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IGG4-ASSZOCIÁLT HYPOPHYSITIS ESETE: 
KOMPLEX DIAGNOSZTIKAI ÉS TERÁPIÁS KIHÍVÁS
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ÖSSZEFOGLALÁS: Az IgG4-asszociált betegség egy krónikus, szisztémás autoimmun kórkép, amely számos
szervet érinthet, ritkán a hypophysis érintettsége is előfordul. A szerzők egy 42 éves férfibeteg esetét ismertetik,
akinél fejfájás, jelentős testsúlycsökkenés és hypopituitarismus tünetei miatt indult kivizsgálás. A laboratóriumi
vizsgálatok centrális hypothyreosist, hypogonadotrop hypogonadismust és centrális hypocortisolismust igazol-
tak. A koponya-CT és a sella-MR-vizsgálat a hypophysisnyél megvastagodását és a chiasma opticum kompresz-
szióját mutatta. A szövettani vizsgálat lymphoplasmacytás infiltrációt és emelkedett IgG4-pozitív plazmasejtszá-
mot igazolt, amely IgG4-asszociált hypophysitis lehetőségét vetette fel. A transnasalis hypophysisműtét nem
vezetett remisszióhoz, a beteg állapota diabetes insipidus és látótérkiesés kialakulásával progrediált. Nagy dózisú
szteroidkezelés átmeneti javulást eredményezett, azonban a betegség progressziója miatt sztereotaxiás sugár-
kezelésre is szükség volt. A beteg jelenleg hormonpótló kezelés mellett stabil állapotban van. Az IgG4-asszociált
hypophysitis ritka kórkép, amely diagnosztikus és terápiás kihívást jelent, multidiszciplináris megközelítést és
hosszú távú követést igényel.
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HYPOPHYSITIS: A COMPLEX DIAGNOSTIC AND THERAPEUTIC CHALLENGE

SUMMARY: IgG4-related disease is a chronic systemic autoimmune condition that may involve multiple
organs; however, pituitary involvement is rare. The authors present the case of a 42-year-old male patient who
was evaluated due to headache, significant weight loss and symptoms of hypopituitarism. Laboratory findings
confirmed central hypothyroidism, hypogonadotropic hypogonadism and central adrenal insufficiency. Cranial
CT and sellar MRI demonstrated thickening of the pituitary stalk and compression of the optic chiasm. Histo-
pathological examination revealed lymphoplasmacytic infiltration with increased numbers of IgG4-positive
plasma cells, suggesting IgG4-related hypophysitis. Transnasal pituitary surgery did not result in remission, and
the patient’s condition progressed with the development of diabetes insipidus and visual field impairment. High-
dose corticosteroid therapy led to temporary improvement; however, due to further progression, stereotactic ra-
diotherapy was required. The patient is currently in stable condition under hormone replacement therapy. IgG4-
related hypophysitis is a rare condition that poses diagnostic and therapeutic challenges, requiring a multidis-
ciplinary approach and long-term follow-up.
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Bevezetés  

Az IgG4-asszociált betegség (IgG4-related disease,
IgG4-RD) egy viszonylag újonnan leírt, krónikus, im-
munmediált, fibroinflammatorikus kórkép, amelyet
szöveti IgG4-pozitív plazmasejt infiltráció, storiform
fibrosis és gyakran emelkedett szérum IgG4-szint jel-
lemez.1 A betegség multiszisztémás jellegű, leggyak-
rabban a pancreas, a nyálmirigyek, a retroperitoneum,
a vese és a tüdő érintett, azonban gyakorlatilag bár-
mely szervben megjelenhet.2, 3 A központi idegrendsze-
ri manifesztáció ritka, hypophysisérintettség különö-
sen ritka, ugyanakkor klinikailag jelentős, mivel hypo-
pituitarismushoz, diabetes insipidushoz és látótérki-
eséshez vezethet.4, 5 Az IgG4-asszociált hypophysitis
diagnózisa kihívást jelent, mivel klinikai és radiológiai
megjelenése nem specifikus, és számos egyéb kórképet
utánozhat, mint például lymphocytás hypophysitis, gra-
nulomatosus betegségek vagy daganatos folyamatok.6

A diagnózis felállításában kulcsszerepe van a képalko-
tó vizsgálatoknak és a szövettani megerősítésnek, míg
a kezelés alapját az immunszuppresszív terápia és a
hormonpótlás képezi.4, 6 A közlemény célja egy IgG4-
asszociált hypophysitis esete kapcsán a diagnosztikai
és terápiás nehézségek bemutatása.

