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ENDOCRINOLOGÍA

Prolactinomas

GUSTAVO GÓMEZ T.

Anatomía de la hipófisis y el hipotálamo

La hipófisis es una continuación del hipotá-
lamo; ambos se conectan a través del infundíbulo
y el tallo hipofisiario. La comunicación vascular
entre las dos estructuras se hace por medio del
sistema vascular denominado sistema porta
hipofisiario (Figura 1).

lámicos, que son agrupaciones de células
neuronales especializadas. Usualmente cada uno
de estos núcleos tiene funciones específicas, ya
sea la producción de una hormona hipotalámica
definida, que son usualmente liberadoras o
inhibidoras (síntesis de GnRH, CRH, TRH, etc.)
o una función especifica (centro del apetito,
saciedad, termorregulación, etc.) (Figura 2). El
hipotálamo es la fuente de por lo menos nueve
hormonas. Estas hormonas actúan estimulando
o inhibiendo la secreción de otras hormonas por
parte de la hipófisis anterior. Además de produ-
cir hormonas peptídicas (en algunas ocasiones
llamadas hormonas liberadoras) que actúan so-
bre el lóbulo anterior de la hipófisis, el hipotálamo
produce las hormonas antidiurética (ADH) y
oxitocina, que son almacenadas en el lóbulo
posterior de la hipófisis y liberadas desde allí.

La hipófisis, por su parte, tiene dos porcio-
nes: la anterior y la posterior o neurohipófisis.

* Ginecólogo. Endocrinología Reproductiva, Profesor Titular y Distinguido. Universidad Del Valle –Cali –Colombia.

Figura 2.  Hipotálamo (Tomado de www. educa.
aragob.es/iescarin/depart/biogeo/va...).

Figura 1. Relación entre hipotálamo e hipófisis
(Tomado de www.proyectosalonhogar.com/.../

Hipofisis.htm).

El hipotálamo es la porción del SNC que está
debajo del tálamo y se delimita anteriormente
por el quiasma óptico, posteriormente por los
cuerpos mamilares, en la parte superior por el
tercer ventrículo e inferiormente el tuber cine-
reum. Está compuesto por 14 núcleos hipota-
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Figura 3. Unidad hipotalámico-hipófisis. Locali-
zación de las células productoras de hormonas en
la hipófisis anterior. Referencia: Farreras-Rozman,
Medicina interna. 12 ed. Ed. Doyma S.A., Barcelo-

na, 1992; Tomo II, pág. 195.

La hipófisis anterior está compuesta por célu-
las especializadas, que sintetizan, almacenan y
liberan hormonas, en general estimulantes. Está
compuesta por células basófilas, acidófilas o
cromóforas, de acuerdo al colorante que tomen y
si no se colorean. Los nidos de células especiali-
zadas sintetizan hormonas folículo-estimulan-
tes, FSH; luteinizante, LH; hormona del
crecimiento, GH; prolactina, PRL; hormona es-
timulante de la adrenal, ACTH y hormona esti-
mulante de los melanocitos, MSH (Figura 3).

Es decir que la hipófisis consta de dos partes
que funcionan de manera distinta: la hipófisis
posterior o neurohipófisis, que se encarga de alma-
cenar y liberar las hormonas sintetizadas por el
hipotálamo (oxitocina y vasopresina). Y la
hipófisis anterior o adenohipófisis, que actúa como
una glándula secretora por sí misma1.

Hiperprolactinemia (HPRL) se define
como la elevación consistente de los niveles de
PRL por encima de niveles de 20 ng/ml en
mujeres no lactantes2. Después de excluir como
causa el efecto de drogas, hipotiroidismo, falla
renal crónica y cirrosis, los niveles elevados de
PRL son altamente predictivos de enfermedad
hipotalámica o tumores pituitarios.

El término “enfermedad hipotalámica”
se usa para designar varios desórdenes que
incluyen tumores diferentes al prolactinoma
(craneofaringiomas, gliomas o meningiomas),
disturbios vasculares y trauma del tallo de la
silla, que pueden interferir con las vías dopa-
minérgicas a la hipófisis.

