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RESUMEN

La prolactina (PRL) es una hormona conocida por su funcién en
la reproduccién y la lactancia, pero en afios recientes se ha estu-
diado su relacion con el foliculo piloso y la piel, ya que ésta es el
dérgano endocrino periférico més grande y actda como vinculo
entre los sistema inmunoldgico y neuroendocrino.

El presente articulo describe aspectos fundamentales de la
biologia de prolactina, y hace una revisién de la literatura sobre
algunas enfermedades autoinmunolégicas y el papel de PRL en
su patologia.

PALABRAS CLAVE: Autoinmunidad, prolactina, piel.

Introduccion
islada de animales en 1928 , la prolactina (PRL) hu-
ana no fue descrita inicialmente por considerarla
una hormona idéntica a la del crecimiento. De hecho, a
fines de los afos sesenta la mayoria de los endocrinélogos
dudaba de la existencia de una prolactina humana, ya que
era posible reproducir efectos tipo PRL con un homoge-
neizado de gldndula pituitaria humana cuya purificacién
s6lo producia hormona de crecimiento.

Luego de muchos intentos de identificacién, Friesen
et al. finalmente utilizaron anticuerpos contra la hormo-
na de crecimiento humana y PRL ovina, procedimiento
inmunolégico que les permiti6 distinguir entre ambas.™"

PRL es una hormona peptidica que secreta la porcién
anterior de la hipéfisis mediante retroalimentacién negati-
va del hipotdlamo dependiente de dopamina; asi mismo, la
hormona liberadora de tirotropina estimula su secrecion.’

Las citocinas interleucina 1 (IL-1), interleucina 2 (IL-2)
e interleucina 6 (IL-6) estimulan la secrecién de prolacti-
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While the function of prolactin (PRL) in pregnancy and lactation
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of some autoimmune diseases.
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na, mientras que interferén-y (INF-y) y endotelina 3 son
citocinas que inhiben su secrecién® (Figura 1).

La prolactina existe en tres isoformas que poseen di-
ferentes receptores de unién y actividades biolégicas:
PRL monomérica (PRL pequena libre), PRL grande y PRL
muy grande o macro. Esta Gltima es un complejo de PRL
pequefia y un anticuerpo inmunoglobulina G, cuyo peso
es de 150 kDa. La isoforma biol4gica mds potente es PRL
monomérica libre, que consiste en 199 aminodcidos y tie-
ne un peso molecular de 23 kDaJ

En condiciones fisiolégicas la macroprolactina repre-
senta hasta 19 de la prolactina total circulante sérica,
mientras que el resto estd compuesto de formas potentes:
la monomérica y la forma intermedia. La prolactina se
sintetiza tanto en la hipdfisis como en sitios extrahipo-
fisarios (neuronas, epitelio mamario, préstata, endotelio,
células del sistema inmunolégico y piel). La prolactina
extrahipofisaria e intrahipofisaria difieren en su activi-
dad biolégica. Durante la lactancia, el estimulo a la pared
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Figura 1. El eje de PRL provee un mecanismo de retroalimentacion entre piel y sistema nervioso central, en el cual interac-
tdan mdltiples citocinas y células del sistema inmunoldgico. Las citocinas interleucina 1 (IL-1), interleucina 2 (IL-2) e interleu-
cina 6 (IL-6) estimulan la secrecion de prolactina, mientras que interferdn, (INF-y) y endotelina 3 son citocinas que inhiben
su secrecion. PRL incrementa la habilidad de las células inmunolégicas para proliferar y producir citocinas como FNT-alfa,

IFN-gamma, IL-12, IL-1 beta.

tordcica y el estrés estimulan la secrecién de prolactina
hipofasaria.*

PRL es esencial para estimular el crecimiento y diferen-
ciacién mamaria en las mujeres y es indispensable para la
lactancia. La hormona se secreta en un ritmo circadiano
que alcanza un pico durante la noche, hacia las 2:00 a.m?
Ademds, interviene en la funcién reproductora, el meta-
bolismo del calcio, la osmorregulacién y la conducta ma-
terna. Los niveles elevados de PRL se han relacionado con
aumento en el riesgo de cdncer mamario y en la génesis
tumoral de muchas otras neoplasias.® Estudios recientes
sugieren que PRL contribuye al fenotipo aterogénico.”

