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I .. - IRTROWCCION 

pn nf'ios reoienteu con la tncorporaoi&n de loe métodos de 

radioinmunoenooyo se han ce.racterii:ado adecuadamente ciartoe 

padooim1ontos que µreeentan n1toracioneo hormonalee un común, 

ta1 ou ol aneo de1 eíndrQme de a:iiori-Fromme11 (ga1aotorree.-a­

menorrea postpe.rto), oíndrome de Ahumada-Del. Qu:!tillo {.gal11ot2. 

rrea-wnruiorrea en mujeroo no puérperu.e) y el e!ndrQtll.e dft JJorbea 

(galactorrea-B111enorrori. aoociada a tumor tu.pot'ieinrto). Le.a 1110-

dioionee de loe niveleo dq prol.aotina moetraron que eetoe e!n­

drom.es tienen en ooanln niveles s'r1oos elevndou,~e eota homio­

na (l). 

El n!ndro1De de e.menorrea-galnctorrea ae refiere o. l.o. Olltl -

rrencin de estoa aignoo clínicos no relncionndos a un parto re­

ciento, lactenc~a o el uao de aiodico.mentoo que se conoce ooti-­

mutnn la secroci6n de prolactiDa (2). 

Se ougiere que el. prolftctinomn ee la eauau nu1.e cou:uín do h1-

perprolnctinem1n, eatoe tumores están rormadoe por o&lulns lao­

totrorae, y a\111.que la patoaonia do loo prolaotinoaae no eetá a­

ola.rada, unn bip6teoi.e hipotaló.mi.ca eugi.ero una regulnoidn dop!. 

min4rgi.ca central deficiente oon. hiperplaaia de loa 1~ototroroa 

que ae tnine!onnan en tumoree (3). 

La hiperprolaotinemia runoional, diagnoetionda sin tu.~or 

demoetrable, pudiera. reproaantar on r~al..idod un pro1aotino:nR 

mu~ pequeffo o qui~~ hiporplaein ditue~ de loe lsototro!oe (4). 

Loe traetornoe del hipotále.mo puodtu:t producir hi.porprolao­

tineiuin, interfiriendo oo lu. produoo16n de dopa.mina en el nuoleo 

o.reunto o en uu tranaporto u.l uiete:na portal, 11unqutt tambi'n oo 
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ha reportado una nlteraoi6n en el metaboliemo de la dopamina ao­

mo causa de hiporprol.aot:Lne:aia (5). 

se han deeorito ciertas droga.a que elevan loe nivelee de pro 

lactina como son, entro otrne, las :renotiazinae, butiferonno 7 

metoclopremida que bloquean loo rooeptoree de dopamina; la reoeE 

pina que provoca la depleci6n de dopamina, al.tarando Bl1 capta -­

ci6n; la motil.dopa que bloquea la s!nteoie de dopom.ina y loe es­

trdgenoe loe cual.ea actúan en :Cormfl pennieiva aumentando la oín­

teeie y liberaci6n de prolactina (6). 

'• 
La hiperprolo.ctinemia pi.aedo neocinreo a bipotiroidiomo, el 

mecnnis:mo implicado UtvoluorA. aumento de hormona libero.doro. do 

tirotro:fina, que actúa como estímulo de la eecreci6n de prolncth 

na. La. hiperprolnotinemin en la en.Cermedad rennl grave tienn re­

laoi6n con menor depurn.ci6n do prolaotina debido nl deterioro 

del índico do filtracidn slomenilar. 

In. activaci6n del arco nournl eenoit1vo aferente medinnte la 

euccidn , ol traumatia~o de la pared tonicicn o ol horpoo zoetor 

, puede couEnr liberaoi6n do prolnctina, aeimimn.o lo oneoteein, 

loo trau.:nntiBIDOB y e1 ootrée pueden oo.uoar hiperprolnotinetnin 1 

disminuyendo lae euato.noia~ inhihidorao de prolaotina (7) • 

El signo de preeentao16n m!Ít1 frecuente en ln hiperp:rolaoti-­

nemin eo ha encontrndo que ee ln diofW1oi6n reproductiva quo in­

cluye altoraoibn del ciclo menotrual, fUlOVUle.ci6n y runcnorrea. 

