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Ozet

Amag: Prolaktinomali bireylerdeki agirlik kaybinin, hastalarin bazi biyokimyasal parametrelerine ve
antropometrik dlgiimlerine etkilerini belirlemek ve hastalarda tibbi tedaviye ek olarak uygulanan zayiflama
diyetinin, hastaligin tedavisindeki etkinligini degerlendirmek amaglariyla yapiimistir.

Gereg ve Yéntem: Arastirma, Eylil 2014-Adustos 2015 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Ankara
Hastanesi Endokrin ve Metabolizma Hastaliklari poliklinigine basvuran yeni mikroprolaktinoma tanisini
almis 20-64 yas arasi hafif sisman ve obez 22 kadin hasta lzerinde yurGtiimustir. Bu 22 hastanin 11’i
rastgele secilerek galisma grubunu, geriye kalan 11’i ise kontrol grubunu olusturmustur. Calisma grubunda
bulunan hastalara, baglangigtaki vicut agirliklarinin en az %5’ini kaybetmeyi hedefleyen 3 aylik zayiflama
diyeti planlanmig ve uygulanmigtir. Her iki grubun vicut analizleri, antropometrik ve biyokimyasal dlgiimleri
¢alismanin baglangicinda ve 3 ayin sonunda yapilmistir.

Bulgular: Calisma grubundaki bireylerin BKi ortalamalari galismanin baslangicinda 31.7+5.88 kg/m2 iken,
3 ay sonra yapilan olgiimde 28.9+5.52 kg/m? olarak saptanmistir (p<0.05). Calismanin sonunda kontrol
grubunun BKi ortalamalar farki istatistiksel agidan énemli bulunmamistir (p>0.05). Calisma grubunda
vicut yag yuzdesi farki istatistiksel agidan 6nemli bulunmustur (p<0.05). Her iki grupta da baslangi¢ ve son
serum prolaktin diizey ortalamalari arasindaki fark istatistiksel agidan énemli bulunmustur (p<0.05). Gruplar

arasindaki ilk élgimler karsilastirildidinda ise, istatistiksel agidan énemli bir sonug¢ bulunmazken (p>0.05),
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Ugclincl ayin sonunda serum prolaktin dizey ortalamalari arasindaki fark istatistiksel agidan 6nemli
bulunmustur (p<0.05). Calisma grubunda, serum TSH, trigliserit ve toplam kolesterol diizeylerinde
istatistiksel agidan 6nemli bir azalma saptanmistir (p<0.05).

Sonug: Prolaktinomanin tibbi tedavisine ek olarak uygulanan zayiflama diyetinin hiperprolaktinemiyi daha
kisa surede iyilestirdigi gézlemlenmis ve vicut agirhgindaki azalmanin metabolik profil Gzerine olumlu
etkiler yarattigi belirlenmigtir.

Anahtar kelimeler: Prolaktinoma, agirlik kaybi, obezite

Abstract

Objective: The aim of the present study was to determine the effect of weight loss on some biochemical
parameters and anthropometric measurements in prolactinomas patients and to evaluate the effectiveness
of weight loss diets on treatment of the disease besides to medical treatment.

Material and Methods: The study was conducted on newly diagnosed with overweight or obese 22
microprolactinomas women aged between 20-64 years old who applied at Baskent University Hospital of
Endocrinology and Metabolic Diseases between 2014 September and 2015 August. Eleven of 22 patients
randomly selected as study group, the remaining 11 patients constituted the control group. Weight loss
diets which aims to lose at least 5% of initial body weight, have been planned and applied for 3 months.
Both of groups’ body analysis, anthropometric and biochemical measurements were made at the beginning
of the study and end of the 3 months period.

Results: While the mean of BMI of individuals at the begining of this study in study group was 31.7+5.88
kg/m2, the measurements was found 28.9+5.52 kg/m? after 3 months period (p<0.05). The mean BMI of
the control group showed no statistically significant differences (p>0.05). Body fat percentage difference
was statistically significant in the study group (p<0.05). In both of groups, the difference of mean serum
prolactin levels were statistically significant (p<0.05). Compared to the baseline measurements between
groups, there were no statistically significant results (p>0.05); there was a significant difference in the mean
serum prolactin levels was found between last measurements (p<0.05). In study group there were

significant decreases in mean serum TSH, total cholesterol and triglyceride levels (p<0.05).
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Conclusion: We observed, in addition to medical teratment, to apply weight loss diets improves
hyperprolactinemia more quickly and the reduction in body weight makes positive effects on the metabolic
profiles of patients.
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1. Girig

