Dicle Tip Dergisi / Dicle Med ] (2024) 51 (1) : 128-134

& DICLETIP DERCISI

v DICLE MEDICAL JOURNAL

www.diclemedj.org

TIP FAKULTESI

Ozgiin Arastirma / Original Article

Hiperprolaktinemisi Olan Pediatrik Olgularin Klinik Ozelliklerinin ve
Hiperprolaktinemi Etiyolojilerinin Degerlendirilmesi
Aylin Kilin¢ Ugurlu“=1, Secil Cakir Giindogan"='1

1 Ankara Bilkent Sehir Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara, Tiirkiye
Gelis: 03.01.2024; Revizyon: 23.02.2024; Kabul Tarihi: 26.02.2024

0z
Amag: Bu calisma, cocuklarda ve ergenlerde prolaktinoma ve makroprolaktineminin siklig1 ve hiperprolaktinemi tanisi

konmus olgularda etiyolojik faktorleri, basvuru sikayetleri, antropometrik o6l¢limleri ve laboratuvar bulgularim
arastirmaktadir.

Yontemler: Agustos 2019 ile Ocak 2023 tarihleri arasinda tani alan 38 hiperprolaktinemi vakasi degerlendirilmistir.
Calismamizda, olgularin demografik verileri, semptomlari, fizik muayene sonuglarini ve MRI taramalarindan elde edilen
hipofiz adenom boyutlarini iceren laboratuvar sonuglar1 degerlendirilmistir. Prolaktin diizeyleri, kemiliiminesans
immiinoassay kullanilarak analiz edildi. Makroprolaktin i¢in polietilen glikol ¢okeltme yontemi kullanildi.

Bulgular: Hiperprolaktinemi tanis1 konan 38 olgunun, %94,7'si kiz olup, ortalama yas1 15,9+2,3y1ld1. En yaygin basvuru
sikdyeti menstrual diizensizlik (%45) idi. Olgularin %64 inlinfizik muayenesinde galaktore saptandi. Vakalarin %44,7
'sinde prolaktinoma tespit edilirken, prolaktinomali olgularin prolaktin seviyesi prolaktinoma dis1 hiperprolaktinemisi
olanlara gore istatistiksel olarak daha yiiksek saptandi (p=0,01). Mikroadenomlu olgular %58,8 oraninda daha fazla
bulunurken, makroadenomlu olgular %41,2 oraninda tespit edildi. Tiim hastalar medikal olarak kabergolin ile tedavi
edildi, transsfenoidal cerrahi yapilmadi. Prolaktinoma tespit edilen iki olguda ayrica santral hipotiroidizm eslik
etmekteydi.

Sonug: Prolaktinoma, nadir goriilmesine ragmen c¢ocuklarda ciddi hiperprolaktineminin en yaygin nedenidir.
Calismamiz, klinik semptom goéstermeyen ancak artmis prolaktin seviyelerine neden olan ve siklikla asemptomatik
seyreden makroprolaktinemiye dikkat cekmistir, ©6zellikle baska bir etiyoloji saptanamadiginda ayirici tanida
makroprolaktineminin 6nemi vurgulanmistir.
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Evaluation of Clinical Characteristics and Etiologies of Hyperprolactinemia in Pediatric
Cases

Abstract

Objective: This study investigates the etiological factors, clinical presentations, and laboratory findings in cases
diagnosed with hyperprolactinemia, focusing on the prevalence of prolactinoma and macroprolactinemia in children and
adolescents.

Methods: We evaluated 38 cases of hyperprolactinemia identified from August 2019 to January 2023. The study involved
assessing demographic data, symptoms, physical examination outcomes, and laboratory results, including prolactin
levels and pituitary adenoma dimensions obtained from MRI scans.

Results: In this cohort of 38 patients diagnosed with hyperprolactinemia, a significant majority, 94.7%, were female,
with an average age of 15.9 years. The most common presenting complaints were menstrual irregularities (45%).
Galactorrhea, which was observed in 64% during physical examinations. Prolactinoma was present in 44.7% of cases,
with prolactin levels being statistically higher in these patients compared to those with non-prolactinoma
hyperprolactinemia. Microadenomas were more common (58.8%) than macroadenomas (41.2%). No patients
underwent surgical treatment, and all patients receiving medical treatment were prescribed cabergoline. Notably, two
cases with prolactinomas also had central hypothyroidism.

