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RESUM O - A prolactinaéum hormdnio produzido pela hipdfise, responsavel por
processos fisiolégicos relacionados a reproducdo, cuja principal funcéo € a
manutencgdo da lactagdo. Sua secrecdo é regulada por mecanismos hormonais e
ndo-hormonais. Existem patologias relacionadas com o excesso de prolactina
circulante. S&o as denominadas hiperprol actinemias e os prol actinomas de causas
fisiolégicas, farmacoldgicas, patoldgicas e idiopéticas. Os niveis de prolactina
verificados em 79 mulheres analisadas por um laborat6rio particular de Brasilia
mostraram variagdes caracteristicas de acordo com diferentesfaixasetérias.
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Biomedicina
Prolactin and its excess in non
pregnant women

ABSTRACT - The prolactin is a hormone synthesized by anterior pituitary,
with actionin many physiological mechanismsrelated to reproduction. Prolactin’s
principal action is to initiate and sustain lactation. Its secretion is regulated by
hormonal and non-hormonal mechanisms. There are pathologies related with
circulating prolactin excess. They are called hyperprolactinemiaand prolactinoma,
with physiological, pharmacological, pathologica and idiopathic causes. Thelevels
of prolactinin 79 women analyzed for aparticular laboratory of Brasilia(Brazil)
had shown to characteristic variationsin accordance with different ages.
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A prolactinaéum horménio sintetizado e secretado por uma cél ula especi-
fica da adeno-hipofise: o prolactindcito!. O gene responsavel pela producéo de
prolactina esta no cromossomo seis e foi descrito em humanos em 1970.

Sua principal funcéo esta relacionada com o inicio e a manutencéo da
lactac8o, naqual aprolactinaestaenvolvidanaformagéo do colostro e enquanto
durar aamamentacao. A partir daterceiraaté asextasemanapos-parto, jase observa
diminuic&o progressiva dos niveis da prolactina, e, na décima segunda semana,
jando se aprecia aumento mesmo durante a sucgao?.

Existem outros mecanismos fisioldgicos que controlam a secregéo de
prolactina, taiscomo: aalimentagéo, em que ocorre aliberago aguda apdsingestéo
de alimentos de origem protéica a noite; o estresse; a atividade sexual; o ciclo
menstrual e agravidez, atuando nacontratilidade uterina®. Porém, os mecanismos
mais bem estabelecidos de controle da secre¢do de prolactina so a agdo da
dopaminae do GABA (&cido gamaamino butirico), como fatores de inibicéo da
prolactina, e o TRH (horménio liberador da tireotropina), como fator liberador
daprolactina. Qual quer alterac&o nessas vias causa umadoenca pouco conhecida
que é a hiperprolactinemia, ou seja, 0 aumento da prolactina circulante’.

Varias séo as patologias ginecoldgicas que podem estar associadas a
hiperprolactinemia, em especial, asrelacionadas as alteragdes do ciclo menstrual,
como infertilidade, secre¢cdo mamaria sem presenca de gestacao (galactorréia),
disfungdes hormonais e distlrbios menstruais, como aanovulagdo ou aauséncia
de ovulagdo, amenorragia, ou sgja, 0 sangramento abundante, aoligomenorréia,
os ciclos maiores que 35 dias, e a amenorréia ou a auséncia de menstruagao®.
ApOs observar os quadros clinicos, para confirmacéo do diagnéstico de
hiperprolactinemia, o médico deve pedir a dosagem sérica de prolactina, assim
como a dosagem de TSH, estradiol e progesterona para averiguar onde esta o
problema, j& que todos esses hormonios estéo relacionados ao ciclo menstrual.

Podemos citar quatro causas para o aumento de prolactina circulante®: (1)
as causasfisiol gicas, que seriam aalimentagao, o estresse, agravidez, aatividade
sexual, o ciclo menstrual desregular; (2) as causas farmacol dgicas, relativas ao
uso de antipsicoticos, sedativos, medicamentos paratratar a hipertensao arterial,
antidepressivos que bloqueiam a dopamina, aumentando, assim, a prolactina, e
pilulas anticoncepcionais em excesso; (3) as causas patol dgicas, as quais pode-

1 TOZZINI et al., 1989.
2 TOZZINI et al., 1989.
*VEKEMANS, 1977.

4 FONSECA et al., 1999.
® TOZZINI et al., 1989.
6 FONSECA et al., 1999.
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mos destacar as neoplasias cerebrais, ascirurgias e as doengas hipofisarias, como
0s micro e os macroprol actinomas, ou seja, adenomas hipofisarios que se podem
verificar quando a prolactina apresenta nivel sérico de mais de 200ng/ml, o
hipotireoidismo, a sindrome dos ovarios policisticos, a insuficiéncia renal e as
hepatopatias; (4) as causas idiopaticas, em que ndo é possivel estabelecer diag-
noéstico preciso’.