Prolaktinomalar genellikle somatik mutasyonlarin neden oldugu, adenohipofizin laktotrop hiicre hattinin
monoklonal genigslemesi sonucunda goérilen iyi huylu timdrlerdir. Prolaktinomalar hormon salgilayan
hipofiz timorlerinin en sik rastlanilanidir. Hipofiz timoérlerinin yaklasik yarisini olustururlar ve genellikle 20-
50 yas arasi kadinlarda gortlmektedirler (Aflorei & Korbonits, 2014; Colao, 2009). Prolaktinomalar prolaktin
(PRL) artisinin en sik nedenidir ¢linkd bu timérler prolaktin Gretmektedir (Ciccarelli, 2005). Mikroadenomlar
<1 cm, makroadenomlar ise 21 cm ¢apindadirlar (Iglesias & Diez 2013). Tumorin boyutu genellikle PRL
dizeyi ile uyumludur (Colao, 2009)

PRL, 199 aminoasit igeren, (g tane disulfid bagi olan tek bir polipeptit zinciri yapisinda bir hormondur.
Bu hormon 23 kiloDalton (kDa) agirhgindadir ve hipofiz bezinin 6n lobundaki laktotrop hicrelerde
sentezlenir. Bu hucreler 6n hipofiz bezi hiicrelerinin %20-50’sini olusturmaktadir (Ignacak ve ark., 2012).
Gebelik ve laktasyon hiperprolaktineminin fizyolojik nedenleridir. Prolaktin hormonunun metabolik etkileri;
perinatal ve postnatal ddnemde pankreatik hiicre gelisimini saglamak, insilin salinimini, besin alimini ve
vicut agirhigini yonetmek, prostatik hicrelerde sitrat Gretimini uyarmak, treme fonksiyonlarini azaltmak ve
sekslel durtiyd baskilamak, stres donemlerinde glikokortikosteridlerin bagisiklik sistemi Gzerine negatif
etkilerini dnlemektir. Ayrica prolaktin hormonu; leptin, adiponektin, interldkin (IL) -6 gibi insllin direnci,
endotel disfonksiyon, hiperinstlinemi ve metabolik sendrom igin énemli adipokinlerin salinimini degistirerek
lipolizi inhibe eden adipogenezi uyarmaktadir. Hiperprolaktineminin tedavisi ile kardiyovaskuler risk
faktorlerinde, endotel disfonksiyonda ve instlin direncinde azalma goérilmektedir (Kasper ve ark., 2009).

Hiperprolaktinomali bireylerde viicut kompozisyonu degdismektedir. Clnkil bu bireylerde yag kiitlesi
artmakta, yagsiz doku kitlesi azalmaktadir (Melmed ve ark., 2011). Hiperprolaktineminin yag dokusunun
artmasina neden olan birbirinden bagimsiz etkileri vardir. Beyaz adipoz dokuda lipogenezi stimile edilmesi

ve lipolizin azalmasi, dopaminerjik tonun azalmasi, adiponektin diizeylerinin dismesi, leptin direnci ile ilgili
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olan veya olmayan hipogonadizm varhgi gibi faktérlerin kombinasyonu agirlik artisina neden olmaktadir
(Pala ve ark., 2015; Tovar & Diéguez, 2014).

Bu g¢alisma; prolaktinomali bireylerdeki agirlik kaybinin, hastalarin bazi biyokimyasal parametrelerine
ve antropometrik él¢iimlerine etkileri belilemek ve hastalarda tibbi tedaviye ek olarak uygulanan zayiflama
diyetinin, hastaligin tedavisindeki etkinligi degerlendirmek amaciyla planlanmistir.

2. Gereg ve Yontem
Katilimcilar

Bu arastirma, Eylil 2014-Agustos 2015 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Ankara Hastanesi
Endokrin ve Metabolizma Hastaliklari poliklinigine basvurup yeni prolaktinoma tanisini almis ve tedaviye
yeni baslayan 20-64 yas arasi hafif sisman veya obez kadin hastalar Gzerinde yapilmigtir. Calismanin
orneklemini, dopamin agonisti tedavisi ve zayiflama diyeti alan bireyler (¢alisma grubu) ile sadece dopamin
agonisti tedavisi alan bireyler (kontrol grubu) olusturmustur. Hem galisma grubunu hem de kontrol grubunu
olusturan bireyler, prolaktinoma hastaligina yonelik, hekimleri tarafindan 6ngérilen tibbi tedavilerine devam
etmislerdir. Prolaktinomali 22 hastadan zayiflama diyeti uygulamayi kabul eden 11’i rastgele segilerek
calisma grubunu, geriye kalan 11’i ise kontrol grubunu olugturmustur. Bu galisma igin, Bagkent Universitesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan KA13/321 numarali arastirma projesi olarak 21/03/2014 tarihli
14/37 sayili karari ile Etik Kurul Onayi alinmigtir.

