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Препаратами выбора при лечении акромегалии 

являются аналоги соматостатина длительного дей-

ствия [1—5]. Метаанализ 44 зарубежных исследова-

ний, в ходе которых анализировались результаты 

лечения аналогами соматостатина длительного дей-

ствия в течение ≥3 мес, показал высокую эффектив-

ность терапии в плане достижения метаболического 

контроля и объема опухоли [5, 7]. 

С 2005 г. в отделении терапевтической эндокри-

нологии МОНИКИ ведется регистр больных акро-

мегалией Московской области [6], в который в на-

стоящее время включены 180 больных. Благодаря 

регистру появляется реальная возможность полу-

чить представление об особенностях течения и лече-

ния этого редкого заболевания. В данной статье 

представлен наш опыт лечения первым российским 
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больных активной акромегалией, ранее не получав-

ших лечения аналогами соматостатина. 

Материал и методы
Обследованы 46 больных: 39 (85%) женщин и  7 

(15%) мужчин c акромегалией в возрасте от 22 до 76 

лет (табл. 1).
Основанием для назначения Октреотида-депо 

были показания, представленные в Международных 

клинических рекомендациях по диагностике и лече-

нию акромегалии [4]: 

— сохраняющаяся активность акромегалии по-

сле оперативного лечения — 16 (32,2%)  больных — 

1-я группа; 
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Представлены результаты годичной терапии Октреотидом-депо 46 пациентов: 39 (85%) женщин и 7 (15%) мужчин в 
возрасте от 22 до 76 лет с активной фазой акромегалии. Лечение начинали с дозы 20 мг; каждые 3 мес оценивали уро-
вень СТГ и ИРФ-1 и при необходимости дозу титровали. Максимальная доза составляла 40 мг. Эффективность лечения 
Октреотидом-депо оценивалась по выраженности и частоте ведущих симптомов акромегалии: отечности мягких тканей 
лица, рук и ног; утомляемости; потливости; головной боли, артралгии, а также по уровням СТГ и ИРФ-1. Целевыми зна-
чениями считали СТГ <2,5 нг/мл, ИРФ-1 — нормальные половозрастные концентрации. Наиболее выраженное обратное 
развитие клинических симптомов акромегалии наблюдалось в первые 3 мес лечения, что совпало и с максимальным 
снижением уровней ИРФ-1 и СТГ. При этом достигнутые через 3 мес средние уровни СТГ и ИРФ-1 к концу исследования 
не менялись. Одновременная нормализация уровней СТГ и ИРФ-1 наблюдалась у 55% больных. Исчезновение клиниче-
ских симптомов отмечалось преимущественно у тех больных, у которых нормализовался уровень ИРФ-1. Из побочных 
эффектов зарегистрированы кратковременная диарея (у 45,6%), метеоризм (у 25,1%), боли в животе (у 26%), тошнота 
(у 13,4%), запоры (у 10,8%) больных. Данные явления были выражены незначительно и не требовали отмены препарата.
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This paper reports the results of the year-long treatment of 46 patients presenting with active phase of acromegalia (39 (85%) 
women and 7 (15%) men, at the age varying from 22 to 76 years) using the long-acting somatostatin analog octreotide-depo. 
The treatment was started using a dose of 20 mg with the measurement of GH and IGF-1 levels each 3 months; the dose was 
titrated as appropriate.  The maximum dose of octreotide-depo amounted to 40 mg. The effectiveness of therapy was evalu-
ated from the severity and frequency of the principle symptoms of acromegalia, viz. facial, hand, and leg soft tissue oedema, 
fatigue, excessive sweating, headache, arthralgia, elevated blood GH and IGF-1 levels. The target GH levels were considered to 
be  below 2.5 ng/ml and those of IGF-1 within the normal age-specific concentration  range. The most well-apparent regression 
of clinical symptoms was observed within the first 3 months after the onset of the treatment, concurrently with the maximum 
reduction of blood GH and IGF-1 levels. The values reached during the first 3 months remained unaltered up to the end of the 
study. Simultaneous normalization of the blood GH and IGF-1 levels was documented in 55% of the patients. The clinical symp-
toms most frequently disappeared in the patients with normal IGF-1 levels. The adverse reactions of octreotide-depo therapy 
included short-term diarrhea (45.6%), meteorism (25.1%), abdominal pain (26%), nausea (13.4%), constipation (10.8%). 
These conditions were not serious and did not require the withdrawal of the preparation.
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— 30 (63,8%) больных с впервые выявленной 

акромегалией и низким шансом радикальной аде-

номэктомии или отказавшиеся от операции — 2-я 

группа. 

