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Duronte la Gltims décege, grecius a los Imporlantes aloaneeps on
el sislamiento, 1n identificacifn y ls sintesis dei 1l hormono liberedora-
de tirotrofins (TAH), hormanas 1iberodoras de ganadotrofioas (GneAHY v i
hormona inhibidora de la liberaclin de somatetrofine u hormona de oregl---
mianto (svmatostatina), lagrzdac por Yns grupos de A. Gulllemin y R.V. -w-
Schally, =e han ablerte caminos complatamence euevos en npuroendocrinoln--
nia ciinics 6“.

Estas horaonas hipataldnic = ce producen gn los ndcleos hlpntalé
micos {fundamentalmente hipgtélome medio basnl y drea hipetalbémico snbige--

rarylr 59 115

3 Fig 1. El hipothlomo se encusnira 2n 123 base del cerebrn,
en posicién postorior y suporior ol guiszcma Gptlce, y estd en relacléin con
la ominencia media (rue se locallzs en la hose del tercer ventricula).Fig
2 . In este sitio v origine el plexa mayor del sistens netia, y la barre
rp hematoencelalico es incomplels, va nue las Areas copllare eoxhibes fe--
nestreciones endotelislns. £t cacscteristics 1a hoee susceptibls do reclt
bir directamente la ncclfn de medizamentan quo circulsn on songrs (5o -
28y 3.

£l nipotHlemn Lieng conexinaes con el aslstema Limbico (Flg., o) -
requlando o troavés de sus estrunturas funclones como spetlto, =od, vigilis
sunfin, emnciones (como rebiz ¢ ospatia), balance sutondmico (preslfin arte--
rial, “recuencin card{acn, motilidnd 4 secresiln gostrointestinal, micrlon

dilatacifn pupilar) v liboracifin de harmonnc hipofisiecias o través del -
patimulo de hormenas hlpatalbmic s 51.

Adenfhs de TRH, Gn-RH y somatostating, exizten probablaments ntirsg
horsonas liberedoras e 'nhibidovas. £n el hipobblomo tombifn exinton atroy
péplidos camn oxitoging, vozopresing, neurofisine, -neefslinps, nue ronst i
tuyen nl sistpma nesuragzcertorio hlpotﬁlama—naurnhipnFisialllE (Fig ¥ f)e-
Junta ¢ mstas sistemas e eaguentrin  los neorotrannmisores clbsicos, que-

incluyen eatecolominas, dopaminn, nmaragrenaling, adrenalina S-hidroxitoip-

P . .59
taming, scatil-colinm y Acido gommo-osmingbut{rical” La  dopoming, aobec oo

do, se locolizo en csntidnd2s consinerables en ol tracto tuboreolnfuncditu.e

. Lo
lar y sr h=  watudiado como inhibidor do la sinftesls de prnlsctinl}' ig --



han caracterizado stdends an hipot8lamo: sucipnagi= P, las yn'mnncionadﬂn e
cefalinns vy ondar©inns v phpticdos nue inicislmente se coaocizron coma “po-
riffricas®: angiotensine [1, pbptida Intestinal vasoacwive (VIP), cologls-
toquinina.

Las hurmunag y negrotranemisores hipotslfimicos tiensn receptores
e hipffisin, 1o nue so divide por sas coracter{stisns sporatorivs y onto-
16gicns en: adenohip6fisis (lobulo anterior, embiriolGyicemente <p chlulng-
d21 epitells oucol) y neurohip6ficls (lAbulo posterior, csmhrielfjicanente-
ariginadu del neurcectoderso). Flg 2 b

Los hoesunme cepretiadas por agenahip6flcis san: hormans foliculo
pstimulante (F5H), Rorpona luteotrhfica (LH), corticotrofin: (ACIH), tiro-
trofine (794), hoewons de creclmianio (comptotrofing, GH) v prolasgtio (PAL)
En adelante, non refertizcemas » olls por les abrovisturss mongienadas, yio -
ouz san su denpminactidn Intecoacional.)

a3 neclones enducrinoldnicas de FsH, LH, RCTH y oM ban sido ol
motivo de estudlo do 1o Endocrinoluosio clbslca, v ose hen definlde con clo-
ridss y certeza, sunnue enn =2t rasdicoinmunbensayt pors receptores g9 ooty
tdia sctunlmente su metabolismo a niyel celular,

El roginlmnunaensays ha peraitido en la Oloime dfnada el estudlo
intensive de PRL y GH, sus inupraceisnes y recentores, parmiilende 21 cong
cimipnto de su participaciln en hompostasic en gandiclonos Fisioldaoloon v
patalbgicogs,

El cuncelmic-nto ovevio al advenimiento d=@ rcodioinmunceosayo ero
concehir 1o mayoris e los Lumorer hipefiuisrios cume crombfouns, no fune-
cionontza, Actualmento @l S0-70% de ellos sp definin cemo secroiores de o--

51

PR,

Loo cdesomes hiporisiarios regproseatan 2l 10% de loc Lumores S
trocranealas, v surgen dal l6bulo anterior. Un astudfo cefispe que 1-5% de
15 pollaci6n pusls decsrrollar un odenomy, v diz $2Las 0% pusde ser Fun---

cianantﬂl”l

tn bace a este conoclmienta, v & 12 dleponibilids de dronan-
aganistaé dnpnmlnﬁrglcaqusel panorama rerspfutice as tedicelmente diferen
te oen las 0}:imos adps, permitiendo maneio afdico de »ubon Luneres, evit.n
o =1 riesgo quirﬂrglcmlf

£3, pumg, waeneinl connesr g dinbmico dol PG, en condiclanns-

fiuialbgloas v patolfatn: , motive de oste estudic.
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PROLACTIN: AISLAMTINTE, ZSTRUCTURD ¥ CELUL,” OC DNIGEN

En plagmp humang nopmal so oenguentron dos tipos de PRL: el d2 e
so molecular de 20 000 (FRL humono normal) ¢ otra molfoulsz de pesn mayor -
(24 000 @ 25 00 rl gran-RRL, ~ue nuede ser coavertido o 23L humeng nor--

mal en presencie de un agenie reductor, sugiriende que np s dimero nlotrf

e han lear-to aintesizoar sustancinsg scmpjancos o PAL en sisto--
mas celulsre, libres bajo la ¢iveccifn de ANBm nisl.¢o de cllulas hipofli--
siorlas. Dlchas sustsacieos de pess moleculor promedio de 26 000 aon preci-
pitadss por suers onti-PAL. As{ mismo, Lo exposicidn de dlehss sustanclas-
a célulwo bipofisiarias en coltive preduce elevsaciOn del ANAm, apoyondo 1o
evirdencia ¢ l¢ Formactfin del gron-PRL gue pueds ser metshollzado o le hor
mona normalmente ﬁecretnnaB%' o

EY PRL se secretn en cblul=ws e hiohiiotls anterior, distintos de

las que szoreton 1ss demfe hormanas.

Las célulrs~PRL  se hon identificadn wsondo mlcroscople elects:
nica y tfenigas de tinciln inmunnlﬁgicah? sg ven disperses, alélaodes o oo
vhs del 16bulo anteriar, frecuentomznss oon graceuns rawdflesdos. Sus grie
nulos secretorlns son ovaladoes o dr forms irreyulor, relativamen-e grandes.
Las chlulas GH estfn agrupades, con grinulos redondas v peoun’os,

Parn la ldontlficocidn de chlulns-PIL en hiphflisls oormeles se -
‘utiliza preferentamente Lz thonlca de inmunpperoxidsso. Losc cflulus-PRL -
hipertrafladas se loentifican mejor con tfionico d- gormoisica. Las cadlulas
PRI sp hlpzrirolian v pumentan en nfsairo en embarazn, lactongiz, biphFisig

neonotal, hipotiretdismo, insuficiencls he bdiles v oen presenclo de alvelen
elavsifos de esirigenos.

Zn b oestugiado lo wltraestructara do 1o secerecifin de P9L ep ora-

23523. En el 10o. ofn dr lagtarcio 1as criss ap retiron 8 horas. Lag maee.
ores son secrificodas o 1,%, 15y 30 minstos ¢y 31, 2 y 6 hores dospubs de ~
inicinda 12 succlfin, £l mpteriel secretoric sporece como nrinulos secreto-
‘rlos y sustancis amorfa en los cisternas del retf{culo endopllsmico, v e

th mey sumzntodo rdespufs de B ohoras sln suceifn, Un minuto daspugs de inie
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cleda, los cisternss se colapron poziblomonte deaico a ) doscoras de hor-
mon3 saluble. Desda los 5 minutos, y mis  aperente entre 15 y 30, se detec
ta una descarge de low grénules secretorios. ©n inte vzlos de hores, vl --
aparato de Golgl sporece hipertrofiade y con grinulos inmogduros

In vitro, TAH causa hipertrofie del aparsto de Golm y exocito--
sis en grfnulos de cflulas-PRL y célulos~THH,

Los estrigencs en herbras cousen hlperplesis e hipertroflas deoof
lulas-PGLjchun formpoifn extenco de retieulo endeglf:mica rugose y modifi
coeidn de los grinulus cecretbrins hacifndolos mis pequedeos y redondos (np
recidos morfalfigicamente 2 los de las célulos~CH). Las cormbios revierten e
10 normal despufs de 1% diss de swopender los sstrbgenas.

En adenomps hipofisiarios humanns se hp encontroado gvidencia e
secrecifn aoctivn, aln en easos closificedos elinicamente comp "crombfohos®
En &stos el microscopic electrfnico muestra defoctos en  LAminn bosal  del
parénguima. Los peclentps gue hen recibido trotemiento con estrfgonos 0 -
progesterona muestren Aress hemorrégicas en ¢l tejldo. Los tumores clinice
mente inveslivos muestran Flguras miLﬁticasQG

En gflules PAL de odenumas hipofislarios ae ho utilizado taphién
Is téenica de inmunoperoxidasn. £n partes ao tumorales de la glanduls,cuan
do el adenomn es de origen hipotalémlen, iss cflulss-PRL se cnousnlran gu-
mentadas en nfmero y schividad, £n odenomas ariginndos en hipbFfisia, npo
reduccidn en nlmero y actividag de chlulos pRL

En sdenomos hipofisisrios obteni-dos por cirugls transesfenolond,
se hen encanirado cflules-PAL similares o las do la Loclancis, Lo corog--
terfsticas de cromffpbo no se doben a inectlvided, simo = viqorosa sporoee
cifn con pérdids de grinulos. Se encuentran también Figurss de mielina (a:
gradecifin de membranes), fenfimenn gue RG gcurre en OtTOS LLEMUTERG INtTacrae
naales?l En ocaslaongs, olounoys pacien‘es con galoctorrea MUeSLenn GodiDe
wmas ©on pocw evidencilo de seorecifing reticulo endeplésmico poco desoviue-
llado, sugirisndo @n eatos cesos exceso de secreclifn de PRL por exteasion-

supragellar v dofio ol tulla hipofisisrio.
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FACTNIT T HIPDYALAMICOS.