Verilerin Toplanmasi ve Degerlendirmesi

Arastirma kapsamina alinan bireylerin iliskin bazi bilgilerin elde edilmesi igin coktan segmeli ve acik uglu
sorularin bulundugu bir anket formu ylz ylze goérisme teknigi ile doldurulmustur. Anket formunda
hastalarin demografik 6zellikleri, prolaktinoma hastaligi ile iligkili bilgiler ve genel saglik durumlari
sorgulanmistir. Bireylerin boy uzunluklari, vicut agirliklari, bel ve kalga gevresi ile viicut yag, kas ve su
oranlari 6él¢ctimustur. Bireylerin viicut kompozisyonu analizi Tanita Body Composition Analyzer 418 MA ile
yapiimistir. Antropometrik élgimler, arastirmacinin kendisi tarafindan yapilmigtir. Hastalarin biyokimyasal
bulgularindan serum aclik kan glukozu, aclik kan insulini, prolaktin, TSH, T4, kortizol, HbAlc, toplam
protein, serum albumin, “Aspartat Aminotransferaz” (AST), “Alanin Transaminaz” (ALT), toplam kolesterol,
Yiksek Dansiteli Lipoprotein (HDL)-kolesterol, Dusuk Dansiteli Lipoprotein (LDL)-kolesterol Cok Dusuk
Dansiteli Lipoprotein (VLDL)-kolesterol ve trigliserit degerlerine bakilmistir. Biyokimyasal testler, Baskent

Universitesi Ankara Hastanesi Biyokimya Laboratuarr’'nda yapilmistir.
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Zayiflama diyetleri

Calisma grubunda bulunan ve zayiflama diyeti uygulanan hastalara, baslangictaki viicut agirliklarinin
en az %5’ini kaybetmeyi hedefleyen 3 aylik zayiflama diyet plani hazirlanmis ve uygulanmistir (Tsigos ve
ark., 2008). Son 6 ay icinde metabolizmayi ya da vucut agirhgini etkileyebilecek diyet yapanlar, egzersiz
programi uygulayanlar ya da ilag kullanmis olanlar ¢alisma disi birakilmigtir.
istatistiksel Analiz

Arastirma sonucunda elde edilen veriler, Windows ortaminda SPSS (Statistical Package for Social

Sciences) 11.5 istatistiksel paket programi ile degerlendiriimistir. Nitel degiskenler, sayi (S) ve yiizde (%)

olarak verilmistir. Olgiimle elde edilen siirekli degiskenler (nicel degiskenler), ortalama (i), standart
sapma (SS), ortanca ve en az, en ¢ok degerleri ile verilmistir. Kategorik degiskenlerin (nitel degiskenler)
sunumu igin ise sayl ve yizde degerler kullaniimistir. Olglimle belirtiimis nicel degiskenlerin normal
dagilima uygunlugu “Kolmogorov-Smirnov” testi ile degerlendiriimistir. Normal dagilan verilerde calisma
grubu ve kontrol grubu arasindaki fark “Eslestirilmis Orneklem T-Testi (iki bagimh grup arasindaki farkin
énemlilik testi)” ile degerlendiriimistir. Gruplar arasi 6lglim ortalamalari “Bagimsiz Orneklem T-Testi” ile
degerlendirilmistir. Degiskenler normal dagilim gosterdigi igin iligki katsayilari ve istatistiksel 6nemlilikler
Pearson testi ile hesaplanmistir. Butln istatistiksel analizlerde 6nemlilik diizeyi olarak p<0.05 ve p<0.001

kabul edilmistir.

3. Bulgular

Arastirmaya 22 mikroprolaktinomali birey katimigtir. Prolaktinomali bireylerin %27.4'4G 18-27 yas
araligindadir. Bu bireylerden 28-37 ve 38-47 yas araliklarinda 7’ser kisi (%31.8), 48-57 ve 58-65 yas
araliginda 1’er kisi bulunmaktadir. Bireylerin yas ortalamasi 32.7+10.21 yil olarak saptanmistir (Tablo1).
Calismaya katilan prolaktinomali bireylerin hastaliklari ile ilgili komplikasyon gorilme durumlari

sorgulanmistir. Bu bireylerin 20’sinde (%90.9) adet dizensizligi, 11’inde (%45.5) de galaktore gérilmugtur.
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Tablo 1. Prolaktinomal Bireylerin Sosyodemografik Ozelliklerinin Dagilimi

Parametreler Prolaktinomali Bireyler (n=22)
S %
18-27 6 274
28-37 7 31.8
Yas Gruplari (yil) 38-47 7 31.8
48-57 1 4.5
58-65 1 4.5
Yas (X * SS) 32.7+10.21
Bekar 11 50.0
Medeni Durumu Evli 10 45.5
Dul/Bosanmis 1 4.5
Memur 6 27.3
Serbest Meslek 6 27.3
Ev hanimi 4 18.2
Calisma Durumu isgi 2 9.1
Akademisyen 2 9.1
Emekii 1 4.5
Ogrenci 1 4.5
ilkokul 2 9.1
Egitim Durumu Lise 1 4.5
Lisans ve usti 19 86.4

