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Wst´p

Hiperprolaktynemia jest najcz´stszym zaburzeniem hormonalnym u m∏odych kobiet. Rozpoznawana jest
cz´sto w czasie diagnostyki niep∏odnoÊci. Stanowi przyczyn´ oko∏o jednej trzeciej przypadków wtórnego
braku miesiàczki. Mianem hiperprolaktynemii u kobiet okreÊla si´ utrwalony wzrost st´˝enia prolaktyny
(PRL) w surowicy powy˝ej 20 µg/L (400 mU/L). W przypadku stwierdzenia hiperprolaktynemii badanie nale-
˝y powtórzyç, gdy˝ jednorazowe oznaczenie st´˝enia PRL ma ograniczonà wartoÊç diagnostycznà, z uwagi na
mo˝liwy wp∏yw wielu czynników.

Etiologia

Przyczynà hiperprolaktynemii mo˝e byç stosowanie leków wp∏ywajàcych na wydzielanie dopaminy 
w oÊrodkowym uk∏adzie nerwowym (OUN). Sà to najcz´Êciej leki uspokajajàce, antypsychotyczne, niektóre
przeciwwrzodowe, a tak˝e estrogeny. Hiperprolaktynemia mo˝e byç nast´pstwem niedoczynnoÊci tarczycy,
niewydolnoÊci nerek, niewydolnoÊci wàtroby. Okresowy wzrost st´˝enia PRL w surowicy krwi obserwuje si´
w czasie snu, cià˝y, laktacji, w odpowiedzi na stres, wysi∏ek fizyczny, w trakcie dra˝nienia brodawek piersi
czy orgazmu. Fizjologicznie, wydzielanie prolaktyny jest wi´ksze w fazie lutealnej ni˝ w fazie folikularnej cyklu
miesiàczkowego. Patologiczny, przetrwa∏y wzrost wydzielania PRL spowodowany jest jednak cz´sto organicz-
nà chorobà OUN, w postaci guza okolicy podwzgórzowo-przysadkowej wydzielajàcego PRL (prolaktynoma),
guza mieszanego – wydzielajàcego oprócz PRL inne hormony przysadkowe, lub guza nieczynnego hormo-
nalnie, ale zaburzajàcego wydzielanie dopaminy poprzez ucisk okolicy lejka przysadki lub podwzgórza
(pseudoprolaktynoma). Gruczolaki przysadki wyst´pujà stosunkowo rzadko, ale prolaktynoma sà wÊród nich
najcz´stsze, stanowiàc 40–45% wszystkich guzów. Guzy przysadki wydzielajàce PRL dzielimy w zale˝noÊci
od rozmiarów na mikro- (o Êrednicy <10 mm) i makroprolaktynoma (Êrednica ≥10 mm). Wysokie st´˝enia
PRL (>250 µg/L w warunkach podstawowych) przemawiajà za rozpoznaniem prolaktynoma, jednak roz-
strzygajàce jest zawsze badanie obrazowe: jàdrowy rezonans magnetyczny (MR) z kontrastem lub wysokiej
rozdzielczoÊci tomografia komputerowa (TK). W dobie dost´pnoÊci badaƒ obrazowych testy stymulacyjne
(z metoklopramidem czy TRH) majà ograniczonà przydatnoÊç. Jako czynnoÊciowà hiperprolaktynemi´ okre-
Êla si´ stany spontanicznych zwy˝ek lub okresowego podwy˝szenia st´˝enia prolaktyny, wyst´pujàce u osoby
bez gruczolaka ani danych klinicznych wskazujàcych na uszkodzenie podwzgórza lub szypu∏y przysadki.