O tratamento da hiperprolactinemia e do prolactinoma tem 0s seguintes
objetivos: supressao da secrecéo excessivahormonal; reducdo da massatumoral
(nos prolactinomas); prevencdo das recorréncias e da progressédo da doenga;
preservacdo da fungdo hipofisaria®. Quando ocorre a confirmagéo da
hi perprolactinemia, recomenda-se uso da bromocriptina como agente terapéutico.
Esta substancia estimula diretamente os receptores da dopamina presentes na
membranacelular dos prolactindcitos, inibindo a secrecéo daprolacting®. A Unica
desvantagem do medicamento € o uso por tempo prolongado, mas o resultado €
satisfatdrio. A cirurgia sd é recomendada em casos de macroprolactinoma, em
gue o medicamento ndo pode reverter a situacao™.

Materiais e métodos

Foram analisados os indices de prolactina sérica de 79 pacientes do sexo
feminino, com idades entre 20 e 50 anos. Os dados foram obtidos de um laboratdrio
particular em Brasilia, Distrito Federal, entre os meses de junho a agosto de 2004.
A dosagem foi efetuada pelo método de el etroquimiofluorescéncia. Apdsacoleta
dos dados, foi realizado o teste ANOV A do ProgramaMY NOVA versdo 1.3 para
verificar a veracidade dos resultados com embasamento estatistico.

Resultados

Os valores normais paraa prol actina séricaem mulheres, de acordo com o
método de dosagem, variam entre 6,0 € 29,9 ng/mL. A tabela 1 mostraadistribuicdo
das pacientes analisadas de acordo com idade e valores de prolactina.

A andliseinicial databelal mostra-nosque 79, 7% das mul heres apresentam
prolactina normal, e apenas 16,5% apresentam aumento sérico deste horménio.

7 JUNIOR, 2002.

8 BRONSTEIN, 1983.

9 BERGH & WIDE, 1982.
1 MOLITCH, 1989.
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Tabela 1 - indice de pacientes com diferentes niveis de prolactina.

Prolactina Prolactina Prolactina

Faixa etaria (anos) diminuida (%) normal (%) aumentada (%)

20 - 30 (r=29) 34 793 17,2
31 - 40 (r=29) 6.9 72,4 20,7
41 - 50 (n=21) - 90,5 95
Todas (r=79) 42 79,7 16,5

Tabela 2 - Médiadas dosagens de prolactina por faixa etéaria.

Faixas etérias (anos) Prolactina (ng/mL)
20- 30 23,5
31-40 34,2
41 - 50 16,4

A tabela2 mostra as médias de prol actinaencontradas em cadafaixaetaria.
Asmédiasforam testadaspor ANOV A do ProgramaMYNOVA versdo 1.3, eore-
sultado obtido foi de p < 0,1. Isto representa que a diferenca das médias obtidas
foi significativa.

14 Universitas Ciénciasda Salde- vol.03n.01 - pp. 101-107
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Discussao

O estudo foi realizado de formaacadémicae sistemética. A pesquisafoi ela-
borada com base na literatura e nos dados col etados, portanto a discuss&o € ba-
seada em andlises de possibilidades, e ndo de causas exatas e conclusivas, em
razdo da ausénciado contato real com os detalhes da vida de cada uma das paci-
entes.

A freguiénciade hiperprolactinemia(16,5%) foi baixaem relacdo ao espera-
do levando em considerac&o a literatura analisada. Os valores foram divididos
conforme aidade das pacientes e, posteriormente, agrupados em faixas etarias.

A tabela2 mostra-nosamédiado nivel de prolactinapor faixaetaria, o que
nos permite verificar melhor afaixade normalidade. Nesse caso, asfaixas etarias
gue compreendem as idades de 20 a 30 anos e de 41 a 50 anos encontram-se de
acordo com os indices normais, porém afaixaque compreende asidadesde 31 a
40 anos estd um pouco elevada. A tabela 2 também nos permite visualizar que a
média dafaixadeidade de 41 a 50 anos esta bem mais baixa do que as outras.

Todos os autores analisados mencionam varios fatores que podem contri-
buir parao aumento no nivel de prolactina. Alguns desses fatores podem ser pre-
dominantes em algumasidades. A faixa entre 20 e 30 anos € considerada jovem
€ com varios motivos parater aumento nos niveis de prolactina, porém o estudo
n&o chegou a esse resultado, pois apenas 17,2% das pacientes apresentaram o
aumento e deformamoderada. Podemos |evantar as hip6teses de que os aumentos
estejam relacionados com a gravidez, em que 0s niveis aumentados dependem
dasemanadagestacdo, aamamentacado, aprincipal funcéo daprolactina, o exercicio
fisico exagerado, pelaliberacéo de beta-endorfina, que s&o opioides enddgenos
agindo deformaadiminuir adopaminaeliberar aprolactina, aaimentagéo associada
ao cortisol, o ciclo menstrual irregular, apresentando galactorréia, aamenorréia.
Alguns picos sdo descritos nafase luteinica e naperiovul atdriae sdo fatores muito
comuns nessa faixa de idade™.

