациенты, у  которых за 
время наблюдения не было выявлено призна-
ков ЦНД.

Методы исследования
Диагноз водно-электролитных нарушений уста-
навливался на основании жалоб, клинической 
картины и лабораторных данных: синдрома поли-
урии/полидипсии (3-часовой диурез более 350 мл 
или суточный более 4 л, низкий удельный вес и ос-
моляльность) и диснатриемии по данным лабора-
торных исследований (уровень натрия крови бо-
лее 145 ммоль/л) [10].

Всем пациентам проводили клинико-лабора-
торные исследования на до- и  послеоперацион-
ных этапах: сбор жалоб, анамнеза, клинический 
осмотр, контроль лабораторных показателей 
крови и  мочи (биохимические исследования кро-
ви и  мочи, гормональные анализы крови), маг-
нитно-резонансная томография (МРТ) гипофи-
за с  контрастным усилением по необходимости. 
После выписки из стационара в процессе динами-
ческого наблюдения оценивали катамнез (путем 
изучения медицинской документации и  со слов 
пациентов). Лабораторные исследования прово-
дились с  использованием наборов фирмы Rochе 
(Швейцария) на биохимическом анализаторе 
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Hitachi 912. Уровни пролактина, фолликулости-
мулирующего гормона, лютеинизирующего гор-
мона, эстрадиола, тестостерона, кортизола крови 
определяли с  помощью системы Vitros 3600 фир-
мы Johnson & Johnson (Нью-Джерси, США), тире-
отропного гормона и свободного тироксина – си-
стемы Architect фирмы Abbott (Иллинойс, США), 
адренокортикотропного гормона (АКТГ) – анали-
затора Elecsys фирмы Roche (Базель, Швейцария), 
соматотропного гормона и  инсулиноподобного 
фактора роста 1-го  типа  – системы Liaison фир-
мы DiaSorin (Салуджа, Италия). МРТ головного 
мозга выполнялась на томографе фирмы Siemens 
(Эрланген, Германия) с  напряженностью магнит-
ного поля 1  Тл, толщиной среза 3  мм для сагит-
тальных и фронтальных изображений и 4 мм для 
аксиальных изображений. Внутривенное контра-
стирование проводили с  помощью внутривен-
ного введения 0,1  мл/кг гадопентетовой кислоты 
(Schering, Германия).

Статистическую обработку данных выполняли 
с  использованием пакета прикладных программ 
Statistica v.13 (TIBCO Software Inc., США) и  (для 
ROC-анализа) PASW Statistics v.18 (IBM Corp., 
США). Количественные признаки представле-
ны в виде медиан и квартилей в формате Ме [Q1; 
Q3], качественные – в виде абсолютных и относи-
тельных частот. С помощью критерия Краскела – 
Уоллиса (ANOVA) выполняли сравнение двух не-
зависимых групп по количественным признакам. 
Сравнение групп по качественным признакам 
проводилось с  использованием двустороннего 
точного критерия Фишера, критерия Фримана  – 
Холтона, рассчитывалось отношение шансов и его 
95%  доверительный интервал (ДИ). Для количе-
ственных признаков  – потенциальных факторов 
риска – выполнен ROC-анализ, в случае статисти-
ческой значимости его результатов осуществлялся 
выбор отрезной точки по критерию баланса чув-
ствительности и специфичности.

Критический уровень значимости при провер-
ке статистических гипотез принимался равным 
0,05, в  случае множественных сравнений приме-
нялась поправка Бонферрони. Значения p в диапа-
зоне от скорректированного поправкой порогово-
го уровня значимости до 0,05 рассматривались как 
статистическая тенденция.

