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1.- TITULO.

CRITERIOS DE INVASION Y CARACTERISTICAS POR IMAGEN DE
LOS MACROADENOMAS HIPOFISIARIOS MEDIANTE
RESONANCIA MAGNETICA, EN LA POBLACION ADULTA DE LA
UMAE HOSPITAL GENERAL “DR. GAUDENCIO GONZALEZ
GARZA” DEL C.M.N. LA RAZA.




2.- RESUMEN.

OBJETIVOS: Determinar la probabilidad de irresecabilidad e invasién sobre estructuras
vasculares asi como establecer las caracteristicas mas frecuentemente encontradas en pacientes
con macroadenomas hipofisiarios mediante resonancia magnética nuclear. ANTECEDENTES: Los
adenomas hipofisiarios son neoplasias benignas de lento crecimiento de origen epitelial que se
originan de la adenohipdfisis, y son los tumores mas frecuentes de la silla turca.En estudios
clinicos representan del 10-15% de todas las neoplasias intracraneales. Su incidencia estimada en
estudios de autopsia no seleccionadas ha variado entre 2.7 y 27 %.Los adenomas hipofisiarios son
principalmente de la vida adulta, pueden ser o no funcionales y en el caso de los macroadenomas
pueden provocar sintomatologia neuroldgica sobre las estructuras anatémicas adyacentes. En
México 15% de tumores de SNC son los adenomas hipofisiarios y de éstos el 25% son
Macroadenomas. MATERIAL Y METODOS: Se realizaran estudios de resonancia magnética de
silla turca con resonador de bajo campo 0.2 Teslas de magneto abierto Marca Siemens en los
pacientes con macroadenoma hipofisiario, se obtendra una imagen ponderada en T1 a través de la
silla turca en el plano coronal. Los parametros de formaciéon de imagenes por lo general fueron
600/25 (tiempo de repeticion mseg / tiempo de eco mseg), tres sefiales adquiridas, 220 x 256 de
matriz de adquisicion, 10 cm de campo de vision, y las secciones 3-mm de grosor con una brecha
de interseccion 0,3 mm. El tiempo de adquisicion fue de 6 minutos 33 segundos para una
secuencia de imagenes en T1 estandar. Imagenes pos contraste se obtuvieron posteriormente en
el plano coronal después de la inyeccion de gadolinio (0,1 mmol / kg de gadolinio). RESULTADOS:
Se obtuvieron 34 pacientes de los cuales 14 fueron mujeres que corresponde al 41% de la
poblacién y 20 hombres que corresponde al 59%, el grupo etario en el que se encontré una mayor
prevalencia de macroadenomas fue el grupo comprendido entre 50- 59 afios con 12 casos (35%),
seguido por el grupo de 40-49 afios con 6 pacientes (18%), 60-69 afios y 30-39 afos con 5 casos
cada uno (15%),20 -29 afios (12%) y por ultimo el grupo de 70-79 afos con 2 casos (6%). La
intensidad de sefal obtenida en la ponderacion en T1 fue que en 21 casos (62%) los
macroadenomas fueron isointensos al parénquima cerebral, 10 de los casos (29%) hipointensos y
3 de los casos (9%) fueron hiperintensos. Tras la administracién del paramagnético se observo que
el 56% (19 casos) de los macroadenomas presentaron realce heterogéneo y el 44 % (15 casos)
presento un realce homogéneo. La forma que con mayor frecuencia adopto fue en forma de tonel
en un 59 % (20 casos) y el 41% (14 casos ) se observo en forma de ocho .De los 34 casos se
observé que 32 macroadenomas (94%) habian invadido la tangente medial de la cardétida interna y
solo 2 macroadenomas (6%) respetaban dicha tangente y que en el 57 % de los pacientes (17
casos) el macroadenoma habia invado mas del 67 % de la arteria carétida interna en su segmento
cavernoso, 33 % (10 pacientes ) tenian del 34-66% de afeccién y por ultimo 10 % (3 pacientes)
presentaban invasion del 0-33%.DISCUSION:Las caracteristicas de los macroadenomas
obtenidas a través del analisis de resonancia magnética de silla turca presentan una alta
correlacién con las descritas por Ahmadi, J., North, C.M., Segall, H.D., Zee, C.S., Waeiss,
M.H.CONCLUSION: La RM es el método imagenoldgico superior, para el estudio de la hipdfisis,
gracias a su especificidad y sensibilidad en la anatomia y funcién, especialmente, cuando se utiliza
gadolinio, habiendo reemplazado casi completamente a la TC. Por lo tanto los macroadenomas
deben ser bien conocidos por los médicos radidlogos los cuales deben estar familiarizados con su
forma de presentacion clinica y por imagen ya que muchas de estas son un problema médico que
deterioran la vida del paciente si no se abordan de forma adecuada.




3.- MARCO TEORICO.

Los adenomas de la hipdfisis son neoplasias benignas constituyen de 10 a 15%
de todos los tumores intracraneales, tienen una prevalencia en autopsias de 10 a 20%, su
frecuencia aumenta con la edad y hasta 20% tiene adenomas a los 80 afos. De todos los
adenomas, solamente de 6 a 8% agrandan la silla turca y 2-8 en 100,000 individuos por
afo buscan atencion médica por sintomatologia hormonal o de compresion, sin embargo,
de todos aquellos casos que clinicamente son sugestivos de adenoma, 9-10% no lo son,
de ahi la necesidad de hacer un adecuado diagnéstico diferencial con muchas otras

alteraciones que se presentan en la region sellar.

