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ANTECEDENTES

Ya Gelso em tiempes pretéritos relataba la presencia de galac -
torrea como un signo ancrmal que alteraba la fertilidad, Em -
1855 Chiari informa unm ceso de Galactorrea - Amenorrea , para
que en 1882 Frommel formalizara su existencia., Esta observa -
cidn és vista desde entonces enm mfiltiples acasicnes bajo el -
rombre de tres entidades elinicas :

Ai Sindrome de Chiari- FrommeY ¢ galactorrea ~ amenorrsa
postparte

B} Sindrome de Forbes- Albright (1951) : galactorrea— A-

. menorrea relacionado con tuﬁnr hipofisario.

c) Sinﬁrome de Argonz- Ahumada -Del Castillo { 1953 ) :
galactorréa ameporrea sin antecedentes ginecobstetri-
cos y sin evidencia de adenoma hipofisaric, ( 1 )

La pglabra galactorrea provieme del griego galactos que signi -
fica leche y re# que significa flujo . Este es urn término refe- B}
rido, cnando se produce la secrecién léctea proveniente de la -
mama ,pudiendo ocurrir.espontAEeamente 0 mediants la expresifn

nanuélg en ausenclia de embarazo y puerperio. Durante la pasada

decada el desarrollo del radioinmunoan&lisis com alta gensibili
dad para detectar prolactins humana (PRL) y las nuevas técnicas
neuroradiclégicas se ha expandido el conmocimiente de la lactane

eia no puerperal y la presencis de adenomas hipofisarios emx un
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importante nfimero de los casos.{2) La similitud cor 12 hormcra
de crecimiento y la baja concentracidn de PRL em 2l tejido hi -
pofisario provicié que su descubrimiento y aislamiento se.retax
dara hasta las postrimerias de Ios.aﬁos 60. Numerosas ohserva -
citones experimentales y otras clinicas ,como la ausencia de cam
bios acromegilicos enm pacientes con galactorrea y los estudlos
histolégicos y de bioensayo en el tumor hipofisarlo de una mujer
con galactorrea que democtrd bajas concentraciocnes de hormona -
del crecimiento y muy altas de PRL cuya actividad no se meutra-
1iz6 con el anticuerpo de lza hormona de &recimiento, sugerian -
gue lz PRL es una hormona eapecifica y con caracte;isticaa’pro-
pias en el humano ,como ya habfa sidc encontrado én.énimales en
1928. | '

Fué hasta 1970 cuando Frantz pudo identificar esta hormoma em
la sangre . La comprobacibn de su existencia hubo de esperar -
hasta 1971 s cuando dos grupos de investigadores en forma inde-
>'pendieﬁte ¥ con breve intervalo de tiempo, iImformaron dellaing
miente de 12 hormona humans . Asf para 1973 el primer grupo en-

cehezado por Lewis propuso uma secuencia incompleta de aminmod -

cidos, ¥ desde 1977 se conoce que se trata de una molécula de

198 aminoficidos , hormona peptidica que es producida primaria -

mente er 1a pltuitaria anterior em lar c8lulas especializadas

hoy conocidas eomo lactetropos, que es estimulada por el hipo -



talamo , la secrecifm de PRL ost4 bajo control ténico e inkibi-
.da por el factor inhibitorio de PRL , que es regulado por el hi
potalamo dentro del sistemg hipofiseal porta y conducida a la -
glindula titultaria amterior . El factor inhititerio de PRL es
regulado por mecanismos dopaminérgico (2,3,4,)} ¥y ha sido pro.-
puesto que el factor inhibidor de PRL es la misma doparnina,

