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RESUMEN

PREVALENCIA DE LA INVASION DEL SENO CAVERNOSO SEGUN LA ESCALA DE
KNOSP-STEINER PARA ADENOMAS DE HIPOFISIS EN EL HOSPITAL DE
ESPECIALIDADES DEL CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI DEL IMSS

El manejo quirargico de los adenomas de la hipdfisis es un reto para el
neurocirujano por la gran complejidad de estructuras neurovasculares
involucradas en la regién selar, sin importar la naturaleza benigna histolégica de
los mismos. Estos tumores generalmente se encuentran confinados a estructuras
neurovasculares como el diafragma selar superiormente, la duramadre
inferiormente, las paredes mediales del seno cavernoso lateralmente. El
entendimiento de estos limites anatémicos y la extension o transgresion del tumor
sobre ellos, permite elegir el abordaje terapéutico, siendo facilitado o complicado
por las caracteristicas morfoldgicas del mismo y la invasién a estructuras vecinas
con el caso del seno cavernoso. Hasta el momento existen pocas publicaciones
gue hablan de la invasion al seno cavernoso por los adenomas de hipdfisis, el
objetivo del presente trabajo fue identificar la prevalencia y describir las
caracteristicas imagenoldgicas de la misma de acuerdo a la clasificacion de
Knosp-Steiner en pacientes operados por adenomas hipofisarios en el hospital de
especialidades del CMN Siglo XXI.

Método: se propone un estudio descriptivo, retrospectivo y transversal. Se
revisaran los expedientes clinicos de todos los pacientes con el diagnéstico de
adenoma de hipofisis captados y operados en el departamento de Neurocirugia
del Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI en el periodo
del 1 de enero de 2019 al 31 de octubre de 2019. Se incluiran los casos en los que
los expedientes cumplan los criterios de inclusion para poder obtener la
recoleccion de datos, asi como aquellos que cuenten con estudio de resonancia
magnética de encéfalo para la evaluacion de la invasion al seno cavernoso de
acuerdo a los estandares de la clasificacion de Knosp-Steiner. Para el analisis de
los resultados se usara estadistica descriptiva que incluya medidas de prevalencia
puntual.

Resultados: se obtuvo un total de 50 pacientes, de los cuales 43 (86%) se
encontrd invasion al seno cavernoso, mientras que 7 (14%) no presentaron dicha
anomalia. teniendo dominancia en el sexo masculino la aparicion de invasion al
seno cavernoso con 29 (58%) casos, a diferencia del sexo femenino con 21 (42%)
casos. El grado 4 fue el mas comun, mientras que un patron asimétrico de
invasion fue el mas encontrado en el presente estudio.

Conclusiones: la invasion al seno cavernoso por los adenomas de hipdfisis es
una patologia de gran frecuencia, por lo que se debe mejorar el enfoque sobre la
medicina preventiva para llevar a cabo un diagnostico en etapas tempranas de la
enfermedad.
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MARCO TEORICO

Los adenomas de hipofisis son de los tumores mas comunes del sistema nervioso
central, los cuales abarcan del 10 al 15 % de todas las tumoraciones
intracraneales. (1). La prevalencia de los tumores hipofisarios varia ampliamente
entre estudié de imagen y hallazgos por autopsia. Se han realizado diversos
estudios en los cuales se encuentra una prevalencia del 22.5 % en estudios de
imagen y del 14.4 % en estudios de autopsia, dando una prevalencia en general
del 16.7 % (2). Prevalencia anual de 8.2 a 14.7 % por 100,0000 habitantes (3). Se
pueden encontrar a cualquier edad, pero son mas frecuentes en la tercera y sexta
década de la vida (4).

Los adenomas de hipdfisis se dividen en microadenomas que son menores a 1 cm
y macroadenomas que son mayores a 1cm, siendo en su mayoria
microadenomas. Se estima una prevalencia aproximada para macroadenomas del
0.2 % (2). Sin embargo, los macroadenomas son los mas vistos en la atencion
clinica por el efecto de compresién a estructuras neurovasculares (5).

Los tumores de la hipdfisis también se dividen de acuerdo a su funcionalidad, es
decir secretores hormonales o no secretores, resultando con una variedad de
sindromes clinicos. En cuanto a los tumores secretores mas comunes de la
hipdfisis son los prolactinomas comprendiendo aproximadamente el 40 % seguido
de los secretores de ACTH con un 14 %, secretores de hormona de crecimiento
con un 5%, secretores de TSH y mixtos por debajo del 1 % (6). Sin embargo, la
gran mayoria de los tumores de hipéfisis son no secretores (7).

En cuanto a su patogenia es incierta y sigue desconocida para los tumores
hipofisarios. Existen diversos mecanismos moleculares implicados en su origen,
los adenomas son tumores que crecen a partir de las células hipofisarias, en su
mayoria son benignos histologicamente, pero pueden presentar invasion a



estructuras neurovasculares de importancia. El carcinoma de hipofisis el cual es
definido como diseminacion local discontinua o sistémica es extremadamente raro
y representa del 0.2 al 0.5 % de todas las lesiones de la hipdfisis (8). Se han
identificado varios genes implicados como causa de adenomas de la hipdfisis
como MEN1, PRKAR1A, CDKN1B y AIP involucrados en sindromes hipofisiarios
familiares. Otro ejemplo de los genes implicados es el CDKN1B gen que causa un
sindrome similar al MEN asociado con hiperparatiroidismo y otros tumores (9).

