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КЛИНИКО-МЕТАБОЛИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ У ПАЦИЕНТОВ 
С АКРОМЕГАЛИЕЙ ДО И ПОСЛЕ ОПЕРАЦИИ

Лебедева Д. Ф., Киселева Т. П.
ФГОУВО Уральский государственный медицинский университет"

М3 РФ, Россия, г. Екатеринбург

Актуальность. Акромегалия является тяжелым нейроэндокринным за­
болеванием, вызванным СТГ-продуцирующими аденомами гипофиза, которое 
сопровождается тяжелой инвалидизацией пациентов и сокращением продолжи­
тельности их жизни в результате патологического влияния избыточной секреции 
СП" аденомой гипофиза. В настоящее время первичным методом лечения СТТ- 
продуцирующих аденом гипофиза является трансназальная аденомэктомия. 
Достижение ремиссии и адекватный гормональный контроль позволяют достичь 
снижения уровня смертности у пациентов с акромегалией и приблизить его 
к показателю в общей популяции, а также повысить качество жизни пациентов.

Цель. Оценить эффективность хирургического способа лечения СТГ- 
продуцирующих аденом гипофиза у больных с акромегалией. Сравнить 
клинико-лабораторные данные пациентов с СТГ-продуцирующими опухо­
лями, получивших оперативное лечение, с неоперированными пациентами.

Материалы и методы. В работе использовались данные пациентов, со­
стоящих в регистре больных акромегалией в Муниципальном автономном 
учреждении здравоохранения «Городская клиническая больница № 40» г. Ека­
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теринбурга с 2016-го по 2020 год. Данные получены из регистрационных карт 
пациентов. Были проанализированы демографические данные, жалобы, гор­
мональные показатели, зрительные и неврологические расстройства, приме­
ненные методы лечения (нейрохирургический, медикаментозный, лучевой и их 
сочетания), осложнения. Так же были проанализированы ранние и отдаленные 
результаты хирургического лечения СТГ-проду аденом гипофиза у 30 больных, 
прооперированных с 2002-го по 2018 год в НХО ГКБ № 40, а также гормональный 
контроль активности заболевания у 21 пациента без хирургического лечения. 
Все пациенты к моменту операции имели активную стадию заболевания, что под­
тверждалось уровнем СТГ больше 1 нг/мл, отсутствием подавления СТГ в ходе 
ОПТ ниже 0,4 нг/мл, повышенным уровнем ИФР-1, клиническими признаками 
активности заболевания. Всем пациентам была выполнена трансназальная 
трансфеноидальная аденомэктомия. Эффективность оперативного лечения 
была оценена на основании данных гормональных исследований спустя 3,6 
и 12 месяцев после оперативного лечения, данных МРТ хиазмально-селлярной 
области до и после оперативного лечения. Данные были проанализированы 
на основании консенсусных критериев лечения акромегалии от 2010 года.

Стадии активности заболевания акромегалии

Активная стадия 
заболевания

Случайный уровень СТГ больше 1 мкг/л или 1 нг/мл

Минимальный уровень СТГ/ОГТТ больше 0,4 мкг/л

Повышенный уровень ИФР-1

Клинические признаки активности заболевания

Стадия контроля Случайный уровень СТГ меньше 1 мкг/л или СТГ/ОГТТ 
меньше 0,4 мкг/л
Нормальный уровень ИФР-1 для данного пола и возраста

Целями лечения всех пациентов с акромегалией являются максимально 
возможный биохимический контроль активности заболевания, контроль 
размера опухоли и предотвращение развития масс-эффекта, симптоматиче­
ская терапия, предотвращение и лечение осложнений, а также повышение 
продолжительности жизни пациентов [1,2].

