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 Özet 
 Sıklıkla hamilelikte meme bezinin büyümesi, laktasyon için süt sentezi ve hazırlanması gibi görevle-

ri ile bilinen prolaktinin günümüzde, bu etkilerinin dışında da pek çok işleve sahip olduğu bilinmek-
tedir. Psikiyatride sıklıkla kullanılan antipsikotikler ve antidepresanlar da hiperprolaktinemi yapa-
bilmektedir. Özellikle tipik antipsikotiklerin ön hipofizdeki D2 reseptörlerini bloke ederek birincil 
olarak prolaktin seviyelerini yükselttikleri görüşü mevcuttur. Atipik antipsikotiklerin hiperprolakti-
nemi üzerine etkileri farklılık gösterir. Hiperprolaktinemi; oligomenore, polimenore ve amenore gibi 
menstrual düzensizliklere ek olarak galaktore, jinekomasti, cinsel işlev bozuklukları, infertilite, 
kadınlarda akne ve hirşutizm, kilo alımı, obezite ve duygudurum değişikliklerine yol açmaktadır. 
Uzun süreçte hiperprolaktinemi kemik yoğunluğunda azalma ve osteoporoza yol açabilir. Bu 
makalede antipsikotiklerin hiperprolaktinemi yan etkileri ve bu yan etkilere yönelik tedavi yakla-
şımları gözden geçirilecektir. 

 Anahtar sözcükler: Antipsikotik ilaçlar, prolaktin, hiperprolaktinemi. 
  

Abstract 
 Prolactin provides the growth of the mammary gland during pregnancy and synthesis and prepara-

tion of breast milk for lactation. Antipsychotics and antidepressants that are frequently used in 
psychiatry, cause hyperprolactinemia. The prevalent opinion is that especially typical antipsychotics 
increase prolactin levels primarily by blocking D2 receptors in the anterior pituitary. The effects of 
atypical antipsychotics on hyperprolactinemia vary. Hyperprolactinemia causes galactorrhea, 
gynecomastia, sexual dysfunction, infertility, acne, hirsutism in women, weight gain, obesity and 
mood changes in addition to menstrual irregularities such as oligomenorrhea, polymenorrhea and 
amenorrhea. In the long term, hyperprolactinemia may cause reduction in bone density and osteo-
porosis. Hyperprolactinemia as a side effect of antipsychotics drugs and its treatment will be 
reviewed in this article. 

 Key words: Antipsychotic drugs, prolactin, hyperprolactinemia. 
 

 
ANTİPSİKOTİK İLAÇLAR psikiyatride sıkça kullanılan psikotrop ilaçlardır. 1950’li 
yıllarda klorpromazinin keşfedilmesi ve antipsikotik etkinliğinin anlaşılmasından sonra 
dopamin reseptör blokajı yapan diğer tipik antipsikotikler de arka arkaya geliştirilmiş ve 
şizofreninin tedavisinde yaygın olarak kullanılmaya başlanmışlardır. Tipik antipsikotik-
lerin mezolimbik sistem blokajına ek olarak mezokortikal, nigrostriatal ve tuberoinfun-
dibuler yolaktaki dopamin 2 (D2) reseptörlerini de bloke etmeleri ve nigrostriatal sistem 
blokajına bağlı ekstrapiramidal sendrom (EPS) ve tuberoinfundibuler sistem blokajına 
bağlı prolaktin yükselmesi gibi istenmeyen yan etkilere yol açmaları yeni ilaç arayışlarına 
sebep olmuştur (Leucht ve ark. 1999). 
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1970’li yılların başlarında EPS’ye yol açmayan ve prolaktini yükseltmeyen atipik an-
tipsikotikler olarak adlandırılan grubun ilk örneği olan klozapin keşfedilmiştir. Daha 
sonraki yıllarda risperidon, olanzapin, ketiapin, amisülpirid, ziprasidon ve aripiprazol 
piyasaya çıkmıştır. Atipik antipsikotikler güçlü serotonin reseptör blokajına (5HT) 
oranla daha zayıf D2 reseptör blokajı yapmaktadır. Tipik antipsikotiklere göre tedaviye 
dirençli vakalarda etkinlikleri daha yüksektir. Mezolimbik sistem üzerine olan etkileri, 
nigrostriatal sistem ve tuberoinfundibuler sistem üzerine olan etkilerinden daha fazladır. 
Günümüzde atipik antipsikotiklerin, tipik antipsikotiklere göre ekstrapramidal yan etki 
ve tardiv diskinezi oranlarının daha düşük olduğu, prolaktin seviyelerini daha az yük-
selttikleri, etkinliklerinin daha üstün ve etkinlik alanlarının daha geniş olduğu bilinmek-
tedir (Leucht ve ark. 1999). 

Antipsikotiklere bağlı kısa ve uzun dönemde pek çok yan etki tanımlanmıştır. Hi-
perprolaktinemi ve buna bağlı ortaya çıkan belirtiler bu yan etkilerdendir. Bu gözden 
geçirme yazısında prolaktin salınımının fizyolojisi, tipik ve atipik antipsikotiklerin 
serum prolaktin seviyeleri üzerine etkileri, kadın ve erkeklerde hiperprolaktineminin 
klinik belirtileri, antipsikotiklerin hangi sıklıkla hiperprolaktinemiye yol açtığı ve hi-
perprolaktinemiye yönelik yaklaşımlar ele alınacaktır.   

Prolaktinin Salınımı ve Düzenlenmesi 
Ön hipofiz hormonu olarak bilinen prolaktinin tanımlanmış en iyi fonksiyonu; hamile-
likte meme bezinin büyümesi ve gelişmesi, laktasyon için süt hazırlanması, süt sentezi 
ve süt sentezinin düzenlenmesidir (Freeman ve ark. 2000). Hayvanlar çalışmalarında 
salınımın sadece ön hipofiz ile sınırlı olmadığı, hipotalamus, telensefelon, hipokampus, 
amigdala, kaudat septum, beyin kökü, omurilik, koroid pleksus ve dolaşım organlarında 
da prolaktinin üretilip salgılandığı gösterilmiştir (Harlan ve ark. 1989). İnsan çalışmala-
rında ise plasenta, lenfositler ve meme epitel hücrelerinden de prolaktin salınımı olduğu 
gösterilmiştir (Freeman ve ark. 2000). Meme bezi ve overler, prolaktinin başlıca etki 
ettiği organlardır. Hayvan çalışmaları merkezi sinir sisteminde özellikle area postrema-
da, çok sayıda prolaktin bağlayıcı alan varlığını göstermiştir. Hipofiz bezi, kalp, akciğer, 
dalak, karaciğer, pankreas bezi, böbrekler, adrenal bez, uterus, iskelet kası ve deri pro-
laktinin diğer bağlanma alanlarıdır (Freeman ve ark. 2000). 