Los adenomas hipofisarios son expansiones clonales de células adenohipofisarias
que pueden originar una amplia variedad de sindromes clinicos derivados de la
produccién de una o varias hormonas, o secundarios al crecimiento local. El aumento de
la sensibilidad diagnéstica con la incorporacion de técnicas como la TC o la RM, ha

determinado un aumento de su prevalencia en series clinicas.

La clasificacion anatomopatolégica de los AH se basé inicialmente en
caracteristicas tintoriales, que sin embargo presentan pobre correlacion con la forma de
presentacion clinica. La ultraestructura y la aplicacion sistematica de la
inmunohistoquimica hormonal han permitido el desarrollo de clasificaciones funcionales

con significado clinico, y permiten encuadrar los AH en tres familias principales (tabla 1).

Tabla 1. Clasificacion clinico-patolégica
de los adenomas hipofisarios

Familia GH-PRL-TSH

Adenaomas produciores de GH (somafofropa)
Drensaments granulados
Pobrements granulados
Mamosomatotropos
Somatotropo silente

Adenomas producforaes de prolactina (lactfofrapa)
Adenomas lactotropos (prolactinomas)
Adenomas de célula aciddfila madre
Prolactinoma silents

Adenomas productores de TSH (firotropa)
Tirotropinoma
Tirotropinoma silente

Familia ACTH

Adenoma corticotropo funcionante
Adenoma corticotropo silente

Familia Gonadotropos

Adesnoma gonadotropo funcionante
Adsnoma gonadotropo silente
Adenoma nuls

Adenoma onococitico

3




La inmunohistoquimica ha puesto de manifiesto, por otra parte, la alta prevalencia
de los adenomas plurihormonales y gonadotropos, que en ocasiones origina problemas
de interpretacion y clasificacion (tabla 2). Ademas de la valoracion hormonal, la
inmunohistoquimica puede aportar informacion complementaria que puede no hacer

necesario el estudio ultraestructural con fines diagnosticos. ()

Tabla 2. Inmunorreactividad hormonal
de los adenomas hipofisarios

nmunomesctividad

Adenoma somatotropo GH, PHL, alia-SU, TSH, F5H, LH

Adenoma lactotropo PRL, GH (*)
Adenoma coricotropo ACTH
Adenoma tirotropo TSH, alfa-5U, PRL
Adenoma gonadotropo F3H, LH, alia-50
Adenoma snulo= FSH, LH, alia-SU

Adenoma hormono-negativo  negativo (cromograning A)

{*) Adenoma de célula achdoflia madra.

Adenoma clinicamente no funcionante es una definicion clinica basada en la
ausencia de hipersecrecién hormonal detectable en plasma. Desde el punto de vista

histologico incluye

Diferentes tipos de tumores.

Se denominan adenomas silentes a los tumores con inmunohistoquimica positiva
para hormonas hipofisarias, pero sin hipersecrecion hormonal. Los mas frecuentes son los
adenomas corticotropos silentes, que tienen inmunohistoquimica positiva para
corticotropina (ACTH) y fragmentos de proopiomelanocortina. Son de evolucién agresiva
y suelen presentarse en mujeres jovenes. También se han descrito algunos casos de
adenomas productores de hormona de crecimiento (GH) sin actividad bioldégica (GH

silentes).




Los tumores mayores de un centimetro tienen propension a crecer. Las series mas
recientes, con mayor numero de pacientes y seguimiento mas prolongado (mayor de 3
afos), demuestran que el tamafo de los macroadenomas aumenta en aproximadamente
el 50% de los casos. En la mitad de los pacientes en los que hubo crecimiento tumoral se

produjo ademas empeoramiento clinico.

Se denominan adenomas silentes a los tumores con inmunohistoquimica positiva
para hormonas hipofisarias, pero sin hipersecrecién hormonal. Los mas frecuentes son los
adenomas corticotropos silentes, que tienen inmunohistoquimica positiva para
corticotropina (ACTH) y fragmentos de proopiomelanocortina. Son de evolucién agresiva
y suelen presentarse en mujeres jovenes. También se han descrito algunos casos de
adenomas productores de hormona de crecimiento (GH) sin actividad biolégica (GH

silentes).

Los tumores mayores de un centimetro tienen propension a crecer. Las series mas
recientes, con mayor numero de pacientes y seguimiento mas prolongado (mayor de 3
afnos), demuestran que el tamafo de los macroadenomas aumenta en aproximadamente
el 50% de los casos. En la mitad de los pacientes en los que hubo crecimiento tumoral se

produjo ademas empeoramiento clinico.

En seguimientos radiolégicos de microadenomas hipofisarios se comprueba que el
crecimiento no es frecuente. En una revision de 18.631 hipdfisis estudiadas por autopsia
se encontraron un 10% de adenomas y solo 7 de ellos fueron macroadenomas, lo que
también apoya la afirmacién de que la progresién de micro a macroadenoma es rara. No
obstante, una serie reciente demostré que un 19% crecieron aunque ninguno desarrollo’
compromiso visual. Por lo tanto, en los microadenomas se recomienda observacién

periddica, con RM al afio y a los 2 y 5 afios. (1

Las series de autopsia indican que la hipdfisis puede ser un reservorio del

“accidentaloma” como microadenomas asintomaticos (14% al 27% de los casos). (11




La prevalencia de lesiones hipofisarias previamente no sospechadas
(incidentalomas hipofisarios) ha sido estudiada en autopsias y por métodos diagndsticos
por imagenes (TC y RM) siendo estimada en 6 al 27% en las necropsias y 10 al 37% de

los estudios por TAC/RMN, segun las series.

