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Hiperprolaktinemide MRG
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AMAC
Sella bolgesinin manyetik rezonans goriintileme
(MRG) incelemesi hiperprolaktinemiye bagl en-
dokrin disfonksiyonda siklikla kullaniimaktadir. Bu
calismada, serum prolaktin diizeyi ve MRG'de hi-
pofiz bezinde adenom varligi ile adenom boyutu
ve serum prolaktin diizeyi arasindaki korelasyon
arastirllmistir. Geg (45. dakika) kontrastl T1 agirlik-
I MRG sekansinin mikroadenomlarin tanisindaki
degeri de incelenmistir.

GEREC VE YONTEM

Endokrin disfonksiyon bulgulari ile endokrinoloji
bolimiine basvuran ve yaslari 19 ile 57 arasinda
degisen 39 kadin, 3 erkek toplam 42 hastada serum
prolaktin diizeyleri olciilmis ve sella bolgesinin
MRG incelemesi yapilmistir. MRG'de T1A spin eko
(SE) koronal ve sagital, T2A koronal, intraven6z ga-
dolinyum injeksiyonu sonrasi dinamik T1A SE koro-
nal ve gec¢ (45.dakika) T1A SE koronal sekanslar
alinmistir.

BULGULAR

Calisma sonucunda adenom varligina kesin olarak
isaret eden bir prolaktin diizeyi bulunamamistir.
Ote yandan artan prolaktin diizeyleri ile adenom
boyutu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir ko-
relasyon saptanmistir. Ge¢ kontrastli MRG sekansi-
nin mikroadenomlarin tanisina anlamh katkisi ol-
madigi sonucuna varilmistir.

SONUC
Sella MRG, hipofiz patolojilerinin tanisinda duyarli
bir tetkik olmasina karsin hiperprolaktinemili has-
talarda tarama testi olarak kullanilmamali, tetkikin
endikasyonlan klinik degerlendirme sonucu belir-
lenmelidir.

S. Sencer (E), A. Poyanl, 0. Ozdemir, M. Cerkes,
0. Minareci

Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiltesi,
Radyodiagnostik Anabilim Dal, Istanbul

H. Kahraman

Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Endokrinoloji,

Beslenme ve Metabolizma Anabilim Dali, istanbul

Gelisi: 26.06.2001 / Kabult: 13.11.2001

ipofiz adenomlar1 son derece sik rastlanan selim epitelyal tii-

morler olup otopsi serilerinde %27'ye varan sikliklar bildiril-

mektedir. Bu tiimorlerin %75'i klinik olarak saptanabilen hor-
monal dengesizliklere yol agmakta olup, bunlar arasinda en sik rastla-
nani hiperprolaktinemidir (1). Manyetik rezonans goriintiileme (MRG)
hipofiz adenomlarinin tanisinda en duyarh tetkik olarak rutin kullanima
girmis ve mikroadenomlarda duyarlilig1 genis serilerde %85-90 olarak
bildirilmistir (2). Son yillarda yapilan ¢alismalarda, MRG'nin duyarlili-
g1inin ozellikle gadolinyum uygulamalar1 ve dinamik kontrastli sekans-
larin eldesi ile artti§1 ve bazi serilerde %100'e varabildigi bildirilmek-
tedir (3-5). Hiperprolaktinemili hastalarin tanisinda goriintiileme bul-
gular1 bir ¢ok calismada incelenmistir. MRG ve bilgisayarli tomografi
(BT) ile yapilan caligmalar sonucunda, genel olarak prolaktin (PRL)
diizeyinin belirgin bicimde artt1g1 (>200 ng/ml) durumlarda mikroade-
nom olasiliginin yiiksek oldugu, daha diisiik PRL degerlerinde (50-100
ng/ml) ise adenom sikliginin %50'nin iizerinde oldugu kabul edilmek-
tedir (6). Ote yandan, PRL diizeyinin halen adenom varlig1 konusunda
kesin fikir vermemesi, MRG'nin hiperprolaktinemili hastalarda gere-
ginden sik ve tarama testi olarak kullanilmasi nedeniyle MRG indikas-
yonunun 6zenli bicimde konmasi gerekmektedir.

Bu calismada endokrin disfonksiyon diisiindiiren yakinmalarla bag-
vuran bir hasta grubunda prolaktin diizeyi ile hipofiz adenomu varligi
ve hormon diizeyi ile adenom boyutu arasindaki iligkiler, ayrica mikro-
adenom saptanan hasta grubunda gec kontrastli (45. dakika) inceleme-
nin degeri aragtirilmigtir.