Dentro de estos adenomas hipofisarios se encuentra una identidad conocidos
como adenomas gigantes de la hipdfisis los cuales se caracterizan por medir igual
o mas alla de 40 mm de diametro en cualquiera de sus extensiones (10). Los
adenomas gigantes de la hipodfisis comprenden del 5 al 16 % de todos los
adenomas hipofisiarios en las series quirargicas (11). Se ha visto que estos
adenomas llegan a envolver estructuras circundantes causando un incremento en
la morbilidad y mortalidad lo que hace un verdadero desafio el tratamiento
quirargico (12).

Para llevar adecuadamente un abordaje neuroquirdrgico se requiere una gama de
estudios como resonancia magnética de encéfalo simple y con gadolinio, estudios
endocrinolégicos, asi como examenes oftalmoldgicos (13). Dentro de los estudios
endocrinolégicos se realiza un perfil hormonal los cuales incluyen hormona tiroidea
libre, TSH, PRL, LH, FSH, testosterona en caso de sexo masculino, estradiol en
mujeres con premenopausia, cortisol sérico y en orina. Al realizar estudios se
busca identificar si el tumor es secretor o si hay algun déficit hormonal (14). En
pacientes que requieran alguna terapia de reemplazo, se deben realizar pruebas
mas exhaustivas y evaluar la funcion suprarrenal, sobre todo en pacientes con
niveles de cortisol limitrofes para identificar un hipoadrenalismo ya que se ha visto
pacientes con adenomas gigantes no secretores y extension supraselar pueden
interrumpir la liberacién de dopamina del hipotalamo a la hipdfisis, resultando en
una inhibicién de la prolactina lo que se conoce como “efecto de tallo” (15, 16).

En cuanto a los diagnosticos diferenciales se incluyen quistes selares,
craneofaringiomas, meningiomas selares, metastasis a la hipofisis, procesos
infiltrativos y granulomatosos, hipofisitis linfocitica. Por evaluacion clinica se
reduce en gran medida los diagndsticos diferenciales pero la mayoria de los
cuadros clinicos se ven representados por la compresion o desplazamiento de
estructuras contiguas por eso la importancia de realizar estudios de imagen como
la resonancia magnética son de gran importancia para el diagnostico diferencial y
estudios hormonales (17), aparte nos brinda informacién sobre las dimensiones
reales del tumor, el patron de crecimiento, e incluso la consistencia del mismo
(18). Por ejemplo, la diabetes insipida es rara en un adenoma de la hipdfisis y
debera no considerarse un tumor de la hipofisis como primera opcién (17).



La invasion al seno cavernoso por parte de los adenomas de hipdfisis se presenta
en un numero variable de casos, siendo del 6% al 43% en las series quirdrgicas
presentadas en la literatura (19).

Un breve recordatorio anatomico del seno cavernoso es necesario para hablar de
la invasion provocada por los adenomas de hipofisis a esta estructura
neurovascular. La complejidad anatémica del seno cavernoso esta dada por las
multicapas formadas por la duramadre, el flujo venoso que circula a través del
mismo y las estructuras neurovasculares que contiene. La pared lateral del seno
cavernoso estd compuesta por las dos capas de duramadre (periéstica y
meningea), las cuales se separan para formar la cavidad del seno cavernoso
como tal. Dentro de la pared lateral, la capa periéstica se divide y continta con el
epineuro de los nervios craneales oculomotor, troclear, la division oftalmica (V1) y
maxilar (V2) del nervio trigémino, mientras que el nervio abducens viaja en el
interior del seno cavernoso lateral al segmento cavernoso de la arteria carétida
interna. La pared medial del seno cavernoso esta compuesta solo por la capa
meningea, la cual recubre a la hipdfisis, mientras que la pared superior se
continua medialmente con el diafragma selar, el cual presenta una apertura de
tamafo variable para permitir el paso del infundibulo proveniente del hipotalamo.
Siendo estas caracteristicas anatomicas, como el tamafo de la apertura del
diafragma selar, la variabilidad anatomia del hueso esfenoides y la capa dural
Unica que compone la pared medial, las razones postuladas que otorgan la
variabilidad en la extensién tumoral de los adenomas de hipofisis a los espacios
supraselar y/o lateral en el seno cavernoso (19).

La complejidad anatémica del seno cavernoso hace que los adenomas de hipdfisis
gue se presentan con invasion a dicha estructura se conviertan en un verdadero
reto neuroquirdrgico.

La invasion al seno cavernoso se define como el contacto o envolvimiento de la
arteria carotida interna en su segmento cavernoso por parte del tumor (20). Sin
embargo, hay que tener en claro que la invasién no es sindbnimo de un adenoma
gigante, para definir invasion se debe basar en criterios de observacion
intraoperatoria, por hallazgos de estudios de imagen o por histopatologia si se
observa invasion a la dura madre (21). Los microadenomas también pueden ser
invasores, aunque con menor frecuencia en un 24 % y los adenomas gigantes en
un 70 % (22). Se ha encontrado un mayor indice de Ki-67 y una mayor expresion
de p53 en adenomas invasivos que en no invasivos (23).

Existen distintas clasificaciones para definir el grado de extension tumoral en la
region selar e invasion al seno cavernoso, siendo la clasificacion de Hardy-Vezina
y la clasificacion de Knosp-Steiner las mas usadas en la literatura médica.

