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RECIDIVA DE MACROADENOMA HIPOFISIARIO POSTERIOR A RESECCION POR VIA
TRANSEPTOESFENOIDAL

Dr. Soto Santibaiez Alfredo

OBJETIVO: El Objetivo de este estudio es determinar la recurrencia de macroadenoma hipofisiario
en padientes posoperados de reseccion del mismo por via transeptoesfenoidal de enero
de 1995 a junio del 2002, con un seguimiento de al menos 3 anos, asi como su relacion
con diferentes variables, tales como sexo, edad, tipo histologico, perfil hormonal y
tamano previo a la drugia.

DISENO: Estudio retrospectivo por un periodo de 7 anos.

MATERIAL Y METODOS:

Se realizo un estudio retrospectivo de 50 pacientes posoperados de reseccion de
macroadenoma hipofisiario por via transeptoesfenocidal de enero del 1995 a junio del
2002 con un seguimiento de un minimo de 3 afos en el Hospital Regional Adolfo Lopez
Mateos. Se obtuvieron los siguientes datos de cada paciente. Edad, sexo, campimetria
pre y posquirirgica, perfil hipofisiario, sintomatologia como cefalea, alteraciones en el
ciclo menstrual y galactorrea en mujeres, déficit campimétrico, intolerancia a
medicamentos, tamafio del tumor, tipo histoldgico, cambios campimétricos
posquirtirgicos y recidiva tumoral.

RESULTADOS: |

La edad promedio fue de 46 anos.Las mujeres representaron el 68% y los hombres el

32%. Se presento déficit campimétrico en 95% de los pacientes del grupo estudiado. La

cefalea se reporto positiva en 72%. Del grupo femenino 73.5% y el 61.7% presento

alteraciones en el cido menstrual y galactorrea respectivamente. El tamano de los
adenomas estaba en el rango de 13 a 38mm, siendo el promedio de 26mm. Los perfiles
hormonales prequirirgicos fueron los siguientes: Perfil normal 12%, Prolactina

aumentada 60%, Hormona de crecmiento aumentada 14%, ACTH aumentada 4%,

FSH/LH aumentada B8%. Los reportes histologicos posquirirgicos resultaron en

Cromdforos 76% aciddfilos 20% vy basdfilos 4% . Se presentd recidiva tumoral en 26%

de los padientes, el 75% de los pacentes entre 56 y 65 anos, 35% entre 46 y 55 aifios

de edad, 18% entre 36 y 45 afios presentaron recidiva tumoral, no habiendo ningtn
paciente con recidiva tumoral en el grupo de 25 a 35 anos en este grupo de estudio. El

20% de los prolactinomas, 42% de los productores de hormona crecimiento, 33% de

los pacientes con perfil normal, 25% de los productores de FSH/LH y 50% de los

productores de ACTH presentaron recidiva tumoral. En cuanto al tipo histoldgico , 23%

de los cromofobos, 30% de los aadofilos y 50% de los basofilos, tuvieron recidiva

tumoral. En cuanto al sexo, 37.5% de los hombres, y solo el 20% de las mujeres,
presento recidiva tumoral. En cuanto al tamario, el 50% de los pagentes con tumor de

31 a 40 mm, 17.4% de los pacentes con tumor de 21 a 30 mm, y 9% con tumor entre

10 y 20 mm, presento recidiva tumoral. Posterior a la drugia, el 58%, presento mejoria
en el campo visual, 38% refirid sin cambio y 8% empecramiento.

CONCLUSIONES.

Se presentd recidiva tumoral en 13 pacientes, representando el 26% de la poblacion,
encontrando una significativa mayor incidencia en los grupos de mayor edad y mayor
tamaiio del tumor en forma independiente, concordando con lo reportado en otros
estudios. Asi mismo, los adenomas secretores de ACTH y de hormona de crecimiento
presentaron un mayor indice de recurrencia (50 y 42% respectivamente, comparado con
los prolactinomas y los productores de FSH/LH.

En este estudio, los hombres presentaron una recurrenca tumoral mayor que las
mujeres. (37.5% contra 20% respectivamente) .

PALABRAS CLAVE.

Adenoma hipofisiario, abordaje transeptoesfenoidal, recidiva tumoral, prolactinoma.
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PITUITARY MACROADENOMA, RECURRENCE AFTER RESECTION BY TRANSPHENOIDAL

APPROACH

Dr. Soto Santibaiiez Alfredo

OBJECT:

METHODS:

RESULTS:

To determinate the recurrence of pituitary macoadenoma after resection by
transphenoidal approach.

