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RESUMEN
“CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES CON DIABETES INSIPIDA CENTRAL
POSTOPERADOS DE ADENOMAS DE HIPOFISIS NO FUNCIONALES”

Introduccion: Los adenomas hipofisarios incluyen hasta el 15% de todos los
tumores intracraneales. La cirugia de hipofisis es el tratamiento de eleccion para
los tumores hipofisarios no funcionales. La morbimortalidad con este tratamiento
oscila del 10-40% dependiendo del abordaje quirtrgico que se elija. En cuanto a las
complicaciones postquirdrgicas se han reportado un alta incidente en trastornos
relacionados con la hormona antidiurética. Los factores relacionados al riesgo de
diabetes insipida postoperatoria incluyen la edad, el sexo masculino, gran masa, el
tamafo del tumor, fistula de liquido cefalorraquideo y cirugias previas.

Objetivo: Establecer cudles son las caracteristicas clinicas, bioquimicas y
radiolégicas de los pacientes con macroadenomas de hipdfisis no funcionales que
presentan diabetes insipida central posterior a la cirugia hipofisiaria.

Material y métodos: Se realizara un estudio observacional descriptivo del
Servicios de Endocrinologia y Neurocirugia del Hospital de Especialidades, CMN
Siglo XXI, IMSS que incluira pacientes mayores de 16 afios con diagndstico de
MAHNF operados de hipdfisis durante el periodo comprendido de Enero de 2016 a
Mayo del 2017 donde se evaluara los factores asociados a la presentacion de
diabetes insipida postquirurgica.

Andlisis estadistico: Se realizO un muestreo no probabilistico de casos
consecutivos. Se utilizo estadistica descriptiva, con medidas de tendencia central y
de dispersion de acordes a la distribucion de cada una de las variables. Se
establecerd normalidad con la prueba de Shapiro-Wilk. Para el andlisis de las
variables cuantitativas en grupos independientes se utilizé la prueba t-student o U-
MannWitney de acuerdo a la distribucion de las variables. En el caso de las
variables cuantitativas en grupos dependientes se utilizé la prueba de Wilcoxon.
Resultados: Se reclutaron 117 pacientes valorado en consulta externa de
Endocrinologia y Neurocirugia en las fechas descritas en la metodologia, los cuales
cumplieron los criterios de inclusion. La media de edad de los pacientes fue de
52,76 afos (+- 13.49), con una edad maxima de 89 afios y una minima de 22 afos.
Fueron 61 hombres y 56 mujeres en total. 57 pacientes de los 117 (48%)
presentaron diabetes insipida postquirargica. Dentro de los factores que se
asociaron el mas significativo en nuestro corte fue el tamafio tumoral, es decir la
relacion de macroadenomas, fue del 15% presenta DI como complicaciones
postquirargica. En cuanto a la fistula de liquido cefalorraquideo, se encontré una
relacion en torno al 10%, por lo tanto la relacidbn que guarda podra tomarse en
consideracion como factor de riesgo asociado al desarrollo de DI.

Discusién y conclusiones. En revisiones previas encontramos una incidente de
hasta 20% de complicaciones postquirdrgicas en relacibn a alteraciones
hidroelectroliticas, trastornos del sodio y DI en varios estudios. En nuestro estudio
llegamos a identificar una incidencia mucho mas elevada en relacion a la presencia
de caso que cumplieron con los criterios de DI, relacién en hasta un 49% en los
117 casos analizados, lo cual sugiere una alta incidencia. Dentro de los factores
gue se asociaron el mas significativo en nuestro corte fue el tamafio tumoral.

En nuestro analisis hemos podido constatar que existe diferentes variables que
puede contribuir al desarrollo de DI, entre los que destaca la masa tumorales y
lesiones como coexistentes como fistula de liquido cefalorraquideo.



Debido a lo anterior nos obliga a una vigilancia estrecha del periodo postoperatorio
de este tipo de paciente, al identificar una alta incidentes de patrones y trastornos
asociado al sodio.
ANTECEDENTES

La patologia hipofisaria es compleja y el diagnostico en ciertas ocasiones
puede requerir un alto nivel de sospecha, la patologia tumoral es predominante e
incluye adenomas, craneofaringiomas, meningiomas y otros tumores intracraneales
asi como enfermedades vasculares e infiltrativas, ocasionando un amplio espectro
de sintomatologia asociados al efecto de masa o alteraciones hormonales; tal es el
caso de los adenomas lo cuales se clasifican en funcionantes o no funcionantes
dependiendo de esta asociacion hormonal. En otras ocasiones son hallazgos como
incidentalomas que sin embargo requiere seguimiento y escrutinio. En general los
adenomas hipofisarios no funcionales mas comunes son los macroadenomas, no
existe un predominio segun el género y la frecuencia es mas alta en edades

comprendidas entre 25-60 afios. A pesar de que son lesiones muy frecuentes en

ocasiones no todos requieren tratamiento quirdrgico. 3

La decision terapéutica va depender de varios factores involucrados entre
los que destacan: el tamafo, el efecto de masa, la funcién endocrina, entre otros.
Cabe sefialar que el tratamiento de eleccion es la intervencion quirdrgica, sin
embargo no siempre curativa, siendo comun la recidiva tumoral, por lo que es
necesario otro tipo de opciones terapéuticas coadyuvantes 0 un nuevo evento
quirargico. Es importante recalcar que la decisién de tratamiento quirargico conlleva
riesgo de complicaciones asociadas, entre ellas alteraciones en la regulacion
hidrica como la diabetes insipida postquirargica por lo que en este estudio se

evaluara los factores asociados a esta complicacion. #



A manera general en relaciébn de la anatomia tenemos que la glandula
hipofisis pesa uno 600 mg y se ubica en la silla turca, en situacion ventral al
diafragma selar, consta de 2 I6bulos que difieren desde el punto de vista anatomico
y funcional: anterior y posterior. Las células nerviosas del hipotalamo sintetizan
hormonas especificas que estimulan o inhiben la secrecién de las hormonas
hipofisarias y que se secretan directamente hacia los vasos portales del tallo
hipofisario. La neurohipdfisis o hipéfisis posterior, esta formada por axones que se
originan en grandes cuerpos celulares situados en los nucleos supraopticos y
paraventricular del hipotalamo. Produce 2 hormonas: 1) arginina vasopresina (AVP)
conocida también como hormona antidiurética y 2) oxitocina. La AVP actla sobre
los tubulos renales reduciendo la perdida de agua al concentrar la orina. La
deficiencia de AVP causa diabetes insipida, que se caracteriza por la produccion de

grandes cantidades de orina diluida. ®

ADENOMAS HIPOFISIARIOS Y CIRUGIA HIPOFISIARIA.