Calisma grubundaki bireylerin vicut agirliklari ortalamalari ¢alismanin baglangicinda 85.5+17.34 kg
iken, 3 ay sonra yapilan 6lgimde 78.0£15.94 kg olarak saptanmistir (%8.7+3.06) (p<0.05). Kontrol
grubunun vicut agirhgi ortalamalari ilk 6lgimde 76.4+16.22 kg iken, son Olgimde 77.0+16.03 kg olarak
saptanmistir (p>0.05). Gruplar arasinda ilk ve son dlgiimler agisindan istatistiksel agidan énemli bir sonug

saptanmamistir (p>0.05). Calismanin baslangicinda galisma grubunun Beden Kiitle indeksi (BKi)
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ortalamasi 31.7+5.88 kg/m2 iken, kontrol grubununki 28.4+5.05 kg/m2 olarak hesaplanmigtir. Ug ay
sonunda ¢alisma grubunun BKi ortalamasi 28.9+5.52 kg/m2’ye diismiistiir (p<0.05), kontrol grubunda ise
Onemli bir degisiklik saptanmamistir (28.5£5.00 kg/m2; p>0.05). Gruplar arasinda ilk ve son dlgiimler
acisindan istatistiksel agidan énemli bir sonu¢ saptanmamistir (p>0.05). Calisma grubunda bel gevresi,
vicut yag agirhd ve ylzdesi, vicut suyu agirligi, ASTserum TSH, trigliserit, toplam kolesterol ve VLDL-
kolesterol dlizeylerinde; kontrol grubunda ise toplam kolesterol ve HDL-Kolesterol diizeylerinde istatistiksel
acgidan 6nemli bir azalma saptanmistir (p<0.05).

Calisma grubunun serum prolaktin diizey ortalamasi baslangigta 45.1£31.63 ng/dL olarak saptanirken,
U¢ ayin sonunda 12.6+8.19 ng/dL’ye dismustur. Calisma grubundaki tim hastalar igin serum prolaktin
hormon dizeylerindeki degisim Sekil 1’de verilmigtir. Kontrol grubunda ise ilk dlgim ortalamasi 42.3+17.83
ng/dL iken son Olgiim 22.9£11.68 ng/dL olarak bulunmustur. Kontrol grubundaki tim hastalar igin serum
prolaktin hormon diizeylerindeki degisim Sekil 2'de verilmistir. Her iki gruptaki azalma istatistiksel agidan
onemli bulunmustur (p<0.05). Gruplar arasindaki ilk 6lgimler karsilastirildiginda, istatistiksel agidan énemli
bir fark bulunmazken (p>0.05), tGi¢lincli ayin sonunda serum prolaktin diizey ortalamalari arasindaki gruplar

arasi fark istatistiksel agidan énemli bulunmustur (p<0.05).
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Tablo 2. Galisma Grubu ve Kontrol Grubunun Antropometrik ve Biyokimyasal Olgiimlerinin Ortalamalari ve Standart Sapma Degerleri

Calisma Grubu (s:11) Kontrol Grubu (s:11)