A retrospective study was performed with 50 patients within a 7 year period, from
January 1995 to June 2002 , with a minimum follow up of 3 years in the HRALM,
analysing age, gender, pre operative and post operative visual fields, pituitary hormones,
and clinical findings, like headache, menstrual cycle alterations, tumor size, hystologic
type, and tumor regrowth.

The mean age were 46 years, 68% female and 32% male. In 95% of the group have
visual field deceased. Headache was find in 72%. In the female group were find
amenorrhea in 73.5% and galactorrhea in 61.7%

The tumor size was between 13 and 38 mm (mean 26 mm).

Pituitary hormone findings were: 12% normal, prolactine elevated 60%, growth
hormone increased 14%, ACTH 4%, FSH/LH 8%.

Hystological findings: cromophobo 76%, acidophile 20%, basophyle 4%. A tumor
regrowth was find in 26% (13 patients): between 56 and 65 years 75%, between 46
and 55 years 35% and between 36-45 years 18%. In patients between 25 and 35 years
we do not find tumor regrowth. Also, 20% of prolactine, 42% of growth hormone
producers, 33% of patients with normal profile, 25% of FSH/LH producers and 50% of
ACTH present recurrence tumor. Regarding hystologic type, 23% of comophobo, 30%
acidophile and 50% basophyle present recurrent tumor. In gender, 37.5% male and
20% of female had recurrent tumor. And recurrent tumor was present in tumor size:
50% between 31 to 40 mm, 17.4% between 21 to 30 mm and 9% between 10 to 20
mm. Post surgery, 58% present wellness in visual field, 38% without change and 8%
got worst.

CONCLUSIONS:

KEY WORDS:

A tumor regrowth was present in 13 pabtients (26%) with a higher incidence of the
mayor age group. Regarding the greater size of the tumor, there where no relationship
with the age. The tumors producing ACTH and GH have a higher recurrence, comparing
with the FSH/LH producers.

In this study male population have higher tumor recurrence (37.5%), comparing with
the female group.

Pituitary adenoma, transphenoidal approach, recurrent tumor, prolactinoma.



INTRODUCCION

ADENOMAS HIPOFISIARIOS

fancidend

Los adenomas hipofisiarios son neoplasias hepiteliales comunes derivadas de células
adenohipofisiarias y éstas representan entre el 10 y 15% de todos los tumores intracraneales.
Su aparicion es mas frecuente entre los 30 y 50 afos, y afectan a ambos sexos por igual. La
incidencia es mayor en los paciente que padecen neoplasias o adenomatosis endocrina muitiple
(NEM o AEM). Al igual que los tumores de otras glandulas endocrinas, los adenomas
hipofisiarios varian considerablemente en tamafio, grado de crecimiento, apariencia
radioldgica, presentacion clinica, funcion endocrina, composicion celular y morfologica. En la
mayoria de los casos son histoldgicamente benignos, de crecimiento lento, y pequefas
neoplasias confinadas a la silla turca. Sin embargo, algunos son de crecimiento rapido e
invaden tejidos circunvecinos y causan sintomas locales como alteracion visual, cefalea, y
compresion de la hipdfisis no tumoral, resuftando en varios grados de hipopituitarismo.

Los adenomas hipofisiarios generalmente estin bien demarcados y estan separados de
la adenohipdfisis no tumoral comprimida por una seudo capsula, que consiste de fibras
reticulares condensadas. A diferencia de muchos tumores benignos de olras localizaciones,
éstas lesiones no tienen capsula fibrosa.

Clasificacién
En base a su actividad enddcrina

La clasificacion de los adenomas hipofisiarios en base a su actividad endocrina son un
importante y préctico recurso, tanto para endocrindlogos como neurocirujanos. Basados en el
examen fisico y la cuantificacion de los niveles de hormona en sangre. Los tumores
hipofisiarios se clasifican en: funcionales y no funcionales.

Clasificacion de Adenomas Pituitarios de acuerdo a la Funcidon Endocrina y
frecuencia

TIPO FRECUENCIA
Adenoma productor de H de C densamente granulado 7.2%
Adenoma productor de H de C escasamente granulado 6.5%
Adenoma productor de prolactina densamente granulado 0.4%
Adenoma productor de prolactina escasamente granulado 26%
Productor de ACTH endocrinoldgicamente activo 9.7%
Productor de ACTH silencioso 5.2%
Adenomas con exceso de TSH 0.9%
Adenomas con exceso de FSH/LH 9.5%
Adenomas Plurihormonales 2.4%
Células nulas y oncocitémas 25.4%
Mixto de hormona de crecimiento y prolactina 3.8%

Mamosomatotropos y de células aciddfilas primitivas 3.0%




Los adenomas funcionales comprenden los que producen hormona de crecimiento,
prolactina, ACTH y TSH, los cuales generan acromegalia, sindrome amenorrea-galactorrea en
mujeres, y disminucion de la libido e impotencia en hombres, sindrome de Cushing, e
hipertiroidismo respectivamente. Los tumores que hipersecretan hormonas gonadotroficas
(LH/FSH) no generan un sindrome endocrinc dinicamente reconocible y generalmente es
clasificado dentro de los no funcionales. Algunos adenomas hipofisiarios secretan mas de un
producto hormonal, y son designados como adenomas hipofisiarios plurihormonales.

