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A Dics por gue me consiente to dia & dia.

Padres (Olga y Carlos): la forma de poner en mi cada uno de los minutos de su
vida no son posible representarios en unas palabras , por lo que solo queda
demostrarles ia mas de fas humildes admiraciones

Gracias,

i

Mis hijas ( ADRIANA Y SAHARAI)

Naci en 1973 la educacién y la forma de vivir la he adquirido de mis padres,
lavida se encargo de poner en mis manos un par de motivos , para no
desistir . Dos Razones por las que la mafiana debe formar parte de una gran
cadena de éxites. Tal vez dos respiraciones mas fuertes que la mia , para
sostener la idea de estar junto a ustedes.

Hermanos (Rodrigo y Julio) .

Es muy agradable saber que en cuanfo flaqueas existe alguien en quien se
puede uno detener.
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TESIS DE NEURCCIRUGIA
Tifulo :

Adenomas Hipofisario Experiencia de 10 afios

INTRODUCCION

ta gidndufa hipdfisis es un sitio frecuente de tumores intracraneales,
Repmenﬁndn aproximadamente el 15 % en los tumores primarios del sistema
nervioso central (1,2,3,4).

Mencionarernos que es relativamente frecuente la transformacién de las
células Hipofisiarias en neoplasias, esto evidenciado en los hallazgos de
necropsias, alcanzando enseries hastael8a23% (1,2,34.5)

Los tumoeres originados de las células hipofisiarias representan la neoplasia
infra seffar més comin de fa regién; Afectando a todos fos grupos etarios, con
' mayor frecuencia entre la {ercera y quinta década de lavida(1234).

fa sintomatologia que se presenta es variada dependiendo de las
caracteristicas funcionales de {a neoplasia o del tamafio.

Como fos tumores hipofisiarias varian considerablemente, en 1{amafio,
vejocidad  de crecimiento, apariencia  radiolégica, funcién endocring,
composicién celufar y morfologia, Ef tratamiento depende de los sindromes
endocrinolGgicos, Tamaiio, efecto de compresidn, estructuras anatémicas gue

influyan en ef abordaje quirdrgico.



Por 1o que el abordaje de los pacientes con esta patologia es
multidisciplinario,  interviniendo Endocrindlogos,  Otorminolaringélogos,

Oftaimofogos, Neurocirujanos para obtener ios mejores resultados.

Definicion

Los Adenomas de ia hipdfisis son tumores epiteliales que se originan de fa
parte anterior de la giéndulta, Derivadas de las células nommales de la
adenchipéfisis siendo éorpr_endeme el parecido, entre las células de origen y
fas tumorales. (5

Las técnis inmunohigtoquimicas, microscopia eiectrét;ica, hibridacion en situ
son dtiles para definir el tipb celufar su contenido hormdnal. funcién endocrina

y fa cito génesis (1,2,3,4,5)

Clasificacion

La adeno hipdfisis es fa parte funcionali desde el punto de vista
endocrinolégico, y se divide en tres partes I6bulc anterior, parte intermedia, vy
tallo Hipofisario, {os tumores se originan principaimente de fas células
hipofisarias, £n fa mayoria de los casos presentan caracteristicas histolégicas
ber\:ignas, sin embargo existen diversos grados de . invasién y pocos de eflos
flegan a tener metdstasis 2 distancia por Io que debera considerarse como

carcinoma Hipofisario, (1,2,3,4,5.6)



Sin embargd las manifestaciones histoidgicas “benignas’ pueden no estar
relacionadas con e trasiorno endocrinoldgico manifestado, o fa  afeccidon a
estructuras vasculares o nerviosas, siendo estas ias principales causas de fa
morbitidad o mortalidad del paciente.

fos adenomas hipofisarios pueden ser clasificados, por, tamafio,
caracteristicas radiologicas, funcion endocrina morfologia y cito génesis.

Los neurocirujanos frecuentemente utilizan la clasificacion en base a tamafio ¢
invasion, determinada por medio de Resonancia magnéﬁpa.

Tamaiio

Con raspecto a aste rubro {os divide en micro adenoma menor de 10mm,
macro adenomas mayor de un ¢m, sin embarge HARDY  basado en

resonancia amplia fa clasificacion en grados y estadios.

Tabla 1
Clasificacién de los adenomas hipofisarios acorde a los Aspectos radioiégicos

Grado 0] Tumor menor de 1cm_silla normal

Grado 1] Tumor menor de 1cm silla abombada o cambios menores
Grado_2 | Tumor _mayor de 1cm intrasellar silla_alargada no erosionada
Grade 3] Tumor mavor de 1cm silla erosionada o destruida

Grado 4!Tumor mavor de 1cm destruccion dela silla

Estadios

A: Con extensién ala cisterna suprasefiar

B: Con Extension af receso def tercer ventriculo
C: Con invasién a ia pared def tercer veniriculo
D: invasidén a las fosas craneales

E: invasién a {os senos cavemosos



fFuncién endocrina

ta funcién endocrina se ha realizado en base a ia experiencia {anto de
endocrindlogos como neurocirujanos teniendo en cuenta tanto las
" manifestaciones clinicas como los niveles de hormonas medidos en sangre.
Por {o que iniciaimente se pueden definir tres grandes grupos, productores

no productores y dentro de los productores los mixios © p(uri hormonales.

Tabla 2
Clasificacion de los tumores hipofisarios de acuerdo a ia funcién endocrina

L |
Adenomas productores de HC '

Adenomas productores de prolactina

‘Adenomas productores de ACTH

Adenomas productores de TSH

Adenomas productores de FSH/ LH

Adenomas productores plurihormonales

Adenomas con apariencia de no productores

Los tumores no funcionales Anteriormente definidos como oncocitoemas ©
tumores de células nulas representan aproximadamente el 20 por ciento o mas
de todos fos adenomas, aungue en los (itimos afios esto .tiende a disminuir por
fas nueves {écnicas de inmunohistoquimica, que fogran evidenciar la
presencia de granos secretores de alguna hormona especifica (). Pero no son
capaces estas células de vaciar ios grénulos y por ende no manifestarse con

sindromes endocrinolégicos.