Prolaktin günde yaklaşık olarak 13-14 atım ile ritmik olarak salınmakta ve anlamlı 
bir diürnal ritim göstermektedir. Kan seviyesi uykunun başlangıcında kısa bir artış 
göstermekte, gece boyunca pik yapmakta, uyanınca kısa bir düşüş göstermekte ve öğle 
vaktine kadar giderek azalmaktadır (Yen ve ark. 1991). Uyku başlangıcından yaklaşık 4 
saat sonra azami etki düzeyinin %40’ına ulaşmaktadır (Waldstreicher ve ark. 1996). 
Yiyecekler, özellikle öğle vakti beslenme prolaktin seviyesini artırmaktadır (Ishizuka ve 
ark. 1983). Bireylerde düzeyi dalgalanma göstermeye meyillidir. Bu durum özellikle 
post-menopozal kadınlarda belirgindir. Kadınlarda erkeklere oranla daha geniş ampli-
tüdlerde salgılandığı gösterilmiştir (Hankinson 1995). Serum prolaktin seviyeleri aynı 
zamanda mevsimsel değişiklikler de göstermektedir, Ortalama prolaktin seviyelerinin 
kış mevsiminde %30 daha yüksek olduğu saptanmıştır (MacLeod ve ark. 1976). 

Prolaktinin ön hipofiz bezinden salınımının hipotalamusta oluşan prolaktin inhibe 
edici faktör (PİF) adı verilen dopamin tarafından düzenlendiğine inanılmaktadır. Hipo-
talamik hipofiz portal sistem yoluyla ön hipofize ulaşan dopamin, laktotrop hücrelerde-
ki dopamin reseptörlerine bağlanarak hücre içine alınır ve sekretuar granüllerdeki lizo-
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zomal prolaktin yıkımını artırarak salınacak prolaktin seviyesini azaltır. Tiroid düzenle-
yici hormonun (TRH) doza bağımlı olarak prolaktin salınımını arttırdığı ve prolaktin 
salgılatıcı faktör (PRF) olarak rol oynadığı düşünülmektedir (Richards ve ark.1976, 
Vekemans ve ark. 1977). TRH dışında serotonin, vasopressin, vazoaktif intestinal 
peptit, oksitosin, prostoglandinler, kolesistokinin, opiatlar, östrojenler, histamin ve 
noradrenalin prolaktin salınımını uyarmaktadır (Richards ve ark. 1976). Serotoninin, 
dopaminin etkisini azaltarak ve PRF aktivitesini arttırarak prolaktin stimülasyonuna 
neden olduğu düşünülmektedir (Waldstreicher ve ark.1996). Prolaktin ve östrojen 
arasındaki ilişki ve etkileşim oldukça karmaşıktır. Östrojenler laktotropların dopamine 
olan hassasiyetlerini azaltarak ve TRH reseptörlerinin sayısını arttırarak prolaktin salı-
nımını indükler. Ek olarak laktotropları doğrudan etkileyerek prolaktin gen transkripsi-
yon ve ekspresyonunu, mitotik aktivite ile DNA sentezini etkilemekte, prolaktin salı-
nım ve depolanmasını arttırarak prolaktin seviyelerini yükseltmektedir (Veldhuis ve 
ark.1989, Petty ve ark.1999). 

Prolaktin salınımı ile sonuçlanan en iyi bilinen iki fiziksel stimülan emzirme ve koi-
tus sırasında serviksin uyarılmasıdır. Bunlar nöroendokrin reflekslerdir. Hipotalamusun 
preoptik bölgesinin serviksten ve meme bezlerinden uyarı aldığı düşünülmektedir (Fre-
eman ve ark. 1980). Emzirme, portal kan akımındaki dopamin miktarının azalmasına 
ve vazoaktif intestinal polipeptid (VIP) miktarının artmasına neden olur (Terkel ve ark. 
1972). Serum prolaktin seviyesi, beslenme, koku, stres ve ışık gibi çeşitli fizyolojik 
değişkenlerden etkilenmektedir. Prolaktin psikolojik stresörlere oranla fizyolojik stre-
sörlere daha çok yanıt vermektedir (Freeman ve ark. 1980). 

Prolaktinin Etkileri 
Prolaktinin birçok görevi olmasına rağmen başlıca görevleri, böbrek ve adrenokortikot-
ropik aktivite ile ovaryen ve adrenal steroidlerle sinerjistik etkileridir (MacLeod ve ark. 
1976). Erkek sıçanlarda, prolaktinin luteinizan hormon (LH) reseptörlerinin sayısını ve 
leydig hücrelerinde LH’ın steroidojenik etkilerini ve testosteron üretimini arttırdığı 
gözlenmiştir. Prolaktinin testosteronun seminal vezikül üzerine olan etkilerini arttırma-
da rolü olduğu ve androjen geri alımını arttırırken, prostatta 5-alfa redüktaz aktivitesini 
arttırdığı gözlemlenmiştir (Vekemans ve ark. 1977). Erkeklerde prolaktinin fazla mik-
tarda salınımı pulsatil gonadotropin salgılatıcı hormon (GnRH) salınımını azaltır ve 
azaltma derecesine göre steroidogenez ve spermatogenezde bozukluklara yol açar (Win-
ters ve ark. 1984). 

Prolaktin çeşitli interlökinlerin (IL-2 ve diğerleri) düzeylerini etkiler. Prolaktin re-
septörleri; B hücreleri, T hücreleri ve monositlerde tanımlanmıştır.  Prolaktin normal 
lenfosit hücrelerinde de sentezlenmektedir. Mononükleer hücrelerden salındığı ve 
immün hücrelere otokrin ve parakrin etkiler yaptığı tahmin edilmektedir (Pellegrini ve 
ark. 1992). 

Hayvan çalışmaları, prolaktinin böbreğin proksimal tübülüsüne etki ederek sodyum, 
potasyum ve su tutulumuna neden olduğunu göstermiştir (Shennan ve ark. 1994).  
Prolaktin, hayvanlarda barsak epitel hücreleri arasındaki sıvı, sodyum klorid ve kalsiyum 
transportundan da sorumludur (Pahuja ve ark. 1981). Tüm bu bulgular prolaktinin su 
dengesi üzerinde de rolü olduğunu göstermektedir. Ancak insanlarda bu konuda siste-
matik çalışmalar bulunmamaktadır (Freeman ve ark. 2000). Yeterli çalışma olmamakla 
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birlikte, insanlarda prolaktin ve büyüme hormonunun damar gelişimine öncülük ettiği 
bilinmektedir (Struman ve ark. 1999).  
 

