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摘     要

泌乳素(prolactin)是以一種脈衝的方式所分泌的激素。正常的個體一天中大約有14個分泌

波峰。除此之外，泌乳素的分泌量亦有日夜的差異，亦即與周圍環境的光暗週期有關。夜間

睡眠時，特別是在非快速動眼期(non- rapid eye movement)呈現較高量的分泌。在人類懷孕和

泌乳期，泌乳素的主要作用是刺激乳汁分泌。高泌乳素血症(hyperprolactinemia)是內分泌科

和婦產科最常見的下視丘－腦下腺軸疾病。造成原因包括最常見的泌乳素瘤(prolactinoma)及

其他次發性和生理性過度分泌。懷疑泌乳素瘤要先排除藥物、甲狀腺功能低下、肝腎疾病、

多囊性卵巢症等等。臨床症狀包括溢乳、性腺功能低下，如果是巨泌乳素瘤，可能壓迫到視

交叉造成頭痛、視野缺損。病患如有溢乳、月經不規則、不孕、性無能、性腺功能低下等明

顯症狀和為了預防骨質疏鬆，可考慮治療。多巴胺促效劑(dopamine agonists)可讓大部分病患

泌乳素恢復正常，其他治療方法包括手術和放射治療，但皆有其限制。泌乳素瘤的懷孕病患

在妊娠期需要謹慎地追蹤。

關鍵詞：泌乳素（Prolactin）
 高泌乳素血症（Hyperprolactinemia）
 泌乳素瘤（Prolactinoma）
 多巴胺促效劑（Dopamine agonists）
 腦下腺（Pituitary）

引言

內分泌系統調節對於哺乳類動物的生殖

器官發育與生殖功能的表現至為重要，其中以

「下視丘－腦下腺－性腺」軸系之間的作用為

主，輔以其他內分泌系統的協調。腦下腺所分

泌的泌乳素，在這個系統上扮演了不可或缺的

角色。缺乏泌乳素的參與，乳腺和睪丸可能無

法正常的分化與分泌；可是不恰當的泌乳素濃

度卻對生殖功能造成不利的影響。臨床經驗顯

示，血漿泌乳素濃度過高會導致女性無月經、

溢乳及可能造成男性睪丸功能不全的病態，在

表徵上會出現性功能障礙及不孕症的情形。另

一方面隨著動物老化，血漿泌乳素濃度逐漸上

升，動物的生殖活動也漸漸減少或衰退。泌乳

素這種能促進性腺發育分化及性腺分泌，又能
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抑制性腺功能的兩面作用，一直是內分泌研究

上耐人尋味的問題。

泌乳素的發現

泌乳素是一種由腦下腺前葉嗜酸性促乳素

細胞(lactotroph)分泌的單鏈蛋白激素，而其名稱

可以追溯到1930年左右，由牛隻腦下腺的萃取

物能使鴿子由嗉囊(crop sac)分泌鴿乳(pigeon's 
milk)或造成兔子乳汁分泌而得名。到了1932年
首先有人自羊的腦下腺前葉分離出泌乳素來，

那時一般相信泌乳素係生長激素的一種。直到

1971年，人類泌乳素才首度被純化，而且經証

實與生長激素不同1。泌乳素的基因位於人類的

第六號染色體2，大鼠的泌乳素有197個胺基酸，

而人類則有199個，其中包含三個雙硫鍵，分子

量大約為23kDa3。到了1980年後泌乳素的cDNA
序列才被定出，並被大量複製。由泌乳素的

cDNA序列可以看出它其實是屬於生長激素及絨

毛膜體乳促素(chorionic somato-mammotropin)的
基因家族4。泌乳素不僅在腦下腺中分泌，後續

的研究報導顯示它也存於腦、胎盤、羊膜、(胚
胎)蛻膜、子宮、乳腺、乳汁及免疫系統5。由腦

下腺分泌的泌乳素會經由血液循環系統送至周

邊組織或器官，以達成其作用；腦下腺之外的

泌乳素，則是經由自迴分泌 (autocrine) 或旁分

泌(paracrine)的方式調節各系統。從生化角度

而言，泌乳素在人體表現了許多轉譯後修飾

形式(posttranslational modification)例如磷酸化 
(phosphorylation)和醣化(glycosylation)，因此

大小及化學性質略有差異。腦下腺所分泌泌乳

素大約有5-30%為磷酸化泌乳素，其功能尚在

研究中。另外泌乳素分泌後會受到蛋白質切割

(proteolytic cleavage)之作用，例如：被組基蛋白

酵素D(cathepsin D)切割後產生6-16 kDa 斷片；

血管舒緩素(kallikrein)切割後產生22 kDa 斷片。

泌乳素的16 kDa 斷片的抗血管新生作用，也是

現今癌症熱門的研究6。

泌乳素的生理功能

目前的瞭解泌乳素具有超過三百多種的生

理功用，不僅是當初在生殖系統及乳汁分泌上

所扮演的角色而已。在生殖系統上，泌乳素維

持乳腺的成長發育(mammogenesis)、乳汁的合

成(lactogenesis)及維持乳汁分泌(galactopoiesis)
的恆定性。對於處在不同動情週期的雌鼠，泌

乳素會產生不同的效果：在進行交配行為的雌

鼠，泌乳素能促進並維持黃體的生成7：抑制黃

體素(progesterone)分解酵素的合成，間接促進黃

體素的合成與分泌，以及抑制動情素的分泌及

排卵8。如缺乏交配的刺激，泌乳素則會有相反

的作用8。研究顯示，泌乳素跟動物的生殖行為

也有相關9。對於人類，高劑量的泌乳素會造成

假孕的反應10，而泌乳素對齧齒動物造成的行為

影響，卻因實驗設計的不同而有不一致的表

現11,12。此外，泌乳素也參與動物母性行為的表

現13。泌乳素同時也參與免疫反應，被認為是一

個神經、內分泌及免疫系統之間的橋樑14。泌乳

素不僅對低等動物來說是一個參與滲透壓平衡

的激素15，也可以調控哺乳動物細胞膜上鹽類及

水的運送16，及參與腎臟對鈣離子的平衡，顯示

它在高等動物個體內滲透壓恆定上扮演的重要

角色。

泌乳素的分泌型態

如同大多數的腦下腺激素，泌乳素也是用

一種脈衝的方式來分泌。正常的個體一天中大

約有14個分泌波峰。換言之，大約以每95分鐘

的間隔產生一個分泌波峰17。除此之外，泌乳素

的分泌量亦有日夜的差異，亦即跟周圍環境的

光暗週期有關。夜間睡眠時，特別是在非快速

動眼期(non-rapid eye movement)呈現較高量的分

泌18，這樣的晝夜節律(circadian rhythm)也暗示

與下視丘的視叉上核 (suprachiasmatic nuclei; 
SCN)的相關性。多種環境中的刺激因子也會改

變泌乳素分泌的型態，包括聲音及氣味都對泌

乳素的分泌有所影響8。生物個體承受的精神或

肉體上的壓力 (stress) 是影響泌乳素分泌的主要

因子之一；據報導動物接受乙醚、禁錮、熱刺

激、失血的壓力8、社會衝突19，甚至學術上的競

爭或運動20，都會影響泌乳素的分泌；但由於這

些壓力因子來源不同或可能調控的路徑不同，
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故不能一語概括說明泌乳素一定會受到這些因

