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Acromegaly is a chronic disorder caused by excessive growth hormone (GH) secretion. In most cases, the excess GH originates 

from GH-producing pituitary adenomas. Surgery is the preferred first-line treatment for patients with acromegaly, but medical man-

agement is considered when the disease persists after surgery or in cases where patients refuse surgery or are poor candidates 

for surgery. Somatostatin analogues are commonly used to treat acromegaly. The Korean Endocrine Society and the Korean 

Neuroendocrine Study Group have developed a position statement for the use of somatostatin analogues in the medical treatment of 

acromegaly. This position statement is based on evidence from the current literature and expert opinions. In the case of discrep-

ancies among expert opinions, the experts voted to determine the recommended approach.  (Korean J Med 2019;94:485-494)
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서 론

말단비대증은 성장호르몬의 과다 분비가 원인인 질환으

로 약 95%의 환자에서 성장호르몬 분비성 뇌하수체 종양으

로 인해 발생하는 것으로 알려져 있다[1]. 인구 100만 명당 

연간 발병률이 3.3명, 유병률이 40-130명으로 추정되는 희귀 

질환이며[2], 우리나라의 경우 2007년 기준으로 인구 100만 

명당 연간 발생률 3.9명, 유병률은 100만 명당 27.9명으로 보

고되었다[3]. 성장호르몬을 과다하게 분비하는 뇌하수체 종

양에 의한 말단비대증 환자에서 일차적인 치료는 수술이

며[4], 경접형골동 선종제거술을 통해 뇌하수체 종양을 제거

한다. 그러나 종양의 크기, 침습 범위 및 수술을 시행하는 신경

외과 의사의 숙련도 등에 따라 수술적 치료의 성공률이 달라

진다[5-8]. 뇌하수체 미세선종의 경우 약 70%의 환자에서 수술

적 치료를 통하여 성장호르몬 및 인슐린양 성장인자(insulin-like 

growth factor-1, IGF-1)를 정상 범위로 유지할 수 있으나[9], 

거대선종은 50% 정도에서만 이러한 치료 효과를 기대할 수 

있다[10]. 말단비대증은 일반적으로 응급 질환의 범주에는 

속하지 않으므로 수술 3개월 후 75 g 경구 당부하 검사를 시

행하여 성장호르몬이 1 μg/L 이하로 억제되지 않는 경우 잔

여 종양이 있음을 확인할 수 있어 내과적 치료를 시작할 수 

있다[4]. 말단비대증의 내과적 치료에는 소마토스타틴 유사

체(octreotide, lanreotide, pasireotide), 성장호르몬 수용체 길항

제(pegvisomant), 경구용 도파민 작용제(cabergoline) 등이 사

용된다. 이러한 말단비대증의 치료 목표는 종양 크기를 감소

시키고 성장호르몬 및 IGF-1을 최대한 정상 수준으로 유지

하는 것이다[1]. 만일 수술적 치료가 불가능한 경우에는 약

물 치료를 일차적으로 고려할 수 있다[1]. 

대한내분비학회는 2011년 말단비대증에 대한 진료 가이

드라인을 제작한 바 있으며 이후 내과적 치료 증례 및 관련 

연구가 많아지고 보험 급여 관련 문제점 및 이에 대한 개선 

요구가 늘어나면서 새로운 치료 권고안이 필요하여 2017년 
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대한내분비학회 보험위원회에서는 소마토스타틴 유사체를 

사용하는 내과적 치료에 대한 권고안 제작을 결정하였다. 이

에 관련 문헌 검색 및 이메일 등을 통한 토론을 진행함과 동

시에 대한내분비학회, 대한신경내분비연구회 그리고 대한신

경외과학회 소속 전문가들에게 의견 수렴을 위한 회의 참석

을 요청한 바 있다. 2017년 11월 28일 진행된 회의에서 참석

한 전문가를 중심으로 합의된 의견을 바탕으로 본 권고안을 

작성하였으며 근거가 확실치 않은 일부 내용에 대해서는 전

문가 의견으로 구성하였다. 전문가들 간의 이견이 있는 내용

에 대해서는 투표를 통하여 다수 의견으로 권고안을 확정하

였다. 본 권고안은 많은 의료진들이 진료에 참고할 수 있도

록 논문으로 게재된 바 있다[11]. 근거 수준은 이전 논문에서 

기술한 방법 그대로 하였다[11].