Los tumores no funcionales se designan asi porque no producen ni una evidencia ya sea
clinica o bioquimica de un exceso hormonal. Mas del 20% de todos los adenomas hipofisiarios
caen en esta categoria, siendo los tipos predominantes los adenomas de células nulas,
oncocitomas, adenomas gonadotroficos y adenomas corticotropicos silentes. Estos tumores no
funcionales, invariablemente contienen granulos secretorios citoplasmaticos, sugiriendo que
éstos producen sustancias especificas, sin embargo éstos son precursores biologicamente
inactivas o fragmentos hormonales.

Clasificacion en base al tipo histolégico

Los adenomas hipofisiarios también se pueden dasificar en base a sus propiedades de
tincion citoplasmatica, siendo éstas 3 entidades morfoldgicas: Cromdfobas, basofilas y
aciddfilas.

Clasificacion de los Adenomas Hipofisiarios de acuerdo con las propiedades
de tincion y correlacién con su citogénesis
Adenomas cromofobos

Dispersamente granulado productor de hormona crecimiento
Dispersamente granulado productor de prolactina
Adenoma mixto productor de hormona de crecimiento y prolactina
Adenoma funcional productor de corticotropina
Adenoma silente productor de corticotropina
Adenoma productor de TSH
Adenoma productor de FSH/LH
Adenoma de células nulas
Oncocitoma
Adenoma plurihormonal

Adenomas acidéfilos
Densamente granulado productor de hormona crecimiento
Densamente granulado productor de prolactina
Adenoma mixto productor de hormona de crecimiento y prolactina
Oncocitoma
Adenoma plurihormonal

Adenomas basdfilos
« Adenoma corticotrdpico funcional y no funcional
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Clasificacion anatomica de los adenomas hipofisiarios(sistema de Hardi modificado)

EXTENSION

Extension supraselar
0: ninguna
A: expansion hacia la cisterna supraselar
B: Obstruccion del receso anterior del tercer ventriculo
C: Piso del tercer ventriculo muy desplazado
Extension paraselar
D: Intracraneal (intradural)
E: Dentro o debajo del seno cavernoso (extradural)
INVASION/DISEMINACION

Piso de La silla turca intacta
I Silla de dimensiones normales o con expansion focal, tumor < de 10mm
1L Dilatacion de la silla, tumor mayor o igual a 10mm
Esfenoides
III.  Perforacion focal del piso de la silla
IV.  Destruccion difusa del piso de la silla
Diseminacion a distancia
V. Diseminacion por liquido cefalorraquideo o por via hematica.

Patogénesis

Los ultimos estudios sostienen que la tumorogénesis es un proceso multifactorial en el
que intervienen efectos aditivos de mutaciones genéticas somaticas y factores no hereditarios
que llevan al crecimiento neoplasico, y una vez que ésta se ha establecido, los efectos
hormonales, autocrings y paracrinos pueden posteriormente estimular el credmiento tumoral.

Sintomatologia

Los macroadenomas en general, pueden causar una amplia gama de sintomatologia. El
crecimiento progresivo resulta eventualmente en disfuncion hipofisiaria, dafo de la vision e
incluso llegar a la apoplejia hipofisiaria, el cual, segin los estudios, es de un 3 a 17% de los
pacientes con macro adenoma, y no es infrecuente que la manifestacion inicial de un tumor
hipofisiario sea la apoplejia.

Muchos de los adenomas pueden comprometer estructuras nerviosas adyacentes, mas
cominmente el aparato visual, invasion al seno cavernoso con la subsecuente alteracion de
movimientos oculares, invasion hacia arriba comprimiendo tercer ventriculo pudiendo causar
hidrocefalia.

El diagnostico se realiza por el cuadro dinico, estudios de neuroimagen valoracion
endocrinologica y neuroftalmologica, y finaimente por histopatologica.