Gere¢ ve yontem

Calisma grubumuzda galaktore, oligo-amenore, bag agrisi, gorme bo-
zuklugu ve infertilite yakinma ve bulgular: ile Endokrinoloji, Metabo-
lizma ve Beslenme boliimiimiize bagvuran, yaslar1 19-57 arasinda degi-
sen (ortalama: 32.98 + 9.40), 34 menopoz 6ncesi, 5 menopoz sonrasi
dénemde 39 kadin (19-57 yas) ve 3 erkek (28-45 yas), toplam 42 olgu
yer almaktadir. Tiim olgularda ELISA yontemiyle serum prolaktin dii-
zeyleri 6l¢iilmiis olup menopoz 6ncesi donemdeki kadinlarda ornekle-
me menstriiasyon sonrasinda yapilmstir.

MRG incelemeleri tiim olgularda 1 Tesla magnet giiciinde MRG ({ini-
tesinde gerceklestirilmigtir. Sella bolgesine yonelik T1A spin eko (TR:
567 msn, TE: 17 msn, 160x210 matriks, FOV: 210 mm, kesit kalinlig1:
3 mm) koronal ve sagital, T2A (TR: 7160 msn, TE: 112 msn, 174x195
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Tablo 1. A grubundaki hastalarin hormon diizeyleri ve radyolojik tanilari

Hasta no Yas, cinsiyet Prolaktin diizeyi (ng/ml) MRG bulgulari
1 24, K 23.3 normal

2 30, E 31.7 normal

3 28, E 25 normal

4 31, K 160 normal

5 43, K 26 normal

6 24, K 60 normal

7 29, K 30 normal

8 40, K 90 empty sella
9 38, K 65 normal
10 30, K 56 normal
11 30, K 30 normal
12 40, K 68 empty sella
13 19, K 42 normal
14 28, K 74 normal
15 45, K 91 normal
16 33, K 50.4 normal
17 52, K 60 empty sella

matriks, FOV: 210 mm, kesit kalinli- Bulgular

§1: 3 mm) turbo spin eko koronal, 0.2
ml/kg gadolinyum-DTPA injeksiyonu
sonrasinda dinamik T1A spin eko ko-
ronal sekanslar alindi. Dinamik kont-
rastli inceleme kiiciik veya kontrasth
incelemede hipofiz bezi ile eg intensi-
tede oldugu icin gozden kacabilecek
adenomlarin saptanmasi i¢in uygulan-
di. Bu uygulamada hasta acik damar
yolu ile kontrast injeksiyonuna hazir
durumda magnet igerisine yatirildi,
kontrastsiz ilk serinin elde edilmesin-
den sonra, hasta yanindaki hemsirenin
kontrast injeksiyonunu tamamlamasi-
nin hemen ardindan, her biri 36 saniye
sliren ve ayni inceleme alanina yone-
lik toplam 4 sekans araliksiz olarak
alindi. Kantitatif inceleme yapilmadi.
Tiim hastalarda kontrast madde injek-
siyonu sonrasinda 45. dakikada elde
edilen T1A SE koronal sekans incele-
meye eklendi.

Adenom saptanan olgularda koronal
ve sagital incelemelerde Ol¢iimler ya-
pilarak en biiylik 6l¢ciim adenom bo-
yutu kabul edildi.

Adenom saptanan ve saptanmayan
hasta grubunun ortalama prolaktin dii-
zeyleri arasindaki farkin istatistiksel
olarak degerlendirilmesi amaciyla stu-
dent-t testi uygulandi. Adenom boyu-
tu ile ortalama PRL diizeyi arasindaki
iligki ise Spearman korelasyon testi ile
degerlendirildi.
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Caligma grubumuzda 17 hastada (A
grubu) adenom saptanmadi. Bu grup-
ta 14 olguda (%33.3) MRG normal
bulundu, ii¢ olguda ise (%7.1) hipofiz
bez yiiksekligi 2 mm'nin altinda bulu-
narak "empty sella" tanisi1 kabul edildi.
25 olguda (B grubu) MRG ile adenom
saptanmis; bu grup icinde 17 olguda
(%40.5) mikroadenom (adenom boyu-
tu 1 cm'nin altinda), 8 hastada ise
(%19) makroadenom (adenom boyutu
1 cm'nin tizerinde) bulundu.

