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INTRODUCCION

Los tumores hipofisarios constituyen entre un 10 a up 20 por ciento -
de los tumores intracraneales, por lo que se consideran una de lasg --—
neoplasiss mis comunes de la neuro-oncelogia (1),

La mayoris de los tumores hipofisarios se origlna de la adenchipofi.-
sis y Bu forma més representativea ¢a el adenoma de hipofisis, Para su
egtudio de acuerdo a su tamaflo han sido divididos en microadenomas —--
{dfamotro menor de 10 mm) y macrondenomas (dismetro mayor de 10 mm).
De ecuerdo a su gecrecién hormenal se dividen en funcionales y no fun
clonales, esto dependiendo de 8i existe © no hiperproduccidn de algu-
na de las hormonas elaboradas por las ¢elulas neopldisicas de la adeng
hipofisia,

Respecto al tratamiento de los tumores hipofisarios, es sin duda que-
&l tratamiento quirdrgico es uno de los pllares en 8u manejo, exis——
tiende haeta el momento, distintas formas de abordor quirurgicamente-
las lesiones tumorales de esta glindula.

Lo via transesfenolidal se empezd B8 utilizar a principlo del siglo, ya
para entonces en lBBY Sir Victor Horsley, por medio de una Craneoto=-
mia frontal habia realizade la primera extirpacién quirdrgica de un a

denoma hipofisarie. Fué Schloffer quien on marze de 1906 utilizd le

vie trapansgal para tener acceso a la hipoflpia, é1 mismo resecé un -

tumor de hipofisis por vim transnasal en el afio 1907,



En los afios siguientes otros neurocirujanos usaron tdcnicas memejantes

Kocher an 1909 hizo por primera vez lar idn aub del tablgue
Cushing en 1909 usd la via frontonasal en un paciente con acromegalin-
(2}. En coe migmo aflo Haldstead, usé por verz primera la via sublabial-
con seccién submucosa del tabique. Chiari en 1912 utilizé la vin trans
eafenoldnl mediante una incisién paranasal en el borde interno de la -
érbita,

En 1918 walter Dandy describié uno vin de aceesoc por modio de un colga
Jo osteopléetico, que fué la que predomind en los afos sigueintes dadoe
au facilitacién &ptica. S5in embargo la via tranesfencidal se segula u-
sando en Edimburgo por Norman Dott y por Guliot en Francla, quien intro
duce al intensificador de imogenes durante la ecirugfa en el afo 18958.-
Para 1961 Jules Hardy introduce el microscopio quirirgico y disefia ing
trumental especlal, el mlsmo gQue difunde en al mpundo en ln decada de —
los astentas y asi popularizn nuevamente la via sublabial=transeptal--
transesfenoidal.

Por lo que respecta a su cuadro clinico, sus monifestaciones pueden --
ser por fenomenos endocrinolégicos, o bien por su efec¢to meednico so--
bre estructuras anexas {(quiasma Sptice, nervios Spticos, hipotdlame —
lobuleo frontal}, Fué en 1900-1901 cunado Gulber y Frainkel asoclaren a
la acromagalia con un tumor hipofisario, en 1954 Forbes y cola. mostra
ron la relacidn entre el sindrome de amenorrea-galactorrea ¥y los tumo-—
res hipofisarios {3},

Para el oflo de 1812 , ya los tumores hipofisarios se habian clasifica-
do en base a sua reacciones tintoreales y se dividen en 2 grupos: loa-
que aceptan el colorante (croméfilos) y los que no lo aceptan (cromdfo

boa). Lou eromofflos se subdividen en: aciddflles y baséfilos.



Los tumores hipofisarjos presentan diferentes grados de disfuncidn glan-
dular {hipo o hiverpitultarismo}, asi los adenomas croméfobos ss asoclan
con diversos grados de panhipopituitarismo, los adenomas recainéfilos -—
son considerados como hiperfuncionsntes {ocromegalia & gigentisme y ame—
norrea-galactorrea), lo mismo que para el adenoma basséfile que estd es--
trechamente ligado a la hiperproduccién de ACTH y que ocaclona la enfer—
medad de Cushing,

ELl advenimicnte de las técnicas de inmunocitoquimlce y la micrescopia —-
electrdnica cn los aflos sesenta, represcnté un avance en el estudlo de -
las neoplasias hipofisarias. AsI mismo las pruebaa funclonales neurcendo
crinolégicas por radiginmuncensayo permiten determinar los niveles plas-—
méticos de las hormonas producidas en la adenohipofisis, o bien por orgs
nos que se encuentran bajo su mando.

De los procedimier tos radioldglicos ey de mencionar que la tomogroafia com
putade con cortes axiales y coronales, aa{ como la reconstruccién y con-
los equipos de alta resoluclén, es posible obtener imagenes compatibles-—
con leaiones tumnorales como los mic¢rondenomas que son menores de 10 mm.-—
Sin embAargo es de importoncia seilalar que en ocactones se regquiere de o=
trog estudios como: neumocisternografia, tomocisternografia, emnglografia
digitel, sobre todo cunndo se plantea la dudn dipgndstica entro leaicones
selares y paraselares (aneurismas, quistes aracnoideos, silla turca va--
cia etc.)

Sentimps pues que es una necesidad de todes los neurocirujonos, eatar fix_
miliarizado con la técnica de abordaje traonesfenoldnl, ya que es ung via
de abordaje segura y que es de extraocrdinerla utilided para la reseccldn
de los tumores pequefios, los cunles son dificiles de aborder por la via-

trensfrontal, con un abatimiento importante de la morbimortalidad.



El presente eatudioc tiene como {inalidad presentar nuestra experiencia en
el serviclo de Neurocirugi{s del Hosplital regional "20 de Noviembre" del
1.5.5.5.T.E. con ol manejo de los tumores “funcionales" de hipofisls, to-
dos elloa mlcroadenomas y que fueren abordadeos por via transeptoesfenol——
dal transnasal y se dan resultados de la evanluaclidn neurcendderina pre y-

poatopearatoria.



