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НЕЙРОЕНДОКРИНОЛОГІЯ

КЛІНІЧНА ЛЕКЦІЯ

в один сеанс. При сроках наблюдения 
до 20 лет клиническое улучшение с по-
ложительной динамикой гормональных 
показателей отмечено у 46% больных, ре-
миссия заболевания –  у 44%. Медленное 
развитие ремиссии обусловлено постепен-
ным супрессивным воздействием пучка 
протонов на секрецию СТГ и ИФР-1.

Согласно данным, полученным в радиа-
ционной лаборатории имени Э.О. Лоуренса 
в г. Беркли, после облучения гипофиза 
методом протонотерапии с «остановкой» 
пучка в «мишени» (суммарная доза 100-
120 Грей) ремиссия заболевания через 2 года 
была достигнута у 27,5% пациентов, через 
5 лет –  у 56%, через 10 лет –  у 75% и через 
20 лет –  у 92,5%. При неполном облучении 
СТГ-продуцирующей аденомы (как пра-
вило, при диаметре опухоли более 15 мм) 
или при инвазивном опухолевом росте в ба-
зальные отделы твердой мозговой оболочки 
эффективность метода резко снижается.

В настоящее время такие виды лучевой 
терапии, как рентгенотерапия и интра-
селлярная имплантация радиоактивных 
изотопов Y90 и Au198, не применяются из-за 
недостаточной эффективности, с одной 
стороны, и выраженности побочных эф-
фектов –  с другой.

Ввиду отдаленности во времени эффекта 
лучевой терапии в отношении супрессии 
СТГ и ИРФ-1 необходима комбинация 
с медикаментозной терапией у чувстви-
тельных пациентов. Каждые 6-12 мес по-
казана отмена медикаментозной терапии 
с исследованием СТГ в ходе ОГТТ и ИФР-1 
для определения возможного наступления 
ремиссии заболевания. В данные времен-
ные моменты также обязательно иссле-
дование степени гипопитуитаризма для 
свое временного назначения или коррекции 
заместительной гормональной терапии.

Особенностью состояния после прове-
дения лучевой терапии является развитие 

постлучевой гиперпролактинемии, частота 
которой в случае гамма-терапии в 2 раза 
выше, чем после проведения протонотера-
пии (соответственно у 52 и 23% больных). 
Назначение небольших доз агонистов до-
фамина (2,5-5,0 мг бромокриптина, 0,5-
1,5 мг каберголина) приводит к нормали-
зации содержания пролактина.

По данным литературы, в различные 
сроки от момента лучевой терапии, кроме 
гиперпролактинемии и гипопитуитаризма, 
отмечаются следующие побочные эффекты: 
постлучевой отек области гипофиза, крово-
излияние в гипофиз, височная эпилепсия, 
зрительные нарушения (парез глазодвига-
тельного нерва, приходящий птоз, частич-
ная или полная атрофия зрительных не-
рвов), постлучевая энцефалопатия.

Медикаментозное лечение акромегалии. 
Первые попытки применения различ-
ных фармакологических средств лечения 
акромегалии относятся к началу XX века. 

Это были препараты йода, мышьяка, 
стрихнина, кофеина, ртути, а также эстро-
гены, которые не оказывали желаемого эф-
фекта или уменьшали проявления только 
клинических симптомов. После того как 
в 1972 году A. Liuzzi и соавт. было случайно 
обнаружено парадоксальное подавление 
секреции СТГ препаратом леводопа, для 
лечения акромегалии с 1974 года стал при-
меняться дофаминовый агонист бромо-
криптин. Однако 30-летний клинический 
опыт показал, что данный препарат спо-
собен вызывать нормализацию уровня 
СТГ менее чем у 20% пациентов и норма-
лизацию уровня ИФР-1 менее чем у 10% 
больных (с учетом современных критериев 
ремиссии заболевания). Кроме того, лишь 
в единичных случаях бромокриптин вызы-
вает незначительное уменьшение размера 
опухоли гипофиза.

Новый дофаминовый агонист каберго-
лин обладает более длительным периодом 
действия (до 72 ч) и значительно меньшим 
количеством побочных эффектов, чем бро-
мокриптин. В дозе от 1 до 3,5 мг (в среднем 
1,75 мг) в неделю или 0,5 мг ежедневно те-
рапия каберголином вызывает снижение 
уровня ИФР-1 у 47-67% больных, а его нор-
мализацию –  у 28-50%. Максимальный эф-
фект отмечен в случае смешанных аденом 
гипофиза (СТГ- и пролактин-секретиру-
ющих). Ингибирующий эффект каберго-
лина зависит также от степени функцио-
нальной активности аденомы, в частности, 
исходного уровня ИРФ-1. Исследования 
показали, что оптимальный эффект от-
мечен при исходном уровне ИФР-1 не более 
750 нг/мл. В отличие от бромокриптина те-
рапия каберголином вызывает различной 
степени уменьшение размера аденомы ги-
пофиза в 16-20% случаев, а при наличии 
смешанной аденомы –  до 50% исходного 
объема опухоли (табл. 1).

