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Antipsikotiklere ba¤l› hiperprolaktinemi ve osteoporoz
Gözden Geçirmeler/Reviews

G‹R‹fi

Prolaktin salg›lanmas›n› bask›layan
en önemli hipotalamik faktör do-
pamindir (1). Beyindeki dopamin

yolaklar›ndan tuberoinfindubuler yo-
laktaki dopamin blokaj› prolaktin art›fl›-
na neden olmaktad›r (2). Laktasyon dö-
neminde olmayan kiflilerde normal pro-
laktin düzeyi 1 µg/L ve 25 µg/L aras›n-
dad›r (3). Hiperprolaktineminin etkileri,
genellikle hastalar›n prolaktin düzeyi
30-60 µg/L ve ya daha yüksek oldu¤un-
da oluflmaktad›r (4). 

Nöroleptikler nedeniyle oluflan hi-

perprolaktinemi beyinde tubuloinfindu-
buler yolakta D2 reseptör blokaj›n›n
%50-70’den fazla olmas› sonucunda ge-
liflmektedir (5-7). Tüm tipik antipsikotik-
ler ve baz› atipik ajanlar (risperidon,
amisülpirid) etkin flekilde DA2 inhibis-
yonu yapar ve böylece prolaktini yük-
seltirler; di¤er yandan baz› atipik antip-
sikotik ilaçlar (aripiprazol, olanzapin,
klozapin, ketiapin) DA2 reseptörlerine
daha az afinite gösterirler ve prolaktin
konsantrasyonu üzerine daha az etki
ederler (8). Yüksek prolaktin düzeyi ös-
trodiol ve testesteron gibi reprodüktif
hormonlar›n düzeylerinde azalmaya se-
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ÖZET:
Antipsikotiklere ba¤l› hiperprolaktinemi ve osteoporoz

Antipsikotik ilaçlar dopamin D2 reseptörlerini bloke ederek prolaktin
salg›lanmas› üzerindeki bask›lay›c› etkiyi ortadan kald›rmaktad›r. Hi-
perprolaktinemi antipsikotik tedavisinin önemli bir yan etkisidir. Tipik
antipsikotiklerin hiperprolaktinemi semptomlar›na neden oldu¤u bi-
linmesine ra¤men bu yan etki metabolik sendrom ve ekstrapiramidal
yan etkiler kadar klinisyen ve araflt›rmac›lar›n dikkatini çekmemifltir. Ti-
pik antipsikotiklerin hepsi ve atipik antipsikotiklerden risperidon ve
amisülpridin serum prolaktin seviyesini yükseltti¤i bilinmektedir. Atipik
antipsikotiklerden aripiprazol, ketiapin, olanzapin, klozapin ve ziprasi-
donun az veya hiç art›rmad›¤› kabul edilmektedir. Hiperprolaktinemi
belirtileri prolaktinin do¤rudan hedef organdaki etkileri ve prolaktine
sekonder cinsel hormonlar›n azalmas›na ba¤l› dolayl› etkileri sonu-
cunda ortaya ç›kar. Özellikle tipik antipsikotikler ve prolaktini yükselten
atipik antipsikotiklerle tedavi edilen flizofreni hastalar› kemik mineral
yo¤unlu¤u azalmas›na ve osteoporoza hassast›rlar. Toplum sa¤l›¤›
aç›s›ndan ciddi sorunlara yol açan bu komplikasyonlara dikkat edil-
mesi gerekmektedir. Bu makalede antipsikotikler, hiperprolaktinemi,
osteoporoz ve tedavi yaklafl›mlar› tart›fl›lacakt›r. 

Anahtar sözcükler: fiizofreni, antipsikotik, hiperprolaktinemi,
osteoporoz
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ABSTRACT:
Antipsychotics induced hyperprolactinaemia and
osteoporosis 

