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성장 호르몬과 갑상선 자극 호르몬을 동시에 분비하는 
뇌하수체 선종에서 서방형 옥트레오타이드의 효과
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The Effect of Octreotide LAR on GH and TSH Co-Secreting Pituitary Adenoma
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Growth hormone (GH) and thyroid stimulating hormone (TSH)-secreting pituitary adenomas are very rare and they account for 
only 0.5% for all pituitary adenomas. These adenomas are usually treated with surgery, but this surgery is not easy because the tu-
mor is usually huge and invasive. We reported here on a case of a GH-TSH-secreting adenoma in a 23-year-old male patient who 
was initially treated with octreotide LAR. He presented with symptoms of headache, palpitation and a visual defect that he had for 
the 3 months. He had hypertrophy of the frontal bone and enlargement of both the hands and feet. The visual field test showed bi-
temporal hemianopsia. The laboratory examinations showed high serum levels of free T4, TSH and free alpha-subunit. Additionally, 
the serum levels of GH and insulin-like growth factor-I (IGF-I) were increased. GH was not suppressed below 1µg/L by an oral 75g 
glucose loading test, and TSH was not stimulated by thyrotropin-releasing hormone (TRH). Because sellar MRI showed invasive 
macroadenoma encasing the vessels, we initially tried octreotide LAR for treatment. A year later, the IGF-I and thyroid function tests 
were normalized and the size of the tumor was reduced with cystic change. The symptoms of palpitation and headache were im-
proved without a change of the visual field defect. (Endocrinol Metab 25:378-381, 2010)
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서  론

뇌하수체 거대 선종은 시야 결손, 두통 등의 국소증상이 나타날 

수 있으며, 호르몬을 분비하는 기능성 종양의 경우 호르몬 증가에 

의한 임상적 증상이 동반된다. 뇌하수체 선종 중 갑상선자극호르몬

(thyroid stimulating hormone, TSH) 분비 선종은 1%의 빈도로 보고

되고 있으며[1], TSH와 성장호르몬(growth hormone, GH)을 함께 

분비하는 뇌하수체 선종은 전체의 약 0.5%로 아주 드물다[2]. 두 가

지 이상의 호르몬을 동시에 분비하는 뇌하수체 선종의 경우 각각의 

호르몬이 하나의 세포에서 분비되기도 하고 각기 다른 세포에서 호

르몬을 분비하기도 하는 것으로 알려져 있다[3]. 

TSH 분비 선종은 흔히 갑상선 중독증을 일으킬 수 있는 다른 질

환으로 오인되어 진단이 늦어질 수 있으며, 대부분 크기가 크고 침

습적이다[4,5]. 수술이 일차 치료의 원칙이나, 일부에서는 수술로 완

전히 제거되지 않아 추가적으로 방사선 치료나 약물치료를 하는 경

우도 있으며, 40% 정도의 환자에서만 완치가 된다. TSH 분비 뇌하수

체 선종에는 소마토스타틴 수용체가 존재하여 TSH를 억제하는 것 

으로 알려져 있으며[6], 이러한 이유로 소마토스타틴 유사체를 TSH 

분비 선종의 수술 전 또는 수술 후 보조적 치료로 사용한 경우가 보

고되고 있다[7]. 최근에는 서방형 소마토스타틴 유사체가 사용되면

서 효과와 안정성에 대한 연구가 보고되고 있으며, 수술이 어려운 

경우 일차 치료로 사용한 예가 보고된 바 있다[8]. 말단 비대증도 수

술을 통한 완전한 제거가 치료 원칙이나 종양의 크기가 매우 크거나 

주변조직으로의 침습이 심한 경우 수술 전 약물 치료를 하기도 하

며, 수술로 완전히 제거되지 않았거나 재발하였을 경우에도 방사선 

치료 또는 내과적 치료로 도파민 길항제, 소마토스타틴 유사체 및 

GH 수용체 억제제 등을 사용하게 된다.
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저자들은 최근 TSH와 GH를 함께 분비하는 뇌하수체 거대선종

을 진단한 환자에서 서방형 옥트레오타이드(octreotide LAR)를 1년 

동안 사용하여 종양의 크기가 감소하고 호르몬이 정상화된 예를 경

험하였기에 보고하고자 한다.

 

증  례

환자: 남자 24세

주소: 두통 

현병력: 평소 특이 질환 없던 환자로 3개월 전 시작된 두통과 심계

항진으로 내원하였다. 