Los adenomas hipofisarios constituyen del 10 a 15% de todos los tumores
intracraneales, tienen una prevalencia en autopsias del 10% hasta el 20%, en otros
estudios se indica su incidencia hasta en un 16% en la poblacion general, su
frecuencia aumenta con la edad y hasta el 20% tienen adenomas a los 80 afios. De
todos los adenomas solamente de 6% al 8% agrandan la silla turca y 2-8 en 100,
000 individuos por afio buscan atencién medica por sintomatologia hormonal o de
compresion, sin embargo, de todos aquellos casos que clinicamente son
sugestivos de adenomas, 9-10% no lo son por lo que es importante realizar un

diagnéstico diferencial. 7



El tratamiento de primera linea para la mayoria de los adenomas no
funcionales es la reseccion quirdrgica; sobre todo en pacientes con sintomas,
déficit visual, oftalmoplejia, compresion del nervio Oéptico, disfuncién
endocrinolégica incluyendo hipopituitarismo o0 hiperprolactinemia asi como
apoplejia hipofisaria, cefalea de dificil control o sintomas neurolégicos relacionados
con la compresion del tumor. El desarrollo en los ultimos afios de las vias
transesfenoidal y transcraneal a la silla turca ha permitido la descompresion directa
del tumor y el alivio sintomético rpido con bajas tasas de complicaciones en la
mayoria de series. En el caso de las rutas hacia el seno esfenoidal, se han descrito
las vias transantral, transmaxilar, sublabial y endonasal. Las dos primeras rara vez
se emplean en la actualidad, mientras que la endonasal transesfenoidal es la ruta
preferida para remover mas del 90% de las lesiones de la silla turca. El manejo del
macroadenoma de hipofisis es realmente un reto dada la complejidad de
estructuras neurovasculares que rodean la regidn selar, con las subsecuentes
complicaciones que se pueden presentar. Recientemente se publicé un estudio
retrospectivo multicentrico de 1977 al afio 2015 en donde se identifico que la
cirugia endonasal resulta en un predictor positivo para curacion completa. Siendo
ademas viable la via endoscopica en cuanto a la reseccién de mayor volumen de la
masa y asociado a mejoria de la sintomatologia, asi como la via por la que menos
se producen complicaciones, como menor perdida sanguinea, fiebre, menor dias
de estancia hospitalaria y menos asociacién a trastornos de liquidos y electrolitos®
11
HORMONA ANTIDIURETICA.

La AVP se produce en la neurohipofisis, y la accién de esta es regulada
primordialmente por la presion osmatica efectiva de los liquidos corporales. Este

control es mediado por células hipotalamicas especializadas Ilamadas



osmorreceptores, que son sumamente sensibles a los cambios minimos en la
concentracion plasmatica de sodio y ciertos solutos. Debido a esto modificaciones
en la osmolaridad plasmética actian como inhibidores o estimulantes para la
liberacion de AVP. La osmolaridad y concentracion absoluta de sodio que origina
una concentracion plasmatica méxima y minima efectiva de AVP varia de persona
a persona, al parecer por influencias genéticas sobre el ajuste y la sensibilidad del
sistema. Sin embargo el umbral promedio punto de ajuste de la secrecion de AVP
corresponde a una osmolaridad plasmética cercana a 280 mosmol/L 0 a una
concentracion de sodio alrededor de 135 meqg/L; en condiciones normales, una

concentracion de 2 a 4% mayor resulta en antidiuresis maxima. 112

El efecto antidiurético se logra aumentando la permeabilidad hidroosmotica
de las células que reviste los tubulos distales y los conductos colectores de la
medula renal. En ausencia de AVP estas células son impermeables al agua y
reabsorben una cantidad minima del volumen relativamente grande de liquido
filtrado y diluido que les llega desde la parte proximal de la nefrona. El resultado es
la excrecion de grandes volumenes (hasta 0.2 ml/kg/min) de orina muy diluida, con
densidad de 1.000 y osmolaridad cercana a 50 mosmol/L. La accion de la AVP es
mediada por los receptores V2 acoplados con proteina G sobre la superficie serosa
de la célula, activacion de la adenilcliclasa e insercion en la superficie laminar de
conductos de agua compuestos por una proteina que recibe el nombre de
acuaporina 2 (AQP2). Los receptores V2 y la acuaporina 2 son codificados por
genes en los cromosomas Xg28 y 12913, de manera respectiva. Durante la cirugia
hipofisaria y como se verd mas adelante la lesién a las neuronas hipofisarias del
tallo debido a manipulacion o déficit de aporte sanguineo puede predisponer a

deficiente de la AVP produciendo diabetes Insipida. *?

10



DIABETES INSIPIDA POSTQUIRURGICA

La poliuria hipotonica es una complicacion muy comun de la cirugia
transesfenoidal que ocurre en 18-31% de los pacientes después de la cirugia. 4
Los factores relacionados el riesgo de diabetes insipida postoperatoria incluyen
temprana edad, el sexo masculino, gran masa intraselar, pérdida de liquido
cefalorraquideo y la reseccion de ciertos tipos de lesiones, incluyendo
craneofaringiomas, quistes de Rathke y la hormona corticotropina que secretan los
adenomas hipofisarios. 23 El curso de la diabetes insipida postoperatoria puede
ser transitoria, permanente, o trifasico, como se describe en estudios clasicos de la

transeccion del tallo pituitario. 13

En la mayoria de los casos, la enfermedad es transitoria; Solo el 2-10% de
los pacientes manifiestan poliuria prolongada, este sintoma es principalmente un
resultado del hecho de que la diabetes insipida es permanente sélo si mas de 80 a
90% de la arginina vasopresina (AVP) secretoras de las neuronas en los nlcleos
hipotalamicos supraoptico y paraventricular degenere bilateralmente. La DI
transitoria suele aparecer a las 24-48 h de la cirugia y generalmente se resuelve
durante los 10 dias siguientes. Se produce por disfuncion transitoria de las
neuronas productoras de AVP como consecuencia del traumatismo ocasionado por

la manipulacion quirdrgica o por reduccién del aporte sanguineo al tallo y la

hipéfisis posterior. 3

11



La DI permanente se produce Unicamente cuando mas del 80-90% de las
neuronas hipotalamicas productoras de AVP degeneran. En estudios anteriores se
demostré que el principal determinante de si la diabetes insipida posterior a
transeccion del tallo hipofisario es permanente esta relacionada con el nivel de la
lesion por lo tanto cuanto mas cerca la lesion es a los cuerpos celulares de las
neuronas AVP secretoras en el hipotalamo, lo mas probable es que los cuerpos de
las células se degeneran. Posterior a manipulacion hipofisaria se podrian presentar
varios escenarios asociados a alteraciones de la AVP. Existe el patron trifasico el
cual se caracteriza por 3 fases consecutivas: DI de 5-7 dias de duracién, seguida
de una segunda fase de duracion variable (2-14 dias) de antidiuresis inapropiada
(SIADH) debida a liberacion incontrolada de AVP desde las terminaciones
nerviosas degeneradas en la hipdfisis posterior, con tendencia a la hiponatremia e
hipoosmolalidad. La tercera fase consiste en la reaparicion de DI, que con
frecuencia es permanente, una vez que los depdsitos de AVP se han agotado y el
namero de neuronas capaces de sintetizarla es insuficiente. Es relativamente

