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Annotatsiya. Mazkur maqgolada giperprolaktinemiyaning etiopatogenetik
jihatlari, kasallikning patogenezi, uning diagnostikasi va davolash usullari yoritilgan.
Giperprolaktinemiya sindromi gipotalamo-gipofizar tizimning xastaliklari sirasiga
kirib, endokrinopatiya, somatogen va asab-reflektor ta’sirlar yuzasida vujudga
keladigan kasaliklar orasida eng keng targalganidir. Ayollar bepushtligining uchdan
biri ushbu kasallik bilan kechishi mumkinligi aniglangan. Patologik va farmakologik
giperprolaktinemiyaning, etiopatologik va klinik asoslari ko ‘rib chiqilib, diagnostik
usullar va davolash strategiyalari tahlil gilingan.

Kalit so‘zlar: giperprolaktinemiya, galaktoreya, prolaktin, gipogonadizm,
laktogen, amenoreya, dopamin agonistlari, kabergolin, bepushtlik.

KIRISH

Giperprolaktinemiya - bu gon zardobidagi prolaktinning doimiy ortigcha migdori
bilan tavsiflanadigan sindrom bo‘lib, jinsiy funktsiyaning buzilishi, bepushtlik,
semirish va osteoporoz kabi patologik o‘zgarishlar bilan birga namoyon bo‘ladi. Bu
kasallikni ba’zan persistirlangan galaktoreya-amenoreya yoki giperprolaktinemik
gipogonadizm deb ham ataladi. Chunki amenoreya va galaktoreya
kombinatsiyasining  deyarli  70% holatlariga  giperprolaktinemiya sabab
bo‘ladi.[1,3,4]. Galaktoreya-amenoreya holati birinchi marta J. Chiari, K.Braun va J.
Spath (1855) tomonidan tasvirlangan. Keyinchalik PRL ishlab chiqarilishi buzilishi
bilan bog‘liq uchta klinik sindrom aniqlandi: 1)Chiari-Frommel (1946)- tug‘ruqdan
keyin rivojlanadigan amenoreya, galaktoreya va siydikda gonadotropinlarning past
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darajasi; 2)Ahumada-Argonz-del Castillo (1953)- amenoreya, galaktoreya, siydikda
gonadotropinlarning past darajasi va tug‘ruq jarayonlariga bog‘liq bo‘lmagan hamda
adenoma gipofizining rentgenologik belgilarisiz giperprolaktinemiya; 3)Forbes-
Henneman Griswold-Albright (1954) - amenoreya, galaktoreya, siydikda
gonadotropinlarning past darajasi va xromofob gipofiz adenomasi bilan
assotsiyalangan, = ammo tug‘ruq  jarayonlariga  bog‘liq  bo‘lmagan
giperprolaktinemiya. Shunday qilib, adabiyotlarda bir holatning turli sindromlarga
bo‘linishi uchragan. Biroq, zamonaviy ilmiy-amaliy tadgiqotlar rivojlanishi, MRT
paydo bo‘lishi va gipofiz mikroadenomalarini diagnostikalash imkoniyati paydo
bo‘lishi bilanoq bunday sindromlarga ajratish noto‘g‘riligi barchaga ayon
bo‘ldi[3,4,10,11]. Shuning uchun, zamonaviy tasniflarda giperprolaktinemiyaning
bunday sindromlari uchramaydi. Giperprolaktinemiyada eng asosiy o‘rindagi
biologik faol modda, prolaktin birinchi bor 1928-yilda laktogen substansiya sifatida
gipofiz po‘stloq gismidan aniglangan, lekin alohida molekula bo‘lib 1970-yil Frants
va Klaynberg tomonidan ajratib olingan[2]. Tarkibi 199 aminokislota va 23 kDa
molekulyar og‘irlikka ega. Prolaktin neyroendokrin sistemasining bir qismi bo‘lgan
gipofizning oldingi qismi laktotrop hujayralari tomonidan sekretsiyalanadi. Bu
gormonning organizmdagi biologik ta’siri juda muhim hisoblanib, prolaktin
miqdorining me’yoridan ko‘payishi reproduktiv va metabolik o‘zgarishlarga olib
keladi. Bunday holatda klinikada galaktoreya, menstrual tsikl buzlishlari, libidoning
pasayishi va semirish ko‘rinishida namoyon bo‘ladi. Giperprolakinemiyani davolash
ushbu masalaga klinik-biokimyoviy, rentgenologik ko‘rsatkichlarni hisobga olgan
holda jiddiy yondashishni talab etib, o°z ichiga dopamin agonistlari yordamidagi
monoterapiya, jarrohlik aralashuvi yoki nur bilan davolashni qo‘llshni, ba’zida esa
barchasini gamrab oladi[5,6].
NATIJA VA MUHOKAMA