La presentacion clinica de los adenomas se puede dividir en 2 grupos:



1. Sintomas neurologicos
2. Sintomas hormonales

El primer grupo, es el mas frecuente, y ocurre por el crecimiento lento del tumor fuera de
la silla turca, comprometiendo las estructuras adyacentes. Las alteraciones visuales son
causadas por la extension supraselar con compromiso del quiasma odptico, causando
generalmente alteraciones del campo visual inidando el cuadrante superior externo,
progresando hasta la hemianopsia bitemporal y, posteriormente comprometiendo todo el
campo visual. Otros sintomas neurologicos incluyen: cefalea, diplopia por compresion del seno
cavernoso, fistula de liquido cefaloraquideo causada por extension subselar del adenoma que
erosiona el piso sellar; otros sintomas incluyen desde crisis convulsiva hasta apoplejia
hipofisiaria.

En cuanto a la sintomatia hormonal puede ser causada por una deficiencia hormonal
hipofisiaria siendo la mas comin la deficencia de LH que condiciona disminucion de la
testosterona que lleva a una disminucion de la libido en el hombre, y en mujeres
premenopausicas resufta en amenorrea. Sintomas de hipoadrenalismo e hipotiroidismo,
también suelen ocurrir debido a que estos tumores comprimen las células productoras de éstas
hormonas, o debido a la interferencia con el suministro sanguineo.

También puede haber sintomatologia por exceso hormonal, siendo la prolactina la mas
frecuente, pudiendo ser esto por una sobreproduccion por el tumor o debido a la compresion
de un tumor no funcional sobre el tallo hipofisiario, bloquea la inhibicion del PIF (factor
inhibidor de la prolactina), causando liberacion exagerada de prolactina por células productoras
de prolactina normales de la hipofisis. Para diferenciar un verdadero prolactinoma clinicamente
funcional de un adenoma no funcional, se considera que los niveles de prolactina de menos de
150ng/ml se considera no funcional. Sea cual sea la causa, condiciona alteraciones en el ciclo
menstrual y galactorrea en la mujer, y disminucion de la libido e impotencia en el hombre. El
adenoma tirotrépico que secreta TSH puede producir hipertiroidismo, sin embargo, este tipo es
muy raro.

También se puede producir un exceso de ACTH produciendo una enfermedad de Cushing.
Un aumento de la hormona de crecimiento condiciona acromegalia en adultos y gigantismo en
nifios pre ptiberes.



ESTUDIOS DE DIAGNOSTICO

Se deben hacer estudios endocrinologicos para determinar los niveles séricos de
hormona crecimiento, TSH, T3 y T4, FSH/LH, prolactina y concentracion de cortisona a las 8 de
la mafiana.

Interpretacion de la prolactina
1.Menos de 25 normal
2.De 25 a 150
» hipotiroidismo primario
= prolactinoma
« ciertos farmacos (pj. Fenctiacinas, anticonceptivos orales)

3.mas de 150 prolactinoma

En la exploracion fisica se deben buscar signos y sintomas de hiperfuncion endocrina,
asi como deficiencia endocrina, alteracion del campo visual con el fin de descartar una
hemianopsia bitemporal, asi como detectar déficit de los pares craneales que pasan por el seno
cavernoso (III, IV, V1, V2 y VI).

Se realizan pruebas formales que estudian el campo visual mediante campimetria con
una pantalla tangente o mediante el perimetro de Goldman o el de Humphrey automatizado.
La hemianopsia bitemporal es el hallazgo dasico cuando el tumor hipofisiario comprime el
quiasma optico.

Es necesario efectuar una TC o una RM. La RM es mejor que la TC para visualizar los
tumores grandes y cuando se buscan recidivas. Una radiografia lateral del craneo puede
ayudar a definir la anatomia del seno esfenoidal cuando se contempla la posibilidad de efectuar
una intervencion mediante un acceso quirtrgico transesfenoidal. El diametro AP normal de la
hipdfisis es, en las mujeres que estan en edad reproductiva, es <11 mm, y el resto el diametro
AP normal es <9mm.

La resonancia magnética es la prueba diagndstica de eleccidon para visualizar los
tumores hipofisiarios porque proporciona imagenes en las que se observa la invasion del seno
cavernoso y la ubicacién o el compromiso de las cardtidas paraselares. Sin embargo, la RM
puede no mostrar el tumor en 25 a 45% de los casos de enfermedades de Cushing.

El 75% de los microadenomas se observan hipointensos en T1 e hiperintensos en T2
(25% de los casos puede tener un aspecto totalmente opuesto a lo mencionado). El refuerzo
depende del intervalo esperado para obtener las imagenes una vez administrado el medio de
contraste. Inicialmente, el gradolinio refuerza la hipdfisis normal pero no refuerza el tumor
hipofisiario. Después de 30 minutos, el tumor adquiere refuerzo similar a la de la glandula
sana.

