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Epidemiologie

Prolaktinomy tvofi 50 % vSech pituitarnich neuroendokrinnich tumort (PitNETG), dive
oznacovanych jako adenomy hypofyzy, u zen i muzd. U Zen ve véku 25 - 44 let se

vyskytuji €astéji nez u muzl (v poméru 5:1 az 10:1), po menopauze je vyskyt shodny.
Pomeér makroprolaktinomut a mikroprolaktinomu je 1:8 u zen a 4:1 u muzd.
Mikroadenomy (< 10 mm v nejvétsim prameéru) vzacné rostou do velikosti
makroadenomu (2 10 mm v priiméru). Makroprolaktinomy, pfedevsim u muzd,

maiji rozdilné klinické chovani a vyzaduji Castéjsi sledovani. Gigantické prolaktinomy
(makroprolaktinomy > 40 mm) jsou vzacné.

Patofyziologie — molekularné patogenetické mechanismy

or

Vétsina prolaktinomu je sporadického puvodu. Familiarni formy jsou vzécné a vyskytuji
se obvykle v rdmci syndromu mnohoc&etné endokrinni neoplazie typu 1 (MEN 1).

VySetfeni zGrodecné mutace v genu MEN 1 je doporuceno u pacientd s rodinou
anamnézou hypofyzarnich adenomu a u pacientld s makroprolaktinomy ve véku < 30 let.

Poznamka: Vyskyt v ramci FIPA (Familiar Isolated Pituitary Adenoma) je velmi vzdcny, a proto neni doporuéeno
vySetfeni patogennich variant genu AIP. Upfesnéni k indikaci vySetfeni MEN 1 genu je v ,Doporuceni pro sledovani
pacientl se syndromem mnohocetné endokrinni neoplazie typu 1(MEN 1) CES.

Klinickd manifestace

Pfiznaky hyperprolaktinemie u zen: oligo- nebo amenorea (85 - 90 %), galaktorea
(84 %), infertilita, u muzQ: snizent libida, erektilni dysfunkce, gynekomastie, infertilita,
u obou pohlavi osteopenie az osteoporodza.

PFiznaky Gtlaku okolnich struktur (u makroprolaktinomu): bolest hlavy, hypopituitarismus,
vypady zorného pole, pokles zrakové ostrosti, dvojité vidéni.

Kdy je indikovano stanoveni hladiny prolaktinu

Ndlez seldrni expanze zjisténé pri zobrazovacim vysetreni.
Galaktorea po vylouceni fyziologické priciny.

Snizeni libida anebo infertilita, u zen porucha menstruacniho cyklu nebo amenoreq,
u muzU erektilni dysfunkce anebo hypogonadotropni hypogonadismus.



Hyperprolaktinemie

Prakticka doporuceni

Pokud je sérova hodnota prolaktinu zvySena méné nez 5ndsobné nad horni limit normy
(ULN), pak je doporucen opakovany odbér.

Pfi podezfeni na zvyseni prolaktinu v dUsledku stresu je doporu¢en opakovany odbér
krve z kanyly.

Vzdy je nezbytné vyloucit farmakologicky indukovanou hyperprolaktinemii.

Primarni hypotyredza, rendini insuficience a jaterni selhdni jsou pricinou mirné
hyperprolaktinemie.

Vylou€eni gravidity jako priciny hyperprolaktinemie.

Hyperprolaktinemie se vyskytuje i za fyziologickych stavl, mUze byt indukovand
farmakologicky nebo je patologickd hyperprolaktinemie zpldsobend jinou pricinou
nez prolaktinomem.