Un considerable porcentaje de hiperprolacti-
nemia corresponde a prolactinomas. La inciden-
cia de adenomas en la población general basada en
exámenes radiológicos y postmorten es de 15-
20%. Por su parte los adenomas pituitarios diag-
nosticados clínicamente corresponden a un 10%
de todos los tumores intracraneanos3.

 No todos los tumores hipofisiarios que se
manifiestan con HPRL son prolactinomas. Hay
tumores que crecen y por compresión seccionan
el tallo hipofisiario y la circulación de dopamina
con aumento de los niveles de PRL. Son usual-
mente grandes tumores con niveles de PRL por
debajo de 200 ng/ml. Por su parte los prolac-
tinomas guardan proporción entre su tamaño y
los niveles de PRL. Estos son hipertrofia e
hiperplasia de las células productoras de PRL
en la hipófisis anterior3.

El concepto del prolactinoma apareció cuan-
do se pudo identificar una lesión tumoral en la
hipófisis. Desde entonces y a medida que llegan
métodos imagenológicos de detección más pre-
cisos, la incidencia ha ido aumentando.

Inicialmente el diagnóstico se hacía por tomo-
grafía simple de hipófisis, se tenían imágenes
sugestivas de prolactinoma cuando había doble
piso de la silla o erosión de su piso óseo y algunas
veces agrandamiento de la silla. Posteriormente
con el advenimiento de la tomografía axial
computarizada, TAC, el diagnóstico ha sido más
preciso y se detectan lesiones más pequeñas.
Posteriormente la resonancia nuclear magnética,
RNM, ha aportado un poco más de detalle al
diagnóstico y su influencia sobre las partes blan-
das adyacentes al tumor.

Los prolactinomas tienen tres patrones
histológicos: papilar, difuso y en bandas de
células adenomatosas separadas por tejido
conectivo hialino. Se produce fibrosis, espe-
cialmente perivascular, en todas las formas. En
el 12% hay calcificaciones.

Se distribuyen equitativamente entre los dos
sexos aunque la clínica más solapada en el
hombre favorece que en las diferentes series se
haya apreciado una incidencia cuatro veces
superior en la mujer. En patrones ultraes-
tructurales se han distinguido dos tipos de
adenomas: el cromófobo con gránulos disper-
sos en el citoplasma, que es el más común y en
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menos frecuencia los que tienen gránulos den-
sos y acidófilos4. Los prolactinomas se pueden
localizar en cualquier sitio de la hipófisis, pero
el mayor acúmulo de células lactotropas está en
situación lateral y posterior4.

La mayoría son lesiones solitarias, pero pue-
den producirse tumores múltiples. La invasión
local de la duramadre y el hueso es común. No
hay relación entre la invasión local y el tamaño
del adenoma. La invasión no es indicativa de un
proceso maligno. Los aspectos malignos que
incluyen el pleomorfismo celular, la actividad
mitótica y la atipia nuclear no se aplican a los
prolactinomas. El diagnóstico de carcinoma es
raro y sólo puede hacerse si hay metástasis
alejadas. El prolactinoma invasor es un tipo de
lesión compresiva que está bien encapsulada, si
bien algunos casos se caracterizan por una ex-
tensa penetración capsular y el compromiso de
la duramadre, el seno cavernoso y el tejido
óseo5 .

Tradicionalmente los prolactinomas se han
dividido en micro y macro prolactinomas cuan-
do su diámetro mayor es menor o mayor de 10
mm, respectivamente. El tumor tiene la opción
de crecer en todos los sentidos y puede causar
daños en las células adyacentes hacia los lados;
comprimir el quiasma óptico hacia arriba y
producir hemianopsia bitemporal y eventual-
mente ceguera; y crecer hacia abajo y romper el
piso de la silla hacia el seno esfenoidal5

(macroprolactinomas con invasión extracellar).
La mayor implicación clínica y patológica del
tamaño radica en los efectos de compresión que
pueden afectar el quiasma óptico, ya que en el
desafortunado caso de producir ceguera esta es
usualmente irreversible. Es exótico encontrar
un tumor hipofisiario con características de
verdadero carcinoma con invasión metastásica.

Historia natural del prolactinoma

Como sabemos la regulación de la secreción
de PRL se hace principalmente por un mecanis-
mo inhibitorio a través de una hormona y
neurotransmisor, la dopamina. La secreción de
dopamina se hace a través de los axones donde
se depositan en terminales presinápticos
neurales donde hay receptores de dopamina,
estos entran a la célula al sitio específico de

recepción en el DNA donde hacen la acción
inhibitoria de la secreción de PRL.

