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Ozet

Hiperprolaktinemi  genellikle oligomenore, amenore,
infertilite ve galaktoreye yol acan ve sik goriilen bir endokrin
patolojidir. Giiniimiizde hipofiz bezi incelemesinde sella spot
grafisi, bilgisayarli tomografi (BT) ve magnetik rezonans
goriintiileme (MRG) kullanilan radyolojik yontemlerdir. Bu
yazida ad1 gecen radyolojik yontemlerin tanidaki rolii ve 6zel-
likle MRG’deki son gelismeler tanimlanmaktadir. Ayni za-
manda ilgili literatiir de tartisilmaktadir.
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Summary

Hyperprolactinemia which causes oligomenorrhea,
amonerrhea, infertility, and galactorrhea is a frequent endo-
crine disorder. In the investigation of the pituitary gland, imag-
ing techniques such as sella spot graphy, computed tomogra-
phy, and magnetic resonance imaging (MRI) are now used. In
this paper, we described the role of these imaging modalities
in the diagnosis and recent improvements in MRI. And also,
we discussed related literature.

Key Words: Hyperprolactinemia,
Magnetic resonance imaging,
Computed tomography

T Klin J Gynecol Obst 2004, 14:70-74

Hiperprolaktinemi; prolaktin (PRL) salinim ve
kontrol mekanizmasindaki degisiklikler veya
neoplazik bir olay sonucu olusan, agir1 PRL iiretimi
ile karakterize, infertilite ve menstriiel siklus di-
zensizliklerine neden olan, sik goriilen bir endokrin
patolojidir. Tedavi etyolojik nedenlerin belirlen-
mesine bagh oldugundan klinikte bu bozuklugun
nedenini saptamak ilk adim olmalidir. Fizyolojik,
metabolik, farmakolojik nedenler (ila¢ kullanimi),
hipotalamus veya hipofiz bezi basisi, prolakti-
noma; hiperprolaktineminin ana sebebleri arasinda
yer almaktadir (1).

Fizyolojik ve/veya farmakolojik hiperprolakti-
nemiyi destekleyen net bir bulgu olmadikga, 1liml
PRL artis1 mutlaka radyolojik goriintiileme yo6n-
temleri ile degerlendirilmelidir.  Giiniimiizde
hipofiz bezine yonelik radyolojik incelemeler; sella
spot grafisi, spiral bilgisayarli tomografi (BT) ve
magnetik rezonans goriintileme (MRG)’dir. Rad-
yolojik  goriintiileme  yontemleri  kullanilarak
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idiopatik hiperprolaktinemi, mikroprolaktinoma ve
hipofiz sapi-hipotalamusa basi yapan diger Kkitle
lezyonlart ayirtedilebilir. Eger bu yontemler ile
higbir patoloji saptanamaz ve fizyolojik -
farmakolojik bir neden de bulunamazsa idiopatik
hiperprolaktinemi  tamist  konulur.  Idiopatik
hiperprolaktinemili olgular birkag yil takip edildi-
ginde bu hastalarda biiyiik tiimorler gelisebil-
mektedir. Bu nedenle radyolojik takip hiperprolak-
tinemili olgularda ¢ok 6nemlidir (1).

Primer hipotiroidi, gebelik-laktasyon ve bob-
rek yetmezligi hafif PRL yiiksekliginin (<50
ng/mL) fizyolojik sebeblerindendir. 100 ng/mL
altindaki PRL yiiksekligi ise siklikla ilag kullani-
mina baglidir, 0&zellikle anti-psikotik ilaglar
dopamin aktivasyonu veya inhibisyonu yoluyla
PRL diizeyini arttirmaktadir. Cesitli suprasellar ve
parasellar kitle lezyonlar1 da hipofiz sap1 ve
hipotalamusa bas1 yoluyla 20-100 ng/mL diizeyleri
arasindaki hiperprolaktinemiye neden olurlar.
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Cushing hastaligi, akromegali ve hipotiroidizm
seyri swrasinda PRL  diizeyleri yiikselebilir.
Adrenokortikotropik hormon (ACTH) sekrete eden
adenomlar Cushing sendromunun en yaygin nede-
nidir. Hastaligin bulgular1 kortizon ve androjen
asiriligina baghdir. Kadm erkek orami 8:1°dir.
ACTH sekrete eden adenomlar genellikle 10
mm’den kiigiiktiir. %50’den fazlasi 5 mm’nin al-
tindadir. Ayrica akromegaliye neden olan Growth
hormon (GH) salgilayan adenomlar ya da
gonadotropin (FSH, LH) salgilayan adenomlar da
siklikla goriilmektedir, ancak bunlar genellikle
makroadenom diizeyindedir. Nadiren mikroade-
nom boyutundayken saptanabilirler (2).

