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Ô³ç³îëîã³ÿ. Ïðîëàêòèí º á³ëêîâèì ãîðìîíîì,ÿêèé ïðîäóêóºòüñÿ àäåíîöèòàìè (ëàêòîòðîôàìè)ã³ïîô³çà. Îñíîâíà ôîðìà ïðîëàêòèíó, ùî öèð-êóëþº ó êðîâ³, – ïîë³ïåïòèäíèé ëàíöþã, ñêëàäå-íèé 199 àì³íîêèñëîòíèìè çàëèøêàìè, çâ'ÿçàíè-ìè 3 äèñóëüô³äíèìè ì³ñòêàìè, ç ìîëåêóëÿðíîþìàñîþ 23 êÄà. Ñåêðåö³ÿ ïðîëàêòèíó ïîñò³éíîãàëüìóºòüñÿ ã³ïîòàëàì³÷íèì äîôàì³íîì, ùî ïî-òðàïëÿº ó âîð³òíó âåíó ã³ïîô³çà òà çâ'ÿçóºòüñÿ çäîôàì³íîâèìè ðåöåïòîðàìè 2-ãî òèïó (Ä2-ðå-öåïòîðàìè) íà ëàêòîòðîôàõ. Ñèíòåç ³ ñåêðåö³ÿïðîëàêòèíó ïîñèëþþòüñÿ ï³ä ä³ºþ åñòðîãåí³â, òè-ðåîòðîï³í-ðèë³çèíã-ãîðìîíó (ÒÐÃ), åï³äåðìàëü-íîãî ÷èííèêà ðîñòó òà àíòàãîí³ñò³â ðåöåïòîð³âäîôàì³íó. Ïåðø³ îïèñè õàðàêòåðíî¿ äëÿ ã³ïåð-ïðîëàêòèíåì³¿ êàðòèíè òðàïëÿþòüñÿ ùå ó ïðà-öÿõ ñòàðîäàâí³õ àâòîð³â. À 1953 ðîêó J. Argonz ³E.B. del Ñastillo âèñóíóëè ïðèïóùåííÿ, ùî ó ïà-ö³ºíò³â ³ç ãàëàêòîðåºþ òà àìåíîðåºþ âèðîáëÿ-ºòüñÿ íàäëèøîê îñîáëèâîãî ãîðìîíó. Ïðîëàê-òèí âïåðøå áóëî âèä³ëåíî 1970 ðîêó çàâäÿêèðîçðîáö³ ìåòîäó ðàä³î³ìóííîãî àíàë³çó (Ð²À), ùîäîçâîëèëî â³äîêðåìèòè ã³ïåðïðîëàêòèíåì³þ ÿêîêðåìå çàõâîðþâàííÿ òà â³äð³çíÿòè ïðîëàêòèí-ñåêðåòóþ÷³ ïóõëèíè â³ä àäåíîì, ùî íå ôóíêö³î-íóþòü.Åï³äåì³îëîã³ÿ. Çã³äíî ç îïóáë³êîâàíèìè2011 ðîêó äàíèìè, ÷àñòîòà ñèìïòîìàòè÷íèõ ïðî-ëàêòèíîì âàð³þº â³ä 6-10 äî 50 âèïàäê³â íà 100òèñ. íàñåëåííÿ. Çà ðåçóëüòàòàìè àíàë³çó âåëè-êî¿ âèá³ðêè äàíèõ (1607 ïàö³ºíò³â, ÿê³ îòðèìóâà-ëè ë³êóâàííÿ ç ïðèâîäó ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿),ðîçðàõóíêîâà ñåðåäíÿ ðîçïîâñþäæåí³ñòü ïàòî-ëîã³¿ ñåðåä ÷îëîâ³ê³â ñêëàëà ïðèáëèçíî 10 íà100 000, ó æ³íîê – 30 íà 100 000, ³ç ï³êîì ðîç-ïîâñþäæåíîñò³ ñåðåä æ³íîê â³êîì 25-34 ðîêè.Íàòîì³ñòü ðåàëüíà ðîçïîâñþäæåí³ñòü âðàõîâà-íèõ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³é ñêëàäàëà 20 íà 100 000ñåðåä ÷îëîâ³ê³â ³ 90 íà 100 000 ñåðåä æ³íîê.Ñåðåä æ³íîê â³êîì 25-34 ðîêè ðåºñòðîâàíà çà-õâîðþâàí³ñòü íà ã³ïåðïðîëàêòèíåì³þ ñêëàäàº23,9 âèïàäêó íà 100 000 íàñåëåííÿ íà ð³ê. Çà

³íøèìè äàíèìè, ðîçïîâñþäæåí³ñòü ã³ïåðïðîëàê-òèíåì³¿ ó ÷îëîâ³ê³â ó ïîïóëÿö³¿ ñêëàäàº 0,07%, óæ³íîê âîíà òðàïëÿºòüñÿ ó 7 ðàç³â ÷àñò³øå.Ó êîæíîìó ÷åòâåðòîìó ñïîñòåðåæåíí³ ïà-ö³ºíòîê ³ç âòîðèííîþ àìåíîðåºþ âèÿâëÿºòüñÿïðîëàêòèíîìà. Ïðîëàêòèíîìè ñêëàäàþòü 27-32%óñ³õ îïåðîâàíèõ ïóõëèí ã³ïîô³çà, à â îñ³á â³êîìäî 20 ðîê³â – äî 86%. Ó 63,5% âèïàäê³â ñåðåäæ³íîê ³ç ïðîëàêòèíîìîþ òà ó 65% ñåðåä æ³íîê ³çïðîîïåðîâàíîþ ìàêðîïðîëàêòèíîìîþ ðàí³øåìàëî ì³ñöå òðèâàëå âèêîðèñòàííÿ ïåðîðàëüíèõêîíòðàöåïòèâ³â. Äî 15-20% ÷îëîâ³÷îãî ÷èííèêàíåïë³äíîñò³ ó øëþá³ àñîö³éîâàíî ç ï³äâèùåííÿìð³âíÿ ïðîëàêòèíó. Ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ÿ òðàïëÿ-ºòüñÿ ó 4-20% ïàö³ºíò³â ç åðåêòèëüíîþ äèñôóí-êö³ºþ. Ïðîëàêòèíîìà º íå ëèøå íàéá³ëüøðîçïîâñþäæåíîþ ïóõëèíîþ ã³ïîô³çà, àëå é ïóõ-ëèíîþ, ùî íàé÷àñò³øå ðåöèäèâóº (13,3% âèïàä-ê³â). Â³ê ïàö³ºíò³â ³ç ïðîëàêòèíîìîþ ñòàíîâèòü2-80 ðîê³â, ï³ê ¿¿ ðîçâèòêó – ä³òîðîäíèé â³ê. Óäèòÿ÷îìó àáî ï³äë³òêîâîìó â³ö³ ïðîëàêòèíîìèïðîÿâëÿþòüñÿ çð³äêà.Åò³îëîã³ÿ. Ó íîðì³ ïðîëàêòèí ³íäóêóº òà ï³ä-òðèìóº ëàêòàö³þ ï³ñëÿ ïîëîã³â. Çðîñòàííÿ ð³âíÿïðîëàêòèíó ìîæóòü âèêëèêàòè ð³çí³ ô³ç³îëîã³÷í³ñòàíè: âàã³òí³ñòü, ãîäóâàííÿ ãðóääþ, ñòðåñ, ô³-çè÷íå íàâàíòàæåííÿ, ñîí, ïðèéìàííÿ íèçêè ìå-äèêàìåíò³â (òàáë. 1).Íàé÷àñò³øîþ ïðè÷èíîþ íåïóõëèííî¿ ã³ïåð-ïðîëàêòèíåì³¿ º çàñòîñóâàííÿ ë³êàðñüêèõ ïðå-ïàðàò³â (ìåòîêëîïðàì³ä, ôåíîò³àçèíè, áóòèðî-ôåíîíè, ð³ñïåðèäîí, ñóëüï³ðèä, äîìïåðèäîí,âåðàïàì³ë ³, çð³äêà, ³íã³á³òîðè çâîðîòíîãî çàõîï-ëåííÿ ñåðîòîí³íó). Íàé÷àñò³øå ã³ïåðïðîëàêòèíå-ì³þ âèêëèêàþòü íåéðîëåïòèêè/àíòèïñèõîòèêè.Ñåðåä ïàö³ºíò³â, ÿê³ ïðèéìàþòü òèïîâ³ àíòèïñè-õîòè÷í³ ïðåïàðàòè (ôåíîò³àçèäè àáî áóòèðîôå-íîíè), ó 40-90% âèïàäê³â ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ã³ïåð-ïðîëàêòèíåì³ÿ, íà òë³ ë³êóâàííÿ ð³ñïåðèäîíîì –ó 50-100%. Ïðè÷èíîþ öüîãî º àíòèäîôàì³íî-âèé åôåêò öèõ ìåäèêàìåíò³â. Çà ³íäóêîâàíî¿ ë³-êàìè ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ ð³âåíü ïðîëàêòèíó ï³ñ-
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Òàáëèöÿ 1Åò³îëîã³ÿ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ Ô³ç³îëîã³÷íàÑòàòåâèé àêò, îðãàçì, òðèâàëå ïîäðàçíåííÿ ñîñê³â (ðåôëåêòîðíà)Ô³çè÷íå íàâàíòàæåííÿËàêòàö³ÿÂàã³òí³ñòüÑîí¯äà, á³ëêîâà ¿æà, áåçâóãëåâîäíà ä³ºòà (?)Ñòðåñ (ó ò.÷. âåíîïóíêö³ÿ, ã³ïîãë³êåì³ÿ)Ôàðìàêîëîã³÷íàÀíåñòåòèêèÏðîòèñóäîìí³Àíòèã³ïåðòåíçèâí³ (âåðàïàì³ë)Õîë³íåðã³÷í³ àãîí³ñòè / õîë³íîì³ìåòèêè²íã³á³òîðè ñèíòåçó äîôàì³íó â ã³ïîòàëàìóñ³: àäðåíîë³òèêè/ñèìïàòîë³òèêè, ðåçåðï³í, ìåòèëäîïà, ëåâîäîïàÁëîêàòîðè/àíòàãîí³ñòè äîôàì³íîâèõ ðåöåïòîð³â: ìåòîêëîïðàì³ä, äîìïåðèäîíÍåéðîëåïòèêè/àíòèïñèõîòè÷í³ ïðåïàðàòè: ôåíîò³àçèíè, áóòèðîôåíîíè, àòèï³÷í³ àíòèïñèõîòè÷í³ ïðåïàðàòèÀíòèäåïðåñàíòè: òðèöèêë³÷í³ (àì³òðèïòèë³í) ³ òåòðàöèêë³÷í³, ³íã³á³òîðè ìîíîàì³íîîêñèäàçè (ÌÀÎ), ñå-ëåêòèâí³ ³íã³á³òîðè çâîðîòíîãî çàõîïëåííÿ ñåðîòîí³íó (Ñ²ÇÇÑ), ³íø³Åñòðîãåíè: ïðèéìàííÿ îðàëüíèõ êîíòðàöåïòèâ³â òà ¿õ â³äì³íàÁëîêàòîðè Í2-ã³ñòàì³íîâèõ ðåöåïòîð³â (?)Îï³àòè òà àíòàãîí³ñòè îï³àò³âÊîêà¿íÀìôåòàì³íè²íã³á³òîðè ïðîòåàç (?)ÍåéðîïåïòèäèÏàòîëîã³÷íàÏîøêîäæåííÿ ñòåáëà ã³ïîòàëàìî-ã³ïîô³çàðíî¿ ñèñòåìèÃðàíóëüîìè, ³íô³ëüòðàö³ÿ (ñàðêî¿äîç, ã³ñò³îöèòîç Õ, òóáåðêóëüîç)Îïðîì³íåííÿ ã³ïîòàëàìóñà òà ã³ïîô³çàÊ³ñòà êèøåí³ ÐàòêåÒðàâìà: ÷åðåïíî-ìîçêîâà ³ç ïåðåòèíàííÿì ã³ïîô³çàðíî¿ í³æêè, îïåðàö³¿ íà ñóïðàñåëÿðí³é ä³ëÿíö³Ïóõëèíè: êðàí³îôàðèíã³îìà, ãåðì³íîìà, ìåòàñòàçè ó ã³ïîòàëàìóñ³, ìåí³íã³îìà, ñóïðàñåëÿðíèé ð³ñò ïóõ-ëèí ã³ïîô³çàÃ³ïîô³çàðíàÏðîëàêòèíîìà²ä³îïàòè÷íà ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ÿÌàêðîïðîëàêòèíåì³ÿÀêðîìåãàë³ÿË³ìôîöèòàðíèé ã³ïîô³çèò àáî ïàðàñåëÿðí³ ïóõëèíè ã³ïîô³çàÌàêðîàäåíîìà (³ç êîìïðåñ³ºþ õ³àçìè)Ì³êñò-ïóõëèíà ã³ïîô³çà, ùî ïðîäóêóº ÏÐË ³ ÑÒÃ²íòðàñåëÿðíà ê³ñòàÑèíäðîì "ïîðîæíüîãî" òóðåöüêîãî ñ³äëàÎïåðàö³ÿ íà ã³ïîô³ç³Òðàâìà ã³ïîô³çàÑèñòåìí³ çàõâîðþâàííÿ òà ðîçëàäèÏåðâèííèé íåë³êîâàíèé äåêîìïåíñîâàíèé ã³ïîòèðåîç ³ç âòîðèííèì (ã³ïåðïðîëàêòèíåì³÷íèì) ã³ïîãîíà-äèçìîì (ñèíäðîì âàí Â³êà-Ðîññà-Õåííåñà)ÑÏÊßÍåéðîãåííà òðàíçèòîðíà ñòèìóëÿö³ÿ ëàêòîòðîïíèõ êë³òèí çà îïåðàö³¿ òà/àáî òðàâìè ãðóäíî¿ êë³òêè,îïåð³çóþ÷îãî ëèøàþÕÍÍ, ã³ïåðíåôðîìàÖèðîç ïå÷³íêèÁðîíõîãåííèé ðàê ëåãåí³Åï³ëåïòè÷í³ íàïàäèÎïðîì³íåííÿ ãîëîâèÍåñïðàâæíÿ âàã³òí³ñòü

Ïðèì³òêà: àäàïòîâàíî ç S. Melmed ³ D. Kleinberg (2008), M. Molitch (2005) ³ç äîäàòêàìè.
