CIRUGIA TRANSCRANEAL DE LS TUMORES HIPOFISIARIOS
CORRELACION CLINICA ULTRAESTRUCTURAL

TES IS

Para obtener el Titulo de
NEUROCIRUEBJAND

presenta

DR. LUIS CARDENAS CARRION

México, D. F.




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



C. H.

CIRUGIA TRANSCRANEAL DE LOS
TUMORES HIPOFISIARIOS

CORRELACION CLINICA - ULTRAESTRUCTURAL.

AUTOR:

Luis Cidrdenas Carrién.

ASESORES:

Dr. Juan Ignacio O©Olivé Urrutia
Dr. Ignacio Alejandro Felix Espinoza.

Dr. Antonic EZ&rate Méndez.

"20 de noviembre" I,.S5.8.5.T.E.

198 4.



A MIS

A MIS

HIJOS:

Ximenita y Jorge Luis
Mis més grandes incentivos por la superacidn.

PADRES:

Marinita Carrifn y Jorge Cirdenas

Este pequefic testimonio de gratitud impercedera,
por brindarme sus hombros para mi ascenso en la
lucha por una vida mejor.

Leticia Gonz&lez Cossio
Por todo su amor y estfmulo; por mostrarme lo
positivo de la humanidad.

A MI AMIGO:

Dr. Fernando Palacio Velez

Por haberme brindado la opertunidad de llegar
a este gran pafs y por su solidaridad en todos
los eventos de m1 vada.



MI AGRADECIMIENTO A MEXICO ¥ SU
PUEBLO

A MIS MAESTROS:

DR. JUAN IGNACIO OLIVE URRUTIA
DR. HORACIO MARTINEZ ROMERO
DR. ANTONIO ZARATE MENDEZ

DR. ARMANDO GONZALEZ VAZQUEZ
DR. CARLOS CARBALLAR RIVERA
DR. SALVADOR URIBE Y ESCANDON
DR. IGNACIO FELIX ESPINOZA
DR. BERNARDO BOLEAGA DURAN
DR. ERNESTO MARTINEZ DUHART
DR. MIGUEL SANCHEZ VAZQOUEZ
DRA. CARMEN MOREL TREJO

A MIS HERMANOS:

Jorge Efren y Aura; Cecilia y Byron Galo y
Ursulina.

A MIS ABUELITAS:
Esther, Laureana y Leopoldina CArdenas.

A MIS TIOS:
Leonardo y Rosita; Pio y Marujita:; Emmita;
Vicente; Leonardo; Hugo Malo y Lida.



A MIS AMIGOS:

DR. ERNESTO RODRIGUEZ WITT

OBS. LOLITA GONZALEZ

DR. VICTOR GONZALEZ CABRERA

ARQ. AUGUSTO RAMON CARRION

ARQ. VICTOR NEIRA

DR. EFREN RODRIGUEZ BUSTAMANTE
DR. ESPARTACO RODRIGUEZ BUSTAMANTE
DR. ROBERTO MEDELLIN SANCHEZ

DR. DANIEL RODRIGUEZ DIAZ

FAM. GONZALEZ COSSIO

FAM. PROARO MOLINA

FAM. PEREZ RIVERA

MTRA, MONICA NUNCIO JORDAN

FAM. ZARATE MURILLO

DR. RICARDO VALENZUELA ROMERO

DR. FERMIN JIMENEZ DAVILA

DR. HECTOR RODRIGUEZ RAMOS

DRA. LEONCRA D'ESPOSITO BOBADILLA
LIC. RHYNA PASTOR ANIA

DR. BOLIVAR MARQUEZ

SRA. GERMANIA PROARO
A MIS COMPANEROS DE NEUROCIRUGIA DEL ISSSTE.

AL, PERSONAL DE RAYOS X, QUIROFANO Y DEL SERVICIO DE
NEUROCIRUGIA DEL C.H. 20 DE NOVIEMBRE.

A MIS COMPANERAS DE TRABAJO DEL HOSPITAL MOCCEL:
BETTY
ADELINA

MI RECONQCIMIENTO Y DISCULPAS PARA QUIENES EN ESTE MOMENTO
TRASCENDENTAL DE MI VIDA ESCAPAN A MI MEMORIA,



INDICE

1. INTRODUCCION ..vvevevanesnnnaerass L

2. ANATOMIA DE LA HIPOFISIS Y
DE LA REGION SELAR ..evevneciaarens 5

3. CONTROL DE LA SECRECION..........- 13

4. MANIFESTACICNES CLINICAS DE
LOS TUMORES HIPOFISIARIOS ........ 16

5. DIAGNOSTICO DE LOS ADENOMAS
HIPOFISIARIOS ..... tee et eneene vee 23

6. TRATAMIENTO v.evvnsnacans cevseeean 32

7. PATOLOGIA DE LOS ADENOMAS
PITUITARIOS .suvsvsnccsnncnssnavsss 33

8. MATERIALES Y METCDOS ......¢e00.... 44
9. DISCUSICN Y COMENTARIC +4svuvea- +e. 48
10, CONCLUSIONES .cuvvrencsssecassseanss 51

BIBLIOGRAFIA .c.ceveon tneean treseesenan 53



1, INTRODUCCTION

L.as enfermedades hipofisiarias, comfinmente ocragina-
das en la adenchipdfisis, son debidas a la presencia de tumo-
res, que producen déficit neurcldgico por compresidn, o son -
1la causa de un desbalance hormonal, coro resultado de un ex-
ceso © disminucidn de la produccién de estas sustancias; los

tumores malignos de la hipdfisais son raros. (24

Conocidas desde la antiglledad, lo que mids se pudo hacer
por sus vortadores fue la descripcidn de un sindrome, el acro
megdlico; y fue hasta los aflos 1900-1901 en Gubler vy Frainkel
describen su asociacidn con tumores de la hipdfisis v hasta -
entonces el tratamiento fue meramente contemplatavo. En 1899,
Sir Victor Horsley describe y usa por primera vez el abordaje
qu%rﬁralco transfrontal de la regidn selar. Esg a inicios del
presente siglo, con los trabajos de Schloffer, en que se pre-
coniza el uso de la via transesfencidal, con muy escaso éxito
entonces, debido a las limitaciones tecnolbgicas; Cushing deg
continfia esta via, por nc aportar una clara visidn de los pun

tos de sangrado. {5)

En 1954, Forbes y Colaboradores demostraron la relacidn
entre el sindrome de amenorrea-galactorrea con un tumor hipo-

fisiario, (9)

Posteraiormente, se han venido describiendo asoclaciones
entre tumores pituitarios y sus ranifestaciones endocrinolégi

cas.



Un gran avance en ¢l manejo de los twiores hipofisia-
rios fue la reintroduceidn de la via transesfenoidal en 1958
por Guiot, utilizando una iluminacidn con espéculo frontal y
luvas. En el mismo afio, se introducen los amplificadores de

imagen en la neuroradiologfa. (12

Posteriormente, el desarzecllo del microscopio quirlirgi-—
co vy la radiofluoroscopia televisada, han hecho a todos los

procedimientos neuroquarfirgrcos muy seguros.

De la misma manera, el estudio anatomoratoldgice de es-
tos tumores ha tenido un desarrollo extraordinaric. En —-—
1912, los histdlogos hacen una clasificacidn de los tumores
de la adenchipdfisis, en base a sus reacciones tintdreas, en
dos principales tipos:

1. Aquellos que tienen un citoplasma no granular.

2. Aquellos con un citoplasma granular.

Las c€lulas del pramer tipo, son conccidas como neutrd-
filas (cromdfobas); y las de tipo granular como cromdfilas,
las cuales se subdividen en dos grupos:

a} Aciddfilas

b) Bas&filas.

Cada uno de estos tres tipos celulares, es capaz de pro

ducir una formacidn adenomatoga peculiar (5).

Los adencomas cromd fobos Tueron asociados con varios gra

dos de 1nsuficiencia himofisiaria; los adencmas eosindfilos se



consideraron como hiperfunclonantes (acromegalia y gigantis-—
mo). En 1932, Harvey Cushing describe la asociacibn del Sin
drome Poliglandular" con adenomas bas&filos. En 1928 Bailey
y Cushing describieron un tipo de adenoma mixto cromdfchbo y

eosindfilo, que producia simultineamente signos de incremen-—

to vy disminucidn de la funcidn hipofisiaraia.

El advenimiento de las t&cnicas de inmunocitologia y de
microscopia electrdnica desde los ahos sesentas, representa
uno de los avances mAs importantes en el estudio de las neo-
plasias hipofisiarias que han permitide explicar la fisiopa

tologia de casi todos estos padecimientos.

Los procedimientos clinicos de estudio de log adenomas
hipofisiarios, tienen un apoyo bdsico en las pruebas funcio-
nales neuroendocrineldgicas de radioinmunoensayo gue permi-
ten determainar los niveles plasmiticos de las hormonas produ
cidas en la adenohipdfisis, o de las producidas en otros &r-

ganos de secrecidn interna sobre los gue actfian aquellas.

Los procedimientos neuroradioldgicos, desde las radio-
grafias simples del craneo hasta los modernos estudios de to
mografia axial computada considerados como estiticos, pa
sando por la prneumcencefalografia unida con angicgrafia carc
tidea, tomografia simple hipocircloidal, complementan los mé-

todos de estudic de estos padecimientos.

De acuerdo a los cuadros clinicos gue se han integrado,



h1 habido una tendencia a cambrar el método quirfirgico a ele
girse, que ha variado con los avances de la tecnclogia. En
algunos lugares se tiende en la actualidad a resolver todos
los probelmas de neoplasias hipofisiarias, utilizando exclu-
sivamente la via transesfenoidal, hecho que consideramos un
extremismo, yva cue las neoplasias que tienen extensiones su~
pra y paraselares por esta via, no pueden ser removidas, y -
resulta casi imposible una liberacidn adecuada de los ner-
vi08s v el quiasma Opticos; asimismo, la aplicacidn de técni—
cas quirfirgicas simultdneas transcraneal y transesfenc:idal,
s1 pien pueden resclver los problemas en un solo acto quirfir
gico, han demostrado una gran elevacidn de la tasa de morbi-

mortalidad.