I.- FUNCION HIPOFISARIA ANTERIOR Y CONTROL HIPOTALAKICO

El Bistema neuroendocrino, utiliza a la gléndulalhipnrlanrin para regu=-
lar la funcidn de diversos organos - rifion, dtero, méma- as{ como pora-
regular el crecimiento corporal y la funclén eapecifica de loa organos-—
"blanco" de gecrecidén interna -gléndula tireides, gléndula adrenal y gé
nadas-.

Por medio de la glindula hipofisaria, los efectop hipotalémicos del ce-
rebro mantienen el crecimiento y demarrollo dc los organismos, as{ mig-
mo mantiene el medio interno y regula el metabolliemo y amegura la repro
duceldn.

Se creé generalmente que la adenchipofisis proviene del intestinc primi
tivo anterior -Stomodeum- y que un diverticulc de estomodeum migra en -
forma craneal, se iisla ¥y se une con el diverticulo neural que emerge -
dal diencéfale: la neurchipofisis,

Reclentemente el pensamiento ¢lésico ha sufrido cambios; ¢on el recono-
cimiento de que mlgunas de laa celulas de la Bdenchipofisis son capaces
de producir aminoprecursores y prescntan descarbexilacién, se piensa --
que sean celulas del sistema APUD {amine precurser uptake and decarboxy
lation cells) (4). Las celulns de este sistema tienen su origen en la -
¢resta neural. Takor y Pearse sugieren que la cresta neural anterier o-
rigina la adenchipofisis y por lo tanto su origen es neuroectodérmico y
no del Stomodeum y que la disposicitn epitelial -glandular- no es un ar
Bumento vital, ya que las celulas de la m@gdula adrenpnl {(derivado de la-
crestn nsural) son de agpecto glandular.

La adenchipofisis se lorma de tejido conectivo, estroma capilar y eclu-

las epltelfales. Estas celulas secretan ocho hormenas cohocidas-hormona



del erecimiento (GH), prolactina (pra), hormona folfculo estimulante (FSH)
hormona luteinizante (HL), hormona estimulante del tiroides {(TS5H), hormona
adl;'enocortico:rt:pﬁ {ACTH), hormona estimulante de los melanocitos {MSH) y-
beta endorfinas (eﬁdj. Lea celulas epitelinles que gecretan eatas hormonas
.ae organizan en patrones glandulares y pueden reaccionar con sustancias §-
cidas come bdsicas. En el hunano, la mayorio de las celulas (52 por ciento)
contienen citoplasma claro y por taato no se tifien con estas sustancia {cro
méfobas); 34 por ciento se caracterizan por la presencila de granules que se
tifen con sustancias dcidas {acldsfilan o eosinérilas); 14 por clento se ti
flen con sustanclas bdsicas (bassfilas) (5). Es bilen conocido que 1as colu--
ias esalnélfilan gecretan GH y Pro. y que las baséfilas TSH, LH, FSH & ACTH,
El advenimiento de la inmunohistoquimica aaf como las tinclones de las hor-
monasg intracelulares, ha hecho posible localizar hasta la fecha varios ti -
pos de celulas en la adenchipofisias (somatotropos, laoctotropos, gonadotropo
tirotropos, corticotropos y melanotropos).

La adenohipofisis en dividida enh tres reglones ~ pars tuberalis, pars fnter
media y pars distalis- la pars distalis forma el grueso de la adenchipofi--~
sis'yestd compuesta por celulas en patrones glandularea, celulas estromales
¥ capllarea fenestrados. A diferencia de la pars tuberalis no contiene ter-
minales axonales. La lnmunohistoqimica ha revelado que cuenta con: lactotrg
pos, gonadotropos, somatotropos, tirotropos, melanotropos. Varion estudlios-
han revelado que los lactotropos y somatotropos se localizan preferentemen-—
te en los terclos externos y que el tercio medio estd habltado preferente -
mente por tirotropos y gonadotrcpos, los corticotropos se localizn asi mim-

mo en el tercio medic perc preferentemente en su porcidn anterior (6},



Las hormonas hipofisarias scn péptidos sintet!izados en el réticule endoplis
mico rugoso. Lo mecuencia de los amiponcidos estd dada por la codificacién-
del ADN nuclear. Por medio del ARN mensajero la informncldn es llevada al -
cltoplasma, en donde hay una interaceidn con los ribosomas &n donde se dic-
la sacuencia de los aminoacides. Finalmente las proteinas son trasportadas—
al complejo de Golgl y nlmacenndas en forma de vesiculas que son visuallza—
daa al nicrescopio slectrdnico (7).

La regulpcidn de la funcidn de la adenchipofisis por el hipotdlamo es por =
medio de péptidos producides en &l mismo y de los cuales se han atslado heg
ta el momento % - harmona liberadsra de gonadetropina (GnRH) que estimulo -
las celules secretoras de FSH y LH. Hormona liberadora de tirotropina (TRH)
que estimula a los tirotropos en la produccién de TSH. Hormona estimulante

de corticotropina (CFH) que estimulo la producclién de ACTH por mediacién —

de loe corticotropos. Somatostatina (S0M) que inhibe a la GH por medimcién

de los somatotropos. En adicidn ;e creéd que 1a dopamina es8 un factor flsie-
1égico inhlbldor de la prolectina.

Con la sintesis quimica de estos péptldos hipotaldmicos, fué posible ldenti
ficarlos por metedes higtoquimicos y asi se encontrd que laa celulas secre-
toras tienen su cuerpo en el hipotdlamo y sus terminales en 1la eminencia nme
dia y se creéd que el tronsporte de ellos se realiza per medioc del flujo axo
plésmico y en este sitio se relaclonan con el flujo sanguineo porta-hipofi-
gario, Que en su sistemn de drenaje venpso recorre la pdenchipofisiscon un-
flujo promedic de 70 em>/100 g. por minuto en la rata y el perro, y de has-—
ta 450 cmSIIOOg. en el carnerg, eate flujo es 8 a 10 veces mayor que el flu

Jo corticnl en estos animales.