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ëÿ ïðèéìàííÿ ïðåïàðàòó çðîñòàº ïîâ³ëüíî òà,ÿê ïðàâèëî, ïîâåðòàºòüñÿ äî íîðìàëüíèõ çíà-÷åíü âïðîäîâæ 3 ä³á ï³ñëÿ â³äì³íè ïðåïàðàòó.Çà äåÿêèõ âàð³àíò³â ïîáóäîâè ãåíà äîôàì³íîâî-ãî Ä2-ðåöåïòîðà ã³ïåðïðîëàêòèíåì³÷íèé åôåêòçàçíà÷åíèõ ïðåïàðàò³â ìîæå ïîñèëþâàòèñÿ. ªâ³äîìîñò³, ùî ó ãðóï³ ç³ 106 ïàö³ºíò³â, ÿê³ îòðè-ìóâàëè àíòèïñèõîòèêè, ã³ïåðïðîëàêòèíåì³þ ìàëè81%, 35%, 29% ³ 38% îñ³á, ÿê³ ïðèéìàëè ð³ñïå-ðèäîí, îëàíçàïèí, ç³ïðàçèäîí ³ òèïîâ³ àíòèïñè-õîòèêè â³äïîâ³äíî.Âåðàïàì³ë âèêëèêàº ã³ïåðïðîëàêòèíåì³þ ó8,5% âèïàäê³â, ïåðåâàæíî çà ðàõóíîê áëîêóâàí-íÿ ã³ïîòàëàì³÷íîãî äîôàì³íó. Îï³àòè òà êîêà¿í,âïëèâàþ÷è íà -ðåöåïòîðè, ñïðè÷èíþþòü ëåãêóã³ïåðïðîëàêòèíåì³þ. Ðîëü åñòðîãåí³â â ³í³ö³àö³¿ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ äèñêóòóºòüñÿ. Ó 12-30% âè-ïàäê³â ñåðåä æ³íîê, ÿê³ ïðèéìàþòü îðàëüí³ êîí-òðàöåïòèâè ç âèñîêèìè äîçàìè åñòðîãåí³â, â³ä-áóâàºòüñÿ íåçíà÷íå ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ïðîëàê-òèíó, àëå öåé ôàêò çð³äêà âèñòóïàº ï³äñòàâîþäëÿ ïðèçíà÷åííÿ òåðàï³¿.Ó äåÿêèõ ïàö³ºíò³â ³ç ïåðâèííèì ã³ïîòèðåî-çîì ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïîì³ðíà ã³ïåðïðîëàêòèíå-ì³ÿ. Òðèâàëèé ïåðåá³ã çàõâîðþâàííÿ áåç ë³êó-âàííÿ âçàãàë³ àáî ç íåàäåêâàòíèì ë³êóâàííÿììîæå ñïðè÷èíþâàòè ã³ïåðïëàç³þ ã³ïîô³çà, ùî³ì³òóº ïóõëèíó. Ã³ïåðïðîëàêòèíåì³þ òà çá³ëüøåí-íÿ ã³ïîô³çà âíàñë³äîê ïîðóøåííÿ ôóíêö³¿ ùèòî-ïîä³áíî¿ çàëîçè ìîæíà í³âåëþâàòè øëÿõîì çà-ñòîñóâàííÿ L-òèðîêñèíó, á³ëüøå òîãî, îñòàííºñïðèÿº çíèæåííþ ñòèìóëÿö³¿ ëàêòîòðîô³â ÒÐÃ.Ó ïàö³ºíò³â ³ç íèðêîâîþ íåäîñòàòí³ñòþ òà-êîæ áóâàº ïîì³ðíà ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ÿ, âèêëè-êàíà ïîðóøåííÿì äåãðàäàö³¿ ïðîëàêòèíó ó íèð-êàõ ³ ðîçëàäîì öåíòðàëüíî¿ ðåãóëÿö³¿ ð³âíÿ ïðî-ëàêòèíó. Ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ÿ ðîçâèâàºòüñÿ óòðåòèíè ïàö³ºíò³â ³ç çàõâîðþâàííÿìè íèðîê ÷å-ðåç çíèæåííÿ êë³ðåíñó òà ïîñèëåííÿ ïðîäóêö³¿ãîðìîíó. Ïðîâåäåííÿ ä³àë³çó íå âïëèâàº íà ð³-âåíü ïðîëàêòèíó ó ñèðîâàòö³ êðîâ³, íàòîì³ñòüï³ñëÿ òðàíñïëàíòàö³¿ íèðêè êîíöåíòðàö³ÿ ïðîëàê-òèíó íîðìàë³çóºòüñÿ. Ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ÿ ìîæåïîãëèáëþâàòè ïðîÿâè ã³ïîãîíàäèçìó, õàðàêòåð-í³ äëÿ õðîí³÷íèõ çàõâîðþâàíü íèðîê, ³ çàñòîñó-âàííÿ àãîí³ñò³â äîôàì³íó ìîæå ñïðèÿòè â³äíîâ-ëåííþ ñòàòåâî¿ ôóíêö³¿.Îñê³ëüêè ñåêðåö³ÿ ïðîëàêòèíó òîí³÷íî ïðè-ãí³÷óºòüñÿ äîôàì³íîì ã³ïîòàëàìóñó, äåñòðóêö³ÿàáî êîìïðåñ³ÿ ã³ïîô³çàðíî¿ í³æêè ïóõëèíîþ ã³-ïîô³çà, ùî íå ñåêðåòóº ïðîëàêòèí, àáî ³íøèìïàðàñåëÿðíèì óòâîðåííÿì ïðèçâîäèòü äî ã³ïåð-

ïðîëàêòèíåì³¿. Ó ïàö³ºíò³â ³ç âåëèêèìè ïóõëèíà-ìè ã³ïîô³çà, ùî íå ôóíêö³îíóþòü, êðàí³îôàðèí-ã³îìàìè àáî ãðàíóëüîìàòîçíîþ ³íô³ëüòðàö³ºþã³ïîòàëàìóñà ìîæå ðîçâèâàòèñÿ ã³ïåðïðîëàêòè-íåì³ÿ âíàñë³äîê êîìïðåñ³¿ ã³ïîô³çàðíî¿ í³æêè àáîïîøêîäæåííÿ äîôàì³íåðã³÷íèõ íåéðîí³â. Ó õâî-ðèõ ³ç ã³ñòîëîã³÷íî âåðèô³êîâàíèìè ìàêðîàäå-íîìàìè ã³ïîô³çà, ùî íå ôóíêö³îíóþòü, ð³âåíüïðîëàêòèíó ïîíàä 94 ìêã/ë íàä³éíî â³äð³çíÿº ¿õâ³ä àäåíîì, ùî íå ôóíêö³îíóþòü. Ë³êóâàííÿ àãî-í³ñòàìè äîôàì³íó çíèæóº ð³âåíü ïðîëàêòèíó òàïîë³ïøóº ñèìïòîìàòèêó ó ïàö³ºíò³â ³ç êîìïðå-ñ³ºþ ã³ïîô³çàðíî¿ í³æêè, àëå íå º ìåòîäîì ë³êó-âàííÿ àäåíîì ã³ïîô³çà, ùî íå ôóíêö³îíóþòü. Óõâîðèõ ³ç ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ºþ âàæëèâî âèêëþ-÷èòè íàÿâí³ñòü àêðîìåãàë³¿, îñê³ëüêè ï³äâèùåí-íÿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïðàêòè÷íîó ïîëîâèíè ïàö³ºíò³â ³ç ñåêðåòóþ÷èìè ñîìàòî-òðîï³í ïóõëèíàìè.Ìåíøå í³æ ó 10% ïàö³ºíò³â ç ³ä³îïàòè÷íîþã³ïåðïðîëàêòèíåì³ºþ ïîò³ì âèÿâëÿþòüñÿ ì³êðî-àäåíîìè, àëå âîíè íå ÷àñòî ïðîãðåñóþòü äîðîçì³ð³â ìàêðîàäåíîì. Ñïîíòàííà íîðìàë³çàö³ÿð³âíÿ ïðîëàêòèíó òðàïëÿºòüñÿ ïðèáëèçíî ó 30%ïàö³ºíò³â ç ³ä³îïàòè÷íîþ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ºþ.Çà äàíèìè àâòîïñ³é, ïðèõîâàí³, êë³í³÷íî áåçñèì-ïòîìí³ àäåíîìè ã³ïîô³çà òðàïëÿþòüñÿ ïðèáëèç-íî ó 12% ëþäåé.Îòæå, ó ïàö³ºíò³â ³ç ñèìïòîìàòè÷íîþ íåô³-ç³îëîã³÷íîþ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ºþ ðåêîìåíäóºòü-ñÿ âèêëþ÷àòè íàñàìïåðåä ìåäèêàìåíòîçí³ ïðè-÷èíè ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó, íàÿâí³ñòüíèðêîâî¿ íåäîñòàòíîñò³, ã³ïîòèðåîçó, ïàðàñåëÿð-íèõ ïóõëèí.Êë³í³êà. Íåçàëåæíî â³ä åò³îëîã³¿, ã³ïåðïðî-ëàêòèíåì³ÿ ìîæå ñóïðîâîäæóâàòèñÿ ã³ïîãîíàäèç-ìîì, íåïë³äí³ñòþ, ãàëàêòîðåºþ àáî ïåðåá³ãàòèáåçñèìïòîìíî. Ïðîëàêòèíîìè òàêîæ ïðîÿâëÿ-þòüñÿ ãàëàêòîðåºþ (80%), ñåêñóàëüíîþ äèñôóí-êö³ºþ, ïîðóøåííÿì ôåðòèëüíîñò³, à òàêîæ çìåí-øåííÿì ì³íåðàëüíî¿ ù³ëüíîñò³ ê³ñòîê. Âòðàòàê³ñòêîâî¿ òêàíèíè çà ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ â³äáó-âàºòüñÿ âòîðèííî ÷åðåç îïîñåðåäêîâàíå öèìñòàíîì çíèæåííÿ ñåêðåö³¿ ñòàòåâèõ ãîðìîí³â. Óæ³íîê ³ç ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ºþ ù³ëüí³ñòü ê³ñòêî-âî¿ òêàíèíè ó õðåáò³ çíèæóºòüñÿ íà 25% ³ íåçàâæäè â³äíîâëþºòüñÿ ï³ñëÿ íîðìàë³çàö³¿ ð³âíÿïðîëàêòèíó. Ó ä³â÷èíîê öå íàé÷àñò³øå ïðîÿâ-ëÿºòüñÿ ïîðóøåííÿìè ìåíñòðóàëüíî¿ ôóíêö³¿ òàãàëàêòîðåºþ, ó õëîï÷èê³â – çàòðèìêîþ ñòàòåâî-ãî ðîçâèòêó òà ã³ïîãîíàäèçìîì.Õî÷à ó áàãàòüîõ ïàö³ºíò³â ³íäóêîâàíà ë³êàìè