PRL y sistema inmunoldgico

La relacién entre la PRL y el sistema inmunoldgico fue
demostrada en las dos dltimas décadas. La hormona tiene
un papel importante en la respuesta inmunolégica innata
y adaptativa regulando la maduracién de CD4+y CD8+. Se
ha observado que hay correlacién entre el nivel PRL y el
namero de células By CD4+,%ya que PRL promueve el de-
sarrollo de células presentadoras de antigenos expresan-
do moléculas del complejo mayor de histocompatibilidad
clase IT y moléculas co-estimuladoras como CD40, CD8o,
y CD86." Cuando el nivel sérico de PRL se eleva en forma
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persistente interfiere con la induccién a la tolerancia de
células B, altera al receptor de células B y disminuye el
umbral de activacién de células B anérgicas, precipitando
la autorreactividad.”

Ademds, la hormona promueve la produccién de in-
munoglobulinas. Se ha observado una gran variedad de
autoanticuerpos en pacientes con hiperprolactinemia,
incluyendo anticuerpos a prolactina, células endoteliales,
cardiolipina, Ro, La y B2 glucoproteina.”

PRL incrementa la habilidad de las células inmuno-
légicas para proliferar y producir citocinas FNT-alfa,
IFN-gamma, IL-12, IL-1 beta. Este efecto es consecuencia de
la activacién de multiples vias intracelulares (Jaka/STAT,
Ras/Raf/MAPK, etcétera) y la activaciéon de genes ligados
a la apoptosis y proliferacién (Bcl-XL, Bcl-2, pim, XIAP)
o factores de transcripcién (IRF-1; Figura 1). Sin embargo,
por sf sola, PRL no puede iniciar una respuesta inmuno-
l6gica, particularidad que mantiene el equilibrio de las
reacciones inmunitarias y contrasta con la accién de los
glucocorticoides, cuyos efectos se manifiestan en condicio-
nes criticas de estrés fisico o psicolégico. Aunque se han
descrito niveles PRL bajos asociados con inmunosupresién
severa, las concentraciones se elevan en diversas enferme-
dades autoinmunolégicas, lo que apoya la hipétesis de que
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una sobreproduccién de PRL modifica el equilibrio inmu-
nitario y desencadena la respuesta celular inmunolégica.”

Hiperprolactinemia y enfermedades
autoinmunoldgicas

La tasa esperada de hiperprolactinemia (HPRL) en una
poblacién sana es de 0.4 a 3%. El aumento de PRL se
considera fisiol6gico durante el periodo postcoital, como
consecuencia del estrés, y durante el embarazo y lactan-
cia; aunque también pueden elevarse con ciertos medica-
mentos y en pacientes con insuficiencia renal, hepdtica,
hipotiroidismo y prolactinoma.*

Los prolactinomas son los tumores secretores hipo-
fisarios mds comunes. Cuarenta por ciento de todos los
adenomas hipofisarios produce prolactina. El nivel PRL re-
sultante de un prolactinoma suele ser mayor de 200 pg/L,
mientras que niveles leves a moderados de PRL sérica en-
tre 20 y 200 pg/L pueden deberse a cualquier causa en
pacientes con HPRL."

HPRL se ha descrito en muchas enfermedades auto-
inmunolégicas como lupus eritematoso sistémico (LES),
artritis reumatoide (AR), artritis reactiva, sindrome de
Sjogren, esclerosis sistémica, psoriasis, enfermedad de
Behget y polimiositis. Las enfermedades autoinmunolé-
gicas érgano-especificas asociadas a HPRL incluyen dia-
betes mellitus tipo 1, enfermedad de Graves, tiroiditis de
Hashimoto, enfermedad de Addison, hipofisitis linfociti-
ca, enfermedad celiaca, esclerosis multiple, miocardiopa-
tia periparto, psoriasis y uveitis' (Cuadro 1).

Prolactina y enfermedades dermatoldgicas

Lupus eritematoso sistémico (LES)

De todas las enfermedades autoinmunolégicas asociadas
con PRL, la que tiene mds evidencias es LES. Aunque se ha
demostrado HPRL leve a moderada en 15-33% de pacientes
con LES de ambos géneros, las referencias de la literatura

son contradictorias."*” Esto pudo deberse a que las pobla-
ciones en estudio eran muy heterogéneas; la actividad de
la enfermedad era variable; se administraron diferentes
tratamientos; no se tomé en consideracién la influencia
del ciclo circadiano; y no determinaron las isoformas de
PRL ni la presencia de anticuerpos anti PRL.

