Notas clinicas

GONADOTROPIN DEFICIENCY
IN A WOMAN AFTER TRAUMATIC
BRAIN INJURY

Among the etiologies of secondary
amenorrhea is amenorrhea following
injury.

We report the case of a 40-year-old woman
who suffered a traumatic brain injury and
presented a Glasgow Coma Scale score of
4/15 and who required endotracheal
intubation with mechanical ventilation.
Since that time, the patient had
amenorrhea. Her pituitary function was
evaluated 22 months later and
hypogonadotrophic hypogonadism with a
pituitary hypoplasia were found on
magnetic resonance imaging. Treatment
with oral contraception restored regular
menstruation.

The use of an active approach in this
situation, by evaluating pituitary functions,
can identify hormone deficiencies in this
kind of patient.

Key words: Gonadotropin. Trauma. Cranial. Defi-
ciency.

33

Shisisiso
Déficit de gonadotropinas en
una mujer tras un traumatismo

craneoencefalico

D. PENALVER, |. PAVON DE PAZ
Y S. MONEREO-MEGIAS

Hospital Universitario de Getafe. Getafe. Madrid. Espana.

Entre las causas de amenorrea secundaria se encuentra la etiologia
postraumatica. Exponemos el caso de una mujer de 40 afos que, tras
experimentar un traumatismo craneoencefalico, presenté un valor en la
escala neuroldgica de Glasgow de 4/15 y necesidad de intubacién
endotraqueal con ventilacion mecanica. Desde este momento, la paciente
quedd amenorreica. Evaluada su funcion hipofisaria a los 22 meses, en la
resonancia magnética se objetivé un hipogonadismo hipogonadotrépico
con alteracién estructural e hipoplasia hipofisaria. Instaurado el
tratamiento con anticonceptivos orales, la paciente reanud¢ las reglas con
normalidad.

Tras un abordaje activo de la situaciéon, mediante la evaluacién de los ejes
hipofisarios se puede conseguir objetivar los déficits hormonales en este
tipo de pacientes.
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INTRODUCCION

Excluido el embarazo como principal causa de amenorrea se-
cundaria, el déficit de gonadotropinas de causa hipotaldmica o hi-
pofisaria es la segunda causa (el 35 y el 19%, respectivamente)
después de la enfermedad ovdrica'. En el origen de este déficit po-
demos hallar, entre otros, el traumatismo, la hemorragia o la hi-
drocefalia. En el seguimiento de pacientes que han presentado un
episodio neurolégico considerado grave, no es practica comun la
evaluacién posterior de la funcién hipofisaria a lo largo del tiem-
po. Sin embargo, en este tipo de pacientes se puede producir sinto-
mas inespecificos, que pueden atribuirse erroneamente a diferentes
causas y no directamente a un defecto en el funcionamiento de la
hipéfisis. En algunos casos los sintomas son claros, como es el
caso de la amenorrea, pero que pueden pasar inadvertidos para el
médico o no considerarse importantes cuando realmente pueden
corresponderse con un dafio estructural hipofisario de tratamiento
sencillo con la combinacién de estrégenos y progestagenos.

CASO CLiNICO

Mujer de 40 afios, sin antecedentes de interés, que sufrié un accidente
de trafico. A la llegada al servicio de urgencias presentd una puntuacién
en la escala de Glasgow de 4/15 y otorragia bilateral. Estaba taquicardica
(114 lat/min) y normotensa. En la exploracion neuroldgica destacaron
unas pupilas anisocoéricas y reactivas, con midriasis izquierda; ademas, la
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TABLA 1. Valores hormonales basales y tras
estimulacion

LH basal (0,6-6,2 mU/ml en fase folicular) 0,0 mU/ml
LH a los 20 min estimulo LHRH 5,8 mU/ml
LH a los 60 min estimulo LHRH 6,9 mU/ml
FSH basal (3,3-8,8 mU/ml en fase folicular) 0,5 mU/ml
FSH a los 20 min estimulo LHRH 3,0 mU/ml
FSH a los 60 m estimulo LHRH 5,0 mU/ml
Estradiol (60-200 pg/ml en fase folicular) 9,9 pg/ml

LH: hormona luteinizante; LHRH: hormona liberadora de LH; FSH: hormo-
na foliculostimulante.