PFi¢iny hyperprolaktinemie

Fyziologické
Gravidita, stimulace (drazdéni) prsd
a bradavek, stres, spdanek, pohlavni styk

Patologické

Poskozeni hypofyzarni stopky
(infundibula)

Adenomy, kraniofaryngeomy, cysty
Rathkeho vychlipky, meningeomy,
germinony, metastdzy do hypothalamu
nebo hypofyzy, granulomatdzni

a infiltrativni procesy (sarkoido6za,
histiocytoza X), cévni pficiny, ozareni
hypofyzy anebo mozku, operace

v selldarni oblasti, intrakranidlni hypotenze,
trauma (zavazné poranéni mozku)

Onemocnéni hypofyzy
Prolaktinom, akromegalie, syndrom
prazdného sedlq, plurihormonaini
adenomy, tyreotropinomy,
lymfocytarni hypofyzitida

Jind onemocnéni

Ektopickd sekrece prolaktinu (rendini
bunécny karcinom, gonadoblastom,
ovariaini teratom, perivaskularni
epiteloidni bun&&ny tumor)

Primarni hypotyredza

Chronické rendlni selhani

Cirhoza jater

Epileptické paroxysmy

Malnutrice

Mentdlni anorexie

Onemocnéni hrudni stény

Genetické

Inaktivujici mutace v genu pro prolaktin
(PRLR)

Poznamky:

Farmakologické

Dopaminergni antagonisté

Fenothiaziny (chlorpromazin, perfenazin),
butyrofenony (haloperidol), thioxantheny,
metoklopramid, domperidon, alizaprid

Inhibitory syntézy dopaminu
Methyldopa

Cholinergni agonisté
Fysostigmin

Antihypertenziva
Verapamil

Antiepileptika
Fenytoin

Neuroleptika

Chlorpromazin, risperidon, promazin,
promethazin, trifluoperazin, flufenazin,
butaperazin, perfenazin, tietylperazin,
thioridazin, haloperidol, pimozid,
thiothixen, molindon

Opiody a agonisté opiodu
Heroin, metadon, apomorfin, morfin

Antidepresiva

Tricyklickd antidepresiva, selektivni
inhibitory zpétného vychytavani
serotoninu

Pri poskozeni hypofyzarni stopky dosahuji hodnoty prolaktinu az 6ndsobného zvyseni nad horni hranici normy.

Hyperprolaktinemie indukovana farmakologicky je obvykle < 150 ug/I (3000 mIU/L). K prikazu je doporugeno
preruseni podavani daného farmaka nebo podavani jiného pfipravku s obdobnym G&inkem, ktery nezplsobuje
hyperprolaktinemii. Hladiny prolaktinu se normalizuji v prdbéhu 72 hod.

Hladiny prolaktinu obvykle koreluji s velikosti prolaktinomu. Hladiny PRL se u mikroprolaktinomt pohybuiji v rozmezi
50 az 150 pg/l, u makroprolaktinom byvaji > 100 pg/l, u vétsich makroprolaktinomd > 250 ug/I.



Biochemické stanoveni prolaktinu (PRL)

Prolaktin je obvykle stanovovan pomoci imunoanalytickych metod, které jsou
kalibrovany podle WHO 84/500 mezindrodni standardy obsahujici 23 kDa monomer
lidského prolaktinu. Horni hranice normy je vys$si u Zen nez u muzU. V zAvislosti na
pouzité metodé jsou vysledky udavany v rozdilnych jednotkach (1 ug/l = 21,2 miu/i).

Prakticka doporuceni

Pri zmereni zvySené hodnoty PRL nad horni hranici detekce je doporuceno fedéni
vzorku k ziskani pfesné hodnoty (dulezité pro dalsi sledovani Gginku DA).

Vysetfeni makroprolaktinemie je doporuceno u klinicky asymptomatickych (bez
priznakd hyperprolaktinemie) pacientd s mirné zvysenymi hodnotami prolaktinu

(< 200pg/1).

U pacientl promeénlivymi klinickymi symptomy a kolisavymi hladinami prolaktinu

je doporuceno vyloucit pfijem biotinu nebo pfitomnost heterofilnich nebo lidskych
protilatek proti zvifecim proteindm, protoze mohou vést k nespravnym laboratornim
vysledkdm.

