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RESUMO

Avaliamos as concentrações de GH, IGF-1 e IGFBP-3 em 10 pacientes
com acromegalia em atividade, antes e após tratamento com octreoti-
da subcutânea (OCT-sc) e LAR (OCT-LAR). Verificamos o valor preditivo
dos testes agudo e de curto prazo (após 21 dias) na resposta do GH e
IGF-1. As avaliações de médio prazo foram realizadas após 6 meses de
tratamento com cada formulação. Os valores de GH (µg/l; IFMA), nadir
de GH no oGTT e IGF-1 (µg/l; IRMA) pré-tratamento foram 13,9±6,3;
11,4±6,3; 717±107, respectivamente. Os tratamentos de 21 dias com OCT-
sc ou OCT-LAR reduziram os níveis de GH (2,9±1,1 e 4,4±1,2) e IGF-1
(491±80 e 512±80). Redução após 6 meses de tratamento foi similar com
as duas formulações: GH basal (2,8±0,9 e 1,9±0,5), nadir GH-GTT (1,6±0,4
e 1,6±0,5) e IGF-1 (583±107 e 515±83). A IGFBP-3 não foi bom parâmetro
para avaliação destes pacientes. O teste agudo não foi indicador da
ocorrência de efeitos colaterais. Os testes, agudo e de curto prazo,
foram capazes de predizer a resposta do GH ao tratamento crônico com
a OCT-sc e OCT-LAR. (Arq Bras Endocrinol Metab 2004;48/2:245-252)
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ABSTRACT

Usefulness of Subcutaneous or Long-Acting Octreotide as a Predictive
Test and in the Treatment of Acromegaly.
We evaluated GH, IGF-1 and IGFBP-3 concentrations in ten acromegal-
ic patients before and after treatment with subcutaneous octreotide
(OCT-sc) and long-acting octreotide (OCT-LAR). We also evaluated the
acute and short-period treatment (post 21 days) with octreotide as an
index to test tolerance and responsiveness to both formulations. Patients
were also evaluated after 6 months of treatment with each drug. Pre-
treatment fasting GH (µg/l; IFMA), GH nadir during oGTT and IGF-1 (µg/l;
IRMA) levels were 13.9±6.3; 11.4±6.3; 717±107, respectively. Fasting GH
and IGF-1 were reduced after short treatment with OCT-sc or OCT-LAR
(2.9±1.1 and 4.4±1.2; 491±80 and 512±80). All parameters were also
reduced after a six-month period with OCT-sc or OCT-LAR (2.8±0.9 and
1.9±0.5; 1.6±0.4 and 1.6±0.5; 583±107 and 515±83), respectively. The effi-
cacy of the two drugs was similar. IGFBP-3 was not a good parameter
during follow-up of these patients. The acute test with OCT-sc was not a
valuable index to predict tolerance, however, as well as the short-period
test, it could predict the long-term GH responsiveness to OCT. (Arq Bras
Endocrinol Metab 2004;48/2:245-252)
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AACROMEGALIA É UMA DOENÇA crônica com manifestações clínicas
insidiosas e progressivas. As taxas de morbidade e mortalidade,

secundárias às complicações cardiovasculares, metabólicas e respiratórias,
estão significativamente aumentadas em pacientes com acromegalia em

artigo original

A Utilização da Octreotida Subcutânea ou
LAR Como Teste Preditivo e no Tratamento
da Acromegalia

Fernanda P.B. Halah
Lucila L.K. Elias

Carlos E. Martinelli Jr.
Margaret Castro

Ayrton C. Moreira

Divisão de Endocrinologia e
Metabologia, Departamento de

Clínica Médica, Departamento de
Puericultura e Pediatria, 

Faculdade de Medicina de
Ribeirão Preto – USP, 

Ribeirão Preto, SP.

Recebido em 19/08/03
Revisado em 22/12/03

Aceito em 23/12/03



Tratamento da Acromegalia Com Octreotida
Halah et al.

246 Arq Bras Endocrinol Metab vol 48 nº 2 Abril 2004

atividade. Alguns estudos mostraram correlação signi-
ficativa entre concentrações de GH e aumento da mor-
talidade na acromegalia (1-4). Por outro lado, nos
pacientes em que se obteve controle das concentrações
de GH, a mortalidade foi semelhante ao restante da
população (5,6). Portanto, evidências epidemiológicas
reforçam a necessidade de um tratamento efetivo nos
pacientes acromegálicos com o objetivo de atingir
níveis séricos seguros de GH e IGF-1.