IF e~ Inhibe la soceecifn de prol-ctin o nivel hipoufisturio. Se ban
aislado de hipotlesma porcint fraceiones con achbividid de PIF, cuvo enntend
do es 154 de adrenalinz y 2% ¢ copnmina. e concluye hagta lo actualldad -

. 96
nee ¥o mayorfs, si no toda, de secldn se dgens a cotecolaminasy

PRF .~ Estimuls 1o secrecifin de PRL o nivel hipafistorla. @0 hipoth-
lnme bovino se ho identificodo una moldculs en pusicién distinta de TGl go
Fracciones de tallo hipnfiziario/Ze-in neie medis de rotas previomsnin Lroto

an : . ‘r colll
dasz con estrigenos: ILoorh PAL sio entisular secrecifn de TLHS

IRH, - Estimula. 1o pracuscifn de PRL y TGH a nivel hipoflisiarie. In
vitro se ha demostrords gue 1ibers 2l PRL almac=nodo, y despufs de 3 hores -
pumenta su sintesis al tiempo gee suprime 1o produccitn de GH; ougiriendo -
dos mecanismas dlferenter de sctivoeifn de recopior. La estimolscldn mAxing
de PRL reguiere de ung concontreeifn de T3H g 250 nB, v aln despufs de reti
rarla, la sintesis continds. €n iomonoflucrescencia se demuestra el suminto
en nfmero da cblulas- PRLEE.

administrada por vis intracarctides, 7TaH coausa coeblos en wi opn -
clal tronsmembrona de lsa cflulas de 1o pitultoris :-mt.urior}z2

In vivo o in vitro, vn hussnos nornnles, TAH puede borrcar la reg--
puesta ¢z GH a srginipma e lnscline, En pocientes con seromenella, depresifin
e Insyficiencia rencl TRM ostimula ta lideranifin de OM. 552 conocimienta -
lleva a 1= gomprensidn de la accidn de braomogriptina en acromegaslis, en don
de reduce sus nlveles sin shalir los efectos. Lo Indlviduos notmales o ora
mocripting oo un d8bil estimulader de 10 seoresifin de SHI?

tn paclentes con anarexio aervasn los nlveles boassles de 3L son. -
nbrmisles vy los de GH, elevados. En respuests 5 TRH, se elevan los niuploiwe.
de GH,.

TGH y PRL e eleven en hipatiroldisen primcrio severs, pudinndo =5

tar susents 1o vespusrta a TR, £n formes o8s lpues de hipotiroidismo prime

rio hey defieclencle selectlva de 18 respuscts a THH. En lirotoxicostas 1+
respueata de PRL a TRH psth sunrimidn, con respueiles nermolc a Ledopy vy -

metaclopramida,
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PROLACTIN.= Los nivszles alpusdns do $3L inhio-n sy secrocidéng, A

nivel hipotalfaico principalsania. También eiiston lactotrofas en hipffisiz

£sta ejemplifice la relrcalimentacifn nﬂgdtiva§1

SOMATGSTATI U %Va~ Inhlise las libaraciones hasal o estimuleca de P30
por TRH, sln afectar TOH a alvel flpofisiario. Do prooencis e somatostati-
na, el trotamlenso previo con estrlgenos profduca inhibiclsn de 1isoraclon -

1
de TSH por TAH, mas no ds PALY

FERTIONS PI0UES.- £n hipotdlamo so encu-ontron en localizacién mz

dial basal, y esthn constituldos por secuznclos de 35 g Y) aninecheldos, con
seme janzas estructurales del 51 ol 9% (este pentoplpolde o5 el reguerido mf
nimanenie pars posesr actividad oploded. Los oxones de las neuranas secretd
rias de los ndcleos hipotoldminos se extienden hasta eninencia media e hiué
figio: en pllas se trenaparton loz producins sceretorias (en vesfoculas se--
cretoriss o axgplésmicamante) v en 12 termlnal nervlinss opurre la gecrecifin
par 2xacitnsls?1'112’llu

En hipfficis muring, merfing y meteocefeline eztisulon, en forma-
relativomente patents 1= lihracifin de PRL. Leuceneefslina tlenn un efznto

c
menarfs

GAgA ¥V DTRIS AMINCGRCIDES,.- Arginine v triptfifena pn la dicta ous

menton 1la secrecifn de PRL. Adminlstradus en infusibén la eleven 2-3 vanes,

GAA (Scidu-gomng-uming buticico) en ratas prostesladas disminuye
leniamente el PAL plasnitico. £l fcido anino-oxiacéilco (inhibidor de 5284
gn wlstpmo nerviose gentral), disminuye 1s secreclfingprodugionds un descen-
50 ns rfpido en los nivelps de PRL. En ratss intogtas y opor infuslGn en né
nula introventricular, 5880 ectimula la avcrecibn da 9?L27 Mo produce nine-
~giun efacto en anlmalzz hipofiseciomizados,

GABDY (Acido alfa~pmino-bety hidroxibutiricn) es un metabolito de
GAJA detectnde en cerebro de memiferos: su Inyeecifn intravenose en nyjerss
ganas produce agneniy en la secrecifn de PRL v GH (efecto mediddo guizh par
bipotélamﬂ)§3

AME CICLICO ¥ P0G TAGLANDINAS,

€ suspensions: 43 hiphfisis de rots &l AMPe aum-nia sintesis y -
s ; a2 . ; .
ligzracida de PRLTC Le t2sfiline inhibe la dagrodacidn gol AMPg y

3

tamhlén Lib-raeidn o BRL en zultivs do hiphfisia paninos v murlnass

(S, &
e

Solemanipg onoo

pntescianey myy bajas, 2.5 o, 7 tipne- un

f‘]'.'.‘
 2alfa
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efecto pioo de lissracién de PRL; eoin accifn desausrsse con concennt £lg--
nes mﬂyﬁres?‘ Yl efpeto en 1o sin-esis  retorna o lo normnl 18 hgras dvde--
pubs, aln retiréndole. adeinds'thndolas intraventriculoreente, Pﬁigv PEF oy

aumanten Te7 veoges 1o profueccidn de PARLL

LACTOREND BLACINTARID,

£n embargze actls subre los regeptores hlpafisierios, suncntondo-
o proguccide y liboraeiSn o 29, Este efemplifice 1o roirealineatacitn nn

sitiua?l

OOPAMINA, ABONISTAS ¥ ARTAGINISTAS OO RLCEPTOAES DOPAMINERGICDS.

AGORISTAS DOPAMINGISINGS,~ Son copoces o inhibir la ueerecifin de

FRL, esn eFfecton sustancinlas on hipOFisis osutigue exlate inhibictn doprmi-

nkrglca en hipathlsmo medisge por PIF%IB Tomhifin pucds mediar sumedto o la

unibn de PRL periféricn & receptores, por lo aue 1z cofdo un le concentra--

clidn plosmditics pus 2 onh pumento g ln Ronidn {(eash uxplics la ~
trefectividod relotive e Ledape on hiporproliciinenis y sdends log efeztos

semejanies o PRU nues couns ly aeinlsiroeifin agudo de bBrosooriptina)d,

Agomgriina.- €35 un sunnista dosamincbrsico nue puzde bloooear

[YS

o
i

clevncibn Sronsitoris de PAL 8l inlcio ¢ la Aoastesie con metoxdCluee: o,

La destruccliin del hipotBlams medial baosi an rates pusriectomizadus produ-

ce una elovacidn sustancial en los nilueles de P30, oue dicminuye con ppomsr
finag.

Dopamina.- Por 3{ misma no abravizsa ls parrere hemetseocefalics,
LAn de

pero tienz scgesn o oemineocis medis e hipdflaisg, Dleminuye le scocer

BFRL pere no la de GH,

Compuzsios derivados del corneruelo de centenn {progotl.- Son bro-

maeripting, ergoenrning vy lergatrile. Actlon cume ajunistas dopamindrgions
por bloques oz ls Iiberacifn del PRL hipofisiario o tnhibicidn de by sintew
sis. En algunas condiclones clinlcos aumantan s secrecihn die GH y AGTH §ioe
lo que su uso en terspbutica es extenso.

La bromperipting inkibe pficazmente 1o lacthelldn puccparsl st -
log efecies wa coniul eidn nue sresenton 1ow ssirbgancs. 3o efsetivi b
sidn exeelente or el trocemianta oo Infartilides wgneuling v Cemerlng aud--
eipda con hiperprolactinemis, Tsahiée ne he uiilicads =n s{ndrome premense-
trual wsevzro, gindromes - Cusking o folean con Bopofinlo varisnle, 6 dosis

de Da} mg nor kn de peso ol cin conerntrsts on rplers aioo, e ho BHGP .
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o que los ofectos ceoloterelss o2 przzenton mbs Srocaen emente o0 volunboes
rios noreales que en paciaen @ <an hiperoraleccinesia, v 8utas incluven s be
jgs dosis nousea leve e hipatonsifn ortostdtiza v constipselln (ne precanta
an 47 de los poclentes que 1o reciven). Cusmio 17 sosis se inzrements g 10

L0 mg por dia (comdnmente on =cromegalia) pusde hober vie0es0s

nodigtenl -
periférice egn 1a exposicidn at frio. Se han detegtado Oleceros péptlcos y he
marrajis: gastrointestinelon sceverss, pero sflo en paciantes coromendlicon;
en inatilacifn directn al ectdmago, la Sromocripting sumenta la seoaroclon -
fcids ghstrica. Ocssion=lmenie, se hon reportedo slucinocionen, con dosis -
pleyidas. £n snimalez de experiventocidn a dosis de 32 mg/ka/ofs Ltoxlel---
dad) no sg han ¢eioctoos efecto colotereles, salvo teratogenicldad poco Try
cuente, 100,103

La ergenovins inhine lg secrecifn de leche postparius =n forma me
nas gtfectiva que la bl‘nmunri_ntinz)z‘3 ta metilerganoving no inhibe lsotencia-

27
ni dismimuye el PHL plusmiticol”™

BIRIDOXIih.» Lo vitaminog HE «f -atraviess la barrors hematoencefie
lica. Eo un cofactor de oo l-dopo v dopamlns (s coonzieo de dopa-descarboe
xilasa en forma de piridoxsl TosFatod. Olominuye la secrecidn de PRL y ele

va la de GH?U’28

ANTAGCNIGTAS DOPIMINTABICNS. -~ ¥lercen ou acelifn por hlugueo de 04
poming, rlevando los niveles de PRL.