본 론

 

소마토스타틴 및 소마토스타틴 수용체

일반적으로 뇌하수체 전엽에서 분비되는 성장호르몬은 

시상하부에서 분비되는 소마토스타틴에 의해 억제된다[12]. 

소마토스타틴은 시상하부 이외에 소화기관에서도 분비되는

데, 14개의 아미노산으로 구성된 SST14는 시상하부에서, 28개

의 아미노산으로 구성된 SST28은 소장의 δ (델타) 세포에서 

분비된다[13]. 소마토스타틴은 세포막에 위치한 소마토스타

틴 수용체(somatostatin receptor, SSTR)에 결합하여 뇌하수체, 

췌장, 위장관 및 담낭에서의 호르몬 분비 억제 효과를 보이

며 지금까지 총 다섯 종류의 아형이 확인되었다[13]. 그중에

서 성장호르몬 분비성 뇌하수체 종양 세포에는 주로 2형

(SSTR2, > 95%) 및 5형 수용체(SSTR5, > 85%)가 발현한

다[14]. 2형 및 5형 외에도 3형(SSTR3)과 1형(SSTR1)이 각각 

40% 정도에서 발현되고 4형(SSTR4)은 뇌하수체 종양 세포

에서는 거의 발현하지 않는 것으로 보고되었다[15]. SSTR은 

이외에도 중추신경계, 위장관, 염증 및 면역세포와 다른 내

분비 장기를 구성하는 세포에서의 발현이 확인되었다[16]. 

소마토스타틴 유사체

체내에서 분비되는 내인성 소마토스타틴은 반감기가 3-5분 

정도로 매우 짧다. 따라서 이를 치료제로 사용하기 위해서는 

지속적인 정맥 주사를 필요로 하고 주입 이후의 성장호르몬, 

인슐린 및 글루카곤 등의 분비의 반동현상(rebound secretion)

도 나타날 수 있어 직접 사용에는 제한이 있다[17]. 이러한 

단점을 보완하여 반감기를 연장시킨 octreotide 및 lanreotide 

등의 소마토스타틴 유사체가 개발되었다[18,19]. 두 약제 모

두 소마토스타틴의 기능에 중요한 역할을 하는 β-turn (7-10번 

아미노산 사슬) 및 3번과 14번 아미노산(cysteine)을 연결하

는 disulfide bond를 유지하면서 동시에 반감기가 연장되도록 

개발되었다[13]. 

Octreotide는 cyclic octapeptide의 형태로 피하 또는 정맥으로 

투여하며 주로 SSTR2에 대한 결합력이 내인성 소마토스타틴

에 비하여 45배 이상 강한 것으로 알려져 있다(Kd = 0.4 pM). 

초기 용량은 100-250 ug을 8시간 간격으로 투여하며 최대 하루 

1.5 mg까지 사용할 수 있다[20]. 최대 약물 혈중 농도는 투여 

40분 후에 도달하며 반감기는 약 2시간이다[1]. Octreotide는 

내인성 소마토스타틴보다는 약물의 반감기가 길어졌으나 여

전히 하루에 여러 차례 투여해야 하는 단점이 있어, 체내에서 

분해되는 glucose polymer에 둘러싸인 미세입자(microsphere) 

및 diluent (carboxymethylcellulose sodium, mannitol, water)를 

octreotide와 혼합한 형태의 octreotide long-acting release (LAR)

가 개발되었다[13]. Octreotide LAR은 근육 주사의 형태로 투여

하며 최대 약물 혈중 농도는 투여 후 최초 1시간 내에 최대 

농도에 도달한다. 이는 약물 운반체 역할을 하는 미세입자에 

흡착된 약제로 인한 것으로 알려져 있다[21]. 이후 12시간 동안 

감소하여 약 7일 동안 유지되고 다시 증가하여 14일째에 최대 

농도에 도달하는 두 개의 단계(biphasic manner)를 거친다[22]. 

