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RESUMEN

Se estudiaron 50 biopsias de 50 pacientes con Adenomas
de Hipéfisis, resecados por vias transesfenocidal, transcraneal y
combinada.

La edad promedio fue de 45.8 aflos en 29 mujeres Yy 21
hombres. 27 fueron adenomas funcionantes, donde el Sindrome
Endécrino mds frecuente fue Galactorrea-Amenorrea, seguido por
Acromegalia. Solamente 3 casos presentaron Enfermedad de Cushing.
El 76 % de los adenomas fueron croméfobos, y el mds raro los
basdéfilos.

Con la Inmunohistoquimica se demost;é la presencia de
una sola hormona en 35 % de los casos, dos o md4s hormonas en el
S50 %, y solamente 15 % reunieron los criterios de plurihormona-'
lidad. S6lo hubo correlacién con hormonas séricas elevadas vy
Sindrome Enddcrino en 50 % de los casos.

Las hormonas glicoprotéicas fueron las mé&s frecuente-
mente encontradas en el citoplasma celular en 34 casos Yy sélo
dieron Sindrome Enddcrino cuando estaban acompafiadas de PRL .o de
HC.

Cabe destacar que de los 8 casos de plurihormonales 7
contenfan hormonas glicoprotéicas, y todos ellos Hormona de
Crecimiento.

Los adenomas de .. lulas Nulas y Oncocitomas, en todos

ellos se detecté una o var-:is hormonas glicoprotéicas.



De los 4 adenomas con ACTH en su citoplasma celular
8élo 3 presentaron Enfermedad de Cushing, y el restante se

catalogé como Plurihormonal Polimorfo.



INTRODUCCION

Los adenomas de hipdfisis son tumores benignos de la parte
anterior de la glandula que forman aproximad;menta {10~-28%)
de los tumores intacraneales.

De etioclogifa desconocida, perc en el daltimo decenio se han
mencionado los factores hormona les hipataldamicos
e¢stimuladores de las hormonas adenchipofisiarias, como una
causa importante en su etiologia, los cuales son:

Factor liberadar de hormona de crecimiento (GHRH}, factor
liberador de prolactina (PR#), factor liberador de hormonz
tirotrepica (JﬁH). tfactor liberador de ACTH (CRH), factar
liberador dg FSH y Lh (FRH).

ta mayoria de las series no saﬁal;n una praeponderancia
notable por sexos, sin embargo algunos autores mencionan
predominio del gsexo femenina.

tlay muchas formas de clasificarlos, desde el punto de vista
cltnico, histolégico, radionlégico y también desde al punto de
vista ultraestructural, Nosotros utilizaremos la
zlasificacién que correlaciona los dates clinicos con los
resultados de  inmunihistoquimica dlséﬁaﬁcs pnr' Horvath y
Kovacs, utilizada en varios centros hospitalarics del mundo,

lideres an este tema.



Las diferentes publicaciones de ostos centros, han reportado

al tumor productor de prolacting <omo el mas frecuente de los

adenomas de hipéfisis, dato que se ha modificada en

los

altimos aMos a causa del tratamiento con bromocriptina de los

praolactinomas. Ahora hemos visto que el adenoma productor de

hormaona de crecimiento, ha superado al anterior y esta

primer lugar de frecuencia ya que en muchos casos con

en

la

bromocriptina desaparecen o reduce notablemente los zdenomas

productores de prolactina,

Con el wuso de técnicas modornas, como son hibridacien in
situ, cultivo de células., inmunoelectromicroscopia entre
otras, se nan podido definir muchos tumores que “e
consideraban no productores de harmonas, de esta manera se

ancontrs que los Oncocitomas y adenomas de células nulas son

tumores productores de hornonas gliceprotefcas (TSH,FSH,LH vy

fraccion de estas), en aproximadamente 70% . de los casos.