Fenotlazinas.~ GCausan aumenio Jde la secrecidn de PRI en humenog vy
aftimales de experimentacién, La purfenazing es capaez de cousar 1o sperecifn
de PRL, mhs importantesmenie en mejeres adultosd Con une  sola Inyecelén -~
nroduce combios multifisicos en 1o secreciln de FAL gus persisten por cema-
nes, debido @ la liberacidn lenta de lo drooa de loz %e idos a sus sitlos -
de unlon, Experimentalmegnte, se hs Leplantodo en cobras L oog oo eminoencla -
media, {nductento lzgtancia en 2-3 semonos, sin efectns col=terelas.

Clozoping: es un medicemenis con afectos extreplremidalos, preodu-
te uro liberaciGn de PRL dependiente de 1o doals, solre tedy en rates adul.
ten femraninas.

Pe todes log aeurplépticos la tloridozics ea wbs potente en lo oy
timulacitn de produccifn e PRU = desls acuivolents de cleropramazing v il

Fluan&razinv?v

Durivoddor de 1s procafna.- Tienen efectos lmportontss 2n 1= secre

cibn de FSH, LH, TS5H y GH, [n la estimuleclfn de liborazcidn de PAL gon wbs

potentes que le Fenptloring, las medicaman-an de zsis

i k arepo san metoclopras
miga 0105 coiptriae?e7E, 93
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Los niveles e #AL incucicos por 1o azeciseifin de fenotiozing y -

sulpiride se elevan en diss y cenqnG, iaticonde 1o pocibilld o se des meon
71,15

s

nismos de cccibn: ripioo vy lento. Tambibn 2 sinfroloe pero 1o libera-
cifn de PAL la asoci-cifin nulpiride-~TARH
Otros medicam-ntos.- tetlldapa inhibe 1a sintenic de denmin?.U}

Carbidopa Inhlbe 1s convorsifn de L-copa a dopominz en o jldos periféricas,

pere nb #n ceredro elesdnndn tos rilvelsg boooler g FRL sin comitio en UH G -

{con-

cortizol. Estn puede =ignificar nue 1o neaurons copamin

aue regulan el PRL tuberablnfunzibular quedsn fuera de 1o barress hesatoonte

filico, v las gue requlon GH oy ACTH, dentro de PLI‘%r

RELACTON DE PAGLACTIN S0 QTS RUINCHAG

UONAJOTADFTNSG ¥V ZSTEA0I0ES SEXUALE G~ E1 PRL gorocs Lener un pee-

gueng efoecto on 1a seorecidn Loesl de LH. Lo pdminisir=ci’fn Introventricu--
lar de PRL purece aumentur el conterigo de  Gn=SH en neyrenas hipetaldmicas
{esto evidonclo la greopngis de clerias neutonss ambnfroicas en 1o regulo--
cién de Gn-RH y PLF).

Estrfiopnog.~ Entimalon la senrcscitn de FRL por s{ aismos y poton-
PR IS b

clan los respucstss o etros cut{nulos secretorics (antogonistos dnpaminérgi
£

setos percialmente hipotaldnizes 4 poroindmance hipollsis

cos y TAH), con s

rios, Ea dosio albtas producen liberacidan sguoda e PrL yoen docls menores lo
plevan progresivaments,
Ge he descrito ase los esiclgenos raducen 1o metilocifin fe npre--

adrenaling gn tilome o hlposhlsmo oroboglements o frovds de un mocenisme do

irhinicldn competiiiva con 1o geternol-p-mesiletronsforacs v ooorrlienns 2-hi
bl

groxilados (moiabplis rewuralag del 17-hbotoeoetrediol ).

En rmujsres nost-menopdusicss v oes aujeres premenopfusicas con fo-
1la ovlrigs sc encuentran niveles mepores de PRL fue en prepenopiusices nor
males,

La progasterona inhibe la gecreuidn de prolactin. Log o

poEaen un LiECthQ efecte Inhivirorio.

ACTH ¥ GLUCDRTICOIDES.~ Algunas neuronss

uvn Binoe®lanws e sacrocifn de PRL y ADTH.

dogramindrgicas rooulan -

El earcisel peode Inkdoir 1z sintests de grostagiondions ¢ el eew

ey da FRL en parcdes vesioulares. Blacues 1o 1iberacifn de 1os precurdoe
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res fosfolf{pi‘ns g la membranz celular&g'

La dexssetpionne o nsis e v ms poer 7.°% gles inhibe la resnuctis
de T5H = TAH, pera na ls de FRL 2n ~culeos noweelon. Las pocien g tracaedas
por padecimientos sutoiomunes gon dosis codersdes de wotercides tienon ren-
pugstss nornslec de PRL o TR, miencTog nue lus pecien es on tratomionce --

s uiumlnuidesﬁv sems jantes

nusnt

con dosis muy elevatdas prosontan clichoas rots

8 las de sucientes con sfnorome e Custing. Las pacien oo con Cushing hivo-
ficierio y galsctorres y/0 PRL Aiscor tesente clovedn, e pomden o 1o oomt .o
- . R - cme 1l

nistracifin ge bFomocriptina con sluzrinucids Ze nilvelos de PRL v AGTH.

Orans NeURCTRANGMIS0ALE .,

FACTOACS ALAERERCICNG,~ Lo macopelendn s (nopedrenslina) vy agjen-

tag e imiian 50 orecidn inbiben i vive & Inovitre la cecrecibn de PRL, our

Que con ef:ehns mucho menos consistentey gque doprnming,

FRUTDAEDS GULIMERGINOS .~ Loo drocss colicfriless pueden inhibir 1a

secrecibn de PRL, por ofoete » nivel superior o ominencis meding por e jem-.
plo la pilocarping, dependiends de 1o ae-ivecifs 4e neuronas hipotaldmicon-
catecalaninfirgices, fenientonsn-p, e ha descrito tambife cue ! onticoeli--
nérgico wuccarinies, straplna Inhine asrcisloente la speroctén de AL, oion

. . . . b
tras cue les enticolinfrgicos alecowinlcos cavecen e eﬁncto.l

SCAUTONIMAL - O sun drrivedss, pocden esoimuloar 1o secrs: -
PRL. Lo serotoning jueas un popel esceclal en ol ples nocturno v 1o oo0ihn
La dicto ceflclente en triptdfang no surocats ol PAL, pera al so oouments por
ingestion o infusién doe 5?intﬁf&nn}g

cia con deplaclén hipooalieizo de sero-

Le suvceoiSs en rat

tonina y dopamina.

LEGIDNSS NZURCLOGIZAS,

Cualguier forme oo cato hipotalfmico, reduce en efecto tnhibito--

rio sobre sl PAL plrombBtice.
- Experimpntalments, produciendn lesiones hipotalémicos en ralas en
el Aree anteriar, se encusoirs auntntc de 1o secrgcifin en Farms ténica, que
s pyidente I horar despufs 2o producids 1la  lesién, Esta eglevocifin en vedi

, 2]
dey prepuBavalss nuese llever & puboTiad precce.

£n corneras femeninns la simpatectom{s groneal produte plrodis: -«
del ajurte poro ritoos Fotoperifidicos ge seereci’n de PAL (diurnos y e4te-

clonslaes), suglriens ol ol nua Jueys Ie nYbndulp pineol, Jamdida la ce
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guera y la oscuridsd elevon los niveles d2 PAL, pudicndo evitar estas =zleva
ciones con pinealectom[a?g

0TAQT FACTORES.

El &ter estimula lo produccifin de PRL en animales con nlvedes ho--~
jos y la Lnhlbe en snimplesz zon nlvelas latos.

Mari-uanp y metaodana elevon tamblén los niwvel-u de PRL.

£l carcinfgeno memirio dimetilbenzotrancens (DM3AY cauns wna disn}
nucibn sbrupta del PRL plasmbiico con elevacifn del PRL hlpofisiarle, sogi-
riendo una marcada unifn a PﬂCHDfUrEC%lﬂ

Lz higtaming intraventricular csusa una elevacibn dosis-depenoien-
te an los niveles de PAL v LW, & 1loa 5-10' de un administrnciﬁngg Esta res
puesta purde ser blagueads por difenhidrenins intrayugular?g

fetamina e hidrato de cloral aiseingyen levemente loe nlveles plag
miticos de PAL.

Morfina y pentebarbiial aumanton la secrecién de PAL.
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NIVELES RIAMALES DE PANLACTIN ¥ uATTACTONE: CACHlAI0LTGICRE

: -7 .
£1 PiL puede deviectarse an cuers, leche vy orinag huwonas Mien-
tras existe correlacifn enire losz niveles de leche v suern, ne Lo hay entre

sueth y orina: el PRL de 1{quldo twbular ronsl eg tomado rdplds

por -
1as células tubulares.

£n algunas circunstonclag el PAL puede unirsoe o nlbbulos rojos,li
herarla 2, o tomarlo del plasma.

Se ho eugeridn aue Ls leche puede cel un tesorvarie de PRL endbge
ro, que la libers lentomen'e cuondo sus olveles plaosalvicos coen, despubs -
de su er..ciun.1r

£n genersl, los niveles de PRL tienden o ser oafs elevidos en gl o«
sext Temening (8 oy/ml) que en el mesculing ©5 ng/miy, Yoobiln en el sexu -
fumening s ebservan velores de Liborceion o eorlmulacifn mbs olevodos

Ge consigers el lismite normal sungeior en 15 nofml. ©n condicioe-

nes fisiolbnicos, 1o secreclén un notlsulads por sé rnzj, veriarifn estacine
nal, temperaturez seblente, estode notablliizn g Pvdl.