子影響而分泌增加或減少。

泌乳素的分泌控制

正常的生理狀態除了壓力外，最重要的調

控泌乳素分泌因子包括：吸吮 (suckling)；卵巢

所分泌的類固醇類 (主要是動情素：estrogens) 8。
另外，泌乳素的分泌時時刻刻受到許多因子的

調節，大致上可分為內分泌類和神經內分泌類

的調節以及自我調節。內分泌的調節，如動情

素可以增加泌乳素的分泌，這可以在雌性動物

血中有較多的泌乳素值，以及懷孕期間泌乳素

持續上升的例証中觀察到動情素對泌乳素的影

響。其他的內分泌調節，如胰島素(insulin)，亦

可增加泌乳素的分泌。神經內分泌系統的調

節指的是來自於大腦及神經系統網絡來的

調節機制。這些機制中的調節因子可以分

為PIFs(prolactin inhibitory factors; 乳抑素)及
PRFs(prolactin releasing factors; 乳釋素)兩大

類 (見圖一)。而在PIFs中最重要的就是多巴胺 
(dopamine,DA)。但這樣的分泌型態也會因應各

種外界刺激或生理狀態而改變，分述如下：

一、最主要的乳抑素：多巴胺

泌乳素與其他腦下腺激素最大的不同處在

於它主受下視丘分泌的乳抑素也就是多巴胺控

制，在下視丘門脈系統發現有足夠的多巴胺濃

度來抑制腦下腺泌乳素的分泌。多巴胺可藉由

作用在腦下腺促乳素細胞的多巴胺第二亞型

(D2)受體，來抑制泌乳素的分泌。這也是多巴

胺類似物用以治療高泌乳素血症的理論基礎。

雖然也有乳釋素的發現，但過去的研究指出無

論在活體動物內透過破壞下視丘、切斷下視丘

與腦下腺間的連接柄(stalk)、移植腦下腺至身體

其他部位或離體培養腦下腺，凡去除下視丘與

腦下腺間連結的任何方法，都會促進泌乳素的

分泌，以及促乳素細胞本身就具有高度自發分

泌泌乳素的能力，因而凸顯了乳抑素在自然狀

態下的重要性21。

二、泌乳素的內分泌調控

皮質類固醇(glucocorticoids)似乎對於泌乳

素及生長激素扮演抑制的角色。而皮質類固醇

對胎兒時期的大鼠腦下腺是促進生長細胞

(somatotrophs)但卻抑制乳促素細胞的分化22。將

大鼠腎上腺切除後，血漿泌乳素明顯的增加，

給予類固醇後，泌乳素可回復正常23。慢性給予

促腎上腺皮質素(corticotropin; ACTH)或氫皮質

酮(hydrocortisone)或長期壓力所造成的長期血清

皮質類固醇上昇可以降低嗎啡所導致的泌乳素

的增加24。動情素及甲狀腺激素相反的可以刺激

泌乳素分泌。雌二醇（estradiol）可以作用在腦

下腺調控泌乳素基因的表現，調節乳促素細胞

對各種生理刺激的反應，來增加泌乳素的分泌；

也可抑制下視丘三個與泌乳素分泌相關的神

經內分泌多巴胺神經元 25。過低的甲狀腺素

(thyroxine)和三碘甲狀腺素 (triiodothyronine)增
加甲釋素(thyrotropin releasing hormone; TRH)所
導致的泌乳素分泌增加；相反的，過高的甲狀

腺素和三碘甲狀腺素抑制泌乳素的堆積和分

泌26。

三、泌乳素的神經內分泌調控

如圖一所示，泌乳素的調控相當複雜，許

多物質參予其中：包括神經傳導物質 (neuro-
transmitters)、神經荷爾蒙(neurohormones)、神

經胜 (neuropeptides)、代謝基質(metabolic 
substrates)、荷爾蒙訊息(hormone signals)等等。

大部分這些在體外或實驗動物所被報導的機轉

與其生理相關，仍尚未確定。下視丘接受生心

理刺激以後，精心調控部分核區的各類神經群

分泌乳釋素或乳抑素。腦下腺乳促素細胞藉由

其近鄰細胞所分泌乳抑素或乳釋素(paracrine 
regulation)或者是乳促素細胞本身來調控 (auto-
crine regulation) 8。

大部分神經傳導物質在中樞神經系統是經

由下視丘，特別是結節漏斗多巴胺神經元(tu-
beroinfundibular dopaminergic neurons; TIDA)
來調控泌乳素的分泌。抑制性神經傳導物質，

例如羥色胺(serotonin)和正腎上腺素(norepine-
phrine)藉著降低TIDA 神經元活性來增加泌乳

素的分泌。然而正腎上腺素和腎上腺素 (ep-
inephrine)可經由β受體來調控腎上腺素性的反

應(adrenergic modulation)，腎上腺調控對於壓力

所導致的泌乳素增加扮演重要的角色27。相反
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圖一：泌乳素的調控。

泌乳素抑制因子：Prolactin Inhibitory Factors (PIFs)；泌乳素釋放因子：Prolactin Releasing Factors (PRFs)；麩胺酸：

Glutamates；天冬胺酸：Aspartate；絲胺酸：Serine；丙胺基丁酸：Gamma-aminobutyric acid (GABA)；甘胺酸：

Glycine；多巴胺：Dopamine (DA)；正腎上腺素：Noradrenaline，(NE)；腎上腺素：Epinephrine；羥色胺：Serotonin；
褪黑激素：Melatonin；乙醯膽鹼：Acetylcholine；腺核酸：Adenosine；組織胺：Histamine；一氧化氮：Nitric oxide 
(NO)；甘丙胺素：Galanin；神經調壓素：Neurotensin；神經胜 Y：Neuropeptide Y；腦素：Enkephalin；物質P：
Substance P；泌乳素釋放胜 ：Prolactin Releasing Peptide (PrRP)；甲促素：Thyroid-Stimulating Hormone (TSH)；
兒茶酚胺：Catecholamines；精胺酸：Arginine；甲釋素：Thyrotropin-Relasing Hormone (TRH)；催產素：Oxytocin；
激脈腸多 ：Vasoactive Intestinal Polypeptide (VIP)；體抑素：Somatostatin；促黑素細胞素：Melanocyte-Stimulating-
Hormone (MSH)；乳促素細胞反應因子：Lactotroph responsiveness factors；膽囊收縮素：Cholecystokinin；血管收縮

