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Se presentan cuatro casos de hipotiroidismo primario y galactorrea, asociados, en dos de ellos, a
amenorrea, representando los casos 15 y 16 reportados en la literatura, y los primeros en nuestro
medio. Se destacan las caracteristicas clinicas que aparecen al inicio de la enfermedad, asi como la
importancia diagndstica de la respuesta de los sintomas al tratamiento sustitulivo. Uno de los casos
presenté silla turca balonada con dorso adelgazado, lo que es de rara observacién en el
hipotiroidismo primario y obliga a su diferenciacién con el hipotiroidismo secundario de causa
tumoral hipofisaria. Se discuten las distintas hipdtesis que tratan de explicar la hiperproduccién de
prolactina en estos casos. Se recomienda investigar la funcién tiroidea en todo paciente portador de

galactorrea, sobre todo si estd asociada a amenorrea.

La asociacién de hipotiroidismo primario y
galactorrea fue reportada por primera vez en
1905 por Kendle! en una nifia que presentd
ademads menstruacién precoz. Con posterioridad
ha habido otros estudios en relacién con esta aso-
ciacién.

En 1960 Van If yk y Grunibeu h? hacen
un estudio acucioso de la asociacién de
hipotiroidismo
pubertad precoz y en este mismo afio
Hennen et al3 reportan el primer caso con

primario, galactorrea y

la triada  hipotiroidismo primario

galactorrea-amenorrea, de los que sé6lo se
han descrito 14 casos en la literatura
mundial%56.78 También se han descrito
casos con menstruaciones regulares®
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A través de los afios se ha sugerido que
toda galactorrea es debida a la secrecién
que
recientemente fue demostrado en diversos

aumentada de prolactina, lo

estados de lactancia inadecuada8.

Este hallazgo también se demostrd en
una paciente portadora de la triada de
hipotiroidismo primario-galactorrea-
amenorreal®.

Queda atn por aclarar el mecanismo por

el cual aumenta la produccion de
prolactina y se han enunciado diferentes
hipétesis para tratar de explicar este
hecho.

La presentacién de este trabajo tiene
dos aspectos: a) Reportar 4 casos de

hipotiroidismo primario y galactorrea, dos



cuales ademas
amenorrea, constituyendo los caso? 15to.

y 16to. de la literatura mundial con la

de los presentaban

triada de Heniren y b) Revisar brevemente
los distintos mecanismos etiopatogénicos

mencionados para explicar esta asociacion.

REPORTE DE LOS CASOS

1ro. H.C. No. 556381. Paciente de 28 anos de edad,
blanct, durante el primer embarazo (enero 1960) le
constatan bocio sin ser tratado; después del prto lacté a
su hijo 6 meses, desapareciendo la lactacién y
regularizdndose las menstruaciones, pero eran mas
prolongadas (10-12 dias).

En 1962 durante el segundo embarazo el bocio
aumenta de tamafio manteniendo secrecién lactea
escasa todo el tiempo de gestacién; seis meses después
del parto se realiza tiroidectomia subtotal por disfonia y
disfagia. Posteriormente desarrolla un cuadro de
hipotiroidismo.

En varias ocasionas ha tomado tiroides, desecada
irregularmente (60 - 120mg/dia) mejorando su cuadro
hipotiroideo, aunque persisti6 la secrecién lactea.

En el examen fisico se constaté piel seca y
amarillenta; vello corporal, pubiano y axilar

disminuidos; cabello seco y quebradizo; mucosas
hipocoloreadas; pulso 68/min.; TA: 120/80; ruidos
cardiacos apagados; tiroides, se palpa el 16bulo izquierdo
de consistencia firme; se comprobd secrecion mamaria
blanquecina; genitales externos normales; sistema ner-
vioso normal.

Exdmenes complementarios (Tabla I).
Con el tratamiento de 100 ug. de T3 diarios

disminuyeron progresivamente los signos y sin. tomas
de hipotiroidismo, las menstruaciones se normalizaron y
la galactorrea disminuyé hasta desaparecer.