En condiciones normales, la neurchipofisis es hiperintensa en T1 (quizas debido a que
contiene fosfolipidos) con frecuencia, la ausencia de este signo esta vinculado a una diabetes
insipida.



En general, la TAC es menos sensible que la RM. Puede ser apropiada cuando hay
contraindicacion a la realizacion de una RM (por ejemplo si el paciente tiene un marcapasos) El
hallazgo de calcio en la apdfisis generalmente significa que se ha producido una hemorragia o
un infarto dentro del tumor. Al administrar medio de contraste, la apdfisis normal adquiere un
refuerzo intenso y los macro adenomas adquieren un mayor refuerzo que la hipdfisis normal.
Los microadenomas se observan con menor refuerzo.

TRATAMIENTO
TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

Los farmacos Utiles son los siguientes:
1. Agonistas dopaminergicos (bromocriptina, pergohda cabergolida)
2. Andlogos de la somatostatina de accion prolongada: octreotida (para tratar la
acromegalia)
Antagonistas de la serotonina: Ciproeptadina (para tratar fa enfermedad de Cushing)
Inhibidores de la produccion de cortisol: metirapona, ketoconazol, mitotano
farmacos antiedema: dexametasona

oA

RADIOTERAPIA

Por lo general, la radioterapia convencional consiste en 40-50 Gy administrados durante
4-6 semanas.

Efectos colaterales: Los dafios por irradiacion que sufre el resto de la hipdfisis sana
se traduce en hipocorticalismo, hipogonadismo o hipotiroidismo en 40-50% de los pacientes
después de 10 afios. Asi mismo la radioterapia también puede dafiar el nervio optico y el
quiasma Optico con la posibilidad de causar ceguera y provocar letargo, trastornos de la
memoria, pardlisis de pares craneales y necosis tumoral con hemorragia y apoplejia
hipofisiaria.

La radioterapia no debe utilizarse como tratamiento convencional después de toda
reseccion quirtrgica. Es preferible seguir al paciente mediante RM anuales y tratar las recidivas
con reintervencion. Cabe contemplar el uso de radioterapia si no resulta posible extirpar la
recidiva y el tumor continua creciendo.

TRATAMIENTO QUIRURGICO
Indicaciones:
1. prolactinomas que presentan
a. una prolactinemia <500NG/ML: Es posible normalizar la prolactina mediante el
tratamiento quirtirgico
b. Prolactina >500 y un tumor no controlado mediante farmacos (18% de los
pacientes no responden a la bromocriptina). La respuesta tiene que ser evidente
hadia las 4-6 semanas. El tratamiento quirirgico seguido de una reinstitucion
del tratamiento farmacoldgico puede normalizar la prolactina.
2. Enfermedad de Cushing primaria: la farmacoterapia es ineficaz a largo plazo
3. Acromegalia: se recomienda operar como tratamiento inicial en la mayoria de los casos
4. Macroadenomas
a. Prolactinomas: si no se observa una progresion rapida, estos tumores pueden
sufrir una reduccién considerable con la bromocriptina



b. Los tumores que no son prolactinomas pero que causan sintomas debido al
efecto de masa porque son voluminosos

¢. Algunos cirujanos recomiendan operar los macroadenomas no productores de
prolactina que elevan el quiasma, aunque no se observen trastornos endocrinos
ni trastornos del campo visual, porque existe la posibilidad de que el tumor
dafie las vias Opticas.

5. Deterioro visual o neurolégico grave o rapido. Puede significar isquemia del quiasma, o

hemorragia o apoplejia del tumor (apoplejia hipofisiaria). El peligio principal es la
ceguera (es posible tratar la insuficiencia hipofisiaria con hormonoterapia restitutiva).
La perdida de la vision generalmente requiere una descompresion de urgencia. Algunos
cirujanos consideran que es necesario operar mediante un acceso transcraneal, pero la
descompresion transesfenoidal suele ser satisfactoria.

En los casos dudosos, para obtener tejido con el fin de realizar un diagnostico
anatomopatoldgico.

ACCESOS QUIRURGICOS

El acceso transesfenoidal generalmente es el procedimiento de eleccion, ya que es un

acceso extra aracnoideo, no deja cicatriz externa y no es necesario retraer el cerebro. Es la via
indicada para acceder a los microadenomas, los macroadenomas sin extensidén lateral
importante que sobrepase los limites de la silla turca, los casos que presentan rinorraquia y los
tumores que invaden el seno esfenoidal.

La mayoria de los tumores hipofisiarios se opera mediante la via transesfenoidal, incluso

si el tumor tiene una extension supraselar importante. Sin embargo, puede optarse por una
via transcraneal en los siguientes casos:

Cuando la dilatacion de la silla turca es minima pero la masa supraselar es grande,
sobre todo si el diafragma selar constrifie el tumor ( y le da un aspecto de "pera” o
“campana”) y el componente supraselar causa compresion quiasmatica.

