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Hirsutismo como forma de presentacion
de un macroprolactinoma

Sr. Editor: El prolactinoma es el tumor hipofi-
sario mas frecuente. Aunque en ocasiones la
hiperprolactinemia (hiper-PRL) se asocia a
concentraciones elevadas de andrégenos',
las manifestaciones clinicas por hiperandroge-
nismo son raras en este tumor. Al descender
la hiper-PRL?* bajo tratamiento, las concentra-
ciones de andrégenos se suelen normalizar y
mejorar la clinica. Presentamos el caso de una
paciente con hiper-PRL secundaria a prolacti-
noma que consultd por clinica de hiperandro-
genismo.

Mujer de 17 afios, remitida para valoracién de hirsu-
tismo y ataxia menstrual. Referia menarquia a los 12
afios, con ciclos regulares hasta los 15, edad en que
inici6 irregularidad menstrual y aparicion de vello de
distribucién masculina. Su peso era de 58 kg y su ta-
lla, de 164 cm. Tenia un discreto acné facial e hirsu-
tismo de 16 puntos segun la escala de Ferriman®, sin
signos de virilizacion ni hipercortisolismo. No presen-
taba galactorrea y la exploracién neurolégica fue nor-
mal. La analitica (tabla 1) puso de manifiesto con-
centraciones elevadas de precursores androgénicos
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TABLA 1
Resultados analiticos de la paciente antes y durante el tratamiento con bromocriptina
N Ent iento con bromocriptina
et 2 semanas 2 meses 3 meses 6 meses 12 meses

Prolactina (enzimoinmunoanalisis; VN: 64-403 ulU/ml) 8.347 917 274 237 359 210
DHEA-S (quimioluminiscencia; VN: 35-430 ug/dl) 747 473 - 422 342 257
Androstendiona D4 (radioinmunoanélisis; VN: 0,1-2,99 ng/ml) 6,83 - 4,96 3,83 3,19 1,97
Testosterona libre (radioinmunoanélisis; VN: 0,2-3,2 pg/ml) 4,30 1,86 - - 2,17 1,31
LH (enzimoinmunoanalisis; VN FF: 1-18 mIU/ml) 26 54
FSH (enzimoinmunoanalisis; VN FF: 4-13 mlU/ml) 8,2 6,9
17-OH-progesterona 3,69 1,2
(quimioluminiscencia; VN FF: 0,1-1,0 ng/ml)

Entre paréntesis, se especifica la técnica de laboratorio utilizada y los valores de normalidad (VN); FF: fase folicular; LH: hormona luteinizante; FSH: hormona foliculostimulante.

(androstendiona D4 y dehidroepiandrosterona-sulfato
[DHEA-S]) y de testosterona libre. Las cifras de
17-OH-progesterona tras estimulo fueron normales,
descartandose el déficit de 21-hidroxilasa. La deter-
minacion de PRL sérica (pool) practicada por la ata-
xia menstrual fue muy elevada. Se practicé una reso-
nancia nuclear magnética (RNM) cerebral que
evidenci6é un adenoma hipofisario de 1,5 cm de dia-
metro, sin signos de compresién ni invasion locales.
Una ecograffa abdominal visualizé ovarios polimicro-
quisticos. Se inicié tratamiento con bromocriptina a
dosis progresivas hasta 12,5 mg/dia, con lo que se
normalizaron las concentraciones de testosterona li-
bre a los 15 dias, paralelamente al descenso de la
PRL, que se normalizé totalmente a los 2 meses, se-
guido de la DHEA-S y de la androstendiona D4 a los
3y 12 meses, respectivamente (tabla 1). Tras 18
meses de tratamiento, el hirsutismo ha mejorado lige-
ramente (14 puntos) y los ciclos menstruales son
normales desde los 3 meses. La ecografia visualizd
ovarios normales y la RNM observé una reduccion
del prolactinoma a 0,8 cm de didmetro.

La asociacion de hiper-PRL e hiperandrogenis-
mo fue descrita en la década de los sesenta,
pero su mecanismo patogénico no estéd bien
establecido. Por un lado, la PRL podria esti-
mular la sintesis adrenal de DHEA® y su
sulfato’?. A favor de esta hipétesis estaria el
aumento de la concentracién de DHEA-S de-
tectado en mujeres ovariectomizadas con hi-
per-PRL!, la identificacion in vitro de recepto-
res adrenales para PRL y la normalizacion de
la DHEA-S al corregir la hiper-PRL?. La PRL
parece actuar también sobre el aclaramiento
metabdlico de la DHEA-S®. Otras acciones atri-
buidas a la PRL sobre las suprarrenales, no to-
talmente confirmadas, son el estimulo de la
secrecion de aldosterona y un posible efecto
tréfico adrenal®.

Por otra parte, el hiperandrogenismo asociado
a hiper-PRL puede ser secundario a un sin-
drome del ovario poliquistico, ya que se detec-
ta poliquistosis ovéarica mediante ecografia
hasta en un 67% de mujeres con hiper-PRL’.
Ademas, entre el 5y el 30% de las mujeres
con sindrome de ovario poliquistico presentan
hiper-PRL®. En estos casos, se ha apuntado
que la reduccion del tono dopaminérgico, aso-
ciada a la hiper-PRL, amplificaria las oscilacio-
nes de la hormona luteinizante (LH), lo que fa-
vorecerfa la aparicion del ovario poliquistico”.
Ademaés, el aumento de estrona por ovario po-
liquistico puede estimular la secrecion hipofi-
saria de PRL'.

Por ultimo, la hiper-PRL condiciona un descen-
so de la sex-hormone-binding-globulin (SHBG),
que determina un aumento de la testosterona li-
bre?®, bien por efecto directo de la PRL sobre la
sintesis hepética de la SHBG o por el hipoestro-
genismo asociado a la hiper-PRL?.

En la mayoria de hiper-PRL, los aumentos en
las concentraciones séricas de andrégenos
suelen tener poca expresividad clinica’, lo que

se ha relacionado con una baja actividad peri-
férica de los mismos por reduccién de la acti-
vidad 5-alfa-reductasa®. La correccién de la hi-
per-PRL con bromocriptina suele normalizar
las concentraciones de DHEA-S y de andros-
tendiona D4 en unos 2 meses?, y las de SHBG
y testosterona mas tardiamente, sin que exista
una accién directa del farmaco sobre estos
descensos®.
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