APORTACIONES CLINICAS

Hipotiroidismo primario asociado
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Se describen tres pacientes con hipotiroidismo primario que presentaron un sindrome quiasmdtico secundario a hiperpla-
sia hipofisaria. El cuadro clinico consistié en hipotiroidismo, amenorrea, galactorreay la tomografia computada de crdneo
mosird datos compatibles con un tumor hipofisario. Con base en el cuadro clinico y la presencia de hiperprolactinemiay
niveles elevados de tirotropina ( TSH) se inicid tratamiento con hormonas tiroideas, con lo cual se consiguid la desaparicién
de los sintomas. A los seis meses se normalizd el campo visualy la hipdfisis se redujo de tamario en la nueva tomografia.
Se concluye que en presencia de galactorrea es necesario determinar el nivel circulante de TSH para descartar hipoti-
roidismo y evitar tratantientos médico o quirdrgico equivocados.
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SUMMARY

Three cases of primary hypothyroidism with opric chiasm compression due ro pizuitary hyperplasia are reported. Patients
consulted for amenorrhea, galactorrhea and visual disturbances. The study of these patients disclosed a chiasm syndrome,
persistent hyperprolactinemia, decreased thyroxine and triiodothyronine associated with elevated thyrotropin stimulating
hormone in blood. Computarized romography scan revealed the presence of pituitary enlargement. Treatment with thyroid
hormones resulted in total resolution of clinical features and disappearance of tomographic abnormalities.
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En lamujer, laasociacién de amenorrea-galactorrea con
hiperprolactinemia sugiere habitualmente la existencia
de un prolactinoma; sin embargo, el hipotiroidismo pri-
mario puede manifestarse con los mismos sintomas ¢
inclusive con crecimiento radiologico hipofisario.** Di-
cho aumento de tamano de la kipofisis se debe a hiperpla-
sia de las c€lulas productoras de tirotropina (TSH), como
respuesta al nivel bajo de hormonas tiroideas, el que asu
vez €5 consecuencia de la deficiencia intrinseca de la
glandula tiroides. En algunos pacientes, la hiperplasia
puede extenderse por arriba dela silla turca y producir un
sindrome quiasmatico.* Ei diagndstico diferencial entre
hipotiroidismo y prolactinoma se basa en la concentra-
cién elevada de TSH, ya gue el cuadro clfnico de hipoti-
roidismo puede ser suiil.1?

En este informe se describen 1os casos de tres muje-
res con hipotiroidismo primario, que se¢ manifesto con
amenorrea, galactofrea, sindrome quiasmdtico, hiper-
prolactinemia y datos tomogrdficos que sugerian un tumor
hipofisario. El tratamiento sustitutivo con tiroxina y tri-
yodotiroxina dio como resultado la desaparicion dc la
amenorrea y la galactorrea, de las alteraciones bioquimi-
cas, del sindrome quiasmatico y del crecimiento hipofisa-
rio observado en la tomografia.

Casos clinicos
Caso 1

Mujer de 20 afios de edad, que acudi6 a la consulta de
endocrinologia por primera vez en 1985, Tenia una historia
de dos afios de evolucion, consistente en cefalea, ameno-
rrea-galactorrea y esterilidad primaria. Dos meses antes
de su primera consulta refirié alteraciones en su campo
visual. En la exploracion fisica se observaron acné facialy
en el torax, asi como hirsutismo leve y galactorrea bilate-
ral; no s¢ encontré bocio. La prolactina (PRL) en suero
fue de 140 ng/ml. En la radiografia simple de craneo se
observé ensanchamiento de los didmetros de lasillaturca,
con erosién del piso. La tomografia axial computada de
craneo (TAC) mostr6 crecimiento hipofisario con exten-
sién supraselar. La campimetria visual confirmé hemia-
nopsia bitemporal (Fig. 1). Con base en estos hallazgos s¢
diagnosticd prolactinoma y se establecio tratamiento con
10 mg diarios de bromocriptina.