A primeira opção terapêutica na acromegalia é a
cirurgia transesfenoidal. Entretanto, nos pacientes com
macroadenomas, a cura é obtida em apenas 50% dos
casos (7,8). Nos casos não curados pela cirurgia, torna-
se necessário um tratamento complementar e, como os
efeitos da radioterapia são alcançados lentamente, os
análogos da somatostatina constituem uma opção te-
rapêutica eficaz para o tratamento da acromegalia (9-
11). Os estudos com um dos análogos da somatostati-
na, a octreotida, mostraram redução efetiva dos níveis
de GH, com poucos efeitos colaterais (10,12,13). A
octreotida na formulação subcutânea (OCT-sc) apre-
senta o inconveniente de 3 aplicações diárias, gerando
grande incômodo aos pacientes e dificuldade na aderên-
cia ao tratamento. Estudos com a octreotida de longa
ação (OCT-LAR, long acting release) mostraram eficácia
semelhante na supressão do GH em relação à OCT-sc,
porém com maior comodidade posológica (14-16).

Os relatos de estudos sistematizados com o uso
da octreotida no Brasil são incipientes. Assim, o obje-
tivo do presente estudo foi avaliar as concentrações
séricas de GH, correlacionando-as com as concen-
trações de IGF-1 e IGFBP-3 em pacientes com
acromegalia em atividade antes e após tratamento com
a OCT-sc e OCT-LAR. Um segundo objetivo foi ve-
rificar o valor preditivo dos testes agudo e de curto
prazo com a octreotida na resposta do GH aos dois
esquemas terapêuticos.

MATERIAIS E MÉTODOS

Casuística
Foram selecionados 10 pacientes (4 mulheres, 6
homens, idades entre 25 e 64 anos, 41 ± 13 anos)
com diagnóstico de acromegalia em atividade (ta-
bela 1). Todos os pacientes foram tratados previa-
mente por cirurgia somente, ou cirurgia e radio-
terapia e eram seguidos no Ambulatório de Endo-
crinologia do Hospital das Clínicas da Faculdade de
Medicina de Ribeirão Preto da Universidade de São
Paulo (HCFMRP-USP). A atividade da doença foi
confirmada por concentrações séricas de GH com
nadir superior a 1,0µg/l após oGTT (Teste de to-
lerância oral com 75g de glicose) e por concen-
trações séricas de IGF-1 elevadas para idade e sexo
(8,17). O protocolo de pesquisa foi aprovado pela
Comissão de Normas Éticas e Regulamentares do
HCFMRP-USP.

Protocolo de estudo

Teste agudo com octreotida sc
Antes do tratamento, após jejum de 8 horas, os pa-
cientes foram submetidos a um teste agudo com inje-
ção de octreotida 100µg sc (Sandostatin®, Novartis
Pharma AG, Suíça). Amostras de sangue foram obtidas
para determinação de IGF-1 e IGFBP-3 no tempo
zero e de GH nos tempos -15 min, zero, 1h, 2h, 3h,
4h, 5h e 6h.

Avaliações de curto prazo com octreotida sc e
octreotida-LAR
Após o teste agudo, os pacientes foram submetidos ao
teste de curto prazo com OCT-sc e OCT-LAR. Os
pacientes receberam octreotida 100µg sc, a cada 8
horas, por 21 dias, quando amostras de sangue basais

Tabela 1. Características dos pacientes com diagnóstico de acromegalia em atividade após te-
rapêutica prévia (C = cirurgia transesfenoidal; R = radioterapia).

Paciente Idade Sexo Tratamento GH basal Nadir GH IGF-I (µg/l)
(anos) Prévio (µg/l) oGTT (µg/l)

01 44 M C 2,0 1,7 545
02 25 M C + R 69,8 67,3 1520
03 48 M C + R 9,8 7.4 600
04 46 F C + R 7,0 3,7 600
05 32 M C 8,1 3,5 660
06 35 F C + R 4,4 3,1 410
07 25 F C 15,0 13,5 580
08 64 F C 2,6 1,8 590
09 39 M C 7,4 4,7 1130
10 60 M C 13,0 7,6 535

