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1-tESU'.\JE:...; 

TiTliL(). t ·ahcr¡,,!lllinu c.:n pacientes portadores de prolactinon1a resistentes o intolcr:mtes :1 l;1 

hn1nH1..:ripti11~1. 

OB.JETl\:O. Determinar lu ct'-:ctividad de la cahergolina para disminuir signos y síntomas <le 

hiperprnh11.:1i11e111iu. efectos adversos previos por el uso de brun1ocriptina y los niveles de prolactinu 

sO.:rica en pa..:ic11tcs Cl111 pnlluctinon1us resistentes ll intolerantes~ hron1ocriptina. 
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1~., .. i:.:.-. !•• o._·1.111 1 .. :.1-...1.:nt .. :-..;. ! ! 11ll··k·:.u11..:-.. •. - 1.:111.~11 111a.._·1.•¡"1•d.1...:ci11"111.1.-... ,! .. · ¡., .. q1i..· -f 
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¡,,... •.:11.ii.._·-.. "-"n1in11.ir1•11 di..·"'-~·nd1 ... ·11,!,, h.1-..1.1 ..:! tin;d d..:i 1._·-..1u..lio. 1 l ...:::-4" .. ...!...: J,,.., 
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1 .! .. ¡'.i..1..:111...;,.. -·:1 ... :d.1d 1;..n1J 11-...11•>!1 111.._·..ti••·· .1111i....:.•111._ .. ·¡,11-. .... ,¡.._. b;11T ... ·r~1 ,\ur.11u .. • .._-1 

.J -.:1i11Hi..·i,·n .¡.._. 1.1 lit ... idn .._._. pn.::--0..:1110 .. .-n ..io·• .. ,¡.._. lt1:-- p.t..:ic.:nt..:-.. al di.1:,:tHl-..tio..:11 :- .... ·11 n1n;;un11 d..::--do..: .._.¡ ..i 

1~1 .. ·-. ,¡.._. t:.t1.1111i...:11t.• 1!,!-llill ...--.,1lui..:i1111 :-.1._· uh-.....:n"' ._·.,11 Jo .... o..:IL·o._·¡,1-; ad .. ..:r,..o:--. 1..:r••1·1ando-.:..: ~1! li11:il d...:I 

c_-c>:"'Cl_LiSl<>i'íE.S. 1 11 p.10..:u.:111.:-. .._ .. 11 pnd;1..:ti11t1111.1.-.. r..::--i-..1 .... ·rlli..·:-. " i111 .. !..:1·:1111...:...., .1 l.1 h1Pn1 .. ..:1·ipti11;1. l;1 

... :>-·1;.:••::::.1 ._ .. ..:1i..:.I/ ¡',tr.1 di:--111i11uir [,,., ni-....:k-. ,¡.._. pr•1l:.Jo..:l11l.1. ].,..., d.11u-.. ..:li111..:•,.... .! •. : hip .. ·rpn1J¡1..:ti11..:111ia :

.·l.,_·,·;, .. i.1 .. .._·1· ........ •[lh: p1·..:--..:ntah;111 r••I' ...:l ll:--•l d.: hr·•n11· ... ·r1p1i11:.i dcs.J..: ..:1p1·i1111.:r1110..::-- ...t ... • 1rat;11111...:111<1. 

Pabhms cbve. Cahergolina. resistencia a bromocriptinu. prolactinon1.as. hipcrprolactincmia. efectos 

3dversos. 
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\lis·1·1{AC:T 

l'ITLI~. <.. ·ahl..'rg_l)lin..: in pati\.!nts \\Ílh prol.a..:tinu111a n:sist¡mt or intnl..:rant to hrontocriptinc. 

( >B.I ECTI \"E. ( ll a!'oSl.!'!'o:. ..:ahcrgulim.:·:. dinical afti.:..:ti'- ity ani..J s..:ric pn)lactin lnw..:ring cf!Ccts in 

,.ni..:nti-. \\ i11l prl1l¡1ctinu111a:. r..:si!'otant l'r intnli..·r¡1nt to hrn111ocriptinr.:. 

Rl·:SEAJ{Cll Jll·:S1<;~ .. \~)) :\ll::TIJ(JJJS. \\..._ r • .,.i. •n .1 ..._· .. 11· ••. :r1i...:11._·,: t.1-.h1.111 ¡· lli...:nt .... 1ti...-1i.:i11: .. : 1 .. 11 .... 

! 11. ! . ··u : .•r · \\ .111 ¡.._ 1.:-..1 '-':1111<..• f'l"••f.1 ... ·t111 ,1.11.1 n ..._·1 :....· t!ic.:11 1r;111-.1~ •1 111,_·d t• 1 1!11 li ¡, .,!.ff", 1111 

;.~1~:!i.·'"· ... I t!1 .... ·ir i'!<ol.1..._·1111 ¡.._ .... ..._.¡ ..... l'ul 11111'1''''". ''--·!I 111 .dl .... l1J1h....d ¡'.11.!llk'l<..."f-.. l11i1i.tl 111 ... -.111 

: ! : "' 1:..: 1111 111 1!:._· ,, .. 1 .. t.1111 :..:1,•\1r .1:•·! r.1 I"" in 111t•d-.::-.111t· ..... ·.itl1 ¡,,,,,_·1inc.: • .i 

: ¡•.11i ... :1,' 11.i.i :,.:.1~.1.._·t·•nih..·;1¡.,..._.t.•r.:1r,_·.:tr:1-..·11t .111.! :l•'lh.: .11 th·: ... ·•t.!. 11 11.i.! ,.._.0.:11!.11· 111.._·11· .• :-.. . . i 

,,.¡·' .i11,,.·.i 0 1:" ¡¡¡¡,:-.,:1:;,¡I ... •l!l-.llj"':IÚ'1l\. dÍ.'.'111<.:··~. 11.Ltl • .., •. .'.I •'í \\llll\t\11;,; .11 lJ:.,: !•th llh>llth. J h<.:z°I,;' 

·c>~CºLt:s1c>:--.:s. \\.._· ,:•>ill:ln~k· th:11 in r-.111..,·111..; \'l.ith p1 • .i.1 ... ·1in111na~ rc.·-.1·.1;1111 or i111.1ll.:1·:1nt '" 

. '·~ : '1 ~.d·..::.:1•li11<..: ¡ .••. _.f(..:..,·ti,.._· in 1 ..... \.._·rin:,.: -., . .:no.: 1'rtd.1.:1i11 1~ ..... .-1 ... 1·1··•111 ti:...: lir .... 1 fll•Hllh 111 u-. .... • . 

,,¡,._, _ _.¡ \ i.:d 11• ot.1bl: 111 h: r...:r¡i11•l:1 ... ·t111.1c1111.1 ..._·li111.:.1I d:11a dlld t't••lll•'..:nptí11...: .11.I\ ..:r·:-..c 

..'..cv '"'"•lrds. Cahcrgolinl.!. hrn111ocriptinc rcsist~mcc. prolactino111as. hypcrprolactinacn1ia. a<lvcrsc cflCts. 



.. \~·r-ECEl>E'.'"TES. 

La hipcrrn•lactincmia es el c.lcsurden n1üs con1ún del eje hipot.ó.la1110-hiplltisis. ocurre 111ás 

frccucn11.:111cnte en mujcn.~s 4uc en hon1bn:s. 1
1. ~ 1 La prevalencia \·aria con h1 población estudiada desde 

OA"., en la pohlo.u.:::i1.·1n general hasta 9-1 7'% en n1ujeres con problcn1::is rcprot.luctivos.11 ·JI El o.u..lc110111a 

pn1duch1r de pn1bctinJ tPRL) rcprcscntJ el 60".'Í, 1.J..: todos los adennn1as hipolisiari1.)S~..i 1 . el IU'~·í, <le 

ll11 .. h•s l1h tun111n:s intracram.:alcs1(1 y cs In causa rnds con1ún 1 .. h: hipcrpn1k1ctinc111ia11 -"'. 1.1casi1u1J1H.lo en 

quii.·111:~ lo padecen desde el clásico sindron1e de a111cnorrca-g.alacturrca. con inll:rtilidad y defectos 

\ isuah:s por efecto de 111asa tumor.::il. hast~1 ostcopurosis en los de larga cv1..11ución.111 Cuando s1.: 

t.!iag111i:-.tic~1 hipcrprul~1ctine1niu.. el 50'~;. dc lus casos sc Jcbl!' a microprol~1ctinoni..1s que p1.ir tn111ogr~1tia 

~i111pk: cuntrastuJo d..: la silla turl!a ~on nlenores <le 1 cn1 .. el 20·~·0 se Jebe u n1~u.:::ruprolactinu111as que 

~1111 ii:;uah:s o rna::-on.:s de 1 crn. y en cl JO'!'n nll se conoce la causa. H ... 1 Los niacroprolaclin1.l111as son 