Si la extension extraselar invade la fosa media y esa masa es mas grande que la
intraselar.

Si afecdones no vinculadas complican el acceso transesfenoidal:, p.ej., un aneurisma
paraselar (es infrecuente).

Si el tumor es inusualmente fibroso y no pudo ser extirpado por completo en un
procedimiento transesfenoidal anterior.

Complicaciones posquirtrgicas

Se pueden presentar las siguientes complicaciones postquirtrgicas:

Desequilibrio hormonal (incluso insuficiencia adenohipofisiaria)
= Alteraciones de la vasopresina (ADH): son frecuentes las alteraciones
transitorias, entre ellas, la DI, que rara vez permanece > 3 meses.
= Deficiencia de cortisol =+ hipocorticismo - si es grave, crisis addisoniana.
— Deficiencia de ftirotropina (TSH) — hipotiroidismo — si es grave, coma por
mixedema (infrecuente)
— Deficiencia de gonadotropinas — hipogonadismo hipogonadotropo



= Sindrome secundario de la silla turca vacia (el quiasma se retrae hadia la silla evacuada
- trastomnos de la vision)

« Hidrocefalia y coma: puede aparecer en forma secundaria a la reseccion de tumores
que tienen una extension supraselar (sea mediante un acceso transesfenoidal o
transcraneal). Se aconseja contemplar la posibilidad de instalar una ventriculostomia si
el paciente tiene hidrocefalia (aunque no sea sintomatica). Las causas posibles son:

— Tracdon ejercida sobre el piso del tercer ventriculo adherido al tumor.

= Edema cerebral a causa de la liberacion de vasopresina ocurrida por la

manipulacion de la hipdfisis o del infundibulo.
= Edema tumoral que se forma después de la reseccion, si no ha sido completa.
+ Infecciones:

— Absceso hipofisiario

= Meningitis
Rinorraguia: 3,5% de incidencia
Ruptura de la cardtida: es infrecuente. Puede suceder durante la intervencion o mas
tardiamente, habitualmente = 10 dias después de la operacion (provocada por la
degradacion de la fibrina periarterial o, posiblemente, la ruptura, de un seudoaneurisma
creado durante la intervencion).

= Penetracion quirtrgica del seno cavernoso, lo cual puede propidiar la lesion de cualquier
estructura de la zona.

« Perforacion del tabigue nasal.

Recurrencia

Es la nueva presentacién clinica de la enfermedad (especialmente alteraciones de los
campos visuales) debido a un recrecimiento del adenoma después de un periodo de remision.

La no recurrencia es la no progresion de la enfermedad y/o a la falta de evidencia por
estudios de imagen de recrecimiento tumoral. Se ha reportado una tasa de recurrencia de 10 a
35% en un periodo de entre 4 a 20 ahos.

Factores terminantes en la recurrencia tumoral

-Tamafio del tumor

-Grado de reseccion quirtirgica
-Tasa de crecimiento tumoral
-Naturaleza del tumor
-Paciente

-Reaparicion de sintomas, especialmente deterioro visual

-Elevacion de niveles hormonales o de marcadores tumorales como TSH, FSH, LH,
Subunidades alfa y beta.

-Evidencia de crecimiento tumoral por estudios de neuroimagen.

OBJETIVOS

El Objetivo de este estudio es determinar la incidencia de recurrencia de macroadenoma
hipofisiario en pacientes posoperados de reseccion del mismo por via transeptoesfenoidal de
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enero de 1995 a junio del 2002, con un seguimiento de almenos 3 aios, asi como su relacion
con diferentes variables, tales como sexo, edad, tipo histologico, perfil hormonal y tamafio
previo a la drugia.

DISENO
Estudio retrospectivo por un periodo de 7 afos
METODOS

Se realizo un estudio retrospectivo de 50 pacientes posoperados de reseccion de
macroadenoma hipofisiario por via transeptoesfenoidal de enero del 1995 a junio del 2002 con
un seguimiento de un minimo de 3 afios en el Hospital Regional Adolfo Lépez Mateos. Se
obtuvieron los siguientes datos de cada paciente. Edad, sexo, campimetria pre y posquirirgica,
perfil hipofisiario, sintomatologia como cefalea, alteraciones en el ciclo menstrual y galactorrea
en mujeres, déficit campimétrico, intolerancia a medicamentos, tamano del tumor, tipo
histoldgico, cambios campimeétricos posquirirgicos y recidiva tumoral.