Cuadro Clinico

Las manifestaciones clinicas pueden clasificarse en dos principales,
alteraciones producidas por compresion del fumor sobre estructurag cercanas
a ia silfa terca, ¥y otro grupo de manifestaciones - se debe a2 las producidas  por
{as hormonas que estos iumores produzean.

Sintomas Generales. |

Estos son resuftado del efectc de compresién sobre esfructuras vecinas de la
regibn seflar y paraseflar. Tales como el nervio 6Optico, quiasrt'ia. fractos
hipotalamicos, de fos nervios relacionados con el seno cavernosa, ef cerebro

o el sistema ventricular.

MANIFESTACIONES VISUALES

La manifestacién visual més comin, incluye déficit visual caracterizado por
disminucién de fa agudeza visual, £l defecto campimétrico con mayor
frecuencia asociado es la Hemianopsia bitlemporal, iniciando el defecto
campimeétrico, por ef cuadrante superior seguido del cuadrante inferior, Se
explica este fendmeno, debido al compromiso de  fas fibras cruzadas de
quiasma optico, primero por isquemia y/ 0 compresion . directa. Otms tipos de
manifestaciones son los escotomas o cuadrantopsia y en casos extremos
amaurosis.

Una de ios signos més objetivos para valorar fa via visual es ef refiejo de
Marcus Gunn. Al encontrase este signo traduce dafio visual en la regién

anterior es decir prequiasmatica ipsilateral.



Manifestaciones hipotalamicas y disfuncién hipofisaria

A pesar de su tamafo pequefio, en el hipotdlamo existen un gran numero de
funciones y otras se integran en el hipotalamo, entre eflos el control y
homeostasis del agua, temperatura corporal y una gran  influencia sobre ef
estado de despierto, vigilia, suefic y emociones.

Por lo que las manifestaciones neuroldgicas, alteraciones fisiolbgicas, y -
endocrinopatias puedlen resultar de fa afeccidn hipotalamica,

Las lesiones que involucran {a eminencia media, Afectan  directamente Ia
sintesis de hommonas hipotélémicas, ¢ el fransporié de hormonas de ia
glandula hipofisaria, por o que eslas lesiones frecuentemente producen
desordenes endocrinologicos, tales come diabetes insipida, hipogonadismo,
hipotiroidismo, anomalidades de secrecion de hormona adrenocorticotropica.
~Hormona decrecimiento, proiactiné.

Estados de hipopituitarismo pueden resuttar de la afeccitn def talio cerebral o
ja giandula que esta puede manifestarse por compresién de ta misma o por el
crecimienfo neopldsico de fa misma. Ei cuadrb clinico, depende de ia
disminucién de los niveles séricos de ias hormonas, © en caso exiremo
hipopituitarismo, el cual puede manifestarse como palidez, pérdida de peso,
anémia. El_desequilibrio del eje hip6fisis, suprarrenal, produce tipicamente
nausea, vomito, hipétensién postural, hipertermia, y la completa disfuncion de

este eje resulta con la muerte.



Hipdfisis — Tiroides e déficit de este eje resulta con relativa inactividad,

gsomnolencia, intolerancia al fid, pief seca, mixedema.

Deficiencia de hormonas GonotrGpicas, resultando como hipogonadismo,
amenorrea, disminucién de fa’ fibido, impotencia, - aftereciones en ef

espermatocrito

Afeccién de nervios craneales o del seno cavernoso

La paralisis de fos mosculos extraoculares, sea parcial o completa pueden
ser causadas por cofhpresién 0 invasion del seno cavemoso que contiene los
nervios craneales, i, IV, V, VI. , EI ocolumotor es el Nervio mas afecto por
adenomas hipofisarios que invaden el seno cavemoso, seguido por el 4 nervio,

" {o que puede manifestarse como paralisis o como neuralgia.

HIDROCEFALIA.

Esta puede ser condicionada por tumores supraseiiares, que cbstruyen el
tercer ventriculo y ef foramen de Monroe, {0 que condiciona manifestaciones
ciinicas tales como, cefalaigia, edema papilar, somnolencia o coma.’
Cefalalgia '

Cuelquier lesion en la regién sellar o parasellar produce cefalalgia, por
compresién de estructuras sensitivas o por aumento de fa presién intracranea!,
los fumores sellares causan dofor ademéé por distension del diafragma sellar,

que es inervado por e! nervio trigémino.



' Afecci6n del parénquima cerebral

Las lesiones como ios adenomas hipofisarios pueden comprimir, desplazar, o
incluso infiltrar &t 16bulo frontal o témporai.

Los sintomas que produceh, por involucrar estas estructuras. Son el i6bulo
frontai produce cambios de person.aiidad, perdida de memoria, vy !a compresion

del f6bulo temporal produce crisis convulsivas.

Signos y sintomas especiﬂ'ccs de' lesiones parasetiares.

La manifestacion  poco fr_edﬂeﬁte de los tumores hipofisarios, es la apoplejia
pituitaria, que es el resuliado de a hemomagia o infarto de fa neoplasia, Esto
constituye ung emergencia, 6aracterizada por intensa cefalalgia, alteraciones
de las funciones mentales, menin{;ismo. alteraciones visuales, y parélisis de los

oculomotores,

ENDOCRINOPATIAS

Prolactina

Los adenomas productores de prolactinomas en ocasiones denominados
prolactinomas , son los tumores mas comunes dentro de ia variedad de
adenomas hiperfunciénantes, aproximadamente el 30% de iodos los tumores,
las manifestaciones ciinicas son resultado dét aumento de la profactina en suero
Por lo gue las manifestaciones son diferentes en hombres y en mujeres ,
siendo oligomenoirea ,amenorrea, infertilidad y galatorrea , Los prolactinomas

tienden a ser tumores mas grandes en hombres que en mujeres,



probablemente a la mayor sintomatologia que se presentan en las mujeres el
tiempo de atencidn medica es mas corto , Los sintomas en hombres son debido
a compresion de las estructuras vecinas , iniciando con decremento de la fibido
Jimpotencia ,'oiigospennia. Galactorrea y este puede ser menos comuin en los

hombres.