infrecuente alcanzando hasta 1.1% de los pacientes operados. 316

En cuanto a la presentacion clinica es tipica la aparicion brusca de poliuria y
polidipsia. Se describe un ansia por beber agua fria. Si no se reponen los liquidos
adecuadamente por via oral o parenteral puede aparecer deplecion de volumen e
hiperosmolalidad y ello conducir al desarrollo de sintomatologia neurolégica:
irritabilidad, letargia, confusion y coma. El diagnostico de DI en el postoperatorio de
la cirugia hipofisaria debe considerarse ante una diuresis elevada, generalmente >
40-50 ml/kg de peso/dia en adultos (normalmente 3-3,5 l/dia) o > 100 ml/kg/dia en

nifos, y tipicamente > 2,5 ml/kg/h de una orina hipoténica. Un volumen de orina

12



superior a 200-300 ml por hora durante 2-3 h consecutivas es un indicador

razonable para sospechar el diagnéstico. 1316

Debido a la elevada frecuencia de la DI durante el postoperatorio obliga a
realizar balances hidricos diarios, monitorizando la diuresis y el aporte hidrico
Asimismo, es recomendable el control de peso diario y preguntar por la presencia
de sed. Se debe realizar electrolitos séricos a las pocas horas (6-8 h) de la cirugia
y, posteriormente, cada dia hasta el alta. Si se constata poliuria hay que determinar
la Osmp y Osmu. Si se confirma DI idealmente dichas determinaciones se deberian
realizar 2 veces al dia. Existe ademas una entidad denominada DI con
adipsia/hipodipsia. En este la aparicion concomitantemente de DI con alteracion de
la sed puede suceder cuando la cirugia dafia los osmorreceptores hipotalamicos
que regulan la sed y la secrecién de AVP. Es muy poco frecuente pero entrafia
grandes dificultades de manejo y elevada morbimortalidad. La causa tumoral mas
frecuente es el craneofaringioma. En ocasiones los centros productores de AVP
estan integros (responden con liberacion de AVP ante estimulo hipotensor inducido
por farmacos) y la AVP se libera de forma continua en pequefias cantidades
independientemente de la natremia y la osmolalidad plasmatica.” Cuando la lesién
hipotalamica es mas extensa se pierde la sed y no hay secrecion de AVP en
respuesta a ningun estimulo, incrementandose el riesgo de deshidratacién y de

hipernatremia grave. 17-20

También pueden presentar otros sintomas por afectaciéon hipotalamica:
obesidad, apnea del suefio, convulsiones y disfuncion termorreguladora. La DI
suele ser permanente, pero la alteracién de la sed puede mejorar o inclusive

desaparecer, generalmente en los primeros 9 meses tras la cirugia®?, e indica que

13



los osmorreceptores de la sed, a diferencia de los centros productores de AVP,
mantienen capacidad de recuperacion. Transcurrido un afio de la intervencién la

recuperacion es excepcional. 3

FACTORES ASOCIADOS A DIABETES INSIPIDA POSTQUIRURGICA.

De manera general las complicaciones asociadas van a depender de varios
factores entre los que destaca la extension del tumor, el tipo de procedimiento y la
experiencia del cirujano. Las complicaciones por lo general son bajas, siendo las
endocrinolégicas las mas frecuentes reportadas hasta un 18%, la fistula del LCR se
observa alrededor del 4%. Las menores como sinusitis, perforaciones septales,
epistaxis son al menos de un 6% aproximadamente y las complicaciones mayores
deterioro visual, meningitis, lesiones carotideas afectan entre el 1 y 2% de los
pacientes. Durante la cirugia hipofisaria se puede afectar alguno de los niveles de
produccion y/o liberacion de la AVP (hipotalamo, tallo hipofisario o neurohipdfisis) y

producir diabetes insipida. 13-1°

A continuacion se describira algunos estudios en lo que se valor6 e identifico
los factores y complicaciones asociado a cirugia hipofisaria en relacion a DI, segun
el Journal of Neurosurgery, en una publicacion de septiembre de 2005; “Los
predictores de la diabetes insipida después de la cirugia transesfenoida”, se realizé
una revision de 881 pacientes en donde se determin6 que la diabetes insipida es
una complicacion frecuente de la cirugia transesfenoida, en donde se revisaron las
historias perioperatorias de dichos pacientes que se sometieron a la microcirugia
transesfenoidal en aquella institucién entre enero de 1995 y junio de 2001. La
incidencia global de DI postoperatoria inmediato fue del 18,3%, del total un 12,4%

de los pacientes requirieron tratamiento con desmopresina en algin momento

14



durante su hospitalizacion. La Diabetes Insipida persistente que requirié
tratamiento a largo plazo con desmopresina se observd en 2% de todos los
pacientes. Se identific6 ademas que la fuga intraoperatoria de liquido
cefalorraquideo (LCR) esta fuertemente asociada con una mayor incidencia de
ambos, transitoria (33,3%) y persistente (4,4%). El craneofaringioma y el quiste de
la hendidura de Rathke también se asociaron con una mayor incidencia de DI
transitoria y persistente. Entre los pacientes con adenomas hipofisarios, los
pacientes con enfermedad de Cushing tienen un mayor riesgo de DI transitoria
(22,2%) no siendo asi la persistente. Los pacientes con un microadenoma eran
mas propensos a sufrir DI transitoria que aquellos con un macroadenoma (21,6
frente a 14,3%). Por lo que en este trabajo se concluy6é que la diabetes insipida
sigue siendo una complicacion frecuente de la cirugia transesfenoidal; sin embargo

vista mas frecuentemente de naturaleza transitoria.1°-20

Es importante ademas recalcar que la poliuria es comun después de la
cirugia transesfenoidal, sin embargo se debe tener en consideracidbn que no
siempre es debido a DI. De hecho la causa mas comun de poliuria en el periodo
postoperatorio es secundario a la administracion de liquidos intravenosos, otras
causas incluyen la hiperglucemia y el uso de diuréticos. Por lo que deberan
descartarse antes de iniciar tratamiento para DI. La DI transitoria es una
complicacion perioperatoria de la cirugia hipofisaria muy frecuente, aunque su
incidencia depende del grado de sospecha clinica y de los criterios diagnésticos
empleados. En un estudio retrospectivo Hensen et al observaron la presencia de
poliuria en el postoperatorio inmediato en el 31% de 1.571 pacientes intervenidos

de adenoma?!, ademas se encontré que la asociaciéon fue mayor con los paciente
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con sindrome de Cushing y que las caracteristicas que predominaron fue el sexo

masculino, mas jévenes y con mayor tamario tumoral. %!

