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جراحی مجدد در بیماران آکرومگالی عود کرده و بهبود نیافته مراجعه کننده به کلینیک 
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آدنوم، هیپوفیز مجدد، جراحی آکرومگالی، آنالوگ سوماتواستاتین، :هاي کلیدي اژهو

  :چکیده
مقالات متعددي جهت بررسی دو روش آنالوگ سوماتواستاتین و  ،آکرومگال تازه شناخته شده در بیماران: زمینه و هدف

هدف این  .اما در موارد آکرومگالی عود کرده و بهبود نیافته مطالعات اندکی انجام شده است ،دنباشمیموجود احی مجدد جر
هاي جراحی و استفاده از آنالوگ طولانی اثر سوماتواستاتین در بیماران آکرومگالی عود کرده و طرح مقایسه پیامد یکساله روش

  .باشدبهبود نیافته می
جمعیت مورد مطالعه شامل بیماران مبتلا به . است) کوهورت هیستوریکال( همگروهی تاریخی مطالعهیک این : ها مواد و روش

به . باشدمی 92- 97هاي سال آکرومگالی عود کرده و آکرومگالی بهبود نیافته مراجعه کننده به کلینیک هیپوفیز بیمارستان سینا بین
هر دو روش براي تمام . ارائه شد) آنالوگ سوماتواستاتین(مجدد و درمان مدیکال تمام بیماران فوق دو روش درمانی جراحی 

د، در مورد اینکه روش جراحی روش درمان ارجح ان اشتهکنترااندیکاسیون مطلق ندکدام  هیچو  بودهبیماران این مطالعه مناسب 
) ماه 12 و 6 ،3(هاي زمانی منظم ان در بازهبیمار. گردید بر حسب خواست بیماران روش درمانی انتخاب .شداست توضیح داده 
 ).میدان دید هیپوفیز و IGF1، OGTT-GH ،GH ،MRI(گرفت و پاسخ درمانی آنها مورد مقایسه قرار گرفته تحت بررسی قرار 

  .مقایسه شدند SPSS 26توسط نرم افزار کاي اسکوار  هاي کیفی با آزمون و دادهتست  –تی  هاي کمی با داده
کل در  بهبودي بودند، )%57( عدد 8ها  و میکروآدنوم )%43( عدد 6ها  تعداد ماکروآدنوم ،بیمار 14در گروه جراحی با  :ها یافته

از افراد %) 62( نفر 10میزان بهبودي در  ،بیمار 16در گروه دارویی با  .مشاهده گردید %)64( نفر 9در  پیامد مطلوب و )%57(نفر  8
پیامد . گزارش شد%) 25( نفر از افراد 4 پیامد مطلوب در. نفر ماکروآدنوم بودند 2بیمار میکروآدنوم و  8گزارش شد که از این تعداد 
  .در گروه جراحی بیشتر مشاهده شد)  P-value= 030/0(مطلوب با اختلاف معناداري 

 و شناسایی قابل توده که نیافته بهبود و کرده عود غیرمتاستاتیک خالص مونوهورمونال آکرومگالی موارد در: گیـري نتیجه
 مطلب این و باشد بهتر انتخابی روش عنوان به درمان جراحی رسد، می نظر به دارند تصویربرداري در راحیـج دسترسی قابل

 دارویی درمان بیمار ترجیح که مواردي در .است بیشتر پیگیري دوره و بالاتر نمونه مـحج داراي مطالعات با بیشتر بررسی نیازمند
 سوماتواستاین هايآنالوگ با دارویی درمان به توصیه نیست پذیر امکان تومور به رسیـدست بوده یا بالا جراحی ریسک یا و است
  .است انجام قابل

mailto:abamirjamshidi@yahoo.com
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  و هدف هزمین
آکرومگالی با ترشح بیش از حد هورمون رشد مشخص 

م هیپوفیز همیشه این ترشح از آدنو شود که تقریباً می
جراحی ترانس اسفنوئید هنوز بهترین خط اول  1.باشد می

اما موارد عود کرده و بهبود  ،درمان در آکرومگالی است
 2و1.نیافته به دنبال جراحی اولیه هنوز یک چالش است

جمعیت و بروز  100000مورد در هر  5- 6آکرومگالی با شیوع 
 3،یع استمورد در هر یک میلیون نفر یک اختلال ناشا 4-3