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ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ÿ ïåðåá³ãàº áåçñèìïòîìíî, óäåÿêèõ æ³íîê âîíà âñå æ òàêè ìîæå ñóïðîâîä-æóâàòèñÿ ãàëàêòîðåºþ òà àìåíîðåºþ, à ó ÷îëî-â³ê³â ïðîÿâëÿòèñÿ çíèæåííÿì ë³á³äî, ³íôåðòèëü-í³ñòþ òà åðåêòèëüíîþ äèñôóíêö³ºþ. ª òàêîæïîâ³äîìëåííÿ ïðî ï³äâèùåíèé ðèçèê âòðàòè ìàñèê³ñòêîâî¿ òêàíèíè íà òë³ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿, ³í-äóêîâàíî¿ àíòèïñèõîòè÷íèìè çàñîáàìè.Ó ïàö³ºíò³â ³ç ìàêðîàäåíîìàìè ã³ïîô³çà ìî-æóòü ïåðåâàæàòè íåâðîëîã³÷í³ ñêàðãè – ãîëîâ-íèé á³ëü, çàïàìîðî÷åííÿ, îçíàêè óðàæåííÿ ÷å-ðåïíî-ìîçêîâèõ íåðâ³â. Ïðîëàêòèíîìà ìîæåðîñòè äîãîðè, äîñÿãàþ÷è ìåä³àëüíîãî êðàþ çî-ðîâîãî ïåðåõðåñòÿ òà âèêëèêàþ÷è âåðõíüîêâàä-ðàíòíó á³òåìïîðàëüíó ãåì³àíîïñ³þ, òîä³ ÿê êðà-í³îôàðèíã³îìè, ñòèñêàþ÷è âåðõí³ êðà¿ çîðîâîãîïåðåõðåñòÿ, ñïðè÷èíþþòü íèæíüîêâàäðàíòíóá³òåìïîðàëüíó ãåì³àíîïñ³þ. Ïîäàëüøèé ð³ñòáóäü-ÿêî¿ ïóõëèíè ìîæå ïðèçâåñòè äî ö³ëêîâè-òî¿ á³òåìïîðàëüíî¿ ãåì³àíîïñ³¿.Ä³àãíîñòèêà ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ º ïðîñòîþòà ́ ðóíòóºòüñÿ íà âèçíà÷åíí³ âì³ñòó ïðîëàêòèíóó ñèðîâàòö³ êðîâ³, ÿêå âèêîíóºòüñÿ çà äîïîìî-ãîþ ìåòîäó, ùî äàº òî÷í³ ðåçóëüòàòè, à ¿õ îö³í-êà çàçâè÷àé íå âèêëèêàº òðóäíîù³â ó êë³í³÷íèõóìîâàõ. Íîðìàëüí³ çíà÷åííÿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíóäëÿ æ³íîê º á³ëüøèìè, í³æ äëÿ ÷îëîâ³ê³â, ³ ó ö³ëî-ìó ìàþòü íå ïåðåâèùóâàòè 25 ìêã/ë. Çà óìîââèêîðèñòàííÿ ñòàíäàðòó ÂÎÎÇ 84/500 1 ìêã/ëïðîëàêòèíó åêâ³âàëåíòíèé 21,2 ìÌÎ/ë. Çàñòî-ñîâóâàíå ðàí³øå äèíàì³÷íå òåñòóâàííÿ ñåêðåö³¿ïðîëàêòèíó ç âèêîðèñòàííÿì ÒÐÃ, L-äîôà, íîì³-ôåíçèíó òà äîìïåðèäîíó âæå íå âèçíàºòüñÿä³àãíîñòè÷íî ïåðåâàæíèì ïåðåä îäíîðàçîâèìâèçíà÷åííÿì ð³âíÿ ïðîëàêòèíó ó ñèðîâàòö³ êðî-â³. Ð³âåíü ïðîëàêòèíó ïîíàä 500 ìêã/ë ñâ³ä÷èòüïðî íàÿâí³ñòü ìàêðîïðîëàêòèíîìè.²íäóêîâàíà ë³êàìè ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ÿ çàçâè-÷àé ñóïðîâîäæóºòüñÿ ð³âíåì ïðîëàêòèíó ó ìå-æàõ 25-100 ìêã/ë, ïîêàçíèê ïîíàä 250 ìêã/ëçàçâè÷àé õàðàêòåðíèé äëÿ ïðîëàêòèíîì. Äåÿê³ë³êàðñüê³ ïðåïàðàòè, òàê³ ÿê ð³ñïåðèäîí, ìåòîê-ëîïðàì³ä ³ ôåíîò³àçèíè, ìîæóòü âèêëèêàòè ï³ä-âèùåííÿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó ïîíàä 200 ìêã/ë áåçíàÿâíîñò³ àäåíîìè ã³ïîô³çà.Íàâ³òü ì³í³ìàëüíå ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ïðîëàê-òèíó ìîæå â³äïîâ³äàòè íàÿâíîñò³ ïðîëàêòèíîìè,íàòîì³ñòü ó ïåðøó ÷åðãó ñë³ä ïîäóìàòè ïðî ïóõ-ëèíó, ùî íå ïðîäóêóº ïðîëàêòèí. Âîäíî÷àñ íà-ÿâí³ñòü ì³êðîïðîëàêòèíîìè ³íîä³ ìîæå àñîö³þ-âàòèñÿ ç³ çíà÷íèì ï³äâèùåííÿì ð³âíÿ ïðîëàêòè-íó ó êðîâ³.

Ïåðâèííå âèçíà÷åííÿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó óñèðîâàòö³ ìàº ïðîâîäèòèñÿ áåç íàäì³ðíîãî ñòðå-ñó ï³ä ÷àñ âåíåïóíêö³¿ òà ìîæå âèêîíóâàòèñü óáóäü-ÿêèé ÷àñ äîáè. Çàçâè÷àé îäíîðàçîâîãîâèçíà÷åííÿ äîñèòü äëÿ âèñòàâëåííÿ ä³àãíîçó ã³-ïåðïðîëàêòèíåì³¿, ïðîòå çà íàÿâíîñò³ ñóìí³â³âàíàë³ç ìîæíà ïîâòîðèòè â ³íøèé äåíü ³ç 15-20-õâèëèííèì ³íòåðâàëîì äëÿ âèêëþ÷åííÿ ïóëüñà-òîðíèõ êîëèâàíü ð³âíÿ ïðîëàêòèíó.Ïîïðè òå, ùî áëèçüêî 85% öèðêóëþþ÷îãîïðîëàêòèíó ïðåäñòàâëåíî ìîíîìåðîì (23,5 êÄ),ñèðîâàòêà òàêîæ ì³ñòèòü êîâàëåíòíî çâ'ÿçàíèéäèìåð, "âåëèêèé ïðîëàêòèí", ³ ùå á³ëüøó çàðîçì³ðîì ïîë³ìåðíó ôîðìó, "âåëèêèé-âåëèêèéïðîëàêòèí". Òåðì³í "ìàêðîïðîëàêòèíåì³ÿ" ïî-çíà÷àº ñèòóàö³þ, êîëè öèðêóëþþ÷èé ïðîëàêòèíïðåäñòàâëåíî ïåðåâàæíî ñïîëóêîþ ç àíòèïðî-ëàêòèíîâèìè àíòèò³ëàìè. Âåëèê³ ôîðìè ïðîëà-òèíó (ìàêðîïðîëàêòèí) ìàþòü ìåíøó á³îëîã³÷íóàêòèâí³ñòü, òîìó çàï³äîçðèòè ìàêðîïðîëàêòèíå-ì³þ ìîæíà çà â³äñóòíîñò³ òèïîâèõ ïðîÿâ³â ã³ïåð-ïðîëàêòèíåì³¿.Áàãàòî êîìåðö³éíèõ ðåàêòèâ³â íå âèçíà÷àþòüìàêðîïðîëàêòèí. Íåäîðîãèì ìåòîäîì âèÿâëåí-íÿ ìàêðîïðîëàêòèíó ó ñèðîâàòö³ º ìåòîä ïðå-öèï³òàö³¿ ç ïîë³åòèëåíãë³êîëåì. Ðåòðîñïåêòèâíèéàíàë³ç äàíèõ ïàö³ºíò³â ³ç ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ºþâèÿâèâ, ùî ïðèáëèçíî 40% ³ç íèõ ìàþòü ìàê-ðîïðîëàêòèíåì³þ. Ñèìïòîìàòèêà ã³ïåðïðîëàê-òèíåì³¿ â³äñóòíÿ ó â³äíîñíî íåâåëèêî¿ ÷àñòêèõâîðèõ íà ìàêðîïðîëàêòèíåì³þ, ïðè÷îìó ãàëàê-òîðåÿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ó 20% âèïàäê³â, àìåíî-ðåÿ – ó 45%, àäåíîìà ã³ïîô³çà – ó 20%. Îñê³ëü-êè ìàêðîïðîëàêòèíåì³ÿ º ÷àñòîþ ïðè÷èíîþã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿, ðóòèííèé ñêðèí³íã íà ìàê-ðîïðîëàêòèí äîçâîëÿº óíèêíóòè íåïîòð³áíèõä³àãíîñòè÷íèõ çàõîä³â ³ ë³êóâàííÿ. ×åðåç òå, ùîâ³ðîã³äíî â³äð³çíèòè ã³ïåðïðîëàêòèíåì³þ â³äìàêðîïðîëàêòèíåì³¿ çà êë³í³÷íèìè îçíàêàìè íå-ìîæëèâî, ïðîïîíóºòüñÿ ïðîâîäèòè ñêðèí³íã íàìàêðîïðîëàêòèíåì³þ â óñ³õ âèïàäêàõ áåçñèì-ïòîìíî¿ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿.Çà íàÿâíîñò³ ïðîëàêòèíîì ð³âåíü ïðîëàêòèíóó ñèðîâàòö³ êðîâ³ çàçâè÷àé â³äïîâ³äàº ðîçì³ðóïóõëèíè, çì³íþºòüñÿ â³äïîâ³äíî äî îñòàííüîãî,³ ó á³ëüøîñò³ ïàö³ºíò³â ³ç âì³ñòîì ïðîëàêòèíóïîíàä 250 ìêã/ë º âèñîêîþ ³ìîâ³ðí³ñòü íàÿâíîñ-ò³ ïðîëàêòèíîìè. Óò³ì, ïðîëàêòèíîìà ìîæå àñî-ö³þâàòèñÿ ç áóäü-ÿêèì ð³âíåì ïðîëàêòèíó. Çà-çâè÷àé ð³âåíü ïðîëàêòèíó º âèùèì ó ïàö³ºíò³â ³çìàêðî-, í³æ ³ç ì³êðîàäåíîìàìè. Ç 46 ÷îëîâ³ê³â ³çïðîëàêòèíîìàìè ð³âåíü ïðîëàêòèíó ó ñèðîâàòö³