Valores normais de IGF-1 (µg/l). 25-30 anos: masculino (M) 119-476 e feminino (F) 96-502; 30-40 anos:
F/M 100-494; 40-50 anos: F/M 101-303; 50-70 anos: F/M 78-258.
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foram coletadas entre 0800h e 0830h (cerca de 9
horas após a última injeção), seguidas da adminis-
tração de 100µg de octreotida via sc e coletas de
sangue a cada hora por 6h. Após 14 dias sem uso de
medicação (washout), amostras basais foram coletadas
entre 0800h e 0830h para as dosagens de GH, IGF-
1 e IGFBP-3. A seguir, aplicou-se octreotida-LAR
20mg por via intramuscular e, após 21 dias, amostras
de sangue foram coletadas a partir das 0800h, a cada
hora, por um período de 6 horas.

Avaliação de médio prazo com octreotida sc e
octerotida-LAR
Os pacientes foram tratados com OCT-sc na dose
de 100µg a cada 8 horas durante seis meses, quan-
do foram reavaliados. Amostras sangüíneas foram
coletadas às 0830h, em jejum, para determinações
de GH, IGF-1 e IGFBP-3 basais e de GH após
oGTT. Após 14 dias sem medicação, os pacientes
foram tratados com octreotida-LAR, com doses
mensais de 20 a 30mg IM e foram reavaliados após
6 meses. Amostras sangüíneas foram coletadas às
0830h, em jejum, para determinações de GH, IGF-
1 e IGFBP-3 basais e de GH após oGTT. Foram
realizadas ultra-sonografias de vias biliares a cada
seis meses.

Dosagens hormonais
O GH sérico foi determinado por ensaio imunoflu-
orométrico (18). Os coeficientes de variação (cv)
intra e entre-ensaios foram, respectivamente, 2,8% e
13%, e a dose mínima detectável foi de 0,06µg/l. As
concentrações séricas de IGF-1 e IGFBP-3 foram
determinadas por ensaio imunorradiométrico (Diag-
nostic Systems Laboratories, USA). O cv intra e entre-
ensaios e a dose mínima detectável foram, respecti-
vamente, 3,5%; 7,0% e 0,8µg/l para o ensaio do
IGF-1 e 2,2%; 6,1% e 320µg/l para o ensaio da
IGFBP-3.

Análise estatística
Os resultados foram apresentados como média±erro
padrão da média. Os valores de IGF-1 foram também
expressos em porcentagem do limite superior do inter-
valo normal para a idade e sexo (% ULNR, upper limit
of normal range; normal <100% ULNR). Na análise
estatística utilizou-se o programa Graph Pad Prism
Software (San Diego, California, USA), empregando-
se o teste pareado de Wilcoxon; a análise de variância
de Friedman e a correlação de Spearman. O grau de
significância adotado foi de 5% (p< 0,05).

RESULTADOS

Teste agudo com octreotida sc
A tabela 1 apresenta as características clínicas e bio-
químicas individuais dos pacientes deste estudo. Antes
de qualquer tratamento, as concentrações séricas de GH
basal (X±EPM) foram de 13,9±6,3µg/l; nadir de GH
após oGTT de 11,4±6,3µg/l; IGF-1 de 717±107µg/l
e IGFBP-3 de 4670±318µg/l (tabela 2). Houve
redução (p< 0,01) nas concentrações de GH durante o
teste agudo com OCT-sc nos diferentes tempos estuda-
dos (figura 1a). Utilizando-se como valor basal a média
dos valores de GH nos tempos –15 min e zero
(12,4±5,3µg/l), houve diminuição dos valores de GH
após 2h (2,2±0,8µg/l), 3h (1,6±0,4µg/l), 4h
(1,5±0,4µg/l), 5h (1,5±0,4µg/l) e 6h (1,7±0,5µg/l)
da injeção da octreotida. Quando comparamos apenas
os valores de GH entre 2 e 6 horas após a octreotida,
não houve variação significativa (p= 0,09). Em 90% dos
pacientes os níveis de GH foram ≤ 2,5µg/l.

Avaliação de curto prazo (21dias) com a
octreotida sc e octreotida-LAR
Houve redução (p< 0,01) nas concentrações de GH
durante a avaliação após 21 dias de OCT-sc (figura 1b).
Em relação aos valores de GH basal no 21º dia

Tabela 2. Concentrações séricas de GH, IGF-1 e IGFBP-3 avaliados pré-tratamento e após 6 meses
de tratamento com octreotida sc ou com octreotida-LAR.