El concepto moderno @5 gque todos los  adenomas  contienen

alguna de las hormonas adenohipofitiarias a pesar de

que

hasta hace poco 32 considerakba a los adenomas cromsfobos coma

no productores de alguna de las hormonas y adan

mas

1nteresante os el hecho nue muchos de los tunores contienen

mas de una hormona dentro del citoplasma de una célula.
De esta man?ra se i3 inkroducido 2l cancepto
plurinarmonalidad, gue bha venido a  amawmlar el concepto

una célula-una hormona.
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El vhjetivo de este trabajo @s analizar las biopsias deo estos
tumores, operados en el hospital "20 de Noviembre®., en el
periodao camprendido de (Julio de 1989 a Jumio de 1992},
correlacionando los datos clinicos, histelégicos,
inmunihistuquimicds y ultraestructurales, para conocer
nuestra poblacién y de esta manera comparar Auestros

hallazgos con atras ser:ies.
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CLASIFICACION DE ADENOMAS DE HIPOFISIS
Adenoma de celulas productosras de protactina (Pro.), El
prolactinama densamente yranulado es generalmente acidéfilo,
pero el escasamente granulade es generalmente cromsfobo. Se
compone de células ovales con abundante citoplasma, laos poco
granulados se componen de ceélulas poliedricas de ndcleo
irregular y presenta caractertisticas importantes, el fensémena
de "Exocitosis Erratica", esto es mas evidente en el
escasamente granulado. Poseen reticule endopldsmico rugoso
(RER) prominente en formacionss Qque samejan remolinos Entre

los dos, e5 mas frecuente el escasamente granular.
Adenoma’ de células productoras de harmona de crecimiento
(H de €). €1 densamante granulado y el ascasamente granuladeo
ocurren con cani la misma frecuencia, & diferencia del
prolactinoma. Los densament@ granulados sen por lo general
acidofilos al microscopio de lux (ML), mientras que los poco
granulidos son croméfobus. Los densamente granulados poseen
nincleo central y redondo, citoplasma bien desarrollado ast
coma RER y el camplejo de Lolgi. Los granulos de secrecisn
miden antre 300y 600 nm, las cgiulas semejan a4 . los
somitotropos hormonales a diferencia de los poco granulados
qua praesentan diterentes taﬁaﬁos celulares, poseen ndcleo
irrequiar muy  celulares, RER bien dJdesarrollado igual gque el
compieso de Golgi; presentan asimxsﬁn una estructura pacﬁliar

llamatia “"cuerpo fibroso" en la concavidad del nicleo



Mi

o-Células productoras de PRL,- Células productoras
de H de C.~- Es el wnico zdenoma que ocurre regularmente
compuasto por dos células adenchipofisiarias per. separada.
Por lo tanto estad compuesto por dos células distintas: Las
células que producen PRL. vy las que producen H de C. Se
encuentran asociados a aumento plasmatico de H. de C.,
acromegalia o gigantismo. Los niveles de PRL. pueden estar
elevados con o sin sintomas asociados.

A la ML. pueden ser desde acidéfilos a craméfobos, PAS
negativos. La técnica de inmunoperoxidasa demuastra H de C.
en @l citoplasma en alqunasvcélulas y Pra.. en otras.. Las
caracteristicds ultraestructurales son idénticas al adenoma
productar de H. de C. o al que pruduce Pro.. Pueden haber
variaciones de densamente granulados a escasamente

granulados.

Adenoma de células troncales acidofilas.~ A diferencia
de los adenoma anteriores formados por células maduras, estos
adenoma estan compuestos por un  tipo de célula inmadura que
tiene algunas caracteristicas del adenoma productor de M. de
C. y del productor de Pro. Se piensa q;e éste fipn de célula
inmadura es la precursora de los , das tipos de células
acidofilas. Los picientes portadores de este tipo de adenoma
na  tienen manifestaciones clinicas de aércmuqalia, par lo
tanto, ze presenta como tumor “"no funcional”. Al L. se
:odpurtnn croméfabos PAS  naegativos, ta  IMHQ denuestra

granulos de Pro. o de H de ., ocasionalmenic aabou tipos de



granulos pueden ser vistos en la misma célula. Muchas células
poseen cuerpo fibrose y abﬂndantes centriclos vistos en el
adenoma productor de H de C.

Adenoma de células mamosomatotropas: Estos, como los
adenomas mixtos praoductores de Pro. y H de C., y @1 adanoma
de cé¢lulas troncales acidofilas, es capa:z de producir tanto H
da C. como Pro. Ocurren mas fracuentemente en varones @
invariablemente se encuentra asociado a acromegalia -]
gigantismo v Pro. ligeramente elevada. San lesiones
intraselares bien circunscritas y de lento crecimiento. Las
caractertisticas clinicas vy mnrfolégic;s han sido estudiadas
extensamente; por 1la Dra. Horvath. Al ML,, son frecuentemente
acideéfilos, algunas craméfobos, PAS negativos la
imnunoperoxidasa detecta ambas hormonas (H de C y Pro.), en
la misma célula. La ME, revela un tumor  monomorfo, bien
diferenciado, densamente granulado, con células poliédricas
de nicleo uniforme y esférico con RER bien diferenciado,
grandes complejos de Golgi, namero variable de cuerpos
fibroses un marcador ultraestructural es la presencia de
material electrodenso extracelular o, en las superficies
vasculares.