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áóâ ï³äâèùåíèì ó ñåðåäíüîìó äî 99 ìêã/ë (16-385 ìêã/ë) ó 12 ïàö³ºíò³â ³ç ì³êðîàäåíîìàìè ³ äî1415 ìêã/ë (387-67900 ìêã/ë) ó 34 ïàö³ºíò³â ³çìàêðîàäåíîìàìè.Ìàêðîïðîëàêòèíîìè ä³àìåòðîì ïîíàä 10 ììçàçâè÷àé ñóïðîâîäæóþòüñÿ ï³äâèùåííÿì ð³âíÿïðîëàêòèíó òàêîæ ïîíàä 250 ìêã/ë. Çâ'ÿçîê ì³æð³âíåì ïðîëàêòèíó òà ðîçì³ðîì ïóõëèíè íå çà-âæäè º ë³í³éíèì. Îäíà ç ìîæëèâèõ ïðè÷èí öüîãîêðèºòüñÿ â "åôåêò³ ïàñòêè" – ëàáîðàòîðíîìóàðòåôàêò³, ùî ìîæå ñïîñòåð³ãàòèñÿ íà òë³ âèñî-êî¿ êîíöåíòðàö³¿ ïðîëàêòèíó, êîëè â³äáóâàºòüñÿíàñè÷åííÿ àíòèò³ë ó äâîá³÷íîìó ³ìóíîðàä³îìåò-ðè÷íîìó äîñë³äæåíí³. Âòîðèíí³ (ñèãíàëüí³) àí-òèò³ëà çâ'ÿçóþòüñÿ áåçïîñåðåäíüî ç íàäëèøêî-âèì ïðîëàêòèíîì, ùî çàëèøàºòüñÿ ó ðîç÷èí³, ³òàêèì ÷èíîì ñòàþòü ìåíø äîñòóïíèìè äëÿ ïðî-ëàêòèíó, âæå çâ'ÿçàíîãî ç ïåðâèííèìè (ñïîëó-÷åíèìè) àíòèò³ëàìè. Âíàñë³äîê öüîãî íà âèõîä³îòðèìóþòü õèáíî íèçüê³ çíà÷åííÿ ïðîëàêòèíó.Òîìó ó âèïàäêàõ, êîëè êîíöåíòðàö³ÿ ïðîëàêòèíóâèõîäèòü çíà÷íî íèæ÷îþ çà î÷³êóâàíó, ðåêîìåí-äóºòüñÿ ïîâòîðèòè àíàë³ç ³ç ñèðîâàòêîþ, ðîçâå-äåíîþ 1:100, äëÿ âèêëþ÷åííÿ ïîòåíö³éíîãî"åôåêòó ïàñòêè" àáî ï³ñëÿ çâ'ÿçóâàííÿ ç ïåð-âèííèìè àíòèò³ëàìè ïðîâåñòè âèìèâàííÿ íàä-ëèøêîâîãî íåçâ'ÿçàíîãî ïðîëàêòèíó ïåðåä äî-äàâàííÿì âòîðèííèõ àíòèò³ë.Ïîì³ðíå çá³ëüøåííÿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó ìîæåñïîñòåð³ãàòèñü ó ïàö³ºíò³â ³ç âåëèêèìè àäåíî-ìàìè, ùî íå ôóíêö³îíóþòü, ÷åðåç çíèæåííÿ ð³âíÿäîôàì³íó, ÿêèé ïðèãí³÷óº ñåêðåö³þ ïðîëàêòèíóíîðìàëüíèìè ëàêòîòðîôàìè, âíàñë³äîê äèñôóí-êö³¿ ã³ïîô³çàðíî¿ í³æêè.Ó âèïàäêàõ, êîëè ð³âåíü ïðîëàêòèíó ó ïàö³ºíòàç ìàêðîàäåíîìîþ âèÿâëÿºòüñÿ íèæ÷èì â³ä î÷³-êóâàíîãî, òàêîæ íåîáõ³äíî ïîâòîðèòè âèçíà-÷åííÿ ïðîëàêòèíó ï³ñëÿ ðîçâåäåííÿ ñèðîâàòêè1:100. Öÿ ìåòîäèêà äîçâîëÿº óíèêíóòè "åôåêòóïàñòêè" ³ äèôåðåíö³þâàòè ïðîëàêòèíîìó â³ä âå-ëèêî¿ àäåíîìè ã³ïîô³çà, ùî íå ôóíêö³îíóº. ×å-ðåç öå ðåêîìåíäóºòüñÿ âèêëþ÷àòè çàçíà÷åíèéàðòåôàêò ó ïàö³ºíò³â, ÿê³ ìàþòü ìàêðîàäåíîìóã³ïîô³çà òà íîðìàëüíèé àáî ïîì³ðíî ï³äâèùå-íèé ð³âåíü ïðîëàêòèíó. Äîïîìîãòè ó âèð³øåíí³äàíî¿ ïðîáëåìè ìîæå âïðîâàäæåííÿ íîâèõ òåñò-ñèñòåì, à òàêîæ âèêîðèñòàííÿ àëüòåðíàòèâíèõðåôåðåíòíèõ ëàáîðàòîð³é.Îòæå, äëÿ âñòàíîâëåííÿ ä³àãíîçó ã³ïåðïðî-ëàêòèíåì³¿ ðåêîìåíäóºòüñÿ îäíîðàçîâå âèçíà-÷åííÿ âì³ñòó ïðîëàêòèíó ó ñèðîâàòö³ êðîâ³. Ð³-âåíü ïðîëàêòèíó ïîíàä íîðìó ï³äòâåðäæóº ä³àã-

íîç çà óìîâè, ùî âåíåïóíêö³þ ïðîâåäåíî áåççàéâîãî ñòðåñó äëÿ ïàö³ºíòà. Äëÿ ä³àãíîñòèêèã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ íå ðåêîìåíäîâàíî äèíàì³÷-íå òåñòóâàííÿ ñåêðåö³¿ ïðîëàêòèíó. Ó ïàö³ºíò³â³ç áåçñèìïòîìíîþ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ºþ ïðîïî-íóºòüñÿ âèçíà÷àòè ìàêðîïðîëàêòèí, à ó ðàç³ íå-â³äïîâ³äíîñò³ ì³æ âåëèêèìè ðîçì³ðàìè ïóõëèíèã³ïîô³çà òà íåçíà÷íèì ï³äâèùåííÿì ð³âíÿ ïðî-ëàêòèíó ñë³ä ïðîâîäèòè ñåð³éíå ðîçâåäåííÿçðàçê³â, àáè óíèêíóòè àðòåôàêò³â, ùî ìîæóòüòðàïëÿòèñÿ çà âèêîðèñòàííÿ äåÿêèõ ³ìóíîðàä³î-ìåòðè÷íèõ òåñò-ñèñòåì ³ äàâàòè õèáíî çàíèæåí³ðåçóëüòàòè.²íñòðóìåíòàëüíà ä³àãíîñòèêà. Ï³ñëÿ âè-êëþ÷åííÿ ïîòåíö³éíèõ âòîðèííèõ ïðè÷èí ã³ïåð-ïðîëàêòèíåì³¿, ó òîìó ÷èñë³ âàã³òíîñò³, âèêî-íóºòüñÿ ìàãí³òíî-ðåçîíàíñíà òîìîãðàô³ÿ (ÌÐÒ)ã³ïîòàëàìî-ã³ïîô³çàðíî¿ ä³ëÿíêè. Ñó÷àñíèé ïðî-òîêîë ñêàíóâàííÿ ã³ïîô³çà ïåðåäáà÷àº äèíàì³÷-íå 1,5 Ò ÌÐÒ ³ç ð³çíèìè âàð³àíòàìè ñòàíäàðòíèõ³ìïóëüñíèõ ïîñë³äîâíîñòåé. Êîìï'þòåðíà òîìî-ãðàô³ÿ º ìåíø åôåêòèâíîþ â³ä ÌÐÒ ó âèÿâëåíí³àäåíîì ìàëîãî ðîçì³ðó òà ä³àãíîñòèö³ ðîçïîâ-ñþäæåííÿ ïóõëèíè, òîìó ìîæå âèêîðèñòîâóâà-òèñÿ ó âèïàäêàõ, êîëè âèêîíàííÿ ÌÐÒ º íåìîæ-ëèâèì àáî ïðîòèïîêàçàíèì.Ë³êóâàííÿ ³íäóêîâàíî¿ ë³êàìè ã³ïåðïðî-ëàêòèíåì³¿. Äëÿ ïàö³ºíò³â ³ç ï³äîçðîþ íà ³íäó-êîâàíó ë³êàìè ã³ïåïðîëàêòèíåì³þ òà íàÿâí³ñòþñèìïòîì³â îñòàííüî¿ ïðîïîíóºòüñÿ â³äì³íèòè ï³-äîçð³ëèé ïðåïàðàò íà 3 äí³ àáî çàì³íèòè éîãîàëüòåðíàòèâíèì ³ç íàñòóïíèì âèçíà÷åííÿì ð³â-íÿ ïðîëàêòèíó ó ñèðîâàòö³ êðîâ³. Â³äì³íó àáî çà-ì³íó àíòèïñèõîòè÷íèõ ïðåïàðàò³â ñë³ä ïðîâîäè-òè ëèøå ï³ñëÿ êîíñóëüòàö³¿ ç ïñèõ³àòðîì. ßêùîïðåïàðàò íå ìîæíà â³äì³íèòè, à ïîÿâà ã³ïåðïðî-ëàêòèíåì³¿ íå çá³ãàºòüñÿ ç ïî÷àòêîì çàñòîñóâàí-íÿ ë³êàðñüêîãî çàñîáó, ðåêîìåíäóºòüñÿ ïðîâå-äåííÿ ÌÐÒ ç ìåòîþ äèôåðåíö³éíî¿ ä³àãíîñòèêèì³æ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ºþ, ³íäóêîâàíîþ ë³êàìè,òà ñèìïòîìàòè÷íîþ âíàñë³äîê îá'ºìíîãî óòâî-ðåííÿ ã³ïîô³çà àáî ã³ïîòàëàìóñà.Ïàö³ºíòè ç ³íäóêîâàíîþ ë³êàìè ã³ïåðïðîëàê-òèíåì³ºþ ìàþòü îáãîâîðèòè çì³íè ìåäèêàìåí-òîçíî¿ òåðàï³¿ ç³ ñâî¿ì ë³êàðåì. Íà äóìêó äåÿêèõàâòîð³â, çà áåçñèìïòîìíîãî ïåðåá³ãó çàõâîðþ-âàííÿ òàêèì õâîðèì íå ñë³ä ïðèçíà÷àòè ñïå-ö³àëüíîãî ë³êóâàííÿ. ßê ïåðøèé åòàï äîïîìîãèñë³ä â³äì³íèòè ïðåïàðàò, ÿêùî öå êë³í³÷íî ìîæ-ëèâî. Ó ïðîòèëåæíîìó âèïàäêó ñë³ä çàì³íèòèïðåïàðàò íà àíàëîã³÷íèé, àëå òàêèé, ùî íå ñïðè-÷èíþº ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿. Öå ìîæóòü áóòè ïðå-
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Òàáëèöÿ 2Ïðåïàðàòè äëÿ ë³êóâàííÿ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿1) ïîõ³äí³ àëêàëî¿ä³â ð³æê³â (åðãîë³íîâ³): 2-áðîìî- -åðãîêðèïòèí (áðîìîêðèïòèí); 2-áðîìî- -åðãîêðèïòèí ³ 2-áðîìî- -åðãîêðèïòèíó ìåçèëàò; êàáåðãîë³í;2) ïîõ³äí³ òðèöèêë³÷íèõ áåíçîãóàíîë³í³â (íååðãîë³íîâ³): êâ³íàãîë³ä.