Antropometrik ilk Olgiim  Son Olgiim ilk Olgiim  Son Olgiim

p’ p' p? p
Olgiimler X £SS X £SS X £SS X +SS
Viicut Agirhig (kg) 85.5+17.34 78.0+15.94 0.000* 76.4+16.22 77.0£+16.03 0.192 0.218 0.892
BKIi ( kg/m?) 31.7¢5.88  28.9+5.52  0.000* 28.4+5.05 28.5+t5.00 0.334 0.180 0.856
Bel Cevresi (cm) 101.2+13.09 97.0£13.19 0.000* 93.8+13.47 94.8%¢12.88 0.118 0.206 0.699
Bel/ Kalga 0.8+0.10 0.8+0.08 0.635 0.8+0.05 0.8+0.08 0.314 0.304 0.915
Bel/Boy 0.6+0.07 0.5+0.07 0.068 0.5+0.12 0.5+0.07 0.399 0.705 0.928
Viicut Yag Agirhig (kg) 34.5£12.72 29.6+11.27 0.000* 26.1+10.27 26.6+10.13 0.303 0.107 0.528
Viicut Yag Yiizdesi (%) 39.3+7.30  36.8t6.67  0.001* 32.746.49  33.7£5.71 0.346  0.057 0.259
Yagsiz Doku Kiitlesi Agirhigi (kg) 49.9+9.65  48.3+6.84 0.328 50.0+7.36 50.3+6.48 0.569 0.975 0.490
Viicut Suyu Agirhigi (kg) 38.7¢5.80 36.0+4.90  0.029* 37.6+5.42 37.8¢524 0.649 0.670 0.413
Aclik Glukozu (mg/dL) 93.0£12.50 92.1£10.93 0.676 87.0£3.00 87.0+3.56 0.921 0.144 0.168
Aglik insiilini (IU/mL) 9.416.16 9.2+7.51 0.966 8.4+3.96 8.5+5.05 0.750 0.659  0.798
HbAlc (%) 5.4+0.40 5.3+0.37 0.284 5.1£0.14 5.1£0.11 0.659  0.016* 0.790
HOMA-IR 2.3:1.91 2.0£1.50 0.709 1.8+0.90 1.8+1.90 0.805 0.441 0.682
Serum Albumin (g/dL) 4.1+0.06 4.3+0.17 0.058 4.2+0.13 4.2+0.13 0.136 0.554 0.789
Toplam Protein (g/dL) 7.1£0.20 7.0+£0.58 0.769 7.1£0.24 7.0£0.32 0.605 0.927 0.964
AST (U/L) 16.5+£3.32 12.5£¢3.24  0.015* 18.8+3.51 17.7¢4.36  0.528 0.135  0.005*
ALT (U/L) 14.0+£5.34 13.0£3.83  0.604 18.9+11.92 17.7¢8.08 0.749 0.227 0.100
Prolaktin (ng/dL) 45.1£31.63 12.6£8.19  0.006* 42.3x17.83 22.9+11.68 0.002* 0.800 0.027*
Kortizol (ug/dL) 11.445.03  8.3%5.34 0.098 9.242.51 8.6+2.67 0.527 0.209 0.869
TSH (ulIU/L) 2.0£0.70 1.5+0.62 0.005*  1.6+0.51 1.4+0.49 0.563 0.149 0.718
Serbest T4 (ng/dL) 1.1+£0.17 1.1£0.22 0.557 1.1£0.22 1.1£0.23 0.745 0.967 0.898
Trigliserit (mg/dL) 123.1£50.10 95.1+42.45 0.030* 117.8+34.71 115.3£35.33 0919 0.773  0.198
Toplam Kolesterol (mg/dL) 202.4+38.52 168.5+38.81 0.004* 205.7+37.93 176.3+23.96 0.005* 0.842 0.577
LDL-kolesterol (mg/dL) 135.9+36.53 115.8+31.69 0.067 137.0£30.42 124.9+18.36 0.128 0.935 0.420
HDL-kolesterol (mg/dL) 41.9+3.41 33.7£12.85 0.086 45.0+7.18 28.0£10.69 0.002* 0.200 0.269
VLDL-kolesterol (mg/dL) 24.6£10.02 19.0+8.49 0.030* 23.5+6.94 22.4+7.06 0.919 0.773 0.198

*p<0.05

p*: Grup ici 6lgiimler arasi farkin 6nemlilik testi

p? Gruplar arasi ilk 6lgiim ortalamalarinin énemlilik testi
p*: Gruplar arasi son 6lgiim ortalamalarinin 6nemlilik testi
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Calisma grubunda prolaktin hormonu ile viicut agirhigr, BKI, viicut yag kiitlesi ve yagsiz doku kiitlesi ile
negatif ydonde; bel gevresi, bel/kalga orani, bel/boy orani arasinda pozitif bir iliski gézlemlenmistir (p>0.05).
Ayni grupta prolaktin ile aglik kan glukozu, HDL kolesterol dizeyleri ve HbA1c degerleri arasinda negatif;
aclik insulini, toplam protein, serum albimin, toplam kolesterol, LDL kolesterol, trigliserit, AST, ALT

dizeyleri ve HOMA-IR arasinda pozitif yonde iliski saptanmigtir (p>0.05) (gosteriimeyen veri).

4. Tartisma

Prolaktinoma, prolaktin hormonu salgilayan bir hipofiz bezi adenomudur. Salgilanan prolaktin miktari
timoran bayiklagu ile iliskilidir. Hiperprolaktinemiye sadece timér sekresyonu neden olmaz. Bunun birgok
fizyolojik ve patolojik sebebi vardir. Bunlardan gebelik, laktasyon, stres, ilag kullanimi, dopamin Uretiminin
bozulmasi baslicalaridir (Rabinovich ve ark., 2013). Prolaktin hormonunun fazla salinmasinin vicut
tizerinde cesitli metabolik etkileri mevcuttur. insiilin sekresyonu, adipokin salinimi, bagisiklik sistemi, besin
alimi ve vicut agirhdi ile iligkilidir. Hiperprolaktinemi; insulin direncine, hiperinsilinemiye, endotel
disfonksiyona, kardiyovaskiler hastaliklara ve metabolik sendroma neden olmaktadir (Bernabeu &
Casanueva, 2013). Bu ¢alismada da dopamin tedavisinin yaninda zayiflama diyeti uygulanarak metabolik
profili iyilestirme amagclanmstir.