B grubunda PRL diizeyi 13.5-600
ng/ml arasinda (ortalama=164.91+
96.83 ng/ml), A grubunda ise 23.3-
160 ng/ml arasinda (ortalama=57.78+
34 .30 ng/ml) ol¢iildii. Laboratuvar 6l-
climlerindeki kisitlama nedeniyle B
grubu PRL deger ortalamasinin he-
saplanmas1 ve istatistiksel degerlen-
dirme sirasinda, 600 ng/ml iizeri ola-
rak Olciilen deger 600 ng/ml olarak
kabul edildi. A grubunda adenom sap-
tanmayan ancak empty sella goriintii-
leme bulgular izlenen 3 olguda PRL
diizeyi 60-90 ng/ml (ortalama=72.67
ng/ml) olarak olciildii. Sonuglar Tablo
1 ve 2'de 6zetlenmistir.

Student-t testi ile adenom olan (B)
ve olmayan (A) hasta gruplarinin PRL
degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamhi fark (p=0.048) saptandi
(p<0.05).

Adenom saptanan B grubunda ade-
nom boyutu 3-18 mm (ortalama: 8.04

+ 4.10mm) arasinda degismekteydi.

Adenom boyutu ile PRL diizeyi ara-
sindaki iligki ise Spearman korelas-
yon testi ile degerlendirildi ve prolak-
tin diizeyindeki artigla adenom boyu-
tu arasinda istatistiksel olarak anlaml
(p= 0.044, p<0.05) pozitif bir iligki
bulundugu saptandi.

B grubunda, mikroadenom saptanan
olgulardan sekizinde (%47.06) dina-
mik incelemede normal hipofiz bezi-
ne gore daha gec ve az kontrast tutu-
lumu gosteren lezyon saptandi ve ade-
nom olarak degerlendirildi. Diger se-
kiz olguda ise (%47.06) T2A sekans-
ta hiper, T1A sekansta hipointens fo-
kal sinyal degisimi mevcut olup dina-
mik sekanslarda bu alanda hi¢ kont-
rast tutulumu izlenmedi ve bu bolge-
nin ge¢ kontrastli incelemede hipofiz
bezinin kalanma gore daha hiperin-
tens oldugu goriildii. Bu olgularda
lezyon bolgesinde gec kontrasth seri-
de kontrast tutulumu bulunmast ile hi-
pofiz kisti ekarte edildi. Tek bir olgu-
da (%5.88) T2A ve dinamik T1A in-
celemeler normalken gec kontrastl
incelemede kontrast tutulumu goriil-
mesi lizerine adenom saptanabildi
(Tablo 3).

Tartisma

Hiperprolaktinemi nedenleri ¢ok
cesitlidir. Farkli calismalarda prolak-
tin salgilayan makroadenomlarda se-
rum PRL degerlerinin 4000 ng/ml’nin
lizerine ¢iktigi saptanmistir (7). Ote
yandan, hafifce yiiksek PRL degerle-
rine (25-200 ng/ml), bagta PRL salgi-
layan mikroadenomlar, suprasellar
yerlesimli ya da uzaniml kitlelerin hi-
pofiz sap1 basisi, bazi ilaglar, metabo-
lik bozukluklar, gdgiis duvari lezyon-
lar1, sarkoidoz, bazi tiimorler ve tii-
berkiiloz olmak iizere pek cok etyolo-
jik sebep yol agmaktadir (8.,9).

Calismamizda serum prolaktin de-
geri 200 ng/ml ve iistiinde olan olgu-
larin %100'iinde adenom saptanirken,
bu oran prolaktin diizeyi 50 ile 100
ng/ml olan olgularda %43.7'ye diig-
mektedir. Bu degerler literatiir verile-
ri ile uyum gostermektedir (6).