Durante un tiempo no acude a la consulta y abandona
el tratamiento, reapareciendo el hipoliroidismo- y la
galactorrea. Al instituir de nuevo el tratamiento
regresan los sintomas. Actualmente estd paciente esta
eutiroidea con tratamiento de 75ug. diarios de T3 en
dosis Unica y ademds presenta un embarazo de 5 meses
de evolucion.

2do. E.Y.A. H.C. No. 572444. Paciente de 24 afos de
edad, mestiza.

Desde nifa padece de “astenia, falta de fuerza y
palidez por anemia”, por lo> que ha recibido multiples
tratamientos con preparados de hierro, vitaminas y a
veces transfusiones de sangre.
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Hace muchos afos (cree que mas Je 10) padece de
intolerancia al frio, piel seca, “mala memoria”, aumento
de volumen de miembros inferiores, constipacién, falta
de 4nimo; todo lo cual se ha acentuado presentdndose
ademds disminucién de la libido, caida del cabello,
aumento de peso, voz ronca, mareos, digestiones lentas y
dolores osteomusculares.

Hace 9 afios tuvo el primer parto, lacté a su hijo 3
meses después de jlo cual ha persistido la secrecién
lactea hasta el presente.

En este tiempo ha tenido 2 embarazos con 2 partos
eutdcicos, el tltimo hace 2 afios.

Nunca habia tenido trastornos menstruales hasta
hace 6 6 7 meses que presenta hiperpolimenorrea.

Al examen fisico se observé facies abotagada, piel
seca, aspera, fria y  amarillenta; mucosas
hipocoloreadas; cabello corporal y axilar disminuido;
cabello seco y quebradizo; edemas en tercio inferior de
miembros inferiores; se comprobd secrecién lactea
bilateral, pulso 70/min; TA'": 110/90; genitales externos
norma- les; tiroides no palpable, sistema nervioso nor-
mal.

Exdmenes complementarios (Tabla I).

Se impuso tratamiento con tiroides desecada hasta
240 mg/dia, desapareciendo el hipotiroidismo y la
galactorrea. Las menstruaciones se normalizaron. Se
disminuyé la dosis de tiroides desecada hasta 120
mg/dia, manteniéndose en tiroidea y sin galactorrea.
Recientemente se embarazé, pero fue necesario
practicarle un legrado por condiciones socioeconémicas.

3ro. M. R. M.; H.C. No. 574691. Paciente de 34 afios
de edad, blanca, que hace 17 afos después de lactar
durante 6 meses a su primer hijo continué con secrecién
mamaria. Hace 13 afios, en el 7mo. mes de su segundo
embarazo desaparecié Aa secrecién mamaria; lacté a
este hijo durante un afio persistiendo la galactorrea
abundante posteriormente. Hace 12 afos comenzd con
sintomas y signos de hipotiroidismo, (astenia,
intolerancia al frio, piel seca, constipacién, “mala
memoria”, voz ronca, aeroparestesias, digestiones
lentas, somnolencia, ideacién lenta, “anemia” y
sudoracién escasa) y le constataron aumento de
volumen de la gldndula tiroides; durante este tiempo le
han realizado captacién de 1-131 de 24 horas en 3
ocasiones (812 34 y 21% respectivamente). Segun la
paciente el bocio ha ido disminuyendo de tamafio sin
tratamiento. Hace 7 afos, en el 6to. y 7mo. mes de su
tercer embarazo desaparecié la secrecién lactea
reapareciendo en el pos partum, lact6 a su nifio durante
solo 4 dias
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por enfermedad del recién nacido, no obstante la
secrecion lactea se mantuvo aunque ha ido
disminuyendo progresivamente y en el momento de su
ingreso sblo aparece después de la expresién manual.
Después de este parto se instalé amenorrea que se
mantiene hasta el presente.

