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PALABRAS CLAVE: Adenomas prolactinicos 

Resumen 

Se seleccionaron 15 casos de prolactinomas 
invasivos ( Estad{o IV) en el hombre de un total 
de 3 8 estudiados en el per{odo 1977-1984. 

La edad de los mismos oscil6 entre 18 y 53 
aii.os (x: 33 .6) y el tiempo de demora diagn6s
tica estuvo comprendido entre 0.5-5 aii.os 
(x :2.5). Las manifestaciones cllnicas es tuvieron 
constituidas por : cefaleas y trastornos visuales 
(93 %) . Impotencia sexual, hipotricosis corporal 
e hipogenitalismo (80%). Astenia, adinamia e 
hipotensi6n arterial (40%) ; Galactorrea (40%). 
Ginecomastia (33 %) . Oftalmoplejla (20%). Los 
estudios neuroftalmol6gicos fueron patol6gicos 
fueron patol6gicos en todos los casos excepto 
uno. 

Los estudios neurorradiol6gicos mostraton al
teraciones en todos los casas. Dentro de los es
tudios hormonales se constat6 hiperprolactine
mia basal en los 15 casos habiendo fluctuado 
Ia rnisma entre 140 y 18000 ng/ml (x:3727) . 

El tratamiento consisti6 en cirugla en todos 
los casas (transeptoesfenoidal 20% y trans
frontal en 80%) seguidos de radioterapia. La 
anatomla patol6gica confirm6 el diagn6stico 

en todos los casos (infiltraci6n de seno esfenoi
dal , cavernoso, etc .) . 

Antes de Ia cirugla se logr6 una franca reduc
ci6n tumoral en 3 casas tratados con bromocrip
tina. El tiempo de seguimiento de los pacientes 
comprendi6 entre 0 .2 y 7 aii.os (x:2 .7) . Se cons
tat6 recuperaci6n de Ia funci6n sexual en el 60% 
de los casos y persistencia tumoral (par T .A.C.) 
en el 26% ( 4 casos). Asirnismo se observ6 hi
perprolactinemia residual en todos los casas, 
iniciandose tratamiento con bromocriptina a 
dosis que oscilaron entre 2.5 y 30 mg diarios, 
(x: 7 .5 mg). Se obtuvo normoprolactinemia 
(20%) y disminuci6n significativa en el 49% 
(<de 100 ng/ml). 

Se concluye destacando la utilidad del trata
miento con brornocriptina por un periodo li
mitado de tiempo (3-6 meses) para optimizar 
los resultados de una posterior cirugla as! como 
tambien para disminuir Ia hiperprolactinemia 
residual post-quirurgica. 

lntroduccion 

Dentro de Ia patologla tumoral pituitaria 
prolac tigenica en el hombre rnerece destacarse 



el subgrupo correspondiente a los tumores que 
infiltran la capsula tumoral y se extienden hacia 
las estructuras vecinas (seno esfenoidal, caverno
so, region retroselar, etc.). Este subgrupo tan 
peculiar y polemico en cuanto a las pautas de 
elecci6n de tratamiento, es motivo de un con
cienzudo analisis en el presente trabajo. 

Material y Metodos 

En el presente trabajo se seleccionaron 15 
casas de prolactinomas invasivos (Estadio IV) de 
un total de 3 8 casas in tervenidos quirurgicamen
te durante el pedodo 1977-1984. 

Las edades de este grupo oscilaron entre 18 y 
53 afios (media 33.6) y el tiempo de demora 
diagn6stica estuvo comprendido entre 0.5 y 5 
afios (media 2.5). 

En todos los casas se efectu6 historia clinica 
neuroend6crina, estudios oftalmol6gicos (A. Vi
sual, C. Visual y F. Ojo) y neurorradiol6gico 
(Rx simple craneo, tomograffa lineal hipodcli
ca de region selar y arteriografla carotidea bi
lateral). Se obtuvieron estudios de tomograf{a 
computada (T.A.C.) en 15 pacientes en el preo
peratorio y en forma seriada cada 6 meses duran
te los 2 primeros afios del postoperatorio y cada 
12 meses a posteriori. 

En todos los casas se efectu6 cirugia del ade
noma: frontal en 10 casas (67%), transesfenoi
dal en 3 casas (20%) y mixta (en 2 tiempos) en 
2 casas (13 %) y posterior irradiaci6n externa 
(4500-5500 rads) que comprendi6 cobaltotera
pia ( 6 7%) y acelerador lineal ( 3 3%). 