Tablo.1.  Hiperprolaktinemi Nedenleri (Haddad ve  Wieck 2004) 
1. Fizyolojik nedenler 

a. Laktasyon 
b. Gebelik 
c. Uyku                            
d. Stres 
e. Cinsel aktivite 
f. Meme uyarılması 

2. Farmakolojik nedenler: 
a. Psikotropik ilaçlar; antidepresanlar (özellikle serotonerjik ajanlar), konvansiyonel antipsikotikler, 

bazı atipik antipsikotikler   
b. Antihipertansifler; metildopa, rezerpin, verapamil 
c. Antidopaminerjik antiemetikler; metoklopramid 
d. H2 reseptör antagonistleri; simetidin, ranitidin 
e. Hormonlar; östrojenler(OKS), protirelin(TRH) 
f. Diğerleri; amfetamin, opioidler 

3. Patolojik nedenler:  
a. Hipofiz hastalıkları; 

i. Boş sella sendromu 
ii. Mikroprolaktinoma 

iii. Makroprolaktinoma 
iv. Hipofizer stalk lezyonlar 

b. Hipotalamik hastalıklar 
i. Hipotalamus tümörleri 

ii. Hipotalamik sarkoidoz 
iii. Postensefalit 

c. Endokrin hastalıklar: 
i. Akromegali 

ii. Cushing hastalığı 
iii. Polikistik over sendromu 
iv. Primer hipotiroidizm 

4. Diğer nedenler: 
a. Göğüs duvar lezyonları 
b. Kronik böbrek yetmezliği 
c. Kiroz 
d. Ciddi karaciğer hastalıkları 
e. Prolaktinin ektopik üretimi (örn. küçük hücreli akciğer karsinomu) 

Hiperprolaktinemi 
Klinik olarak hiperprolaktinemi, plazma prolaktin seviyesinin erkeklerde 18 ng/mL ve 
kadınlarda 30 ng/mL üzerinde olmasıdır. Hiperprolaktineminin en sık nedeni ön hipo-
fiz tümörleri, özellikle de prolaktinomalardır. Boş sella (empty sella) sendromu ve ak-
romegali gibi diğer hipofiz hastalıklarında da prolaktin seviyesi artabilir. Normal egzer-
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siz, hipoglisemi ya da cerrahi operasyonlar fizyolojik strese yol açarak hiperprolaktine-
miye neden olabilirler (Nathan ve ark. 1980). Prolaktin mekanizmasını bozan siroz ve 
kronik böbrek yetmezliği gibi sistemik hastalıklar da hiperprolaktinemiye yol açarlar.  
Gebelikte de östrojen etkisiyle prolaktin yükselmektedir (Veldhuis ve ark. 1989, Petty 
ve ark. 1999). Hiperprolaktinemi yapan diğer nedenler Tablo.1 de yer almaktadır. 

Antipsikotiklerin Prolaktin Üzerindeki Etkileri 
Tipik antipsikotiklerin ön hipofizdeki D2 reseptörlerini bloke ederek birincil olarak 
prolaktin seviyelerini yükselttikleri düşünülür. antipsikotiklerin D2 reseptörlerine olan 
afiniteleri, antipsikotiklerin indüklediği hiperprolaktinemi ile ilişkilidir (Mai ve ark. 
1994). Antipsikotiklerle yapılan çalışmalarda kadınlarda %60-75, erkeklerde %34-43 
oranlarında hiperprolaktinemi geliştiği bildirilmiştir (Smith ve ark. 2002, Kinon ve ark. 
2003). Özellikle postnatal dönemdeki kadınlar, ergenler ve çocuklar antipsikotik tedavi 
sonucu hiperprolaktinemi gelişiminde yüksek risk altındadırlar (Kruvilla ve ark. 1992, 
Shaw ve ark. 2001). Dörtyüz iki hasta ile yapılan bir çalışmada (Kinon ve ark. 2003) 
hiperprolaktineminin kadınlarda erkeklere göre 2.6 kat ve üreme çağındaki kadınlarda 
postmenapozal kadınlara göre 2.3 kat fazla geliştiği saptanmıştır. 

Şizofreni hastaları tipik antipsikotikleri kullanmaya başladıktan sonra bazı hastalar-
da dakikalar, bazı hastalarda ise saatler içinde prolaktin seviyelerinde yükselme oluşur 
(Meltzer ve ark. 1979, Kruvilla ve ark. 1992). Çalışmalarda antipsikotiklerin terapötik 
dozlarında, tedavinin ortalarında (3-9 haftalar arasında) bazal prolaktin seviyelerinin 
ortalama 10 kat arttığı gösterilmiştir (Kruvilla ve ark. 1992, Arvanitis ve ark. 1997, 
Crawford ve ark. 1997). Günlük 200 mg klorpromazin ya da 0,5-1,5 mg haloperidol 
gibi düşük doz antipsikotik uygulamalarında bile prolaktin yükselebilmekte, ilaç dozu 
arttırıldıkça prolaktin seviyeleride orantılı olarak artmaktadır (Meltzer ve ark. 1983, 
Green ve ark. 1988). 

Öte yandan bazı hastalarda tedavinin ilerleyen aylarında antipsikotiklerin hipofiz-
deki etkilerine karşı nedeni tam olarak bilinemeyen kısmi tolerans gelişebildiği ifade 
edilmekle birlikte uzun süre tedavi alan hastaların prolaktin seviyelerinin tedavi alma-
yanlara göre anlamlı olarak yüksek olduğu bilinmektedir (Zelaschi ve ark. 1996). Oral 
antipsikotiklerin kullanımının sonlandırılması ile birlikte prolaktin seviyeleri 48-96 saat 
içerisinde normal seviyelere inmeye başlar. Yağ bazlı depo antipsikotik tedaviler genel-
likle prolaktin seviyelerinde dirençli bir yükselmeye yol açarlar ve bu ilaçların kullanımı-
nın sonlandırılmasına rağmen prolaktin seviyeleri 6 aya kadar yüksek seyredebilir (Wis-
tedt ve ark. 1981). Atipik antipsikotikler güçlü serotonin reseptör blokajına (5HT) 
oranla daha zayıf D2 reseptör blokajı yapmaktadır. Mezolimbik sistem üzerine olan 
etkileri, nigrostriatal sistem ve tuberoinfundibuler sistem üzerine olan etkilerinden daha 
fazladır ve tipik ilaçlara göre prolaktin seviyelerini daha az yükselttikleri bilinmektedir 
(Leucht ve ark. 1999). 