Hiperprolaktinemi etyolojisinin ay-
dinlatilmasinda sella MRG en sik kul-



lanilan tetkik durumundadir. Bu ne-
denle hiperprolaktinemide MRG endi-
kasyonunun net olarak belirlenmesi
onem tagimaktadir. Rand ve arkadag-
lar1 semptomatik hiperprolaktinemisi
olan 74 kadin lizerinde yaptiklar arag-
tirmada serum PRL degerleri ile oran-
til1 mikroadenom olasiliklarini aragtir-
miglar ve 100 ng/ml iizerindeki PRL
degerlerinde mikroadenom olasiligi-
nin anlaml bigcimde fazla oldugu ve
artan tiimor boyutu ile PRL degerle-
rindeki artis arasinda dogru oranti egi-
limi bulundugu sonucuna varmiglardir
(10). Lundin ve arkadaslar1 ise daha
kiiciik bir seride hipofiz makroade-
nomlariin boyutu ve PRL degeri ara-
sinda anlamli bir pozitif korelasyon
bildirmislerdir (11). Serimizde artan
PRL degerleri ile adenom boyutunda-
ki artis arasinda istatistiksel olarak an-
lamli bir pozitif korelasyon saptan-
mistir. Calismamizda bu korelasyon
hesaplanirken 3-18 mm arasindaki
tiim adenomlar dahil edilmisgtir. B gru-
bunda mikroadenom boyutu alt sinir1
3 mm olup bu deger MRG ile saptana-
bilen en kiiciik adenom boyutudur.
Cushing hastalarinda bir seride cerra-
hi bulgulan ile kargilastirildiginda
MRG' nin adenom boyutunu oldugun-
dan fazla gosterme egiliminde oldugu
bildirilmistir (12). Calismamizda cer-
rahi karsilagtirma sonuglari mevcut
degildir.

Calismamizda MRG ile adenom
saptanan (B) ve saptanmayan (A)
gruplarin serum PRL degerleri arasin-
da istatistiksel olarak anlaml bir fark
saptanmig, B grubunda PRL deger
aralig1 iist sinirimin 600 ng/ml'nin iize-
rinde oldugu, ancak A ve B grubunda
PRL deger araligiin alt sinirinda be-
lirgin fark olmadig1 goriilmiistiir. Ote
yandan, adenom saptanan grupta en
yiiksek degerin 600 ng/ml olarak ka-
bul edilmesi de sonuglarimizi istatis-
tiksel olarak etkilemektedir, bu ne-
denle ve serimizdeki hasta sayisinin
yetersiz olmasi sebebiyle bu ¢aligma-
da, MRG inceleme gerektiren PRL
degeri veya deger aralifi konusunda
bir sonu¢ elde edilememistir. Ancak
caligma grubumuzda da goriildiigii gi-
bi klinik yakinmalarin yogun oldugu

Tablo 2. B grubundaki hastalarin hormon diizeyleri ve radyolojik tanilari

Hasta no Yas, cinsiyet Prolaktin diizeyi (ng/ml) Adenom boyutu (mm)
1 23, K 59 4

2 32,K 21 4

3 34,K 112 7

4 47,K 200 makroadenom
5 34,K 600 9

6 31,K >600 makroadenom
7 48, K 13.5 3

8 38, K 57.5 makroadenom
9 25, K 26 6

10 26, K 28 4

11 31, K 50 8

12 28, K 96 4

13 33,K 138 makroadenom
14 25, K 117 8

15 57, K 580 makroadenom
16 19, K 89 3

17 50, K 75 5

18 36, K 45 7

19 34,K 329 makroadenom
20 33,K 40.8 8

21 21,K 48 4

22 36, K 400 8

23 45 E 138 makroadenom
24 20, K 50 5

25 21, K 110 makroadenom

ve MRG' de adenom mevcut olan has-
talarda normal veya hafif yiiksek PRL
degeri ile karsilagilabilmekte veya be-
lirgin hiperprolaktinemiye kargin go-
riintiilemede adenom saptanamayan
olgular bulunmaktadir. Bu nedenle hi-
perprolaktinemiye yaklagimda kesin
sayilar vermenin her zaman kolay ol-
madig1 goriisiindeyiz, Ote yandan
MRG'nin iilkemiz sartlarinda halen
bazi bolgelerde zor ulagilabilir bir tet-
kik olmasi ve gereginden sik ve dogru
olmayan endikasyonlar ile uygulan-
mas1 nedeniyle hiperprolaktinemide
tarama amaciyla kullanilmamasi ge-
rekmektedir.

Hipofize yonelik incelemede MRG
en duyarl tetkik olup, mikroadenom-
larin tanisinda duyarlilifi %100'e var-
maktadir (4). Gadolinyum uygulan-
masinin mikroadenom saptama olasi-
ligin yaklagik %10, dinamik incele-
melerin ise %5-20 oraninda arttirdigi
bildirilmektedir (3,6). Mikroadenom-
larda en sik rastlanan goriintiileme
bulgusu dinamik incelemede hipofiz
bezine gore daha az ve gecikerek