Adenoma de células corticotropas.- Estan asociados "a
praduccisn excasiva de hormona adrenccoarticotréepica (ACTH), vy
beta lipoproteinas (B~LPH.), y endorfinss o bien, puede ser
“silencioso". Estos tumores estan asoclados a enfermedaﬁ de
Cushing o Sindrome de Nelson: lous que son  harmonalmente

funcionales asaciados a enferncdad de Cushing san



qQeneralmente macroadenomas con siqnos de invasien local. A 1&
ML. son baséfilos. PAS positivos. Los “sllenclas‘ns", .scm
croméfobos o basefilos. ta INHQ., demuestra ACTH, B-LPH vy
endorfinas. Al ME, estos adenomas recuerdas al corticotropo
normal. Los cambios hialinas e Crooke es una alteracisn en el
citonlasma de los corticotropos progucido por
hipercortisolismo de t;.ualquxer causa .

Adenama de ceélulas glicoproteticas.— Dentro de este grupo
de adenocmas, existen las wmal llamados gonadotropomas, las
cuales presanta caracteristicas que son diferentes de acuerdo
al sexo, ya que en las mejores. el adenoma presenta un
desarrollo anormal on forma de panal de abeja del aparato de

Golgi, fenémeno que no se observa en el sexo masculina.

Otra caracteristica morfoléegica e los adenomas
productares de hormonas alicoproteficas. s0n las Que
ultraestructuralmente. tiene la tipica caracteristica del
adenama de células nulas.

Los oncocitomas, cuya caracteristica mas sobresaliente
as la proliferacian de mxtocondr;as anormales en el
citonlasma de las células, es otro tumor Qque en la - ‘gran
mayoria de los «asaos cantiene una o mas hormonas

glicoproteicas,



Este y el de ceélulas nulas, muy semejantas clinica 'y
bioguimicamente, son de crecimiento lento y se presentan
generaimente @n hombres de mas de &0 ados, corresponden desde
el  punto de vista biolégico a los llém;dos no  funcionantes,
sin emnbarqgo recientemente se ha demostrado que producen
hormonas glicoproteicas en un 90% de 1los casos. Son
practicamente iquales y la anica faorma de diferenciarlos es
por microscopia electrénica.

Adenama pluriharmonal.~ Produce mids de dos hormonas
hipofisiarias de diferente linea celular, pueden ser
monomorfos, bimorfos y plurimorfus.. En los monomorfes una
poblacién de! células producen mads de dos hnrmonl;.

En los bimorfos, son dos poblaciones diferentes de ceélulas
que producen mas de dos hormonas de diferente linea celular.
En los plur;morfas hay mas de dos pnbla:iﬁnes difarentes de
células que producen mas de dos hormonas.

Puede haber produccién’ de hormonas  sin caorrelacién :Lin{:a
debido a que estas son inmunorreactivas, pero no bioactivas.
Lta citogénesis de estos adenomas esta incomplatamente
entendida sin embargo parece que prgven;an dg una célula

precursora comin.



MATERIAL Y METODOS

Se incluyeran en este estudio 50 pacientes de ambos
sexos y 3in importar edad, que fueran intervenidos de cirugia
hipnfisiaria, ya sea por via transesfenoidal, t¢transcraneal o
aberdaje mixto, en el Hospital "20 de Noviembra", de (Julio
de 1989 a Junio de 1992.). Se analizaron los expedientes
clinicos de todos los pacientes ubservando. tamaRo tumoral,
sindrome quiasmatico, sindrome enddécrino y alteraciones
séricas hormonales. Todas las biopsias se analizaron
histolégica.' inmunchistoquimica y ultraestructurnlryente.