Результаты
Всего обследовано 96 пациентов в возрасте от 20 
до  65  лет (Me 43  [34,5; 53,5] года), перенесших 
трансназальную аденомэктомию по поводу болез-
ни Иценко – Кушинга (n = 40), акромегалии (n = 52), 
пролактиномы (n = 2), гормонально-неактивной 

аденомы гипофиза (n = 2). Из них состояние 
15 (16%, 95% ДИ 9–24) пациентов было расценено 
как осложнившееся развитием постоянной формы 
послеоперационного ЦНД, в том числе у 5 (5% от 
всех пациентов, или 33% от пациентов с постЦНД) 
нарушения развивались по типу трехфазных рас-
стройств (включавших фазу транзиторного не-
сахарного диабета, фазу нормо- или антидиуреза 
и заключительную фазу ЦНД). У 34 (35%, 95% ДИ 
25–45) пациентов состояние было расценено как 
транзЦНД, при этом у 8 из них (8% от всех паци-
ентов, или 24% от пациентов с транзЦНД) наруше-
ния проявлялись в виде однократного эпизода по-
лиурии, купированного введением десмопрессина, 
а у 4 (4,2% от всех пациентов и 11,8% от пациентов 
с транзЦНД) – по типу трехфазных расстройств. 
У 47 (49%) пациентов, перенесших вмешательство 
в  объеме трансназальной аденомэктомии, не от-
мечалось развития водно-электролитных наруше-
ний (рисунок).

Нозологический состав групп пациентов с раз-
личными водно-электролитными нарушениями 
представлен в табл. 1.

Между пациентами трех групп различий по 
возрасту, полу и длительности основного заболе-
вания выявлено не было (табл. 2).

Сопоставлены 18  показателей в  ка-
ждой из групп ЦНД с  группой пациентов без 

Структура водно-электролитных нарушений (n = 96); постЦНД – 
постоянный центральный несахарный диабет, транзЦНД – 
транзиторный центральный несахарный диабет 

10,4%

5,2%

22,9%

8,3%
4,2%

49%

  ПостЦНД

  Трехфазный постЦНД

  ТранзЦНД

  Однократная полиурия

  Трехфазный транзЦНД

  Без нарушений
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Таблица 1. Нозологическая структура групп пациентов (n = 96)

Нозология Постоянные нарушения (n = 15) Транзиторные нарушения (n = 34) Без нарушений 
(n = 47)

постЦНД (n = 10) трехфазный 
постЦНД (n = 5)

транзЦНД  
(n = 22)

однократная 
полиурия (n = 9)

трехфазный 
транзЦНД (n = 3)

Болезнь Иценко – Кушинга 3 2 16 5 2 12

Акромегалия 6 2 6 4 1 33

Пролактинома 1 – – – – 1

Гормонально-неактивная 
аденома гипофиза

– 1 – – – 1

постЦНД – постоянный центральный несахарный диабет, транзЦНД – транзиторный центральный несахарный диабет

Таблица 2. Характеристика пациентов

Параметр Постоянный ЦНД (n = 15) Транзиторный ЦНД (n = 34) Без нарушений (n = 47) Значение р

Возраст, годы 41 [32; 51] 39,5 [29; 54] 46 [39; 57] 0,053*

Пол (м/ж), абс. 3/12 6/28 13/34 0,546**

Длительность заболевания, годы 5 [2; 10] 5 [4; 10] 7 [4; 11] 0,220*

ЦНД – центральный несахарный диабет

Данные представлены в виде медианы, нижнего и верхнего квартилей (Ме [Q1; Q3])
  * ANOVA, ранговый дисперсионный анализ Краскела – Уоллиса
** Критерий Фримана – Холтона

Таблица 3. Сопоставление потенциальных факторов риска центрального несахарного диабета в изучаемых группах

Фактор риска Постоянный ЦНД 
(n = 15), абс.

Транзиторный ЦНД 
(n = 34), абс.

Без нарушений 
(n = 47), абс.