اما با نرخ مرگ و میر بیش از دو برابر جمعیت معمول درمان 
   5و4و1.باشد ثر آکرومگالی حیات بخش میؤم

هدف از درمان در بیماران آکرومگال کنترل علائم و 
هاي بیماري و کاهش سطح سرمی هورمون رشد و  نشانه

IGF1 6.و توقف رشد یا کوچک شدن آدنوم هیپوفیز است 
  مانی متعدد براي آکرومگالی موجود است هاي در گزینه

ترانس اسفنوئید،  یاترانس کرانیال از نوع  جراحی: مثل(
در بیماران ). هاي سوماتواستاتینرادیوتراپی و آنالوگ

آکرومگال تازه شناخته شده مقالات متعددي جهت مقایسه 
 ،باشد دو روش آنالوگ سوماتواستاتین و جراحی موجود می

و بهبود ) Recurrent(رومگالی عود کرده اما در موارد آک
در  8و7.مطالعات اندکی انجام شده است )Persistent(نیافته 

این مطالعه تصمیم بر این داریم که در موارد آکرومگالی عود 
کرده و بهبود نیافته دو روش جراحی و آنولوگ 

ثیر بر مهار هورمون أسوماتواستاتین طولانی اثر را از نظر ت
و کنترل سایز آدنوم وجلوگیري در ایجاد نقص  IGF1رشد و 

  .بینایی جدید با هم مقایسه کنیم

  ها واد و روشـم
  مطالعه همگروهی تاریخی این مطالعه یک 

جمعیت مورد مطالعه شامل . است) هیستوریکال کوهورت(
و آکرومگالی بهبود  بیماران مبتلا به آکرومگالی عود کرده

بیماران د عود کرده به طبق تعریف، موار. نیافته بودند
ند و ا که تحت جراحی قرار گرفته شود ی اطلاق میآکرومگال
نرمال و  IGF1(است حاصل شده  )Remission( بهبودي

GH>ng/mL 5/2 (مجددا مقادیر  اماGH پاتولوژیک پیدا
) محدوده نرمالاز خارج  IGF1یا ) GH<ng/mL 5( کردند
. شده باشد گزارش آنها نیز عود تومورام آر آي  و در

پس از گردد که  به مواردي اشاره می بهبود نیافتهآکرومگالی 
آنها نیز  ام آر آي و در  نرفتههورمونی  بهبوديجراحی اول به 

به  گانکنند مراجعهبه کلیه  .گزارش شده باشد عود تومور

 92-97هاي بین سالدر کلینیک هیپوفیز بیمارستان سینا 
درمان  یااحی مجدد دو روش درمانی جرانتخاب میان 

هاي طویل وگـانه عضلانی آنالـتزریق ماهشامل مدیکال 
شرکت  )اکترئوتاید(Sandostatin LA ، الاثر سوماتوستاتین

هر دو روش براي تمام بیماران این  .شد پیشنهاد نوارتیس
کنترااندیکاسیون مطلق یک  هیچو  بودهمطالعه مناسب 

 ،درمان ارجح است ندارد و در مورد اینکه روش جراحی روش
بر حسب خواست بیماران روش درمانی . توضیح داده شد

 12 و 6 و3(هاي زمانی منظم  بیماران در بازه. گردید انتخاب
و پاسخ درمانی آنها مورد گرفتند تحت بررسی قرار ) ماه

 MRIو  GH وIGF1،  OGTT-GH(گرفت مقایسه قرار 
سخ درمانی به در این مطالعه پا ).وفیز و علایم بالینیـهیپ

دوده ـدر مح IGF1و  GH> ng/mL 5/2 ح ـصورت سط
بیماران . ردیدـگریف ـنرمال بر اساس سن و جنس بیمار تع

اتین به صورت ماهانه ـاثر سوماتواست  وگ طولانیـروه آنالـگ
mg20  آنالوگ طولانی اثر سوماتواستاتین عضلانی دریافت
 ماه پس از شروع 3دو گروه در فاصله . ردندـک

واستاتین و انجام جراحی تحت بررسی هورمونی قرار تسوما
هاي  و میانگین دادهگردید ها ثبت  داده ،)GH, IGF1(گرفتند 