ËÅÊÖ²¯
ïàðàòè ç ìåíøîþ àíòèäîôàì³íîâîþ àêòèâí³ñòþàáî àðèï³ïðàçîë, àòèïîâèé àíòèïñèõîòèê, ùî ºîäíî÷àñíî äîôàì³íîâèì àãîí³ñòîì òà àíòàãîí³ñ-òîì. Òàêèé ï³äõ³ä äîçâîëèòü çíèçèòè ð³âåíü ïðî-ëàêòèíó òà çìåíøèòè ïîâ'ÿçàí³ ç ã³ïåðïðîëàê-òèíåì³ºþ íåãàòèâí³ åôåêòè.Íà òë³ òðèâàëîãî ã³ïîãîíàäèçìó àáî îñòåî-ïîðîçó, îáóìîâëåíèõ ³íäóêîâàíîþ ë³êàìè ã³ïåð-ïðîëàêòèíåì³ºþ, ó âèïàäêàõ íåìîæëèâîñò³â³äì³íè àáî çàì³íè ïðåïàðàòó íåîáõ³äíî ðîçãëÿ-íóòè ìîæëèâ³ñòü ïðèçíà÷åííÿ ïðåïàðàò³â åñòðî-ãåí³â àáî òåñòîñòåðîíó. Ó áóäü-ÿêîìó ðàç³ ð³-øåííÿ ñë³ä ïðèéìàòè íà ï³äñòàâ³ ç³ñòàâëåííÿïîçèòèâíîãî âïëèâó ïðåïàðàòó, éîãî ïîá³÷íèõåôåêò³â ³ ïîòåíö³éíèõ íåñïðèÿòëèâèõ íàñë³äê³âòðèâàëî¿ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿.² âñå æ ïèòàííÿ ïðî íåîáõ³äí³ñòü ë³êóâàííÿàãîí³ñòàìè äîôàì³íó ïàö³ºíò³â ç ³íäóêîâàíîþíåéðîëåïòèêàìè ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ºþ çàëè-øàºòüñÿ äèñêóñ³éíèì. Äàí³ äåÿêèõ äîñë³äæåíüñâ³ä÷àòü, ùî íà òë³ òåðàï³¿ àãîí³ñòàìè äîôàì³íóíîðìàë³çàö³ÿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó äîñÿãàºòüñÿ ëèøåó ìåíøå í³æ 75% âèïàäê³â, àëå ìîæå ïðèçâîäè-òè äî çàãîñòðåííÿ ïñèõ³÷íîãî çàõâîðþâàííÿ.Àâòîðè öèõ äîñë³äæåíü íå ðåêîìåíäóþòü çàñòî-ñîâóâàòè àãîí³ñòè äîôàì³íó çà ã³ïåðïðîëàêòè-íåì³¿, ñïðè÷èíåíî¿ ïðåïàðàòàìè, ÿê³ íåìîæëè-âî â³äì³íèòè àáî çàì³íèòè. Öåé âèñíîâîê´ðóíòóºòüñÿ íà íèçüê³é ö³ííîñò³ ïðîô³ëàêòèêè íå-ñïðèÿòëèâèõ íàñë³äê³â ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿, íèçü-ê³é ö³ííîñò³ â³äìîâè â³ä ïîòåíö³éíèõ ïîçèòèâíèõåôåêò³â àãîí³ñò³â äîôàì³íó òà âèñîêîìó ðèçèêóíåáàæàíèõ åôåêò³â òàêîãî ë³êóâàííÿ, ó òîìó ÷èñë³çàãîñòðåííÿ ïñèõîòè÷íîãî ñòàíó.Ë³êóâàííÿ ïðîëàêòèíîì. Äëÿ ë³êóâàííÿöüîãî â³äíîñíî ð³äê³ñíîãî åíäîêðèííîãî çàõâî-ðþâàííÿ íåîáõ³äíèé åêîíîì³÷íî çâàæåíèé ï³ä-õ³ä, çàñíîâàíèé íà ïðèíöèïàõ äîêàçîâî¿ ìåäè-öèíè.Äëÿ âñ³õ ôîðì ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ îñíîâíèììåòîäîì ë³êóâàííÿ º ìåäèêàìåíòîçíèé (òàáë. 2).Ïåðøèì ³ç çàñòîñîâóâàíèõ àãîí³ñò³â äîôà-ì³íó º áðîìîêðèïòèí, ùî âèêîðèñòîâóºòüñÿ ó

ë³êóâàíí³ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³÷íîãî ñèíäðîìó ç1972 ðîêó. Êàáåðãîë³í áóëî ðîçðîáëåíî1982 ðîêó, à îô³ö³éíî çàðåºñòðîâàíî 1985 ðîêó.Äëÿ çíèæåííÿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó, çìåíøåííÿðîçì³ð³â ïóõëèíè, â³äíîâëåííÿ ôóíêö³¿ ãîíàä óïàö³ºíò³â ³ç ñèìïòîìàòè÷íèìè ïðîëàêòèíñåêðå-òóþ÷èìè ì³êðî- àáî ìàêðîàäåíîìàìè ðåêîìåí-äóºòüñÿ ïðîâîäèòè òåðàï³þ àãîí³ñòàìè äîôàì³íó.Íà äîðó÷åííÿ Ì³æíàðîäíîãî åíäîêðèíîëîã³÷íî-ãî òîâàðèñòâà áóëî ï³äãîòîâëåíî ñèñòåìàòè÷-íèé îãëÿä ë³òåðàòóðè ç ìåòîþ îö³íêè òåðàïåâ-òè÷íèõ åôåêò³â àãîí³ñò³â äîôàì³íó ó ïàö³ºíò³â ³çã³ïåðïðîëàêòèíåì³ºþ (A. Wang, R. Mullan, M. Lane,C. Prasad, N. Mwirigi, M. Fernandez, A. Bagatto,A. Hazem, F. Coto-Iglysias, J. Carey, M. Kovalas-ke, P. Erwin, G. Ghandhi, M.H. Murad, V.M. Mon-tori, íåîïóáë³êîâàí³ äàí³ çà 2011 ð³ê). Ó öüîìóîãëÿä³ áóëî ïåðåêîíëèâî ïðîäåìîíñòðîâàíîïåðåâàãè ùîäî îñíîâíèõ êë³í³÷íèõ çàâåðøåíü,à òàêîæ ñóðîãàòíèõ êðèòåð³¿â (ìåä³àíà, ä³àïà-çîí) ó âèãëÿä³ çìåíøåííÿ ðîçì³ð³â ïóõëèíè (62%,20-100%), êîðåêö³¿ äåôåêò³â ïîë³â çîðó (67%, 33-100%), â³äíîâëåííÿ ìåíñòðóàëüíîãî öèêëó (78%,40-100%) ³ ôåðòèëüíîñò³ (53%, 10-100%),ïîë³ïøåííÿ ñåêñóàëüíî¿ ôóíêö³¿ (67%, 6-100%),ïðèïèíåííÿ ãàëàêòîðå¿ (86%, 33-100%) ³ íîð-ìàë³çàö³¿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó (68%, 40-100%). Íà-âåäåí³ äîêàçè â îñíîâíîìó áóëî îòðèìàíî çîáñåðâàö³éíèõ äîñë³äæåíü, ÿê³ ó á³ëüøîñò³ áóëèíåêîíòðîëüîâàíèìè. Äåê³ëüêà íåâåëèêèõ ïîð³â-íÿëüíèõ äîñë³äæåíü äàâàëè íåòî÷íó îö³íêó åôåê-òèâíîñò³ òà ìàëè êîðîòêèé ïåð³îä ñïîñòåðåæåí-íÿ. Ðàçîì ³ç òèì, ïîïðè òå, ùî äèçàéí öèõ ïðàöüíå áóâ äîñêîíàëèì, áåççàïåðå÷íà òåðàïåâòè÷-íà åôåêòèâí³ñòü àãîí³ñò³â äîôàì³íó, äîçîçàëåæ-í³ñòü (á³ëüø³ äîçè ÷àñò³øå áóëè åôåêòèâí³øèìè),ïîä³áí³ñòü ìåõàí³çìó ä³¿ äî á³îëîã³÷íèõ ïðîöå-ñ³â, ÷àñîâà çàëåæí³ñòü ì³æ ë³êóâàííÿì òà åôåê-òîì, ïîð³âíÿíí³ñòü äîñë³äæåíü, óìîâ ³ ìåòîä³â,à òàêîæ íàÿâí³ñòü êëàñ-åôåêò³â ïðåïàðàò³â äàëèçìîãó àâòîðàì ä³éòè âèñíîâêó ïðî åôåêòèâí³ñòüàãîí³ñò³â äîôàì³íó ó ë³êóâàíí³ ïàö³ºíò³â ³ç ã³ïåð-ïðîëàêòèíåì³ºþ.