Con todo, la mayor parte de los reportes recientes mues-
tra hiperprolactinemia en pacientes con LES, demostrando
la elevacién de esta hormona en pacientes de ambos géne-
ros y mujeres gestantes (respecto de controles sanos). En un
estudio abierto se observé HPRL en 22% de individuos con
diagnéstico de LES, estableciéndose una correlacién directa
entre la actividad seroldgica y las manifestaciones clinicas.”

Rovnesky et al.’ demostraron que las pacientes con
LES y HPRL presentaban una forma mds activa de la enfer-
medad y menor respuesta al tratamiento con prednisona,
asociacién que fue demostrada en varios estudios poste-
riores.”*?y que confirma la correlacién estadisticamen-
te significativa entre los niveles de PRL y la actividad de
LES y en algunos casos, la actividad serolégica.”*® Incluso
en pacientes embarazadas, PRL se correlaciona con la se-
veridad de LES.”

Asf mismo, se han observado niveles elevados de PRL
e IL-6 en pacientes con nefritis lapica y alteraciones neu-
ropsiquidtricas. Estos hallazgos apoyan la hipétesis de
que prolactina e IL-6 se acumulan en érganos inflamados
y actdan como un estimulo para los linfocitos Ty B.”®

En cuanto a la asociacién de LES y adenomas hipofisa-
rios con HPRL idiopdtica, se han descrito multiples casos
que respondieron favorablemente al tratamiento con bro-
mocriptina, pero tuvieron exacerbaciones al suspenderlo.”
También hay informes de pacientes pedidtricos con LES y
prolactinoma que presentaron mejorfa de la artritis y dis-
minucién de los marcadores de inflamacién aguda tras la
reseccién y el tratamiento con agonista dopaminérgico.**

Los niveles altos de PRL estdn asociados con la detec-
cién de autoanticuerpos positivos, entre ellos: anticuerpos

Cuadro 1. Enfermedades autoinmunes con afeccién a piel asociadas a hiperprolactinemia

Lupus eritematoso sistémico Presente Terapéutica 18-32
Esclerosis sistémica Presente No se ha determinado 33-35
Psoriasis Presente * Reportes de casos 38-43
Enfermedad Behcet Datos contradictorios No se ha determinado 1-3
Sindrome de Sjégren Presente* No se ha determinado 44-47
Pénfigo vulgar Presente® Reportes de caso 48-49
*Falta mayor evidencia
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antinucleares, anti-ADN de doble cadena, anticardiolipi-
nas y antitiroideos.”® Estas asociaciones confirman que
PRL tiene un efecto inmunoestimulador y promueve la
autoinmunidad.®

En un estudio experimental de lupus, la induccién de
hiperprolactinemia en ratones exacerb6 la enfermedad y
precipité la muerte prematura independientemente del
sexo. En otro modelo murino sin predisposicién a lupus,
el tratamiento con PRL llevé al desarrollo de un fenotipo
semejante a lupus. Al inhibir la secrecién de PRL con la
administracién de un andlogo de dopamina (bromocrip-
tina) disminuyeron los anticuerpos anti-ADN de doble
cadena y mejoré la sobrevida.»*

Otros ensayos clinicos controlados han empleado bro-
mocriptina como tratamiento de LES logrando que dis-
minuyan las exacerbaciones. Sin embargo, este agonista
dopaminérgico no se considera un tratamiento aprobado
y su uso es experimental.®

Vera-Lastra et al. investigaron la correlacién entre la
actividad de lupus al inicio y luego de 6 meses de tra-
tamiento convencional. HPRL se asoci6 con la actividad
de tratamiento. Con el tratamiento convencional (incluy6
corticosteroides sistémicos, antimaldricos e inmunosu-
presores) se observé una reduccién en el nivel de PRL con
mejorfa clinica.?® En un estudio de Hrycek et al. se eva-
lué el uso de quinagolida (agonista selectivo del receptor
de dopamina D) en pacientes con LES. A los 3 meses de
tratamiento, los autores demostraron una importante dis-
minucién de la actividad de LES, proteinas de fase aguda,
prolactina e IL-6. Esto confirma la hipétesis de que un
agonista dopaminérgico puede ser un tratamiento eficaz
y seguro en el tratamiento de LES.”

En la mayoria de los pacientes con LES no es posible
encontrar una causa primaria de HPRL. Multiples factores
pueden precipitarla, incluyendo las citocinas proinflama-
torias que cruzan la barrera hematoencefilica y estimulan
la liberacién de prolactina. Ademds, en LES activo, los
linfocitos pueden incrementar la produccién de PRL. Un
trastorno en el funcionamiento hipotaldmico se ha asocia-
do con HPRL en pacientes con LES.