Creemos que se deben mantener los criterios gue indican
el uso de una u otra via, para no caer en las "tendencias de
la moda" y continuar manteniendo unc de los grandes prainci-

pros de la medicina; "PRIMO NON NOCERE".

Al hacer publicaciones de trabajos en el servicic de -
Neurocirugia del C. H. "20 de Noviembre" del I,S5.8.5.T.E.,

es una premisa exponer datos vlenamente fidedignos.

El presente estudio tratarid de dejar establecidos cuiles
en criterio de servicio, son las indicacicones para el uso de
la técnica transcraneal para el tratamiento guirfirgico de los
adenomas hipofisiarios. Por otra parte, trataremos de esta-

blecer si existe o no algln tipo de correlacidn entre los da-
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tos del cuadro c¢linico ¥ los hallazgos histopatoldd.cos de
microscopia electrdnica, ya gque no hemos encontrado una pu-
blicacidn a este respecto. Hemos observado una frecuencia -
importante de presentacidn de adenomas de la hipdFisis en pa
c¢ientes gue poseen grupe sanguineo A +, hecho que analizare-
mos estadisticamente. Por filtimo, se hari un estudic sobre
los resultados obtenidos con este tratamiento en nuestro ser

vicio.

2. ANATOMIA DE LA HIPOFISIS Y DE LA REGION SELAR (3)

EMBRIOLOGIA.

Aprcxzimadamente, a los 26 dias de ovulaci8n, antes de -
que se cierre el neuroporo anterior, un pequefic diverticule
ectodérmico, llamado bolsa de Rathke, del piso del estomodec,
enfrente de la membrana bucofaringea, emigra progresivamente
a través del conducto craneofarigeo de Calori hacia lo que
serd la gilla turca, simultdneamente el infundibulo aparece
como una prolongacidn del piso del diencé&falo, en el Gltimo
periodo de gestacidén, el infundibuleo origina al talle y al -
18bulo posterior de la hip6fisis {pars. nervosa} compuesto -
por fibras gliales y fibras nervicsas que llevan material -
neurcescretor de los nficleos supradvtico y paraventricular al

18bulo posterior de la hipdfisis.

Las células de la pared anterior de la holsa de Rathke,

proliferan y producen el ldbulo anterior de la hioGfisis -
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{pars. anterior), hay un crecimiento de estas células a lo -
large de la cara ventral del tallo, dentro del angulc forma-
do entre &ste y el guiasma, constituyendo la pars. tuberalis,
las c&lulas que quedan entre el l&bulec anterior y el poste-

rior constituyen la pars., aintermedia.

De las 7.5 a 9 semanas de gestacifn, aparecen las prime
ras células con grénulos electrodensos. En las siguientes -
semanas pueden identificarse cuatro distintos tipos celula-
res caracterizados por tipos especificos de grénulos de se-
cresidn., Cultivos de estos tejidos a las 19 semanas, han --
permitido la identificacidn en sus fluldos de hormona de cre
cimiento o somatotrdfica (TSH. Thyroid-stimulating Hormone) ,
Prolactina (P.R.L.), Hormona estimulante del Foliculo (FSH.
Follicle Stimulating Hormone) y Hormona luteizante {L.H. -

Luteinizing Hormone),

HIpOFISIS DEL ADULTO.

La adenohipBfisis del adulto tiene in color amarillen-
to en contraste con el color cereza del ldbulo posterior, el
tallo aparece rosado. Los didmetros en promedioc son de 10 a
15 mm. transversalmente, 8 a 10 mm. sagitalmente y de 5 a 7
mm, verticalmente. Ocupa aproximadamente el 75% de la silla
truca; pesa en promedic de 600 a 700 my.; en la mujer pesa

100 mg. mis y el embarazo lo incrementa a 0,8 a 1 g,

La hipdfisis estd limitada por el esfenoides en sus ca-

ras anterior, infer:or y posterior, por el seno cavernoso bi
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lateralmente, y por el diafragma selar, la cisterna quiasmi-

tica y su contenido en su cara superior.

ESFENQIDES

Consta del cuerpo del esfenoides, las alas mayores, las

alas menores y las apbfisis pterigoides.

El cuerpo del esfenoides contiene a la fosa pituitaria,
la cual estid limitada por delante por el tubérculo selar, y
transversalmente, por el surco guiasmitico. E1 limbo esfenoi
dal separa al surco quiasmdtico del planum esfenoidal. E1 -~
dorso de la silla y las apdfisis clinoides posteriores forman
la pared posterior de la silla. El piso de la silla estl en
relacidn con el seno esfencidal, el cual varia considerable-
mente en tamafio, forma y en su estructura interna; sin embar-
go, se hace una clasificacidn de acuerdo a la extensidn de la
neumatizacidn del seno:

TIPO CONCHAL. El seno no se extiende dentro del cuerpo
del egfenoides, es pequefioc y esti separado de la silla turca
por huesc esponjoso de unos 10 mm. de espesor; se encuentra

en nifics v en el 3% de adultos.

TIPO PRESELAR. Se presenta en el 11% de los adultos, pe
netra siguiendo un plano perpendicular al planum esfencidal,

a lo largo del tubérculo selar,

TIPO SELAR. Se presenta en el 856% de los adultos, el es

pesor del pisoc es de lmm. o Mmenos. Este tipo de seno se pue-



dv extender a la parte superior del clivus y ocasionalmente

al dorso de la silla. {5)

El seno eafencidal estd divadido en dos por un tabigque
medio, usualmente desplazado hacia uno u otrc lado. La card
tida interna hace una prominencia en la parte superior de la
pared lateral del seno en el 71% de los casos, cubierta -
usualmente por hueso, pero en un 4% estd recublerta fnicamen

te por la mucosa del senc. {0

SENC CAVERNGSO

Estd situade a los lados de la silla y del seno esfenoci
dal y se extiende hacia abajc al piso de la fosa craneal me-
dia. El senc estf subdividide por numerosas trabéculas en -
varios canales; por su interior pasa a la cardtida interna.
El motor ocular externo corre lateral a la arteria; el motor
ocular comln y el nervic troclear, estdn situados en la par-
te superior de la pared lateral del seno cavernoso, mientras
que la primera y segunda ramas del trigémino en las porcio-
nes media e inferior de la misma. EL promedio de distancia
entre las dos cardtidas es de 12 a 14 mm, Cuando el s1f6n -
carctideo es muy tortuoso, la distancia medial entre las dos
es de 4 mm.: el otro extremo e; la distancia de 23 mm. Hay

comunicacidn intercavernosa anterior o posterior a la hipdfi

s1s, 75% a 85% y 37% respectivamente. (28

DIAFRAGMA SELAR

Se extiende entre el tubé&rculo y el dorso de la silla,
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presenta un orificio por el cual atraviesa el tallo pituita-
rio. La forma del diafragma y el difmetro del orificio cen-
tral varfian individualmente. Como regla, el espacio subarag
noideo de la cisterna guiasmitica tiene solo una peguefia ex-
tensidn, pero si el drafragma no cubre la cara superior de -
la hipdfisis, la extensién del espacic subaracnoideo puede -
ser muy grande formando una silla vacia; en este caso, la s1
lla estd agrandada y el tejido dispuesto a lo largo de sus pa
redes, caracteristicamente hay la prominencia, de una capa de

tejido en el piso y en la base del dorso de la silla.

QUIASMA OPTICO

El quiasma &ptico estd localizado completamente sobre el
diafragma selar s6lo en el 12% de los casos; ordinar:amente -
se proyecta en parte del diafragma y en parte del dorso de la
silla 79% de los casos; finlcamente en el 5% el quiasma es pre
fijado, situado sobre el surce gulasmltico y la parte sobran-
te descansa scbre el diafragma; la posicidn post-fijada
4%, en la cual el quiasma descansa arriba o detris del dorso
de la silla.

La distancia entre el diafragma y la cara inferior del
guiasma puede ser muy escasa, y pueden estar separados sblo
por una intervosicidn de la aracnoides, o puede ser mayor de

1Q mm.

POLIGONO DE WILLIS.
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Tiene forma heptagonal y abarca el guiasma Sptico, el
infundibulo, el tuber cinereo, los cuerpos mamilares y el -
espacio perforado posterior. 86lo las largas y tortuosas -
arterias comunicantes posteriores estdn prdximas a la silla
y al tracto &pticoe. La arteria ¢erebral anterior usualmen-
te cruza los nervios Spticos inmediatamente enfrente del --
quiasma 8ptico, pero frecuentemente una arteria o las dos -
gquedan en aposicidn al gquiasma. La relacidn de la arteria
con el guiasma no es fija; en casos de crecimiento tumoral,
la arteria puede moverse hacia delante o mis a menudo hacia
atras, con alargamiento de los pequefios vasos que llegan al
quiasma, desde la cardtida interna v de la arteria cerebral

anterior. (1).

IRRIGACION DE LA HIPOFISIS

Viene de tres fuentes y se distribuye por tres cauces
no conectados por anastomosis adecuadas. La arteria hipo-
fisiaria inferior que emerge de la cardtida interna dentro
del seno cavernoso, irriga el ldbulc posterior de la hipdfa
s1s v la porcién adyacente del 1l&bulo anterior. ©La arteria
hipofisiaria superior habitualmente en nfimero de dos o tres,
en cada lado, son ramas de la carftida interna inmediatamen
te despufés de su emergencia de la duramadre, en el lado in-
terno de las apbfisis clinoides anteriores, irrigan las por-—
ciones inferiores de los nervios Spticos, y del guiasma, -
forman un plexo en la base del talle, de esta &rea algunos

vasos corren libremente en el espacio subaracnoideo hacia -
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la hipdfisis (arterias trabeculares ),m1 entras otras entran
en el interior del tallo. Una interrupcidn de las hipofisia
rias superijores durante la seccidn del tallo puede causar un
gran infarto en la parte central del 18bulo hipofisiario an-

terior. (6)

Las arterias capsulares,anteriores y muy vequeflas apare
cen directamente en la cardtida interna, irrigan s6lo una pe

guefia 8rea del margen de la gléndula.