Bl mocnniemo del hipogonadiemo inducido por ln hiperprolRctine­

min parece ser un traotoxno funcional de la eocreoión de hormo­

na liberadora de gonndotrofinao (GnRH), con lR coneigu.iento di!, 

minucidn de aecreoi6n de honnonn estimulante de loe folículos 
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(PSH) y hormona luteinizante (LH) quo conduce a una alterooi6n 

de la función ovárica. 

Se ha reportado recientemente (8) una frecuencia anonDal-­

mente dieminuída de loe rasgos pulsátiles de eecreci6n de LH 

en pacientes hiperprolaotinémicae. No se conoce el mecanisno 

por el cual la prolactina altera la eecrecidn de GnHH, pero ee 

ha sugerido que está mediado por niveles aumentadoo de dopo.mina 

hipotalúiica. Un meconiomo adicional, la p6rdida de la respues­

ta positiva de LH inducida por loa eetr6genoe, ee ha explicado 

por la interf'erencia en loe receptores hipotnllÍm+coe para ea­

tr6genoe (9). 

Adanáe la prolaotinn se ha asociado a una alternci6n direc­

ta sobre el ovario manif'eetado por inhibioidn del desarrollo f2, 

licular (10) y de la lute1nizaci6n de las c6lulae de la gro.nul2. 

ea (11) produciendo una diofuncidn de la :fnoe lútea. 

IA galaotorren que oe ha reportado en un 50~ de las pacien­

tes hiperprolactintSmicae pudiere. suministrar una piete. de ln 

presencia de la en:remedad. 

Sin embargo, hneta el momento actunl no ee tiene conoci--­

micnto do algún estudio que describu ei existo 6 unn correla-­

cidn entndíeticn entre loe nive1oe do prolnctina con Etl cuadro 

clínico. 

El objetivo dol preoonte estudio f'u6 de coracteriznr las 

mnnireetncionee clínicno en pacientes biperproloctin&nicae y de 

demostrar ei existe 6 no uno correlacidn entre loe niveles de 

prolactinn con el cuadro clínico. 



-4-

II .. - MATERIAL Y llB'l'ODOS 

El estudio oe llev6 a ca.bo en forma proepectiva en el Cen -

tro M'dico Nacional Vera.cxuz, Ver. del. Inetituto Moxicono del 

Seguro Social en el periodo comprendido de Slero de 1987 a Ju -

nio de l.988. 

Se incluyeron n todas lee mujeres que nou.dieron al servicio 

de Biología de la Reproduooi6n y que cumplieron con loe siguieu_ 

tes requioitosi 

a) No estar uenndo anticonceptivos hormonaloo o diepoeitivo ., 
:lntrauteri.z2o. 

b) No estar 1.ngiriondo medicementoe que elevan la prolaoti­

na (ver tabla l.). 

o) No tener antecedente de cirugía previa, lactancia, emba­

razo o estimulación mamaria directa, en 6 meses previos 

al estudio. 

se tom.6 como gti.J.po control a 35 pacientes eeleccionadas el 

azar que acudieron a la coneulta de Ginecología, sin patologÍn 

hormonal. npsrente. 

Loo datos recopiladoe fuerons odnd de la paciente; ritmo 

menetrual; preeoncio 6 no d0 galnctorren (defini.da como anlidn 

eepontanea o inducida de eecrecién lechoso por pezonee)r amono 

rrea secundaria (definido como e.ueencia de menetruaci6n en un 

periodo mínimo de 90 dÍ.ae) l opeomenorrea (definida como mens­

truaciones cada 35 d:Ías o md.o, pero no mayor de 90 d!ne). 



-5-

A toda& lae pacientes que durante el periodo del estudio a­

cudieron al servicio de Biolog:Ía de la Rsproducci6n se lea eo­

lici t6 determinaci6:c. de prolactina, durante ln f'aee f'olicular 

tardía del ciclo menstrual. y aquellas que en dos o más ocasio­

nes reeulte.ron con valoree de 30 ng/ml o mó.e, se consideraron 

como hiperprolactin.Smice.e y si adem4o cumplían con loe requisi­

tos eetnblocidoe, ee incluyeron al eotudio. 