Se han propuesto dos hipótesis para explicar
la patogénesis de los prolactinomas: la
desregulación dopaminérgica y las mutaciones
somáticas locales6,7 .

La desregulación inhibitoria de la dopamina
se puede alterar en la producción o en el trans-
porte, lo mismo que en la recepción de la
dopamina por la célula lactotropa, con la consi-
guiente liberación de la síntesis de prolactina, la
hipertrofia celular y posterior hiperplasia del
lactotropo.

Se ha encontrado desarrollo de prolactinomas
grandes en ratones transgénicos con delección
del D2R y en prolactinomas inducidos con
estrógenos con neovascularización pituitaria y
escape de la inhibición dopaminérgica, en ra-
tas8. En humanos se ha visto resistencia de
algunos prolactinomas a la acción de la
dopamina, lo cual ha sido tomado como eviden-
cia de alteración del receptor de dopamina o del
control regulatorio posreceptor.

Los que no están de acuerdo con la teoría de
falla dopaminérgica como causa de prolactinoma
se basan en que pacientes que reciben
neurolépticos que causan déficit prolongado de
dopamina no desarrollan prolactinomas lo que
está en contra de la inhibición de dopamina
como causa de ellos; la mayoría de los tumores
están circunscritos a una parte de la hipófisis en
lugar de una hiperplasia diseminada y cuando
hay resección exitosa no recurren9.

La hipótesis de la mutación somática local
está basada en el análisis de la inactivación del
cromosoma X que muestra que todos los
adenomas pituitarios son monoclonales 10,11 .
Esto es consistente con el origen del tumor de
una sola célula que ha tenido mutaciones
genómicas seguidas por una expansión clonal.
La clonalidad de los adenomas se alcanza por
las anomalías genéticas tales como la pérdida de
los genes supresores del tumor o activación de
prooncogenes que pueden explicar la prolifera-
ción celular anormal. Sin embargo, las altera-
ciones en el p53 (gen antitumoral por excelencia)
y el retinoblastoma son poco comunes en el
prolactinoma, lo mismo que los rearreglos,
mutaciones y amplificaciones de oncogenes
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como myc, ras, c-erbB2 (neu) y proteínas Gá. Las
mutaciones somáticas en proteína G se han
identificado en el 30-40% de los tumores
secretantes de GH. A pesar de la pérdida de la
heterozigocidad del brazo largo del cromosoma
11 donde se localiza el gen supresor del tumor
de la neoplasia endocrina múltiple tipo 1
(MEN1), la inactivación de este gene se en-
cuentra raramente en los adenomas pituitarios.
Recientemente se ha descubierto un gen trans-
formador de tumor pituitario (PTTG) sobre
expresado en la mayoría de adenomas que
secretan PRL y GH12. Observaciones posterio-
res han mostrado que el gen PTT induce expre-
sión del factor 2 de crecimiento de fibroblastos
que a su vez promueve angiogénesis y se expre-
sa en varios tipos de cáncer en humanos13. Su
potencial en prolactinomas todavía no se ha
definido ciertamente.

Las dos hipótesis anteriores se quieren con-
ciliar en una tercera6. Esta propone alteraciones
genómicas que transforman el lactotropo como
paso inicial. La célula transformada escapa a la
regulación normal del ciclo celular y comienza
la proliferación como respuesta a factores de
crecimiento locales que existen en abundancia
en las células pituitarias como el factor de
crecimiento de fibroblastos, EGF; los factores
de crecimiento tumoral, TGFα y TGFβ. Dado
que estas células trasformadas proliferan más
rápido que las células normales, están expues-
tas a un mayor riesgo de alteraciones genéticas
adicionales, que promueven un crecimiento
tumoral posterior. Entre ellas puede haber pér-
dida de la respuesta a la dopamina debido a la
mutación en el receptor D2R en sus señales de
la vía postreceptor, pero esto se aplicaría a un
10 a 15% de prolactinomas que son resistentes
a la terapia de dopamino sinérgicos. Hay que
tener en cuenta que los microprolactinomas en
general crecen lentamente y que normalmente
no progresan a macroprolactinomas lo que su-
giere un origen diferente en ambos tumores7.

