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Actualizacion: galactorrea en adolescentes

Liliana Cedrés’, Stephanie Viroga®, Loreley Garcia’

Resumen

Introduccién: la galactorrea en adolescentes representa un hallazgo clinico poco frecuente de
etiologia variable, desde condiciones fisioldgicas a patoldgicas. Su abordaje diagndstico debe ser
sistematizado e individualizado para determinar la necesidad de tratamiento.

Obijetivos: describir un enfoque clinico-diagndstico integral para la evaluacién de adolescentes
con galactorrea, destacando las causas mds frecuentes, los exdmenes recomendados y las estra-
tegias terapéuticas.

Metodologia: se realizé una revisién narrativa basada en guias clinicas y literatura cientifica ac-
tualizada sobre galactorrea en poblacién adolescente, incluyendo fuentes nacionales e interna-
cionales. Se propone un algoritmo de estudio escalonado orientado por la presentacién clinica.
Conclusiones: en adolescentes pospuberales, el embarazo debe descartarse como primera cau-
sa. Los farmacos, especialmente antipsicéticos, representan la causa secundaria mds comun.
Otras etiologias frecuentes incluyen el hipotiroidismo, el sindrome de ovario poliquistico y, en
menor frecuencia, los prolactinomas. En la mayoria de los casos no es necesario un tratamiento
especifico, salvo cuando existe hiperprolactinemia persistente, sintomas asociados o una causa
orgdnica tratable.
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Summary

Introduction: galactorrhea in adolescents is a rare clinical finding with variable etiology, ranging
from physiological to pathological conditions. Its diagnostic approach must be systematic and
individualized to determine the need for treatment.

Objectives: to describe a comprehensive clinical-diagnostic approach for the evaluation of
adolescents with galactorrhea, highlighting the most frequent causes, recommended tests, and
therapeutic strategies.
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Methodology: a narrative review was
conducted based on clinical guidelines and
updated scientific literature on galactorrhea in
the adolescent population, including national
and international sources. We propose a
stepped study algorithm guided by the clinical
presentation.

Conclusions: in post-pubertal adolescents,
pregnancy must be ruled out as the primary
cause. Medications, especially antipsychotics,
represent the most common secondary
cause. Other frequent etiologies include
hypothyroidism, polycystic ovary syndrome,
and, less frequently, prolactinomas. In most
cases, specific treatment is not necessary, except
when there is persistent hyperprolactinemia,
associated symptoms, or a treatable organic
cause.

Key words: Galactorrhea
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Adolescent

Resumo

Introducdo: a galactorreia em adolescentes
representa um achado clinico pouco frequente,
de etiologia varidvel, com condi¢bes fisiolégicas
e até patoldgicas. Sua abordagem diagndstica
deve ser sistematizada e individualizada para
determinar a necessidade de tratamento.
Objetivos: descrever uma abordagem clinico-
diagndstica integral para a avaliagdio de
adolescentes com galactorreia, destacando
as causas mais frequentes, os exames
recomendados e as estratégias terapéuticas.
Metodologia: foi realizada uma revisdo narrativa
baseada em guias clinicos e literatura cientifica
atualizada sobre galactorreia na populacao
adolescente, incluindo fontes nacionais e
internacionais. Propde-se um algoritmo de
estudo escalonado orientado pela apresentacao
clinica.

Conclusées: em adolescentes pds-puberais, a
gravidez deve ser descartada como primeira
causa. Os farmacos, especialmente os
antipsicdticos, representam a causa secunddria
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mais comum. Outras etiologias frequentes
incluem o hipotiroidismo, a sindrome do
ovdrio policistico e, com menor frequéncia,
os prolactinomas. Na maioria dos casos, nao é
necessdrio um tratamento especifico, exceto
quando existe hiperprolactinemia persistente,
sintomas associados ou uma causa organica
tratavel.