Iae pacienteo del grupo control fueron elegidas al a.zar, 

según ncudínn al ser.ricio de G:inecolog:{a, sin preeentar pato­

log{a hormonal y eimila:nnente ae lee solicitó dete:nninaci6n de 

prolactina, todas las pacientes ee consideraron como control.ea 

sin tomar en cuenta loe niveleo de prolo.ctina reportodoe en 

eete grupo. 

la prolaotinn ee cunntitic6 de mueetme ennguíneoe tomadae 

por ln maf'iann y eo ue& ln t&cn:icn de rudioinmunoenenyo sogÚn 

kite comercio.loo de Ooat-A-Count Prolnctin (Dinsnostic Producte 

Corporntion), que reporta una sensibilidnd de 3.7 ng/ml y un 

coof'icients do vari1:1.ción intrnenenyo de 4.31' n 7 .7f. y un coe­

ficiente de variación interennnyo do 5.0" n 9.1~ (12). 

Loe datos recolectados fueron tabulados y so calcularon 

medidas de tendencia central, medidfls de dispersión, valores 

porcentunleo, prueba. T de Student, Cbi D.lndrada (X2) y Aruf.lieis 

de Regresión y OJrrolnci6n Lineal Simple (13). 
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TABLA l AGENTES ~E ELEVAN LA SBCRECION DB PllOLACTINA 

AOlltTB MECANISMO DB ACCION 

i. Triptof'ano 

5-0H-Triptotano 

2. Pi.mozide, haloperidol, 

Cloropromazina 

3. Altemetil-p-tiroxina 

4. Al:fametildopa 

5. Reeerpina 

6. Antidepreeivoe 

tricícliooe 

7 • .Anfetaminas 

8. 6-0H- Dope.mina 

9. Divereoes 

Eetr6genoe 

Anticonceptivos ora.lee 

Eleva niveleo de eerotonina cerabrnl 

m.oquesn receptores dopnm!nicoe 

m.oquean s:!nteeio de dopo.mina 

Paleo naurotranamioor 

Vnc
0
Í

0

a dopnmina y oerotonina en nou1"2, 

tenD'ino.lee. 

Vacían catecolaminae y eerotonina 

en neuroterminalee. 

Pllcilitan el ciclo y dieponibilided 

de norcpinefrina. 

Dootruye loe terminolco dopamin,rgi.­

coe y norndrenérgicoe. 

Honuonn libero.dora do tirotrot1nn 

11\.tente: Avnl:lcoe en Obstetricia y OinecologÍa.. Gonzale:t.-Morlo, 

Igleaine J, tl.trzaco I. E.lit. 9.llvat. 1980 Vol 6;105. 
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III.- RBSULTA.OOS 

El número total de ln mueotra estudiada fué de 56 pacientes, 

correopondiendo 2) a paciflnte1J bipenirolactintSmicao (cneoe) y 

35 pacientes como grupo control.. 

La edad promedio registrada .tu& 31.3 ni\OB con una deeviaci6n 

estándar (D.B.) de 6.1 aHoo. 

Loo valoree de prolactina de la muoetra oscilaron entro 

4 ng/ml a 100 ng/ml., ol promedio de prolaotina en lae pacientes 

hiperprolaotin&:nicpo tu' 47.1 n&l'ml D.B. 21..6 ng/ml, en tonto 

que el promedio encontrado en el grupo control. fu' 20.6 ng/ml 

D.B. 12.2 ng/ml (P<0.01). 

Loo ciclos menotrunl.eo en ol. grupo control. tuvieron en 

promedio una durnoi6n de )0.2 X 4.8 dino, en compnrnc16n con ol 

grupo de pncicnteo hiperprolactinémicne cuyos cicloe menstrua -

leo fueron de 40.4 X 4.2 días. 

