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Agenda	
  

•  Fisiología	
  
•  E/ología	
  
– Niveles	
  

•  Presentación	
  clínica	
  
•  Fer/lidad	
  y	
  embarazo	
  
•  Tratamiento	
  
•  resistencia	
  

www.EndoDrChen.com	
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www.EndoDrChen.com	
  

MANIFESTACIONES	
  CLÍNICAS	
  

www.EndoDrChen.com	
  

Síntomas	
  

•  Niños	
  y	
  adolescentes	
  
– Retardo	
  puberal	
  
– Amenorrea	
  primaria	
  

•  En	
  niños	
  es	
  más	
  frecuente	
  macroadenomas	
  
por	
  lo	
  que	
  la	
  presentación	
  es	
  con	
  síntomas	
  
neurológicos	
  con	
  más	
  frecuencia	
  

Mann	
  WA.	
  Eur	
  J	
  Clin	
  Invest.	
  2011;41(3):334	
  
www.EndoDrChen.com	
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Síntomas	
  

•  Adultos	
  
– Hombres:	
  impotencia,	
  disminución	
  libido,	
  
ginecomas/a,	
  infer/lidad	
  

– Mujeres:	
  amenorrea	
  y	
  galactorrea	
  

Mann	
  WA.	
  Eur	
  J	
  Clin	
  Invest.	
  2011;41(3):334	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Post	
  menopausia	
  

•  Síntomas	
  compresivos	
  
•  Terapia	
  reemplazo	
  hormonal	
  permi/ría	
  
galactorrea	
  

Mann	
  WA.	
  Eur	
  J	
  Clin	
  Invest.	
  2011;41(3):334	
  
www.EndoDrChen.com	
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ETIOLOGÍA	
  

www.EndoDrChen.com	
  

www.EndoDrChen.com	
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An/psicó/cos	
  e	
  hiperprolac/nemia	
  

Holt	
  RIG.	
  Clinical	
  Endocrinology.	
  2011;74:141	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Frecuencia	
  

Holt	
  RIG.	
  Clinical	
  Endocrinology.	
  2011;74:141	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Evolución	
  

•  Empieza	
  a	
  las	
  2	
  semanas	
  y	
  llega	
  a	
  un	
  pico	
  a	
  los	
  
2	
  meses	
  

•  Con	
  algunos	
  agentes	
  al	
  pasar	
  el	
  /empo	
  los	
  
niveles	
  reducen	
  aunque	
  no	
  normalizan	
  
totalmente	
  

•  53%	
  aumentan	
  a	
  <2x	
  LSN	
  
•  19%	
  mujeres	
  pueden	
  llegar	
  a	
  4x	
  LSN	
  
•  Polimorfismo	
  gené/co	
  D2	
  

Holt	
  RIG.	
  Clinical	
  Endocrinology.	
  2011;74:141	
  
www.EndoDrChen.com	
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An/psicó/cos	
  y	
  prolac/nomas	
  

•  Incidencia	
  mayor	
  de	
  prolac/nomas	
  con	
  el	
  uso	
  
de	
  an/psicó/cos	
  de	
  primera	
  generación	
  
– Mayor	
  tamizaje	
  
– Mayor	
  can/dad	
  de	
  estudio	
  de	
  imágenes	
  
– Sesgo	
  de	
  reporte	
  

•  Estudios	
  en	
  modelos	
  animales	
  muestran	
  que	
  
inducen	
  proliferación	
  de	
  lactotropos	
  

Holt	
  RIG.	
  Clinical	
  Endocrinology.	
  2011;74:141	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Prolac/nomas	
  

