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RESUMEN 

OBJETIVO: evaluar la evolución clínica del prolaétinonia dura1Íte el embarazo. 
MATERIAL Y METODOS. Se incluyeron los éxpedienie~ dé SO pacientes con 
hiperprolactinemia tumoral de 30±4 años· de ed~d ·• (M±DS).< 'Se'.reali.zÓ 
tomografía computarizada de. cráneo a todas las • pa.cientes. Aq1iellas ·.que se 
embarazaron recibieron control prenatal. ·· • . · :· "' · 
RESULTADOS. De las 80 pacientes, 68 tuvieron microaderiomás y 12 
macroadenomas. El 94 % presentó galactorrea y 83 % amenorrea:. L~ dÓsis 
mínima de bromocriptina fue de· l ,25 mg al día y la máxima de 2~ mg al día, 
suspendiéndose despues del diagnóstico de embarazo. 37. pacienies deseaban 
embarazo. De este último grupo, diez pacientes lo lograron en nÍenos 'de .~n 
año, nueve entre uno y dos años y cinco en tres o más. Las complicació_nes no · 
fueron mayores que las de Jos embarazos normales; todos superaron· las 3 7 
semanas de gestación y los recién nacidos tuvieron peso maycir de· 2800 ·g. 
Nueve pacientes lactaron. Ninguna de las pacientes tuvo sintomátología 
sugestiva de crecimiento tumoral durante el embarazo o la lactancia. . 
CONCLUSIONES. El embarazo en la paciente con prolactinoma . con un 
control prenatal adecuado tiene una evolución normal, similar al de la 
población sin prolactinoma. . · 



INTRODUCCION 

La prolactina (PRL) es secretada por los lactotropos,células específicas de la 
hipófisis anterior que derivan de las células neuroectodénnicas de la bolsa de 
Rathke( 1 ). Se han identificado dos tipos de lactotropos. En el Ímmbre y ei1 las 
mujeres· nuHparas los lactotropos ocupan· aproximadan1ente··. el, 17_ % de .las 
células ádenohipofisiarias (2). Este porce11taje aun1enia · ligeran1ente en las 
multíparas (25 %). El número de lactotroposno ~ária c~nla edad . En la mujer 
embarazada y las puérperas existe una 'hiperplásia7definíd<( de.:estas células 
(promedio 49,5%) (3).. ·._,;_:. · · 

La ' PRL · es una hormona· polipeptídica qué contiene 198 residuC?s de 
aminoácidos con un peso molecular de 22.000. La estructura se pliega en forma 
globular y los pliegues estan unidos por 3 puentes disulfuro(4), tiene una 
ho1riología similar a la secuencia aminoácida de la honnona de crecimiento 

· lnúnana y al lactógeno placentario humano. Actualmente, el RlA es la técnica 
más útil para evaluar los niveles circulantes de la PRL. Se han descrito 
isofonnas de PRL tanto en estados hiperprolactinémicos como normales. 1. La 
prolactina pequeña (peso molecular [PM] 22.000) que corresponde a la 
hormona monomérica, con una alta bioactividad y afinidad de unión al receptor. 
2. La prolactina grande PM: 50.000 posiblemente corresponda a una mezcla de 
fonnas diméricas y triméricas. 3. La prolactina gigante PM: 100.000. 4. Fonnas 
glucosiladas de prolactina humana con un PM: 25.000, las cuales tienen menor 
inmunoreactividad que las otras (1,5). 

La vida media de la prolactina circulante es de alrededor de 15 minutos. Su 
indice de aclaramiento metabólico es aproximadamente 46± 1 mL/min/m2 y su 
índice de producción es de alrededor de 211±75 µg/día/m2 (6). 