paciente presentaba los ojos cerrados y no respondia a esti-
mulos dolorosos ni verbales. Habfa flacidez generalizada e
reflejos cutaneoplantares indiferentes bilaterales. Inicial-
mente precisé intubacién endotraqueal y conexion a ventila-
cién mecdnica. A su llegada se realizé tomografia computa-
rizada (TC) craneal, en la que se objetivd una fractura
temporal bilateral, una fractura de esfenoides, un neumoen-
céfalo, una hemorragia subaracnoidea, una contusién tem-
poral derecha y un edema cerebral. En la TC tordcica se ob-
servé neumotodrax izquierdo, contusién pulmonar bilateral y
fracturas costales de los arcos tercero, cuarto y quinto del
lado izquierdo.

Ingresé en unidad de cuidados intensivos y a las 24 h se
realizé un control radiolégico que mostré un empeoramien-
to, con signos de efecto de masa hemisférico, con oblitera-
cién parcial del ventriculo lateral derecho sin desplazamien-
to de la linea media.

Pasados 5 dias, resuelto el neumotérax y retirado el tubo
pleural, la paciente present un aumento de la presion intra-
craneal (25 mmHg), sin mejoria a pesar del tratamiento mé-
dico. Por este motivo, fue intervenida por el servicio de
neurocirugia mediante craneotomia: se secciond parte del
I6bulo temporal y se realiz6 una evacuacién del hematoma.

Durante su evolucién present6 secrecion inapropiada de
hormona antidiurética, que inicialmente se traté con restric-
cién hidrica y posteriormente con suero salino hipertdnico.

El electroencefalograma mostré un enlentecimiento difu-
so del hemisferio izquierdo, con un ritmo delta y estatus
eléctrico en el hemisferio derecho, con actividad de punta y
punta onda continua en la regién frontotemporal. Debido a
todo esto, se realizd tratamiento con fenitoina y dcido val-
proico, con mejorfa electroencefalografica. Dicho trata-
miento se suspendié paulatinamente debido a la aparicién
de histdlisis y exantema cutdneo.

Un mes y medio después, la paciente mejord neuroldgica-
mente; presentaba mayor grado de atencion, dirigia la mira-
da a los distintos exploradores y ejecutaba 6rdenes muy
sencillas; sin embargo, mantuvo tetraparesia de tipo espasti-
ca por lo que requirié asistencia completa para toda la acti-
vidad basica, alimentaciéon por sonda nasogdstrica, sonda
vesical y traqueostomia.

Tras un tratamiento neurorrehabilitador integral, la pa-
ciente, progresivamente, fue adquiriendo tolerancia oral,
lenguaje oral, aunque disdrtrico, coherente en contenido y
sedestacion en silla de ruedas, aunque persistio la necesidad
de ayuda de una tercera persona.

A los 22 meses del accidente, se realiz6 una valoracion
de la funcién hipofisaria por parte del servicio de endocri-
nologia. En la anamnesis dirigida contada por un familiar se
constaté amenorrea desde el dia del accidente, sin ningin
otro sintoma que sugiriera déficit hipofisario.
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Fig. 1. Resonancia magnética de la paciente, corte coronal que
muestra hipoplasia hipofisoria, disminucion del cuerpo calloso y
dilatacion ventricular.

En la exploracion fisica, se observé un peso de 47 kg y
una talla de 162 cm, con un indice de masa corporal de 17,9
kg/m?; la frecuencia cardiaca y la presién arterial eran nor-
males. No llamaba la atencién ningtin signo endocrinoldégi-
co, y eran evidentes la tetraparesia, la espasticidad y los da-
tos de la exploracién neuroldgica ya referidos.

Se realizaron pruebas de laboratorio encaminadas a evaluar
los déficit hormonales. Los resultados se muestran en la
tabla 1.

Ante estos hallazgos se realizé una resonancia magnética
(RM) centrada en el hipotdlamo que mostraba hipoplasia de
la glandula hipofisaria, con mala identificacién del tallo en
relacién con su distorsion, por compresion de la porcion su-
perior del quiasma secundario a la dilatacién del tercer ven-
triculo. Ademds, aparecia dilatacién importante de los ven-
triculos laterales y el tercer ventriculo, en relaciéon con
hidrocefalia comunicante. La dilatacion de los ventriculos
laterales era muy asimétrica, con pérdida practicamente to-
tal de la morfologia en relacién con la cabeza del niicleo
caudado, que estaba marcadamente atréfico. Habfa disminu-
cién del cuerpo calloso, que se encontraba abombado por la
dilatacién ventricular junto con pequefias lesiones hipoin-
tensas en su seno, probablemente en relacién con secuelas
de una lesion axonal difusa (fig. 1).