En otro estudio observacional prospectivo también del “Journal of
Neurosurgery”,® de septiembre de 2009 se estudié a 57 pacientes (edad media 55
afos, 61,4% mujeres) de ellos 30 tenian adenoma clinicamente inactivo y 27
adenomas hipofisarios secretores de hormonas. La diabetes insipida postoperatorio
se produjo en el 75,4% de los pacientes: en un 38,5% como diabetes insipida
aislada (DI); en 21% como hiponatremia aislada; y en 15,7% como DI-hiponatremia
combinados. El punto maximo de la diuresis (5.750 L) en pacientes con DI aislados
ocurrio el dia 2 del postoperatorio. Se observo el nadir de medianas de
hiponatremia (132 mmol / L) el dia 9. En pacientes con DI-hiponatremia combinado,
el maximo de medianas de la diuresis (5.775 L) se produjo el dia 2 y el nadir de
medianas de hiponatremia (130 mmol / L) en el dia postoperatorio 10°. En total, el
8,7% de los pacientes tuvo que ser tratado con desmopresina debido DI persiste
durante mas de 3 meses. En general, la aparicidbn de casos postoperatorios esta
vinculado a la manipulacion intraoperatoria de la neurohipéfisis. En este trabajo se
concluy6 que los trastornos de agua y electrolitos se produjeron en la mayoria de
los pacientes sometidos a adenomectomia transesfenoidal y eran generalmente
transitorios. °

La diabetes insipida por lo general ocurre durante el ler dia del
postoperatorio y se resuelve en la mayoria de los casos dentro de los 10 dias, sin
embargo en algunos pacientes, la DI puede persistir y requerir terapia con analogos
de la ADH. La hiponatremia por lo general se produce al final de la primera semana
postoperatoria y se resuelve en la mayoria de los casos dentro de los 5 dias.'> Muy

pocos pacientes necesitan mas tratamiento que la restricciéon de liquidos Por lo
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tanto, debemos tener en cuenta pacientes sometidos a cirugia transesfenoidal
adenoma hipofisario es obligatorio control de liquidos y electrolitos para los
primeros 10 dias del postoperatorio. En otro estudio retrospectivo del
Departamento de Neurocirugia y el Centro de California para los trastornos de la
glandula pituitaria en el 2014, se analizaron las morbilidades de la cirugia
transesfenoidal de repeticién. Los autores analizaron 907 cirugias iniciales y 108 de
repeticion realizados en 916 pacientes. Los diagndsticos mas frecuentes fueron
adenomas no funcionantes (30%) o adenomas activos (36%), quistes de la
hendidura de Rathke (10%), y craneofaringioma (3%). La morbilidad de la cirugia
inicial frente reoperacién incluida la diabetes insipida fue del 16% vs 26%; la
hiponatremia postoperatoria, 20% frente a 16%, hipopituitarismo postoperatoria, 5%
frente al 8%; fistula de liquido cefalorraquideo que requirié reparacion; 1% frente al

4%; meningitis 0,4% frente al 3%. 17?2

El aumento de la DI después de la cirugia transesfenoidal de repeticion
probablemente refleja la creciente dificultad en la preservacion de las estructuras
neurovasculares del hipotalamo, infundibulo, y la neurohipdfisis en medio del tejido
de la cicatriz que se encuentra en cada una reintervencion posterior. En un estudio
de 1985 de 158 pacientes sometidos a cirugia transesfenoidal después de la
terapia previa (incluyendo la radiacion sola) incluye patologia heterogénea y
encontré una tasa de 3% de la mortalidad postoperatoria de 30 dias, la tasa de 1%
de la lesion vascular, la tasa de 1% de la meningitis, 6% postoperatorio tasa de
reparacion que requiere fistula de liquido cefalorraquideo, la tasa de 7% de DI
permanente, y el 8% de la tasa de nueva hipopituitarismo. Otro enfoque a tomar en
consideracion es el tipo de cirugia, se ha visto que la DI transitoria se observa con

frecuencia después de la cirugia transesfenoidal. Con un enfoque microquirdrgico
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transnasal, la tasa de DI transitoria se ha informado entre 1,6 y 45,6%. La
incidencia de DI temporal después de un enfoque transnasal endoscopica se ha
informado entre 2,5 y 15,2%. Las tasas de DI permanente siguientes tanto
microquirargico (0-8,8%) y endoscopica (0-7,1%) son similares. La incidencia de DI
transitoria y permanente siguiendo el enfoque transeptal sublabial es 18 a 58,1% y
0,7 a 8,2%, respectivamente. Varios estudios han demostrado una menor
incidencia de DI postoperatoria en pacientes sometidos a resecciones endonasal
en comparacion con los que tenian resecciones transeptales sublabiales. Estudios
similares han demostrado que la tasa de DI es aproximadamente el mismo entre

transnasal reseccién microscépica y la reseccion endoscépica transnasal.?>-2°

Por lo mencionado previamente cabe sefalar que los factores que parecen
incrementar el riesgo de su aparicion de DI son: Edad joven, sexo masculino,
tamafio tumoral; mas frecuente en masas intraselares de gran tamafio y en
macroadenomas. Fistula de liquido cefalorraquideo intraoperatoria, tipo histolégico:
quistes de la bolsa de Rathke y craneofaringiomas. También adenomas
productores de ACTH2. En el siguiente estudio se analizaran de igual manera los

factores asociado a la apariciéon de DI. 1517

TRATAMIENTO

El objetivo del tratamiento es asegurar la restauracién y/o mantenimiento de
la homeostasis osmotica y evitar las complicaciones asociadas al desequilibrio
hidroelectrolitico. Es importante individualizar a cada paciente y dependera de la
gravedad y de la duracion de la DI. En la mayoria de casos como vimos
previamente las complicaciones son leves y transitorias y no se necesita ningun

tratamiento especifico. Si el paciente esta consciente y tiene la sensacién de sed
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conservada la propia sed es la mejor guia de las necesidades de ingesta de agua,

y Unicamente es recomendable una monitorizacién mas estricta. 1215

Si el paciente es incapaz de reponer por via oral las pérdidas urinarias, por
intolerancia a la ingesta oral o inadecuada percepcion de la sed, el balance hidrico
se puede mantener mediante hidratacion endovenosa. La deficiencia de agua en
litros puede ser estimada con la siguiente férmula matematica: 0,6 x peso corporal
(kg) x ([Na sérico +~ 140] —1). Se sugiere hacer una determinacion de electrolitos en
suero cada 6-8 h para comprobar que el aporte de liquido es apropiado. El
tratamiento farmacoldgico se reserva para aquellos casos en que la poliuria es
excesiva e incomoda al paciente, sobre todo por las noches, y sobre todo si
aparece hipernatremia. La desmopresina un analogo de AVP que interacciona
exclusivamente con los receptores V2 y por tanto sin accién presora, es el farmaco
de eleccidén. Su administracion consigue una rapida reduccion de la diuresis, con
una duracion de su efecto de 6-12 h. Puede administrarse por via subcutanea
(dosis de 1-2 ug), muy usada en el postoperatorio inmediato, intranasal (10 ug) u
oral (0,1 mg). Es importante controlar la osmolaridad urinaria y el nivel de volumen
y sodio en suero a intervalos frecuentes para asegurar que la hipernatremia mejora,
y para determinar cuando se realizara la administracion repetida. Con el fin de
evitar la retencion de liquidos y la hiponatremia, cada dosis de desmopresina se
debe dar después de la recurrencia de poliuria, pero antes de que el paciente
realmente se convierte en hiperosmolar. En general, la excrecion de orina de 200 a
250 ml / h con osmolalidad <200 mOsm / kg H 2 O o gravedad especifica <1,005
afirma la necesidad de tratamiento repetido con desmopresina. 222