Microscopia de Luz: Estos fragmentas de tejido se
fijaron en-formc1‘31 10% y se incluyeron en parafina, los
bloques fueron cortados a S micras y se tieron con
hematoxitina, eosina, reticulo y PAS. ‘ -

Inmunohistoquimica: A las cortes de 5 micras se les
aplicsé la bateria de hormonas adenchipofisiarias
PRL ,HC,ACTH,TSH,LH, y ALFA subunidad de ylicopratainas. Los
antisueros proceden de los laboratorios DACO de Santa Barbara
Catifornia. Las dilucianes de estos ,antisueros fueron - de
13200 0 a 132000, se incubason a temperatura ambiente durante
24 horas ' la inmupnocreatividad se evidencié con

diaminpobenzidina y finalmente hematoxilina.



Microscopia Electraonicas Loz fragmentos para egtudio
ultraestructural se incluyeron en glutaraldehido al 2% por
aespacie de 3 horas, posteriormente se le aplicé salucién
salina de fosfatos buferizados. Se colocaron an tetradxido de
Osmio al 2.9%, :pastericrmenté @e procedié a hacer la
deshidratacién gradual en alcoholes de diluciones
decrecientes, los pequefios fragmentos fueran incluidos en
resina EPOXI 840 en moldes especiales. Se hicieron cortes
semifinos 1os cuales fueron tefidos con azul de Toloidina
para seleccionar Areas aproximadas y asi finalmente. hacer
cartes finos, los cuales fuérun contrastados con acetato de
uranilo y citrato ' de plomo, para posteriormente ser
observados al microscopio electrénico. Se obtuvieran
fotografias un promedio de 10 por caso, para el estudio

detallado de cada uno de los casos.



AESULTACG DE 50 BIOPSIAS DE ADENOMAS PITUITARIOS:

Davos: clinicos,histologicos,inmunonistoquimlcos y uliraestructura.es.

TABLA 2A-

.Caso  Edad Sexo Clirugla Tamato sx. Q. Sx. Endocrino Alt.nocmonal .
1 . 4% . M . TE . Micro . ECOI . no . Fsi, LE .
. 2 . 68 ., M ., TE , Macro . HBT . no . ho .
. 3 . 85 . F . T . Macro . AOI . no » ACTH,FSH,HC .
. 4 . 5 . M, TE . Macro . HNT . Accomegalla . HO. .
. % . 58 . F . TE .« Micro . HBY . Cushing . ACTH .
. 6 . 30 . F . T . Macro . HBT . G-A ¥y Acromeg . HGQ,PRL .
. 7 . 20 ., F ., TE . Wiecro . HBT . no . no .
. 8B . 60 . F . N . Macro . ROD-HTI . no . ‘PRL .
.9 .78 . M . TT . Macro . HID . no . FSH.LH .
.10 . 33 , F T . Micro . no . G-A . PRL .
.11 . 32 , F . = . Macro . HBT . G-A . PRL .
.12 . 0 , P . TE . Macro . . no . PRL
.13 . 28 ., P TE . Micro . no . G-A . PRL .
.14 . 54 , F . “TE . Micro . no . Cushing . ADTH .
.15 , 32 . F ., IR . Micro . no . G-A . PRL, HC -
.16 . 36 . M . TE . Mscro . HBT . Acromegalia . HO .
.17 . A L P . TE . Mcro . no . G=A'y Acromeqg . HO, PRL 4
.38 . 37 . F . TE . Micro . no . G-A . "' PRL -
19, 2 . P . TE . Wicro . no . G-a . PRL,FSH,LH .
.20 . 63 , Fm . TE . Macro . HBT Acomedgalla . Ho .

21 . A7 . M . TE . Macro . HAT no . no .
.32 . 49 . F . ko . Macro . HAT no . no .
.23 . 70 .. P . TC . Macro . AQB B no . no .
- 24 . 3% . M . k. . Mescro . [ - no . PRL .
.2 . 32 .M, ™ . Macro . HBT . no* . PSH N

ECOL: Escotoma central oo lzg.
HBT : Hemianopsla bitemporal
ACL : Amdurosis ojo lzquierda
HNI : temianopslia nasal izqulecds
: Amaurosis ojo derecho
: Humianopsia temporal izqulerda
HIY 1+ Hemisnopsia temporal dececha
: ABaurusis ojo bllateral



\ESULTADO DE 50 3IOPSIAS DE ADENOMAS ?ITUITARIOS:

Jatos: clinicos,nistologicos,inmunoniatoquimlcos y ultraestructurales.