Jh las pacientoo hiperprolactin.Smicno 10 de ollao (43.4") 

presentaron galnctorrea, 4 cursaron con amenorrea (l.7.3,C)' y en 

fo1ma similar, otrno 4 (17.J~) tuvieron epieodioe de opeomono­

rre11. Bl el grupo oontrol 3 pncientee tuvieron galactorrea 

(8.5") y l paciente (2.87') preeont6 amenorrea, ninguno. de lo.e 

13aciontee de eote gnipo cure6 con opeomenorrea. 

A1 comparar eetadÍeticomonte eetoe porcentajes se obeerv6 

una diferencia eignificntivn entre estos valoree (P<0.01) 

(Figuro 1). 
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ESTA TESIS 

SALIR DE 
t/.~ l)f.Bf 

LA iJloi.ldiEC~ 
Jh eolo 2 pacientee con hiperprolactinecnia (8.6~) ee obeer-

v6 la preeenoia eimulto.nea de emenorrea-gnlactorrea. 

&l 7 pacientes hiperproloctinfmicae que tuvieron loe nive­

lee máe altos de prolactina, el eetudio radiogrático de silla 

turca ea coneider6 nonnal, excepto on una paciente que ee re­

port6 con datoe dudooam.ente eugeetivoe de tumor hipofieiario, 

sin embargo el. estudio de tomogrnt!a axial computarizada de cr'!!, 

neo f'uli descrito como normal. 

Iae 56 pacientes se incluyeron en el o:nálieie de regresión 

y correlación lineal eimple, ee tomó como variable independien­

te "X" loe valoreo de prolactina y como variable dependiente 

"Y" el cuadro clínico obeervudo durante el estudio y determina­

do mediante la preeencia de amenorrea, gnlactorrea u opoomeno-­

rrea. se did a cadn uno do estos signos clínicos un valor de l 

pnra su preeencin y coro en cuso de no pre o en to.roe. 

La ecuo.ci6n de ln regresión fu6 Ya-0.2614+2.11E-02+X con 

un vnlor de Te 6.679 con 56 grndoa de libertad con un nivel. de 

eignificanoin P<O.Ol, el coeficiente de corrolnc16n (R) fud 0.66 

(P<0.01), l.n curva do rogres16n ee muestra en la figura 2. 
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IV.- DISCUBION 

Loe ciclos menetrualee en promedio f'ueron md:e largos en las 

pacientee hiperprolactin,micas (40.4 X 4.2 díae) en comparacidn 

con el grupo control (J0.2 X 4.8 días), lo Cl.l&l puede ser expll 

cado, en parte, por las alteraciones descritas en la fase f'oli­

cular (10) en pacientes hiperprole.ctin&micae. 

loo niveles de prolaotina en las pacientee biperprolactin'­

micas, n pesar de eer eigniticativamente euperioree a loe del 

gnipo control (47 ng/ml y 20 ng/ml, respectivamente, P<0.01), 

no tueron tan elevados como parn soepeche.r en adenoma hi.potiei!!_ 

ri.o, como causa de la hiperprolact1nemia, además al efectuar el 

estudio radioeráfico y de tomogrnf'{a axial computarizada de cr!_ 

neo, no ae dcmootr6 tu.mor hipof'ioiario, ein embargo es convo -­

ni.ente un ecgUirniento longitudinal de entae pacientes, paro. po­

der deecartar categ6ricemente esta patología, yn que algunoe 

a\1tOroe (14) eugieren esta conducta en pucientee hiperprolaoti­

némicne. 

Se·cncontr6 una diferencia significativa ontre lo frecuencia 

de loe signoe evaluados entre emboe gtupoe, predominando ln gn­

lactorren, como signo mne común en lao pacientes hiporprolacti­

n,micas (43.4~) y que junto con la amenorrea, ee han descrito 

como los dntoo cl!nicoe md.s habitual.mente encontrados en las pa­

c~entos con hiporprolactinemin (2, 15). 