La hiperprolactinémia es causa de infertilidad en cerca del 30 % de las m1\jeres 
que presentan este problema (7). La hiperprolactinemia afecta el eje hipotálamo 
-hipófisis-ovario en varios niveles, pero estudios recientes han demostrado que 
probablemente el sitio más importante sea el hipotálamo (8,9). Los estudios de 
la secreción de gonadotropinas en los pacientes con hiperprolactinemia han 
demostrado una disminución en la secreción pulsátil de ésta (10,11), y los 
valores se corrigen casi a la nonnalidad con la administración de bromocriptina 



(1O,11 >: Ade1nás, la hiperprolactinemia~ disminuye la retroalimentación positiva 
de los estrógenos sobré la liberaciónde gonadotropinas (12,13). También se ha 
encontrado relacionada con.· la inhibición. dé la secreción ·de prngesterona 
ovárica(9,14,15). · · · ;>> 

. ' ' . ·- " . ·. .·.: ··~ .. <::·. ' .. ' - ··: ·."' 

El diagnóstico diferencial de las causa~ de hi~e~rÓJactinelnia. es niuy extenso. 
Podémos encontrar causas secundarias · ' tales''" como medicamentos, 
hipotiroidismo, cirrosis hepática, falla ;'ren~1 · . )' · áigunas enfermedades 
hipotalámicas. Pero las dos causas 'más coinúriés son .los adenomas· pituitarios 
productores de PRL conocidos como p~olaciiiíomás y la hiperprolactinemia 
idiopática. La diferencia entre ambos padecimientos·. se lleva a cabo por 
estudios radiológicos incluidos la tomografia computarizada de cráiieo y la 
resonancia magnética. En muchas series cerca del 50% de los pacientes tienen 
evidencia de tumor. El 50 % de las pacientes con macroprolactinomas tratadas 
medicamente presentan reducción tumoral y se pueden embarazar hasta en un 
60%, en tanto que con cimgía, solo se logra el 40% (16). La bromocriptina es 
una agonista dopaminérgico que actúa directamente en los receptores de la 
pituitaria y posiblemente también en receptores hipotalámicos. Muchos 
estudios han demostrado que la bromocriptina reduce los niveles de PRL y 
restaura la ovulación en cerca del 80% de las pacientes (17). La terapia se.debe 
iniciar entre 1.25 y 2.5 mg. por día para prevenir los efectos colaterales, tales 
como hipotensión ortostática y náuseas, sin embargo se recomienda como dosis 
máximas 25 mg. por día si . fuese necesario. Cuando se ha t.1sado la 
bromocriptina durante el embarazo no se ha encontrado un incremento en los 
abortos expontáneos, embarazos ectópicos, enfermedad trofoblástica, embarazo 
múltiple o malfonnaciones congénitas (18, 19 ,22) 

La resección transesfenoidal selectiva de los prolactinomas restaura los niveles 
normales de PRL hasta en un 60% de las pacientes con tumores menores de 1 O 
mm, y hasta en un 40% en tumores mayores de 10 mm (17). En general,. el 
éxito del tratamiento quirúrgico depende del tamaño del tumor y de la extensión 

de la lesión extraselar . 



PLANTEAMIENTODEL PROBLEMA 

Se van a cumplir 20 años del ti-atamiento de, las hiperprolactinemias originadas 
por un prolacti~ollia en lá· mujeres con deseo de embarazo (20). Desde 
entonces;· 'se . hán' fmidamentado algunos conocimientos en cuanto a la 
afectación del embarazó por· esta entidad clínica y viceversa; conceptos tales 
comÓ'.si es necesario el tratamiento quirúrgico antes del embarazo, si se deben 
dar agonistas dopaminérgicos 'durante el embarazo, si el tamaño del tumor 
influye para esta decisión 6 si la mujer puede lactar después del embarazo. 
Todas estas preguntas se han ido aclarando a través del tiempo y por tanto es 
conveniente hacer un análisis de ellas y cual es su incidencia en la clínica. 