Antipsychotic drugs block dopamine D2 receptors and thus remove
the inhibitory influence on prolactin secretion. Hyperprolactinemia is a
common side effect of treatment with antipsychotics. Altough It has
been recognized that traditional antipsychotic drugs cause
symptomatic hyperprolactinemia, this side effect has attracted little
clinical and scientific interest, unlike the exprapyramidal and
metabolic syndrome side effects. Typical antipsychotics and the
atypical antipsychotics such as amisulpride and risperidone have
been shown to cause marked elevation in serum prolactin levels,
whereas most other atypical antipsychotics such as aripiprazole,
ketiapine, olanzapine, clozapine, ziprasidone appear to have little or
no effect on serum prolactin levels. Symptoms of hyperprolactinemia
result from the direct effects of prolactin on target tissues or the
indirect effects of reduced gonadal hormone concentrations
secondary to increased prolactin. Patients with schizophrenia,
especially those who are treated with typical antipsychotics and
atypical antipsychotics with prolactin elevating effect appear
particularly susceptible to decreases in bone mineral density, and
hence osteoporosis. This potential complication of treatment with
certain antipsychotic agents could represent a serious public health
problem and requires careful scrutiny. This article discusses the
antipsychotic induced hyperprolactinemia, osteoprosis, and
treatment approaches.

Key words: Schizophrenia, antipsychotic, hyperprolactinemia,
osteoporosis 
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bep olmaktad›r (9). Yüksek de¤erlerdeki prolaktin, Go-
nodotropik Releasing Hormonun (GNRH) hipotalamus-
tan pulsatil sekresyonuna etki eder ve luteinize hor-
mon (LH) ve folikül stimülan hormon (FSH) sal›n›m›n› in-
hibe ederek periferal etkilerini gonadlar üzerinde ya-
par (10, 11). Prolaktin konsantrasyonlar› ile reprodüktif
hormonlar aras›nda negatif korelasyon oldu¤u, hiper-
prolaktinemiye sekonder hipogonadizm geliflti¤i göz-
lemlenmifltir (12). 

‹laçlar›n hiperprolaktinemi yap›c› etkisine karfl› to-
lerans geliflebilece¤iyle ilgili bulgular da vard›r (13). Kro-
nik tedavi s›ras›nda k›smi tolerans olabilmektedir (14).
Buna ra¤men birkaç y›l tedavi edilmifl hastalarda teda-
vi edilmemifl sa¤l›kl› kontrollere göre bazal prolaktin
düzeyleri anlaml› derecede yüksek bulunmufltur
(15,16). 

Hiperprolaktineminin klinik sonuçlar›: 

1. Cinsel ifllevlerde bozulma: Yüksek prolaktin düzey-
leri hipogonadizme neden olur ve cinsel faaliyetle-
ri çeflitli yollarla bask›lar (17). Libido azalmas›, uya-
r›lmada azalma, orgazmik disfonksiyon ve impo-
tans geliflebilir (9,17,18). 

2. Üreme ifllevlerinde bozulma: Tipik antipsikotiklerle
tedavi edilen kad›nlar›n %90 kadar›nda menstrüel
sikluslarda de¤ifliklik, bunlar›n %50’sinde de ame-
nore rapor edilmifltir (19-21). Reprodüktif yafltaki
kad›n hastalarda yükselmifl prolaktinle birlikte aza-
lan östrodiol, menstrüel anormallik riskini artt›r›r ve
anovülasyon, adet düzensizli¤i, fertilitenin azalmas›
gibi sonuçlara neden olur (9). 

3. Meme patolojileri: Galaktore, memede dolgunluk
hissi-büyüme, prolaktine duyarl› displazi oluflabilir
(9). Yüksek doz antipsikotik alanlar›n %26’s›nda ga-
laktore saptanm›flt›r (6). Bu yan etki hiperprolakti-
neminin fliddeti ile korele bulunmam›flt›r (22,23).

4. Kronik hipogonadizm ile iliflkili di¤er morbiditeler:
Östrojen düzeyinin azalmas› kognitif fonksiyonlar›
ve psikiyatrik semptomlar› etkileyebilir (24,25). Ke-
mik demineralizasyonu, kardiyovasküler endotel-
yumda hasar, depresyon, haf›za kusurlar› ve psiko-
zun kötüleflmesini de içeren belirtiler görülebilir
(9,26-30). Birkaç çal›flmada hiperprolaktinemi ile
hostilite, anksiyete, kad›nlarda depresyon aras›nda
iliflki rapor edilmifltir (31,32).

Hormonlar ve Kemik Mineral Dansitesi (KMD):

Sa¤l›kl› bireylerde kemi¤in yeniden yap›lanmas› sü-
rekli, dinamik bir süreçtir. Kemi¤in dinamik bir flekilde
yeniden yap›lanmas›n›n üç temel fonksiyonu vard›r: 1-)
‹skelet sistemi içindeki mikro hasarlar›n onar›m›; 2-) ‹s-
kelet sistemi gücünün korunmas›; 3-) ‹skelet kalsiyu-
mu yoluyla serum kalsiyum düzeyinin korunmas› (1). 