素：Angiotension；抗利尿激素：Vasopression；抑鈣素：Calcitonin；心房利尿鈉激素：Atrial natriuretic hormone；鈴

蟾素：Bombesin.
摘錄自：Mancini T et al. Hyperprolactinemia and prolactinomas. Endocrinol Metab Clin N Am 2008; 37: 67-99. 經修飾。



泌乳素的生理和高泌乳素血症 309

的如乙醯膽鹼(acetylcholine)可經由刺激TIDA神

經元來降低泌乳素分泌。在下視丘的神經荷爾

蒙方面，甲釋素28、催產素(oxytocin) 29、激脈腸

多 (vasoactive intestinal polypeptide; VIP)都是已

被證實之乳釋素，而多巴胺是為人熟知乳抑

素。在神經胜 方面；例如：甘丙胺素(galanin)
大部分出現在下視丘神經元及腦下腺前葉，會

導致泌乳素增加。甘丙胺素可被抑制性的多巴

胺和體抑素(somatostatin)調控；刺激性的甲釋素

和動情素增加下視丘甘丙胺素的基因表現30。為

人熟知的是體抑素不僅可以抑制生長激素而且

在促泌乳素增生的細胞株，體抑素可以抑制其

基礎和被誘發泌乳素增加之數值31，體抑素神經

元接受了眾多輸入神經傳入，例如甘丙胺素，

神經調壓素(neurotensin)，神經胜 Y(neur-
opeptide Y)，丙胺基丁酸(gamma-amino butyric 
acid; GABA)，羥色胺(serotonin)，腦素(enke-
phalin)，物質P (substance P)，甲釋素和兒茶

酚胺(catecholamines)系統32。雌二醇提升大鼠泌

乳素腫瘤細胞株SST2受體基因表現8。反之，

丙胺基丁酸(GABA) 具備部分非多巴胺乳抑素的

活性，丙胺基丁酸神經元的活性強度受到卵巢

類固醇類的強烈影響33。最後，有關的代謝基質

(metabolic substrate)，低血糖和精胺酸 (arginine)
都可以刺激泌乳素分泌8。泌乳素釋放胜 (pro-
lactin-releasing peptide; PrRP)屬於RF2 amide家
族。為1998年日本學者平原34 從牛下視丘提取分

離出該物質，最初的動物實驗發現其可以特異

性促進泌乳素釋放而對其他垂體激素的釋放和

分泌沒有影響，因此將PrRP 歸於泌乳素的促激

素。

一些促乳細胞反應因子(lactotroph responsi-
veness factors)也被描述而且被定義為：可以改

變促乳細胞對乳抑素或乳釋素的反應物質。例

如促黑素細胞素 (melanocyte-stimulating-hor-
mone; MSH)可以降低乳促素細胞對高劑量多巴

胺的反應35。

泌乳素在生殖所扮演的角色

泌乳素在女性生殖過程中扮演關鍵作用，其

血液數值在不同的生殖時期會有戲劇性變化。

泌乳素在嚙齒動物裡對黃體維持是必要的。但

泌乳素在人類所扮演的角色不同於嚙齒動物，

泌乳素無法維持黃體，除哺乳之外，泌乳素在

女性不同的生殖時期並無清楚的作用。雖然在

婦女月經周期血液泌乳素數值並無特別變化，

因卵巢可分泌泌乳素在濾泡液內被發現36，卵子

成熟和成功的懷孕被認為與濾泡液內高的泌乳

素數值有關37，因此，在婦女卵巢裡，泌乳素在

排卵或其他時期可能扮演自迴分泌或旁分泌角

色。在懷孕和哺乳期，持續的高泌乳素血時期

對於乳腺發育及功能，嚙齒動物和婦女分娩之

後母性行為模式(maternal behavior)立即的改變

也是必須的 38。泌乳素對懷孕婦女代謝適應

(metabolic adaptations)扮演重要角色：例如藉由

瘦素抗性(leptin resistance)增加食慾39。泌乳素可

能也參與抑制壓力反應40；調節催產素神經元的

活性41；以及抑制受孕42。上述這些功能都是母

體大腦對懷孕的一些重要適應。

泌乳素對於男性生殖功能的研究進展及

了解仍是未完全的，泌乳素發現的這30年來，

所增加的證據也僅是病理性的過度分泌泌乳素

可能伴隨著男性性腺功能降低和陽萎，這些過

量的泌乳素可作用在中樞神經系統來控制促

性腺素(gonadotropin)分泌以及性行為(sexual 
behavior)43。在男性性功能、內分泌調節、生殖

等方面，要證明泌乳素所扮演的生理角色仍然

為一有趣挑戰。有間接的證據顯示  (泌乳素

結合的研究 )  泌乳素介入了控制類固醇生成

(steroidogenesis)和配子生成(gametogenesis)來
影響男性生殖系統。Hair等人44發現泌乳素的

受體存在於男性萊氏細胞(Leydig cell)，精原

細胞(spermatocytes)，精子細胞(spermatids)，
副睪的上皮，輸精管，前列腺，貯精囊(seminal 
vesicle)。並且在新鮮的輸精管組織中，也發現

泌乳素與其受體有一系列活化的現象。泌乳素

可以幫助維持萊氏細胞膜上的黃體促素受體數

量，藉以保持睪固酮分泌的恆定。另外，在調

節促性腺素(gonadotropin)對萊氏細胞分泌睪固

酮的作用上，泌乳素是不可或缺的45。其他的研

究者也描述在不孕症的男性，如給予外源性人

類泌乳素或廣泛使用的止吐劑(metoclopromide: 
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表一：病理性高泌乳素血症原因

Hypothalamic diseases
 Tumors (craniopharyngioma, meningioma, dysgerminoma, third ventricle tumor, cyst, glioma, hamartoma, and
         metastasis)
 Infiltrative diseases (sarcoidosis, tuberculosis, Langerhans’ cell histiocytosis, and eosinophilic granuloma)
 Cranial irradiation
 Vascular abnormalities
 Pseudotumor cerebri
 Genetic syndromes (multiple endocrine neoplasia syndrome [MEN], Carney complex, McCune-Albright syndrome)

Pituitary diseases
 Functioning and nonfunctioning adenomas, MEN 1
 Empty sella syndrome
 Lymphocytic hypophysitis
 Primitive tumors (meningioma, germinoma, metastasis, and lymphoma) and metastasis
 Infiltrative diseases (giant cell granuloma and sarcoidosis)

Heavy metals and other chemical substances
 Manganese
 Organic mercury
 Lead
 Cadmium
 Uranium
 Arsenic
 Barium
 Chemicals (styrene and perchloroethylene)
 Anesthetic gases

Medicinal herbs
 Echinacea purpurea
 Hypericum perforatum
 Purariae isoflavone
 Cimicifuga racemosa
 Acacia nilotica ssp adansonii