Значение р (точный 
критерий Фишера)

ОШ (95% ДИ)

Нозология

Болезнь Иценко – Кушинга
Другая

5
10

23
11

12
35

0,740*

< 0,001**
–
6,1 (2,3–16,1)**

Акромегалия
Другая

8
7

11
23

33
14

0,347*

0,001**
–
0,2 (0,1–0,5)**

Нарушения тропных функций гипофиза

Тропные нарушения до операции

да 2 2 13 0,322* –

нет 13 32 34 0,019** 0,2 (0,1–0,5)**

Вторичная надпочечниковая недостаточность

да 5 23 11 0,505* –

нет 10 11 36 < 0,001** 6,8 (2,6; 18,3)**

Вторичный гипотиреоз

да 6 8 3 0,005* 9,6 (2,0–45,5)*

нет 9 24 43 0,043** 4,8 (1,2–19,7)**
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Гипогонадотропный гипогонадизм

да 8 12 16 0,235* –

нет 7 19 30 0,811** –

Пангипопитуитаризм

да 3 5 2 0,086* –

нет 12 29 45 0,124** –

Гормоны

АКТГ, пг/мл 19,4 [5,6; 44,7] 7,7 [4,3; 19,3], n = 31 21,65 [12,5; 35,85], 
n = 44

0,651*, †

0,001**, †
–
5,0 (1,9–13,5)** для 

АКТГ < 15,8 пг/мл

Кортизол, нмоль/л 363,5 [55,5; 529,3] 59,1 [25,6; 449,9] 429,3 [115,2; 595,4] 0,571*, †

0,003**, †
–
7,0 (2,6–18,8)** для 

кортизола < 200 нмоль/л

Результаты МРТ

Аденома на МРТ не 
визуализирована

3 2 1 0,041*, ‡

0,569**, ‡
11,5 (1,1–120,7)*, ‡

–

Микроаденома 7 23 15 0,359*, ‡

0,002**, ‡
–
4,5 (1,7–11,5)**, ‡

Макроаденома 5 9 31 0,036*, ‡

0,001**, ‡
0,3 (0,1–0,9)*, ‡

0,2 (0,1–0,5)**, ‡

Объем опухоли по МРТ, см3 0,23 [0,00; 2,59], n = 11 0,23 [0,08; 0,95], n = 25 1,77 [0,55; 4,64], n = 41 0,038*, †

0,005**, †
–
4,1 (1,4–11,8)** для 

объема < 0,83 см3

Особенности хирургического лечения

Операция

повторная 3 5 8 1* –

первичная 12 29 39 1** –

Повреждение аденогипофиза

да 11 20 17 0,017* 4,9 (1,3–17,6)*

нет 4 14 30 0,070** –

Повреждение нейрогипофиза

да 2 6 2 0,244* –

нет 13 28 45 0,063** –

Объем удаленной опухоли 1 [1; 3] 1 [0,5; 2] 2 [1; 4] 0,095† –

Радикальность операции

да 13 32 36 0,493* –

нет 2 2 11 0,063** –

АКТГ – адренокортикотропный гормон, ДИ – доверительный интервал, МРТ – магнитно-резонансная томография, ОШ – отношение шансов, ЦНД – центральный несахарный 
диабет
  * При сравнении пациентов с постЦНД и без нарушений
** При сравнении пациентов с транзЦНД и без нарушений
  † ROC-анализ
  ‡ Относительно других видов аденом
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водно-электролитных нарушений (табл. 3). Для 
бинарных показателей, по которым обнаружены 
статистически значимые различия после примене-
ния поправки Бонферрони (p0 = 0,05 / 18 ≈ 0,0027) 
или статистические тенденции, рассчитаны отно-
шения шансов. Для количественных показателей 
выполнен ROC-анализ и выбраны отрезные точки 
(табл. 4, 5), для показателей со статистически зна-
чимыми различиями также рассчитаны отноше-
ния шансов.