Los rgcoptnres de BRL se o soburm en un 50F o0n onneenLTacionsy —-
alacmdbicas promedio de 2 ng/wl v oenour 907 oon 195 no/el.

Log nlveles plasmfiicos tiendsn o wlevarse dureante las Gltimas ho

rag de 1n 4orde vy pﬂfuiﬂ!ldTﬂPntP ol imeinr ol sueede (oungua esta op o hega

virias weeces ol dis ) T Dursnie ¢l sueho pormerscen cleys dichos niveles,
eon una caids abrusta ol deepertor.
Durpnze ol dis y Ia noshe boy puloes oo zucr?:lﬂn, que warine con
struss Fisicn o emanlonal,
En odulios hoy fos ritmes bicices de soorecidn e PRL de O hg,uno
relocionndn gon el sueio, o obre sin relscifn con 1. Los mixines &lovacioe
nes se reglstren g las 7, 15 v 23 horas, du acuerds 2 1z verizelones esto-

nobambifn (sltcosifn geogrffice. On alnunos ladividuos de reoiopos -

Tigngl Poro of

romamnrio dienge o bubher wenor omplifed circoediang

do la wecrpcibn o BRLY

in el periodo osonstsl los nivelzs san elovadng, nablemdn detecie



- 18 -

do en cordbn umbilical: niveles en reclén nocidos mosculines niveles de 290
-+ 14,0 ng/ml y en recién nogidos fomeninos 260 &+ 1.1 ng/ml. Zn enenchfolos-
los niveles son mormales (in uteron no e recuiere hipotdlomo intacto con -
secrecifin de PHF)?S En prewatorns, los niveles de srolsctin no deugienden -
répidemente, sino que permanccen elevsdns dursnte ks tiempo.

£n nifsg plberes hay uns ligers elevacidn, Cen la pdod, los nive-
les plasmiiicos de PAL tienden a plevorse un popo oo lus hombres, y 8 dogs--
cencer on las mujerss.

En mujeres en edod reproduntive exiate wns tendencio o presentar-
niveles alevedos de PAL g mwedio clclo, eoincigiende con 1+ Fase lOtzw. Esto
contraste con nujeres portadoras iz enfermedad mamarin benigna, cuyos nluee-
lew de PAL son mhs elevados on fesos fullnularesgk

£1 oyuno cisminuye los nlvsles ploamiticos de PRL, v 1as carcas -
de liquigos pueden digmlouir o suprieir ls secrecién,

Suranie el atress ae presentan dlversou raspucstas, gor 2inmplo,-
Ya permangncia durecnte 20 mlnutos en un bado souns & tesoerolurss de 85-9n°
centigrades produce elovoclones hacts de 500 ng/ml, aue descionden 5 lo ner
mal sdlo despufis de dos hores, mleniveo cue covtisol ;00 sflo musstran ele
vaclones de 2-3 veces.

£n el bugen, 3 pesar del strass, los nivelss ploswiticos de PAL «
descipnden significativemante, suglrlends 1o posibilidst de gue 1» aresibn-
barombtrics puedn allerar au SHCTﬂCiGH?E

Lo teropia electroeonvulsivente en pocientes deprisldas que recl-
hon bratemiento con entldepresivoa tricielicos v tripthfenn, causs rirvaciy
nes drambhicas de 10-50 veces en gl PRL plasmbrico,

En pagientes sometlidas o onestesia por procedimicnios aquivdrglcos

menores, los nlveles oe elewan 23 yeccos,
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HECEPTIRNES

s

Se ha encuntrado untbn espeeifica de PAL an olindula momario, ov:
rio, hipéfisls, G-evo, hicado, rifiba, cerebro, vesleulas seninales, mdscule,
corteza suprarranal y Folfcoulns pilosos, Exdste clerto grodo de unlfn en in

teetina, gléndulas sallvales, tiroides eorasdin, bozo, midula Oseo.

Muchos receptores oo PIL parecen copooes de fijar lsctégeno pla--

centarie y hormonos de crecimlentn de primetes, pero no de cobprimates, y -
desplazar PRL.

E1l PRL puide imoucir sus receptares vo higado, as{ como los estvd
gengs parecen ingucirlas tombifa. £n olguros tejldos PAL estimuls 1o produg

cibn de AMPe, a9f comn de Ne/B ATP asa v prateing kinesz para estimulor  le

|
. . LY}
sintesin d2 prostaglondinas,
£n linfoctitos humanos = han coracterlzade receptores pord GH,0ue

unen déhilmenta PQLiS

MECRATIING DE

HINSAJERD B Ln ACCLIOW DE PROLACYICN,

El PRL en qlfiindulas memsrela elevs los nlveles de ARPco Lo exposie-
cifn de tedido momorlio a PRL dursnte L0 einutos (o g° para detener el meto-
boliswo activa) o5 suflcients pora estimalar 1o incorporacléo e uriding al
~RNA dur:ne les

stouientes & horss de ineudacifn s 39°C. Este o Tooic na pue
de ser suprimido por lovados antes de le incuboscién.

El 2faeto de PRL en glénduls mamavin nuede ser bloquesds por do -
inhiblicidn de slntesis de prostaglandines, as{ comn pusds ser init&do por -
su adlicidn. £1 fcice araquichnics (precursar do prostoglanciiaas) Liens asl.
miema, un 2fncto similer.

lLag grostaglanﬂiﬁfu'chrtvn el tiempa de latenzia de peeibn ge --

PAL #0 1y sintesin an geselnog poro suy eleynsos gcongentoregiones, bBloge an

dicha oecidn,

En lo sintesia de co

afma, se requiece la prosencin de PAL @by --
ani auliomina, &n esta acelfng cofifican dos tipos dz 234 L

do fmitar las efcwas de P20 on sintesis gy o-e

£} G es
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RNR?Z

En chnceres mamarios hunAanoT sg encuentroan niveles mis glevndos -
de AMPc y fosfodlesterasss do GMP, con un coclente moyor AMPc/GMPc y nive--
les mhs slios de protelnz sntivedors de fosfodiesterasps, ooe en chlulss ma

marias bumanas normbles.



PROLACTIN ZN SERAZOUTCION MASTYL TN

Se han encontredo Taceptores de PRL en testiculos, epigfdimo, prfis-
tats u veclculqy saninalen.

PAL mantisne o1 reserverio 20l precurcor colestorsl cegueeride pora
la sintesis de testosterono (en donde actlos LH) o inhisienso 1o degradacion
dp testaslacona por ung fealfnervzductoso. Carese fde ofecio oo la  seorecidn
de testosterona, pero sinengi:e al ofecto de LH v 1o misma tostosterena  en
pristata o vesfculos ceminalen,

Los niveles de PRL en aoien humong esthe wfds clevadns que on plaama,
con una carralacifin posittves ontre sa concontrocifn y lz nntilidad espermé-
tiocn, yo qus aumento en esperme le sciividoed de nicnil:inlnfn?u

La Caﬂtrﬁc!én disrminoye los nlveles plaamboicns dp FPAL,mientras que

104
la vosuvetomin no los ofoot

En uubﬂrPJ, duran’s al desarrollo de ginecome:tis, los nlveles dz -

PRL son nnrmnleﬁ,J

£1 PRL en niveles odpcoodez ttens un efecto posl-fvo en le reprodug
cibn moseuling,

£n rates, hiperproluctinemia produce dlsmineciin de FGH ¢ LH en res
puestd a Gn-dH, yo oue el PRL purde nensioilizsr e hipotélamo pers rerroel}
mentacibn nogative con estercides qunadaius?7

En seres humanos, hiperprolacticenmis se ssocla o dlasinuciféa de o I

libido v niveles de teatosternna, -‘rnFi" testicular, pudiendn ingl o 13 -
presencls de un adenoma hiparlsiarlu. En puclentes zon insuficiencic roanl
cronlca s2 ha encontredo biperprolactinemia e 1mput:en:-;in".?r'l

£n un estudio de infertilidad masculing, el tow saleato con bromo-o
criptina en & pacientes oligospfrmicos prodeje clovocidn de cuentss popdc-
méticas, asumento de los niwvales de testosterons v 3 embarszos; en 3 pacicn-
tes arooacp@rmicos produje elevscifn de Lastosiernna, sin ovidenci? iz e
rigidn ds nnnermatu:uides:S

Al adminissroar aulplrids a 6 homores normoal 23, no se DhsETvaton cam
hios en los niveles basales de testostercna, FSH oy LH, pero despubs de dos-

Iy

sgmane+, 21 administrar una inyrccldn de WEG ce ohserv restbupsta secreto--



ria de testosterona aumuntada?

En 6 paclentes con sindrome de ¥linefelter los niveles bpgales de
BAL y 1o respues s a TRH Fueron significotivamente wbs altos gue lo normal,
reducifndosz un poco con tnstnrternna}ﬂ

En ur ceeo con deficiencia aisleds de PRL, se enceontraron pbesi--
dad, hiperfasle, retraso mental y del crecimiento fiseo leves, con testicu--
los sumzniados de tamafio, no progresivo. Adembs, respuesco de TSR disminui-
da a TAH. En respuesta o Gn-RH, liberccifn normsl de LH y exagerada de FSH
y testosterona. En este caoo se sualere snorsplldad hipotslémico (excesivo

FIF o defecto de 1actutrufus)}3u
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PRCLACTIN, 3IEPI0OUCCION FEMENINA Y EMBASAZ0

Se requieren clertas cantizdades de PRL para las funciones norma el
ovirice, v en porticular, ldieo. En grandes contldades PAL puede bloquos:
los efectos de LH en avario, siends luteoliticu.

PAL reduze la conversidn de progecterons o 20-alfa-progusierens  y
puede tener scclones directas en (ters y vening. En slounas wujeres es evi-
dente las diferenciss en niveles plasmdticos ue PRL en fases de secreclfin -
folicular/lften, y en olras no.

Lo hiperprolociinenis se aceels conalstentemts con emenorrea, nalac
torrea e infertilided. La inferiilildee puede entar rel:clongds con el efec-
ta periférico (lyteclitice) on nvarle y com efectu central de bloguen de sg
creclfin de LH, ademfs dr la recpuests de retrnplimenincifn positive de LW a
eetrbeenus. La supresifn de hiperprolactinemia y/o galactorrea restaurs la
fertilidad aln en mujeres cuyos rivelss de PRL porscen estar an Himites ~-
noTNalese

£l PRL puede ser un Factor contrilivyente en gl sindrome oo 0 --
Leventhal (ovario pollquistico).