Neurogenic
 Chest wall lesions
 Spinal cord lesions
 Breast stimulation
 Physical or psychologic stress

Other
 Hypothyroidism
 Chronic renal failure
 Cirrhosis
 Adrenal insufficiency
 Pseudocyesis
 Polycystic ovary syndrome

摘錄自：Mancini T et al. Hyperprolactinemia and prolactinomas. Endocrinol Metab Clin N Am 2008; 37: 67-99. 經
修飾。
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可促進泌乳素分泌)，對於精子的形成也有益

處46。這樣結果也暗示著低泌乳素血症可能是這

群不孕男性的原因之一。另外在男性前列腺癌

的病人給予bromocriptine(泌乳素抑制劑)，可以

加強促性腺釋素(gonadotropin releasing hormone; 
GnRH)促效劑(agonist)的抗性腺(antigonadal)作
用47。Kruger等人48也報導在男性性高潮後，血清

泌乳素值立即增加。他們使用藥物來調節血清

泌乳素的數值，來觀察激起性慾期(arousal)，性

高潮期(orgasm)，和不反應期(refractory periods)
的性參數的變化(sexual parameters)：發現使用

cabergoline(一種泌乳素抑制劑)可以增進性衝動

(sexual drive)和性功能的所有參數，然而使用

protirelin來刺激泌乳素分泌，對上述這些性功能

參數並無影響，但可以完全抑制cabergoline的作

用49。因此他們認為男性高潮後的泌乳素分泌，

可能是在抑制性衝動和性行為。在男性，漸增

的證據顯示泌乳素在正常的狀態下可作用在萊

氏細胞，生殖細胞 (germ cells)，前列腺，輸精

管，及其他男性生殖系統部位，但是這些作用

所扮演的角色仍需更多研究來釐清。

高泌乳素血症的流行病學

高泌乳素血症是年輕女性常見的下視丘－

腦下腺內分泌疾病。不同的人群高泌乳素血症

的發生率不盡相同。在未經篩選的正常人當中，

約0.4%有高泌乳素血症；在有計畫生育的門診

病患中，高泌乳素血症的發生率約為5%。原發

性無月經病患中，約10%∼25%存在高泌乳素血

症。而在無月經伴有溢乳的病患中，則高泌乳

素血症高達75%50。15%的無排卵婦女同時有高

泌乳素血症，43%無排卵伴有溢乳婦女存在高泌

乳素症。約3%∼10%無排卵的多囊性卵巢症病

患有高泌乳素血症。

腦下腺腺瘤占所有顱內腫瘤的10∼15%。泌

乳素瘤是最常見的腦下腺功能性腺瘤，約占全

部腦下腺腺瘤的45%左右，是臨床上病理性高泌

乳素血症最常見的原因。泌乳素腺瘤多為良性

腫瘤，容易發生在20到50歲，男女性比約為1：
10，60歲以後男女性得到的機率約相等51。同時

表二：常見引起高泌乳素血症的藥物種類與名稱

Antipsychotics (neuroleptics)          Phenothiazines
  Thioxanthenes
  Butyrophenones
  Atypical antipsychotics

Antidepressants                      Tricyclic and tetracyclic antidepressants
                                   Monoamine oxidase (MAO) inhibitors
                                   Selective serotonin reuptake inhibitors
                                   Other
Opiates and cocaine
Antihypertensive medications          Verapamil
  Methyldopa
  Reserpine

Gastrointestinal medications           Metoclopramide
  Domperidone
  H2 receptor blockers?
Protease inhibitors
Estrogens

藥物種類                                                   藥物名稱

摘錄自：Molitch ME. Drugs and prolactin. Pituitary 2008; 11: 209-18. 經修飾。
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從死後解剖及放射影像來看，腦下腺腺瘤在正

常人也蠻常見，大約10%52。整體來看，泌乳素

瘤的年發生率約為6∼10/百萬人，盛行率約為60
∼100/百萬人。最近的研究發現，泌乳素瘤的盛

行率可能遠不止於此，要再增加3∼5倍50。

高泌乳素血症的分類

高泌乳素血症係指血漿泌乳素濃度過高的

狀態，臨床上可以區分為生理性與病理性的高

泌乳素血症 (見表一)。
一、生理性高泌乳素血症

生理性的血清泌乳素濃度增高有其生理功

能上的意義。如在夜間睡眠時的增加。這種與

睡眠相關連的分泌是不會被其他刺激泌乳素的

因子所干擾的 (例如哺乳等) 53。懷孕期間泌乳素

分泌量持續增加，到足月時可以高到10倍的濃

度，據信是因為動情素的刺激而來54。產後的哺

乳、及幼兒的吸吮動作皆是維持泌乳素高值的

原因。若哺乳的行為一直持續，血漿的泌乳素

濃度持續偏高，會造成另一結果，即抑制卵巢

的排卵55。

二、病理性的高泌乳素血症

病理性的高泌乳素血症係由許多種原因導

致。最常見為腦下腺泌乳素瘤，也是導致病理

性的高泌乳素血症的主要原因。其可直接分泌

過量的泌乳素而干擾腦下腺正常的功能。泌乳

素瘤以大小可區分為微泌乳素瘤 (microprolac-
tinoma) 和巨泌乳素瘤(macroprolactinoma)，前者

小於一公分，後者大於一公分。可利用核磁共

振檢查來診斷。其它大致上分為藥物性、腎病

性、肝病性、甲狀腺性、腎上腺性、異源性、

下視丘－腦垂柄病 誘發以及不明原因的高泌

乳素血症56。

(一)、藥物導致高泌乳素血症(見表二)
一般藥物所造成泌乳素的增加，其數值約

為25-100μg/L，幾乎不可能超過 150μg/L。其

中某些藥物例如risperidone和metoclopramide會
造成較明顯的增高63。藥物所導致血漿泌乳素的

升高，最主要的是抗精神病類藥物，抗高血壓

藥物，及腸胃道藥物64。抗精神病類藥物中多半

經由阻斷下視丘結節漏斗多巴胺神經元(TIDA)

刺激促乳細胞的多巴胺D2受體，進而減低多巴

胺抑制腦下腺乳促素細胞的功能。例如

phenothiazine，及butyrophenones等，可以在服

藥後數小時升高血漿泌乳素濃度。在長期服用

時，血漿會維持一個平穩而高的泌乳素濃度。

在停藥後的48-96小時，血漿泌乳素濃度可以降

回正常值。三環抗鬱劑(tricyclic antidepressant; 
TCA)及單胺氧化 抑制劑(monoamine oxidase 
inhibitor; MAOI) 也會引起中度的泌乳素上升，