Pré-tratamento 6m octreotida sc 5m octreotida-LAR

GH basal (µg/l) 13,9 ± 6,3 2,8 ± 0,9 * 1,9 ± 0,5 *
Nadir GH após 11,4 ± 6,3 1,6 ± 0,4 * 1,6 ± 0,5 *

oGTT (µg/l)
IGF-1 (µg/l) 717 ± 107 583 ± 107 * 515 ± 83 *
IGF-1 (% ULNR) 191,3 ± 59% 156,1 ± 69% * 142,7 ± 51% *
IGFBP-3 (µg/l) 4670 ± 237 4210 ± 320 4689 ± 335

* p< 0,05 versus pré-tratamento
% ULNR: porcentagem do limite superior da normalidade
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(15,5±6,6µg/l), houve diminuição significativa após 2h
(2,9±1,1µg/l), 3h (2,4±0,8µg/l) e 4h (2,0±0,6µg/l)
após OCT-sc. Entretanto, não houve diferença entre o
basal e os valores de GH obtidos após 1h (6,0±
2,9µg/l), 5h (2,6±0,6µg/l) e 6h (4,0±0,9µg/l). Os
níveis basais de GH (obtidos cerca de 9 horas após a
última injeção de octreotida) após 21 dias de tratamen-
to com OCT-sc (15,5±6,6µg/l) não foram diferentes
dos valores basais observados pré-tratamento (13,9±
6,3µg/l). Para a avaliação com OCT-LAR, os pacientes
não receberam medicação por 14 dias. Em relação aos
valores basais, pós washout, de GH (17,7±7,3µg/l),
houve redução (p< 0,0001) destas concentrações quan-
do comparadas àquelas obtidas 21 dias após a aplicação
da octreotida-LAR (4,4±1,2µg/l; figura 1c). Não
houve variação significativa dos valores de GH quando
analisados durante as 6 horas no 21º dia da aplicação da
octreotida-LAR. Os níveis de GH foram ≤ 2,5µg/l em
90% e 40% dos pacientes após 21dias de OCT-sc e
OCT-LAR, respectivamente.

Comparação das concentrações séricas de
GH entre o teste agudo, teste após 21 dias de
octreotida sc e teste com octreotida-LAR
Adotando-se o valor de 100% para as concentrações
basais médias de GH, ou seja, antes da aplicação da
octreotida, observou-se que as reduções obtidas no teste
agudo e no teste após 21 dias de OCT-sc foram seme-
lhantes (84,6±4,1% vs. 81,3±3,6%). Entretanto, a por-
centagem de redução do GH após OCT-LAR
(70,5±6,1%) foi menor que a obtida após OCT-sc (p=
0,002). Por outro lado, as médias das concentrações de
GH nas 6 horas estudadas não foram diferentes entre o
teste agudo (3,6±1,4µg/l), após 21 dias de OCT-sc
(4,9±1,7µg/l) e 21 dias de OCT-LAR (4,1±1,1µg/l).
O coeficiente de variação do GH nas 6 horas estudadas
após 21 dias de OCT-sc foi maior que após OCT-LAR
(84,9±9,7% vs. 16,2±3,6%; p= 0,004).

Os valores de IGF-1 e IGFBP-3 foram, respec-
tivamente, de 717±107µg/l e 4670±237µg/l antes do
tratamento (figura 2). Houve redução significativa
após 21 dias de uso da octreotida sc (491±80,4µg/l e
3880±346µg/l) e após 21 dias da octreotida-LAR
(512±80,1µg/l e 4005±318,7µg/l). Não houve dife-
rença entre as duas formulações.

Avaliação após 5-6 meses de tratamento com
octreotida sc e octreotida-LAR
As concentrações séricas de GH basal, nadir de GH no
oGTT, IGF-1 e IGFBP-3 após 6 meses de tratamento
com OCT-sc e OCT-LAR estão apresentadas na tabela
2. Houve redução significativa das concentrações de
GH basal (2,8±0,9 e 1,9±0,5µg/l) e nadir do GH no
oGTT (1,6±0,4 e 1,6±0,5µg/l), após OCT-sc e OCT-
LAR, respectivamente, não havendo diferença entre
elas. As concentrações de GH basal foram ≤ 2,5µg/l
em 60% e 66% dos pacientes e, após oGTT, foram
≤ 1,0µg/l em 60% e 55%, após OCT-sc e OCT-LAR,
respectivamente. A análise da resposta individual após
tratamento com a OCT-sc e OCT-LAR mostrou que
90% dos pacientes que normalizaram o GH basal
(≤ 2,5µg/l) após OCT-sc, também obtiveram norma-
lização após OCT-LAR. Do mesmo modo, houve
concordância entre as duas formulações em 80% dos
pacientes quando o critério utilizado foi o nadir de
GH ≤ 1,0µg/l (figura 3).

