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Az acromegalia kezelésére rendelkezésre álló lehetőségek közül a gyógyszeres, elsősorban szomatosztatinanalógokkal történő keze-

lés jelentősége az utóbbi évtizedben számottevően megnőtt. Célok: Jelen közlemény a Semmelweis Egyetem Általános Orvostudo-

mányi Karának, II. Sz. Belgyógyászati Klinikáján az elmúlt 10 évben acromegalia miatt szomatosztatinanalóg kezelésben részesült 

betegek kezelési eredményeit foglalja össze. Betegek és módszerek: A szerzők 1–7 éven keresztül (átlag±SE 3,1±0,3 év) szoma-

tosztatinanalóg kezelésben részesülő 32 acromegaliás betegben (26 nő és 6 férfi ) a szérum-növekedésihormon (GH) és az inzulin-

szerű növekedési faktor-1 (IGF-1) koncentrációját, valamint MR-vizsgálattal a hypophysisadenoma méretének változását elemezték. 

Primer szomatosztatinanalóg kezelést 10 beteg (7 nő és 3 férfi ) kapott, előzetes műtét után 15 beteg (14 nő és 1 férfi ), előzetes 

műtét és sugárkezelés után 7 beteg (5 nő és 2 férfi ) részesült szomatosztatinanalóg kezelésben. Eredmények: A szoma tosztatin-

analóg kezelés bevezetése után 3 hónappal mind a szérum-GH-, mind a kor és nem szerinti referenciatartomány felső  határához 

viszonyított relatív IGF-1-értékek szignifi kánsan csökkentek, majd a kezelés további időtartama alatt kisebb átmeneti változásoktól 

eltekintve a 3 hónap után elért csökkent szinten maradtak. A szérum-GH 15,7±4,9 ng/ml szintről a kezelés végére 5,5±1,4 ng/ml 

értékre, a relatív IGF-1 204±14%-ról 135±12%-ra csökkent. A kezelés hatékonyságát nem befolyásolta a szomatosztatinanalóg 

 alkalmazását megelőző műtéti vagy műtéti és sugárkezelés. A kezelés végén a betegek 36,7%-ában észleltek biztonságos (<2,5 ng/

ml) szérum-GH-szintet, míg a relatív IGF-1-érték a betegek 41,4%-ában érte el a célértéket (<100%). Az MR-vizsgálat a betegek 

46%-ában mutatott ki hypophysisdaganat-regressziót, progressziót egyetlen esetben sem észleltek.  Következtetések: A szomatoszta-

tinanalóg kezelés hatékony kezelési lehetőséget jelent azoknál az acromegaliás betegeknél, akiknél primer hypophysisműtét a tár-

suló betegségek, illetve szövődmények miatt nem végezhető, vagy a műtét (és sugárkezelés) ellenére a betegség aktivitása fennma-

rad, vagy a betegség kiújul.

Kulcsszavak: acromegalia, hypophysisadenoma, szomatosztatinanalóg, növekedési hormon, inzulinszerű növekedési faktor-1

Outcome of somatostatin analogue treatment in acromegaly

During the past decade the importance of medical therapy, especially treatment with somatostatin analogues has increased signifi -

cantly in patients with active acromegaly. Aims: Authors analyzed the outcome of somatostatin analogue treatment in acromegalic 

patients evaluated and followed up at the 2nd Department of Medicine, Faculty of Medicine, Semmelweis University, during the past 

10 years. Patients and methods: Changes in serum growth hormone (GH) and insulin-like growth factor-1 (IGF-1) concentration, 

as well as morphologic changes of pituitary adenomas followed by MRI scans were evaluated and compared in 32 acromegalic pa-

tients (26 women, 6 men) during long-term somatostatin analogue treatment (mean±SE, 3.1±0.3 years, range, 1–7 years). Pri-

mary somatostatin analogue treatment was applied in 10 patients (7 women and 3 men), whereas 15 patients (14 women and 