در آنهایی که در ویزیت پس از . دو گروه با هم مقایسه شد
دوده نرمال ـبیش از مح IGF1و GH< ng/mL 5/2  سه ماه

ه تغییر عضلانی ماهان mg30 داشتند دوز سوماتواستاتین به 
در فاصله شش ماه پس از جراحی و شروع . فتیا

، )GH،IGF1( ات هورمونیـآزمایش اسوماتواستاتین مجدد
ص میدان ـدر صورت نق .ردیدـگ انجام ام آر آي پریمتري و

 ام آر آي بینایی جدید در پریمتري و افزایش سایز آدنوم در
اد این افرد و ـراحی شـدر گروه سوماتواستاتین توصیه به ج

درصدي از اعضاي دو  .ردیدندـگدم پاسخ ثبت ـبه عنوان ع
وم ـزایش سایز آدنـدید و افـص میدان بینایی جـگروه که نق

دد ـطع زمانی مجـدر این مقشدند و ایسه ـند با هم مقشتدا
اسبه و مقایسه ـروه محـورمونی دو گـهاي ه میانگین داده

  . گردید
یا شروع آنالوگ ماه پس از جراحی مجدد و  12در فاصله 

 طولانی اثر سوماتواستاتین مجدد آزمایشات هورمونی،
و اقدامات انجام شده در گردید انجام  ام آر آي پریمتري و

ها مجدد تکرار  مقطع شش ماهه جهت بررسی و مقایسه داده
درصدي از دو گروه که بهبود نیافته  در این مرحله نهایتاً. شد

  .گردیدز مشخص نی ،اند و یا مجدد دچار عود شده
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 ساله از نظر پیامد مطلوب دو گروه در پایان پیگیري یک
و عدم افزایش ابعاد آدنوم و  OGTT GH>ng/mL  1 سطح (

  .شدند مقایسه) عدم ایجاد نقص بینایی جدید

  معیارهاي ورود به مطالعه
  سال 18-70بیماران بین  - 
بالا آمده  توضیح در( بیماران آکرومگال عود کرده - 
اما بهبودي  ،قبل از این جراحی شده( و بهبود نیافته )است

  )حاصل نشده
هاي آدنوم سلول( مونوهورمونال بودن آدنوم - 

  )سوماتوتروف مترشحه هورمون رشد

  معیارهاي خروج از مطالعه
بیماران با سابقه سایکوز و اختلال شناختی که شرح  - 1

  .کند حال گیري و پیگیري را دشوار می
 ام آر آي هر گونه منعی جهت انجامبیمارانی که  - 2

  .)نظیر کلاستروفوبیا، ایمپلنت فلزي(داشته باشند 
اي متعدد بیمارانی که به علت مشکلات زمینه - 3

  .ریسک بالا براي جراحی دارند
  ایجاد نقص میدان بینایی جدید که درمان  -4

عدم ثبات علایم بینایی ( غیر جراحی براي آنها مطلوب نباشد
  .)مرتبط
  آپوپلکسی هیپوفیز -5
مواردي که علت ( Invasiveمهاجم یا آکرومگالی  - 6

عود یا عدم پاسخ به درمان ناشی از تهاجم به سینوس 
به کاورنوس یا ساختارهاي اطراف آن باشد و امکان جراحی 

  .)جهت آنها مطرح نباشد عنوان درمان قطعی و کامل
که موارد نقص عصبی جدید به علت اثر فشاري توده  -7

  .درمان انتخابی آنها فقط جراحی باشد
  علت مشکلات مالی پیگیري ه بیمارانی که ب - 8

  .نداشتند
مورد منع مصرف درمان : کله لیتیازیس سمپتوماتیک - 9

  .نالوگ سوماتوستاتین استآبا 
بیمارانی که مقادیر هورمونی بالا دارند ولیکن توده  -10

  .ندارند ام آر آي قابل رویت واضح در
علت مشکلات پیشرو جهت جراحی ه بارداري بیمار ب - 11

  و منع مصرف آنالوگ طولانی اثر سوماتواستاتین
  اکرومگالی متاستاتیک - 12
  GHRHتومورهاي شناخته شده مترشحه  - 13

علت عدم امکان بررسی نقص ه ب( نابینایی دوطرفه - 14
  .)میدان بینایی جدید

  مشکلات مغزي و سکته مغزي شدید  سابقه - 15
  )علت اشکال در شرح حال گیري و پیگیريه ب(