Después de tres meses de terapia, la paciente persistia
con amenorrea-galactorrea y reduccion visual, no se
modificé la concentracion de PRL, pero al determinarse
los niveles de TSH, se encontré un valor de 50 mU/ml, a
la vez que concentraciones subnormales de tiroxina total
(T,T), tiroxina libre (T L) y triyodotironina (T;) (Cuadro
I). Con base en estos resultados, se suspendio la bromo-
criptina y se inicié tratamiento con tiroxina/trivodoti-
roxina a la dosis de 100/20 pg diarios. Seis meses después
se normalizarosn los niveles de PRL, TSH, T,, T,Ty T,L,
y semanas después la paciente se embarazd. La gestacion

52

y el parto fueron normales, asi como la lactancia. Una
nueva TAC mostré la desaparicion del crecimiento hipo-
fisario (Fig. 2).
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Fig. 1. En esta figura se muestra ¢l campo visual de ur paciente medido
con ¢l perfmetro de Golberg. En la parte superior se observa una
hemianopsia bitemporal severa. En la parte inferior se observa fa
desaparicion del sindrome quiasméatico después del tratamiento
tircideo.

Caso 2

Mujer de 32 anos de edad, que acudi6 al servicio de
neurocirugia en marzo de 1985. Dos afos antes habia
presentado amenorrea-galactorrea, disminucion de la libido
y reduccion del campo visual. Ella habia presentado su
menarca a los 11 afios de edad y su ritmo menstrual habia
sido regular hasta 1983, afio en que embarazé y tuvo un
producto normal por cesarea.

La exploracitn fisica demostré galactorrea bilateral y
no se encontrd bocio. El nivel de PRL en suero fue 62 ng/
ml. En fa campimetria se encontré reduccion bilateral del
campo temporal derecho de 45, y de 30 grados en el
izquierdo. La TAC de crineo detectd un crecimiento
hipofisario de 14 x 11 mm, con extensién supraselar. Con
base en estos hallazgos se inici¢ bromocriptina arazén de
7.5 mg diarios. Después de dos meses de trat.miento, una
determinacion del nivel de TSH mostré una cifra por
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arriba de 50 mU/ml, asociada con niveles reducidos de
T,T, T ,LyT, Sesuspendi6 el tratamiento con bromocrip-
tina y se inici6 sustitucin tiroidea con 100/20 ug de
tiroxina/triyodotiroxina diariamente. Siete meses después
de iniciado ¢l tratamiento se normalizaron tanto la con-
centracién de PRL como el campo visual. Una nueva
TAC de craneo mostré imagen hipofisaria normal. En la
actualidad, la paciente se mantiene asintomdtica y conti-
nia con terapia sustitutiva.

En 1854, Niepce informo el hallazgo de crecimiento
hipofisario en la autopsia de pacientes con cretinismo.’
Recientemente se¢ ha informado crecimiento de 1a siila
turca en 81 por ciento de las pacientes con hipotiroidismo
primario,® si bien no siempre este crecimiento afecta la
morfologia de la silla turca.? Dicha asociacién no es
exclusiva del hipotiroidismo primario, ya que también se
ha demostrado crecimiento hipofisario en casos de
suprarrenalectomia por enfermedad de Cushing (sindrome

Cuadro I

Hallazgos clinicos, bioquimicos y tomogrificos en tres pacientes con hipotiroidismo
primario, antes y después del tratamiento con hormonas tiroideas

Caso  Edad Cuadro clinico Antes Después
(afios) PRL TSH TAC PRL TSH TAC
1 20 Amenorrea-galactorrea 140 50 TH 12 30 N
sindrome quiasmético
2 32 Amenorrea-galactorrea 62 50 TH 90' 45 N
sindrome quiasmatico
3 29 Amenorrea-galactorrea 93 48 TH 70 22 N

sindrome quiasmético

Valores normales para prolactina (PRL): < =20 ng/ml y para tirotropina: (TSH)< =5 mU¥/ml. TAC: tomografia axial computada. TH: tumor

hipofisario, N: normal.