Критериями активности акромегалии были по-

вышенный уровень ИРФ-1 (по сравнению с поло-

возрастными референсными значениями) и/или от-

сутствие адекватного подавления секреции СТГ в 

ходе ОТГГ (75 г глюкозы) — надир выше 1 нг/мл. 

Так как уровень ИРФ-1 существенно зависит от 

пола и возраста, то показатели ИРФ-1 представлены 

в относительной величине —  процент (%) отклоне-

ния от верхней границы нормы (ВГН). Расчет про-

изводился по формуле: 

 % = (уровень ИРФ-1×100)/значение ВГН ИРФ-

1 для больного

Таблица 1. Характеристика пациентов, включенных в исследование

Показатель Вся группа
1-я подгруппа  

после операции

2-я подгруппа  

впервые выявленная 

акромегалия

р 

(1 против 

2)

Возраст,  годы 52 (45—60) 41 (26—51) 56 (50—65) <0,001

Длительность с момента выявления, годы 6 (2—11) 5,5 (2—10) 6 (3—11) 0,85

СТГ, нг/мл 7,0 (4,3—12,9) 6,4 (2,7—10,9) 12,7 (4,6—77) 0,66

ИРФ-1 (% превышения ВГН*) 265,6 (196,1—339,4) 224 (131—298) 288 (212—318) 0,02

Всего больных 46 16 30 —

Примечание. * ВГН — верхняя граница половозрастной нормы.

Таблица 2. Динамика гормональных показателей обследованных больных

Показатель Исход Через 3 мес Через 6 мес Через 9 мес Через 12 мес

Превышение ВГН ИРФ-1, % 265 (196,1;  339,4) 115,2* (78,9; 181,2) 108,4 (68,0; 171,4) 90,9 (68; 112,7) 88 (71,2; 124)

Медиана СТГ, мМЕ/л 7,0 (4,3; 12,9) 2,5* (1,3; 6,0) 2,15 (1,1; 5,45) 1,9 (0,8; 2,7) 2,4 (1,39; 6,05)

NСТГ и ИРФ-1, % - 41,6 42,5 56 55

↑СТГ и NИРФ-1, % — — 2,5 16 15

NСТГ  и ИРФ-1, % — 12

Примечание.  * — достоверность различий p<0,05.
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Больные, получавшие ранее лечение аналогами 

соматостатина и/или перенесшие облучение гипо-

физа в анамнезе, из исследования исключались. 

Статистическую обработку данных проводили с 

помощью программ Microsoft Excel, Statistica (вер-

сия 7.0). Данные представлены в виде медианы  (25 и 

75 перцентили). Сравнение связанных групп по ко-

личественным признакам осуществлялось с исполь-

зованием критериев Вилкоксона, качественные 

признаки сравнивались с использованием теста χ2. 

Статистически значимыми считали различия при 

p<0,05.

Результаты и обсуждение
На момент осмотра до начала медикаментозной 

терапии с высокой частотой встречались: отечность 

мягких тканей —  у 84,1% больных (у 42,6% тяжелая), 

потливость — у 89,9% (у 48,7% очень выраженная), 

головная боль — у 87,4% (у 13% тяжелая), мышечная 

слабость — у 72,2% (у 24,2% тяжелая) и боли в суста-

вах — у 72% (у 26,1% выраженные). На фоне лечения 

Октреотидом-депо исчезновение вышеуказанных 

симптомов в наибольшем проценте случаев наблю-

далось через 3 мес (p<0,0001), причем  отечность мяг-

ких тканей сохранялась у 23,6% больных, мышечная 

слабость — у 25,7%, потливость — у 31,4%, головная 

боль — у 38%, артралгии — у 54% (см. рисунок). 
В дальнейшем, до конца года наблюдения, достигну-

тый в первые 3 мес процент указанных симптомов 

уже существенно не изменялся (p>0,05). 

Исходный базальный уровень СТГ был в преде-

лах от 2,2 до 111 нг/мл, медиана 7,0 (4,3—12,9) нг/мл; 

уровень ИРФ-1 у всех обследованных больных был 

существенно повышен и превышал ВГН на 265,6%  

(196,1—339,4). Медиана уровня СТГ натощак через 

3 мес лечения Октреотидом-депо снизилась до 2,5 

нг/мл (p<0,05), а медиана превышения ВГН ИРФ-1 

—  до 115,2% (p<0,05). При этом существенное 

(p<0,05) снижение базальных  уровней СТГ и ИРФ-

1 (табл. 2) наблюдалось только в первые 3 мес лече-

ния, что объясняет наиболее выраженное исчезно-

вение частых симптомов акромегалии  именно в 

этот период. Более того, через 3 мес лечения практи-

чески у всех больных (95%), у которых уровень 

ИРФ-1 нормализовался, исчезли анализируемые 

симптомы (потливость, отечность, головная боль и 

мышечная слабость), и данная ситуация сохраня-

лась до окончания периода наблюдения, несмотря 

на то что у нескольких пациентов отмечалось незна-

чительное превышение ВГН ИРФ-1. 