Casi todas las lesiones observadas son microincidentalomas y el 50% serian
inmunohistoquimicamente positivos para prolactina. Sin embargo, en la practica clinica,
muchos de los pacientes con incidentalomas hipofisarios referidos al endocrinélogo o
neurocirujano para su evaluacién, portan macroincidentalomas que pueden asociarse a

transtornos neurolégicos y/o disfuncion endocrina. (12

Los macroadenomas de hipofisis descubiertos incidentalmente son poco
frecuentes, aunque hay datos discordantes; por ejemplo, un estudio de la Universidad de
Dusseldorf de 19998 encuentra un 37,3% de macroadenomas en una serie de 67
“‘incidentalomas”. No existe una sistematizacién de los procederes diagndsticos y

terapéuticos, ni del plan de seguimiento en caso de tratamiento conservador.

Por lo que se refiere a la secrecién hormonal, la prueba diagndstica mas rentable
es la determinacién de prolactina, y el resto de las hormonas hipofisarias, segun criterios
de coste-efectividad, se investigaria solo si los datos clinicos Aunque carecen de una
capsula definida, pueden distinguirse en la inspeccidén macroscopica de la hipdfisis
normal, dado que tiene una pseudocapsula de tejido hipofisario comprimido. Alrededor del
75% de los adenomas hipofisiarios son hormonalmente activos; en comparacion con los
adenomas no funcionantes (inactivos desde el punto de vista endocrinoldgico), los
funcionantes suelen producir manifestaciones en fases mas precoces de la evolucion,

cuando son mucho menores, con sintomas y signos de hiperfuncion endocrina.

Las células que segregan prolactina y hormona del crecimiento, asi como los
tumores que proceden de ellas, tienden a localizarse en las porciones laterales de la
glandula, mientras que las células que segregan ACTH, TSH, FSH, tienden a tener una

localizacion mas central.




Alrededor del 50 % de los adenomas hormonalmente activos son prolactinomas.
Se detectan sobre todo en mujeres (M:H 4-5:1) y aparecen tipicamente a una edad joven ,
con amenorrea , galactorrea e infertilidad. La pérdida de la libido y la impotencia son las
manifestaciones iniciales mas frecuentes entre los varones. Los signos y sintomas son
menos pronunciados en las mujeres postmenopausicas y en los hombres alcanzan
tamano hasta que producen manifestaciones clinicas suficientes para comprimir las vias

visuales o causar hipofuncion hipofisaria.

Los tumores somatotrofos y corticotroficos representan cada uno de ellos alrededor del
15% de los microadenomas. Los primeros causan gigantismo en los nifios y acromegalia
en los adultos y suelen tener una localizacion lateral dentro de la hipdfisis. Los segundos
tiene una localizacién central producen enfermedad de Cushing y son tipicamente muy
pequenos. La gran mayoria (75%) de los pacientes con enfermedad de Cushing son
mujeres. Los tumores tirotroficos y gonadotroficos son comparativamente  raros.
Alrededor del 10% de los microadenomas segregan mas de una hormona, la mayoria de

las veces prolactina y hormona del crecimiento.

Alrededor del 25% de los adenomas son no funcionantes, estos tumores se
detectan de forma accidental como microadenomas al someter a un paciente a evaluacion

radioldgica por otras indicaciones.

De los adenomas hipofisiarios mayores de 2 mm incidentalmente descubiertos en
autopsias el 85% estaban situados en las laterales de la glandula. Mas aun de las

neoplasias situadas lateralmente en este estudio el 74% fueron adenomas hipofisiarios.

Los adenomas se clasifican adecuadamente por el tamafo, los de menos de 10
mm se consideran microadenomas y aquellos de mas de 10 mm son macroadenomas.

La hipdfisis se observa mejor en el plano coronal. (13

En el 80-95% de los casos, las imagenes potenciadas en T1, muestran una lesion
hipointensa dentro de una adenohipofisis por lo demas normal. Los restantes son
isointensos o hiperintensos .Los pequefios adenomas isointensos constituyen la mayoria
de los falsos negativos de RM aunque muchos de estos pueden detectarse en los
estudios de RM con contraste .La hiperintensidad en los adenomas se deben a la

presencia de sangre antigua en el tumor.




Los macroadenomas hipofisiarios se hacen clinicamente significativos cuando
alcanzan el suficiente tamafio para causar sintomas, debido a su efecto de masa, porque
la mayoria pero no todos, son tumores funcionantes. Por tanto estas lesiones se

presentan tardiamente y pueden alcanzar volumenes bastante resenables.

Los macroadenomas comparten algunas de sus caracteristicas de RM con sus
equivalentes mas pequenos. Asi la RM habitualmente muestra una masa originandose de
la silla turca, hipointensa en las imagenes potenciadas en T1, comprimiendo el tejido
hipofisario de mayor intensidad de la hipdfisis normal. Los macroadenomas son mas

frecuentes hiperintensos en las imagenes potenciadas en T2 que los microadenomas.

La hiperintensidad en las imagenes potenciadas en T2 puede ser util para predecir
que un macroadenoma es blando o parcialmente necrético y asi ser facilmente extirpado

por succion y curetaje.

En la mayoria de los casos el macroadenoma rellena completamente la silla; el
tejido normal esta tan comprimido que esta virtualmente aplastado y no puede
identificarse. La clave del diagnéstico de los macroadenomas es la definicion de la lesion
es intrinseca o extrinseca a la glandula. Una vez que la lesién se identifica como

intrinsecamente a la glandula.

Una vez que la lesién se identifica como intrinsecamente glandular, entonces el
diagndstico diferencial se hace muy limitado. La segunda caracteristica es el aumento de
la silla, ya que los grandes adenomas hipofisiarios casi siempre aumentan la silla por su
lento crecimiento y tardia presentacion, mientras otras lesiones hipofisiarias intrinsecas,,

tales como las metastasis y las lesiones inflamatorias no lo hacen.