Hormona de Crecimiento (HG),

Las ménifestaciones clinicas de esta produccion excesiva de hormona de
crecimiento son engrosamiento  y crecimiento de extremidades, carg, y tejidos
btandos, produciende caracteristicas semejantes a las de Ibs acromegalicos,
cuando aun no se ciemra ia epffisis de los huesos fargos se manifiesta como
aumento en fa talla, la acromegalia es asociada a mufltiples manifestaciones
clinicas sistémicas, como hipertension, insuficiencia cardiaca, diabetes meliitus,
organomegalias, por 10 que {a acromegalia se refaciona con una disminucion de
la expectativa de ia vida debido a fas alteraciones metabdlicas principaimente
uardiorrespiratorias, sin embargo, la falla cérdiaca por congestibn es el
principal hallazgo en acromegalicos, a pesar de no ser claramente descrito,
se piensa que existe afeccioén directa del miscuio cardiaco condicionando de
esta manera cardiopatia acromegalica.

Hormona adrenocorticotropica (ACTH)

Sindrome de Cushings, es ia principal manifestacion del hipercortisotismo, y

debe diferenciar de ia enfermedad de Cushings, sindromes paraneopiasicos,



£l hipercortisolismo  se caracteriza clinicamente, como obesidad centripeta,
hirsutismo, estrias  purpuras, éﬁeraciones en las funciones wmentales,
infecciones, debilidad muscular, acné, amenorea y ofigomenorrea,
condicionados por ailteraciones en el metabolismo, hipertensién, edema, mas
hipokalemka, osteoporosis, perdida de proteinas, eritrocitosis, linfopenia,

eosinopenia

La obesidad centripeta resutta de la acumulacion de tejido adiposo,
particularmente en cara, cuel_lo y tronco, la disminucion de 1a matriz dsea
principaimente en fas mujeres condiciona osteoporosis, Aproximadamente el
90% de los pacientes presentan afteraciones en el metabolismo de la glucosa,
la mayoria de los casos manifestada como intolerancia a fa glucosa, y
manifestada como diabetes mellitus.

Otra asociacién clara es ia hiperténsién arterial y {a hipertrofia ventricular
involucrada en ambas patologias, el exceso de mineraclocorticordides,
algunas investigaciones evidencian que la hipertensién esta condicionada por
la alteracién en el eje renina angiotensina, producida por el aument en los
glucocorticoides. (33.36.38) |

Ofro aspectc es ias alteraciones psiquistricas, Descritos por Regestein

afteraciones emocionales, labilidad, imitabilidad psicosis.
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Otras aiteraciones endocrinolégicas
Aunque raro, el hiperiiroidismo primario es decir, consecuencia de ia
hipersecrecion de hormona estimulante de tiroides (HST), Los siguientes
criterios confirman tirotoxicosis causada por aumento de HST.

1. Aumento ensuerode T3y T4 ‘

2. Niveles aitos de HST determinade por radioinmunologfa, especifica
para HST en humanos,
Haliazgo de tumor Hipofisario con evidencia de fipicos tirétropos
infiltracién oftaimolégica y acropatia

No detectar inmunocglobulinas tiroideas

@ o & ©w

Desaparicion clinica de hipertiroidismo posterior a la cirugia

Algunos casos raros de hipersecrecion de gonadotropinas  por adenomas
hipofisarios, (1,2,3.4,56) que usualmente ocuwre en pacientes con
hipoganoadimos primario.

Se incluyen aquellos asociados con hipersecrecion de homona foliculo
estimulanta. solo  algunos tumores asociados a la secrecion de hormona
foliculo estimilate y hormona luteinizante, ( 43, 1,2,3,4)

Existe fa hipersecrecién de hormonas glycoproteinas asociadas a ia alteracién
en la produccion  de las mismas, denominada subunidad aifa la cual no

se manifiesta con algin sindrome endéerino.

i1



Evaluaciéon endocrina

La ;vaiuacién endocrina es importante en ef estudio de los paciéntes con
adenoma Hipofisario, por muoitiples razones, como pruebas que aportan
documentacion de fas funciones endocrinolégicas antes y después del
tratamiento, confirmar &l diagnéstico de endocrinopatias causada, por
hiperfuncion  hipofisaria, evaluar el resultado posquirirgico. Por  razones
parciales como la eve;luacidn de fa reserva hipofisaria. Evaiuar tanto la funcion

hormonat de la parte anterior y posterior hipofisaria.

Diagnéstico de endocrinopatias causadas por hiperfuncién hipofisaria
Las condiciones c¢linicas deben ser documentadas ;Sor fa presencia de la

hormona causante de! sindrome clinico.

Tumores productores de profactina

En aqueilos pacientes que se sospecha prolactinoma , ios estudios que deben
realizarse, son por o menos dos determinaciones de prolactina {os valores de
prolactina en suero de 150ng fmi sugieren prolactinoma los valores por
debaio de 150 ng/d! pueden ser resultado por ofras oondiciones incluyendo
hipertircidismo , falla renal , o alguna ofra lesién en ia region seliar, la inéesta de
algunos farmacos, como fenofiazida , antidepresivos triciclicos, antidepresivos

centrales, lesiones hipofisarias no productoras denominadas

12



psuedoprofactinomas generalmente estas lesiones presenta niveles séricos de
prolactina por debajo de 100ng/dt,

Tumore s productores de HORMONA DE CRECIMIENTO

incluyendo los estudios de base, debe realizarse, determinacién de Hormona
de crecimiento, fa prueba hormona de crecimiento glucosa, supresién vy
determinacion de somatomedina C,

Niveles de Hormona de crecimiento

Lo niveles elevados se consideran 10ngfmi, en cerca del 90 % de los
pacientes con acromegafia, sin embargs los niveles‘ pueden ser elevados por
ejercicio, stress, especiaimente en mujeres con estroégenos y por hipoglucemia,
fos niveles entre Sng/m! a 10ng/mi fos niveles sericos de somatomedina C, yila
prueba de supresién de giucosa y hormona de crecimiento, confirman ef
diagnostico.

