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RESUMEN

Las endocrinopatias durante la gestacién son entidades con caracteristicas propias.
La disfuncion hipofisaria es infrecuente pero no menos importante. Estudiamos 30
mujeres embarazadas con afecciones hipofisarias que asistian a consulta provincial
de Endocrinologia y Gestacidon creada al efecto. El promedio de edad fue de 19,3 +
6,1 afios, predominando la raza blanca. Se determind por trimestres TSH, LH, FSH
y Prl, asi como FO y campimetria. Como resultado obtuvimos que predominé el
microadenoma de hipofisis en 16 casos; seguido de la silla turca vacia primaria o
secundaria, con 6 casos; el craneofaringeoma, macroadenoma operado y diabetes
insipida fueron los menos frecuentes. Hormonalmente se aprecid6 un marcado
aumento de la prolactina en todos los trimestres de la gestacién, no asi de la FSH y
LH, que se mantuvieron normales, pero bajos. La TSH no sufrid variacion alguna.
En cuanto al tratamiento s6lo 3 pacientes con microadenoma necesitaron la toma
de Parlodel durante la gestacion. Concluimos que no encontramos crecimiento
tumoral en las portadoras de microadenoma; tampoco se reportd malformacion
alguna en las que tomaron Bromocriptina durante la gestacidon. Algunas pacientes
presentaron hipogalactia después del cese del embarazo.

Descriptores DeCS: GLANDULA PITUITARIA, DIABETES INSIPIDA, EMBARAZO,
SILLA TURCA.

ABSTRACT

Endocrinopathics during pregnancy are entities with proper characteristics.
Hypophyseal dysfunction is not frequent but not less important. Thirty pregnant
suffering from hypophyseal disorders were studied, all them attended to Provincial
Endocrinology and Pregnancy Consultations. The average age was 19.3 *+ 6.1
years, prevailing the Caucasian race. TSH, 1H, FSH and Prl as well as FO and
campimetry were determined quarterly. Results obtained showed that
microadenoma of the hypophysis prevailed in 16 cases followed by empty primary
or secondary sella (turcica) syndrome (6 cases), being less frequent
craniopharingeoma, macroadenoma (operated on) and diabetes insipidus, in
hormones there was a marked increase of prolactine in all quarterlies of pregnancy,
FSH and 1H had normal standards but low, THS showed no variations. Only 3
patients suffering from microadenoma needed the administration of Parlodel during
pregnancy. Concluding that no tumour growth was found in patients suffering from
microadenoma, malformation was not reported in women taking Bromocriptine
during pregnancy. Some women presented hypogalactia after pregnancy.

Subject headings: PITITUARY GLAND, DIABETES INSIPIDUS, PREGNANCY, SELLA
TURCICA.

INTRODUCCION

Las afecciones hipofisarias durante la gestacion representan entre el 0,2 al 15% de
todas las afecciones endocrinas en esta etapa, superadas ampliamente por la
diabetes gestacional y pregestacional, asi como por las afecciones tiroideas.! Desde
hace mucho tiempo se conoce que ocurre el agrandamiento de la pituitaria con la



formacién de grandes células croméfobas en el embarazo.? A los 11 meses después
del parto aun es incompleta la regresion de la hiperplasia lactotrdpica. Las células
tirotrdficas y corticotréficas permanecen invariables durante el embarazo.? Por lo
general el volumen de la adenohipoéfisis aumenta en casi un tercio durante el
embarazo, dando como resultado una convexidad ascendente de la superficie
superior de ésta en estudios radiograficos.®> Nos proponemos con nuestro estudio
conocer como se comportan las afecciones hipofisarias durante la gestacion,
teniendo presente que estas afecciones tienen la caracteristica distintiva en dicho
estado de la mujer. Ademas de conocer en orden de frecuencia cuales unas de
otras son mas representativas y si ocurre o no un crecimiento sellar en las
portadoras de microadenomas, cuestion ésta discutida actualmente, pues grupos de
estudios plantean que invariablemente un microadenoma crece durante el
embarazo y otros estudios no han encontrado signos directos de crecimiento sellar
durante la gestacion.® ©

METODO

Realizamos un estudio de tipo retrospectivo, con un total de 30 pacientes que
asistian a la consulta provincial de Endocrinologia y gestacion creada al efecto en el
Centro de Atencion al Diabético, en el periodo comprendido de septiembre 1998 a
diciembre 2003. Estas pacientes tenian en comun el padecer una afeccion
hipofisaria. A todas las pacientes se les aplicd una encuesta donde se extraen datos
como edad, raza, tipo de disfuncion hipofisaria, antecedente de toma de agonistas
dopaminérgicos u otros medicamentos, tension arterial sistdlica y diastdlica. Como
complementarios se les dosificaron por trimestres hormona luteinizante (LH),
foliculo estimulante (FSH), prolactina (Prl) y tirotrofina (TSH) y asi como fondo de
ojo y campimetria. Estadisticamente se determinaron valores porcentuales, asi
como medias y desviaciones standard. Los datos se presentan en forma de tablas.