  .بیمارانی که به هر علت پیگیري نداشتند - 16

  روش تصویر برداري
تسلا زیمنس بیمارستان  5/1 توسط دستگاه ام آر آي

با تزریق گادولینیوم و  T1و  T2و  T1سینا انجام و در نماهاي 
مقاطع آگزیال و کرونال و ساژیتال توسط یک جراح اعصاب 

  . دشسیر تف

  هاي هورمونیتست
 گیري هورمون رشد به روش رادیوایمونواسی با اندازه

 محدوده پایین دست تشخیص. انجام شد Spectraiaکیت 
,GH ng/ml 01/0 بود.  

محدوده  به روش رادیوایمونواسی با IGF1گیري  اندازه
 IGF1و محدوده نرمال  ng/ml 06/2پایین دست تشخیص 

)ng/ml 407 -120 (گرفت صورت.  
پایش بیماران در هر ویزیت توسط گروه متشکل از 

گوش و متخصص جراح اعصاب، متخصص غدد، متخصص 
جراحی اعصاب با بررسی سه محور  دستیارو  حلق و بینی

بالینی، هورمونی و تصویر برداري در کلینیک تخصصصی 
ها از  براي توصیف داده .وفیز بیمارستان سینا انجام شدـهیپ

بسته به نوع . دامنه و درصد استفاده شد انه،میانگین، می
آزمون کاي مربع و  هاي تی زوجیرهاي مد نظر، آزمونـمتغی

سطح ( ایج مورد استفاده قرار گرفتـبراي مقایسه نت
 SPSS 26تمامی آنالیزها توسط . ) > 05/0P-valueمعناداري 

  .صورت گرفت

  ها یافته
  جراحی مجددگروه درمان 

ها بیماران با  آوري داده رآیند جمعگروه جراحی در فدر 
در گروه جراحی  ناقص از مطالعه حذف شدند، نهایتاً پیگیري

آوري و آنالیز شد که از این جمع وردـم 14هاي  مجدد داده
میانه  وزن بودند  %)57(ر ـنف 8مرد و  %)43( نفر 6تعداد 

راف ـسال با انح 9/46 و میانگین سنی سال 5/46سنی آنها 
  ها در این گروه تعداد ماکروآدنوم .بود 24/10معیار 

   هاعدد و میکروآدنوم 6) سانتیمتر 1 ≥ سایز(
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 نرمال GHمقادیر . بودند عدد 8) سانتیمتر1 < سایز(
)>ng/ml 5/2 ( و  8، 6به ترتیب در  پیگیري 12و  6 ،3در ماه
  .نفر از بیماران رویت شد 9

 12در ماه  )آزمایشگاه منابعمطابق ( IGF1مقادیر نرمال 
در این . نفر از بیماران گروه جراحی رویت شد 11در  ،پیگیري

نفر و تعداد بیماران بهبود  7گروه تعداد بیماران عود کرده 
جراحی اولیه  )اپروچ(رویکرد در این گروه . نفر بود 7نیافته 

نس کرانیال بود او در یک نفر تر ترانس اسفنوئیدنفر  13در 
ترانس اسفنوئید  رویکردماران با در جراحی مجدد همگی بی

 OGTT (GH) 12تعداد افرادي که در ماه . جراحی شدند
تعداد . بود) موارد %64(نفر  9داشتند ) ng/ml 1<(نرمال 

در  Gross Total Resection] [(GTR)موارد تخلیه کامل یا 
نقص میدان بینایی ). موارد% 85(نفر بود  12گروه جراحی 

بهبودي میزان . مشاهده نشدمجدد  جدید به دنبال جراحی
) نفر 9% (64میزان پیامد مطلوب و  )نفر 8% (57 هورمونی

) ماکرو/  میکرو(سایز آدنوم کاي اسکوار  طبق آزمون .بود
 = 639/0(آدنوم نداشت  بهبودي هورمونیارتباطی با میزان 

P-value .(بندي بیماران به با تقسیمکاي اسکوار  طبق آزمون
سال، مشاهده شد که سن  50سال و بالاي  50 دو گروه زیر

هورمونی سال در این گروه جراحی با میزان بهبودي  50زیر 
)Remission (ارتباط معناداري ندارد )872/0 = P-value.(  