La lactancia es uaz complejo bioiégico funcional que regquiere la
coordinacifn de algunas hormomas actuando con uns secuencia lom
gitudinal . hntes del embarazo el lngaf que toma la mamogeneals
sobre la influpencla domimante de los estrfgenos , progesterona,
¥ PRL con aceifn permitida por la iméulina s hormona tircidea -
estercides adrenales y hormons del crecimientc . Duramte ol em-
Barazo los niveles circulantes de estrbgenocs , proge_steron,a s
PRL , lectogeno placentario se incrementam y fomentan el desa-
rrollo de la gléndule mamaria . La lactamele gin embargo es -
prevénida por un efecto imhibitorio degestrﬁgemos sabre recep-—
tores de PRL:fzomentes em la gléndula mamaria y de esto sblo el
calostre es formado eﬁ el tejldo alwveolar durante el embarazo

{ 2,3 } ; despufs del parto hay an decremento repentino en,la.
circulacibn de estrbgenos y progesterona& y en contra parte la
aceifn daila PRL sobre el tejido mrmrioc es la que inicia la lag
tancia . La PRL se ingreménxa en el postparté ¥ gradualmente -

disminuye hasta obtener un rango normal en 1 a 2 meses despubs



del partc a pesar de continuar la lactamcia , pero en.cada suc-
¢ifn es capaz de provocar una elevacisn aguda de PRL . (3,455, )
En general los pacientes con hiperprolactinemia (HPRL) presen -
tan galactorrea , se ha reporfadu ests asoclacién haste en um
77 % de los casos (?,4,5,6) existe sin embargo HPRL sin galae —
torrea por lo que el amfdico se ha visto precisado a'determiuar
PRL en mujeres con alteracifm.del ciclo menstrual . En reaumem
podriamos considerar gue la gplhctprrea o8 uma marcador climl -
co de la existencia de HPRL . Renortes (.?,5,9,10 Y} de galacto-
rrea con nivelés'normales de PRL implicanm una fnebgrita em los
mecanismos fisiopatolégicos operantes . '
Los mecanismos reguladores de la secrecifn de PRL éontisnsu e -
lementos de estimulo wigentes cémo la Tiroliberina {TRH) esiré~
genos etc;‘pero 8e considera que el !achr lﬁs importante pa -
ra iéntener.hiteles de PRL mormales es.la aq;iﬁn inhibitoria de
1a dopamina y por lo tanto la HPRL puede ser relacicnada & dife
'rentes causas.: ‘ _ | |
1;- ﬁn.increaento de factores estimuladores

2e=~ Una deffciencia del efectb de factores inhibitorios

3.- La interaccifn de ambos -
‘La HPRL puede ser causada pors

a) Alteracioneé endocrinaa

b) Tumor hipofisario productor de PRL -

c) Disfuncidn hipotalgno-hipofiéis cor defiecit de dopamina

d) Efectos prevecadosg por lesiones . '

.



El exceso de PRL puede llevar al hipogonadismo ¥y por lo tanto
galactorrea ,.los cuales pueden ser los primeros sintomas y sig
noB . In?estigaciones clinicas sugierem que el 13 al 30 % de la
poblacién con amemcrrea secundaria- cursan con HPRL  (11) . Mien-
tras que algunss mujgres acuden al médico refiriendo pérdida de
la 1ibido , galactorrea , la mayoria refiere trastormos memstrua
lea que warian éesde oligomenorrea , amenorrea , hasta ciclos -
mentruales regulares asoclados ha ssterilidad (11,12) .

-La existencia de tumor pipozisario ademfs de los efectos sité-
nicos puede 5ar lugar a compresifn de estructurss facinas—a la
gléndula , que por su estratfgica posicibn ocasionarfa um grurpc
de uanifestaciones neurclégicas de pafticular importancia , den
tro de sstas ngnifestaeiones se compremdém:

a) Sfndrome gqulasmitico ; que afecta el segundo par.craneal

1_3 que se manifissta clintcamente por disminucién progre
alva de los campos visuaies y hemfamopsis que puede in-
cluso llegér a la ameurcsis . -

5} sindrbnetoculometor ; afecta a los pares craneales II, IV
IIYI., sis manifestaciones principales son diplopia es
trabismo. - - .