Houve diminuição significativa das concen-
trações de IGF-1 após tratamento com OCT-sc
(583±107µg/l) e OCT-LAR (515±83µg/l), quando
comparadas aos valores pré-tratamento, não havendo
diferença entre as duas formulações. No entanto, a
normalização do IGF-1 foi observada em apenas 30%
dos pacientes após OCT-sc e OCT-LAR. Todos os
pacientes que apresentaram normalização dos níveis de
IGF-1 após OCT-sc também o fizeram após OCT-
LAR (figura 3). Não houve diminuição significativa

Figura 1. Valores individuais de GH sérico (µg/l) durante teste agudo (a), teste após 21 dias de octreotida sc (b) e após 21
dias de octreotida-LAR (c).
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das concentrações de IGFBP-3 após tratamento de 6
meses com OCT-sc (4210±320µg/l) ou OCT-LAR
(4689±335µg/l).

Teste agudo ou de curto prazo como fator
preditivo de resposta ao tratamento com
octreotida sc e LAR
Considerando, como critério de resposta ao teste agu-
do, a redução das concentrações séricas de GH
≤ 2,5µg/l, houve resposta positiva em 9 de 10 pacientes.
Destes 9 pacientes, 6 também responderam ao trata-
mento a médio prazo, tanto com OCT-sc como com
OCT-LAR. Portanto, o valor preditivo positivo do teste
agudo foi de 66,6% para a resposta ao tratamento em
médio prazo com ambas as formulações. Apenas um
paciente não respondeu ao teste agudo e este também
não respondeu ao tratamento de 6 meses com a OCT-

sc ou OCT-LAR. O teste de 21 dias com a OCT-sc
apresentou resposta positiva em 8 de 10 pacientes. Seis
destes pacientes também responderam ao tratamento
por 6 meses com OCT-sc e OCT-LAR. Portanto, o
valor preditivo positivo deste teste foi de 75% para a
resposta ao tratamento de médio prazo. O teste com 21
dias de OCT-LAR mostrou resposta positiva em apenas
4 de 9 pacientes. Estes também apresentaram resposta
positiva ao tratamento a médio prazo com a OCT-LAR.
No entanto, dos 5 pacientes que não responderam ao
teste com 21 dias, apenas 3 destes não tiveram boa
resposta ao tratamento crônico com a OCT-LAR.

Resposta clínica e bioquímica e efeitos
colaterais
Durante o teste agudo com a OCT-sc, a incidência de
efeitos colaterais foi pequena, com apenas um paciente

Basal 21d sc Basal 2 21d LAR

Figura 2. Valores de IGF-1 (µg/l) basais, após 21 dias de
octreotida sc, basais pós washout (basal 2) e após 21 dias
de octreotida-LAR (*p< 0,05 basal vs. octreotida sc ou LAR).

Figura 3. Valores individuais de nadir de GH no oGTT (a) e IGF-1 (b) expressos em % ULNR (porcentagem do limite supe-
rior da normalidade), pré-tratamento (   ), após 6 meses de tratamento com octreotida sc ( ) e após tratamento com
octreotida LAR (*). A linha pontilhada está assinalando o nadir de GH de 1µg/l (a) e 100% ULNR (b).
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apresentando dor abdominal tipo cólica, de moderada
intensidade e de curta duração. Após início da
octreotida, 7 em 10 pacientes apresentaram quadro de
cólicas abdominais e diarréia, na primeira semana de
tratamento, com melhora espontânea dos sintomas
após este período.