1 man) had pituitary surgery and 7 patients (5 women and 2 men) underwent both pituitary surgery and irradiation therapy prior 

to somatostatin analogue treatment. Results:  After a 3-month treatment with somatostatin analogues, both serum GH and IGF-1 

levels decreased signifi cantly and they remained around the same decreased levels throughout the treatment period. Serum GH 

decreased from 15.7±4.9 to 5.5±1.4 ng/ml, and serum IGF-1, expressed as a percentage of the upper limit of age- and sex-adjust-

ed reference value, decreased from 204±14% to 135±12% at the end of treatment. The effi cacy of somatostatin analogue treatment 

was not infl uenced by surgical or surgical and irradiation therapies which were applied prior to medical treatment. At the end of 

treatment 36.7% of patients had safe serum GH (<2.5 ng/ml), while serum IGF-1 returned below the upper limit of age- and sex-

adjusted reference range in 41.4% of patients. Pituitary MRI showed regression of the adenoma in 46% of patients, and none of the 

patients had progression of the pituitary adenoma. Conclusions: Somatostatin analogues are effective therapeutic options for acro-

megalic patients when primary surgical treatment cannot be performed due to complications and associated disorders, or in patients 

whose acromegaly remains active after pituitary surgery or after pituitary surgery and irradiation. 

Keywords: acromegaly, pituitary adenoma, somatostatin analogue, growth hormone, insulin-like growth factor-1
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Rövidítések

GH = növekedési hormon; IGF-1 = inzulinszerű növekedési faktor-1; 

sstr = szomatosztatinreceptor

A növekedési hormon (growth hormone, GH) tartósan 

megnövekedett szintjének következményeként kialakuló 

acromegalia a társuló betegségek és szövődmények miatt 

jelentősen növeli a morbiditást. Kezeletlen esetekben a 

betegség mintegy 10 évvel csökkenti a várható élettar-

tamot és kétszeresére növeli a mortalitást. Eredményes 

kezelés esetén a mortalitás nem különbözik az átlagos-

tól, a GH-szint megfelelő mértékű csökkentéséhez azon-

ban gyakran többféle kezelési eljárás alkalmazása szük-

séges. A GH és annak hatásait közvetítő inzulinszerű 

növekedési faktor-1- (IGF-1-) szintek hatékony csök-

kentésén kívül a kezelés fontos célja a fokozott hormon-

termelés klinikai következményeinek megszüntetése és a 

GH-termelő hypophysisadenoma által a környező szöve-

tekre kifejtett kompresszió megszüntetése vagy megelő-

zése, lehetőleg a hypophysis működésének megőrzésével 

[1, 2, 3]. 

A jelenleg rendelkezésre álló kezelési eljárásokkal teljes 

biokémiai gyógyulás ritkán érhető el, hiszen a bazális 

GH és IGF-1 normális értékekre csökkenése ellenére a 

GH-szekréció dinamikája és szabályozása rendszerint 

kóros marad. Ezért az a cél, hogy a kezeléssel a hormon-

szintek az úgynevezett „biztonságos” tartományba ke-

rüljenek (bazális szérum-GH <2,5 ng/ml, a szérum-

IGF-1 ne haladja meg a kornak és nemnek megfelelő fel-

ső határt) [3, 4]. 

Az acromegalia kezelésére idegsebészeti, gyógyszeres 

és radioterápiás/sugársebészeti eljárások állnak rendel-

kezésre. A műtét a microadenomás esetek 80–90%-ában, 

míg a macroadenomás esetek alig 50%-ában eredményes. 

A műtét eredményessége függ a daganat méretétől és 

invazivitásától, a műtét előtti GH-szintektől és az ideg-

sebész gyakorlottságától [5, 6].

Az acromegalia kezelésében napjainkban egyre na-

gyobb teret hódít a gyógyszeres kezelés, ami részben a 

sebészi és sugárkezelés bizonyos hátrányainak, részben a 

farmakoterápia fejlődésének tulajdonítható [7]. A GH- 

és IGF-1-szintek csökkentésére és a hypophysisdaganat 

méretének csökkentésére jelenleg a szomatosztatinanalóg 

készítmények a leghatékonyabbak, amelyeket rendsze-

rint a műtéti kezelés kiegészítésére, ritkábban önálló ke-

zelésként alkalmazunk. A kezelés a betegek számára jól 

tolerálható, néha mellékhatásként átmeneti hasmenés, 

hasi fájdalom, hányinger, a beadás helyén enyhe fájda-

lom, viszketés vagy duzzanat jelentkezhet. Tartós keze-

lés esetén az epehólyagban sludge és a betegek mintegy 

40%-ában panaszokat nem okozó epekő alakulhat ki 

[2, 6]. 