Prolaktinoma laktofer hiicrelerin neoplazik
biiyiimesidir ve en sik tipi hipofizer adenomdur.
Hipofiz bezi adenomlar1 6n lobdan kaynaklanan ve
son derece sik rastlanan benign epiteliyal timor-
lerdir. Otopsi serilerinde %27’ye varan sikliklar
bildirilmektedir. Caplar1 10 mm’den kii¢iik olan
adenomlara mikroadenom, 10 mm’den biiyiik olan-
lara ise makroadenom denir. Bu tiimérlerin %75’
klinik olarak saptanabilen hormonal dengesizlikle-
re yol agmakta olup, bunlar arasinda en sik rastla-
nant hiperprolaktinemidir (3). Mikroprolaktinoma
premenopozal kadin tiimorlerinin biiyiik bir kismi-
n1 olusturmaktadir. Makroadenomlar ise erkeklerde
ve postmenopozal kadinlarda yaygindir. Bunun
nedeni yiikksek PRL diizeylerinin premenopozal
kadinlarda amenore, galaktore, infertilite gibi kli-
nik semptomlara neden olmasi ve bdylece taninin
mikroadenom asamasinda konmasidir. Subklinik
prolaktinomalar ise daha ¢ok erkeklerde ve
postmenopozal kadinlarda mevcuttur, bu da otopsi
serilerinde %10 PRL-pozitif mikroadenoma sap-
tanmasi1 ile anlasilmaktadir (1). Prolaktinomalar
biitiin hipofiz bezi tiimdrlerinin %40’ 11 olusturur.
Fonksiyone adenomlarin ise %70’ini prolakti-
nomalar olusturmaktadir. Hiperprolaktinemiye
bagli sekonder gonadal disfonksiyon hastaligin
erken evresinde kadinlarda mevcuttur. Hastalarda
galaktore, amenore ya da oligomenore gelisebilir.
Hiperprolaktinemi klinik endokrinolojide amenore
ve infertilitenin en sik nedenlerinden biridir.
Sekonder amenoreli kadinlarin yaklagik %30’ unda
hiperprolaktinemi mevcuttur. Kadinlarin %80’inde

T Klin J Gynecol Obst 2004, 14

C. Zuhal ERDEM ve Ark.

adenom mikroadenom seklindedir. Prolaktinomali
hastalarin degerlendirilmesi sirasinda hipofiz fonk-
siyonlar1 da dikkatli bir sekilde gozden gegirilmeli-
dir (1,2).

Hormon salgilayan mikroadenomlar siklikla
zaman icerisinde biiylime gdstermezler bu nedenle
konservatif tedavi Onerilmektedir (3-5). Prolaktin
salgilayan tiimor tedavisinde dopamin agonistleri
kullanilmaktadir. Bununla birlikte makroadenom-
larda ve medikal tedaviye yanit vermeyen
mikroadeomlarda ise cerrahi tedavi Onerilmektedir.
Bunun anlami mikroprolaktinomlarin hepsine cerra-
hi tedavi uygulanmadigidir. Galaktoresi olsun ya da
olmasm amenoreli olgularda ilk basamak olarak
serum PRL diizeyi belirlenmeli ve PRL diizeyinin
normalden yiiksek olmas1 halinde sella spot grafisi
eklenmelidir. Sella spot grafisi makroadenomlara
bagh erozif degisiklikleri ve kraniofarinjiom’a bagh
patolojik  degisiklikleri ~ gosterecektir.  Eger
amenoreli olguda PRL diizeyi 100 ng/mL iizerinde
ise veya sella spot grafisi anormal ise BT veya
MRG ile sella tursikanin ileri tetkiki onerilir. Sella
spot grafisinde ¢ift kontur isaretinin bulunmasi,
sellada genigsleme ve demineralizasyon yoklugu
durumunda, normalin varyasyonu olarak kabul e-
dilmelidir. Asimetrik ¢okme var ise bunu tiimore
bagl degisiklik olarak kabul etmek gerekir. Hastada
gorme alanm1 kaybi, basagris1 var ise BT ve MRG
inceleme endikasyonu vardir. Makroadenomlar
genellikle 100 ng/ml {izeri PRL degerleri ve anor-
mal sella spot grafisi ile birliktedir. PRL diizeyi 100
ng/mL altinda ve sella spot grafisi normal ise yillik
PRL diizeyi kontrolii ve sella spot grafisi incelemesi
ile takip Gnerilmektedir (1,2,5).