La clasificacion de Hardy se realiza para la valoracion de extensién e invasion del
tumor en la regidén selar. En cuanto a su extension lo divide en supraselar O:
ninguna, A: expansién de la cisterna supraselar, B: receso anterior del tercer
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ventriculo obliterado, C: piso del tercer ventriculo desplazado considerablemente.
Extension paraselar D: intracraneal, E: dentro del seno cavernoso. La invasion
hacia la region selar, piso de la silla intacto I: silla normal o francamente
expandida, tumor menor de 10 mm, Il silla aumentada de tamafio mayor de 10
mm. Esfenoides Ill: perforacion localizada en el piso selar, IV: destruccion difusa
del piso selar. Invasion a distancia, se puede encontrar invasion via liquido
cefalorraquideo o sangre-hueso. (24)

La clasificacién de Knosp-Steiner, publicada en 1993, en un intento por categorizar
la invasion al seno cavernoso, realizaron el estudio de 25 pacientes con adenoma
de hipdfisis, llevando a cabo la asignacion de grados del 0 al 4, basados en cortes
coronales de resonancia magnética y la relacion que guarda el adenoma de
hipdfisis con la linea intercarotidea, una linea imaginaria trazada del punto medio
de la arteria cardtida interna en su segmento cavernoso y supracavernoso. Grado
0: hallazgos normales en el espacio del seno cavernoso, sin invadir los espacios
mediales de la cardtida interna intra y supracavernosa. Grado 1: pasa la tangente
medial pero no pasa de la linea trazada entre los centros de interseccion de la
cardtida interna intra y supra cavernosa. Grado 2: se extiende mas alla de la linea
intercarotidea, pero no sobre pasa la tangente de los espacios de la arteria
carotidea interna intra y supracavernosa. Grado 3: Extension lateral del tumor a la
tangente lateral de la arteria carotida interna intra y supraclinoidea. Existiendo una
subclasificacion establecida en 2015 de este grado, otorgando el Grado 3a y 3b
para aquellos adenomas que invaden el comportamiento superior e inferior
respectivamente. Grado 4: total envolvimiento de la arteria cardtida interna en
segmento cavernoso. (25,26)

En un esfuerzo por sistematizar mejor la invasion del seno cavernoso observada
intraoperatoriamente, Fernandez-Miranda y sus colegas desarrollaron una
clasificacion anatémica de la invasibn del seno cavernoso adaptada
especificamente al abordaje endoscopico endonasal. Mediante el uso de muestras
cadaveéricas, los autores establecieron 4 compartimentos intracavernosos basados
en el curso de la carétida cavernosa posteriormente correlacionados con la
extension de reseccion: el compartimento superior se encuentra sobre la ACI
cavernosa horizontal y detras de su rodilla, y esta limitado por el ligamento
interclinoideo y el nervio motor ocular comun; el compartimento posterior se ubica
entre la ACI cavernosa vertical y la duramadre petroclival que comprende la pared
del seno cavernoso posterior; el compartimento inferior se encuentra por debajo
de los segmentos de la rodilla horizontal y anterior de la ACI cavernosa; el
compartimento lateral se encuentra lateral a la rodilla anterior y a la ACI cavernosa
horizontal, delimitado superiormente por el anillo dural proximal e inferiormente por
el strut maxilar (27).

El tratamiento neuroquirargico de los adenomas de hipofisis con invasion al seno
cavernoso implican un reto en las decisiones quirdrgicas dada la complejidad de
estructuras neurovasculares que pueden envolver, por lo que la decisién del
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abordaje de acuerdo a las caracteristicas imagenolégicas del tumor se ha vuelto
tema de multiples articulos médicos comparando los distintos abordajes Utiles para
dicha patologia.

La ruta transesfenoidal ha sido realizada desde 1960 aproximadamente mediante
uso de microscopio para visualizacidn, existiendo varias variantes del mismo las
cuales son sublabiales, transeptales o endonasales. Es la ruta quirdrgica de
eleccion ya que permite una excelente visualizacion del campo quirdrgico, es la
ruta menos traumatica a la silla turca, se obtienen mejores resultados con menor
tasa de morbilidad y mortalidad, tiempo corto de hospitalizacion mas corto y no
deja cicatrices visibles. Actualmente se prefiere la ruta transesfenoidal hasta en el
95 % de los casos sobre la ruta transcraneal. Incluso para tumores gigantes de la
hipofisis es la primera ruta de tratamiento quirtrgico y se puede considerar en dos
etapas en la cual se espera el descenso del remanente del tumor o abordajes
combinados con transcraneal en caso de extensiones muy grandes sin descenso
de remanente del tumor (28).

Con el advenimiento de la endoscopia, se acoplaron los abordajes a la region
selar ofreciendo una cirugia minimamente invasiva teniendo una buena aceptacion
desde 1990 (28). Actualmente existen multiples estudios que destacan el papel
emergente de la endoscopia en los tumores invasivos, ofreciendo una mejor
visualizacion, acceso y maniobrabilidad para llevar a cabo la reseccion de un
adenoma de hipofisis. Aunque la comparacion de resultados quirargicos entre los
abordajes microscopicos versus endoscopicos sugieren que se necesitan mas
estudios para establecer la superioridad de uno de ellos. (29, 30). Los abordajes
endoscopicos parecen otorgar un mayor grado de reseccion para tumores grandes
e invasivos, (31-33) incluyendo algunas series que abordan adenomas de hipofisis
funcionales y las tasas de remision bioguimica (34-36).

El uso del endoscopio también ha tenido un papel importante ayudando en las
técnicas microscopicas tradicionales, logrando asi un mejor alcance y mayor
reseccion de tumores invasivos. Esto reportado por McLaughlin y colaboradores
guienes a través de una serie de 140 pacientes con adenomas de hipéfisis notaron
el aumento en la extirpacion tumoral, asi como una mejora en la tasa de remision
temprana, en aquellos pacientes que se realiz6 asistencia endoscoOpica en un
abordaje microscopico (37).