OBJETIVOS 

Detenninar la edad de las pacientes con prolactinoma que desean eÍnbarazo. 
Dete~ninar los antecedentes obstétricos de las pacientes con prolactinoma que 
desean embarazo. · , · ... ·· .; . . . · 
Detenninar el períódo que transcurre entre el momento que in¡Írés~ al sel-vicio 
y cuando logran su embarazo. ·.· ... , ;~; , .·: / . · ·:. ,· 
Detennimir la proporción de embarazosdel serViciofsus éompliéaciones más 
frecuentes. . . . . . . · .. • < · . .. . . . . .• • . 
Determinar que variantes de tratamiento fueron necesariás para cada una de las 
pacientes. 

TIPO DE DISEÑO 

Se trata de un estl!dio longitudinal descriptivo; observacional y retrospectivo. 
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Los datos se recopilaron· de los expedientes clinicos de pacientes atendidas en 
la consulta externa ,de la sección de Ginecología Endocrina del Hospitál de 
Ginecci~Obs.tetricia ''Luis Castelazo Ayala" desde enero de· 1990 a diciembre 
dé 1993 . .· .. 

, .. . . . 

. Criterios d~ inclúsiém: · 
' ' . . 

1 . Pacient~f ~:tr~ 2o -35 ~ños. 
2. Pacientes con.hiperprolactinemia. 

Criterios de rio inclusión. 

1 . Pacientes con uso de medicamentos que produzcan hiperi)rolactinemia, un 
mes antes del estudio. · 
2. Pacientes con embarazo · 

Criterios de exclusión: 

1. Pacientes que no completaron su estudio. 

A toda paciente se Je efectuó historia clínica y exploración fisica completa por 
parte de · 1os médicos del Servicio de Ginecología Endocnna. Se practicaron 
exámenes de laboratorio básicos, tales como biometria hemática, química 
saguínea y general de orina. Se solicitó igualmente hormona luteinizante, 
hormona estimulante del folículo, estradiol, PRL, honnona estimulante del 
tiroides, triyodo tironina y tiroxina. Se solicitó también placa simple de cráneo 
y tomob>rafla computarizada de cráneo. Se documentó tipo, dosis, duración y 
efectos colaterales del tratamiento, así como los resultados del mismo en 
terminos de disminución de los síntomas, signos y embarazo. 
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RESULTADOS. 

Se incluyeron 80 pacientes con hiperprolactinemia tumoral con edad de 30 :!: 4 
(M :1: DS), de las cuáles 68 tenían microadenoma y 12 macroadenor?la's (figÚra 
!). Los síntomas principales fueron galactorrea (94%); amenorrea (83%) y 

. cefalea (30%) (tabla 1). En cuanto al tratamiento con ··agonistas 
dopaminérgicos, la dosis mínima fue de 1.25 mg / dia y la dosis máXima de 25 
mg / día. En solo 6 pacientes ( 5% ) se presentó intolerancia al medicamento 
siendo necesario cambiar la vía de administración o el tipo de· agonista 
dopaminérgico. De las 37 pacientes que deseaban embarazo. (30 con 
microadenoma y siete macroadenoma), 24 lo lograron. Diez de ellas en menos 
de un año ; nueve entre uno y dos años y cinco en tres o más años. De las 24 
pacientes que se embarazaron 21 tenían microadenomas y tres macroadenomas 
(tabla 2). Doce pacientes tenían antecedente de esterilidad primaria, cinco ·de 
esterilidad secundaria y siete aborto repetido. En cuanto a las complicaciones 
del embarazo. tres pacientes presentaron amenaza de aborto del primer 
trimestre, cuatro tuvieron amenaza de parto pretérmino, dos presentaron ruptura 
prematura de membranas y en ocho fue necesario interrumpir la gestación por 
via abdominal, seis por desproporción cefalo- pélvica y dos por ruptura 
prematura de membranas. Todos los embarazos llegaron a término (> 37 
semanas de gestación) con peso de los recién nacidos por arriba de 2800 g. 
Solo nueve de las pacientes lactaron. 
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D!SCUSION. 