111.:i.~ fr1.·1.·u1.·n11.·:-;: •• :n l."i .. art.in. Los benC'ticius del trutan1ient1..l cun1u reducción <le hasta 80'Y.1 Je );1s cifrns 

i11h..:1~al..:s 1.lc l'RL y la reducción ..:n d t.::in1año del u<lcno111a son si111ilan:s indepcm.Jient..:n1enh: del 

1111.:<l1ca1nc111ll utilizu<l1..1. 00 

l'.I trat;:unil!'nto <le elección para los prolactinomas es el farmacológico. le sigue el quirúrgico y la 

ra.Jiotcrnpia. ti. ·'·-'·'
11

• De lus trat.::imicntos disponiblc:s los 111.ó.s efi.:ctivos son los agonistas de receptores 

de .Jop;:1minu. quc C"ntn.: otras acciones inhibi:n la sinti:sis dc DN.r\. y proti:inus de la célula en lu que 

actúan. il. .~. "· "· '
11 Los recr.:::ptorcs de dopun1ina son de dos tipos denominados 0 1 y D:? y se encuentran 

<li!>trihuiJti~ r.:::11 lu ma::-oria de los órganos (tabla 1 ) .. Los prolactinon1as. ;:11 igual que los luctutropos 

m1nn:1l1.·s. e-..:rrcsun reccptorr.:::s O:! para <l1.)pan1ina 11 · 10· 111 los cuales suprimen lu producción Lle PRL al 

sC"r cstimu!J<los (inhibición túnica). esta r.:::s la fannacodinamia de dichos medican1entos. Los beneficios 

tihscrvaJus son: disn1inución de la sintom.::itologi.::i producida por la hiperprolactinernia y la nlasa 

1u1111.iral. 11
· ~. 10· 111 Dichos beneficios presentan proporciones v.::iriables de acuerdo al agente utilizado.H. 



rahla 1. 1 >i:-011·ihucil"1n de rcccpton.:s úopa111inCrgicns en Jili.:n.:ntc.:s órgo.mus. 

()r:,~anu H.cccptor ll1 H.cccptor D! 

l lípúfisis 

<. io.1stroinh:stin;ll 

Puh1h111ar 

...;is1c111a 11cn:í.1.-..u cc.:111ral tSNC) 

1 .l hnmH11.:rirnin;.i Cl'.\E{.'). derivado ergotamini...:u y prinwr agonista dopun1inCrgico utilizado ~· 

.1111pliar11cnlc cstudh1do es el cstünd;1r di! oro pura con1purur nuevos 111cdican1cntos:114
• •~- 1"· 171 hu 

Jcn1os1rad.l quc su efi.:ctn puede 111un1encrse hasta 44 n1escs posteriores al uso prolongado. 

:11antcniend11 ni .. clcs de l'RL 1Hlnllo.1lcs hasta en 25.Xº~' <le los n1icroproluctinun1us y 15.9'~~. en los 

11.u.:n1pn•la..:ti1111111a ..... 11
", < ltro ugonistu •. h1pan1inCrg.ico y deri"·u<ln crgotu111inico. de uso 1nas reciente. es 

i.1 ._-ahcq;nlina 1l".·\.BJ. yuc ha de1nostra<ln .Jisnlinuir Ju PRL a valores nurn1ah:s hast;1 en 95'!-¡, de los 

.:;1:--11:-.. n:gularÍ/0.1 l11s ci;.;J,1s 111cnstrualcs en el S..:!"í• :!" 5X0 o .Je ell.:...:tus adversos. d..:pcndicndo de lu dosis 

_·nn un 1no:i,ii11n Lh: 1 111g dos ._·i:i:es por scn1ano.11
1'

11
• 111ientr~1s 4ue su ell.:ct•l s..: 111anitiestu desde las 3 

1-iri1ncras IH1r~1:-. dL.' una sub torna di: 300 111cg y hasta 7 días .Jt:spués.~zui Arnbas han .sido estudiadas 

.,1la.-.. ~ ...:n1np.1rati"·u111ente. la BEC restuur;.i la º"·ulai:iún cn 90~~. dc los casos de inl"cnilidu.J una vez 

.les..:o.1rt.adas u1ras i:ausus~ ·~ . ...:on un;i efe<.:ti..-i<lud para redu<.:ir a la norn1ulida<l lns ni..-cles <le PRL en 

"'ll.X"., di: los 1ni...:ruprola<.:tinrnnus y 46.44'!~. dt: los 111u..:roprolactinon1as1u 1. 111ientras qu..: lu Ci\fl hu 

.lenh1:-.tr;1d.i cli.:...:ti'\. idó.!d en ló.I rcduo..:..:iUn de los nivdi..=s de PRL en 90 y 82'~í. respecti..-amt:nte.• IJI Otros 

.:studil1S ..:•11nparativos h..:chos cxclusivun1ente en niacroprolactinon1as mostraron mejor respuesta de 

• .".-\B en tndns los punlos de corte en pucientcs vírgenes a tratan1iento en con1paración a los demás 

;rup1._1s: la nornloprolactinr.:n1ia se alcanzó en 1 u 6 1ncscs di: tratamiento en 80.S'Yo de los pacientes 



"11·g .... ·111.:~ a 1r;i1a111i...-ntu_ 1J4. 7"" c-n inh1h:rantc-:-. a la Bt:C. 5 1 .3'~'" en n:sistc-nti.:s a la n1is1na y X:!. 1 "n i...h: lns 

r .... ·dui.:1.:1t111 1.h: .11 111<.:'lhlS Sl)"o Ud tounilí'ill tun1or;:ll inicial (1.h:tiniciOn d<.:" r...-J.L11.:ci1.:111 signilicati ... ·a1 : l;:t 

d..:~.1pa1·ici• •11 .._·,1111rl...-1a .... h:I tu11111r tll\ il!n1n IJ 1nisn1a distribución.' 101 Los <l!!l'-:l:tl1S <lcl ca111p11 ,·isual se-

:-..._· li.1 .. k·11111..,11.td•1 .... ·n ,1tn1s cstudil1s.'-' 1 _._._ -'; 1 C)tra cu111paraciún l!ntrl! cahcrg11lina : hro11111criptina 

.. J....·11111:-.t1ú d1:-.1ninuir rn~is r~1pi.Ju y <.:"n n1a:l1r p<-lrCl!ntajc la l'RL: 83'!;, c1111 C.·\B vs. 59";, con BE<.:. 

tll<.!'l•'TI' la 1 l\ ul.u.:i.111 7..::: "s. 5..:::"" rc:-.pcctívan1cntl!. rl!st;:1urli n1ús 1._1s ciclos n1...-n:-.truaJ..:s 7"<• <le an1<.:"11nrrca 

\!'- \h" .. ;. pr·.._ . .., ..... nt.• n1<.:"Jll1:-. l!li.:i.:tt1s uJ.\crsos 68 \"S. 78'~,; a lb :...:n1anas <l<.:" tratarnii..•ntD.':!li La cahcrgolina 

..::-- 111.1:-. ...-1<..-ct1\.1 qu .... · 11tr11:-. ag11nist;:1 d..: nueva gcnl!raciún cornn la quinagoliJ.a para r..:ducir los ni,cl..:s de-

l'l-!.I . ...-1 1.1111;:11\11 d..: 1nicn1 ;. 111;:11.:n1pr11lacti1Hun;:is : tiene 1nc-1111s cfc:..:i.:lllS aUvcr~os. 4 ~"' Los ct'-:i.:tos 

~ll . .hL'r:-.•'"' d.._· la .._-abcr):.'.•llina y la brn111ocriptina. son sirnilarcs: nüus<.:"a. \"Órnitn. hipott.=nsión postura! 1.¡uc 

puc .. I..: t.:l11·sar t.:llll Jirl11i111ia. insnn1nin. congestión n;.isal ..... ·értigo. p..:s;;l....Jillas y sintornas psiquiútriCllS 

h.bt.1 ._.¡ d..::-.;.1ri 11111 • ..!..: \ ...-nJ~1dcras psi .... ·osb. EstllS ..:li.:i.:tos adv..:rsos pu..:dcn c\·itars..: i.:on una dosilicaciún 

..:u1 .. blh1:-.;:1. pn1grc-~iv;;1111cnt..: n1a:11r y ai.Jn1inistración lltlcturna <le preferencia. C(lfl el uso prol1n1gado 

L':-.t":-. :-.111h1111a:-. "ªn 111cnguandu.~ 1 
''J Lo:. cfc¡,;tos SL'¡,;un ... l:J.rios sr.: rL"pnrt;;in d..: 21.S'Vi, ..:n paci..:nh.:s i.:on 

Hl:c y:>.}"., dc los padcntcs i.:on CAB.'"1 

.\ rc-.ar ..¡.._. la ..:!'-:..:tiviU<.iJ. rcponaUa ..:n los estudios clínicos. SI! c-ni.:ul!ntra resistencia a an1bns fdrn1acos 

de ltl a ..:::11°., ;;1pn1,in1ada111<.:"ntc. con cifras dt.= hasta 43o/o cn pacicntcs usando BEC_tlJl La n.:sistcnciu a 