kontrast tutan bir alan bicimindedir,
caligma grubumuzda mikroadenom
goriintiilenen olgularin %47'sinde bu
goriintiileme 0©zelligi saptanmisgtir.
Mikroadenomlarin kontrast tutulum-
larinin 1-4 dakikada zirveye ulastig
ve bu sirada normal hipofiz bezinin
sinyal intensitesinin azalmaya basla-
dig1 bilinmektedir (1). Bu nedenle di-
namik inceleme yapilmayan olgularda
direkt kontrastli inceleme sirasinda
mikroadenom ile hipofiz bezi izoin-
tens olabilir ve bu durum yalanci ne-
gatif sonuca yol acabilir. Ote yandan,
dinamik incelemeler duyarlilig1 arttir-
masina karsin, dinamik ve konvansi-
yonel MRG incelemesinin kargilagti-
rildigr bir caligmada, dinamik incele-
mede Ozgiilliikte diisme kaydedilmis
ve insidental hipofiz lezyonlari, arte-
faktlar veya goriintii keskinligindeki
kayiplara bagh yalanci pozitif sonug-
lar olabilecegi bildirilmistir (3). Calis-
mamizda olgularin %47'sinde adenom
olarak degerlendirilen alanda dinamik
incelemelerin sonuna dek cevre hipo-
fiz dokusuna gore diisiik sinyal sebat
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Tablo 3. Mikroadenom saptanan hasta grubunda MRG bulgulari

T1 2 Dinamik kontrastli inceleme Geg kontrastl inceleme Toplam
Hipo Hiper Hipofiz bezine gére geg ve az kontrast tutulumu Hipofiz bezine gore hiperintens 6
Hipo izo Hipofiz bezine gére geg ve az kontrast tutulumu Hipofiz bezine gore hiperintens 2
Hipo Hiper En son sekansta kontrast tutulumu yok Hipofiz bezine gdre hiperintens 8

Hipo/izo izo Hipofiz bezi homojen Hipofiz bezine gdre hiperintens 1

etmis, bu olgularda 45. dakikada yapi-
lan T1A incelemede cevre bez doku-
suna gore artmis kontrast tutulumu
saptanmigtir. MRG' de kontrast madde
injeksiyonu sonrasinda bir saate dek
aliman goriintiilerde adenomlardaki
kontrast tutulumunun devam ettigi,
normal hipofiz bezinde ise intensite-
nin normale dondiigii bilinmektedir.
(1,13). Ancak mikroadenomlarin ge-
nellikle dinamik kontrastli incelemede
taninabilmeleri nedeniyle gec kont-
rasth incelemelere fazla bagvurulma-
maktadir. Caligmamizda sadece bir ol-
guda (%?5.8) dinamik T1 ve T2A ince-
lemeler normalken 45. dakika incele-
mesinde adenom saptanmistir. Bu ol-
gu gec kontrastli inceleme olmaksizin
yalanci negatif kalabilecek tek hasta-
mizdir. Elde edilen veriler dogrultu-
sunda, ge¢ kontrastli incelemenin ol-
gularimizin %94'linde tamiya katkida
bulunmadig ve hipofiz adenomlarinin
MRG'sinde, 6zellikle de agir hasta yii-
kii olan radyoloji merkezlerinde, ge-
rekli olmadigi diisiincesindeyiz.
Sonu¢ olarak, endokrin disfonksi-
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MAGNETIC RESONANCE IMAGING IN HYPERPROLACTINEMIA

PURPOSE: Magnetic resonance imaging (MRI) of the sella region is frequently used in
endocrine dysfunction related to hyperprolactinemia. In this study, correlation bet-
ween serum prolactin level and the presence of an adenoma in the pituitary on MRI,
as well as the correlation between prolactin level and the size of the adenoma, ha-
ve been investigated. The diagnostic value of late (45 min) gadolinium-enhanced se-
quence was also evaluated.

MATERIALS AND METHODS: In this study, serum prolactin levels were measured and
MRI of the sella region was performed in a total of 42 patients (39 females and 3 ma-
les) admitted by our endocrinology department with endocrine dysfunction. T1 W
spin echo (SE) coronal and sagittal and enhanced dynamic and late (45 min) T1W SE
sequences were performed.

RESULTS: No definite level of serum prolactin implying a pituitary adenoma has be-
en found. A statistically significant positive correlation between increasing serum
prolactin levels and adenoma size has been established. The late enhanced sequen-
ce was not found to contribute to the diagnostic value of MRI in the detection of pi-
tuitary microadenomas.

CONCLUSION: Although MRI is a highly sensitive tool in the detection of pituitary
pathology, it should not be used as a screening study in hyperprolactinemia. The in-

dication of sella MRI should be determined after clinical evaluation.
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