¢) Hipertensifn endocraneana : con sus manifestaciones ca-
racteristicas . '

. @) Sindrome hipotalémico ; que puede manifestarse pomo dis

Y
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termorregulacifn , disrritmia viglilis suefic ses.ee

e) Sfindrome piramidal .
Estas repercusiones neurolbgicas de los tumores de hipdfisis
obviamentie -no son exclusivas del prolactinomz y cualquier si-
tuacibn compresiva supra o paraselar pueden desencadenarlas .
Si el trastorno hkipotalimico ¢ hipofisario condiciona secreeién
anorzal de otras hormonas , esta alteracifn puede manifeostarse
antes de que aparescan los sfntomas o signos de HPRL , por lo
tantoc dehe considerarse en.pacientes‘com galactorrea e HPRL 1la
posibilidad de un tumor hipofisario ¥ya q;e ha sido!raportadc en
el 20% de casos con galactorrea y 34 % de casos con amenorrea ga
lactorrea . Los adenomas hipofisarios productcores de PRL son laa
mis frecuentes wistos en la préctica climica y se estima que u-
nc de cada tres produce en forma autonoma PRL y en ocasiones la
no deteccifn de un microademoma no elimina su existemcia, La ex
tensién supraselsr de tumores hipofisarios secretores de PRL -
pueden condcionar HPRL , SIindrome de Cushing , Acromegalia o tu
motes crom$fchos de funcién indefinida por blequec en la secre-
‘cién del factor imhibidor de PRL y ha sido asocihda en el 5 al
42 % de ﬁacientes con acrﬁmegalia con mayor frecuencla ya que
pueder tratarse de tumores mixtos con hiperplasia de lactotro -
pos ¥y somatotropos . Ofro tipo de lesiones para hipofiéarias -
pueden causar HPRL y galactorrea por blogqueo en la likeracién -
del factor inhibitorioc de PRL como la sarcoidosis , histloccite-

sis X sgranulbma eosinbfilc , hemocromatosis , tuberculosis , -

£



¥ también en el sindrome de silla turca vacfa . (13,14,15)
S8 nz informado que hay frctores palcogénicos gque perturban el
funcionamiento del eje hipotflamo-kipéfisis en mujeres sejetas

a tensidn emoeionzl y por lo tanto fisldlégicas:

CAUSAS  FISIOLOGICAS DE  SECRECION  AUMENTADA DE PRL

suefic

dctividad fisica

stress

hipoglicemia

estimulacibn de los pegones
colto

estrégenos

embarazo

fase de wida perinatal

- lactacibn post-perto .

Algunos eétudiOS realizados acerca de alteraciocnes psiccldzicas
en pacientes con sfndrome de amemorrea galactorrea s T¥sON ¥ ==
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Andreasson estudiaron un grupo de pacientes con amenorrea galac
torrea posterior al usc de anticonceptivos hormonales y encon -
traron un sltec grado de ansiedad como un comin demominador .
Asi mismo Zacurr y colaboradores en geupo de pacientes.con:es -
te sindrome enc-ntrarcn gque existia un perfil de personalidad -
carscterizsado por ansiedad , depresifén , sfintomas kistéricos .
En otro trabajo se menciona que las pacientes con HPRL pueden
tener una wvulnerabilidad biol8zglca expresada con un2 liberacitnm
excesiva de YRL enm respuesta a una temsitn emocional provocada
por factores medicambientales . Miyabo ¥ ‘eplaboradores estudia-
ron un grupo de paciemtes meurfticas prﬁcticando de%erninaciones
de PRL y estudio psicolégice encontrando un incfemento de PRL. .
Kunes y Scbrinho estudiarcm um grupo de pacientes eon galacte -
rrea con ¥ sin tumor hipofisario encontrando que los regultados
de las prucbas psicolégicas eran mormales sin patrones tipicos.
Er este estudio se goncluyé que las pacientes tenfam personali-
dades dependientes e inmadurez y que los prolactimomas pusden
desarroll#rse comc resultado de una estimulacifn erbmica de la
hipbtisis . (16,17)

Existen sustanciss farmacolégicas capeces de producir HPRL y a

gu vez inhibir la produccibn de FRL :