Все новейшие клинические данные рекомендуют использовать опера­
тивный метод лечения как метод выбора, без, либо с дополнительной ме­
дикаментозной терапией. Радиотерапию и/или радиохирургический метод 
лечения рекомендуется использовать как метод третьей линии терапии 
[3,4,5,6] в связи с отдалённостью во времени производимого эффекта и до­
стижения ремиссии, а также с осложнениями, главными из которых является 
гипопитуитаризм [7]. Оценка гормонального статуса каждого пациента перед



оперативным лечением должна включать в себя оценку уровня тиреоидных 
гормонов, кортизола, АКТГ, ИФР-1, ЛГ, ФСГ, пролактина, тестостерона, эстра- 
диола. Пациенты с гипопитуитаризмом должны получать заместительную 
терапию до и после оперативного вмешательства с повышенной дозировкой 
стероидов в послеоперационном периоде [8].

Лечение акромегалии и коморбидных состояний требует комплексного 
подхода, координируемого многопрофильной командой врачей, которые 
являются экспертами в лечении опухолей гипофиза[9]. Проведение операции 
опытными нейрохирургами обеспечивает достижение ремиссии в 85% для 
микроаденом и 40-50% для макроаденом гипофиза[10,11,12]. Факторами, 
обеспечивающими наилучший исход операции, являются исходные размеры 
опухоли поданным МРТ и уровни СТГ и ИФР-1. Большинство публикаций 
об исходах проведения трансназальной аденомэктомии указывают на про­
порциональную зависимость между предоперационным уровнем СТГ, ИФР-1 
и размером опухоли. Высокий предоперационный уровень СТГ (>30 нг/мл) 
часто коррелирует с инвазией аденомы в кавернозные синусы, что достоверно 
снижает результат хирургического лечения до 20-50%. Предоперационный 
уровень СТГ >200 нг/мл является хирургически некурабельным [13,14,15,16,17].

Назначение аналогов соматостатина необходимо использовать как пер­
вую линию терапии только у неоперабельных пациентов с признаками ин­
вазии опухоли в твердую мозговую оболочку, диафрагму турецкого седла, 
кавернозные синусы. Рутинное предоперационное использование аналогов 
соматостатина не рекомендуется [18]. В исследовании Abe и Ludecke сравни­
вались две группы пациентов с и без предоперационной медикаментозной 
терапией. В группе пациентов, получавших октреотид послеоперационный 
уровень нормализации СТГ и ИФР-1 был достоверно выше [19]. В мульти­
центровом исследовании в Норвегии было доказано, что шестимесячная 
предоперационная терапия октреотидом ЛАР в дозировке 20 мг/месяц у па­
циентов с макроаденомами обеспечивает 50%-ную ремиссию у пациентов, 
в сравнении с 16%-ной ремиссией у пациентов, не получавших медикамен­
тозную терапию [20].

Впервые достижение уровня СТГ ниже 1 нг/мл во время О ПТ  было реко­
мендовано Консенсусной группой в 2000 году как доказательство достижения 
хирургической ремиссии. Но дальнейшие исследования доказали, что сни­
жение СТГ ниже этого значения приводит к более выраженному снижению 
уровня смертности [21,22,23]. Новые данные рекомендуют достижение СТГ 
в ходе О П Т  ниже 0,4 мг/л [24]. Уровень СТГ/ОГТТ также зависит от таких 
факторов, как возраст пациента, ИМТ, пол, прием эстроген содержащих пре­
паратов [25,26], что также необходимо учитывать.



Критерии 
ремиссии 
2000 г.

Базальный уровень ГР менее 2,5 нг/мл 
Уровень ГР надир в ОГТТ менее 1,0 нг/мл j 
Соответствие ИФР-1 референсному диапазону для 
данного пола и возраста

Критерии 
ремиссии 
2010 г.