‘TABLA 2A°
. Caso Histologla I.H.0 Ultraestructura
. 1 . Cromofobo . ALfa . Celulas }ulas
-2 + Cromofobo . PSH,LH . Celulas Nulas
. 3 . Cromofobo . PSH,LH,ALfa . Oncocitoma
.4 . Acidofile . I’D ll!a . HC (EG)
. 5 . Bamotfilo . . A. Corticotropo
. 6 . Cromofobo’ . PRL, HO FSH Alga . H.C (#) Plurihormonal
. 7 . Cromofobo . . Glicoprotelinas
. 8 . Cromofoba +PRL,HC, TSH FSH Y Alfa ., Oncocitoma (a) Plurihormonal
. 9 . Cromofoho . . Celulas lulas
. 10 . Acldgofile . PRL.AL!J . PRL (L‘G)
. 11 . Cromttobo . PRL .
+ 12 . Cromofobo . PRL .
. 13 ., Cromofobo . PRL .
. 14 . Bapofilo . ACTH . A, Cortlcotropo
. 15 . Cromotobo . PRL, HC,PFSH,Alfa . Polimorfo (a) qurxno:munal
.. 16 , Acidofllo HC y Mlfa . .C
. 17 . Cromofobo . HC, PRL,FSH,LH . H.C (w). Plutlhornunul
. 18 . Cromoéfobo PRL, HC, Alfa . PRL (#) Plurihormonal
. 19 . Cromofohbo PRL . PRL (EG)
. 20 ., Acligofilo FSH, LH . . K.C (EG)
. 21 . Cromofobo TSH, LH FSH.Alza - Glicoprotelinas
. 22 ., Cromofobo . Celulas Nulas
. 23 . Cromofobo TSH,LH, FSH Alfa . Glicoproteinaa
. 24 , Cyomdfobo PRL . PRLAEG)
. 25 . Cromofobo « . ~ FsSH,Alfa - Oncocitoma

ECOI: Escotoma central ojo izq.
HBT : Hemianopsia bitemporal
AOL : Amaurosis ojo lzquierdo

: Hearanopais nasal izqulierda
AUD + Amaurosia ojo derecho
HTI : Hemianotpsis temporal icquierda
HTLD : sdemianipsia temporal derscna
AOB : Amaurosis. GJo bilateral



AESULTACO LE 30 BIOPSIAS DE ADENOMAS

FITU

ITARICS

Jawss: Cllaicos.nistologicos,inmununiatoquinicos y ultraestructurales.
TABLA 2B
. Caso Histologla I.H.Q Ultraestructura
. 26 . Cromofobo . FSH,LH,Alfa . Celulas Hulams
27 ., Cromofobo . FSH,LH . Oncocitoma
. 28 . Acidofilo . PRL, HC - Mixto (PRL,HC
29 . Cromotobao . PRL,Alfa . PRL (EG)
30 . Acidofilo . HQ . HC (EG)
31 . Cronofobo . FSH,LH . Celulas Nulas
de Cromo fobo . Alra . Oncocitoma
13 Cromodtobo . PRL,Alta . PRL (EG)
44 . Cromoefobo - FsH,Alta . Celulas Nulas
P13 Cromotobo . Alfa . “Ontocltoma
. 3 Cromofobo . TSH.FSH,LH,Alfa . Gllcnprotelnaq
. 37 . Cromtfobo - PRL . PRL, (EG)
» 38 . Cromofobo . LH,ALLA . oncocitoma
. 39 Cromofobo TSH,FSH,LH,Alfa,HC . Bimorfo (e) Plurihormonal
. %0 .Basofi/cromot, . HC, PRL, ACTH . Bimorfo (&) Plurinormonal
. 41 . Cromofobo . PRL - EG)
42 . Crombfoba . Alfa . Celulas Nulas
43 . Basofilo . ACTH . A. Corticotrapo
. 44 . Acldefilo . He, Alfa . HC (EG)
45 Acidefllo . . HC (EG)
. 46 Cromofobo . FSH, LH Alfa . Oncocitoma
A7 Cromofobo . FSH, L4, A2 fa - oncitoma
48 . Cromofobo . HC,FRL,FSH.LH.,Alfa . Polimocfo (#) Plurinormonal
«s . Jromafobo f PRL . PRL, (EG)
Acidot/cromof PRL,HC Mixto (PRL,HC)

2

1anusla
lanopsia
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cscotoma central ojo izqg.
Hemianopsly bltemporal
Amauro8is o3o itquierdo
Henidnopala nagai Loquierza
Amaurosis ©30 gerecho

temporas isjulerda
B iemnporal derecha
adsdrug.d 0)0 bilateral



RESULTADO CE S0 SBIOPSIAS DT ADENGMAS

eITY

TARISE:

Datoa: clinicos,histoldglicca, inzusoniatoquimicoa

TABLA

¥ ultraestruyctirales.