Se considera finalmente que la neurosecreccidn es el mecanismo por el que =
el cerebro regula la funcién de la adenchipofisis por medio del hipotdlamo,
Fué en 1947 cuando Green y Harris (8) demoatraron que la pars distalis core
cia de terminales axonicas y sugirieron una relacién neurovasculmr entre la

eminencia media y la pars distalis de la adenohipofisis.



IX. ANATOMIA MICROQUIRURGICA DE LA REGION SELAR

El propdsito de eate capitulc es revigar la anatomia microquirirgica de la re
gién, con la que dehe de estar famillarizado el neurocirujano cuando planten-
abordar lesiones de este sitlo.

Quinsma Sptico y tuberculo selar. Existen 3 tipos de¢ quimama Sptice: el de fi
Jaci6én normal, que se encuentra por arriba del diafragmn selar y de la gléndu
la hipofisarin, el prefijndo que se encuentra por arriba del tubédrculo melar-
y el postfijado que se¢ encuentra atrds del dorso dc la silla. Aproximadamente
el 70 por ciento do los quiasmas son de posicidn normal, el 30 por clento res
tantesa dividen la mitad en prefijado y lo otra en pogtfijados (9).

Un tubérculo selar prominente puede restringir el acceso a la sllla cuende es
ta presente un quiasma normal. El tubérculo puede medir desde menos de 1 mm -
hasta 3 mm y dirigirse hacia el guiasma en su margen anterior (9).

Arteria cardtida, nervio éptice y proceso c¢linoldeo anterior. Los S8egmentos —
de la arterin cardtida que gse encuentra en relacién con la regldn selar son =
la poreién intracarnoss y supraclinoidea, la arteria carédtida y el nervio ép-
tico son mediales al proceso clinoideo, el nervio Sptice sigue un curso poste
romedinl hacia el quiasma y la arterin cardtida slgue un curso posterolateral
hasta su bifurcacién en arterin cerebral media (M I} y srteria c¢erebral ante-
rtor (A 1) (9).

Arterias oupronelares. todas las arterias componentes del circulo de Willls y
los adyacentees que se originan de la cardtida, emiten multiples ramas perfo—
rantes que pueden ser rechazadas hacia arriba por los tumores selares (10).

La poreién supraclinoiden de la cardtida junto con la arteria comunicante pos
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terior y la arteria coroidea anterior, emiten remas que incluyepn a la arteria
hipofisaria superior y otras ramas que pasan al Lervio éptico, quiasma ¢ hipe
tdlamo anterior, naf coms a la sustanclaperforadn anterior. La parte poste —-
rior del circulo de Willis y los dltimos milimetros de la arteria basilsr, ==
proporcionan vesos perforantes al arem pupraselar, as{ como al dlencéfalo y -
megencéfalo por lo que eatin en estrecha relacldn con los tumores del area -~
supraselar. Las ramas perforantes mis largas del area selar son proporciona—-—
das por la parte posterior del circulo de Willis, principalmente por arterlas
talomoperforantes y arterias coroideas posterfior medinles.
La arteria Sftolmica generalmente se origina como la primera rama de la card—
tida supraclinecidea, inmediatamente a la salida del seno cavernosc y se diri-
ge hacin adelante sigueindo ln direccidn del nervie dptico, ocacionalmente ——
tiene su salida del aenc cavernoso y en algunos casos esta ausente (11,
La divieidn carotidea proporciona ambas cercbrales antericres, que se dirigen
por arriba del quiasma Sptico y se unen por medio de la comunicanteanterior —
{12), Las arterias cerecbrales anteriores y la comunicante anterior, proporcio
nan ramas que terminan en 18 superficie superior del quiasma Sptico, el hipo-
télamo anterior, 1la vsuatancia perforada anterior y la regidn anterior de la -
cintilla Sptica.
La arterla recurrente de Heubner, se origina generalmente de la arteria cere-
bral anter-ior, casi a su llegoda a la comunicante anterior y retorns por arri
ba del quiasma ¥y de la cerebral anterior, se visualiza en aproximadamente un-

setenta y cinco por ciento de 1:05 casos (13).
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Diafragma selor. El diafragma de la silla forma el techo de la silla turca
cubre la gléndula hipofisaria, excepto en una pequefla poreidn por la que -
pasa el tallo hipofisario. El diafragma es més rectangular que circular y-
tiende a ser mfAs convexo que céncavo, el sitio por donde pasa el tallo no-
siempre es de lecalizacién central, ya Que pusde ser periférico. General——
mente una porcidén de aracnoides se introduce junto con el tallo al inte ==
rlor de la sillo ¢n aproximadamente la mitad de la poblacidn ¥ en la ciru-
gia transesfenoldal puede ser el sitloc de las f{stulas de LCR poatoperato-
rias.

Glandula hipofisaria. la hipofisis del adulto normal semela la forma de un
rifion en posicidn horizental. La neurchipafisis es de¢ ¢color amarillo-ana--
ranjado, en contraste con el rojo cereza de la adenohipofisie y el tallo -
es de color rosado. Sus diametres son: 12 a 15 mm tranaveraelmnente, B8 a 10
mm sagltalmente y 5 a 7 verticalmente, En cendiclones normales ocupa un 75
por clento, su peso promedio es de 600 a 700 mgs {14). En el embarazo se ~
incrementa a BOO-1000 mga, (1i5).

La hipofisls esté delimitade anterior, inferlor y posteriormente por el --
hueso esfenoidal; por los senos cavernoscs a loa lados y por el diafragma-
selar y la cisterna quiasmitice por arriba.

Eafenoides, ¢l esfenoides conata de un cuerpo; 2 alas mayorea 2 alas meno~
res ¥y 2 apofisis pterigoides.