Se efectuaron determinaciones de prolactina 
(PRL) plasmatica (V.N.: 3-18 ng/ml) basal, rit
mo circadiano diurno (8, 16 y 22 hs.) y pruebas 
de estimulaci6n prolactinica con Metoclopra
mida (MCP) 10 mg, e.v. y con TRH (200 ug 
Elea, e.v.) con dosajes basales, 30 y 60 minutos 
post-estfmulo. El eje tiroideo se estudi6 median
te dosaje de TSH por radioinmunoensayo 
(V.N.: 0-6 uUi/ml) basal y post-estimulo con 
TRH y con determinaciones de T3 (V.N.: 60-
220 ng/ml) y T4 (V.N. : 5-12 ug/ml) plasmiti
cas. El eje suprarrenal fue investigado con me
dici6n de 17 OHCS y KS urinarios/24 hs.) basa
les y post-estimulaci6n con A.C.T.H. sintetico, 
por v{a intramuscular (0.25 mg, 3 dfas). El eje 
gonadal fue evaluado mediante determinaciones 
de testosterona plasmitica basal (V.N.: 3-12 
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ng/ml) y de L.H. y F.S.H. plasmiticas (V.N.: 
5-15 mUI/ml) basales, 30 y 60 minutos post
estlmulo con FSH-LH(RH) 100 ug, e.v. 

Los pacientes fueron intervenidos en la Ci
tedra de Neurocirugia del Hospital Gral. San 
Martin, Ia cobaltoterapia en el Servicio de Ra
dioterapia del Hospital y la radiaci6n gamma en 
la Academia de Medicina. La anatom{a patol6-
gica se efectu6 mediante microscopia 6ptica en 
la Citedra de la Facultad de Medicina. Los es
tudios hormonales se realizaron en la Secci6n 
Radioinmunoensayo del Departamento de Ani
lisis Cllnicos del Hospital. 

Resultados 

Los signos y slntomas de relevancia estuvie
ron conformados por la presencia de : 

a) Cefaleas y trastornos visuales en 14 casos 
(desde discretas restricciones campimetri
cas perifericas hasta amaurosis to tales) ; 

b) Impotencia sexual, hipotricosis corporal 
en 12; 

c) Astenia, adinamia e hipotensi6n arterial 
en 6; 

d) Galactorrea en 6 casos y d) Ginecomastia 
en 5; 

e) Oftalmoplej fa completa del Ill par en 3 
casas. 

Los hallazgos radiol6gicos revelaron patolo
gfa selar en todos los casas y la T.A.C. mostr6 
expansion supraselar exclusiva (80%), paraselar 
(50%), hacia el seno esfenoidal (40%), l6bulo 
frontal y temporal (30%) y posterior (20%) de 
los casas. En 3 casos se administr6 bromoergo
criptina (BEC) en dosis de 5, 7. 5 y 10 mg dia
rios respectivamente por un periodo de 2, 3 y 
4 meses constatandose una reducci6n tumoral 
por T.A.C. de aproximadamente entre el 25 
y40%. 

Los estudios endocrinol6gicos mostraron ni
veles plasmaticos basales de PRL elevados 
(x: 3 727 ng/ml), ritmo patol6gico circadiano en 
todos los casas y respuesta patol6gica al TRH y 
MCP en 14 casas. En el sector gonadotr6fico 
se constat6 una disminuci6n de los niveles ba
sales de LH y FSH en 8 casos (x: 1. 8 y 1. 3 
uUI/ml, respectivamente) con hiporrespuesta 
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al estfmulo espedfico en 9 y decremento de las 
cifras de Testosterona plasmatica en 11 casos 
(x: 1. 2 7 ng/ml). En el eje suprarrenal se eviden
ci6 una disminuci6n basal de los niveles de 
17 OH (x:2.1) y de 17 KS (x :l.25 mg/24 hs) 
en 6 casos y reserva limitada al A.C.T.H. en 9. 

En el eje tiroideo se observ6 una hiporres
puesta del TSH al TRH en 7 casas y una dis
minuci6n de T3 y T4 en 2 casos. 

Las complicaciones de Ia cirug{a consistieron 
en: Insuficiencia suprarrenal secundaria (33 %), 
Diabetes ins{pida (33%) y Fistula de LCR e 
hipotiroidismo secundario en 1 caso (6%). Ade
mas se registr6 el fallecimiento de un paciente 
por cetoacidosis diabetica a los 2 anos de la ci
rugla. 

Luego de Ia radioterapia se administr6 BEC 
en dosis X:7.5 (2.5-30 mg) a todos los pacientes 
por hiperprolactinemia residual. 

El tiempo de seguimiento fue : x :2.7 anos 
(0. 2-2. 5) y se logr6 recuperaci6n de la fun cion 
sexual en 10 casos, desaparicion tomogrifica de 
la lesion tumoral en 11, mejorla del C. V en 10, 
estabilizacion en 2 y empeoramiento en 3. 
Con BEC se normaliz6 el nivel de PRL en 4 
casas, disminuci6n significativa a menos de 
100 ng/ml en 7 y persistencia de cifras elevadas 
en los 4 casas restantes, atribuible a suspension 
de Ia droga. 

Discusion 

En 1940, Bailey y col. (1) designaron como 
adenomas pituitaries malignos a aquellos que 
invadfan estructuras adyacentes y exhib{an ca
racteristicas histologicas de malignidad. 