El drenaje venoso de la hipdfisis se hace primeramente
a las venas capsulares y de aqui directamente al seno caver-
noso & intercavernoso, drenan las porciones inferiores de --
los dos 1l8bules hapofisiarios, constituyendo el sistema por-
tahipofisiario corto. Existe una amplia red venosa gque comu
nica al hipotilamc con los dos ldbulos de la hip&fisis que -
constituyen el sistema portahipofisiario largo, a través del

cual se efectfian las interacciones hipotilamo-hipdfisis.

ANATOMIA MICROSCOFPICA

El ldbulo anterior estd compuesto por una malla de lobu
lillos ramificados, los cuales estdn compuestos por células
epitelirales, rodeados de tejido conectivo interpuesto con si
nusoides. Aunque estos lobulillos contienen solamente treg
tipos de células que a la microscopia de la luz se reconocen
como eosindfilas, bas6filas y croméfobas, Romels demostrd

que se pueden diferenciar seis tinmos de células con técnicas



tincicnales sofisticadas. Cada una de estas células produce
una hormona por separado, un tipo especiral de cé&lula produce
dos hormonas gonadotréficas, foliculo estimulante y luteini-
zante. Durante su ciclo secretorio, estas c&lulas acumulan
y liberan sus productos de secrecifn, y de acuerdo a estas
fases, se producen cambios en su afinidad para los coloran-
tes; estas alteraciones son evidentes en las cé&lulas cromd-
filas, por ejemplo, la cual aparece cromdfoba 3i los grénu-

los de secrecidn son vertidos a la circulacién (23).

La microscopia electrdnica de la hip&fisis humana, mues
tra que los lobulillos del ldbulo anterior de la hipdfisis
son pagquetes de c&lulas secretorias que se caracterizan por
la presencia de gré&nulos de secrecidn de diferente tamafio y
electrodensidad. Estos grinulos pertenecen a la misma cate-
goria, pueden ser mas grandes cuanto esté@n en reposo, que du

rante la fase de actividad secretoria. (3)

Actualmente, los tiEos celulares de la hipdfisis normal
y de los adenomas pueden identificarse por medio de técnicas
inrunchistoldgicas. Los gr&nulos de secrecidn intracelula-
res estin asociados a un marcador: flurescerna, peroxidasa,
y raramente ferritina y, pueden identificarse a través de -
un anticuerpo especifico antihormona, después de lo cual pue
den identificarse especificamente por microscopia de luz o -
electrénica. La evidencia obtenida por estos mé&todos ha con
firmado que con excepcifn d= las hormonas FSH y LH que se --—

producen por las células gonadotr&ficas, cada hormona pituil-
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taria: prolactina, somatotrofina, tirofina, corticotrofina y
estimulante de los melanocitos, es producida por un tipo ce-

lular indaividual especifico. (&)

3. CONTROL DE LA SECRECICON ADENOHIPOFISIARIA (26)

La hipéfisis y sus glandulas blanco estin organizadas -
en un circuito de retroalimentacin negativa, en el que la -
hormona tréfica de la hipdfisis estimula la glindula blanco
correspondiente; ésta produce su hormona y a la vez inhibe -
la secrecidn de la respectiva hormona tréfica hipofisiaria.
La adenchiptfisis estid bajo el control del SNC, pero no hay
fibras secretomotoras en ella; sin embargo, en el sistema --
portahipofisiario se han encontrado sustancias que regulan -
la liberacidn de hormonas hipofisiarias y que provienen del
hipotdlamo, estructura de suma importancia en el control se-

cretor hipofisiario.

Recientemente, se ha reconocido el papel critico de los
neurotransmisores en el control pituitario. Asi, se han aso
ciado principalmente a la depamina, la norepinefrina y la se
rotonina, con la liberacién de hormonas liberaderas hipofiso
tréparcas especificas. La estrecha relacidn entre la neurona
peptidérgica y la cé&lula neurotransmisora, sugiere gue los
neurotransmisores liberados en las sinapsis entre estos ti-
pos de cZlulas causa la secresibn de hormonas liberadoras ha
¢ia el sistema portahipofigiario para regular la secresidn -
de hormonas piatuitarias. Otra hapdtesis establece gue las

hormonas hipofisotréficas y los neurctransmisores estin con-
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tenidos dentro de la misma neurcha, cuya activacidn libera -

ambas sustancias al sistema porta.

Pueste gue se conocen los mecanismes de sintesis y de -
liberacidn de los neurotransmisores, es posible modificarlos
mediante sustancias farmacoldgicamente actiws como blogueado
res o agonistas, para modificar asi la secrecidn y libera-
c1dn de sustancias hipofisotrdficas. Otro mecanismo i1mpor-—
tante en esta regulacifn es la presencia de péptidos opioi-
des. Se sabe gue la morfina estimula la liberacifn de va-
rras hormonas pituitarias; la endorfina y la encefalina, ade
més de unirse a receptores pituirtarios, modifica la activa-
dad de los neurotransmisores hipotaldmicos, por ejemplo, a
nivel de la eminencia media el recambio de la dopamina se ve
reducido por la accidn de la morfina o la beta-endorfina o -
la ala-met-encefalina con los consiguientes cambios en la se

cresién pituitaria.

Una de las primeras hormonas hipofisiarias gue se supo
era regulada por monoaminas hipotalfmicas, fue la hormona --
del crecaimaento (HC). Es bien sabido que la administracién
de levodopa causa aumento en la secresibén de HC en una am-
plia variedad de especies experimentales, asi como en el hom
bre. Se piensa que la norepinefrina es la moncamina que pro
duce este efecto, porque la levodopa por si misma no actfa y
la dopamina produce efectos variables. Se cree que la nore-
pinefrina estimula la secre 1dn de un factor liberador de HC

por el hipotilamo o bien, junto a la dopamina bloguea la la-
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beracidn dc samatostating {(factor inhibidor), resultando fi-

nalmente en un agumento de la HC,

Sin embargo, los agonistag dopamin&rgicos como la apo-
morfina y la bromocriptina estimulan consistentemente la li-
beracitn de HC. especialmente en el hombre. Estas cbserva-
ciones han conducido a la interpretacidn de que existe media
cifn de un sistema serotonindrgicos porque la ciproheptadina
{antagonista de la serotonina), bloguea el aumento de la HC
cuya secrecidn es mediada por los agonistas dopaminérgicos.
En pacientes con adenoma productor de HC la administracifn -
de levodopa o de los agonistas dovaminergicos, producenuna -
paraddjica disminucidn de la HC, efecto probablemente media-
do por la estimulacifn de los receptores pirtuitarios dopami-
nérgicos que de alguna forma desconocida atin, inhaben la se-

cresidn de HC en el tejido pituitaric normal.

Anteriormente, previo al conocimiente de la influencia
de los neurotransmisores en el control de la secrecidn pituir
taria, y a partir de una teoria emitida por Harris en los --
afios 50's acerca de la existencia de sustanciagneurchumorales
que podrian criginarse en la eminencia media del tuber cine-
reum, alcanzar el ldbulo anterior de la hipdfisis por medio
del sistema porta y asi regular la secrecidn pituitaria, se
investigd al respecto tratando de arslar dichas sustanciras
que resultaron ser esvecificas para cada tipo de hormona hi
pofisiaria. Mediante extractos hipotaldmiceos, se demostrd

la influencia de dichas posibles sustancias sobre la secre-
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¢.6n hormonal pituitaria y posteriormente se identificarcn

todos los factores liberadores y tambiZn inhibidores hipota
lémicos: hormona liberadora de corticotrofina, hormona libe
radora de tarotrofina, hormona liberadora de hormona folicu
lc estamulante, hormona liberadora de hormona luteinizante,

hormona liberadora de HC y los factores liberadores de inter
medina de HC (o somastostatina)l y de prolactina. Las siglas
correspondlentes son: CRF, TRH, ¥SH~RH, LH-RH, GH-RH, MIF, -

GH-RIH y PIF.

Se considera dque el control hipotalémico sobre la secre
16n hipofisiaria es predominantemente inhibitoric en el caso
de la prolactina, la ruptura de la conexién hipot&lamo-hipo-
fisiaria por seccifn del tallo, el trangplante hipofisiarioc
0 las lesiones hipotaldmicas, producen aumento de la secre-
cdn de prolactina mientras gue las de lags demfs hormonas --

disminuye. (26}

4. MANIFESTACIONES CLINICAS DE LOS TUMORES HIPOPISIA

RIQS.

TUMORES NO FUNCIONANTES.

El tumor se desarrolla casi exclusivamente en adultos -
jbévenes, pero guienes lo padecen generalmente acuden a buscar
atencidn médica alrededor de los 40 afos, un 4% ocurre antes
de los 20 afios de edad, y solo ocasionalmente, se manifiestan

clinicamente antes de los 10 afos.
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Conforme el adenoma crece, comprime primerc la pituita-
ria contra la pared de la s:illa, hasta que solo se conserva
una delgada capa glandular. Simultédneamente, se hace abalo-
nada; la erosidn de las paredes de la silla ocurre cuando el
tumor crece y se erosionan las clincides anteriores cuando -
el tamaiioc es considerable y se extiende lateralmente, el tu-
mor puede romper el diafragma selar y alcanzar la base del -
cerebro., Las grandes extensiones del tumor ocurren en el --
14 al 19% de los casos, segiin estadisticas de otros paises,
pues en MBxico, los tumores grandes constituyen la inmensa -

mayoria de los casos vistos en los hospitales.

Algunas veces los sintomas son resultantes de la presidn
ejercida por el tumor sobre el hipotélamc y sitios adyacentes,

antes de producir un dafio significativo sobre la pituirtaria.

Entre los sintomas clinicos principales estén la cefalea,
manifestaciones de hipopituitarismo y datos de compresidn so

bre el guiasma Sptico.

La cefalea puede ocurrir en los estadios mds tempranos
del desarrollo del tumor, se atribuye a la tensidn del diafrag
ma selar y puede tener localizacidn bitemporal, o en las re-
giones orbitarira y nasal unilateralmente (coincidiendo con el
lado hacia el que crece el tumor). Ocurre en ocasiones cefa
lea sfibita muy intensa en los casos de infarto o apoplejia -
pituitaria gue se acompafia de dé&ficit visual agudo y deterio

ro del estado de alerta.