La hemorragia intratumoral se presenta en el 20% al 30% de los adenomas
hipofisiarios, mas frecuentemente en macroadenomas. Aunque puede haber infarto y /o
hemorragia mas frecuentemente es subclinica y se descubre sélo casualmente en RM. De

hecho, s6lo una peque fraccion de estos presentan clinica de apoplejia hipofisiaria.

Los grandes adenomas hipofisiarios pueden acompanarse de degeneracion
quistica con o sin hemorragia. La degeneracion quistica es un adenoma es visible como
regiones marcadamente definidas de muy baja sefial en las imagenes potenciadas en T1

que son marcadamente hiperintensas en las secuencias potenciadas en T2. Es un signo
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mas especifico de degeneracion en un nivel liquido — detritus pero ocurre

infrecuentemente.

De forma excepcional, los adenomas no quisticos poseen caracteristicas de senal

similares y simulan un quiste.

Lo que hace a la RM una valiosa técnica en el estudio pre y postoperatorio de los
adenomas hipofisiarios es: la capacidad multiplanar, la ausencia de artefactos éseos y de

clips quirargicos y su habilidad para demostrar grandes estructuras arteriales.

Mas aun, la visualizacidn directa de la porcidon cavernosa de las arteria carétidas
internas y de la arteria cerebral media hace que la arteriografia preoperatoria para

delinear estos vasos se innecesaria.

Se observa particularmente bien la extension en la cisterna supraselar dado en
superior contraste de imagen entre el adenoma y el CR, marcadamente hipointenso. Los

nervios, el quiasma y los tractos épticos se visualizan cabalgados sobre el tumor.

La extensioén lateral del adenoma dentro del seno cavernoso es muy delgada y en
la mayoria de casos no se visualiza directamente. En muchas ocasiones la RM coronal
muestra que un adenoma se extiende por encima o por debajo del plano sagital del
segmento cavernoso de la arteria carétida, aunque es imposible determinar si el seno
cavernoso esta invadido o sélo comprimido por el adenoma. Por otra parte, la pared
lateral dural del seno cavernoso es una marca fiable, se ve directamente y es
relativamente gruesa. El indicador mas fiable de invasion del seno cavernoso es la
extensién lateral y la interposicién de tejido anormal entre la pared lateral del seno

cavernoso Y la arteria.

Debe tenerse en cuenta que a pesar del hecho de que a pesar del hecho de que la
afectacion del seno cavernoso por los adenomas hipofisiarios no es infrecuente, la
estenosis u oclusién de la porcidn cavernosa de la arteria carétida es muy rara, esto es de
alguna importancia para el diagndstico diferencial para distinguir los adenomas de los

meningiomas (7

La extension inferior se documenta facilmente al observar la moderada intensidad

de senal del adenoma protruyendo en el seno esfenoidal relleno del aire. De forma similar




la extensién en la médula 6sea del clivus es visible como reemplazamiento de la alta

intensidad de sefal de la médula ¢sea en las imagenes potenciadas en T1 por el tumor. (3

Microscopicamente, la invasidon de las estructuras contiguas consiste en células
aisladas, grupos celulares o bien en forma de una lengieta que diseca los diferentes
planos conectivos durales. Aunque histolégicamente en estos tumores podemos hallar
una mayor celularidad, pleomorfismo celular y un indice mitético elevado, no se puede
afirmar que existan diferencias histoldgicas que os permitan diferenciarlos y predecir su

agresividad y crecimiento.

El tratamiento quirurgico de los macroadenomas que invaden el seno cavernoso
continua siendo motivo de controversia. Entre un 6 y 10 % de los adenomas de hipdfisis
crecen comprimiendo las estructuras anatomicas préximas y se extienden al espacio

paraselar.

Diferentes autores han utilizado diversos criterios para clasificar y valorar la

agresividad a e invasividad de los macroadenomas.

Los marcadores inmunohistoquimicos como el Ki- 67, la catepsina B o la
metaloproteasa-9 han dado resultados contradictorios. También se han definidos otros
factores a nivel genético y molecular que pueden condicionar el grado de crecimiento y la
invasividad de los adenomas. Entre estos factores destacan las anomalias de la p27, la

disminucion en la expresion del gen nm23 y la ausencia del gen p53 3

Aunque las nuevas técnicas de resonancia magnética permiten una mejor
definicion de las estructuras anatomicas del espacio paraselar contindan siendo poco
sensibles para definir con certeza la invasion de este y en especial del seno cavernoso.
Los factores anatomicos y estructurales de la pared medial del seno cavernoso parecen

jugar un papel fundamental en la invasiéon tumoral.
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4.- JUSTIFICACION.

El empleo de los actuales métodos diagnésticos por imagen ha reducido el tiempo para
obtener mayor precisién en el diagnéstico de los macroadenomas hipofisiarios. Se ha
logrado evidenciar el factor causal o infiriéndolo por exclusion durante el diagnostico

diferencial.

Es indiscutible el valor de la RM en la evaluacion de tumores de La regién sellar, siendo
la herramienta mas importante para su caracterizacion y analisis, y en especial en el caso
del macroadenoma, para una adecuada planeacion quirurgica y para prever posibles
complicaciones como hemorragia, invasion a estructuras vasculares y extension a

regiones extracraneales, asi como determinar afeccidn a nervios craneales.
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5.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Es por esta razon por la cual nos parece de suma importancia abordar todas las
caracteristicas que pueda proveer la resonancia magnética y asi poder realizar una

adecuada planeacion quirdrgica dependiendo las caracteristicas de la lesion.

