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АННОТАЦИЯ
Аденома гипофиза, продуцирующая гормон роста, приводит к гипофизарному гигантизму у детей и к акромегалии у взрос-
лых. Отечественных федеральных клинических рекомендаций, посвященных гипофизарному гигантизму у детей, в настоящее 
время не существует, возможно, в связи с редкостью данной патологии. Основным методом лечения при соматотропиноме 
признается нейрохирургический, однако эффективность и безопасность такого лечения далека от идеальной. Аналоги сома-
тостатина являются самым распространенным медикаментозным вариантом лечения акромегалии, их используют как первую 
линию терапии при аденомах маленького размера. Препараты-агонисты рецепторов дофамина также могут применяться при 
аденомах гипофиза, продуцирующих гормон роста, особенно при сопутствующей гиперпролактинемии. В статье представлен 
случай наблюдения за больным с гипофизарным гигантизмом, диагностированным в одиннадцатилетнем возрасте, получав-
шим медикаментозное лечение на протяжении пяти лет.
Приведены результаты комплексного лабораторно-инструментального обследования у подростка с ранее диагностирован-
ным гипофизарным гигантизмом для оценки эффективности и безопасности медикаментозной терапии.
Гипофизарный гигантизм у пациента А. был обусловлен эндоселлярной макроаденомой гипофиза. Мальчик у в возрасте 11,7 
года была начата терапия агонистом дофаминовых рецепторов (бромокриптином). Мутаций генов AIP и GNAS, приводящих в 
том числе к развитию аденом гипофиза, выявлено не было. Учитывая недостаточный эффект от бромокриптина и отсутствие 
прямых показаний к нейрохирургическому вмешательству, в возрасте 12,6 года было принято решение о старте терапии син-
тетическим аналогом соматостатина. На протяжении пяти лет пациент получал комбинированную медикаментозную терапию 
препаратами бромокриптина и октреотида пролонгированного действия. Регулярно (1 раз в год) проводился клинический, 
лабораторный и инструментальный контроль. На фоне лечения отмечался удовлетворительный результат по таким ла бора-
торным показателям, как инсулиноподобный фактор роста (ИФР-1) (снизился с 677 до 248 нг/мл) и гормон роста (снизился с 
98,6 до 4,84 нг/мл). По данным магнитно-резонансной томографии с контрастным усилением размеры аденомы гипофиза в 
динамике также достоверно уменьшились с 11,2×10,5×11,3 мм до 4,7×7,0×8,0 мм.
Использование медикаментозной терапии гипофизарного гигантизма у детей может компенсировать гормональные наруше-
ния, что дает возможность продолжить ребенку расти и развиваться. Необходимы исследования для выбора наиболее пред-
почтительного варианта лечения.

Ключевые слова: гипофизарный гигантизм и акромегалия, дети, гормон роста, комбинированная медикаментозная терапия, 
бромокриптин, октреотид
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ABSTRACT
Growth hormone-producing pituitary adenoma leads to pituitary gigantism in children and acromegaly in adults. There are currently no 
domestic federal clinical guidelines for pituitary gigantism, possibly due to the rarity of this pathology. Neurosurgery is recognized as 
the main treatment method for somatotropinoma, but the effectiveness and safety of such treatment are far from ideal. Somatostatin 
analogs are the most common pharmacological treatment for acromegaly; they are used as the first line of therapy for small adenomas. 
Dopamine receptor agonists can also be used for growth hormone-producing pituitary adenomas, especially with concomitant 
hyperprolactinemia. The article presents a case of a patient with pituitary gigantism, diagnosed at the age of eleven, who received drug 
treatment for 5 years. The results of a comprehensive laboratory and instrumental examination in a teenager with previously diagnosed 
pituitary gigantism to assess the effectiveness and safety of drug therapy are presented.
Pituitary gigantism is caused by endosellar pituitary macroadenoma. At the boy’s place of residence, at the age of 11.7 yea rs, therapy 
with a dopamine recipes agonis (bromocriptine) was started. No mutations in the AIP and GNAS genes, leading, among other things, 
to the development of pituitary adenomas, were detected. Considering the insufficient effect of bromocriptine and the absence of direct 
indications for neurosurgical intervention at the age of 12.6 years, a decision was made to start therapy with a synthetic analogue of 
somatostatin. For five years, the patient received combined drug therapy with bromocriptine and prolonged-release octreotide. Clinical, 
laboratory and instrumental monitoring was carried out regularly (once a year). During the treatment, satisfactory results were observed 
for such laboratory parameters as IGF-1 (decreased from 677 to 248 ng/ml) and growth hormone (decreased 98,6 to 4.84 ng/ml). 
According to magnetic resonance imaging with contrast enhancement, the size of t he pituitary adenoma also significantly decreased 
from 11.2×10.5×11.3 mm to 4.7×7.0×8.0 mm.
The use of drug therapy for pituitary gigantism in children can compensate for hormonal disorders, which makes it possible for the child 
to continue to grow and develop. Research is needed to select the most preferable treatment option.
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ВВЕДЕНИЕ
В педиатрической практике опухоли селлярной обла-