Prolaktinomalar; hipofizin en sik gorilen sekretuar hipofiz adenomlaridir ve 20 ile 50 yas arasi
kadinlarda daha sik gorulmektedir (Ugcan & Delibagi, 2012). Cin’de yapilan bir ¢alismada, 2005-2007
arasinda hipofiz bezi timéri tanisi alan bireyler saptanmis ve bunlarin %53.2’sinin kadin oldugu
belirlenmistir (Zhu ve ark., 2015). Bu arastirmanin érnekleminin tamamini kadinlar olusturmustur ve yas
ortalamasi 32.7+10.21 yil olarak saptanmigtir.

Prolaktinomalarin %90’indan fazlasi mikroadenomdur (Iglesias & Diez, 2013). Bu ¢alismaya katilan
tim bireyler mikroprolaktinoma tanisi almistir. Genellikle gebelik ve laktasyon digi sut Uretimi olarak
tanimlanan galaktore siklikla amonereye eslik etmekte ve bu duruma genellikle hiperprolaktinemi neden
olmaktadir (Huang & Molitch, 2012). Yapilan bir ¢alismada, hiperprolaktinemili kadinlarin %15-30’'unda
amonere veya oligomenore gorilirken yaklasik %30’'unda galaktore veya infertilite ve %75’'inde hem
amonere hem de galatore gorilmustir (Ashrafuzzama & Latif, 2013). Bu ¢alismada ise arastirmaya katilan

bireylerin %90’ inda adet dizensizlidi ve %45’inde galaktore semptomlari gézlenmistir.
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Hiperprolaktinoma, karbonhidrat metabolizmasi bozukluklarina neden olmaktadir (Yavuz ve ark., 2003).
Hiperprolaktinemik durum endotel disfonksiyon ve insilin hassasiyeti ile iligkilendiriimektedir (Rabie ve ark.,
2015). Yapilan bir calismada, tibbi tedavi alan prolaktinomali bireylerin HOMA-IR degerleri diiserken,
glukoz ve instilin dizeyleri agisindan énemli bir fark bulunmamistir (Yavuz ve ark., 2003). Bu ¢alismada,
zayiflama diyeti uygulayan bireylerin serum aclik glukoz ortalamasi ¢alismanin baglangicinda 93.0+12.50
mg/dL iken, g aylik diyet tedavisi sonunda 92.1+£10.93 mg/dL’ye dismustir (p>0.05). Calisma grubunun
ve kontrol grubunun serum aglik glukoz diizeyleri ve HOMA-IR degerlerinin ilk ve son 6lglimleri arasinda
da istatistiksel agidan énemli bir fark bulunmamigstir (p>0.05).

Yapilan bir galismada, obez ve morbid obez hastalarda, serum prolaktin diizeylerinde 6nemli derecede
bir artis oldugu saptanmistir. Ayrica serum prolaktin diizeyleri ile 6zellikle B-hiicre indeksi ve BKI arasinda
onemli derecede bir iligki bulundugu belirlenmistir. Fakat HOMA-IR degerleri ile serum prolaktin dlizeyleri
arasinda istatistiksel agidan énemli bir iliski saptanmamistir (Top ve ark., 2002). Bu ¢alismada da HOMA-
IR degerleri ile serum prolaktin dlizeyleri arasinda pozitif yonde ancak istatistiksel agidan énemli olmayan
bir iliski saptanmistir (p>0.05).

Tiroid hormonlarinin énemli fonksiyonlari metabolizmayi dizenlemek ve 1si regulasyonunu saglamaktir.
Tiroid fonksiyonlarindaki anormallikler viicudun enerji dengesini etkiler (Ekici ve ark., 2006). Hipotalamus-
hipofiz-adrenal aks tzerinde gdrulen endokrin bozukluk olarak bilinen hiperprolaktinemi nedenleri arasinda
prolaktinomalar, ila¢ kullanimi ve hipotiroidizm vardir. Prolaktin sekresyonu, prolaktin inhibitdr faktor
tarafindan diizenlenir. Bunun yaninda vazoaktif inhibitor peptid (ViP) ve tirotropin salgilatici hormon (TRH)
prolaktin salinimini arttirmaktadir. TRH 6n hipofiz bezinden TSH salinimina neden olmaktadir (Goel ve
ark., 2015). Bu galismaya katilan bireylerin 5’i hipotiroid hastasidir ve bu hastaligin tedavisine yonelik ilag
kullanmaktadir.

Diyet uygulayan bireylerin serum TSH dizeylerinin ortalamasi 2.0+0.70 plU/L'den 1.51£0.62 plU/L’ye
dismus ve bu azalma istatistiksel agidan dnemli bulunmustur (p<0.05). Kontrol grubundaki azalma ise
istatistiksel agidan énemli bulunmamistir (p>0.05). Hipotiroidizim, metabolik sendrom ile benzerlik
gostermektedir. Bu nedenle disuk TSH duzeyleri istenen metabolik profil ile iliskilendiriimektedir (Ruhla ve
ark., 2010). Galisma grubundaki agirlik kaybinin, metabolik bozukluklari diizelterek TSH dizeylerinde
azalma sagladigi dusunulmektedir. Fakat bununla beraber c¢alisma 6&rnekleminde bulunan tiroid