Nove em 10 pacientes apresentaram melhora
clínica com o tratamento crônico com a OCT-sc e
OCT-LAR. Houve melhora da disposição e fraqueza
(n= 7; n= 8, respectivamente), da cefaléia (n= 4), das
dores osteo-articulares (n= 5; n= 6), da hiperidrose (n=
4) e redução de partes moles (n= 6). A OCT-sc foi bem
tolerada pelos pacientes, com um paciente queixando-se
de dor e eritema no local da injeção, um paciente com
diminuição do apetite e perda de peso nos primeiros
meses, dois pacientes que apresentaram epigastralgia
ocasional e um paciente com litíase biliar assintomática.
A OCT-LAR foi melhor tolerada pelos pacientes pela
comodidade da posologia. Durante o período de uso,
um paciente apresentou diminuição do apetite e dois
pacientes apresentaram epigastralgia leve (os mesmo
que apresentaram com a OCT-sc). Em nenhum
paciente foi necessária a interrupção da medicação.

DISCUSSÃO

Com o objetivo de avaliar a tolerabilidade e a resposta
ao tratamento com octreotida, o teste agudo com
100µg de OCT-sc foi realizado em 10 pacientes com
acromegalia em atividade. A medicação foi bem tole-
rada durante o teste agudo, sendo que apenas um
paciente apresentou dor abdominal de moderada inten-
sidade e de curta duração. Entretanto, foram observa-
dos efeitos colaterais na maior parte dos pacientes
(8/10) no início da terapêutica, mesmo naqueles
pacientes que não apresentaram queixas no teste
agudo. Cabe salientar que todos os pacientes apresen-
taram melhora progressiva da sintomatologia, mesmo
com a manutenção da dose. Portanto, o teste agudo
não foi preditivo de tolerabilidade. Diferentemente
destes resultados, Colao e cols., 1996 (19), realizaram
o teste agudo em 68 pacientes acromegálicos e con-
cluíram que o teste poderia ser útil na avaliação da to-
lerabilidade à octreotida, visto que todos os pacientes  
que apresentaram efeitos colaterais durante o teste
referiram os mesmos efeitos no início da terapia.

Estudos prévios têm sugerido que a supressão      
do GH num teste agudo com a octreotida poderia
refletir in vivo a capacidade de ligação da droga aos
receptores da somatostatina, particularmente os subti-
pos 2 e 5, independentemente da densidade desses

receptores nos tumores (20). Entretanto, existem con-
trovérsias na literatura quanto ao valor preditivo deste
teste na avaliação da resposta ao tratamento de longo
prazo (19,21). No presente estudo, o teste agudo teve
a capacidade de predizer a resposta ao tratamento
crônico com a OCT-sc e OCT-LAR em 70% dos
pacientes, resultado semelhante ao observado por
Lamberts e cols., 1988 (21). Os resultados obtidos
pelo presente trabalho são contraditórios aos encon-
trados por Colao e cols., 1996 (19), que, utilizando
como resposta positiva um decréscimo das concen-
trações de GH maior que 50%, demonstraram que o
teste agudo não apresentou bom valor preditivo para o
tratamento crônico.

Devido às controvérsias quanto à utilidade do
teste agudo em predizer resposta ao tratamento crôni-
co, avaliamos, também, a resposta do GH após o uso
da OCT-sc por 21 dias. As concentrações de GH obti-
das na manhã do 21° dia de OCT-sc estavam elevadas
e diminuíram rapidamente após a injeção da octreoti-
da, atingindo níveis de GH ≤ 2,5µg/l, em 8 dos 10
pacientes estudados. Entretanto, houve uma tendência
à elevação do GH após 6 horas, sugerindo, em alguns
pacientes, a necessidade de aplicações mais freqüentes.
Esta observação é concordante com o relato de outros
autores, que sugerem que uma maior freqüência nas
aplicações ou mesmo o uso de bombas de infusão con-
tínua poderiam aumentar a eficácia da OCT-sc (22-
24). O tratamento com OCT-sc por 21 dias pôde
predizer a resposta ao tratamento crônico em 8 de 10
pacientes, sugerindo bom valor preditivo. Resultados
semelhantes aos obtidos por Colao e cols., 1996 (19),
demonstraram que a resposta após 1 mês de tratamen-
to com OCT-sc apresentava boa correlação com o
tratamento crônico.