Gipotalamo-gipofizar xastalikning ko‘rinishi bo‘lgan giperprolaktinemiya
sindromi ayollarda tuxumdon disfunksiyasining (Menstrual sikl buzilishi, bepushtlik,
galaktoreya) va erkaklarda jinsiy disfunksiya ( libido va potensiyaning pasayishi )
kombinatsiyasidir[8,11]. Bu sindromni bir gancha tahliliy namunalarda qon
zardobidagi prolaktin konsentratsiyasining oshishi aniglangandagina tasdiglashimiz
mumkin. (erkaklarda >20 ng/ml; 400 mEd/l va ayollarda >27 ng/ml; 550
mEd/l).[10,13].

Giperprolaktinemiyaning etiopatogenetik jihatlari organizmdagi neyro-endokrin,
reproduktiv tizim buzilishlari bilan bog‘liq. Ushbu kasallikning rivojlanish
mexanizmlari quyidagi asosiy jihatlarni oz ichiga oladi.

= Gipotalamus dopaminining yetishmovchiligi;

= Dopaminning gipotalamusdan laktotroplarga transportining buzilishi;
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= Laktotroplarning dopaminga sezuvchanligining yo‘qolishi;

= Esterogenlar miqgdorining oshishi( tuxumdonlar polikistozi sindromi bor
bemorlarning 30-60% holatlarida);

= Birlamchi gipotireoz paytidagi laktotroplar faollashuvi[8,10].

Ushbu rivojlanish mexanizmlariga ko‘ra giperprolaktinemiyaning etiologiyasini uch

guruhga bo‘lishimiz mumkin. Ya’ni, fiziologik, patologik va farmakologik.

Giperprolaktinemiyaning fiziologik sabablariga:

e tibbiy manipulyatsiyalar (prolaktin migdori odatda abdominal operatsiyalardan
so‘ng 24 soatda normallashadi, ba’zi bemorlardagina bu ko‘rsatgich
torakotomiya yoki mastektomiyadan keyin bir necha oy ko‘tarilgan holatda
saglanadi);

e jismoniy mashglar, uyqu, gipoglikemiya, psixologik stress;

e homiladorlik davri, emizish jarayoni(so‘rish aktida), sut bezlari
so‘rgichlarining ta’sirlanishi;

e ogsilli taomlarni iste’mol qilish. jinsiy aloga bilan shug‘ullanish;[12].
Patologik holatlardagi giperprolaktinemiyaning kelib chigish sabablariga
quyidagilar xos:

1) gipotalamus kasalliklari:

v’ o‘smalar- kraniofaringioma, glioma, bosh miya III qorincha o‘smasi,
metastazlar;
v" infiltrativ kasalliklar- gistiotsitoz , sarkoidoz, tuberkulyoz;
v' arteriovenoz etishmovchiligi;
v’ gipotalamik sohaning nurlanishi;
2) gipofiz oyoqchalarining zararlanishi( gipofiz oyoqchasi kesilish sindromi);
3) gipofiz kasalliklari:
v" aralash adenoma (STG, PRL-sekretsiyalovchi);
v' gipofiz adenomasi ( STG, AKTG, TTG- vyoki gonadotropin-
sekretsiyalovchi, gormonal-noaktiv adenoma).