Patogeneza i objawy kliniczne

Najcz´stszymi objawami hiperprolaktynemii sà zaburzenia miesiàczkowania o typie oligo- i amenorrhoea
z mlekotokiem (80%), cykle anowulacyjne, obni˝one libido, hirsutyzm, przybór masy cia∏a. Zwykle towarzy-
szy im niep∏odnoÊç. Sà to objawy hipogonadyzmu hipogonadotropowego w przebiegu hiperprolaktynemii.
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Inne objawy, takie jak bóle g∏owy czy ubytki pola widzenia, zwiàzane z masà guza uciskajàcà na skrzy˝owa-
nie wzrokowe, pojawiajà si´ jedynie w przypadku du˝ych guzów okolicy przysadkowo-podwzgórzowej.
Przyjmuje si ,́ ˝e hiperprolaktynemia prowadzi do zaburzenia pulsacji hormonu uwalniajàcego gonadotropiny
(GnRH), hamuje równie˝ wp∏yw estradiolu (E2) na przysadk´ mózgowà, przez co malejà zarówno cz´stoÊç, jak
i amplituda pulsów lutropiny (LH). Podobnie, redukowany jest przedowulacyjny wyrzut LH, obni˝a si´ tak˝e st´-
˝enie E2 w surowicy krwi. Hipogonadyzm w przebiegu hiperprolaktynemii jest przyczynà zachwiania równowa-
gi mi´dzy procesami resorpcji i tworzenia koÊci, z przewagà aktywnoÊci resorpcyjnej, sprzyjajàc niekorzystnym
procesom metabolicznym w koÊci. Prowadzi to w nast´pstwie do rozwoju osteoporozy i zwi´kszonego
zagro˝enia z∏amaniami. Potwierdzono te˝ zwi´kszonà cz´stoÊç z∏amaƒ koÊci u chorych z prolaktynoma.

Leczenie

Zasadniczym sposobem leczenia hiperprolaktynemii jest farmakoterapia z u˝yciem agonistów receptorów
dopaminowych (bromokryptyna, lizuryd, pergolid, chinagolid, kabergolina). Celem terapii jest normalizacja
st´˝enia PRL, co powoduje:
● ustàpienie objawów hiperprolaktynemii, 
● przywrócenie miesiàczek, 
● ustàpienie mlekotoku,
● mo˝liwoÊç zajÊcia w cià˝´. 

W przypadku guzów przysadki, zw∏aszcza du˝ych, celem staje si´ dodatkowo zahamowanie wzrostu guza
i redukcja lub ca∏kowite zniesienie objawów wynikajàcych z rozmiarów i masy guza.

Leczenie hiperprolaktynemii w ka˝dym przypadku powinno byç przyczynowe. W hiperprolaktynemii poleko-
wej wskazane jest rozwa˝enie odstawienia leku powodujàcego hiperprolaktynemi .́ Przy braku mo˝liwoÊci
odstawienia lub zmiany leku indukujàcego wydzielanie prolaktyny, podj´cie decyzji o leczeniu farmakologicz-
nym (zastosowanie agonistów receptora dopaminowego D2) powinno byç oparte na weryfikacji czy wyst´pujà
objawy kliniczne wymagajàce terapii. W przypadku stwierdzenia u kobiety hipogonadyzmu, mo˝na rozwa˝yç
zastosowanie substytucji hormonalnej (estrogeny/gestageny) celem przywrócenia krwawieƒ miesi´cznych.
Leczenie hiperprolaktynemii czynnoÊciowej uzale˝nione jest od nasilenia towarzyszàcych jej objawów klinicz-
nych. W leczeniu prolaktynoma stosuje si´ farmakoterapi ,́ leczenie operacyjne (metodà przezklinowà lub
transkranialnà) i rzadko radioterapi .́ 