A szintetikus oktapeptidszármazék, az octreotid a 

szomatosztatinnál több mint 40-szer hatékonyabb, és 

 hatástartama is lényegesen hosszabb [2]. Az octreotid 

fél életideje a szérumban szubkután beadást követően 

90 perc. Acromegaliás betegekben mintegy 8 órán át gá-

tolja a GH-kibocsátást [2] és csökkenti a keringő IGF-1 

mennyiségét [7, 8]. Az endogén szomatosztatin azonos 

affi nitással kötődik az 5-szomatosztatin-receptor- (sstr-) 

altípushoz, míg az octreotid nagyobb affi nitást mutat a 

GH-termelő hypophysisdaganatokban jelen lévő sstr-2 

és sstr-5 receptoraltípusokhoz [6, 9]. A hatásmechaniz-

musban szerepet játszik a sejtciklus megállítása, az 

apoptózis indukciója, valamint az angiogenezis gátlása is 

[9].

Az elsőként forgalomba került szomatosztatinanalóg, 

az octreotid sc. injekció hatástartama viszonylag rövid, 

rendszerint 300–600 μg napi adagban, 3 részre osztva 

adható [2, 6, 8, 10, 11]. Napjainkban elsősorban tartós 

hatású szomatosztatinanalóg készítményeket alkalma-

zunk [2, 11, 12, 13]. A mikrokapszulázott octreotid 

LAR készítményt 4 hetente 10, 20 vagy 30 mg im. injek-

ció [9], a mikrokapszulázott lanreotidot (lanreotid SR) 

7, 10 vagy 14 naponta 30 mg im. injekció [9], míg a 

 vizes alapú lanreotid autogélt 4 hetente 60, 90 vagy 

120 mg im. injekció formájában adagoljuk [2, 6, 8, 9, 

13, 14]. A fejlesztés alatt álló pasireotid (SOM-230) fél 

életideje az octreotidénál hosszabb [15]. Acromegaliás 

betegek részére hazánkban a szomatosztatinanalóg keze-

léshez a társadalombiztosítótól egyedi gyógyszertámo-

gatás kérvényezhető. A kezelés elsősorban akkor indo-

kolt, ha az idegsebészeti műtét eredménytelen, vagy 

műtét nem végezhető, ha a műtét utáni residualis daga-

nat vagy daganatrecidíva sugárkezelése nem végezhető 

el, vagy a sugárkezelés ellenére a hormontúltermelés 

fennmarad, illetve a bromocriptinkezelés sem vált ki 

meg felelő hatást (az utóbbi elsősorban a GH-n kívül 

prolaktint is termelő hypophysisadenomás betegekben 

lehet hatékony az esetek viszonylag kis hányadában) [6]. 

A sugárkezelés késői mellékhatásaként gyakran alakul 

ki hypopituitarismus, ami a gyermekvállalási szándékot 

meghiúsíthatja [8].

Az új terápiás lehetőségként kifejlesztett GH-receptor-

antagonista pegvisomant a szomatosztatinanalógoknál 

hatékonyabban csökkenti az IGF-1-szintet és mérsékli 

az acromegaliával összefüggő panaszokat és tüneteket 

[16, 17], azonban a kezelés nem vált ki hypophysisda-

ganat-regressziót [6].

Jelen munkánkban a Semmelweis Egyetem Általános 

Orvostudományi Karának II. Belgyógyászati Klinikáján 

szo matosztatinanalóg készítményekkel kezelt acro me-

galiás betegekben a kezelés eredményeit értékeltük.

Betegek és módszerek

Az elmúlt 10 évben a Semmelweis Egyetem Általános 

Orvostudományi Karának II. Belgyógyászati Klinikáján 

36 acromegaliás beteg részesült legalább 1 éven keresz-

tül szomatosztatinanalóg kezelésben. Négy esetben nem 

álltak rendelkezésre részletes adatok, ezért a feldolgo-

zásba 32 beteget (26 nő, 6 férfi ) vontunk be. A tartós 

szomatosztatinanalóg kezelés megkezdése előtt a GH-
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1. táblázat Szomatosztatinanalóggal kezelt betegek adatai

Betegek száma Kezelési idő, év, átlag±SE 

(tartomány)

Életkor a kezelés kezdetén, év, 

átlag±SE (tartomány)

Primer szomatosztatinanalóg kezelés 10 (3 férfi , 7 nő) 3,2±0,7 (1–6) 55,8±4,6 (29–80)