Palavras chave: Galactorreia
Hiperprolactinemia
Adolescente

Introduccion

Se define como galactorrea a toda secrecion lactea
proveniente de los conductos del pezon que no esta re-
lacionada con el embarazo ni con la lactancia materna.
En los casos en los que haya existido lactancia pre-
via, debe transcurrir un periodo minimo de 12 meses
desde su cese para considerar la secrecion fuera del
contexto fisioldgico. Puede presentarse de manera plu-
ricanalicular o unicanalicular, ser unilateral o bilate-
ral, intermitente o continua, y puede aparecer de forma
esponténea, aunque con mayor frecuencia ocurre tras
la manipulacion del pezén. El color de la secrecion
suele ser blanco o claro, aunque también puede adop-
tar tonalidades amarillas o verdosas. El volumen de la
secrecion no constituye un criterio clinico relevante®,
Representa aproximadamente el 1% de las consul-
tas ginecoldgicas. Sin embargo, se estima que entre el
20% y el 25% de las mujeres experimentara al menos
un episodio de galactorrea a lo largo de su vida, siendo
una condicién mucho menos frecuente en varones®.

En adolescentes, este motivo de consulta reviste
particular importancia, requiere de una entrevista de-
tallada que permita establecer la necesidad de estudios
complementarios para distinguir entre causas fisiol6-
gicas y patoldgicas. La tabla 1 describe las etiologias
mas frecuentes en este ciclo de vida.

En los Ultimos afios, se ha observado un notable
incremento en el uso de antipsicoticos de segunda ge-
neracion en nifios, nifias y adolescentes (NNyA) con
trastornos psicoticos, asi como en una amplia variedad
de trastornos no psicdticos, muchos de ellos en indi-
cados off-label®?), Este hecho se asocia a un mayor
riesgo de efectos adversos farmacoldgicos, entre ellos,
la galactorrea.

Segun datos de la Junta Nacional de Drogas, en un
estudio realizado entre 2002 y 2014, el 15% de los
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Tabla 1. Etiologias mas frecuentes de galactorrea.

Farmacoldgicas/toxicas

Neurogénicas

Estimulacion de mamas, actividad sexual, ejercicio intenso
Lesiones en torax (por ej., herpes zoster, quemaduras, cirugias,
piercings)

Hipofisarias/ hipotalamicas

Prolactinomas (micro, macro)

Craneofaringiomas, meningioma, germinoma, gliomas,
enfermedad metastasica

Enfermedades infiltrativas: sarcoidosis, histiocitosis de células
de Langerhans, tuberculosis

Radioterapia

Endécrinas

Hipotiroidismo primario

Sindrome de ovario poliquistico

Sindrome de Cushing

Genéticas (neoplasia enddcrina multiple tipo 1 -MEN1-,
Sindrome de McCune-Albright)

Hiperprolactinemia idiopéatica

Enfermedades sistémicas
Enfermedad renal crénica
Cirrosis

Insuficiencia adrenal

Idiopética

adolescentes en Uruguay reportdé haber consumido
tranquilizantes y 4% estimulantes®. Asimismo, un
estudio realizado en 2014 en el Centro Hospitala-
rio Pereira Rossell sobre el uso de psicofarmacos en
NNyA hospitalizados revel6 que de 608 pacientes, 46
recibian este tipo de medicacién, siendo los antipsico-
ticos los mas frecuentemente indicados (64%)®. Las
combinaciones de psicofarmacos pueden incremen-
tar la incidencia de efectos adversos. En un estudio
realizado en 2019 en el mismo hospital, sobre el uso
de politerapia en esta poblacion, se observé que en el
grupo etario de 10 a 13 afios, los antipsicéticos eran
los farmacos mas prescritos en esquemas combinados
(35%), porcentaje que ascendia a 47% en el grupo de
14 a 15 afios®,

Por lo anteriormente descrito, esta revision tiene
por objetivo analizar el proceso diagndstico de la ga-
lactorrea en adolescentes, describiendo las causas mas
relevantes en esta poblacion con el fin de optimizar su
abordaje clinico.

Galactorrea e hiperprolactinemia, ;son si-
nénimos?
No. Entre el 28% y el 55% de los casos de galacto-

rrea presentan niveles normales de prolactina (PRL) o
elevaciones no sostenidas. Incluso durante la lactancia

los niveles de PRL descienden tras las primeras se-
manas, a pesar de que la produccién de leche puede
persistir indefinidamente. Ademas, se han reportado
casos con niveles normales de PRL en los que existe
hipersensibilidad mamaria a esta hormona®.