Факторов, статистически значимо ассоцииро-
ванных с  вероятностью возникновения постоян-
ной формы послеоперационного ЦНД, не обнару-
жено, однако имеется статистическая тенденция 
повышения вероятности развития постоянного 

ЦНД при наличии вторичного послеоперацион-
ного гипотиреоза, не визуализируемой на МРТ 
аденомы, повреждении аденогипофиза в ходе опе-
рации, понижения вероятности  – при макроаде-
номе на МРТ.

Факторами, повышающими вероятность тран-
зиторного ЦНД, выступают болезнь Иценко  – 
Кушинга, вторичная послеоперационная над-
почечниковая недостаточность, микроаденома, 
уровень АКТГ < 15,8 пг/мл, понижающим – макро-
аденома. Кроме того, имеется статистическая тен-
денция к повышению вероятности транзиторной 
формы ЦНД при вторичном послеоперационном 
гипотиреозе, объеме опухоли по МРТ < 0,83  см3, 
кортизоле < 200 нмоль/л, к понижению – при акро-
мегалии, тропных нарушениях до операции.

Обсуждение
В нашем исследовании частота послеопераци-
онных водно-электролитных нарушений со-
ставила 16%  (95%  ДИ  9–24) для постоянной, 
35%  (95%  ДИ  25–45)  – для транзиторной формы 
ЦНД. Полученные результаты несколько боль-
ше, чем сообщают данные литературы (часто-
та послеоперационного ЦНД может составлять 
от 5 до 30%, наиболее вероятно – около 18% [2, 4, 
5, 11, 12]), и  совпадают с  исследованиями ФГБУ 
«НМИЦ эндокринологии» Минздрава России 
(ранее  – ФГБУ «Эндокринологический научный 
центр» Минздрава России), опубликованными 
в  2009  и  2019  гг. (согласно этим данным, часто-
та послеоперационного ЦНД составила от  13 
до  37%  [13, 14]. Вышеуказанные различия могут 

Таблица 4. Результаты ROC-анализа

Показатель Анализируемые 
группы

AUC ROC Значение p Баланс чувстви-
тельности 
и специфично-
сти для выбран-
ной отрезной 
точки

Отрезная 
точка

АКТГ, пг/мл ТранзЦНД vs. БН 0,728 0,001 66% 15,8

Кортизол, 
нмоль/л

ТранзЦНД vs. БН 0,691 0,003 72% 200

Объем 
опухоли по 
МРТ, см3

ТранзЦНД vs. БН 0,705 0,005 60% 0,83

ПостЦНД vs. БН 0,705 0,038 62% 1,02

AUC – area under the curve (площадь под кривой), АКТГ – адренокортикотропный гормон, БН – без 
нарушений, МРТ – магнитно-резонансная томография, постЦНД – постоянный центральный неса-
харный диабет, транзЦНД – транзиторный центральный несахарный диабет

Таблица 5. Кросс-табуляция для выбранных отрезных точек и ее анализ

Показатель ПостЦНД, абс. ТранзЦНД, абс. Без нарушений, абс. Значение p, точный 
критерий Фишера

ОШ развития постЦНД/транзЦНД, 
95% ДИ

АКТГ, пг/мл
< 15,8
≥ 15,8

21
10

13
31

0,002** 5,0 (1,9–13,5)**

Кортизол, нмоль/л
< 200
≥ 200

24
10

12
35

< 0,001** 7,0 (2,6–18,8)**

Объем опухоли по МРТ, см3

< 0,83
≥ 0,83

17
8

14
27

0,011** 4,1 (1,4–11,8)**

Объем опухоли по МРТ, см3

< 1,02
≥ 1,02

7
4

17
24

0,307* –

АКТГ – адренокортикотропный гормон, ДИ – доверительный интервал, МРТ – магнитно-резонансная томография, ОШ – отношение шансов, постЦНД – постоянный 
центральный несахарный диабет, транзЦНД – транзиторный центральный несахарный диабет
  * Для постЦНД
** Для транзЦНД
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быть связаны с более тщательным контролем ла-
бораторных показателей и  длительным катамне-
зом в нашем исследовании.