Manifestaciones clínicas

El prolactinoma puede dar manifestaciones
por su producción hormonal o por el efecto de
masa. La hiperprolactinemia usualmente es alta
y los niveles son de 100 ng/mL y más5.

La disfunción gonadal y la infertilidad son
las manifestaciones clínicas más comunes. Los
trastornos menstruales se inician aun con nive-
les de PRL de bajo riesgo (<50 ng/mL). La
primera manifestación puede ser hemorragia
disfuncional ovulatoria, con polimenorreas y
manchado premenstrual, infertilidad e infecun-
didad con abortos repetidos antes de la semana
125. A medida que se elevan los niveles de PRL
aparece la anovulación y posteriormente la
amenorrea. Usualmente cuando el tumor se
deja ver por las técnicas imagenológicas actua-
les, la paciente está en amenorrea. La galactorrea
es una manifestación frecuente, pero puede no
existir, cuando el prolactinoma es de macro-
prolactina14. Los niveles altos de PRL inhiben la
secreción de gonadotropinas afectando la
pulsatilidad de GnRH. Se han encontrado re-
ceptores de PRL en el GT1 que expresa línea
neuronal productora de GnRH. Y la supresión
de GnRH de esas neuronas por la PRL15. Tam-
bién se ha postulado acción directa de la PRL en
la hipófisis y en el ovario16.

El hipoestrogenismo resultante del aumento
de la HPR puede causar pérdida de masa ósea,
pero la PRL aumentada puede directamente,
independiente del hipoestrogenismo, disminuir
la DMO17.

Otra manifestación clínica más frecuente en
el hombre que en la mujer es la pérdida de libido
y puede llegar en el hombre hasta la impotencia
en el caso de macroadenomas, que también se
encuentran más frecuentemente en el hombre.
En el 80-90% de los prolactinomas en el hom-
bre producen efectos en la libido y la función
sexual (15-20% de impotencia). La mayor fre-
cuencia de los macro adenomas en el hombre,
como se dijo antes, puede ser por el origen
diferente al microadenoma o porque el diagnós-
tico es tardío por sus manifestaciones clínicas
también tardías3. Un 10 a 20% de los hombres
con prolactinomas pueden presentar galactorrea.

Síntomas por compresión (efecto de
masa)

Se presentan cefaleas que en general son
frontales o retrooculares y se informan como
penetrantes. La compresión del tallo o de la
hipófisis puede dar como resultado grados va-
riables de hipopituitarismo, y cualquier exten-
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sión supraselar puede asociarse con poliuria
como consecuencia de la insuficiencia de la
hormona antidiurética.

• La extensión superior puede producir
compresión quiasmática y por tanto, una
pérdida visual periférica e incluso
papiledema.

• La extensión lateral hacia el seno caver-
noso puede hacer presión sobre los pares
craneales III, IV y VI y puede producir
diplopía.

• La extensión superior hacia el hipotálamo
puede dar como resultado trastornos del
peso corporal, el patrón de sueño y la
temperatura corporal central.

• La extensión hacia el lóbulo temporal
puede originar convulsiones del lóbulo
temporal.

• La extensión hacia abajo a través del seno
esfenoidal puede producir rinorrea.

• La extensión extraselar masiva es rara en
el prolactinoma.

Ocasionalmente se produce compromiso de
estructuras diferentes a las paraselares inmedia-
tas. Sin embargo, hay reportes en la literatura de
dos casos de prolactinomas con signos
neurológicos incluyendo hem iparesias2,3,5.

La macroprolactinemia es más común en el
hombre que en la mujer. No esta claro si es una
cuestión de género o es debido a la demora del
diagnóstico en el hombre por falta de
sintomatología temprana.

En los hombres el prolactinoma produce en
alrededor del 80-90% disfunción sexual y algún
grado de disminución de la libido e impotencia.
La disminución de LH por la HPRL se relaciona
con los síntomas de disfunción sexual y dismi-
nución de la espermatogénesis.