Si se constata hiperprolactinemia (HPrl) debemos
considerar que la regulacion de la secrecién de PRL
esta mediada principalmente por mecanismos inhi-
bitorios(. La PRL no cuenta con un factor liberador
hipofisiotropico especifico conocido y su secrecién es
inhibida por la dopamina, producida por las neuronas
del sistema tuberoinfundibular del hipotalamo. No
obstante, existen estimulos que inducen su sintesis y
liberacion, como la hormona liberadora de tirotrofina
(TRH) vy el péptido intestinal vasoactivo (VIP)®). La
succion constituye el estimulo fisiolégico mas poten-
te®, También se reconocen como estimulantes los es-
trégenos, la histamina, la serotonina, los opiaceos y el
estrés9),

Anamnesis y examen fisico

En la anamnesis de la adolescente mujer con galacto-
rrea es indispensable indagar los antecedentes gine-
colégicos y obstétricos. Deben recopilarse cuidado-
samente los signos y sintomas que permitan valorar
el estado endocrinologico del eje hipotalamo-hipo-
fiso-gonadal: edad de inicio puberal, menarca, regu-
laridad del ciclo menstrual, presencia de amenorrea,
oligomenorrea, hipo o hipermenorrea, y, si corres-
ponde, alteraciones en la libido. La HPrl mantenida
puede inhibir la ovulacion por supresion de la GnRH,
lo cual se asocia a amenorrea, irregularidad menstrual
0 pubertad retrasada®. También es pertinente indagar
sobre el inicio de la actividad sexual, la existencia de
embarazos o abortos previos. En los varones se debe
indagar acerca de espermarquia y disfuncion eréctil, si
corresponde™,

Debe consignarse si existe cefalea, si asocia carac-
teristicas de organicidad, especialmente alteraciones
visuales (disminucion de agudeza visual o diplopia)
que puedan sugerir compresion del quiasma 6ptico.

Asimismo, es relevante identificar sintomas que
orienten a hipofuncidn tiroidea, tales como fatigabili-
dad, intolerancia al frio y estrefiimiento?. La galacto-

rrea puede estar asociada a enfermedades sistémicas,
como insuficiencia renal crénica o cirrosis hepatica®,

El cuestionario de consumo de farmacos y sus-
tancias psicoactivas debe ser minucioso. Si es posi-
ble constatar prescripciones realizadas previamente,
disponibilidad de farmacos (estén o no indicados al
adolescente), uso recreativo o experimental de drogas.
En la tabla 2 se enumeran los farmacos y toxicos mas
frecuentemente asociados con galactorrea.
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Tabla 2. Farmacos y téxicos frecuentemente
vinculados a la galactorrea.

Antipsicoticos

Primera generacion: fenotiazinas, haloperidol.

Segunda generacion: risperidona, olanzapina, quetiapina (entre
otras).

Antidepresivos

ISRS: paroxetina, fluoxetina, sertralina, fluvoxamina,
escitalopram.

Triciclicos: clomipramina.

Antihipertensivos
Verapamil, alfa-metildopa, reserpina.

Narcéticos
Opioides, cocaina.

Antieméticos
Metoclopramida, domperidona.

Antirretrovirales
Ritonavir, saquinavir.

Anticonceptivos orales que contengan estrégenos.

Adaptado de: Bruehlman R, Winters S, McKittrick C. Galactorrhea:
Rapid Evidence Review. American family physician
2022;106(6):695-700.

Durante el examen fisico, se debe evaluar el esta-
do nutricional del paciente, identificando signos de
desnutricion, sobrepeso, obesidad o talla baja. Asi-
mismo, es fundamental buscar signos orientadores
de las comorbilidades previamente mencionadas. Por
ejemplo: presencia de bocio 0 mixedema en el con-
texto de hipotiroidismo; rasgos caracteristicos del sin-
drome de Cushing como facies de luna llena, estrias
rojo-vinosas, giba dorsal y obesidad central, o signhos
de hiperandrogenismo como hirsutismo, acné y/o alo-
pecia frontoparietal, sugestivos de sindrome de ovario
poliquistico (SOP).