과거력: 없음

신체검사: 신장 185.5 cm, 체중 104.8 kg이었으며, 혈압 138/89 

mmHg, 맥박 110회/분, 호흡수 20회/분, 체온 36.6℃이었다. 경부 진

찰에서 갑상선이 약간 커져 있었으며, 흉부 및 복부 진찰상 특이 소

견은 없었다. 외관상 턱과 이마가 돌출되어 있고 양 손발이 커져 있

었으며 시야검사에서 양관자쪽반맹이 관찰되었고, 시력 검사(visual 

acuity test)에서 우안은 0.8, 좌안 0.08로, 좌안의 시력이 감소되어 있

었다. 

검사실 소견: 말초 혈액검사에서 백혈구 5,210/mm3, 혈색소 15.4 

g/dL, 혈소판 245,000/mm3이었고, 혈청 전해질 검사에서 나트륨 

148 mEq/L, 칼륨 4.7 mEq/L, 염소 107 mEq/L이었다. 생화학검사에

서 총단백 7.5 g/dL, 알부민 4.6 g/dL, 아스파르트산 아미노전이효소 

41 IU/L, 알라닌 아미노전이효소 35 IU/L, 알칼리인산분해효소 161 

IU/L, 혈액요소질소 11 mg/dL, 크레아티닌 0.9 mg/dL이었으며, 공복

혈당은 114 mg/dL이었다. 

내분비검사 소견: 갑상선 기능 검사에서 T3 362.43 ng/dL (정상범

위: 80-200 ng/dL), 유리 갑상선 호르몬 3.52 ng/dL (정상범위: 0.89-

1.78 ng/dL), TSH 6.02 mIU/L (정상범위: 0.34 < TSH < 5 mIU/L)이었

으며 갑상선 자가항체는 모두 음성이었다. 유리 알파 아단위(TSH-

alpha subunit)는 2.44 mIU/mL (정상범위: 0-0.8 mIU/mL)로 증가되

었고, 갑상선자극호르몬유리호르몬 자극검사(TRH stimulation test)

에서 TSH의 증가소견은 관찰되지 않았다(Table 1). 인슐린양 성장

인자-I (IGF-I)가 598.61 ng/mL (정상범위: 232-385 ng/mL)로 증가되

었고, 75 g 경구포도당부하검사 후 GH는 6.49 ng/mL로 억제되지 않

았다(Table 2). 혈장 부신피질자극호르몬, 코르티솔 및 유즙분비 호

르몬은 정상이었다. 

방사선 소견: 뇌 자기공명영상(MRI)에서 상돌기(supraclinoid) 및 

해면동의 내경동맥(cavernous internal carotid artery)을 둘러싸는 

5.5 × 5.7 × 4.0 cm의 뇌하수체 거대선종이 관찰되었다(Fig. 1). 갑상

선 초음파 검사에서는 갑상선이 커져 있으면서 혈류 증가 소견이 보

였고, 갑상선 스캔에서 광자 흡수율은 전반적으로 증가되었다.

치료 및 경과: 성장 호르몬과 TSH를 동시에 분비하는 뇌하수체 

거대선종으로 진단하였으며, 종양의 크기가 크고 주변 조직과 혈관

을 둘러싼 침습이 관찰되어 수술을 하지 않고 octreotide LAR 20 

mg을 4주 간격으로 근육 주사하기 시작하였고, 동시에 프로필티오

우라실을 300 mg/일 투여하였다. 치료 시작 전 급속 소마토스타틴 

100 µg 투여 검사에서 GH가 50% 이상 억제되는 것을 확인하였다. 4

개월 후 갑상선기능이 정상화되었고, IGF-I은 감소하였으나 정상보

다 높았다. Octreotide LAR를 30 mg으로 증량하였으며, 9개월 후 75 

g 경구포도당부하검사에서 측정한 GH가 1 µg/L 이하로 억제되었다 

(Table 2). 1년 후 실시한 갑상선기능 검사에서 T3 181.99 ng/dL, 유

리 갑상선 호르몬 1.55 ng/dL, TSH 3.07 mIU/L이었고, IGF-I도 

317.86 ng/mL로 정상화되었다(Table 3). 뇌하수체 자기공명영상 추

Table 1. The response of TSH and the α-subunit to TRH stimulation test

Basal 30 min 60 min 90 min 120 min

TSH (µIU/mL) 4.48 4.70 5.00 5.08 5.33
α-subunit (mIU/mL) 2.44 2.40
Molar ratio 5.34 4.42

TSH, thyroid stimulating hormone; TRH, thyrotropin-releasing hormone.

