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Palabras clave

Resumen

> prolactinomas hipofisarios
> macroadenomas

= hiperprolactinemia

> cirugia transesfenoidal

Los prolactinomas hipofisarios son los macroadenomas que se presentan con mayor frecuencia. Pueden
provocar sintomas por efecto masa del tumor o por la propia actividad de la hormona secretada. El sintoma
gufa que presentd el paciente que relatamos a continuacion fue Unicamente astenia y tras solicitar una
analitica con perfil hormonal basico (TSH, T4L y cortisol basal), objetivamos un hipotiroidismo central y una
insuficiencia suprarrenal por lo que a partir de estos datos solicitamos RMN hipofisaria con hallazgos de
macroadenoma hipofisario. En analitica ampliada por Endocrinologia se objetivaron niveles de prolactina
muy elevados. Finalmente se realizd exéresis del mismo por cirugia transesfenoidal.

Keywords

Abstract

> pituitary prolactinomas
> macroadenomas

= hyperprolactinemia

= transsphenoidal surgery

Pituitary prolactinomas are the most common macroadenomas. They can cause symptoms due to the mass effect of
the tumour or due to the activity of the secreted hormone itself- The main symptom presented by the patient described
below was only asthenia. After requesting a laboratory test with a basic hormonal profile (TSH, FT4, and basal cortisol),
we detected central hypothyroidism and adrenal insufficiency. Based on these data, we requested a pituitary MRI with
findings of a pituitary macroadenoma. Further laboratory tests by the endocrinologist revealed very elevated prolactin
levels. The macroadenoma was finally removed by transsphenoidal surgery.

Puntos destacados

= Una buena historia clinica, con pruebas dirigidas, permite diagnosticar pa-
tologias graves con presentaciones leves y/o peculiares.

> El hipotiroidismo y la insuficiencia

raciones analiticas sutiles, deben hacer sospechar patologia hipofisaria,

en el 50-75 % de los casos. Los tratamientos medicamentosos también tienen
una eficacia antitumoral y antisecretora reconocida, en particular en la acrome-
galia (somatostatinérgicos) y los prolactinomas (dopaminérgicos).

suprarrenal centrales, junto con alte- Caso clinico

incluso en ausencia de signos clasicos como cefalea, galactorrea o alte-

raciones visuales.

Introduccion

Antecedentes y enfermedad actual

Varén de 36 afios sin alergias medicamentosas que trabajaba como ingeniero
y llevaba una vida activa y deportista. No presentaba antecedentes médicos

Los adenomas hipofisarios'? son tumores benignos y poco frecuentes que pue-
den ocasionar diferente sintomatologia debido a hipersecrecion de hormonas
hipofisarias o por el efecto de masa. Esta Ultima se traduce principalmente en
cefaleas o trastornos del campo visual debidos a la compresién del quiasma o
por compresion hipofisaria ocasionando déficit hormonal. Los adenomas hipofi-
sarios no secretores son de crecimiento lento y solo muestran signos de compre-
sion después de un mucho tiempo. El diagndstico del adenoma hipofisario es cli-
nicoy se confirma mediante resonancia magnética hipofisaria. El tratamiento de
primera linea mas comun es la cirugfa transesfenoidal, que produce la remisién
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ni quirdrgicos de interés; en la familia no habfa enfermedades relevantes y no
tomaba ninguin tratamiento habitual.

Consultd a su médico de Atencion Primaria por pérdida de peso de unos
5-6 kilogramos de manera involuntaria en los dos meses anteriores junto con
astenia y anhedonia que le impedian realizar su rutina normal. No referia otra
clinica concomitante digestiva, respiratoria ni urinaria y no existia alteracion de
la vision ni cefalea. Por sospecha de sindrome general a estudio fue derivado a
la consulta de diagnostico rdpido de Medicina Interna.
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Exploracion fisica

Se encontraba hemodindmicamente estable con unas cifras tensionales de
125/90 mmHg. Aparentaba buen estado general, eupneico, bien hidratado, y
destacaba palidez mucocutanea. La exploracion por aparatos fue estrictamen-
te normal.

