Makroprolaktin

Hiperprolaktinemi

Hiperprolaktinemi prolaktinin asir sekresyonu sonucu
ortaya ¢lkan hipotalamo-pituiter aksin en yaygin
endokrin hastaligidir. Gebelik, asiri fiziksel aktivite, stres
ve agrili durumlar hiperprolaktineminin fizyolojik
nedenleridir. Hiperprolaktineminin en yaygin patolojik
nedeni ise prolaktin salgilayan pituiter adenom,
prolaktinomadir. Hipotalamo- pituiter bolgedeki
timorler, bazi ilaclar, hipotiroidizm, renal yetmezlik,
bos sella sendromu da hiperprolaktinemi
nedenlerindendir.

Bazi vakalarda laboratuvar testlerinde prolaktin yiksekligi
saptanmakta fakat hiperprolaktinemi durumlarinda
gorilen semptomlar gordlmemekte veya belli belirsiz
gorulmektedir. Radyolojik olarak yapilan tetkiklerde
ise herhangi bir adenom bulgusuna rastlanmamaktadir.
Son yillarda bu duruma prolaktinin farkl bir formu olan
makroprolaktinin neden oldugu ortaya konmustur.
Makroprolaktin, prolaktin dlcim icin kullanilan
immunoassay ydontemleri ile hatali yiksek prolaktin
sonuglari verebilir ve hiperprolaktinemi gibi gérulebilir.
Fakat gergek bir prolaktin ylksekligi s6z konusu degildir.

Prolaktin

¢ 198 aminoasit iceren polipeptit yapida bir

hormondur

 On pituiter bezdeki laktatrop hiicrelerde

sentezlenir

¢ Hedef doku memedir

Etkileri

¢ Meme dokusunun gelisimi

¢ St sekresyonunun baslatiimasi

Hiperprolaktinemi semptomlari

Kadin

¢ [nfertilite veya anovulasyon

¢ Menstrual siklusta bozukluk

s Galaktore
¢ Amonore
Erkek

¢ Oligospermi
* [mpotans

Hiperprolaktinemi nedenleri

Fizyolojik Patolojik

* Gebelik * Pituiter hastaliklar
e Stres Prolaktinomalar
¢ Uyku Sella ici timorler

* Ekzersiz Sella igi kistler
Farmakolojik Kranial radyasyon

¢ Dopamin reseptdr antagonistleri Bos sella sendromu

¢ Antiemetikler

¢ Dopamini bloke eden ajanlar
¢ Antidepressanlar

¢ Hormonlar

* Opiatlar

Digerleri

* Primer hipotiroidizm

* Kronik renal yetmezlik

* Siroz

® Emzirme

* GOJus duvari travmalari
* Polikistik over sendromu
 Ektopik sekresyon
idiopatik

* Makroprolaktin




Prolaktinin Yapisi

Prolaktin insan serumunda (g farkl molekUler formda
bulunmaktadir. Bu formlar “little prolaktin’ (L-PRL: 23
kDa), ""big-prolaktin’ (B-PRL:50 kDa) ve "'big, big-
prolaktin'’=makroprolaktindir (BB-PRL:150-170 kDa).

Genel popilasyonda baskin olarak bulunan prolaktin
formu 23 kDa agirlikli monomerik L-PRL'dir.
Makroprolaktin sikligr hentiz bilinmemektedir. Bununla
birlikte hiperprolaktinemili kisiler incelendiginde bunlarin
%15-26'sinin makroprolaktinemik oldugu gdrilmastdr.
Prolaktinin bu makromolekiler formunun aminoasit
zincirinin dimerizasyonu, polimerizasyonu veya
prolaktinin IgG antikorlari ile kompleks olusturmasi
sonucu olustugu distndlmektedir. Yapilan arastirmalar
sonucunda makroprolaktinli bazi hastalarin serumlarinda
anti-prolaktin antikorlar tespit edilmis ve bu IgG
antikorlarin disk reseptdr afinitesine sahip oldugu
gOsterilmistir. Makroprolaktin; makroamilaz, makro
kreatin kinaz tip-1, makro alkali fosfataz gibi

Makroprolaktin
* Prolaktinin en buytk formudur.
* Renal klirensi dUstktur.

analit-antikor kompleksinden olusan makromolekullerin
bir analogudur. Bu formun biyolojik aktivitesi dustktdr.
Bunun sebebi ise molekilin blylkliga nedeniile bu
kompleksin kapiller membrandan gegip prolaktin
reseptoérlerine ulasmasinin glig olmasidir. Boylece
hiperprolaktinemi klinik semptomlarini gdstermez.

Makroprolaktin - monomerik prolaktine gére cok daha
yavas kan dolasimindan temizlenir ve prolaktin dlgimu
icin kullanilan immunoassay yontemi ile hatall ylksek
sonuclar verebilir. Prolaktin 6lciminde kullanilan
yontemler normal monomerik prolaktin élcimu igin
uygun yontemlerdir. Makroprolaktin varhiginda cross
reaksiyon nedeni ile farkl ydntemlerde, farkli derecelerde
hatali yUkseklikler ortaya gikar. Ornegin %93
makroprolaktin iceren bir serum drneginde 5 farkli
yontem ile 26 - 143 uglL arasinda degisen prolaktin
sonugclari elde edilmistir.

e Hiperprolaktinemili vakalarin %15-26"sinin makroprolaktin oldugu gosterilmistir.
* Benign bir durum oldugu dustinilmektedir.

Makroprolaktin siiphesi

* Asemptomatik veya minimal semptomatik prolaktin artislari
¢ Radyolojik olarak adenom bulgulari olmayan prolaktin artislari

Makroprolaktinin Onemi

Makroprolaktinin klinik olarak bir dnemi yoktur ve
benign bir durum oldugu dastndlmektedir. diopatik
hiperprolaktinemiler olarak adlandirilan grupta byuk
bir yer kaplamaktadir. Fakat hastalarda bulunan yuksek
prolaktinin nedeninin makroprolaktin olup olmadiginin
arastiriimasi cok énemlidir. ClnkU prolaktin yuksekligi
hekime hipofiz adenomunu dusindurip, gereksiz pahali
arastirmalara, tedavilere, takiplere yoneltecektir. Hatta

makroprolaktin oldugu distnilmeyip gereksiz cerrahi
operasyonlar ile sonuclanan vakalar dahi bildirilmistir.

GUnUmMUzde PEG ¢oktlirme yontemi ile makroprolaktin
tayin edilebilmektedir. Bu test ¢ok uygun bir
makroprolaktin tarama yontemidir. Prolaktin yiksekligi
saptanan hastalarda diger arastirmalara girmeden
yapilacak ilk islem makroprolaktin tayinidir.
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Makroprolaktin Saptama Yontemleri

¢ Jel filtrasyon kromatografi: Degerlendirme:

Pahali, uzun stren, zahmetli bir yontemdir PEG ile cdktlrme sonrasi ""recovery’”:

* PEG (polietilen glikol) ile ¢oktiirme: % 60 Uzerinde ise normal monomerik prolaktin,
Cabuk sonug veren bir ydntemdir. % 40 altinda ise makroprolaktindir.
Hiperprolaktinemilerde makroprolaktin %30-40 arasl ise hangi formun baskin oldugu
taramasinda kullanilabilir. jel filtrasyon kromatografi ile tayin edilmelidir.
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