En el examen fisico hallamos piel fria, seca y
amarillenta; cabello seco; mucosas hipocoloreadas. Pulso
80/mt; TA: 100/80; tiroides de aproximadamente 35 g
difusa, movible y no dolorosa; se comprobd secrecién
lactea; genitales externos normales; sistema nervioso
normal.

Exdmenes complementarios (Tabla 1).

Se impuso tratamiento con tiroides desecada hasta
180 mg/dia, desapareciendo los sintomas y signos de
hipotiroidismo, a los 2 meses comenzé a menstruar
regularmente (sin estrogenoterapia) y la galactorrea fue
disminuyendo progresivamente. La dosis de tiroides
desecado se disminuyé entonces a 120 mg/dia. En la
actualidad tiene ciclos menstruales normales y sélo se
observa muy escasa secrecién lactea después de la
expresion manual de las mamas.

4to. S. R. N.; H. C. No. 611422. Paciente de 27 afios
de edad, blanca, que tuvo su primer parto a los 21 afios
de edad, lacté a su hijo varios meses. Al suspender la
lactacién, la secrecion mamaria persistié y se ha
mantenido hasta el presente. A los 8 meses de este parto
tuvo otro embarazo, manteniéndose la galactorrea todo
el tiempo de gestacion.

Después del primer parto comenzd con trastornos
menstruales de opsoamenorrea y baches ainenorreicos
que se resolvian con tratamiento de estrdgenos-
progesterona. Desde hace 8 meses presenta amenorrea.
Desde el comienzo de sus sintomas también notd voz
ronca, intolerancia al frio y constipacién, sintomas que
han aumentado después del segundo parto pre-
sentdndose ademés astenia marcada, sequedad de la
piel, caida del cabello, caida del vello pubiano, aumento
de peso, “mala memoria”, nerviosismo, trastornos
dispépticos y frigidez.

En el examen fisico hallamos piel fria, seca, dspera y
palida; sistema piloso normal; paniculo adiposo
aumentado (sobrepeso 25%) pulso 80/mt; TA: 130/80;
tiroides no palpable; genitales externos normales; se
comprobé secrecién lactea; sistema nervioso normal.

Ex4dmenes complementarios (Tabla I).

En el estudio radiolégico de la silla turca se observd
que, aunque ésta era de tamano normal estaba
balonada 'y con adelgazamiento del dorso.
Gammagrama: Se observé captacién a nivel del cuello,
no se visualiz6 tejido tiroideo aberrante.
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COMENTARIOS

Queremos destacar algunos aspectos del
estudio de nuestros 4 pacientes antes de
discutir el mecanismo de hiperproduccién
de prolactina.

En los 4 casos, la galactorrea se presentd
después de un parto y en 3 pacientes
desapareci6 al administrar terapéutica
tiroidea sustitutiva, el cuarto caso auin no
ha recibido

suficiente;

tratamiento por tiempo

en un caso reaparecié la
galactorrea al abandonar el tratamiento y
desaparecié de nuevo al reiniciar el mismo.

La paciente con amenorrea que ha sido
tratada comenzé a menstruar normalmente
sin necesidad de tratamiento con ei-
trégenos y/o progestagenos. La evolucién de
la secrecion lactea en los 3 primeros casos y
de la tercero, al
administrar tratamiento hormonal nos
demuestra que existe una relacién de causa
a efecto entre la hipofuncién tiroidea y
dichos sintomas. Debe sefalarse que la
secreciébn mamaria en el hipotiroidismo
primario es reversible utilizando sélo el
tratamiento substitutivo, lo que no ocurre
en la galactorrea asociada al hipotiroidismo
secundario a otra enfermedad.?