111:-. ;.1gl1nista:-. d1lpa111in.Jrg1i...:t1S se pul!<l..: diagnosticar 111cdiantc estudios histoputolUgicos de los tun1orcs 

qllL' d<.:"!lllll!:-.t1·;.m aus..:ni...:ia J.c rcccptorl!s O:! ya sea porque d tun1or nunca los hu cxprcs~uJo o por su 

int..:rnaliz;:i¡,;iún ;;1111..: el ..:stín1ulo prolongado. sin cn1bargo. anta..:· las dilicultadcs técnicas. dc costo-



i.:11...:Sici.1 ~ dinicas c-viJcntes Ji: dichos procl.!cJi111ientos . .se h~m cJl.!tiniJo puran1C"tros Je: lahor:unrit.1 y 

1·atan1iC"1110 par·a Jiag.111._1sticur rc-sistl.!nciu. 11 º· IJ. ::• ::::. ;:;¡: 

Se dem1111ina rC"sistc:nd:1 u Ju 13EC si Jos nivdl.!s cJe PRL sCrica no di:sch:m.kn a vulores norn1alc:s 

n nu ho.1y dis1ninueiú11 Je:) tu111:.11io tumoral pustc-rior a sds 111i:si:s Ji: trutn111ii:nto con l3EC u Jusis 

'-k 7.5 1ng. al Jiu. En cuanto u la CA13. no se han ..:stuhleciúo puran1l.!tros d..: ri:sist..:ncia. sin 

C"1nb~11·gu. algunos c:studius han <l..:n1ostrudu 1..¡ue Jusis 111uyorl.!s e.Je: 3 111g. a lu se111ana no son 

úti!C"s.' 1 ;¡ 

SC' cnnsidC"r:1 igualmente: n:sistenciu u la 13EC si la rccJucción di: Jos niveles sCricos de PRL no es 

ma~nr de 50'% ,,.h,: 1:.is cifras al Jiug.nOstico .. 

• 1s c:~tudillS displ1nihl1.!s Jcn1ucstran franca supcriorkJuJ dc Ju CAB sobre lu BEC por unu mayor 

lt:-.nunuciún de los niveles sCricos de: PRL. n1enor frc:cucncia de cfCctos adversos y n1ayor nú111ero de 

laci..:nh.·s ~1H1 dis111int1ciún del turnalio tun1orul. uun4uc las ..:ifrus absolutns Je PRL )'el tun1aiio uunoral 

inal se ha:an r..:p.1rto.1<ln sin1ilares. tl!UJ. ::i. ::::. :!Ji Estas <lifi.:rc:ncias si: Jc:ben a que la BEC tiene una 

1fi11idaJ igu:il r\1r los Ju:-. tipos de receptores de dopumina. 111h:ntrus que la CAB i:s rntls ufin a los D:: 

'"r \.~j..:mph1. la BEC e.stin1ulu lü.s n:cC"ptorcs 0 1 que si: i:ncut:ntran en tejido vascular o gastrointestinal 

pr·odur.;e h.1~ ..:kctl1S adversos que no se presentan ..:on CAB. n1icntras que la C..-\.B cstin1ulu los 

..:~..:rton:s D~ que si: ..:ncuentrun c:n mayor cantidad en d SNC y la hipófisis. causando un mayor efecto 

:11 los ad..:nurnas y su producción horn1onal. 

Jchi<ln al p•1rccntaji: de resistencia más alto en pacientes con uso de BEC. es necesario t:ncontrnr 

rat:1111ic:nh.1 111Cdico mús efectivo al respecto. sin embargo. lo disponible al momento son otros 

1gonist.:.is cJormninCrgicos y t:n c:special ergotaminicos con10 Ja CAB. con d mismo mecanismo de 

1cciún tc:úrican1c:ntc. pero 111uyor afinidad a los n:ccptorcs 02 y n1ayor vida n1cdia.(IO. 1 ~· ~J. ~"' 1 La 

TP.~TC: t::.·! r\~~.Y. 1 
-·~····' ·- •. ' 1 
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inti1r111;u.:it111 qu..: ~....- ti..:ne Sl1hr..: ILI efccti' idaJ dl! C.·\.B corno tro.1tu111kntu sc-cun<lario c-n paci..:nti:s cun 

n.:si~11.:111.:i;1 .1 l{l:C c-s cs..:aso.1. 1nús uún c-n pacientes qu..: rc-quirkron Je cirugío.1 o raJiu1i:n1pia antes. 

duranh." 11 d..:spués Ud tratan1i..:nto 111éJiCll. y llll cont~unos con inforn1ació11 Ue dichos Uo.uos en 

p.1hlo.11.:íún 111..:-'icana. 

TE?YS C.'. :JFf ------·¡ 
FALLA DE ORIGEN j 
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l>IUETl,.O GF:NEH.AL. 

DC'h.:nnin.;_1r la cll:ctividm..! de la cubcrg.olim1 en pucicntcs portadores <le prolactinonu1 resistentes ,> 

intolerantes a la hron1ocriptinu. 

OB.JETI,·os ESPECÍFICOS. 

1. c,1111probur 111cUiuntc.: criterios clinicos rcsistcnciu a la BEC en los pacientes que scrdn sometidos u 

trata111icntn cun CAB. nen su caso refon:nciu de intolerancia a la BEC. 

-· Registrar en los pacientes con resistencia o intolerancia u la IJEC. untes del inicio de l<:t CAB: los 

ni,·cles s..:riens de PRL. los signos y sintomas de hipcrprolactinemin y los efoc.:tos adversos del uso 

d"" la BEC . 

._ 11..:t..:nnino.tr ml..'nsuulmcntc. posterior al inicio Je la CAB en Jos pacientes resistencia o 

intolcr.;_1nd¡1 a la BEC: los niveles sl!ricos <le PRL. los signos y síntomas de hipcrproluctincmia y los 

..:ll:t.:ltls a...Jvcrsos del uso de la CAB. 

12 



'.'1.-\.TEIU.-\.L y i\lltTono 

Ll'<;AH. DE U.E.·\.LIZA.CIÓN DEL ESTUDIO Y POBLACIÓN DE. ESTUDIO. 

Do.:p~trwm..:nto Clínico d..: Ern.Jm:rinoli.>gia y Dc:purtam..:nto de i'vledicinu Nuclear del 1 lospitul Lh! 

Esp..:cialidmks. C..:ntru ~l.!di..:o nacional .. La Raza··. Oc oo.:tubrc del 200::?. u junio del ~003. Los 

p:.u:i..:nt..:s se tun1uron al azar de lu consulta externa de la clínica de ncurocndocrinnlog.ia. 

CIUTEJUOS l>E INCLUSIÓN. 

1. Pacientes con 16 ó más años. de cualquier género. 

, Pertenecientes a la consulta externa de endocrinologia. 

-'· Con diagnóstico de hipcrproluctinc:111ia secundaria u 111icro o maeroprolactinu111u. 

4. Pucicrllcs tratados con BEC en quienes se demostró resistencia o intolerancia a Ju 

111isn1a. 

5. Que acepten participar en el estudio y huyan t1m1ado su corta de conserllirniento 

informado. 

CRJTElUOS DE ;-..;o INCLUSIÓN. 

1. Pacientes menores de 1 6 ui\os. 

-· Padentes con hiperprolactinemia en quienes no se haya podido demostr.ar micro 

o n1ucroprolactinoma . 

• 1. Po.cientes con trato.miento quirúrgico o radioterapia previos. 

4. Po.cientes con enfonnedadcs psiquiátricas demostrados niedionté uso de 

medicación para toles fines o con manejo por médico psiquiatra. 

5. Paéientcs que no acepten p.articipar en el estudio . 

.--------- ------------- 13 
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e ·1HTEIHC>S J>E EXCLllSJÓ:"i. 

1 _ Pn:scnciu Je e111barazo en el transcursll Ucl cstuJin. 

-· Pacientes i..¡ue desistan <le participar en el transcurso del esttuJio. 

:;. Pu.cientes i..¡uc no presenten 111ejuríu Jc los signos y sinto1nus Uc ctCctn Uc n1as.a o 

con progrcsilln roipidu de los n1isn1os inJicando necesiJud de cirugk1 en bn.:ve. 

4. l'ucientes i..1ue Jejen Uc asistir a su control n1ensual. 

l>ISE.z'.'O J>EL E.STLIJ>IO. 

Por el control Ue la 111aninbra: cuu.sh.:xpcri1ncntal. 

Por Ju c:1ptaciún Je la inforrn~1ciün: prospectivo. 

Por la medición Je! fenómeno en i.:J tic.:mpo: longitudinal. 

l'c•r 1~1 prcs..:nciu J.l.!' grupo control: sin grupo control. 

Por la Jirl.!'cción del anUlisis: estudio <.k cohortes. 

Por h1 ccgucJad en la aplicación y evaluación de las n1aniobros: abierto. 

l>ESCJtlJ•CJÓ~ GE:""EH . .-\.L J>E.L ESTUDIO. 