En nuestro estudio se observa · que en las mttieres que presentan 
hiperprola.ctinemia tumoral Y . desean enibaraio, · 1os síntomas· principales 
asociados son la amenorrea Y la galactorrea.' No' existen datos de otros. aúfores 
e1i cuanto .ª1 seguimicntO de. las pacientés, pero podemos decir que)as 
pacientes en este Hospital pennáne~én ; (!n · prómedio 3 añoS. La · mayor 
frecuencia de micróadenomas en esta revisión concuerda con lo reportado en la 
literatura (17,20). · .·· ·. · . ·. ·· . · · 

En .cúanto al tratamiento' con.· agm;istas dopaÍninérgicos, se observó como ·.casi 
todas las pacientes llegaron a niveles nonnales de PRL y lograron un embarnzo 
a . los · 18 meses de iniciado ·.el tratamiento,. lo que concuerda con •estudios 
previos . (20) · donCie ·se ·reinstaura la ovulación en ·cerca del 80 · % de· las • 
pacientes qlÍe reciben este tipo de medicamentos. La bromocriptina en general 
fue bien tolerada y. sólo tres pacientes requirieron cambio de la vía de 
administración previa al embarazo. 
De las 37 pacientes que deseaban un embarazo, lo logró aproximadamente el 
60 % lo que es similar a otros estudios (20). No se presentó ningím tipo de 
malfonnación congénita en todas las pacientes que se embarazaron y no se 
observó ninguna diferencia en cuanto a la incidencia de complicaciones tanto 
de la primera y segunda mitad del embarazo, como lo demuestran otros autores 
(20,21 ,22). La presencia de un prolactinoma en una mujer embarazada,. no 
constituye indicación para el tratamiento durante el embarazo y casi todas estas 
gestaciones se pueden seguir con una actitud expectante. En general si la 
paciente permanece asintomática se debe esperar un parto espontáneo, aunque 
está ·indicada una revaloracion cuidadosa si aparecen cefalea o trastornos 
visuales, los que al adquirir un carácter permanente pueden indicar 
agrandamiento del tumor, por fortuna en ninguna de nuestras pacientes se pudo 
demostrar esta complicación. 
En este estudio se observó trambién que la bromocriptina es segura y puede ser 
usada ampliamente en pacientes con trastornos de la fertilidad y presencia de 
hiperprolactinemia tumoral. 
Una recomendación para el tratamiento de las pacientes con adenomas 
hipofisarios podría ser la siguiente: detenninacioncs de PRL, exámen 
oftalmológico completo incluyendo evaluación de campos visuales, tomografia 
computarizada de alta resolución antes de comenzar el tratmnicnto con 
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bromocriptina y registro. de los ciclos menstnrnles. Cuando se sospecha un 
embarazo, se deben dar instruc~iones para Ja· suspensión del tratamiento con 
agonistas dopaminérgiéos. · .. . . . 
Durante el embarazo es 1iecesario realizar un cuidadoso estudio clínico. Se 
debe vigilar a la paciente d~rante toda la gestación para detectar síntomas de 
expansión hipofisiaria; si estos. se manifiesian se debe . realizar un esiudio de 
campos visuales y si apareéen anormalidades, se le puede reiniciar la 
bromocriptina o en casos excepcionales de apoplejía hipofisiaria la resecéión 
transesfenoidal estaría indicada. . 
Asi mismo se. debe promover la lactancia entre las pacientes que· logran· un. 
embarazo ya que no se va a presentar ninguna alteración o crecimiento tumoral. 
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TABLA 1. SINTOMAS EN 37 PACIENTES 
QUE DESEABAN EMBARAZO 

GALACTORREA 

AMENORREA 

CEFALEA 

SINDROME QUIASMATJCO 

MICROADENOMA 
n= 30 

27 

24 

9 

o 

MACROADENOMA 
n= 7 

7 

6 

2 

2 



TABLA 2. ANALISIS DE LOS EMBARAZOS CONSEGUIDOS 
EN 80 PACIENTES CON PROLACTINOMA 

PROLACTINOMA n 

MICROADENOMA 68 

MACROADENOMA 12 

TOTAL 80 

DESEO DE 
EMBARAZO 

30 

7 

37 

LOGRO DE 
EMBARAZO 

21 

3 

24 
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