сти составляют около 20% всех внутричерепных новооб-
разований и представлены преимущественно аденомами 
гипофиза (78%), краниофарингиомами (18%) и опухоля-
ми из зародышевых клеток (2%) [17]. Примерно от 3,5 до 
8,5% всех опухолей гипофиза диагностируют в возрасте до 
20 лет. Среди них большинство спорадические, при этом 
5% всех случаев возникают на фоне генетических синдро-
мов или семейных изолированных аденом гипофиза [8, 23]. 
Продуцирующие гормон роста (ГР) аденомы, называемые 
также соматотропиномами, составляют 8–16% всех аденом 
гипофиза у взрослых [22]. Гиперпродукция ГР в детском 
возрасте, когда зоны роста еще не закрыты, приводит к ги-
пофизарному гигантизму, а у взрослых — к акромегалии, ко-
торая проявляется макроглоссией, укрупнением черт лица, 
кистей и стоп, прогнатизмом, изменением прикуса, увели-
чением внутренних органов [1, 10, 13]. Распространенность 
акромегалии в мире составляет от 2,8 до 13,7 случаев на 
100 000 населения, а заболеваемость — 0,2–1,1 новых 
случаев на 100 000 населения в год [20], причем она уве-
личивается с возрастом. Так, для детей до 17 лет заболе-
ваемость составляет от 3 до 8, а среди взрослых старше 
65 лет — от 9 до 18 случаев на 1 млн в год [16]. Отечествен-
ных федеральных клинических рекомендаций, посвящен-
ных гипофизарному гигантизму у детей, в настоящее время 
не существует, возможно, в связи с редкостью данной па-
тологии.

В настоящее время при аденомах, сопровождающихся 
гиперсекре цией ГР, основным методом лечения призна ется 
нейрохирургический [2]. Согласно данным единого Россий-
ского регистра опухолей гипоталамо-гипофизарной систе-
мы с регистром больных акромегалией, только 40,5% па-
циентов с акромегалией достигают ремиссии после ней-
рохирургического лечения [4]. Оптимальным считается 
эндоскопическое трансназальное транссфеноидальное 
удаление, позволяющее достичь долгосрочной ремиссии у 
61,4% оперированных [11]. Отсутствие достаточног о сниже-
ния продукции ГР и ИФР-1 после трансназального хирурги-
ческого лечения требует фармакологической терапии [15, 
19]. Следует учитывать вероятность возникновения эндо-
кринологических и хирургических осложнений оперативного 
лечения, таких как ликворея, кровотечение, образование 
гематомы в ложе удаленной опухоли, летальный исход [6], 
послеоперационная когнитивная дисфункция [12]. После 
нейрохирургического лечения возможно развитие гипофи-
зарной недостаточности. Например, в  серии наблюдений из 
170 молодых пациентов (в возрасте от 15 до 25 лет) после 
операции гипопитуитаризм с недостаточностью адренокор-
тикотропного гормона развился в 2,3% случаев при микро-
опухоли и в 19% — при макроопухоли [18].