Çeflitli dolafl›m hormonlar› kemi¤in yeniden yap›-
lanmas›n› düzenler; östrojenler, androjenler, vitamin D
ve paratiroit hormon bunlardan bafll›calar›d›r (33). Ös-
trojen kemik üzerinde koruyucudur ve kemik rezorb-
siyonunu önlemektedir (34). Uygun reseptörlere ba¤la-
narak östrojen osteoklastlar›n kemik resorbsiyonunu
azalt›r ve osteoblastlar›n kollajen sentezini artt›r›r. Ös-
trojen ayr›ca kemi¤i korumaya yönelik pek çok ekstra
iskelet sistemi d›fl› mekanizmalar arac›l›¤›yla da etki
etmektedir: Kalsiyumun gastrointestinal absorbsiyo-
nunu artt›r›r, vitamin D’nin kalsitriole dönüflümüne
yard›m eder ve kemik gücünü sürdürmek için parati-
roit, kalsitonin ve tiroit metabolizmas›n› düzenler (18). 

Hiperprolaktineminin yol açt›¤› östrojen düzeyinde
azalma ve hipogonadizmin, düflük kemik dansitesine
neden oldu¤u düflünülmektedir (9,35). Antipsikotik
ilaçlar›n bafllatt›¤› bu sürecin psikotik bozukluklar›n er-
ken yaflta bafllamas› ve erken yafllardan itibaren uzun
süre antipsikotik ilaçlar›n kullan›lmas›ndan dolay› pik
kemik kitlesine ulafl›lamamas› aç›s›ndan önemli olabi-
lece¤i düflünülmektedir (36). Çünkü östrojen osteopro-
tegerin ve transforming growth faktör ß (TGF-ß) gibi si-
tokinlerin sekresyonu için gereklidir. Bunlar osteoklast
farkl›laflmas›n› ve aktivasyonunu inhibe eder ve bu
hücrelerin apoptozisini stimule ederler, ayr›ca osteok-
lastlar›n aktivasyonunu ve farkl›laflmas›n› stimüle
eden, apoptozisini inhibe eden di¤er sitokinlerin sek-
resyonunu inhibe ederler (34). Her ikisi de östrojene
ba¤l› olan bu iki süreç pik kemik kitlesine eriflmeden
sorumludur ve pik kemik kitlesinin %90’›na yaflam›n
ikinci dekat›n›n sonunda ulafl›lmaktad›r (1,37). Östrojen
pik kemik kitlesine eriflmede önemli oldu¤u kadar ye-
tiflkinlerde, varolan kemik kitlesinin sürdürülmesinde
de önemlidir (35). Östrojenin etkisi azald›¤›nda izafi ola-
rak kemik rezorbsiyonu artmaktad›r. Bu trabeküler ke-
mi¤in yap›s›nda hassasiyete ve doku kayb›na neden
olmakta, kemik stresden daha fazla etkilenir hale gel-
mekte ve önemsiz travmalardan sonra bile k›r›k olufla-
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bilmektedir (26).
Yüksek prolaktin de¤erleri testesteron, progeste-

ron ve serbest testesteron düzeylerinde anlaml› düfl-
meye neden olmaktad›r. Adet düzensizlikleri hem pro-
laktini yükselten ilaçlar hem de osteopeni/osteoporoz
ile iliflkili bulunmufltur. Hiperprolaktinemi düflük KMD
de¤erleriyle iliflkilidir ve hiperprolaktinemisi olan ka-
d›nlar›n %95’inde osteopeni veya osteoporoz saptan-
m›flt›r (12).

Osteoporoz:

Osteoporoz k›r›lma e¤ilimini artt›ran bir hastal›kt›r
ve büyük oranda gürültüsüz geliflen bir hastal›kt›r ve
çoklu risk faktörleri hakk›ndaki bilgiler tetkiklerle tes-
bit edilebilmektedir (12,38). Osteopeni ve osteoporoz,
en yayg›n olarak Kemik Mineral Dansitometresi ölçüm-
leriyle tespit edilmektedir. KMD birim alana veya hac-
me düflen minerali gram cinsinden gösterir, kemik ka-
litesi ve kemi¤in gücünü yans›t›r ve kalça k›r›klar› riski-
ni belirlemede önemli bir veri olarak kabul edilmekte-
dir (1,39,40).