در مقایسه پیامد مطلوب موارد عود کرده و بهبود نیافته 
  گروه جراحی تفاوت معناداري مشاهده 

  ). = 094/0P-value( نشد

  )Somatostatin Analogue(روه درمان دارویی گ
ناقص از  پیگیريدر گروه درمان دارویی بیماران با 

مریض در این  16هاي  داده نهایتاً ،مطالعه کنار گذاشته شدند
نفر  8 مرد و %)50(نفر  8آوري شد که از این تعداد گروه جمع

و  %)81( عدد 13ها تعداد میکروآدنوم. بودند زن %)50(
، سال 40میانه سن بیماران . بود %)19( عدد 3ها روآدنومماک

و انحراف  51/164واریانس  سال و 38میانگین سن بیماران 
نفر و تعداد  11تعداد بیماران عود کرده . بود 82/12معیار 

  .نفر بود 5موارد بهبود نیافته 
  نرمال  GH. ماه بود 12بیماران  پیگیريمدت 

)ng/ml 5/2 ( نفر از  10و 6، 2به ترتیب در  12 و 6، 3در ماه
  .بیماران مشاهده شد

IGF1  3هاي در ماه) طبق رفرنس آزمایشگاهی(نرمال ،
اران، نرمال ـر از بیمـنف 13و  9، 3به ترتیب در  12و  6

  .گزارش شد
ساله  نرمال یک OGTT (GH)تعداد افرادي که 

)>ng/ml 1 ( با در گروه درمان دارویی . نفر بود 4داشتند
افزایش سایز و اختلال میدان بینایی  نالوگ سوماتواستاتینآ

  . ساله گزارش نشد یک پیگیريجدید در مدت 
 نفر 10در  12در ماه  )Remission(هورمونی بهبودي 

 8از افراد گروه دارویی گزارش شد که از این تعداد ) 62%(
  . نفر ماکروآدنوم بودند 2بیمار میکروآدنوم و 
  .از افراد گزارش شد %)25(فر ن 4 پیامد مطلوب در

میکرو یا ماکرو بودن آدنوم کاي اسکوار  طبق آزمون
  در گروه درمان دارویی نداشتبهبودي ارتباطی با میزان 

)868/0P-value = .(  
بندي بیماران به دو با تقسیمکاي اسکوار  طبق آزمون

سال، مشاهده شد که سن زیر  50سال و بالاي  50گروه زیر 
 )Remission(این گروه دارویی با میزان بهبودي سال در  50

  ). = 182/0P-value( ارتباط معناداري ندارد
وب موارد عود کرده و بهبود ـد مطلـدر مقایسه پیام

  نیافته گروه دارویی تفاوت معنا داري مشاهده 
  ). = 0550/0P- value( نشد

جنسیت  ،) = 094/0P-value(دو گروه از نظر سن 
)695/0P-value = (، میکروآدنوم / تعداد میکروآدنوم   
)150/0P-value = (بهبود نیافته /  ، تعداد موارد عود کرده
)295/0P-value =  ( و سطحGH اولیه )127/0P-value =  (

  ).1جدول ( تفاوت معناداري نداشتند
کاي اسکوار  دو گروه از نظر پیامد مطلوب طبق آزمون

  ). = 030/0P-value(اختلاف معناداري داشتند 
سه ماهه دو گروه جراحی و دارویی با  GHدر مقایسه 

برتري درمان جراحی  ،Paired Sample t Testآزمون 
  ). = 037/0P-value( دگردی مشاهده

طبق  ،دو گروه جراحی و دارویی 12ماه  GHدر مقایسه 
 اختلاف معناداري رویت نشد Paired sample t Testآزمون 

)558/0P-value = .(  
دو گروه جراحی و دارویی طبق  12ماه  IGF1مقایسه  در

  اختلاف معناداري رویت  Paired sample t Testآزمون 
  ). = 297/0P-value( نشد
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  گروه دو همگونی ررسیب ـ1 جدول

  گروه  معیار انحراف 2±  میانگین سن  M/F  ماکروآدنوم / میکروآدنوم  بهبود نیافته  /عود کرده  اولیه GHمیانگین 