Multiples estudios han demostrado una asociacion entre la invasiéon al seno
cavernoso y un menor grado de reseccion tumoral (38-40), asi como una menor
tasa de remision bioquimica en el postquirargico (41-42). Sin embargo es
importante mencionar algunos otros autores hacen referencia a abordajes
transcavernosos en los cuales es probable que las tasas de remisién disminuyan
con un seguimiento mas prolongado, las bajas tasas de morbilidad notificadas,
incluida una tasa de lesion de la ACI inferior al 1%, sugieren que este tipo de



abordajes pueden proporcionar tasas mas altas de control tumoral vy
endocrinolégico con una morbilidad aceptable (43).

Por lo tanto es importante tomar en cuenta la presentaciébn imagenoldgica de
invasion al seno cavernoso de cada paciente, realizando una adecuada
clasificacion y de esta manera tomando la mejor decision del abordaje quirargico a
realizar para cada caso, tomando en cuenta que aun existen numerosos estudios
comparativos, donde enfrentan estos abordajes y las combinaciones de los
mismos, lo que traduce que adn no se ha podido discernir cual es la mejor opcion,
debiendo individualizar esperando el mejor resultado quirdrgico, clinico vy
bioquimico de todos los pacientes que se someten a cirugia por adenomas de
hipdfisis invasores.



JUSTIFICACION:

Como se describié anteriormente, los adenomas de hipdfisis son los tumores
intracraneales mas comunes, con un 10 a 15% de presentacion (1), con una
prevalencia anual de hasta un 14.7% por cada 100, 000 habitantes (3). Siendo
estos muy frecuentes en grupos etarios similares a los que prevalecen en nuestro
centro de estudio. Debido a la importante frecuencia a nivel mundial de aparicion
de estos tumores, es que se decide realizar este estudio con la finalidad de
conocer dichos datos en una poblacién méas reducida, hablando especificamente
de la poblacion mexicana, con mayor especificidad al tomar la poblacién de un
centro hospitalario de referencia de gran importancia en el pais como lo es el
Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

La invasion al seno cavernoso por los adenomas de hipdfisis es reportado en
varias series quirargicas con una gran variabilidad de numeros, presentando
intervalos prologados que van del 6% al 43% (19). Es por ello que se pretende
conocer con qué frecuencia existe la invasion al seno cavernoso por los adenomas
de hipofisis en la poblacion mexicana, basandose en la clasificacion de Knosp-
Steiner, siendo esta la mas aceptada en la actualidad para dicho procedimiento.

Al conocer la alta frecuencia de la patologia tumoral hipofisiaria, y la variabilidad
numerica en la aparicion de casos con invasion al seno cavernoso, asi como las
implicaciones clinicas y quirurgicas para los pacientes, como son el déficit visual,
alteraciones hormonales, las complicaciones quirurgicas inherentes, la cirugia del
seno cavernoso, déficit neurolégico postquirdrgico y la dificultad para obtener
buenos resultados quirdrgicos, es que se piensa en conocer en nuestro medio
cuantos de nuestros pacientes que acuden por primera vez a consulta por un
problema de adenoma de hipofisis se presentaran con invasion al seno cavernoso,
advirtiendo ya de la complejidad del abordaje terapéutico de dichos pacientes.
Ante tal situacion, se pretende que este estudio también ayude a estudios futuros,
para el disefio de diagnosticos tempranos, otorgando asi una terapéutica
temprana, esperando la pronta curacion y minimizar los riesgos de la patologia per
se y de la cirugia.

Como se sabe los adenomas de hipofisis se diagnostican debido a insuficiencia
hipofisaria en un 80% de los casos o por discapacidad visual en un 85% (44). Esta
Ultima, es una de la mayores causas de discapacidad en la poblacion que padece
esta tumoracioén, esto aunado a que los pacientes que se presentan con déficit
visual son aquellos que ya cuentan con un volumen importante de tumor, asi como
un largo tiempo de evolucion, dada la baja tasa de crecimiento de estos tumores;
ademas como es de nuestro conocimiento, los tumores que se presentan con gran
tamafio, también sera mas frecuente que se presenten con invasion al seno
cavernoso, dificultando el tratamiento y empeorando el prondstico funcional del
paciente; por lo que como se menciond ya, es de suma importancia conocer la
prevalencia de la invasion al seno cavernoso causada por esta importante



patologia tumoral y asi en un futuro idear planes preventivos mejorando la calidad
de vida, disminuyendo complicaciones y reduciendo gastos hospitalarios.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

A pesar de que en el servicio de neurocirugia del hospital de especialidades del
Centro Médico Nacional Siglo XXI se operan en promedio 200 casos de adenomas
de hipdfisis por afio, no se conoce la prevalencia y la repercusion de las
principales caracteristicas imagenoldgicas de los adenomas de hipdfisis con
invasion a seno cavernoso, lo cual permitird en un futuro mejorar las opciones de
deteccion de dicho padecimiento, evitando asi la evaluacion de pacientes en
estadios avanzados de la enfermedad, dificultando las decisiones terapéuticas asi
como la mejoria de los pacientes.

Por consiguiente, se plantean las siguientes preguntas:

Pregunta general

¢,Cual es la prevalencia de invasién al seno cavernoso por los adenomas de
hipofisis en los pacientes operados en el hospital de especialidades del Centro
Médico Nacional Siglo XXI?

Pregunta especifica

¢,De acuerdo con la clasificacion de Knosp-Steiner cuél es la presentacion de
invasion al seno cavernoso mas comun en los pacientes con adenoma de hipofisis
operados en el hospital de especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI?

10



HIPOTESIS:

Hipotesis general
No es necesario emitir una hipétesis general.