Dünya Sa¤l›k Örgütü k›lavuzuna göre osteopeni
KMD de genç yetiflkinlerin ortalamas›na göre 1- 2,5
standart sapma aras›nda azalma olmas› (T skoru < -1
ve > -2,5), osteoporoz KMD’de genç yetiflkin ortalama-
s›na göre 2,5 standart sapmadan daha fazla azalma ol-
mas› olarak tan›mlanmaktad›r (T skoru ≤ -2,5) (41). 

Osteoporoz için bilinen risk faktörleri ilerlemifl yafl,
kad›nlarda postmenapozal dönem, kiloyu korumaya
yönelik egzersiz yoklu¤u, yetersiz diyet, sigara kullan›-
m›, afl›r› alkol tüketimi ve hipogonadal durumla sonuç-
lanan hastal›klard›r (42). Kemik kayb›n›n primer formu
post-menopozal osteoporoz ve yaflla iliflkili osteopo-
rozdur (43). Sekonder osteoporozun bafll›ca nedenle-
rinden biri ilaçlar›n sebep oldu¤u kemik kayb›d›r (41).
KMD kayb› olan kad›n hastalar›n KMD si normal olan
kad›nlara göre prolaktin düzeyleri anlaml› düzeyde
yüksek bulunmufltur (44). Fakat KMD de azalman›n hi-
perprolaktinemiden çok prolaktin yüksekli¤inin yol aç-
t›¤› gonadal hormonlarda azalma nedeniyle oldu¤u dü-
flünülmektedir (11,45). Hiperprolaktineminin neden ol-
du¤u hipogonadizm sonucu oluflan, östrojen eksikli¤i
kemik yap›m› ve y›k›m› aras›ndaki ayar›n bozulmas›na
neden olmaktad›r (46). Testesteron azl›¤› da osteopeni
ile yak›n iliflkili görünmektedir (47). 

Kemik kayb›n› önlemek önemlidir, çünkü prospek-
tif çal›flmalar, herhangi bir alanda herhangi bir ölçümle
yap›lan kemik kitlesinin azalmas›n›n kad›nlardaki frak-
tür riskini art›rd›¤› gösterilmifltir (48). KMD de yafla öz-
gü ortalama popülasyon de¤erlerinden 1 standart sap-
ma azalma, fraktür riskini 2-3 (1,5-2,5 kat) kat artt›r-
maktad›r (19,49). Kalça bölgesindeki KMD de %10’luk
bir azalma 10 y›ll›k periyotta k›r›k oranlar›nda %40’tan
daha fazla art›fl ile iliflkili bulunmufltur. Ve bir kez kay-
bedildi¤inde bu kayb› telafi etmek çok zor olabilmek-
tedir (50).

Antipsikotiklere ba¤l› Hiperprolaktinemi ve
Osteoporoz iliflkisi:

Prolaktin art›fl› yapan antipsikotik tedavisinin muh-
temel sonucu olarak osteoporozun geliflti¤i düflünül-
mektedir. fiizofreni hastalar›nda kemik mineral dansi-
tometresinde azalman›n derecesi ve prevalans› hak-
k›nda çok az fley bilinmektedir (11,51). Ancak antipsi-
kotik tedavisi uygulanmam›fl flizofreni hastalar›nda
prolaktin düzeylerinin genellikle normal seviyelerde
oldu¤u bilinmektedir (52). 