El cuerpo del esfenoides contliene la fosa pituitaria, la cual estd limita-
da adelante por el tubércule selar y tranaversalmente por el surco del -——-
quiasma Sptico. El limbe esfencidal separa al surco quimsmdtico del planum

epfencidal. El1 dorse de la sllla y las apéfisis clinoldes postericres formen



12

1o pared posterior de 1a silla. El piso de la silla estd en relacién con el
seno esfenoidal, el cual varis en tamailo, forma y estructura intetrna, por -
10 que se ha hecho una closificacién de acuerdo a la extensidén de su neuma-—
tizacién en:

Sono tipo conchal: El seno no se extiende dentro del cuerpo del esfenoides-
e8 pequefic y estd separnde de la sllla turca por hueso esponjoso de unos 10
mn de espesor; se encuentra on nifos y en los adultos en una proporcién de-
un 3 por ciento.

8enu tipo preselar: Se presgento en un 11 por cliento de la poblacidn en Renc
ral y ge caracteriza por prasentar neumatizaciédn de sus 2 terclios enterio—-
res, por lo tanto sjigue un planc perpendicular ol plonum ceafenoidal, o lo -
largo del tuber de la silln.

Seno tipo selar: es el mia comun y se presenta en un B6 por clento de los-
adultos, el espescr del piso es de 1 mm o menoa, este tipo de seno se auele
oxtender a la parte superior del clivus y ocacionalmente al dorse de la sai-
11la turca {16).

El 8enc esfenoidal estd dividido en dos mitades por un tabigue medic en un-
68 por ciento de los especimenes; el tipo mis comun de seno, muestra peque-~
Aos covidades multiples y en ochciones el tabique puede eatar hastn B mm --
por fuera de la linea media (17).

Seno cavernoso: Son dos y estan locallzados a los lados de la silla y del -
senc esfengidal, se extienden hacia abajo haclo el piso de 1o foBa croneal.s
medin. E)l seno estf subdividido por numercsas trabéculas en varlos canales-

por su interior pasa la arteria carétida interna, el nervio oculomptor que-



corre lateral a la arteria, el motor ocular comin y el troclear, se situan -
en la parte superior de la pared lateral del seno, mientras que el trigémino
eh su la ¥ 2a rama pasan por la parte media e inferior del aeno cnvarm.:so -
respactivamente. EL promedic de separacién entre les 2 cardtidas es de 12 a-
14 mn, Cuando el sifén carotideo es muy tortuoso, la distancia media es de -
A4 mm; en otro extremo la distancia es de 23 mm, Existe cnmunicnctér_l interca—
vernosa por medio do los senos intercavernosos anterlor, posterlor e infe -

rior en un promedlo da 75, 85 y 37 por clento respectivamente (18).
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RADIOLOGIA DE LOS TUMORES SELARES

Los estudios radiolégicos de las lesiones selares y paraselares, han sufrido
recientemente camblos importantes. La tomografia computada de alta resolu---
cidén ha desplazado en algunos padecimientos o estudios neurcoradiolédgicos in-
vasivos como son: La angiografia cerebral y la neumoencefalografian. Por algu
nos afloa l1a polltomografin habia sido el metodo ideal para delimitar lesic——
nes en las eatructuras ésens de la sllla turca y los cambica que ocasionaban
los tumores hipofisaries como eon: Erosién, asimetria del plsoc de la silla,-
“abalonemiento" de la silla, etc. Pero sln embargo no slcmpre mstos camblos-—
son conatantes {19) {20). Con este método existe un elevado grado de falsas-—
positivaas y falsas negativas y la exposicién a las radiaciones pucde ser tan
elevada que puede llegar hasta los 20 rads con la politomografin y solo tan-
baja como de los 4 rada en la tomograflia computada.

For el momento el estudio de las lesiones selares y parasclaresdebe ser cve-—
luado eon: Tomografia computada de alts resolucidn, ciasternografia con mutr‘__:l;
zamida, imagen por resonancin magnética y sf{ se debe descartar lesiones de —
las estructuras vasculares como aneuriamas ¢ lesiones que incluyan a los se-
nos cavernosos o arteriss carotidas, es necesario realizar una angiograf{a -
carotidea econ substraccldn digital. Las radlografias simples de erineo en ==
prayecciones anteroposterior y lateral son necesarias pars evalusr el tamafio
de la silla y planear el abordaje quirirgico.

Técnica. Una adecunda técnice de tomograf{a computadn es necesaria para per—
mitir el eatudioc de la regidn selar, con cortes de 1.5 mm tanto en proyec———
eién axial como coronal y gue permita obtener una adecuada reécenstrucceidn de

la silla y ou contenido.
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El contraste endovenoso es utllizado en todos los pacientes, excepto en los-
que presenta una importante hlstoria de alergila. Un bolo de 50 ml. de Iota-
lamato de Meglumina al $2 % y Iotalamo sédico al 26% es aplicado inicialmen
te, segulda de una infusidén de 100 ml durante el estudio, con elle se ndmi -
nistra una cantidad de 60 gr de Iodo, el procedimiento permite que durante -
el astudio Be visualice las artertas® cardtidas, los senos cavernosos y el -
infundibulo de la hipofisis.

La ciaternograffia metrizamida, esta indicada gi la T. computadn no pude
determinar la localizacién intra o extra exial de la lesibn. La cisternogra
fia esta indicada en pncientes con lesiones del qulasma Sptico y con una T.C
normal. El estudio se realiza por medio de una puncldén lumbar con una aguja-
22 y 8e introducen 4 ml de metrizamida a uno concentracidén de 190 mg/ml en -
el espacio subaracnoidzo. El paciente ¢s puesto en posicién de Trendelemberg
por 1 minuto, miegntras la metrizamida emigra a la cisterna supraselar, Se de
ben realizar cortes axialea y coronales.

