
Clinical Reviews in Endocrinology � íîÿáðü 2015 � № 340

Ââåäåíèå
Синдром Кушинга (СК) — тяжелое
заболевание, развивающееся вслед-
ствие избыточной продукции корти-
зола. Различают два типа СК: АКТГ-
независимый, составляющий 15 %
всех случаев СК, и обусловленный
кортикостеромой или адренокарци-
номой, и АКТГ-зависимый, на кото-
рый приходится 85 % случаев СК.
Причиной АКТГ-зависимого СК яв-
ляется неконтролируемая избыточ-
ная секреция АКТГ либо аденомой
гипофиза, либо АКТГ-секретирую-
щими опухолями других органов —
АКТГ-эктопический СК. На корти-
котропиному приходится 70 % слу-
чаев эндогенного гиперкортицизма.
Когда речь идет о болезни Кушинга
(БК), то подразумевается именно
кортикотропинома [1,2]. СК являет-
ся редким заболеванием и может
проявляться как несколькими (или
даже одним), так и множественны-
ми характерными симптомами.

Проведение скрининга в опреде-
ленной группе лиц (с сахарным
диабетом, остеопорозом) позволи-
ло повысить выявляемость СК,
что показало, что СК не такое уж
и редкое заболевание (так, СК
встречается у 1 % пациентов с са-
харным диабетом 2 типа и у 5 % па-
циентов с остеопорозом) [3, 4]. Для
диагностики эндогенного гиперкор-
тицизма The Endocrine Society [1]
рекомендует определение суточ-
ной экскреции свободного корти-
зола с мочой, диагностическая точ-
ность которой повышается при ис-
пользовании жидкостной хрома-
тографии — метода тандемной
масс-спектрометрии [5]. Также к
тестам первого уровня относится
определение уровня ночного корти-
зола в слюне [6], тест с 1 мг дексаме-
тазона (для снижения частоты лож-
ноотрицательных результатов отрез-
ной точкой в ходе пробы считается
уровень кортизола 50 нмоль/л) [1].

Смертность при БК остается дос-
таточно высокой, поскольку хрони-
ческий избыток кортизола приво-
дит к метаболическим нарушениям
(сахарному диабету, ожирению) и
сердечно-сосудистым заболеваниям
(гипертензии, нарушению мозгово-
го кровообращения), тромботичес-
ким осложнениям и к развитию оп-
портунистических инфекций [7, 8]. 

Основными целями лечения БК
является нормализация уровня кор-
тизола, коррекция развившихся ос-
ложнений и селективное удаление
кортикотропиномы для минимиза-
ции риска повреждения остальных
функций гипофиза [2]. Поставлен-
ных целей можно достичь несколь-
кими способами: с помощью нейро-
хирургии, радиотерапии и/или ме-
дикаментозной терапии. Несмотря
на то что нейрохирургическое вме-
шательство остается основным спо-
собом лечения БК, частота ремис-
сии, по данным литературы, состав-
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Áîëåçíü Êóøèíãà — òÿæåëîå çàáîëåâàíèå, ðàçâèâàþùååñÿ âñëåäñòâèå ïîâûøåííîé ïðîäóêöèè êîðòèçîëà, êîòîðàÿ âûçâàíà
èçáûòî÷íîé ñåêðåöèåé àäðåíîêîðòèêîòðîïíîãî ãîðìîíà àäåíîìîé ãèïîôèçà. Îñíîâíûìè ìåòîäàìè ëå÷åíèÿ îñòàþòñÿ íåéðîõèðóðãè÷åñêîå
âìåøàòåëüñòâî è ðàäèîòåðàïèÿ. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñòàëè äîñòóïíû ëåêàðñòâåííûå ïðåïàðàòû, îêàçûâàþùèå íåïîñðåäñòâåííîå
âëèÿíèå íà êîðòèêîòðîôû ãèïîôèçà. 
Ïàñèðåîòèä âçàèìîäåéñòâóåò ñ ÷åòûðüìÿ èç ïÿòè ïîäòèïîâ ðåöåïòîðîâ ñîìàòîñòàòèíà (SST) ñ ïðåèìóùåñòâåííîé àôôèííîñòüþ
ê SST 5 ïîäòèïà. Êîðòèêîòðîïèíîìû ýêñïðåññèðóþò ðàçëè÷íûå ïîäòèïû ðåöåïòîðîâ SST, ñðåäè êîòîðûõ ïðåîáëàäàþò SST5, àêòèâíîñòü
êîòîðûõ íå ïîäàâëÿåòñÿ èçáûòî÷íîé ñåêðåöèåé êîðòèçîëà, â îòëè÷èå îò SST 2 ïîäòèïà. Íåäàâíî ïàñèðåîòèä áûë îäîáðåí ìåäèöèíñêèìè
àãåíòñòâàìè Åâðîïû è ÑØÀ äëÿ ëå÷åíèÿ áîëåçíè Êóøèíãà ó âçðîñëûõ â òîì ñëó÷àå, åñëè îïåðàòèâíîå âìåøàòåëüñòâî íå ïðèâåëî
ê ïîëîæèòåëüíûì ðåçóëüòàòàì èëè åãî ïðîâåäåíèå íåâîçìîæíî. Åæåäíåâíîå ââåäåíèå 600–1200 ìêã ïàñèðåîòèäà äâàæäû â äåíü
íà ïðîòÿæåíèè òðåõ ìåñÿöåâ ñîïðîâîæäàëîñü íîðìàëèçàöèåé óðîâíÿ ñâîáîäíîãî êîðòèçîëà â ìî÷å ó 28 % ïàöèåíòîâ. Ó ïàöèåíòîâ
áûëî îòìå÷åíî ñíèæåíèå óðîâíÿ ÀÄ, ìàññû òåëà, óëó÷øåíèå ïîêàçàòåëåé ëèïèäíîãî ïðîôèëÿ, êà÷åñòâà æèçíè. Äîáàâëåíèå ê òåðàïèè
ïàñèðåîòèäîì êàáåðãîëèíà ïðèâîäèëî ê íîðìàëèçàöèè óðîâíÿ êîðòèçîëà ó 50 % ïàöèåíòîâ, à äîáàâëåíèå êåòîêîíàçîëà ñïîñîáñòâîâàëî
áèîõèìè÷åñêîìó êîíòðîëþ ó ïîäàâëÿþùåãî áîëüøèíñòâà ïàöèåíòîâ.
Áåçîïàñíîñòü è ãèïåðãëèêåìèÿ: â öåëîì ïðîôèëü áåçîïàñíîñòè ïàñèðåîòèäà íå îòëè÷àåòñÿ ïî îñíîâíûì ïîáî÷íûì ýôôåêòàì
îò äðóãèõ àíàëîãîâ ñîìàòîñòàòèíà, ê êîòîðûì îòíîñèòñÿ äèàðåÿ, òîøíîòà, áèëèàðíûé ñëàäæ, æåë÷íîêàìåííàÿ áîëåçíü. Íàèáîëåå
÷àñòûì çàðåãèñòðèðîâàííûì ïîáî÷íûì ýôôåêòîì ÿâëÿëàñü ãèïåðãëèêåìèÿ, îáóñëîâëåííàÿ ñíèæåíèåì ñåêðåöèè èíñóëèíà è
ãëþêàãîíîïîäîáíîãî ïåïòèäà-1 (ÃÏÏ-1). Ïîýòîìó äëÿ äîñòèæåíèÿ àäåêâàòíîãî ìåòàáîëè÷åñêîãî êîíòðîëÿ íåîáõîäèì ðåãóëÿðíûé
ñàìîêîíòðîëü ãëèêåìèè. Äëÿ êîððåêöèè ãèïåðãëèêåìèè, èíäóöèðîâàííîé ïàñèðåîòèäîì, ïðåïàðàòîì âûáîðà ÿâëÿåòñÿ ìåòôîðìèí,
ïðè íåîáõîäèìîñòè ñ ïîñëåäóþùèì äîáàâëåíèåì èíãèáèòîðà äèïåïòèäèëïåïòèäàçû 4 òèïà (ÄÏÏ-4), èëè àãîíèñòà ðåöåïòîðîâ
ÃÏÏ-1, èëè èíñóëèíà.
Çàêëþ÷åíèå. Â ïîñëåäíèå ãîäû ïàñèðåîòèä èñïîëüçóåòñÿ ïðè áîëåçíè Êóøèíãà, ñîïðîâîæäàþùåéñÿ ëåãêèì èëè óìåðåííûì
ãèïåðêîðòèöèçìîì, â êà÷åñòâå ìîíîòåðàïèè èëè â êîìáèíàöèè ñ äðóãèìè ïðåïàðàòàìè. Êàê ïðàâèëî, òåðàïèÿ ïàñèðåîòèäîì õîðîøî
ïåðåíîñèòñÿ, îäíàêî ó âñåõ ïàöèåíòîâ íåîáõîäèì ðåãóëÿðíûé êîíòðîëü ãëèêåìèè.