Risperidon ve amisülpirid kullanan hastalarda pro-
laktin art›fl› haloperidol alanlara göre anlaml› flekilde
daha yüksekken, haloperidol kullanan hastalar›n pro-
laktin düzeyleri de olanzapin kullanan hastalar›nkine
göre yüksek bulunmufltur (53-55). Olanzapin tedavisi
esnas›nda, geçici bir yükselme d›fl›nda prolaktin dü-
zeylerinde anlaml› art›fl bulunmam›flt›r, ayr›ca belirgin
hiperprolaktinemi yapmad›¤›ndan dolay› hipogona-
dizm oluflmad›¤› için olanzapin al›rken oluflan gebelik
ve sa¤l›kl› do¤um yapan vaka bildirilmifltir (2,53,56). Ti-
pik antipsikotik ajanlar veya risperidonla tedavi edilen
tüm kad›n hastalar›n %60’›n›n, erkek hastalar›n %40’›n-
dan fazlas›n›n hiperprolaktinemiden etkilendi¤i göste-
rilmifltir. Tipik antipsikotikler ve risperidon almakta
olan üreme ça¤›ndaki kad›nlar›n prolaktin düzeylerin-
deki art›fl ve doz art›fl› aras›nda anlaml› lineer iliflki sap-
tanm›flt›r (9). Yüksek dozlar›n prolaktin düzeyini daha
fazla etkilemesine ra¤men, risperidonun nisbeten dü-
flük dozlar›nda bile (2 mg/gün) hem kad›nlarda (ortala-
ma PRL: 76.14ng/ml) hem erkeklerde (ortalama PRL:
24.53 ng/ml) prolaktin düzeyleri normalin üst s›n›r›n›n
üzerinde saptanm›flt›r (9,53). Üreme ça¤›nda tipik an-
tipsikotik alan hiperprolaktinemisi olan kad›nlar›n
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%41’inde anormal menstrüel siklus saptanm›fl ve
%31.6’s›n›n östrodiol düzeyleri düflük bulunmufltur. Ti-
pik antipsikotik ilaçlarla tedavi edilip hiperprolaktine-
misi olan erkek hastalar›n total testesteron düzeyleri,
normal prolaktin seviyeleri olanlara k›yasla belirgin fle-
kilde düflük bulunmufltur (9). 

Becker ve arkadafllar› ard›fl›k iki y›l için risperidon
ve olanzapin alan iki grup kad›n›n prolaktin ve KMD
profillerini karfl›laflt›rm›fl, risperidon alan grupta prolak-
tin düzeylerini daha yüksek, radius ve falankslarda ke-
mik kayb›n›n h›zl› oldu¤unu bulmufllard›r (57). Tipik an-
tipsikotiklerin atipiklere göre daha çok osteoporoz
yapt›¤› gösterilmifltir (58). Ayr›ca hiperprolaktinemisi
olan erkek hastalarla yap›lan retrospektif bir çal›flma-
da hastalar›n %47’si libido veya potens kayb›ndan,
%6‘s› jinekomasti ve %2’si galaktoreden flikayetçi ol-
mufltur ( 59). 

Östrojen üretiminin düflmesi sonucunda sekonder
amenore geliflen hiperprolaktinemik hipogonadal ka-
d›nlarla, mensi sürdürmek için yeterli östrojen düzeyi
korunmufl hiperprolaktinemik kad›nlar›n KMD düzeyle-
ri karfl›laflt›r›ld›¤›nda; amenoresi olan grubun KMD dü-
zeyleri daha düflük bulunmufltur ve KMD kayb›n›n flid-
deti ile amenorenin süresi aras›nda güçlü korelasyon
saptanm›flt›r (60).

Meaney ve arkadafllar›, yüksek dozda ve uzun dö-
nem prolaktini yükselten antipsikotik ilaç kullanan fli-
zofreni hastalar›nda yapt›klar› çal›flman›n sonucunda,
hiperprolaktineminin indükledi¤i hipogonadizm nede-
niyle kemik mineral dansitesinde azalma riskinin artt›-
¤›n› ve erkeklerde kemik kayb›n›n testesteron azalma-
s›yla iliflkili oldu¤unu saptam›fllard›r (10). Greenspan ve
arkadafllar› hiperprolaktinemisi olan erkeklerin ön kol
ve vertebralar›nda KMD de önemli düzeyde azalma
tesbit etmifllerdir. Erkeklerde prolaktin düzeylerinin
normale getirilmesi ile KMD nin artt›¤› gösterilmifltir
(61). Meaney ve O’Keane taraf›ndan yap›lan baflka bir
çal›flmada prolaktini yükselten antipsikotik alan kad›n-
lar›n %81’i, olanzapin alan gruptakilerin %33’ü hipogo-
nadal (östrodiol seviyeleri<300mIU/L) bulunmufltur
(12). Di Soma ve arkadafllar› taraf›ndan yap›lan bir ça-
l›flmada lumbal vertebra ve femoral boyun KMD de¤er-
leri ile prolaktin düzeyi aras›nda önemli negatif kore-
lasyon bulunmufltur. Hastalar›n yüksek prolaktin dü-
zeyleri tedavi edildikten 18 ay sonra KMD düzeylerin-
de art›fl gerçekleflmifltir (36). 