Ante estos hallazgos de las pruebas de imagen, se conclu-
y6 que la paciente presentaba amenorrea secundaria debido
a un déficit de gonadotropinas postraumatismo craneoence-
félico. Se inici6 tratamiento sustitutivo con parches trans-
dérmicos de estrogenos y progestagenos orales. La paciente
reanud¢ las reglas por deprivacion.

DISCUSION

Nuestra paciente presentaba un hipogonadismo hipo-
gonadotrdpico secundario a un traumatismo craneoen-
cefdlico grave, segun la escala neuroldgica de Glasgow.
Esto podria haber pasado inadvertido si no se hubiera
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disefiado un estudio para la valoracién de la funcién hi-
pofisaria en este tipo de pacientes. Debido a las secue-
las neurolégicas no podia expresar ninguna clinica y, de
no ser por un abordaje activo de la situacion, el déficit
de estrogenos no se hubiese desenmascarado.

En el aflo 2000, Benvenga et al® publicaron una re-
visién respecto al hipopituitarismo secundario a un
traumatismo craneal que incluia a 367 pacientes con
hipopituitarismo establecido tras ese acontecimiento;
de éstos, practicamente el 100% cursaba con déficit de
gonadotropinas, que fue el déficit mds frecuente. Pos-
teriormente, surgieron varios estudios que establecie-
ron diferentes porcentajes que contrastaban con los
datos obtenidos por Benvenga et al?. Asi, Kelly et al®,
en una serie de 20 pacientes que habian experimenta-
do un traumatismo craneoencefdlico y 2 con hemorra-
gia subaracnoidea (18 varones y 4 mujeres), tras la
medicién del estradiol, las concentraciones de testos-
terona un y tras, estimulo con 100 pug de hormona li-
beradora de gonadotropina, para hormona luteinizante
y foliculostimulante, obtuvieron un 22% de déficit en
varones y un 25% en mujeres. Lieberman et al*, en su
serie publicada en 2001 de 70 pacientes con trauma-
tismo craneoencefélico (46 varones y 24 mujeres), a
quienes se realiz6 la prueba de estimulacién del eje hi-
pofiso-gonadal solamente en varones cuando tenian
concentraciones de testosterona disminuidas y en mu-
jeres cuando contaron una historia menstrual sugeren-
te de déficit, no encontraron ningun déficit de gonado-
tropinas. La diferente manera de evaluar los déficits
entre Lieberman et al* y Kelly et al®, asi como que en
la serie de Benvenga et al® se trataba de pacientes que
en un inicio ya tenian déficits hipofisarios conocidos,
pudo justificar en parte estos datos tan dispares. En lo
que si coincidieron es que hubo afeccién de, al menos,
un eje en una gran proporcién de estos pacientes (36-
51%)*4.
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Otro aspecto interesante del caso es la relacién di-
recta con factores predictores de disfuncién hipofisa-
ria que se sugirieron como puntuacion baja en la esca-
la neuroldgica de Glasgow, asi como la presencia de
edema cerebral en la TC®. Otros factores predictores
que sugerimos como posibles es la alteracién pupilar,
la presencia de hipertension intracraneal o la aparicién
de sindrome de secrecién inapropiada de hormona an-
tidiurética en la evolucion®.

Llegamos al diagndstico hormonal tras 22 meses del
episodio neurolégico, cuando el tiempo transcurrido se-
gun la bibliograffa para el diagnéstico es de menos de
un afio en el 71% de los casos'. Por este motivo y, a fal-
ta de estudios longitudinales que lo avalen, nos parece
una buena propuesta la evaluacién del eje hipdfiso-
gonadal, asi como el resto de los ejes hipofisarios en el
primer afio tras el traumatismo craneoencefélico en este
tipo de pacientes. Serfa interesante establecer factores
predictores de riesgo que permitieran seleccionar qué
tipo de pacientes se beneficiarian de esta evaluacion.
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