En la mayoria de los casos descritos con
esta asociacién (Tabla IIB) el cuadro clinico
se desarrollé después de un partol’1213:3.78

amenorrea en el

y en un caso después de un tratamiento con
pildoras anticonceptivas!, por lo que se ha
sugerido que es necesaria una preparaciéon
hormonal de la mama que facilite el
desarrollo de este sindromell, este
planteamiento esta apoyado por el hallazgo
de niveles elevados de prolactina también
en hipotiroidismos sin galactorrea.l? Este
prerrequisito y la rareza de gestacion en el
hipotiroidismo explicaria el por qué esta

asociacion es poco frecuente.

Ningin caso nuestro tenia evidencias
clinicas de tumoracién hipofisaria y en sélo
uno de ellos se observé la silla turca
balonada con adelgazamiento del dorso. El
hallazgo de silla turca agrandada fue
descrito en 1851 por Virchow en Alemania
y Aiepce en Francia en cretinos!4 y ha sido
reportado en otros  hipotiroidismos
primarios de largo tiempo de evoluci6n!?2
en los cuales puede desarrollarse un
adenoma hipofisario®¢ aunque esto no es
frecuente.

En los casos descritos en la literatura
(Tabla IIA) con la triada de atninorrea,
galactorrea e hipotiroidismo, no asociadas
al parto se hall6 una silla turca aumentada
de volumen*8 lo que podria sugerir que si
existe una hipdfisis tu- moral con un
aumento muy exagerado de prolactina, no
es imprescindible la preparaciéon hormonal
previa.

Cuando encontramos esta asociacion es
importante la diferenciaciéon con el
hipotiroidismo secundario; lo que se realizd
en nuestra paciente mediante la prueba de
estimulacién con TSH.

Como puede observarse en la Tabla II el
orden de aparicién de los distintos signos
frecuencia el

no es uniforme; con

hipotiroidismo no es el primero en
manifestarse y en ocasiones éste no es
por lo que esti-
mamos que en todo paciente portador de
galactorrea debe

tiroideo subclinieo;

evidente clinicamente,

descartarse un déficit
sobre todo si a la
secrecion lactea se asocia una amenorrea
con lo que probablemente se descubren
otros casos con esta asociacion.

El que algunas pacientes tengan ame-
norrea y otras no, hizo plantear que la
liberaciéon de prolactina debe controlarse
independientemente de las otras
gonadotropinas, aunque segun los expe-
rimentos de ﬁaine{%gllvlérea del hipo-

talamo que se gglagiona, ¢gongla secrecion
lactea (area basal del tuber y area pos-
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tenor de la eminencia media) es la misma
que produce el LH-RF; lo que inclina a
pensar en una diferenciacién funcional
dentro de esa zona o en un obstaculo
selectivo de los neurochumores en su
recorrido basta la hipdfisis.

Para explicar el aumento de prolactina
causante de la galactorrea en el
hipotiroidismo se han enunciado diversas
hipétesis.

En 1960 Van Wyk y Grumbach? su-
girieron que en estos casos ocurre un
“overlap” y que la hipéfisis puede res-
ponder al déficit de una glandula periférica
con hipersecreciéon de multiples hormonas
tréficas (Fig. 1). Este “overlap” puede ser a
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nivel celular (con mas de un tipo celular
hiperplastico), a nivel molecular (TSH y
gonadotropinas son moléculas
glicoproteicas) o a nivel hipotalamico.

En contra de esta hipétesis esta la
ausencia de “overlap” en los pacientes
portadores de otros déficits hormonales
periféricos y la asociacién de amenorrea en
algunos casos.

En ese mismo afo Jhonson et all8, en
estudios experimentales plantean que la
lactacion anormal se debe a un aumento
del liquido intersticial de la regién
infundibular, que ocasiona un bloqueo del
principal drenaje venoso del

13



hipotdlamo, lo (pie puede alterar la
transferencia de neurohuniores del azon a
los capilares del sistema portahipofisario
(Fig. 2). Este bloqueo de la relacién
hipotalamohipéfisis aun también puede ser
causado por una formacién tumoral en esa
zona.%® La transferencia de los distintos
neurohumores tiene lugar a diferentes
niveles del tallo hipofisario, lo que
explicaria el que puedan afectarse algunas
trofinas y otras 110. Tanto el aumento del
liquido intersticial como la presencia
ocurrir en el

tumoral pueden

hipotiroidismo primario.