Considerando toda la informacion util que puede generar el adecuado analisis de la
resonancia magnética, en los casos de pacientes con macroadenoma hipofisiario, los

investigadores se formulan la siguiente pregunta:

¢(CUALES SON LAS CARACTERISTICAS POR IMAGEN MAS FRECUENTEMENTE
ASOCIADAS A LOS MACROADENOMAS HIPOFISIARIOS?
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6.-OBJETIVOS:

General:

Determinar la posibilidad de invasion sobre estructuras vasculares en los estudios de
resonancia magnética en pacientes con macroadenomas hipofisiarios del hospital general

“Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” CMN “la Raza”.

Especificos:

Establecer las caracteristicas mas frecuentemente encontradas en pacientes con

macroadenomas hipofisiarios mediante resonancia magnética nuclear.
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7.- HIPOTESIS.

Siendo un estudio descriptivo, los investigadores no desean proponer ninguna hipoétesis.
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8.-DISENO METODOLOGICO.

MATERIAL Y METODOS:

Lugar donde se efectuara el estudio.

1.

El estudio se llevara a cabo en el servicio de Radiodiagnéstico
Departamento de Resonancia Magnética de la UMAE HOSPITAL
GENERAL “DR. GAUDENCIO GONZALEZ GARZA” CENTRO
MEDICO NACIONAL “"LA RAZA®

Disefio de la investigacion.

1.
2.
3.
4.

Por el control de la maniobra experimental : Observacional
Por la captacion de la informacion: retrospectivo
Descriptivo

Transversal

Disefio de la muestra.

Poblacion del estudio: Pacientes enviados a estudio de resonancia
magnética en el cual se evidencio macroadenoma hipofisiario del
Hospital General “GGG” CMN La Raza del IMSS en el periodo
comprendido de Junio del 2014 Enero 2015.

Muestra: Pacientes con diagnéstico por imagen de resonancia

magnética de macroadenoma hipofisiario.

Criterios de seleccion:

1. Inclusion :

Pacientes mayores de 18 afios con diagndstico de macroadenoma hipofisiario por

imagen de resonancia magnética a quienes se les realiz6 RM de silla Turca en el
Hospital General “GGG” CMN La Raza del IMSS en el periodo comprendido de
Junio 2014 a Enero 2015.
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2. No inclusion :
e Pacientes menores de 18 afios.
e Pacientes con antecedente de tratamiento quirurgico en la region sellar.

o Antecedente de enfermedad renal crénica por la utilizaciéon de medio de
contraste paramagnético (gadolinio)

¢ Que exista contraindicacion absoluta para realizar resonancia magnética

(marcapasos , protesis metalicas entre otras)
3. Exclusion:

e No cuenten con estudio completo.

e Adquisiciones de imagenes incompletas

4. Tamano de la muestra.

Todos los pacientes en edad adulta con diagnéstico de
macroadenoma hipofisiario atendidos en el Hospital General
UMAE Centro Médico “La Raza” comprendido de Junio 2014 a
Enero 2015.

IDENTIFICACION DE LAS VARIABLES.

MACROADENOMA:

1.- Definicién Conceptual:

o Neoplasia expansiva Benigna generalmente funcional de la hipdfisis con diametro
mayor de 10 mm.

2.- Definicién operativa:

e Potenciacion en T1.

o Generalmente isointensos con la sustancia gris
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o Hemorragia subaguda (acortamiento de T1)

o Pueden aparecer niveles liquido-liquido, especialmente con apoplejia
hipofisaria o «Mancha brillante» hipofisaria posterior desplazada a nivel
supra diafragmatico en el 80% de los casos

e Potenciacién en Tl y gadolinio.

o La mayoria se refuerza intensa pero heterogéneamente Algunos
macroadenomas (adenomas secretores de tirotropina, adenomas
necroticos) tienen hipo reforzamiento En algunos casos esta presente un
engrosamiento «<cola») dural sutil/leve.

e Invasioén al seno cavernoso:

o Visualizar todas la estructuras anatomicas intracavernosas si estan
preservadas.

o Invasion de la tangente medial:

o La tangente que une los dos bordes mediales de la carétida supra e
intracavernosa.

e Invasion de la linea intercarotidea:
o Unidn de los dos centros de la carétida supra e intracavernosa.
e Invasion de la linea tangencial lateral:
o Unidn de la porciodn carotidea supracavernosa con la intracavernosa.
e Invasion de la carétida:
o La cardtida esta totalmente englobada por el tumor, estando los

compartimientos venosos obliterados.

3.-Escala de medicion: Cualitativa Politomica.
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9.- ASPECTOS ETICOS.

El presente proyecto de investigacién se ajusta a las normas éticas internacionales y no
viola ninguno de los articulos de la declaracion de Helsinki de redactada en 1964 para la
investigacion en seres humanos; ni alguna de sus posteriores modificaciones de 1938,
1989 y 2000 de igual forma no sali6 de los estatutos de la ley general de salud de los
Estados Unidos Mexicanos de Norteamérica en su titulo quinto, articulo 100 en sus siete
fracciones y articulo 101, no salid6 de los estatutos de la ley general de salud de los
Estados Unidos Mexicanos, ni en las normas dictadas por el Instituto Mexicano del

Seguro Social.
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10.- RECURSOS HUMANOS.

Los recursos utilizados son propios de la UMAE Hospital General GGG del CMN La Raza
del Instituto Mexicano del Seguro Social, tanto médico, como de equipamiento
perteneciente al servicio de Radiodiagndstico, ademas del personal meédico es el adscrito

a los servicios de Radiodiagnéstico.

Los estudios de Resonancia Magnética se realizaran en un equipo de bajo campo de 0.2
Teslas de Magnetén abierto Marca Siemens. No se requirieron de recursos econdémicos

adicionales o0 excesivos para la realizacion de esta tesis.
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11.-FACTIBILIDAD.