其機制仍未確定，可能是誘發了刺激泌乳素分

泌的路徑而來。選擇性血清素回收抑制劑

(selective serotonin reuptake inhibitor; SSRI)曾被

報導過是藥物所造成高泌乳素血症最常見之原

因65。但這樣的報導須要進一步的實證醫學來證

實。

抗高血壓藥物中，以α-methyldopa引起

高泌乳素血症最為人所熟知。其原理是藉抑制

L-dopa轉變為多巴胺的酵素：L-aromatic amino 
acid decarboxylase (LAAD; 胺基酸去羧基 )，
以及本身扮演假神經傳導物質的方式，降低了

可以到達腦下腺前葉的多巴胺數量66。另一種

藥物是reserpine，它會降低下視丘內兒茶酚胺

(catecholamine)的儲量，間接影響了多巴胺的合

成67。不過上述兩種抗高血壓藥物現今並不常

用。現今常用抗高血壓藥物鈣離子阻斷劑

verapamil也被証實會導致高泌乳素血症引起乳

漏現象(galactorrhea)，原因現今被認為可能與抑

制下視丘所產生多巴胺有關56,68。

Metoclopramide 和domperidone為現今兩種

常用來促進腸胃蠕動以及幫助胃排空的腸胃用

藥。他們是多巴胺D2受體抑制劑，有超過50% 
的病人被發現具有高泌乳素血症，在女性會導

致無月經及溢乳，在男性則會發生勃起功能異

常69,70。

嗎啡及其類似物在人類皆可觀察到導致

急性 57或慢性泌乳素增加 58,59。慢性美沙冬

(methadone)治療者如果其基礎泌乳素值為正常，

每天每一次劑量給予後，都會造成暫時性泌乳

素的增加60。鴉片類胜 似乎對於腦下腺無直接

作用，其刺激泌乳素分泌是藉著抑制下視丘多

巴胺分泌61。另外在大麻成癮的病人也發現與慢



泌乳素的生理和高泌乳素血症 313

性輕度高泌乳素血症相關62。

(二)、腎病性高泌乳素血症

末期腎衰竭病人中，約有七成會有高泌乳

素血症。原因有二，因為泌乳素是由腎臟來代

謝，腎功能衰退導致泌乳素代謝較慢。另外尿

毒亦會擾亂下視丘對腦下腺前葉的常規控制，

而引起泌乳素過量分泌。在尿毒症的病人常見

的性腺功能不全、陽萎或不孕，有一部分是來

自於高泌乳素血症56,71。

(三)、肝病性高泌乳素血症

酒精性或非酒精肝硬化會導致5∼20% 病人

血漿基礎泌乳素濃度輕度到中度的升高。可能

是下視丘多巴胺的製造與調節障礙所致，但真

正機轉不明。

(四)、甲狀腺性高泌乳素血症

原發性甲狀腺低能症(primary hypothy-
roidism)的病人約半數可見輕度高泌乳素血症

(25-40μg/L)，而且大部份發生在女性。可能是

甲釋素分泌增加72，以及腦下腺促乳素細胞對甲

釋素的敏感度增加所致。長期甲狀腺低能症的

病人常可見腦下腺前葉增大，加上乳漏與高泌

乳素血症，臨床上常被誤認為是泌乳素瘤，其

實只要投予甲狀腺素即可治療甲狀腺低能及腦

下腺腫大，並矯正其血漿泌乳素濃度。

(五)、腎上腺性高泌乳素血症

皮質類固醇已知能壓抑泌乳素基因的轉錄

以及泌乳素的釋放。腎上腺切除會誘發高泌乳

素血症。另外在腎上腺功能不足(adrenal insu-
fficiency)的病患也常見高泌乳素血症的發生。

補充皮質類固醇之後，其泌乳素值即可以恢復

正常73。

(六)、異源性高泌乳素血症

異源性分泌泌乳素並不常見，但在腎臟癌

(renal cell carcinoma)，或性腺母細胞癌(gona-
doblastoma)及畸胎瘤(teratoma)內出現異位性的

腦下腺前葉組織皆曾有報告高泌乳素血症。

(七)、下視丘及腦垂柄病 誘發高泌乳素血症

包括腫瘤、浸潤性疾病、或一些發炎性病

等皆會導致神經內分泌系統透過多巴胺來抑

制泌乳素分泌機轉失效。除泌乳素瘤，合併分

泌生長激素較為大家熟知，極少數共同分泌甲

促素（TSH）和促腎上腺皮質激素（ACTH）。

偶爾會在第1型多發性內分泌腫瘤（multiple 
endocrine neoplasia）的病患中發現。空蝶鞍症

候群(empty sella syndrome)74和下視丘的病變，

如類肉瘤(sarcoidosis)、組織球增生症(histio-
cytosis)75極少數會導致高泌乳素血症。腦下腺癌

(pituritary carcinoma)非常少見，至今約只有140
個病例報告，有47個是泌乳素癌。和良性最主要

的區別是有無轉移的病 (metastatic lesions)。
惡性泌乳素瘤預後相當差，文獻上指出只有50%
的病患存活超過一年76。

(八)、原因不明的高泌乳素血症

原因不明或稱原發性高泌乳素血症多半係

因微小的泌乳素瘤所引起，該腫瘤體積過小，

無法以現有之診斷工具偵側出來。其他少數的

原發性病因則來自下視丘調節機制的失常。在

長期臨床追蹤之後，約有三分之一的病患可自

行恢復正常，另有五分之一發生泌乳素持續上

升，而其他的則維持穩定。發展成大型的泌乳

素瘤的病例約只有六分之一77。

三、高泌乳素血症對下視丘－腦下腺－卵巢軸

系的影響

高泌乳素血症可經由短回饋系統(short loop 
feedback)作用於下視丘，促進多巴胺的分泌，

增加的多巴胺抑制性腺釋素(GnRH)、濾泡促素

(follicular stimulating hormone; FSH)和黃體促素

(luteinizing hormone; LH)等的分泌，進而抑制卵

泡發育、成熟和排出，以致卵子品質下降，受

精能力低下，分裂障礙導致不孕；抑制黃體激

素分泌，促使黃體退化，引起黃體功能低下，自

然流產機率升高，增加患者的不孕發生風險78。

四、高泌乳素血症對下視丘－腦下腺－睪丸軸

系的影響

許多的研究與觀察都發現高泌乳素血症動

物血漿的LH與FSH濃度都降低，而且測量其

腦下腺門脈中的GnRH濃度也發現有下降的現

象79。這種現象可能是因為GnRH神經元受泌乳

素的刺激而發生減弱及降低分泌GnRH脈衝的結

果。分泌的黃體促素與濾泡促素降低之後，睪

丸所受的刺激也就隨之減少，因而導致睪丸功

能不全及睪酮釋放降低等情形。不過，也有許
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多報告提出不一樣的看法。例如小鼠高泌乳素