U pacientd s objemnymi makroadenomy s typickymi pfiznaky hyperprolaktinemie
a soucasné normdalnimi nebo lehce zvysenymi hladinami prolaktinu je doporuc¢eno
opétovné meéreni po naredeni 1100 k vylouceni ,hook efektu”.

Makroprolaktinemie

Monomer prolaktinu o molekulové hmotnosti 23 kDa tvori cca 80 % prolaktinu v cirkulaci,
dale jsou pritomny formy o vysoké molekulové hmotnosti: big prolactin® (40 - 60 kDa)

a ,big-big prolactin” (> 150 kDa). Makroprolaktinemie — stav, pfi kterém prevazuiji formy
PRL o vysoké molekulové hmotnosti, pfedstavuje problém pfiimunoanalyze, protoze
interferuje se stanovenim monomerického prolaktinu. Makroprolaktinemie se vyskytuje
u 10 - 25 % jedincU s hyperprolaktinemii. Tato forma prolaktinu obvykle nema zadnou
nebo snizenou biologickou UcCinnost. K potvrzeni makroprolaktinu se provadi precipitace

s polyethynelglykolem.

,Hook efekt”

U vétsiny v soucasné dobé pouzivanych imunoanalytickych metod (dvoukrokové
metody) k ,hook efektu” nedochdzi. U jednokrokovych metod muze dojit k vysyceni
protilatek vysokymi sérovymi koncentracemi prolaktinu s ndslednym zmeérenim
normalnich nebo mirné zvySenych hladin prolaktinu. Pfi ,hook efektu” muize byt
prolaktinom myiné diagnostikovan jako afunk&ni makroadenom hypofyzy. K vylouceni
tohoto efektu je doporuceno fedeéni séra alespon 1100 s ndslednym zmérfenim

prolaktinu Ci uziti jiné analytické metody.



Zobrazovaci vysetfieni

Magnetické rezonance selérni oblasti (MR)

Pfi podezfeni na prolaktinom (u pacientl s prokdzanou hyperprolaktinemii po vylouéeni
jiné (nehypofyzarni) priciny) je indikovano vysetieni MR seldrni oblasti. CT se pouziva
pouze v pfipadé kontraindikace MR.

Pro (vstupni) diagnostiku prolaktinomu je doporuceno provedeni dynamické MR mozku
s poddanim kontrastni Iatky — gadolinia.

Pri kontrolnich vySetrenich je vhodné zvazit indikaci MR vySetreni s poddanim kontrastni
IGtky versus nativni MR s ohledem na diagnosticky prinos.

Kontrolni MR mozku

U mikroprolaktinomu je kontrolni MR doporu¢ena obvykle s odstupem 1 roku po zahdjeni
lécby dopaminergnimi agonisty (DA) a pfed zvazovanym prerusenim lécby DA.

U makroadenomu je kontrolni MR vhodnd s odstupem 3 — 6 mésicu po zahdjeni 1éCby
DA. Nacasovani MR je zavislé na velikosti adenomu, vztahu k chiasma optikum

a odpovédi hladiny PRL na Iécbu DA. Nalez na MR (zména velikosti adenomu) v odstupu
3-6 mésicu po zahdjeni lécby predikuje dlouhodobou odpovéd.

Naéasovdani/&etnost dalsich/kontrolnich MR se opird o hodnoceni klinického stavy,
vysledky hormonadlnich vysetreni a nalezy predchazejicich MR (East&jsi MR
u farmakorezistentnich prolaktinomd, agresivnich prolaktinom).

e

U pacientd s mikroadenomy a makroadenomy dobre odpovidajicimi na Iécbu DA
(dosazeni normoprolaktinemie a signifikantni zmenseni velikosti adenomu) neni nutné
opakovat MR po kontrolnim vySetreni provedeném s odstupem 1roku po zahdjeni IeCby.

Zména/zhorseni klinického stavu (bolest hlavy, zhorSeni zraku, golaktoreo) anebo novée
vznikl& porucha funkce hypofyzy anebo novy vzestup hladin prolaktinu je indikaci
k provedeni MR.