14

Cuando sea posible la determinaciéon en
el

laboratorio de las distintas hormonas
hipotaldmicas, esta hipétesis podra ser
aceptada o rechazada realizando secciones
del tallo hipofisario a distintos niveles y
midiendo las variaciones de las hormonas
hipotaldmicas.

En 1962 Arenas Adarve et al* sugieren
que mas que un “overlapping” lo que existe
es una suerte de “inhibicién cruzada” entre
las hormonas periféricas y las hipofisarias
y que al faltar esta inhibicién se produce
un aumento de mas de una hormona
hipofisaria (Fig. 3).

R.C. M.

ENERO-FEBRERO, 1974



Esta supuesta “inhibiciéon cruzada” sélo
existiria entre la tiroxina y otras tropinas
bipofisarias, pues como ya hemos dicho no
hay evidencias de que falte tal inhibicién
cuando existen déficits periféricos de otras
esferas hormonales.

Ross 'y Uusynoivitz® en 1968 plantean
que es posible que altos niveles de TSH,
debidos al hipotiroidismo primario, actien
directamente sobre el hipotalamo
inhibiendo el PIF y el LH-KF (Fig. 4),

R. C. M.
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aunque creen que lo Gltimo se debe mas
bien a los bajos niveles de tiroxina per se.
Esta hipétesis es similar a la anterior, pero
en lugar de situar la inhibicién cruzada
entre hormonas periféricas e hipofisarias la
sitia entre hormonas hipofisarias e
hipotaldmicas. Baylis y Vant Hoff!!
estiman que la tiroxina estimula el
hipotalamo tanto en su produccién de LH-
KF como de PIF y al estar esta hormona
disminuida, también disminuyen la
produccién de

15



LH-RF y, de PIF, (Fig. 5), expresandose
clinicamente con amenorrea y galactorrea
respectivamente.

Como puede apreciarse esto es practi-
camente lo contrario al llamado “overlap”,
va que se plantea un defecto de
estimulacién més que una falta de inhi-
bicibn y podriamos hacer los mismos
sefialamientos antes dichos.

En 1970 Futterweit y GoodselF admiten
como mecanismos mdas probables el
“overlap” o la inhibicién por el hipoti-
roidismo, del centro hipotalamico que
controla la liberacion de prolactina y de
LH.

16

Por tdltimo, en 1971, Forsyth et al'® en
un estudio de los diferentes casos con
lactacién inapropiada presumen que una
lesiorr hipotalamica que afecte el sistema
porta del tallo hipofisario, determina una
interrupciéon de la llegada a la hip6fisis de
los factores hipotaldmicos y si ese factor es
el PIF se promueve la secrecién de
prolactina. Los autores plantean que la
glicemia puede tener algin rol en el
mecanismo que controla la produccién y la
secrecion de prolactina, ya que su secrecién
se suprimi6 con una prueba de tolerancia a
la glucosa en 3 casos sin tumor hipofisario,
lo que

R.C. M.
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no puede conseguirse en presencia de
tumor.

Estos estudios necesitan la confirmacion
por parte de otros investigadores.

SUMMARY

Creemos que de una forma u otra, en estos
pacientes se produce una disminucién de
la funcién hipotaldmica consecuencia del
déficit tiroideo y que posiblemente en esta
disminucién interviene mds de un
mecanismo de los mencionados

anteriormente.

Alavez, E. et al. Hypothyreosis-galactorrhea-amenorrhea: An uncommon asaocwtion. Rev. Cub. Med. 13: 1,

1974.