Varios estudios muestran que un 15%-
20% de los hombres con impotencia tienen
hiperprolactinemia. La causa exacta de la
disfunción eréctil no se conoce, pero la dismi-
nución de testosterona está implicada. La
galactorrea es rara en el hombre con prolac-
tinomas y puede corresponder a un 10% a
20%1 8 .

Diagnóstico

Estudios radiológicos. Los problemas ana-
tómicos subyacentes se definen por medios
radiológicos.

a. Rayos X de cráneo

Las vistas cónicas de la silla turca y el TAC
cerebral dan altas tasas de resultados falsos
positivos y falsos negativos en cuanto a la
detección de prolactinomas. La silla turca nor-
mal tiene muchas variantes anatómicas comu-
nes, algunas de las cuales pueden verse como un
piso focalmente adelgazado. Por tanto, pueden
observarse asimetría o pequeñas ampollas en
las radiografías de cráneo de buena calidad, con
TAC o sin ella, pero estos cambios pueden no
ser patológicos. Vale la pena recordar que algu-
nos pacientes con hipotiroidismo primario pre-
sentan alteraciones de la silla turca.

Una radiografía de cráneo normal puede ser
suficiente para descartar un adenoma hipofisiario
de gran tamaño (> 13 mm) y puede no estar
indicada la realización de más estudios
radiológicos a menos que se esté considerando
llevar a cabo una cirugía. Aproximadamente el
75% de los pacientes con microadenomas de-
mostrados en cirugía tienen silla turca normal y
hay variaciones anatómicas normales que no
pueden distinguirse de un tumor por esta técnica.

b. Tomografía axial computarizada (TAC) 5

El TAC coronal directo con incremento por
medio de la infusión rápida de una sustancia de
contraste es el método más sensible para detec-
tar un adenoma en la hipófisis. La demostración
de un prolactinoma es menos confiable en los
cortes axiales. El TAC se emplea para ver una
lesión focal (y así diagnosticar un micro-
adenoma) o una masa grande y también se
utiliza en forma longitudinal para el seguimien-
to de los pacientes o para controlar los resulta-
dos del tratamiento.

Los adenomas en general se ven como una
lesión hipodensa asociada con un efecto de
masa ocupante dentro de la glándula, como un
agrandamiento de la glándula, lesiones óseas
sobre el seno esfenoidal, como adelgazamientos
o ruptura al mismo, una superficie superior
convexa o un desplazamiento del infundíbulo.
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No hay criterio absoluto de que el TAC sea
suficiente para permitir el diagnóstico definiti-
vo de un adenoma intraselar, y los hallazgos
deben ser interpretados en su conjunto.

Un adenoma de menos de 5 mm puede aso-
ciarse con un piso de la silla turca normal. Un
área hipodensa redondeada dentro de la glándu-
la se relaciona con un adenoma, pero también
puede producirse en el caso de quistes, áreas de
necrosis y hematomas; pueden identificarse
pequeñas calcificaciones tumorales, pero se
hallan sólo en el 2% de los prolactinomas en el
TAC.

Puede hallarse una falta de homogeneidad,
por medio de un TAC, compatible con un
adenoma en una tercera parte de la población
adulta normal y en el 40 al 50% de las mujeres
con hiperprolactinemia. Por este motivo, tam-
bién el TAC debe interpretarse con sumo
cuidado.

El TAC no permite identificar los micro-
adenomas de menos de 3 mm de diámetro,
ofrece una exactitud de aproximadamente el
50% cuando los adenomas tienen de 3 a 5 mm
y es muy confiable cuando miden más de 6mm.

La técnica del TAC multicorte le ha dado
una gran utilidad porque se puede determinar
tamaño, localización y relación con los tejidos
circundantes5 .

c. Resonancia nuclear magnética (RNM)

Todavía no se ha determinado si la RNM
(Figura 4) puede ser superior al TAC, pero
ambas técnicas parecen tener una sensibilidad
similar. El TAC tiene una ventaja, por cuanto
puede revelar la presencia de erosiones óseas y
áreas focales de calcificación dentro de la le-
sión, mientras que la RNM es mejor para definir
la diseminación extraselar. Tiene la ventaja de
demostrar la interrelación del tumor con el
nervio óptico y el seno cavernoso. La RNM
permite detectar un agrandamiento mínimo de
la hipófisis. Debido a la falta de radiación, la
RNM puede ser una técnica superior para el
seguimiento prolongado de un adenoma cono-
cido por medio de exámenes seriados, con tra-
tamiento o sin él. Algunos la consideran la
técnica ideal prequirúrgica23 .