Szomatosztatinanalóg kezelés előtt 

hypophysisműtét

15 (1 férfi , 14 nő) 2,9±0,5 (1–7) 44,9±3,5 (26–64)

Szomatosztatinanalóg kezelés előtt 

hypophysisműtét és sugárkezelés

7 (2 férfi , 5 nő) 3,1±0,7 (1,25–6,5) 45,9±4,3 (32–67)

Összes beteg 32 (6 férfi , 26 nő) 3,1±0,3 (1–7) 48,5±2,5 (26–80)

termelés octreotid iránti érzékenységét rövid octreo-

tidteszttel bizonyítottuk (100 μg octreotid adása előtt, 

majd az injekció után 60 és 120 perccel vérvétel szérum-

GH-vizsgálatra).

A betegek klinikai adatait az 1. táblázat mutatja be. 

A szomatosztatinanalóg kezelés kezdetén a betegek élet-

kora 48,5±2,5 év (átlag±SE, tartomány: 26–80 év) volt. 

A kezelés átlagosan 3,1±0,3 évig (tartomány: 1–7 év) 

tartott. Egyéb kezelés nélkül 10 beteg (3 férfi  és 7 nő) 

részesült szomatosztatinanalóg kezelésben; ebben a cso-

portban a szövődmények vagy társuló betegségek miatt 

nem lehetett műtétet végezni, vagy a sebészileg nehezen 

megközelíthető parasellaris terjedésű daganat műtét 

előtti megkisebbítése céljából történt szomato sztatin-

analóg kezelés. Műtét utáni residualis daganat vagy újabb 

műtéttel nem kezelhető daganatrecidíva miatt 15 beteg-

nél (1 férfi  és 14 nő) alkalmaztunk szomatosztatin-

analógot. Hét beteg (2 férfi  és 5 nő) a szomatosztatin-

analóg kezelés előtt műtéti és radioterápiás kezelésben 

is részesült. A szomatosztatinanalóg kezelés előtt a be-

tegek többsége változó ideig bromocriptinkezelést ka-

pott, de ez egyetlen esetben sem bizonyult hatékony-

nak.

A szomatosztatinanalóg készítmények adagja alapján a 

betegeket 3 csoportba soroltuk. Kis adagnak tekintettük, 

ha 4 hetente 10 mg octreotid LAR, 4 hetente 60 mg 

lanreotid autogél vagy 2 hétnél hosszabb időközönként 

30 mg lanreotid SR készítményt alkalmaztunk. A köze-

pes adag 4 hetente 20 mg octreotid LAR, 4 hetente 

90 mg lanreotid autogél vagy 2 hetente 30 mg lanreotid 

SR készítmény alkalmazását jelentette. Nagy adag 

szomatosztatinanalógnak minősült, ha a betegek 4 he-

tente 30 mg octreotid LAR, 4 hetente 120 mg lanreotid 

autogél vagy 2 hétnél rövidebb időközönként 30 mg 

lanreotid SR injekciót kaptak. Ilyen csoportosítás szerint 

6 beteg részesült kis adag szomatosztatinanalóg keze-

lésben, közülük egy betegnél a kezelés alatt az adagot 

közepesre növeltük. A betegek többségénél (24 beteg) 

a kezelést közepes adag szomatosztatinanalóggal kezd-

tük, és a kezelés során 14 betegben növeltük nagy adagú 

készítményre. Két beteg kezdettől nagy adag szoma to-

sztatinanalóg készítményt kapott. 

A GH-termelő hypophysisadenoma hormonális akti-

vitását minden esetben az orális glükóztolerancia-

teszt alatt mért szérum-GH-szintekkel bizonyítottuk. 

A szoma to sztatinanalóg kezelés hatékonyságát a bazális 

szérum-GH- és -IGF-1-koncentrációk alapján értékel-

tük. A szérum-IGF-1-mérés kemilumineszcens immun-

kémiai módszerrel Liaison automatán, míg a szérum-

GH-mérés radioimmunassay-vel történt.

A szérum-IGF-1-koncentrációk kortól és nemtől 

 függő referenciatartománya miatt az értékeket a kornak 

és nemnek megfelelő referenciatartomány felső határá-

nak százalékában fejeztük ki (relatív IGF-1-érték). Keze-

lési célnak a „biztonságos” hormonszintek elérését 

 tekintettük (bazális szérum-GH <2,5 ng/ml, relatív 

IGF-1-érték <100%). A hypophysisdaganat méreté-

nek változását 6–12 havonta ismételt hypophysis-MR-

vizsgálattal állapítottuk meg.