E] ratén thrpido es un muisnts -0 deficliencin celular hipoiicto.-
ria especifico de PRL con GH normal, y exbibe fitera, ovarlo v iime pequefos
y atrbficos, En ovaric los Foliculos pueden ser normsles, pere ol tefido in
tersticiel es distréfice con aussnecin de corpors 1utea§u

PRL puedn causer muciflescldn veningl, y parece conceririarse en el
Liguide cervical a niveles 8-10 veces mfs elevador que en suerd, o ~uinres
nurmalus?5

Cuandn se blogueon las liborscicncs avulintoriss de FGH y LH gon -
guero anti-BRAH, en ratss, se observo o 1os 4 dfas gque deselenden Tun iye-
les Ue FSH. Los niveles de LB y PAL tiencen o plevsrse, osi comn lns estrbe-
genos.,

La liberecitin e PAL postpartum vcurre por 1o cefdo en 10s nivelos
de proegesterona y se favorecen por 13 succifn, correleclonands con lo: " un
log bojos de F5H v LH, £n mujeres amampntondo los nlveles de PRAL se encuen-
ttan m3z elavados en lan amunﬂrrniuvﬂ?

En 1a sintenis de eooteraides ovBricos PAL reduce L= formacidn de -
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productos metal:6licos, pspecialmen‘e de ?G—al?u-nrnqcstnrnna? B ouorios lu
seinizados de rate aumenta granderconts la incorporocién de timidglna tritia-
da al DMNA mltocondrial, ool como la gantlded de ret{culo encoplismico vy la
actividard de cliocramo reductosa micrasumn]l NADH-dependientia,

En hipogonadisma hipogenadatrdflco con annsmls (cindrome de Kall--
man}, log nlveles de PRAL =on b=jos cep OH nopmel, sin respuests o cloropro-
mazing o marga liguica: existe una profunds slier clfin hlpotolfics en 1o -
regulocifn de PRL v gonsdotrefinges, mipntrzes cu2 el recic e las hormonos -
o5 nnrmal?b

Fo mujuwres noepmorreicos, e sdelnistrescién de hramocoigting cousas

disminunidn de las niwve de pregootoreng en 12 Fose Wieo, suclelondo oue

se peguiers enoplerts idad pars sy soereplon norest el PAL.
Er mejeres aue rreiben Lratasients con antinoncep: fvae a oatrbipoe-
ngs notursles, e engoentren heaples de PRL wAs slovadas, con reupueto a -

1

2l
TAH disminuids sin ofrccidn de lp respurnnte de TSH%”

La rlevecitn de #L por sulpiride reduce le progestevonn sn fase -

. 1on
lites, soortimdelu. Lo Tose liten corto se asocin con infersilideds

£l gindronn prem:

clrusk v la infertilid

grantdn &xlto terspbullce on ambos con bresooriptinagl” £ hivsuiisee fombifn
0

puede asticisrce o infertididod e hiperprolsctinenis y/o galoctoreen)

Err pseudocibiorsso e cleven los niveles de PHL v LH, anconsiondg -

el resta de hoemenes oo 1lwites anem

Parece may probpuloe que o comee
,’31'4,1?.,5.
i

blos psloaldgices Induzesn la socrecion de PAL y LI

burente ol aoboraso oo anconkrady &n

ria elevedy, nue fiene aimilocidases moriolds
rH117

£l lauico smnifitico gontiens onormes cnatidades de

- oo urigen-
incierts (matzena, Feiel y plucentsric), poro Wintico ¢l hipotistarlo. En
pmbaraze inclplents los plveles son hastn ne 10 008 ng/mly durente ol prle-
mer brimgstre on promedic 2500 na/ml que desclenden al Léeaing a 1000 nn/md

(2-10 veces nayares gue 105 rilveles de PEL plasmidtion motecni o fotell.  Su

funcifn es desconseida, grre se bo sugoridn su periicipeci6n on sevimiento-
de lfouivns vy slectralites: cusndd se sustituye on mono rbesus o guidu -
woniatien novneld por Mauion aonifieice totalmente libre de PRL oe ohservs -
un répire deccenyo dz2l hewatocrite y proteinss sfricne fetales, nrooabilomes
te por pase de Mouido o osu compartimianto extPBC?lulnr?7

3 mglar es 3-h vecen mha nue los nivales

observarios ok detecton en emUapsios molares lastfie-
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no plecentzrio, estrzdial y oestriol bajes, progesterona norsal. Lo respues
%8 de PRL a la infusibn ue arginina es infinitpmente moyor que lo normall’

Se reguieren hormonas lactoginicns, certisol e insuling pora int--
clar la lactancio. £1 PRL es necesario peoro mantenor la lactancis, porgue -
gstimula lz sintesis de los protelnes de la leche y 1os carbohidratos (o -
trovés de la vis de los pentouns v piruvato deshidronenasss estimula 1o fop
macifin de las componentes de lactosa sintptasa: alfa~loctalbdming, que pun-
de ser inhiblds por proyesteronz vy goloctosil Lronsferaca).

Lus receptores de #RL et gldndule mommarie se loczlizon en lag su-
perflcies alveolares de lss chlulos adyocestes ol lecho sangulnueo. La seerg
cibn de PRL se elevs vigorasamanie con le sueciBn. O cultlvo momario huma-
no, 50 microgramos de PHL logras conscrverlo con s{ntesic de DNA por mbs de
tres semanes. Coacentreclones wde elovodos de PRL causen una drambtics dege
neracibn de los elementoc el .ejide conective, incluyendo Fibrnhlus;os?“

Gomo se ha oenclonado anterioroente, prostoclandines y PRL Anflu--
yen gr la sintecls de ANA v en Lo de coselpe partleinan PRL v uno pollismine
an sreuencia de prestaglondlnas.

T gldndula mamarla, disninuye el contenide de Sclde acagquidbnico vy
se eleva vl linoleicn en postpartum. Estn wizveeifn persiste durante la lag
toncia, <cuniriendo que PRL setbs inniblende o conversifn ¢ Boido 1inoifi-
co @ a:aquidﬁﬂicu}lﬂ

Para Incromentar los vollmenes de luctsocio humona, ose b ubid o o=
do el sulpiride orsl, puzsio que TAH no ha wentdo efecto, sumpntondo 205 fg
ricn en Foros cunsiduranle%

En ly supresitm Je 1a lsctoncis puerperal, se ha utlllzado con énl
to la brumocripting, sin presensor los ofecteos en egagulaclfn que tiencn -
los estrdgenos, adn en variss semenas de Indcliods ls lactoncis. E1 maluato-
de ergonavine tieng ralativamente poco zfocio on le dismbnuclén e ing nive
les de PRU en 1a inhiblelén de 1o lactanciﬂ%g La piridoxina (uizamiz.s 36)-
en dosis elevadas ap utiliza exitossmente on la Lohibicién de 1o luctansioe

puerperal?”
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NMTHITTN CLINICA

PR elbvado-ge presentn acoclade 2n paasionc

o sindroso de Cushing
bipofisiario vy o sladtrome de olsan, E0 estas condiclones, el trotasiento -
con hroastripting proporciona dxlic Leropbutlcoo.

En obasidad hgnona se b detectado altsyciones da 1o respuczino de
seerecifin de GH a insulina. £n obeslond masivz (mbs de 200% de solrepeso) -
la rospuesta de PPL n T3H se encuentra marcodomente diemiswide, as{ cone la
literatibn de cortlonl y Gl o la 1n5u1lna?29uldpnciandn quE, come gn rabb--
naa genfiticamente ohesos, hey severa perturbacidn hipotalémlce de endorfi--
nas?6

£n ratas, varios lumpres mamarlon, aone el insgeldo poy OMBA dapene
tien de FRL,

n humanas, epldemiolbotemeents Moy uns soreelonidn dwrmorbante entm
percinmma mamarin o ingests elovana e uvnnns“7(nn caLan Iow dletas rigas =
et grasas aumenian los nlvales de PEL en provsirus y noennion 2l dessird--
1ia del tumor).

Lo dlabotes mellltus es mbs frecuente pe pacienies con carcinomg ma

marip, vy oste tipo de paciontes posee mejor resausshs terapluiics de su nen
ploala.
Se ho repnertode rlesgo alio de pocinates higerientes pora corclinoen

47
mamario,

£ioun estudio do pooientss con carcinoems nomatie, los hijos de fobe
Lo pressnitaren slevaciones dlurnaes e PRL €17 o 19 hol dutanie Xa fase -
tew, evidenclaado nlter glin del control bipotalfeico.
Los tejidns moamarias neoplbslcas contiennn maydTes canbidages np -
Cfanfodisaterasss y profelnns aetivadoras de fosfoadiasterasas, aeyor achivie
daid de Lo 2nzlma deshidrsomnasa oe glucosa-f-fozsfaic con diswinucibn de SMP
cfclics ¢ DHEA (ivhibicar aloskérico g2 1o deashidrpgonasa do glunpye-i-tos
foinl.
Los proiontgs con redinapaids glandtica cxhiben valotes nasales  de

PRL (11.% ng/md en promedio) mgnores que agquallos pooion es dishétloos  sin

o
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retinopatie (10.5 ngfml en promedioc).

Los paclentes con hiperprolactinemis y adenoma hipoflslarip tie--
nen curvas de tolerancia a la glucoss y mayores nlveles de colesterol.

Los niveles de PRL se encuentren elevades en insuflclencle hlzpﬁt_l_
ca, renal crdnica y cardisca. Se ha detectodo en myjeres con hiperprolecti-
nemia respuestas disminuides de excrecifn de agus y solutos despubs de una
cargae7

Se ha demostrado inhibicibn ce le rospuesta linfoclteris in vitro
pormal 3 miténenas on presencis de Yiguida amniftico humane, plasma nebna--—
tal, plomonz da poclentes sometides o cirugfa o con insufliciencia renal crib-
nlca, gue son ricas en PRL, E1 PRL ovino en cuncentrrcivnes de 15-7% ng/mi
puede inhibir la respu2sis de linfocitoz humonos normales a Filtohemaglutind
na, en correlacibn positive dasis-reanuesta?h

£l dolor de lag metdstanis Gseas en alounas pacientes con carcing
ma mamzrlo pucds mejerar con l-dopo. Estos paclentes responden bien o hipo-
Flsectomia. .