Базальный уровень ГР менее 1,0 нг/мл ~| 
Уровень ГР надир в ОГТТ менее 0,4 нг/мл 
Соответствие ИФР-1 референсному диапазону для ! 
данного пола и возраста

В исследовании Krieger 116 пациентов с послеоперационным уровнем 
СТГ менее 2 нг/мл и с нормальным уровнем ИФР-1 имели клинически дока­
занную пятилетнюю ремиссию[27]. Послеоперационный уровень СТГ имеет 
лимитированную прогностическую ценность ввиду наличия послеопераци­
онного стресса, который в норме будет стимулировать нормальную железу 
к повышенной секреции СТТ. Поэтому в послеоперационном периоде иссле­
дование СТГ на фоне ОГТТ рекомендуется не ранее чем через 1 неделю [26,30]. 
Минимальный срок послеоперационного исследования ИФР-1 составляет 
12 недель, также не рекомендуется исследовать СТГ у пациентов, получающих 
Пегвисомант [3,6,28,29]. Необходимо достигнуть «безопасного» уровня СТГ, 
спорадического уровня ниже 2,5 нг/мл, при котором уровень смертности не 
будет отличаться от популяционных значений [31,32].

Послеоперационные осложнения
Уровень смертности от оперативного лечения не превышает 0,5%. Большие 

осложнения, такие как назальная ликворея, менингит, ОНМК, повреждения 
сосудов, внутричерепное кровотечение, параличи черепных нервов, потеря 
зрения, составляют около 1,5%. Малые осложнения, такие как воспаление 
черепных пазух, септальная перфорация, вторичное инфицирование, носовое 
кровотечение, гематомы, составляют 6,5%. 27% пациентов с предоперацион­
ным гипопитуитаризмом достигают нормального гормонального статуса после 
удаления опухоли [33]. Также все пациенты в послеоперационном периоде 
должны быть исследованы на предмет наличия гипопитуитаризма [34,35]. 
Знание потенциальных осложнений и их предотвращение обеспечивает 
максимальный послеоперационный контроль пациентов. Кардиоваскулярные 
и респираторные осложнения являются основными признаками смертности 
пациентов, а нарушения углеводного обмена достоверно повышают кардио­
васкулярный риск [36,37].

Длительный биохимический контроль заболевания доступен только 65% 
прооперированных пациентов [10,16,21], и только половина пациентов мо­
жет достичь нормальных значений ИФР-1, используя лишь медикаментозную 
терапию [38,39,40].



Медикаментозная терапия рекомендована пациентам с персистирущим 
заболеванием, несмотря на проведенное хирургическое лечение, а также 
пациентам, которым оно противопоказано. В настоящее время применяются 
три класса лекарственных препаратов: аналоги соматостатина, агонисты до­
фамина, антагонисты рецепторов гормона роста.

биохимический контроль при назначении октреотида и ланреотида до­
стигается у 55% пациентов[41]. Агонисты дофамина (каберголин) как в моно­
терапии, так и в комбинации с аналогами соматостатина могут позволить 
достичь биохимического контроля у 35% пациентов[43]. Антагонисты ре­
цепторов гормона роста (пегвисомант) как монотерапия позволяют достичь 
биохимического контроля у 90% и более [44,45]. Эстрогены и селективные 
модуляторы эстрогеновых рецепторов также снижают уровень ИФР-1 у па­
циентов с акромегалией в монотерапии, либо в комбинации с аналогами со­
матостатина, или в комбинации с агонистами дофаминовых рецепторов [46]. 

Клинические результаты хирургического метода лечения 
Характеристика пациентов, которым был применен хирургический метод 

лечения. Было проанализировано 30 пациентов, из них 19 женщин и 11 муж­
чин. Средний возраст пациентов на момент постановки диагноза составил 
48±13,06 лет, длительность заболевания составила 9±3,98 лет. Из 30 пациентов 
макросоматотропиному имели 25 пациентов, микросоматотропиному —  
5 пациентов.