hastalarinin, hastaliklarina yénelik ilag¢ kullaniminin parametreleri etkiledigi distndlmektedir.
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Yapilan galismalarda hipotiroidli bireylerde serum TSH ve PRL dizeyleri arasinda pozitif yonde ve
istatistiksel agidan 6nemli bir iliski saptanmistir (Goswami ve ark., 2009; Hekimsoy ve ark., 2010). Bu
arastirmada ise, galisma grubundaki bireylerin serum prolaktin diizeyleri ile TSH dizeyleri arasinda pozitif
bir iliski saptanmistir ancak literatliriin aksine istatistiksel agidan 6nemsiz sonug elde edilmistir (p>0.05).

Bu galismaya katilan bireylerin serum kan lipidleri Ulusal Kolesterol Egitim Programi'nin Yetiskin Tedavi
Paneli Il (ATP lll NCEP) onerileriyle karsilastiriimistir (ATP 11l NCEP, 2001). Serum trigliserit ve HDL-
kolesterol dizeylerinin ilk ve son o&lgimleri, bu Onerilere gore uygun referans araliginda oldugu
saptanmistir. Her iki grubun da serum LDL-kolesterol dizeylerinin ilk 6lgiim ortalamalari 6nerilen referans
degerinin tzerinde bulunurken, U¢ ayin sonunda kabul edilebilir referans araligina distigi saptanmistir.
Toplam kolesterol ise her iki grupta da ¢alismanin baslangicinda, énerilen dizeyin Ustinde bulunmustur.
Fakat son 6lgiim sonuglarina goére iki grupta da azalma goézlenmis ve degerler normal sinirlara dismustar.

Yapilan kontrolli klinik bir galismada, obez bireylerde baslangig agirliklarinin %5’inin azaltiimasinin bu
bireylerin lipid profilini iyilestirdigi ve vicutlarindaki inflamasyonu azalttigi bildiriimistir (Fayh ve ark., 2013).
Bu calismada ise, galisma grubundaki bireylerin baslangi¢ agirliklarinin ortalama %8.7+3.06 oraninda
azaldigl saptanmigtir.

Zayiflama diyeti uygulayan galisma grubundaki bireylerin serum trigliserit, toplam kolesterol ve VLDL-
kolesterol dizeylerinin ortalamasi ilk ve son dlgiimler arasinda azalma gdstermis ve bu azalma istatistiksel
acidan dénemli bulunmustur (p<0.05). Kontrol grubunda ise serum toplam kolesterol ve HDL-kolesterol
dizeylerinin iki dlgimleri arasindaki azalma istatistiksel agidan énemli bulunmustur (p<0.05). Ug ayin
sonunda lipid profilindeki iyilesmenin vicut agirhgindaki ve serum prolaktin diizeylerindeki azalma ile iligkili
oldugu dusindimektedir.

Obezite gorulme sikligi, hipofiz bezi hastaliklarindan Cushing’s sendromu ve akromegaliye ek olarak
hiperprolaktinemili hastalarda da yayginlagmaktadir. Dopamin, enerji harcamasini arttiran ve besin alimini
azaltan bir nérotransmitter maddedir ve laktotrof hiicre fonksiyonu dopamin D2 reseptdrlerinden (D2R)
etkilenmektedir. Prolaktinoma icin kullanilan dopamin agonistleri tedavisi agirlik kaybi ile sonuglanmaktadir.
Ayrica D2R mutasyonlari da obezite ile iligskili bulunmaktadir (Schmid ve ark., 2006). Yetigkinlerdeki
hiperprolaktineminin yaygin goériilen bir sonucu, vicut agirhigindaki artistir ve bu serum prolaktin

dizeylerinin normal sinirlar arasina digsmesi sonucunda agirlik kaybi gerceklesir (Galluzzi ve ark., 2005).
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Yapilan bir galismaya katilan bireylerin serum prolaktin dizeyleri karsilastirildiginda, normal prolaktin
dizeyine sahip bireylerin ylksek olanlara gére diusUk vicut yagd kitlesine sahip olmasi, yeterli D2R’nin
metabolik etkileri ile iligkilendirilmistir. Bu hastalarda kullanilan dopamin agonisti tedavisi prolaktin
hormonunu normal sinirlara ¢ekmesinin yaninda vicut yag agirhdini ve metabolik sendrom ve
komplikasyonlarininin olugum riskini azaltmaktadir (Naliato ve ark., 2007).

