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Hiperprolactinemia de origen tumoral
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La hiperprolactinemia, alteracion endocrina mas habitual del eje hipotalamo-hipofisario, es poco
frecuente en la edad pedidtrica y generalmente se debe a causas benignas. La patologia tumoral,
aunque es poco prevalente, debe ser tenida en cuenta por su mayor trascendencia. Dentro de esta, los
macroadenomas hipofisarios son la entidad mds detectada y responden bien a tratamiento con

Hyperprolactinemia with a tumoral etiology

Hyperprolactinemia, the most common endocrine disorder of the hypothalamic-pituitary axis, is rare in
the pediatric population and is generally due to benign causes. The possibility of tumors, although
infrequent, should be considered due to its greater clinical significance. Among these, pituitary
macroadenomas are the most commonly detected, and they well to treatment with cholinergic agonists.

CASO CLINICO

La prevalencia de hiperprolactinemia en la edad
pediatrica no esta claramente determinada, pero
se estiman cifras muy bajas en comparacién con la
poblacion adulta, donde es un problema comdn®.
La galactorrea en chicas adolescentes es una mani-
festacion clinica frecuente y suele generar bastante
alarma, aunque su origen suele ser benigno® Entre
las multiples causas que pueden provocarla se
debe tener presente la patologia tumoral para ini-
ciar un diagnostico lo mas precoz posible e instau-
rar un tratamiento adecuado?, como en el caso de
la paciente presentado a continuacion.

Adolescente de 13 afios y 8 meses que acude a
consulta de Atencion Primaria por galactorrea bila-
teral de unas 2 semanas de evolucion. Asocia cefa-
lea matutina de manera ocasional y plenitud pos-
pandrial. No presenta alteraciones en la vision, ni
sindrome constitucional, nerviosismo u otra clini-
ca relevante relacionada. Menarquia a los 10 afnos
con menstruaciones regulares, sin riesgo de emba-
razo. No ingesta de farmacos u otros téxicos.

En la exploracion fisica se evidencia salida de mate-
rial blanquecino a través del pezdn con la compre-
sion, de forma bilateral, sin signos inflamatorios.
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Desarrollo puberal Tanner V. Exploracion cardiopul-
monar, abdominal y neuroldgica sin alteraciones.
indice de masa corporal de 25,15 y tension arterial
de 115/69 mmHg.

Ante dichos hallazgos se solicita una analitica de
sangre con perfil hormonal, presentando hiperpro-
lactinemia de 59,1 ng/ml sin otras alteraciones. Se
deriva a Endocrinologia, donde se repite la analiti-
ca de sangre en reposo, detectando valores mas
elevados en dos determinaciones (75,3 ng/mly
86,8 ng/ml), por lo que se realiza resonancia mag-
nética (RMN) cerebral, en la que se visualiza un
macroadenoma hipofisario de 12 x 12 x 8 mm con
area de degeneracion quistica que expande silla

turcay contacta con el seno cavernoso derecho sin
invadirlo (Figura 1). Se pauta tratamiento con ca-
bergolina oral, a dosis inicial de 0,25 mg semanal y
mantenimiento posterior con 0,5 mg semanales,
con buena tolerancia. En el momento actual la pa-
ciente se encuentra clinicamente asintomatica, con
cifras de prolactina 10,9 ng/ml, pendiente de nueva
RMN de control y valoracion por Oftalmologia.

DISCUSION

La prolactina es una hormona polipeptidica produ-
cida y secretada por las células lactotropicas de la
hipofisis anterior. Es regulada por un amplio grupo

Figura 1. Lesién redondeada en margen derecho de la adenohipéfisis (isointensa T1, hiperintensa T2),
hipocaptante con realce tardio
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de moléculas (neurotransmisores, neuropéptidos,
etc.),aunque fundamentalmente el control se ejer-
ce a nivel hipotalamico por factores inhibitorios, el
principal de ellos la dopamina, que actla sobre los
receptores D2 de la hip6fisis®. La hiperproduccion
de prolactina en el eje hipotalamo-hipofisario pue-
de darse en multiples situaciones, algunas de ellas
fisiolégicas o funcionales (embarazo, lactancia, es-
trés, ejercicio intenso, estimulacién mamaria) y
otras veces en el contexto de patologias, como hi-
potiroidismo, infecciones o tumores'3. Otra de las
causas a descartar en el diagndstico diferencial de
hiperprolactinemia son los farmacos: bloqueantes
de receptores de dopamina, antidepresivos, antip-
sicoticos, entre otros>>® (Tabla 1).

Dentro de las causas patoldgicas de hiperprolacti-
nemia, la mas relevante a tener en cuenta es el

Esther Vaquero Sosa, et al. Hiperprolactinemia de origen tumorali

adenoma, tumor neuroendocrino benigno de la
adenohipofisis. La hiperprolactinemia también
puede producirse en otros tumores no secretores,
como craneofaringiomas, que por compresion in-
terfieren en la transmision de dopamina, respon-
sable de frenar la secrecién de prolactina’.