Аналоги соматостатина являются самым распростра-
ненным фармакологическим вариантом лечения акроме-
галии, их используют как первую линию терапии при аде-
номах маленького размера. Наиболее распространенными 

препаратами этой группы являются октреотид и ланреотид 
[5]. Рассчитывать на эффективность такого лечения позво-
ляет отсутствие данных, указывающих на соматотропино-
му, обусловленную генетическими дефектами, и результа-
ты пробы с введением октреотида с достижением целевого 
уровня инсулиноподобного фактора роста 1 (ИФР-1). Во-
прос о предварительном медикаментозном лечении перед 
операцией для улучшения результатов в настоящее время 
окончательно не решен [21]; высказываются мнения как за 
[7], так и против [3]. Агонисты рецеп торов дофамина также 
могут применяться при аденомах гипофиза, продуцирую-
щих гормон роста, особенно при сопутствующей гиперпро-
лактинемии [19].

В случае отсутствия эффекта от применения октрео-
тида сохраняется возможность использования ланреотида, 
который, по отечественным данным, чаще позволяет до-
стичь ремиссии (в 51% случае против 24% при применении 
octreotide-depo) при сопоставимом профиле безопасности 
[4], и более выгоден при проведении фармакоэкономиче-
ского анализа [9]. При отсутствии эффекта предлагается 
использовать антагонисты рецепторов Г Р. В качестве моно-
терапии может быть рассмотрен пегвизомант у пациентов 
с мутацией гена AIP, учитывая высокую вероятность те-
рапевтической неэффективности аналогов соматостати-
на [19].

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Представляем наблюдение за пациентом с гипофизар-

ным гигантизмом на протяжении более пяти лет. Подробное 
описание дебюта данного клинического случая представле-
но в статье 2019 года [14].

Мальчик родился от первых срочных родов с массой 
тела при рождении 3790 г и длиной 57 см. В первые годы 
жизни развивался без особенностей. Родители среднего 
роста, не имеют эндокринных нарушений; дядя по линии 
матери 210 см (не обследовался). По поводу высокорос-
лости мальчик впервые осмотрен детским эндокринологом 
в возрасте 11,4 года. Отмечено значительное ускорение 
роста в динамике (табл. 1) при долженствующем костном 
возрасте. При этом тиреоидные, гонадотропные и половые 
гормоны в пределах возрастных референтных значений. 
Кариотип 46, ХY. Проведенная магнитно-резонансная томо-
графия гипоталамо-гипофизарной области с контрастным 
усилением (МРТг) выявила образование аденогипофиза 
11,2×10,5×11,3 мм. Нейрохирургом было дано заключе-
ние об отсутствии показаний для хирургического лечения. 
В возрасте 11,7 года инициирована терапия бромокрипти-
ном по 3,75 мг в сутки, а с 12,4 года доза препарата увели-
чена до 5 мг в сутки.

В эндокринологическом отделении СПбГПМУ ребенок 
впервые обследовался в возрасте 12,6 года. Основные ре-
зультаты обследования отражены в таблицах 1 и 2.

На МРТг в правых отделах аденогипофиза со-
храняется зона задержки контрастирования размером 
9,3×10,4×10,2 мм. Проведена проба с введением препа-
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рата октреотида короткого действия подкожно по 100 мкг 
каждые 8 ч в течение суток, после чего отмечено снижение 
ИФР-1 с 523 до 345,9 нг/мл (референсные значения 174–
372 нг/мл), гормона роста — с 98,6 до 1,95 нг/мл (целевые 
значения до 2,5 нг/мл). По согласованию с нейрохирургом 
решено продолжить медикаментозную терапию бромокрип-
тином по 5 мг в сутки в комбинации с препаратом октрео-
тида пролонгированного действия внутримышечно по 10 мг 
1 раз в 28 дней.