Pokud pri léCbé DA nedojde ke zmenseni velikosti makroadenomu a hodnoty prolaktinu
pred zahdjenim 1é¢by jednoznaéné nesveéddi pro prolaktinom (PRL 100-250 pg/l), pak
se jednd s vysokou pravdépodobnosti o afunkéni adenom (pseudoprolaktinom).
Hyperprolaktinemie vzniké v dUsledku Gtlaku hypofyzarni stopky.

Priznaky apoplexie jsou indikaci k provedeni urgentni MR.
VySetifeni MR pri kojeni je mozné bez zvldstnich opatreni, je nerizikoveé.

V gravidité se MR provadi vzdy bez poddni kontrastni Iatky. Indikaci jsou pfiznaky svédcici
pro rast/zvétseni adenomu (silné bolesti hlavy, zmény zraku) nebo apoplexii.



Lécba
U vetsiny pacientd s prolaktinomy je metodou volby medikamentdzni 1éCba

dopaminergnimi agonisty. K dalsim |éCebnym moznostem patii neurochirurgickd
operace a radioterapie, nejcastéji stereotaktickd radiochirurgie.

Medikamentozni lécba

Prakticka doporuéeni

Medikamentozni IéCba DA je velmi GCinnd a predstavuje metodu prveé volby.
V 1é€bé prolaktinomu je kabergolin dopaminergnim agonistou prvé volby.

U mikroprolaktinomd a dobre ohranic¢enych makroprolaktinomt (Knosp stupen 0 a 1)
je vysoka Uspésnost chirurgické Iécby (na specializovanych pracovistich) a je proto
mozné zvazit neurochirurgickou operaci jako alternativu dlouhodobé medikamentdzni
lecby.

U prolaktinomu Knosp stupen > 2 je doporucena léCba dopaminergnimi agonisty.

Pfed zahdjenim léCby DA je vhodné pacienta informovat o nutnosti dlouhodobé 1eCby
DA.

Cilem IéCby prolaktinomu je normalizace hladin prolaktinu, zmenseni velikosti adenomu
a Uprava hypogonadismu.

Normalizace prolaktinemie vede k Upravé hypogonadismu (az u 60 % muzd a vyrazné
castéji u zen), fertility a k vymizeni galaktorey.

Zmenseni velikosti makroprolaktinomu je Casto spojené se zlepSenim nebo vymizenim
pFiznakd z Gtlaku okolnich struktur (Gtlak optickych nervd, parézy okohybnych nervd,
porucha funkce hypofyzy).

Doporuceni pro medikamentoézni lé¢bu

U pacientek/pacientl s mikroprolaktinomy nebo s idiopatickou hyperprolaktinemi
bez klinickych pfiznakd hyperprolaktinemie je doporuc¢eno pouze sledovani
s pravidelnymi kontrolami hladin prolaktinu.

U pacientek s mikroprolaktinomy se symptomatickou hyperprolaktinemii je indikovand
léCba dopaminergnimi agonisty.

U premenopauzdinich zen s mikroprolaktinomy nepldnujicich graviditu je alternativni
léCebnou moznosti podavani hormondlni substitucni I€Cby k Upravé hypogonadismu.

U pacientd s makroadenomy je nezbytnd I1é¢ba dopaminergnimi agonisty. Lé¢ba DA
je primarni léCbou i u pacientd s makroprolaktinomy s Utlakem chiasmatu a vypadky
zorného pole.

Doporuceni pro Iéébu hypogonadismu

or

U pacientd s hypogonadismem pretrvavajicim déle nez 6 mésicl po zahdjeni by
dopaminegnimi agonisty je vhodné zvazit substitucni l€Cbu androgeny.

Substitucni lécba je spojena rizikem ristu (makro)adenomu (aromatizace testosteronu
na estradiol — snizeni G¢inku dopaminergnich agonistd). S ohledem na toto riziko je zvidste
u objemnych adenomu doporuceno poddavani krdtce pUsobicich pfipravkd testosteronu.