•  Corresponden	
  al	
  40%	
  de	
  todos	
  los	
  tumores	
  
hipofisiarios	
  

•  Prevalencia	
  100	
  casos	
  por	
  1.000.000	
  
habitantes	
  

•  Relación	
  10:1	
  mujeres/hombres	
  entre	
  los	
  20	
  y	
  
50	
  años	
  de	
  edad	
  

•  Mayoría	
  son	
  esporádicos	
  

Mann	
  WA.	
  Eur	
  J	
  Clin	
  Invest.	
  2011;41(3):334	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Manifestaciones	
  clínicas	
  

Wang	
  P,	
  Chen-­‐Ku	
  CH.	
  AACE	
  2011.	
  www.EndoDrChen.com	
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Caracterís/cas	
  

Table&1.&Caracteristics&of&114&patients&with&prolactinomas&at&San&Juan&
de&Dios&Hospital.&

Characteristic& Males&
(n=10)&

Females&
(n=104)&

Total&
(n=114)&

P&

Age&at&diagnosis&
(years)&

44& 31.72& 32.73& <0.001&

Prolactin&levels&
at&diagnosis&
(ng/ml)&

1229.5&±&
2059.2&

270.88&±&
701.16&

334.48&±&
901.05&

0.004&

%&with&
macroadenomas&

60& 25.6& 29.16& 0.109&

%&with&normal&
prolactin&levels&
at&follow&up&

80& 46.2& 49.1%& <0.001&

Average&follow&
up&(years)&

6.22&±&2.99& 9.11&±&8.12& 8.86&±&7.85& 0.293&

& Wang	
  P,	
  Chen-­‐Ku	
  CH.	
  AACE	
  2011.	
  www.EndoDrChen.com	
  

EVALUACIÓN	
  DIAGNÓSTICA	
  

www.EndoDrChen.com	
  

Evaluación	
  inicial	
  

•  PRL	
  
•  TSH	
  
•  NU,	
  crea/nina	
  
•  PFH	
  
•  La	
  muestra	
  debe	
  tomarse	
  despierto	
  y	
  con	
  
ayuno	
  de	
  al	
  menos	
  1	
  hora	
  

•  Pruebas	
  basales	
  hipofisiarias	
  en	
  
macroadenomas	
  

Mann	
  WA.	
  Eur	
  J	
  Clin	
  Invest.	
  2011;41(3):334	
  
www.EndoDrChen.com	
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Estudios	
  de	
  imágenes:	
  pros	
  y	
  contras	
  

www.EndoDrChen.com	
  

CONSIDERACIONES	
  CON	
  NIVELES	
  
SÉRICOS	
  DE	
  PROLACTINA	
  

www.EndoDrChen.com	
  

Niveles	
  y	
  e/ología	
  
•  <100	
  ug/L	
  
– Microadenomas	
  
–  Compresión	
  de	
  tallo	
  hipofisiario	
  
–  Fármacos	
  
–  Estrógenos	
  
–  Causas	
  funcionales	
  

•  >200	
  ug/L	
  
–  Prolac/nomas	
  

•  >500	
  ug/L:	
  macroprolac/nomas	
  
•  Correlación	
  tamaño	
  y	
  niveles	
  

Mann	
  WA.	
  Eur	
  J	
  Clin	
  Invest.	
  2011;41(3):334	
  
www.EndoDrChen.com	
  



24/12/12	
  

9	
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Macroprolac/na	
  

•  Complejos	
  IgG-­‐prolac/na	
  
•  16%	
  de	
  la	
  población	
  
•  Sin	
  ac/vidad	
  biológica	
  
•  Precipitación	
  con	
  polie/leno	
  
•  Sospecharlo	
  en	
  pacientes	
  con	
  elevación	
  de	
  
prolac/na	
  y	
  asintomá/cos	
  

Mann	
  WA.	
  Eur	
  J	
  Clin	
  Invest.	
  2011;41(3):334	
  
www.EndoDrChen.com	
  

DIAGNÓSTICO	
  DIFERENCIAL	
  

www.EndoDrChen.com	
  



24/12/12	
  

10	
  

Diagnós/co	
  diferencial	
  

•  Incidentalomas	
  
•  Hipogonadismo	
  
•  Galactorrea	
  normoprolac/némica	
  
– Descartar	
  efecto	
  gancho	
  

•  Macroprolac/na	
  
•  acromegalia	
  

www.EndoDrChen.com	
  

www.EndoDrChen.com	
  

TRATAMIENTO	
  

www.EndoDrChen.com	
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Tratamiento	
  