Az adatok elemzésére leíró statisztikát, Mann–

Whitney-, illetve Kruskal–Wallis-tesztet használtunk. 

Az eredményeket átlag±standard hiba (SE) értékekben 

mutatjuk be.

Eredmények

A szomatosztatinanalóg kezelés megkezdése előtt a be-

tegek átlagos GH-szintje 15,7±4,9 ng/ml (átlag±SE), 

szérum-IGF-1-szintje a korhoz és nemhez viszonyí-

tott referenciatartomány felső határának 204±14%-a 

(átlag±SE) volt. A kizárólag szomatosztatinanalóg ke-

zelésben részesült betegek kezelés előtti szérum-GH-

értéke 27,7±14,8 ng/ml, relatív IGF-1-értéke 236±17% 

volt. A szomatosztatinanalóg adása előtt műtéti keze-

lésben részesült betegek szérum-GH- (8,2±1,0 ng/ml) 

és relatív IGF-1-értékei (206±24%) alacsonyabbak voltak 

a kizárólag szomatosztatinanalóg kezelésben részesült 

betegek GH- és relatív IGF-1-értékeihez képest, azon-

ban a különbség nem bizonyult szignifi kánsnak. A mű-

téti és sugárkezelésben részesült betegek szomatosz-

tatinanalóg kezelés előtti hormonértékei (szérum-GH: 

14,8±6,3 ng/ml, relatív IGF-1: 154±15%) szintén ala-

csonyabbak voltak a kizárólag szomatosztatinanalóggal 

kezelt betegek hormonértékeihez képest; a relatív IGF-

1-érték esetében a két csoport közötti különbség statisz-

tikailag szignifi káns volt (p = 0,003).

A szomatosztatinanalóg kezelés bevezetése után 3 

 hónappal mind a szérum-GH-, mind a relatív IGF-1-

értékek (1. ábra) szignifi kánsan csökkentek, majd a 

 kezelés további időtartama alatt kisebb átmeneti vál to-
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zásoktól eltekintve a 3 hónap után elért csökkent szinten 

maradtak. A kezelés végén a betegek átlagos szérum-

GH-szintje 5,5±1,4 ng/ml-re, relatív IGF-1-értéke 

135±12%-ra csökkent. A három csoport kezelés utáni 

GH- és relatív IGF-1-értékeinek összehasonlításakor 

nem találtunk szignifi káns különbséget. (A kizárólag 

szomatosztatinanalóggal kezelt betegekben a szérum-

GH 5,58±1,68 ng/ml, a relatív IGF-1 126±25%, 

a szomatosztatinanalóg adása előtt műtéttel kezelt bete-

gekben a szérum-GH 5,97±2,63 ng/ml, a relatív IGF-1 

147±18%, míg a szomatosztatinanalóg kezelés előtt mű-

téttel és besugárzással is kezelt betegekben a szérum-GH 

4,4±1,4 ng/ml, a relatív IGF-1 119±18% volt.)

A kizárólag szomatosztatinanalóggal kezelt betegek 

közül 1 beteg kis adagú, 3 beteg közepes adagú szomato-

sztatinanalóg kezelésben részesült a kezelés teljes tarta-

ma alatt, míg 6 betegben a kezelés alatt a szomato-

sztatinanalóg adagjának közepesről nagy adagra növe -

 lésére került sor. A szomatosztatinanalóg kezelés előtt 

műtéttel kezelt betegek közül 4 beteg kis adagban, 5 be-

teg közepes adagban kapta a kezelés teljes tartama alatt a 

készítményt, míg 6 betegben az adagot a kezelés alatt 

növeltük (1 betegben kis adagról közepes adagra, 5 be-

tegben pedig közepesről nagy adagra). A szomato-

sztatinanalóg kezelés előtt műtéttel és hypophysis besu-

gárzással kezelt csoportban 2 beteg részesült közepes és 

2 beteg nagy adag szomatosztatinanalóg kezelésben a 

kezelés teljes tartama alatt, 3 betegben pedig a közepes 

adagot a kezelés alatt nagy adagra növeltük.