Po dosazeni normoyprolaktinemie je vhodné opétovné zhodnoceni funkce gonadotropni
osy. K Gpravé hypogonadismu muze dojit s €asovou prodlevou, proto je doporuc¢eno
vySetfeni s odstupem 6 mésicl pro dosazeni normoprolaktinemie.

U pacientd s normoprolaktinemii pfi Ie¢bé DA a pretrvavajicim hypogonadotropnim
hypogonadismem je k obnoveé fertility indikovéno podavani gonadotropind.

Osteopenie/osteoporéza

Vysetfeni DXA (dudini rentgenova absorpciometrie) je doporuéeno u pacientd

s prolaktinomy a dlouhodobym hypogonadismem (> 6 mésict) nebo dalsimi rizikovymi
faktory osteoporozy (menopauza, Ziomeniny obratlt). Lécba vychdzi z guidelines pro
|éCbu osteopordzy.

Dopaminergni agonisté

V 1éCbé hyperprolaktinemie a prolaktinomu jsou k dispozici 3 pfipravky: kabergolin,
bbromokryptin a quinagolide.

Kabergolin je doporucen jako pripravek prvé volby v IéCbé prolaktinomd.
Jednd se o nejlcinngjsi a nejlépe tolerovany pripravek ze skupiny DA.

Kabergolin je obvykle podavan v davkdch 0,6 - 3,5 mg tydné, bromokryptin v davce
25 -15 mg denné a quinagolide v davce 75 - 300 ug denné.

S ohledem na dosazeni dobré tolerance IéCby DA je nutné poddavani Iéku
ve vzestupnych davkdach, po jidle, zpravidla na noc.

Davky DA potrebné k normalizaci hladin prolaktinu jsou variabilni a upravuji se podle
klinického Gc¢inku a hladin prolaktinu. U makroprolaktinomu je vétSinou potfebné pouzit
vyssi davky DA.

U prolaktinom dobre reagujicich na lécbu DA (,rychli respondéfi*) dochdzi k nejvétsimu
poklesu hladin prolaktinu a zmenseni velikosti adenomu v prubéhu prvnich 6 mésicu IeCby.

Pri léCbé kabegolinem je dosazeno normoprolaktinemie a zmenseni velikosti az u 95 %
mikroprolaktinomU a 80 % makroprolaktinomu.

Nezadouci Géinky dopaminergnich agonistu
Pfed zahdjenim lIéCby DA ma byt pacient informovan o moznych nezddoucich ucincich.

K nejcastéjSim nezddoucim U¢€inkdm patfi nauzea, zvraceni, posturdini hypotenze,
slabost, toceni hlavy. Mohou se vyskytovat i bolesti hlavy, kongesce nosni sliznice,
Raynaudlv fenomén nebo psychické zmeény, manifestace psychéz nebo impulzivni
poruchy chovéani (impulse control disorders — ICDS).

K impulzivnim poruchdm patfi patologické hracstvi, hypersexualita, nutkavé nakupovani
nebo pfijem potravy (prejidani). Tyto poruchy predevsim hypersexualita jsou cast&jsi

u muzU, nejsou zavislé na ddvce dopaminergnich agonistd. Poruchy ustupuji po
preruseni podavani DA.

Chlopenni vady

Kabergolin md& vysokou vazebnou afinitu k serotoninovému 2B receptoru, ktery se
nachdzi na srdecnich chlopnich, jehoz aktivace ma proliferacni a mitogenni G&inky.

Riziko vzniku klinicky manifestni chlopenni vady pfi 1éCbé kabergolinem v davce < 2 mg
tydné je velmi nizké.



Doba léCby ani kumulativni davka kabergolinu neovliviuiji riziko vzniku chlopennich vad.

Echokardiografické vySetfeni je doporuceno pred zahdjenim léCby nebo v pribéhu prvnich
mésic Iécby DA, pokud je predpokliadand dlouhodobd l1écba vyssimi davkami DA (> 2 mg
tydné). Cilem je diagnostikovat preexistuijici patologické zmény na srde¢nich chlopnich.