SUSTAYCIAS CON  PROPIEDADES  FaRMACOLNGICAS  PARA

ESTIMULAR FRL

~depletan los dendsitos centrales de dorrmina
metildopa
reserpina
-bloguear los recentores dopaminérgicos en el lactotropo
metcelorpramida
cloropromazina
haloperidol
;;atimulan el lactotropo
TRH,estrbsenos{antagonistas)
-antagonlistas del receptor oploide

naloxona

INHIBEN PRL

- L-dopa

- Agonistas de la dopamina
bromocriptina
lergotril
lisurida

metergolina




Er el hipotiroidismo primario , la disminucibn de los miveles
de T3 ¥ Tq condicionan la elevacibm de TRH , esta elevaciban ex-
plicarfa la presencia de galactorrea pues se ha demcstrado gue
la TRE estimula la liberzcibn de PRL. Esto ha- sido considérado
por alguncs autores como unc de los principales factores para
la liberacién de dichas hormonas, sin embarge mo siempre es fé-
¢il explicar la fisiopatologia en los casos de disfuncibn tiroi
dea . En las enfermas en las gue se asocia galactorrea e hipoti
roidisme con amovulacidn o déficie;cia idtea ,ademfs de la tera
peutica sustitutiva de tiroldes deberan recibir Br , la cual en
biperprolactinemia y esterilidad restauren en més dél B0 ¥ de -
los casos ovualacién ,{18,19) 5™ ha deserito que la galactorrea
se puede presentar a enfermedad;s que estimulan los nervlios afe
rentes como son los quemaduras , tabes.dorsal , herpes zoster ,
o intervenciones quirfrglecas en 1la pared-tbrécica encontrandose
en todas ellés cirras;eievadés de PRL (20} .

" La rresencia de APRL y su ésociaciﬁn con galactorrea éomo ge ha-
bfa mencionado antes ha sido motivo que este 61tima pueda ser -
considerada como um marcador clfnico de la elevacifn de la hor-

.mona , y efectivamente asf sucede en la mayoria de los cagos .
Es por lo tanto de extrafiarse gque en gresenéia de galactofrea
existan niveles normales de PRL , lo cuai ya ha sido reportado

SE ha relacionado tainhién que hasbitualmente las alteracliones -
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del ciclo menstrual son dependientes de HPRL ya gue existe la
posihilidad de gue el incremento de PRL puede causar alteracio-
nes a nivel de estructuras ovéricas (22) , Hoy en dfa se esté
enfocando la atencifn a una alteracidn en los fenomencs neurorrg
guladores que entrelazan locs aspectos funclonsles & nivel cen -
tral pero princiralmente hipotalémicos como son el hecho de que
en la HPRL existe un mayor recamhio ¥y tono dopaainérgico a nivel
de la eminencia media lo cual puede.coﬁdicionar un efecto inhi-
bitorioc sobre las neurcnas que regilan la secrecifn de la hor -
mopa liberadoras de gomadotropinas (GnRH).

De gran ;nterés resulta el poder expiicar algunos casos en los
.cuales éiiste amenorrea y galactorrea pero con repetida normall
dad en las determinasiomes basales de PRL . No existe una expli
cacién fisiopatoldgica que permita esclarecer estos casos.

Con estos_antécedeqtes ¥y con el interés de lograr un mayor co-
nociﬁiento deg los mecamlsmos operantes bajo estas circunstancias

" establecemos la sigunicnte hipcotesgisg:

=11~



'HIFOTESIS

12 secrecifn 1lictea ha sido consideradas como un msrcador clini-
co de HPRL y efectivamente , la gaiactorrea en la mayoria de -~
los eagos tiene una correlacién conm niveles elevadas de PRL vy -
ademfs el agonista dopamindrgico Br disminuye los niveles de es
ta hormoma y reduce o nulifice la galactorrea .

En alguncs reportes (21,22,23 ) se ha establecido la posibili -
dad de galactorrea c.m miveles mormalés de PRL perc continua -
glendc difigil de explicér su ffsiopatologfa . Ex la siguiente
tabla establecemos algunas de las posinies teurfas existentes

8l rcspecto .