Conclusion: Prolactinoma is the leading cause of severe hyperprolactinemia in children, a demographic where
prolactinomas are rare, complicating diagnosis and management. Macroprolactinemia, often asymptomatic, emerged as
a significant contributor to elevated prolactin levels in our cohort. This study underscores the importance of considering
macroprolactinemia in the differential diagnosis of hyperprolactinemia when no other etiology is apparent.

Keywords: Hyperprolactinemia, prolactinoma, macroprolactinemia, childhood, adolescence

GIRIS
Prolaktin (PRL), ©6n hipofizin laktotrof eksenle ilgili en yaygin endokrinopatidirl.
hiicrelerinden salinan 198 amino asitten olusan  Hiperprolaktineminin  nedenleri  fizyolojik
bir  polipeptit hormondur. Prolaktinin, (gebelik, laktasyon, yiiksek proteinli diyet,

monomerik prolaktin (23 kDa), biiyiik prolaktin  egzersiz), patolojik (prolaktinoma, kronik

(45-60 kDa) ve makroprolaktin olarak da
bilinen bilyiik biiyiikprolaktin (>100 kDa)
olmak lizere ti¢ formu vardir. Sirkadiyen salinim
diizenine sahip olan prolaktin, 6ncelikle meme
bezlerinin gelisimini, siit sentezini ve gebelik ve
emzirme doéneminde stit salgisinin
siirdiiriilmesini destekler. Ismi laktasyondaki
rollinden gelse de lreme, metabolizma, sivi
dengesi ve bagisiklik sistemi iizerinde de

etkileri vardir. Hiperprolaktinemi (HPrl),
hipotalamo-hipofizer aksa ait en yaygin
endokrin  bozukluktur.  Hiperprolaktinemi

saptanan olgularin basvurusunda, éyki ve fizik
muayene ayiricl tani ve tedavi icin onemlidir.
Eriskin prevalansi %0,4-5 arasinda degisen
hiperprolaktinemi (HPrl), cocukluk c¢aginda
nadir gorilmekle birlikte hipotalamik-hipofizer

bobrek yetmezligi, ilaglar) ve idiyopatik olarak
siniflandirilir. Pediatrik yas grubunda patolojik

hiperprolaktinemi genellikle mikro/makro
adenoma (prolaktinoma) nedeniyle goriiliir.
Hiperprolaktinemi nedenlerinden biri de

makroprolaktinemidir. Molekil agirhginin 150
kDa'y1 asmasi nedeniyle biiytik prolaktin olarak
da adlandirilan makroprolaktin, monomerik
prolaktinin immiinoglobulinlere baglanmasiyla
olusan bir komplekstir. Saglikli bireylerde
dolasimdaki prolaktin agirlikli olarak %60-90
monomerik form, %15-30 biiytik prolaktin ve
%10'dan az makroprolaktinden olusur23.
Blytuk prolaktin ve makroprolaktinin biyolojik
aktivitesinin, monomerik  prolaktininkine
kiyasla genellikle minimal oldugu
diistiniilmektedir. Onemli boyutlar1 nedeniyle,
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makroprolaktin  molekiillerinin  bdbreklerden
klirens stliresi uzar, bu da kan dolasiminda
birikmelerine yol acabilir ve genel prolaktin
Olgimlerini  onemli  olgiide  etkileyebilir
Calismamizin amacit hiperprolaktinemi tanisi
konulan olgularin etiyolojik nedenlerini, basvuru
yakinmalarini, klinik 6zelliklerini ve laboratuvar
bulgularini degerlendirmektir.

YONTEMLER

Calismamizda Agustos 2019-Ocak 2023 tarihleri
arasinda hiperprolaktinemi tanis1 alan 38 olgu
degerlendirildi. Olgularin demografik 6zellikleri,
basvuru yakinmalari, fizik muayene bulgulari,

laboratuvar bulgulart ve hipofiz manyetik
rezonans goriintilemede saptanan adenom
boyutlar1  kaydedildi. Calismada prolaktin