Paramanyetik kontrasthi ¢aligmalar mikroade-
nom tanisinda MRG’nin duyarliligin1 %10 oraninda
artttrmaktadir (6-9). Hormon salgilayan mikroade-
nomlar siklikla konvansiyonel MRG ile tespit
edilememektedir. Tantyr dogrulamak i¢in inferior
petrozal siniis orneklemesi (IPSO) gibi invaziv
girigsimlere gerek duyulabilmektedir. Genis serilerde
hipofizer mikroadenomlarin saptanmasinda dinamik
kontrastli MRG’ nin duyarlilign %85-90 arasinda
degisen oranlarda bildirilmektedir (10-13). IPSO
yapmadan Once dinamik kontrastli MRG yontemi
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yontemi  Onerilmektedir (14). Giiniimiizde bu
teknik sayesinde siklikla IPSO’ye ihtiya¢ duyul-
madan tam konulabilmektedir. Dinamik inceleme-
de mikroadenomlarda en sik rastlanan goriintiileme
bulgusu hipofiz bezine gore daha az ve gecikerek
kontrast tutan nodiiler bir alan varligi bigimindedir
(Sekil 1, 2). Adenom ve normal hipofiz
parankiminin vaskiilarizasyonu farklidir. Parankim
indirekt yoldan kan-beyin bariyerinin bulunmadigi
kapillerlerin olusturdugu portal sistemden kanla-
nirken, adenom direkt arteriyel yolla kanlanmakta-
dir (15,16). Adenomdaki kan akimi hipofiz bezinin
kan akimina gore daha yavastir. Bu farklilik; di-
namik kontrastli incelemede normal hipofiz bezi-
nin maksimum sinyal artisina hizla, adenomun ise
daha ge¢ olarak sonraki dakikalarda ulagmasina
neden olmaktadir. Mikroadenomlarin kontrast
tutulumlarinin 1-4. dakikada maksimuma ulagtig
ve bu sirada normal hipofiz bezinin sinyal
intensitesinin azaldig1 bilinmektedir (2). Bu nedenle
dinamik inceleme yapilmayan olgularda direkt kont-
rasth inceleme sirasinda mikroadenom ile hipofiz
bezi izointens olabilir ve bu durum yalanci negatif
sonuca yolagabilir. Bunun yanisira dinamik incele-
meler duyarliligi arttirmasma karsin, dinamik ve
konvansiyonel kontrasth MRG’nin karsilastirildig

Sekil 1. Dinamik kontrastli MRG incelemede normal hipofiz
bezindeki (ok) homojen boyanma izlenmektedir.
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bir ¢alismada, dinamik incelemede 6zgiilliikte diis-
me kaydedilmis ve rastlantisal hipofiz lezyonlari,
artefaktlar veya gorintii keskinligindeki kayiplara
bagli yalanci pozitif sonuglar olabilecegi bildirilmis-
tir (17). Bu nedenle rutin uygulamada dinamik ve
konvansiyonel kontrasth MRG yontemlerinin
birarada uygulanmasi Onerilmektedir. Dinamik
kontrasti MRG uygulamasi genellikle koronal
planda uygulanmaktadir. Bes mm’den kiigiik
adenomlar ve bezin anterior ve posterior u¢ noktala-
rinda yerlesen lezyonlarin, tek basina koronal kesit
kullanilirsa gbzden kagabildigi bilinmektedir. Gao
ve ark. (18) sagital ve koronal plan1 kombine ederek
yaptiklar1 dinamik kontrastli MRG incelemelerinde
mikroadenomlart saptama duyarliliginin yaklagik %
17 oraninda arttigim bildirmislerdir. Cano ve ark.
(19) 26 mikroprolaktinomali ve 106 saglikli kadinda
yaptiklar1 MRG ¢alismasinda; hasta ve kontrol gru-
bunda hipofiz bezi boyutlari, morfolojisi, hipofiz
infindibulumunun orta hattan sapma acis1 ve sella
tabanindaki ¢okme gibi mikroadenoma ait indirekt
bulgulan1 degerlendirdiler. Bez yiiksekliginin 9 mm
tizerinde olmasi ve sella tabaninin 3 mm ve iizeri
depresyonunun mikroadenom tanisin1 destekleyen
en giivenilir iki indirekt bulgu oldugu sonucuna
vardilar. Bu yaklasim 6zellikle mikroadenomu di-