Tumores s productores de ACTH.

E! diagnostico de sindrome de cushing, con niveles de corlisol fibre en orina
de 24 hrs. , En condiciones libres de estres, con valores de corlisol fibre en
orina cuando menos dos veces el valor de lo normal, es altamente sugestivo de
sindrome de cushing, debe tenerse en cuenta que los niveles de cortisol suelen
elevarse en depresion, estrés, alcoholismo.

La supresion con dexametaxoma es otra prueba para el diagnostico asi como

ia administracién de metyrapone.

13



ESTUDIOS RADIOLOGICOS
RADIOGRAFIAS DE CRANEO
Con el avance de la nerucimagen, las placas simples de craneo presenta
adn limite en su valor diagnostico, en las lesiones sellares, las piacas laterales
de c;éneo proporcionan informacién del grado de nuematisacion de los senos
esfenoides y detalies de la erosion del piso de la silla. Sin embargo los datos

que logran aporiar no son diagnostico de adenomas hipofisarios.

TOMOGRAFIA COMPUTADA

La aita resolucién de Ia tomografia computada de ia silla turca aporta un
importante valor diagnéstico, sin embargo, por la mejor resotucion, los muitiples
planos, los detalles analémicos, de fa resonancia magnética han suplantado
lentamente & ia fomografia de craneo.

Para la evaluacion de las lesiones hipofisarias, se utifiza cortes coronales de
Tomografia tanio en fase simple como en fase contrastada, es importante ia
colocacién de os pacientes y que los cortes se reaficen a 1.5mm, que inicia en
el dorso sellar, los cortes axiales no son ios mas adecuados para evaluar estas
leéiones.

Resonancia magnética,

Este es ef estudio de imagen de primera eleccion para evaluar lesiones

sellares y paraseliares, teniendo como ventajas las miltiples imagenes tanto en

14



por los cortes como por {a administracion jde contraste con variacién de

pulsos.

Angiografia cerebrat

En e pasado, las angiografias fueron usadas para realizar diagndstico
diferencial, de aneurisma o fa determinacidn de los limiles de los tumores
hipofisarios asi como determinar ia vascularidad de {a lesibn sin embargo ha

caido en desuso desde fa aparicién de la resonancia magnética.

Venografia de seno cavemosos y muestreo de senos petrosos

'Es un precedimiento utiizado frecuentemente  para evaluar  algunas
circunstancias de los adenomas hipfisarios, como twmores productores de
ACTH, y de esta forma demostrar que la ACTH es producida en fa glandula
hipofisis.

HALLAZGOS DE IMAGEN EN L.OS ADENOMAS HIPOFISARIOS.

f.a tomografia y la resonancia son utilizadas para la deteccién de pequeﬁcs
tumores hipofisarios, pero existen algunas diferencias. La deteccibn de los
microadenomés con fa Tomografia es menor del §0%, la precision de la
Resonancia magnética en la deteccién de adenomas hipofisairos, combinado
con e uso de contraste paramagnético, gadolinium acercandose
aproximadamente aun 70% de eficacia, En el estudio de TAC se evidencia

mejor los adenomas después de la administracién de contraste, y debe

15



observarse en f{os 30 minutos posteriores a fa administracion del contraste, o

posteriormente seré indistinguible un microadenoma de la giandula normal. .

Tipicamente fos micro adenomas se observara como una imagen hipodensa,
localizada, lateraimente en el i6bulo anterior de fa hipSfisis, Elevacion del
diafragma sellar y desviacion de!l infundibulo, erosion del piso de fa silla, o

encontrar una imagen sin cambios.

Pero Ia Imagen de resonancia magnética, es considerada superior a la
tomografia compuiada de créneo, Estudios comparativos demuestras que las
ventajas de contraste y realce de imagen, dando como resuitado una efectividad
del 0%, y falsos positivos menor del 10%. -

E! T1 coronat aporta gran definicién anatdmica.de glandula hipofisaria, arterias
cardtidas, infundfbulo, quiasma 6ptico, los tumores pequefios se evidencia por
una imagen hipointensa.

En e T2coronal el tumor puede tener una intensidad de seiial alta, por lo que
no es considerado gt en ¢! diagnostico de los microadneomas
(1,2,3,45,6,7,89). El estudic de eleccion es la resonancia magnética con
gadolineo cortes coronales de 1 a 2mm, donde jos hallazgos sueien ser una
imagen hipodensa, ias sefiales indirectas son deformidad de! diafragma seflar

con desviacién def infundibulo Hipofisario.
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Hallazgos Radiologicos de Macro adenomas hipofisarios,

En los macroadenomas ambos estudios de imagen, la Tomografia y la
resonancia son igualmente eficaces, después de la adminisiracién de contraste
generaimente se presenta un realce homogeéneo, cuando el tumor presenta
hemorragias © zonas quisticas no presenta reforzamiento, También puede

verse la erosion en ei piso de la silla turca o la invasion  al seno esfencidal.

TRATAMIENTO.

Muitiples Variables deben considerarse en ef tratamiento de {esiones como fos
.adanomas hipofisarios, en ias cuales los tratamientos incluyen desde
tratamiento medico, cirugia, radioterapia.

fa edad ylas condiciones clinicas de ios pacientes son factores determinantes

en latoma de decisiones.

La meta del tratamiento en los pacientes con adenomas hipofisarios, se puede
dividir en dos. La primera & decomprensién de estructuras nerviosos
especificamente de {a via visual. Y el segundo es restablecer y mantener la

funcion endocring.