Anatomia Radiolégica., Las estructuras que deben ser visualizadps en ¢l eatu-
dio de 1la regién selar y paraselar son: La cisterna suproselar, la gléndula-
hipofisaria, el infundibulo de la glindule, quiasma dptico, las arterias ca
rétidan, los BRenos cavernosos ¥ el recepo anterior del tercer ventricules,
Los margenes del piso de la silla y del seno eafenoidal deben valerarse con-
una adecuada '‘ventana' para huesc.

La gléndula hipofisaria es mejor vigualizada en los cortes coronalea.ln

hipofisis mide aproxiamadamente 5 mm en el hombre y 7 y 8 mm en la mujer{20)
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Con @l medio de contraste, la hipofisis muestra un aspecto homogeneo, con —-=
una densidad d.icratamen\:e mayor @ la del tejido cerebral. El infundibulo es
de lecalizacidn medial pero ocacionalmente estd o la lzquierda o deracha de-
la linea media.

El senc cavernoso puede sor evaluado por medie de los cortes coronales-
¥ axiples. En los cortes coronales los nervios oculomotoresa, troclear, mator
ocular externo y lag ramas oftHlmica y maxlal del trigémino, pueden ser vis-
tos como defectos de llenado en el seno cavernoso {(21).

Patologins de la regién selar ¥ pacaselar.

Comunes No comunca
=pdenoma de hipofisis —Quiste sracnoideo
~5x. Da la silla vacia =Germinomn
—-Glioma del qulasmn e Hipotflamo —Carcinoma nascfaringeo
=Craneofaringioma -Histiocitosls X
=Angurisma -Cordoma
~Meningloma =Carcinoma metastldsico

=Linfoma- Coristoma

~Sarcoldosis-obsceso

Adenoma de hipofipia.
Es el map comun de los tumores de la regién, clinlcamente eatan divididos -

en funcionales y no funcionales, los funclionales cocaclonan enfermedades ti-
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picas como la acromegalia, enfermedad de Cushing y el Sindrome de Anemorrea-
Galactorrea, los no funcionsles son llamados en general como: Adenomas cromo
foboe .

Los tumores menores de 1 cm de tamaflo {mlcroadencman) aon identificados co-——
rrectasante en un 70 por ciente. La mayoria de los micreadenomas aparecen co
mo una area de densidad menor en la gléndula que se hace mis evidente en la—
fase contrattada. Sin embarge en ocaslones el tumor puede prescntar calcifi-
caciones, Lo eroslén del pisc de ln silla es de poca ayudn pero puede ser un
dato de anormalidad. La hiperplasis o un quiste pusden oparecer como un mi -
.crondenoma onte la tomografln computada, pero los niveles de prelacting son—
de ayuda para confirmar la presencls de un microndencma.

Ea necepnrio hacer el diagnéstico diferencial con un infarts hipoflsa——
rio que tambien se muestra como una zona de hipodensidad, pero que en la fa-
ge contrastada se muestra come una zona de hipodensidad con hale reforzads —
pero que no es patognomdnico.

Ln tomografis postoperatoria, esta |ndicada despues de 4 0 6 asemanns -
en los paclentes operados por via tranesfencidal, una vez gque decrece el ta-
mafip de la gldndula y hay unh retraccicon de su cidpsula.

Generalmente la TC. no es eppecifica del tipo de tumor, pero existe una
tendencia a que la localizoeiSn de los prolactinomss y los tumores secretan—
de gomatotrops sean de localizacién lateral y que desplacen lateralmente al—
infundibule, no asi les secretores de ACTH y HEM y MET que son de localize —

cién medial, sin severgs casbios en el infundibule.
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Con rescnacia mognética los macroadenomas aparecen como una masa iscintensa-
tanto en T 1 como en T 2, En una pequefla serie de tumores microadenomas se--
cretantes de prolactina demostrados por resonancis magnética, la tomografiam-
computada era menos efectiva para mogtrar este tipo de lesiones. La mayoria-
de lom microadenoman presentan algnos de menor intencidad que la glindulp ==

normal en las imagenes de T 1 (2z2).
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CLASIFICACION ¥ PATOLCGIA DE LO3 TUMORKES HIPOFISARIOS

Hemos mencionado que les tumores hipefisarios representan un 15% de lo= turo-
res intracranenles en promedio, La mayorian de estos corresponden a aderzomas -
hipofisaricos, lesiones histolégicamente henignas que se originan de lass celu-
las de la adenchipofisia.

A contlnuhci&n 88 mencionon una lista de los tumores man gcomunes de la  region

selar,

CLASIFIQACION DE LOS TUMORES HIPOFISARIOS Y ESTADDS AFINES

Tumores derivndos de ¢elulas de ln adenchipofisin

~Adenoaas

=Carcinoman

Otros tumgreg primarios que se originen en la nllla turea

-Angioma y angiosnrcoma

—-Cordoan

—Coristomn

=Crancofaringioan

~Fibroma y fibrosarcomn

~Gliomn (nervio éptico, infundibule, hipotdAlame)

=Tumar do ¢celulus granulares

-Canglioglioma

—Ganglioneuromna

~Germincan (pinealoma ectspico)

~Hamartoma (hipotdlamo}

~Meningioma

-Paraganglioma

=Sarcomsa

=Teratomn

Tumores metantisfcos:

~Carcinoma

-Sarcoma, leucemia, linfoma, histiocitoasle X.
Eatados afineos:
Inflamatorion
-Infeccionon

-Hipofisitis linfocitarin
-Sarcoldonoin, granuloma do celulas gigantes.
Infiltrativas:
~Amiledonip
~Hemacromatonis
=Mucopolisacaridesis




ADENDMAS HIPOFISARIOS

La clasificacién de estos tumores de scuerdo m sus caracteristicas morfoldgicas -
han sufrido cambios suatanciales. Sobre la base de la tincidn de su ci..'topl.asmu-_'_ )
los pdenomas fueron divididos en: croméfobos, acidéfilos y bauéﬂloa. De elloa-
se dice que los croméfobos aon endocrinologicamente insctivos., Los acidﬁruoa -:
se ssoclan con secrecidén de hormona de crecimiento y outan en relacién con lu -

acromagalia ¥y el gigantismo. Los adenomas baséfilos me relacionan” con la produc' .

cién de hormona ACTH y oe acompafia con la enfermedad de Cuahlng.
Los progresos en la inmunocltologia y la microscopia nluctronlcn, han pamltido
una mejor clasificacén morfolégica de los adenomas, en donde me distinguelln bg
ge de contenido hormonal, composicidn hormonal y caracteristicas ultr'.azeﬁffuégu;
ralea. ‘
A continuacién se menciona una clasificacidn de acuerdo a sus carcteristicas "j—- .

tintoreales y la relacién con su cltogénesis.