El compromiso de las vias Opticas ocurre por el creci-
miento tumoral siendo en la gran mayoria de las veces del £1
po sindrome quiasmitico, con reduccidn de los campos Visua-
les en mayor grado que la reduccidn de la agudeza visual, -
La comprensidn de la parte inferior e 1interna del nervio --
Sptico provoca una cuadrantopsia del cuadrante superior ex-
terno, dque puede progresar a la hemlanopslia heterénima e in
cluso a la ceguera completa. Se han encontrado defectos cam
pimétricos atipicos: reduccifn de los campos visuales en for
ma asimétrica, y en raras ocasiones hemianopsia homdnima. -
Muy pocas veces observado el papiledema, en los casos de lar
ga evolucidn el fondo de ojo muestra comlinmente atrofia &p-

tica simple.

Otras manifestaciones resultado de la compresidn a es-
tructuras vecinas son anosmia, dolor facial y crisis uncina

das.

Cuando el crecimiento se hace arriba y atrés dentro del
senc cavernoso, se puede comprimir el III par craneal, pudi-
endo haber déficit solo en algunces de los mlsculos inervados

por este nervio.

La dipleopia, sintoma poco frecuente, sin compromiso de
los mlsculos extraoculares, se puede explicar por el defecto
campim&trico por la difaicultad de fijar adecuadamente la imd

gen cada ojo.
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La caquexta hipofisiaria (sindrome de Simmonds) se pro-
duce por un dafio severo de la glandula hipdfisis, y puede te
ner un inicioc con cbesidad quizd por dafic de la regién tube—
ral del hipotilamo, luego pérdida progresiva de peso, atrofia
genital, en mujeres amenorrea vy en el hombre, disminucidn de
la libido e impotencia. Atrofia y sequedad de la piel, caida
de cabello, astenia e hipersensibilidad al frio, bradicardia,
hipotens:dn arterral, disminucidn del metabolismo basal en el
25-40%. Cifras de glicemia en limites normales bajos en ayu-
nas. Dismainucaidn de la resistencia a las infecciones, agentes

nocivos, trauma y variaciones extremas de temperatura. (26)

TUMORES FUNCIONANTES.

Entre esos se incluyen los que por sus manifestaciones
tienen compromiso en otros aparatos y sistemas: productores -
de ACTH, productores de hormona del crecimiento y los gue pro

ducen prolactina.

SINDROME DE CUSHING.

Susg manifestaciones en el adulto incluyen: obesidad do-
lorosa, gue compromete al abdomen gue se hace prominente, a
los hombros, al cuello dando el aspecto de giba de bfGfalo, -
en la cara que adopta la facies caracteristica de luna llena
y se respetan las extremidades. Aparecen estrias rojizas en
la pirel del abdomen, caderas vy parte alta de los muslos. Hi-

pertricosis de cara y tronco, alteraciones dseas como csteo-



- 20 -

porogis, xifosis que condicionan lumbalgras, hapertensidn ar
terial, hiperglucemia, aumento del apetito, disminucidén de -
la resistencia a las infecciones. Atrofia y debilidad muscu
lar proximal con deplecidn secundaria de potasio, en la esfe
ra sexual en mujeres amenorrea y en el hombre impotencia. --
En los niafics existe obesidad, mejillas prominentes, giba de

bifalo, retrasc en el desarrollc v ccasionalmente hirsutismo.
Se encontrd gue estas manifestaciones se asociaban a tumores
hipofisiarios basdfilos desde principio de sigle con los es-
tudios de Harvey Cushing. Cuando se ha practicado adrenalec
tomia bilateral previamente se desarrolla el sindrome de --

Nelson.

ACROMEGALIA.

Generalmente producida por un tumor hapofisiario benigno, .
anteriormente considerado como autdnomo, actualmente se supo-
ne gue sea secundario a sobreestimulacifn hipotaldmica, o bien,
a alteraciones en los receptores de los somatotrofos, o sino,

a alteraciones en la secresifin serotoninérgica o dopamindrgi-
ca. be cualguier manera el sindrome esti dade por un aumento

en la produccién de hormona del crecimiento.

El padecimiento causa miltiples alteraciones a todos los
niveles: se observa aumentc del pesc del cerebre, compresidn
de los nervios de la cauda egquina o del nervio mediano (sin-
drome del tfinel del carpe). Se ha descrito una polineuropatia

acromegdlica hipertréfica con diversas alteraciones de la mie
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lina. En los mfisculos existe tempranamente edema gue da el
aspecto de hipertrofia, que desemboca en atrofia en etapas
tardfas del cuadro, Existe aumento de la ostecgénesis y con
drogénesis que ocasiona crecimiento de los senos paranasales,
del maxilar inferior, alargamiente y arqueamiento de los hue
sos, ¢recimiento cartilaginoso de la nariz, pabelldn auricu-

lar y laringe; hay hipertrofia importante del tejido conectivo.

En el corazdn se aprecia hipertrofia con proliferacidén
fibrosa. Existe crecimiento visceral difuso, sobre todo re-
nal, Estos cambios ocurren muy insidicosamente v se ha esti-
mado que los pacientes acuden por primera vez a la consulta
después de m&s de 10 afios de iniciados. Disminuye en ellos
la esperanza de vida, ya que suelen fallecer antes de los 60
afios y generalmente la enfermedad se manifiesta entre la 3a.
y 4a. décadas de la vida. Lasg manifestaciones iniciales pue
den ser hiperhidrosis y crecimiento de manos y pies. Poste-
riormente aparece cefalea, debilidad muscular, disminucibn -
de la actividad sexual; frecuentemente se presenta dolor lum
bar y artralgias. Los c¢ambios mentales que se prodocen son
variables: cambios del cardcter, apatia, alteracifén de la afec

tividad, perfodos de depresifn y bradipsiquia.

Los cambios morfoldgicos son los mas caracteristicos: fa
c¢ies tipica con prognatismo, supraclusién maxilar, crecimiento
de pabellones auriculares y de nariz, prominencia de arcos su-
percirliares. Se encuentra macroglosia, los labios y la epider

mis son gruesos. EL torax puede ser en quilla, hay xifosis -
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dorsal, los huesos larges de las extremidades inferiores se

deforman y ocagiocnan una marcha caracteristica.

Metabdlicamente exlste balance nitrogenado positivo, -
hay aumento de la f£iltracitn glomerular y del flujo plasmi-
tico, v elevacidn del metabolisme basal. Hay aumentc de la
reabsorcidn tubular del fosfato v el consecuente aumento del
f6sforo séricc. EL 20% de los acromegdlicos tienen diabetes
mellitus, severa resistente al tratamiento con insulina perec
sin tendencia a la acidosis; el 10% tienen reducciédn de la
tolerancia a la glucosa; existe hiperinsulinismoe pero hay al
teracidn de los receptores a la ingulina, gque los hace resis

tente a ella.

La acromegalia se asocia a hipertensidn arterial sistémi
ca, cuya patogenia no esti bien establecida, pero que favorece
la arterioesclerosis con repercusidn cardiaca posterior, alte
raciones que son generalmente las responsables de la muerte de

estos pacientes.

SINDROME DE AMENORREA GALACTORREA.

Las condiciones patoldgicas mé&s importantes que lo provo
can, son alteraciones hipotalémicas y tumcres hipofisiarios -
productores de prolactina. La alteracidn hipotaldmica puede
ser causada por destruccidn anatdmica de las 'vias inhibidoras
de la secresidén de prolactina, principalmente por tumor a ese

nivel. Hay sustancias gue interfieren en el metabolisme de -



las catecclaminas hipotal8micas o blogquean los receptores de
la dopamina; la ingesta de anovulatorios y las lesiones irri
tativas de la pared tordcica, son otras causas que pueden pro

vocar el sindrome.

Mas frecuentemente es producideo por tumores hipofisia-
rios que no se detectan tempranamente, ya que generalmente se
trata de microadenomas. La sintomatologia que presentan es:
suspensidn de las menstruaciones, con galactorrea y esterili-
dad. Cuando crecen se pueden extender fuera de la silla tur-
ca, ocasionando ademfis sintomatologia similar a la descrita -

en los tumores no funcionantes. (26)

5. DIAGNOSTICO DE LOS ADENQMAS HIPOFISIARIOQS.

El diagndstice de las enfermedades nor adenomas hipofi-
siar:os, se hace ajusténdose a los praincipios universales de
la medicina: diagnéstico clinico, basindose en la anamnesis
y en la exploracidn neurcldgica; la corroboracién del mismo
en base a los exdmenes de laboratorio y pruebas de gabinete,
partiendo de los mis sencillos a los m&todos invasivos. En
algunos casos, la secuencia se altera, o se omite alguno de
acuerdo a la evolucidn, dadc que se requiere de la participa
cidn miltidasciplinaria de los servicios de Neurocirugifa, -
Endocrinolegia, Oftalmologia, Radiologifa y Laboratoric cli-
nico, son descuidar el tiempo empleade en la complementacidn
de todos leos elementos de juicio, gue servira@n para normar -

la conducta terapéutica en cada caso en particular, ya que
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las lesiones neuroldgicas no permiten un gran margen de trem
po de estudio, en muchos casos la decisidn terapéutica revis

te caracteres de una verdadera urgencia.

DIAGNOSTICO CLINICO.

Se hace en base a las manifestaciones sintom&ticas, va

expuestas de manera suscinta anteriormente.

EXAMENES DE LABORATORIC.