Terapi´ agonistami dopaminy powinno si´ rozpoczynaç od ma∏ych dawek za˝ywanych po wieczornym 
posi∏ku, stopniowo zwi´kszajàc je do najmniejszej skutecznej terapeutycznie dawki. Leki z grupy agonistów
dopaminy efektywnie redukujà hiperprolaktynemi´, zmniejszajà rozmiary guza, przywracajà prawid∏owà
funkcj´ gonad i sà z regu∏y dobrze tolerowane przez pacjentów. W niektórych przypadkach kilkuletniej tera-
pii farmakologicznej hiperprolaktynemii w przebiegu mikroprolaktynoma, mo˝na spróbowaç odstawiç lek,
pod kontrolà objawów klinicznych i st´˝enia PRL. Natomiast u pacjentek z makroprolaktynoma leczenie
farmakologiczne powinno byç stosowane do koƒca ˝ycia, w minimalnej dawce zapewniajàcej prawid∏owy
poziom PRL i zmniejszenie obj´toÊci guza. OpornoÊç na leki zdarza si´ bardzo rzadko i dotyczy niemal wy∏àcz-
nie bardzo du˝ych lub z∏oÊliwych guzów. Objawy niepo˝àdane pod postacià zaburzeƒ ˝o∏àdkowo-jelitowych
(nudnoÊci, wymioty, zaparcia), hipotonii ortostatycznej, zawrotów g∏owy, wycieku z nosa sà rzadkie i stopniowo
ust´pujà w trakcie leczenia. W rzadkich przypadkach objawy niepo˝àdane bywajà nasilone na tyle, ˝e pacjentka
z ich powodu rezygnuje z leczenia farmakologicznego.
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Najcz´Êciej stosowanym lekiem jest bromokryptyna (Bromergon, Bromocorn, Parlodel). Po˝àdany efekt te-
rapeutyczny pod postacià normoprolaktynemii (60–100% leczonych), zmniejszenia obj´toÊci guza (70–90%
leczonych) i przywrócenia prawid∏owej funkcji gonad osiàga si´ w wi´kszoÊci przypadków przy dawce
1,25–20 mg/dob .́ Pierwsze efekty leczenia sà zauwa˝alne ju˝ po kilku dniach, ale na pe∏ny efekt terapeutycz-
ny (w szczególnoÊci na zmniejszenie si´ masy guza) trzeba czekaç kilka miesi´cy. Bromokryptyna stosunko-
wo najcz´Êciej w swojej grupie powoduje dzia∏ania niepo˝àdane. Oko∏o 10–20% pacjentek jest cz´Êciowo lub
ca∏kowicie opornych na dzia∏anie leku. 

W przypadku pojawienia si´ dzia∏aƒ niepo˝àdanych lub opornoÊci w trakcie leczenia hiperprolaktynemii
bromokryptynà, alternatywà terapeutycznà mogà byç:
● kabergolina (Dostinex: 1–2x/tydzieƒ w dawce 0,5–2 mg/tydzieƒ),
● chinagolid (Norprolac: stosowany 1x/dob´ w dawce 75–300 µg). 

Kabergolina jest wygodniejsza w stosowaniu, ma wy˝szy wskaênik skutecznoÊci i powoduje znacznie
rzadziej i mniej nasilone dzia∏ania niepo˝àdane ni˝ bromokryptyna. Chinagolid przewy˝sza bromokryptyn´
mniejszà cz´stoÊcià i ci´˝koÊcià wyst´powania dzia∏aƒ niepo˝àdanych oraz mniejszym prawdopodobieƒ-
stwem wystàpienia opornoÊci na leczenie.

U pacjentek z prolaktynoma leczonych agonistami receptorów dopaminowych poziom PRL nale˝y oceniaç
co 6 miesi´cy. Badanie obrazowe (rezonans magnetyczny przysadki) i badanie pola widzenia powinno wyko-
nywaç si´ poczàtkowo co 1–2 lata, a nast´pnie co 3–5 lat oraz w ka˝dym przypadku stwierdzenia znacznego
wzrostu poziomu PRL w surowicy krwi.

Leczenie operacyjne mo˝e byç rozwa˝ane w przypadkach du˝ej dynamiki wzrostu guza, zagro˝enia utratà
wzroku lub u pacjentek, które nie tolerujà farmakoterapii albo gdy jest ona nieskuteczna. Z uwagi na du˝y
odsetek wznów pooperacyjnych, wskazania do zabiegu chirurgicznego prolaktynoma powinny byç zawsze
starannie wywa˝one.