Adenoma crom&fobo

~Productor de HC escanamente granular

=Productor de prolactina eacasaments granular

=Productor mixteo de HC ¥y Prolactine

=Adenoma de celulas aclddfilaa

—Adenoma de corticotropos funcional

—Adenoma de corticotropes no funcional

~Adenoma de celulan estimulonte del tiroides

—Adenonu de colulos productoras de {lEF/HL

—Adenoma de celulas nulas

—Oncocitomn

~Adenoma plurihormonal

Adencma acidéfilo {(eocindflla)

—Adenoma de celulas productoraos de HC denasamente granular
_Adcnmu [1] (1] " " " L1} Pnl. " " L] L]
=Adenoma Y non " " " HC y PRl (mixto)
—Adenoma de celulas nciddriles

-Adenoma de celulns mamopomatotropas

-Oncocitoma y ndenoma plurihormonal

Adenoma basdfilo:

—Adenoms de celulas corticotropan: a) funcional ¥ b} sileciomo




La clasificacidén de los adenomns en base & su funclén endoerine, es de mayor -
valor para la clinica endocrinoléglca. Por medio de radicinmunoensayo, cantida
dea diminutns de hormonas hipofiserias pueden detectarse en los tejidos y on -
sangre. Con la facilidad de les hormonas estimulantes se puede msvaluar - insu-
lina para HC y ACTH , factor estimulant= de corticotropina para ACTH, Hormona-
eatimulante de tirotroplna {TRH)} pares hormona estimulante del tiroides (TSH) -
¥ prolactina, Hormona estimulonte de gonadotropina para FSH y LH.

A continuacién se muestran los porcentajes de los adenomas de a--

cuerdo a su cltogénesin. (23}

Porcentaje

Adenoma da coluaa productoras de HC
Denpamente granular
Eaconamente granular
Adenoma de celulaa productoras de Prolactina
Densamente granular
Escapamente granular
Adenomn do celulas productorar de ACTH
Con excesg de ACTH
8in exceso de ACTH
Adenoma de celulas tirotrépicas
Adenoma de celulas gonadotrépicas
Adenoma plurlharmonal
Adenoma mixto con c¢elulas productoras de PRL y HC a
Adenoma de celulas acidbéfilas 2
Adenoma de celulos Mamosomatotropas 1
2
1
6

[-J00 |

@
v B
-]

Loz NO
. .

Inclangificados
Adonoma de celulas nulas
Oncocitomane
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DIAGROSTICO ENDOCRINOLOGICO DE LOS TUMORES HIPOFISARIOS

Tumores gecretantes de prolactina. La dopamine es el primer agente hipotald-
mico implicado en la inhibicién de la prolactina. Los principales agentes ——
gue estimulan la secrecién de prolactina son: Estrdgenos y TRH.

Diagnéatica: Loa tumores secretantes de prolactina ne presentan mayores pro-
blemas diagndsticoms ya que una tomograf{a computada positiva, con niveles al
tos de prolactina (200 a 300 ng/ml} lon caracterizan,

El tamafio del tumor secretante de proluctina estéd relaclonado con el nivel =
adérico de prolactina, los microndenomas son compatibles con niveles tan al--
tas como de los 550 ng/ml y los macrondenomas geheralmente curaan con nive--
les por abajo de los 100 ng/ml (24).

Una de laB pruebns dindmicas de mayor utilidad para evaluar la estimulacidn-
del lactotropo es la prueba con THH, ya que ella estimula la secrecidn de --
prelactina en pacientes normales 2 m 3 vecea por arriba de los niveles basa-
les y en log pacientes portadores de adenomas secretantes de prolactina soh-
pocos loa cambios en los niveles basales.

La prueba se realiza con la administracién de 200 microgramos con determina-
cién a la hora, cualquier incremento por arriba del 100% es considerado como
normal, una baja respuesta con nivel normal es considerado como una reserva-
inadecuada de lactetropos, una respuesta subnormal con prolactina alta es —--
compatible con un adenoma hipofisario.

Tumores secretantes de hormena de crecimiento. todos los pacientes acromegéi-~
licos que presentnn niveles altoa de hormona de erecimiento, cursan con un —
adenoma de hipofisis y mds raramente con un tumor productor de hormenn de —-—

crecimiento ectépico.
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Lc;s niveles de hormona de crecimiento esta gobérnndoa por la esthnuln-
cidén de GRF y la inhibicidén por somatomedina.
La rmnyoria de los Acromegﬁiicoa prea.entn_n niveles de hormona de crecli—
miento por arriba de 10 ng/ml.
El examen mén fidedigno es el de la induccién de hipoglicemia con insu-
lina. Despues de la administracién de insulina regular (0.1 U/kg) el ni
vel de la glucona dieminuye a 40 mg/dl en leoa individuos normalea y la-
determinacién de hormona de crecimiento puede sncontrarse por arriba de
S ng/ml, lo que indica una funcién de los sBomatotropos normal. El pa--
ciente Acromegélico generalmente presenta hiperglicemla como falla por-
la produccisn elevada de HC.
Adenoma productor de ACTII. La enfermedad de Cushing es definida come la
hipersecrecién de cortisol, causa por una nlteracion de la glendula hi-
pofisaria. La lesién mfés comun es el adenoma y secundariamente la hiper
plasia de la glandula.
La hipercortisolemia puede ser producida por un gran nimerc de diferen-—
tes leslones que producen ACTH o lesiones de la corteza adrenal que pro
ducen cortigel (25). El termino enfermedad de Cushing es solo utilizado
para leslones selares y paraselares que originan hipercortisolemia (26)
El problema diagnSstico se centra en dea dudas: {1} la verificn -

ci1én de la hipercortisolemia y (2) la identificacidn del sitio que cay
sn hipercortiselemia {27) {28) (29).