ляет 65–90 %. Частота рецидивов
после трансназальной аденомэкто-
мии составляет 30–40 % даже спус-
тя несколько лет после успешно
проведенного вмешательства [9–12].
Повторное хирургическое вмеша-
тельство сопряжено с еще меньшей
частотой ремиссии и высоким рис-
ком гипопитуитаризма [10, 13]. У ря-
да пациентов на момент диагнос-
тики БК уже обнаруживается нео-
перабельная аденома (например,
агрессивная макроаденома или аде-
нома с прорастанием в кавернозный
синус). У некоторых пациентов не-
возможно провести операцию из-за
высокого операционного риска (по-
жилые пациенты с сопутствующи-
ми заболеваниями или пациенты с
выраженным гиперкортицизмом,
что повышает анестезиологический
риск). Традиционно при стойком
гиперкортицизме или рецидиве
после оперативного вмешательства
показано применение радиотера-
пии. Однако улучшение гормональ-
ного статуса и состояния больного
может наступить только через 3–10

лет после облучения. Основным по-
бочным действием облучения явля-
ется развитие гипопитуитаризма
[14, 15]. Терапией отчаяния при ле-
чении БК является двусторонняя ад-
реналэктомия, приводящая к быст-
рому снижению уровня кортизола,
что может привести к синдрому
Нельсона — продолжающемуся
росту кортикотропиномы [17]. Пос-
ле такой операции требуется по-
жизненная заместительная терапия
минералокортикоидами и глюко-
кортикоидами [16].

Эндокринологам порой бывает
сложно сделать выбор в пользу то-
го или иного метода лечения. Все
чаще и чаще медикаментозное ле-
чение применяется при неэффек-
тивности хирургического, или при
невозможности его проведения,
или в период ожидания развития
эффекта от радиотерапии.

Ìåäèêàìåíòîçíîå 
ëå÷åíèå ÁÊ
В настоящее время в арсенале вра-
ча имеются две группы препара-

тов: одна влияет на синтез АКТГ,
другая — на синтез кортизола над-
почечниками (таблица). В послед-
нее время возрос интерес к препа-
ратам, влияющим на рецепторы и
транскрипционные факторы кор-
тикотрофов. К ним относятся до-
фамин, соматостатин (SST) и рети-
ноевая кислота [2, 12, 13].

К препаратам, ингибирующим
синтез кортизола или его действие
на периферии за счет блокирова-
ния глюкокортикоидных рецепто-
ров, относятся кетоконазол, мети-
рапон, митотан, этомидат, мифеп-
ристон и LCI699 [18–23]. Эти пре-
параты могут применяться при
гиперкортицизме любого генеза
(будь то БК или СК) как перед опе-
ративным вмешательством, так и в
случае невозможности обнаруже-
ния кортикотропиномы с по-
мощью визуализирующих методов
исследования [18]. Самыми эффек-
тивными препаратами по достиже-
нию нормокортизолемии являются
блокаторы стероидогенеза [18–23].
Эти препараты могут назначаться
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Ãðóïïà ïðåïàðàòîâ Êëàññ è ìåõàíèçì äåéñòâèÿ Äîçèðîâêè Ýôôåêòèâíîñòü Ïîáî÷íûå ýôôåêòû

Ïðåïàðàòû, âëèÿþùèå íà ñèíòåç êîðòèçîëà èëè åãî ñâÿçûâàíèå ñ ðåöåïòîðàìè

Êåòîêîíàçîë 
[18–21, 23]

Èíãèáèòîð 
ñòåðîèäîãåíåçà

200–1200 ìã
åæåäíåâíî

Óðîâåíü ñâîáîäíîãî êîðòèçîëà
â ñóòî÷íîé ìî÷å ñíèæàåòñÿ 

ó 50 % ïàöèåíòîâ

Ðàçâèâàþòñÿ ó íåáîëüøîãî ÷èñëà ïàöèåíòîâ: ïîâûøåíèå
óðîâíÿ ôåðìåíòîâ ïå÷åíè, áîëü â æèâîòå, ñûïü,