El PAL dursante embarsza vy loctsncia Influye en la shsorcifin y BpE
tito por calciv. En pseudohiperperatiroidismo el te jido periffrice, bnclu--
yendo rifiones, porece sar resistenteie PTYR con niveles bojos de PRL y rosis
tencia a 1la estimulsclén can cloropromezine o TAKW. Se rostaulece uno res~;~
puesty narmal a PTH oon adeinistroci6n de 1.25 dehidrocblecalciferol, puns-
to que so sebrepasa le necesidod de la hidroxilasctén renal do vitamine D. ‘
tina deficiencic de la rejulacibn de PAL en 1 enzims rensl hidroxilativa po
drio tener rel-cifin gn esta st tuacigndt

La presgncise de asutoenticuerhaos a PAL puede asaclerose con slopg--
cia totalls. La hiperproleoctinemiz induclda por drogss (fenc%iazina) se aag
cla con aumento de la produceifin de Sebumh?

£n pacientes soromegflicos TAH estimuls la secrecifm do GH y PRL.
Agemfs de las basalesd elevauns dg GH, so encupntran frecucn<emente elevados
las de PAL. La bromecripting puzdz suprimirlos a ambas, y adn en pocientan-
acromeghlica, ha lonredo emboreze “no daseadn"&

Los gamblos rencles en poclentes con preeclempsis son similares-
a los inducidas por PAL; aumentc do la retenci@n de sodie y agus, potencia-
cifin de sccionzs presarss vaspulares periféricas, luteinizsclln de ovarios-
de los recién nacidas femenipps, ¢ elsvacifin de les niveles de fcldo Grico,
y 2} nlmzro de prodoctes nadculines asociados con preeclsmpsis es mayor ssi
comg 1a prosencia de PRL mha elsvmds en cordfin umbilical?S También es lmpor

tantle sehalar gue en embsrazos molores, que curson con niveles elevados  de
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P31 ps frecuente la ssociactin oo sresclamacia.

fn  la patoghnesis de le mi rofa, norece estor iovolugrane PRL. en-
relscifin @ su capacidad de causar vssdconsiticelén v vasgdilatocidn cusndo-
aumenta sy secrecifn en relacidn con 2l streas. Aljunas e las drogas utili
zadns en el trotamionto de lo migrons tignen occlones supoeosaras de PAL. Lo
bromogripting s eflecaz enoel srocamisonto de la sigrafia premunstrunl?v

£l parkinsonismo, potolépico v intragénico, e asocian con interfe
rancin en sintesls v seccrecién de dopuming v aumento o= PRL, pudiondo notar
mejoria clinica con Dmmncriptina?D

En esquizofrenia posiblumante hayoe deficiencis de 2AL, en bose a -
le accibn de las drogas aque se utilizan en su fratamionto (v producen eleva
cibn de la secrecifn de PRL). In paclentes psiquldtrices en imstliucionos -
T mentoles, a pessr del gres sire3s due suponz o Instituclonoliz clbn, se en
cuentran niveles bajos de PAL, con tendencia o 1o eleveclén durante la mejo

LI
ris del padecimientu;g

SINDROMZYS OE HIPERPROLACTINEMIA Y/0 AMENDAREA-GALNCTORREA.

Son efndromes relativemente Frecuontoes, extznsamente estudiados en
ig literaturs mundial.

Se presenta blperproloctinemis on el LI ds: 1ss peclentes con ame-
norrea secundario no fisleidylcs que te asoclo con stenons hipufisiarlﬁ}ul
Se hen descrito coses en aseclacién con microaderome hipofisiorio (no detec
tuble por rayas X) con PAL bosel elevodo daspubs del  muestren de 24 horas,
y vusencla de difgrencios durente suefo-vigilia, oon respuests imporisnlpg--
mente sumentads g TRH%7

Anulizoremas les corocteristices del sindrome en relsciln o los es
tudioe fundamentaesles reellizodos en gste bterreno:

£n 127 nacientes con amenarrez, 17 de ellps pgrasentaran Biperpri--
lactimemia ¢ defecto de eleveaci6n pleo de LH, con bossles osios de LH, gb--
irfiqenns vy urugeﬁternna}s

En una serie de 108 pocientes con amenarres, 25 con hiperprolactl--
nemla, 12 twvieron evidencls radiolfnico de tunor v gslactorres en el 30% -
dic 2llos. Se encontrerun hosales de LK y FGH notmslas, con respueste a GndAH
cerea de lo nomel, poto deticiercis cstrogfnica (posz secreclén voginel o
cervipel y emcomekrio a:rﬁflcn)?z

En Z7 pocientes con hiperprolactinemie, ne canfirmb guirbrgicemen-



- 29 -

te atlenomaz hipoflelario en 17, ouienes prosencoron hipoollaomenarren, smenc
rrea o pollaenarres. Hubn on 17 4alactorres. LH oy 17 bets estrodiel se en--
controron disminuidos, osn raspuesin de GnAH altersce, mhs morcada on log-
Cos50S tumarales}l3

£n unp serie de 77 mujzares smenarreicoes, 17 con hiperprolactinenio
tuvieron respunsta de TRH diauinuldaeq

En tres mujeres con smenorrec-gol.octorrea decpuls de le suspenuibn
de anticonceptivos orales, habis severas alter-cloncs paicolégicas con nive
les elevsdos e noradrenaline y bels hidroxilssa, gue resitieron con psico-
terepla sols o sunado 2 bromgeripring,

£n una investigacifn blogrffica v cifnica de 106 paclentes con hi-
perprolactinemia y/o golectorres &3 hablan crecido sin padre, habfo sido ds
das en adopclén o sufrieran violencio patorap per enfrroedad mental o alco-
halismn. Se encentrf en =llas elevade frecuenciz de gbeslded, cefaleo, fri-
gidez, atolondramienta, pessnicz zsbdominel de wmiembros y esra, Anormalldo--
des menstruales y golectorren se desarrollaton agudamente en relacibn tempo
ral estrecha con eventos importantes de Su vida. En estr estudio se sugiere
gue la exposicidn durante ls infancle a estoy sltupclonas predisoone en pl-
gunas personas o desarrcller nrolactinomas, hiperprolnctinemias y/o polacto
rrea cupreloctinémica.

Clinicamente el tumor hipoficiario se scerocterize por cefulen, nl
tereclones visuales, slievseiones wensiraales, infertilic-d, calactorrea,en
paclientes Femmninus&'ll7 Durenle el pmhoarazo existe el rlesgo dé rlptdo pro
gresifn del tumor (deterioro visunl, intenso cefaleo y vbmito), que puede -
liegar a dedenerscifin hemorrbglica, requiriendo hipofiscctom{a de urgencin!.l'7

Sg han rgportede, zdemfs ancocitomes con golactorres. Temhién 50
tiados p galoctorrea pucden presentarse 21 sindrome de lo sille twina vo--

1
18 y celcificacifn hipnFisiariatzD

cia
La bromocripting es el agente mfis efectivo en la reducsifn ool --
FRL plasmitico, independiantemente de ln gouse de elevacifn. Sloques sus o
ciones cenlrales y pariférices v es relativemen -2 poco terestonfnico (en una
serie deo 106 emberezedss gue la recibicron hubo 5 gnomalias ccng{snit'zs)}nG
La bromoeriptine restours lo Feriilided adiy en mujores novoepro--
lactinémicos gon omenorrer~galoctorses, Asf comn 1 secrecifin normel o 7
LtH v estercides gonadales cusndo ecthn 1l ierodos. Se ba demostrads 1o radug,
cibn de tumores aln por tomosrafin axial cnmpuinrlzada%h'7h
In vitre, en sderom-s hipcfisiaries humanos, 1 bromocripling in-

hive 13 wecrecibn 4= H3L on 700, in cembio ohuovreable en hinBfisis noonn--
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.

les, Microsclpicamente produce acumuloaclfn de grinulcs de secreclén, sin --
. . 49
cambio en los arganelos gsecretirios ni occién antimitfiics;

PRUEBAS DOEL SISTEMA GELAETNR D PROLACT I

Se han diseiiadn numergsps pruckos, de los cusles las  ofis imporisne—
teo song

l.~ Baseles diarias de PRL%3métnda excelente, pero tncfmodo v costo-
s0, ya qu2 se reculeren determinacionce on oun ciclo menstrusl completo.

2.~ Administraelibn dr TAH, con buengs resul tados.

3.~ Respupsta o aguntes blonuepdares dopaminfroicos: fenotiazinas o-
derivados de procoino (sulpiride y metuclapramidn)2’7l’73'93'105.

hhe=~ Respuesta o euunlstes dopaminérgiens: l-dopa o bromocriptina.

Roclentemente oe hs daserito le prueho resllzada con nomif&nﬁln?a un
agente antidepresive quz octive la neuretransmision depaminfrgice principal
mente por lo Iphibicidén de la recaptaciln de Jopamine (Figurn 5). En el ps-
tudio inicial se describe pn forma entusiasts gue puede sor un arma nEUrn--
farmacolfiglca pora la discriminecién enire hlperpro)lectinamiss toumorales de
Fistolbgicas (peclentes pustpartum). Esta evidencis podels lener implicaclp
nes importontes en iterepSutizo, ve cue podriz exlistly la posibllidod de si-
nerglzar o sustituir el tratemicnto com bromoeriptina  por sus soclonzs o -
diferente nivel.
) Por pote motive, se realizh el estwlio de pscientos con sindromes -
de hiperprolactinemis y/o amenarres galagtorres, efactuomnds prushas de 1lbg
racibn con megtoclopromids e inhibicisn con nomifencing que detallaremos-a -
continuselbn.
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DIRECTO [INDIRECTO

%)
lprl

FIGURA 5.~ ESQUERA HIPOTETICO PA#A EXPLICAR LA ACCION
SUPRESORA DE SECREC1ON DE PROLACTIN, DE DAD
GAS CON EFECTD AGONISTA DOPAN INERGICO DIREL
TO £ INDISECTD. EN LA PARTF SUPERIOR SE OR=
SERVA EL POSISLE EFECTCG DE DOPAMINA Y PIF.
EN LA PARTE INFERIOR, SOLD Sf GUESTRA EL «-
CONTROL POR DOSARINA. LAS DROGAS AGONISTHS-
DIRLCTAS ACTUAN SOBRC RECLPTORES DOPARIN' R-
GICOS. LKS DROGAS AGONISTAS INDIRECTAS (CU-
MO NOMIFENSIN) JUE DLOJUEAN Lr CRPTACION DE
DOPAINA (ATECTANDD RELEPTORS LOCALIZADOS -
SOLD DINTFO DFL SISTERA NCOVIOS™ CRNTRAL)

fitiller, Genczeni y Murru. J Clin Endoc Wetab
47; 1358, 1978,
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58 realizh o eotutia 20 cupue pocisntrs AL, que aniodies.