Table 2. Serial follow up of the response of GH to 75 g glucose suppression 
test 

GH (ng/mL) Basal 60 min 120 min

Before treatment 8.99 5.73 6.49
9 months after treatment 0.86 1.04 0.79
12 months after treatment 1.10 0.93 0.63

GH, growth hormone.

Table 3. Serial follow up of thyroid function tests and IGF-I levels 

Before 
treatment 

After 3 
months 

After 6 
months

After 9 
months 

After 12 
months 

T3 (ng/dL) 362.43 195.97 221.37 189.12 181.99 
Free T4 (ng/dL) 3.52 1.86 1.7 1.25 1.55 
TSH (µIU/mL) 6.02 0.34 1.74 1.56 3.07 
IGF-I (ng/mL) 598.61 373.50 457.21 281.49 371.86

IGF, insulin-like growth factor-I; TSH, thyroid stimulating hormone.

Fig. 1. Radiologic findings. (A) T2 weighted image (T2W1) sagittal scan of sel-
lar shows a large lobulated mass lesion on the pituitary gland. (B) T2 weighted 
image (T2W1) sagittal scan of sella after 1 year using octreotide LAR shows re-
duction of previous mass with cystic change.
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적검사 결과 거대선종이 낭성 변화를 보이면서 크기가 줄어든 것이 

관찰되었다(Fig. 1). 두통과 심계항진은 호전되었으며, 시야검사상 

양관자쪽반맹은 변화가 없었다. 

 

고  찰

TSH 분비 선종은 대개 1 cm 이상의 거대선종으로 종양으로 인한 

두통이나 시야 결손 및 호르몬 과다분비에 의한 갑상선 중독증상이 

나타나게 된다. 드물게는 GH를 동시에 분비하여 말단비대증을 동

반하기도 한다[9]. 진단은 유리 갑상선 호르몬이 증가되어 있으면서 

TSH가 억제되지 않은 경우 의심해야 하며, 갑상선호르몬 저항증후

군과 감별을 위해 TSH-alpha subunit 측정[5,10]. T3 억제 검사 및 

TRH 자극 검사를 실시하는 것이 진단에 도움이 된다[11]. TSH 분비 

선종의 경우 TRH 자극에 대한 TSH 증가반응이 없으며, TSH-alpha 

subunit 및 TSH-alpha subunit/TSH 몰랄 비가 증가되어 있고, 뇌하

수체 자기공명영상에서 종양을 확인할 수 있다[12]. 본 증례의 환자

는 두통과 심계항진으로 내원하여 실시한 갑상선기능검사에서 갑상

선호르몬과 TSH가 모두 증가되어 있었고, TRH 자극에 TSH 증가반

응이 없었으며, TSH-alpha subunit가 정상보다 높았다. 또한, IGF-I이 

증가되어 있으면서 75 g 경구포도당부하검사에서 GH가 억제되지 

않았다. 뇌 자기공명영상에서 뇌하수체 거대 선종이 관찰되어 TSH 

및 GH를 동시에 분비하는 뇌하수체 거대선종에 합당한 소견을 보

였다. 