ãèíåêîìàñòèÿ

Ìèòîòàí 
[12, 13, 20]

Èíãèáèòîð 
ñòåðîèäîãåíåçà

500–6000 ìã 
åæåäíåâíî

Ýôôåêòèâåí â 70 % ñëó÷àåâ.
Îäîáðåí ïðè

àäðåíîêîðòèêàëüíîì ðàêå,
òÿæåëîé ÁÊ

Òðåáóåòñÿ îñòîðîæíàÿ òèòðàöèÿ äîçû, ýôôåêò ðàçâèâàåòñÿ
ìåäëåííî. Îñíîâíûå ïîáî÷íûå ýôôåêòû: òîøíîòà,

àíîðåêñèÿ, äèàðåÿ, íàäïî÷å÷íèêîâàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü,
ïîâûøåíèå óðîâíÿ ôåðìåíòîâ ïå÷åíè, ãèíåêîìàñòèÿ,

íåâðîëîãè÷åñêèå íàðóøåíèÿ

LCI699 [22]
Èíãèáèòîð 11b-ãèäðîêñèëàçû
(áëîêèðóåò ôèíàëüíûé ýòàï

ñèíòåçà êîðòèçîëà)

4–100 ìã 
åæåäíåâíî

Èçó÷àëñÿ â íåáîëüøèõ
êðàòêîñðî÷íûõ èññëåäîâàíèÿõ 

Ñëàáîñòü, òîøíîòà, ãîëîâíàÿ áîëü. Ïîâûøåíèå óðîâíÿ
11-äåçîêñèêîðòèçîëà è 11-äåçîêñèêîðòèêîñòåðîíà

Ìåòèðàïîí
[2, 13] Èíãèáèòîð ñòåðîèäîãåíåçà 1000–6000 ìã 

åæåäíåâíî

Ýôôåêò ðàçâèâàåòñÿ äîñòàòî÷íî
áûñòðî (óðîâåíü êîðòèçîëà

ñíèæàåòñÿ óæå ÷åðåç 4 ÷àñà). 
Â íåáîëüøèõ èññëåäîâàíèÿõ
ýôôåêò äîñòèãàëñÿ ó 60 %

ïàöèåíòîâ

Ïðè ïåðåäîçèðîâêå ðàçâèâàåòñÿ íàäïî÷å÷íèêîâàÿ
íåäîñòàòî÷íîñòü. Òîøíîòà, ãèðñóòèçì ó æåíùèí

Ýòîìèäàò [28]
Èíãèáèòîð ñòåðîèäîãåíåçà 
(ïàðåíòåðàëüíûé àíåñòåòèê) 2,5 ìã/÷

Ýôôåêò ðàçâèâàåòñÿ î÷åíü
áûñòðî. Ïðèìåíÿåòñÿ â ìàëûõ

äîçàõ

Áûñòðî èíãèáèðóåò 11b-ãèäðîêñèëàçó, 17-ãèäðîêñèëàçó 
è 17-20-ëèàçó. Âûñîêèé ðèñê ðàçâèòèÿ íàäïî÷å÷íèêîâîé

íåäîñòàòî÷íîñòè

Ìèôåïðèñòîí
[12]

Àíòàãîíèñò 
ãëþêîêîðòèêîèäíûõ 

ðåöåïòîðîâ

2–20 ìã/êã 
âåñà

Èçó÷àëñÿ â íåáîëüøèõ
èññëåäîâàíèÿõ

Ïðèìåíÿåòñÿ ó ïàöèåíòîâ ñ ãèïåðêîðòèöèçìîì,
îñëîæíåííûì ñàõàðíûì äèàáåòîì. Ðèñê ðàçâèòèÿ

ãèïîêàëèåìèè. Ïîâûøàåòñÿ ñèíòåç ÀÊÒÃ è êîðòèçîëà

Ïðåïàðàòû, âëèÿþùèå íà ñèíòåç ÀÊÒÃ êîðòèêîòðîôàìè

Êàáåðãîëèí
(áðîìîêðèïòèí) 
[13, 24, 25]

Àãîíèñò äîôàìèíîâûõ 
ðåöåïòîðîâ 2 òèïà 

(ýêñïðåññèðóþòñÿ â 75 % 
ñëó÷àåâ êîðòèêîòðîïèíîì)

1–7 ìã 
åæåíåäåëüíî

Ýôôåêòèâåí ó 40 % ïàöèåíòîâ.
Èçó÷àëñÿ â íåáîëüøèõ

êðàòêîâðåìåííûõ èññëåäîâàíèÿõ
Ñëàáîñòü, òîøíîòà, ãîëîâîêðóæåíèå

Ïàñèðåîòèä
[9, 31]

Àíàëîã ñîìàòîñòàòèòíà 
ñ âûñîêîé àôôèííîñòüþ 

ê ñîìàòîñòàòèíîâûì 
ðåöåïòîðàì 5 òèïà 
(ýêñïðåññèðóþòñÿ 

â êîðòèêîòðîïèíîìàõ)

Ïîäêîæíûå 
èíúåêöèè 

150–2400 ìêã
åæåäíåâíî

Óðîâåíü äîêàçàòåëüíîñòè:
ñðåäíèé. Ýôôåêòèâåí 

â 30 % ñëó÷àåâ 
(3 ôàçà ðàíäîìèçèðîâàííîãî

èññëåäîâàíèÿ 
(áåç ïëàöåáî-ãðóïïû)

Ãèïåðãëèêåìèÿ, òîøíîòà, äèàðåÿ, õîëåëèòèàç, ñíèæåíèå
óðîâíÿ ÈÔÐ-1. Íåîáõîäèìîñòü åæåäíåâíûõ èíúåêöèé

Ðîñèãëèòàçîí 
(ïèîãëèòàçîí) 
[26, 27]

Àãîíèñò ðåöåïòîðîâ 
PPARg (ýêñïðåññèðóþòñÿ 
â êîðòèêîòðîïèíîìàõ 

in vitro)

4–16 ìã 
åæåäíåâíî

Â èññëåäîâàíèÿõ in vitro ïîëó÷åí
ïîëîæèòåëüíûé ýôôåêò. 