degerinin sabah saatlerinde farkl giinlerde en az
iki kez 20 ng/ml lizerinde tespit edildigi vakalarda
hiperprolaktinemi tanis1 konuldu. Prolaktin
seviyeleri kemiliiminesans bazli immiinoassay
(CLIA) ile analiz edildi. Makroprolaktinemi
polietilen glikol (PEG) ¢oktiirme yontemi
kullanilarak degerlendirilmis ve dolasimdaki
PRL'nin %60' indan fazlasinin makroprolaktinden
olusmasi durumunda vakalara
makroprolaktinemi tanis1 konulmustur. Olgularin
antropometrik olgtimleri (agirlhik, boy ve viicut
kitle indeksi (VKI)) ulusal verilerimize goére
tanimlanmistirS. Hipofiz MR goriintiilemesi 1,5
Tesla General ElectricSigna Explorer cihazi ile
yapilmistir. Hipofiz icin sagittal T1A-T2A, koronal
T1A-T2A gortntiler, kontrast sonrasi koronal
T1A dinamik seriler, kontrast sonrasi sagittal ve
koronal T1A goriintiiler elde edilmistir. Hipofiz
serileri i¢in Kkesit kalinligt 3 mm idi. Hipofiz
adenomu saptanan olgularda adenom boyutu 10
mm'den kiiciik ise mikroadenom, 10 mm'den
biiyiik ise makroadenom olarak tanimlandi.

Prolaktinoma saptanan olgularin
hipofizerhormonlar1  tarandi.Calisma 1975
Helsinki  Deklarasyonu'na  uygun  olarak

gerceklestirildi. Bu calisma Ankara Bilkent Sehir
Hastanesi Etik Kurulu tarafindan onaylandi (Say:
no: E2-23-3486, Tarih:01/03/2023).

Istatistiksel degerlendirme icin SPSS 26.0
programi kullanildi. Veriler yiizde ve kategorik
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veriler icin ortalama * standart sapma (SD) veya
medyan(25p-75p) olarak tanimlandu. Iki bagimsiz
grup arasindaki ortancalari karsilastirmak igin
"Mann-Whitney U" testi kullanildi. Pdegeri
0.05'ten Kkiiciik ise istatistiksel olarak anlaml
kabul edildi.

BULGULAR

Hiperprolaktinemi tanis1 konulan 38 olgunun
%94,7’si  (n=36) kiz, %5,3'i (n=2) erkekti.
Olgularin yas ortalamasi 15,9+2,3 (9,9-18) yil idi.
Basvuru sirasinda %45'inde (n=17) adet
diizensizligi, %26'sinda (n=10) galaktore, %18’
inde (n=7) rastlantisal laboratuvar bulgusuy,
%8'inde (n=3) bas agrisi ve %3'linde (n=1) ilag
kullanimi mevcuttu. Olgularin antropometrik
Olclimlerine gore ortalama * SDS (min-maks)
viicut agirligy, boy uzunlugu ve viicut kitle indeksi
(VKI) sirasiyla 0,29+1,94 (-3,87; 4,14), -0,49+1,18
(-2,98; 1,79) ve 0,66x1,65 (-4,36; 3,5) idi.
Olgularin pubertal muayenelerinde %384,2'si
(n=32) Tanner evre 5, %10,5'u (n=4) Tanner evre
4 ve %5,2'si (n=2) Tanner evre 3 ile uyumluydu.
Fizik muayene sirasinda olgularin %63,1'inde
(n=24) galaktore gozlendi. Olgularin ortanca
(min-maks) prolaktin diizeyi 55,8 (25-5226) pg/L
idi. Sekil 1' de hiperprolaktinemi tanisi alan
olgularin etiyolojilerinin dagilimi paylasiimistir.
Ilag tedavisi alan 12 hastanin tiimii risperidon kul-
lanmaktaydi. Olgularin %44,7' inde (n=17)
prolaktinoma saptandi. Hem prolaktinoma disi
hiperprolaktinemi hem de prolaktinoma saptanan
olgularda yas ve antropometrik él¢ciimler benzer

bulunmustu (Tablo I). Ancak bu iki grup
karsilastirildiginda istatistiksel olarak
prolaktinomali olgularda prolaktin diizeyleri

anlamli derecede yiiksekti (p=0,01)(Tablo I).
Adenom saptanan olgularin %58,8' inde (n=10)
mikroadenom, %41,2' sinde