U pacientl I1éCenych kabergolinem v ddvce > 2 mg tydné je doporuceno provadét
opakované echokardiografické vysetreni v intervalu 2 — 3 let.

U pacientl IéCenych kabergolinem v ddvce < 2 mg tydné je doporuceno provadét
opakované echokardiografické vysetreni v intervalu 5 — 6 let.

U pacientl IéCenych kabergolinem v ddvce < Img tydné neni potfebné echokardiografické
vySetreni provadeét, pokud nejsou pritomny klinické priznaky chlopenni vady.

PFeruseni podavani dopaminernich agonistua

Po preruseni poddavani dopaminergnich agonistl je dlouhodobé remise
normoprolaktinemie dosazeno u 20 - 30 % pacientdy.

or

Faktory predikujici Gspésné vysazeni DA jsou: normoprolaktinemie pri poddavani nizké
davky DA (0,25 - 0,5 mg tydné), doba trvani Ieécby > 2 roky a vyznamnd zména velikosti
adenomu. Nejvyssi pravdépodobnost remise je u neinvazivnich, malych adenomd
(optimalné primér adenomu mensi nez 3 mm).

Po preruseni podavani kabergolinu je nutné dlouhodobé sledovani — €astgjsi stanoveni
prolaktinu (3—4x) v prvnim roce po preruseni, ddle x rocné nebo pfi rozvoji pfiznakd
hyperprolaktinemie

Pri relapsu hyperprolaktinemie je indikovano opétovné zahdjeni podavani kabergolinu.
Operacnilééba
Indikace pro neurochirurgickou lIéébu prolaktinom

Akutni komplikace — likvorea nebo apoplexie s priznaky Utlaku okolnich struktur.
Rezistence nebo intolerance medikamentdzni IECby.

Cystické prolaktinomy s tlakem na chiasma a s priznaky Utlaku zrakové drdhy.
Symptomaticky riist adenomu (prolaktinomu) v gravidité refrakterni na
medikamentdzni IECbu.

Vysledky neurochirurgické 1éCby mikroprolaktinomud a dobre ohrani¢enych
makroprolaktinomd (Knosp stupen 0 a 1) provedené zkusenym neurochirurgem na
specializovaném pracovisti jsou srovnatelné s vysledky IeéCby DA. Na zdklade dat

z metaanalyz je pfi hodnoceni vysledkd po 2 12 mésicich po opera¢nim vykonu, resp.
léCbé DA dosazeno remise u 86 % pacientl po resekci adenomu a 96 % pacientd
lécenych DA. Neurochirurgickd 1écba (pro vyse definovanou skupinu pacienttl) maze
byt zvGzena a konzultovana jako alternativni moznost k primarni IECbé dopaminergnimi
agonisty.

Vyskyt neurochirurgickych perioperacnim a postoperacnich komplikaci je
u mikroprolaktinomd nizky < 3 %.

Vysledky neurochirurgické (transsfenoiddini) operace jsou ovlivnény zkusenosti
neurochirurga a indikaci. Nepfitomnost propagace adenomu do kaverndzniho splavu
a predoperadni hladiny PRL < 200 pg/I jsou faktory spojené s vyssi pravdépodobnosti
dlouhodobé remise.



Pri hodnoceni dat z praci publikovanych v letech 2005 - 2021 bylo po neurochirurgickém
operacnim vykonu dosazeno normoprolaktinemie u 82 % neselektovanych
mikroprolaktinomu a 44 % neselektovanych makroprolaktinomu.

Radioterapie

Radiacni leéCba, nejcasteji stereotaktickd radioterapie, je doporucena

u farmakorezistentnich prolaktinomd, pokud neni mozny operacni vykon
(lokalizace v kavernéznim splavu), u agresivnich nebo malignich prolaktinoma.
Dalsi moznou indikact je intolerance dopaminergnich agonistd.