В настоящее время в медикаментозном 
лечении акромегалии препаратами первой 
линии являются длительно действующие 

Таблица 3. Сравнение различных препаратов для лечения акромегалии (A. Giustina et al., 2010)

Препарат Начальная 
доза

Максимальная
доза Побочные эффекты Параметры, за которыми надо 

следить Показания

Стимуляторы дофаминовых рецепторов

Каберголин 1 мг/нед внутрь 4 мг/нед Тошнота, боль в  животе, 
головная боль СТГ, ИФР-1

Опухоли, одновременно 
секретирующие СТГ
 и пролактин

Аналоги соматостатина

Октреотид 50 мкг п/к 
3 раза в сутки

200 мкг
3 раза в сутки

Тошнота, боль в животе,
желчные камни

СТГ, ИФР-1, УЗИ желчного пузыря
(при необходимости)

Опухоли, чувствительные 
к аналогам соматостатина

Октреотид 
длительного действия

10 мг в/м 
каждые 4 нед

30 мг
каждые 4 нед

Тошнота, боль в животе,
желчные камни

СТГ, ИФР-1, УЗИ желчного пузыря 
(при необходимости)

Опухоли, чувствительные 
к аналогам соматостатина

Ланреотид 60 мг в/м 
каждые 2 нед

120 мг 
1 раз в неделю

Тошнота, боль в животе,
желчные камни

СТГ, ИФР-1, УЗИ желчного пузыря 
(при необходимости)

Опухоли, чувствительные 
к аналогам соматостатина

Ланреотид 
длительного действия

60 мг в/м 
каждые 4 нед

120 мг 
каждые 4 нед

Тошнота, боль в животе,
желчные камни

СТГ, ИФР-1, УЗИ желчного пузыря 
(при необходимости)

Опухоли, чувствительные 
к аналогам соматостатина

Блокаторы рецепторов СТГ

Пегвисомант 10 мг/сут п/к 40 мг/сут

Головная боль, 
утомляемость, 
повышение активности 
печеночных ферментов

Биохимические показатели функции 
печени ежемесячно в первые 6 мес, 
затем каждые 6 мес; МРТ ежегодно; 
только ИФР-1 (но не СТГ)

Высокий уровень
ИФР-1, несмотря на
лечение аналогами 
соматостатина

Продолжение на стр. 54.
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Діабетичний кетоацидоз (ДКА) – це стан вираженої декомпенсації вуглевод-
ного обміну, обумовлений абсолютним (при ЦД 1 типу) або вираженим відносним 
(при ЦД 2 типу) дефіцитом інсуліну, підвищенням рівня контрінсулярних гормонів, 
різким зниженням утилізації глюкози тканинами, активацією ліполізу та кетогенезу 
з розвитком кетозу та ацидозу.

Зазвичай, ДКА ускладнює перебіг ЦД 1 типу, але може розвиватись і при ЦД 2 типу.
Якщо метаболічні порушення своєчасно не скорегувати, розвивається діабетична 

кетоацидотична кома.

найбільш часте гостре ускладнення ЦД  
та одна з основних причин летальності дітей з ЦД 

 

25% дітей на момент  діагностики  
ЦД 1 типу мають ДКА

Діабетичний кетоацидоз: актуальність, діагностика, лікування

Визначення ступеня тяжкості
Критерії 
діагностики І ІІ ІІІ

рН артеріальної 
крові 7,25-7,3 7,0-7,24 <7,0

Бікарбонати 
крові (мекв/л) 15-20 10-15 <10 

Стан свідомості Тривожність Тривожність 
чи сонливість

Ступор  
чи кома

ДКА vs гіперосмолярний гіперглікемічний 
синдром (ГГС)

Ознака ДКА ГГС

Вік Будь-який Частіше похилий

Тип ЦД Частіше ЦД 1 типу Частіше ЦД 2 типу

Особливості 
прекоматозного 
стану 

Поступова втрата 
свідомості

Млявість, довго 
зберігається свідомість, 
наявні ознаки 
вогнищевого ураження 

Дихання Типу Куссмауля Часто – поверхове

Артеріальний 
тиск Знижений Різко знижений, колапс

Температура Нормальна Часто підвищена

Глікемія, ммоль/л >11 >33,3

рН крові <7,3 >7,3

Кетонові тіла сечі Позитивні Сліди або негативні

Натрій крові Норма або 
знижений Підвищений

Осмолярність, 
мОсм/л Різна >320

K+			   калій (моніторинг та корекція)

Insulin			   інсулінотерапія

Nasogastric tube		  назогастральний зонд  
			   (у разі порушення свідомості)

Glucose 		  глюкоза (після зниження 
			   до 14-15 ммоль/л та менше)

Urine			   контроль діурезу

Fluids			   рідина внутрішньовенно 

			   (кристалоїди)

Creatinine		  моніторинг рівня креатиніну

• основна задача при ДКА – забезпечення доступу 
глюкози в клітини, а не нормалізація рівня глікемії!