Гормональный статус пациентов

СТГ на фоне нейрохирургического лечения, нг/мл 0,46±13,12

СТГ на фоне нейрохирургического лечения и лечения 
аналогами соматостатина, нг/мл

0,65±1,72

ИФР-1 на фоне нейрохирургического лечения, нг/мл 264,26±565,4

ИФР-1 на фоне хирургического лечения и лечения 
аналогами соматостатина, нг/мл

381,2±274,84

Общая длительность лечения аналогами 
соматостатина, годы

9±6

Объем опухолевой ткани после операции

Сагиттальный 14±б,25

Аксиальный 9,5±8,82

Фронтальный 12±6,32

Эффективность трансназальной трансфеноидальной аденомэктомии 
в течение 6 месяцев после оперативного лечения в среднем составила 60%, 
что не отличается отданных ранее проведенных исследований [10,24,47].



Клинические результаты медикаментозного метода лечения.
Был проанализирован 21 пациент из которых 16 женщин и 5 мужчин. 

Средний возраст на момент поставки диагноза составил 49±9,9 лет (от 36 
до 67 лет). Базальный уровень СТГ на момент постановки диагноза составил 
3,91 ± 4,35 нг/мл, уровень ИФР-1 составил 305,5 ± 301,1 нг/мл.

Гормональный статус пациентов

СТГ на фоне лечения аналогами соматостатина, нг/мл 2,39 ± 2,4 нг/мл

ИФР-1 на фоне лечения аналогами соматостатина, нг/мл 509,45 ±276,9 нг/мл
Общая длительность лечения аналогами соматостатина, 
годы

13 ± 5 лет

Объем опухолевой ткани на фоне лечения аналогами соматостатина

Сагиттальный 12±3,39

Аксиальный 8,5±4,08

Фронтальный 11 ±5,67

Заключение
Достижение гормонального контроля заболевания с применением хи­

рургического лечения в исследуемой группе пациентов оказался выше, чем 
в группе пациентов только с медикаментозным лечением.

Согласно проведенному исследованию клинико-гормональная ремиссия 
у пациентов во многом зависит от максимально раннего выявления аденом 
гипофиза, выбора оптимального метода лечения и адекватного гормональ­
ного контроля.

Недостатками данной работы являются небольшое количество пациен­
тов, небольшой период наблюдения пациентов и как следствие большой 
процент упущенных анамнестических данных, достаточно малый срок для 
прогностической оценки ремиссии пациентов в связи с отсутствием полных 
клинических и лабораторных исследований у данной выборки пациентов.
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КОМОРБИДНАЯ ПАТОЛОГИЯ У БОЛЬНЫХ САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ.
ОСОБЕННОСТИ ТЕРАПИИ.

Северина Т. ИГордиенкоЛ.Д., Юминова А. В.
ФГБОУВО «Уральский государственный медицинский университет» 

Минздрава РФ, г. Екатеринбург, Россия

Актуальность. На 2019 год в мире насчитывают 463 миллиона человек, 
страдающих сахарным диабетом (СД). По прогнозу Международной диабети­
ческой федерации число больных СД будет только увеличиваться и к 2030 году 
составит 578 миллионов человек [1].

Каждому пациенту должен быть разработан индивидуальный план лече­
ния, включающий в себя терапию не только основного заболевания, но и его 
осложнений, а также сопутствующих заболеваний. Нередко при лечении 
данных пациентов возникает полифармакотерапия.

Вместе с тем не всегда учитываются межлекарственные взаимодействия и возмож­
ность пациента воспринимать и запоминать схему приема лекарственных препаратов.

Цель исследования —  оценка особенностей фармакотерапии пациентов 
с СД и коморбидной патологией.

Материалы и методы исследования
Объектами исследования являлись пациенты, госпитализированные 

в эндокринологический стационар по поводу СД (N=56).
Критерием включения являлось наличие у пациента верифицированного 

СД любого типа и длительности течения. Критериями исключения являлась 
любая другая эндокринопатия. Сроки проведения исследования со 02.09.2019 
по 22.11.2019 на базе эндокринологического отделения ГАУЗ СОКБ № 1. Ста­
тистические данные анализировались с помощью программы Statistica-10, 
достоверно значимыми результаты считались при р<0,05.