소마토스타틴은 시상하부에서 분비되는 펩타이드로 TSH를 억제

하는 작용을 한다. 또한 TSH 분비 선종에는 소마토스타틴 수용체가 

존재하여 소마토스타틴을 투여하였을 때 TSH가 억제되는 것이 보

고되었다[13-15]. 옥트레오타이드는 합성 소마토스타틴 유사체로 제

2형 및 5형 소마토스타틴 수용체에 높은 친화력을 가지며, 반감기가 

80-110분으로 짧아 하루 2-3회 피하주사 또는 이동성 펌프를 통한 

연속적인 주입이 필요하다[13-15]. 옥트레오타이드의 작용기전은 소

마토스타틴 수용체에 작용하여 정상 조직 및 종양세포의 증식을 막

는데, 세포 주기의 정지 및 세포사를 유도하며, 직접적으로 성장 인

자와 angiogenesis를 억제하고, IGF-I을 억제하는 것으로 알려져 있

다[16-19]. 최근 Chanson 등[7]이 소마토스타틴의 TSH 분비 선종 치

료 효과에 대해 보고하였는데, 수술 또는 방사선 치료 후 TSH가 정

상화되지 않은 환자 및 진단 후 첫 치료로 소마토스타틴을 사용한 

총 52명의 환자를 분석한 결과, 투여 후 73% 환자에서 호르몬 수치

가 정상화되었으며, 3분의 1의 환자에서 종양 크기가 감소한 것으로 

나타났다. 소마토스타틴 유사체는 작용 시간이 5시간 정도로 하루 

2-4회 주사하여야 하였지만, 생체에서 효소에 의해 분해되지 않는 

중합체의 막으로 둘러싸인 서방형 소마토스타틴 유도체인 octreo-

tide LAR가 개발되어 4주 간격으로 10-30 mg을 근육 주사하며, 치

료경과에 따라 40 mg까지 증량하기도 한다[20]. 최근 국내에서 수술

과 방사선 치료로 완치되지 않은 27명의 활동성 말단비대증 환자를 

대상으로 서방형 옥트레오타이드를 투여한 결과, 12주부터 의미 있

는 호르몬 변화가 나타나 24-48주 후 63%의 환자에서 성장 호르몬

이 2.5 μg/L미만으로, 52%의 환자에서 IGF-I이 정상수준으로 떨어지

고 임상 증상의 호전이 나타난 것으로 보고되었다[16]. Caron [6]은 

octreotide LAR가 반감기가 짧은 소마토스타틴 유사체와 비교하여 

TSH 분비 선종 환자의 갑상선 중독증을 조절하는 데 비슷한 효과

가 있다고 보고하였다. Octreotide LAR는 치료 시 담석증, 고혈당 및 

위장 장애 등에 유의해야 하며, 고가의 약제이므로 모든 TSH 분비 

거대 선종의 환자에서 초 치료로 선택할 수는 없을 것이다. 하지만 

수술로 완전히 제거가 되지 않거나 수술 자체의 위험성이 너무 커서 

수술을 즉시 하기 어려운 경우에 수술 후 또는 수술 전 octreotide 

LAR 치료가 필요할 수 있다. 말단비대증 환자의 치료를 결정할 때는 

급속 소마토스타틴 투여 후 GH의 반응을 참고하고 있으나 TSH 분

비 선종의 경우 환자가 많지 않고 명확한 기준이 정립되지 않았으므

로, 체계적으로 임상데이터를 모으고 분석하는 노력이 필요할 것으

로 생각된다. 

본 증례의 환자는 갑상선 중독증에 의한 증상이 심하고, 거대종

양이 주변조직과 혈관을 침습하고 있어 octreotide LAR와 항갑상선

제 투여를 먼저 시작하였다. 치료 시작 4개월 후 갑상선호르몬이 정

상화되었고, 9개월 후 IGF-I이 정상화되면서 75 g 경구포도당부하검

사에서 성장 호르몬이 1 µg/L 이하로 억제되었다. 1년 후 실시한 뇌

하수체 MRI상 종양 크기가 감소되었고 호르몬은 정상이었다. 프로

필티오우라실은 유리 갑상선 호르몬을 억제하여 TSH를 증가시킬 

가능성이 있으므로 사용에 주의가 필요하여 감량 중에 있다. 향후 

치료는 octreotide LAR를 지속적으로 투여하면서 정기적인 호르몬 

검사를 실시하며, 뇌 자기공명영상을 시행하여 종양의 크기를 추적 

관찰 후 수술 또는 방사선 치료를 추가할 계획이다. 

결론적으로, TSH와 GH를 동시에 분비하는 뇌하수체 거대선종을 

진단한 환자에서 주변조직 및 혈관 침습으로 인해 수술을 하지 않

고 octreotide LAR를 먼저 투여한 환자에서 1년 후 호르몬 수치가 

정상화되고 증상의 호전과 함께 종양의 크기 감소를 보인 환자를 경

험하였기에 문헌고찰과 함께 보고하는 바이다. 

 

요  약

TSH와 GH를 함께 분비하는 뇌하수체 선종은 매우 드물며, 수술

적 제거가 가장 좋으나, 대부분 거대선종이며 주변 조직 침습이 심

한 경우 수술로 완치가 어렵다. 두통과 심계항진으로 내원한 환자에

서 TSH와 GH를 함께 분비하는 뇌하수체 거대 선종 진단 후 octreo-

tide LAR 치료로 호르몬의 정상화 및 종양의 크기 감소를 경험하였

기에 보고하고자 한다. 
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