При оценке влияния генеза основного забо-
левания на развитие послеоперационных водно- 
электролитных расстройств было выявлено увели-
чение вероятности развития транзиторной формы 
ЦНД у пациентов с болезнью Иценко – Кушинга 
и  снижение  – у  пациентов с  акромегалией, что 
сопоставимо с данными литературы и ранее про-
веденными в  ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» 
Минздрава России исследованиями [2, 13]. На ве-
роятность развития нарушений оказывал влияние 
и  размер аденомы: при наличии микро аденомы 
по данным МРТ в  послеоперационном периоде 
чаще встречалась транзиторная форма ЦНД, что 
сопоставимо с  исследованиями других авторов 
[2, 13, 14]. Кроме того, имелась тенденция к  уве-
личению вероятности его развития при объеме 
опухоли менее 0,83 см3, но на этой особенности 
в  других публикациях внимание не акцентиро-
валось. В  отсутствие визуализации аденомы по-
стоянная форма ЦНД встречалась чаще, а  при 
наличии макроаденомы  – реже, что также сопо-
ставимо с  данными, опубликованными другими 
авторами и полученными в исследованиях, ранее 
проведенных в  ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» 
Минздрава России [2, 13, 14]. Эти особенности мо-
гут быть обусловлены большей травматичностью 
вмешательства у  пациентов с  невизуализирован-
ной аденомой по причине необходимости интра-
операционного поиска опухоли и частичной гипо-
физэктомии [15, 16] или ревизией гипофиза для 
резекции микроаденомы [14]. Кроме того, именно 
у  пациентов с  болезнью Иценко  – Кушинга наи-
более часто аденома не определялась или присут-
ствовала микроаденома, а  наличие этого заболе-
вания, по данным нашего и других исследований 
[11–13], уже было прогностически неблагоприят-
ным фактором для развития послеоперационно-
го ЦНД. Кортикотропиномы чаще расположены 
центрально, ближе к  ножке гипофиза, а  сомато-
тропиномы  – инфраселлярно [17–19], что может 
дополнительно увеличивать частоту развития 
водно-электролитных расстройств при болезни 
Иценко – Кушинга.

Наличие вторичной надпочечниковой недо-
статочности было фактором, увеличивающим 
вероятность развития транзиторных водно-элек-
тролитных нарушений: послеоперационный уро-
вень АКТГ менее 15,8 пг/мл приводил к значимому 
увеличению таких шансов, уровень кортизола ме-
нее 200 нмоль/л способствовал аналогичной тен-
денции. Полученные результаты не противоречат 

опубликованным данным других исследований, 
однако отрезные точки для гормональных пока-
зателей ранее обозначены не были [13]. Наличие 
вторичного гипотиреоза в  послеоперационном 
периоде имеет тенденцию к положительной ассо-
циации как с постоянной, так и с транзиторной 
формами ЦНД, а наличие тропных нарушений до 
операции – к снижению.

Тенденция к  увеличению вероятности разви-
тия постоянной формы ЦНД отмечалась при ин-
траоперационном повреждении аденогипофиза, 
что соответствует ранее опубликованным иссле-
дованиям других авторов [4]. Однако различий 
при оценке объема удаленной опухоли получено 
не было, что сопоставимо с  данными ранее про-
веденного в  ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» 
Минздрава России анализа [13]. Не выявлено 
значимых различий у пациентов, которым хирур-
гическое лечение было проведено повторно, ра-
дикальность проведенного вмешательства также 
не влияла на риск развития послеоперационных 
нарушений.