Debe realizarse la inspeccion y palpacién mama-
ria, asi como el examen de genitales, determinando
el estadio de Tanner cuando se trate de adolescentes
prepuberales. Para el examen mamario, se recomienda
dividir la mama en cuatro cuadrantes (superior e infe-
rior / interno y externo), realizar la inspeccion en po-
sicién sentado (con los brazos a los lados, elevados y
en la cintura) y en decubito dorsal. Se debe observar la
simetria del volumen mamario, alteraciones cuténeas
(edema, retracciones) y caracteristicas del complejo
areola-pezon. La palpacion se realiza con el paciente
en decubito dorsal, con la mano correspondiente co-
locada detras de la nuca. También se debe practicar la
expresién mamaria. En casos excepcionales de masa
palpable o secrecion patoldgica unilateral (purulenta,
serosanguinolenta o hemorragica) se deben descartar
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causas infecciosas y tumorales. Para ello, se sugiere
iniciar con caracterizar la secrecion (bioquimica y ci-
tolégica), complementando con estudios por imagenes
segun el caso (por ejemplo: mamografia, ecografia)®.
El examen debe incluir la evaluacion linfoganglio-
nar, con especial atencion a la region axilar. Si existen
sintomas neurolégicos asociados, se recomienda reali-
zar campo visual y fondo de 0jo®?,

Examenes complementarios

Se sugiere un algoritmo de estudio escalonado basado
en las caracteristicas clinicas (Figura 1).

En adolescentes pospuberales mujeres, el embarazo
debe ser descartado como primera causa de galacto-
rrea®™®, En el primer trimestre, los signos mas frecuen-
tes son amenorrea, nduseas/vomitos, alteraciones del
apetito y del gusto, cambios en el estado de animo,
somnolencia, pudiendo incluir la galactorrea®®. A pe-
sar de las politicas publicas implementadas en Uru-
guay para reducir el embarazo adolescente —como
la Estrategia de Notificacion y Anélisis de Casos de
NNyA menores de 15 afios embarazadas—, entre
2021y 2024 se reportaron 190 casos, muchos de ellos
productos de abuso, por lo que el embarazo debe con-
siderarse aunque no haya nocion de inicio de actividad
sexual®),

La causa secundaria mas frecuente de la galacto-
rrea es el uso de farmacos®%9), Los antipsicoticos son
los agentes mas comunmente asociados, ya que actlian
como antagonistas dopaminérgicos en los receptores
D2 del sistema tuberoinfundibular, provocando HPrl
en el 40-90% de los NNyA tratados®*2), La risperido-
na, como antagonista combinado de dopamina y sero-
tonina, se asocia a elevaciones significativas de PRL.
Otros farmacos, como los que se detallan en la tabla 2,
con diversos mecanismos de accion (bloqueo dopami-
nérgico o interferencia con su sintesis) pueden generar
HPrl leve o transitoria>*®, También se han reporta-
do casos vinculados al uso de hierbas, por ejemplo,
ortiga, hinojo, cardo y anis, asi como al consumo de
marihuana y opiaceos),

Una vez descartado el embarazo y la ingesta de
farmacos o sustancias, debe avanzarse en la investi-
gacion de causas endocrinolégicas mediante la dosi-
ficacion de PRL, FSH, LH, TSH, T3y T4W. La PRL
presenta variacion circadiana y puede elevarse tran-
sitoriamente por factores como el estrés, la actividad
sexual, el ejercicio o la ingesta de alimentos ricos en
aminoacidos, por lo que la interpretacion de su deter-
minacién plasmatica debe realizarse con precaucion.
Por ello, su medicion debe realizarse con condiciones
estrictas: en ayunas, como maximo dos horas después
del despertar (idealmente antes de las 8 a.m.), con un
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Secrecion por el pezon,
pluricanalicular,
sin elementos patologicos

Varones? Prepuberal?

o]

Ingesta de farmacos que

Neg

luo

asocien galactorrea -

1
l~o

“ §

Estudio hormonal

Farmacolégica
(PRL, FSH, LH, TSH, T3y T4)

|———

|
PRL normal

|

Hipersensibilidad
glandular

PRL mayor a 100 ng/mi *

Causa tumoral

Figura 1. Algoritmo propuesto para estudio de la galactorrea en adolescentes.

*Considerar descender umbral para realizar neuroimagen si es varén y/o sintomatologia neuroldgica.

Adaptado de: Protocolos SEGO, Galactorrea actualizacion. Prog Obstet Ginecol 2004;47(1):59-64. BHCG: gonadotropina coriénica
humana; PRL: prolactina; FSH: hormona foliculo estimulante; LH: hormona luteinizante; TSH: hormona estimulante de la tiroides;
T3: triyodotironina; T4: tiroxina; RNM: resonancia nuclear magnética; SOP: sindrome de ovario poliquistico.

l Pos

Embarazo
Hipotiroidismo

SOP
Hipertiroidismo

—» Idiopatica

Normal

minimo de 20 minutos de reposo previo y abstinencia
sexual durante las 24 horas anteriores. Se recomien-
da repetir la medicion en al menos dos oportunidades
para descartar aumentos no patoldgicos®.