Los pacientes con diabetes insipida cronica pueden ser tratados con

desmopresina intranasal. La fiabilidad de la desmopresina intranasal puede ser
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disminuida en pacientes con atrofia de la mucosa, la congestiéon, cicatrices o
secrecion nasal, por lo que es aconsejable esperar varios dias después de la
operacion antes de iniciar la desmopresina intranasal, especialmente en pacientes
con taponamiento nasal. El tratamiento debe ser disefiado para reducir al minimo la
poliuria y polidipsia, evitando al mismo tiempo la hiponatremia debido al exceso de
tratamiento. Por dltimo, como una consideracidén préctica, cualquier paciente con
diabetes insipida postoperatoria debe presume que tienen insuficiencia pituitaria
anterior también, y debe recibir terapia de reemplazo con corticosteroides. En el
ajuste postoperatorio inmediato, hidrocortisona (50 a 100 mg por via intravenosa
cada 8 h) se utiliza generalmente, que luego se estrecha rapidamente a una dosis
de mantenimiento (15 a 25 mg al dia) hasta que la funcion de la hipéfisis anterior se

pueda evaluar de manera definitiva. 2528

PREGUNTA DE INVESTIGACION

1. ¢Cuales son las caracteristicas clinicas, bioquimicas y radiolégicas de los
pacientes con macroadenomas de hipodfisis no funcionales que presentan

diabetes insipida central posterior a la cirugia hipofisiaria.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los adenomas de hipdfisis representan el tumor mas frecuente del cerebro y
los prolactinomas y los adenomas no funcionales (MAHNF), son los tumores mas
prevalemnte de la hipofisis. Mientras que para el prolactinoma el tratamiento es
médico, para los MAHNF el tratamiento de primera eleccién es la reseccion

quirtrgica de la lesion. La cirugia transefenoidal es la indicada para el caso de
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adenomas intra o supraselares reportandose un la literatura una morbimortalidad
del 10%, en el caso de grandes adenomas de comportamiento paraselar la cirugia
transcraneal es la indicada, sin embargo las complicaciones puden aumentar hasta
el 30-40%. La diabetes insipida central (DIC) asociada al evento quirdrgico varia
ampliamente dependiendo de las carateristicas clinicas de los pacientes, el tamafio
tumoral y el tipo de abordaje quirdrgico que se realice. Conocer esta informacion
permite establecer medidas tempranas de manejo que mejoren o disminuyan la

morbi-mortalidad postquirargica.

JUSTIFICACION DEL PROYECTO

En el servicio de Endocrinologia del Hospital de Especialidades del CMN
“Siglo XXI” se cuenta con varias clinicas de tumores de hipdfisis y se opera de 4-5
pacientes por semana de alguna patologia hipofisaria. La estancia hospitalaria por
la cirugia hipofisaria oscila entre 4-6 dias dependiento de la evolucién
postquirdrgica con respecto a la presencia de DIC. Después de la cirugia se toman
muestras sanguineas dos veces al dia para vigilar el sodio y se cuantifica la uresis
cada 2 horas junto con la desnidad urinaria para determinar datos de sospecha de
DIC. Si se verifica el diagnostico de DI se tiene que iniciar tratamiento hormonal
con desmopresina y eso puede prolongar la estancia hospitalaria 3-4 dias mas. A
pesar de que somos un centro altamente especializado en cirugia de hipdfisis, no
contamos con informacion clinica de los pacientes que presentan diabetes DIC
debido a la cirugia hipofisaria, por lo que es necesario establecer algunas
caracteristicas clinicas, radiologicas y/o quimicas que nos permitan de forma iniciar
conocer las carateristicas de nuestra poblacibn y mas adelante tratar de

implementar medidas de prevencidn.
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OBJETIVO PRIMARIO

1. Establecer cuales son las caracteristicas clinicas, bioquimicas y radiolégicas de

los pacientes con macroadenomas de hipofisis no funcionales que presentan

diabetes insipida central posterior a la cirugia hipofisiaria.

MATERIAL Y METODOS

Disefio del estudio. Estudio observacional descriptivo.

Universo de trabajo. Servicios de Endocrinologia y Neurocirugia del Hospital de

Especialidades, Centro Médico Nacional Siglo XXI, IMSS.

Poblacién blanco. Pacientes tratados en el servicio de Endocrinologia, HE CMN

“Siglo XXI”, con diagnéstico de MAHNF-.

TAMARNO DE LA MUESTRA
Se realizard un muestreo no probabilistico de casos consecutivos con los
pacientes operados de hipdfisis durante el periodo comprendido de Enero de 2016

a Mayo del 2017.
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CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion:

1.

2.

Pacientes con diagnostico de MAHNF mayores de 18 afios.

Que cuenten con un estudio hormonal hipofisario completo al diagnéstico,
donde se corroboré que se trata de un adenoma no funcional.

Que tengan una evaluacion hormonal hipofiosaria previo a la cirugia
hipofisaria.

Pacientes operados de hipofisis con poliuria (uresis >40-50 mL/kg/h, 6
poliuria de >200-300 mL/h durante 2 o 3 horas consecutivas.

Disminucion de la osmolaridad urinaria <100 mOsm/kg 6 densidad urinaria
<1.005 durante la poliuria.

Que tengan un reporte oficial de patologia que corresponda a un MAHNF.
Que cuenten con un archivo radiolégico completo donde se evidencie la
presencia del adenoma selar.

Que sea operado por abordaje transesfenoidal o transcraneal.

Que cuenten con carta de consentimiento informado firmada.

Criterios de no inclusion:

1.

2.

3.

4.

Pacientes con lesiones hipotalamicas.
Pacientes con diabetes insipida nefrogénica.
Pacientes con hipercalcemia.

Pacientes con hiperkalemia.
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Criterios de eliminacion:

1. Pacientes cuyas parafinas no sean utiles para la realizacion de las técnicas

de inmunohistoquimica.