Pruebas complementarias

Se extrajo analitica completa con hemograma, bioquimica con funcién renal,
iones, funcion hepatica, reactantes de fase aguda, estudio ferrocinético, vi-
tamina B, , 4cido folico, hormonas tiroideas y cortisol basal. Autoinmunidad
(ANA, ENA, ANCA, complemento, Inmunoglobulinas), serologias (VIH, VHB,
VHO).

En los resultados analiticos destacaba una TSH 1,96 mUI/L (VN 0,3 mUI/L -
3,18 mUI/L) una T4L 0,57 ng/dL (VN 0.99 ng/dL - 1,62 ng/dL) y un cortisol
basal de 5,2 ug/dL (VN 6,2 pug/dL - 18,4 ug/dL) y resto de parametros anali-
ticos sin alteraciones.

Tras los hallazgos analiticos de descenso de T4L con normalidad de cifras de
TSHYy cortisol basal en los limites bajos de la normalidad, se interrog¢ al pacien-
te sobre tratamiento corticoideo oral reciente, inhalado o tépico que nego, por
lo que se decidio realizar test de Synacthen (test de estimulacion con ACTH)
para confirmar y filiar el origen del hipocortisolismo (primaria de las propias
glandulas suprarrenales o secundaria).

En el test se objetivd unas cifras de ACTH basal 27,9 pg/mL (VN 7,2 pg/mL -
63,3 pg/mL) de cortisol a los 30 minutos de 13,5 ug/dL y a los 60 minutos de
18 pg/dL.

Con estos resultados analiticos nos empezamos a plantear patologia de origen
hipofisario pues estdbamos ante una insuficiencia suprarrenal secundaria con
unas cifras de cortisol basal disminuidas y un test de Synacthen patoldgico
junto con un hipotiroidismo central.

Solicitamos resonancia magnética (RM) (figuras 1y 2) hipofisaria con los si-
guientes hallazgos: silla turca remodelada por la existencia de lesién ocupante
de espacio centrada en la misma que presentaba una sefal y captacion hete-
rogénea con niveles internos y que presentaba unos didmetros maximos de
35,5x 30,5 x 24,4 mm (transversal, craneocaudal y antero posterior respectiva-
mente), semiologia radiolégica que sugeria como primera posibilidad macro-
adenoma hipofisario.

Ante la sospecha diagnostica de un macroadenoma no funcionante con hipo-
funcién secundaria por compresion hipofisaria se inicié tratamiento sustitutivo
con levotiroxina a dosis de 50 mcg diarios e hidroaltesona de 20 mg, 1 com-
primido cada 8 horas.

Tras ello, se realizé derivacion a Endocrinologfa para ajuste de tratamiento
y ampliacién de estudio al resto de hormonas implicadas en el eje hipofisario y
se solicité seguimiento a Neurocirugfa para valoraciéon quirdrgica.

Figura 1. RMN cerebral. Corte sagital que muestra una lesion ocupante
hipofisaria compatible con macroadenoma, que ocupa y expande la silla
turca. Presenta drea de diferente intensidad sugestiva de componente
quistico.

Figura 2. RMN cerebral. Corte sagital con macroadenoma hipofisario.
Desplaza el tejido hipofisario remanente y presenta extension supraselar.

Evolucion

En la primera consulta de Endocrinologia se amplié anamnesis dirigida a estudio
de eje hipofisario y reflejé ausencia de galactorrea, sin disminucion de la libido, ni
cefalea ni alteraciones visuales. Ademds, se amplié el estudio analitico al resto de
hormonas del eje con los resultados que estan reflejados en la tabla 1.