 جراحی  246/10 ± 928/46 6/8 8/6 7/7  18824/26

 دارویی 826/12 ± 375/38 8/8 13/3 11/5  17143/21

127/0  295/0  15/0  69/0  094/0 
مقدار 
  احتمال

  
  
  
  
  

  

  دو گروه GHمقایسه ـ 1تصویر 
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  نرمال IGF1و  GHدرصد بیماران با  ـ2تصویر 

  
 گروه عود در دوموارد در پیامد مطلوب بروز  نمیزا

جراحی و دارویی جداگانه مقایسه شد که بصورت معناداري 
)007/0P-value =  (در پیامد مطلوب . به نفع جراحی بود

جراحی و دارویی جداگانه نیز در دو گروه  موارد  بهبود نیافته
 ) = 724/0P-value(تفاوت معناداري این بار مقایسه شد که 
  .مشاهده نگردید

  بحث
ن بیماري که با ترشح بیش از حد آکرومگالی به عنوا

 ،به علت آدنوم هیپوفیز است هورمون رشد که عمدتاً
 .شود شناخته می

ر در ـوارض سیستمیک بیماري همانند تغییـع
هاي  اريـرین و ناهنجـره، اختلالات اندوکـمشخصات چه

 ورمون رشدـهترشح بیش از حد ت ـقلبی عروقی به عل
(GH) فاکتور رشد شبه انسولین و (IGF1) اعتقاد . باشد می

داقل قابل ـبر این است که این اختلالات قابل برگشت یا ح
. باشند بهبود نسبی به وسیله نرمال شدن این دو هورمون می

روآدنوم ـروآدنوم اینتراسلار، ماکـدرمان خط اول براي میک
  ص عصبی ـم با وجود نقـغیر مهاجم و آدنوم مهاج

   9.جراحی است
ر مورد بیماران آکرومگالی عود کرده و مطالعات اندکی د
   17-10.شودبهبود نیافته یافت می
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در این مطالعه ما به مطالعه و بررسی پیامدهاي جراحی 
مجدد و درمان دارویی در بیماران آکرومگالی عود کرده و 

تعداد . ساله پرداختیم یک پیگیريبهبود نیافته با مدت 
توجه به شیوع کم  ها در مطالعه ما کم بود که با نمونه

علاوه بر  18.شود توجیه می )موارد% 2/0(آکرومگالی ریکارنت 
مورد  مرتبط با دقت کرایتریاي فرکانس عود تومور قویاً ،این

هر چه  .باشد می بهبود هورمونی استفاده جهت تعیین
  کوتاه بهبود هورمونیمیزان  ،تر باشد گیرانه کرایتریا سخت
خواهد کمتر  نیزمدت  د طولانیعواحتمال  مدت و متعاقباً

هاي مطالعه ما با مقالات گزارش  در ضمن تعداد نمونه 18.بود
چند نمونه از این مطالعات در ادامه (شده هم خوانی دارد 

 لی دارايآکرومگابیماران دچار  معمولاً). شودآورده می
ها در مطالعه ما تعداد میکروآدنوماما  3و2،ماکروآدنوم هستند

علت باشد که بیماران ما دان تواند ب می این است،ه بودبیشتر 
دقیق پس از  پیگیرياند که تحت  از میان افرادي انتخاب شده

اند به محض رویت توده جدید روش درمانی  جراحی اولیه بوده
فرصتی براي لذا شده است و  برایشان پیشنهاد و آغازدوم 

  .است داده نشدهرشد بیشتر تومور به سمت ماکروآدنوم 
در دانشگاه کالیفرنیا در سانفرانسیسکو  ویلسونو  راس
بیمار  214در یک سري از (رومگالیک ـبیمار آک 9 بر روي

ل جراحی مجدد انجام دادند که اکثر آنها ـعم )رومگالیکـآک
بیمار  3از میان این افراد در  .افته بودندـود نیـوارد بهبـم
   16.رسید ng/ml 5ر از ـبه کمت GH )واردـم% 33(

بیمار  224یک سري از  شفالبوش و همکاران
نفر جراحی  90 در میان آنها که ندگزارش دادرا آکرومگالیک 

نفر ترانس  10نفر ترانس اسفنوئید و  80(مجدد شدند 
  این موارد و% 28در  GH>  ng/ml5 ) کرانیال
OGTT >ng/ml  2  هاي  آنها رویت شد، اما داده% 18در