El presente estudio es reproducible debido a que en el servicio de
Radiodiagnéstico de este hospital se cuenta con el equipo necesario y a que estos datos

se adquieren de manera sencilla, ademas de un archivo radiolégico digital.
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12.- RESULTADOS.

En este estudio se realizd un analisis retrospectivo, observacional, transversal y
descriptivo de los expedientes clinicos y archivos de imagen del sistema PACS de 34
pacientes adultos, con diagnéstico de macroadenoma hipofisario y que contaban con
estudio de resonancia magnética de silla turca, durante el periodo comprendido de Junio
2014 a Enero 2015.

Todos ellos fueron diagnosticados mediante resonancia magnética de silla turca. Se
emplearon recursos propios de la UMAE Hospital General GGG del CMN La Raza del
Instituto Mexicano del Seguro Social, tanto médico, como de equipamiento perteneciente

al servicio de Radiodiagnostico.

Para el analisis de los datos se realizaron tablas de acuerdo al sexo (femenino,
masculino) encontrando que 14 fueron mujeres que corresponde al 41% de la poblacion y

20 hombres que corresponde al 59% (Grafico 1).

GRAFICO 1.

SEXO.

B MASCULINO( 20)
@ FEMENINO (14)
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El grupo etario en el que se encontré una mayor prevalencia de macroadenomas fue el
grupo comprendido entre 50- 59 afios con 12 casos (35%), seguido por el grupo de 40-49
afnos con 6 pacientes (18%), 60-69 afos y 30-39 afios con 5 casos cada uno (15%),20-

29 anos (12%) y por ultimo el grupo de 70-79 afios con 2 casos (6%). (Grafico 2).
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Dentro de los hallazgos encontrados se observd que el diametro longitudinal en corte
sagital analizado en la resonancia magnética comprendia un rango entre 20- 29 mm y 30-
39 mm con 10 pacientes cada uno, que corresponde al 29 % de los casos, seguido por
el diametro comprendido entre 40-49 mm en 8 pacientes (24%),10-19 mm y 60-69 mm
con 2 casos cada uno (6 %) y con 1 solo paciente el diametro comprendido entre 50-59 y

mas de 70 mm correspondiente al 3 % de todos los pacientes.(Grafico 3).

DIAMETRO LONGITUDINALEN CORTEL 2>
SAGITAL.
30%
25%
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15%
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HE S S S SS N
10-19 MM 20-29MM  30-39MM 40-49MM 50-59MM  60-69MM >70MM

Fig. 3. RM en plano sagital ponderada en T1 con Fig. 4. RM en plano sagital ponderada en T2,
contraste paramagnético en donde se observa macroadenoma que no sobrepasa el diafragma
macroadenoma que sobrepasa el diafragma selar selar, con didmetro longitudinal de 19 mm.
midiendo 32 mm en su diametro lonaitudinal. B




El diametro anteroposterior obtenido mediante el corte sagital en la resonancia magnética
demostré que la mayor prevalencia se encontré en el rango de 20-29 mm con 18 casos
(563%), el siguiente rango se ubicé entre 10- 19 mm en 6 pacientes (18%), 30-39 mm con
5 casos (15%), 40-49 mm en 3 pacientes (9%)y por ultimo los rangos comprendidos entre
50-59 mm y 60-69 mm observados en un solo paciente cada uno correspondiente al
(3%).(Grafico 4).

DIAMETRO ANTEROPOSTERIOREN CORTE
SAGITAL. GRAFICO 4.
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Fig. 5. RM en plano sagital
ponderada en T2, macroadenoma
que sobrepasa el diafragma selar,
con diametro longitudinal de 26 mm.
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La caracteristica obtenida por resonancia magnética ponderada en T1 fue que se
encontré que en 21 casos (62%) los macroadenomas fueron isointensos al parénquima
cerebral, 10 de los casos (29%) hipointensos y 3 de los casos (9%) fueron hiperintensos.
(Grafico 5).

GRAFICO 5.
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Fig. 6 y 7. RM en plano transversal ponderada en T1, en las que se observa las diferentes intensidades de

sefal que pueden presentar los macroadenomas. Derecha: Hipointenso. Izquierda: Hiperintenso.
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En la ponderacion T2 analizada se observé que la intensidad de sefial del macroadenoma
fue hiperintensa encontrando esta caracteristica en 15 pacientes (44%), siendo
hipointensa en 11 casos (32%) e isointenso al parénquima en 8 pacientes (24%). (Grafico
6).

GRAFICO 6.
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Fig. 8 y 9. RM ponderada en T2. Derecha: En plano sagital el macroadenoma se observa heterogéneo
debido a areas hiperintensas en relaciéon a areas quisticas. Izquierda: Plano sagital. Heterogéneo de
predominio isointenso, presenta areas hiperintensas probablemente debido a areas quisticas o
hemorragicas.
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Tras la administraciéon del paramagnético se observé que el 56% (19 casos) de los
macroadenomas presentaron realce heterogéneo y el 44 % (15 casos) presento un realce

homogéneo. (Grafico 7).

GRAFICO 7.
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Y Fig. 9 y 10. RM ponderada en T1 ambas en plano sagital con administracion de paramagnético.
Derecha: Reforzamiento homogéneo del macroadenoma. Izquierda: El macroadenoma presenta
Reforzamiento heterogéneo tipico en lesiones de gran tamafo.
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La siguiente caracteristica analizada fue la forma que adopto el macroadenoma
encontrandose que el 59 % (20 casos) de ellos adopto la forma en tonel y el 41% (14

casos) se observo en forma de ocho. (Grafico 8).