이후 농도는 35-60일 정도 유지되고 점차 감소하며 이러한 

특성을 반영하여 octreotide LAR는 4주 간격으로 투여하고 3회 

투여 후 혈중 농도가 안정적으로 유지된다[21]. 

Lanreotide sustained-release는 체내에서 분해되는 lactide/ 

glycolide copolymer 형태로 개발되어 SSTR2에 높은 결합력을 

보이고 약 5일 정도의 반감기를 가지면서 7-14일 간격으로 

근육 주사로 투여하는 약물이다[1]. 이후 점액형태의 과포화

된 수용화 용액이 사전에 충전된 형태(prefilled)인 lanreotide 

Autogel (ATG)이 개발되어 투여 기간이 4주 이상으로 연장

되었고 심부 피하주사의 형태로 사용한다[23]. 반감기는 약 

23-29일이며 4회 투여 후 혈중 농도가 안정적으로 유지된

다[1]. 

성장호르몬 분비성 뇌하수체 종양에서 SSTR2 이외에도 

SSTR5의 발현이 유사한 수준으로 관찰되고 SSTR5의 발현 

정도와 질환 활성도 사이의 유의한 관련성이 있음이 보고되었
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다[24,25]. 이를 근거로 SSTR5 및 다른 SSTR 아형에 대한 결합

력을 높인 pasireotide가 개발되었다. Pasireotide는 cyclo-

hexapeptide 형태로 1047 Da의 분자량을 가지며([2-aminoethyl] 

aminocarbonyloxy)-L-proline, phenylglycine 및 tyrosine (benzyl)

의 구조로 이루어져 있다[26]. Octreotide 및 lanreotide와 비교하

여 SSTR5, SSTR1 및 SSTR3에 각각 40배, 30배 및 5배 이상 

그리고 SSTR2에 대해서는 약 2.5배 정도 낮은 결합력을 가지고 

있다[27]. 이후 octreotide LAR와 유사한 polymer를 사용하여 

투여 간격을 연장한 pasireotide LAR이 개발되었다[13]. 

Pasireotide LAR은 최초 투여 후 약 24시간이 지난 시점에서 

첫 번째 혈중 최고 농도를 보이고 이후 7일째까지 감소하다 

다시 증가하여 21일째에서 두 번째 혈중 최고 농도를 보이는 

약물 역동학을 가진다[28]. Octreotide LAR와 유사하게 4주 간

격으로 투여 시 3회 투여 후 혈중 농도가 안정적으로 유지되는 

것으로 알려져 있다[28].

이들 소마토스타틴 유사체들은 SSTR에 결합하여 뇌하수

체에서의 성장호르몬 분비 및 성장호르몬 분비 세포의 분열

을 억제하고, 간에서 IGF-1의 생성을 억제하는 효과를 가진

다[1,29]. 또한 이들 약제 사용을 통하여 종양 크기의 감소도 

기대할 수 있으며 뇌하수체 전엽 세포 내 ZAC1 단백질 발현 

유도를 통한 세포자멸[13], octreotide 사용 후 Ki67 index의 

감소 및 이를 통한 성장호르몬 분비성 뇌하수체 종양의 세포 

주기 감소[30] 등이 종양 크기 감소의 기전으로 제시되었다. 