Kemik kayb› yapt›¤› aç›klanan glukokortikoidler, lit-
yum, antikonvülzanlar, tiroksin ve gonodotropin relea-
sing hormon antagonistleri gibi ilaçlar Dünya Sa¤l›k Ör-
gütü ve Royal of College of Physician taraf›ndan, oste-
oporoz geliflmesiyle iliflkili ilaçlar olarak bildirilmifltir.
Antipsikotik ilaçlar bu listeye dahil edilmemifltir; çünkü
bu etkileri dolayl› olarak ortaya ç›kmaktad›r (10,62).

Hipogonadizmin süresi uzad›¤›nda kemik kayb›n›n
artt›¤› bildirilmifltir (63). Kemik kitlesinin yeniden kaza-
n›lmas›nda hipogonadizmin düzeltilmesinin hiperpro-
lakteminin normal seviyeye getirilmesinden daha çok
yararl› oldu¤u bildirilmifltir (61,64). Prolaktini yüksel-
mifl ve östrojen azalmas› göstergesi olarak amenoresi
olan kad›nlarda azalm›fl KMD gözlemlenmifltir; fakat
prolaktin yüksekli¤i olan ve normal menstrüel siklusa
sahip kad›nlarda KMD de azalma gözlenmemifltir
(23,27). KMD de azalman›n çok daha fazla oldu¤u has-
talarda hiperprolaktineminin di¤erlerine göre daha er-
ken yafllarda bafllad›¤› düflünülmektedir (36). Osteope-
ni veya osteoporozun miktar›; ilaçlar›n tipik veya ati-
pik olarak s›n›flanmalar›ndan çok, antipsikotiklerin do-
pamin blokaj› özellikleri ile iliflkilidir ve hiperprolakti-
neminin derecesinden ziyade süresiyle, baflka bir ça-
l›flmaya göre de hiperprolaktineminin neden oldu¤u
hipogonadizmin varl›¤› ve süresi ile koreledir
(12,35,64). Mestrüel sikluslar› düzenli olan ve dolay›s›y-
la hipogonadizmi olmayan hiperprolaktinemik kad›n-
larda kemik dansitesi normal bulunmufltur (27). Hiper-
prolaktinemik amenore ve/veya östrojen defisitinin
kemik üzerine etkisi bafllang›ç yafl›na ba¤l› olarak da
de¤iflmektedir (35).

Risperidonun güçlü bir flekilde (45-80 µg/L kadar),
haloperidolün orta derecede prolaktini artt›rd›¤› (17
µg/L kadar), ve olanzapinin ›l›ml› ve geçici prolaktin ar-
t›fl› yapt›¤› (1-4 µg/L kadar) tesbit edilmifltir (2). Tipik an-
tipsikotikler ile risperidon ve prolaktin seviyesini art›r-
d›¤›; aripiprazol, klozapin, ketiapin, olanzapin ve zipra-
sidonun prolaktin seviyesinde önemli bir art›fl yapma-
d›klar› kabul edilmektedir (6,8,65-67). 

Korunma ve Tedavi:

Antipsikotiklerin neden oldu¤u osteoporozun nas›l
tesbit edilece¤i, nas›l önlenece¤i ve oluflmuflsa takip
ve tedavisi için yol haritas›n›n ne olmas› gerekti¤i ko-
nusunda görüfl birli¤i yoktur. Ancak osteoporozun di-



S66 Klinik Psikofarmakoloji Bülteni, Cilt: 18, Ek Say› 2, 2008 / Bulletin of Clinical Psychopharmacology, Vol: 18, Supplement 2, 2008 - www.psikofarmakoloji.org

Antipsikotiklere ba¤l› hiperprolaktinemi ve osteoporoz

¤er formlar›n› önleme tedavileri zaten yap›lmaktad›r;
bunlar flizofreni hastalar›nda da uygulanabilecek ön-
lemlerdir.

