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Las drogas con una accion dopaminédrgica han re-
sultado muy titiles para resolver diversos cuadros
acasionados por secrecion elevada de prolacting,
En el presente trabajo se presentan los resultados
obienidos con lisurida, un nuevo agente dopaminér-
gico con accién mds potente y de efecto mds prolon-
gado que sus antecesores, administrada a la dosis de
0.2 mg una sola vez al dia. Se logré normalizar ia
secrecidn de prolaciina en mujeres hiperprolactiné
micas, tanto con adenoma hipofisario como en

ausencia radiologica del mismo. Algunas pacientes
que habian mostrado intolerancia absoluia a bro-
mocriptina, respondieron favorablemenie a la fisu-
rida. Ademds, en casos de macroprolactinoma que
requerian dosis importantes de otro agenie dopami-
nérgico, se logrd control con lisurida, @ razon de 0.2
a 0.6 me/dia. Este nueve agente constituve pues
una alternativa médica en el tratamiento del
sindrome de hiperprolactinemia.
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La inclusion de las drogas dopaminérgicas en la te-

rapéutica de una variada gama de padecimientos del

sistema endocrino, se considera como uno de los
mas importantes avances en la farmacologia, ya que
no solo vino a resolver el problema de las hiperpro-
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lactinemias, sino que también ha contribuido a defi-
nir con una mayor precision el mecanismo de secre-
cibn de la prolactina, la interrelacibn de &sta con
otras hormonas y ha pavimentado el camino para el
desarrollo de nuevas drogas capaces de simular o
antagonizar la accion de los neurotrasmisores. El
uso de la bromocriptina —primer dopaminérgico—
es ya de dominio popular, lo que ha permitido acu-
mular una amplia experiencia para establecer su
bondad y notable efecto terapéutico en todos los es-
tados clinicos de hiperprolactinemia.'

Con base en todo lo anterior, se ha despertado un
entusiasme farmacéutico por encontrar sustancias
con mayor potencia dopaminérgica, de accion pro-
longada y desprovistas de los efectos deseables
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tipicos de la bromocriptina. Dentro de esta familia
se¢ encuentra el maleato de lisurida [3-(10,10a-
didehidro-7-metil-9-ergolinil)- 1, 1-dietil-urea, male-
ato hidrogenado], un alcaloide semisintético del
cornezuelo de centeno, de accion dopaminérgica y
antiserotoninérgica demostrada en multiples estu-
dios clinicos.*$ Se encontrd que la lisurida es efecti-
va cuando se administra en una sola dosis al dia y
que puede utilizarse en forma alterna en casos con
intolerancia a [a bromocriptina.s En este informe se
presenta el resultado obtenido con el uso de lisurida
en un grupo de pacientes con hiperprolactinemia y
variada patologia clinica.

Masterial y métodos

Se formaron tres grupos de pacientes con el comiin
denominador de padecer hiperprolactinemia y ser
mujeres entre 20 y 33 afios de edad. El primer grupo
estuvo constituido por cinco pacientes con
sindrome de amenorrea y galactorrea, que habian
asistido a la consulta con la intencion de resolver su
esterilidad y no habian tolerade la dosis minima de
2.5 mg de bromocriptina, En dos de las cinco muje-
res se habia demostrado un microadenoma hipofi-
sario mediante tomografia axial computada. E] se-
gundo grupo comprendia tres pacientes con un
macroprolactinoma, ya sometidas a tratamiento
con bromocriptina, a dosis entre 7.5 y 12.5 mg/d,
para mantener los niveles de prolactina en el plasma
por abajo de 50 ng/mL y asi controlar el crecimien-
to del tumor, El tercer grupo lo constituian cuatro
pacientes con esterilidad anovulatoria, debida su-
puestamente a hiperprolactinemia moderada (nive-
les por abajo de 40 ng/mL), que deseaban lograr un
embarazo,

Protocolo

En todos los casos se obtuvo una determinacién
pretratamiento de prolactina en sangre, utilizando
el estuche comercial (Cea-Sorin) para radicinmuno-
analisis, con el cual los autores poseen experiencia
y un control de calidad.” Después se instituyo el tra-
tamiento con lisurida a la dosis de 0.2 mg por via
bucal, administrada después de la comida nocturna.
La dosis se incrementd en algunos casos, tomando
en cuenta las determinaciones subsecuentes de pro-
lactina y el desarrollo del cuadro clinico.