A kezelés végén a betegek 36,7%-ában észleltünk biz-

tonságos (<2,5 ng/ml) szérum-GH-szintet, míg a rela-

tív IGF-1-érték a betegek 41,4%-ában érte el a célértéket 

(<100%). A szomatosztatinanalóg kezelés hatására biz-

tonságos hormonértékeket elérő betegek arányában nem 

találtunk különbséget a kizárólag szomatosztatinanalóg-

gal kezelt, illetve a szomatosztatinanalóg kezelés előtt 

műtéttel vagy műtéttel és hypophysisbesugárzással is ke-

zelt betegek között. A biztonságos szérum-GH-szintet, 

illetve normális relatív IGF-1-értéket elért betegek 

szomatosztatinanalóg kezelés előtti szérum-GH- és rela-

tív IGF-1-szintjei nem különböztek szignifi kánsan azok-

nak a betegeknek a kiindulási GH- és relatív IGF-1-

értékeitől, akiknél a szomatosztatinanalóg kezelés nem 

csökkentette a célértékekre a hormonszinteket.

A szomatosztatinanalóg kezelés alatt a hypophysis-

MR-vizsgálat a betegek 46%-ában mutatott ki daga nat-

regressziót, míg a betegek 54%-ában a hypophysisdaga-

nat mérete nem változott. Daganatprogressziót egyetlen 

esetben sem tapasztaltunk. A betegek 46%-ában észlelt 

daganatregresszió mértéke a kisfokú, de egyértelmű da-

ganatméret-csökkenéstől a hypophysisdaganat teljes reg-

ressziójáig terjedt. A daganatok többségének szabály-

talan alakja (különösen műtét utáni residualis, illetve 

recidiváló esetekben) a regresszió mértékének pontos, 

számszerűen kifejezhető meghatározását nem tette lehe-

tővé.

Megbeszélés

A szubkután alkalmazott octreotiddal végzett korai kli-

nikai vizsgálatokban acromegaliás betegek 22–45%-ában 

csökkent a szérum-GH 2,5 ng/ml alá, míg a szérum-

IGF-1-szint a betegek körülbelül 45%-ában vált normá-

lissá. A betegek több mint 50%-a számolt be jelentős 

tüneti javulásról, elsősorban a fejfájás megszűnéséről 

[2, 6, 18, 19] és 30-40%-ukban a hypophysisdaganat 

mérete is csökkent [7, 18]. Érdekes megfi gyelés, hogy a 

fejfájás rendszerint azokban az esetekben is rövid idő 

alatt csökken, amelyekben nem mutatható ki daganat-

méret-csökkenés [2]. A lágyrész-megnagyobbodás, ízü-

leti fájdalom, fáradékonyság és verejtékezés már a kezelés 

első napjaiban a betegek 95%-ában javul [2]. Jellemző az 

alvási apnoék számának jelentős csökkenése [2], valamint 

a szív szisztolés működésének [18, 20] és a balkamra-

hypertrophiának a javulása [21].

A hosszú hatástartamú szomatosztatinanalógok szin-

tén hatékonyan csökkentik a szérum-GH- és -IGF-1-

szinteket, javítják a betegség tüneteit, és a rövid hatás-

tartamú készítményekhez képest a betegek számára 

kényelmesebb adagolást tesznek lehetővé [6]. Bevan és 

munkatársai vizsgálataiban 24 hetes octreotid LAR ke-

zelés hatására a szérum-GH a betegek 79%-ában csök-

kent 2 ng/ml alá, és a szérum-IGF-1 az esetek 53%-ában 

vált normálissá. A 48 hetes kezelést követően a betegek 

73%-ában csökkent a hypophysisdaganat mérete több 

mint 30%-kal. A daganatregressziót mutató betegek 

29%-ában állapították meg mind a GH-, mind az IGF-1-

eltérések rendeződését [19]. Lanreotid SR készítmény-

nyel végzett vizsgálatban a betegek 48%-ában csökkent 

a GH-szint 2,5 ng/ml alá, és a betegek 45%-ában érte el 

1. ábra Szomatosztatinanalóg kezelés alatt a szérum-GH- és -IGF-1-

szintek változása (átlag±SE; az esetszámok az oszlopok mellett 

láthatók)
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a szérum-IGF-1 a normális szintet [22]. Lanreotid 

autogél kezelés során a szérum-GH a betegek 56%-ában, 

a szérum-IGF-1 a betegek 48%-ában, mindkettő pedig 

a betegek 39%-ában érte el a biztonságosnak tartott cél-

értéket [22]. A lanreotid autogél adagjának titrálása 

 hatékonyabban csökkentette a szérum-GH- és -IGF-1-

szinteket, mint a változatlan adagokkal történő kezelés 

[23].