Â íåáîëüøèõ èññëåäîâàíèÿõ
îêàçàëñÿ íåýôôåêòèâíûì

Óâåëè÷åíèå âåñà, îòå÷íîñòü, ïðîãðåññèðîâàíèå ýêõèìîçà

Ðåòèíîåâàÿ 
êèñëîòà [29]

Àãîíèñò ðåöåïòîðîâ
ðåòèíîåâîé êèñëîòû

10–80 ìã 
åæåäíåâíî

Â íåáîëüøèõ èññëåäîâàíèÿõ
ïîëîæèòåëüíûé ýôôåêò

ðàçâèâàëñÿ ó 40 % ïàöèåíòîâ
Íå âëèÿåò íà ñåêðåöèþ ÀÊÒÃ. Êñåðîôòàëüìèÿ, àðòðàëãèè 
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по отдельности или в комбинации
для более быстрого снижения син-
теза кортизола [20]. Однако они не
влияют ни на синтез АКТГ, ни на
размеры кортикотропиномы.

В последние годы появились пре-
параты, непосредственно влияю-
щие на работу кортикотрофов. К ним
относятся агонисты дофаминовых
рецепторов, агонисты ядерных ре-
цепторов PPARg (peroxisome prolif-
erator-activated receptor-gamma)
[24–28] и ретиноевая кислота [29].
Более 75 % клеток кортикотропи-
ном экспрессируют D2-дофамино-
вые рецепторы, которые не подав-
ляются высоким уровнем кортизо-
ла, что объясняет возможность
применения каберголина при БК. 
В нескольких исследованиях было по-
казано, что с помощью каберголина
нормального уровня свободного
кортизола в суточной моче удается
достичь у 40 % пациентов с БК [12,
21, 24, 25]. Комбинация каберголина
с кетоконазолом обладает большей
эффективностью, чем монотерапия
[12, 19, 21]. Основным побочным
эффектом каберголина является ас-
тенический синдром. В проведен-
ном проспективном исследовании у
некоторых пациентов уровень сво-
бодного кортизола в суточной моче
нормализовался на фоне ретиное-
вой кислоты 80 мг/сут [29, 30].

Пасиреотид представляет собой
новый аналог соматостатина (SST),
предложенный для лечения БК [9,
31]. Это первый препарат, одобрен-
ный Европейским медицинским
агентством и FDA для лечения
взрослых пациентов с персистирую-
щей БК после хирургического лече-
ния, или у которых проведение опе-
ративного вмешательства невоз-
можно [2]. Это единственный препа-
рат, подавляющий секрецию АКТГ и
уменьшающий размеры кортикот-
ропиномы, что позволяет достичь
клинического улучшения [2].

Проведенный систематический
обзор по оценке эффективности
медикаментозной терапии БК [13]
показал, что только пасиреотид мо-
жет похвастаться средним уровнем
доказательности своей эффектив-
ности (в рандомизированном иссле-
довании доля ответивших состави-
ла 28 %), поскольку другие препа-
раты показали низкий уровень до-

казательности. Тем не менее, по не-
которым данным, их эффектив-
ность по контролю секреции корти-
зола была выше (доля ответивших
составила около 75 % у метирапона
и митотана, 50 % у кетоконазола и
25–50 % у каберголина) [13].

Ôàðìàêîêèíåòèêà 
ïàñèðåîòèäà 
è ñîìàòîñòàòèíîâûå (SST)
ðåöåïòîðû 
Соматостатин существует в двух
биологически активных формах,
различающихся длиной N-конца:
SST-14 (14 аминокислот) и SST-28
(28 аминокислот). Период полурас-
пада SST очень короткий и состав-
ляет не более трех минут [32]. SST
экспрессируется в большинстве
тканей организма, начиная с цент-
ральной нервной системы и закан-
чивая гастроинтестинальным трак-
том [32]. SST обладает высокой аф-
финностью ко всем SST рецепто-
рам (SSTRs). Известны 5 подтипов
SSTRs с гомологией 39–57 % [32].
Исследования показали, что корти-
котрофные опухолевые клетки у
пациентов с БК обладают выражен-
ной экспрессией 2 и 5 подтипов
SST (SSTR-2 и SSTR-5). Однако при
высоком уровне кортизола крови
плотность мембраны SSTR-2 сни-
жается, тогда как плотность мемб-
раны SSTR-5 остается неизменной
[33]. Именно поэтому в клетках
кортикотропиномы у пациентов с
активной БК экспрессируются в ос-
новном SSTR-5.

Октреотид и ланреотид (аналоги
SST первого поколения) обладают
высокой аффинностью к SSTR-2 и
низкой аффинностью к SSTR-5,
что объясняет их эффективность
при акромегалии и нейроэндок-
ринных опухолях [34, 35].

В 2002 г. было запущено первое
фармакологическое исследование по
разработке нового стабильного анало-
га SST, обладающего способностью
связываться со всеми подтипами
SSTR [32]. В результате соединения
циклогексапептидной матрицы с
модифицированными аминокисло-
тами неприродного происхождения
было получено новое соединение —
пасиреотид (SOM230) [32] — аналог
SST, связывающий и активирующий
четыре из пяти SSTRs (SSTR-1,

SSTR-2, SSTR-3 и SSTR-5). Наиболь-
шей аффинностью (более чем в 40
раз) пасиреотид обладает к SSTR-5,
что и объясняет его лечебное воз-
действие при БК [31, 36]. У здоро-
вых добровольцев пасиреотид быст-
ро всасывался из места подкожной
инъекции. Препарат обладает дли-
тельным периодом полураспада и
широким объемом распределения
[37]. Фармакокинетика пасиреоти-
да изучалась у здоровых доброволь-
цев при помощи различных дозиро-
вок (от 2,5 до 1200 мкг). Все изучае-
мые параметры оказались пропор-
циональны введенной дозе: период
полураспада в фазу распределения
(a-фаза) составил 1–2 часа, в фазу
выведения (b-фаза) — 7–11 часов.
Пик концентрации в плазме крови
достигался через 0,25–0,5 часа пос-
ле введения, что указывает на быст-
рую абсорбцию препарата [37].

Ýôôåêòèâíîñòü 
ïàñèðåîòèäà â ñíèæåíèè
óðîâíÿ ñâîáîäíîãî 
êîðòèçîëà â ñóòî÷íîé
ìî÷å
На сегодняшний день в литерату-
ре опубликованы результаты двух
клинических исследований по
оценке эффективности пасирео-
тида при БК.