血症時，血漿黃體促素與濾泡促素的濃度卻是

明顯增加的，而且血漿睪酮濃度不變80。高泌乳

素血症時血漿睪酮濃度不變的例子亦不少81。所

以高泌乳素血症所誘發對於下視丘－腦下腺－

睪丸軸系功能的改變上可能有不只一種的作用

位置。泌乳素直接發揮其影響於睪丸的理論，

也曾被提出82，高泌乳素血症所誘發睪酮分泌不

足的原因，也被發現可能與睪丸間質巨噬細胞

所扮演的角色有關83。

高泌乳素血症的臨床症狀

在男女性皆會減少性慾、不孕、降低骨

密度及延緩青春期，女性會產生停經、月經週

期異常、排卵障礙及溢乳，所以女性病患會因

為月經問題、不孕而來就診，所有女性病患都

要常規查乳房是否溢乳。當泌乳素輕度升高時

(＜100∼150 ng/mL)，可能導致黃體功能不足而

發生反覆自然流產 84。持續高泌乳素會影響

GnRH，抑制LH、FSH的釋放，造成性荷爾蒙生

成減少。在女性80%會有溢乳，另外可在30%無

月經和75%無月經併乳溢的病患發現高泌乳

素85。長期高泌乳素血症會因動情素過低導致進

行性的骨痛、骨密度減低、骨質疏鬆。少數病

患出現多毛、脂漏及痤瘡，這些病患可能伴有

多囊性卵巢症等其他異常。

男性會有男子女乳症，男子女乳症是因男

性荷爾蒙低下所產生，而不是因泌乳素上升導

致。偶有溢乳，在男性則要有更高的泌乳素數

值才會有溢乳。另外勃起功能障礙常常是最早

的臨床表現之一。導致男性勃起功能障礙的機

轉尚未完全明白，目前認為睪固酮低下為其原

因之一。但不少患者血中睪固酮數值完全正常

，卻仍然表現出明顯的勃起功能障礙。此外，若

不將泌乳素降到正常，補充睪固酮治療效果並

不明顯，說明高泌乳素血症對陰莖勃起功能可

能有直接的作用。長期明顯的高泌乳素血症可

導致男性第二性徵的減退。表現為鬍鬚生長速

度變慢，陰毛稀疏、睪丸變軟、肌肉鬆弛等。

如有腦下腺瘤可能會頭痛，壓迫到視交叉

會有視野缺損，壓迫到腦下腺前葉會造成功能

低下，顱神經麻痺，腦脊液鼻漏。15∼20%病患

有腦下腺瘤內自發性出血，少數病患發生急性

腦下腺中風，表現為突發性劇烈頭痛、嘔吐、

視力下降、動眼神經麻痺等神經系統症狀，甚

至蛛網膜下腔出血、昏迷等現象86。男性腦下腺

腫瘤患者，常因症狀輕微、未能及時就診，導

致疾病較晚發現，腫瘤較大。

高泌乳素血症也許會造成體重增加，但

Greenman等人87認為泌乳素正常後會使體重減少，

Yermus等人88則認為兩者之間無關聯，所以和體

重進一步的關係仍然未知。高泌乳素血症也和

精神方面的症狀有關係，例如焦慮、憂慮等，

有時泌乳素恢復正常，精神方面問題可能還是

持續存在89。

診斷

由於泌乳素並非常規的篩檢項目，所以通

常有特異的臨床表現或其他疾病檢查過程中而

懷疑病患是高泌乳素血症時才會檢驗。單次泌

乳素檢驗通常可診斷，但為了避免靜脈穿刺之

壓力，實驗室檢查可在建立靜脈通路後，間隔

10∼15分抽2∼3次血。抽血時一定要空腹、身

心放鬆（因精神緊張、寒冷、劇烈運動等情況

可能導致數值升高數倍，但持續不超過一小時

，因而抽血前應最少安靜一小時）、9∼11點抽

血（一日數值最低的時間）、平躺，如果檢驗

數值輕微偏高仍需複檢。正常泌乳素數值男性

小於20 ng/mL，女性小於25 ng/mL。無論應用放

射免疫技術或是目前更廣泛使用的化學冷光免疫

分析法(chemoluminescent immunometric assay) 90，

各實驗室有各自的正常值參考範圍，因此不同

實驗室使用的方法及試劑間的差異可能會造成

檢測值上有所不同。如果懷疑藥物引起，病患

停藥沒有安全顧慮，想確定是否為藥物造成可

停藥至少72小時，再抽血確定。另外假使血中

泌乳素濃度太高，會呈現假陰性(false negative)，
稱Hook effect，尤其在腦下腺腫瘤大於3公分，

但泌乳素濃度正常，此時就須把檢體稀釋100倍
後再測量。有時高泌乳素血症是macroprolactin
所造成的，指泌乳素濃度雖高但無活性，主因

是泌乳素和IgG抗體結合成一複合物，導致清除
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率下降造成偽陽性。要用特別的檢驗方法檢測，

如加入聚乙二醇(polyethylene glycol)或超過濾法

(ultrafiltration)檢測。另外也可用凝膠過濾層析

法(gel filtration chromatography)，但不需常規使

用。

理學檢查包含視野檢查，生化檢查包含

肝、腎、甲狀腺功能，懷孕檢查，LH、FSH。

診斷泌乳素瘤先要排除許多的生理藥理因素，

甲狀腺疾病、腎臟疾病、多囊性卵巢症(PCOS)
等。如血中的泌乳素濃度高至200 ng/mL時，幾

乎可確定病患有泌乳素瘤。而濃度在100到200 
ng/mL時，腫瘤的機會亦非常大。泌乳素在小

於100 ng/mL時可以先簡單作一個甲釋素(TRH)
刺激試驗，如果不正常才做核磁共振檢查(MR
I)，當然如果泌乳素大於100 ng/mL，可以直接

作核磁共振檢查91。核磁共振檢查要使用含有釓

(gadolinium)成份的顯影劑，如此可增加微泌乳

素瘤診斷率，並確定腫瘤的大小，及有無壓迫

到視神經、週邊組織或侵犯血管、骨頭等構

造。高泌乳素血症合併腦下腺瘤來確定診斷泌

乳素瘤並非絕對正確，因為只要有病變壓迫到

腦下腺柄（pituritary stalk）都會增加泌乳素數值，

稱之為分離性高泌乳素血症（disconnection 
hyperprolactinemia）。微泌乳素瘤在正常人有

10-20%在屍體解剖時發現，因此核磁共振檢查

發現腦下腺腺瘤大部分是泌乳素瘤。假使無法

做核磁共振檢查，電腦斷層(CT)也是另一種選

擇92。

治療

高泌乳素血症治療的目標主要有（1）恢復

正常泌乳素濃度（2）恢復正常性腺功能（3）
終止溢乳症。如果是泌乳素瘤，目標還有減少

腫瘤的大小、恢復腦下腺功能。治療的方法有

以下三種：

一、觀察

月經輕微異常，沒有溢乳症，沒有不孕的

困擾，腦下腺無腺瘤等，病患可以選擇觀察，

許多也會自然痊癒。

二、藥物治療

使用多巴胺促效劑(dopamine agonists)來降

低血中泌乳素是主要的方法，機轉是刺激腦下

腺乳促素細胞的多巴胺D2受體，進而增加多

巴胺抑制腦下腺乳促素細胞的功能，造成泌乳

素合成和分泌減少，還可以減少泌乳素瘤的體

積 93。國外有bromocript ine、cabergol ine、
quinagolide，半衰期分別為8∼12、24、65小時94，

台灣目前有bromocr ip t ine  (Par lodel  ®)  、
cabergoline (Dostinex ®)以供選擇 95。B r o -
mocriptine是第一個發展出來的藥物，約自1970
年代開始使用，1973年正式上市，並有大量的