4) ‘bo‘sh’ turk egari sindromi:

v" intrasellulyar Kista;

v" ratke cho‘ntagi kistasi;

v" intrasellulyar germinoma;
v" intrasellulyar meningioma.

5) boshga kasalliklar ( birlamchi gipotireoz; tuxumdon polikistozi sindromi ;
surunkali prostatit; surunkali buyrak yetishmovchiligi; jigar sirrozi; buyrakusti bezi
po‘stlog‘i tug‘ma disfunksiyasi; esterogen ishlab chiqaruvchi o‘smalar; ko‘krak
gafasi zararlanishi( herpes zoster)[12].
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Giperprolaktinemiyaning farmakologik sabablari — dori vositalarini gabul

gilishdir. Shunday preparatlar guruhlariga quyidagilar xos:

anestetiklar, antidepressantlar, antigistaminlar, antigipertenziv dorilar,

xolinergik agonistlar, dopamin retseptorlari blokatorlari, tutganogga garshi

dorilar, dopamin sintezi ingibitorlari, estrogenlar,

neyroleptiklar/antipsixotiklar, neyropeptidlar, kalsiy antagonistlari[12].
Ayollarda giperprolaktinemiyaning patogenezi va klinik ko‘rinishlari.

Giperprolaktinemik  gipogonadizmning sababi  gipotalamus tomonidan

gonadotropin-rilizing gormoni sekretsiyasining buzilishidir. Ayollarda prolaktinning
sekretsiyasi to‘g‘ridan-to‘g‘ri gipotalamusda gonadotropin rilizing gormonlar
sekretsiyasining buzilishi yoki ingibirlanishiga olib keladi, natijada luteinlovchi
gormon impulslarining chastotasi kamayadi. Giperprolaktinemiya esterogenlarning
gonadotropinlar sekretsiyasini stimullovchi ta’sirini ingibirlaydi, bu ularning ajralib
chigishi pasayishiga olib keladi. Bundan tashqari, giperpolaktinemiya sindromi
tuxumdonlarda luteinlovchi  gormon  retseptorlarini  bloklaydi  natijada,
tuxumdonlarda stimulyatsiyalangan luteinlovchi gormon androgenlar sintezini
ingibirlaydi. Giperprolaktinemiya tuxumdonlarda granuloza hujayralarida follikula
stimullovchi gormon ta’siridan kelib chiggan aromataza faolligini bloklaydi, natijada
gipoestrogenizm paydo bo‘ladi. Ushbu kasallik granuloza hujayralarida progesteron
sintezini ingibirlaydi. Bundan tashqari, Giperprolaktinemiya digidro-epiandrosteron-
sulfat va digidro-epiandrosteron darajasining ortishi bilan birga buyrakusti bezi
androgenlarining sekretsiyasi va metabolizmini buzilishiga olib keladi, bu esa
giperprolaktinemiya bilan og‘rigan bemorlarning 40% da uchraydi va shu tufayli
klinik jihatdan turli darajadagi girsutizm va akne holati namoyon bo‘ladi. Ayollarda
giperprolaktinemiyaning yetakchi klinik ko‘rinishlari hayz siklinng buzilishi (
birlamchi yoki ikkilamchi amenoreya, oligo-opsomenoreya, ba’zan metrorragiya,
sarig tana yetishmovchiligi, hayz siklining luteal fazasining qisqarishi,
anovulyatsiya), bepushtlik, libidoning pasayishi, dispareuniya,
galaktoreyadir[15,20,22].