Greenman ve arkadaslarinin (1998) yaptiklari calismada, prolaktinoma hastalarinin %70’inde agirhk
kaybi ile beraber serum prolaktin dizeyleri azaldigi saptanmistir. Ayrica agirlik kaybi ve serum instlin
dizeylerinin normale dénmesi kosullarinda, bozulmus olan prolaktin cevabinin dizeldigini bildirilmistir
(Kopelman, 2000). Silva ve arkadaslarinin (2011) yaptiklari ¢galismada, alti aylik tedavi slirecinden sonra
22 prolaktinomali hasta degerlendirilmis; serum prolaktin diizeylerinin normale déndiigii saptanirken; BKi,
bel gevresi degerleri, serum HDL-kolesterol ve serum aclik insUlini dlizey ortalamalari agisindan énemli bir
fark gorilmemistir. HOMA-IR degerleri, serum aclik glukozu, LDL-kolesterol ve trigliserit diizeylerindeki
azalma istatistiksel agidan 6nemli bulunmustur (p<0.05).

Bu calismada ise literatlire benzer olarak, 3 ayin sonunda tim bireylerin serum prolaktin diizeyinde
istatistiksel agidan énemli bir azalma gézlemlenmistir (p<0.05) (Tablo 1). Her iki grupta azalma gorilmesi
dopamin agonisti tedavisinin serum prolaktin diizeyleri Gizerindeki etkisine bagh oldugu disundlmustir.
Gruplar arasinda ilk ve son o6lcumlerin farklarina bakildiginda, ilk dlgimler agisindan gruplar benzer
cikarken, son 6lguim ortalamalari arasinda istatistiksel agidan dnemli bir fark oldugu saptanmistir. Bu fark
prolaktinomali bireylerde tibbi tedavinin yaninda zayiflama diyeti uygulanmasinin hafif sisman ve obez
bireylerin serum prolaktin dizeyleri izerinde olumlu bir etki gdsterdigini distundirmektedir.

Pala ve arkadaslarinin (2015) yaptiklar ¢alismada, prolaktinomal bireylerdeki metabolik anomaliler
saptanmis ve 3 ve 6 aylik tibbi tedavi sonunda degisimler gdzlenmistir. Ug ayin sonunda kontrol grubu ile
karsilastinldiginda, vicut agirhdi, serum prolaktin, LDL-kolesterol, trigliserit diizeyleri arasinda énemli bir
azalma gériiliirken BKi, bel gevresi, bel kalga orani, viicut yagdi, serum aglik glukozu, toplam kolesterol
dlzeyleri arasinda énemli bir fark saptanmamistir (p>0.05). Wing ve arkadaslarinin (2011) yaptiklari
¢alismada, Tip 2 diyabetli bireylerin vicut agirliklarindaki %5-10’luk kayip glisemiyi, kan basincini, trigliserid
diizeylerini ve HDL-kolesterol dizeylerini iyilestirmistir. Bu calismada da dopamin tedavisinin yaninda
zayiflama diyeti uygulanarak metabolik profili iyilestirme amaclanmstir. Clinkii dopamin agonisti tedavisinin

vicut agirligr Gzerine etkilerini gorebilmek igin uzun bir tedavi surecine ihtiya¢ duyulmaktadir (Doknic ve
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ark., 2002; Greenman ve ark., 1998). Bu ¢alismada, tim bireyler dopamin agonisti tedavisi aimaktadir. Ug
aylk takip sonunda; viicut agirhigi, BKi ve bel cevresi degerleri agisindan sadece calisma grubundaki
Olgimler arasindaki azalma istatistiksel agidan 6énemli bulunmustur (p=0.000). Bunun yaninda galisma
grubundaki bireyler, viicut yag agirhigi, vicut yag yluzdesi ve vicut suyu agirhgindaki azalmalar istatistiksel
acidan énemli bulunmusgtur (p<0.05).
5. Sonug

Prolaktinoma hastali§i tedavisi igin alinan tibbi tedaviye ek olarak yapilan agirlik kaybina yonelik
zayiflama diyetinin, hastaligin iyilesme sirecinde olumlu bir etkisinin olacagi distniimektedir. Dopamin
agonisti tedavisinin metabolik profil Gzerindeki etkisi zayiflama diyeti varliginda daha hizli gergeklesmistir.
Agirhik kaybina bagh olarak prolaktinomali bireyler, ilag tedavisi aldiklari sireyi kisaltabilecekleri gibi
obeziteye bagl birgok komplikasyonun gelisiminden de korunmus olacaklardir. Ayrica tip 2 diyabet ve
kardiyovaskuler hastaliklar gibi bulasici olmayan hastaliklarin olusum riskinde azalma saglanabilir. Bu
nedenle prolaktinoma tanisi almig hafif sisman ve obez bireylere tibbi tedaviye ek olarak adirlik kaybina
yonelik diyet tedavisi de 6nerilmelidir. Literatlirde, prolaktinoma hastalarinin beslenme durumlarini ve bu
hastalarda agirlik kaybinin dnemini saptamaya yonelik yapilan bilimsel arastirmalar yetersizdir. Bu konuda

yapilacak galismalarin arttirlmasina ve bu konunun éneminin vurgulanmasina ihtiyag vardir.
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