Bár a különböző hosszú hatástartamú szomato szta-

tinanalóg készítmények hatékonyságában az eddigi vizs-

gálatok nem mutattak ki lényeges különbségeket, Freda 

és munkatársai metaanalízise szerint acromegaliás bete-

gekben az octreotid LAR kezelés gyakrabban vált ki 

 normális GH- és IGF-1-szinteket, mint a lanreotid SR 

kezelés [11]. Murray és Melmed szintén valamelyest ha-

tékonyabbnak találta az octreotid LAR-t a lanreotid 

 SR-hez képest. A lanreotid autogél és az octreotid LAR 

hatékonysága között azonban nem észleltek különbséget 

[13].

Saját vizsgálatainkban szomatosztatinanalóg kezelés 

hatására a betegek 37%-ában érte el a szérum-GH a biz-

tonságosnak tartott 2,5 ng/ml szintet és a szérum-IGF-1 

a betegek 41%-ában vált normálissá. Freda és munka-

társai eredményeivel egyezően saját vizsgálatainkban is a 

szérum-GH- és -IGF-1-szintek korán, a kezelés megkez-

dése után 3 hónappal szignifi kánsan csökkentek [11].

A hormonális eltérések megszüntetésén, illetve enyhí-

tésén kívül a szomatosztatinanalóg kezelés fontos terá-

piás haszna a hypophysisdaganat további növekedésének 

gátlása [9]. Melmed és munkatársai szomatosztatin-

analóggal kezelt acromegaliás betegek 36,6%-ában mu-

tattak ki szignifi káns daganatméret-csökkenést [16]. 

A daganat zsugorodása már 12 hét kezelés után kialakul-

hat és a kezelés teljes időtartama alatt folytatódhat [19]. 

Szomatosztatinanalóg kezelés alatt a hypophysisdaganat 

növekedése kivételesen ritka [11, 16], azonban a kezelés 

elhagyása utáni 6 hónapon belül viszonylag gyakori a da-

ganatprogresszió [16]. Saját vizsgálatunkban a 6–12 ha-

vonta ismételt hypophysis-MR-vizsgálat egyetlen beteg-

ben sem mutatott ki daganatnövekedést, és az irodalmi 

adatokkal megegyezően a betegek 46%-ában észleltük a 

daganat méretének csökkenését vagy teljes regressziót.

A szomatosztatinanalógok kiemelkedő hatékonysága 

ellenére az acromegalia kezelési algoritmusában betöl-

tött helyük még ma is komoly vita tárgya. Primer gyógy-

szeres kezelést jelenleg rendszerint akkor alkalmaznak, 

ha a hypophysisdaganat nagy valószínűséggel nem tá-

volítható el, vagy ha a beteg általános állapota miatt a 

 műtét nagy kockázattal járna [6]. A műtét előtti szomato-

sztatinanalóg kezelés a GH-termelő hypophysisadeno-

mák szignifi káns zsugorodását okozhatja, ami javíthatja 

a sebészi kezelés eredményességét, bár az utóbbi még 

bizonyítást igényel [24, 25]. Acromegaliás betegekben 

aneszteziológiai komplikációkat okozhat a nehezen ki-

vitelezhető intubálás, és gyakran fordulnak elő egyéb je-

lentős kockázati tényezők (folyadékegyensúly és szén-

hidrátanyagcsere-zavar, kardiális eltérések, hypertonia), 

ezért a műtét előtti szomatosztatinanalóg kezelés mégis 
hasznos lehet [6, 24, 25]. A daganattömeg sebészi csök-
kentése ugyanakkor javíthatja a szomatosztatinanalóg 
kezelés eredményességét azokban a betegekben, akiknél 
a műtét előtt a kezelés nem bizonyult hatékonynak [5]. 
Colao és munkatársai megfi gyelései szerint a műtét előt-
ti szomatosztatinanalóg kezelés acromegaliás betegek 
14%-ában váltott ki megfelelő szérum-GH-csökkenést, 
és a betegek 10%-ában csökkentette normálisra a szé-
rum-IGF-1-szintet, míg a hypophysisműtét után fenn-
maradó aktív betegség esetén a szomatosztatinanalóg 
kezeléssel a betegek 56%-ában érték el a szérum-GH-
célértéket, és a betegek 55%-ában normalizálódott a 
szérum-IGF-1 [20].