Cada vez hay mds evidencias de una asociacién entre
PRL y LES,” ya que HPRL se relaciona con actividad e in-
volucro sistémico en LES y esto puede contribuir de forma
importante al tratamiento. Se requieren més estudios para
sustentar la eficacia y seguridad de firmacos que dismi-
nuyan la PRL como tratamiento de LES.

Esclerosis sistémica

La esclerosis sistémica (ESC) es una enfermedad autoin-
munolégica caracterizada por esclerosis de piel y érganos
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internos. Se ha demostrado que los niveles de PRL sérica
estdn incrementados en 13-59% de los pacientes con ESC,
independientemente del género. Ademds, los niveles de
PRL se correlacionan con la severidad de la esclerosis cu-
tdnea y vascular, y con el compromiso pulmonar.?

Shahin et al.* determinaron las concentraciones séricas
de PRL e investigaron la correlacién de esta hormona con
diferentes manifestaciones de la enfermedad, encontran-
do niveles elevados en pacientes con ESC respecto del gru-
po control. En pacientes con ESC difusa los niveles de PRL
mostraron una asociacién directa con la intensidad de la
afeccién cuténea, la alteracién de la funcién cardiopul-
monar y la duracién de la enfermedad. El mismo estudi6
correlacioné HPRL con ESC, y también con el compromiso
de ciertos 6rganos blanco.

HPRL en pacientes con ESC puede deberse a una eleva-
cién sostenida de PRL durante todo el dia o a un cambio
al ritmo diurno.” La etiologia de HPRL en estos pacientes
puede estribar en fdrmacos, aumento del tono dopami-
nérgico central, presencia de linfocitos anormales o des-
equilibrio hormonal.

El estudio de Czuwara et al? demostré que los linfo-
citos de pacientes con ESC producen niveles elevados de
prolactina y que estas células son, ademds, sensibles a la
estimulacién de dicha hormona. Otros autores* han suge-
rido un desequilibrio hormonal favorecido por la croni-
cidad de ESC, ya que también suele asociarse con niveles
anormales de andrégenos, alteracién hormonal que pue-
de precipitar a la hiperactividad inmunolégica que con-
tribuye al dafio tisular y la severidad de la enfermedad.

La asociacién entre ESC y adenoma hipofisario fue de-
mostrada en un estudio realizado por Vera-Lastra et al.,
quienes confirmaron la presencia de microadenomas pi-
tuitarios en 24 de 30 pacientes con ESC, mientras que sélo
uno de los 20 pacientes del grupo control pacientes pre-
sent6 microadenoma en TAC de crineo (p=0.001). Tam-
bién demostraron un aumento en la produccién de PRL
basal y tras la estimulacién con metoclopramida.

Psoriasis Vulgar
Hace mds de dos décadas se propuso la teorfa de que bro-
mocriptina, potente agonista dopaminérgico que inhibe la
secrecién hipofisaria de PRL, puede inducir la remisién de
las lesiones cutdneas psoridsicas y mejorar el pronéstico.”
La psoriasis tiende a estabilizarse en la mayoria de las
mujeres gestantes, pero puede exacerbarse en los prime-
ros meses postparto, tal vez como consecuencia de la hi-
perprolactinemia fisiol6gica de la lactancia. Asi mismo,
la prolactina es un mediador neuroendocrino de la res-
puesta al estrés, por lo que es razonable pensar que los
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efectos del estrés en la psoriasis son mediados por cam-
bios en PRL sérica.® Sanchez y Umbert* han informado
que el padecimiento puede agravarse con el desarrollo de
un prolactinoma, mientras que el tratamiento con bromo-
criptina puede mejorar las lesiones de piel.

En un estudio de 20 pacientes con psoriasis en placas
(10 hombres y 10 mujeres) se detectaron niveles de prolac-
tina sérica mayores respecto del grupo control (p<o.00r)
y se observé una disminucién estadisticamente significa-
tiva después del tratamiento; ademds, hubo correlacién
entre los niveles de PRL séricos y PASI. Estos resultados
sugieren que PRL sérica puede ser un marcador biolégico
de la actividad de esta enfermedad.* Se comprobé tam-
bién que los niveles de prolactina estdn elevados en las
lesiones de psoriasis respecto de la piel sana®.