El CRF regula la mecrecién de ACTH en la glandula hipofisaria {(30).
La prucba da mayor utilidad es lo supresién de ln secrecidn de ACTH -

con dexametasona cuando la lesidn esta n nivel hipot&lamo=hipofigis.
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£l diagnésntico de la enformedad de Cushing, esta dado por la incspaci-
dad de suprimir el nivel de cortisol por abajo de 50 % con dosis bajas~
{G.5 mg oral, cuatro veces al dia, por 2 dias} y con altas dosis es po-
sible la supresidn {2 mgs oral, cuatro veces ol dia por 2 dlas),
Adenoamn gecretante do Hormona estisulante del tirgides. Son poto comu--~
nes y sola contltuyen el | % del total de los adenomas (31).

El diagnéstice requiera un juieiono criterfo en los niveles de HET.El -

rango promedio de 1.6 a 4BO microunidades/ml en presencia de hipertiroi

dismo clinico.



26

TUMORES F’U‘NciONM.EB DE HIPOFISIS

Caracterigticas morfologicas,

Adenoma Productor de llormona de crecimiento. Loa tumores con celulag -
que producen HC se acompaifia con acromegalia 6 gigantiamo, Se han divi-
dido en densamente y escasamente granular, Los adenomas densamente gra
nularese son de lento crecimiento y bien diferenciados y puaden ser re-
movidos quirurgicomente en forma completa con alto exito, Los eucasa-«
mente granulados son mis agresivos y estan compuesto de celulas menos-
difernecladas, se presenta moyormente en mujeres y es mis dificil de -
resecar quirurgicamente. No hay una correlacién entre la granularidad-
¥ los nivelea de HC en sangre, y la actividad clinfca de la HC.

Los densamente granulares son identificades por microscopia de -~
luz como adenomas acidofileos, a la micreoscopia electrdnica muestra un -
bien desarrclado reticulo endeoplfsmico rugoso, complejo de Golgli y nume
rosas esferns electrodensas que son granules de secrecidn que miden en=-
aproximncién 300 & GOO nm {32).

Los eacasamente granularss son diagnosticadea como adenomna cromofo
bos por microscopia de luz. En micrescopin electrénica mugstran un retl
culo endoplasmico diaspersc, escason complejos Golgl, presenton caracte-
rigticamente los "euerpos Tibrescs™ formade por 2 tipes de microfilamen
tos, sus gronulos son escasos ¥ de 100 a 500 nm de diametro (32),
Adenoma productor de prolactinn. Egte tipo de tumor cursa clinicamente
con Amenaorrea-Galactorrea secundariamente a lua hiperprolactinemin {ma-
yor de 200 ng/ml}. Existen 2 tlpos de adenomas productor de Prolactina-
-densa y escasamente granular- Los densamente granulares son escases y-

son acidofilos a la microscopla de luz e [ndistinguible de los densamen
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te granulares productores de HC, Los escasamente granulares presentan-
pequefios granulos de secrecidn y en microscopia de luz son vistos como
croméfobos. La téenlea de inmunoperoxidasa demuestra la presencin de la
Prolactina en ¢l citoplasma de las celulas del adenoma.

Adencmn productor de ACTil, Este tumor esta formade por celulas cortice
tropos. Ellos producen ACTH. beta LPH y endorfinas, sec asocla con la En
ferrmcdnd de Cushing y el Sindrome de Nelson=Salassa. Por microscopia de
luz la mayoria de los tumores son adehomas baséfilos y son positivos pa
ra anallina azul, PAS y Hematoxilina. A la microscopla electrdénica, pre
sentan buen desarrollo del reticulo endoplésmico rugoso, eBcasos Com—-—
plejoa de Golgi, les granules son irregulares, electrodensos y miden de
250 a 450 nm. En la enfermedad de Cushing existen un tipo de microfiln-
mentos tipo I, frecuentemente observados en el citoplasma muy serca del
nuclea y generalmente eston ausentes en el Sindrome de Nelson-Salassa-
en gquienes yo fueron suprarenalectomizados, con un hipercorticismo pre -
exlstente,

Adenoma productor de hormona estimulante del tiroides. Este tumor esta-
asociando con hipertiroldismo, por microscopia de luz son adenomas cromo
fobos, por microascopia electrdniea muestran microtubulos en abundancla-
dato carncteristico. Los granulos de secrecidn eacascs y miden de 160 a
250 nm.

Adenoma productor de hormona estimulante del folliculo ¥ lutelnizante.
Este tipo de tumor no presenta un cusdro clfnico caracterfstico, Biogui
micamente hay elevacidn de la hermona EF ¥ HL, por microscopia de luz -
se predentan como adenomas cromofobos. Por inmunohistoquimica se pueden

mostrar su contenlido de HEF y HL.



MATERIAL ¥ METODO

Be seleccionaron 14 pacientes que fueron operades por el servicio de Heu——

rocirugi{a del hoapital "20 de Noviembre" del ISSSTE. Los paclentes cursa-—

ban clinicamente con un tumor funcionsl (secretante) y que por tomograffm—

todos fueron clasificados como microadenomas {diametro menor de 10 mm)}. =--

Estos pacientes fueron estudiados entre el lo, de Octubre de 1986 al 31 —-

de Agosto de 1987, todos los pacientes fueron lntervenidos por viam trang-.

eafenoldal, 8e les renllzd determinncién hormonal preoperatoria y postope-

ratoria a los 1 y 3 meses de segulmiento.