Sin embargo, Landolt y col. (5) en estudios 
mas actuales con microscop{a electronica no 
encontraron diferencias ultraestructurales entre 
los tumores invasivos y no invasivos sugiriendo 
que el comportamiento biol6gico mas que el his
topatologico establecerfa el diagnostico de ma
lignidad en estos tumores caracterizados por in
filtraci6n local. 

Pese a las diversas formas cllnicas de expre
sion clfnica de los tumores prolactinicos invasi
vos resulta atractivo delinear 2 subgrupos de 
pacientes: uno donde predominan sfntomas neu
ro oftalmologicos de escasa antigliedad y co
mienzo brusco portadores de lesiones de notable 
extension y otro subgrupo que cuenta con una 

larga historia de paulatino deterioro en la esfe
ra sexual con tumores de menor tamano. 

Sin embargo, han sido referidos por nuestro 
grupo (8) y otros (12) Ia sorpresiva presencia en 
T.A.C. de masas tumorales gigantescas en pa
cientes con hipogonadismo progresivo como 
{mica manifestacion clfnica. 

Este hallazgo constituye una sobrada eviden
cia de que no siempre coexiste una franca co
rrelacion entre el tamano natural tumoral y las 
peculiaridades del cuadro cllnico presente. 

En merito de detectar este grupo de prolacti
nomas de lento crecimiento en estadios preco
ces, el paciente debe entender que la disminu
cion de Ia libido y de la potencia sexual cons
tituyen razones que justifican la consulta a un 
facultativo que, a su vez, debe agotar los mini
mas metodos de diagnostico disponibles (exa
men genital, estudios radiologicos y dosajes de 
LH, FSH, PRL y P plasmaticos) antes de atri
buir, en forma apresurada, dichos trastornos a 
un origen psicogeno. 

El manejo de los macroprolactinomas pitui
taries tanto en el hombre como en la mujer ha 
sido siempre dificultoso. 

El tratamiento convencional consistio hasta 
hace 5-8 anos en craneotomla transfrontal y/o 
radioterapia. 

Sin embargo, con respecto al significativo 
porcentaje de normalizacion de los niveles de 
PRL luego de Ia reseccion de microadenomas 
prolactinicos, los resultados de Ia cirugia de los 
macroadenomas invasivos son habitualmente po
co satisfactorios pese al logro de una remocion 
efectiva de Ia masa tumoral en Ia mayorfa de 
los casos apoyados por T.A.C. normales de con
trol postoperatorias. 

Debe ser aceptado en pacientes portadores 
de macroprolactinomas invasivos o con niveles 
de PRL mayores a 250 ng/ml cuentan con esca
sa chance de curacion con cirugla (2). 

La cirugia TSE no consigue, en esta patologfa, 
normalizar Ia PRL y trae aparejada una disminu
cion de la reserva pituitaria asi como una signi
ficativa incidencia de recurrencia tumoral fu
tura (7). 

Tampoco la cirugfa combinada en uno o mas 
tiempos seguida o no de radioterapia ha incre
mentado significativamente la incidencia de 
exito. Por otro lado, si bien el efecto de Ia radio
terapia extern~ aislada en el tratamiento de los 
tumores prolactinicos invasivos no ha sido sufi-



cientemente documentada como para efectuar 
un analisis profunda, la misma requiere un 
tiempo considerable para disminuir la PRL 
en forma efectiva. Ademas debe asumirse el 
riesgo potencial con la misma de irradiar tumo
res con imprevisible infiltracion de estructuras 
nobles (quiasma optico, seno cavernoso, hipo
talamo, etc.) y el probable hipopituitarismo re
sidual (11). 

Desde el advenimiento de la bromoergocrip
tina en el tratamiento medico de la hiperprolac
tinemia ha sido replanteada la terapeutica de 
los prolactinomas. Numerosas series interna
cionales demuestran que con el tratamiento 
primario de los ! macroprolactinomas responden 
entre el 50 y a 80% de los pacientes con dismi
nucion del tamaiio tumoral (8), recuperacion de 
la funcion sexual (6), normalizacion de los ni
veles de PRL (10) y descompresion de la via 
optica en escaso tiempo (7-20 dias) (3). 

Sin embargo la eleccion inicial de BEC en el 
tratamiento de estos tumores debe aceptarse co
mo una adecuada alternativa paliativa actual 
ya que han sido rederidos casas de brusca reex
pansion tumoral post-suspension as{ como de 
ripido retorno de la concentracion de PRL a 
los niveles pretratamiento ( 4 ). 

Empero, debe aceptarse como conclusion que 
Ia eficacia de Ia B EC en reducir el tamaiio tumo
ral, controlar los sintomas clinicos y restaurar 
Ia funcion gonadal ha abierto una nueva pers
pectiva en el manejo cllnico inicial de los macro
prolactinomas invasivos. 
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