,1~ pac11.:n11.:s con prolactinon1us di.:rnostr.::11.l.os por ton1ogrulia :1xiul co111putaJa o i111agen de resonancia 

11~1gné-tic:i nw.:Je~1r Je silla turca y con criterios de resistencia a la brornoeriptinu o uquejunc.1.u 

111rnrtan1cs i.:t<.:ctos nJversus a la misn1a por Jos cuales quisieran suspcm.lcrlu fueron invitados u 

i.1nir.:ipar al c.:studin con!Unnc s..: fueran presentando a la consulta externa Ucln clínica de 

h ... ·ur11l.!'111..ft1cri11•lhlgia J.c nuestro hospital. Posterior a firn1ar el conscntin1iento intOrn1ado. se citaban sin 

n11dili¡,;ar su tr~1t=.i.micnto pan.1 ton1a de prolactina basal y se l!!s interrogaba sobre los cll:ctos aUversos o 

.1gnos y sinto111as J.c hipc.:rprolnctincn1iu u todos independicntcn1entt.: del n1otivo <le ingreso al estudio. 

lc igual filrn1u se tomaban las car~1ctcrísticus demográficas y <le la enfermedad y se iniciaba trummiento 

¡-TEsY··,~~:<:.y 
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... -1,ll ... ·ah...-rg1,li11;.1 sin p...-ri111.hl J...- la,:;:1J1l. TuJ1h los pacientes usarun 0.:!5 n1g.. Jos vccl.!'s a la sc111an:..i p111· 

un.1 :-...:111a11¡¡ : aun1 ... ·ntahan 0.1 IJ.5 n1g. 1.ÍllS '\CCCS a l;:1 s...-111ana sin ca111biar lo.1 d11sis hasta d linal d...-1 

..::-.tudi11. c. ·.ida 111..:!"> ;.1cuUi;.111 cnn .... ¡ cn" as...- Jc la~ t;.ihlc.:tas. se verilic;:1ha 4u...- cstu'l.·i..:ra vacío. sc to111;.1han 

nn1...-:-.1ras .J...- pnilactina : s...- rcp..:ti;.1 cl in1..:rrogatnrio ant...-s n1cnl.!ion;.iUo. Las 111ucstras se ton1ahan Uc una 

.. ...-11.1 d11t...-..:uh1t;LI. :-.l.." ..:• .. :n1rit"ugahan: ...-1 !'"-U..:rn ...... c11ng..:laha hasta s..:r proccsaUo. En rncUicina nuclear !">C 

pn1i.:...-:-.t1 111..:dian1...- un kit d...- r;.h..linin1nun11ano.ilisis co111..:rci:.il que tenia lírnitcs d..: ..:nsayo d..: 0.5 ng'rnl 

111111i11111: 1 "º ng 1111 ...-11111n 111;:"ixi1110. '.'-111 se n:;.dizaron dilucinncs para vcriticar cifr;.ls n1ayon:s. ¡..;o si: 

rc•ili/ar1111 i:!">tudi11s i111agcnulúgicus 11 cainpin1ctrías Jc control. T1.1Jas las n1ujc:n:s con posibilidad Je 

ti.:riilidad ft1t .. :n111 aconsejadas y n:ti:ridas parad uso Je rnCtu<los anticonci:ptivos Uc harrcra con d tin de 

.._., 1t;.1r ..:1nhara/os qu...- uhligaran a suspcnJcr d estuUio en ellas. 

IJEFl:"."ICIÓ:"' DE \"AIUAIJLES. 

\".-\.l{IAIJl~ES DEl>E:"."DIENTES. 

1. Tr:n~uníentn con c<.1bcrgulina. 

Cnncl.!'pto: es el tratan1íento con C.·\.B ÚI! los pucientcs con prolaclinoma que hayan demostrado 

resistencia a BEC. 

Dcliniciún opi:raciom1I: d p~tcicntc recibirñ dosis de 0.25 mg de CAB dos veces a )¡1 semana 

iniciahncnle. con progresión a 0.5 mg dos veces a la semana postcrionnentc. según la 

sinh1111atolugía del n1isn10. 

Tipo l.!e ,·ariable: norninal 

Escal~1 de: medición: uso del mi:dicamento por d paciente. 

.-------···---·····------·--· - ---¡ 
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\·..\1i1 .. \lll~ES 1:o-;1>El"E="l>IE:o-;TES. 

( \1nc..:p10: nh..:l..:s ..:n su..:ro i.l..: J>RL. 

JJ..:liniciún tlp..:racit1nal: 111..:didún en suero de los niveles de PRL. busal y <le scgui111iento pur seis 

111..::-...:s ("llt:-olcriur ~11 inicio d..- la C:AU. Se totnan cun1u norm¡1Jcs 15 ng/n1l en el vnrón y :?O ng/inl i.:n 

l;1 n1uj .. ·1· nt1 ..-111harazada. 

Tip11 d..- \.ariahl..-: cu<.1nti1<.1tiva continua. 

E:-.i.:al~1 di.: 111..:dii.:iún: se.: rnii.li.: 111..:Uiantc IRl\.IA (anticuerpos monoclonales) en ~lUl/n1I. las cuales se 

di-.. id..:n <."lltr..: .~4 r~iru cu1n·crtirlas y rc.:ptlrtarlas ..:n ng/1111. 

•. Signos y sinh.1111;,,is <le hipcrpruluctin..:111ia. 

Cu11cr...·p10: 111<.1nili.:stacit111c~ rcli.:ri<las por el packntc: (síntomas) o hulladns a la c:xploración lisica en 

d 111i!-nH1. qu..: s..- d..:h..:n a la d..:v:.H.:ión sérica <le prolactina. 

Dclinicit.111 t1p..:raci1lnal: lt1s sintt11nas r..:fori<los ptlr ..:1 pacientes. secundarios a hipcrprolnctincn1ia 

qu..: s..: -..·an a ccon~i ... h:r~1r sun. cdl!ka. disrninución de la libido. alteraciones rn..:nstrualcs del tipo de 

Ja npso111r...•11t1rn:u n a1111...•nurrt:a y dbfunción eréctil. Los signos. igualn1cnte secundarios a 

hip<.!rprulactin..:rnia. !-.l." cncu<.!tllran t:n el pai.::i<.!ntc a la cxploracit.ln fisica. tul es la galactorrca. 

Tipo 1..h: -..·ari<.1hlc: 1101nin<.1.I. 

Escala de 111..:diciún: pn:st:ncia u ausc:ncia de los signus y sínton1as. 

L Eli:ctus at.h·..:rsos .Je la c:lli..:rgolina. 

l·l1nc..:ptt1: sintlunas 111olcstos n.:fcridos por el paciente presentados posterior ni uso de lu-

cahcrgnlina y que.: se ;ttribuycn al uso de la misrnu. 

f)eliniciún upcraciunal: sint1.-1111as n10Jcstos n:ft:ridos por el paciente y que atribuye al uso de la 

C.-\B ~ qu..: s..: atrihuycn al uso de la misma. 

Tipll <l..: variable: non1in.aL 

,. 



Esca!a dc 111cUicilln: rrcscncia o ausencia de los cli:ctos adversos. 

V.-\RIAllLES IJE CO;-.;'FUSIÓi'i. 

7. lngc:..10.1 ~h: alin1cnt~l:-.. 

X. l-'.!'.->ti1nulo11.:iún Uc- los pc/nncs. 

!O. l lipotirnid1:-.1no. 

1 1. lnsulici..:111..:ia n.:n;.il crúnicu. 

14. Tro1un101 d.:I túrax. 

15. lntCcciunc:.. •. h.: la picl tonh.:i..:0.1 con10 el Herpes Zoster. 

1 tl (."un\ ubiuncs. 

1 7 l "su dc 1:·1rmacus qul.:' ch.:vcn la PRL corno antagonistas de dopamina (fcnotiuzinas. n1etocloprun1ida. 

hutin,ti.:m,nas>. dcph:tun.:s de <.hlpan1ina (u-111etildop;:1. rc.:serpino). hormonas (antiandrógcnos y 

•. :strógcnosJ_ .,_·erapatnilo y opi;:iceos. 

T.-\'.'1.-\:';°0 J>E L.-\ ;'\IUESTIL\. 

SI! requiere cstin1ar un porct=ntaje. y contando con proporciones de estudios previos. la fórmula es: 

~ = s ( 1-:..) lz.__J 2 

JE 1 

s =proporción de la '\':triablc a cstudh1r 

e= error máximo a tolerar 

Z = lín1itc asociado a la confianza t.lcsc~tda 

17 



""'u:-.1i1u~end11 h1s \ah1res dl." la l~lnnula. pura un ni\"d Je contian.?-a lh:J 1J5"u. /.es igual a J .LJ(l. e cs igu<.11 

1 0.115 ~ 1..·11 e:-.1udi11:-. pre\ in:-. la elCctÍ\"ÍJaJ Je la c¡1herg.olina en pw.:ient..:s r..:sish.:ntcs .. 1 la hrLllllocriptin-.1 

.::-. de 5 1 .Y'"· l""'"r h1 qu1..· s ..:s 0.51 :;_ La cantiUuU Uc puei..:ntes n1íni111a a ..:studiar es d..: l lJ. 