FSHUI/L | LHUI/L | Prolactina mg/mL Testosterona ng/dL

Somatotropina (hGH) Somatomedina-C (IGF-1) ng/mL

<1 Ul/L <1 Ul/L | 6664 ng/mL (VN 0-18,5 ng/mL)

2,5ng/dL (VN 249-836 ng/dL)

0,08 ng/mL (VN 0-2,47 ng/mL) | 92,8 ng/mL (VN 63-234 ng/mL)

Tabla 1. Valores hormonales en analitica ampliada por Endocrinologia.
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Se objetivé déficit de testosterona, FSH, LH con un aumento muy marcado de
los niveles de prolactina en Endocrinologia y se ajusté tratamiento sustitutivo
con mantenimiento de dosis de levotiroxina de 50 mcg diaria y disminuyendo
la dosis de hidroaltesona a 20 mg por la mafianay 10 mg a medio dia ademas
de iniciar carbegolina. Se solicité interconsulta a Oftalmologia para valoracién
de posible afectacion de campo visual, tras exploracion y campimetria sin pa-
tologfa a nivel oftalmoldgico. En Neurocirugia se programo para intervencion
quirdrgica para exéresis del macroadenoma.

Actualmente el paciente ya ha sido intervenido quirdrgicamente, se ha rea-
lizado una reseccion transesfenoidal del macroadenoma, con obtencion de
un tumor mucoide grisdceo, aspirable, con cavidad quistica de liquido xan-
tocrémico, con dreas necroticas, cuya anatomia patoldgica ha confirmado la
estirpe de adenoma pituitario/tumor neuroendocrino pituitario, con positivi-
dad para sinaptofisina, cromogranina y prolactina. Permanece en seguimiento
por Endocrinologia pendiente de siguiente revision para ajustar tratamiento
hormonal.

Diagnostico

Macroadenoma hipofisiario secretor de prolactina con déficit asociado de TSH,
ACTH y gonadotropinas.

Discusion y conclusiones

Seguin Halperiny colaboradores', los prolactinomas son adenomas hipofisarios
secretores de prolactina. Representan el 40 % de todos los adenomas hipo-
fisarios y son mas frecuentes en mujeres. Seguin su tamano se clasifican en
microprolactinomas (<10 mm) y macroprolactinomas (=10 mm). Aunque con
muy poca frecuencia sean hereditarios pueden formar parte de la neoplasia
endocrina multiple (MENT) o de este otro sindrome, adenomas hipofisarios
aislados familiares, identificados en los Ultimos afos en relacion con el gen
supresor tumoral AIP.

Siguiendo el articulo de Gilsanz y colaboradores con su guia clinica del
diagndstico y tratamiento de tumores hipofisarios®, la hiperprolactinemia
interfiere con la secrecion de GnRH e inhibe la secrecion de LH y FSH; en
consecuencia, produce hipogonadismo e infertilidad. Por otra parte, por
efecto masa puede ocasionar compresion de las estructuras paraselares e
hipopituitarismo.

En mujeres, la mayorfa son microadenomas y se presentan con alteraciones
menstruales, galactorrea e infertilidad. En posmenopdusicas, la clinica se deriva
del efecto masa. En varones, lo més frecuentes son macroadenomas por lo que
suele haber clinica por efecto masa (cefalea, pérdida visual) y/o por afectacion
de otros ejes hipofisarios. La hiperprolactinemia produce disminucion de la li-
bido, disfuncion eréctil e infertilidad.

La prueba de imagen indicada para el estudio de lesiones hipofisarias es la RMN.
Se recomienda* tratar a los microprolactinomas sintométicos y todos los ma-
croprolatinomas. El tratamiento médico de primera eleccién es la cabergolina.
En caso de requerir tratamiento quirdrgico, la técnica de eleccion es la exéresis
transesfenoidal, indicada cuando el tratamiento médico no logra disminuir las
concentraciones de prolactina o el tamano de los macroadenomas. En el caso
de los microadenomas, la cirugia suele reservarse para pacientes que no respon-
den al tratamiento farmacoldgico y que presentan sintomas persistentes. El caso
pone de manifiesto el valor incuestionable de una anamnesis y exploracion fisica
sistematica ante sintomas aparentemente inespecificos como la astenia o la pér-
dida de peso. En la practica clinica, estos motivos de consulta son frecuentes y
muchas veces los banalizamos; sin embargo, pueden ser el Unico signo inicial de
patologias potencialmente graves, como un adenoma hipofisario.

La identificacion de sintomas sutiles como la galactorrea, la disfuncion sexual
o alteraciones menstruales, que el paciente puede no considerar relevantes
0 NO Mencionar espontaneamente en una primera anamnesis, requiere una
actitud clinica proactiva.
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