Atipik antipsikotikler hiperprolaktinemi geliştirme açısından farklılık gösterirler. 
Bu farklılıklardan dolayı ve elde edilen bilgiler ışığında atipik antipsikotikler “prolaktin 
yükselten“ ve “prolaktin üzerine etkileri az olan“ olarak iki gruba ayrılmaktadır. Atipik 
antipsikotikler arasındaki bu farklılığın, bağlandıkları reseptörlerle olan etkileşimlerinin, 
etkinlik ve yan etki profillerinin farklılığından ve bilinmeyen daha pek çok mekanizma-
dan kaynaklanıyor olabileceği düşünülmektedir (Haddad ve Wieck 2004).  
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Klozapin ve ketiapinin plazma prolaktin seviyelerini yüksek dozlarda bile arttırma-
dıkları kabul edilmekte, bu durumunda D2 reseptörlerinin daha az işgal edilmesiyle 
ilişkili olduğu düşünülmektedi (Meltzer ve ark. 1979, Arvanitis ve ark. 1997, Small ve 
ark. 1997). Klozapine haloperidol eklenmesi ile D2 reseptörlerinin %55’den %79’a 
çıkan işgali sonucunda prolaktin seviyeleri artar (Kapur ve ark. 2001).  

Olanzapin prolaktin seviyeleri üzerine minimal etkilidir. Yüksek dozlarda prolakti-
nin seviyesini arttırabilir. Bu nedenle olanzapin prolaktin üzerine etkileri az olan grupta 
yer almaktadır (Crawford ve ark. 1997, Tollefson ve ark. 1999, David ve ark. 2000). 
Risperidon ve amisülpirid ise prolaktin yükselten gruptadır (Meltzer ve ark. 1979, 
Arvanitis ve ark. 1997, Small ve ark. 1997, Grunder ve ark. 1999). 

Amisülpirid ve flupentiksolün karşılaştırıldığı çift kör, randomize bir çalışmada 
(Grunder ve ark. 1999) prolaktin seviyeleri 4 haftalık sure sonunda amisülpirid grubun-
da 10 kat, flupentiksol grubunda 5 kat artmıştır. Prolaktin seviyeleri yüksek olan hasta-
larda klozapin ve risperidon tedavisine geçişin etkilerinin araştırıldığı bir çalışmada 
(Breier ve ark. 1999), klozapin alan grupta prolaktin seviyeleri normal referans aralığa 
gerilerken, risperidon alan grupta değişiklik gözlenmemiştir.  

Olanzapin, risperidon ve haloperidolün karşılaştırıldığı bir çalışmada (David ve ark. 
2000), risperidon ile tedavi edilen hastalarda olanzapin ve haloperidol grubuna göre 
plazma prolaktin seviyelerinde anlamlı yükselme saptanmıştır. Zotepinin kısa ve uzun 
dönem tedavi sonrasında prolaktin seviyesinde yükselmeye yol açabildiği, ziprasidon ve 
aripiprazolün ise prolaktin seviyesinde geçici ve hafif bir yükselmeye yol açtığına ilişkin 
çalışmalar mevcuttur (Kondo ve ark. 1994).  Öte yandan diğer antipsikotiklere bağlı 
prolaktin yükselmelerinin aripiprazol kullanımı ile gerilediğini gösteren olgu sunumları 
da mevcuttur (Saitis ve ark. 2008, Ayhan ve ark. 2011). 

Hiperprolaktinemiye Bağlı Ortaya Çıkan Belirtiler 
Hiperprolaktineminin belirtileri Tablo.2’de verilmiştir. Hiperprolaktinemi; oligomeno-
re, polimenore ve amenore gibi menstrual düzensizliklere ek olarak galaktore, jineko-
masti, seksüel disfonksiyon (libidoda azalma, uyarılma ve orgazm bozuklukları), inferti-
lite, kadınlarda akne ve hirşutizm, kilo alımı, obezite ve duygudurum değişikliklerine 
yol açmaktadır (Compton ve ark. 2002). Uzun süreçte hiperprolaktinemi kemik yoğun-
luğunda azalma ve osteoporoza yol açabilir (Halbreich ve ark. 1995, Naidoo ve ark. 
2003). Tedavi edilmeyen kronik hiperprolaktineminin otoimmun hastalıklar ve meme 
kanserinden de sorumlu olabileceği düşünülmektedir (Halbreich ve ark. 1996).  

Hipogonadizm 
Kadınlarda oldukça sık karşılaşılan bir durumdur.  Bir çalışmada (Smith ve ark. 2002) 
tipik antipsikotik kullanan kadınlarda prolaktin seviyeleri ile seksüel hormon seviyeleri 
arasında negatif korelasyon varlığını gösterirken, %50 sinden fazlasında hipogonadizm 
saptanmıştır. Antipsikotik kullanan erkek hastalarda hipogonadizm prevalansının araş-
tırıldığı çok az çalışma bulunmaktadır. Yapılan bir çalışmada (Smith ve ark. 2002) 
ortalama testosteron seviyeleri normal sınırlarda bulunmuştur. 56 erkek şizofreni hasta-
sıyla yapılan başka bir çalışmada (Kaneda ve ark. 2000) ortalama serum prolaktin sevi-
yelerinin yükseldiği ancak serum testosteron seviyelerinin normal aralıkta olduğu sap-
tanmıştır. Risperidon ve tipik antipsikotikleri kullanan 255 erkek şizofreni hastasıyla 
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yapılan başka bir çalışmada (Kinon ve ark. 2003) da hiperprolaktineminin düşük testos-
teron seviyeleri ile ilişkili bulunmuştur. 

 
Tablo.2 Hiperprolaktinemi belirtileri (Haddad ve Wieck 2004, Meaney ve ark.2004) 
Meme 
  Galaktore 
  Jinekomasti 
Cinsel işlev 
  Libidoda azalma 
  Uyarılmada bozulma 
  Orgazmda gecikme 
Menstruasyon 
  Oligomenore 
  Polimenore 
  Amenore 
Başka belirtiler 
  Kadınlarda akne ve hirşutizm 
  Kilo alımı 
  Infertilite  
  Kemik mineral yoğunluğunda azalma 
  Meme ve endometrial kanser riskinde artış 
  Duygudurum değişiklikleri 

Jinekomasti ve Galaktore 
Erkeklerde nadiren görülen jinekomasti tek ya da iki taraflı olabilmektedir. Galaktore 
her iki cinsiyette görülse de kadınlarda daha sık görülmektedir ve sıklığının %10 ila %50 
arasında değiştiği bildirilmiştir (Kaneda ve ark. 2002, Haddad ve ark. 2001). Haloperi-
dol ve risperidonun karşılaştırıldığı bir çalışmada (Kleinberg ve ark.999) haloperidol 
kullananların %2.4’ünde, risperidon kullananların %2.2’sinde galaktore görülmüştür. 