,'.'·_.\LISIS EST.·\DÍSTICO. 

111et..liciuncs <lescripti\·as con nl1111..:ro U..: pucit:ntes. \"Ulorcs d..: prol:.ictina. prescncia o :.lusencia J..: los 

-.ignos y :-.intu111as d..: hipcrprnl<.1l'.tine111ia o c!Cl'.tos aJ\·..:rsus interrogados a los pacientes. Dcbi<lll a 1.¡uc 

_·I r;.mg.11 dc 111~ ni\clcs d1..· rn1lactin;.1 fuc <.1111pliu. sc pasaron P"'r una pruchu Je IHlnlluliJaJ Jc Shapiro-

\\"ill... pnr· d1:111os1r-.1r Ui-.trihuciún no norn1al se an .. 11izuron con una prueha Jc Krusk:.lr-\Vullis. 

1•11:-.tc1·iur111c1111.: lo:- 111i:-.11u1~ \;.dores se transf1..1nnan1n n1eJiant..: ele\· arios a logaritn10 dc 10 y 

~11111c1i..:11"h1la:-. .1 Shapiru-\\"il!.. Je nue\·11. Je111nstrandn. cntonccs sí. Jistribuciún nonnal. por lo qw.: sc 

11ili/ú un an;"di:-.1:-. de \·;.1n.1nz;.i para t..lctenninar Uifcrcncias entre l11s grupos. 

r-----------·----- -- ·- --·-, 
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I~ E!'-i l; LT,.'\ IH >S. 

S..: .._.:-.tudioirun al inicio 27 p¡1ci..:nt.:s. :?7 el primi:r n1cs. :::?.6 el scgum.Jo. ::?:::?. d h.:n:ero. 16 el cuarto. 1 1 el 

quinh• y S d sc:\.to. l.a n.:Uucdún en el nlirnero de pu.cientes se debió u que la li.1lta Je ¡1ha:-.tn dd 

1111.:dk~unt..·ntu i111pidi··· qui..' lk..-aran su tratanlicnto Uc li..lrrll•l continua por In que se cxcluian del estuUiu 

..:t•11fi1n11c In -..usrH:ndían. En cstt: caso. es irnpl1rtuntc acl;.1rar que ningún pacientc ahani..lonó cl 

trata1ni..:nt11 pnr ..:l~ctl•s aU\t.:rSl1s. La ..:da<l pro111cdio fue Uc }6 altos y el tic111po 111el.!io l.!csl.!e el 

di.1gnú:-.tic11 de Ja hipcrproku.:tin..:n1ia fui: Uc 5 ail.os. Del total inicial :?5 eran mujeres y :::?. varones. 16 

pa..:11.:1111..::-. ..:ran r\.!"~i~h.:nt ... ·s y l 1 inh1krantcs a BEC Cinco t..:nian 111acroprolactinun1as. cuatro hahian 

~id11 int..:n 1..:nidus quirúrg1..:an11..:nt..: antes Ucl cstUr..Jio. to.Jos con n1acroprolactinnnu1s y todos por via 

11·ans..:sl~n"idal: :'.! pr..:~l..!'ntarun n.:ci1..H..-a i.:nn e\ id..:n..:ia i111¡1g.e.:11olúg.ka pn.:via .J..: r..:sC'cción co111pl..:ta. De 

¡,,.., \an1111.:~ .• 1111h·i~ h .. ·nian 111acn.1prolactinon101s. eran r..:sistc.:ntcs. ft11:ron llperados y pn:scnlu.ron 

re.:e.:idi,.1. l>e.:J t<ilal d.: 111uiC'ro.:s 1-J C'stahan C'll C'daiJ l\!rtil. dC' las cualC's 7 habian cursaUll Cllll Uos 

e.:111h:11·~v11-.;: do.:~ • .-ahan l!rnhara/~1r~o.: 7. ú nunca hahian o.:~tai..ln o.:111barazaUas y 1 rc.:li:ria 3 abortos {tabla :2). 

1; ... ·110.·ru 

1 [.11111~1 e 

1¿ ... ,1,lc111.·1;1 i11111lcr:1111..·i;1 

Rc ... 1 ... 1cn1c.., 

l111t•lcr.1111..- .. 

T;ini:111u tlcl ;ulct1•1ni:1 

'\l1..:n1.u.Jc11.un:1 

.'\l,1..:n1.1Jc1111n1a 
1¿ ....... 1.1.-.;1 .. 

Fn:cuo:nt.:iil "• 

74 

.:!5 9.:!.6 

lb S<J.3 
11 -10.7 

1...a.H 

-- 81.S 
18.S 

~ 7 • ...a 

La cifra inicial Uc prolactina i:n todos los pacientes fue en promedio de 98.48 ng/ml con un rango de 9 a 

( l)(J ng.'1111. con desci:nso cviüente desde el pri1ncr mes de tratamiento que se n1antuvo en los siguientes 

mes..:s. Di..-idicn<lo a los p¡icientes en intolerantes y resistentes. las cifras de PRL basales fueron <le 
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•I 45 \~. 11-4.5 n.:specti,·a111enh:. Uescendic.:nUu a 9.7 \S. ~4.7N al n1es Je trata111ic11hl con <lb111inueiu11es 

intgn.::-.i\aS c.:n ltts siguientes. s.,¡,, lllhl Ji.: los vantni.:s y una de las n1ujere!-> pe1·sistii.:n.l11 c•Hl cifras d..: 

~n1iactina <.Jll'-" sugi..:ri.:n ri.:!'ish:ncia. el \·arún si.: rnantu\·o C\tll cifras ..ti.: PRL di.:vadas ltts (t n1i.:scs ~ 

·11 cu;:1ntu .1 [;:1 111ujer. que entrú al i.:stL11...lil1 por resistencia. se siguiú hasta ..:1 5" n1i.:~ (Tabla 3 ) . 

S\\"• 1 11¡.!lll .... , ... 1 .. ¡,:111J 

1:::. Oh 

"' >i'I 

:::.5 "« 1.11::1:::. u.:::.1 

., h - lh.J - " h71 J•I Olh 11 010 1u<::t.1> n...i~•J 

1-:::.:: _;7,,.¡ O.K-l1tJ 11•1•1 

111 ht>K -!.' s•1-:- 11.•1-:-115 o.:::.hl 

-l:::..:::.-5 5•1 o-l:::. 1111\11 1. IXhl 

_¡._,,.J._· l"'''"'-1111.1 .11 1111 '1H'.~ ·' - 1-:-- _;:::..,_.. 5'l!J•l o 1117 1.111x:::. O.JJ:'i 

~:-;-~ .. ~~---
!k'''·''"'""'-''!.llld.ir 

'.1r.1 1.:I a11ali~is Uc las cifras Ji.: prnluctina. estas fui.:ron somctid:.is a un:.i pru..:ha de nurn1nlidwJ de 

..;hapirn-\\ ilk. 1~1 cual ru~u .Je 111aniticsto qui.: ti.:ní:.m un~t distribuciún no nnrn1al. lniciolrni.:nte se n.=alizú 

111.1 pn11.:ha d1..· Kru~kar-\\";:1llis C•lll cstos .Jatos con10 estuJj,, nlt parmnt!trico. con rcsultu<..hJs <..JlH.: se 

k~crih1..·n 111:i-> aUel~tnti.:; sin i.:1nhargo. las cifras iniciall.!s sc transformaron n1e<liante el logaritn10 de 10 

-....- s•1111etil..'ru11 a prueha .Ji.: Shapiru-\\"ilk de nuevo. presi.:ntan.Jo una distribución normal. entonces se 

1.·.lli/11 un :\'.'.:l J'\' .-\ para cstahlcccr. si c.:xistió <lifcrcncias di.:hi<las al uso di.: cahergolina entre los 

,ac1enh:s a In largo J..: las 111e<lieioni.:s hechas. Los resultu<los sc.: i.:xplican rn:.i.s ;.11...ldantc. 

:n J;.1 cvalum:ión antes de iniciar la cabcrgolina ninguno de los varones tuvo golactorrca. mientras que 

·swh;.1 presente en 1 S y ausi.:ntc en 6. Las altcracioni.:s menstruales fueron opson1enorrca en 4 pacientes. 

1 TESIS.corr--·-i 
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a11ll.'1h•rn.:a ..:11 h. 1 1 t..:11ia11 ciclos n:gularl!s. 3 estaban ya c.:n la 1nenlipausi,;.1 y 1 est,;.1ha histereclllll1iz;_1da. 

s .... ·i~ p,;.11.:i .... ·ni..-~ rhl t..:nian o.u.:thiJad s..:xuul y 11 rl!li.:rian la libidl1 dis111inuiJo.1 twhla ..J.). En 1.:Lianh1 a lus 

1.:l..:i.:ll•~ a .. h.c.:rs·i~. usandu lll·:<.: y ante~ <lc.:I tr,;.uo.unientP ClHl i.:abcrgolina la di~trihución se ohs..:n:a en la 

tabla 5. 