Betegbemutatás

A 42 éves férfibeteg 2019 nyarán jelentkezett kivizs-
gálásra több hónapja fennálló, fokozatosan romló álta-
lános állapot miatt. Panaszai között progresszív fejfá-
jás, jelentős, mintegy 25 kg-os testsúlycsökkenés, kife-
jezett fáradékonyság, csökkent terhelhetőség és libidó-
csökkenés szerepelt. Kórelőzményében adenotomia és

orrpolypműtét szerepelt, 2018 decemberében pancrea-
titis miatt kezelték, amelynek okát nem sikerült tisz-
tázni. Rendszeres gyógyszerszedést nem igényelt. Csa-
ládi anamnézisében releváns endokrin vagy autoim-
mun betegség nem szerepelt. A kezdeti laboratóriumi
vizsgálatok hypopituitarismus irányába mutató eltéré-
seket jeleztek, ezért részletes endokrinológiai kivizsgá-
lás történt. A kivizsgálás során laboratóriumi, képalko-
tó (koponya-CT, sella-MR) és szövettani vizsgálatok
történtek. A szövettani mintát immunhisztokémiai mód-
szerekkel elemezték, különös tekintettel az IgG4-pozi-
tív plazmasejtek arányára.

A hormonális státusz vizsgálata centrális hypothy-
reosist (alacsony szabad T4, alacsony TSH), hypogo-
nadotrop hypogonadismust (csökkent tesztoszteron,
alacsony gonadotropinok) és centrális hypocortisolis-
must (alacsony reggeli kortizol és ACTH) igazolt. A
prolaktin szint enyhén emelkedett volt. Képalkotó
vizsgálatok során koponya-CT, majd sella-MR készült,
amely a hypophysis nyelének megvastagodását és a
chiasma opticum kompresszióját mutatta, kiterjedt sel-
laris térfoglalás nélkül (1. ábra). A diagnózis tisztázá-
sa érdekében transnasalis endoszkópos hypophysis
műtét történt. A szövettani vizsgálat lymphoplasmacy-
tás infiltrációt, fibrosis jeleit és obliteratív phlebitist
mutatott (2. ábra). Immunhisztokémiai vizsgálattal
emelkedett IgG4-pozitív plazmasejtszám (95/HPF) (3.
ábra), valamint magas IgG4/IgG arány volt kimutatha-
tó (a plazmasejtek kb. 35-40%-a IgG4 pozitív, több
látótérben is látható 50-60/HPF sejt, egy mezőben
95/HPF sejt figyelhető meg), amely megfelelt az IgG4-
asszociált betegség elfogadott diagnosztikai kritériu-
mainak.1, 7 Szérum IgG4 meghatározásra sajnos nem
volt lehetőség. A transnasalis hypophysisműtét nem

1. ábra. Kontrasztanyagos MR T1 súlyozott mérés, amely a hypophysisnyél megvastagodását és chiasmakompressziót mutat 
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2. ábra. Szövettani vizsgálat: A minta vegyes sejtösszetételû hypophysisparenchymának felel meg, melyben gócosan lymphocytás
beszûrôdés észlelhetô, ami néhol disszekálja a parenchymát, néhány nyiroktüszô is azonosítható centrum germinativummal. 

Necrosis, számottevû akut gyulladás nem jellemzô, macrophagok feltûnnek, de epithelioidsejtes granuloma, óriássejtek nincsenek jelen

3. ábra. Szövettani vizsgálat: A mintában plazmasejtek is láthatók, néhol mezôket alkotva, a plazmasejtek kb. 35–40%-a IgG4 pozitív,
több látótérben is látható 50–0/HPF sejt, egy mezőben 95/HPF sejt figyelhetô meg. A plazmasejtek kappa/lambda aránya kb. 3/1, 

lényegében fiziológiás. A lymphocyták vegyesen CD3 és CD20 pozitívok. A hypophysis sejtek Ki67 indexe jóval 1% alatti, valamennyi 
hormon mutat jelölôdést normális parenchymának megfelelô eloszlásban
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vezetett javuláshoz (4. ábra). A beteg állapota a köve-
tés során romlott, diabetes insipidus, progresszív látó-
térkiesés és a jobb nervus abducens teljes bénulása
következtében kettőslátás alakult ki. Nagy dózisú
szisztémás kortikoszteroid kezelés (3 napon keresztül
napi 500 mg SoluMedrol iv.) bevezetése átmeneti kli-
nikai és radiológiai javulást eredményezett, azonban a
dózis csökkentésével a tünetek részben kiújultak. A be-
tegség progressziója miatt 2021-ben (03. 11–04. 12.
között) 3 Gy CT tervezett mezőkből 40/2 Gy összdózi-
sú konformális, sztereotaxiás sugárkezelés történt, ezt
követően a betegség stabilizálódott. A beteg jelenleg
komplex hormonpótló kezelés (glükokortikoid, pajzs-
mirigyhormon, tesztoszteron, GH, desmopresszin) mel-
lett stabil állapotban van, rendszeres endokrinológiai
és radiológiai kontroll alatt áll. 