Al efectuar el nnñlisio de regresión lineal, encontrnmoa u­

na relaoi6n directa, estadísticamente significativa, entre loa 

ni.volee de prolnctinn y los eignoo clínicos gnlnctorrea, ameno­

rrea Y opeomenorrea, os decir, a mayores niveles de prolnctinn, 

la ocurrencia de estos signos será mas frecuente ( R:0.66, P<0.01). 
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Bate conocimiento pudiera ser úti1, yu que ol!ni~ento ea 

podr!a eoopechar de hiperpro1actinemia, así como de la eeveri -

dad de 1a misma, como !actor causal de eetoe signos, aunque no 

se debe descartar el e:!ndrame de galaotorrea nomoprolaotinómi­

ca (16), que )lUede ser originada por una e~gern.da elevaci6n nos, 

turna de prolactina, m6leculae de prolaotina de baja inmunorreas, 

tiVidad y alta actividad biol6gj.oa o por aLl.lllonto en la eensibil!, 

dad de loe receptores a pro1actina. 

Es interoannte el hecho que eolnmcnte en ol 8 .6" de loe ca­

so e ee integró el e:!ndrome de emonorrea-gulo.ctorrea (Ahumada-Del 

caeti11o) y debe toneroe en ~anta al eotar estudiando pacientes 

en lne que oo uoepoche hiperprolaotinemia, ya que eee;,ún nuestros 

reoult~doe oerá mas común encontrar aislados loe signos cl.Ínicoe 

de hiperprolnctinemia. 

Debido a que solamente evaluamoA loe niveles de prol~ct1na 

asociados al cuadro olínico, consideramos neceoario otro estudio 

que analize loe niveles de otrno ho:nnonne implicados en el ciclo 

reproductivo 

(8), que loe 

como son la GnRH, ut Y PSH, ya que se ba descrito 

periodos de eecreci6n diominu{dn de 

hiperprolnotinfunicae, ea dobido a reduacioneo en 

LH, en pacientes 

la oeoreci6n de 

OnRH y este es un mecn.nimno involucrndo en ln nmenorren aeocindn 

con la biporprolactinemia. 

Eh nueetroe caooe no invcetig.l!Iloe ln t"recuancia de anovuln-­

c16n, ya que paru aeegurar eete élnto en formo concluyente, ee r!_ 

quieren estudios tendientes a deucnrtur eeta patologÍa, como de­

tenninaoionee hormonales de progeoterona o biopsia de endometrio 

y el enfoque de nuestro eotudio rué de correlacionnr datos eetris_ 

trunente clínicos con el perfil hormonal y de esta. m1111era a partir 

de ln. sospecha clínico. iniciar el eetudio inteere.l de lo.e pncien­

tca con hiperprolnctinemia. 
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V.- CONOLOSXON 

1.- Iaa manifestaciones cl!nicae mas frecu.entemante encontra­

das en l"-B pao1.entee hiperprolaotinlimioae eons 

a) Ge.l11otorrea on un 43.4" 

b) Amenorrea en un 17 ·3"· 
o) Opsomenorrea en un 17 .3~. 

2.- Rxiete una oorrolao16n directa entre loe nivel.es de pro­

lactina con el cuadro cl:ín.1.co, con un coeficiente de oo­

rrel.aoi6n (B) igual a 0.66 (P<O.Ol). 
'l 
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VI. - RE&JM EN 

Mediante un estudio proapectivo real~zado en el Centro Mé­

dico Nacional Veracruz, Ver. durante el periodo de Jhero de 

1987 a Junio de 1988, oe examinaron 58 paciantee: 2) de ellos 

con hiperprolaotinemi~ y 35 controles. Bl prop6oito del trnbo.­

jo f'ué identificar loR datos clínicos de preaentnci6n mas fre­

cuentes y demostrar eetadíeticamente si existe 6 no correln 

ci6n entre loe niveles de prolactina con el cuadro clínico. 

Kl. signo clínico mde frecuente on lns pacientes hiperpro­

lactinémicae f'ué la gnlactorrea (4).:4-(), seguido de lu ameno­

rrea (17 .3~). 

Solamente 8.6~ de lae pacientes con hiperprolaotinemia pr!. 

sentaron el síndrome de amenorrea-8'\lactorrea. 

Se enoontr6 una correlación directa, eatadíeticamente eig­

niticnti va entre loo nivolee do prolactina con el cuudro olí­

nico, con un cooi'1ciento de corrolac16n R.,. 0.66 (P<O.Ol). 
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