T·•dl•S J.i~ paci .... ·ntes ínic1arlHl la co.1bcrgolina l.k furnia innu:Jiat:.i a la suspcnsión de lu hro111ocriptina. 

l.a .... ,·alu;1..:iú11 clinil!'a ..:n ll1S (J 111c.:scs dc scgui111it:nto 111ostrú notabh: n1cjl1ría t:n los dah1s de 

hip..:rprolactinc1nia: en d prin1l!r 111cs Lle trato.m1icntl1 no tcnian g.;_1lacturrca 6..J.'!-~. de los pacicntcs y ya 

ni11gu11t1 dc~dl.· el 5" 111c~. l.l1 n1isnh1 se l1bs..:rvl·1 en la n1cns1ruacilln. 1nanh:nicndo eich .. 1s rcgularcs cl 

<11)"., .._J¡,_• las paci..:ntc.:s ..:! prin1cr n1cs y 66.7. 71A. 66.7. 70 y 71.4'!-ó en los 111cscs :!. 3 • ..J.. 5 y 6 de 

T..'..!.!!.!.'..!..~- Si~!.: . ...' '>i11lt1tn;1" lm.,;th.•" <le hipcq1rnl;1c1iuemi:1. ;-.;=:;?.-:' 

.'.°"!_t!~"111101110!."'"111lli;ulo Frccucnci:1 'Vi, 

1 ... ·~"' 
\.]11.iL'l,hl,I 

j'-.r1!1ll.lllL'.I 

\l1 .. ·rao.:u111.._., 111t.'11 .. 1.-u;1lc" 

( .!Llll-. IL";,!llf,lf<._''> 

1 1r.,•11l10.:1H•rn.·a 
.·\1110.:1h11n:a 

:'\.lo.:ll•'l'·lll-..1;1 

111-.r.:r.:..:1<•1111.1 

L1hi1ln 11i.,111i1111id;1 

ll1kr11h• 

c·.._·fo1h·:1 

Au .. 0.:111<.: 

Pr.._·.,cnt.: 

11 

6 

11 
10 

6 

9 

18 

.J0.7 

37 

33.3 
66.7 
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"'Í:!llt1 o .,;11101111:1 c .. 111d,,,i;1"'"'-'"------'F'-'r'-'c"-c.'"'"'-"'"'-"""'i:1c__ _______ -'•y,_,,,. ____ _ 

. \u .... ·ru.: 
l'r.: .. .:111.: 

,_.,u.,c:1 
l'rc-..:111 ... · 
.\u .. .:111 .. • 

\ Úlllllll 

l'rc .. .:111t.· 

llipo11c11.,i••n 1u1 .. 111r:1I 
\u~.:111.: 

1•1.: .. .:111.: 

c·,.n.,lif'"":iun 
ln1c ... 1111.1I 

, .. 
8 

01 

JU 

'" 

j(},-4 

~·}.6 

77.8 

:!5.9 
7-'.1 

3.7 
96.J 

1 LI 
37 

51.Q 

El ron.:cntajc faltante Je regularizución <le delos n1enstruah:s l:!n el sexto 111es curresrom.Je a las 

paciente~ con 111enupausi;.1 c histerectntnia y ninguna de las restantes tenia alteraciones 111enstruah:s al 

!"inali/.ar el cstudi~1. sl)lo una de ellas pcrsistió i.;on .:::uncnurrea. se tratú di.: uno.1 rnujer Úl!" 3: mi.os cuyos 

:lÍ"\.clcs de pn1l.11:tina dis111inu~cron cfcctivamentc. La lihiJo sc cncnntraha dis111inuiJa en cl pri111t:r n1i.:s 

J..: trat;.uni1..·1llo cn 1-1-.X"'n ~ <l..:s<lc cl cuarhl nlcs ya ninguno s..: 1..1ucjaha ,,_t..: csta al-....cción. l..Jl!"hi<lo a qul!" no 

...;c ha aprnhadn cl usn Uc eah..:rgnlina durantc el c111hara.t:o .. las 1nujcres en c<la.J r..:rtil utilizaron 111cU.ius 

:necúnii:os dt.: cnntracerciún durant1: cl cstu<lio ~ ninguna sc ..:111barazó {tahla il). La i.:vuluciún <ll!" h1s 

_•fi.:ctos a..h:ersos fue sin1il•ir a la dc los datos de hiperprolactine1nia: 63'~'í1 <l..: los pacientes sc quejaban 

Jc ccl~llc~1 ~d pri111..:r 111..:s Uc trata111icnto. con una rc.Jucdón drástica hasta el 1 1 .5°/o al segunUn n1cs. 

111antcnil.!ndosc alre<lcdor <le dicha cifra para terminar en 1 :.5°/ii (solo un paciente) al sexto 111es. Sc 

k1ui.:j~1n1n de 'l.!rtigl1 37'~ .. dc l1..1s pacil!"ntcs al primer n1es y al scxto ya ninguno lo presentaba. En el 

pri111cr mcs .Je 1ratan1icntl> :!Q.6) 3.7'?ó presentaban nó.usca y vómito. con ausl!"ncia complcta de estos 

.:li.:ctos ad,·ersns ;1! quinto 111cs. La constipación intestinal disn1inuyó a O al cuarto n1cs con valor al 

primcro Uc 1 -f..8"-'í• y la 1rnsal a l 2.5o/i1 ni final del seguimiento con v.alor al primero <le 70.4'Yo. Ningún 

pm.:icnte rrcscntó durante i.:J seguimiento alg.Un efecto adverso nuevo. 
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T:1hh1 7. ¡:.,,,1lm.:iú11 .Juran1c.· ...:1 es1u.Jiu de las .,,·ariahles clínii.:as. 

VARIABLE 1erMES 2• MES 3er MES 4• MES s• MES &•MES 

GALACTORREA 
AUSENTE Cª'o) 16(64) 17(70 8) 19(90 5) 15(100) 10(100) 7(100) 
LEVE t"/o) 7 (28) 6(25) 1(4 8) o o 
MODERADA (~0) 2 (8) 1(4 2) 1(4 8) o 
ESPONTANEA ("O) o o o o 

ALTERACIONES MENSTRUALES 

CICLOS REGULARES lº·a) 15(60) 16(66 7) 15(71 4) 10(66 7) 7(70) 5(71.4) 

OPSOMENORRE:i.. C°o) 2(8) 2(8 3) 2t9 5) 2(13 3) o o 
AMENORREA Cºo) 4(16) 3(12 5) 2(9 5) 1(6 7) 1(10) 1(14.3) 

fl..1EN0PAUSIA (ºOJ 3(12) 2(8 3) 1(4 8) 1(6 7) 1 (10) 1(14.3} 

HISTERECTOMIA (%) 1(4) 1(4 2J 1(4 8) 1(6 7) 1(10) o 
DISMINUCION DE LA LIBIDO 

S• 4(14 8) 2(7 7) 1(4 5) o o 
NO 3(11 1) 18(692) 15(68 2) 12(75) 9(81 8) 6(75) 
DIFERIDO 6(22 2) 6(23 1) 6(27 3) 4(25) 2(18 2) 2(25) 

CEFALEA 

s• 17(63) 3(11 5) 3{13 6) 1(6 3) 1(9.1) 1(12.5) 
NO 10(37) 23(88 5) 19(86 4) 15(93 8) 10(90.9) 7(87.5) 

VERTIGO 

S• 10(37) 3(11 5) 3(13 6) o 
NO 17(63) 23(88 5) 19!86 4) 16(100) 11(100) 8(100) 

NÁUSEA 

s• 8(29.6) 3(11 5) 3(13 '3) 2(12 5) o o 
NO 19(70 4) 23(88 5) 19(864) 14(87 5) 11(100) 8(100) 

VOMITO 

S• 1(3.7) o o 
NO 26(96.3) 26(100) 22(100) 16(100) 11(100} 8(100) 

CONSTIPACION 

INTESTINAL 4(14 8) 4(15 4) 1(4 5) o o o 
NASAL 19(70 4) 4(15 4) 2(9 1) 1(6 3) 2(18.2) 1(12.5) 
NO 4 14 8) 18(6~2~64) 15!93 8J 9(81 8) 7(87.5) 

(__"01110 ~c 1neni.:il1nú pre.,,·ia111cn1e. las cifras .Je probctina fueron cstuUiaUas con prueha Ue Kruskur-

\\.;:dlis de:-.pu~s de present.:i.r dbtrihución no norrnal con una prueba <lc Slmpiro-\Vilk (labia :?.}. Los 

ri.::-.ultado:s fuernn c-st~1.Jistica1nentc signitic;:nivos p~1ra Uifcrcncias entre los grupos con una p < 0.01. Se 

11h:-.e1·" ;.1 en l;.1 tah[a 7 que ...:1 pnu11e<lio .Je rangos <l..: la n1cdiana fue si..:111pre rnaynr en las cifn1s hasalcs· 

...¡ue en h•s 111esi.:s restanh.:s. i.:nn disn1inución n1Ll.xin1a <lel rnisn10 al primcr mes. lo que explica no solo 

quc cxistc un.:1 ditCrcnci;:1 entre todos los grupos. sino que cada n1cs <le tratan1h.:nto tuvo rangos <le 

prol:ii.:tin;:1 menores .Je la hasal. c!Ccto debido ¡al uso .dc cabcrg·otina. Los rangos mayores en los últimos 

mes1..·s se dchen a quc cn ellos sc n1i<lieron 111:.i.s pacicntcs rcsistcntcs quc intolerantes (tornar por 

¡-----~~-fpc:r;.;~:-;-.,n~ --, 
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:jc111pl1• 7 '~- 1 al sc.,ll• 111..:s). llJS cual..:s ticni:n cifras Jlla)orcs Je prolactinu) ,1casit1nan un sc.:sgo cn 

.1!-o mi.:dh:íum.:~ e Fi¡;ura 1 l. 

l.1hl.1 ' C1fr;:1..,dc [!l'"1>lac1in:1 uh1..:niJas c:u.fa rn<.:s. 