Hipoétesis especifica

En la poblacion mexicana existe un alta prevalencia de invasion al seno cavernoso
por los adenomas de hipofisis en pacientes operados en el hospital de
especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI.
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OBJETIVOS:

Objetivo general.

Identificar la prevalencia de invasién al seno cavernoso por los adenomas de
hipofisis y describir las caracteristicas imagenoldgicas de acuerdo a la clasificacion
de Knosp-Steiner, para comparar los resultados entre los estadios de la
clasificacion ya mencionada en pacientes operados en el Hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI, del 1 de enero del 2019 al
31 de octubre del 2019.

Objetivos especificos.

Crear una base de datos de pacientes con adenomas de hipofisis en la poblacion
gue se atiende en el servicio de neurocirugia del Hospital de Especialidades del
Centro Médico Nacional Siglo XXI.

Conocer la prevalencia de cada de uno de los grados (I, II, llla, lllb y IV) de

invasion al seno cavernoso por los adenomas de hipdfisis operados en el Hospital
de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

12



MATERIAL, PACIENTES Y METODOS:

Disefio del estudio: Se propone un estudio transversal, descriptivo vy
retrospectivo.

Universo de trabajo: Expedientes de pacientes de la Unidad Médica de Alta
Especialidad Hospital de Especialidades Dr. Bernardo Sepulveda del Centro
Médico Nacional Siglo XXI, que hayan sido operados por padecer adenoma de
hipofisis.

Se usé el Sistema XERO Viewer 8.1.2 para revisibn de las caracteristicas
imagenoldgicas de cada uno de los pacientes.

Tamafo de la muestra: se recabaron un total de 50 expedientes de pacientes
tomados al azar con el diagnéstico de adenoma de hipdfisis operados en el
Departamento de Neurocirugia del Hospital de Especialidades del Centro Médico
Nacional Siglo XXI. Realizando el célculo de tamafio de muestra con el sistema
SPSS version 16.0.

Periodo: del 1 de enero del 2019 al 31 de octubre del 2019.

Criterios de inclusion:

Pacientes con diagnéstico de adenoma de la hipdfisis, que sean confirmados
histopatolégicamente, de ambos sexos, mayores de 18 afos, sometidos a
tratamiento quirdrgico, cuyo expediente tenga informacion mayor al 80 % de las
caracteristicas imagenoldgicas de la lesion, asi como contar con estudio de
imagen en el sistema XERO Viewer 8.1.2, en el periodo comprendido del 1 de
enero del 2019 al 31 de octubre de 2019.

Criterios de exclusion:
Pacientes con adenomas de la hipofisis que no hayan sido tratados
quirdrgicamente.

Expedientes con informacién inferior al 80%

Ausencia de estudio de imagen en el sistema XERO Viewer 8.1.2.

DEFINICION DE LAS VARIABLES EN ESTUDIO

Variable primaria:

Invasion al seno cavernoso: Ocupacion anormal o irregular del seno cavernoso.

Variables secundarias: Caracteristicas generales del universo de trabajo.
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VARIABLE

CONCEPTUALIZACION

DEFINICION OPERATIVA

TIPO

UNIDAD DE
MEDIDA

1. Edad

Afos del paciente

Edad del paciente al
momento del tratamiento
quirdrgico

Discontinua

Afios

2. Género

Conjunto de seres que
tenen uno o0 varios
caracteres comunes.

Caracteristicas anatébmicas y
cromosémicas de una
persona.

Nominal

Masculino

Femenino

3. Presentacion
clinica

Signos y/o sintomas que se
manifiestan como
consecuencia de una
situacion patoldgica y que
orientan al diagndstico de
esta.

- Alteraciones visuales:
disminucion de la agudeza
visual, campimetria anormal
0 ambos.

- Disfuncion pituitaria:
hipopituitarismo,
hipogonadismo,
hipoadrenalismo,
hipotiroidismo.

- Cefalea:; dolor craneal
localizado o difuso.

- Alteraciéon de nervios
craneales: pardlisis de lll o IV
nervio craneal.

- Hidrocefalia: Dilatacion de
los ventriculos cerebrales a
causa de un acumulo
excesivo de liquido
cefalorraquideo.

- Alteracién del estado de
alerta: pérdida de la
consciencia de si mismo o de
su entorno.

- Apoplejia: Hemorragia
hipofisaria que
potencialmente cursa con un
cuadro de irritacion
meningea.

Dicotémica

Dicotémica

Dicotémica

Dicotémica

Dicotémica

Dicotémica

Dicotémica

Si/No

Si/No

Si/No

Si/No

Si/No

Si/No

Si/No

4. Tiempo de
evolucion

Periodo de tiempo que
transcurre desde el inicio de
los signos y /o sintomas
hasta el momento del
diagnéstico/tratamiento  de
la enfermedad.

Periodo de tiempo que
transcurre desde el inicio de
los signos y/o sintomas hasta
el momento del tratamiento
quirdrgico del tumor en
estudio

Continua

Meses

5. Diametro

Linea recta que, pasando

Medicién estimada del

Continua

Milimetros
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maximo
preoperatorio

por el centro, une dos
puntos opuestos de la
periferia de una

circunferencia o superficie
esférica.

diametro méximo tumoral en
estudio de imagen por
resonancia magnética
preoperatoria.