FORMA DEL MACROADENOMA, L AT0¢%
EMN TONEL.
EN FORMA DE OCHO.
0% 10% 20% 30% A0% 50% 6(;%

Fig. 11 y 12. RM ponderada en T2 ambas en plano sagital Derecha: Macroadenoma que muestra
imagen tipica en ocho cuando ha cruzado el diafragma selar .Izquierda: El macroadenoma presenta
forma en tonel, ya que no ha rebasado el diafragma selar.
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El estudio radiolégico incluyé la se evaluacién de la invasion al seno cavernoso de
acuerdo con la clasificacion de Knosp et al®. Encontrandose que 30 de los
macroadenomas (88 %) se encontraban invadiendo la carétida interna y solo 4

macroadenomas (12%) no invadian a la carétida interna. (Grafico 9).

GRAFICO 9.

INVASION A LA CAROTIDA INTERNA.
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De los 34 casos se observd que 32 macroadenomas (94%) habian invadido la tangente
medial de la carétida interna y solo 2 macroadenomas (6%) respetaban dicha tangente.
(Grafico 10).

INVASION A LA TANGENTE MEDIAL DE LA
ACI. GRAFICO 10.




Al observar que el tumor sobrepasaba la tangente medial (definida como la tangente que
une los dos bordes mediales de la carétida supra e intracavernosa) pero no sobrepasa la
linea tangencial que une los dos centros de la carétida supra e intracavernosa , se
encontré que el 86 % (26 casos) de los macroadenomas invadian a la carétida interna en
su segmento cavernoso y solo el 10 %(3 casos) invadia el segmento supracavernoso y
ambas porciones se observaron con invasién en 1 caso correspondiente al 4%. (Grafico
11).

INVASION A CAROTIDA INTERNA EN SU
SEGMENTO CAVERNOSO.

Fig. 12 y 13. RM ponderada en T2 ambas en plano coronal que muestran Macroadenoma tipico

en forma de ocho el cual provoca desplazamiento del quiasma optico e invasion del seno

cavernoso en forma bilateral envolviendo la carétida interna en su porcién cavernosa.
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Encontrandose asi que en 57 % de los pacientes (17 casos) el macroadenoma habia

invado mas del 67 % de la arteria carétida interna en su segmento cavernoso, 33 % (10

pacientes) tenian del 34-66% de afeccion y por ultimo 10 % (3 pacientes) presentaban

invasion del 0-33%.(Grafico 12).
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13.-DISCUSION.

La principal patologia tumoral que afecta a la glandula hipofisaria es el adenoma,
los que representan entre el 10% y 15% de todos los tumores intracraneales. Son
multiples las causas que la producen, tal como fuera mencionado al comienzo del trabajo,
por lo que antes de realizar un estudio imagenoldgico, deben descartarse primero las
causas fisiolégicas, farmacoldgicas y otras secundarias. ("% 57

El plano sagital es el mas util para el estudio de la hipdfisis al permitir visualizar a
la glandula libre de artefactos de volumenes parciales (regién supraselar, seno cavernoso,
arterias carétidas y seno esfenoidal). Los planos sagitales son complementarios y nos

brindan informacién, principalmente sobre las estructuras de la linea media.

Es posible utilizar las secuencias en T2 Y FLAIR, como complemento en un intento
por caracterizar el tipo de lesién (quistica, hemorragica), cuando hay imagenes dudosas,
compromiso supraselar, afeccién del infundibulo o sospecha de lesiones asociadas,
haciendo cortes en los diferentes planos que se extiendan mas alla de la regién selar, o
simplemente cuando no se pueda utilizar el protocolo estandar (reacciones alérgicas o

negacion al uso de contrate).

Los macroadenomas, son tumores de mas de 10 mm que sobrepasan los limites
de la glandula. La extension hacia arriba a través del diafragma selar (forma de 8)

representa del 25% al 50%, de todas las masas supraselares en el adulto. 3,

La mayoria son no funcionantes, que se hacen clinicamente evidentes, cuando

alcanzan el tamano suficiente para causar sintomas, debido al efecto de masa.

La intensidad en RM es bastante variable; como grandes masas heterogéneas iso
a hipointensas en T1, que se originan a nivel de la silla turca, rellenandola totalmente y
comprimiendo el tejido normal, con frecuencia, son mas hiperintensos en T2 que los

microadenomas.

Es importante la evaluacion de las relaciones anatdmicas, la presencia o no de
desplazamiento de las estructuras vecinas y el estado de las estructuras vasculares para
asi poder diferenciarlos de los menigiomas (invasion).
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Una limitacion para la RM, es descartar la invasion de estructuras éseas, siendo
en este caso superior la TC. La clara determinacién de la anatomia del seno esfenoidal,
es esencial para un posible abordaje quirurgico. La via transesfenoidal, es la técnica

quirdrgica mas utilizada.

Las sefales que nos indican la presencia de sangrado intratumoral van a depender
del tiempo de evolucion: en una fase aguda, menor de 6 h, la presencia de
oxihemoglobina es relativamente isointensa al parénquima cerebral, en las secuencias

ponderadas en T1 e hipointensas en T2.

Esto puede traer como resultado que la hemorragia pase inadvertida si solo se

emplean secuencias en T1, incluso con el empleo del contraste gadolinio.

En una fase subaguda predomina en la hemorragia la metahemoglobina, que
provoca zonas focales con incremento de la sefial en T1, y en T2 se pueden observar
zonas de hipo o hipersefial. Ya en una fase crénica observariamos zonas hipointensas, en
las imagenes ponderadas en T1 como en las ponderadas en T2, por la presencia de

hemosiderina g 1)
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14. Conclusiones

La RM es el método imagenolégico superior, para el estudio de la hipdfisis, gracias a su
especificidad y sensibilidad en la anatomia y funcion, especialmente, cuando se utiliza

gadolinio, habiendo reemplazado casi completamente a la TC.