U.1 ... 11 lcr 111<.:~ ::? .. rnc!> 3..:r 1111.'S ...¡·• rn~s s· 111..::. o• 1111.'S 

o.o::: O.b 0.5 l..:? 0.9 3.3 
IS 1 LJ U.7 1.1-i 3.5 l.S 
::::?.5 L3 ll.8 1.56 .i.J . • " ,. l .S 1 5.S ú.ú 
::c. o 1.1.5 o 1 .. , ... 1 IA 

::?•) l.J ::?.5 .5.1 07 , . . 
.111 " :!A IA J.•) 5.7 55.-i ::?8.5 
_;h.7 13.-;- 5 5.X 58.J 177 

•• 4.::? 3.'l 5.1 H.5 l.::?::?.S 
:51 s 5.4 ... 5 " 1 l.•) 17<lA 
7h.6 7.3 •.7 7.3::? " 8:"'A " 5_..¡ 9.::? ::?7.6 

•)() 9.1 ,, I::?.::? -i::?.::? 
lttl) 10.5 7.5 1• b 179.4 

100::? I::?.::? 8.9 1-1.7 
1 15 14.5 10 17 

1 I'> 3 15 . .3 1 1.5 .:?S.:? 
l::!h.::! ,., 03 17.8 30.S 

164 35 18.b J•J.J 
164 38 ::?::?.5 17•> 
lh4 3X ::?6.I 
1114 ..¡..¡,31 31.1 

lh.J.'7 4-i.7 J-i.1 
170.h 55 50.J 

1 71J 70 1::!7 
l'lll 84 " lh4.7 

___ 1:_~!l_ ____ lh4.7 
•l.J.•lh -- ·1,¡-,~3•¡· -----------¡.(,_5s----¡, 1. 7 6::?.-17 75.ll.5 6::?.63 

-----s~---1, n ,. ::?6 n ::!h " ,·- :!O n ,~ ,. n ~. 10 " ..= s 

•:ir:1 haccr r:1ng1.1s n1ús hu111ugé1H:ns Uc l1.1s niveles Ui.: PRL se elevaron estos a logaritnH1 U.e 1 O. y 

nu~trarnn una rJistrihuci1Jn norinal. se son1eticron a AN<YV.-'\.. rJc111ostrónJusc de nui:vo Jif\:rcneia 

•-..taJ.ísti1.:~1m1.:ntc signilkati''ª entre l1.1s grupos fp mcnnr <le 0.01. Figuras::! y 3). Con esto de nuevo se 

·111.:ucntra cl~1.-t11 de Ju cah..-rgolinu sohn: las cifras J.c PRL encnntn.u.fas. siendo las 1neUias y su rango 

11..:-11'>r..-~ 1.:11 h1!'> 1lle!->C!'> suhsccuentes a trata111icnt.._1 r..¡ut: en la busal. Postcrinr al umilisís Jel grup\l total • 

. ..: e\~11w·1 cl ..:t\:cttl .Je la caht:rgulina obsi.:rvudo sobre los niveles de.: PRL para ver si hubo Uifcrencius 

:11 Jos pacicn1es con resistencia vs. Los pacientes cun intolerancia. por lo que se realizó una prueba U 

lc :'\.lann-\\"itlmnl!'y (tabla X)_ 
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M•s d• S•euimiento 

F1:,;ur.1 1 'l~<:h.· .. ch: pn•l.u.:1111.1 h.1 .. alo.:" \ll) :- o.:n caJa n10.:-. Jo.: 
rr;11.i1111cntu con .. .ibcrgolrn'-1. 111J1<.:a lo .. .;.1 ... us c.,frcrnus J ... n1rn 
Je l;1.,, do ... !JI~- • 111J1.:.1 1., ... c.1""" c'1rcn10-. fucr'-1 <.h: la" 1111,.n101s. 

~ '"l r·,·1 
~ '"l 

JOD¡------------ -------· - ---

~ '=iE8rkJi~J.Gful, 
f'=1 1 ~@ : T1~~1 
'¿ 0001 . 
~ 1 . 

•oo¡ 
' 1 
: i 

1 oo----;:.o--, ~---;.~·-;;;--~:.O--~~--.,~-- -
Mes de Seguimiento 

Figur.i ~. Log;1ritmu 1 O Je 111~c1c,., Jo.: prolactim1 ha!>o1lcs (0) 
~ .:n caJa me" Je 1ra1an11cnlu con coibcrgoli11;:1. -' i11Jica los 
caso-; o::'tn:n1n!o Jenlru Je las Jo,., DE. 

···L.~~-~·· -~-.---
Mes de Seguimiento 

Figura 3. Repn:-sentadón gr•llka do.: la Ji!>minución de Prolllctinll ll tr.:l\:Cs 
~el periodo de .!>eguimien10 del o::sturJio con el uso de Cllbcrgulina 



:-.la pu:-.1• ._¡,,_. 1na111ti<.::-.t1• qul.-" la~ 1th:Ji•1s de h1s rang1•s dl.-"sdl.-" la ha~ul ~ en e•1da 111es de tr;.1ta1nil.-"nh• 

t1l.-"n111 díl",.:1·l.-"11!. .. ·s ~ 111l.-"11or1.:s 1..•n 1..·I i;ruro de in1oh:ranh.:s que en cl di.: resislcllh:s. por hl 1.Jui.: cl ..:ti.:c1u de 

1 ~~.!.!.'!...~..'..!.!!.r~~~~~:..· . ..:-.~1~~~~!~_i:.i,.-i_~~~.!_~-i.1 •• 111..:~~~·' 
~i~·!1.·-..t1!"· l!!.'!~~.!_lr~~ _ ·' 1-tang!!.._dc 1111.·tl~--

H..:-.i-.11.·111...--. Ir. 17.0.' 
l111t11<.•r;u11 .. ·-. 11 •1.5'1 
l u1;1I ::.-; 

J{.,.·-.1-.1..:ntc:-. 
lnll>lc:r.11111.·-. 
r .. 1.11 

H.c:-.1-.11.·111c:-. 
lrll••lc:r.1111c:-. 
r .. 1.11 
R...--.i-.1...-111...--. 
lnl<>kr.11111.·-. 
1 .. 1.d 
R...--.1-.1...-nro..:-. 
lnh•l...-r.1111...--. 
¡.,¡;al 
R..:-.1-.1c111...--. 
lnl••lcr.1111..:-. 
T .. 1al 

15 
11 

10 . 
'" • 

3 
11 

lh.53 
<1.36 

13,77 
8.:!::. 

1u.oo 
~-ºº 

7.13 
3.00 

-i.71 
3 .. 00 

hra oh:-...:n aciún a l;;1 t•1hla X cs qui.: h.1s rangos Uc rncdias fueron disminuyendo progrcsivamcnh: cada 

tlf....•s. i11t..:rpr..:tú11J,1s..: dis111inl11.::iún progresiva Je las cifras de PRL en an1bos grupos. t:JCcto ya inli.!riJo 

le his Figura:-> !-::>. 
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l>ISCl ·s1ú~. 

L\Hlltl una .iustilic:.1ci•ln h:.isic<.1 de i:stc estudio. está la elevada frecuencia de pncicnti:s 

prt1l;.11.:1i1Huna:- qui: tic:nl.!"n i111port•1ntcs eti:ctns ndvcrsos o resistcnein a la BEC y que la usan i.Jehidtl a 

que cra c.:J únicn mc:.Jic:.1111..:ntu U.ispnnibh: pura d trutmnicnh.l .Je: los n1is11H.lS. Lus cornplicacium:s 

dcr·i,ada:- dc 1.."""l(l S•lll cl:.1ras: la ri:sistl.."nciu a BEC llcva u la pi:rsistcncia de sinttH11as de 

hipcrpn•l.11..:tinc111i:.1 1..• inli.:rtilido.1d y cxpnn1: al paciente u darlos pntcncial1111.:1111: peores Ctlltltl la 

11:-h.."PJ"'••l"••:-1:- ::;- cl c:ti:cto de- nmsa di.!! tun1or que requiere cirugia que no cura la enli.:rn1cdad y no 1.:sto.i 

.._.,,,_·111.1 de ..:n111plic.h.:i"n1.."s: po.ira los racic1Hes con intolc-ranciu c-1 caso c-s igual. Sahen1os 1..¡ul.! la C.·\.B. 