De acuerdo a gu edad se encontraben entre los 18 y 58 afies, ¢on un promedio
de edad de 37.3 oflos, por sexa: B eran mujerea y & hombres. De los 14 pa--—
cientes: Nueve presentarcn acromegalia (tumor mecretante de hormona de ere-
cimiente}, cuntro Sindrome de Amenorrea Galactorrea (tumor secretante de —-
hormona prolactina) y dos Enfermedad de Cushing {tumor secretante de hormo-
na ACTH).

El diagnéstico himtoldgico se confirmé en todos los paciente con microsco-

pia de luz

RESULTADOS

De 198 paclentes acromegdlicos estudiados, todos tenian cifras de hormano--
de crecimiento elevada, las cuales variaron de 26.5 Mufl. hasta 850 Mu/l. en
8u estadio preoperatoric y al mes de postoperaterio, las cifras de hablan -
normalizado en 4 paclentes (44 X) y a los tres meses dicha cifra persistia-

normal solo en 3 paclentes (33 %}. Tabla 1.
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TABLA 1
HC PREOPERATORIA * HC POSTOPERATORIA *
1 mes 3 manen

Paciente 1 26.5 mu/1 9.5 Mu/l 10Mh/1.

Paciente 2 50.0 Nu/l1 10.3 lu/l.. 11.5 Mu/l
Paciente 3 80.0 Mu/L 11.2 Mu/1 11.5 Mu/l
Paciente 4 28.0 Nu/l 4.1 Mu/l 4.2 Mufl
Paciente 5 A9.5 Mu/l 25.0 Mu/1 28.0 Mu/l
Paclente G 36.3 Mu/l 12.2 Mu/1 13.0 Wu/l
Paclente 7 60.7 Mu/l 8.9 Mu/l 8.3 Mu/)
Paclente B 39.4 M/l 14.7 Mu/l 14.9 Wu/l
Paciente 9 62.3 Mu/1 16.3 Mu/l 18.4 Mu/1

# gifra normnl para el C.H. "20de Noviembre" Laboratorie dn prueban

eapecinles : 7 a 10 Mu/l,

De los pacientes estudlados con Sindrome de Amenorrea-Galnctarrea todos
cursaron cen cifraa de prolactina elevada. los wvalores variaron entre -
120 ng/ml a 260 ng/ml, en los controles postoperatorios al mes y tres -
meses practicamente se encontraban normales sus clifras en todoa los pa—

cientea. Tabla IT.
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TABLA I1I

PROLACTINA PREOPERATORIA® PROLACTINA POSTOPERATORIA®

1 mes 3 moacse

Pactente 1 260 ng/ml 36 ng/ml 40 ng/mi.
Pacicnte 2 120 ng/ml 24 ng/fml 26 ng/fml.
Pacliente 3 160 ng/ml 1B ng/ml 22 ng/ml.

* ¢ifra normal para el ,H."20 de Noviembre" Laboratorio de pruebas

aapecialos: 1 a 30 ng/ml.

De los paclentes erf tudiado con Enfermedad de Cushing ambos cursaron con
cifran de ACTH por arriba de 1o normal, con cifras que estaban en 145 -
pg/ml y 160 pg/ml. En ambos casos 8u ACTH se normalizd en sl postopera-

torio, tanto en &l ler mes como en el tercerc. Tabla III.

TABLA I1I1I1

ACTH PRECPERATORIA® ACT H POSTOPERATORIA*

1 mes 3 meses
Paclente 1 160 pg/ml. 90 pg/ml. 95 pg/ml,
Poclente 2 145 pg/ml. 06 pp/ml. 88 pp/nl.

® gifrn normal 10 a 115 pg/ml.

BB WK A0
SAUR ¥ ha mRIBLIOTECA
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En todos loas paclentes se obtuvo reporte histopatolédgico por medio de-
microacopia de luz, slendo ¢l de Adenomn eosinéfilo para los tumores -
secretantes de hormona de crecimiento y de prolactina y de adenoma ba-

66f1lo para log secretantes de ACTH.

PISCUSION

5i bien el grupe de estudio no es representative para hacer conclusio-
fies se muestra una respuests notorla al tratamienteo quirurgico en el -
100% de todos los paclente con Adenomas de hipofimis secretantes de o
prolacting, asi mismo se moBtrd unm buena respuesta al tratamiento de—
loa adepomas productores de ACTH (100%) v solo fué de 55% en log que -
presentaban un tumor secreatante de hormena de creclmiento,

Aun osi, nuestro resultndos estan de acuerdo a los repertados en la 11
teratura. {33) (34) (35).

El elegir la via tronesfencidal para el manejo de los tumores hipofisa
vios secretantes © no, cuando egtos se encucntran aun dentro de la si-
lla turca, es yn sin dudan lo mejor eleccidn ya que la morbilidad compn
rada n 1a via transcraneal ea mucho mepor, y la dificultad técnica por
la via transcraneal se hoce mfias manifieste s8i se encuntra algun tipo -
de quiasma prefijado & un tuberculo selar prominente. La iluminacién -
con la técnica microscdpica, el uso del intrumental disefindo especial-
mente para este sbordaje,cl control fluroscdpico transoperatorie, ha -

hecho de ésta técnica muy segura y de bajn morbimortalidad.
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Por lo que respecta al control y seguimiento de los paclentes con monj
toreo de determinncisSn de la hormona que originalmente secretan, €8 un
buen paramentro para evaluar recidiva tumoral, ya que aguellos que no-
presentaron aumento ni & uno ni a tres meses tamblen no mostraron da =
tog de recidiva por tomografia de contreol, y su cuadro ciinico mostro
mejorin, la cual se mostrd por normalizacion de sus cifras TA en los -
paciente con Enfermedad de Cushing, desaparicion del 5x de amenorrea--—
galactorrea en los paclentes con prolactinemas y franca disminucion de

la tumefaccidn de los tejidos en los acromegdlicos.
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