d. Estudios oftalmológicos

El examen de los campos visuales se docu-
menta en forma objetiva utilizando la perimetría
de Goldmann. Debe haber una prolongación
supraselar para obtener una compresión
quiasmática. Si bien pueden producirse diver-
sos cambios en los campos visuales, la anorma-
lidad clásica es la hemianopsia bitemporal. Debe
realizarse examen de campos visuales a todos
los pacientes con un macroadenoma, porque
puede producirse compresión quiasmática con
prolongación supraselar y puede no ser aprecia-
da por medio del TAC o la RNM. Si se detecta
alguna anormalidad, es necesario efectuar exá-
menes seriados para evaluar la respuesta al
tratamiento.

Prolactinomas agresivos

Los prolactinomas agresivos corresponden a
ciertos tumores que invaden los tejidos vecinos
y estructuras remotas y que causan problemas
en el tratamiento. Estos tumores están asocia-
dos a bajas tasas de cura y altas tasas de
recurrencia comparados con los no invasivos.
En estos tumores los niveles de PRL son más
altos correlacionados con el tamaño del tumor,
y la resistencia natural o adquirida a los agonistas
de dopamina son más frecuentes.

Los prolactinomas invasivos están asocia-
dos a mayores índices de proliferación celular,
aunque este no es un hallazgo universal. Au-
mento de expresión de la molécula de adhesión
celular neural polisialilada y reducción de la
expresión del complejo E-caderin/cateni pue-
de implicar un cambio en la migración y adhe-

Figura 4. Microadenoma hipofisiario en resonan-
cia nuclear magnética de silla turca. Tomado y
modificado de Rev Méd Chile 2004; 132: 75-80.
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sión célula-célula. La expresión reducida del
complejo E-caderin/catenon parece ser relati-
vamente específica para prolactinomas
invasivos, pero no para otros tumores
hipofisiarios activos o inactivos. La inducción
local de factores angiogénicos como FGF y
VEGE vía acción estrogénica induce la
sobreexpresión de genes (PTTG, hst y Edpm5)
que aumentan la proliferación de células
lactotropas. La sobreexpresión del gen hst es
relativamente específica para prolactinomas
invasivos. También se ha encontrado mutacio-
nes con pérdida de genes supresores en varios
locus incluyendo 11q13 en tumores invasivos de
la hipófisis incluyendo prolactinomas23.

Manejo del prolactinoma

En la actualidad hay cierta tendencia hacia
un manejo más conservador como resultado del
reconocimiento de la evolución natural benigna
de la hiperprolactinemia patológica.

Objetivos del tratamiento

1. Normalizar el nivel sérico de PRL: esto
puede no ser necesario en todos los casos;
para lograr ciclos regulares (mejorar la
fertilidad), sí se requieren niveles de
prolactina normales.

2. Reducir la masa tumoral: sobre todo cuan-
do el agrandamiento tumoral produce sín-
tomas como anormalidades de los campos
visuales.

3. Restablecer la función gonadal: para nor-
malizar los esteroides sexuales y/o rever-
tir la infertilidad.

4. Evitar cualquier daño como el hipopi-
tuitarismo: es muy importante tomar en
cuenta la preferencia personal de cada
paciente en cuanto a la toma de decisiones.

5. Prevenir recaídas.

El tratamiento del prolactinoma puede ser
resección quirúrgica, radiación, y terapia con
agonistas dopaminérgicos. Grandes estudios han
mostrado que la cirugía transesfenoidal para la
remoción del tumor tiene hasta un 60 a 70% de
PRL normales posteriores en pacientes con
microadenomas y 25 a 30% en pacientes con
macroadenomas. La mortalidad por la cirugía es

de menos del 1% y las complicaciones más
frecuentes son rinorrea y diabetes insípida
transitoria.

La irradiación pituitaria es menos común
como tratamiento para el prolactinoma y los
datos de éxitos son más limitados.