Para tener una valoracidn integral de las condiciones -~
del paciente y de algunas caracteristicas de los padecimientos
son mandatorios: biometria hemitica completa, determinacidn
de grupc sangufnec (por la posibilidad quarQGrgica), guimica
sanguinea, pruebas de la funcidn hepdtica haciendo haincapié
en los tiempos de coagulacidn, exdamen general de orina con -

énfasis en la densidad de la orina,

Los exfmenes especificos para valoracidn de la funcidn
hipofisiaria, se hacen determinandc los niveles plasméticos
de determinadas hormonas, o los niveles de otras o de sus -
productos de degradacifn en la orina. Asimismo, en algunas
ocasiones se emplean pruebas funcicnales o dindmicas para va
loracidn del eje hipotalamo-hipdfisis-brganc efector (drgano

blanco).
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H.B, del foliculo (mujeres)
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0.8 ng/ml
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menor de 0.7 ng/ml
2al3 ng/ml

1.0230 ng/m
50.0 a 250.0ng/ml
10.0 a 115.0pg/ml
75.0 a 295.0pg/ml

3.8al2.2Zmgr %

0.4al.2

75.0 a 250.0ng %
35.0 a 45.0 %
1.3 a 5.5

2.0 a 9.5 mcU/ml

Valores normmales del laboratorio de -

pruebas especiales. C.H. 20 de Noviembre.
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Las pruebas din&micas se emplean especialmente en los -

siguientes casos:

En el sindrome de Cushing, para diferenciar si se trata
de un problema suprarrenal primario o dependiente de la hipd
fisis. BSe utiliza la estamulacidn con ACTH 40 U.I. intrave-
nosa en 60 minutos; en sujetos normales eleva la concentra-
c16n de cortisol 2.7 veces su valor basal en mujeres y 4 ve-
ces en el hombre. La estimulacifn endbgena por hipoglucemia
inducida con 0.1 U,I. de insulina/kg de peso I.V., disminuye
la glicenia al 50% de su valor inicial y aumenta 2.5 veces -
el nivel de cortisol en un 22%. Estas pruebas se modifican

dependiendo del sitic de la alteracidn.

En casos de acromegalia se utiliza la aplicacaidn de glu
cosa que en sujetos normales disminuye los niveles de hormo-
na del crecimiento o bien, la hipoglicemia, que los incremen
ta. Los pacientes acromeg@licos pueden no tener respuesta ~
a estos estimulos, responder normalmente o bilen, paradbjica-
mente, La L-dopa en sujetos normales produce aumento de la
hormona de crecimiento, mientras gue en los acromegélicos -
disminuye los niveles. $sto ocurre tambié&n con la bromocrip

taina.

En la valoracidn de los estados de hiperprolactinemia -
se utilizan pruebas de supresidn y de estimulacidn; entre —-
las prameras estd la administracidn de L-dopa 0.1 g. V.O. ¥
de agua 20ml/kg V.0. Entre las segundas, se emplea c¢loroc-

promazina 0.7 mg/kg. de pes¢ IM hasta un maximo de 50 mg.,
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y la hormona liberadora de tirotrofina (TRH) 500 mecg. IV.

Se completa el estudio funcional valorando LH y FSH --
después de la administraci8n de LH~-RH 100 mcg. IV a los 15,
30, 60, 90 y 120 minutos, habig&ndose tomado antesg una basal

de dichas hormonas.

La funcidn tiroidea se valora con la cuantificacidn de
las hormonas tiroideas basales y después de la administra-

¢idn de TRH. 6

EXAMEN NEUROOFTAMOLOGICO

Es mandatorio en todos los pacientes con adenomas de -
hipéfisis, aungue las manifestaciones tempranas de la enfer

medad sean finicamente endocrinoldgicas.

El déficit visual se desarrolla usualmente en el trans
cursc de meses, incluso de afios, aungue no se encuentre en

relacidn directa con el tamafio del tumor. {23

Los signos mas obvios de compromisc de las vias Opti-
cas son palidez de las papilas y defectos visuales bitempo-
rales en la campimetria. EIL grado de palidez no esti nece-

sariamente relacionado con el grado de dé&ficit visual.

Los campos visuales caracteristicos de los adenomas hi
pefisiarios son los que presentan hemianopsia bitemporal o
heterdnima en el 70% de los casos, puediendo sexr parcial ©

total, en el 30% muestran hemianopsia homdnima, escotoma —-
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central o defectos irregulares e inclasificables, dependien—
do del sitio de compresifn de los nervios épticos, quiasma o

eintillas Bpticas. @B}

El papiledema es de muy rara presentacidn, nunca se en-
cuentra cuando el adenoma estd confinado a la gilla. Se pre
senta en pacientes con sindrome del seno cavernoso, © en los
casos en que el tumor se expande subfrontalmente, de acuerdo
a los reportes de Korev y Nurnberger. La proptosis es un --
si1gno de 8xtasis vascular en el seno cavernosc, o de exten-

sidn del tumor a través de la hendidura esfenoidal. (23}

La compresidn o la invasidn del tumor hacia el seno ca-
verncso, puede ocurrir en el 10% de los casos, siendo afecta
do egpecialmente el motor ocular comfin, siguiendo en frecuen

cia el motor ocular externo y el patético. (23)

Son raras las manifestaciones de compresidn de otras es
tructuras por adenomas hipofisiarios, pero pueden deformar o
invadir el tercer ventriculo, o extenderse al cisterna inter
peduncular, provocando hidrocefalia y hemiparesia, siendo &g
tas manifestaciones de etapas tardias del padecimientoc. Las
convulsiones se encuentran en el 1% al 10% de los paclentes

y estin asociadas con compromiso del lébulc temporal. (9)

ESTUDIOS NEURORADICLOGICOS

Permiten diferenciar cuatro estados en la evolucidn de

los adenomas hipofisiarios:
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a) Microadencmas,
b) adenomas con agrandamiento de la silla.
¢} Adenomas con invasidén y destruccidn local.

d} Adencmas paninvasivos.

Incluyen radiografias de crineo en proyeccioneg antero-
posterior y lateral, tomografias simples de la silla turca,
frontales y laterales, proporcicnan la informacién diagnds-
tica necesaria en la mayoria de los casos. Los microadeno-
mas se pueden detectar Gnicamente con tomografia axial compu
tada con medio de contraste y de manera especial con cor

tes coronales, @9 iy

El difmetro anteropostericr directo medido desde el tu-
bérculo selar hasta la porcidn mds posterror del dorso de la
si1lla, es de 17 mm. como limite superior de lo normal. La -
profundidad de la fosa hipofisiaria, es la m&xima distancia
hasta el piso, perpendiacular a una linea trazada entre el tu
bérculo selar y lo alto del dorso de la silla y se considera
su limite maximo de 13 mm. BAungue en la prictica las damen-
siones lineales son bastante satisfactorias, los cilculos --
del frea de la silla turca serian més exactos. Hare y Col
(1949) sugieren 130 m® como superficie méxima, de modco que

toda cifra superior equivaldria a agrandamiento, 43

Las radiografiag y tomografia 1 ineal pueden mostrar
doble pisc de la silla, més frecuente en las lesicnes intra-
selares; asimismo, se puede cbservar elevacidn y adelgaza-—

mientc de las clinoides anteriores. De acuerdo a las modifi
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caciones que el tumor produce en la silla turca, se ha hecho
una clasificacidn de grados de lesibn radiolégica, de acuer-
do a los trabajos de Vezina y Hardy:
1. Adenoma Inclufido.
Grado I: S5illa de tamafio normal, puede existair doble
fondo, tumcr de menos de 10 mm. de difmetro.
Microadenoma.
Grado II: Aumento de todos los didmetros de la silla,
con plso intacto.

2, Adenoma 1nvasor.

Grado III: Erosidn localizada a un drea del piso de la
silla,
Grado IV: Todo el piso de la silla erocsicnado o destru

i1do difusamente., Silla fantasma.

TIPO Az Invasidn de la cisterna quiasmdtica.

TIPO B: Invasién de la parte anterior del tercer ven
triculo., CGpula invertida.

TIPO C: Invasidn del tercer ventriculo, casi a lle-

gar al agujero de Monro,

La anterior clasificacisn ha sido usada en nuestroc Ser-
vicic para la seleccidn de la via de acceso. (27

La informacidn concerniente al tamajfio, forma y locala-
zac1dn de las extensiones supraselares y laterales de los -
adenomas pituitarios, se obtienen sdlo con los estudios con
trastados, que incluyen: pneumocisternografia, anglografia
carotidea y vencgrafia o por los estudios de tomograffa axial

computada -
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PNEUMOCISTERNQGRAFTA.

Es el estudio radicldgico de may&&rvalor para la detec-
c18n y delimitacidn de los tumores hipofisiarios. Mediante -
este mé&todo se llenan las cisternas basales, en las proyec-—~
clones tomogr&ficas frontales se puede observar la posicidn
del drafragma selar en la entrada de la silla, y establecer
8i el adenoma estd localizade dentro de la silla o s1 tiene
un componente supraselar. <Cuando las extensicnes son supra
selares o paraselares, deforman las cisternas basales del -
ligquide cefaloraguideo, y pueden causar cambios en un contor
no de les ventriculos laterales y del tercer ventriculo, en
grado variable, de acuerdo al tamafic y localizacibn del tumor,
que mediante este estudio pueden delimitarse con gran exactl

tud. (23)

ANGIOGRAFIA CAROTIDEA.

Aunque la angicgraffa no delinea directamente la rela-
¢idn de los adenomas de hipbfisis con las estructuras veci-
nas, permite el diagndstico diferencaial entre tumores hipo-
fisiarios no funcionantes y la presencia de alglin aneurisma.
Muchas extensiones supraselares nc se evidencian angiografi
camente. Los adenomas causan elevacidn del primer segmento
de la cerebral anterior y elevacibdn y rectificacidn de la ca
rétida supraclinoidea {apertura del si1fén carotideo y desen~
rollamiento del mismo). En algunos cascs puede cobservarse -

el tronco meningohipofisiario nutriendo al tumor. (23)
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TOMOGRAFIA COMPUTA DA

El mas reciente de los estudios neuroradiolégicos, basa
do en la daferencia de densidades radiclbgicas, tiene ia bon
dad de ser menos agresive que los estudios previamente descri
tos, se estd convirtiendo en el estudio que se realiza en pri
mer lugar a los pacientes, ya que puede hacerse en forma ambu
latoraa,

Compara las densidades del liquidec cefaloraquideo, parén
gquima cerebral, arterias, estructuras Sseas vy el tumor en si.

El estudio simple de los adenomas con extensidn suprase-
laxr, los puede demostrar comc masas discretamente moteadas, -
que tienen la misma densidad que el cerebro gque los rcdea, su
presencia se sospecha por la ausencia de la cisterna suprase-
iar,

La infusidn de material de contraste puede mostrar hipex
captacidn, o puede demostrar una estructura quistica.