Megbeszélés

Az IgG4-asszociált hypophysitis ritka, de egyre gyak-
rabban felismert kórkép, amely a hypophysis gyulladá-
sos betegségeinek speciális alcsoportját képezi.7, 8 A
klinikai megjelenés heterogén, leggyakrabban hypopi-
tuitarismus, diabetes insipidus és fejfájás formájában
jelentkezik.5, 9 Az IgG4 asszociált betegséget 2001-ben
írták le, autoimmun pancreatitis okaként. A betegség
érintheti a pancreast, nyálmirigyet, tüdőt, vesét, májat,
epeutakat, prosztatát, orbitát, pajzsmirigyet, bőrt, ret-
roperitoneumot, lágyagyhártyát, hypophysist.1 Szö-
vettani kritérium az érintett szerv lymphocytás, plaz-
masejtes infiltrációja, az IgG4 pozitív plazmasejtek

aránya az összes IgG pozitív sejten belül meghaladja a
40%-ot, vagy az IgG4 pozitív sejtek abszolút száma
>10/nagy nagyítású látótér, fibrosissal kísérve. A hy-
pophysis az esetek 0–8%-ában érintett. A német hy-
pophysis tumor regiszterben 2001 és 2016 között 29
primer hypophysitisesetet találtak, ezeket értékelték
retrospektíven, hogy megfeleltek-e az IgG4-asszociált
hypophysitis kritériumainak.8 12 esetben (41,4%) tud-
ták az IgG4 asszociált hypophysitist megállapítani. Az
esetek a lymphocytás hypophysitis és a nem specifikált
hypophysitis esetekből kerültek ki, nem volt köztük
olyan, akit korábban granulomatosus hypophysitisnek
tartottak. Az átlagéletkor 43 év, a nő/férfi arány 2/1
volt. Radiológiai szempontból a hypophysis nyelének
megvastagodása és homogén kontrasztfokozás jellem-
ző, azonban ezek a jelek nem specifikusak, így más kór-
képektől való elkülönítés gyakran nehéz.10 A definitív
diagnózis felállításában a szövettani vizsgálat alapvető
jelentőségű, különösen az IgG4-pozitív plazmasejtek
kimutatása és az IgG4/IgG arány meghatározása.1, 8 A
kezelés első vonalát a szisztémás kortikoszteroidok je-
lentik, amelyek gyakran gyors klinikai javulást ered-
ményeznek, azonban a relapszusok nem ritkák.11, 13

Refrakter vagy visszatérő esetekben egyéb immun-
szuppresszív szerek, például rituximab alkalmazása is
szóba jön.12 Az eset jól példázza, hogy az IgG4-asszo-
ciált hypophysitis krónikus, relapszusokra hajlamos le-
folyású lehet, és komplex, gyakran többmodalitású ke-
zelést igényel. A korai felismerés és a megfelelő terá-
pia megkezdése kulcsfontosságú a maradandó hypo-
physiskárosodás megelőzésében. Az eset hangsúlyozza

4. ábra. Radiológiai javulás hiánya, posztoperatív állapot a sellában, kontrasztanyag-halmozás az operált hypophysis és a jelentôsen
kiszélesedett hypophysis nyél területén. A kiszélesedett hypophysis nyél chiasma kompressziót okoz, a chiasma, illetve tractus és nervus

opticus oedemás, a jobb oldali nervus opticus kezdeti szakasza diszkréten halmoz is. További oedema a hypothalamus chiasma feletti
területén 



a multidiszciplináris együttműködés jelentőségét,
amely magában foglalja az endokrinológus, radioló-
gus, patológus és idegsebész szoros együttműködését.
Esetünk különlegességét a progresszív lefolyás, a rész-
leges szteroidválasz és a sugárkezelés szükségessége
adja, amely jól tükrözi a betegség heterogén klinikai
viselkedését.
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