6. Volumen Espacio que ocupa un | Medicion estimada del Continua Milimetros cubicos
tumoral cuerpo. volumen tumoral en estudio
preoperatorio de imagen por resonancia
magnética preoperatoria.
7. Clasificacion | Clasificacion del grado de | Grado de dicha clasificacion | Ordinal o, I, 11, I (& b), IV.
Knosp-Steiner invasion del adenoma en el | obtenido en la evaluacion
Seno cavernoso. preoperatoria en imagen de
resonancia magnética.
8. Clasificacion | Clasificacion del grado de | Grado de dicha clasificacion | Ordinal o, I, 1L 1, IV, V.
Hardy Vezina invasion local y extension | obtenido en la evaluacion ABCDE
supraselar o paraselar del | preoperatoria en imagen de 1P Eh =
adenoma. resonancia magnética.
9. Invasion Ocupacion  anormal o | Estimacion de estructuras
irregular de un sitio | invadidas por el tumor en
anatomico. estudio de imagen por
resonancia magnética.
- Seno cavernoso Dicotémica | Si/No
- Seno esfenoidal Dicotémica | Si/No
- Tercer ventriculo Dicotémica | Si/No
- Ventriculos laterales Dicotémica | Si/No
10. Extensién Aumento de superficie que | Estimacién de estructuras
hace ocupar méas lugar o | ocupadas por el tumor en
espacio que el que antes | estudio de imagen por
ocupaba. resonancia magnética
- Retroselar Dicotémica | Si/No
- Supraselar Dicotémica | Si/No
- Infraselar Dicotémica | Si/No
- Paraselar Dicotémica | Si/No
- Fosa Craneal anterior Dicotémica | Si/No
- Fosa craneal media Dicotémica | Si/No
- Fosa craneal posterior Dicotémica | Si/No
11. Forma Figura exterior de un | Forma que se le adjudicé al Nominal Ovoidea,
cuerpo. tumor en la imagen de

resonancia magnética
preoperatoria.

Bilobulada o en
mancuerna,
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Multilobulada.

12. Abordaje Via de acceso quirdrgico, | Tipo de abordaje Nominal Microscoépico
quirdargico diseccion especifica por | neuroquirdrgico al que fue sublabial;
medio de la cual se expone | sometido el paciente. Microscopico
un 6rgano o una estructura endonasal;
en la cirugia. Endoscépico
endonasal;
Pterional; Bifrontal
interhemisférico;
Subfrontal; Fronto
orbitario.
13. Reseccién Extension de la reseccion | Completa: no evidencia de Nominal Completa
tumoral en estudio de | lesion residual que realce a
resonancia magnética | medio de contraste en Incompleta
postoperatoria. imagen de resonancia
magnética postoperatoria.
Incompleta: evidencia de
lesion residual que realce a
medio de contraste en
imagen de resonancia
magnética postoperatoria
14. Diametro Linea recta que, pasando | Medicion estimada del Continua Milimetros
maximo por el centro, une dos | didmetro maximo tumoral a
postoperatorio | puntos opuestos de la | través de imagen de
periferia de una | resonancia magnética
circunferencia o superficie | postoperatoria.
esférica.
15. Volumen Espacio que ocupa un | Medicién estimada del Continua Milimetros cubicos
tumoral cuerpo. volumen tumoral en estudio
postoperatorio de resonancia magnética
posterior inmediata al
tratamiento quirurgico.
16. Periodo de Observacién durante un | Periodo de tiempo en que el | Continua Meses
seguimiento periodo de tiempo de una | paciente se mantuvo en
persona, un grupo O una | seguimiento por el servicio
poblacion con el fin de | de neurocirugia.
detectar cambios en su
estado de salud o en
variables relacionadas con
la salud.
17. Fendbmeno que puede | Cualquier evento adverso o
Complicaciones | aparecer en el curso de una | deterioro clinico durante los
enfermedad de base, como | primeros 30 dias, que sea
consecuencia de las | derivado del tratamiento
lesiones provocadas por ella | quirdrgico.
o de la nueva situacion a la ) L
que se encuentra sometido | = Diabetes insipida Dicotémica
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el paciente. transitoria Dicotdmica | Si/No
- Diabetes insipida Dicotomica | Si/No
rmanent .
permanente Si/No
- Flstuladglqu|do Dicotémica
cefalorraquideo
intraoperatoria Si/No
- Fistula de liquido Dicotémica
cefalorraquideo .
postoperatoria Si/No
- Meningitis Dicotomica
L Dicotémica | Si/No
- Hipopituitarismo
N Dicotémica | Si/No
- Sinusitis
Dicotémica | Si/No
- Infarto cerebral
o Dicotémica | Si/No
- Hemorragia intracraneal
Si/No
- Alteracién de nervios
craneales
18. Terapia Terapia que gracias a su | Si el paciente fue tratado con | Dicotomica | Si/No
adyuvante accion contribuye a mejorar | terapia adyuvante
la eficacia de otro | complementaria al
tratamiento. tratamiento quirurgico.
19. Tipo de | Terapia que gracias a su | Tipo de terapia adyuvante a Nominal Radioterapia
terapia accioén contribuye a mejorar | la que los pacientes fueron o
adyuvante la  eficacia de  otro | sometidos. Radiocirugia
tratamiento.
20. Mortalidad NUmero total de | Fallecimiento intra o Dicotémica | Si/No
defunciones durante un | postoperatorio durante los
periodo de tiempo | primeros 30 dias cuya causa
determinado. pueda ser adjudicada al
tratamiento quirurgico.
21. Resultado Comparacion de signos y/o | Comparacién de los signos Nominal Bueno
clinico sintomas de presentacién | y/o sintomas de presentacion Mal
alo

clinica con los presentados
posterior al tratamiento
médico/quirlrgico.

clinica con los presentados
dentro de los primeros 6
meses posteriores al
tratamiento quirurgico.

- Bueno: Mejoria o0 ausencia
de los signos o sintomas
preoperatorios y/o
complicaciones posteriores al
tratamiento quirargico.