De manera rutinaria en nuestro servicio se solicita el -
estudio gsimple y contrastado con cortes axiales y coronales,
porque en un porcentaje elevado, los cortes axiales no demuei
tran los microadenomas. Con esta modificacifn a la técnica,
se consigue mayor informacidn sobre la forma y tamafio de los

adenomas hipofisaiarios. (23)

6. TRATAMIENTO,

El tratamiento de los adenomas hipofisiarios puede tener
dos objetivos: descompresién de las estructuras nervicsas, par

ticularmente de las vias &pticas; y conseguir una completa y -
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definitiva reposicién de la secresidn hormonal normal.
Basicamente son tres diferentes métodos de tratamiento

que se pueden utilizar, para el tratamiento de los adenomas

hipofisiarios, solos o en combinacibn: Cirugfia, Radiotera-

pia y Tratamiento mé&dico con drogas antisecretorias.

PROCEDIMIENTOS QUIRURGICOS.

Extirpacibn Transcraneal.
- Abordaje subfrontal paramediano. Transfrontal.
- Abordaje ptericnal,
- BAbordaje subtemporal.
Extirpacién Transesfenoidal.
- Abordaje sublabial transeptal transesfencidal.
- Abordaje transetmoidal transesfenoidal.
Destruccidn estereoatfxica (ya sea transcraneal o trans
nasal) .
~ Criodestruccidn.
-~ Coagulacidn por alta frecuencia,.
Radicterapia.
- Irradiacifn percutdnea de alto voltaje.
- Irradiacidn con particulas pesadas.
~ Implantacidn esteroatixica de 1sdtopos.
Tratamiento m&dico con drogas antisecreteoras.

-~ Bromocriptina.

7. PATOLOGIA DE 1OS ADENOMAS PITUITARIOS.
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La clasificacifén de los Adenomas Hipofisiarios, tradicio
nalmente habfa estado basada en tres variedades: Cromdfobos,
Basbfilos y Aciddfilos. Los Crombfobos eran los que no se re
lacicnaban con ninguna actividad hormonal. Los Basdfilos, es
taban en relacidén con la enfermedad de Cushing por su produc-
c18n de ACTH. Y los Acidéfilos se acompafiaban frecuentemente
de acromegalia, ya que eran los productores de hormona de cre
cimiento.

Con el advenamiento de nuevos métodos, como lo son la in
anunoperoxidasa v la microscopia electrdnica, Kovacs y Hoxrvath
1dearon una nueva clasificacidn basada en el tipo de c&lula -
que forman a los tumores y por lo tanto el tipo de hormona al

macenada en sus células.

CLASIFICACION. (11)

1. Adencma de Cé&lulas Productoras de H. de Crecimiento,
a) Escasamente granulados.
b} Densamente granulados.
2. Adenomas de C&lulas Productoras de Prolactina,
a) Escasamente granulados.
b} Densamente granulados.
3. Adencmas Mixtos (c€lulas productoras de prolactina y
de H. de crecimiento).
4, Adenomas Acidéfileos de C&lulas Primitivas (Indiferen
ciadas).
5. BAdenomas de C&lulas Productoras de ACTH.

6. Adenomas de Células Productoras de Tirotropina.
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7. BAdenoma de CElulas Productoras de Gonadotropinas.
8. Adenomas de Celulas Oncociticas {(Oncocitomas).
9. Adenomas de C&lulas Nulas.

10. Adenomasz no Clasificados.

ADENOMAS DE CELULAS PRODUCTORAS DE HORMONA DE CRECIMIEN-
TO.

ESCASAMENTE GRANULADOS. Por microsconia de la luz son
cromBfobos y PAS negativos. Con la técnica de inmunoperoxi-
dasa muestran la presencia de hormona de c¢recimiento. Desde
el punto de vista ultraestructural, los nficleos de las céliu-
las neopldsicas son irregulares y puede haber plemorfismo ce-
lular y nuclear acentuado, el aparato de Gelgi y el Reticulo

endoplésmico rugoso estd bien desarrollado.

Los granos de secrecidn son muy escasos y de gran elec-
trodensidad. Miden aproximadamente entre 100 y 200 nm; oca-
sionalmente pueden llegar a medar 500 nm. Es muy frecuente
observar centriolos y cilios, perc el dato mds importante y
pudiera considerarse patognomdnico de estos tumores, son los
cuerpos fibrosos, globulares, localizados en el lado cdncavo
de los nlclecs y estdn constituidos por abundantes filamentos
tipo 11, en cuyo centro se encuentran atrapados numercsos or-

ganelos (granos de secrecibn, mitocondrias, centriolos, etc.)

DENSAMENTE GRANULADOS. Con microscopio de luz son acidd
fi1los y PAS negativos. Con la técnica de inmunoperoxidasa, -
se demuestra la presencia de hormona del crecimiento. Ultra-

estructuralmente, las cé&lulas tumorales son muy similares a



las c&lulas normales productoras de hormona del crecimiento,
con niicleo central y c&lulas redondas. Hay prominentemente
reticulo endoplasmico y abundante aparato de Golgi. Los gra

nos de secrecidn son abundantes y miden de 300 a 600 nm.(11)

ADENOMAS DE CELULAS PRCDUCTORAS DE PROLACTINA.

Los niveles de prolactina en la sangre estan generalmeg
te elevados y clinicamente hay galactorrea, amenorrea y estil
rilidad y/o disminucidn de la libade. En los varones los --
sintomas end&crinos son muy poco caracteristicos. El1 factor
inhibidor hipotalémico de prolactina, sa es blogueadoc por al
glin otro mecanisme inderendientemente de un adenoma hipofi-
siario, hace gue se eleven los niveles sanguineos de prolac-
tina, asf algfin tumor gue afect% hipeotdlamc pudiera producir
hiperprolactinemia. Los adenomas de células productoras de
prolactina, densamente granulados, estén compuestos por cé-
lulas muy similares a las normales -no tumorales-, son aci-
déf1los con micrescopio de luz. La inmunucitologia es muy
demostrativa, ya gue revela la presencia de prolactina en el
citoplasma, RER y aparato de GSolgl bien desarrxollados y gra-
nos de secrecidn muy electrodensos de gran tamafic que llegan

a alcanzar hasta 1,200 nmn.

Los de pocos grancs de secrecidn (escasamente granula-
dos) son los més frecuentes y son crombfobos con microscoplo
de luz, son PAS negativos v la inmunoperoxidasa es de gran -

importancia, ya gue demuestra la presencaa de prolactina en
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el citoplasma de las c¢€lulas neoplésicas. Al microscoplo -
electrdnico hay datos muy caracterfsticos de este tumor; las
cElulas son poliBdricas con abundante citoplasma, con nficleo
ovoide, de bordes jprregulares. En el citoplasma se identifi
can espirales concéntricas de retfculo endoplismico rugoso
(Neberkerns), el aparato de Golgi es muy prominente. Los —-
granos de secrecifn son pequefios y escasos. La presencia de
exocitosis errltica es un date muy importante para el diag-
néstico 'y es una forma de extrusidn de los granos de secre-

c18n, lateralmente en las c&lulas, lejos de los capilares,ll)

ADENQMAS MIXTOS, (Productoras de prolactina y de Hormona
de Crecaimiento},

Estos tumores estén compuestos de dos tipos de células
dentro de la misma neoplasia, clinicamente hay acromegalia y
elevacidn en la sangre de hormona de crecimiento y tambign
galactorrea-amenorrea, con elevacidn de prolactaina en la san
gre. Los tumores pueden ser acidéfilos y croméfobos con mi-
croscopia de luz. La inmuncoperoxidasa muestra positividad -
para prolactina como para hormona de crecimilento en algunas
células de neoplasia. Ultraestructuralmente: pueden mostrar
todas las variantes posibles {pocos o abundantes grancs de
secrecibn, tanto de las ¢&lulas de los prolactincmas como de
las del adenoma productor de hormona de crecimiento). Hay ==
ciinicamente gran aumento de los niveles de prolactina en ~--

sangre en los gue son escasamente granulados y visceversa.{ll)
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ADENCMA DE CELULAS INDIFERENCIADAS ACIDOFILAS (Célulag

precursoras o praimitivas).

Clinicamente, este adenoma es de los més agresivos, a -
pesar de gque desde el punto de vista endocrinoldgico parece
ser no funcionante. WNo hay elevacién de hormona de crecimien
te en la sangre, aungue puede haber hiperprolactinemia. Mor-
folbdgicamente, este tumor esti formado por células inmaduras
con caracteristicas adenomatosas de tumor productor de hormo-
na de crecimiento y de la prolactinoma. Supuestamente, esta
neoplasia se origina de una cé&lula precursora, aciddfila de
ampbas, tanto de la gue produce hormona de crecimiento como de
la productora de prolactina. Con microscopio de luz son cro-
méfobos y aplicando la t&cnica de inmunoperoxidasa, se encuen
tra tanto hormona de crecimiento como prolactina, en el ci-
toplasma de algunas células. Al observarse con el microsco-
pio electrdnico, las c&lulas son alargadas, Intimamente en -~
contacto unas con las otras y el nficleo es muy irregular. EL
RER esti muy bien desarrollado y el Aparato de Golgi es poco
prominente. Hay abundantes mitocondriss, lo cual ha sido --
considerado como transformacidn oncocitica; pero el hallazgo
ultraestructural c¢onsiderado casi el "marcadoxr" en esta neo-
plasia, es la dilatacidn "monstruosa" de las mitocondrias.
Los granos de secrecidn son pequeflos, aunque se pueden ver
algunos de gran tamano, que llegan a medir hasta 600 nm, Hay

miiltiples centrioleos, cuerpos fibrosos y exocitosis erritica.(ll)
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ADENOMAS DE CELULAS PRODUCTORAS DE CORTICOTROPINA

Estos adenomas pueden estar agsociados a Sindrome de
Cushing, Nelson o ser clinicamente gilenciosos. Con el mi-
croscopio de luz son bas&filos y PAS positivos. La inmuno-
citologia revela la exastencia de ACTH, en el citoplasma de
las células neoplasicas y también hay positividad para -

B-lipotropina Alfa-endorfina.