La psoriasis es una dermatosis autoinmunolégica con
infiltracién de Thr7. La citocina CCL20 recluta células
Thiyy su produccién aumenta en las lesiones psoridsicas
por los queratinocitos epidérmicos. Kanda et al.# demos-
traron, in vitro, que PRL favorece la produccién de IL-17
basal e inducida por CCL20 en los queratinocitos, de ma-
nera que esta hormona puede promover la infiltracién de
Thiy en lesiones psoridsicas via CCL20.

Enfermedad de Behcet (EB)

Hay multiples informes que describen la asociacién de
EB con niveles elevados de PRL sérica'y también se ha
correlacionado la hormona con la severidad del padeci-
miento. Llama la atencién que esta asociacién sélo se ha
demostrado en formas activas y completas de la enferme-
dad de Behget, ya que los pacientes con hallazgos ocu-
lares inactivos o afeccién ocular exclusiva no mostraron
diferencias estadisticamente significativas en los niveles
de PRL sérica’

Sindrome de Sjogren

El sindrome de Sjogren (SS) es una enfermedad autoin-
munoldgica crénica que se caracteriza por insuficiencia
glandular exocrina secundaria a infiltracién por linfocitos
y células plasmaticas. Se ha reportado hiperprolactinemia
en 16-46% de los pacientes con SS primario.*

En individuos con HPRL y SS, mayores de 50 afos, es
frecuente detectar positividad para autoanticuerpos an-
ti-SSA/Ro y anti-SSB/La. Por otra parte, los pacientes SS
mds jévenes tienen mayor prevalencia de HPRL y en esa
poblacién fue demostrada una asociacién estadisticamen-
te significativa con afeccién de érganos internos, mas no
con la duracién de la enfermedad, el nivel de autoanti-
cuerpos ni la infiltracién linfocitica en biopsias de gldn-
dulas salivales.** No obstante, Miedany et al.% estudiaron
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la asociacién de HPRL y SS primario, y no hallaron rela-
cién entre el nivel de PRL sérica y los autoanticuerpos o
las manifestaciones sistémicas.

Steinfeld et al* estudiaron la presencia de PRL y su
receptor mediante inmunohistoquimica de gldndulas sa-
livales menores en pacientes con SS, encontrando mayor
inmunorreactividad a PRL en las células epiteliales acina-
res de los enfermos respecto del grupo control, y demos-
trando también la sintesis de PRL en glindulas salivales
menores. Identificaron una correlacién positiva entre la
presencia de proteinas tipo PRL en células epiteliales aci-
nares, asi como manifestaciones clinicas extraglandulares
(incluyendo anticuerpos anti-Ro y anti-La).

Johnson et al.# han propuesto SS como un modelo ideal
para estudiar el eje neuroinmunoendocrino, pues la ma-
yorfa de los pacientes no es tratada con férmacos inmuno-
supresores en forma crénica. Por ello, se ha sugerido que
esos individuos presentan una deficiencia central en los
tres ejes neuroendocrinos: adrenal, gonadal y tiroideo.”

Pénfigo vulgar

El pénfigo vulgar es una enfermedad autoinmunoldgica
ampollar, mucocutdnea, potencialmente fatal, caracteri-
zada por autoanticuerpos contra las proteinas de los des-
mosomas (desmogleina 3y 1). Khandpur y Reddy* infor-
maron de una fuerte asociacién entre la severidad de PV y
la prolactina sérica en una mujer de 21 afios de edad con
hiperprolactinemia idiopdtica y pénfigo mucocutineo ex-
tenso. La paciente fue tratada con bromocriptina, lo cual
produjo una mejoria de las lesiones cutdneas y mucosas.
Sin embargo, al presentar una recaida al suspender el
tratamiento, fue tratada nuevamente con bromocriptina
y prednisolona, intervencién que mejoré el cuadro y des-
pués se mantuvo el agonista dopaminérgico como terapia
de mantenimiento.

Fallahzadeh et al.# hicieron un estudio con 24 pacien-
tes diagnosticados con PV (8 hombres y 16 mujeres) y
demostraron que el nivel promedio de PRL sérica fue
significativamente mayor que en el grupo control. De la
poblacién en estudio, 25% presentaba hiperprolactinemia.
Por ultimo, hallaron una asociacién positiva entre los nive-
les de prolactina sérica y la superficie corporal afectada.®

La relacion PRL-piel
Aunque hay evidencias que apuntan a una relacién PRL-
piel, hacen falta estudios ulteriores sobre el eje neuroen-
docrinoldgico-cutineo para definir el papel biol6gico de
esta hormona en la piel.