.Casp . Edaa Sexo Cirugia Tamaio

Sx. Endocrino

Alt.hormonal

.26, 58 , M TE . MHacro
27 . 73 . M ., TC . Macro
28 . 37 N . TE . Macro

.29 . 3 ., P TE . Micro

.30 ., 41, F TE . Micro
a ., 57 . N . M . Macro
32 , 76 . M TE . .Macro

L3 . 28 . F TE . Micro
J4 . 46 . H H . Macga

.3 , s9 . F . TE « Macro
6 . %9 . F TE . Macro
37 . a7 F . ;% « Micro

L3870 . M. « Macro

.39 . 61 . M TE . Macro
40 . 40 . M ., TE + Micro

.41 . 16 . F . TE . Micro

.42 .73 . M, T » Macco

. 43 . 32 . F . TE . Macro
4 %2 . M . TE .  Macro
15 J9 . F . TE . Macro
40 5 . F e . Macco

. 47 49 . M . TE . Macro
4y 48 Fo, Tc . Hacro

PR R § M, TE . Mlcro
0 . u8 o, F O TE . Micre

no

no
Acromegalia

G-A

Acromegallia
no

na
G-A

no
Acromegalla
G-A
no
Cushing

Acromejalia
Acromegalia

FSH,LH
no

: Escotuma central ojo lzg.
Jumianopala bltemporal

: Amaurosis o)o izquierda

: Hemianopsia nasal ilzqulecsaa
Amaurosis ojo derecho
Ademiancpsla temporal lzculerda
i demlandpsia Leamporal decszcha

: Amaurtsiz ojo blilaterai

TESIS CON
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RESULTADOS

En ia tabla (2) se anotan las caracteristicas de los
pacientes estudiados: En los SO pacientes hubo una edad
promedioc de 435.8 afos. 29 Pacientes fueron del sexo femenino
con una edad promedio de 34.4 aRos, siendo la mayor de 70
afios y la menor de 16 afios. 21 Pacientes (424) fueron del
sexa masculing con una adad promedio de 49.6 alos, siendo el
meyor de 73 afios y el menor de 23 afos.

21 Pacientes (42%) posetan tumores intraselares
estrictamente. 29 Pacientes 58%. poseian tumores mayores de
lcm  de dm., con extensién ya sea supra, infra o paraselar
(macroadencdas) .

S Pacientes 774 se intervinternﬂ por via
transesfenoidal. 8 Pacxentasvlbx se intervinieron por via
transcraneal subfrontal. I Pacientes (&%) por abordaje
cambinado transecraneal subfrontal Y transesfenoidal
simultaneamente.

31 Pacientes (62%) presentaban alguna alteracidén visual,
desde una cuadrantanopsia hasta 1la aﬁaurnsiﬁ, pasanda por
hemianopsias. (Tabla 2). 1& Pacientes‘(:Z%), no presentaron
ningun grado de afeccisén visual.

23 Pacientes (44%) no presentaban, datos clinicos de

sindrane  endscrino, "No  funcionantes". Sin ambargo en & de
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estaos ;a:xances 2&6% de encontrs elevacisn de alauna de las
hormonas. E1 resto 27 pacientes (354%) presentaron un
sindrome endécrino de esta farma: 13 casos (26%) sindrome de
galactorrea amenorrea. 10 casos (20%4) acromegalia, I casos
(&%) sindrome de Cushing, 2 casos (4%) Galactorrea amanoarrea
y sindrome de Cushing

‘No hubo hormonas séricas elevadas ni sindrome endécrino
an 14 casas (32%), A pesar de que con la inmunohistoquimica
en todos estos casas e detactaron harmonas
adenohipofisiarias, 18 pacientes {(3&%), presentaron elaevacian
de prolactina, 11 pacientes (22%), presentaron elevacién de
hormona |de crecimiento, & pacientes (12%), presentaron
a@levacién de prolactina y hormona de crecimiento, 3 pacientes
(&%), presentaron elevacién de hormona corticotropa, 2
pacientes (42). presentaron elevacién de mas de 2 hormonas.