CONCEPTOS FISIOPATOLOGICOS QPERANTES PROPUESTOS EN GALAGTORREA
BORMOPROLACTINEMICA

. e e o=

-.iunenta de la capacidad del receptor en su expresifn de res-
7 puesta hiolégiqa afin con miweles de PRL normales (22)
:- Isopralactinas o diferentes moléculas de PRL no detectables
por radioinmunoanflisis habituales {28)
- Facfores psicogénos o neurogénicos héhitualmente en personas

neur8ticas o con tendencia a la depresifn que aumentan PRL

en circuastanclas como stress , suefio profundc retormando

[y =



répidamente a miveles morrales lo que dificulta su deteccibn
16,17} .

- Hiperprolactinemia en &péca previa al estudic con@icionada
por embarazas , firmacos o por alteraciomes en la regulacién
de la secrecidn de PRL j que causa cowo efecto secrecifm lac-
tea a pesar de haberse normalizado (31} . .

- BEfectos locales msmarics afln con PRL rormal debido 2 altera-
cicnes en otrzs horaones con efecto trofica sdurs el tejliau

mamario (21,22} .

~13-



OBJETIVOS

Bajo la premisa de.que es y probablemente serd dificll estable-~
cer en forma practica l6s mecanismos eperantes perc con el fin
de tratar de establecer algunas caracterlsticas se establecid
um estudio comparativo emtre un grupo de mujeres con amenorres
galactorrea con mnormoprolactinemia ( N} { m=25 ) .Cuatrsc mulje -
res con severa hiperprolactinémia , smenorrea , galactorrea (M)
¥ cuatro manjeres con severa HPBL ,amenorrea ¥y galactorrea y ¢ -
videncia de tumer hipofiserio {T) estgbleciendose couparscios
res entre niveles hormonales basales , fﬁspuesta a) bloqueador
de dopamima metoclarpramida (MCP ) y respmesta 2 una dosis oral

de bromoergocriptima { Br} .

I T



MATERTAL Y METOIOS

be acuerdo sl estudio clinfco , hormonal y de gabinete se esta-

bleciercr los tres grupcs de la siguiente manera :

Grupo B - 5 mejeres con amencrrea galactorrea y con PRL enm um
7 rango de 4~18 ng/mi (mfnimoc § determinacicnes por pa-
éiente .
G:uro M- muiéres con emenorrea. galactorres y con ERB en-un
_ rengo de 32-67 ng/ml y sin evidencia de tumor Ripo —
£isario - )
Gruﬁa T - 4 majeres con HPRL severa En un rengo de 128-1215
‘_‘: o ng/ml ¥ ¢on evidencia de tumor por estudioc radiolo -

gicn ¥/¢c tomogréticos .

DATOS GENERALES

- Edad de 18-27 afios .Amencrrea primaria 1 caso
GRUPO B secundaria de 5-13 mesea , galactorrea moderada
2 casos, severa 3 casos ; ultrasonografia: 1 ca
80 utero y ansxos nmipotr§ficos, tres casos su -

gestivos de ovarios poliquisticos .



GRUPO M Rx de crémeo normal , 1 tomogrzfis de silla
turca normal. Edad de 21-28 afifs ,amenorrea
de 3-24 meses galactorrea moderada en los &4
casos; ultrasonidc normal , Rx de gilla tur—

ca pormal 3 tomografias lineales mormales .

GRUFO T Edad 23-32 afios , amenorea 8 meses a 3 afios

galactorres severa 5 casos , moderado )1 caso
ultragonido hipotrofia 1 caso, RX de créneo
crecimiento tres casos ,(dahle riso presen-
to en 4 casos . Tomograffa lineal dos casos
sugestivos de tumor. Tomograffa axial com -

putarizada , masa tumoral em dos casos .

maumdehspummsmemmu&adnpmﬁu-hpnmm
. de ellas consistié en la valoracibn de cambios reglstrados em
PRL y hormona lnteimiza¢te(LB) despufs de administrar MCP y la
segunda efectuada una semana despufs qQue congistis em valorar -
los cambios de PRE y LH despads de la ingesta de Br .