ran a la consults Oxteran i Incoorinolosia d=l tozpiisl Darle fernfncuez, -

[.8.3.8,T.8. en wl periode compruccido entre Fahrurs v jullo ge 1982

Sus curacteristices cléninng re prescnten on el cundro alwero 2,-

asi eomo en gl 3. £1 entunlin Indcinl comprendlé: hictorio clénice {con 2a-

tos bloyrfficusy, detersinaclanes hormonules bscales y sutudios roliolbgle~
cas (ploces de orinee v noditomoygrofCa do cilla turca). SDanpimeiria,

En tres de 2llas (L, 2 ¢ 3) se rdetect turnrsclfn hipofislaris «-

nor radiolonfa, sin extensidn suprazellar.
sus pdndes oscilan entre 27 o %1 atos (promsdic 37),

El padecimirnse tonla una duronifin de 2211 a-eu (hromedd

En Ya invazatigasidsn de antecedenten de aronlensys poiceldsizos sew

encantth nue € de ellas proven{on de haqtartes coaflictives {561,

9 pa-

cimntes degnmpoeian profss hiliden elevass (mfbe

ipnalamente nauatos de cogpons

dleo, enfermers, dentlota, masstros do oenseilanen supevior) o son jefes de -

de familis (soparton @l pess toblsl zoonfmlcn).
]

ritmo frregulor, dismonnreres, tensidn preomensirnsl g ansomolld:sies pno 2l -

3

s tenfon aroalo

Rates drel podeciminonte, 8 do el

Flujo. %0 sels de elles, (1,72,5,6,7,9) nobis habido embatozas v ssrios nor-

Y

r:

Lo pzeiento 6 teea 1

crblltded duronte 4 ahon, gqua ose rosolvid con
clanifenu,

4 r
¢ [

€0 los F opocientes unn sttopclbn inpartonte v sveblenf bl o Sl-

a
vids ofestive procedid sl indcio dz los sintomas: en b de 2llos, swonaza de

sefo o pesiciéng en los resrantes 5, gluavein o oeltuse
trimonial inestayle.
Como gz detallsn en ol sundra! cinco de ¢llecs hperleron amensrres, -

(55.5%), 3 trostornss menstrusles (33,33), o res<onts {paci

t» 2 es post
(55.5%) 3¢ precentd htoorprolasctinemls basal

2ong/ml), v oing restoobes 4 (W5.8%) prao cunra-

L3

ctndld el grads e auvoncnin del stenoan blpofisiorlo v 1z re

rva hipgoflsivrcis en pocientes con hiperarolcciinasis y/n mpencrres galae-
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STRESS AL

. HOGAR AUTECEDENTE DE JEFC  FAMILIA Tichs o INISI10 DEL
PACIENTE  EDAD  SINMTOMAS POTNCIPALES CONFLICTIVD Ta5T00N07 MENSTALALES  PROFESINNESTA HIBIMGNAS PROCETHTERTO
L 27 8 fmenorres-galactorres 5 Ritmo irreqular,polime. 51 Ner 54
nOrrac.
7 51 » Cefalea,lisquemia core i} Dlsmenorrea 51 No 51
hrzl transitoris
3 26 8 Amenorres-gelactorroo No Ritmy irrecular,disecng 54 54 531
ITEC ST
b 41 a Golactorres,hipe-oligo No fltmo irreqular, disme st 51 o
mMENOr ey TTea
5 42 a Cefalen, amenorrea-ga- si o ot No sf
lactorrea
6 43 a Amenorrea-goalactorrea sl Niigomenarres 51 8¢ 5
7 29 1z Dpno~oligomenarros-ga-
loctorrea,nefaolea,sebo i3 Mipamenarreo 51 o of
rrea cuern cobellodo
A 28 a Hipo-opso-cligomenorrea Mo Aitmo irregular,hiperme 34 No 5i
galactorrea narrea
9 Ll a Nmenorrea-golactorrea af Hipermenorrea 51 ai 5{

CunDR 2:
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HELLAZGOS

FACIENTE ¥ 5H LH PRL TROL AADIOLOGICOS CAHPIMETRIA

1 0.5 35 Adenomna hip. Normsl
11.% 2.6 Gil ACTH 170  Adenumo hip. Normol
1n.3 ] 68 Adenama hip. Normal
G.8 15 Normal Normal
5] 22 7 el Normal Normal
11.5 3.2 a0 Narmal Normal
10.3 268 25“ Normal Normel

2 2.7 10.5 Normal Normal
“1 0.5 10 Marmnl Norne=l

CUADRO 3: CHRHETERISTICASIRﬂDIDLUGICﬂS, DE LABODRATORIO ¥ CAMPIMERIA
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torrea, realizenda prupoes dinfeices de HiGorenldn o suprreién de FAL con g
toclopromids v nomif2nsin.

Los determinacionse de PRL plasmbtico se efectuaron par mbtade o
rudioinmunoensoyo en el Laborotoric de Hormenas, del G.H. 20 de Roviensye, -

1.5.5.5.7.E,

Todos las pooientes consinlicren en nzrticipar veloenlarlomen:

2l estudio, habifndoseles sxplicude en forms detolloda, provismente.

Todae lus prusios dinfmicoe eo r slizaron de § a 12 hs, duracte la

primavera-verang de 1982

BETOGLOPRANI LA,

So administrd intrevenucemente Zosis irice de 10 mg de metaclopra-
mlida. Se instald catéter corie del ndmeera 21, manterifndolo permeable con -
infusifn tatal en 3 horas de 250 my de solucidn salins. Todos las pucicatrg-
en ayuht.

5e tomaron dos  muestras beosles, con 15 minutos de di ferenclo on-
tes de la adninlgtracién del medicomento, Su promedio aporece registrado co-
mo O minutos. Posteriorecnte, loo muestrvoo sunsuineas e golectaron cods 30
minutos, hasts los 100,

NOMIFENGTN,

En syuno, con el miemg procedistento, se adninisiracon 200 m
Y ' Bl ¥

medicamenta por vis arel.

RESULTADDS

Las olevsclionzs de loa niveles de PRL ploumfitico opoarecer on las -
toslas 4 y 5 , en ng/ml.

£n pecientes normales oe hon reportado elevociones promedio o lose
all v 120 mlinuing de 51.05 y 46.60 ng/ind sobre ol nivel basel (repeecrnta on
Lnoremento e 2.6-2.9 vecrs).

PRUSGA OE ESTIMULACTCN CON METOCLOPAMIT A, =~ Todas 19z prelentes ra

firieron comnolencia, a los 60-90 minutos cespuls de la aduinistrocifn del -
madicomentos.

Pacienies pon ovidencis radiolf=lcs de tumor.- Los primerns lioooos

mensos s observeron eatre 30-80'. Ko se observd uen elevaclén wostenido, of
no tendancls o ar-centar escenses v odescensos (pulsoes) nn 12 Liberaclén,
Zn lou primcras inerecentos, ogus variernn de 17 o 176 ng/ml (promé

din de 89,7 no/ml) =obrn 2l nilgel de lg hasal, consideramcs poroentyslasnte
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CUADRD & RESULTADCS DE PRICIN DINAMICH £ON
METOCLOPARNTOR

PRUEBA DINAMICA CON METOCLOPRAMIDA
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150
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130
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CUNDRD 5: RESULTADDS DE PRUEDA DINAMIGCA

CORN MOMIFENSIN
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180 TIEMPO

180
10
180
2.9
2.5
15
3,2
8.2
8.2
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Pac, 1: 56,52 %; pac. 2: 483 ¥ vy pac. 3: 17.34%, £l incremonto por
centunl es signifizptivomente mayor en la prelente con menor tiempad de ozvoly
cifn del pedecimients (pae. 2: dos ooos), y considerablemente mencr an la pa
clente 3, nulen tuve la mfs lorga evelucibn clinica (11 aios).

Pacientes sin evidenzio radiolbglca de tumor.- Sus incrementos inde

clales (30-50'7 varlaron de 1-91 veges sobre el nlvel hasal. Cuatro de ellas
{(pacientes 4, ©,7 vy 9) exhibleron un patrfn de liberacibn 2n pulsos; casbe se
dialar nue todas ellas tenfon anteceidente de ingestibn previa al inicio del -
padecimiznto de neurolépticos u hormonales,

Las poclentes § ¢ 8 exhibieron un patzén de liboracifin de elevacién
sostenida, qua deecaz graduzlmentz, (GRAFICA C).

Lo

[~
p--

negrementos inleiales seabre lo %azal fueron: pac. b 91 veces;-
nac. 5: 23 vec?s; pacliente 6: ) wez (100%), preciente 8: 16 veces y, paciente
9: 32 vaecas,

Es signifigativo que les naclientes con tumores hipefistarios rsdio-
lfgieamente eviden-zs (pac. 1 y 3) muestran unp respuesia de liberocldn some
Jjante (GAFICH A), Dichs respuests es diferente a 1z que se observa en el bty
mor radinlfgicanonte evitente de garta oveluelfn {paciente 2).

Laz peglcnims oin pvigencls radinldgica de tumor (portadnros de pro
hable microadenomz) y con pulsos 2 liberoeldn presenten un patrbn muy sene-

Jonte al del tumar visible por rodicloafs do oorts eveluclin (GRAFINA D).

Las elevoctionss madinmg fusron:

0! 331 50 901 120" 150" 180"
R (1-3) 106.5 7% 1672.5 119 D 106 75
£ B.5 43205 4 32,5 431 4 6h + 4 + 13
B (2,4, 4l.9 193 122 108.25 150.7%  145.5 7745
6,7,0) k1.6 & £7 + 18 + 30,25 4 64,25 4 L5 4 25.75
€ (5-8) 9.3 85,3 162.5 119 95,5 90.5 37.1
2.4 4 BL7 2475 221+ 19.5 4 2445 + 28,7

PRULIN OF TNHIGICICY £ON HOMIFENSIN.~ En todas las pacientas, excep
to 2n una (paciznte 3), hubo disminucidn ¢e los niveles 4ssales, en formp -

tardfa (150-180'). =n la paciente 3 hubo una elevacidn de 50 ng/ml subre la

basal, qua se sostuvo o 1p largo. de 1la pruebal represente un incremento  del
27%.