حتی با این  ،مشخص نشده است پیگیري آندقیق و زمان 
نویسندگان این مطالعه جراحی مجدد را در موارد  ،نتایج

به  Circumscribed Residual Tumorبهبود نیافته با 
   19.اند عنوان اولین قدم ذکر کرده

جراحی مجدد را به علت  محقق نیزچندین در مقابل 
   20و17و14و12.کنند کننده توصیه نمی نتایج مایوس
بهبودي به دنبال درمان جراحی اولیه در میزان 
% 50ها حدود و در ماکروآدنوم% 80ها حدود میکروآدنوم

  23-21.گزارش شده است

مجدد منجر به میزان درمان  ترانس اسفنوئیدالجراحی 
در بیماران آکرومگالی عود کرده و بهبود  درصدي 5/58

   24.شودساله می نیافته در زمان یک
% 57در مطالعه ما میزان بهبودي به دنبال جراحی مجدد 

میزان . خوانی دارد بود که با مطالعات قبلی انجام شده هم
تفاوت درصد در بهبودي و پیامد (بود % 64 نیز پیامد مطلوب

نرمال در تعریف پیامد  IGF1مطلوب به علت حذف مقوله 
  ).مطلوب است

 ACG (Acromegalyتوسط  آنالوگ سوماتواستاین
Consensus group) وAACE (American Association of 

Clinical Endocrinologists)  به عنوان خط اول درمان در
  :بیماران زیر توصیه شده است

  بیماران با ریسک جراحی بالا
بدون فشار ( بیماران با تومور و درگیري اکستراسلار - 

  و احتمال کم علاج با جراحی ) روي کیاسما
  ی که درمان دارویی را ترجیح بیماران - 

   23.دهندمی
درمان دارویی راه درمانی آینده جهت آکرومگالی عود  - 

  .کرده و بهبود نیافته است
به  )LA(با فرم تزریق ماهانه  آنالوگ سوماتواستاین

عنوان خط اول درمان دارویی در موارد آکرومگالی عود کرده 
نرمالیزاسیون % 67با  اکترئوتاید .باشد و بهبود نیافته می

IGF1  کافی  مهار% 57وGH  ثر ؤمبه عنوان یک درمان
   24.شود شناخته می

ت به سایر ـه ما نسبـایز کننده مطالعـنکته متم
روه دارویی همگی ـاران گـباشد که بیممطالعات این می
بودند که ام آر آي  ابل تشخیص درـداراي تومور ق

Amenable ارجح درمان به جراحی بود و به عنوان روش، 
اما این  ،جراحی مجدد به بیماران این گروه پیشنهاد شد

در این گروه  بیماران درمان دارویی را ترجیح دادند و نهایتاً
  .دارویی قرار گرفتند

در  ورمونیـود هـبهبروه دارویی ـدر مطالعه ما در گ
راد مشاهده شد، ـاف% 25وب در ـد مطلـراد و پیامـاف% 62

 .همخوانی دارد منتشر شدهات قبلی ـلعکه همگی با مطا
  پیامد مطلوب به صورت معناداري در گروه جراحی بیشتر 

  ). = 030/0P-value(بود 
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  گیري نتیجه
در موارد آکرومگالی حاضر، مطالعه نتایج  با توجه به

مونوهورمونال خالص غیر متاستاتیک عود کرده و بهبود 
ابل شناسایی و قابل که توده ق) عود کرده مخصوصاً( نیافته
در ) موجود جراحی ي]ها اپروچ[ر رویکردها از نظ(رسی ـدست

رسد انتخاب روش جراحی به  دارند به نظر می تصویربرداري
ابی بهتر باشد و این مطلب نیازمند بررسی ـعنوان روش انتخ
 پیگیريات داراي حجم نمونه بالاتر و دوره ـبیشتر با مطالع

  .بیشتر است
ه ترجیح بیمار درمان دارویی است و یا واردي کـدر م
پذیر  دسترسی به تومور امکان بوده یاراحی بالا ـریسک ج

 هاي سوماتواستاینآنالوگتوصیه به درمان دارویی با  ،نیست
کم بودن تعداد بیماران و کوتاه بودن مدت  .ام استـقابل انج