Cinsel İşlev Bozuklukları 
Şizofreni hastalarında cinsel işlev bozuklukları çok sık olmakta ve sıkıntıya yol açmakta-
dır. Hastalarda antipsikotiklerin yol açtığı kilo alımından sonra en çok yakınılan ilaç yan 
etkilerinden birisidir ve hastaların ilaç uyumunu azaltmaktadır. Prolaktin seviyelerindeki 
yükselmeye ikincil gelişen testosteron seviyesinde azalma cinsel yan etkilerin gelişimin-
de önemli rol oynamasına rağmen, bu yan etki sadece yüksek doz antipsikotik kullanımı 
ile oluşmaktadır. Prolaktine ek olarak libido ve orgazmı arttıran dopamin nörotransmit-
terinin antipsikotikler ile blokajı da cinsel işlev bozuklukları gelişimine katkıda bulun-
maktadır. Bunlara ek olarak kadınlarda östrojen eksikliğine bağlı olarak cinsel ilişki 
sırasında vajinal kuruluk ve libidoda azalma görülebilmektedir (Petty ve ark. 1999).  
Hiperprolaktinemiye bağlı erkeklerde impotans, hipospermatogenezis ve libidoda azal-
ma gelişmektedir. Kadınlarda olduğu gibi bunlar prolaktinin gonadotropinler üzerinde-
ki merkezi etkileri ile olmakta ve hipogonadizm ile sonuçlanmaktadır. 

Ayaktan antipsikotik verilerek takip edilen rastgele seçilmiş 26 erkek ve 29 kadın şi-
zofreni hastasının cinsel işlevlerinin değerlendirildiği bir çalışmada (La Torre ve ark. 
2013) erkeklerin %54’ünde, kadınların ise %30’unda cinsel işlev bozukluğu saptanmıştır. 
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Cinsel işlev bozukluğu açısından en çok suçlanan antipsikotikler haloperidol, risperi-
don, paliperidon ve amisülpirid iken aripiprazol, klozapin, olanzapin ve ziprasidonun 
cinsel işlev bozukluğuna daha az yol açtığı ya da etkilemediği bulunmuştur.  

Haloperidol, olanzapin, klozapin veya risperidon kullanan 43 kadın, 63 erkek şizof-
reni hastasın cinsel işlev bozukluklarının araştırıldığı başka bir çalışmada (Montejo ve 
ark. 2010) kendiliğinden %15, doğrudan sorgulama ile %80 oranında cinsel işlev bozuk-
luğu bildirilmiştir. Bu çalışmada en çok risperidon ile cinsel işlev bozukluğu görülürken 
(%81.8) risperidonu sırasıyla haloperidol ve olanzapin izlemekte, klozapin kullanan 
hastaların hiç birinde cinsel yan etki gözlenmemektedir. Çalışmada ilaç dozlarının 
azaltılması ile bildirilen yan etkilerde gerileme olduğu görülmüş ve 5 hastada haftada bir 
gün ilaç tatili verilmesi ile tamamında cinsel işlevlerinin düzeldiği görülmüştür. 10 
mg/gün bromokriptin ya da 100 mg/gün amantadin gibi dopamin agonistleri kullanıla-
rak prolaktin seviyesinin normale çekilmesinin, cinsel işlev bozukluğunu, amenoreyi ve 
galaktoreyi düzeltebildiği belirtilmiştir (Knegtering ve ark. 2008).  

Menstrual Anormallikler 
Hiperprolaktinemiye bağlı kadınlarda en fazla görülen menstrual düzensizlikler ameno-
re ve normal döngüsel over fonksiyonun baskılanmasıdır. Kadınlarda sekonder ameno-
renin altta yatan nedeni %13-23 oranda hiperprolaktinemidir. Bazı hiperprolaktinemili 
kadınlarda amenore olmadan düzensiz menstrual döngü (çoğunlukla metroraji) görüle-
bilmektedir. Daha az sıklıkla hiperprolaktinemik oldukları halde normal menstruel 
döngüye sahip olan ve infertilite gelişen kadınlar da bulunmaktadır. Bu bozukluklar 
çoğunlukla luteal fonksiyonlardaki defektten kaynaklanmaktadır (Petty ve ark. 1999).  

Risperidon ile %1-10 oranında amenore gelişimi, %8-48 oranında anormal menst-
rual döngü geliştiği gösterilmiş (Fell ve ark. 2004), başka bir çalışmada (Lee ve ark. 
2006) da 6 hafta süreyle risperidon kullanan 27 kadın hastadan sadece 7’sinde menstrual 
düzensizlik geliştiği ve bunlarda da irregüler belirtilerin geliştiği belirtilmiş ve risperidon 
kullanımı ile menstrual düzensizlik gelişimi arasında korelasyon saptanmamıştır. No-
nacs’ın (2000) 4 aydan uzun süre antipsikotik tedavisi alan 30 psikoz tanılı premenapo-
zal kadın hastayla yapmış olduğu çalışmada, risperidon tedavisi kullananların %33’ünde, 
haloperidol kullananların %17’sinde menstrüel düzensizlikler gözlenmiş, olanzapin 
kullananlarda endokrinolojik belirti gözlenmemiştir. Klozapin ile ilgili çalışmalar göz-
den geçirildiğinde, kilo alımı ile menstrual düzensizlik arasında ilişki bulunamamış, 
tipik antipsikotiklerin yol açtığı menstrual düzensizliklerin klozapin tedavisine geçilmesi 
ile düzeldiği belirtilmiştir (Feldman ve ark. 2002) 

Risperidonun aktif metaboliti olan paliperidon ile ilgili çok az çalışma yapılmıştır. 
Yapılan çalışmalarda normal sınırların üzerinde prolaktin yüksekliği geliştiği belirtilmiş-
tir (Skopek ve ark. 2010). Öncesinde amisülpirid ve ziprasidon ile tedavi edilen ve 
hiperprolaktinemi gelişen kadın şizofreni hastalarıyla yapılan çalışmada (Saitis ve ark. 
2008) aripiprazol kullanımı ile prolaktin seviyelerinin normal sınırlara gerilediği, menst-
rual düzensizliklerin düzeldiği gösterilmiştir. 

Amisülpirid risperidon gibi, kan-beyin bariyerine çok az oranda geçmekte, pituiter 
reseptörlere daha fazla afinite göstermekte, düşük dozlarda hiperprolaktinemiye yol 
açabilmektedir. Amisülpirid kullanımına bağlı %4 oranda amenore geliştiği ve menst-
rual düzensizliklere yol açtığı belirtilmiştir (Rajnish ve ark. 2008). Goff ve arkadaşları-
nın (1998) ziprasidon ve haloperidol kullanımına bağlı yan etkileri karşılaştırdıkları bir 
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çalışmada ziprasidon ile geçici bir prolaktin yükselmesi olduğu, başka bir çalışmada 
(Sun ve ark. 2009) da risperidon kullanımı ile gelişen menstruel düzensizliklerin zipra-
sidon kullanımı sırasında gelişmediği belirtilmiştir. 