RESULTADOS

El rango de edad del grupo estudiado fue de 26 a 61 aiios, siendo la edad promedio de 46
anos.(ver grafica 1)

Las mujeres representaron el 68% (34 pac) y los hombres el 32% (16 pac).(ver grafica 2)

La sintomatologia neuroldgica caracterizado por déficit campimétrico mediante estudios de
campimetria se reporto positivo en 95% (45 pac) de los pacientes del grupo estudiado.(ver
grafica 6)

La cefalea se reporto positiva en 72% (36pac) y ausente en 28% (14pac) (ver grafica 3)
Del grupo femenino (34 pac) el 73.5% y el 61.7% presento alteraciones en el ciclo
menstrual y galactorrea respectivamente.(ver grafica 4 y 5)

Otras sintomatologias que se presentaron fueron aumento de peso 16%, fatiga 24%,
insomnio 6%, intolerancia al manejo farmacoldgico (principalmente bromocriptina) 16%. (ver
grafica 8)

El tamano de los adenomas estaba en el rango de 13 a 38mm, siendo el promedio de
26mm.(ver grafica 9)

Los perfiles hormonales prequirGrgicos fueron los siguientes: Perfil normal 12% (16 pac),
Prolactina aumentada 60%(30 pac), Hormona de crecimiento aumentada 14% (7 pac), ACTH
aumentada 4% (2 pac), FSH/LH aumentada 8% (4pac). (ver grafica 10)

De los 45 pacientes que presentaron déficit campimétrico prequirlrgico, se reporto
hemianopsia bitemporal en 66% (33) de los pacientes. Hemianopsia temporal izquierda sola
13.3% (6 pac), hemianopsia temporal derecha sola 8.8% (4pac) , cuadrantanopsia temporal
superior bilateral 8.8% (4 pac) y amaurosis izquierda con hemianopsia temporal derecha en
2.2% (1 pac).(ver grafica 12)



Los reportes histologicos posquirtrgicos resultaron en Cromdéforos 76% (38 pac) acidofilos
20% (10 pac) y basofilos 4% (2 pac). (ver grafica 11)

Se presentd recidiva tumoral en 26% de los pacientes (13 pac) dentro de los primeros 3
afios de seguimiento, de los cuales, haciendo 4 grupos de edad: el primero de 25 a 35 afos,
segundo de 36 a 45 anos, tercero de 46 a 55 afios, y cuarto de 56 a 65 afos. Ninguno de los
pacientes del primer grupo presento recidiva, 30% (4 pac) estaban en el grupo 2, 46% (6 pac)
en el grupo 3 y 23% (3 pac) en el grupo 4. Sin embargo, tomando a cada grupo en forma
individual, el 75% (3 de 4 pac) de los pacientes 56 a 65 anos, 35% (6 de 17 pac) entre 46 y
55 anos de edad, 18% (4 de 22 pac) entre 36 y 45 afnos presentaron recidiva tumoral, no
habiendo ningtin paciente con recidiva tumoral en el grupo de 25 a 35 afios en este grupo de
estudio. (ver graficas 13,14 y 15)

La relacion de la recidiva tumoral con el perfil hormonal es el siguiente: 46% (6 pac) de
los pacientes con recidiva tienen aumento de prolactina, 23% (3pac) aumento de hormona
crecimiento, 15.3% (2 pac) reportaron peifil normal, 7.7% (1 pac) aumento de FSH/LHy 7.7%
(1 pac) aumento de ACTH. (ver grafica 16)

Tomando a cada grupo por individual, el 20% (6 de 30) de los prolactinomas, 42% (3
de 7) de los productores de hormona crecimiento, 33% (2 de 6) de los pacientes con perfil
normal, 25% (1 de 4) de los productores de FSH/LH y 50% (1 de 2) de los productores de
ACTH presentaron recidiva tumoral. (ver grafica 17)

El 69% (9 pac) de los pacientes con recidiva, reportaron cromdfobo, 23% (3 pac)
aciddfilo y 7.6% (1 pac) basofilo. (ver grafica 18)

Tomando a cada tipo histoldgico en forma individual, 23% (9 de 38) de los cromdfobos,
30% (3 de 10) de los aciddfilos y 50% (1 de 2) de los basofilos, tuvieron recidiva tumoral. (ver
grafica 19)

El 46% de los padientes con recidiva tumoral eran hombres, y el 54% mujeres, sin
embargo, 37.5% (6 de 16) de los hombres, y solo el 20% (7 de 34) de las mujeres, presento
recidiva tumoral. (ver grafica 20 y 21)

En cuanto al tamafio del tumor de los 13 pacientes con recidiva tumoral, (61.5%) era
de entre 31 a 40 mm; 4 pacientes (30.7%) entre 21 y 30 mm; y un paciente (7.7%) entre 10 y
20 mm. (ver grafica 22)