Doba nastupu Ucinku ve smyslu ovlivnéni hormondalini nadprodukce (dosazeni
normoprolaktinemie) je dlouhd (v fadu let) a Iécba maze byt spojena s rozvojem
nezadoucich Ucink (hypopituitarismus, neuropatie optického nebo kranidlnich nerva).

Specifické situace (Prolaktinomy v gravidité)
Praktické& doporuceni

V gravidité neni doporuc¢eno stanoveni prolaktinu — neni prinosné.

V gravidité je mozné poddvat kabergolin, pokud je 1éCba DA indikovana.

Pfi rozvoji priznakd ristu adenomu (silné bolesti hlavy, porucha zorného pole) v gravidité
je indikovano provést magnetickou rezonanci (bez podani kontrastni Iatky).

V gravidité je riziko rdstu mikroprolaktinomu 2,4 %, makroprolaktinomu Ié¢eného operaci
nebo radioterapii pred graviditou 4,7 % a makroadenomu bez predchdzejici 1éCby 21 %.

U Zen se mikroprolaktinomy se |éCba dopaminergnimi agonisty v gravidité
(ihned po zjisténi gravidity) prerusuje.

U zen s makroprolaktinomy je potfebné postupovat individudiné.
Koncepci je vhodné planovat az po dosazeni vyznamného zmenseni velikosti adenomui.

U makroprolaktinomu se o podavani DA v gravidité rozhoduje na zékladeé velikosti
adenomu a vztahu k okolnim strukturédm, zejména optickym nervim.

Pokud je Ié€ba DA v prdbéhu gravidity indikovéna, pak je obvykle vynechdna

v 1. trimestru a opétovné zahdjena na pocatku 2. trimestru gravidity.

Signifikantni rdst prolaktinomu v gravidité je indikaci k opétovnému poddévani DA,
event. neurochirurgické operaci pri selhani medikamentozni I1ECby.

Kontrolni klinické vySetreni je doporuceno v kazdém trimestru gravidity,
u Zzen s makroadenomy vcetné ocniho vysetreni s perimetrem.

Kojeni obvykle neni kontraindikované. K nastupu laktace je nutné preruseni podavani
kabergolinu alespon 2 tydny pred porodem.

Rezistence k dopaminergnim agonistim, agresivni
a maligni prolaktinomy

Rezistence k DA je definovana jako stav, kdy pfi poddavani standardnich davek
dopaminergnich agonistd (bromokryptin v davce 7,5 - 10 mg denné nebo kabergolin

v dévce 2 mg tydné) po dobu 6 mésiclt nedochdzi k normalizaci hladin prolaktinu

a 2 30 % zmenseni velikosti adenomu nebo jako stav, kdy se pfi maximdainé tolerovanych
davkach DA nepodarfi dosdhnout normalizace hladiny PRL a 2 50 % zmenseni velikosti
adenomu. Rezistence k DA se vyskytuje u 10 % mikroprolaktinomu a 18 % makroprolaktinom.



Castéji se vyskytuje u muzd, mladych jedinct a adenomd s invazivnim chovanim.

Agresivni nadory hypofyzy jsou adenomy hypofyzy (Pituitary Neuroendocrine Tumors),

které vykazuji radiologickou invazivitu a neobvykle rychly rist nddoru, pfipadné klinicky
vyznamny rdst i pres optimalni standardni [ECbu.

Maligni prolaktinomy — karcinomy hypofyzy jsou charakterizovany pritomnosti metastaz
v centralnim nervovém systému nebo vzddlenych metastdz. LéCba se ridi doporucenim
European Society of Endocrinology Clinical Practice Guidelines for the management

of aggressive pituitary tumours and pituitary carcinomas a je fizena multidisciplindrnim
tymem.