İnfertilite  
Eğer bir kadında amenore ya da oligomenore varsa infertil ya da subfertil (normalin 
altında üreme kapasitesi olan) olarak kabul edilir. Bazı hiperprolaktinemili kadınlarda 
menstruasyonun olduğu ancak yumurtlamanın olmadığı döngüler görülebilmekte ve bu 
da onların subfertil olarak kabul edilmesine neden olmaktadır. Antipsikotiklerin ve 
hiperprolaktineminin erkek fertilitesi üzerine etkileri ile ilgili henüz araştırma bulun-
mamaktadır. 

Hareket Bozuklukları 
Gebelik ve oral kontraseptif kullanımı sırasında ortaya çıkan kore olguları, tardif diski-
nezi ve menapoz arasındaki ilişkiyi araştıran prevalans çalışmaları hareket bozuklukları 
ile prolaktin arasında bir ilişki olduğunu ortaya koymuştur. Ayrıca, postmenapozal 
kadınlardaki prolaktin seviyeleri ile tardiv diskinezi şiddetinin araştırıldığı çalışmalar ve 
östrojen replasman tedavisi ile erkek ve postmenapozal kadınlarda tardif diskinezi şid-
detinde artışın görüldüğü çalışmalar da gonadal hormonlar ve prolaktinin hareket bo-
zuklukları ile ilişkisini desteklemektedir (Glazer ve ark. 1985). Prolaktin üzerine etkileri 
az olan olanzapin ve klozapin kullanımının tardiv diskineziye az oranda neden olduğu 
ve hatta tedavide kullanılabileceği belirtilmektedir (Bargiota 2013).  

Duygudurum Değişiklikleri 
Hiperprolaktinemi hostilite, anksiyete ve depresyona yol açabilmekte fakat bu belirtile-
rin hafif olma eğilimindedir.  Östrojen hormonunun antipsikotik özelliklerinin olduğu 
ve östrojen seviyeleri azalması ile psikopatolojinin ağırlaştığı, östrojen seviyesinin artma-
sı ile psikopatolojinin düzeldiği belirtilmektedir (Seeman 1996).  Antipsikotik kullanımı 
ile gelişen hiperprolaktinemi ve hipoöstrojenemi ile psikotik belirtileri alevlenebilmekte, 
östrojen replasman tedavisi ile şizofreni belirtilerinde düzelme olabileceği belirtilmekte-
dir (Lindamer ve ark. 2003).  

Kemik Mineral Yoğunluğunda Azalma ve Osteoporoz 
Hiperprolaktineminin neden olduğu düşük östrojen ve testosteron seviyeleri kadın ve 
erkeklerde kemik resorpsiyonu ve şekillenmesini olumsuz yönde etkilemektedir. Kadın-
larda artmış prolaktin seviyeleri GnRH’ın pulsatif salınımında değişikliklere yol açmak-
tadır (Knegtering ve ark. 2003). GnRH’daki uzamış yükselme hipoöstrojenik duruma 
sebep olur. Östrojen eksikliğinin osteoklastların yaşam süresini arttırırken, osteoblastla-
rın yaşam süresinde kısalmaya yol açarak kemik mineral yoğunluğunda düşüşlere yol 
açtığı varsayılmaktadır (Halbreich ve ark. 1996b). Prolaktinin de osteoblastlar üzerinde 
direk inhibe edici etkisi bulunmaktadır (Coss ve ark. 2000). Kemik mineral yoğunlu-
ğundaki azalma, prolaktin yüksekliğinin kalsiyum homeostazına etkisinden çok prolak-
tinin indüklediği hipogonadizm sonucu ortaya çıkıyor gibi görünmektedir (Adler ve 
ark. 1998).  

Hipofiz adenomu sonucu hiperprolaktinemi gelişen kadınlarda, kortikal kemik yo-
ğunluğunda %17 ve trabeküler kemik yoğunluğunda %15-30 arasında azalma saptan-
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mıştır (Klibanski ve ark. 1980).Hiperprolaktinemi saptanan kadınlarda osteopenik 
kemik mineral yoğunluğu değerleri rapor edilmiş ve bu durumun kırık riskini yaklaşık 
iki kat arttırdığı belirtilmiştir (Hui 1988). Antipsikotik kullanan hastalardaki patolojik 
kırıkların prevalansı %20-25 gibi yüksek oranlarda olduğu bildirilmiştir (Abraham ve 
ark. 1995). Atipik antipsikotiklerden olanzapin ve risperidonun klorpromazin eş değer 
dozlarına göre çeşitli tipik antipsikotiklerle karşılaştırıldığı bir çalışmada (Meaney ve 
ark. 2004), yüksek doz ilaç tedavisi, yüksek prolaktin seviyeleri ve düşük kemik mineral 
yoğunluğu değerleriyle ilişkili bulunmuştur. Bu çalışmaya katılan kadın hastalarda 
sadece tedavi dozu kemik kaybıyla ilişkili bulunurken, erkek hastalarda düşük serbest 
testosteron değerleri de düşük kemik mineral yoğunluğu değerleri ile ilişkili bulunmuş-
tur. Hiperprolaktineminin indüklediği hipogonadizm, düşük serbest testosteron indeksi 
ve osteoporoz arasındaki ilişkiyi desteklemektedir. 

Literatürde hiperprolaktineminin kemik mineral yoğunluğu üzerine etkilerini ince-
leyen çalışmalarda kesin bir görüş birliğine varılamamıştır. Antipsikotik kullanımı ya da 
diğer nedenlere bağlı hiperprolaktineminin kemik mineral yoğunluğunda azalmaya yol 
açtığını bildiren çalışmalar olduğu gibi (Arvanitis ve ark. 1997, Grunder ve ark. 1999, 
Knegtering ve ark. 2003, Altındağ ve ark. 2009) kemik mineral yoğunluğu üzerine 
etkisinin bulunmadığı sonucuna varılan çalışmalar (Meltzer ve ark. 1979, Halbreich ve 
ark. 1996) da mevcuttur.  Antipsikotik kullanımı ve prolaktin seviyelerinin kemik mine-
ral yoğunluğu üzerindeki etkilerini inceleyen çalışmalarda farklı sonuçların elde edilmesi 
pek çok nedene bağlı olabilir. Öncelikle göz önünde bulundurulması gereken durum 
çalışmalar arasında yöntem farklılıklarının olmasıdır. Bazı çalışmalarda ölçülen kemik 
mineral yoğunluğu değerleri sağlıklı kontrol grupları ile bazı çalışmalarda referans veri-
lerle bazı çalışmalarda ise kontrol grubu olmadan farklı antipsikotik alan gruplar arasın-
da karşılaştırılmıştır. Bir diğer husus da çalışmaya alınan hasta sayılarındaki farklılıklar-
dır. Kontrol edilmesi güç olan başka bir faktör de kemik mineral yoğunluğunun hormon 
seviyeleri dışında beslenme, fiziksel aktivite, sigara ve alkol kullanımından etkilenmesi-
dir. Bu olası nedenlerin dışında belki de en önemlisi ise yapılan bütün çalışmalarda 
hastaların ilk atak şizofreni hastaları olmamaları ve tedavi geçmişlerinin bilinmiyor 
olmasıdır.  