В 2008 г. в открытом клиничес-
ком исследовании второй фазы изу-
чалась эффективность краткосроч-
ного (15 дней) применения пасирео-
тида у взрослых пациентов с актив-
ной БК, ранее не получавших
радиотерапию. В исследовании при-
няли участие 39 пациентов, получа-
ющие пасиреотид в дозе 600 мкг
подкожно два раза в сутки. Ста-
бильная концентрация препарата в
плазме крови была достигнута к
пятому дню терапии. При этом у
пациентов, ответивших на лечение,
концентрация пасиреотида в плаз-
ме крови была выше, чем у неотве-
тивших. Пасиреотид показал свою
эффективность у 29 пациентов:
уровень свободного кортизола в су-
точной моче снизился у 22 пациен-
тов (76 %) и нормализовался у 5 па-
циентов (17 %). Среднее снижение
уровня кортизола от исходного
уровня составило около 45 % [31].

В 2012 г. были опубликованы ре-
зультаты двойного слепого рандо-

Clinical Reviews in Endocrinology � íîÿáðü 2015 � № 3

Ceccato F., Scaroni C., Boscaro M.

42



мизированного клинического ис-
следования третьей фазы, послу-
жившие толчком для одобрения
пасиреотида Европейским медици-
нским агентством [9]. В исследова-
нии приняли участие 162 пациента
с БК, у которых уровень свободно-
го кортизола в суточной моче пре-
вышал верхнюю границу нормы в
1,5 раза и больше. Первая группа
пациентов (n = 82) получала пасире-
отид в дозировке 600 мкг два раза в
день, вторая группа (n = 80) —
900 мкг два раза в день. На третий
месяц терапии была проведена пер-
вая титрация дозы: пациенты, у ко-
торых уровень свободного кортизо-
ла в суточной моче к этому момен-
ту был ниже верхней границы нор-
мы в два раза или ниже исходного
уровня кортизола, продолжили по-
лучать ту же дозу пасиреотида. 
У остальных пациентов дополни-
тельно было назначено 300 мкг па-
сиреотида два раза в день (макси-
мальная доза не превышала 1200
мкг два раза в сутки). К 6-му меся-
цу терапии пациенты вступили в
открытую фазу исследования про-
должительностью 6 месяцев. Если
уровень свободного кортизола в су-
точной моче превышал верхнюю
границу нормы, то в любое время
на протяжении этих 6 месяцев до-
полнительно назначалось 300 мкг
пасиреотида два раза в день, чтобы
максимальная доза не превышала
2400 мкг в сутки. Таким образом, в

этом исследовании весь период ле-
чения занял 12 месяцев. В общем,
уровень свободного кортизола в су-
точной моче снижался довольно
быстро: так, ко второму месяцу те-
рапии среднее снижение составило
50 % от исходного уровня. Достиг-
нутый уровень сохранялся к 6-му и
12-му месяцам терапии. После 6
месяцев терапии (данные доступны
для 103 пациентов, рис. 1) уровень
свободного кортизола в суточной
моче нормализовался у 29 % паци-
ентов, получающих 900 мкг паси-
реотида два раза в день, и у 16 %,
получающих 600 мкг два раза в
день. Даже с учетом высокой вари-
абельности индивидуального отве-
та, у 50 % пациентов было отмече-
но существенное снижение уровня
кортизола относительно исходного
уровня [9]. После 12-го месяца те-
рапии (завершили исследование 77
пациентов — 48 % пациентов от
включенных в исследование) эф-
фективность оказалась такой же,
как и после 6-го месяца терапии:
уровень свободного кортизола в су-
точной моче нормализовался у 
25 % пациентов, получающих
900 мкг пасиреотида два раза в день,
и у 13 %, получающих 600 мкг два
раза в день [9]. Хотя мощность это-
го исследования и была несколько
ограничена из-за отсутствия групп
сравнения, однако пасиреотид был
утвержден в странах Европы и
США для лечения БК.

По результатам первого иссле-
дования было предположено, что
пациенты с исходно низким уров-
нем свободного кортизола в суточ-
ной моче лучше отвечают на тера-
пию пасиреотидом [31]. Во втором
исследовании было продемонстри-
ровано, что уровень свободного
кортизола в суточной моче норма-
лизовался у 50 % пациентов с лег-
ким гиперкортицизмом (исходно
свободный кортизол в суточной
моче не превышал верхнюю грани-
цу нормы более чем в два раза), по-
лучавших пасиреотид 900 мкг два
раза в день. Наиболее часто полно-
го биохимического ответа дости-
гали пациенты с исходным уров-
нем свободного кортизола в суточ-
ной моче, не превышающим верх-
нюю границу нормы более чем в 5
раз [9]. Однако во втором исследо-
вании произошло смещение рандо-
мизации: в группе пациентов, по-
лучавших 600 мкг пасиреотида два
раза в сутки, доля пациентов, у ко-
торых исходный средний уровень
свободного кортизола в суточной мо-
че превышал верхнюю границу нор-
мы более чем в 5 раз, оказалась выше
(48 %, медиана свободного кортизо-
ла в суточной моче 730 нмоль/сут),
чем в группе пациентов, получав-
ших 900 мкг (28 %, медиана сво-
бодного кортизола в суточной мо-
че 487 нмоль/сут) [9].

Определение уровня ночного
кортизола в слюне — простой неин-
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Society. Íàïå÷àòàíî ñ ðàçðåøåíèÿ Massachusetts Medical Society [9]



вазивный биомаркер ритма корти-
зола, недавно предложенный для
наблюдения за пациентами, полу-
чающими пасиреотид. Ночной кор-
тизол в слюне начинает снижаться
уже через две недели лечения [40].
Кроме того, в серии сообщений бы-
ла показана долголетняя эффектив-
ность пасиреотида (5 лет) [38, 39].

Ïàñèðåîòèä ïðè ÁÊ: 
âëèÿíèå íà ñèìïòîìû 
ãèïåðêîðòèöèçìà
Для БК характерны типичные
признаки и симптомы, особенно в
случае активной фазы заболевания.
Поэтому в клиническом исследо-
вании третьей фазы оценивалось
не только влияние пасиреотида на
уровень свободного кортизола в су-
точной моче, но и на уменьшение
выраженности симптомов гипер-
кортицизма. К 12-му месяцу тера-
пии было выявлено снижение АД
(систолического АД на 6 мм рт. ст.,
диастолического на 4 мм рт. ст.),
снижение массы тела (на 7 кг),
улучшение липидного профиля
(снижение ЛПНП на 15 мг/дл и
триглицеридов на 2 мг/дл) [9, 41].