Con el microscopio electrfnico las células tumorales -
son muy similares a las no tumorales, es decir, a las gue
normalnente producen corticotropina; pueden ser esféricas o
elongadas y en ocasiones son francamente anguladas ¢on n-
cleo ovoide y el citoplasma muy electrodenso. El1 reticulo
endoplésmico rugoso (RER) es prominente, grueso y corto y =
el aparato de Golgl estl bien desarrocllade. Log granos de
secrecidn esthn dispuestos en la periferia de la c&lula, -
muy c¢ercanos a gu membrana, son de diferente tamafic y forma,
es decir exhiben cierto grado de pleomorfismo y también la
electrodensidad no es uniforme, miden aproximadamente 300nm
c¢omo promedio. Un elemento citopldsmico muy constante, gque
podria considerarse un "marcador" ultraestructural, es la -
presencia de diferente cantidad o aclimulo de microfilamen~
tos son muy abundantes cuando se asocian a Sindrome de Cu-~
shing y muy pocos o no existen, cuando se presentan en el
Sindrome de Nelson (pacientes que desarrollan adenomas hipo

fisiarios posterior a adrenalectomia bilateral).

Los adenomas hipofisiarios productores de ACTH que son



silenciosos clinicamente, con microscople de luz pueden ser
crembfobos o basdfalos y al cbservarse, indistinguibles de
los que producen ACTH, alfa~endorfina y B-lipotropina en el
citoplasma de las ¢é&lulas tumorales. Desde el punto de vis
ta ultraestructural, tambi€n es muy importante la gran acti
vidad lisosomal, la existencia de crinofagia (fusidn de 1i-
sosomas con granos de secrecifn) v la involucidn notable del
aparato de Golgi. Hay mucha controversia y dudas en relacidn

con esta neoplasia, por lo gque deberdn ser estudiados muchos
M t

méds casos para dilucaidarlas. (11)

ADENOMAS DE CELULAS PRODUCTORAS DE TIROTROPINA

Son adenomas hipofisiarios muy raros y se han visto en
pacientes con hipotircidosmo de muy larga evolucifn, lo que
sugiere gque son de una gobreestimulacibn de las c&lulas tiro
tropicas, debido a deficiencia de la hormona tirioidea; algu
nos pacientes que desarrollan este tipe de tumor tienen nive
les altos en la sangre de hormona tiroestimulante, clinica-
mente presentan hipertiroidismo. Con microscopiro de luz son
crombfobos y con micreoscopio electrdnico son tumores de célu
las pequefias elongadas, con prolongaciones citoplfsmicas y
nficlecs identados. El aparato de Gelgili v el RER son poco —-—
prominentes y los granos de secrecifn son pequeflos y escasos
de 150 nm de difmetro, esfdricos y localizados en la perife~
ria de las células. Tienen ademds abundantes microtfibulos

en el citoplasma. (11)
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ADENOMAS DE CELULAS PRODUCTORAS DE HORMONAS GONADQTRO~
PICAS.

Los adencmas de c&lulas productoras de hormonas gonado~
trbépicas pueden tener elevacifn de niveles sanguineos de FSH
y la LH. El diagnéstico de adenoma productor de hormonas go
nadotrépicas puede sustentarse al observar una depresidn o -
disminucidn de los niveles de dichas hormonas después de ex-
tirpar un tumor pituitario., Estos tumores por microscopia
de luz son crombfobos, a pesar de que ocasionalmente pueden
tener granulacicnes PAS positivas. La inmunocitologia puede
detectar la presencia de hormonas FSH o LH en el c¢itoplasma
de las células v con el microscopio electrdnico las células
tumorales son indiferenciadas, son pequefias, alargadas con -
nicleos ovales. El1 RER est& bien desgarrollado vy el aparato
de Golgi es muy prominente. Se identifican numerosos micro-
tGbulos, Los granos de secrecifn son escasos y muy pequefios,
tienen un promedic de 150 nm. de difmetro y en forma muy simi
lar a los adenomas productores de tirotropina, se disponen

periféricamente cerca de las membranas celulares, (11)
ONCOCITOMAS (indiferenciados)

Los adenomas de cé&lulas indiferencradas no tienen nang
na evidencia de producir algfin tipo de hormona, tanto ¢lini-
ca como desde el punto de vista bioguimico. La gran mayo-
ria de ellos son cromdfobos y pueden mostrar granulaciones f1
nas y también tener apariencia acidéfila. Generalmente, son

negativos con el métode PAP, con todos los antisueros conocl-



dos, usados rutinariamente, para los adenomas pituitarios.

Desde el punto de vista ultraestructural, son células -
poligdricas, pegqueias, dispuestas muy juntas unas con otras
con nficleo pleomdrfico e identado y los granos de secrecidn
gon esféricos, entre 100 y 250 nm. de di&metro. Hay un au-
mento considerable en el nfmerc de mitocondrias. Cuando las
mitocondrias son muy abundantes y enmascaran el resto de los
organelos celulares, a estas neoplasias, se les ha denomina-
do oncocitomas. Se desconoce el mecanismo por el cual un ade
noma pituitario sufre transformacifdn oncocitica. En algunos
se ha encontrado con el método de i1nmunoperoxidasa la presen-—
cia de FSH y LH en su citoplasma, por 1o que se ha pensadc
gue se traten de adenomas pituitarios preductcores de hormonas

gonadotrdpicas gue sufren transformacidn oncocitica. (11}

ADENOMAS DE CELULAS NULAS

Este t&rmino reclentemente acufiado por Kovacs y Cols en
1980 para designar al grupo de adenomas pituitarics que ni ~
clinica n1 biogulmicamente estdn relacionados con un exceso
en la produccifin de alguna hormona. Son croméfobos.‘ PAS ne
gativos y ultraestructuralmente tienen granos de secrecidn -
en forma constante, y no se ha podido demostrar ningfin tipo
de hormona de la hipdfisis anterior en el citoplasma de las

A

células. WNo se sabe cuil es la célula que los origina. ( ) *



DATGS DE LA INVESTIGACION *

SEXC M F M M M F F F M M
EDAD 192 [27a {33Aa) 32a| 420} 40A ) 59A | 60A | 60A | 63a
T, EVOLUCION 6A _ [16A 6m ga 4a | 16a 4a | 2n M in
CEFALER + + - + + + + + +
Sx. CUTASMATINO + + + + + + + + +
AMENCRREA - + - ~- - + - - - =
DISMINUCICN LTBIDO + | = - + + - - - - ~
SX. PIRAMIDAL + | = - - - - - - + +
GRADC SILIA v IV ITT | III | IV Iv Iv Iy 11T Iy
TIPO SILLA B A A A A c B c B A
TAC + + + + + + + + + +
ANGIOGRAFIA + + + = + + + + + +
PNEUMOUSTERNOGRAFTA - - + - - - - - - -
PRUEBAS HORMOMNALES = - + - - = - - - =
PARLOCEL = - - - - - + - - -
GRUPO SANGULNFO or o+ |a+ jor |Or J O+ | A | A+ jO+ | Bt
MORTALIGAD - |- - - - - - + + +
RECIDIVA + |+ - - - - - - - ~
RADIOTERAPIA + b+ - - + - - - - -
RECUPERACTION M M B B R B

MICROSCOPIA DE IUZ C C o [ C C o CE Cc c
ULTRAESTRICTURA Ncl |PR PR PR PR PR R Q0 o &)

* Al té&rmino del estudio se pudo recabar informacidn de un pa-
cirente masculineo, de 28 afios, con Sindrome acromegilico, que
en la microscopia de luz se diagnosticd como adenoma eosind-
filo y ultraestructuralmente corresponde a un tumor productor
de hormona de crecimiento, escasamente granulado.
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8. MATERIALES Y METODOS

Se revaisaron los expedientes clinicos de los pacientes
diagnosticados de adenoma de hipdfisis, de donde se tomaron
las variables epirdemiolégicas de edad y sexo, asi como de —-
las manifestaciones ¢linicas: tiempo de evolucidn, cefilea,
sfdrome guiasmitico, amenorrea, disminucidn de la libaido,
sindrome piramidal; tambi&n se obtuvo la informacién respec-
to a los estudios neuroradiolégicos y de laboratorio; antece
dentes de tratamiento con bromeocergocriptina; y los resultados

del tratamiento quir@irgico.

Ademéds se revisarcn las laminillas de microscopia de --

luz v las fotografias de la microscopia electrénica.

En los servicios de Neurocirugia v Patclogia del C.H.
"20 de Noviembre", se manejan un gran nlimerc de pacientes =--
con adenomas hipofisiarios, la gran mayoria se han tratadec -
por abcordaje quiriirgico transesfenoidal, los cuales son estu

diados en otras publicaciones (37.

Se encontraron 13 pacientes con adenoma de hipdfisis ~-
'

operados por abordaje transcraneal; se eliminarcn dos por ca
recerse de informacidn clinica; y un caso detectado al té&rmi
no de este estudio, de un paciente acromegilico, en el gue la
microscopia de luz demostrd un adenoma eosindfile, y la mi-
croscopia electrdnica, marcadores timicos de un tumor produc-
tor de hormona de crecimiento, escasamente granuladeo; la in-

formacidn clinica es incompleta.
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Estudio retrospectivo de 11 pacientes con adenoma de hi
pédfisis, tratados quirﬁrgi;amente mediante abordaje transcra
neal, y ¢on diagnbstico anatomopatolégico hecho con microsco
pia electrdnica, manejados en el servicio de Neurocirugia --

del C.H. "20 de noviembre” del I.S8.S.5.T.E., en el pericdo -

comprendido de agosto de 1981 a agosto de 1983,

Se incluyen finicamente los casos de adenomas hipofisia-
rior que se estudiaron con microscopia electrdnica, se exclu
yen todos los casos de lesiones selares y paraselares que no
correspondieron a adenomas de hip&fisis. Tambirén se exclu-
yen los adenomas de hip&fisis que se trataron con abordaje
quirfirgice transesfencidal, y aguellos en los gue no se rea-—

1izd estudio ultraestructural.

El tamafio de la muestra es muy pequefio, y no permite la
aplicaci®n de mé&todos estadisticos, por lo gue sBlo se des-

¢riben los hallazgos.

La distribucifn por sexos muestra seils pacientes del se

x0 masculino y cuatro del femenino.