30여 년 전 octreotide를 말단비대증 환자에게 사용하여 증상 

및 성장호르몬 및 IGF-1의 정상화를 확인한 증례[31]가 처음 

보고된 이후 두 약제를 사용한 말단비대증 환자의 치료 효과

는 연구 조건에 따라 다양한 결과를 보이고 있다. Octreotide 

LAR는 일반적인 용량(20-30 mg/month)으로 사용 시 IGF-1은 

38-85%, 성장호르몬(< 2.5 μg/L)은 33-75%의 환자에서 정상 

범위로 개선됨이 보고되고 있고[32], lanreotide ATG의 경우 

IGF-1은 39-80%, 성장호르몬은 38-80%의 환자에서 정상 범

위로 개선됨이 보고되고 있다[33]. 또한 octreotide LAR를 

48주간 사용 시 약 75%의 환자에서 종양 크기의 유의한 감

소(> 20%)가 관찰되었고[34], lanreotide ATG은 12주 사용 후 

54%의 환자에서 유의한 수준의 종양 크기 감소가 확인되었

다[35]. Lanreotide ATG은 국내 환자를 대상으로 하여 후향적

으로 분석한 연구 결과에서도 6-12개월간의 치료 후 성장호

르몬 및 IGF-1의 유의한 감소를 확인하였다[36]. Pasireotide 

LAR는 내과적 치료의 과거력이 없는 말단비대증 환자를 대

상으로 12개월의 기간 동안 진행한 연구에서 octreotide LAR 

사용군에 비하여 치료 목표(성장호르몬 2.5 μg/L 이하 억제 

그리고 정상 범위 내의 IGF-1)를 달성한 환자의 비율이 유의

하게 높았다(31.3% vs. 19.2%) [37]. 이전에 외과적 수술을 시

행받은 환자만을 대상으로 시행한 하위분석에서도 유사한 

결과가 확인되었다[37]. 치료 목표를 달성한 환자들을 대상

으로 12개월간 추가로 사용기간을 연장한 연구에서도 pasir-

eotide LAR를 유지한 환자들 중 48.6% 그리고 octreotide LAR

를 계속 사용한 환자의 45.7%에서 치료 효과가 그대로 유지

되었다[38]. 또한 치료 목표를 달성하지 못한 환자들을 대상

으로 약제 교차변경 후 26개월까지의 결과를 분석한 결과에

서도 octreotide LAR에서 pasireotide LAR로 변경한 경우, 

17.3%의 환자에서 치료 목표를 달성하였으나 pasireotide 

LAR에서 octreotide LAR로 변경한 환자군에서는 치료 목표

를 달성한 환자가 없었다[39]. 이에 더하여 기존의 octreotide 

및 lanreotide 사용 시 치료 효과를 보이지 않은 환자군을 대

상으로 pasireotide LAR로 변경 또는 기존 약제를 유지한 환

자들의 치료 성적을 비교한 pasireotide versus continued treat-

ment with octreotide or lanreotide in patients with inadequately 

controlled acromegaly 연구[40]를 통하여 pasireotide LAR 60 mg/

4주로 변경한 환자의 약 20%에서 치료 목표를 추가로 달성

하였음을 확인하였다. 

소마토스타틴 유사체 사용 시 최초 용량 및 증감

Octreotide LAR의 최초 용량은 20 mg이며 4주 간격으로 

근육주사의 형태로 투여한다. 최초 3개월간 사용 후에도 성장호

르몬이 2.5 μg/L 이하로 억제되지 않을 경우, 용량을 30 mg/4주

로 증량할 수 있고 같은 방식으로 최대 40 mg/4주까지 증량

할 수 있다(Fig. 1). 최근 말단비대증 환자의 치료에서 성장호

르몬이 1.0 μg/L 이하로 억제될 경우, 환자들의 향후 사망률

을 일반인 수준으로 개선할 수 있다는 보고가 나오고 있으

나[41], 현재 사용 중인 성장호르몬 측정 키트의 정확도 및 

표준화가 충분히 확립되지 않아 본 권고안에서는 약제 증량 

및 변경 등의 기준이 되는 성장호르몬 농도를 2.5 μg/L로 기

술하였다. 또한 IGF-1 단독으로 말단비대증의 진단 또는 질

환 활성도 및 성장호르몬 과다분비 상태 등을 평가함은 권고

되지 않고[42,43], 한국인에서의 연령대별 IGF-1 정상 범위에 

대한 자료 부족 및 질환 이외의 다양한 외부 요인들에 의해 

IGF-1의 분비량이 영향을 받을 수 있다는 점[42]을 고려하여 

본 권고안에서는 약제 증량 및 약제 변경 등의 기준에 IGF-1
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Figure 1. Initial dose and up-/down-titration of octreotide LAR and ATG in patients with acromegaly. SSA, somatostatin analogues; OCT, 
octreotide; LAR, long-acting release; LAN, lanreotide; GH, growth hormone; ATG, lanreotide Autogel; mo, months.