  .کید استأدودیت مطالعه ماست که لازم به تـري محـپیگی

  هاتمحدودی
   نگر بودن قسمتی از مطالعه با توجه به گذشته

هاي معمول مطالعات محدودیت ،)کوهورت تاریخی(
 .مطرح است...) ها و عدم ثبت و خطا در ثبت داده( نگر گذشته

ارجاع موارد ( تورش انتخاب با توجه به ریفرال بودن این مرکز
اوت تواند نمونه این مطالعه را متف مطرح است که می) پیچیده

با توجه به قیمت بالاي داروي  .کندآماري واقعی از جامعه 
بیماران انتخاب کننده این روش درمانی ممکن  ،ساندوستاتین

کننده  است رفاه مالی بیشتري داشته باشند که اثر مخدوش
از لحاظ سایکولوژیک در  در همگونی دو گروه دارد وبالقوه 

لت مشکلات مالی عه بیمارانی که به ناچار روش جراحی را ب
این فکر متصور شود که روش دیگر ممکن است اند  برگزیده

عدم  .بر جراحی برتري دارد )آنالوگ سوماتواستاتین(
عدم و  پیگیري گروه سوماتواستاتین به علت گرانی دارو

علت در ه جهت بررسی رشد آدنوم ب Volumetryانجام 
از  رنگ بیماران در قسمت گذشتهام آر آي  رس نبودنـدست
با توجه به نوع  .روند هاي دیگر به شمار میدودیتـمح

 ضمناً. استبوده زمان انجام مطالعه اندك ) وهورتـک(مطالعه 
 گفته شود کهاز ابتدا به بیماران به علل اخلاقی  هنگامی که

جراحی است ابی در کل به نظر درمان ـانتخدرمان مناسب 
الی در بیمار تواند سبب بروز سوگرایی احتم این مطلب می

شود و از نظر تئوریک ممکن است بر موفقیت درمان اثر  
  ).اثر روانی(بگذارد 

  تعارض منافع
نویسندگان این پایان نامه هیچ منافع مشترکی با شرکت 

  .ندارد نوارتیس

  تقدیر و تشکر
سپاس فراوان از سرکار خانم مهندس مهسا دلفاردي که 

  .نددر بحث آنالیز آماري کمک شایانی نمود
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Abstract: 
 

Comparison of the Outcome of Repeat Surgery versus Medical 
Treatment with Somatostatin Analogue in Persistent and 

Recurrent Cases of Acromegaly Referred to Pituitary Clinic of 
Sina Hospital between 2013 and 2018 

Dalfardi S. MD*, Peimaneh Heydarian. MD**, Karimi Yarandi K. MD***, Shirani M. MD **** 
Amirjamshidi A. MD***** 

(Received: 6 Jan 2021 Accepted: 30 March 2021) 

Introduction & Objective: A lot of data exists in the literature about de novo acromegaly and the 
results of treatment with somatostatin analogue (SSA) and primary surgery. However, in recurrent and 
persistent acromegaly researches are sparse. The main subject of current study is evaluation of surgery and 
treatment with SSA in recurrent and persistent acromegalic patients. 

Materials & Methods: In this historical cohort study, the target patients were the ones referred to 
pituitary clinic of Sina Hospital between 2013 and 2018. Two methods of repeat surgery (as preferred 
option) and medical treatment with SSA were advised to patients and the treatment was finally chosen 
according to the patient’s will. Visual field, pituitary MRI, basal GH, IGF1, OGTT were assessed in 
months 3, 6 and 12 of follow-up. Finally, the rate of favorable outcome (OGTT < 1 ng/ml, without any new 
visual field deficit and tumor regrowth) and remission (normal GH and normal IGF1) were separately 
assessed. 

Results: Of 14 patients collected in surgical group (6 microadenomas and 8 macroadenomas) 
remission was achieved in 57% (8 cases) and favorable outcome was found in 64% (9 patients). In 16 
patients of medical group remission was achieved in 62% (10 cases), while favorable outcome was seen in 
25% (4 patients). 

Conclusions: It seems that in pure monohormonal non-metastatic recurrent acromegaly with a 
resectable and accessible mass in imaging the preferred approach can be surgery. In high risk patients and 
in cases who prefer medical therapy or cases with unresectable mass medical treatment with SSA can be 
advised. 

Key Words: Acromegaly, Somatostatin Analogue, Repeat surgery, Adenoma, Pituitary 
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