Fertil yoshdagi ayollarda giperprolaktinemiyaning klassik klinik ko‘rinishi
amenoreya, galaktoreya va bepushtlikning kombinatsiyasini oz ichiga oladi. Biroq,
giperprolaktinemiya bilan og‘rigan ba’zi ayollarda amenoreya galaktoreyasiz sodir
bo‘lishi mumkin, yoki galaktoreya mustaqil ravishda paydo bo‘lishi mumkin.
Galaktoreya giperprolaktinemiyasi bo‘lgan ayollarning 30-80% ida aniglanadi, uning
rivojlanishi qon zardobida estrogen va prolaktinning yetarli konsentratsiyasini talab
qiladi. Qon zardobidagi prolaktin kontsentratsiyasi va klinik ko‘rinishlarning og‘irlik
darajasi o‘rtasida to‘g‘ridan-to‘g‘ri bog‘liglik mavjudligiga garamay, yuqori
molekulyar og‘irlikdagi prolaktin dominantligi bilan ovulyatsiya va hayz davrining
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buzilishi bo‘lmasligi mumkin. Aniq klinik belgilar mavjudligi tufayli ayollarda
prolaktinomalar ko‘pincha mikroadenoma bosqichida tashxis qilinadi. Biroq,
prolaktin darajasining o‘rtacha ko‘tarilishi bilan aniq klinik ko‘rinishlar bo‘Imasligi
mumkin, shuning uchun giperprolaktinemiya ko‘pincha shikoyatlar bo‘lmaganda
nevrologik va metabolik kasalliklar bilan kechadigan makroprolaktinomalar
bosqichida, bepushtlik uchun davolanishga murojaat gilgandagina aniglanishi
mumkin. Shunday qilib, ayollarda giperprolaktinemiya sindromining Klinik
ko‘rinishlarining xilma-xilligi gormonning turli shakllarining biologik faolligi, uning
gipersekretsiyasi darajasi va davomiyligidagi farqlarga bog‘liq bo‘lishi
mumkin[17,21,26].

Erkaklarda giperprolaktinemiyaning patogenezi va klinik ko‘rinishlari.

Giperprolaktinemiya testosteronning digidrotestosteronga konversiyasining

buzilishi bilan 5a-reduktaza blokadasini keltirib chigaradi, bu esa testosteronning
normal konsentratsiyasi bilan gipogonadizmning klinik belgilarini namoyon
qiladi[24].  Shunday qilib, bir qator tadqiqotlar shuni  ko‘rsatdiki,
giperprolaktinemiyaning moyaklar spermatogen funktsiyasi holatiga ta’siri haqidagi
savol munozarali bo‘lib qolmoqda. Prolaktinning geterogenligi va uning erkaklarda
reproduktiv funktsiyalarga ko‘p yo‘nalishli ta’siri (stimullovchi va ingibitor) sperma
parametrlari va qon zardobidagi gormon kontsentratsiyasi o‘rtasidagi bog‘liglikning
yo‘qligi sababidir. Hozirgi vaqtda giperprolaktinemiyaning spermatogenezga
ta’sirining bir qancha mexanizmlari ko‘rib chigilmoqda:
a. oligozoospermiya rivojlanishi;
b. harakatchanlikning buzilishi (astenozoospermiya);
c. spermatozoidlarning sifati buzilishi (nekrozoospermiya,
teratozoospermiya).[23]
Erkaklarda giperprolaktinemiyaning klinikasi reproduktiv, jinsiy, metabolik va
emotsional o‘zgarishlarni o‘z ichiga oladi. Makroprolaktinomalarda klinik
ko‘rinishlarining uchdan birida o‘simtaning kattalashishi bilan bog‘liq: ko‘rish
maydonining nugsonlari - 36,6%, izolyatsiyalangan yoki pangipopituitarizm - 33,8%,
bosh og‘rig‘i - 29,1%.[26]