La microscopia de luz informot 38 casos croméfobos, 8
casos acidéfilos y 4 casos bassfilos. Por medio de la
inmuneohistoquimica se encontré la presencia de 1 sola hormona
en 1B casos. Siendo la prulﬁccina: ia  mas frecuente en 8
casos, seguido pcf subunidad de gl;:oprntelﬁas en 3 casas,
ACTH en I casos. Hormona de crecimiento en 2 casos.

Solo B8 casocs (16%). cumplieron los criterios de
plurihormonalidad, 24 casos (52%), contenfan 2 o més hormonas
sin cumplir con estos :rxferlus. La microscoptia electranica

ravelé: 9 casons de oncocitomas, 7 casos de



células  nulas y 8 cagsos que llenaron las criteriocs de
plurihormonalidad {Fiy.}e 2 polimorfos, 2 biworfos, a4
monamorfos, (2 casos con caractertsticas ultraestructurales
de células productoras de hormonas de crecimiento, ! cuaso tan
células de cara:te_rlsticas ultraastructurales de prolactina v
1 caso con caracteristicas celularec de oncocitoma). El raesto
de casos 26 (52%) carraespondié a la imagen ultraestructural
tipica del adenoma :orreapandiente' a la hormona de

crecimiento que producta.



X 8,800.

MICROSCOPIA ELECTRONICA DE ONCOCL'TOMA X 8,800.
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MICHROSCOPIA ELECTRONICA DE ADENOMA PRODUCTOR DE HORMONA DE CRECIMIENTO
ESCASAMENTE GRANULAR. X 9,800

3%

MICROSCOPIA ELECTRONICA DE ADENOMA PORDUCTOR DE HORMONA DE CRECIMIENTO
DENSAMENTE GRANULAR X 9,800
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MICROSCOPIA ELECTRONICA DE ADENOMA PRODUCTOR

DE ACTH. X 9,600.



MICROSCOPIA ELECTRONICA DE ADENOMA DE CELULAS NULAS.

X 6,800.
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ESTA TESIS NO DEBE
SALIR DE LA BIBLIOTECA

ANALISIS

La patologia mds frecuente con mucho de la adenohipd-
fisis son los adenomas hipofisiariocs. Estos hacen una frecuencia
del 10 al 25 % de todos los tumores intracraneales ( 2, 26 }.

Estos tumores pueden estar o no asociados con Acromega-—
lia, Sx Galactorrea-Amenorrea, y Enfermedad de Cushing entre
otros, Cuando no presentan alguno de los anteriores sindromes
endocrinolégicos se les ha llamado no funcionantes. Este concepto
usado por muchos afios es inadecuado ya que las células del
adenoma siempre contienen algun tipo de hormona, evento que se
demuestra con técnica de inmunohistoquimica.

La explicacién de lo anterior estd en varias teorias,
tres de las cuales son las mds aceptadas:

R. La sintesis de una hormona no terminada o prohormona

que carece de la actividad bioquimica para producir un

determinado s{ndrome enddécrino (3.27).

B. La sintesia de una cantidad muy pequefia de hormona

por las células del adenoma, las cuales son insuficien—

tes para evidenciar un sindrome (3,5,11,27).

C. La produccidn cualitativa y cuantitativamente normal

de hormonas que al llegar al ‘torrente'sunguinao se

inactivan rApidumente‘(B.Q,ll).

En nuestros 50 casos estudiados encontrames al adenoma
productor de Prolactina como la mds frecuente de estas neopla-—
sias, seguida por el adenoma productor de Hormona de Crecimineto;

resultados que se han modificadb con el tratamiento de bromocrip-



tina, y que en la actualidad se han invertido, ya que la mayoria
de las geries quirdrgicas menciona al de Hormona de Crecimiento
como el predominante (8,24,27).

Nuestros hallazgos mostraron 20 tumores que contenfan
células productoras de PRL, y solamente 17 mostraron elevacién
sérica de esta hormona que varié de 40 a 260 ngr,

Ahora, de los 20 tumores con células productoras de
Prolactina, solamente 8 contenian unicamente esta hormona en el
citoplasma de las células; 5 tenfan otra hormona ademds de ésata;
y 7 fueron adenomas Plurihormonales en donde se encontré la
Prolactina asociada con dos o mds hormonas. De los B8 adenomas
plurihormonales de nuestra serie. 7 presentaron aumento de
Prolactina. Este.es un hallazgo importante ya que la mayoria de
los adenomas Plurihormonales Eontienen Prolactina junto con
Hormona de Crecimiento en 80 % de los casos (8). Solamente 13
pacientes de los 26 en los que se encontrd células productoras de
PRL presentaron Sindrome de Galactorrea~Amenorrea.