研究證明其效用和安全性。約有80-90%的微泌

乳素瘤和70%的巨泌乳素瘤病患其泌乳素能恢復

正常（小於24 ng/mL）、腫瘤變小96。但因半衰

期短，一天需服用2∼3次。剛開始服用時須使

用小劑量，之後逐次增加，遞增到有效治療劑

量。常用劑量為每天2.5 mg∼10 mg，分2∼3次
服用，大多數病患每天5 mg∼7.5 mg已有效果。

劑量的調整是依據泌乳素數值。達到療效後可

分次減量到維持劑量，通常為每天1.25 mg∼2.5 
mg。治療期間盡量不要同時服用導致血中泌乳

素升高的藥物。然而接近60%病患會產生副作用，

主要是腸胃道的症狀（噁心嘔吐、消化不良、

腹痛），其它還有姿勢性低血壓、頭暈、頭痛84，

多數病患副作用短期內會消失，必要時也可經

由陰道塞入使用以降低腸胃道的不適。由小劑

量起始逐漸加量的給藥方法可減少副作用，如

果在增加劑量時出現不舒服現象，可減少遞增

劑量。大劑量時也可能發生雷諾現象和心律不

整。但停止治療後腺瘤可能會恢復生長、導致

症狀再次出現，因此需要長期治療。隨後一些

療效更佳、長效且副作用更小的新型多巴胺促

效劑相繼問世，對bromocriptine不敏感、療效不

好，或有嚴重副作用，可替換其它藥物。

Cabergoline對多巴胺D2受體有最大親合力

和選擇性，對於泌乳素和性腺功能恢復正常、

腫瘤變小也比bromocriptine有效，副作用也較

小。對bromocriptine不敏感或有嚴重副作用的病

患改用cabergoline仍有50%以上有效。因半衰期

長，所以臨床上可以每星期服用一次，常用劑量

為0.5 mg∼2.0 mg，病患順從性較bromocriptine
更好。
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多巴胺受體阻抗（resistance）的定義是藥

物治療後泌乳素無法恢復正常、腫瘤無法變小，

可能原因是乳促素細胞上的多巴胺D2受體數量

太少97，男性較常見。根據Olafsdottir的研究98，

使用bromocriptine有20%的微泌乳素瘤和30%
的巨泌乳素瘤病患其泌乳素無法恢復正常，

但cabergoline可以分別增加10%和20%的治癒

率。目前多巴胺受體阻抗的治療原則包括增加

藥物劑量、改變藥物種類或接受手術治療。另

外一種新藥物泌乳素受體拮抗劑，結構近似

pegvisomant（生長素受體拮抗劑，用於末端肢

體肥大症），或許在未來治療多巴胺受體阻抗

的泌乳素瘤扮演重要角色99。

在初始治療泌乳素數值正常、月經恢復後，

原劑量可維持不變3∼6個月，微泌乳素瘤病患

即可開始減量。巨泌乳素瘤病患此時可安排核

磁共振檢查，確認腫瘤已明顯縮小（通常腫瘤

越大，縮小越明顯），泌乳素數值正常後也可

以開始減量。減量應緩慢進行（2∼3個月左右

一次），bromocriptine通常每次減少1.25 mg，
用保持泌乳素數值正常的最小劑量為維持量。

每年追蹤泌乳素至少2次。在維持治療期間，一

旦再次出現月經不規則或泌乳素升高，應找出

原因，如藥物的影響、懷孕等，必要時複查核

磁共振，決定是否調整用藥劑量。對於小劑量

bromocriptine維持治療的病患5年後可考慮停藥，

若停藥後泌乳素又上升者，仍需繼續用藥。

若巨泌乳素瘤在藥物治療後泌乳素正常而

腫瘤不縮小，應重新診斷是否為非泌乳素瘤或

混合性腦下腺腺瘤、是否需改用其它治療（如

手術治療）。

治療前即有視野缺損的病患，治療初期要

複查視野，缺損嚴重的病患在初始治療時可每

週查1∼2次視野（但已有視神經萎縮的相對視

野區域會永久性缺損）。藥物治療效果良好，

通常在2週內可改善視野；但是對藥物反應的時

間，存在個人體質差異。對視野缺損無改善或

只有部分改善的病患應在藥物治療後1∼3週內

安排核磁共振檢查以決定是否需要手術治療以

緩解視神經交叉壓迫。

三、手術切除腺瘤和放射治療

越來越多的腺瘤被採用藥物治療，外科手

術治療和放射治療在腺瘤的治療上逐漸減少100。

然而，隨著經蝶竇途徑腦下腺瘤切除術的進

展、三度空間之立體定位治療等技術的運用，

腺瘤外科手術的治癒率、安全性也得到了顯著

提升，手術併發症和術後腦下腺功能損傷也相

對減少。因此，經蝶竇途徑腦下腺瘤切除術也

是腦下腺瘤病患除藥物治療之外的另一選擇。

真正需要進行手術治療的病患不多，一方面手

術治療雖可治癒，但成功率不高（大約60%），

同時手術後復發機率也不低（約50%）。一般手

術用於藥物治療失敗、產生多巴胺受體阻抗、

不能耐受藥物副作用、腫瘤壓迫腦部形成一個

腫塊效應(mass effect)、侵襲性腺瘤伴有腦脊液

鼻漏者、或病患仍須持續使用抗精神病類藥

物。手術幾乎沒有絕對禁忌症，相對禁忌症絕

大多數與病患本身其它疾病相關。如果年輕病

患有微泌乳素瘤，且不想長期服藥，或許可考

慮接受治癒性手術（curative surgery）。併發症

主要包括三個方面︰影響內分泌功能、週邊組

織受傷和醫源性傷害。內分泌功能併發症包括

新出現的腦下腺前葉功能低下和暫時性或持續

性尿崩症。週邊組織受傷併發症包括視神經損

傷、周遭神經血管損傷、腦脊液鼻漏、鼻中隔

穿孔、鼻竇炎、顱底骨折等。其它與手術相關

的併發症包括靜脈血栓和肺炎等，但發生率均

很低。

手術治療後的追蹤

手術前後均需進行全面的腦下腺功能評

估。有功能低下的病患需要給與相對應的內分

泌激素替代治療。手術後約3個月應做影像學檢

查，結合內分泌激素檢驗，了解腫瘤切除的程

度。視情況每半年到一年再複查一次。手術後

仍有腫瘤殘餘的病患，需要進一步採用藥物或

放射治療。

放射治療

放射治療在臨床上使用較少，放療的效

果是緩慢表現出來，治療後需要一段時間泌乳

素才能恢復正常。傳統放療25%的病患5∼15
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年之後泌乳素正常，體外放射線治療(external 
beam radiotherapy)的副作用很大，包括腦下腺