(n=7) makroadenom mevcuttu. Prolaktinomali
olgularin ortanca (min-maks) adenom boyutlar1 9
(3-41) mm idi. Tablo II' de mikroadenom ve
makroadenom saptanan olgularin o6zellikleri
verilmistir. Prolaktinoma saptanan olgularin
(n=17) ikisine santral hipotiroidi tanis1 konuldu.
Erkek olgularimizdan bir tanesinin
makroadenomu (prolaktin : 5226ug/L; adenom

130



Kiling Ugurlu A. & Cakir Giindogan S.

boyutu : 41 mm) digerinin ise mikroadenomu

(prolaktin : 140 pg/L; adenom boyutu: 9 mm)
mevcuttu.

e %‘\":‘ o= li-di-yopatik

Kronik Bébrek Yetmezligi y 7%7.8 (n:3)

%26 (n:1)

4
f/ Mikroadenom
f." . 58,8 (n:10)
flf i Prolaktinoma
Tla¢ Kullanim A < |
| | %315 (n:12) \ 44,7 (n:17) | Makroadenom
i \ | G412 (n:7)
\ \ | s )

\

< /
\\J Makroprolaktinoma .
%13,1 (n:5) 3

Sekil 1.Hiperprolaktin;:mili hastalarin etiyolojilerinin
dagihmi

Tablo I:Prolaktinoma disi hiperprolaktinemi ve
prolaktinoma hastalarinin ézellikleri

Tablo Il: Mikroadenomlu ve makroadenomlu hastalarin 6zellikleri

Mikroadenom

%58,8 (n:10)
Yas (yil) 16,6 (13,9 — 17,5)
Viicut agirhg (SDS) -0,93 (-2,32 — 1,96)
Boy (SDS) -0,80 (-1,69 — 0,49)
VKIi (SDS) 1(-1,53 —1,95)
Prolaktin (ug/L) 55,3 (49,9 - 157)
Adenom boyut (mm) 6,7 (3,5-7,5)

Prolaktinoma disi  prglaktinoma 0
Hiperprolaktinemi . _
%55.2 (n:21) %044,8 (n:17) degeri
Yas (yil) 16,2 (15,3-16,9) 16 (13,4-17,2) 0,72
Viicut agirhgi
(SDS) 0,43 (-0,48-1,85) 0,45 (-1-1,77) 0,46
Boy (SDS) -0,79 (-1,4-0,64) -0,5(-1,2-0,86) 0,71
VKI (SDS) 0,81 (1-1,82) 1,2(-0,84-1,84) 0,87
Prolaktin
48,7 (42,6-81,8 126 (52,2-242 0,01*
(halL) ( ) ( )
Degerler medyan (25-75 persentil) olarak sunulmustur
*Kalin yazilmis degerler p dederi < 0,05' i temsil etmektedir
Kisaltmalar: VKI: Viicut kitle indeksi
Makroadenom
p degeri
%41,2(n:7)
15,9 (12,6 — 16,6) 0,35
0,98 (-0,41 —1,68) 0,27
-0,47 (-1,09 — 0,99) 0,58
1,41 (-0,45 — 1,88) 0,51
200,5 (102,6 - 4696) 0,05
19 (14 - 35) 0,001*

Degerler medyan (25-75 persentil) olarak sunulmustur, *Kalin yazilmis degerler p degeri < 0,05' i temsil etmektedir; Kisaltmalar: VKI: Viicut

kitle indeksi

Olgularin %50' sine (n=19) medikal tedavi
(kabergolin) uygulanirken,cerrahi tedavi alan
olgumuz yoktu. Tedavi alan olgularin etiyolojisi,
prolaktinoma disinda bir tanesi kronik bobrek
yetmezligi digerinin ise idiyopatikti. Tedavi
baslanan olgularda kabergolin dozu (min-maks)
0.5-1 mg / haftaidi.Olgularin (12/19) %63,1‘nin
tedavi dncesiekokardiyografisi (EKO) mevcuttu.
Buolgularin tedavisinin altinci ayinda bakilan
kontrol EKO’ lar1 normaldi. Ayrica tedavisi
tamamlanansekiz olgunun kontrol EKO’ lari
normal saptandi. Bir erkek olgunun tedavi
bitimi sonrasi birinci ay kontroliinde prolaktin
diizeyi yiikseldigi icin tedavisine tekrar
baslandi. Tedavisi tamamlanan sekiz olgunun
yedi tanesinde adenom boyutlarinda kiiciilme
saptanirken; tedavisi Kkesilip birinci ayinda
tedavisi tekrar baslanan erkek olgunun adenom

boyutlar tedavi 6ncesi ve tedavi kesiminde ayni
boyutta idi.