Valores de referencia utilizados:

LH: (Luteinizante)

FSH: (Foliculo-estimulante)
Prl: (Prolactina)

PA sistdlica:

PA Diastdlica:

TSH: (tirotrofina): 0,3-3,4 UL/I

RESULTADOS

Estudiamos 30 pacientes embarazadas con antecedentes de disfuncién hipofisaria.
La edad promedio de la muestra estuvo entre 19,3 = 6,1 anos; predomind la raza
blanca. En el total de pacientes sdlo 2 eran de la raza negra. Un valor de presién
arterial sistélica (PAS) 2 140 mm Hg fue encontrado sélo en una paciente, que
también presentaba la presion arterial diastdlica elevada (PAD) 3 90 mm Hg. Esta
paciente ya estaba tratada por dicha hipertension arterial.

En la tabla 1 apreciamos la frecuencia de las distintas afecciones hipofisarias; del
total de pacientes estudiadas (N =30), observamos que el microadenoma de
hipofisis es la disfuncion mas frecuente, representada en 16 pacientes del total
(53,3%), seguido en orden de frecuencia por el sindrome de silla turca vacia, ya
sea primario o secundario, el macroadenoma operado, la diabetes insipida y el
craneofaingeoma operado fueron las menos frecuentes.

En la tabla 2 se observan los valores de las hormonas hipofisarias durante el
primer, segundo y tercer trimestre de gestacion. Apreciamos que la prolactina



presentd valores medios elevados desde el primer trimestre de gestacion,
manteniendo valores altos durante todo el embarazo. Las cifras de LH y FSH,
aunque normales, tuvieron una tendencia a mantenerse bajas durante toda la
gestacidn. Es de destacar que las cifras medias mas bajas de hormonas hipofisarias
se presentaron en la paciente operada de craneofaringeoma, asi como en las
pacientes que tenian una silla turca vacia primaria o secundaria.

En la tabla 3 se muestran los tratamientos de las pacientes durante el embarazo,
segln el tipo de disfuncién hipofisaria. Observamos que sélo 3 pacientes con
diagnodstico de microadenoma hipofisario usaron agonistas dopaminérgicos. Las
pacientes con macroadenoma operado usaban tratamiento sustitutivo con
hormonas tiroideas y corticosteroides. EI 100% de las pacientes con diabetes
insipida usaban el Adiuretin (desmopresina) por via nasal.

DISCUSION

Las afecciones hipofisarias durante el embarazo se presentan con una frecuencia
baja. Se conoce de cambios morfolégicos de la glandula hipdfisis durante la
gestacidén. Los principales aspectos a considerar en una mujer embarazada con
microadenoma funcionante o no funcionante son: 1) el efecto del embarazo sobre
el tamafio del tumor y 2) el efecto de los agonistas dopaminérgicos sobre el feto. El
agrandamiento sintomatico de los tumores pituitarios durante el embarazo no es
sorprendente en vista de los conocidos efectos estimuladores del estrogeno sobre
los lactotropos. Los datos de dos grandes revisiones dirigen el aspecto del
crecimiento del tumor durante el embarazo. Molitch reporté que de 246 pacientes
con microadenomas (por debajo de 10 milimetros) procedentes de 16 series, sdlo 4
(1,6%) se quejaban de cefaleas o trastorno visual, con agrandamiento tumoral.* No
se encontré6 en nuestra serie de 16 pacientes con microadenoma, alguna con
trastornos visuales, ni agrandamiento tumoral. Gemzell y Wang recopilaron datos
sobre 187 pacientes con microadenoma (ningun tratamiento previo). Sélo 3
tuvieron agrandamiento tumoral, pero fueron tratadas de forma conservadora. Si
resumimos los datos de estas 2 revisiones, el riesgo de agrandamiento
clinicamente importante de un microadenoma es de 1,6 a 5,5%. La silla turca vacia
(STV) constituye una descripcion radioldgica y anatomica en la que la silla esta
ocupada parcial o totalmente por liquido cefalorraquideo (LCR), por una herniacion
del espacio subaracnoideo, debido a una incompetencia del diafragma sellar. Se
describe una forma primaria o idiopatica (STVP) en la que no se encuentra una
causa etiolégica y una secundaria (STVS) por motivos tumorales, quirdrgicos o
radioterapia (7, 8). En nuestro estudio 6 pacientes tenian antecedentes de STU, de
éstas 4 eran STU primaria y 2 de tipo secundario. A pesar de que la condicion
primaria es mas frecuente en mujeres multiparas y de mediana edad que pueden
ser hipertensas, lo anterior no se comporté asi en las 4 pacientes con STU primaria.
La hipofisitis linfocitica ocurre frecuentemente durante el tercer trimestre del
embarazo o en el post parto.” Aunque también se han descrito casos de mujeres
post-menopdusicas y en varones.'® Clinicamente provoca un hipopituitarismo en
mas del 90% de los casos y puede ser total o parcial; hay incapacidad para la
lactacion, sequedad vaginal, debilidad, hipotensién ortostatica, caida del vello
axilar y pubiano.!! En el presente estudio no encontramos ninguna paciente con la
entidad anterior; resulta necesario poseer adecuada informacion acerca de este
proceso morboso, pues entre otros aspectos puede ofrecer confusién diagndstica
con el adenoma hipofisario no funcionante. Con respecto a la diabetes insipida
preexistente al embarazo sélo reportamos 3 pacientes con esta afeccién. Se
describe que las pacientes con diabetes insipida tienen una fertilidad y embarazos
normales. Ellas requieren un aumento en las dosis de vasopresina para controlar la
poliuria durante el embarazo, debido a la sintesis placentaria de la vasopresinasa,
una enzima que degrada rapidamente la vasopresina y la oxitocina.!? Las
concentraciones de vasopresinasa aumentan durante la gestacién, llegando al