Com a disponibilidade da OCT-LAR no Brasil
a partir do ano 2000, os pacientes também foram
avaliados após 21 dias da aplicação de uma ampola
desta formulação, período este em que há estabilização
dos níveis plasmáticos da octreotida (16,25). Obser-
vou-se diminuição significativa das concentrações de
GH após 21 dias da OCT-LAR, em relação aos valores
basais. No entanto, concentrações de GH ≤ 2,5µg/l
foram atingidas em apenas 40% dos pacientes. Este
resultado pode ser explicado pelo fato da resposta ter
sido avaliada após a primeira injeção de OCT-LAR.
Estudos prévios mostraram que a eficácia desta formu-
lação é progressiva, com estabilização do seu efeito
após 3 meses de uso (16). Portanto, a resposta do GH
após o uso de apenas uma injeção de OCT-LAR não
deve ser utilizada como teste indicador de resposta ao
tratamento crônico.
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Comparamos, também, a variação da resposta
do GH frente ao uso das duas formulações por 21 dias.
A porcentagem de redução das concentrações de GH
foi significativamente maior com a OCT-sc que com a
OCT-LAR. Entretanto, as concentrações de GH cole-
tadas às 0800h no 21º dia com octreotida-LAR foram
mais baixas e com menor coeficiente de variação
durante as 6 horas estudadas. Apesar desta diferença, a
média das concentrações de GH foi semelhante entre
as duas formulações. As concentrações de IGF-1
foram, também, utilizadas na avaliação em curto prazo
do tratamento com OCT-sc e OCT-LAR. Houve
redução semelhante das concentrações de IGF-1 nas
duas formulações, sugerindo que os níveis de IGF-1 se
correlacionam melhor com as concentrações médias de
GH que com suas variações séricas. Ho & Weissber-
ger, 1994 (26), sugeriram, anteriormente, que o nível
do componente não pulsátil da secreção total de GH é
melhor indicador das concentrações de IGF-1.

O presente estudo mostrou uma redução das con-
centrações de GH basal e após oGTT após o tratamento
prolongado com a OCT-sc e OCT-LAR em 60% dos
pacientes, com eficácia semelhante entre as duas formu-
lações. Estes resultados são semelhantes aos descritos por
outros autores (14-16). Houve concordância entre a
resposta do GH basal e o nadir de GH em 90% dos
pacientes com a OCT-LAR, sugerindo que o GH basal
também pode ser um bom parâmetro para avaliação do
tratamento. Adicionalmente, houve redução significativa
e semelhante das concentrações de IGF-1 após trata-
mento prolongado com OCT-sc e OCT-LAR. Entre-
tanto, a normalização das concentrações de IGF-1 foi
observada em apenas 30% dos pacientes, inferior aos
resultados previamente descritos na literatura, com
sucesso em 50-60% dos pacientes (10). Não podemos
descartar que estes valores elevados de IGF-1 sejam
decorrentes da secreção alterada de GH nas 24h presente
nestes pacientes. Cabe ressaltar que, caso não haja nor-
malização das concentrações de IGF-1 após 3 a 6 meses
de tratamento, a dose de OCT-sc ou OCT-LAR pode
ser aumentada para até 500µg sc 8/8h ou até 40mg IM
cada 28 dias, respectivamente (15,16). Nossos resultados
podem ser explicados pelo tempo limitado de avaliação,
desde que estudos por tempo mais prolongado demons-
tram queda progressiva do IGF-1 (15,17). O IGF-1
também pode ser afetado por outros fatores além do
GH, como idade, estado nutricional, obesidade, este-
róides sexuais e hormônios tireoidianos (27).

A elevação da IGFBP-3 nos pacientes
acromegálicos foi previamente demonstrada (28,29),
porém, persistem controvérsias sobre sua real con-
tribuição no diagnóstico e na avaliação da resposta ao

tratamento. No presente estudo, 60% dos valores de
IGFBP-3 pré-tratamento estavam dentro dos valores
normais e não houve distinção, após tratamento, entre
os valores de IGFBP-3 dos pacientes com e sem doença
em atividade. Estes resultados confirmam que a deter-
minação das concentrações séricas de IGFBP-3 não
apresenta utilidade prática na avaliação do eixo GH-
IGF-1 nem no seguimento da acromegalia (29-32).

O presente trabalho demonstra que o teste
agudo e o tratamento em curto prazo com a OCT-sc
podem predizer a resposta do GH ao tratamento pro-
longado com a OCT-sc e OCT-LAR. Entretanto, o
teste agudo não foi um indicador da ocorrência de
efeitos colaterais. Adicionalmente, tanto a OCT-sc
como a OCT-LAR foram igualmente eficazes na
redução dos níveis de GH basal e nadir no oGTT e
concentrações de IGF-1 após tratamento prolongado
nos pacientes com acromegalia. Entretanto, a comodi-
dade posológica recomenda a formulação LAR. 
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