Tratamiento quirdrgico.
No solo fa cirugia es ef fratamiento es ideal para los adenomas‘hipoﬁsarios,

muchos tumores pueden ser tratados efectivamente tanto por via

[ msis con .
FALLA DE ORIGEN




fraesfenoidal o trascraneal, miiltiples variables se toman en cuenfa para fa
decision dela via de abordaje incluyendo caracteristicas del tumor Tamafio,
focalizacion, extension extraseflar, tipo histologico, caracteristicas dei paciente,
edad, condiciones clinicas, afeccién visual y endocrina, asi como la anatomia
dei seno esfenoidal y 1a silla turca.

En la decisién de buscar, mayor seguridad para el paciente buscando el acceso
répido y directo af turmor con menor posibilidad de dafo al paciente tanto de '
la via visual, como el resto de nervios craneales, el volumen tumorat no es tan
importante combarado con fa direccidn de crecimiento y la extension def mismo.
La indicacion absoluta de abordaje tranesfencidal incluye tumor con extensién
'.;d seno esfencidal, microadenoma, tumor asociado con fistula de Liguido
cefalorraquiden, tumor que invade y. destruye el esfenoides, Este abordaje
puede ser diferido en casc de infeccion gue involucren ef seno esfeno.idal, 0
lesiones supraseflares asociadas con tamafio normal delfa silla turca, o conla
presencia de “cuello” entre la lesién sellar y ef domo o lesién supraseliar, O

una significativa extensién intracraneal a cualguiera de las fosas.

ABORDAJES INTRACRANEALES

Los abordajes intracraneales para los adenomas hipofisarios , son descritos
tres, frontotemporal, subfrontal , y subtemporal , cada uno provee ventajas en
determinadas situaciones.

El abordaje subfrontal facifita la vision de ambos nervios épticos. Quiasma |,

arterias carotidas cisterna suprasellar, tallo Hipofisario y silla turca , sin
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embargo, cuando existe quiasma prefijado se dificulta el abordaje al tumor por
medio de esta via. En este caso es preferible el uso de abordaje fronto
temporal , esta via muestra el acceso entre ol espacio de! nesvio optico
mediaimente y iateraimente 1a arteria éarétida , fa mayor desventaja  que existe
en este tipc de procedimiento guindrgico es que no se visualaza totaimente ¢l
nervio 6ptico contra lateral.

La tercera opcibn es el abordaje subtemporal. y realmente tiene pocas
indicaciones , cuando ef tumor se extiende significetivamente retro quiasmatica
sin embargo debe {omarse encuenta que la reseccion de el contenido

intrasellar serd poco exitoso.

TERAPIA MEDICA

Debe aclararse que ninguna de fas terapias famacoldgicas han demosﬁ*ado
que realicen curacion sobre tos adenomas hipofisarios , la opcion para el
tratamiento de estas iesiones es limitada solo a la reduccion de niveles

hormonaies y en algunos ¢asos se asocia a reduccion en e tamafio del tumor |

Prolactinomas

En este tipo de fesiones se utilizo una gran variedad de farmacos , como ia
bromecriptina , gue se ha demostrado que inhibe 1a secrecién de prolactina
interfiriendo  en la sintesis de la misma , lo que eonsigue disminucién de los
niveles séricos de profactina y como consecuencia mejoria de algunos datos

clinicos, sin embargo, al suspender este medicamento se regresan 2 niveles
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séricos de hiperprolactinemia , en algunos casos §e asocia a disminucion del
tamafio tumorai , y &l no ser un farmaco tumnoricida representa una de sus
principates desventajas, no obstante se han demostrado cambios
histopatolégicos en lesiones {umorales tratadas con bromocriptina .

HORMONA DE CRECIMIENTO

La utilizacitn de octeotriso. en dosis de 50 a 100 micro gramos administrada
subcutanaeamente tres veces af dia produce importante disminucién de los
niveles séricos de la hormona de crecimiento.

Tumores productores de ACTH.

Muchas drogas son utilizados en ef tratamiento de esta enfermedad con
resultados variables, que incluyen inhibidores de toxinas o de funcién adrenal,
antoganonistas de serotonina, y agonistas dopaminérgicas, que Incluyen
toxinas adrenale; {mitotate), metyrapone, ketoéonazol, trilostane vy
aminoglutethimide, sin embargo el farmaco mas utilizado es el ketoconazol con
mejor éxito.

Radioterapia

La radioterapia en el tratamiento de los adenomas hipofisarios , juega un papel
importante junfc a iz terapia medica vy quinirgica, se describe que actuaimente

con el tratamiento farmacolégico a cambiade 1a sensibilidad de dichos tumores
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JUSTIFICACION

Al ser uno de los tumores gue con Mayor frecuencia se fratan en el servicio de
neurdcirugia del hospital general de México, el andlisis de las principales
manifestaciones clinicas, para de esta forma fograr una deteccion temprana,

Es imporiante conocer ia frecuencia las complicaciones, fas vias de abordaje
para de esta forma plantear nuevos protocolos de investigacién que generen

resultados en el manejo de esta lesién .
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Objetivos

1.

Determinar L.a prevaleciay la residiva

2. Conocer la frecuencia de esta entidad en el HGM

3. Conocer la incidencia en cuanto a sexo de esta entidad

4
5
6
7

8,
9.

. conocer la incidencia en cuanto a edad de esta entidad
. Conocer {atasa de este padecimiento por afio
Describir Sintoma de inicio

Describir sintomas secundarios

Anafizar exploracién neuroiégica de ingreso

Determinar tas caracteristicas hormonales de os tumores

10. Caracteristicas def tamafio de! tumor por medio de imagen

11.Conocer el abordaje quinirgico mas utilizado

12. Complicaciones Mas Frecuentes

13. Tratamiénto posterior a 1a primera cirugia.
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MATERIAL Y METODOS

Et estudic se realizara de manera retrospectiva y descriptiva utilizando los

expedientes del HGM servicio de neurocdirugia del periodo comprendido de 01

enero de 1990 a 01 enero 2000 , realizando recoleccién de datos en hoja

disefiada para et mismo fin ( anexo 1), unavez se realizara inclusién y

exclusion de fos expedientes de acuerdo a los criterios sefialados a

continuacion :

Criterios de Inciusién

1.
2
3
4,
5
6

7.