C•llll•• 1c¡ir1..•:-1..·nt.111tc: .Jc hl:- agnnist:.1s l)2 de nueva gcncracitln no soln tic:ne 111cnos cti.:ctos advc:rsns que 

la hrt•lll••cnptino.1'" 1
• -.,in•l que- cs 3f}"~• 111:.is efccti'a cuando se usa cn pacientc:s sin trutan1icnto pr1.:vio 1..Jlh! 

1..·n pac11...·111c-:- i.:•111 n:sist1..·nci;.i• 1'' 1
• sin cn1bargo. a veces sc sig.lh! usando en quicnes han den1ostrado 

in1t1kra11..:ia" n::-1~tc11cia. pnr ~c ..:nnsidcnl de vital irnportanci:::i detc-rn1inar su c-li.:cto en estos grupos de 

¡iaci..:1111..·:- p.1ra ~abc-r quc rutas 1c-r;1pCuticas se l .. h:bcn tornar en de- la prüctica clinica. 

En cl c::-ni..lin ,1hs1.."nan1ll~ quc de- -:.7 pacientes cstudiudos solo ::? (7.4'%) pc:rsisticron con cifras de 

rrola1..·ti11a c.:Jc, adas .. ;.unhus r1.:sistc-ntcs. El varón tuvo que ser rcintc:rvc:nido a los 6 111cscs de tcrn1inu<lo 

cl c:-ni...li11 r•1r dc-tc:rinro del ~indrnn1c quiasn1:.itico con el i:.1ue cursaba y crccin1icnto del tun1or. pc:ro 

sigui•"• u:-;ind• l cl m1.."dicar11cnt1..) por mejoría clínica notabl1:. La n1ujcr solo recibió S n1cses de 

trata111ic111n. sin cmbargo tambiCn tuvo n1cjoria clinica evidc:ntc. Con10 no se hicic:ron diluciones. el 

h1..·ch11 dc 11.."lll:r c1fr;1s 111~is altas 4uc: el limite del c:nsuyo no quiere decir que los pacientes no hayan 

tcnido r1...·01h11entc disn1inucionc:s de prolactina {con10 ejemplo. cifras iniciales de 900 ng/ml y 

rustcriurc~ 111...:nurcs pero aún sobre el punto de corte del ensayo). lo cual es posible dada la mejoría 

clínica 1..J.: amhos. Este: porccn1:::ije es n1ucho mó.s bajo que el encontrado en otros c:studios. Las pruebas 

cswdis1ic~1s rcaliza<las pom.:n en i:vidcncia diforencias reuh:s cntrc lllS grupos. con promedios n1cnorcs 
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l...: l'RI . ...:n ltldt•s ll1~ 1nc!->1.."s t.k trata111iento. cspccialn1e11tc en el ler 111cs: l:.1s clc,·:.11.:ilH1es lc'\Cs <lcsde 

·-..1e en h•-.. 1111.::-.c~ rc:-.tantcs pu..:Jcn explicurse rh•rquc CtHl l:.1 progresión U..:! trata111icnto cr~1n 111ucht1s 

11~·1s lo" po.11.:i..:ntcs n.:~i:-.tt.!'nlcs t.JUe siguieron en el cstl1<.Jin t.Jlle los intolcrunt..:s ltahla 7). los cu;1l..:s 

11a11tu'\ ien•n ...,¡,,:111prc ..::ifras ligcrarnentc 111ay11r..::s lJlH.' los segunt.hls .. ·\Ún asi la prnlactina sc n1antuvn 

.11 .. :n1pr1..• 111c1h•r quc en la h:.1sal <gr;lticus 1.2 y Jt. l~sh•S n:sult:.h..los se int..:rprctun conH1 lJlle las 

li:-.111inucit>111..·"' :-.i..• 1.h.:hcn ¡t l¡1 inh.:rvcnciún: el tratu111ientn i.:on L'.·\B. 

:11 1. • .'I a:-.pi.:ctu clinic1•. las disminui.:h.1ncs 1.:n !t1s cli.:ctt1s aJvcrsos y cn los signos y sint1.1111us de 

11pi.:q1rnlactillt.!'111ia fu..:ron 1nuy claros: al linal Ud cstudio nadie pr1.:si.:ntuha gulu..::torrca. disrninui.:ión 1.h.: 

a libido. , ..:rtigu. núu:-.ea o Yúrnito. Solo una paciente dl! 3:? afi.os pl!nnan1.:ciú a111enurrCicu. pl!ru tuvo 

lis111inu..::i1•11 .:ti..·c1iYa de la PRL y n1cjnró clinican1l!nte p11r !ti quc nt.1 Sl! Uesc;1rta que la mncnnrrcu 

u\. icra olra:-. 1..·;1u:-.~1s. Snlo una pa..::Íl!tltl! se quejaba de cl!f:.tll!a y otra dl! Ctlnstipación nas;1l. :.1111h11s c:.1sus 

11nilan . .::-. al dnter111r: tu'\ ierun Jisn1inucinnl!s i111pL1rtanll!s .Je la prolactina y 111ejorí~1 en otros aspl!ctus 

linii.:us. p••r 111 quc ulras causas dc los 111isn1os Jchen d..: 1.:xcluirse. Es de i1npnrtanciu 111l!ncio1101r que 

11ng.ll11 pai.:1 ... ·111..: sali1\ del cstuJitl por c!Ct.:tos ad'\crsns de l.:.1 ..::ahergolina y nadie pr1.:sentó alguno que no 

•r·...-~i.:nt.1ro.1 al inicio dL"I lrata1nien10. Aunque. dcbido ul ti.:111po del estudio (6 1nes1.:s). no fue posible 

1;1c ... ·r Cl1111n11,_.~ l1lnl1lg.rúlicll:-. ni carnpin11.!trii.:l1S d1: los p~1cicn11.:s. ningu1H1 requiriú l!stu...tios urg.l!nll!S por 

!at11:-. d1.· ..:IC1.·t11 d..: 111¡1sa tu1nnral. Entr1: los t.ihjcti'\llS dc cstc l!stuUio no está la 111l!jorü1 en la li.:rtilidu<l 

¡uc :-.e 11h:-.ena al tratar esta palologi:.i. sin ernhargo. debi1.h1 a la rcgularización rnenstrual <le las 

•o.u.:icn1 .... s. y di.: las Ui.:111~is cur~1ct1.:ristic¡1s clínic:.is. poUe.=rnos infi.:rir 1.1uc n:uln1cnte 1~1 hay. y aun4ue no 

-..t;.i pi.:n111ti.J,1 ..::1 Lb•' d..: Ju caht.:rg.lilin.:.1 Jurante d cn1barazu. sabcn1os qut.: su c!Ci.:tu se n1anticnc por 

.1rgll ticnlpl• di.::-.pu..!s de suspcndi<la.c L".:?oi lo qu1: hace fuctihll! su uso con lincs t..ll! procreación en 

•a...:il."nh.:s ...:on rcsbtenciu o intnlcrun...:ia a lu brun1ocriptinu. Lu C ... \.B rl."cupera la secri.:ción de honnunu 

kl cn.:ci1nicnto 1.¡u..: !->l.! pierdl! cuando Sl! tratan proluctinon1-as. t.:.'.!hl y tieni.:· putl!ncial aplicación l!n 

·~tt11logí~1s qtu.: cursan con J>RL elevada o con dl!ficicnciu <le dopan1inu corno el polihidrarnnios. la. 
~ .. , 



111;b1upo.11ia lihr111..1ui~tica incluso si cursa cnn PRL norrnal. l.a prnliferacilin y agrcsiviJ~1J del c~ü1ccr 

..:11li1n-e..:t;1J. d..: 111a111a )- hls linfi..lnl<lS. la 111illll1.ahlsis uterina. el lupus crih:rnall"'lSll sisté111icl1. 1 ~· 11 ' la 

.111riti~ n.:um;1t11i.Jr.:. la Enli.:nneJaJ Je J>urkinson )- la En!CnneJad Je .·\l.1:hr..·imer. d rechazo Je 

~ ..... ..:1111..:lu:e que la C.-\B. a Jl1sis de 0.5 111g. Jos ·n:ces a la sen1.ana es eric~lZ l.!'11 disn1inuir los niveles t.h: 

pn1la..:ti11a )- l11s signl1S )- sintlH11as Je hiperprolactincn1ia l.!'ll pacientes cun resistcnciu o intolerancia ¡1 la 

IH~L" )- rn11.lut:c 111ent."'lS efectos aJverSllS. 

rEsllTcóN · i 

FALLA DE ORIGEN ! 
---=-' 
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