El disefio experimental fus realizaéo anxr la siguiente formas
Deapuss de ayuno mocturmo a las OROO H se canalizb una wena
del antebrazo sostenlendose permeable con solucisdn salina iso -

tonica . A través del cateter se colectarcn tres muestras de -
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sangre basales con 15 minutes de intervalo . Une vez obtenida -
la miestra se administré 1L ampolleta de MCP de 10mg intravenosa
directa con un muestreo posterior e¢ada 15 minutos durante 1 ho-
ra , Una semana después y en las mismas condiciones despufs de
haberse obtenido la tercera muestra dasal ,se administr’c una
tableta de Br de 2.5 mgrs por via oral . El muestreo posterior
fue disefiado para ser representativo de cada 30 minutps tomanm-
dose doa mmestras cinco minutos antes' y cinco minutos despubs
{ejemplo: para el walor de &0 mingyos se¢ tomaron muestiras a los
52 y 60 minutos y el promedio de valores fué calificado como -
representativo de los 6Q minutps ) ﬁasta completar ;os 240 nmin,
La sangre fué centrif:gada y el plasma congelado a - 20° hasta
su utiliéaciﬁm para el R.I1.4. en las auestras basales se deter-
- minaror LE y PRL ademfs de ﬁormoma foliculcestimulante {( FSH }
estradiol{Ez) estrona (El) progesterona { P ) por radioinmuno-
anflisig ( 24,25,26,2? bi iientras que las muestras post MUP o
post Br fueron efectuadas det:rminaciomes de PRL y LE .

En las pacientes del grupro B , el perfil tiroideo fuf realiza-
do por medio de Kit coﬁeréial en el departamente de mediecina
nuclear ., ' '

EL analisia de daf&s'comparativos (prueba de T de Student parea
da y de dos colas } fué realizadoc por la computadora TI S8C .
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RESULTADOS

En la siguiente tabla se encuerntran sefialados los valores basa-

les hormonales .

VALORES HORMONALES PROMEDIC DE CADA GRUrO

GRUPO 4 M T

FSH arI¥/ml 8+/-5 10+/-3 . 8+/-3
LH mnil/zl 34.34/-12 ' 12+/-4 13+/-6
PRL nmg/ml = 1l.6+/-8 43+/-15 569+ /-810
E, rg/m 32 +/-15 yP/-12 63/-35
E, rpe/ml 122 +/-34 83+f-21 g9+ /-16
~ TSE ull/m} 2.8+/-1.2 '

T, ug/dl §.9¢/-3

Contrasta un valor estadfsticamemte superior de LE ( P 0.001)
en.e1>grupo N en comparacibn coﬁ los restantes y obwiaments los
niveles de PRL menores , siendc el miximo valor de PRL del zru-
poT( p0.001) .

' -26-



Bn los tres grupos los valores de FSH fueron similares . Siem -
pre memores gque LH ¥ la El superaba a EZ no exigtiendo diferen-
clas entre los tres grupos en relacifn a las dos hormonas .

Bn las figuras 1,2,3, ¥ 4 se mrestran los cambios de PRL ¥ LH
expresadafen.télores absolutos y cambios netos en relacifm a -
log valores basales promediocs .

Se observé um mayor incremento de PRL en mujeres del grupo N

( p 0.001 ) afin que el nivei de sumenta de mujeres del grupo

M tambisn super$ estadisticamemte al grupo T ( p 0.05 } en o=
tras palabras la respuesta fuf minima en mujeres con severa -
.hiperprolacfinsmia ¥ tumor . El comportamientc de LA fuf muy
¢laro em el grupo X ¥y T con unr incremento meyor que en el gru-
‘po ¥ ( 0.001) .