Caso 3

Mujer de 29 afios de edad, que acudié al servicio de
endocrinologia en abril de 1985 por presentar ameno-
rrea-galactorrea. La menarca fue a los 12 afios y continué
con ritmo menstrual regular hasta su primer embarazo,
queseresolvid por operacion cesdrea en 1982, Después de
tres meses de amamantamiento persistié en amenorrea y
con galactorrea. Posieriormente se indujeron ciclos
menstruales con estrégenos y progesterona durante dos
afios. En la exploracién fisica se encontrd galactorrea
bilateral. La concentracion de PRL en suero fue 93 ng/ml
yla TSH, de 48 mU/ml; asimismo, los niveles de T, T, T,L
y T, fueron subnormales. L.a TAC de créneo mostré un
tumor hipofisario con extensi6n supraselar, y ademads se
encontré erosién del piso de la silia turca. Después de seis
meses de tratamiento con hormonas tiroideas desapare-
ci6 el sindrome quiasmdtico y el crecimiento hipofisario,
lo que coincidié con normalizacién de la concentracion
de PRLyTSH (Cuadro I). Dos mesesdespués, la paciente
se embarazo.

Discusitn

Se conoce desde hace mds de un siglo que el hipotiroidis-
mo primario puede producir crecimiento hipofisario.>”

Sindrome quiasmético

de Nelson®). Lo mismo ocurre en algunas situaciones de
deficiencia gonadal, como los sindromes de Klinefelter o
Turner, y también en casos de insuficiencia ovdrica
prematura yde castracion.” En el caso del hipotiroidismo,
el crecimiento hipofisario s¢ debe a hiperplasia de ias
células gue producen TSH, como consecuencia de 1a faita
de inhibicién que normalmente ejercen las hormonas
tiroideas. Esta modalidad de crecimiento se ha denominado
"falla en la retroalimentacién®, ya que se ha demostrado
que el crecimiento hipofisario desaparece después de la
sustitucién hormonal.4 Existe un grupo de pacientes que
ya no responden a la sustitucién hormonal y entonces
desarrollan un adenoma real. Se ha pensado que en estos
pacientes podria existir un grupo de células hipofisarias
"inmaduras", que si se someten a un estimulo hormonal
persistenie pueden desarrollar transformacién neopldsica,
En el hipotiroidismo primario la causa de la hiper-
prolactinemia puede ser miiltiple: a) al estimule que
cjerce la TRH sobre la liberacién de PRL;112 b) reduc-
ci6n en la concentracién de la dopamina hipotalémica;
¢) disminucién en la depuracion de PRL.* En todos los
pacientes de la presente serie la radiografia de crineo
demostré aumento en los didimetros de la silla turcayen
un caso, erosién del piso. Mediante la TAC se confirmé
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que el crecimlento hipolsario mostrada una €xiension
supraselar (Fig. 2). Tales hallazgos radioldgicos son simi-
lares a los informados por otros autores.®® Sin embargo,
en otro tipo de deficiencia glandular primaria -no tiroi-
dea- solo hay informes de casos aislados, por 10 que s¢
desconoce la frecuencia real.

Fig. 2. En esta figura se muestra la tomograffa computada de crénee de
un paciente con hipotiroidismo primaric. Los cortes coronales de
ta regi6n hipofisaria muestran en el superior la imagen sugestiva
de un tumor hipofisario de 14 mm de didmetro longitudinal. En el
corte inferior £f crecimiento hipofisario desaparecié después del
tratamiento sustitutivo.

Llama la atenci6n que las tres pacientes presentaron
un sindrome quiasmatico grave, lo cual difiere de lo
informado por quienes han encontrado s6lo alteraciones
leves del campo visual.!* Se debe resaltar el hechoe de que
fos sintomas que motivaron a la consulta fueron ameno-
rrea y galactorrea, que se asocio con hiperprolactinemia,
as{ como datos radiologicos sugerentes de un tumor hipo-
fisario, por lo cual se hizo diagnostico inicial de prolacti-
noma. El tratamiento con bromocriptina no tuvo efecto,
pero una vez corregido el diagnostico, el tratamiento con
hormonas tiroideas normalizé la concentracién de PRLy
dio lugar a desaparicion del crecimiento hipofisario.

En conclusi6n, se debe recordar que aunque el prolac-
tinoma es el tumor hipofisario m4s frecuente en mujeres,
es necesario que en 10s casos que Cursan con amenorrea-
galactorrea asociada a hiperprolactinemia, s¢ determine
rutinariamente la concentracién de TSH para descartar
un hipotiroidismo primario oculto y asi prevenir trata-
mientos erroéneos.
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