Tomando a cada grupo en forma individual, el 50% (8 de 16) de los pacientes con
tumor de 31 a 40 mm, 17.4% (4 de 23) de los pacientes con tumor de 21 a 30 mm, y 9% (1
de 11) con tumor entre 10 y 20 mm, presentd recidiva tumoral.(ver grafica 23)

Posterior a la cirugia, el 58% (29 pac), presentd mejoria en el campo visual, 38% (19
pac) refirié sin cambio y 8% (2 pac) empeoramiento. (ver grafica 7)



DISCUSION

En la actualidad, el abordaje transeptoesfenoidal es la via de eleccion en la mayoria de
los pacientes con macroadenoma hipofisiario, dejando la via transcraneal para casos
especificos.

En varios articulos se menciona que la via transeptoesfencidal tiene un menor indice de
recurrencia (10 a 15%) comparado con el abordaje transcraneal (30%). Esto es debido
probablemente a que los macroadenomas operados por via transcraneal son mas grandes.

Asi mismo, se ha encontrado una diferencia significativa en la recurrencia entre los
pacientes a los cuales se dio redioterapia pos quirtrgica y los que no.

Un estudio publicado en 1988 por Viahovich de 135 pac, el 16% de los que no se dio
radioterapia posquirirgica presento recidiva, y solo en 8.3% de recidiva en los que si se les
dio.

En un estudio realizado por Henderson, el 87% de los pacientes posoperados por
Harvey Cushing y posteriormente sometidos a radioterapia posquirtirgica, se mantuvieron
asintomatico por mas de 5 afios, el 13% recidivo.

Los sintomas de recurrencia aparecieron dentro de los primeros 3 afnos en el 70% de
los casos, y a los 5 afios en 95%, no encontrando recurrencia después de 8 afos.

Por aotro lado, un andlisis de la dinica mayo, presentado por Mac Carty, refiere que la
recurrencia se puede presentar hasta después de 19 anos después.

Se sabe que existen varios factores que promueven la recurrencia: Los adenomas
grandes son mas dificiles de remover en forma radical que los pequefios. De 44 a 94% de los
adenomas crecen de la dura que rodea la silla, el seno cavernoso, las estructuras supraselares
y el seno esfenoidal. Los adenomas mas grandes invaden la dura basal de la silla en forma mas
frecuente que los pequefios, pero incluso los microadenomas pueden invadir la dura.

En este estudio retrospectivo de 50 pacientes posoperados de reseccion de
macroadenoma hipofisiario por via transeptoesfenoidal con un seguimiento de almenos de 3
afios en el servicio de neurocirugia del HRLALM, los cuales contaban con perfil hormonal previo
a la cirugia, asi como campimetria pre y posquirrgica y estudio de resonancia magnética de
silla turca. Se encontré que la edad promedio de los pacientes fue de 46 afios (rango de edad
de 26 a 61 anos) siendo similar a la reportada en la bibliografia. En cuanto al sexo, la poblacion
femenina fue significativamente mayor que la de hombres (68 y 32% respectivamente). Segun
la bibliografia, esta afeccion va a la par en ambos sexos. La razén de que en este estudio haya
sido mayor la poblacion femenina, probablemente se deba a que muchos de los pacientes
fueron referidos a nuestro servicio por presentar el sindrome amenorrea galactorrea,
encontrandose posteriormente algun déficit campimétrico no percatado por la paciente.

El 95% de los pacientes presento déficit campimétrico, siendo este el principal criterio
para decidir manejo quirdrgico, siendo el déficit mas frecuente la hemianopsia bitemporal en el
66% de los pacientes. Otros solo hemianopsia temporal unilateral, 13.3% izquierdo y 8.8%
derecha, cuadrantanopsia temporal superior bilateral 8.8%.

La cefalea fue un sintoma frecuente, encontrandose en el 72% de los pacientes.



Los prolactinomas fueren el tipo mas frecuente, representando el 60% de la poblacion,
concordando con la bibliografia.

CONCLUSIONES

Se presento recidiva tumoral en 13 pacientes, representando el 26% de la poblacién,
encontrando una sugnificativa mayor incidencia en los grupos de mayor edad y mayor tamarno
del tumor en forma independiente, concordando con lo reportado en otros estudios. Asi mismo,
los adenomas secretores de ACTH y de hormona de crecimiento presentaron un mayor indice
de recurrencia (50 y 42% respectivamente, comparado con ios prolactinomas y los productores
de FSH/LH.

En este estudio, los hombres presentaron una recurrencia tumoral mayor que las
mujeres. (37.5% contra 20% respectivamente).
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