•  Obje/vos:	
  
– Reducir	
  niveles	
  de	
  prolac/na	
  
– Reducir	
  volumen	
  tumoral	
  
– Controlar	
  las	
  consecuencias	
  biológicas	
  de	
  la	
  
hiperprolac/nemia	
  

Mann	
  WA.	
  Eur	
  J	
  Clin	
  Invest.	
  2011;41(3):334	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Indicaciones	
  de	
  tratamiento	
  

•  Disfunción	
  gonadal	
  y	
  sexual	
  
– Pubertad	
  retardada	
  
–  Infer/lidad	
  
– Deficiencia	
  de	
  testosterona	
  
– Oligo	
  o	
  amenorrea	
  
– acné	
  e	
  hirsu/smo	
  
– Galactorrea	
  
– Microadenoma	
  que	
  va	
  creciendo	
  
– Todos	
  los	
  macroadenomas	
  

Mann	
  WA.	
  Eur	
  J	
  Clin	
  Invest.	
  2011;41(3):334	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Ac/vación	
  del	
  receptor	
  D2	
  

•  Produce	
  4	
  efectos:	
  
– Disminuye	
  metabolismo	
  celular	
  
– Disminuye	
  transcripción	
  gené/ca	
  de	
  la	
  prolac/na	
  
– Reducción	
  del	
  tamaño	
  celular	
  	
  
•  Reducción	
  del	
  área	
  citoplasmá/ca,	
  nuclear,	
  nucleolar	
  
•  Involución	
  del	
  reqculo	
  endoplásmico	
  y	
  aparato	
  de	
  Golgi	
  

– Muerte	
  celular	
  

OH	
  MC.	
  J	
  Neurosurg.	
  2011;114:1369	
  
www.EndoDrChen.com	
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Normalización	
  de	
  PRL	
  

Nunes	
  VdS.	
  Pituitary.	
  2011;14:259	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Amenorrea	
  y	
  galactorrea	
  

Nunes	
  VdS.	
  Pituitary.	
  2011;14:259	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Eventos	
  adversos	
  

Nunes	
  VdS.	
  Pituitary.	
  2011;14:259	
  
www.EndoDrChen.com	
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Normalización	
  de	
  ovulación	
  y	
  
menstruación	
  

Nunes	
  VdS.	
  Pituitary.	
  2011;14:259	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Valvulopaqa	
  

•  Datos	
  conflic/vos	
  
•  Demostrados	
  con	
  dosis	
  altas	
  en	
  enfermedad	
  
de	
  Parkinson	
  (3	
  mg	
  diarios)	
  

•  Algunos	
  estudios	
  indican	
  que	
  el	
  riesgo	
  en	
  
prolac/nomas	
  es	
  mayor	
  cuando	
  el	
  riesgo	
  
acumulado	
  es	
  mayor	
  a	
  280	
  mg	
  

•  Regurgitación	
  tricuspídea	
  

www.EndoDrChen.com	
  

Resistencia	
  a	
  agonistas	
  
dopaminérgicos	
  

•  Definido	
  como	
  falla	
  para	
  normalizar	
  PRL	
  
•  Falla	
  para	
  reducir	
  el	
  tumor	
  en	
  al	
  menos	
  50%	
  
•  Bromocrip/na	
  25-­‐50%	
  
•  Cabergolina	
  5-­‐15%	
  
•  Por	
  lo	
  menos	
  15	
  mg	
  por	
  día	
  de	
  bromocrip/na	
  
y	
  2	
  mg	
  semanales	
  de	
  cabergolina	
  por	
  3	
  meses	
  

Mann	
  WA.	
  Eur	
  J	
  Clin	
  Invest.	
  2011;41(3):334	
  
www.EndoDrChen.com	
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Resistencia	
  a	
  DA	
  