Szczególnà grup´ osób z prolaktynoma stanowià kobiety, które planujà cià˝´ lub sà w cià˝y. Jak dotychczas 
nie udowodniono, by cz´stoÊç poronieƒ, porodów przedwczesnych czy opóênionych lub wystàpienia wrodzo-
nych wad u dzieci by∏a wi´ksza u kobiet z prolaktynoma, ni˝ w grupie kobiet zdrowych. Cià˝a wià˝e si´ jednak
z pewnym ryzykiem zwi´kszenia masy i obj´toÊci guza. Nag∏y wzrost guza mo˝e spowodowaç pojawienie si´
szeregu objawów – silnych bólów g∏owy, zaburzeƒ lub utraty widzenia, moczówki prostej. Prawdopodobieƒstwo
wystàpienia tych objawów jest wi´ksze w przypadku makroprolaktynoma (15–25%), stàd u tych pacjentek
przed planowanà cià˝à powinno rozwa˝yç si´ zabieg operacyjny usuni´cia guza lub przynajmniej zmniej-
szenia jego masy. W przypadku mikroprolaktynoma ryzyko zwi´kszenia masy guza jest ma∏e (<5%), wi´c
operacja neurochirurgiczna nie jest wskazana. Mimo, ˝e dotychczas nie udowodniono szkodliwego wp∏ywu
agonistów dopaminy zarówno na przebieg cià˝y, poród, jak i p∏ód, to jednak˝e leki te powinno odstawiç si´
natychmiast po rozpoznaniu cià˝y. W trakcie cià˝y, w ka˝dym trymestrze oraz w razie pojawienia si´ niepo-
kojàcych objawów, powinno oznaczyç si´ st´˝enie PRL oraz wykonaç badanie pola widzenia. Stwierdzenie
symptomów wzrostu guza obliguje do zastosowania odpowiedniej terapii, tj. leczenia farmakologicznego lub
operacji chirurgicznej, w zale˝noÊci od stopnia nasilenia objawów. W leczeniu farmakologicznym zaleca si´
stosowanie bromokryptyny lub chinagolidu, g∏ównie ze wzgl´du na ich krótki okres dzia∏ania (kabergolina
dzia∏a kilka dni). Szybki wzrost guza do du˝ych rozmiarów i zawa∏ przysadki sà wskazaniem do zabiegu ope-
racyjnego, przy czym metodà z wyboru jest tu zabieg metodà transsfenoidalnà, tj. z dost´pu przez zatok´
klinowà. Po porodzie zalecane jest wykonanie badaƒ obrazowych i kontrola st´˝enia PRL.
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Schemat diagnostyki i terapii hiperprolaktynemii
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Hiperprolaktynemia – zasady diagnostyki i terapii

Najcz´stsze przyczyny Leki wp∏ywajàce na wydzielanie dopaminy

Inne zaburzenia hormonalne

Guzy przysadki

CzynnoÊciowa

Objawy kliniczne Zaburzenia miesiàczkowania

Mlekotok

Niep∏odnoÊç

Diagnostyka laboratoryjna PRL >20 µg/L

Diagnostyka obrazowa Rezonans magnetyczny przysadki z kontrastem (MR)

Tomografia komputerowa wysokiej rozdzielczoÊci (TK)

Leczenie przyczynowe Bromokryptyna 1,25–20 mg/d, 1–3 razy dziennie

Kabergolina 0,5–2,0 mg, 1–2 razy w tygodniu

Chinagolid 75–300 µg, 1 raz dziennie

Operacja guza przysadki

Leczenie objawowe Estrogeny/gestageny

Monitorowanie terapii Ocena objawów klinicznych

Badanie st´˝enia PRL

Ocena pola widzenia

Badanie obrazowe (MR/TK) przysadki