Erkaklarda giperprolaktinemiya natijasida kelib chigadigan reproduktiv
kasalliklarga: libidoning pasayishi yoki yo‘qligi, potentsial (50-85%), bepushtlik (3-
15%), ginekomastiya (6-23%), galaktoreya (0,5-8%) va tashqi ko‘rinishdagi
gipogonadizm  kiradi.  Ikkilamchi jinsiy  xususiyatlarning yetarli darajada
rivojlanmagan shakli (2-21%). Shuni ta’kidlash kerakki, erkaklarda bepushtlik
sabablari orasida giperprolaktinemiya 3 dan 30% gacha, oligospermiya sabablari
orasida esa 1 dan 11% gacha tashkil giladi. Bundan tashqari, yuqorida sanab o‘tilgan
erkaklar gipogonadizmi belgilari fagat giperprolaktinemiyaga xosdir, prolaktinomali
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erkaklarning 15 foizida ham klinik belgilar butunlay yo‘q bo‘lishi mumkin. Erkaklarda
prolaktinomalar invaziv o‘sishi sababli kasallikning agressiv shakllari ko‘proq
uchraydi; Shu munosabat bilan, jinsiy disfunktsiya va bepushtlik bilan og‘rigan
erkaklarni tekshirish va davolashda har ganday shifokor giperprolaktinemiyadan
ehtiyot bo‘lishi kerak[26].

Giperprolaktinemiyaning zamonaviy tashxislash metodlari o‘zida labarator
instrumental turlarni jamlaydi. Qonda prolaktin migdorini aniglash - asosiy tashxislash
usulidir. MRT tekshiruvi bizga o‘smalarni birlamchi aniqlash va ularning o‘lchamini
bilishga ko‘maklashadi. Bunda turk egari holatini A.I. Baxman va L.E.
Kirpatovskiy(1982) kriteriyalari bo‘yicha baholanadi[22,28].

Giperprolaktinemiyani davolash prolaktinning me’yorty miqdorini tiklash,
ovulyator menstrual sikllar, erkaklar va ayollarda fertillik, erkaklarda jinsiy organlar
faoliyatini tiklash, prolaktinomalarda esa o‘sma hajmini kichraytirishga garatilgan.
Asosiy davo barcha turdagi giperprolaktinemiyalarda dori vositalari bilan davolash
hisoblanib, prolaktinomalar mavjudligida ushbu davo turi adenomektomiya,
radionurterapiya va kompleks davolash usullari bilan ragobatlasha oladi.

XULOSA.

Shunday qilib, giperprolaktinemiya gipotalamus-gipofiz-tuxumdon tizimi
faoliyatining buzilishi natijasida yuzaga kelgan sindrom bo‘lib, qon zardobida
prolaktin ko‘rsatkichining yuqori bo‘lishi bilan kechadi. Uning bevosita patologik va
farmokologik shakllari organizmga o‘z ta’sirini ko‘rsatib, turli reproduktiv simptomlar
bilan klinikada namoyon bo‘ladi. Mazkur tadqiqotdan ma’lum bo‘ldiki,
Giperprolaktinemiyani davolashga qat’iyan individual tarzda yondashish zarur. Dori
vositalaridan dopamin agonistlarini qo‘llash ham, adenomektomiya ham prolaktin
migdorini yaqgol kamaytirganliklari uchun ushbu ikki usul birbirlarini inkor etmaydi.
Giperprolaktinemiyani boshqa kasalliklardan hamda wushbu dardning o‘smali
shakllaridan farglash uchun zamonaviy diagnostik yondashuvlar, jumladan, genetik
tadqiqotlar muhim ahamiyatga ega. Kasallikning patogenezini to‘g‘ri tushunish, aniq
tashxis va samarali davolash wusullarini qo‘llashni ta’minlaydi. Shu sababli,
giperprolaktinemiya sindromiga oid ilmiy tadgiqotlarni davom ettirish uning
davolashda yangi yondashuvlarni ishlab chiqishda muhim o‘rin tutadi.
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