
i 45

ASPECTOS FISIOLOGICOS DE LA PROLACTINA

Dr. Carlos Jaramillo Jaramillo*

1. INTRODUCCION

Desde que Greenwood y Bryant con sus cola
boradores (1,2) pusieron a punto por primera vez 
un método radioinmunológico para la detección 
de la prolactina (PRL) humana en el suero, el 
conocimiento sobre aspectos fisiológicos de la PRL 
se ha visto enormemente ampliado y profundiza
do.

La purificación de la PRL humana se logró en 
el año 1970 con los trabajos de Lewis y cois. (3) 
y Hwang y cois (4), es decir 30 años después de 
que había sido purificada en ovejas.

2. METODOS DE DETERMINACION

2.1. BIOENSAYO:

Este método se basa en la respuesta de un te
jido, sensible a la hormona que deseamos medir, 
ante el estímulo provocado por una cuantía des
conocida de esa hormona. En el caso de la PRL, 
observaríamos el grado de desarrollo alveolar, ac
tividad m itótica celular, respuesta química celular. 
Este método está en desuso, ya que plantea serios 
problemas de interferencia y un tope máximo de 
respuesta. Se usaron varios métodos: Buche de 
Pichón por Apostolakis (5), Mama de ratón (6),

Mama de conejo (7).

22 . RADIOINMUNOENSAYO:

Con las técnicas de Berson y Yalow (8) se apli
có el método de RIA (radioinmunoensayo) para la 
determinaciñ de PRL sérica. Hwang y cois. (9) 
fueron los primeros en realizarlo utilizando standar 
de PRL humana (HPRL) y anticuerpos anti— 
HPRL producidos en conejos. Este método reúne 
las ventajas de ser altamente específico, sensible 
y reproducible (10 y 11). Recientemente se co
mienza a tener buenos resultados con la PRL 
obtenida de líquido amniótico de mujeres embara
zadas como substrato de iodinación (10) ya que 
abre nuevas perspectivas en la obtención de una 
HPRL ya que antes era muy d ifíc il de extractos 
hipofisafios humanos.

Hay numerosos factores a tener en cuenta, cuan
do en un resultado de un mismo sujeto aparecen 
diferentes valores. Factores que no son siempre 
achacables al mal uso del RIA sino a otra causas 
tal el caso de la secreción cíclica de PRL (13) que 
pueden determinar diferentes prolactinemias 
dependiendo del momento del día en que se recoja 
la muestra. Otro factor que podría alterar la
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determinación de PRL, será la hemólisis de los he
matíes, ya que se ha comprobado que la PRL pue
de ser captada por los hematíes sanguíneos y la 
cantidad de PRL medida por el RIA, dependería 
de la cantidad de membranas lisadas.

3. BIOQUIMICA

La molécula de PRL, aparece como una estruc
tura peptídica de forma elipsoidal, con lirt peso 
molecular aproximado de 21.500. Tanto la PRL 
ovina (OPRL), como la HCG, la PRL de carnero, 
el lactógeno placentarío humano (HPL) y la PRL 
humana (HPRL) parecen tener grandes parecidos, 
en cuanto a la secuencia de aminoácidos (14) 
existiendo una mayor similitud entre la PRL 
humana y la ovina.

4. RECEPTORES DE PROLACTINA

En las partes más próximas a los vasos sanguí
neos de células procedentes de muy diversos ór
ganos de animales (16—17), han sido detectados 
receptores de PRL, mediante métodos inmuno- 
fluorescentes. Son estructuras macromoleculares, 
que responden al estímulo de la PRL a través del 
sistema protein—kinasa, dependiente del AMPC, 
una vez cumplida esta primera etapa, la fosfori
lación de las proteínas en los ribosomas, histonas, 
cromatina y RNA tiene lugar, provocándose luego 
la síntesis de los productos propios de la respuesta 
celular.