Cystické prolaktinomy

Cystické prolaktinomy (cystickd slozka tvofi > 50 % objemu adenomu) dobfe reaguiji
na IéCbu dopaminergnimi agonisty, jednd se o doporucenou léCbu prvé volby.
Vyjimkou jsou cystické prolaktinomy s tlakem na chiasma a s pfiznaky Utlaku zrakové
drahy, u kterych je indikovan operacni vykon.

o

U cystickych makroprolaktinom byvaii hladiny prolaktinu nizsi (50 - 150 pg/l) ve srovnani
se solidnimi prolaktinomy obdobné velikosti. Casto mUze byt obtizné rozlisit prolaktinomy
od jinych afunk&nich cystickych Iézi, u kterych je hyperprolaktinemie zplsobena Gtlakem
hypofyzarni stopky.

Gigantické prolaktinomy

Gigantické prolaktinomy jsou makroadenomy > 40 mm v nejvétsSim rozmeéru s vyraznou
supraseldarni propagaci, s vysokymi hladinami prolaktinu (obvykle > 1000 ug/l) bez
kosekrece dalSich hypofyzarnich hormonu. Jsou vzacné a vyskytuji se castéji u muzl
nez u zen v pomeru 9:1. Po strance klinické se mohou projevovat i neurologickymi
komplikacemi z Utlaku okolnich struktur (parézy hlavovych nervd, epilepsie, hydrocefalus
&i exoftalmus).

.r

Gigantické prolaktinomy obvykle dobre reaguji na medikamentdzni 1éCbu. DA jsou
léCbou volby. U vétsiny pacientl dochdzi ke zlepSeni neurologickych symptomd,
signifikantnimu zmenseni velikosti adenomu a normalizaci prolaktinemie (az v 70 %).
Operace je indikovana pouze v pripadé rozvoje likvorey, apoplexie nebo progrese
velikosti pri léCbé DA.

Adenomy hypofyzy (PitNETy) se smiSenou sekreci
prolaktinu a ristového hormonu

U pacientl s hyperprolaktinemii mé byt stanoveno IGF 1k vylou¢eni nadprodukce
ristového hormonu. Klinické pfiznaky akromegalie nemusi byt zjevné, mohou byt mirné
a rozvinout se v ¢ase. Lécba akromegalie (adenomu hypofyzy (PitNETu)) s nadprodukci
rastového hormonu vyzaduje odlisny pfistupu a fidi se doporuc¢enim pro diagnostiku

a léCbu akromegalie.

Prolaktinomy u déti a adolescentu

Prolaktinomy jsou u déti a adolescentu relativné vzacné. Ke klinickym priznakdm patfi
opozdénd puberta, porucha rustu, porucha menstruacniho cyklu zahrnujici primarni
nebo sekunddarni amenoreu, galaktorea, gynekomastie. U déti a adolescentl je vzdy
indikovano genetické vysetreni (zdrodeéné mutace AIP, MEN 1, MAX, SDHA/B/C/D).
Diagnostika a management prolaktinomu u déti a adolescentl vychdzi ze specifickych
pediatrickych doporuceni.



PsychiatrickG onemocnéni

Pfed zahdjenim poddavani antipsychotik je doporuc¢eno stanoveni prolaktinu.
Hyperprolaktinemie se vyskytuje u 30 - 75 % pacientd léCenych antipsychotiky

a dosahuje az 10ndsobného zvyseni nad horni hranici normy.

Pfi symptomatické hyperprolaktinemii je doporuceno snizeni davky nebo zména
pfipravku na antipsychotikum, které nevede k hyperprolaktinemii (aripiprazol).

Po preruseni podavani antipsychotik dochdzi k normalizaci hyperprolaktinemie

v pribéhu 48 - 96 hod. Pri [ECbé antipsychotiky je MR indikovand pfi > 10ndsobném
zvySeni hodnot prolaktinu. Pacienty s mikroprolaktinomy je mozné sledovat a podavat
substitucni léCbu k Gpraveé hypogonadismu, u makroadenomu je doporucena IéCba DA.

Menopauza

LéCba asymptomatickych mikroprolaktinomid neni v menopauze indikovand.
LéCba makroprolaktinomu se Fidi podle standardnich doporu¢eni a je zaméfena
na kontrolu velikosti adenomul.

Riziko karcinomu prsu neni u Zzen s prolaktinomy v menopauze zvyseno.
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