‘Em la prueba de Br el descenso de PRL en forma progresiva fu$

. etidente.&aspﬁés de los 90 minutos , alcanzando su méximc a los
240 minutos em el grupo W en algunos casos el valor de PRL fué
menor a la sensibllidad del método ( 2mg/ml )} proporeionalmen~
te la disminucibdn progresiva fud similar er los tres grupes es—
tudiados a pesar de que en el grupo T algunas paclemtessostenian
valores de PRL superiores_a 100 ngfm; «{ Fig. 5,6 }

Los miwveles de LH no nosfraron.en.mingun casc un camhic defini-
tivo ya que el patrfm gemerfl fué de valores mayores G menores

en relacidm a la basal .

-19-
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DISCUSION

El propSsito de la presente investigscifn no incluye una evalua
cién de validez de los mecznisnos operantes en galactorrea normo
prolactinemica indicadas anteriomente . Em el grupo de mxjeres
| con amamorrea galactorrea'a( N ) se presentaron femfmenmos que re
-quieren un anflisis detallado com el propésito de tratar de ®u -
clarar alpgurnos de los mecanismos gue expliquen el porqué ios ot

veles de PRL se encuentran dentro del rengo moramal ..

La respuesta de PRL aumentada despuds de administrado el Bblo -
queador del receptor de Dopamima indica J'iztdireatamegte que. la -
disponibilidad de la dopamina a los lactotropos est& aumentada
¥ es de supomerse que debido & ¢llo los miveles de PRL basal son
rormales .. ' l

Al comparerse esta resnuesta de mcreiento de PRﬁ con el gripa

¥ es deﬁnitiiamente mayor siendo mé.s notable al conpafarss con
el grupo T { p 0.001 } . Em forma camparativa la respuesta del

| grupo X es mayor é-ﬁujerea normales durants la etapa temprana

de la fase folicular (32 ) y discretenie_nte mencr a lo reportado

er el sindrome de ovarios politiuistinos(}},.}k,) .

EZo oujeres normales la administraciém de MCP mo modifica los

niweles de LH ¥ ex estad_os de &tperprolactinem;‘..cos el Iincremenm-

to de LH 3e ha relacionado a dos fenSmenos p_lenaménte demostra-

dos , uno es el incremento del tomo dopaminérgico (35,36 } v 1
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otro es un recambio mayor de dopamina a nivel tubercinfundiau -
lar «_,37) aumentando su concentracibm en la sminencia media y
ejerciendo asi una influencia negstiva sobre las neuronas GunRH
(32 ) que a su vez traduce en slteraciones en los niveles basa-
les de gonadotropinas , alteracifn em el patron pulsftil de las
mismas ,significa.dose como imo de los mecanismos de mayor cer-
teza para explicar el por qué la elevacifir de PRL provcca alte-
raciones del ciclo menstrual .. |

En el grupc K el incremento de ILH post MCP similar al grupe T
aparenta que estas mupjeres desde el punto de vista funcional la
dopamina a nivel hipotaldmico se comportam en minjeres hiperyro-
lactimemiczs o

E1l hecho controversial regulta al analizar el aumento de LT en
el grupo ¥ en sus miveles basales ,similares a los encontrados
en mujeres con sindrome de ovarics poliquisticos (SCP )} debe -
mos recordar que en tres casos el estudio ultrasonocgrifico mos-
tré imagenes sugestivas de SOP } por lo que resulta dificil pre
cisar hasta donde la dopamina esta eiercienﬂo su accidn nmegati-
va 0 que el amhiente Rormonal proplo del SOP es eapaz de sensi-
bilizar a las neuronas hipotalfmicas produckorasz de GnRH, Ade -
mfs de conferir ura mayor suceptihilidad a los gonadotropos
(38,29). Al respecto pedriamos aceptar que existe el mayor re -
carhio de dopamina , que incrementa su concentracifm en la emi~
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nencia media y gque existe la influencia negativa sobre GnRH pe~
ro no es suficiente para evitar que los nivelés hasales de LH
ge incrementan debido a; ambiente estrdgénico persistente con
predominio q? Ej .