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ËÅÊÖ²¯
Ó âèáîð³ ïðåïàðàòó àãîí³ñò³â äîôàì³íó ïå-ðåâàãó ñë³ä íàäàâàòè êàáåðãîë³íó, àäæå â³í ºåôåêòèâí³øèì ó íîðìàë³çàö³¿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíóòà çìåíøåíí³ ðîçì³ð³â ïóõëèíè ã³ïîô³çà. Ðåêî-ìåíäàö³¿ ³ç çàñòîñóâàííÿ êàáåðãîë³íó ñïèðàþòüñÿíà âèñîêó ö³íí³ñòü çðó÷íîñò³ çàñòîñóâàííÿ ïðå-ïàðàòó ïàö³ºíòîì ³ ìîæëèâ³ñòü êîðåêö³¿ ã³ïîãî-íàäèçìó.²ç 271 æ³íêè ç ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ºþ, ÿêèõñïîñòåð³ãàëè âïðîäîâæ 29 ðîê³â, 240 ïðèéìàëèàãîí³ñòè äîôàì³íó (âêëþ÷àþ÷è áðîìîêðèïòèí,êàáåðãîë³í ³ êâ³íàãîë³ä). Íîðìàë³çàö³ÿ ð³âíÿ ïðî-ëàêòèíó â³äáóëàñü ó 71% âèïàäê³â, ó 80% ñïî-ñòåðåæåíü â³äáóëàñÿ ö³ëêîâèòà àáî ÷àñòêîâà ðå-ãðåñ³ÿ ïóõëèíè.Ó ïëàöåáî êîíòðîëüîâàíîìó äîñë³äæåíí³ ë³-êóâàííÿ êàáåðãîë³íîì (0,125-1,0 ìã 2 ðàçè íàòèæäåíü) âïðîäîâæ 12-24 ì³ñÿö³â ïàö³ºíò³â ³çïðîëàêòèíñåêðåòóþ÷èìè ì³êðîàäåíîìàìè ïðè-âåëî äî íîðìàë³çàö³¿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó ó 95%âèïàäê³â. Ó 82% æ³íîê ç àìåíîðåºþ íà òë³ òåðà-ï³¿ êàáåðãîë³íîì â³äíîâèâñÿ ìåíñòðóàëüíèé öèêë.Ó ïðîñïåêòèâíîìó äîñë³äæåíí³ ó 26 ïàö³ºí-ò³â ³ç ìàêðîïðîëàêòèíîìàìè, ÿê³ ðàí³øå íå îòðè-ìóâàëè ë³êóâàííÿ, ï³ñëÿ çàñòîñóâàííÿ êàáåðãî-ë³íó 0,25-2 ìã ùîòèæíÿ âïðîäîâæ 6 ì³ñÿö³âð³âåíü ïðîëàêòèíó íîðìàë³çóâàâñÿ ó 81% âèïàä-ê³â, ó 92% õâîðèõ â³äáóëîñÿ çíà÷íå çìåíøåííÿðîçì³ð³â ïóõëèíè.Ó ðåòðîñïåêòèâíîìó äîñë³äæåíí³ çà ó÷àñòþ455 ïàö³ºíò³â êàáåðãîë³í íîðìàë³çóâàâ ð³âåíüïðîëàêòèíó ó 92% ïàö³ºíò³â ç ³ä³îïàòè÷íîþ ã³-ïåðïðîëàêòèíåì³ºþ àáî ì³êðîïðîëàêòèíîìàìèòà ó 77% âèïàäê³â ñåðåä 181 ïàö³ºíòà ç ìàêðî-àäåíîìàìè.Ó 80% ÷îëîâ³ê³â ³ç ì³êðî- àáî ìàêðîàäåíî-ìàìè ï³ñëÿ ë³êóâàííÿ áðîìîêðèïòèíîì, êàáåð-ãîë³íîì òà ³íøèìè àãîí³ñòàìè äîôàì³íó ð³âåíüïðîëàêòèíó íîðìàë³çóâàâñÿ. Âæå ï³ñëÿ 6 ì³ñÿö³âë³êóâàííÿ êàáåðãîë³íîì ó äîçàõ 0,5-1,0 ìã äâ³÷³íà òèæäåíü ó ÷îëîâ³ê³â â³äíîâèëèñÿ í³÷í³ åðåê-ö³¿, ê³ëüê³ñòü ³ ðóõëèâ³ñòü ñïåðìàòîçî¿ä³â.Ó ïðîñïåêòèâíîìó äîñë³äæåíí³ ç åñêàëàö³ºþäîçè çà ó÷àñòþ 150 ïàö³ºíò³â (122 æ³íêè òà28 ÷îëîâ³ê³â), 93 ç ÿêèõ ìàëè ì³êðî- ³ 57 – ìàê-ðîàäåíîìè, ð³âåíü ïðîëàêòèíó íîðìàë³çóâàâñÿó 149 îñ³á, íåçàëåæíî â³ä ðîçì³ð³â ïóõëèíè. Óö³ëîìó êîíòðîëü ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ âèìàãàâ çà-ñòîñóâàííÿ êàáåðãîë³íó ó äîçàõ â³ä 0,25 ìã äî3,0 ìã íà òèæäåíü, íàòîì³ñòü ³íîä³ íåîáõ³äíî áóëîçá³ëüøóâàòè äîçó äî 11 ìã íà òèæäåíü.Îñòàòî÷íî íå ç'ÿñîâàíî, ÷îìó êàáåðãîë³í º

åôåêòèâí³øèì çà áðîìîêðèïòèí, õî÷à äàíèéôàêò ìîæíà ïîÿñíèòè á³ëüøîþ ñïîð³äíåí³ñòþêàáåðãîë³íó äî ðåöåïòîð³â äîôàì³íó. Ìåíøàê³ëüê³ñòü íåáàæàíèõ åôåêò³â â³ä çàñòîñóâàííÿêàáåðãîë³íó òàêîæ º éîãî ïåðåâàãîþ ïåðåä áðî-ìîêðèïòèíîì.Êë³í³÷íèõ äîñë³äæåíü ³ç ïðÿìèì ïîð³âíÿííÿìïóõëèíîðåäóêóþ÷îãî åôåêòó ð³çíèõ àãîí³ñò³âäîôàì³íó íå ïðîâîäèëîñÿ. Íàòîì³ñòü ðåçóëüòà-òè íèçêè äîñë³äæåíü âêàçóþòü íà òå, ùî áðî-ìîêðèïòèí ó äâîõ òðåòèíàõ âèïàäê³â çìåíøóºðîçì³ð ïóõëèíè ã³ïîô³çà ïðèáëèçíî íà 50%, àêàáåðãîë³í – íà 90%.Ñïîñòåðåæåííÿ ïàö³ºíò³â, ÿê³ îòðèìóþòüòåðàï³þ àãîí³ñòàìè äîôàì³íó, ìàº âêëþ÷àòè:– ïåð³îäè÷íå âèçíà÷åííÿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó,ïåðâèííî ÷åðåç 1 ì³ñÿöü â³ä ïî÷àòêó ë³êó-âàííÿ äëÿ êîðåêö³¿ äîçè ïðåïàðàòó ç ìå-òîþ íîðìàë³çàö³¿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó òà çâî-ðîòíîãî ðîçâèòêó ã³ïîãîíàäèçìó;– ïîâòîðíå ïðîâåäåííÿ ÌÐÒ ãîëîâíîãî ìîç-êó ÷åðåç 1 ð³ê (àáî ÷åðåç 3 ì³ñÿö³ ó ïà-ö³ºíò³â ³ç ìàêðîïðîëàêòèíîìàìè, ó ÿêèõïðîäîâæóº ï³äâèùóâàòèñÿ ð³âåíü ïðîëàê-òèíó íà òë³ ïðèéìàííÿ àãîí³ñò³â äîôàì³íóàáî âèíèêàþòü íîâ³ ñèìïòîìè, òàê³ ÿê ãà-ëàêòîðåÿ, ïîðóøåííÿ ïîë³â çîðó, ãîëîâíèéá³ëü, ³íø³ ãîðìîíàëüí³ ïîðóøåííÿ);– äîñë³äæåííÿ ïîë³â çîðó ó ïàö³ºíò³â ³ç ìàê-ðîàäåíîìàìè ç ðèçèêîì ñòèñêàííÿ õ³àçìè;– îö³íêó òà êîðåêö³þ ñóïóòí³õ çàõâîðþâàíüòà óñêëàäíåíü, à ñàìå âòðàòó ê³ñòêîâî¿ ìàñè,îáóìîâëåíó çíèæåííÿì ð³âíÿ ñòàòåâèõ ñòå-ðî¿ä³â, ïåðñèñòóþ÷ó ãàëàêòîðåþ íà òë³ íîð-ìàëüíîãî ð³âíÿ ïðîëàêòèíó, ïîðóøåííÿ ñåê-ðåö³¿ ³íøèõ ãîðìîí³â ã³ïîô³çà.Ïðîïîíóºòüñÿ íå çàñòîñîâóâàòè àãîí³ñòèäîôàì³íó äëÿ ë³êóâàííÿ ïàö³ºíò³â ³ç ì³êðîïðî-ëàêòèíîìàìè áåç êë³í³÷íî¿ ñèìïòîìàòèêè.Ïàö³ºíòêàì ç àìåíîðåºþ, ñïðè÷èíåíîþ ì³ê-ðîàäåíîìîþ, ìîæíà çàïðîïîíóâàòè âèêîðèñòî-âóâàòè àãîí³ñòè äîôàì³íó àáî îðàëüí³ êîíòðà-öåïòèâè, àäæå ì³êðîàäåíîìè ðîñòóòü çð³äêà.Ó ë³êóâàíí³ æ³íîê ïðåìåíîïàóçíîãî ïåð³îäó çã³ïåðïðîëàêòèíåì³÷íèì ã³ïîãîíàäèçìîì, ÿê³ íåïëàíóþòü âàã³òíîñò³, çàì³ñòü àãîí³ñò³â äîôàì³íóìîæíà çàñòîñîâóâàòè îðàëüí³ êîíòðàöåïòèâè.Ïðîòå ïîð³âíÿëüíèõ êîíòðîëüîâàíèõ äîñë³äæåíüöèõ ìåòîä³â ë³êóâàííÿ íå ïðîâîäèëîñÿ. Ñë³ä çà-çíà÷èòè, ùî àìåíîðåÿ íå áóäå ïðîÿâîì ðåöè-äèâó ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ ó ïàö³ºíòîê, ÿê³ çàñòî-ñîâóþòü îðàëüí³ êîíòðàöåïòèâè.
