
IPOFISI – PitNET secernenti
LEZIONE 4

GHIANDOLA a forma di fagiolo 
di 12x10x9 mm del peso di 0.4-0.9 g 
localizzata sotto il cervello in una nicchia della base cranica (sella turcica) 
capace di regolare surrene tirode testicolo ovaio crescita e allattamento bilancio idro-salino 

= master gland





IPOFISI – ADENOIPOFISI e MASSE

1. PRL-secernenti
2. GH-secernenti



Adenomi/PitNET PRL secernenti (1)
• PitNET più frequente (anche detto prolattinoma)

• Costituiti da cellule mammotrope (90%), cellule mammosomatrotrope (10%)

• Di solito sono sporadici, quelli genetici -rari- associati a MEN 1, familial isolated
pituitary adenomas (AIP), Carney Complex, da sospettare in base a storia familiare
e se microadenoma in < 20 anni o macroadenoma < 30 anni

• 99% sono benigni

• MANIFESTAZIONI CLINICHE. La prolattina inibisce le gonadotropine e stimola la
lattazione. Nella donna, questo porta ad amenorrea (associata a galattorrea).
Nell’uomo compare un ipogonadismo ipogonadotropo con calo del testosterone,
calo della libido, disfunzione erettile, atrofia testicolare, alopecia, riduzione delle
masse muscolari (non compare galattorrea). Negli uomini la diagnosi viene fatta
più tardi, più facile trovare macroPitNET (la stessa cosa nelle donne in
menopausa). I macroPitNET possono dare disturbi compressivi, cefalea,
emianopsia bilaterale, diplopia e ptosi, ipopituitarismo.



IPOTALAMO

IPOFISI ANTERIORE

TESSUTI BERSAGLIO

DOPAMINA
_

PRL

TRH
__

MAMMELLA altri tessuti

corticosteroidi
cortisolo _

__
F 5-20 ng/mL
M 5-15 ng/mL





Approccio al paziente con iperPRL
Dosaggio di PRL va sempre ripetuto

Anamnesi (FARMACI !!!!) + esame obiettivo

Dosaggio TSH ft4 creatinina, IGF-1, βHCG (+/- FSH LH e T/E) 

Se sospetto MacroPRL va fatta la precipitazione con PEG

PRELIEVO                            PRL 40-50 ng/mL

FARMACI                             PRL 25-100 ng/mL

IPOTIROIDISMO                 PRL 25-100 ng/mL

MACROPROLATTINA        PRL 25-100 ng/mL

NFPA                                    PRL 25-100 ng/mL

MicroPROLATTINOMA PRL 100-250 ng/mL

MacroPROLATTINOMA PRL 200-1500 ng/mL

Se <80 ng/mL
curva PRL T0, T20, T40

[Vilar L, Neuroendocrinology, 2019 ]



• DIAGNOSI – dosaggio ematico prolattina e RMN con mdc.

PRIMA DOPO
Algoritmo diagnostico 
dell’iperprolattinemia

PRL 
5-20 ug/L F; 
5-15 ug/L M

v.n.

PRL < 100 ug/L Farmaci.  TSH. IRC.
CURVA PRL
Disconnessione del 
peduncolo, 
microPRL (RMN se 
esclusi farmaci)

PRL > 150 ug/L RMN (verosimile 
microPRL)

PRL > 250 ug/L RMN (verosimile 
macroPRL)

Farmaci che causano iperPRL

Antipsicotici/
Neurolettici

Fenotiazine, 
Butirrofenoni,
Antipsicotici

Antidepressivi Antidepressivi 
triciclici
SSRI
I-MAO

Antipertensivi Verapamil
Metil-dopa
Reserpina

Farmaci 
gastrointestinali

Metoclopramide,
Domperidone
Sulpride

Altri Estrogeni,
Cocaina,
Oppiacei

• TERAPIA 1. Dopamino agonisti (la PRL è regolata da inibizione di dopamina) cabergolina 0.25 mg-3
mg/settimana. Cabergolina riduce PRL e porta a shrinkage della massa adenomatosa.