VARIABLES DE ESTUDIO

NOMBRE DE TIPO DE ESCALA DE DEFINICION DEFINICION | UNIDAD DE
LA VARIABLE VARIABLE MEDICION CONCEPTUAL OPERACIO MEDICION
NAL
EDAD Cuantitativa Razén Tiempo transcurrido | Tiempo Afios
continua desde el nacimiento | transcurrido
hasta el momento desde el
actual nacimiento
hasta el registro
del paciente
GENERO Cualitativa Nominal Taxén que agrupa a | Género 1= hombre
dicotémica especies que | consignado en
comparten  ciertos | el expediente de | 2= mujer
caracteres cada paciente
PESO Cuantitativa Razén Fuerza con la que la | Cuantificacion Kilogramo (kg)
continua Tierra  atrae  un | total en
cuerpo hacia su | kilogramos
centro de gravedad registrado por la
misma persona
en la misma
bascula
calibrada
durante las
evaluaciones en
consulta
TALLA Cuantitativa Razo6n Longitud de una | Altura registrada | Metro (m)
continua persona medida de | desde la primera
los pies ala cabeza | evaluacion
utilizando el
mismo
estadimetro
para todos los
pacientes
INDICE DE MASA Cuantitativa Razon Medida de | Relacion del | kg/m2
CORPORAL (IMC) continua asociacion entre el | peso en kg con

peso y la talla de un
individuo

el cuadrado de
la talla en
metros,
registrado

durante las
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consultas

TAMANO Cuantitativa Razén Volumen tumoral | Multiplicar el
TUMORAL continua calculado por la | diametro

féormaula de Di Chiro | anteroposterior x | mm3

Nelson transversal X

cefalocaudal por
6 entre 3.1416

INVASION AL Cualitativa Nominal Invasion al seno | Invasion al seno | 0=no
SENO dicotémica cavernoso cavernoso que
CAVERNOSO determinado por la | pasa la linea | 1=si

RMN intercarotidea
HIPOPITUITARISM | Cualitativa Nominal Disminucion o0 | Se denominara | 0= no deficiencia
(0] nominal ausencia en la | hipopituitarismo

producciéon de las | cuando exista | 1= hipotiroidismo

hormonas deficiencia  de

secretadas por la | tres o mas ejes

hipéfisis o] el | hipofisarios

producto de los

organos blanco a las

gue éstas estimulan:

hormonal

estimulante de

tiroides (TSH), T4

libre (T4L), cortisol

(F), hormona

foliculoestimulante

(FSH), hormona

leuteneizante  (LH),

estradiol en mujeres

(E2), testosterona

en hombres (T)
HIPOTIROIDISMO Cualitativa Nominal Disminucién 0 | Se registra en | 0= no deficiencia
CENTRAL nominal ausencia en la | cada consulta el

produccion de las
hormonas tiroideas
por deficiencia de
TSH por afeccién
hipofisaria o]
deficiencia de TRH
por afeccion

hipotalamica.

valor de T4L y
TSH

1= hipotiroidismo

central.
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HIPOSOMATOTRO | Cualitativa Nominal Disminucién en la | Se registra en | 0= no deficiencia
PISMO CENTRAL nominal produccion de | cada consulta el

hormona de | valor de | 1=

crecimiento por | hormona de | hiposomatotropis

afeccion hipofisaria | crecimiento e | mo central.

o deficiencia de | IGF 1.

GHRH por afeccion

hipotalamica.
HIPOSGONADISM Cualitativa Nominal Disminucion en la | Se registra en | 0= no deficiencia
(0] nominal produccion de | cada consulta el
HIPOGONADOTRO estrdgenos/progeste | valor de LH, | 1=
PICO rona en mujeres o | FSH + estradiol/ | hipogonadismo

testosterona en | progesterona en | hipogonadotropic

hombres por | mujeres o|o

deficiencia 0 | testosterona en

ausencia de LH y/o | hombres

FSH por afeccion

hipofisaria o]

deficiencia de GnRH

por afeccién

hipotalamica.
HIPOCORTISOLIS Cualitativa Nominal Disminucion en la | Se registra en | 0= no deficiencia
MO CENTRAL nominal producciéon de | cada consulta el

cortisol por | valor de cortisol

deficiencia o | yACTH

ausencia de ACTH

por afeccion

hipofisaria o]

deficiencia de CRH

por afeccién

hipotalamica.

hipéfisis
HIPERPROLACTIN | Cualitativa Nominal Aumento en la | Se registra en | 0= no deficiencia
EMIA nominal produccion de | cada consulta el

prolactina por | valor de | 1=

disrupcion de la via | prolactina. hiperprolactinemi

dopaminérgica por a

efecto  compresivo

del tumor. Se

considera elevada si

las concentraciones

PRL son mayores

de 30 ng/dL
PANHIPOPITUITAR | Cualitativa Nominal Disminucién o | Se registra en | 0= no deficiencia
ISMO nominal ausencia de la | cada consulta el
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produccion de 3 o | valor de las | 1=

mas hormonas | hormonas panhipopituitaris
secretadas por la | medidas mo

hipéfisis o] el
producto de los
6rganos blanco a las
gue éstas estimulan:
hormonal

estimulante de
tiroides (TSH), T4
libre (T4L), cortisol
(F), hormona
foliculoestimulante
(FSH), hormona
luteinizante (LH),
estradiol en mujeres
(E2), testosterona
en hombres (T),
hormona

antidiurética (ADH)

DESCRIPCION DEL ESTUDIO
Se captaron los pacientes del servicio de Endocrinologia del Hospital de

Especialidades, Centro Médico Nacional Siglo XXI con MAHNF. Una vez realizado
el estudio hormonal completo se establecié que se trataba de un adenoma de
hipofisis no funcional y se descarté que se tratara de un tumor funcional; se llevo a
cabo una resonancia de hipéfisis donde se demostro la lesién. Se determiné el
tratamiento quirdrgico correspondiente, es decir, la cirugia de hipdfisis, la cual
podria ser mediante un abordaje transesfenoidal o transcraneal. Una vez operado
se tomoO Na sérico cada 12 horas y se cuantificaran los volimenes urinarios y la
densidad urinaria cada 12 horas. En cuanto se determind elevacion del Na y se
verifico poliuria asi como un descenso en la densidad urinaria, se procedio al
diagnoéstico de DIC por lo que se entregd a firmar la hoja correspondiente al
consentimiento informado y una vez autorizado se procedidé a llenar la hoja de

recoleccion de datos, que incluyo las caracteristicas clinicas del pacientes, la
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revision de la resonancia magnética y la evaluacion bioquimica completa pre y
postoperatoria. Una vez obtenidos todos los datos se procedio al andlisis de los

mismos.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé un muestreo no probabilistica de casos consecutivos.