Este fenfmenc ya ha sido walorado (35 ) en mpjeres que presen -~
tan hiperprolactinemia y S0P en las cuales LE éstaha incremen -
tada en forma hasal pero respondfan con aumento de LH ante la

administracifn. de MCP .

r -

Comparativamente el grupc M y T tienen una diferencia , ya que
el aporte de dopsmina sugiere ser mayuf en M que en T a mivel
hiporisario‘debido a gque la PRL incﬁémemta post MCP en forma
mfs marcada { p 0.00; )} que en T . Con respecto a LH post MCP
en forma mfs marcada presenta un incremento enm el grupc T que
em 81 M , lo cuil puede sﬁgefir que el trastorno de recambio -
de dopamina y—su hiodisponihiiidad a los lactotropos estl al -
tenadﬁ en mayor grado en mnjeres con prolactinoma e Biperpro-
lactinemia severa . La respuesta a Br muestra un descenso en
los tres.gruPOS'llegaﬁdo 2 niveles iméeriores.a 2 nz/al (me -
nores a la sensibilidad del metodo empleadac ) en el grupo X

el amalisis de descemso proporcicﬁal mo mueétra diferencias éig
mificativas entre los grupcs estudiados .

El hecho de que IH no se modifigue.con una &égis aguda de Br inm
nlica que'el agonista dopeaminfrgice po tienms una zecisn directa
| 28— .



sohre receptorés dapaﬁinérgicos que regulan las neurcnas de GnER
¥ que los cambios que provoca & largo nlazo recupsrande niveles
normales y su patrdn pulsftil mormal son prabablemente secunda-
rios a =odificer las influencias de dopamina sobre lactotropos,
es>dismin¢ir la PRL y ewvitar indirectamente 1z acecidn negativa
de dopamina schre las neurcnas de GnRE (40 } .

'Ca:,lOS datos ohtenides recalcamos gue no es posible evaluar las
pogibkles causas contempladas como explicativas de 1la BOPBOPro -
Iactinemia sin embargo estos datos sarn compatihles con la posibi
Lidad. de que las mujeres del grupo N presentsron hiperprolacti—
nemia en otra &poca previa al estudio » ¥ que la dapamina logra
ra una nayor disporibilidad manteniendose niveles normales de
.PRh.em estado basal pera zo evitara delar como congecuencia um
anor recanblocde dopamina con Infinencia negatitﬁ sobre las -
‘meurcnas de GnRH o que a;tas paclentes solamente durante situa-
cionass pspeciaies como stress severo ¢ suefio profundo por ejen—
plo presentaran aumento de PRL mo dﬁtactahle durante los estu -~
dios pefo siicon la suficiente eapacidad de modificar la com -

ecentracifn de dopamina ex el hipotilamo ..

CONCLUSIOEES FINALES

Evidentemente'el control depaminérgico es variable conm diwer -
sag eondiciomes , muy ¢larc ha resultado una mayor participaeilnm
-29-"



como fuerza negativa sobre las neuronas de GnRH en mujeres conm
tumor hipofisario productor de PRL tal como se establece em el
grupo T ¥ en el grupc reportadc por Quigley (32 )

En menor grado parece influir scobre lss neuronas de GnBH en mu
Jjeres con moderada hiperprolactinemia , gruvc M pero la dispo~
nibilidad a nivel del lactotropo es mayor que en T , Inexpli.-
cablemente existe una influencia negativa de dopamina sobre GnRH
en el grupc de mejeres con N afin cusndo los niveles basales de
LH son superiores , existiendo adenfs una gran disponibilidad
de la dopamina hacia la hip6fisis debido ‘al gren incrementocde
PRL post MCP y el hecho de mantenerse los nivelss normales de
PRL por lc menos durante la 8poca y condieiones del estudic,

La pogsibilidad de otros mecanismos operantes queda ébierta pa-—
ra posteriores estudios y asi pe;mitir una explicacisn imtegral

de la normoprdlactinemia con galaciorrea y amenorrea .
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