Tratamiento médico

Desde la década de 1970 para acá la cirugía
sola o con radiación ha ido dando paso al
tratamiento médico con dopaminosinérgicos y
en la actualidad está reservada para los pacien-
tes que no responden a los agonistas de
dopamina, no los toleran o no quieren trata-
miento médico por años19,20.

La medicación más usada ha sido la
bromoergocritina que se ha visto efectiva en la
reducción de los niveles de prolactina y del
tamaño del tumor. La efectividad de la
bromocriptina en la reducción del tamaño del
tumor varía entre pacientes y la duración del
tratamiento no siempre correlacionan bien con
los niveles circulantes de PRL. El 5 a 15% de los
tumores que no responden a la bromocriptina
parece ser debido a la baja expresión de D2R y
posiblemente resulta de una disminución en la
proporción relativa de la isoforma corta del
receptor21 .

Los estudios han demostrado que se necesi-
tan dosis de hasta más de 20-30 mg para lograr
el objetivo.

El problema de la bromocriptina está en sus
efectos secundarios que a veces han sido causa
de la suspensión del tratamiento, sobre todo
cuando hay que usar dosis muy altas.

La vía vaginal ha sido una opción para tratar
de disminuir los efectos secundarios, sobre todo
los gastrointestinales directos.

La carbegolina (CB) ha surgido como medi-
camento alternativo para la hiperprolactinemia
y tiene como ventajas menos efectos secunda-
rios y la dosis solo es máximo dos veces por
semana. En 41 hombres con macroadenomas
(edad 17-70 años) y 10 con microadenomas
(edad 18-53 años) después de 24 meses de
tratamiento con carbegolina, la PRL se norma-
lizó en 75.6% de macroprolactinomas y 80% de
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• Áreas hemorrágicas y necróticas en imá-
genes.  Deseo del paciente.

• Prolactinomas que no se controlan con
bromocriptina, cabergolina o quinagolida
o que producen efectos secundarios
indeseables.

• Todos los tumores que producen efecto
masa.

• En aquellos casos en que el diagnóstico es
incierto.

Se utiliza la vía transesfenoidal, endonasal o
transcraneal según la expansión tumoral.

Siempre que sea posible se utilizará la vía
endonasal o la transesfenoidal por tener estos
menos riesgos.

Ha sido, desde la segunda mitad del pasado
siglo, la alternativa de solución más versátil y
utilizada, alcanzando más del 95% de las opera-
ciones cuyo blanco es la silla turca.

El uso del endoscopio en la cirugía pituitaria
a través de los senos paranasales fue reportado
por vez primera en la década de 1970 en la
literatura médica alemana. En 1989, Papay
emplea el abordaje transeptal endoscópico para
reparar fístulas del LCR secundarias a cirugía
pituitaria y en 1992 Jankowski reporta la resec-
ción endonasal endoscópica exitosa de
adenomas hipofisarios en tres pacientes. Dos
años después, Gamea expone su experiencia en
10 casos de tumores hipofisarios abordados por
vía sublabial transeptal transesfenoidal utili-
zando el microscopio quirúrgico y apoyándose
con el endoscopio. Este autor concluyó que el
endoscopio facilitaba la disección del tumor de
la glándula normal.

En 1996, Sethi publica una serie de 40 pa-
cientes tratados consecutivamente mediante la
aplicación del abordaje transnasal endoscópico
para el tratamiento de adenomas hipofisiarios y
craneofaringiomas y en el mismo año y el si-
guiente Jho y Carrau publicaron en sendos artícu-
los, su experiencia inicial primero y luego en 50
pacientes, con ayuda de otro cirujano que sos-
tiene el endoscopio después de la esfenoidotomía
y le permite la operación bimanual. Inmediata-
mente reportan la introducción de un soporte
mecánico con este fin.

los microprolactinomas; la galactorrea desapa-
reció de todos los pacientes que ingresaron con
ella (53.6%); el diámetro máximo del tumor se
redujo en un 73.7±22.6% en macros y 72.8±28.3
en microprolactinomas (p=0.91) y 15 macros
(30%) y 7 micros (46.7%) desaparecieron; los
defectos de los campos visuales desaparecieron
en 15 pacientes (75%) con macroprolactinomas
y la cefalea desapareció en 15 (83%) de los
pacientes con macros27.