- Malo: empeoramiento 0 no
cambio de los signos o
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sintomas preoperatorios
posterior al tratamiento
quirdrgico y/o presencia de
complicacion postquirudrgica.

22. Resultado
de la funcién
visual

Evaluacion de la funcion
visual por medio de
pruebas de agudeza visual
o campimetria después de
haber realizado una
intervencion terapéutica.

Evaluacion de la funcion
visual por medio de pruebas
de agudeza visual o
campimetria después de
haber realizado una
intervencion terapéutica.

Normalizacién: Recuperacion
de la funcion visual previa al
deterioro causado por la
enfermedad.

Mejoria: ganancia de
agudeza visual o en la
campimetria postoperatoria
comparada con la evaluacion
previa al tratamiento
quirdrgico.

Sin cambio: pruebas de
agudeza visual o
campimetria postoperatoria
que no muestran cambio en
comparacién con la
evaluacién previa al
tratamiento quirurgico.

Empeoramiento: deterioro
adicional en las pruebas de
agudeza visual o
campimetria postoperatoria
comparada con la evaluacion
previa al tratamiento
quirdrgico.

Nominal

Normalizacién
Mejoria
Sin cambio

Deterioro

23.

Campimetria
preoperatoria
en porcentaje

Medida del campo visual.

Medicién en porcentaje del
campo visual y sus defectos
con base en la campimetria
preoperatoria.

Discontinua

Porcentaje

24,
Campimetria
postoperatoria
en porcentaje

Medida del campo visual.

Medicién en porcentaje del
campo visual y sus defectos
con base en la campimetria
postoperatoria hasta 6
meses después de la cirugia.

Discontinua

Porcentaje

25. Recidiva

Reaparicion de una
enfermedad algun tiempo
después de padecida.

Recurrencia: presencia de
tumor no detectado
previamente en IRM

Nominal

Recurrencia

Progresion
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preoperatoria.

Progresioén: incremento del
tamafio de tumor residual en
la imagen de resonancia
magnética contrastada
durante el periodo de

No

seguimiento.
26. Tiempo libre | Periodo de tiempo a partir | Tiempo que transcurre a Continua Meses
de recurrencia | de que el paciente se | partir del tratamiento
0 progresion mantuvo en seguimiento y | quirdrgico y que el paciente
mostré ausencia de | se encuentra sin evidencia
recurrencia o progresién de | clinica e imagenologica de
la enfermedad. cambio en la lesion.
27. Enfermedad | Proceso de retorno | Ausencia de sintomatologiay | Dicotomica | Si/No
estable (en progresivo al estado normal | cambios imagenolégicos de
control) de salud, o restablecimiento | la sesion por mas de 24
de una lesién o herida. meses de seguimiento
postoperatorio.
28. Curacion Retorno al estado normal de | En pacientes con reseccion Dicotémica | Si/No
salud. tumoral completa y que
muestran ausencia de
sintomatologia y de recidiva
en 5 afios de seguimiento.
29. Nuevo tratamiento | Sometido a un nuevo Nominal Recurrencia
Reintervencién | quirdrgico secundario a | procedimiento .
quirdrgica intervencion previa. neuroquirdrgico debido a Progresion
recurrencia, progresion o Persistencia
persistencia de la lesion
tumoral. No
30. Abordaje de | Tipo de abordaje quirtrgico | Tipo de abordaje Nominal Microscoépico
reintervencion que fue seleccionado para | neuroquirdrgico al que fue sublabial;
reintervenir al paciente. sometido el paciente en la Microscépico
cirugia de reintervencion. endonasal;
Endoscopico
endonasal;

Pterional; Bifrontal
interhemisférico;
Subfrontal; Fronto
orbitario.
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Descripcion del procedimiento:

Se propone un estudio descriptivo, retrospectivo y transversal. Se revisaran los
expedientes clinicos de todos los pacientes con el diagndstico de adenoma de
hipofisis captados y operados en el Departamento de Neurocirugia del Hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI en el periodo del 1 de enero
del 2019 al 31 de octubre de 2019, identificados en la bithcora de cirugia del
Departamento de Neurocirugia o en la bitdcora de estudios histopatologicos del
Departamento de Anatomia Patoldgica. Se acudira al archivo clinico del hospital a
solicitar los expedientes. Se revisaran los expedientes y se incluira a los casos en
los que la informacion contenida concuerde con los criterios de inclusion y
exclusion sefialados previamente y que ademas permita identificar al menos el
80% de las caracteristicas imagenoldgicas que se detallan en el formato de
recoleccion de datos, asi como contar con estudio de imagen disponible en el
sistema XERO Viewer 8.1.2. La informacion detallada se vaciara en las hojas de
recoleccion de datos y posteriormente se elaborara una base de datos que
permitira su analisis.

Analisis estadistico.

Se realizo una base de datos donde se integraron a todos los pacientes ya
comentados, en la cual de acuerdo a la clasificacion de Knosp-Steiner se
determind la existencia de invasion o no del seno cavernoso, pudiendo a su vez
clasificar a todos aquellos pacientes que presentaban algun grado de invasion.

El analisis estadistico de los datos se realiz6 mediante el paquete estadistico
(SPSS version 16.0). Se determind la distribucion de cada una de las variables de
estudio.

Se obtuvo una estadistica descriptiva para conocer las caracteristicas de la
muestra y de las variables en el estudio por medio de cuadros de simple y doble
entrada expresados en frecuencias y porcentajes.