Prolaktin yükselten antipsikotiklerin uzun süreli yüksek dozlarda kullanımı ile ke-
mik mineral yoğunluğunda azalma olabileceği belirtilmiş ancak literatürdeki çalışmalar 
incelendiğinde, antipsikotik tedavinin ne sürede kemik mineral yoğunluğu azalmasına 
yol açtığına ilişkin kesin bir veri bulunamamıştır (Bulut ve ark. 2014). Tipik antipsiko-
tikler ve atipik antipsikotiklerden risperidon ve amisülpiridin hiperprolaktinemi yapıcı 
etkisi daha fazladır. Hiperprolaktinemisi olan erkeklerde ve adet düzensizliği ortaya 
çıkan kadınlarda kemik metabolizması daha çok etkilenmektedir (Karakuş ve ark. 2009) 

Hiperprolaktinemide Ayırıcı Tanı ve Yaklaşım  
Antipsikotik ilaç kullanan bir hastada hiperprolaktinemi belirtileri gözlendiğinde serum 
prolaktin seviyesine mutlaka bakılmalıdır. Hafif ve orta yükselmelerde prolaktin serum 
seviyesi için ikinci bir kan örneği alınmalıdır. Eğer hiperprolaktinemi kesinleşirse bu 
kullanılan antipsikotikten kaynaklanabileceği gibi diğer hiperprolaktinemi nedenlerinin 
de bu duruma yol açabileceği unutulmamalı ve bu nedenlere yönelik araştırmalar yapıl-
malıdır. Hastalık öyküsü,  fizik muayene, gebelik testi, tiroid fonksion testleri, kan üre 
ve kreatin seviyeleri, karaciğer fonksiyon testleri diğer hiperprolaktinemi yapan nedenle-
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rin ayırımında yardımcı olurlar. Öyküde başağrısı ve görme bozukluğu gibi şikayetlerin 
varlığı beyinde yer kaplayan bir lezyonu akla getirmelidir. Ancak öyküde bu tür şikayet-
lerin olmaması sanral sinir sistemi patolojilerini dışlamaz. Hipofiz manyetik rezonans 
görüntülemesi ayırıcı tanıda kullanılan bir görüntüleme tekniğidir. Görüntülemede 
patolojik bulgu saptanırsa hasta endokrinolog ve beyin cerrahına mutlaka yönlendiril-
melidir (Windgassen ve ark. 1996).  

Antipsikotiğin başlanma zamanı ya da kullanılan antipsikotik dozunun yükseltilme-
si ile hiperprolaktinemi belirtilerinin başlaması arasında bağlantı genellikle bulunmak-
tadır. Kadın hastalarla yapılan bir çalışmada antipsikotik tedavinin başlanmasından 
ortalama 20 gün sonra (7-75 gün arası) galaktore geliştiği belirtilmiştir (Windgassen ve 
ark. 1996). 

 

 
Şekil.1. Antipsikotik kullanımına bağlı gelişen hiperprolaktinemide yaklaşım seçenekleri (Haddad ve  
Wieck2004) 

 
Prolaktin seviyesi de bize etiyoloji hakkında yardımcı olur. Gebelik ya da emzirme 

yoksa serum prolaktin seviyesi 225 ng/mL üzerindeyse prolaktinoma, 125 ng/mL üze-
rindeki konsantrasyonlarda mikroprolaktinoma ya da nonfonksiyonal adenoma olasılığı 
yüksektir (Jeffcoate ve ark. 1986). Antipsikotik kullanımına bağlı prolaktin seviyeleri 
normal referans aralığının üst sınırının 6 katı kadar olur (örn. yaklaşık 150 ng/mL) 
(Checkley ve ark. 1991). Hipotalamo-hipofizer bölgede yer alan prolaktin salgılamayan 
tümörlerde de antipsikotiklere yakın prolaktin yükselmeleri gözlenmektedir. Öte yan-
dan bazen antipsikotikler prolaktini 150 ng/mL’den daha yüksek değerlere çıkarabil-
mektedir. Pollock ve arkadaşları (1998) 18 ay süreyle takip ettikleri sekiz hastada 180- 
365 ng/mL aralığında prolaktin seviyeleri bildirmişler. Hastalar postnatal dönemdeyse 
ya da birden fazla prolaktin yükselten ilaç kullanıyorsa daha yüksek prolaktin seviyeleri 
izlenebilir. Eğer mümkünse antipsikotik tedaviye başlanmadan önce menstrual döngü 
(süresi, miktarı, interval aralığı) ve cinsel fonksiyonların öyküsü alınmalıdır.  

Hastada tipik bir antipsikotik ya da amisülpirid, zotepin, risperidon gibi prolaktin 
yükselten atipik bir antipsikotik kullanılıyorsa, prolaktin seviyelerindeki yükselme ilacın 
başlandığı ya da dozunun yükseltildiği döneme denk geliyorsa, hastada beyinde yer 
kaplayan bir lezyona ait belirtiler ya da belirtiler yoksa prolaktin seviyesi 100 ng/mL 
altında ve diğer laboratuar testleri normal ise hiperprolaktinemi nedeninin antipsikotik 
kullanımına bağlı olduğu söylenebilir. Bundan emin olmanın tek yolu kullanılan antip-
sikotiği kesmek ve prolaktin seviyelerini takip etmektir. Oral antipsikotiklerle tedavi 

Hiperprolaktinemiye  
bağlı belirti gelişimi 

Antipsikotiğin dozunu 
azaltma 

Prolaktin üzerine etkileri az olan 
antipsikotiğe geçiş (klozapin, 
olanzapin, aripiprazol, ziprasidon) 
 

Dopamin agonistlerinin 
tedaviye eklenmesi  
(bromokriptin, kabergolin) 
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edilen hastalarda kısa süreli (72 saatlik süre) tedavi sonlandırmalarında prolaktin seviye-
lerinde normale dönme eğilimi oluyorsa bunun ilaçtan kaynaklandığı söylenebilir. An-
cak intramuskuler yağ bazlı depo antipsikotik kullanan bireylerde prolaktin seviyesi 
antipsikotik kesildikten 6 ay sonrasına kadar yüksek kalmaya devam edebilir. Bazı has-
talarda hiperprolaktinemi belirtileri ilacı kesmeyi zorunlu kılar. Bu gibi durumlarda 
prolaktin üzerine etkileri az olan antipsikotik kullanımına geçilmelidir (Wistedt ve ark. 
1981).  