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ËÅÊÖ²¯
Ìîëîä³ æ³íêè ç ì³êðîàäåíîìàìè, ÿê³ íå áà-æàþòü çàâàã³òí³òè, ìîæóòü ïðèéìàòè àãîí³ñòèäîôàì³íó àáî îðàëüí³ êîíòðàöåïòèâè. Ïîð³âíÿëü-íèõ êîíòðîëüîâàíèõ äîñë³äæåíü öèõ ìåòîä³â ë³-êóâàííÿ íå ïðîâîäèëîñÿ, íàòîì³ñòü îðàëüí³ êîí-òðàöåïòèâè äåøåâø³ òà ìàþòü ìåíøå ïîá³÷íèõåôåêò³â. Ðàíäîì³çîâàíèõ êîíòðîëüîâàíèõ äîñë³ä-æåíü âïëèâó ïåðîðàëüíî¿ òåðàï³¿ åñòðîãåíàìèíà ð³ñò ì³êðîàäåíîì íå ïðîâîäèëîñü. Âîäíî÷àñâ³äîìî, ùî ó ïàö³ºíòîê, ÿê³ îòðèìóâàëè îðàëüí³êîíòðàöåïòèâè òà åñòðîãåí/ïðîãåñòåðîíîâó çà-ì³ñíó òåðàï³þ âïðîäîâæ 2 ðîê³â, çá³ëüøåííÿðîçì³ðó ïóõëèí íå â³äáóâàëîñÿ.Ââàæàþòü, ùî çà óìîâ ðåòåëüíîãî êë³í³÷íî-ãî òà á³îõ³ì³÷íîãî äèíàì³÷íîãî êîíòðîëþ òåðà-ï³þ àãîí³ñòàìè äîôàì³íó ìîæíà ïîñòóïîâî ñêî-ðî÷óâàòè òà íàâ³òü â³äì³íÿòè ó ïàö³ºíò³â, ÿê³îòðèìóþòü òàêå ë³êóâàííÿ âïðîäîâæ ùîíàéìåí-øå 2 ðîê³â, ³ ó íèõ çáåð³ãàºòüñÿ íîðìàëüíèé ð³-âåíü ïðîëàêòèíó òà â³äñóòí³ îçíàêè ïóõëèíè íàÌÐÒ. Ïîêàçàíî, ùî ó ïåâíî¿ ÷àñòèíè ïàö³ºíò³âàãîí³ñòè äîôàì³íó ìîæíà áåçïå÷íî â³äì³íèòèï³ñëÿ 2 ðîê³â ë³êóâàííÿ, ÿêùî äîñÿãíóòî ñòàëî¿íîðìîïðîëàêòèíåì³¿ òà çíà÷íîãî çìåíøåííÿ ðîç-ì³ð³â ïóõëèíè. Ðèçèê ðåöèäèâó ï³ñëÿ â³äì³íèâàð³þº â³ä 26% äî 69% ³ çàëåæèòü â³ä ð³âíÿ ïðî-ëàêòèíó íà ÷àñ âñòàíîâëåííÿ ä³àãíîçó òà ðîçì³-ð³â ïóõëèíè.Ðåöèäèâó ìîæíà î÷³êóâàòè ó ïåðøèé ð³ê ï³ñ-ëÿ â³äì³íè ìåäèêàìåíòîçíîãî ë³êóâàííÿ, ïðè÷î-ìó â îäíîìó ç äîñë³äæåíü âñòàíîâëåíî ðèçèêðåöèäèâó ó 18% íà êîæåí ì³ë³ìåòð ïóõëèíè. Ï³ñëÿâ³äì³íè òåðàï³¿ çá³ëüøåííÿ ðîçì³ð³â ïóõëèíè íåâ³äáóâàëîñÿ, àëå ó 28% õâîðèõ ðîçâèâàâñÿ âòî-ðèííèé ã³ïîãîíàäèçì, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî íåîáõ³ä-í³ñòü òðèâàëîãî ñïîñòåðåæåííÿ òà ë³êóâàííÿ òà-êèõ ïàö³ºíò³â.Äëÿ ïàö³ºíò³â, ó ÿêèõ ï³ñëÿ 2 ðîê³â òåðàï³¿äîñÿãíóòî íîðìàëüíîãî ð³âíÿ ïðîëàêòèíó, íåìàºâèäèìèõ çàëèøê³â ïóõëèíè ³ òåðàï³þ àãîí³ñòàìèäîôàì³íó áóëî ñêîðî÷åíî àáî â³äì³íåíî, íåîá-õ³äíèé òàêèé ðåæèì ñïîñòåðåæåííÿ:1) âèì³ðþâàííÿ ð³âíÿ ñèðîâàòêîâîãîïðîëàêòèíó ùî 3 ì³ñÿö³ ó ïåðøèé ð³ê,ïîò³ì ùîð³÷íî;2) ÌÐÒ ãîëîâíîãî ìîçêó çà óìîâ ï³ä-âèùåííÿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó ïîíàäíîðìó. Äëÿ æ³íîê ³ç ì³êðîïðîëàêòè-íîìàìè ìîæëèâî â³äì³íèòè àãîí³ñòèäîôàì³íó ï³ñëÿ íàñòàííÿ ìåíîïàóçè.Ïåð³îäè÷íî ñë³ä êîíòðîëþâàòè ðîç-ì³ðè ïóõëèíè ã³ïîô³çà.

Ðåçèñòåíòí³ òà çëîÿê³ñí³ ïðîëàêòèíîìè.Äëÿ ïàö³ºíò³â ³ç êë³í³÷íèìè ïðîÿâàìè ã³ïåðïðî-ëàêòèíåì³¿, ó ÿêèõ çà äîïîìîãîþ ñòàíäàðòíèõäîç àãîí³ñò³â äîôàì³íó íå âäàºòüñÿ äîñÿãòèíîðìàë³çàö³¿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó òà çìåíøåííÿ ðîç-ì³ð³â ïóõëèíè (ðåçèñòåíòí³ ïðîëàêòèíîìè),íåîáõ³äíî ï³äâèùóâàòè äîçè ïðåïàðàò³â äî ìàê-ñèìàëüíî ñòåðïíèõ, ïåðø í³æ ðîçãëÿäàòè ìîæ-ëèâ³ñòü õ³ðóðã³÷íîãî âòðó÷àííÿ.Â³äïîâ³äü íà àãîí³ñòè äîôàì³íó ìîæå áóòèð³çíîþ. Á³ëüø³ñòü ïàö³ºíò³â ³ç ïðîëàêòèíîìàìèâ³äïîâ³äàþòü íà ñòàíäàðòí³ äîçè àãîí³ñò³âäîôàì³íó íîðìàë³çàö³ºþ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó òàçìåíøåííÿì ðîçì³ð³â ïóõëèíè. Ïðîòå ó ÷àñòèíèõâîðèõ äîñÿãòè öüîãî íå âäàºòüñÿ. Òåðì³í "ðå-çèñòåíòí³ñòü äî àãîí³ñò³â äîôàì³íó" îçíà÷àºíåìîæëèâ³ñòü äîñÿãòè íîðìàëüíîãî ð³âíÿ ïðî-ëàêòèíó òà 50% çìåíøåííÿ ðîçì³ð³â ïóõëèíè íàìàêñèìàëüíî ñòåðïíèõ äîçàõ öèõ ïðåïàðàò³â. Â³-äîáðàæåííÿì ðåçèñòåíòíîñò³ äî ë³êóâàííÿòàêîæ ìîæå áóòè íåìîæëèâ³ñòü â³äíîâëåííÿ ôåð-òèëüíîñò³ íà ñòàíäàðòíèõ äîçàõ àãîí³ñò³â äîôà-ì³íó. Äåÿê³ ïàö³ºíòè ìîæóòü äàâàòè äèñêîðäàíòíóâ³äïîâ³äü íà ë³êóâàííÿ (íàïðèêëàä, çìåíøåííÿðîçì³ð³â ïóõëèíè áåç íîðìàë³çàö³¿ ð³âíÿ ïðîëàê-òèíó, àáî íàâïàêè), ³íø³ ìîæóòü áóòè ÷àñòêîâîðåçèñòåíòíèìè òà ïîòðåáóþòü çá³ëüøåííÿ äîçïðåïàðàò³â äëÿ äîñÿãíåííÿ àäåêâàòíî¿ â³äïîâ³ä³.Ñë³ä ðîçð³çíÿòè ðåçèñòåíòí³ñòü äî àãîí³ñò³âäîôàì³íó òà íåñòåðïí³ñòü öèõ ïðåïàðàò³â, êîëèïîá³÷í³ åôåêòè ïåðåøêîäæàþòü ¿õ âèêîðèñòàí-íþ. Ìåõàí³çì ðåçèñòåíòíîñò³ äî àãîí³ñò³â äîôà-ì³íó ö³ëêîì íå ç'ÿñîâàíî. Âñòàíîâëåíî, ùî óðåçèñòåíòíèõ ïðîëàêòèíîìàõ çíèæåíî ê³ëüê³ñòüÄ2-ðåöåïòîð³â, àëå öå ñïîñòåð³ãàºòüñÿ íå â óñ³õâèïàäêàõ. Çâ'ÿçóþ÷ó çäàòí³ñòü äîôàì³íîâèõ ðå-öåïòîð³â ó ïðîëàêòèíîìàõ íå ïîðóøåíî, ³ ìóòà-ö³¿ ðåöåïòîð³â íå ³äåíòèô³êîâàíî. Ó öèõ ïóõëè-íàõ ìîæå çì³íþâàòèñÿ ñï³ââ³äíîøåííÿ ³çîôîðìÄ2-ðåöåïòîð³â, à òàêîæ ïîðóøóâàòèñÿ ìîëåêó-ëÿðí³ ìåõàí³çìè ïåðåäà÷³ ñèãíàëó. Éìîâ³ðíî,ï³ä´ðóíòÿ ôîðìóâàííÿ ðåçèñòåíòíîñò³ ïðîëàê-òèíîì äî àãîí³ñò³â äîôàì³íó ñêëàäàþòü ð³çí³ìåõàí³çìè.Ì³êðîàäåíîìè º ìåíø ðåçèñòåíòíèìè äîàãîí³ñò³â äîôàì³íó, í³æ ìàêðîïðîëàêòèíîìè. Ó10% âèïàäê³â ñåðåä ïàö³ºíò³â ³ç ì³êðîàäåíîìà-ìè òà ó 18% – ³ç ìàêðîàäåíîìàìè íå â³äáó-âàºòüñÿ íîðìàë³çàö³¿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó ó â³äïî-â³äü íà ë³êóâàííÿ êàáåðãîë³íîì. Ó ÷îëîâ³ê³â ³ìî-â³ðí³ñòü ðåçèñòåíòíîñò³ äî àãîí³ñò³â äîôàì³íó ºá³ëüøîþ, í³æ ó æ³íîê. Äëÿ âèçíà÷åííÿ ðåçèñòåí-
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ËÅÊÖ²¯
òíîñò³ ó äåÿêèõ ïàö³ºíò³â íåîáõ³äíî ï³äâèùóâà-òè äîçó êàáåðãîë³íó äî 11 ìã íà òèæäåíü.Ç îãëÿäó íà íåîáõ³äí³ñòü çàñòîñóâàííÿ âè-ñîêèõ äîç êàáåðãîë³íó äëÿ ïîäîëàííÿ ðåçèñòåí-òíîñò³ íåîáõ³äíî äîòðèìóâàòè îáåðåæíîñò³,îñê³ëüêè òðèâàëå ë³êóâàííÿ âèñîêèìè äîçàìèïðåïàðàòó ìîæå ñóïðîâîäæóâàòèñÿ ï³äâèùåíèìðèçèêîì ðîçâèòêó ðåãóðã³òàö³é êëàïàí³â ñåðöÿ.Ó ïàö³ºíò³â ³ç õâîðîáîþ Ïàðê³íñîíà, ÿê³ îòðè-ìóþòü ïîíàä 3 ìã êàáåðãîë³íó íà äîáó, º ðèçèêðåãóðã³òàö³¿ êëàïàí³â ñåðöÿ ñåðåäíüîãî òà íà-â³òü òÿæêîãî ñòóïåíÿ. Ç ³íøîãî áîêó, ø³ñòü ³ç ñåìèäîñë³äæåíü, ïðèñâÿ÷åíèõ âèâ÷åííþ ñòàíó êëà-ïàí³â ñåðöÿ ó 500 ïàö³ºíò³â ³ç ïðîëàêòèíîìàìè,ÿê³ îòðèìóâàëè ñòàíäàðòí³ äîçè êàáåðãîë³íó, íåâèÿâèëè îçíàê êë³í³÷íî çíà÷óùèõ çàõâîðþâàíüñåðöåâèõ êëàïàí³â. Â îäíîìó äîñë³äæåíí³, äå÷àñòîòà ðåãóðã³òàö³¿ êð³çü òðèêóñï³äàëüíèé êëà-ïàí ó õâîðèõ, ÿê³ îòðèìóâàëè êàáåðãîë³í, äîð³â-íþâàëà 57%, â³äçíà÷åíî òàêîæ âèñîêó ÷àñòîòóðåãóðã³òàö³¿ ³ â êîíòðîëüí³é ãðóï³.