Parece que el número de receptores de PRL en 
los tejidos está en relación directa con la cantidad 
de PRL circulante en el suero, a mayor cantidad de 
PRL, mayor cantidad de receptores. Esto nos hace 
pensar en un sistema de autorregulación de los ór
ganos "diana”  por la propia PRL.

La formación del complejo receptor PRL por 
un corto período de tiempo no es suficiente para 
provocar la síntesis del RNA y su consiguiente re
percusión en la producción proteica específica 
(17). Esta unión de receptor—PRL al parecer 
guarda una relación dependiente de temperatura 
y tiempo (18). La vida media de la PRL parece 
estimarse en unas 15 horas.

Se han descrito receptores de prolactina (19) 
en hígado, riñón, mama, ovario, suprarrenales y

vesículas seminales de rata (20, 21 y 22). La 
presencia de estos receptores permite elaborar la 
hipótesis de que la prolactina intervendría en la 
función de todos estos órganos, sin embargo, el 
papel exacto de la PRL no se ha dilucidado en 
la mayor parte de los casos. Posiblemente la PRL 
es una hormona que juega un papel de m ultip li
cidad de función orgánica.

5. CONTROL DE LA SECRECION DE 
PROLACTINA

Las células cromófobas de la hipófisis producen 
la PRL de forma cíclica y tónica, en cuanto al r it
mo nictameral (23) periódica y pulsátil, como ya 
ha sido descrito para otras hormonas (24), esta 
forma peculiar de producción se altera cuando los 
niveles de PRL se elevan (25). De igual manera se 
ha observado un ciclo bifásico que guarda relación 
con el ciclo menstrual y que al parecer persiste 
algún tiempo después de la menopausia.

El control hipotalámico de la secreción de Í’ RL, 
al contrario de las otras hormonas, parece realizar
se fundamentalmente por un factor frenador. 
Esto ha sido demostrado con cortes del tallo hipo- 
fisario y con lesiones de la eminencia media, luego 
de lo cual se observa un incremento de la PRL 
(26).

El factor regulador de la secreción de PRL, 
aún sin identificar, se le ha denominado PIF (Pro- 
lactin Inhibiting Factor) (27). Por mucho tiempo 
se ha pensado que este factor PIF, podría ser la 
dopamina, ya que un aumento de los niveles de 
dopamina hipotalámica, son seguidos de una dis
minución de PRL (28). La administración de 
un precursor de la dopamina, la L—Dopa, por vía
i.v.; i.m. u oral, va seguida de un descenso de la 
PRL (29). Todas estas experiencias hablan en 
favor de una evidente acción de esta catecolami- 
na como supresora de la secreción prolactínica hi- 
pofisaria modulada desde los centros hipotalámi- 
cos. Sin embargo, recientes trabajos del Dr. 
Arimura han demostrado la existencia de un factor 
PIF, diferente a la dopamina y que se identifica 
con el ácido gamma-amino—butírico (GABA) 
(30,31). Por otra parte, la secreción de la estimu
lación de PRL, se supone también que sería 
controlada por otra hormona hipotalámica,



PRF (Prolactin Realising Factor), el cual ha sido 
hallado solamente en hipotálamos de tortuga (32). 
Sin embargo, podemos afirmar que hasta el 
momento presente, nada es definitivo.

6. RESUMEN Y CONCLUSIONES

Aunque no han sido aclarados los mecanismos 
de producción y regulación de la PRL, podría
mos resumir los conceptos actuales en los siguien
tes términos:

6.1. Hay una modulación frenadora por acción 
del hipotálamo, que hace que la secreción de PRL, 
no sea constante y continua.

6.2. La dopamina, posiblemente juega un papel 
muy importante én la frenación, ya que existe en 
cantidad abundante en el hipotálamo.

6.3. No se puede descartar la acción de otros 
factores PIF, además de la dopamina.

6.4. No se ha aislado una sustancia específi
ca estimuladora de PRL, si bien hay evidencias de 
su existencia.

6.5. La respuesta celular al estímulo de la PRL, 
es un sistema AMPC dependiente.
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