Из больных, у которых нормализации ИРФ-1 

через 3 мес не произошло, симптомы исчезли в 38% 

случаев. При этом у тех, у которых симптомы сохра-

нялись, уровень ИРФ-1 в среднем в 2 раза превышал 

норму (230%), тогда как  у тех, у кого симптомы ис-

чезли, превышение нормы в среднем составило 
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лишь 42%. И через 6 мес, и к концу исследования 

эта закономерность сохранялась.

Следует заметить, что у больных, у которых че-

рез 3 мес уровень ИРФ-1 нормализовался или не 

превышал норму более чем на 20%  до назначения 

лечения, он был существенно (p<0,05) ниже, чем у 

пациентов, у которых он не нормализовался через 

3 мес — 204,5% (161,2—296,0)  и 317,6% (250,0— 397) 

соответственно (табл. 3). Вместе с тем процент сни-

жения ИРФ-1 практически совпал в обеих группах: 

122,6% (88,4—215,7) и 120,9% (17,6—194,2) соответ-

ственно (p>0,05). Следовательно, степень снижения 

уровня ИРФ-1 на фоне терапии Октреотидом-депо 

практически не зависит от его исходного уровня, и 

он подавляется почти в 2 раза. Таким образом, нор-

мализацию уровня ИРФ-1 можно ожидать у тех 

больных, у которых его показатель не превышает 

норму более чем в 2 раза. 

 Как известно, критерием оценки эффектив-

ности лечения по гормональным показателям явля-

ются одновременное снижение базального уровня 

СТГ до менее 2,5 нг/мл и нормализация ИРФ-1 [3], 

что в исследовании наблюдалось к 3-му месяцу те-

рапии у 41,6% больных; в дальнейшем процент та-

ких больных практически не менялся и концу ис-

следования составил 55% (см. табл. 2). 
Одновременно повышенный уровень СТГ и 

нормальный уровень ИРФ-1 встречались в исследо-

вании  редко (15% больных к концу исследования). 

С другой стороны, нормальный уровень СТГ и по-

вышенный ИРФ-1 наблюдались в 2 раза чаще (до 

30%). Аналогичную диссоциацию гормональных 

показателей на фоне терапии аналогами соматоста-

тина длительного действия наблюдали другие ис-

следователи [4, 8, 9]. 

В целом у всех больных наблюдалась хорошая 

переносимость Октреотида-депо и серьезных по-

бочных эффектов, потребовавших отмены препара-

та, не было. У некоторых больных отмечались сле-

дующие типичные для этой группы препаратов по-

бочные эффекты: диарея (46,5%),  метеоризм 

(25,1%), боли в животе (26%), тошнота (13,4%), за-

поры (10,8%), образование камней в желчном пузы-

ре (32,8%). Заметим, что указанные диспепсические 

побочные эффекты обычно развивались в первые 

дни после первой инъекции, а в дальнейшем стано-

вились менее выраженными или полностью прохо-

дили. Серьезных нежелательных явлений не отме-

чено.

Выводы
1. Наиболее выраженное обратное развитие ос-

новных клинических симптомов акромегалии на-

блюдалось в первые 3 мес лечения при стартовой 

дозе Октреотида 20 мг 1 раз в 28 дней, что сочеталось 

с максимальным снижением уровней ИРФ-1 и СТГ 

по сравнению с исходным, причем в среднем до-

стигнутые через 3 мес значения в дальнейшем до-

стоверно не изменялись. Исчезновение клиниче-

ских симптомов отмечено преимущественно у тех 

больных, у которых уровень ИРФ-1 нормализовал-

ся.

2. Одновременная нормализация уровней СТГ и 

ИРФ-1 наблюдалась у 55% больных.

3. Терапия Октреотидом-депо в дозе 20 мг 1 раз в 

28 дней в течение 3 мес приводит к  двукратному 

снижению уровня ИРФ-1 по отношению  к исход-

ному. При этом степень снижения  ИРФ-1 практи-

чески не зависит от его исходного уровня. Если че-

рез 3 мес уровень ИРФ-1 превышает норму в два 

раза, то в дальнейшем нормализация ИРФ-1 мало-

вероятна, несмотря на максимальное повышение 

дозы Октреотида-депо. 

4. Из побочных эффектов отмечались кратко-

временная диарея у 45,6%, метеоризм у 25,1, боли в 

животе у 26, тошнота у 13,4, запоры у 10,8 и камне-

образование у 32,8% больных. Данные явления были 

выражены незначительно и не требовали отмены 

препарата.
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