Ó ö³ëîìó ï³äâèùåííÿ äîçè ìàº áóòè ïîñòó-ïîâèì ³ ïðîâîäèòèñÿ ï³ä êîíòðîëåì ð³âíÿ ïðî-ëàêòèíó, à ïàö³ºíòàì, ÿê³ ïîòðåáóþòü òðèâàëî¿òåðàï³¿ âèñîêèìè äîçàìè, íåîáõ³äíî ïðîâåäåí-íÿ åõîêàðä³îãðàô³¿ äëÿ âèêëþ÷åííÿ ïàòîëîã³¿ñåðöåâèõ êëàïàí³â. Íåçâàæàþ÷è íà òå, ùî íàðà-ç³ òî÷íî íå âèçíà÷åíî äîçó òà òðèâàë³ñòü ë³êó-âàííÿ, ïàö³ºíòè, ÿê³ îòðèìóþòü çâè÷àéí³ äîçèêàáåðãîë³íó (1-2 ìã íà òèæäåíü), íå ïîòðåáóþòüïðîâåäåííÿ ðåãóëÿðíîãî åõîêàðä³îãðàô³÷íîãîñêðèí³íãó.Êàáåðãîë³í ðåêîìåíäîâàíî ÿê ïðåïàðàò âè-áîðó ó õâîðèõ ³ç ïðîëàêòèíîìîþ, àëå áëèçüêî10% ïàö³ºíò³â º ðåçèñòåíòíèìè äî íüîãî. Ç ³í-øîãî áîêó, ÷âåðòü ïàö³ºíò³â º ðåçèñòåíòíèìè äîë³êóâàííÿ áðîìîêðèïòèíîì, ³ ó 80% ³ç íèõ ìîæ-ëèâà íîðìàë³çàö³ÿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíó íà òë³ âèêî-ðèñòàííÿ êàáåðãîë³íó. Òîìó õâîðèõ, ðåçèñòåíò-íèõ äî áðîìîêðèïòèíó, íåîáõ³äíî ïåðåâîäèòèíà êàáåðãîë³í. Êë³í³÷íèõ ³ñïèò³â, ïðèñâÿ÷åíèõáåçïîñåðåäíüîìó ïîð³âíÿííþ åôåêòèâíîñò³ ð³ç-íèõ àãîí³ñò³â äîôàì³íó ó çìåíøåíí³ ðîçì³ð³âïóõëèíè, íå ïðîâîäèëîñü. Íàòîì³ñòü ðåçóëüòà-òè ð³çíèõ äîñë³äæåíü âêàçóþòü, ùî çàñòîñóâàí-íÿ áðîìîêðèïòèíó äîçâîëÿº íàïîëîâèíó çìåí-øèòè ðîçì³ðè ïóõëèíè ó 2/3 âèïàäê³â, òîä³ ÿêêàáåðãîë³íó – ó ïîíàä 90% õâîðèõ.Çà íåñòåðïíîñò³ âèñîêèõ äîç êàáåðãîë³íó àáîðåçèñòåíòíîñò³ äî àãîí³ñò³â äîôàì³íó ïàö³ºíòàì³ç êë³í³÷íèìè ïðîÿâàìè ïðîëàêòèíîìè ðåêîìåí-äîâàíî õ³ðóðã³÷íå âòðó÷àííÿ (òðàíññôåíî¿äàëü-

íå îïåðàòèâíå ë³êóâàííÿ), ùî äîçâîëÿº ó ïîëî-âèí³ âèïàäê³â äîñÿãòè ñòàëî¿ íîðìàë³çàö³¿ ð³âíÿïðîëàêòèíó áåç ìåäèêàìåíòîçíîãî ë³êóâàííÿ.Âñòàíîâëåíî, ùî åôåêòèâí³ñòü õ³ðóðã³÷íîãî ë³-êóâàííÿ ñêëàäàº 60% äëÿ ì³êðîïðîëàêòèíîì ³ëèøå 25% äëÿ ìàêðîïðîëàêòèíîì, 70% õâîðèõï³ñëÿ îïåðàö³¿ ïîòðåáóþòü ë³êóâàííÿ àãîí³ñòàìèäîôàì³íó. Ó ïàö³ºíòîê ³ç íåñòåðïí³ñòþ òàáëåòî-âàíîãî áðîìîêðèïòèíó ìîæíà ñïðîáóâàòè ³íòðà-âàã³íàëüíå ââåäåííÿ ïðåïàðàòó.Êîíòðîëüîâàíèõ äîñë³äæåíü åôåêòèâíîñò³õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ ïàö³ºíò³â ³ç ðåçèñòåíòíè-ìè äî ë³ê³â ïóõëèíàìè íå ïðîâîäèëîñÿ. Ïðîòåâñòàíîâëåíî, ùî 7-50% ñåêðåòóþ÷èõ ïðîëàêòèíïóõëèí ï³ñëÿ õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ ðåöèäèâóþòü.Óñêëàäíåííÿ õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ, ÿê³ ð³äøåòðàïëÿþòüñÿ ó äîñâ³ä÷åíèõ íåéðîõ³ðóðã³â, âêëþ-÷àþòü ã³ïîï³òó¿òàðèçì, íåöóêðîâèé ä³àáåò, ë³ê-âîðåþ òà ì³ñöåâå çàïàëåííÿ.Ëèøå çà íååôåêòèâíîñò³ õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàí-íÿ, çà àãðåñèâíèõ àáî çëîÿê³ñíèõ ïðîëàêòèíîìïðèçíà÷àºòüñÿ ïðîìåíåâà òåðàï³ÿ, ÿêà âêëþ-÷àº ë³êóâàííÿ âóçüêî êîë³ìîâàíèìè ôîòîííèìèïó÷êàìè ("ãàììà-í³æ"), âèñîêî åíåðãåòè÷íèìâèïðîì³íþâàííÿì ³ç çàñòîñóâàííÿì ìåäè÷íèõ ë³-í³éíèõ ïðèñêîðþâà÷³â (LINAC), ê³áåð-íîæåì (Cy-berKnife®), ïðîòîíàìè. Ïðîìåíåâà òåðàï³ÿ º ðå-çåðâíèì ìåòîäîì ë³êóâàííÿ ðåçèñòåíòíèõ àáîçëîÿê³ñíèõ ïðîëàêòèíîì. Ó ö³ëîìó íîðìàë³çàö³ÿð³âíÿ ïðîëàêòèíó ï³ñëÿ ïðîìåíåâî¿ òåðàï³¿ â³ä-áóâàºòüñÿ ó òðåòèíè ïàö³ºíò³â. Ïîïðè òå, ùî çàäîïîìîãîþ ïðîìåíåâîãî ìåòîäó ìîæíà êîíòðî-ëþâàòè ð³ñò ïóõëèíè, íåîáõ³äíî áëèçüêî 20 ðî-ê³â äëÿ äîñÿãíåííÿ ìàêñèìàëüíîãî åôåêòó, à ð³-âåíü ïðîëàêòèíó íå çàâæäè íîðìàë³çóºòüñÿ.Ïîêàçàíî, ùî çâè÷àéíà ôðàêö³éíà ðàä³îòå-ðàï³ÿ ïðèâîäèòü äî çíèæåííÿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíóïðèáëèçíî ó 25% õâîðèõ. Çà ðåçóëüòàòàìè 24,5-ì³ñÿ÷íîãî ñïîñòåðåæåííÿ âèÿâëåíî, ùî ëèøå ó26% ïàö³ºíò³â ³ç ðåôðàêòåðíèìè äî õ³ðóðã³÷íî-ãî òà ìåäèêàìåíòîçíîãî ë³êóâàííÿ ïðîëàêòèíî-ìàìè â³äáóëàñÿ íîðìàë³çàö³ÿ ð³âíÿ ïðîëàêòèíóï³ñëÿ ðàä³îòåðàï³¿ ãàììà-íîæåì. Çà äàíèìè16 ïðàöü, ï³ñëÿ ïðîìåíåâîãî ë³êóâàííÿ 330 õâî-ðèõ ³ç ïðîëàêòèíîìàìè ð³âåíü ïðîëàêòèíó íîð-ìàë³çóâàâñÿ ó 87 (26%), çíèçèâñÿ ó 204 (62%) ³íå çì³íèâñÿ ó 4 õâîðèõ, à ó 9 íàâ³òü ï³äâèùèâñÿ(òåðì³í ñïîñòåðåæåííÿ – 5-41 ì³ñÿöü). Ïðîìå-íåâà òåðàï³ÿ ñóïðîâîäæóºòüñÿ íèçêîþ ïîá³÷íèõåôåêò³â, ùî âêëþ÷àþòü ã³ïîï³òó¿òàðèçì, ð³äøå –ïîøêîäæåííÿ ÷åðåïíèõ íåðâ³â, êðîâîâèëèâ óïóõëèíó òà óòâîðåííÿ âòîðèííèõ ïóõëèí. Âèêî-
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ËÅÊÖ²¯
ðèñòàííÿ ãàììà-íîæà ó ðàä³îõ³ðóðã³¿ ïóõëèí îá-ìåæåíî ÷³òêî âèçíà÷åíèìè ïóõëèíàìè ³ç ä³àìåò-ðîì ìåíøå â³ä 3 ñì ³ ðîçòàøîâàíèìè íà â³äñòà-í³ ùîíàéìåíøå 3 ìì â³ä çîðîâîãî ïåðåõðåñòÿ.Ìàë³ãí³çîâàíà ïðîëàêòèíîìà õàðàêòåðèçóºòüñÿìåòàñòàòè÷íèì ðîçïîâñþäæåííÿì ó öåíòðàëüí³éíåðâîâ³é ñèñòåì³ òà ïîçà ¿¿ ìåæàìè, òðàïëÿºòüñÿäîñèòü çð³äêà, óñüîãî ó ë³òåðàòóð³ çà 2011 ð³êîïèñàíî áëèçüêî 50 âèïàäê³â. Ã³ñòîëîã³÷íî â³ä-ð³çíèòè êàðöèíîìó â³ä àäåíîìè ïðàêòè÷íî íå-ìîæëèâî. Íàðàç³ íå ³ñíóº ³ íàä³éíîãî ïàòîìîð-ôîëîã³÷íîãî ìàðêåðà, ùî äîçâîëÿâ áè îö³íèòèçëîÿê³ñíèé ïîòåíö³àë ïóõëèíè. Íàé÷àñò³øåìàë³ãí³çàö³ÿ òà ìåòàñòàçóâàííÿ â³äáóâàþòüñÿ óâèãëÿä³ ïðîãðåñóâàííÿ âæå ä³àãíîñòîâàíî¿ ³íâà-ç³éíî¿ ïðîëàêòèíîìè ï³ñëÿ äåê³ëüêîõ ðîê³â ìà-ëîåôåêòèâíîãî ìåäèêàìåíòîçíîãî, õ³ðóðã³÷íîãîàáî ïðîìåíåâîãî ë³êóâàííÿ. Äóæå çð³äêà ïðî-ëàêòèíîìà ³ç ñàìîãî ïî÷àòêó º çëîÿê³ñíîþ.Ë³êóâàííÿ ìàë³ãí³çîâàíèõ ïðîëàêòèíîì ïðåäñòàâ-ëÿº çíà÷í³ òðóäíîù³, òðèâàë³ñòü æèòòÿ òàêèõïàö³ºíò³â ñêëàäàº ó ñåðåäíüîìó 1 ð³ê. Äåÿê³ ïà-ö³ºíòè ïîòðåáóþòü ïàë³àòèâíîãî õ³ðóðã³÷íîãîâòðó÷àííÿ äëÿ óñóíåííÿ êîìïðåñ³¿ ïðèëåãëèõñòðóêòóð ìîçêó.Õ³ì³îòåðàï³ÿ ïðîêàðáàçèíîì, â³íêðèñòèíîì,öèñïëàòèíîì òà åòîïîçèäîì äàº íåçíà÷íèéåôåêò. ª ïîâ³äîìëåííÿ ïðî ïîçèòèâí³ ðåçóëüòà-òè çàñòîñóâàííÿ àëê³ëóþ÷îãî ïðåïàðàòó – òåìî-çîëàì³äó. Òåìîçîëàì³ä çíèæóº ð³âåíü ïðîëàê-òèíó òà ñòðèìóº ð³ñò ïóõëèíè, ÿêùî çðàçêè ïóõ-ëèíè íå åêñïðåñóþòü ìåòèëãóàí³í-ÄÍÊ-ìåòèë-òðàíñôåðàçó, àëå ïðîãíîñòè÷íó ö³íí³ñòü öüîãîòåñòó îáìåæåíî.
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