TARTISMA

Cocuklarda ve ergenlerde hiperprolaktinemi
nadir goriillen bir durumdur ve en sik nedeni
hipofiz bezinde bulunan bir tiimér olan
prolaktinomadir.  Cocuk ve  ergenlerde
prolaktinoma insidansinin ¢ok distik oldugu
tahmin edilmektedir; intrakraniyal tiimorlerin
%?2'sinden azini ve hipofizer adenomlarin
%50'sini  olusturmaktadir®. Bu c¢alismada
hiperprolaktinemi tanis1 konulan olgularin
etiyolojik nedenleri, bagvuru yakinmalari, klinik

ozellikleri ~ve laboratuvar  bulgularinin
degerlendirilmesi amag¢lanmistir.
Calismamizda hiperprolaktinemi etyolojisini

inceledigimizde, prolaktinoma ve ilag
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kullanimindan sonra makroprolaktineminin en
stk gozlemlenen durum oldugunu tespit
edilmistir. Etiyolojisi bulunamayan ve klinik

belirti gostermeyen olgularda
makroprolaktineminin olasi bir tani olabilecegi
akilda  tutulmahdir. Calismamizda, ilag

kullanimi sonucu galaktore gelistiginin farkinda
olan hasta sayisi ila¢ kullananlar arasinda
oldukca azdi. Ayrica, galaktore sikayeti olmayan
ancak fizik muayenede galaktore tespit edilen
vaka sayimiz yuksekti. Bu vakalarda, ilag
kullanim1  sorgulamasi  vefizik muayene
sirasinda galaktorenin tespiti, tan1 ve tedavi
yaklasimi agisindan 6nemlidir.

Literatiirde, hiperprolaktineminin 06zellikle
ergenlik doneminde vekizlarda daha sik
gozlendigini bildirilmistir ve verilerimiz bu
bulgularla uyumlu bulunmustur?-2,
Olgularimizda en yaygin basvuru sikayeti adet
diizensizligiydi. Adet diizensizligi, Eren ve
arkadaslaril®ile Cath ve arkadaslarining,
calismalarinda da en sik karsilasilan basvuru
sikayeti olarak belirlenmistir.
Hiperprolaktinemi, gonadotropin salgilatici
hormonun (GnRH) pulsatil seklindeki salinimini
baskilayarak adet diizensizliklerine yol a¢abilir.
Bu durum, adet dongiisiiniin diizenlenmesinde
kritik 6neme sahip olan gonadotropinlerin
normal salinimimi bozar!l12, Calismamizda,
vakalarin %26'sinda galaktore basvuru sikayeti
olarak bildirilmis olmasina ragmen,
%63,1'inde fizik muayene sirasinda galaktore
tespit edilmistir. Ayrica, vakalarin %18'i ilag¢
kullanimina bagh  hiperprolaktinemi ile
basvururken; ila¢ kullanimi, sorgulandiginda
%31,5'inde tespit edilmistir. Bu nedenle,
hiperprolaktinemi siiphesi olan vakalarda
ozgecmiste ila¢ kullanimini arastirmak ve fizik
muayenede galaktoreyi tespit etmek, etiyolojiyi
aydinlatmada bliytik 6neme sahiptir.

Calismamizda, prolaktinoma vakalarin
%44,7’sini  olusturarak  hiperprolaktinemi
etiyolojisinde en sik rastlanan neden olarak
belirlenmistir. Bu oran, iilkemizde Kontbay ve
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arkadaslarinin3 ¢alismalarinda buldugu oran
ile benzerdir, ancak diinyada bildirilen en genis
seri olan Eren ve arkadaslarininl® ulusal
verilerimizi degerlendirdigi c¢alismada bu
oran%60olup daha ytliksek bir insidans orani
bildirilmistir.