En el presente trabajo se analizaron los estudios de 34 pacientes adultos. El grupo etario
en el que se encontré una mayor prevalencia fue en el grupo de 50-59 afios. Sabiendo
que los adenomas se clasifican adecuadamente por el tamafo, en el presente estudio se

observaron en un mayor porcentaje los que presentaron un diametro mayor de 20 mm.

Asimismo fue posible identificar y describir los tipos de intensidad de sefal en las
diferentes ponderaciones y las caracteristicas en relacién a la invasién del seno
cavernoso. En el 80-95% de los casos, las imagenes potenciadas en T1, muestran una

lesion isointensa. Los restantes son hipointensos o hiperintensos.

Otro aspecto a tener en cuenta en los estudios por imagenes de los macroadenomas
hipofisarios es la presencia de hemorragia en el interior de estos tumores, la cual se

diagnostica con mayor sensibilidad por la RM.

Los macroadenomas hipofisiarios se hacen clinicamente significativos cuando alcanzan el
suficiente tamafio para causar sintomas, debido a su efecto de masa, porque la mayoria

pero no todos, son tumores funcionantes.

Por tanto estas lesiones se presentan tardiamente y pueden alcanzar volumenes bastante
resefiables. Los macroadenomas deben ser bien conocidos por los médicos radidlogos
los cuales deben estar familiarizados con su forma de presentacion clinica y por imagen
ya que muchas de estas son un problema médico que deterioran la vida del paciente si

no se abordan de forma adecuada.

Aunque las nuevas técnicas de resonancia magnética (RM) permiten una mejor definicion
de las estructuras anatomicas del espacio paraselars 11,19 continian siendo poco

sensibles para definir con certeza la invasion de éste y en especial del seno cavernosos, 14,
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14. Conclusiones


Los factores anatdmicos y estructurales de la pared medial del seno cavernoso parecen
jugar un papel fundamental en la invasién tumoral. Una de las grandes controversias en

los ultimos anos, ha sido la definicion estructural de dicha pared.

Inicialmente se creia que la pared medial del seno cavernoso no existia como tal sino que
era la propia capsula de la glandula hipofisaria la que constituia la pared en si. Sin
embargo, estudios anatomicos recientes han confirmado que existe una pared dural fragil
separada de la hipofisis ) Otra consideracion a tener en cuenta cuando se analiza la
invasividad de los macroadenomas hipofisarios es el conjunto de factores estructurales
locales que puedan favorecerla. Yokoyama y col,; evidencian que en 3 de sus 30 casos
existian pequefos defectos a nivel de la pared medial del seno cavernoso. La propia
debilidad de esta pared mediaisexplicaria que en determinados casos pueda existir un

desplazamiento de la pared mas que una infiltracién tumoral.

El hecho de poder diferenciar si la pared dural del seno esta invadida o uUnicamente
desplazada podria ser un factor predictivo del grado de reseccion en pacientes con la
carétida aparentemente englobada por el tumor. Este concepto queda remarcado por el
comentario de Laws al articulo de Knosp et al (155 Logicamente esta situacion es
dificilmente predecible desde el punto de vista radiolégico, pero si evidenciable durante la

intervencion.

Otros autores incluso han evidenciado la existencia de defectos estructurales en ésta.

Dichos defectos facilitan la invasividad del tumor hacia el interior del seno cavernoso.

Los avances en las técnicas quirurgicas y la utilizacion de la endoscopia en el abordaje
transesfenoidal han permitido ser cada vez mas efectivos en el tratamiento de estos

tumores (o, ¢).

El objetivo de nuestro estudio fue evaluar los criterios de invasion de los macroadenomas
invasivos y comprobar el grado de reseccion postoperatoria en funcion del grado de
invasividad preoperatoria definido por la clasificacion de Knosp y su valor predictivo del

éxito quirurgico (1s).
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15.- ANEXOS.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

GRAFICA DE GANT

PLANEACION Y REALIZACION.

FEBRERO | ABRIL | ABRIL-

MAYO

JUNIO

JULIO

AGOSTO

Redaccién de
protocolo

Presentacion al
comité y
aprobacién

Analisis
estadisticos de
resultados

Redaccion de
tesis

Presentacion de
tesis

Publicacion de
tesis
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ANEXOS.

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS.
Fecha:
Nombre del paciente:

(Apellido paterno) (Apellido materno) Nombres)

N° de afiliacion:
Sexo:
Edad:

REPORTE DE RESONANCIA MAGNETICA.

Tamano del macroadenoma en corte sagital

1. Diametro longitudinal

2. Diametro antero-posterior

Intensidad de senal en T1

1. Isointenso.
2. Hipointenso.
3. Hiperintenso.

Intensidad de sefal en T2.

1. Isointenso.
2. Hipointenso.
3. Hiperintenso.

Intensidad de senal en T1 con gadolinio.

1. Homogéneo.

2. Heterogéneo.

¢Forma que adopta?

En “ocho”

En “tonel”
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iInvasion a la arteria carétida interna?

Si DERECHA IZQUIERDA

No

CRITERIOS DE INVASION AL SENO CAVERNOSO
¢lnvasion a la tangente medial de la ACI (fig. 1)?

Si

No

iInvasion a Carétida interna en su segmento cavernoso?

1 .Supracavernosa.

2. Intracavernosa.

3. Ambas

Porcentaje de afeccion de la ACl en su segmento cavernoso

1. 0a33%

2. 34a66 %

3. Mas del 67 %

MdnL

el
il

cranial

left

£
‘—/\ fig. 2

Medico Radidlogo:
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