Prolaktin Biyosentezi ve Yapisi:

Prolaktin (PRL), evrimsel olarak biiytime
hormonu (GH) ile iligkili ve yapisal olarak ben-
zer bir peptit hormonudur. PRL molekil i¢i ti¢
distlfiir bag iceren 199 amino asitli bir poli-
peptittir. Ug boyutlu yapist diger birgok sitokine
benzer sekilde anti-paralel dort ana alfa heliksten
olusmaktadir. Kanda monomerik PRL (“kiigiik
prolaktin”; 23 kDa), dimerik PRL (“biiytik pro-
laktin”; 48-56 kDa) ve polimerik (“bityiik-biiytik
prolaktin” immiinoglobulinlere bagli proloaktini
igerir; >100 kDa) olarak ¢esitli boyutlarda dolas-
maktadir. Makroprolaktinemi, biiyiik prolaktin
veya biiytik-biiyiik prolaktin olarak da bilinen bu
biiytik formlar nedeniyle artmis prolaktin sevi-
yelerini ifade etmek i¢in kullanilir. Prolaktinin
en biyoaktif formu monomerik formudur. Tiroid
salan hormana (TRH) yanit olarak monomerik
formun oraninda artis olur (1,2).

Insanda prolaktin tek bir gen tarafindan kod-
lanmaktadir. Bu gen; bes kodlama eksonu ve dort
intron icermekte olup 10 kb boyutundadir ve 6.
kromozomun kisa kolu iizerinde yerlesmistir.
Prolaktin geni iki ayr1 alternatif promoter bol-
gesinden transkripsiyona ugrar, proksimaldeki
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bolge hipofize 6zgli ekspresyonlar: yonlendi-
rirken daha distalde yer alan bolge ekstrapitui-
ter ekspresyonlari yonlendirmektedir. Ostrojen,
dopamin ve tiroid salan hormonun (TRH) dahil
oldugu cesitli faktorler PRL gen ekspresyonunu
etkiler. Hipofizde prolaktin gen transkripsiyonu;
biiyiime hormonu (GH), tiroidi uyaran hormon
(TSH) ve biiyiime hormonu salan hormonun
(GHRH) gen aktivasyonu iginde gerekli olan
bir transkripsiyon faktorii, Pit-1 (hipofize 6zgi
transkripsiyon faktorii) tarafindan diizenlen-
mektedir. Pit-1 geni hipofizer hormonlarin eks-
presyonu i¢in gerekli oldugu kadar 6n hipofiz
hiicrelerinin gelisimi ve farklilagmasinda da rol
alir, bu nedenle mutasyonunda kombine pitu-
iter horman yetmezligi gelisebilmektedir. Bazi
¢alismalar, PRL hormonunun hipofiz dis1 bagka
doku ve organlarda da sentez ve sekresyonunun
yapildigin1 gostermistir. Extrapituiter PRL’nin
(ePRL) transkripsiyonu distal bolgeden olmak-
tadir ve regiilasyon mekanizmasi hipofizdeki
PRL sentezinin regiilasyonundan farklidir. ePRL
sentez ve sekresyonunun oldugu ana bolgeler
desidua, meme, over, prostat, testis, lenfositler,
endotel hiicreler ve beyindir, diger tanimlanmis
kaynaklar deri, sa¢ kokleri, yag dokusu ve koh-
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6. Serum prolaktinin normal degerleri kadinlarda erkeklerden daha yiksektir ve genellikle

25 ng/mL (25 mcg/L)’nin altindadir.

7. Genel olarak, hiperprolaktineminin derecesi prolaktinoma boyutu ile iliskilidir. Bu
nedenle 200 ng/mL’den ylksek bir PRL seviyesi PRL sekrete eden hipofiz timoriniin
glcli bir gostergesi iken 500 ng/mL’den yiiksek seviyeler 6zellikle makroprolaktinomali

hastalarda gozlenir.

8. Hiperprolaktineminde tanisal yaklasim, yiiksek prolaktinin diger yaygin nedenleri
(fizyolojik, primer hipotiroidizm, ilaca bagh) ekarte edildikten sonra gerceklestirilen
sellar alanin goriintiilenmesi esasina dayanmaktadir. Gadolinyumla gliglendirilmis
hipofiz manyetik rezonans goriintiilemesi (MRI) altin standart yaklasimdir.

9. DA arasinda en etkili ve pahali ajan kabergolindir. Bromokriptine rezistan hastalarda

etkindir.

10. Mikroadenomlu hastalarda, DA tedavisi serum PRL konsantrasyonunu diisiirmede
basarisiz oldugunda ve hiperprolaktinemiye bagli semptomlar veya belirtiler
tedaviden birkag ay sonra bile devam ediyorsa transsfenoidal cerrahi distintlmelidir.
Makroadenomlu hasta ilaci tolere edemiyorsa veya adenom DA’ne yanit vermiyorsa,
transsfenoidal cerrahi yapilmalidir ve ameliyattan sonra 6nemli miktarda adenom
dokusu kalirsa radyoterapi uygulanmalidir.
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