Sigaran›n b›rak›lmas›n› kolaylaflt›rmak ve teflvik et-
mek, kilo düzenleyici aktiviteyi teflvik etmek, yeterli
vitamin D (günlük 5-10 µg) ve kalsiyum (günlük 1000-
1200 mg) al›m›n› sa¤lamak (68). Ayakkab›, baston ve
yürüyüflle ilgili öneriler, ev kazalar›n›n önlenmesi (18).
Hastan›n düflmesine predispozisyon yaratan ilaçlara
ba¤l› geliflen sedasyon, ortostatik hipotansiyon ve dis-
kinezi gibi yan etkileri minimuma indirgemek (35). Bu
genel önlemlerden sonra tercih edilen farkl› yaklafl›m-
lar söz konusudur.

En basit yaklafl›m kullan›lmakta olan antipsikotik
ilac›n dozunu düflürmektir ancak bu yaklafl›m›n belirti-
lerin artmas›na veya nükse neden olma riski vard›r. Di-
¤er yaklafl›mda prolaktin yükselten antipsikotik alan
hastalarda prolaktin yükselmesine ba¤l› klinik belirtiler
oldu¤u düflünülüyorsa hastan›n prolaktini yükseltme-
yen antipsikotik ilaçlara geçmek tercih edilmektedir
(2). Hiperprolaktinemi yapan antipsikotik ilaç kesilip
prolaktini art›rmayan aripiprazol ve olanzapine geçilen
çal›flmalarda prolaktin seviyesinin düfltü¤ü, adetlerin
yeniden bafllad›¤›, cinsel ifllevlerin düzeldi¤i bildirilmifl-
tir (69,70). Osteoporoz riski olan, amenore geliflen has-
talarda bu ilaçlar seçenek olarak düflünülebilir. Oral an-
tipsikotik tedaviye devam edilmedi¤inde bazal prolak-
tin düzeyleri 3 haftada normal oranlara dönebilir (71).
Depo antipsikotik kullan›mm›flsa normale dönüfl alt›
aya kadar sürebilir (72). 

Kontrendikasyon yoksa östrojen replasman› yap-
mak, alendronat, raloksifen, intranasal kalsitonin kul-

lanmak göz önünde bulundurulmal›d›r (18). Östrojen
replasman tedavisi kemik turnover›n› azalt›r, KMD’yi
artt›r›r (73). Menstrüel sikluslar düzenli ve prolaktin dü-
zeyi normal olsa da birkaç y›la kadar KMD normal dü-
zeye geri dönmeyebilir, ancak normal adet düzeninin
yeniden bafllamas› ço¤u kad›n›n KMD sinde art›fl mey-
dana getirir (1). Osteopenisi olan hiperprolaktinemik
erkeklerde de, testesteron düzeyi normal seviyelere
getirilmeden prolaktin düzeyinin normallefltirilmesinin
ard›ndan beklenen KMD düzelmesinin gerçekleflmedi-
¤i gösterilmifltir (64). KMD deki art›fl testesteron düze-
yindeki de¤ifliklikle pozitif koreledir (1).

Dopamin reseptör agonisti eklemek di¤er seçenek-
tir ve bu amaçla yard›mc› ilaç olarak amantadin ve
bromokriptin kullan›m› önerilmektedir (74,75). Bu yak-
lafl›m›n psikozu kötülefltirme ihtimali olsa da prolakti-
ni yükselten ilaçlar› sürdürmemek hiperprolaktinemi-
nin kendisinden daha büyük bir risk olabilir (76). Tollin
risperidonun indükledi¤i hiperprolaktinemili hastalarda
psikozun kötüleflmesine neden olmaks›z›n dopamin
agonist kullan›m› ile prolaktin düzeylerini normalize
etti¤ini bildirmifltir (77).

Klinisyen reprodüktif yafltaki bir hastay› prolaktini
yükselten antipsikotik ilaçlarla tedavi ederken, hiper-
prolaktinemi belirtileri, cinsel ifllevler ve adet düzeni
üzerine etkilerini göz önünde bulundurmal›d›r. Bu has-
talarda ilaçlar›n risk-yarar oran› dikkatle de¤erlendiril-
melidir. Yüksek riskli bireyleri tan›mlamak için kabul
edilmifl uluslar aras› bir izlem politikas› olmad›¤› gerçe-
¤ine ra¤men bu çal›flmalar ve di¤er raporlar antipsiko-
tik alan hastalarda kemik metabolizmas›na özen gös-
terilmesi gerekti¤i sonucunu desteklemektedir.
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