Ограничения исследования. В настоящем иссле-
довании набор пациентов осуществлялся в феде-
ральном медицинском центре, что могло привести 
к  смещению выборки, несмотря на госпитали-
зацию в  данное лечебно-профилактическое уч-
реждение из различных регионов Российской 
Федерации. С  учетом проведения вмешательства 
одной нейрохирургической бригадой экстрапо-
лировать полученные данные на всю популяцию 
страны не представляется возможным; кроме 
того, вероятно временнóе смещение из-за набора 
пациентов в течение 2 лет, связанное с накоплени-
ем опыта хирургами. Несмотря на сплошной спо-
соб включения в выборку, в исследование вошли 
всего 96 пациентов, что позволило ретроспектив-
но сформировать лишь небольшие группы, а вы-
бывание пациентов из исследования способство-
вало дальнейшему уменьшению групп.

Заключение
Частота постоянной формы послеоперационного 
ЦНД составила  16% (95%  ДИ  9–24), транзитор-
ной формы – 35% (95% ДИ 25–45). Наличие у па-
циентов болезни Иценко – Кушинга как причины 
проведения хирургического вмешательства, ми-
кроаденомы по данным МРТ, развитие вторич-
ной надпочечниковой недостаточности и уровень 
АКТГ < 15,8 пг/мл после вмешательства увеличива-
ют вероятность возникновения транзиторных на-
рушений, а наличие макроаденомы ее уменьшает. 
В отношении постоянной формы ЦНД статистиче-
ски значимых факторов риска не выявлено. 
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Background: At present, surgical intervention is 
a  major treatment strategy for pituitary adeno-
mas. It is commonly complicated with water and 
electrolyte imbalance. The prevalence of post-sur-
gical central diabetes insipidus (CDI) may amount 
to 30%; however, its risk factors have not been es-
tablished.
Aim: To assess the rates and nosological distribu-
tion of CDI after transnasal adenomectomy and to 
identify its risk factors.
Materials and methods: This retrospective study 
included 96 patients aged 20 to 65 years (median 
[Q1; Q3] 43  [34.5; 53.5]), who had transnasal ade-
nomectomy in 2010–2011  due to Cushing's dis-
ease, acromegaly, prolactinoma, non-functioning 
pituitary adenoma. All patients underwent clinical 
examination and laboratory work-up before and 
after surgery. Their post-surgical course was as-
sessed for 5  to 7  years. Depending on identified 
manifestations, the patients were categorized 
into the permanent CDI (n = 15) and transient CDI 
(n = 34); 47 patients had no CDI.
Results: Cushing's disease (odds ratio (OR) 6.1, 
95%  confidence interval (CI) 2.3–16.1), second-
ary adrenal insufficiency (OR 6.8, 95%  CI 2.6–
18.3) and adrenocorticotropic hormone levels 
of < 15.8 pg/mL (OR 5.0, 95% CI 1.9–13.5), microad-
enoma (OR 4.5, 95%  CI 1.7–11.5) promote tran-
sient postoperative CDI, whereas macroadenoma 
decrease this risk (OR 0.2, 95%  CI 0.1–0.5). The 
transient CDI was also more common in patients 
with secondary hypothyroidism, cortisol level 
of < 200  nmol/L, adenoma's volume at magnetic 
resonance imaging of < 0.83 cm3 at trend level and 

more rare in patients with acromegaly and loss of 
tropic hormones before surgery at trend level as 
well. No significant risk factors were identified for 
permanent CDI, but it could be more often asso-
ciated with secondary hypothyroidism, absence 
of any adenoma at magnetic resonance imaging 
and pituitary injury during the surgery and less 
frequent in patients with macroadenomas at trend 
level.
Conclusion: The proportion of permanent postop-
erative CDI was 16% (95% CI 9–24), and that of the 
transient form 35%  (95%  CI 25–45). Cushing's dis-
ease, microadenoma, development of secondary 
adrenal insufficiency and adrenocorticotropic hor-
mone levels of < 15.8 pg/mL after surgery increase 
the probability of transient CDI, whereas macroad-
enoma does decrease this risk. No significant risk 
factors were identified for permanent CDI.

Key words: postoperative central diabetes insip-
idus, transnasal adenomectomy, pituitary adeno-
ma, Cushing's disease, acromegaly, hypopituitar-
ism
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