Loz psrfmetros promedio Fusron:
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PllLIE[]R DE ESTII“LJLnCICIN GO "ETUCLDPRJH\IDJ

200
190 |
180
170
60
150 |

140
130

120 4

PAL 410

ng/ml
: . 100

50
80
70
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50
40
30

20

10

. P - RN 1 o
0 30 60 -1 120 150 180 MIRUTOS

—~———R (PACIEITES 1 y 3)
e (PRGIENTES 2,4,6,7 v 9)
TTETTL O (PACIENTES 5y B)
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. PRUEBA DE IMMIGICION CON HUHIFENSIN
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g¢ an* 60" 90! iz20¢ 150! 1eqt
A 160 165 155 i8g 155 140 180
130 + 15 + 25 + 25 + 4O
8 364375 40,9 22,25 37.5 26.05 50.75 9.275
+ 28,125 4 35.1 + 4B.25 4+ 33 +21.85 + 45,75 +  3.225
g 6.5 6.2 3.95 4.2 3.95 2.45 5.35%
b x 1 + 045 4 2 + 045 4+ 1,95 4+ 2.B5

DISCUSION

En el estudlic de Miller y culs?? se degscribe al nomifenain como una
nrughs dindmica de gren vslor en el dlegndstico diferencial de hiperprolactl
nemias tumaraley y flsioldgicas. Se estsblece un fundsmento que cerece de -
l6gice cient{fica, porque compara una slterscidn potolfgica (sdenome hipofi-
glario radiclégicamente visible) con una shiuacifin Fisinlégice (hiperprolsc-
tinemla postpertum), sin referir un parfmetro de normellded.

Como se rofiere en ol copftulo REPODUDCION FEMEHINA Y LATCTARCIA,en
el gmbarozo existen comblos hormonslec especi{ficos (presencla de HCG, PRL --
elevado y lactbgenn placentario que geners retroalimen-aclén pnultiva?l ade
mhs de la elevaclones de estorpides ovériras), para reqular una condicitn mg
tabblica edecuada, con comblos hipotalémicos, hipefisiaries, uterlnos, oviri
cos y en glénduls memarls nue perclste an pestpertum,. £s, por tento, impgsi-
ble equiparar dichos candiciones a 1ss observodos on pacisntes con adenoma -
hipofisiario, en donde el desequllibrio hipotslano-hipbFisis es tan logorten
te, que log niveles elevadns de PRL plasmfitico ne ejercsn ys efecta de retrg
alimentacién menativa™t(fulle de PIF?).

En el articulp descrito, odn las pazientas con sdangma hipofielario
experimentaren clerto descenso promedio, no muy importante, entre los 120---
180,

En gl preszente estudlo, encontramws Gue nomifensin logras inhibiy la
gecrecibn de PRL en nlveles varishbles en 8 de los 9 pocientes (88.8%), excep
to en la pacientz 3, en dondo spoarentements hubno gstimoeloclén. Probablemnnte
esto esté en relwcidn con gren autonomia el adenoan hipaficlaric en razln -
de su tomeio y/o tiempo de svolucifn.

Oe 1los reaultodos antenidos en la estleulacifn con metoclopremids,-
regalty nue:

lo~ Sa2 produce liberacifn de PRL afin en los goses tumsrales, con —-
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variaclones del 17% o 91 yeces los niveles bazalns. Dichs liber-cifn es ma--
yor en poclentes sin svioencia rediolépica de tumor ¢ con corte tlempo de --
evolucibn,

2.- Todos lms paclen es con adenomy radiolfigicemente visible y cua
tre sin guidencio radivlégics de tuor (con pniecedenten de lnoestific de neg
rolépticos o preparadas horwonoales) no tuvieron uno liherscifin costenide <1
eslimulo, sino "pulses® suglriendo una reserve "claudlcante!.

3.~ Tod-g las paclentes portnderas del sindrome amenorren-galacio-
rrea con aormaprolactinenmis tuvieron une copaciden cumentadn, de responder -
sl estlmulo, muy por encima de los volores chavrvados on personss normales.

o= Por les corecteristicas de las respusstos, es méy rocional ---
anruper B les paclentes seglin sus dotns elinicos y tiempo de eveluclin, quo

gomo adenomas rediolfclcomente visibles o no.

CONCLUSTDNES

Les epusas de gelactorrea punden corneidersroo globelmente come Fi-
slolbgicas (embarnzo, loctancia, neonatsl), 1losoles (:irugfs torhcics, herl-
das en pered torfcica, herpes zoster tarfHicicn, tumor memarlo o dercame pleu-
ral) o deflo al eje-hipotilomo-hiphfisls (de etiolugle dlverss, incluyenry --
gdenomps ¢y  microedenninsg hlpafisiarlos),

€3 npcesorio, roalizer pruebos dinfumices de ik -recibn de PRL en -
todas las paclentes portadoras de galactorrea oo sulenes se havan descartado
cousas flsinléoicas y loeslus, ye gue existe Lo tendencls nenerolizads en --
considersr que las poclentes con golsctorres euprolectinémics no requieren -
tratomiento, sunnue este ses la condiclfn de un microedenoms hipofisiarioa.

£s importante towblén 1n resllzsclén de pruehas dinbdmicos de libue-
recifin de PRL en paclentes con menejo orinico ce nourolépticos en quienes --
exista galsctorrea, yo nue podrian ser <o velor pronfstico on el deserrollo-
de un tumor inciplente,

Existe, en condicionas normsles, ung reservs hipnfisiaris aque per-
mite una recpueste a la uatimuluciﬁhEZb En condicionas patolégloes, cusndo -
el nlmero de cflulus-FRL y lue grinulos de secreciftn aumentan, eote copeci-—
duid de respuanta ¢l estinulu serd mavor, en r2zén directa @ la Integrided --
dzl tejico tdpofisloric ¥y o 1o congervecibn de loc conexicnes con los zstimu
103 neurenslesy v vasculsres, 51 el tejldo esth destruids o deilado por lo --

Fa

cronicided (y tamefio) del tumar, y ta involucrado otras estructurcs, posser
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disminucibn de la capeciden e reosouests ol estimulo, inlluyenie directonen~
te su temafo (refiglénplcemente vislble y cronleided) en la nenclonags @ismi-
nucidn,

Lag obnervacliones rezlizades en las noavr pect oo del estudio --
confirmen ln enunciado, ys swe todes tuvieron la cepacldad de rosponder o --
las estimulps de liberacifn o inhiolcifn de acurrde al Senaia (adeausa hipn-
fisiario radiolfgicanmentz visihle o microadenama) v tiempo de cvoluciéing

Hesnlta 13 lmportancia de contor con grushon dindnicos ea pgie bi-
po de paeientes, al hacer gl disenfistico v durante el segulmionbo, ya Aque -~
une capacidad de rospues o muy diswiouelda y persictinte, wodrio suserir  gue
el tumor es susceptible de teetamiento uulrdrgico.

Ugho pacientas (DB.E7) tenfon an:pcedon os de al eracicn s menstryn
1es, pudiends resultar orientador este heche, rdentre de 1s eviolonfa y fisip
petologia del aondeginmiento: el sindrome pramenctrunl, cersciarizedo por su--
menio e niveles de PRL plaswhrico y Tase lb<ee curta%3 hahle de retenclén -
de spdlo y aguo, con elter clonps paleolGaicns, El alto porcentaje de los -
pacivntes del estudio cue lo presentaron, sugiere e las slhcraclones mense
truales resaltsn 21 terrenc endocrinoliglee predisponente.

. L7 10
de hign mencionade en la llteratura !

los riesgos ue loo f00 5 d.e

res policolbgicos en ol deserrollo de odenumss hipofisiarios. En el pres oe
zstudia resalts el hogar conTlictivo (60 0e las poctentes) pero conturizni
mense el hecho de un stress ocupsclonsl crdnica (100%). Adewmbs, #) padecie--
miento se inlclfi en todas (100%) con sltuacionay afectivas dramfticas.

La presenclie de "pulsos® en lo liberasclfn puede coreelocionar con-
la tendencis a perder la copecldad de reserve hipoflisieria, ya que se prosen

“tan en pecientes con tumor rediolAglcesmente vislole y en aqufllus con antece
dentes de lnqestidn de neurolépticos u hormonales (gQue cousan asumenio de 1i-
berscifin de PRL).

Ye sefpla, pare concluir, la uillidad de loo pruchas dlndalcas e
litierocifin e inbibicidn, con voloracifin estrictamente individusl, en ls con-
Firmacibn del dizgnbstico de tumores hinofisiarlos secrotures de PRL, sde-.
mis del valor pronfistice, guz recuerirfn confirmecifn posterlor en gseries --
mAs grandss da pacientes.,

flueda pendlente euradlecar los valaren normales do oo! imelocidin v
liberacién con nomifensln vy meteslopremida =n 1o cludnd de Méulcn, ya gque -
st altitud es 200 m sobre el nivel del mer v los estudios reportados en la

[ =% of
literaturs s2 hon realizada entre 1500 y 1900 w7~
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ABREVIACIONES UTILIXZADAS:

ACTH Corticotrofina, hormons adenocorticotréfica
AMp Adenosin mono-fosfato

AMPg Adenoain mono-fosfato ciclico

DMBA Dimetil-benzotracene, carcinfigeno mamario
DNA Acido desoxirribanuclelco

GABA Acido gamma-smino-butfrico

GABOB Acido elta-amino-bets hidroxibut{irico

GH Somatotrofine, hormona de crecimiento

GMP Guanosln monofosfateo

GMPe Guenocsin monofosfato cf{clice

Gn RH Hormong liberadora de gonodotroflnas

FSH Hormona folf{culo-zstimulente
" LH Hormona lutelnizante o luteetrdfica

PIF Factor inhitidor de liberscidn de prolactin
PRL Prolactin

PBRF Factor liberador de prolactin

-~ RNA Acido ribonucleico
FNAm Acido ribonucleice mensajera
TRH Hormona llberadors de tirotrofine

TOH Tiretrofina, hormonz estimulante de tireides
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