Expedientes de pacientes hospitalizados en ef servicio de neurccirugia

HGM en o! pericdo 01011990 a 01012000,

. Primer tratamiento quirirgico realizado en e! HGM

. con unseguimientd posterior ata cirugia por 1o menos de 6 meses

Diagnostico de adenoma hipofisiario

. Corroborado histolégicamente

Que cuenta con Reporie de Estudio de imagen

Perfil Hormonal ( Hipofisario , tiroldeo, cortisol sérico , Testosterona)

Criterios de Exciusion

1.

2

Pacientes cuyo primer tratamiento quirirgicos no se reafizara en el HGM
En aguellos que no exista un seguimientd minimo de 6 meses posterior

& fja Olitima terapéutica empleada.

Quien no cumpia criterios de inclusién
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Resultados

Se estudiaron 433 expedientes con diagnésticos de adenpma hipofisiario , de
los cuales solo fue posible incluir 151 pacientes , obteniendo la mayor parte
de la muestra en 1999 representando el 19.2% (Graﬁco 1).

De los 151  casos incluidos  se presenta distibucion por sexo
correspondiendo a el 62.9 % (95) al sexo masculito y 37.8% a  mujeres.
(Grafico 3.) La edades de la muestra presentan un rango desde 15 a 80 aflos
con !a media de 38.4 presentando en el (grafico 4). El tiempo de evolucin
se definié en esta serie como el momento desde que ef paciente refiere &l inicio
de su sintomatologia al tiempo en que acude a consuita al servicio de
neurocirugia del hoﬁpitai general de México {grafico 5) un promedié de 3.85
afios con rango de .019 a 30 aflos desviacion estandar 4.87 meses, los
sintomas referidos por fos pacientes ( grafico 6 ) se dividen en cefalalgia
53.3% disminucién de ia agudeza visual 18% . Galactorrea 10.6%, Amenorrea
4.6% crecimiento Acral 6.6 % ,sindrome de cushing 4%, Crisis Convulsivas
1.3%.

Las caracteristicas estudiadas en examenes radiolégicos fueron (Grafico 7) el
93% de los casos se catafogaron como macroadenomas y soto el 7.7 % de los
casos se diagnosticaron como microadenomas, al analizar ef perfit hormbnal
se obtiene pei‘ﬁles {Grafico 8) Prolactina elevada se considero prolactina
elevada pof encima del 10 % de! nivel normal  46% de los casos -, perfil

hormonal normal en ef 44.6% , Hormona dec recimiento 4  perfil hormonal
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normal en el 44.6%, Hormona de crecimiento 4%, Cortisol 12%. En estos
casos se encontraron las hormonas descritas por encima del fimite normal. Al
realizar estudio de patoiogia con Hematoxiine y en algunos casos
inmunoistoquimica se agrega que € 86 % de los casos fueron piuri

hormonates Prolactina y hormona de crecimiento y un productor de cortisol.

Los pacientes se abordaron de acuerdo a criterios establecidos por via
transesfenoidal 56% de los casos o transcraneal en 44%, siendo esta fa cirugia
de primera eleccién , debiendo resaltar que no se inciuyen 1as tirugias en caso
de residiva .(grafico 9). En ef 82 % (124paciente ) de los casos se realizo solo
un abordaje quirlirgico, de .estos el 52.8% (64) fueron abordados en primera

instancia por via tranesfenoidal y el 47.1% por via transcraneal.

Morbilidad del 12% y mortalidad del 5% ( Grafico 11) {as complicaciones
referidas en el grafico (i0) Las complicaciones mas importante fue la muerte con
un 5% , seguidc de ia fisiula de Liquido cefalorraquideo, con infeccién de
“herida quirtrgica, y solo el 2% de Diabetes insipida , y el resto con el 1%
afeccién de pares craneales , hidrocefalia , infarto | fistula carétodia cavemosa,

panhipopituitarismo. £ 82% de fos pacientes no presentaron complicaciones .

El tratamiento posterior delos paciente descrito en el grafico 12, Este fue elegido
de acuerdo a2 los criterios neuroquirugicos y se obtuvo que el $3.3% solo

fue tratado cirugia, el 2% (3) fueron tratados con radioterapia olocraneat , el
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mismo porcentaje fue tratado con radioterapia , ef 3.3% (5) fueron tratados con
bromocriptina, '
Grafico 13 muestra fas condiciones clinicas preoperatorios y posguirirgicas del
paciente

Muestra la comparacién prequirirgica y la posquirirgica en fos primeros 6
meses pos quirdrgicos , donde se establece un franco aumento en el numero de
pacientes integros, otro parémetro de recuperacién 'importante fue en los
pacientes con afeccion de pares craneales, como se describe previamente el

nervio ,mas afectado fue el segundo par craneal.
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GRAFICOS

Se obtuvieron 433 expedientes clinicos de os cuales solo fue posible analizar

161, presentando una distribucién por afios .

Grafico 1

CASOS NUEVOS
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ok
A

" i ""li‘ :
N ie o e £ ot
’.-.-..a- " :. L ,\i o

¥ ; ; - * ? i
9 91 9N 93 9%

95 96 97 98
AROS DE 1990 A 1999

Fuente Archivo HGM Neurocirugia .

Et gréfico muestra el incremento  en los Gltimos afios, en relacién al primero |
en 1960 se presenta ef 0.6% de los casos analizados en tanto gue en 1999
es 8l 19.2% del total de los casos.