В последующем регулярно получал назначенную тера-
пию и ежегодно обследовался в эндокринологическом отде-
лении клиники Педиатрического университета. Коррекция 
дозы препаратов проводилась на основании уровней ИФР-1 
(табл. 2). Патогенные и вероятно патогенные варианты ге-
нов GNAS и AIP, приводящие к развитию соматотропиномы, 
не обнаружены.

При последней госпитализации в возрасте 17,8 года, 
спустя пять лет от начала комбинированной медикаментоз-
ной терапии, самочувствие не нарушено. Рост высокий — 
188 см (+2,2 SDS), вес избыточный — 105,7 кг, индекс мас-
сы тела (ИМТ) — 29,9 кг/м2 (+2,1 SDS). В динамике по SDS 
роста степень гигантизма уменьшалась, к моменту послед-
него обследования имеется высокорослость легкой степени 
(табл. 1). Кожные покровы розового цвета, умеренной влаж-
ности, угревая сыпь на лице, груди, плечах, спине. Выра-

женные скулы. Частота сердечных сокращений 86 ударов в 
минуту, артериальное давление 120/72 мм рт.ст. Наружные 
половые органы сформированы правильно, по мужскому 
типу. Стадия полового развития по Таннеру GV Р5, testis in 
scrotum dex=sin, V=25 ml.

Показатели биохимического анализа крови, уровни гор-
монов тиреоидной группы, гонадотропных гормонов, адре-
нокортикотропного гормона и кортизола без отклонений от 
возрастной нормы. На фоне лечения отмечается положи-
тельная динамика со стороны пролактина и ИФР-1 (табл. 2). 
При проведении биоимпедансометрии абсолютные значения 
безжировой массы (БМ) и активной клеточной массы (АКМ) 
были выше усредненной нормы для этого возраста и роста: 
БМ 82,2 кг (норма 70,4 кг), АКМ 51,6 кг (норма 46,7 кг), при 
этом доля АКМ% была снижена до 49% (норма 50–56%). 
Выявлен избыток жировой массы (23,8 кг при идеальном по-
казателе 14,3 кг), а также избыток общей воды (60,2 л при 
норме 52,1 л) и общей жидкости (47,2 л при норме 43,5 л). 
Снижение уровней ИФР-1 у людей с акромегалией связано 
с увеличением жировой массы и уменьшением мышечной 
массы [24]. Результаты биоимпедансометрии у пациента 
показали снижение АКМ и избыток жировой массы, что мо-
жет указывать на достижение гормональной компенсации. 
Подросток осмотрен офтальмологом: глазное дно без пато-
логии, сужение периферических полей зрения при периметрии 

Таблица 1. Рост пациента с гипофизарным гигантизмом до и на фоне медикаментозной терапии
Table 1. The growth of a patient with pituitary gigantism before and against the background of drug therapy

Возраст, лет /
Age, years 0 1,0 4,0 10,4 11,1 12,1 * 12,6

*
13,5

**
14,5

**
15,5

**
16,6

**
17,8

**
Рост, см / Height, cm 57 79 116 160 173 179 184 188 188 188 188 188
Рост, КСО / Height, SDS +3,5 +2,0 +2,9 +4,1 +4,3 +5,6 +5,3 +4,1 +3,1 +2,7 +2,5 +2,2

  * На монотерапии бромокриптином. / Monotherapy bromocriptine.
** На комбинированной терапии  бромокриптином и октреотидом пролонгированного действия. / Combined drug therapy with bromocriptine and prolonged-release 
octreotide.
Примечание: КCO — коэффициент стандартного отклонения. 
Note: SDS — standard deviation score.