БК негативно влияет на качество
жизни, поскольку высокий уровень
кортизола может приводить к деп-
рессии и тревожным расстройствам
[42]. Для оценки качества жизни у
пациентов с БК был предложен спе-
циально разработанный опросник
CushingQoL, состоящий из 12 пунк-
тов, касающихся различных аспек-
тов личной жизни, включая пробле-
мы со сном, заживление ран и появ-
ление синяков, раздражительность,
перепады настроения, гнев, самоу-
веренность, изменения внешности,
способность осуществлять тот или
иной вид деятельности, общение с
семьей и друзьями, проблемы с па-
мятью, беспокойство о будущем
[43]. Сумма баллов всех ответов мо-
жет составлять от 0 (самое худшее
КЖ) до 100 (лучшее КЖ) [43]. В ис-
следовании третьей фазы после 12
месяцев терапии пасиреотидом бы-
ло продемонстрировано улучшение
КЖ на 11 баллов, что подтверждает
снижение выраженности клиничес-
ких признаков и симптомов заболе-
вания, особенно у пациентов, дос-
тигших полного или частичного би-
охимического контроля [44].

Êîìáèíèðîâàííàÿ 
òåðàïèÿ
При невозможности нормализации
уровня свободного кортизола в су-
точной моче на фоне монотерапии
тем или иным препаратом, неко-
торые авторы рекомендуют ис-
пользовать комбинированную те-
рапию препаратами, влияющими
на синтез АКТГ и синтез кортизо-
ла, например, комбинируя кабер-
голин с кетоконазолом [19, 21]. 
В некоторых in vitro исследовани-
ях на клеточной модели БК было
показано снижение синтеза АКТГ
после активации дофаминовых ре-
цепторов 2 типа ретиноевой кис-
лотой [30]. Комбинированная тера-
пия позволяет снизить риск по-
бочных эффектов терапии, так
как в этом случае дозы препаратов
меньше, чем при монотерапии.

Поэтапный подход к терапии
БИК с использованием пасиреоти-
да, каберголина и кетоконазола
продемонстрировал хорошие ре-
зультаты в 80-дневном исследова-
нии с участием 17 пациентов с БК
[45]. В этом исследовании измене-
ние терапии предпринималось
только у пациентов, у которых не
удавалось нормализовать уровень
свободного кортизола в суточной
моче. С самого начала исследова-
ния все пациенты получали 100 мкг
пасиреотида три раза в день. Спус-
тя две недели доза была увеличена
до 250 мкг три раза в день. Через
месяц такая терапия привела к
нормализации уровня свободного
кортизола в моче у пяти пациен-
тов. Добавление каберголина (с тит-
рованием дозы от 0,5 мг до 1,5 мг
через день в течение 10 дней) поз-
волило через два месяца получить
биохимический ответ еще у 4 па-
циентов. И наконец, добавление
кетоконазола (600 мг ежедневно)
позволило получить ответ у шести
из восьми оставшихся пациентов и
таким образом увеличить общее
количество пациентов, ответив-
ших на терапию, до 15 [45]. Не-
смотря на то что исследование яв-
ляется небольшим, было четко по-
казано потенциальное преимуще-
ство комбинированной терапии.
Однако важно помнить, что ком-
бинированная терапия пасиреоти-
дом и кетоконазолом может соп-

ровождаться удлинением интерва-
ла QT. Поэтому у пациентов с вы-
соким риском развития аритмий
такую терапию необходимо ис-
пользовать с осторожностью.

Ïðîôèëü áåçîïàñíîñòè 
è ïåðåíîñèìîñòè 
ïàñèðåîòèäà
Профиль безопасности пасиреоти-
да оказался сопоставим с другими
аналогами соматостатина. Наибо-
лее частые нежелательные явле-
ния были легкими или умеренно
выраженными и включали транзи-
торные желудочно-кишечные со-
бытия (54 %), в том числе диарею
(44–58 %), тошноту (23–52 %), боль
в животе (18–24 %) [9, 31]. В серии
работ Boscaro показал, что у 13 %
пациентов, получающих пасирео-
тид, была зафиксирована гипотен-
зия и астенический синдром (приз-
наки надпочечниковой недоста-
точности) [31]. В другой работе
признаки надпочечниковой недос-
таточности были выявлены у 8 %
пациентов, регрессировавшие пос-
ле снижения дозы пасиреотида
или его отмены [9]. Однако дан-
ных по уровню кортизола в этих
работах не представлено. Извест-
но, что аналоги соматостатина мо-
гут оказывать влияние на интер-
вал QT. Так, только у 2 % пациен-
тов, получавших пасиреотид, было
зафиксировано впервые развивше-
еся удлинение скорректированного
интервала QT (по Fridericia) более
480 мс. Однако ни у одного из паци-
ентов это не стало причиной прек-
ращения лечения [9]. У пациентов с
исходно интактным желчным пу-
зырем появление сладжа или кам-
ней на фоне приема пасиреотида
было выявлено у 7 % и 20 % соот-
ветственно. В 4 % случаях потре-
бовалась холецистэктомия [9].

При сопоставимом профиле бе-
зопасности пасиреотида с другими
аналогами соматостатина имеется
одна особенность, связанная с бо-
лее высокой частотой развития ги-
пергликемии и сахарного диабета.
В основе развития глюкокортикоид-
индуцированной гипергликемии и
диабета лежат многочисленные па-
тофизиологические механизмы, из
которых основным является разви-
тие инсулинорезистентности. Так-

Clinical Reviews in Endocrinology � íîÿáðü 2015 � № 3

Ceccato F., Scaroni C., Boscaro M.

44



же избыток кортизола частично
ингибирует высвобождение инсу-
лина бета-клетками [46]. В первом
исследовании по применению па-
сиреотида пасиреотид-индуциро-
ванная гипергликемия была за-
фиксирована у 36 % пациентов
[31], тогда как в клиническом ис-
следовании третьей фазы — у 73 %
[9]. Полученные цифры оказались
гораздо выше, чем у пациентов,
получающих аналоги SST первого
поколения (октреотид и ланрео-
тид). При этом у 6 % пациентов
из-за выраженной гипергликемии
пришлось отменить прием пасире-
отида [9]. У этих пациентов вне за-
висимости от дозы препарата сред-
ний уровень HbA1c к 6-му и 12-му
месяцам терапии вырос с 5,8 до 
7,3 % [9]. В основе гипергликемии,
индуцированной пасиреотидом,
лежит не только подавление син-
теза инсулина бета-клетками, но и
подавление синтеза глюкагонопо-
добного пептида-1 (ГПП-1) и глюко-
зозависимого инсулинотропного
пептида, поскольку пасиреотид
блокирует соматостатиновые рецеп-
торы на бета-клетках поджелудоч-
ной железы и энтероэндокринных
клетках. При этом пасиреотид не
влияет на чувствительность тканей
к инсулину. Таким образом, новые
сахароснижающие препараты —
ингибиторы ДПП-4 (ситаглиптин,
вилдаглиптин, саксаглиптин, ли-
наглиптин) и агонисты рецепторов
ГПП-1 (лираглутид, экзенатид) мо-
гут стать препаратами первого вы-
бора для коррекции пасиреотид-
индуцированной гипергликемии [8].