을 포함하지 않았다. 향후 관련 연구 자료가 축적되면 권고

안 개정 시 IGF-1도 고려 기준에 포함할 예정이다. Octreotide 

LAR를 20 mg/4주 용량으로 3개월 이상 사용하여 성장호르

몬 농도가 지속적으로 1 μg/L 이하로 측정되고 가역적인 말

단비대증 징후 및 증상의 대부분이 소실되었다면 10 mg/4주

로 감량할 수 있다. 약제 사용 중에는 성장호르몬 등의 생화

학적 지표, 임상징후 및 증상들을 세심하게 정기적으로 관찰

해야 한다(expert opinion).

Lanreotide ATG는 최초 용량으로 60 mg, 90 mg, 120 mg 

중에서 진료의사의 판단에 따라 용량을 선택하여 4주 간격

으로 심부 피하 주사의 형태로 투여할 수 있다. 60 mg/4주 

또는 90 mg/4주 투여로 3개월간 사용 후에도 성장호르몬이 

2.5 μg/L 이하로 억제되지 않는다면 투여 용량을 점진적으로 

증량하여, 최대 120 mg/4주까지 증량하여 사용할 수 있다

(Fig. 1). 성장호르몬이 정상 범위 내에서 지속적으로 유지될 

경우, 용량을 최소 60 mg/4주까지 줄일 수 있고 120 mg으로 

투여 간격을 6-8주까지 연장하여 투여할 수 있다(자세한 내

용은 아래 해당 문단 참조). 용량 변화 없이 지속적으로 투여

하는 경우, 정기적으로 성장호르몬을 측정한다(expert opin-

ion). Pasireotide LAR의 경우 최초 용량은 40 mg/4주이며 최

초 3개월 사용 후에도 성장호르몬의 억제가 관찰되지 않을 

경우 60 mg/4주로 증량하여 사용할 수 있다.

사용 중인 소마토스타틴 유사체의 변경

말단비대증 환자의 내과적 치료에 있어 octreotide LAR와 

lanreotide ATG의 치료 효과를 직접 비교한 대규모 임상 연구

는 없다. 그러나 다수의 소규모 연구를 통하여 두 약제는 종

양 크기 감소 및 성장호르몬 등의 생화학적 지표의 개선에서 

유사한 효과를 가지고 있음이 확인되었다[44]. Andries 등[45]

은 octreotide LAR 10 mg과 lanreotide ATG 60 mg을, octreo-

tide LAR 20 mg과 lanreotide ATG 90 mg을, octreotide LAR 

30 mg과 lanreotide ATG 120 mg을 교차 투여하여 두 약제가 

말단비대증 환자의 성장호르몬 및 IGF-1 수치 감소 및 임상 

증상 개선에 거의 동등한 효과를 나타냄을 보고한 바 있다. 

또한 같은 연구[45]에서 두 가지 약제 모두에서 공통되게 나

타나는 부작용은 없는 것으로 나타나, 치료 목표 달성에 실

패하였거나 부작용이 있는 경우 octreotide LAR와 lanreotide 

ATG 간의 약물 변경이 도움이 될 수 있을 것으로 생각된다. 

한국인 환자를 대상으로 후향적으로 분석한 연구에서도 두 

약제의 효과는 유의한 차이를 보이지 않았다[46].

환자의 생화학적 지표 및 부작용 개선을 위한 다른 소마

토스타틴 유사체로의 약물 변경 시에는 새롭게 처방하는 약

제의 최초 용량으로 변경하여 처방한다. Octreotide LAR에서 

lanreotide ATG로 약물을 변경하는 경우, 기존에 치료하던 

octreotide LAR의 용량과는 무관하게 진료 의사의 판단에 따

라 lanreotide 60 mg, 90 mg 혹은 120 mg으로 변경하여 처방
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할 수 있다. Lanreotide ATG에서 octreotide LAR로 약물을 변

경하는 경우에는 octreotide LAR의 초기 용량인 20 mg/4주로 

우선 변경한다. 약제 변경 후에는 최소 3개월간 처방을 유지

하면서 치료 반응 평가를 위하여 성장호르몬을 정기적으로 

측정하며 성장 호르몬이 2.5 μg/L 이하로 억제되지 않는다면 

약제의 증량이 가능하다(expert opinion). Octreotide LAR 또

는 lanreotide ATG의 최대 용량을 사용한 최소 6개월 이상 치

료에도 불구하고 성장호르몬이 효과적으로 억제되지 않을 

경우 pasireotide LAR로 변경하여 사용할 수 있다. 