Antipsikotik dozunun azaltılması basit bir tedavi stratejisi olmakla birlikte psikotik 
belirtilerin alevlenmesi ya da hastalığın relapsına neden olabilir. Kullanılan antipsikoti-
ğin prolaktin üzerine etkileri az olan bir antipsikotik ile (olanzapin, klozapin, ketiapin 
ya da aripiprazol) değiştirilmesi genellikle etkili bir yöntem olmakla birlikte hastalığın 
relaps riskide göz önüne alınmalıdır (Halbreich ve ark. 1996, Haddad ve ark. 2001).  

Hiperprolaktinemili hastalarda antipsikotik değiştirilmeksizin D2 reseptör agonist-
lerinden bromokriptin ya da kabergolinin tedaviye eklenmesi ile prolaktin seviyeleri, 
amenore ve galaktorenin düzeltilebileceğini ifade eden çalışmalar olduğu gibi, bu tedavi 
stratejisinin ortaya çıkabilecek psikotik alevlenme nedeniyle kullanılmaması gerektiğini 
öneren çalışmalar da mevcuttur (Perovich ve ark. 1989, Tollin ve ark. 2000). Bazı ça-
lışmalarda idame tedavisi alan stabil hastalarda riskin oldukça düşük olduğu, amenoreik 
olguların galaktore gelişenlere göre D2 reseptör agonistlerine daha iyi cevap verdiği 
bildirilmiştir (Matsuoka ve ark. 1986, Okyay ve Gülekli 2012). Çalışmalarda D2 resep-
tör agonistlerinin kullanımı ile psikotik alevlenme dışında, postural hipotansiyon, gast-
rointestinal sistem belirtileri ve el ve ayak parmaklarında vasospazm en çok bildirilen 
yan etkilerdendir. Taşıdığı riskler nedeniyle D2 reseptör agonistlerinin kullanımında 
çok dikkatli olunması gerektiği ve bu konuda daha fazla bilimsel çalışmaya ihtiyaç 
duyulduğu unutulmamalıdır.  

Bir yılı aşkın süre amenore gelişen ve hiperprolaktinemisi olan kadın hastaların ke-
mik mineral yoğunluğu ölçümlerinin vücudun farklı bölgelerinden yapılması vekemik 
mineral yoğunluğu ölçümlerinde osteopeni ya da osteoporoz saptanırsa buna yönelik 
tedavilerin başlanması ve kar/zarar oranı değerlendirilerek antipsikotiğin değiştirilmesi 
önerilmektedir (Haddad ve Wieck 2004).  Neer ve arkadaşlarının (2001) yayınladıkları 
bir çalışmada osteoporozu olan postmenapozal kadınlarda günlük paratiroid hormon 
enjeksiyonlarınınkemik mineral yoğunluğunu arttırdığı ve yeni vertebral kırık oluşum 
riskini azalttığı gösterilmiştir. Bu tedavi, şizofreni hastalarına gelecekte uygulanabilecek 
bir tedavi seçeneği olarak gözükmekte birlikte, daha fazla bilimsel çalışmaya ihtiyaç 
duyulmaktadır. 

Prolaktin yükselten antipsikotik kullanan ve amenore gelişen premenopozal kadın-
lar jinekoloğa da yönlendirilmelidir. Bu durumda tedaviye oral kontraseptiflerin eklen-
mesi önerilmekle birlikte oral kontraseptifler tromboemboli ve meme kanseri gelişimine 
neden olabildiği için jinekolog kontrolünde verilmesi daha uygun olacaktır. Bu tedavi 
kemik kaybı da dahil östrojen eksikliğinden kaynaklanan belirtilerde etkili olmakla 
birlikte galaktore gibi hiperprolaktinemi kaynaklı belirtilerde etkisiz bulunmuştur. 
Antipsikotiklerin indüklediği hiperprolaktinemi gelişen hastalarda, hormon replasman 
tedavisinin ilk 6 ayında, her 2-3 ayda bir prolaktin seviyeleri izlenmesi önerilmektedir 
(Molitch ve ark. 2005). 

Son olarak, kadın ve erkek hastalarda prolaktin yükselten bir antipsikotik başlanma-
sı durumunda, kontrol amaçlı ilk prolaktin ölçümü kararlı doza çıkıldıktan 3 ay sonra 
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yapılmalıdır. Kadın hastalarda hemen fark edilebilen belirtilerin erkek hastalarda daha 
seyrek gelişmesi nedeniyle, prolaktin yükselten antipsikotik kullanan erkeklerde düzenli 
aralıklarla serum prolaktin ve testosteron seviyelerine bakılması önerilmektedir (Besnard 
ve ark. 2012).  

Sonuç  
Hiperprolaktinemi, tipik ve atipik antipsikotiklerin kullanımı sırasında, hipotalamohi-
pofiz-gonadal aksta dopaminerjik blokaj yapan pek çok ilaca bağlı olarak gelişebilen bir 
yan etkidir. Hiperprolaktinemi sonucu pek çok klinik tablo ortaya çıkabilmektedir. Bu 
yan etkiler çoğu zama göz ardı edilebilmekte ve ilacı kesmeye neden olacak bir sorun 
olarak görülmemektedir. Ancak klinik düzelme sağlanmasına rağmen hastalarda bu yan 
etkiler nedeni ile ilaç uyumu bozulabilmektedir. Bazen kadın hastalarda daha çok klinik 
belirti gözlenmesi ile prolaktin hormonuna yönelik araştırma yapılırken, erkek hastalar-
da bu yan etkiler göz ardı edilebilmektedir.  Belirti çıksın ya da çıkmasın ilaç kararlı bir 
doza çıkıldıktan 3 ay sonra serum prolaktin seviyesine bakılması önerilmektedir. Hi-
perprolaktinemi saptandığında önce hiperprolaktinemiye neden olabilecek antipsikotik 
dışındaki diğer tüm nedenler dışlanmalıdır. Antipsikotik dozunu azaltmak, prolaktin 
üzerine etkileri az olan başka bir antipsikotiğe geçmek, parsiyel bir dopamin agonisti 
eklemek, hipoöstrojenik kadın hastalarda östrojen yerine koyma tedavisi uygulamak 
bazı seçeneklerdir.  
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