Несмотря на то что снижение
уровня кортизола приводит к
уменьшению выраженности глюко-
кортикоид-индуцированной гипе-
ргликемии, вскоре после начала те-
рапии пасиреотидом уровень глике-
мии и HbA1c возрастает, что требу-
ет добавления сахароснижающих
препаратов у 46 % пациентов [9].

Важно помнить, что терапия па-
сиреотидом сопровождается гипе-
ргликемией и у здоровых лиц с ис-
ходно нормальным метаболизмом
глюкозы. В рандомизированном
плацебо-контролируемом исследо-
вании с участием более 70 здоро-
вых мужчин уровень глюкозы че-
рез два часа после введения 100 мкг

пасиреотида был таким же, как и
после введения плацебо. Однако
после введения более 200 мкг па-
сиреотида средний уровень глюко-
зы оказался выше, чем после пла-
цебо [37]. Спустя 6 часов после
инъекции пасиреотида гипергли-
кемия сохранялась только у лиц,
получивших более 600 мкг пасире-
отида. Через 24 часа уровень глике-
мии снизился до нормальных зна-
чений [37]. Интересное исследова-
ние по оценке терапии инкретина-
ми было проведено у пациентов,
получающих пасиреотид 600 мкг
два раза в сутки. Исходно у всех
пациентов проводился оральный
глюкозотолерантный тест (ОГТТ),
после чего пациенты были разде-
лены на несколько групп: одна
группа продолжила получать паси-
реотид без добавления сахаросни-
жающих препаратов (ССП), в дру-
гих группах к пасиреотиду был
добавлен один из нижеперечис-
ленных препаратов: метформин
500 мг 2 раза в сутки, натеглинид
60 мг 3 раза в сутки, вилдаглиптин
50 мг 2 раза в сутки, лираглютид
0,6 мг 4 раза в день [47]. Через не-
делю после начала терапии вновь
проводился ОГТТ. Оказалось, что
площадь под кривой постпранди-
ального уровня гликемии увеличи-
лась на 69 % после начала терапии
пасиреотидом. После добавления
ССП уровень гликемии снизился
на 13, 29, 45 и 72 % после добавле-
ния метформина, натеглинида,
вилдаглиптина и лираглютида со-
ответственно [47], что указывает
на необходимость выбора препара-
тов инкретинового ряда при разви-
тии пасиреотид-индуцированной
гипергликемии.

Ðåêîìåíäàöèè 
ïî êîððåêöèè ïàñèðåîòèä-
èíäóöèðîâàííîé 
ãèïåðãëèêåìèè 
Учитывая, что гипергликемия разви-
вается у большинства пациентов с
БК, получающих пасиреотид, группа
европейских экспертов по лечению
БК и сахарного диабета разработала
рекомендации по коррекции гиперг-
ликемии у таких пациентов [8]. 

Прежде всего, эксперты предпо-
ложили, что эндокринологи и паци-
енты должны быть осведомлены о

риске развития этого побочного эф-
фекта, поэтому в процессе лечения
пасиреотидом рекомендована регу-
лярная оценка гликемии. 

Пациентам с нормальным метабо-
лизмом глюкозы рекомендован регу-
лярный самоконтроль тощаковой и
постпрандиальной гликемии два раза
в течение первой недели лечения па-
сиреотидом и один раз в неделю в
последующем. Пациенты с нарушен-
ной гликемией натощак и/или нару-
шенной толерантностью к глюкозе
или с сахарным диабетом, получаю-
щие ССП, в период начала терапии
пасиреотидом должны ежедневно
контролировать уровень гликемии.
При необходимости проводится кор-
рекция сахароснижающей терапии и
схема контроля гликемии [8].

Ведение пациентов с пасиреотид-
индуцированной гипергликемией
должно основываться на общепри-
нятых алгоритмах ведения пациен-
тов с сахарным диабетом 2 типа
[48]. Если перед вами молодой паци-
ент с активной БК и высоким кар-
диоваскулярным риском (с гипер-
тензией, гипергликемией, атероск-
лерозом, дислипидемией, централь-
ным ожирением и т.д.) [7], вам
необходимо тщательно контролиро-
вать его уровень гликемии и, если
возможно, поддерживать HbA1c ни-
же 7,5 % (58 ммоль/моль) без увели-
чения риска гипогликемии. Паци-
енту необходимо настоятельно ре-
комендовать изменение образа жиз-
ни, питания, усиление физической
активности. Поскольку пасиреотид-
индуцированная гипергликемия
связана со снижением секреции ин-
сулина и инкретинов, лечение
должно быть направлено на устра-
нение этих двух причин. У пациен-
тов с инсулинорезистентностью ле-
чение необходимо начинать с мет-
формина (если к нему нет противо-
показаний или непереносимости) [8,
48]. Если на фоне монотерапии мет-
формином не удается достичь целе-
вых значений гликемии, то необхо-
димо добавить препарат инкретино-
вого ряда, в первую очередь ингиби-
тора ДПП-4. Если же по-прежнему
достичь оптимального гликемичес-
кого контроля не удается, то необ-
ходимо заменить ингибитор ДПП-4
на агонист рецепторов ГПП-1. Аго-
нисты ГПП-1 продемонстрировали
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наибольшее снижение уровня HbA1c

без увеличения риска гипоглике-
мии. При этом также происходит
снижение массы тела. Одним из
главных недостатков терапии ана-
логами ГПП-1 является необходи-
мость их подкожного введения, а
учитывая необходимость введения
пасиреотида, частота ежедневных
инъекций увеличивается, что мо-
жет заставить пациента отказаться
от дальнейшего лечения. Если по-
прежнему не удается контролиро-
вать уровень гликемии, то необхо-
дим перевод на инсулинотерапию.
Продолжая терапию метформином,
добавляется базальный инсулин
(гларгин или детемир). При сохране-
нии нецелевого уровня HbA1c или
постпрандиальной гипергликемии
потребуется добавление инсулина
короткого действия (рис. 2) [8, 48].
Эндокринологи должны помнить,
что при сохранении гипергликемии
до начала терапии пасиреотидом у
пациентов с инсулинопотребным
сахарным диабетом необходимо до-
бавить ингибиторы ДПП-4 или аго-
нисты рецепторов ГПП-1.