Entre las causas de HPrl, el hipotiroidismo prima-
rio es frecuente, especialmente cuando es de larga
evolucion®1), Si los niveles de PRL son inferiores
a 60 ng/ml, se debe considerar la posibilidad de hi-
potiroidismo subclinico®”. Sharma y colaboradores
identificaron HPrl en un tercio de los nifios con hipoti-
roidismo subclinico y en mas del 50% de aquellos con
hipotiroidismo manifiesto®®),

Otra causa destacable por su frecuencia en ado-
lescentes, vinculado al sobrepeso y la obesidad, es el
SOP. En el SOP la hiperinsulinemia provoca hiperan-
drogenemia al inhibir el catabolismo de andrégenos.
Posteriormente, la conversion de andrégenos por aro-
matasa conduce a una hiperproduccion de estrogenos
que estimula la secrecién de PRL, ya sea directamente
en las células lactotropas o inhibiendo la dopamina,
pudiendo generar galactorrea®®).

La causa mas relevante de HPrl por su pronéstico
y necesidad de tratamiento son los procesos expansi-
vos intracraneales®!%19, Pyeden tratarse de tumores
con compresién del tallo pituitario que causan inte-

rrupcion de la accion ténica de la dopamina o adeno-
mas generados por expansion monoclonal de células
lactotropas (prolactinomas)®1%-29, Los prolactinomas
constituyen alrededor del 50% de todos los adenomas
hipofisarios en adultos y son excepcionales en la po-
blacion menor de 15 afios®Y. El diagndstico por ima-
genes se realiza mediante resonancia magnética con
enfoque de silla turca®. Los niveles séricos de PRL
se correlacionan con el tamafio tumoral: los micropro-
lactinomas suelen presentar concentraciones superio-
res a 200 ng/ml, mientras que los macroprolactinomas
superan los 1000 ng/mI®. Se recomienda considerar
estudios de imagenes en pacientes seleccionados en
los que se presuman procesos expansivos por sinto-
mas y/o signos neuroldgicos sugestivos, o en aquellos
casos con HPrl mayor a 100 ng/ml®*2), Ciertos repor-
tes sugieren que en varones los prolactinomas pueden
comportarse de manera mas agresiva, por lo que debe
darse un seguimiento estrecho y considerar umbrales
mas bajos para la indicacion de neuroimagen ante la
presencia de HPrl.2223),

Cuando los niveles de HPrl son moderadamente
elevados (mayores a 25 ng/ml en mujeres o mayores
a 20 ng/ml en varones) se pueden realizar estudios del
ritmo circadiano y/o pruebas funcionales de estimula-
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cion/inhibicion de PRL para determinar si es un pro-
ceso de origen funcional®,

Por ultimo, existen casos en los que se detecta ga-
lactorrea sin una causa clara. Se recomienda reinterro-
gar acerca de los factores neurogénicos y mecanicos.
Si asocian HPrl, algunos autores sugieren que podrian
deberse a microprolactinomas no detectados por mé-
todos convencionales. Estas formas idiopaticas pue-
den resolverse espontdneamente hasta en un tercio de
los pacientes?,

Abordaje terapéutico

El tratamiento debe individualizarse segun la causa
subyacente. En la mayoria de los casos, la galactorrea
en adolescentes no requiere intervencion especifica.

Los pacientes con galactorrea aislada y niveles nor-
males de PRL no requieren tratamiento si la sintoma-
tologia no les resulta limitante, no desean concebir y
no muestran evidencia de hipogonadismo o densidad
6sea reducida. Los niveles de PRL deben ser medidos
periddicamente en estos pacientes. Si se detecta HPrl
debe considerarse su asociacion a densidad dsea dis-
minuida cualquiera sea la causa®,

El tratamiento de la HPrl inducida por farmacos
consiste en la reduccidn de la dosis o realizar la tran-
sicién a otra droga siempre que sea posible, evaluando
riesgos y beneficios??,

Los agonistas de la dopamina (carbegolina, bromo-
criptina) son el tratamiento de eleccion en pacientes
con HPrl secundaria a prolactinomas; estos agentes
son efectivos para reducir los niveles de PRL sérica,
eliminar la galactorrea, restaurar la funcion gonadal y
disminuir el tumor(:19:22),
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