Se utiliz6 estadistica descriptiva, con medidas de tendencia central y de
dispersién de acordes a la distribucion de cada una de las variables. Se establecio
normalidad con la prueba de Shapiro-Wilk. La comparacion de proporciones se
realiz6 con X? o prueba exacta de Fisher de acuerdo al valor esperado en tablas
para las variables categoricas.

Para el analisis de las variables cuantitativas en grupos independientes se
utilizé prueba t-student o U-MannWitney de acuerdo a la distribucién de las
variables. En el caso de las variables cuantitativas en grupos dependientes se
utilizé la prueba de Wilcoxon. La significancia estadistica se establecié con un valor

de p<0.05. Se utilizo el paquete estadistico STATA version 15.0.

FACTIBILIDAD

En lo que respecta a la afluencia de pacientes en el servicio de
Endocrinologia se presentan 4-5 casos nuevos al mes de MAHNF. Contamos con
los recursos humanos necesarios para la atencion integral postquirdrgica y
vigilancia de los pacientes. Se trabajé en conjunto con el servicio de neurocirugia

quienes colaboran en la toma de las muestras sanguineas. El residente en
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formacién participara tanto en la atencién y evaluacién clinica de los pacientes asi

como la captura y andlisis de datos correspondientes a la tesis.

ASPECTOS ETICOS

Se trata de un estudio transversal descriptivo, en el que no se realizd
ninguna intervencion experimental mas alla de lo requerido en el tratamiento
habitual de los pacientes. Se considera de riesgo menor al minimo segun el
Reglamento de la Ley General de Salud (RLGS) en materia de investigacion con
humanos, que es el que aplica para estudios prospectivos que emplean el uso de
datos a través de procedimientos comunes en examenes fisicos o psicologicos de
diagnéstico o tratamientos rutinarios. Sin embargo, debido a la utilizacién de datos
personales se solicitd una carta de consentimiento informado (Anexo 1).

Se garantiz6 la confidencialidad de la informacion obtenida y en todo
momento se respeto la privacidad de los pacientes. Se informé a los mismos que
de no aceptar participar en el estudio, su tratamiento y atencion en el instituto no se

veran afectados y se les proporcionara copia del consentimiento informado.

RESULTADOS.

Para nuestro andlisis se reclutaron 117 pacientes valorados en la consulta
externa de Endocrinologia y Neurocirugia en las fechas descritas en la
metodologia, los cuales cumplieron con los criterios de inclusion, y un expediente
clinico completo. Los resultados obtenidos la media de la edad de los pacientes fue
52,76 afnos (+-13.49), con una edad maxima de 89 y una minima de 22 afios.

En cuanto a las variables clinicas al momento del diagnéstico en lo que

respecta enfermedades crénicas destaca lo siguiente: un 41% de los pacientes (48)
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padecian de hipertension arterial sistémica. Un 17,1% de los pacientes (20) eran

diabéticos al momento del diagnéstico y un 25,6% de los pacientes (30)

comentaron en su expediente tener dislipidemia.

(Tabla 1)

Tabla 1. Caracteristicas clinicas generales presentes al diagndstico

(n=117)

Edad (afos)

52,76 (+-13,49)

Género (numero de pacientes)

Masculino: 61

Femenino: 56

Hipertension arterial sistémica

41% (48)

Diabetes Mellitus

17,1% (20)

Dislipidemia

25,6% (30)

Cefalea

74,4% (87)

Déficit campimetrico

77,8% (91)

Paralisis oculomotora 1,7% (2)
Incidentaloma 6,8% (8)
Apoplejia 6% (7)

Invasion a senos cavernosos

38,5% (45)

Hipertension endocraneana

2,6% (3)

Hipotiroidismo central

68,4% (80)

Hipocortisolismo

40,2% (47)

Hipogonadismo

27,4% (32)

Hiposomatotropismo

12,8% (15)

30




Hiperprolactinemia 4,3% (5)

Panhipopituitarismo 25,6% (30)

Grafico 1. Distribucion de enfermedad crénica de la poblacion (n=117)

Relacion de paciente con enfermedades cronicas al
momento del diagnostico.

= HAS 41%
B DM217,1%
= DSLP 25,6%
Sin Cronicos 16,3%

Respecto al modo de presentacion de la enfermedad un solo un 6,8% de los
pacientes (8) se diagnosticaron como incidentalomas, y un 74,4% (87) debuto con
cefalea como sintoma principal. Un 77,8% de los pacientes (91) se presentaron con
déficit campimetrico desde su primera valoracion, y solo un 1,7% (2) tuvieron
pardlisis oculomotora. Solo un 2,6% de los pacientes (3) tuvieron datos de

hipertension endocraneana al momento de su diagnostico.

La media del tamafio tumoral al momento del diagnostico segin medidas por

Resonancia magnética y Tomografia computada, teniendo como diametros
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CCXTxAP fue de 30,0x25,4x26,1 mm, y los controles luego de 1 afio de su cirugia
fueron de 18,9x17,0x18,2 mm.

Los pacientes que presentaron durante su evolucion hospitalaria como
complicacion fistula de liquido cefalorraquideo en un 10,3% (12).

En cuanto al nUmero de cirugias que requirieron los pacientes hubo una media de

1,32 con un maximo de 3.

Dentro del analisis se objetivaron del total de 117 pacientes un 48% presento
diabetes insipida (57) dentro de las dos primeras semanas quirargicas, cumpliendo
con los criterios previamente mencionados. IdentificAndose un 19% del total (23) de
diabetes insipida permanente que recibieron tratamiento aun al egreso y en

controles posteriores por seguimiento.

Grafico. 2. Distribucion de los casos de DI en pacientes postoperado de cirugia

hipofisaria.

Relacion de pacientes con DI posterior a
cirugia.

M DI transitoria

M Sin trantornos
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En cuanto a los factores que encontramos se relaciona con la aparicion de

Diabetes Insipida en pacientes postoperados, obtuvimos lo siguientes:

En relacion a macroadenomas gigantes, definido como cualquier de los ejes > a 3
cms, lo cuales fueron 27 pacientes (100%), 1 de ellos se difiri6 la cirugia, 5
pacientes presentaron DI (15%).

En cuanto apoplejia hipofisaria, 23 pacientes identificados, ninguno presento DI.
Fistula de liquido cefalorraquideo se observo en 20 casos (19%) de los cuales 3
pacientes presentaron DI. A respecto del cirujano dentro de la institucién, fueron
numerados del 0 al 8, siendo el cirujano 0, el que presento la mayor incidencia de
DI transitoria con 23 casos, sin embargo también fue el que mayor cirugias realizo

con 38 (32%).

DISCUSION Y CONCLUSIONES.

Como hemos vitos la patologia hipofisaria se estima en una incidencia de
hasta el 2% en la poblacion general, el tratamiento quirdrgico ha sido el pilar, sin

embargo no siendo este inocuo a complicaciones asociadas.