Nafaixa etaria de 31 a 40 anos, a média na dosagem de prolactina foi de
34,2 ng/mL e estaelevada se comparadaas outrasfaixas. Entretanto, apenas 20,7%
das mulheres observadas apresentaram aumento do horménio. Neste caso, 0 aumento
individual foi bem acimado normal. Nessaidade, jando é recomendadaagravidez,
mas ndo podemos descarté-la. Duas das pacientes dessa faixa, ambas com 32 anos,
tiveram as prolactinas dosadas em 50,2 € 57,8 ng/mL, o0 que se pode justificar por

1 FONSECA et al., 1989.
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causas ja descritas para a faixa etéria anterior. Ja outras duas pacientes, ambas
com 39 anos, tiveram as dosagens entre 115,5 e 134,5 ng/mL, valores bem mais
elevados do que quaisquer outros ja mostrados e que requerem atencéo especial
em decorrénciada idade. Eles podem ser explicados pelo uso de medicamentos
para depressdo, hipertensdo e estresse, visto que, nessa idade, principalmente a
mulher preocupa-se mais com a casa, os filhos, o emprego e com a chegada do
climatério, podendo tudo isso alterar o bom funcionamento hormonal. Nesses casos,
a suspensdo dos medicamentos e o controle do estresse podem diminuir osvalo-
res de prolactinalevando-os a niveis basais. Com isso, recomenda-se levar uma
vidamais saudavel, com boaalimentacao e prética de exercicios fisicos paraque
n&o seja necessario o uso de medicamentos. Por Ultimo, uma das pacientes com
33 anos apresentou taxa de prolactinade 228,7 ng/mL que, de acordo com alitera-
tura, éindicacdo deum prolactinoma. A pacientedeveraser submetidaaumaanamnese
mais completa, seguida de exames complementares que incluem a campimetria,
ressonancia magnética ou tomografia computadorizada para que se possainiciar
tratamento correto e eficaz*2.

A Ultimafaixaetériaaser analisadaéade 41 a50 anos, que obteve amenor
média se comparada com as outras duas. A maioria das pacientes apresentou va-
lores abaixo de 20,0 ng/mL, ou sgja, niveisde acordo com anormalidade. 1 sso pode
ser explicado pela queda na producéo hormonal ao chegar a essaidade, em que
ocorre o climatério e os val ores dos horménios tornam-se reduzidos. Apenas duas
apresentaram elevagdes, mas os valores estdo proximos da normalidade, o que
pode ser justificado pelo comego de reposi¢cdo hormonal ou pelo uso de algum
medicamento interferente.

Uma questé@o polémica para variagBes hormonais seria a depresséo, que
acomete qual quer faixaetéria, e € denominadaadoenga do novo século. Elacausa
inimeras disfungdes no organismo. Como ahiperprol actinemia esta classicamente
associada a disfuncéo gonadal, o primeiro sintoma apresentado, geralmente, € a
irregularidade menstrual seguida da amenorréia. A informagdo a uma paciente
da presenca de um tumor hipofisario também pode gerar depressdo®®.

Depresséo e diminuicdo da libido podem estar presentes de forma
independente na hiperprol actinemia, sendo indefinidaarel agdo entre esses achados,
uma vez que a diminuicdo da libido pode resultar da hiperprolactinemia ou da
depressdo, ou ser causa da depressao. Portanto, ha necessidade de avaliar avida
da paciente para que os devidos diagnosticos e tratamentos permitam melhor
qualidade de vida.

2 JUNIOR, 2002.
BBRONSTEIN, 1983.
“BRONSTEIN, 1983.
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Conclusao

A prolactinaapresentavarias fun¢es no organismo, algumas del as associ-
adas a outros horménios e outras relacionadas a sua principal fungéo, que € a
manutencao dalactaco. E regulada por multifatores, até mesmo por elapropria,
porém o aumento em seu nivel causa desconforto a paciente gerando até situa-
¢bes mais graves, como aocorrénciade tumores. As causas s80 as mais variadas,
sendo necessari 0s anamnese compl eta e exames compl ementares minuci 0sos para
gue hgjaum correto tratamento.

Esse estudo permitiu o0 conhecimento mais profundo das patol ogias causa-
das pelo excesso da prolactina e aassociagdo daliteraturaa pratica. Asmulheres
avaliadas apresentaram diferentes niveis de prolactina, o que possibilitou a
correlacéo de fatores de acordo com as faixas etérias.
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