Debido probablemente a la conservacion de los expedientes. En ios primeres
aﬁoé de este estudio , se eliminaron mayor numero de expadientes por criterios

de exclusion del estudio.
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Numero de cirugias por afio

Grafico 2

Numero Cirugias

SNUIDBJ IP ON

Aflos 1990 a 1999

Fuente Archivo HGM

El nomero de cirugias no es igual af numero de casos nuevos debido a qua en
el gréficos se incluyen reoperaciones, debemos aclarar que solo se incluyen

casos tratados pro primera vez en el HGM servicio de neurocirugia .
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Distribucion por sexo
Grafico 3

Distribucion por sexo

No de Casos
o
=

mujeres hombres
Sexo

Fuente Archivo HGM

La distribucién  que se presenta con mayor frecuencia en Hombres
(95 pacientes }62.9% del total de fos casos, mujeres representiaron e 37.08%

siendo 56 del tota! de los pacientes.
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Distribucion por edad  de los casos de adenoma hipofisarios en el periodo de
1990 a 1999,

Grafico 4

Distribucion por edead
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Ss encuenitra una rnayor presentacion de los casos enfre la cuaria y quinta
década de la vida siendo el 35% de los casos , en esta serie se presenta un
59% en pacientes menores de 20 ahos , y 7.94% de pacientes mayores de
55 aflos o que representa uns frecuencia discrefamente mayor en fos

extremos de 1a vida.



Tiempo de evolucitn

Grafica 5
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Es importante la distribucion que se muestra debido probablementie a las
manifestaciones clinicas en ocasiones poco floridas , el tiempo en que acuden
al médico suele ser muy prolongado y en ocasiones tardias, como se demuestra
al encontrar el 66 % de los casos entre un afio v 9 afos  de inicio de las
manifestaciones. Solo 16 % acudid al medico dentro del primer ano de

manifestaciones clinicas .

31



Manifestaciones Clinicas

Grafico 6

Sintomas iniciales
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Las manifestaciones clinicas son principalmente cefaldlgia en  53.3% (80},
seguido de (DAV) Disminucién de la agudeza Visual, 18% (27}, siendo los
principales sintomas de inicio , debe recaicarse que este grafica muestra , el
sintoma inicial manifestado por el paciente. _

Gatactomea 10.6% (16) , Amenorrea 4.6% (7).,  Crecimiento Acral  (C. Acral)

6.6%, Sindrome de Cushing 4%, Crisis convuisivas (C.C} 1.3%.
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Tamafio del tumor

Grafico 7

Tamaiio de los adenomas

B MicroAdenomas Macroadenomas

£! porcentaje de macroadenomas es 93% y estos deberén ser distribuidos en
la clasificacion de HARDY.

Solo el 7.7% de los pacientes reportados preseniaron fratamiento previo con

bromocriptina.

33



Caracteristicas endocrinologicas

Grafico 8

Carateristicas endocrinologicas
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‘B! gréfico muestra fa distribucion de ias caracteristicas endocrinoldgicas |, con
mayor frecuencia & prolactinomas 46% y  no produciores 44.6%, Hormona de

crecimiento 4%, ACTH 12 %, Plurihormonaies 8.6%.
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CIRUGIAS Y TIPO DE ABORDAJE

Grafico 8

El abordaje que se utilizo en los pacientes fue trasnesfenoidal o por
craneotomia, la etec;:ién de esia se llevo acabo de acuerdo a las caracteristicas
del caso, como resultados se fiene que e 56% de los casos se realiza cirugla
traesfenoidal , y en un 44% se realiza abordaje por cranectomia. Debe
aclararse que este grafico muestra sola la cirugia de primera eleccion no

incluye el numero de cirugias realizadas por recidiva.

Cirugias

S0S8)) ON

trasesfenoidal Craneotomia

Tipo de cifugias

35



NUMERD DE CIRUGIAS POR PACIENTE.

Grafico 10

Numero de cirugias por paciente
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En  aquellos pacientes que se reporta una cirugia , &l 52.8% (64) se realizo
como prirmer abordaje el transesfencidal et 47.1% (57) se realizo abordaje por
craneotomnia,

Los pacienies que tuvieron 2 cirugias la primera cirugia fue tranesfenoidai en

el 71% de ios casos (15). Obteniendo una recidiva tumoral del 24% .
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COMPLICACIONES

Grafico 10. ’
Complicaciones Casos Porcentaje
Sin 124 82%
complicaciones

Muerte 8 5%
FLCR 5 3%
Infeciones 4 2.99%
Dinsipida 3 2.88%
PC 2 2%
hidrocefalia 1 1.5%
infarto 1 1.5%
Fcc 1 1.5%
panhipopituitarismo |2 3%

Las complicaciones mas importante fue la muerte con un 5% , seguido de la
fistula de Liquido cefalomaquideo, con infeccién de herida quirirgica, y solo e
2% de Diabetes insipida , v €! resio con et 1% afeccién de pares cranealss ,
hidrocefalia | infaﬁo , fistula caratodia cavernosa, panhipopituitarismo.

El 82% de l0s pacientes no presentaron complicaciones .
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Morbitidad y mortafidad

Grafico 11

Morbilidad Mortalidad
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La morbilidad es de 12% , con mortalidad det §%.
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Tratarniento Posterior
Grafico 12.

Tratamiento Posterior
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Tratamientos

Este fue elegido de acuerdo a los criterios neuroquirugicos y se obfuvo que
ol 93.3% solo fue fratado cirugia, el 2% (3) fueron tratados con radiocterapia
olocraneal , el mismo porcantaje fue {ratado con radiolerapia , el 3.3% (5) fueron
{ratados con bromocripting,

39



Resultados clinicos
Grafico 13

Comporacion Preoperatoria y posperatorio de la

sintomatologia
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Musstra ia comparacion prequirdrgica y ia posguirtrgica en s primeros €
meses pbs quindrgicos , donde se establece un franco aumento en el numero de
pacientes integros, otro pardmetro de recuperacion importante - fue en los
pacientes con afeccion de pares craneales, como se describe previamente el
nervio ,mas afectado fue el segundo par craneal |



Conclusiones

1.