• інсулін вводять безупинно внутрішньовенно крапельно 
з початковою швидкістю 0,1 Од/кг,  
у дітей раннього віку – 0,05 Од/кг

• тільки інсулін короткої дії!

• інфузію інсуліну проводять з використанням 
Y-подібного перехідника, не слід його додавати 
в інфузійні розчини

• постійний контроль рівня глюкози крові:  
щогодини до зниження глікемії до 13-14 ммоль/л, 
потім – 1 раз на 2 години 

• за відсутності позитивної динаміки протягом перших 
2-3 годин доза інсуліну подвоюється

• темп зниження глікемії – не швидше 4-5,5 ммоль/л 
на годину і не нижче 13-14 ммоль/л у першу добу 

• при зниженні глікемії <14-15 ммоль/л – зменшення 
швидкості до 1-4 Од/год + 5-10% розчин глюкози 
внутрішньовенно крапельно

для дорослих: 6-8 л протягом перших 12 годин  
під постійним контролем діурезу (годинний об’єм 
не повинен перевищувати діурез більш ніж на 500-1000 мл, 
а об’єм за 12 годин – не більше 10% маси тіла)

для дітей: 1-ша година – 20 мл/кг, 2-га година – 10 мл/кг; 
3-тя година і далі – 5 мл/кг маси тіла

• фізіологічний розчин, розчин Рінгера, розчини, що 
містять багатоатомні спирти (Сорбілакт, Реосорбілакт, 
Ксилат), 0,45% розчин хлориду натрію при рівні натрію 
плазми >150 ммоль/л

• колоїдні плазмозамінники (Гекотон, Волютенз)  
при систолічному АТ <80 мм рт. ст. 

• контроль та корекція рівня електролітів, в першу чергу 
калію

• бікарбонат натрію тільки при задокументованому (!) 
зниженні рН крові менше 7,0; без визначення рН 
протипоказано

• діагностика і лікування патологічних станів,  
що призвели до ДКА

• профілактика синдрому дисемінованого  
внутрішньосудинного згортання: гепарин по 2500-5000 ОД  
4 рази на добу (контроль часу згортання крові)

• лікування і профілактика інфекційних захворювань:  
антибіотики широкого спектра дії у віковій дозі

блювання 

дегідратація та порушення 
електролітного балансу

Патогенез

↑ кетогенезу

↑ глікогенолізу
↑ глюконеогенезу

↓ утилізації  
глюкози  
клітинами

глюкозурія та 
осмотичний діурез

поліорганна дисфункція, кома

гіперглікемія

кетоз 

ацидоз 

↑ ліполізу

↓ інсуліну та ↑ контрінсулярних гормонів  
(глюкагон, катехоламіни, кортизол)

Диференційна діагностика

Інтенсивна терапія 

Інфузійна терапія

Інсулінотерапія

Інше

Інші гіперглікемічні стани: 

· незадовільний контроль ЦД
· гіперглікемічний 
гіперосмолярний синдром
· стресова гіперглікемія

 Інші причини ацидозу: 

· лактатацидоз
· гіперхлоремічний ацидоз
· уремічний ацидоз
· саліцизм (отруєння 
саліцилатами)
· інші форми ятрогенного 
ацидозу

Інші причини кетозу: 

· алкогольний кетоз
· гіпоглікемічний кетоз
· ацетонемічний синдром 
у дітей
· голодування та 
низьковуглеводна  
дієта

ДКА

ДКА

Гіпер­
глікеміяКетоз

Ацидоз

№1

Фактори ризику
• неадекватна цукрознижувальна терапія;
• інфекції, гострі неінфекційні захворювання;
• травми та операції;
• психологічний стрес;
• вживання деяких ліків (глюкокортикоїди,  
естрогени, в тому числі й гормональні  
контрацептиви, діуретики та ін.);
• пубертат;
• вагітність, пологи;
• вживання алкоголю тощо.!
 Лабораторна діагностика

Клінічна картина

глюкоза крові  
>11 ммоль/л

кетони у сечі 
та крові +

рН  
артеріальної крові <7,3 

бікарбонати  
крові <21 мекв/л

    Ксилат:

• коригує об’єм циркулюючої крові

• відновлює реологічні властивості крові

• сприяє зменшенню метаболічних 
    порушень

Ксилітол

Натрію ацетат
Лужний засіб сповільненої дії, що на відміну  
від натрію гідрокарбонату не призводить  
до різких коливань рН

Корекція електролітних порушень
NaCl	 KCl

CaCl	 MgCl

Енергетичний субстрат з незалежним від інсуліну 
метаболізмом, що має антикетогенну дію

тахікардія, гіпотензія

втома, слабкість

гіперглікемія

поліурія, на 
пізній стадії – 
олігурія

спрага,  
сухість  
шкіри та  
слизових

біль 
у животі, 
нудота, 
блювання

тахіпное, 
дихання 
Куссмауля

запах ацетону, фруктів 
у видихуваному повітрі

головний біль, 
сонливість, 
порушення 
свідомості

смертність при ДКА становить 5-10%