Resultados

En el Cuadro I se puede apreciar el resultado del
tratamiento con lisurida en el primer grupo del estu-
dio. Todas las pacientes toleraron ¢l medicamento a
la dosis indicada, lo que llama la atencidon, ya que
las mismas mujeres habian presentado antes una
completa intolerancia a la bromocriptina, aun a do-
sis tan pequefias como 0.75 mg. Todas las pacientes
concibieron al cabo de cuatro a ocho meses del tra-
tamiento; una vez que fue posible establecer bioqui-
micamente que estaban embarazadas, se suspendio
la lisurida y se sometieron a la vigilancia habitoal
que se impone en esta situacion,®

En el Cuadro II se presentan los principales datos
de las pacientes con macroprolactinoma, del segun-
do grupo. En los tres casos se logré mantener al tu-
mor bajo control, ya que los niveles de prolactina
permanecieron abajo de 40 ng/mL; la tomografia
computada no mostrd datos sugestivos de creci-
miento del tumor y los campos visuales no sufrieron
cambios. Llama la atencion la dosis tan baja del
medicamento que se estd utilizando y que las pa-

Cuadro I

Efecto clinico de lisurida en cinco pacientes con hiperprolactinemia que mostraron
intolerancia a bromocriptina,

Caso No. Tiempo del Dosis de Desaparicion de  Concepcidn

(Edad) padecimiento lisurida amenorrea (meses de
{meses) {mg/dia) (meses de tratamiento)

tratamiento)

1 23y 24 0.2 3 3

2 (26) 36 0.2 4 6

3 (21) 10 0.2 2 8

4 (30)° 26 0.2 2 B

5 (28) 13 0.4 4 6

" Microprolactinosa demostrado por tomografia computarizada.
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Cuadro 11

Tratamiento con lisurida en fres pacientes con un macroprolactinoma.

Caso No, Tiempo de Dosis Dosis de Nivel de Evolucion
{edad) evolucion del  previa de  lisurida/d PRL clinica
padecimiento BC™ durante
(afios) {mg/dia) tratamiento
(ng/ml)

1(34) 8 15-20 0.4 40 Asintomatica
2 (30) 7 12-15 0.4 36 Asintomatica
33D 4 10-12 0.2 22 Asintomatica

manecio
Los casos 1 }
BC: bromocriptina; PRL: prolactina.

cicntes se encuentran menstruando regularmente y
sin galactorrea,

En el ultimo grupo se ha logrado embarazo en
tres pacientes, después de tres a siete meses de trata-
miento, con la dosis minima de 0.2 mg de lisurida.
Las otras dos pacientes han mostrado ya valores
normales de prolactina y se ha detectado ovulacion,
pero ain no han concebido.

Discusion

En el presente trabajo se confirma la efectividad te-
rapéutica de los agentes dopaminérgicos en el mane-
jo v control de las entidades que cursan con hiper-
secrecion anormal de prolactina, tanto tumoral co-
mo cuando no se demuestra radiologicamente una
lesion hipofisaria. Lo mas importante es que existen
ya varias drogas de este género, pero con variada
potencia y tiempo de accion, lo cual facilita el trata-
miernto.

En el caso de lisurida, se pudo verificar que €s
efectiva a la dosis diaria de 0.2 mg y sobre todo, que
se puede utilizar en lugar de la bromocriptina, cuan-
do se encuentre una intolerancia absoluta a la mis-
ma. A este respecto se debe recordar que existen pa-
cientes que son incapaces de tolerar la minima can-
tidad de bromocriptina, por lo que la existencia de
otras drogas para uso alterno constituye un avance
importante. En los casos de macroprelactinoma
también resulta benéfico contar con medicamentos
de mayor potencia y duracion mas prolongada, ya
que en estos ¢asos e sugiere un tratamiento a largo
plazo.*

Se practico adenomectomia hipofisaria cuatro aftos antes pero la hiperprolactinemia per-

constante.

3 son solteras vy en el casc 2 no hay interés de embarazo.
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