Korábbi megfi gyelések szerint a szomatosztatinanalóg 
kezelés eredményessége függ a kezelés előtti szérum-
GH-koncentrációtól, valamint a hypophysisdaganat 
 méretétől [5, 6, 16, 19]. Bár kisebb mértékben meg-
növekedett kiindulási GH-szinttel járó esetekben a jelen-
tősen megnövekedett GH-szintű esetekhez képest a 
szomatosztatinanalóg kezelés várható eredménye kedve-
zőbb, saját vizsgálatunkban a szomatosztatinanalóg ke-
zelésre biztonságos szérum-GH-szintet elérő betegek 
szomatosztatinanalóg kezelés előtti GH-szintjei nem 
 különböztek azoknak a betegeknek a kiindulási GH-
szintjeitől, akiknél a szomatosztatinanalóg kezeléssel 
nem lehetett biztonságos GH-szintet elérni. Az irodalmi 
adatok és saját vizsgálatunk közötti ellentmondás oka 
az lehet, hogy betegeinkben a célérték feletti hormon-
szintek esetén a kezelés alatt gyakran került sor a szoma-
tosztatinanalóg adagjának növelésére. 

A kiindulási GH-szintekkel ellentétben a kezelés előtti 
IGF-1-értékek nem feltétlenül jelzik előre a szomato-
sztatinanalóg válaszkészséget, talán azért, mert a szérum-
IGF-1-szintek egy bizonyos határon túl nem növeked-
nek, míg a GH-szintek nem tetőznek [11]. További 
prediktív tényezők a kezelés várható hatékonyságára 
az idősebb életkor, a hypophysisadenomán belül a szo-
mato sztatinreceptorok, főként az sstr-2 altípus fokozott 
mértékű expressziója [26, 27], valamint hisztológiai 
vizsgálat során a hypophysisadenoma szemcsézettsége. 
Megfi gyelték, hogy a szomatosztatinanalógra jól reagáló 
esetekben nagyobb gyakorisággal fordul elő sűrűn 
 szemcsézett szomatotrop adenoma. Sűrűn szemcsézett 
szomatotrop adenomákban gyakran mutatható ki a G-fe-
hérje α-alegységének (G

s
α) aktiváló mutációja, ami az 

adenil-cikláz konstitutív aktivációjához vezet [26]. 
A műtéttel eltávolított daganatszövet szomatoszta-
tinreceptor-mintázatának autoradiográfi ás, molekuláris 
biológiai vagy immunhisztokémiai vizsgálata is jelezheti 
a szomatosztatinanalóg válaszkészséget [27, 28]. A rö-
vid octreotidteszt prediktív értékét jelenleg is vitatják, 
de több vizsgálat szerint a teszt során a szérum-GH je-
lentős csökkenése hasznos előrejelzője lehet a tartós ha-
tású szomatosztatinanalóg kezelés eredményességének 
[27, 28]. A szomatosztatinanalóg kezelés hosszú távú 
eredményességét valószínűsíti a rövid (1–3 hónapos) ke-

zelésre adott válasz, valamint a 111In-dietilén-triamin-
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pentaacetát(DTPA)-D-Phe-octreotid szcintigráfi a során 

a hypophysisdaganatban észlelt jelölőanyag-dúsulás [27].

Következtetések

A szomatosztatinanalóg kezelés hatékony kezelési lehe-

tőséget jelent azoknál az acromegaliás betegeknél, akik-

nél primer hypophysisműtét a társuló betegségek, illetve 

szövődmények miatt nem végezhető, vagy a műtét 

(és sugárkezelés) ellenére a betegség aktivitása fennma-

rad, vagy a betegség kiújul. A hosszú távú szomato-

sztatinanalóg kezelés hatékonyságát nem befolyásolta a 

szomatosztatinanalóg kezelés előtt végzett műtéti vagy 

műtéti és sugárkezelés. A hormoneltérések és klinikai 

 tünetek enyhítésén, illetve megszüntetésén kívül a 

szomatosztatinanalóg kezelés valamennyi kezelt beteg-

ben megakadályozta a hypophysisadenoma progresszió-

ját, és a betegek 46%-ában daganatregressziót váltott ki.
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