Таблица 2. Результаты обследования пациента с гипофизарным гигантизмом в динамике на фоне лечения
Table 2. The results of examination of a patient with pituitary gigantism in dynamics during treatment

Показатель / Parameter
Возраст, лет /Age, years

11,5 12,0  12,6  13,5  14,5  15,5  16,7  17,7

Гормон роста, нг/мл / Growth hormone, ng/ml 43,1 13,0 98,61 4,1 4,31 5,4 6,23  4,84
 ИФР-1, нг/мл (референтные значения 174–372) / 
IGF-1, ng/ml (reference values 174–372)

–  677 523 435 392 369 302  248

Пролактин, мМЕ/мл (референтные значения 240±20) / 
Prolactin, mME/ml (reference value 240±20)

418 22,7 49 41 38 14,7 25,1 18.9

Бромокриптин, суточная доза, мг / Bromocriptine, daily 
dosage, mg

0 3,75 5,0 5,0 5,0 5,0 5,0 5,0

Октреотид депо, мг / Octreotide depo, mg 0 0 10 10 10 20 20 30
Рост, КСО / Height, SDS +4,3 +5,6 +5,3 +4,1 +3,1 +2,7 +2,5 +2,2

Примечание: ИФР-1 — инсулиноподобный фактор роста 1; КCO — коэффициент стандартного отклонения.
Note: IGF-1 — Insulin-like growth factor 1; SDS — standard deviation score.
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по Фостеру не выявлено. На МРТг при сравнении с ис-
следованием до начала лечения размеры образования в 
правой доле аденогипофиза достоверно уменьшились с 
11,2×10,5×11,3 мм до 4,7×7,0×8,0 мм. Форма и размеры гипо-
физа прежние: переднезадний ~12 мм, поперечный ~16 мм, 
высота в центральных отделах ~5,7 мм. Расстояние от верх-
него края гипофиза до хиазмы в центральных отделах 4 мм. 
Воронка отклонена от средней линии влево. Верхний контур 
гипофиза приподнят в центральных отделах. Сифоны вну-
тренних сонных артерий не изменены. Расстояние между 
медиобазальными отделами височных долей 30 мм. После 
внутривенного введения препарата отмечается интенсивное 
неоднородное контрастное усиление вещества гипофиза с 
признаками задержки контрастирования в правой полови-
не аденогипофиза, в том числе с кистозным компонентом 
(рис. 1). Нейрохирургом проведен неврологический осмотр, 
при этом общемозговой и очаговой неврологической симпто-
матики не выявлено. Дано заключение: объемное образова-
ние хиазмально-селлярной области (гормонально-активная 
аденома гипофиза); на момент осмотра показаний к нейро-
хирургическому вмешательству нет.

По результатам проведенного обследования  медика-
ментозная терапия гипофизарного гигантизма оказалась 
эффективна и безопасна. Пациенту рекомендовано про-
должить комбинированную терапию бромокриптином 5 мг 
в сутки и октреотидом пролонгированного действия внутри-
мышечно по 30 мг 1 раз в 28 дней с контролем ИФР-1 и 
гормона роста через 3 месяца, МРТг через 1 год.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Использование медикаментозной терапии гипофизар-

ного гигантизма у детей может компенсировать гормональ-
ные нарушения, что дает возможность продолжить ребенку 
нормально расти и развиваться, избежав возможных небла-
гоприятных последствий нейрохирургического вмешатель-
ства. Необходимы дальнейшие исследования для выбора 
наиболее предпочтительного варианта лечения.
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Рис. 1. Магнитно-резонансная томография головного мозга и 
гипофиза во фронтальной плоскости с контрастным усилением в 
возрасте 17 лет: в правой половине аденогипофиза сохраняется 
участок измененной структуры, с кистозным компонентом, разме-
ром 4,7×7,0×8,0 мм. Стрелкой обозначена аденома гипофиза
Fig. 1. Magnetic resonance imaging of the brain and pituitary gland 
in the frontal plane with contrast enhancementat the age of 17: an area 
of altered structure remains in the right half of the adenohypophysis, 
with a cystic component, measuring 4.7×7.0×8.0 mm. The arrow 
indicate spituitary adenoma
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