Теоретически также возможно
назначение препаратов сульфонилмо-
чевины или агонистов PPARg. Одна-
ко их применение не рекомендовано,
поскольку препараты сульфонилмо-
чевины способствуют увеличению
массы тела и увеличивают риск ги-
погликемии. По некоторым данным,
росиглитазон способствовал не толь-
ко контролю гипергликемии, но и ги-
перкортицизма [26]. Терапия агонис-
тами PPARg ассоциирована также с
увеличением веса, задержкой жид-
кости и риском переломов.

Ðàçðàáîòêè áóäóùåãî:
ïàñèðåîòèä 
ïðîëîíãèðîâàííîãî
äåéñòâèÿ
По аналогии с октреотидом, пасире-
отид изначально появился как инъ-
екционный препарат для ежеднев-
ного применения. При хронических
заболеваниях такая схема лечения,
требующая множественных ежед-
невных инъекций, может оказаться
не совсем удобной. Чтобы сократить
число инъекций у пациентов с акро-
мегалией, были разработаны октре-
отид длительного действия (LAR) и
ланреотид-аутожель, которые вво-

дятся один раз в месяц [35, 49]. Та-
кую же форму можно разработать и
для пасиреотида, что позволит
уменьшить колебания концентра-
ции препарата в плазме крови и, как
следствие, уменьшить побочные эф-
фекты (тошноту, гипергликемию). 

Для подкожных инъекций паси-
реотид используется в виде пасире-
отида диаспартата, а для внутри-
мышечных — в виде пасиреотида
памоата [50]. У здоровых добро-
вольцев после введение 40–60 мг
пасиреотида LAR максимальная
концентрация препарата в плазме
крови наступала через 10–24 часа с

последующим медленным сниже-
нием в течение недели. Следую-
щий пик концентрации препарата
в крови приходился на 20-й день
после введения, совпадающий с фа-
зой медленного высвобождения
препарата, введенного в виде LAR
[50]. Пасиреотид LAR показал дозо-
зависимый профиль замедленного
высвобождения, что позволяет вво-
дить его один раз в месяц [35, 49].

Âûâîäû
Показанием к медикаментозной те-
рапии БК является отсутствие эф-
фекта от хирургического вмеша-
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Íà÷àëî òåðàïèè ïàñèðåîòèäîì

Ñàìîêîíòðîëü ãëèêåìèè

Äîáàâèòü èíãèáèòîð ÄÏÏ-4

Ãèïåðãëèêåìèÿ (> 7 ììîëü/ë)

Äà Íåò

Ó ïàöèåíòîâ ñ ÍÒÃ ïðîäîëæèòü
ñàìîêîíòðîëü ãëèêåìèè îäèí ðàç 

â íåäåëþ. Ó ïàöèåíòîâ ñ ÑÄ
ïðîäîëæèòü ïðåæíþþ ÑÑÒ

Ó ïàöèåíòîâ ñ ÍÒÃ ïðîäîëæèòü
ñàìîêîíòðîëü ãëèêåìèè îäèí ðàç 

â íåäåëþ. Ó ïàöèåíòîâ ñ ÑÄ
ïðîäîëæèòü ïðåæíþþ ÑÑÒ

Çàìåíèòü èíãèáèòîð 
ÄÏÏ-4 íà àíàëîã ÃÏÏ-1

Åñëè HbA1c >
58 ììîëü/ìîëü

Åñëè HbA1c >
58 ììîëü/ìîëü

Çàìåíèòü èíãèáèòîð 
ÄÏÏ-4 íà àíàëîã ÃÏÏ-1

Ïåðåâîä íà èíñóëèíîòåðàïèþ 
(ïðè íåîáõîäèìîñòè ïðîäîëæèòü ïðèåì
ìåòôîðìèíà è/èëè àãîíèñòà ÃÏÏ-1)

Åñëè HbA1c >
58 ììîëü/ìîëü

Ðèñ. 2. Àëãîðèòì âåäåíèÿ ïàöèåíòîâ ñ ïàñèðåîòèä-èíäóöèðîâàííîé ãèïåðãëèêåìèåé.
Ó ïàöèåíòîâ ñ èíñóëèíîïîòðåáíûì ÑÄ ïðè íåóäîâëåòâîðèòåëüíîì ãëèêåìè÷åñêîì
êîíòðîëå èëè HbA1c > 58 ììîëü/ìîëü ê òåðàïèè íåîáõîäèìî äîáàâèòü èíãèáèòîð
ÄÏÏ-4 èëè àãîíèñò ðåöåïòîðîâ ÃÏÏ-1.
Ïðè ÍÒÃ â ïåðâóþ íåäåëþ òåðàïèè ïàñèðåîòèäîì êîíòðîëü òîùàêîâîé ãëèêåìèè
ïðîâîäèòñÿ åæåäíåâíî, ïðè ÑÄ — êîíòðîëü ãëèêåìèè 6 ðàç â äåíü. ÃÏÏ —
ãëþêîãîíîïîäîáíûé ïåïòèä, ÍÒÃ — íàðóøåííàÿ òîëåðàíòíîñòü ê ãëèêåìèè, ÄÏÏ —
äèïåïòèäèëïåïòèäàçà



тельства, невозможность проведе-
ния операции, рецидив БК, период
ожидания развития эффекта после
радиотерапии. Пасиреотид является
новым аналогом соматостатина, свя-
зывающимся почти со всеми подти-
пами SSTR, который показан для ле-
чения взрослых пациентов с БК. При
использовании пасиреотида в виде
монотерапии (600–900 мкг два раза в
день) эффекта удается достичь у 
30 % пациентов. При его комбина-
ции с другими препаратами, снижа-
ющими синтез АКТГ или блокирую-
щими синтез кортизола, снижения
уровня кортизола или его нормализа-
ции удается достичь практически у
всех пациентов. Основным побоч-
ным эффектом пасиреотида являет-
ся гипергликемия, которая поддает-
ся контролю с помощью препаратов
инкретинового ряда.

Таким образом, пасиреотид мо-
жет рассматриваться как препарат
выбора у пациентов с БК легкой или
средней степени тяжести с нор-
мальным или незначительно нару-
шенным метаболизмом глюкозы.
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