2. Analoghi somatostatina

3. Chirurgia.

Adenomi/PitNET PRL secernenti (2)



• Fabio, M, 38 anni

• Infertilità 

• Effettua dosaggi ormonali con riscontro di valori di PRL 1805 ug/L

• I livelli di testosterone 1.36 ug/L (v.n. 2.5-8.4); LH 1.9 mUI/mL (1.7-
8.6); FSH 2.4 mUI/mL (1.5-12.4) e azoospermia

Prolattinomi (3) – caso clinico



All RM con mdc: «Ipofisi tumefatta lungo il suo versante laterale sinistro con
dimensioni di 14x18x14 mm per la presenza di tessuto che rigonfia il profilo
superiore della ghiandola, sposta verso destra il peduncolo ed avolge
parzialmente il sifone carotideo. Il tessuto è ipointenso dopo mdc ev. Non
effetti compressivi sul chiasma ottico».



PRIMA DOPO 3 MESI
Cabergolina
2 mg/settimana

7x13x13 mm14x18x14 mm



Acromegalia (1) cos’è

• L’acromegalia è una malattia sistemica causata da un eccesso di GH che si manifesta
dopo la saldatura delle epifisi (si parla di gigantismo quando l’ipersecrezione di GH
avviene prima della saldatura delle epifisi).

• 28-137 casi/milione
• Nel 95% dei casi è legata ad un adenoma ipofisario sporadico somatotropo puro
• Mortalità 3x superiore alla popolazione generale, cause più frequenti di morte sono

rappresentate dalle malattie cardiovascolari, malattie respiratorie, e malattie
cerebrovascolari. La presenza di DM aumenta il rischio di 2.5X





Ossificazione intramembranosa
Processo che interessa ossa piatte (cranio). Cellule mesenchimali
diventano osteoblasti che depositano isole di osso. Avviene per tutta la
vita.

Ossificazione endocondrale
Processo che interessa ossa lunghe e corte (vertebre). La formazione
dell’osso avviene per trasformazione di modello cartilagineo fetale e va
avanti fino alla saldatura delle epifisi (completa sostituzione del modello
cartilagineo).

Aumento dei livelli sierici di GH porta a manifestazioni cliniche diverse
nel giovane (gigantismo – aumento dell’ossificazione intramembranosa
e endocondrale con aumento della crescita lineare per effetto sui
condrociti) e nell’adulto (acromegalia – aumento dell’ossificazione
intramembranosa)

Ossificazione
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NO GH SI GH



Le manifestazioni cliniche
dell’acromegalia dipendono
dall’effetto del GH di
stimolare l’ipertrofia e
l’iperplasia soprattutto dei
tessuti osteoarticolari e
molli

Acromegalia (2) clinica



Segni e sintomi (alto) e
comorbidità (basso) più
frequenti alla diagnosi



Bozze frontali 
prominenti

Prognatismo

Macroglossia

Ispessimento labbra, 
naso e orecchie

Acromegalia (3) diagnosi

Come fare diagnosi:

I cambiamenti dell’ASPETTO FISICO (aumento
dell’estremità, caratterstiche tipiche del volto
e cavo orale) coniugati ai DISTURBI CUTANEI
(cute secca, spessa, iperidrosi) sono le
alterazioni più specifiche.
Spesso coesistono CEFALEA; ASTENIA;
RONCOPATIA; ARTRALGIE; DISTURBI VISIVI













Acromegalia (4)

• CHIRURGIA – la terapia di prima scelta è la chirurgia trans-naso-sfenoidale
soprattutto nei pazienti con probabilità di remissione. Remissione 70% micro
50% macro – poi bisogna vedere anche il tipo di estensione). La remissione si
valuta a 3 mesi. Complicanze: diabete insipido e ipopituitarismo.

• TERAPIA FARMACOLOGICA – Ligandi dei recettori somatostatina I
generazione (octreotide, lanreotide) che si legano ai SSTR2; Ligandi dei
recettori della somatostatina di tipo II (pasireotide) che si lega al SSTR5;
dopamino-agonisti (cabergolina); antagonista del recettore del GH
(pegvisomant) l’unico però che non inibisce la crescita dell’adenoma.

• RADIOTERAPIA convenzionale o radiochirurgia stereotassica (gamma knife)
sono terapia di seconda linea in caso di persistenza di malattia dopo
neurochirurgia e con resistenza alla terapia.