Adn no se han descrito con precisién otras acciones
de PRL, como su funcién en las glandulas sudoriparas
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humanas, de alli que se cuestione su participacién en la
hiperhidrosis.

Sin embargo, la unidad pilosebécea revela otras posi-
bles conexiones entre la piel y la hormona. Por ejemplo,
la hiperprolactinemia se asocia con una pérdida de pelo
similar a alopecia androgénica y el hirsutismo en mujeres.
Esto sugiere que PRL evoca diferentes respuestas segun la
topografia de las poblaciones de unidades pilosebdceas,
aunque se ha postulado que este efecto es consecuencia
de la accién de los andrégenos periféricos.°

En conclusién, a partir de la revisién de la literatura,
es indiscutible que existe una relacién entre piel y prolac-
tina, pero aun se requieren mds estudios para establecer
si las observaciones son meramente coincidentes o tienen
que ver con la patogenia. Asi mismo, es necesario evaluar
la administracién de antagonistas de prolactina en der-
matosis inflamatorias y autoinmunolégicas.
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Prolactina y autoinmunidad en piel

Respecto de la fisiologia de prolactina:

a) la macroprolactina corresponde a 19 de la prolactina
total circulante.

b) la prolactina se sintetizada Gnicamente en la glandula
hipéfisis.

c) se secreta en un ritmo circadiano, alcanzando un pico
hacia las 6:00 a.m.

d) la estimulacién de la pared tordcica y el estrés inhiben
su secrecion.

e) los antiinflamatorios no esteroideos estimulan su secre-
cién.

Las citocinas estimulantes de la secrecién de prolactina son:
a) interferon gamma, endotelina 3, interleucina 12.

b) interleucina 1, interleucina 6, endotelina 3.

¢) interleucina 1, Interleucina 2, interleucina 6.

d) interferon gamma, interleucina 2, interleucina 6.

e) endotelina 3, interleucina 1, interleucina 4.

La hiperprolactinemia se presenta en:

a) lactancia, sindrome de Sweet, enfermedades autoinmu-
noldgicas.

b) granuloma anular generalizado, prolactinoma, enfer-
medad de Cushing, lactancia.

¢) enfermedades autoinmunolégicas, hipotiroidismo, pro-
lactinoma, embarazo.

d) hipotiroidismo, es secundaria a medicamentos, aldoste-
ronismo.

e) es secundaria a medicamentos, lactancia, sindrome de
Sweet.

En lupus eritematoso sistémico, los niveles de prolactina:

a) aumentan con el uso de bromocriptina.

b) son altos en mds del 809 de pacientes de ambos géneros.

c) son bajos y se relacionan con la actividad y el compro-
miso sistémico.

d) son normales y no tienen relacién con la deteccién de
autoanticuerpos.

e) son altos y se asocian con la deteccién de autoanticuerpos.
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Hiperprolactinemia en la esclerosis sistémica se ha asocia-

do con:

a) tono dopaminérgico central aumentado, linfocitos anor-
males, fdrmacos.

b) citocinas que estimulan su secrecién, como IFNy y en-
dotelina 3, IL6.

¢) aumento en la produccién de macroprolactina por far-
macos.

d) citocinas inhibitorias que cruzan la barrera hematoen-
cefdlica.

e) tono dopaminérgico central disminuido, linfocitosis,

farmacos.

En la fisiopatogenia de psoriasis, la prolactina:

a) es bloqueada por los esteroides intralesionales.

b) es bloqueada por el uso de bromocriptina tépica.

c) bloquea la infiltracién en piel por Thry via CCL20.

d) promueve la infiltracién en piel por Thry via CCL20.
e) favorece la secrecién de citocinas IFNy y endotelina 3.

En el sindrome de Sjogren:

a) se ha reportado hiperprolactinemia en mds del 609 de
los pacientes.

b) el tratamiento con inmunosupresores disminuye el ni-
vel de prolactina.

c) hay mayor inmunoreactividad a prolactina en células
epiteliales acinares.

d) se observa una correlacién entre el nivel de prolactina
sérica y autoanticuerpos positivos.

e) la prolactina favorece la infiltracién acinar de linfocitos

y células plasmaticas.

La hiperprolactinemia en mujeres estd asociada con:
a) anhidrosis.

b) fibromas péndulos.

c) politelia y polimastia.

d) sindrome de andgeno débil.

e) alopecia con patrén androgénico.
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