Prolaktinoma tanisi konulan vakalarimizda,
prolaktin  seviyeleri  prolaktinoma  disi
hiperprolaktinemi vakalarina gore istatistiksel
olarak daha yuksekti. Prolaktin seviyesi,
klinisyenleri  olas1 bir adenom varligi
konusunda wuyarici olmasi agisindan 6nem
tasimaktadir.

llca kullanimma bagh hiperprolaktinemi
gelistiren hastalarin tamami risperidon tedavisi
almaktaydi. Dopamini baskilayarak
hiperprolaktinemiye neden olan birgok ilag
bulunmakta olup, bunlardan biri de serotonin-
dopamin antagonisti risperidondur. Risperidon,
pediatrik yas gruplarinda 13-17 yas arasi
bipolar bozukluk, 5-27 yas arasi otizmde ve 10-
17 yas arasi ¢ocuklarda sizofreni gibi durumlar
icin icin FDA(Food and Drug
Administration)onayina sahiptir. Risperidon
ayrica pediatrik yas grubundaki ¢ocuklara
dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu
(DEHB), Tourette sendromu, davranis
bozukluklar: ve diirtti kontrol bozukluklar: gibi
durumlar icin yaygin sekilde recete
edilmektedir!4. Son ¢alismalarda, risperidonun
hiperprolaktinemi yan etkisi ileDRD2-DRD3
gibi bazi1 genler ve CYP2D6 enzimi arasinda bir
iliski olabilecegine dair yayinlar mevcutturl>16,

Makroprolaktinemi, yuksek prolaktin
seviyelerine sahip olmasina ragmen
hiperprolaktinemi  semptomlari1  olmayan,
normal hipofiz goriintillemesi olan veya

tedaviye ragmen prolaktin seviyeleri azalmayan
hastalarda diistiniilmesi gereken iyi huylu bir
klinik durumdur. Vakalarimizda
makroprolaktinemi insidanst %13,1 iken,
yetiskinlerde bu oran yaklasik %8-42 arasinda
degismektedirl”.18, Cocuklarda yapilan en genis
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seride makroprolaktinemi goériilme oran1 %10,5
olarak bildirilmistir0,

Hiperprolaktinemi vakalarimizda,
prolaktinoma en sik tani konulan neden olup,
adenomlar arasinda mikroadenomlar en
yaygindir. Makroadenomlar (¢apt =1 cm)
genellikle erkeklerde daha yaygin olup kizlarda
daha sik mikroadenomlar goriilmektedir.
Erkeklerde, prolaktinomalar genellikle daha
biiylik ve daha invaziftir. Calismamizda erkek
olgularimizdan bir tanesinde dev prolaktinoma
(Adenom boyutu> 4 cm) tespit edilmistir.

Cocuk ve ergenlerde, oncelikli olarak medikal

tedavi Onerilmektedir. Medikal tedaviye
direncli ve hipofizde kitle etkisi olan vakalarda
cerrahi midahale distlintlebilir. Medikal

tedavide ilk secenek olan kabergolin, uzun yari
omri sayesinde hasta uyumunu artirirken,
bromokriptine kiyasla daha yetkin ve daha az
yan etkiye sahiptir. Calismamizda tedavi géren
tim hastalar kabergolin tedavisi alirken, hi¢bir
hasta cerrahi miidahaleye ihtiyac
duyulmamistir. Ayrica kabergoline bagh
kardiyolojik yan etki gézlenmemistir.

Calismamizin kisithliklar1 arasinda, ozellikle
erkek vakalarin diisiik sayisi olmak tizere, az
saylda vaka bulunmasi yer almaktadir. Ayrica,
vakalarimizda genetik nedenler olarak MEN,
AIP ve MAS genleri incelenememistir.

Sonu¢ olarak, prolaktinoma c¢ocuklarda ciddi
hiperprolaktineminin en yaygin nedenidir.
Cocuklarda prolaktinomalar nadir
gorildiigiinden tanm1 ve tedavi yoOnetiminde
zorluklar = mevcuttur. Makroprolaktinemi,
prolaktin polimerlerinden kaynaklanan ve
klinik semptomlar olmadan laboratuvarda
yuksek prolaktin seviyelerine neden olan iyi
huylu bir durumdur. Calismamizda,
hiperprolaktineminin etyolojisinde
prolaktinoma ve ila¢ kullanimindan sonra en sik
rastlanan durum makroprolaktinemi olarak
bulunmustur. Etiyoloji bulunamayan ve klinik
semptomlari olmayan vakalarda

makroprolaktineminin olas1 bir tani oldugu
unutulmamalidir.
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