EL trafamiento y diagnostico de los adenomas hipofisarios, se
incrementa de un 0.6% en el primer afio a 19.2%. en el ultimo afio de
estudio. Debido 1 probablemente 2 la actualizacién de métodos
diagndsticos como la IRM, tfomando en cuenta que e! estandar de oro
utifizado en el Hospital general de México, como en ef resto de e
mundo era la tomografia axial computada de craneo. Actuaimente la
Resona}mcia magnética de créneo permite 12 identificacion de lesiones

hipofisiarias peguefias menores a un cm.

La distribucion en cuanto a sexo es mayor en hombres de 1.6:1 esta

- yolacion es discretamente  superior en hombres lo que es similar a

series publicadas y debemos aclarar que esta tesis - realiza un

descripcion general de los tumores hipofisiarios .

E! decenio de fa vida con mayor afeccion es tercer y cuarto, siendo una
lesion que se presenta en cualquier época de fa vida se presentaron en
grupos etarios diversos . siendo con mayor frecuencia entre 35 y 45

afios de edad presentando un grupo pequefio en menores de 18 afios
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de edad , esto probablente a que fa sintomatologia de los tumores no
productores generalmente es poco fiorida hasta antes de fa pubertad.

. EL diagnostico se realiza en un 66% un afio posterior al inicio de la
sintomatologia. A pesar se que existe pacientes diagnosticados en forma
muy temprana, este es solo en aquefios que presenta apoplejia pituitaria
fo cual es una condicién rara, en este estudio, el sintoma principal en
fue la cefalalgia en 88 de ios casos , y se presento en 2 casos crisis
convuisivas , condicionado este ultimo por el tamaiio del fumor que en

ambos casos se demostré invasitn de fa quinta temporal.

. Se realiza un procedimiento seguro y eficaz . debido que a pesar del
tamaiio dei tumor el porcentaje de morbilidad y mortalidad es bajo ,

{ a morbilidad es del 12% Mortafidad del 5%.

. Bl 82% de fos casos no presentan complicaciones y presentan datos
de mejoria clinica ef principal sintoma en recupsracion fue disminucién
de la cefalalgia y recuperacion de la agudeza visual  u hormonal en
aquelios casos que se demostré  hiperfuncion |, se logro niveles dentro

dalimites normales .

. El 24% presentaron recidiva tumoral , Este solo es durante ef
seguimiento de fos pacientes &l cual es muy variable , debido

principaimente a que fos pacientes no acuden con regularidad a sus
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controles . sin embargd de estos pacientes a quienes se detecto
residiva se ofrece nuevo traiamiento quirirgico .o radioterapia fa cual
puede dividirse en campo © radié cirugia , con fines de controf del

crecimiento tumoral

. No es posible establecer un anaiisis desde el punfo de vista radioldgico
por no existir  un clasificacion radiclégica aplicada en los expedientes

clinicos incluidos en el estudio,
. Debera unificarse los criterios para realizar, estudios de imagen y o perfil

hormonal  posterior al fratamiento quinirgico. Para un  buen control

postoperatorio.
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Discusién

Los adenomas hipofisarios representan un reto , tanto en ef diagnostico
temprano, como en el tratamiento, la presente descripcion solo muestra las
caracteristicas poblacionales de esia patologia en el Hospital General de
México.

Algunos de los puntos a resaltar son ef tiempo que tarda en acudir los pacientes
a un servicio de neurocirugia en promedio 3.8 afios en donde se otorgué
tratamiento.. {a! vez a dos factores importantes ; el primero a {a cultura
medica que prevalece en ia poblacion mexicana;, Segundo a las
manifestaciones clinicas mal interpretadas por el medico.

Sin embargo, los tumores mas frecuentes fueron los no funcionales ,

De esta forma las manifastaciones' clinicas atribuibles generaimente es por
datos de compresion de la via visual y no por trastornos endoi:rinos.

Lo anterior influye directamente en el tamaiio del tumor que en su mayoria son
macro adenémas.

La via de abordaje mas utilizada en los iitimos afios , es fa via tranesfenoidal
a pesar de no mostrarse gran diferencia en las graficas , Inciuyend6 aquetios
. pacientes con tumcres grandes que rebasan el diafragma'sellar,' debido a que
por esta via se pretendé disminuir el tamafio tumoral, obtenido como resultado
un menor desplazamiento a estructuras diencefalias y por ende menores
cambios de forma brusca en la repefdusién de dicha zona , dismfnuyendo el

riesgo de alteraciones hipotalamicas.



Un segundo abordaje trasncraneal con disminucién clinicamente  significativa

de las complicaciones .

Es importante recalcar la participacion de los servicios de endocrinclogia y

otorrinclaringoiogia en el tratamiento multidisciplinario de estos pacientes.

El seguimiento vy fratamiento posterior de los pacientes se ve afectado
importantemente por las situaciones 'sociodemogréﬁcas de la muestra , sin
embargo deberdn establecerse estrategias para continuar con tratamiento
farmacolégico , Radioterapia, y 0 radio cirugia en aquellos pacientes con
multiples recidivas .
La presente tesis genera alguna preguntas cumpliendo con el objetivo de un
estudio descriptivo .
1. & diagnostico de  Diabstes insipida es sobre estimado o
definitivamente es bien documentado en esta poblacién.
2. Es estadisticamente significativa utilizar primero la via tranésfenoida! en
aquellos pacientes con grandes tumores.
3. La utilidad de ia radio cimgfa en aqueiios pacientes muitioperados y - el
dafio a la via visual .
4. La utiidad de realizar estudios pro electivos con controles hormonates
en el posquirugico inmediato tratando de establecer las variaciones

como factor pronostico,
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5. Establecer un método transoperatorio par verificar la disminucion def

f{amafo tumoral .

Aungue algunas preguntas , son ampliamente discutidas a nivel mundial debe
- establecerse fas condiciones en la poblacién mexicana , asi como adecuarse a

. los recursos con los que se cuenta actualmente.
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