功能低下、視神經損傷、增加腦血管病變，

甚至誘發惡性病變的可能。放射治療還需特

別注意對生育可能出現影響。現今放射治療

也有了快速的進步，發展出了立體定位放射

手術，包括光子刀(X-knife或photonknife)、伽

傌刀(γ-knife)、三度空間電腦自動刀放射手

術(Gyberkniferadiosurgery)或質子刀放射手術

(proton-knife)等治療技術。雖然療效提升，但是

操作人員的技術要求較高，而且定位必須相當

準確。所以一般只用於巨泌乳素瘤對其他治療

方法無效時才考慮。

四、懷孕時的治療

正常人懷孕後泌乳素可以升高10倍左右，

在妊娠期高泌乳素血症病患需要每2個月評估一

次，病患泌乳素顯著超過治療前的泌乳素時要

密切監測及增加視野檢查頻率。多巴胺促效劑

可使90%因高泌乳素血症造成無排卵的女性恢復

排卵，如果不想懷孕可同時用口服避孕藥。如

果確定懷孕則建議避免服用多巴胺促效劑，減

少畸胎產生100。如果泌乳素瘤患者妊娠期需服用

bromocriptine，原則上建議妊娠期胎兒曝露藥物

的時間還是越短越好。妊娠期間腫瘤再次變大

者給予bromocriptine仍能抑制腫瘤生長，但整個

妊娠期須持續用藥直至分娩。藥物對母親和胎

兒的影響可能比手術小。另外如果妊娠期服用

bromocriptine 也不建議終止懷孕，妊娠期有腫

瘤壓迫症狀、視野缺損則強烈建議使用藥物95。

多巴胺促效劑會抑制泌乳，所以如果產後要餵

母乳則要避免使用藥物。沒有證據支持哺乳會

刺激腫瘤生長。對於有哺乳意願的婦女，除非

妊娠誘導的腫瘤生長需要治療，建議病患結束

哺乳時再開始使用多巴胺促效劑。

當懷孕時因胎盤會製造動情素，在動情素

的刺激下腫瘤可能會變大。根據Gillam的綜合分

析101，微泌乳素瘤約只有1∼2.6%會變大，所以

微泌乳素瘤妊娠期監測頻率未必需要那麼密

集。但未接受治療的巨泌乳素瘤腫瘤變大機率

就相對較高，有30%會變大，但如果在懷孕前先

接受手術或放射治療則腫瘤變大機率下降到5%，

但很少能夠治癒，所以這種治療方法在臨床上

並不建議第一線使用。所以巨泌乳素瘤的病患

建議先使用藥物治療，等腫瘤體積縮小到蝶鞍

內再嘗試懷孕，懷孕後則要考慮腫瘤變大的風

險，且要密切追蹤臨床症狀。視野檢查對疾病

病程變化有追蹤價值，血中泌乳素的濃度變化

反而幫助有限102。未治療者，微泌乳素瘤懷孕後

約5%會發生視神經交叉壓迫，而巨泌乳素瘤懷

孕後出現視神經交叉壓迫的可能性達25%以上。

當產生腫塊效應時則需做腦部核磁共振來幫助

診斷，並適當的使用多巴胺促效劑來控制。假

使症狀危及生命時，則可能要考慮緊急手術治

療100。

五、口服避孕藥（動情素）的治療

如果病患因高泌乳素引起的低動情素是否

要併用動情素治療？一般而言並不需要，因為

泌乳素治療後恢復正常，動情素自然而然就升

高了。但是已停經的病患要不要併用？這是屬

於謹慎使用的適應症，病患低動情素且症狀明

顯則可以用，但是先以小劑量並規則追蹤，且

讓病患充分了解使用的利弊。另外當病患無懷

孕意願或無法忍受多巴胺促效劑的副作用時，

可考慮使用動情素治療，因其可預防骨質疏鬆

症及改善性慾103。過去研究指出性腺功能不足

(hypogonadal)合併有微泌乳素瘤時，補充動情素

不會有使腫瘤變大的風險104，但是要定期追蹤血

中泌乳素的濃度。

結論

高泌乳素血症是臨床上最常見的垂體荷

爾蒙疾病，常和不孕、溢乳、缺乏性慾有關，

泌乳素瘤為其最常見的病因。大部分藥物治療

有很好的效果，尤其是新一代cabergoline，對

於泌乳素和性腺功能恢復正常、腫瘤變小較有

效，且副作用較小和可以每星期服用一次。腦

部核磁共振檢查可判斷病患是否可以停止服

藥。少部分治療無效病患可能要考慮手術或放

射治療。病患在治療後通常可以懷孕，但需要

密切追蹤。懷孕出現症狀要治療時，優先考慮

bromocriptine。
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Prolactin is a pulsatile, not a static, hormone. Prolactin secretion occurs episodically in 14 secretory pulses 
over 24 hours. It has a circadian fluctuation, with the highest levels achieving between 4 and 6 am and the lowest 
occurring between 10 am and noon. The nocturnal elevation is sleep entrained, especially in non-rapid eye 
movement sleep (REM). It is essential for human species survival by milk production during pregnancy and lactation. 
Hyperprolactinemia is the most common hypothalamic-pituitary disorder encountered in clinical endocrinology, 
obstetrics and gynaecology. Hyperprolactinemia may be due to a prolactinoma, secondary to other causes and 
physiologic hypersecretion. The most common cause of hyperprolactinemia is prolactinoma. Secondary to other 
causes including drug effects, renal disease, liver disease, hypothyroidism and polycystic ovary syndrome should be 
ruled out before investigating prolactinoma. They present with clinical features of hyperprolactinemia (galactorrhea, 
gonadal hypofunction). Headache and visual field defects due to optic chiasm compression are common in patients 
who have macroprolactinomas. Indications for treatment would contain the presence of confusing symptoms, 
such as menstrual disturbance, bothersome galactorrhea, infertility, impotence, long-lasting hypogonadism, and 
prevention of bone loss. Medical therapy with dopamine agonists is well responsive in achieving normoprolactinemia 
in most patients, and other methods of treatment such as surgery and radiotherapy currently have many limited 
indications. The pregnant women with prolactinomas need careful planning and close monitoring. ( J Intern Med 
Taiwan 2010; 21: 305-321 )