•  Más	
  frecuente	
  en	
  hombres	
  
•  Más	
  invasivos	
  
•  Más	
  frecuentemente	
  macroadenomas	
  
•  Hallazgos	
  histológicos	
  
– Aumento	
  angiogénesis	
  
– A/pia	
  celular	
  
– Aumento	
  proliferación	
  
– Aumento	
  invasividad	
  

OH	
  MC.	
  J	
  Neurosurg.	
  2011;114:1369	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Mecanismos	
  de	
  resistencia	
  a	
  DA	
  

OH	
  MC.	
  J	
  Neurosurg.	
  2011;114:1369	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Otros	
  tratamientos	
  

•  Reemplazo	
  gonadal	
  cuando	
  no	
  se	
  logra	
  
normalizar	
  estrógenos	
  o	
  testosterona	
  a	
  pesar	
  
de	
  la	
  terapia	
  

www.EndoDrChen.com	
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Uso	
  de	
  an/concep/vos	
  

•  Puede	
  aumentar	
  los	
  niveles	
  de	
  PRL	
  en	
  20-­‐30%	
  
•  Usualmente	
  no	
  asociado	
  a	
  crecimiento	
  
tumoral	
  

www.EndoDrChen.com	
  

Cuándo	
  suspender?	
  

Mann	
  WA.	
  Eur	
  J	
  Clin	
  Invest.	
  2011;41(3):334	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Guías	
  de	
  Endocrine	
  Society	
  2011	
  

•  Reducción	
  gradual	
  y	
  considerar	
  suspensión	
  en	
  
aquel	
  paciente	
  que	
  lleva	
  al	
  menos	
  2	
  años	
  de	
  
tratamiento	
  con	
  agonistas	
  dopaminérgicos	
  

•  Sin	
  lesión	
  visible	
  por	
  RMN	
  
•  Se	
  puede	
  considerar	
  cuando	
  la	
  mujer	
  entra	
  a	
  
menopausia	
  

Melmed	
  S.	
  J	
  Clin	
  Endocrinol	
  Metab.	
  2011;96:273	
  
www.EndoDrChen.com	
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Resultados	
  de	
  suspensión	
  de	
  agonistas	
  
dopaminérgicos	
  

Pereira	
  A.	
  Curr	
  Opin	
  Endocrinol	
  Diab	
  Obes.	
  2011;18:264	
  
www.EndoDrChen.com	
  

Claves	
  diagnós/cas	
  

•  Mujeres:	
  
– Amenorrea	
  más	
  galactorrea	
  
– Cefalea	
  

•  Hombres:	
  
– Disfunción	
  eréc/l	
  o	
  falta	
  de	
  respuesta	
  a	
  
inhibidores	
  de	
  fosfodiesterasa	
  

– Cefalea	
  
– Disminución	
  de	
  libido	
  

www.EndoDrChen.com	
  

Conclusiones	
  

•  Hiperprolac/nemia	
  es	
  una	
  condición	
  
frecuente	
  

•  No	
  todos	
  los	
  casos	
  son	
  prolac/nomas	
  
•  La	
  clave	
  es	
  una	
  buena	
  historia	
  clínica	
  
•  Mayoría	
  son	
  de	
  manejo	
  médico	
  hoy	
  en	
  día	
  
•  La	
  terapia	
  médica	
  puede	
  suspenderse	
  bajo	
  
ciertas	
  condiciones	
  

www.EndoDrChen.com	
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PREGUNTAS…	
  
CHENKU2409@GMAIL.COM	
  

www.EndoDrChen.com	
  