En revisiones previas encontramos una incidente de hasta 20% de complicaciones
postquirdrgicas en relacién a alteraciones hidroelectroliticas, trastornos del sodio y
DI en varios estudios retrospectivos lo cual reflecta un valor a considerar por lo que

la vigilancia hidroelectrolitica es crucial en el periodo postoperatorio.
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En nuestro estudio llegamos a identificar una incidencia mucho mas elevada en
relacion a la presencia de caso que cumplieron con los criterios de DI, relacion en

hasta un 49% en los 117 casos analizados, lo cual sugiere una alta incidencia.

Dentro de los factores que se asociaron el mas significativo en nuestro corte fue el
tamafio tumoral, es decir la relacion de macroadenomas, algin eje mas de 3 cm,
fue del 15% presenta DI como complicaciones postquirdrgica. Esto como se
describid previamente probablemente relacionado a la lesion de los grupos

neuronales por manipulacion directa y traccién de vasos sanguineos.

En cuanto a la fistula de liquido cefalorraquideo, se encontré una relacion en torno
al 10%, por lo tanto la relacion que guarda podra tomarse en consideracion como
factor de riesgo asociado al desarrollo de DI.

En nuestro analisis hemos podido constatar que existe diferentes variables que
puede contribuir al desarrollo de DI, entre los que destaca la masa tumorales y

lesiones como coexistentes como fistula de liquido cefalorraquideo.

En la practica diaria y a destacar en el Hospital de Especialidades CMN siglo XXI,
como centro de referencia para cirugia hipofisiario, el trabajo conjunto entre los
servicio de Neurocirugia y Endocrinologia obliga a la vigilancia estrecha del periodo
postoperatorio de este tipo de paciente, al identificar una alta incidentes de
patrones y trastornos asociado al sodio, este trabajo se debera realiza de manera
conjunta para evitar complicaciones y secuelas a largo plazo.

Es de vital importancia proporcionar el tratamiento oportuno con los analogos de la

ADH.
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Anexo 1. CONSENTIMIENTO INFORMADO

[N

\D

IMSS

SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

Patrocinador externo (si aplica):
Lugar y fecha:

Numero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos y molestias:

CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES CONDIABETES INSIPIDA
CENTRAL POSTOPERADOS DE ADENOMAS DE HIPOFISIS NO
FUNCIONALES

No aplica

México D.F. a

En el servicio de Endocrinologia del Hospital de Especialidades del CMN “Siglo
XXI” se cuenta con varias clinicas de tumores de hipodfisis y se opera de 4-5
pacientes por semana de alguna patologia hipofisaria. La estancia hospitalaria
por la cirugia hipofisaria oscila entre 4-6 dias dependiento de la evolucion
postquirdrgica con respecto a la presencia de diabetes insipida. Si se verifica el
diagnostico de diabetes insipida se tiene que iniciar tratamiento hormonal con
desmopresina y eso puede prolongar la estancia hospitalaria 3-4 dias mas. El
objetivo de este estudio es establecer algunas -caracteristicas clinicas,
radiologicas y/o quimicas que nos permitan establecer la evolucion de la
postquirdrgica de los pacientes con diabetes insipida y de ser posible

prevenirla.

Usted ha recibido el tratamiento habitual del tumor de hipdfisis y durante el seguimiento
de su cirugia se detect6 que cursa con diabetes insipida, de aceptar participar en el
estudio, vamos a tomar datos de su expediente para analizarlos y asi tener informacion

de esta complicacion.

Su participacién en este estudio no implica ningn riesgo agregado a su salud, ya que lo

que el manejo que le vamos a dar es el mismo que usamos en todos los pacientes
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operados de hipofisis presenten o no diabetes insipida.

Posibles beneficios que recibira al participar Al participar en este estudio usted tendrd un conocimiento detallado de su evolucién y

nos permitird conocer algunas caracteristicas que nos permitan predecir que pacientes

en el estudio:

presentan diabetes insipida después de la cirugia.
Informacion sobre resultados y alternativas Al analizar sus resultados junto con el de otros participantes nos permitirad obtener
de tratamiento: informacién que nos ayude a brindar este tratamiento con mayor solidez a personas con

tumores igual al suyo. La informacion que tomemos de su expediente sera estrictamente
confidencial y usted tendra conocimiento de los resultados que se obtengan en el anélisis

final de los datos.

Participacion o retiro: Su participacion en este estudio de investigacion es estrictamente voluntaria. Usted
puede decidir participar o no asi como retirarse del estudio en cualquier momento sin
penalidad. Si usted decide no participar su atencién en el instituto seguira de manera

habitual sin ninguna restriccién al tratamiento.

Privacidad y confidencialidad: Los datos de su enfermedad sera manejados de forma confidencial y codificados para el

andlisis final, de tal forma que se mantenga la privacidad de los mismos.

En caso de coleccion de material biologico (si aplica): No aplica

E| No autoriza que se tome la muestra.

Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica): No aplica

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Beneficios al término del estudio: Al término del estudio tendremos conocimiento de algunas
carateristicas tumorales que nos permitan valorar el
funcionamiento de sus ejes hormonales y de ser posible intentar
el predecir el comportamiento hormonal después del evento

quirdrgico.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podréa dirigirse a:

Investigador Responsable: Dra. Guadalupe Vargas Ortega, matricula 99379784 Tel: (55) 56276900 ext 21551, Hospital de
Especialidades CMN SXXI, Servicio de Endocrinologia, Av. Cuauhtemoc 330, 4to piso, México
D.F., CP. 06700, con direccidn de correo electronico: gvargas_ortega@hotmail.com

Colaboradores: Dr. Baldomero José Gregorio Gonzélez Virla, matricula 99375194 Tel: (55) 56276900 ext
21551, Hospital de Especialidades CMN SXXI, Servicio de Endocrinologia, Av. Cuauhtemoc
330, 4to piso, México D.F., CP. 06700, con direccion de correo electrénico:

baldogonzal@hotmail.com

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de la CNIC
del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Blogue “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono
(55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccion, relacién y firma Nombre, direccion, relacién y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion,
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sin omitir informacion relevante del estudio

Clave: 2810-009-013

Anexo 2. Hoja de recoleccién de datos

Iniciales

Sexo

Afiliacion

Edad

Tiempo de evolucibn con
MAHNF

Cirugia Fecha

Abordaje

Tamario tumoral Diametros

CcC

AP

Previo a la Cirugia

Incidentaloma

Cefalea

Defectos del campo visual

Paralisis de pares craneales

Apoplejia

Invasion al seno cavernoso

Hipertensién endocraneana

Tumor gigante

Hipotiroidismo

Hipocortisolismo

Hipogonadismo

Panhipopituitarismo

Na sérico Vol. urinario

Osm urinaria

Densidad

Urinaria

6 h post Qx
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12 h post Qx

24 h post Qx

36 h post Qx

48 h post Qx

60 h post Qx

72 h post Qx

84 h post Qx

96 h post Qx
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