Por lo tanto, se deberian tener presentes todas es-
tas causas para establecer la etiologia en los casos
de galactorrea, motivo poco frecuente de consulta
en Pediatria, pero que puede resultar alarmante. La
hiperprolactinemia infanto-juvenil puede tener
otras manifestaciones clinicas, como amenorrea o
alteraciones menstruales y ginecomastia, habitual-
mente en chicas tras el inicio de la pubertad. La
cefalea y las alteraciones visuales pueden estar pre-
sentes en pacientes con macroadenomas, siendo es-
tos sintomas mas frecuentes en el sexo masculino®.

Tabla 1. Causas de hiperprolactinemia

Fisiologicas

Embarazo, lactancia, estimulacion del pezdn, estrés, suefio, coito, ejercicio

Patolégicas

Daiio del tallo hipofisario

Adenoma, craneofaringioma, quiste de la bolsa de Rathke, extension de
una masa hipofisaria supraselar, meningioma, disgerminoma, metastasis,
enfermedad granulomatosa, infiltracion, radiacion, hipotension
intracraneal, trauma (seccion del tallo hipofisario, cirugfa, traumatismo
craneal severo)

Patologia hipofisaria

Prolactinoma, acromegalia, compresién por macroadenoma, idiopética,
adenoma plurihormonal, hipofisitis linfocitaria, tumor paraselar

Patologia no hipofisaria

Secrecion ectopica de prolactina, hipotiroidismo primario, enfermedad
renal cronica, cirrosis, pseudociesis, convulsiones, malnutricion, anorexia
nerviosa, patologia tordcica (traumatismo de la pared toracica, cirugia,
herpes zoster, piercings)

Genéticas

Inactivacion del gen del receptor de prolactina (PRLR)

Farmacolégicas

Antagonistas de los
receptores de dopamina

Fenotiazinas (clorpromazina, perfenazina), butirofenonas (haloperidol),
tioxantenos, metoclopramida, domperidona, alizaprida

Inhibidores de la sintesis de
dopamina

Alfa-metildopa

Depletores de catecolaminas

Reserpina

Agonistas colinérgicos

Fisostigmina

Antihipertensivos

Labetalol, reserpina, verapamilo

Antihistaminicos H2

Cimetidina, ranitidina

Estrogenos

Anticonceptivos orales (controvertido)

Antiepilépticos

Fenitoina

Neurolépticos

Clorpromazina, risperidona, promazina, prometazina, trifluoperazina,
flufenazina, butaperazina, perfenazina, tietilperazina, tioridazina,
haloperidol, pimozida, tiotixeno, molindona

Opioides

Heroina, metadona, apomorfina, morfina

Fuente: Adaptada de Petersenn S, et al.®
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A diferencia de los adultos, los adenomas hipofisa-
rios en edad pediatrica son proporcionalmente mas
grandes y mas agresivos, con posible efecto de
masa que puede provocar hipopituitarismo®.

Para confirmar el diagnéstico, en caso de sintomas
compatibles con hiperprolactinemia, se determi-
naran los niveles sanguineos de prolactina a pri-
mera hora de la manana, al menos dos horas tras
despertarse, teniendo en cuenta que una sola de-
terminacién superior a 20 ng/ml no es fiable para
el diagnostico de hiperprolactinemia en ninos de-
bido a la secrecion pulsatil*®. En caso de sospechar
causa tumoral, la prueba de imagen recomendada
para el diagndstico de estas lesiones hipofisarias
es la RMN, en la que suele observarse en T2 una
hipdfisis hiperintensa aumentada de tamano que
puede comprimir estructuras adyacentes?.

El prondstico de la hiperprolactinemia es favorable,
ya que al eliminar la causa desencadenante bajan
los niveles de prolactinay se revierten los sintomas.
En caso de adenomas hipofisarios, se administran
agonistas de ladopamina (bromocriptina, cabergo-
lina), que, ademas de disminuir la secrecion de pro-
lactina, reducen el tamafio tumoral*. La cabergoli-
na es el farmaco de eleccion en nifios, por su mayor
eficaciay menos efectos secundarios, con muy bue-
nos resultados*?. La cirugia solo se realiza si no hay
respuesta al tratamiento farmacoldgico; suelen ser
casos de macroprolactinomas que causan sinto-

mas por compresiontt13,
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CONCLUSION

Aunque sea poco frecuente en la edad pediatrica,
en una consulta por galactorrea, con o sin altera-
ciones menstruales, se debe realizar una adecuada
historia clinica que considere todas las causas de
hiperprolactinemia. Una vez descartadas las fisio-
l6gicas o funcionales, como un posible embarazoy
la toma de farmacos, debe ser tenida en cuenta la
patologia tumoral por su mayor relevancia. En es-
tos casos suele tratarse de adenomas hipofisarios
que tienen buen pronostico, ya que responden bien
al tratamiento con agonistas de la dopamina (ca-
bergolina) sin efectos secundarios significativos.
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