Se encontraron 17 tumores que contenfan Hormoha de
Crecimiento en su citoplasme celular. Tres fueron adenomas
somatotropos ‘'"puros"; 6 presentaron Hormona dé‘. Crecimiento
agociada a otra hormona adenohipofisiaria. Es muy importante
hacer notar que los B casos plurihormonales (100 %) contenfan
H&rmona de Crecimiento en el citoplasma celular. Se encontré
elevacion sérica de Hormona de Crecimiento en sélo 12 pacientes,
y se detectd Acromegalia en sélo 10. Estos hallazgos concuerdan

con los de Sheijthauer, Kovacs y Felix.



En 34 casos se encontrd hormonas glicoprotéicas dentro
del citoplasma celular, sin embargo hormona TSH sélo se detects
en 6 casos, no habiendo en ninguno aumento sérico de TSH. Hallaz-
go en lo que también concordamos con la literatura mundial (6).

Es importante mencionar que de los 8 casos de adenomas
Plurihormonales 7 contenfan una o mas hormonas glicoprotéicas en
el citoplasma celular.

Por medio de Ultraestructura se identificaron 4 casos
de adenomas glicoprotdicos, 3 en los que aparecian tcdas las
hormonas de esta serie, Yy en el resto sé6lo se identificd subuni-
dad atfa.

La Inmunohistoquimica también informé que de los 15
casos entre Oncocitomas y Células Nulas sélo contenfan una o mds
hormonas glicoprotéicas a excepcién de un caso de Oncocitoma que
cumplié los criterios de Plurihormonalidad, y que ademds de
glicoproteinas contenfa Hormona de Crecimiento y PRL en su
citoplasma celular a pesar de tener PRL sérica elevada, y los 14
casos restantes se comportaron como no funcionantes, ya que no
evidenciaron sindrome endécrino, dato que concuerda con la
literatura (3.17,22).‘

El estudio reportdéd 8 casos que cumplieron con ‘los
criterios de Plurihormonalidad (22), 4 casos como Monomorfos en
donde 1la ME calificd morfolégicumeﬁte dos cbn apariencia celular
de Somatotropos, uno con apariencia celular Lactotropo y uno con
apariencia celular de Oncocitoma, dos casos Bimorfos y dos casos

Polimorfos.



En cinco casos se evidencié Sindrome Endécrino caracte-—
rizado por Galactorrea-Amenorrea y Acromegalia.

Se encontrsé 4 casos con Hormona ACTH en el citoplasma
celular, de los cuales s6lo 3 manifestaron Sx de Cushing ya que
un caso estaba catalogado como Plurihormonal, dato que concuerda

con Sheithauer y Félix,



CONCLUSIONES
1..- Se operaron 50 adenomas de hipofisis en 50 pacientes.
2.~ 29 fusron mujeres v 21 hombres
J.~ 29 correspondieran a macroadenomas y 21 casaos a
microadenomas
4.~ El adenoma cromofobo fue el mas frecuente 76%
S.- Al abordaje quirarqico mas utilizado fue el
transesfenoidal 78%.
b= En 37 casos encontramos sindrome guiasmatico donae la
hemianopasia bitemporal predominae notablemente
Te= Al sindrome .de Galactorrea—-amenorrea fue el mas
frecuentejencontrado en 1% casos, sequido dal de acromegalia
en 10 cados
8.~ ta microscapia electrénica rnvelp 26 casos qQue la imagen
correspondia al de la hormona producida en 9 casos a
O;cn:itcmns. 8 casos plurihormonales y 7 casos de células
nulas.,
P La inmunohistoquimica revelo 2 & mas hormonas en 26
casés mas del (30%), 1 sola hormona en 18 cagos (I51%) vy
plurihormonalidad en 8 casos (15%)
10.- Par 1o tanto el diagnéstico preciso de tado adenoma
hipofisiario deba ser hecho por marcadores
tnmunohlistoguimicos Y microscopia electronica, sun
menospreciar la clinica que como hemos visto es de érln

utilidad.
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