Sekil 2. Dinamik kontrastli MRG incelemede hipofiz bezi sol
yarisindaki hipointens mikroadenom (ok) ile uyumlu gériiniim
izlenmektedir.

T Klin Jinekol Obst 2004, 14



HIPERPROLAKTINEMI’DE RADYOLOJIK DEGERLENDIRME

rekt vizualize edemedigimiz vakalarda tarafimizdan
da kullanilmaktadir.

Hipofiz MRG’de en sik spin eko sekans1 kul-
lanilmakla birlikte bazi radyoloji merkezlerinde
gradient-eko (GRE) sekansi tercih edilmektedir
(20,21). GRE sekansi, tanisal hatalara neden olabi-
len artefaktl goriintli olusturdugu i¢in yaygin kul-
lamlmamaktadir (22). Ug¢ boyutlu MRG ydntemi
de son zamanlarda uygulanan yeni bir yontemdir.
Stadnik ve ark. (23), yaptiklar ¢alismada ii¢ boyut-
lu MRG y6nteminin mikroadenom saptama duyar-
liligin1 belirgin olarak arttirmadigimi bildirmisler-
dir, ancak yine de problemli vakalarda kullanilmas1
yararli olabilir (9).

Medikal tedavideki hastada, adenomun boyut-
sal takibi 6nemlidir. Siipresyon tedavisinin uzun
stireli kullanilmas1 sonucunda, vaskiilarite degisik-
ligine bagh olarak adenomun kii¢iilmesi, hatta
kaybolmast miimkiindiir. Tedavinin sonlandirilma-
s1 icin, dinamik MRG ile adenomdaki kiiciilme
hatta kaybolma takip edilmelidir. Kan hormon
diizeyi baskilanmis olgularda tek takip sanst MRG’
dir (24,25). Medikal tedaviye yanit vermeyen olgu-
larda, adenomun operasyon Oncesi saptanmasi
onem kazanmaktadir. Transsfenoidal girisimlerde
adenomun lokalizasyonu ozellikle lateralize edil-
mesi cerrah i¢in onemlidir (26).

PRL diizeyi halen adenom varligi konusunda
kesin fikir vermemektedir. Bu nedenle MR goriin-
tiilleme hiperprolaktinemili hastalarda tarama testi
olarak kullanilabilmektedir. Rand ve ark. (27)
hiperprolaktinemili 74 kadin hastada hipofiz
MRG ¢alismas1 yapmislardir. 45 hastada hipofizer
patoloji saptanirken, 9 hastanin hipofiz bezini
normal olarak degerlendirmislerdir. 100 ng/ml ve
iizeri PRL degerlerinde mikroadenom olasiliginin
anlamli bi¢gimde yiiksek oldugunu ve artan
adenom boyutu ile PRL degerlerindeki artig ara-
sinda dogru oranti egilimi bulundugu sonucuna
varmiglardir. Bu nedenle de PRL degerleri 100
ng/ml ve {izerinde olan hastalarda MRG o6nerdik-
lerini bildirmislerdir. Hipofiz adenom boyutu ile
serum PRL diizeyi arasinda bir paralellik saptan-
mast MRG yonteminin basarisini ortaya koymasi
acisindan onemlidir.
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Kanimizca, MRG, hiperprolaktinemili olgu-
larda klinik bulgu ve hormonal tablo degerlendiri-
lerek uygulanmalidir. Yanisira, konvansiyonel ve
dinamik kontrastli hipofiz bezi incelemesinin
birarada yapilmasi gerektigi kanaatindeyiz.
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