Four cases of primary galaetorrhea and primary hypothyreosis, two of them assoeiated to araenorrhea and
representing the 15th and 16tli cases reported in literature and the first ones in our evironment, are presented.
The clinical charatteristics appearing at the begiiining of the sickness, as well as the diagnostic sigiiificance of
the response of symptonis to the snbstitutive trcatment are pointed out. One of the cases presented a balloon-
shaped sells turcica with a thin dorsum, which is rarely observed in primary hypothyreosis and compels us to
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differentiate it from seeondary hypothyreosis caused by hypophyseal tumour. The different hypotheses which
try to account for prolactin hyperproduction in tirese cases are discussed. It is recomraended to investigate the
thyroid function in all the patients bearing galaetorrhea, above all, if it is assoeiated to amenorrhea.

RESUME

Alavez, E. et al Hypothyroidisme-galactorrhée-aménorrhée. Association />eu fréquente. Rev. Cub. Med. 13: /4
1974.

Les auteurs présentent quatre eas d'hvpothyroidisme primaire et galactorrhée dont deux d’entre eux ont été
assoeiés avee 'aménorrhée, constituant les 15éme et 16éme ras rapportés dans *a littérature et les premier?
dans notre milieu. lis soidignent les earaetéristiques cli- fiiques apparues an debout de la maladie, et
Iimportance du diagnostie de la réponse des symptomes nu traitement substitui. Un des cas montrait la selle
turcique ballonnée avec le dorse aminei, ce qui est rare dans Phypothyroi’disme primaire et oblige 4 ,le
différeucier de l'hypothyroidisme secondaire d’origine tumoral-liypophysaire. lis discutent les différentes
hypotheses qui expliquent I'hyperproduction de prolaetine dans ces cas. lis conseillent de reehercher la
fonction thyroidienne chez tous les malades porteurs de galactorrhée, surtout si celle ei est associé a
Taménorrilée.

PESKME.

AjiaBec E., h jip. rnnoTjipoHjm3M-rajiaKTopeH-aMeHoppeH: pejiyo BCTpenaio- meecH co”eTamie. Rev. Cub. Med. 13:
1, 1974.

TIpeiicTaBJiHioTCfl 4 cjiy*an nepEiraHoro rimoTiipoimii3Ma n rajiaKTopefi, moe ii3 kotophx ccmeTaioTCfl ¢ aueHoppe?i h
npe,ncTaBJiHK)T co<508 cjiygaii ® 15 h 16, o kotophx UMeioTCK CBe*eHiM b JUiTepaiype. B to se Bpewn, sto nepBKe
cjiy*aii b Hamett CTpaHe. Orae*aioTcfl KJKiHirqecKHe xapar.TepKCTHKH Ha”ajia 3atiojieBaHiiH h Tarae
.ipiarHocTOTecKoe 3Ha*ieHHe peaKujm chmiito- mob nepej 3aMemaTejre>HHM jieneHiieM. B ojihom cJiy*ae otmgtiuiocb
6ajuiOHO- oc5pa3Hoe TypeuKoe cejwo ¢ yTOHHeMHOIi 3ajiHeii CTOPOHOH, hto pewo hh- 6jiiOiaeTCH npii nepBiniHOM
rjmoTjipoimii3Me h BK3HBaeT juigéo epeHiinpoBaHiie no OTHOn eHino k BTopiraHOMy mnoT;ipoimii3My onyxojieBoro
rimocrii3apiioro npoficxo?KjieH;iH. O6cyKpaiOTecfl pa3JnraHHe r:moTe3H, cTpeMHm:iecH k 00ihe- Hernno noBHmeHHoro
npOH3B0~CTBa npojiaKTima b stiix cJiyqaHX. PeKOMeHjiy- eT'CH nccjiejioBaHdJie TiipoimHot *ymcemui y Kasjioro dojiBHoro
rajiaKTopeii, ocodenno ecJin OHa coneTaeTCHc aMeHoppeis.
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