maximo a término y desaparecen al mes después del parto, lo que se corresponde
con un retorno a la normalidad de los requerimientos de vasopresina después del
parto.’®> En este estudio si se requiri6 aumento de la dosis de acetato de
desmopresina (Adiuretin) de 0,1 mg a 0,4 mg diarios en todas las pacientes, para
lograr un control efectivo de la poliuria. No encontramos diabetes insipida
transitoria ni post-parto, esta Ultima es la que ocurre en asociacion con el sindrome
de Sheehan y la hipdfisitis linfocitica. Se sabe que las concentraciones de prolactina
en el suero comienzan a elevarse entre las 5 a 8 semanas de gestacién y estan 10
veces por encima de la concentracidn en las no embarazadas.'* Después del parto
las concentraciones de prolactina disminuyen rapidamente, alcanzando un nivel
basal dentro de las 2 semanas en las mujeres que no estan lactando. A pesar del
estado hiperprolactinémico del embarazo se preservan la dinamica normal de la
respuesta de la prolactina a la hormona liberadora de tirotrofina (TRH), agentes
antidopaminérgicos y el suefio.’® En el presente estudio corroboramos los datos de
la literatura revisada con respecto al aumento de las cifras de prolactina desde el
primer trimestre de gestacion, manteniéndose elevados durante todo el tiempo de
la misma. Con respecto a las hormonas luteinizantes (LH) y foliculoestimulantes, la
literatura revisada plantea desde una sustancial reduccién de dichas hormonas,
hasta valores normales de la misma; las poblaciones tirotroficas y corticotroficas
permanecen invariables a través del embarazo a pesar de que se destaca que las
concentraciones de T4 y T3 pueden ser ligeramente elevadas a comienzos de la
gestacion, debido a las concentraciones elevadas de gonadotropina coridnica
humana (HCG), que inducen una sobreactividad de la tiroides con una reduccién
resultante en la secrecién de la hormona estimulante del tiroides materno (TSH). A
pesar de lo anterior las concentraciones de TSH permanecen dentro de la variacion
normal a través del embarazo.'®!® En el estudio realizado encontramos valores de
LH y FSH normales, pero bajos; la TSH estuvo invariable durante toda la gestacion,
con cifras normales, lo que concuerda con lo explicado anteriormente. Durante el
embarazo a aquellas pacientes con disfuncion de algun eje hipofisario, ya sea
tirotropo, corticotropo o defectos de la neurohipdfiis con déficit de vasopresina
deben ser tratados con terapia de sustitucion a base de extractos tiroideos,
cortisona y andlogos de la vasopresina.! La bromocriptina (Parlodel) se ha
empleado exitosamente en varios casos para reducir el tamafio del tumor.'® En mas
de 100 mujeres que tomaban bromocriptina durante las 20-41 semanas de
gestacién no se informan anomalias neonatales, excepto en un recién nacido con un
testiculo sin descender y un segundo con deformidad en los pies, segun un estudio
de Canales y colaboradores.?® El estradiol, estriol, progesterona, testosterona,
dihidroepiandrosterona y su sulfato, androstendiona, cortisol en el suero y
lactégeno placentario humano, no se afectaban en las mujeres que recibian
bromocriptina a las 6-9 semanas o antes del aborto terapéutico, segun lo refiere un
estudio de Raymond et al, dicho estudio demostré6 que estaban suprimidas las
concentraciones de prolactina de la madre y el feto.?! Sin embargo, la exposicién
fetal a la bromocriptina debe ser limitada. Nosotros sélo tuvimos 3 pacientes que
tomaron bromocriptina durante la gestacion, pues tenian microadenoma productor
de prolactina con tamafo suficiente como para pensar en un crecimiento sellar
sintomatico, por tanto se continué el tratamiento con dicho agonista
dopaminérgico en estas tres pacientes. Los nacimientos fueron normales, o sea no
se presentaron malformaciones al nacimiento, como tampoco en ninguna de las
pacientes del presente estudio. Concluimos que las afecciones hipofisarias durante
la gestacidon, aunque infrecuentes, son importantes por todos los cambios
fisioldgicos que conllevan; no encontramos crecimiento tumoral durante el
embarazo de las pacientes con microadenoma hipofisario. La bromocriptina sélo se
uso en 3 pacientes con resultados alentadores, no encontrando efecto teratogénico
alguno de este medicamento. Los niveles de hormona hipofisarios fueron normales
excepto de prolactina, la cual se mostrd en cifras elevadas propias de la gestacion
normal.
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