Lanreotide ATG의 투여 간격 연장(extended dose interval, 

EDI)

2014년 미국내분비학회에서 발표한 말단비대증 진료 지

침에서는 저용량의 소마토스타틴 유도체에서 치료 반응이 

좋을 경우 투여 간격의 연장이 가능한 것으로 기술되어 있

다[4,47]. The lanreotide extended ATG duration 연구[48]를 통

하여 octreotide LAR 10 mg 혹은 20 mg을 4주 간격으로 투여 

받으면서 성장호르몬이 안정적으로 유지되고 있는 환자군을 

lanreotide ATG 120 mg/4주로 변경하여 6개월간 우선 투여하

고 이후 치료 성적에 따라 6주 혹은 8주 간격으로 투여 기간

을 연장한 결과 이전 octreotide LAR 사용 시와 동등한 수준

의 치료 효과가 유지됨을 입증하였다. 또한 투여 간격의 연

장이 환자의 주사 횟수 감소 및 이에 따른 치료비 감소로 이

어져 환자의 약물 선호도에도 긍정적인 영향을 주었다[48]. 

폴란드에서 다기관 관찰연구로 진행되었던 Lanro 연구[49]

에서는 4주 간격으로 lanreotide ATG 120 mg을 투여받던 환

자를 대상으로 투여 간격을 8주까지 연장하였을 경우 치료

비와 관련한 경제적 부담을 줄일 수 있음을 확인하였다. 이

러한 근거들을 바탕으로 말단비대증의 내과적 치료에 있어 

lanreotide ATG는 약제의 EDI가 승인된 유일한 소마토스타

틴 유사체이다[48].

따라서 octreotide LAR 또는 lanreotide ATG을 3개월 이상 

사용하여 성장호르몬(< 2.5 μg/L) 및 임상적 증상 등이 충분

히 잘 조절되는 환자의 경우 이전에 사용하였던 소마토스타

틴 유사체의 용량과 상관없이 lanreotide ATG 120 mg으로 변

경하여 8주까지 투여 간격을 연장할 수 있다(expert opinion). 

투여 간격을 연장하는 경우에도 증상 조절 여부 및 성장호르

몬 등의 생화학적 지표에 대한 정기적인 평가가 필요하다. 

수술 전 소마토스타틴 유사체의 사용

Preoperative octreotide treatment of acromegaly 연구[50]에

서 수술 전 octreotide LAR 치료를 받은 군과 바로 수술적 치

료를 시행받은 군을 3개월간 비교 관찰한 결과, 거대선종을 

가진 환자의 경우 수술 전 octreotide LAR를 사용한 군에서 

수술적 치료를 바로 시행받은 환자군에 비하여 IGF-1의 개

선효과가 유의하게 높음을 보고하였다. 그러나 이들 환자를 

5년간 추적 관찰한 후속 연구에서 유의한 수준의 차이가 유

지되지 않았음을 확인하였다[51]. 이러한 근거들을 바탕으로 

2014년 미국내분비학회 진료 지침에서는 말단비대증 환자의 

치료에 있어 수술 전 소마토스타틴 유사체의 일반적인 사용

은 권고하지 않고 있다[4]. 다만 수술적 치료가 불가능하거

나, 환자가 거부하는 경우에는 약물 치료를 일차적으로 고려

할 수 있다[1]. 