La distribucibn por edad, registra con 19 afios al --
paciente mds joven y con 63 afios al de mayor edad; un caso -
en la seqgunda década de la vida, al igual que en la tercera;
la cuarta y la guinta décadas con dos pacientes cada una; --

unc en la sexta y tres en la géptima década.

El tiempo de evolucidn varid en un margen muy amplio de

tres meses a 16 afios; se encuentra una evelucidn menor de un



aflo en dos pacientes, de une a cinco anos en cuatro, de seis
a diez afios, en dos, y con evolucidn mayor a diez afios, dos

pacientes.
La cefi8lea se presentd en nueve de los pacientes.

En todos se integrd un sindrome quiasmiticeo; el sindro-
me acromegilico se presentd en el paciente detectado al final

del estudio.

Las manifestaciones endocrinolégicas en la esfera se~
xual de las mujeres consistieron f{inlcamente en amenorrea; no
se presentd el sindrome de amenorrea-galactorrea. En el hom-
bre, su manifestacidn fue disminucidn de la libido, en tres -

casos.

En el presente estudio encontramos sindrome piramidal en
tres pacientes, con deterioro leve del estado de alerta y de

las funciones cerebrales.

En un solo paciente se logrd efectuar el estudio del per
fil hormonal, con resultados normales., Las condiclones gene-
rales v neurcldgicas no permitiercn estas determinaciones en
el resto de log pacientes, habiéndose dado el caricter de ur-

gencias a su ingreso.

En todos los pacientes se les realizd tomografia axial -
computada, gque en un solco caso fue el finico estudio con el --

que se practict la cirugia,

La angiografia carotidea se realizd en nueve pacilentes,
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v la neumocisterno se pudo efectuar en uno solo.

Todos los pacientes tuvieron estudios radioldgicos sim-
ples; radicgrafias anteroposterior, lateral y Towne, y tomo-
grafia simple hipocicloidal, frontal y lateral, en base a --
los que se determinaron los grados y tipos de silla: grado -
I1I, tipo A en tres casosg; grado IIT tipo B en un caso; gra~
do IV, tipo A, en tres casos; grado IV, tipo B, en dos casos;

grado IV tipo C, en dos casos.

En un solo paciente existid el antecedente de tratamien
to médico con bromoergocriptina, qgue no logrd controlar la -

evolucidn natural de la enfermedad.

El grupc sahguineo v el factor Rh se determinaron en to
dos los pacientes, encontréndose siete pacientes con grupo

ORh + y cuatro pacientes gon grupo ARh +,

La microscopia de luz reportd nueve casos de adenoma —-
cromfobo, un caso mixto de adenoma crombfobo con ecsindfilo

y uno eosinéfilo.

El estudic ultraestructural reportd seis casos de pro-
lactinoma, tres casos de oncocitoma y un caso como no c¢lasi-
ficable, por no tener un marcador tipico pero correspondien-

te.

\
Tres defunciones relacionadas con el padecimiento y el
procedimiento gquirfirgico se presentaron en los pacientes de
mayor edad, en quienes adem&s se hizo el diagnéstico de oncg

citoma.



- 48 -

La recidiva se presentd en dos casos.

aArbitrariamente, se establecid una escala para valorar
los resultados en funcidn de la campimetria, v se considera
como bueno, cuando hay mejorfa campimétrica; regular cuando

no se modifica y malo cuando el defecto se incrementa.

Pe los ocho pacientes que sobreviven, cinco tienen un

resultado bueno, regular uno, v malo en dos.

Se complementd el tratamtento con radioterapia en tres
pacientes, en los dos que recidivaron, y en el que la campi-
metria se calificd como regular; el seguimiento de estos pa-
cientes permitird evaluar la efectividad de la radioterapia

postoperatoria.

9. DISCUSION ¥ COMENTARIO

El tratamiento de los pacientes con adenoma hipofisia-
rio se efectfia en forma multidisciplinaria, entre los servi-
cios de Endocrinologia, Oftamologia, Neurocirugia, con la co
laboracién de los servicios de Neuroradiologla, Neurcpatolo-

gia y Laboratorio de Prusbas Especiales.

Existe un gran nimero de pacientes con adenomas hipofi-
srarios, que no se consideran en este estudio, porque su tra
tamrento quirfirgico se hizo utilizando la t&cnica transesfe-
noidal. De los trece pacientes detectados, se eliminaron --
dos por no contarse con la informacifn clinica; un pacrente

se detectd al final del estudio, por lo gue no se incluye en
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la tabla correspondiente, pero en la descripcidn se toma en

cuenta.

En las publicaciones sobre el tema, en la actualidad hay
pocos datos sobre abordajes guirfirgicos transcraneales, casi
todos se refieren al abordaje guirflirgico transesfenoidal, he-
cho gue se debe a la deteccibn temprana de los tumores hipofi

siarios, en los paises del llamado Primer Mundo.

En los paises en vias de desarrollo, como M&xice, es casi
1la norma gue los pacientes acudan tardiamente a buscar aten-
c16n médica, hecho que condiciona diagnésticos y tratamientos
tardfos como aqui se demuestra. Los tratamientos guirfirgicos

trangcraneales se instauraron casi como urgencias.

Los porcentajes de mortalidad varfan segln las series; -
Stern. W. E. de Los Angeles, Calif., publica una tasa del 5.9%
otros referidos en su publicacitn como Obrador el 10%; Ray y
Patterson, del 8 al 10% y Jager 12%; estos resultados no se -
pueden comparar con los del presente estudic, porgue su tama-

fio no o permite, de 1l pacienteg fallecireron tres.

Hendrik Svien, sefiala resultados pobres en la recupera-
c1dn de la funcifn visual en pacientes con grandes tumores hi
pofisiarios; cinco de nuestros pacientes mejoraron, pero no -

al 100%.

Wrightson, de Nueva Zelandia, recomienda el tratamiento
con radiocterapia a todos los pacientes, independientemente del
porcentaje de reseccidén y del tipo histolbgiceo, en nuestrce ser

vicio se aplicd a tres pacientes, de acuerdo a la evaluacidn



campimétrica.

Creemos que nuestros resultados sen buenos, dadas las

condicicnes en que se efectuaron los tratamientos.

El tumor mis frecuente en nuestros pacientes fue el cro
mdfobo a la microscopia de luz, que es 1gual a los sefalados
por Horvath y Kovacks:; coincidiendo con esgtos autores el ma-
yor nfimero de casos corresponden a prolactinomas en el estu

dio ultraestructural.

Las defunciones se presentaron en tres pacientes, los de
mayor edad, de la séptima década de la vida, y se diagnostica
ron como oncocitomas, hecho gque va de acuerdo con los hallaz-

gos de Horvarth y Kovacks.

Consideramos gue los oncocitomas tienen la propiedad de
ser muy agresivos, porque son los fnicos en los que la resec
cidn condiciont la muerte en los primeros dias del postopera

torio.

Los dos casos de recidiva en nuestros pacientes, no se
puaden comparar con las series mayores de cien pacientes o
mis sefialados por autores ya mencionados, y gue son de alre

dedor del 25%.

Queremos recalcar que las defunciores fueron de los pa
cientes ancianos, siendo la edad un factor de riesgo para -
tedos los tipos de cirugia, es el facter determinante de nues
tra tasa de mortaladad {27%), con tumoraciones muy grandes,
que en dos de ellos provocaban sindrome piramidal y radiold-

gicamente poseian sellas IIIB- IVA- IVC; afectaban al &rea
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hipotalémica, y su descompresién guirfirgica, posiblemente -

provocd descompensacién circulatoria y funcional de esta &rea
con efectos secundarios en toda la economia. Es la deteccidn
tardia de estas enfermedades pues, un elemento importante que
condiciona nuestros resultados, no comparables con los de -

otras series en las que se detectan tempranamente.

10. CONCLUSIONES.

l. En el periodo de dos afios se practicé hipofisecto-
mia transcraneal a trece pacientes, se estudiaron once, por
que en dos no se encontrd la informacidén clinica, se encon-
tré predominancia en el sexo masculino 7 a 4; en todos el ta
mafio del tumor fue tan grande que condicioné grados de silla

IIT y IV con las variantes de tipo A, B y C.

2. La presencia de Sindrome Quiasmdtico, es una eviden
cia de que el tamafio del tumor es grande, y que esti deforman
do la silla y comprimiendo las vias &pticas.

3. Los tumores endocrinolfgicamente inactivos se presen

taron en cinco pacientes.

4. Cinco tuvieron manifestacicnes de actividad endocri
nolégica, dos mujeres con hiperprolactinemia e impotencia se

xual en tres hombres.
5. Solo establecid sindrome acromegdlico en un paciente.

6. El tumor mas frecuente en la microscopia de luz, fue

el adenoma cromdfobo.

7. Ultraestructuralmente el tumor hipofisiario més fre-
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cuente fue el prolactinoma, por los hallazgos ultraestructu-
rales, de sus marcadores tipicos, aunque no se tuvo en todos

ellos evidencia de actividad endocrinclégica.

8., El tumor no clasificado, mostrd granulog de secre-
cidn propios de los adenomas, pero no se encontrd un marcador

ultraestructural especifico.

9., El tumor diagnosticado como productor de hormona del

crecimiento correspondid al paciente con acromegalia.

10. No se encuentran datos clinicos que correspondan a

un tipo hastolégico ultraestructural especifico.

1l. Los oncocitomas, son propios de pacientes de edad

avanzada, y tienen un comportamirentc maligno.

12. El grupo sangliineo ARh + se detectd en cuatro de -~
los 11 pacientes, hecho que reviste inter&s epidemioldgico

y deberia estudiarse prospectivamente.

13, Lag recidivas fueron sclamente dos y hasta el momen

to se estfn manejando satisfactoriamente con radioterapia.

14. La cirugfa transcraneal estd indicada en todos los
pacientes c¢on adenomas hipofisiarios gque tengan un tipo de
silla grados III y IV con componentes invasivos tipos A, B

y C.

15. La preservacifn de la funcidn visual es una indica
cibn prioritaria para la cirugia transfrontal y debe practi
carse en el menor tiempo posible, después de establecido el

diagnéstico.
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