Se ha usado en el tratamiento de los
prolactinomas incluidos los macroprolactinomas
y prolactinomas gigantes. Un estudio reciente22

mostró su efectividad en el tratamiento de
prolactinomas gigantes en 12 hombres, los cuales
fueron sometidos a tratamiento de 0.5 mg de CB
tres veces a la semana, hasta 7 mg semanales En
10 pacientes en que la terapia de primera línea fue
CB, los niveles hormonales se normalizaron (de
un promedio de 14 579 ng/dL) en un periodo de
1-84 meses (promedio 25.3 meses). El diámetro
del tumor que media 40-70 mm al diagnóstico
inicial disminuyó 47±21%. Los autores conclu-
yen que la CB podría ser el tratamiento de primera
línea en los prolactinomas agresivos22.

La terapia médica es el tratamiento inicial de
escogencia. Cuando la infertilidad es la indica-
ción primaria del tratamiento, el uso de la
bromocriptina tiene una experiencia extensa y
es el preferido; sin embargo, la carbegolina
parece ser más eficaz y mejor tolerada20.

Situaciones complicadas como las que se en-
cuentran en casos de resistencia a la dopamina,
embarazo y prolactinomas gigantes o prolactinomas
malignos pueden requerir terapia multimodal in-
cluyendo cirugía, radioterapia o ambas26.

Tratamiento quirúrgico

Indicación de cirugía hipofisiaria30

• Apoplejía hipofisiaria.

• Deterioro visual rápido y/o progresivo.

• Tumores productores de ACTH y TSH.

• Productores de gonadotropinas.

• Productores de Hormona del Crecimiento
(manejo médico difícil por el costo
económico).
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Según Rodziewicz y Heilman, la descom-
presión endoscópica de los tumores pituitarios
puede realizarse alcanzando buenos resultados
con mínima morbilidad quirúrgica.

Aldo Stamm señala varias ventajas de la
cirugía pituitaria endonasal endoscópica. La
primera y más importante es proveer un acceso
más directo y rápido a la silla sin craneotomía,
lo que reduce la morbilidad asociada a este tipo
de proceder. También mejora la visualización,
el ángulo visual, y amplía la perspectiva pano-
rámica de importantes estructuras anatómicas
del seno esfenoidal, silla turca y región paraselar,
permitiendo un manejo dinámico y con seguri-
dad durante la cirugía. Algunos autores han
llegado a plantear que el endoscopio ha reem-
plazado al microscopio quirúrgico en la cirugía
de los adenomas hipofisiarios.

Radioterapia/Radiocirugía

La radioterapia es un tratamiento estableci-
do para tumores recurrentes y recidivas24.

En determinados pacientes la radiocirugía
estereotáctica puede ser eficaz, especialmente
en aquellos no subsidiarios de tratamiento mé-
dico o quirúrgico o en casos de restos tumorales
al nivel de seno cavernoso. La radiocirugía
recientemente ha mostrado un control tumoral
para tumores residuales y recidivas de adenomas
de hipófisis25.

En caso de recidiva el manejo ideal es la
reintervención.

Prolactinoma y embarazo

El embarazo en paciente con prolactinomas
no es una entidad rara. Usualmente los pa-
cientes con microadenomas evolucionan sin
complicación y al final tienen un parto nor-
mal. Las pacientes con macroadenomas me-
recen seguimiento estricto por las posibilidades
de crecimiento del tumor, expansión supra-
selar y compromiso eventual del quiasma
óptico.

El seguimiento y control lo hacemos con
campos visuales macros realizados en el con-
sultorio en cada control y campos visuales rea-
lizados por oftalmología cada dos meses. Las
determinaciones de PRL no son confiables por-

que normalmente suben en el embarazo y sus
valores son erráticos. Estas pacientes deben ser
tamizadas para diabetes durante la gestación
porque tienen un mayor riesgo de desarrollar
diabetes en el embarazo.

No hay datos de efectos adversos con el uso
de bromocriptina en el primer trimestre ni du-
rante todo el embarazo28.

El uso de carbergolina parece un poco mejor
y aunque los datos son menos extensos no tiene
efectos en el desarrollo del feto cuando su uso
se suspende cuatro a seis semanas después de la
concepción29 .

Declaración de conflicto de intereses. El
autor declara recibir honorarios de laboratorios
Pfizer.
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