소마토스타틴 유사체 사용 기간 중의 특수 상황

소마토스타틴 유사체의 부작용은 췌장 및 위장관에서의 

펩타이드 분비 및 연동 운동 억제와 관련이 있는 것으로 알

려져 있다. 오심, 설사, 복통, 위장관마비, 담즙 찌꺼기, 담낭 

결석 등이 발생할 수 있으며 대부분 경미하고 약제를 중단하

거나 용량 감량 시 완화된다[17]. 소수의 환자에서 서맥이 발

생하였다는 보고도 있다[20]. Octreotide 또는 lanreotide의 경

우 이들 약제의 주요 결합 수용체인 SSTR2가 췌장의 알파세

포에서 발현되는 것으로 보고되었으며[52], 베타세포에서의 

인슐린 분비에는 큰 영향을 가지지 않는다. 따라서 혈당 조

절 상태가 악화되는 경우는 흔하지 않으며, 오히려 성장호르

몬 및 IGF-1의 과다 분비가 호전되면서 혈당 조절 상태가 개

선되는 경우가 많다[53,54]. 반면 기존 연구에서 octreotide 

LAR와 비교하여 pasireotide LAR를 사용하였던 환자군에서 

고혈당 발생 또는 당뇨병으로 이환되는 빈도가 높았다[37]. 

이는 pasireotide와 결합력이 높은SSTR5가 베타세포 및 glu-

cagon-like peptide (GLP-1)를 분비하는 세포에서도 발현하기 

때문으로 여겨지고 있다[17,55]. 다만 약제 사용 시 인슐린 

분비능은 저하되나 인슐린 감수성에는 큰 영향을 미치지 않

음이 보고되어[56], 고혈당 발생 시 일반적인 2형 당뇨병 치료

와 동일하게 metformin을 1차 치료제로 사용할 수 있고 이후 

dipeptidyl-peptidase-4 inhibitors 또는 GLP-1 receptor agonists 

등의 추가가 권고된다[57]. 
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과 관련해서는 약 50예의 증례가 보고된 바 있으며, 이들에게

서 태아 기형이 보고된 적은 없다[4]. 그러나 태반에 SSTR이 

발현하고 octreotide가 태반을 통과할 수 있음이 보고되어[58] 

태아의 발달에 소마토스타틴 유사체가 영향을 미칠 가능성은 

존재한다. 또한 속효성 octreotide 사용 시 자궁동맥의 혈류 

감소[58] 및 저용량의 octreotide LAR 사용 환자에서 자궁 내 

태아 발달 지연이 보고된 바 있다[59]. 결론적으로 임신과 관련

된 약제 안정성에 대한 자료가 부족하므로 소마토스타틴 유사

체를 사용하는 환자는 피임을 유지하고 임신을 희망할 경우 

약제 중단이 권고된다[4]. 오랜 기간에 걸쳐 질환이 진행하는 

말단비대증의 특성을 고려할 때 9-12개월간의 약물 치료 중단

이 추후 치료 결과에 큰 영향을 미칠 가능성은 높지 않다[4].

권고안 요약

말단비대증 환자에서 내과적 치료의 적응증 및 목표

말단비대증은 일반적으로 응급 질환의 범주에는 속하지 

않으므로 수술 3개월 후 75 g 경구 당부하 검사를 시행하여 

성장호르몬이 1 μg/L 이하로 억제되지 않는 경우, 잔여 종양

이 있음을 확인할 수 있어 내과적 치료를 시작할 수 있다. 

치료 목표는 종양 크기의 감소, 성장호르몬 및 성장호르몬양 

유사인자(IGF-1)의 정상화 및 임상 증상 및 징후의 개선이다

(근거수준 A).

소마토스타틴 유사체 사용 시 최초 용량 및 증감

1. LAR의 최초 용량은 20 mg이며 4주 간격으로 근육 주사

의 형태로 투여한다. 최초 3개월간 사용 후에도 성장호르몬

이 2.5 μg/L 이하로 억제되지 않을 경우, 용량을 30 mg/4주로 

증량할 수 있고 같은 방식으로 최대 40 mg/4주까지 증량할 

수 있다. 20 mg/4주 용량으로 3개월 이상 사용하여 성장 호

르몬 농도가 지속적으로 1 μg/L 이하로 측정되고 가역적인 

말단비대증 징후 및 증상의 대부분이 소실되었다면 10 mg/4주

로 감량할 수 있다(근거수준 B).

2. ATG는 최초 용량으로 60 mg, 90 mg, 120 mg 중에서 

진료의사의 판단에 따라 용량을 선택하여 4주 간격으로 심부 

피하 주사의 형태로 투여할 수 있다. 60 mg 또는 90 mg/4주 

투여로 3개월간 사용 후에도 성장호르몬이 2.5 μg/L 이하로 

억제되지 않는다면 투여 용량을 점진적으로 증량하여 최대 

120 mg/4주까지 증량하여 사용할 수 있다(근거수준 B).

3. Pasireotide LAR의 경우, 최초 용량은 40 mg/4주이며 최

초 3개월 사용 후에도 성장호르몬의 억제가 관찰되지 않을 

경우, 60 mg/4주로 증량하여 사용할 수 있다(근거수준 B).

사용 중인 소마토스타틴 유사체의 변경

1. 환자의 생화학적 지표 및 부작용 개선을 위하여 다른 

소마토스타틴 유사체로의 약물 변경 시에는 새롭게 처방하

는 소마토스타틴 유사체의 최초 용량으로 변경하여 처방한

다(근거수준 E).

2. Octreotide LAR에서 lanreotide ATG로 약물을 변경하는 

경우, 기존에 치료하던 octreotide LAR의 용량과는 무관하게 

진료 의사의 판단에 따라 lanreotide 60 mg, 90 mg 혹은 120 mg

으로 변경하여 처방할 수 있다. Lanreotide ATG에서 octreo-

tide LAR로 약물을 변경하는 경우에는 octreotide LAR의 초

기 용량인 20 mg/4주로 우선 변경한다(근거수준 E).

Lanreotide ATG의 EDI

Octreotide LAR 또는 lanreotide ATG를 3개월 이상 사용하

여 성장호르몬(< 2.5 μg/L) 및 임상적 증상 등이 충분히 잘 

조절되는 환자의 경우, 이전에 사용하였던 소마토스타틴 유

사체의 용량과 상관없이 lanreotide ATG 120 mg으로 변경하

여 8주까지 투여 간격을 연장할 수 있다(근거수준 C).

수술 전 소마토스타틴 유사체의 사용

말단비대증 환자의 치료에 있어 수술 전 소마토스타틴 유

사체의 일반적인 사용은 권고하지 않는다. 다만 수술적 치료

가 불가능하거나 환자가 거부하는 경우에는 약물 치료를 일

차적으로 고려할 수 있다(근거수준 A).

소마토스타틴 유사체 사용 기간 중의 특수 상황

1. Pasireotide LAR 등의 소마토스사틴 유사체 사용 시 발

생할 수 있는 고혈당의 1차 치료제는 메트포르민이며, di-

peptidyl-peptidase-4 억제제 및 glucagon-like peptide-1 유사체

도 사용할 수 있다(근거수준 E).

2. 소마토스타틴 유사체 사용 중에는 피임이 권고되며 임

신을 원할 경우, 약제 사용 중단이 권고된다(근거수준 E).

결 론

소마토스타틴 유사체는 말단비대증 환자의 내과적 치료 
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시 사용하는 약물로 수술 후 완치가 되지 않거나 환자가 수

술을 거부하는 경우 등에서 사용할 수 있다. 본 권고안은 말

단비대증 환자에서 소마토스타틴 유사체 사용에 관한 임상 

연구를 토대로 한 근거와 전문가의 합의된 의견을 바탕으로 

제정하였다. 다만 말단비대증의 특성 및 부족한 국내 자료 

등을 고려할 때 완벽한 권고안이라 할 수 없으므로 임상 현

장에서 의사결정은 진료를 수행하는 의료진의 결정이 본 권

고안의 내용보다 우선한다고 할 수 있다. 향후 객관적이고 

과학적인 국내 자료가 축적되면 이를 근거로 권고안의 추가 

보완 및 수정을 진행할 계획이다.

 

중심 단어: 말단비대증; 소마토스타틴 유사체; Octreotide; 

Lanreotide; Pasireotide
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