Consideraciones éticas

Como el presente trabajo se basa en la revisidn de expedientes clinicos y sistema
de imagenes, corresponde a un estudio de riesgo menor al minimo. Se tendra
cuidado de conservar los datos personales anonimizados para impedir que a
través de ellos se pueda identificar a los pacientes incluidos. El protocolo sera
sometido al Comité Cientifico y de Etica del hospital para su autorizacion.
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Recursos e infraestructura del estudio.

Participaran como asesores dos neurocirujanos y dos residentes de neurocirugia.
Los recursos materiales incluyen: los articulos que sustenten el protocolo de
investigacion asi como la sustentacion en la clasificacion de Knosp-Steiner, los
expedientes electrénicos y fisicos de los casos, computadoras para la captacion
de las variables en estudio, andlisis de los datos y escritura de la tesis y
manuscritos a los que haya lugar, asi como la visualizaciébn de estudios de
imagen, bitacoras de cirugia del departamento de neurocirugia y bitdcoras de
resultados histopatologicos del departamento de anatomia patoldgica del hospital.

Experiencia del grupo.

El Dr. Pedro Adrian Gonzalez Zavala es neurocirujano con experiencia mayor a 7
afios en el diagnostico y tratamiento quirdrgico de los adenomas de hipdfisis. El
Dr. Bayron Alexander Sandoval Bonilla es neurocirujano con 12 afios de
experiencia en la realizacion de investigacion clinica. El Dr. Luis David Molina
Andaluz es residente del quinto afio de la especialidad de neurocirugia.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

2021

ACTIVIDAD

Seleccion de Tema

Busqueda de Articulos

ABR

MAY

JUN

JUL

AGO

SEPT

Determina Objetivos

Elaboracion de Protocolo

Propuesta de Protocolo: SIRELCIS

Recoleccion de Datos

Andlisis Estadistico

Redaccion de Datos

Presentacion de Resultados
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RESULTADOS

Durante el presente estudio se recolectaron 50 pacientes con el diagnostico
histopatologico de adenoma de hipdfisis, se present6 un rango de edad de 22 a 77
afios, con una edad promedio de 52.58.

En la distribucion de género de esta poblacién se encontr6 predominancia del
sexo masculino con 29 casos (58%) de los 50, y un total de 21 pacientes del sexo
femenino (42%), esto concordando con la distribucion universalmente descrita.

prevalencia de invasion al seno

cavernoso por sexo

M Masculino

H Femenino

Las edades de acuerdo al género se presentaron con un 53.89 para el sexo
masculino y para el sexo femenino un promedio de edad de 50.76, sin observar
diferencias significativas.

En relacién a la presencia de invasién al seno cavernoso, de los 50 pacientes solo
7 (14%) pacientes no tenian invasion al seno cavernoso, mientras que 43 (86%)
pacientes se presentaron con invasion al seno cavernoso, observando una
considerable diferencia con lo reportado en distintas series.

prevalencia de invasion al seno
cavernoso

M Con invasién

M Sin invasion
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Dado que el seno cavernoso es una estructura par, la clasificacion de Knosp-
Steiner evallGa la invasion al seno cavernoso de cada uno de ellos, por lo que
muchos de los pacientes se presentan con un patron asimétrico de invasion al
momento de su evaluacién, contando en este estudio con 30 (60%), mientras que
aquellos que contaron con un patron simétrico de invasion fueron 20 (40%)
pacientes.

patron de invasion al seno
cavernoso

M simétrico

M asimétrico

El patron de invasion al seno cavernoso mas comun fue el grado 4 con un total de
16 (32%) pacientes tanto del lado derecho como del izquierdo, mientras que el
grado 3a fue el menos comun con 4 (8%) pacientes, de igual forma de manera
bilateral. La distribucién en grados de acuerdo al lado queda de la siguiente

manerau

Derecho Izquierdo

Casos Prevalencia Casos Prevalencia
4 8% 5 10%
9 18% 6 12%
4 8% 4 8%
10 20% 12 24%
16 32% 16 32%
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De los pacientes que presentaron un patron simétrico (20), la distribucion fue de la
siguiente manera:

Grado Casos Prevalencia

4 8 40%

La prevalencia de acuerdo a los sexos queda de la siguiente forma:

Masculino (29) Femenino (21)

Derecho Izquierdo Derecho Izquierdo
Casos Prevalencia | Casos Prevalencia Casos Prevalencia | Casos Prevalencia
6 20.69% 6 20.69% 4.76% 4.76%

6.89% 3 10.34% 9.52% 9.52%

27.58% 4 13.79% 4.76% 9.52%

3.44% 3 10.34% 14.28% 4.76%
6
7

17.24% 20.69% 23.80% 28.57%

24.13% 42.85% 42.85%

24.13%
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La prevalencia del grado de Knosp-Steiner de acuerdo al grupo etario se realizé
de acuerdo a aquellos pacientes que presentaron un patron simétrico, esto con la
finalidad de no contar con la abundante variabilidad que surge de la asimetria
provocada por la invasion al seno cavernoso en la mayoria de los casos. Por ello
la distribucién queda de la siguiente manera:

70
60 57.5
50
40
30
20

10

Grado 0 Grado 1 Grado 2 Grado 3a Grado 3b Grado 4

B Edad promedio
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DISCUSION

Los adenomas de hipdfisis son tumoraciones con una alta tasa de aparicion,
siendo estos los tumores mas frecuentes del sistema nervioso central, los cuales
presentan un crecimiento lento a lo largo de su historia natural, con sintomatologia
casi imperceptible de manera inicial, por lo que suelen ser diagnosticados por
hallazgos en estudios de imagen o mas frecuentemente después de varios afos
de evolucion secundario a sintomas como cefalea, alteraciones visuales u
hormonales entre otros, contando ya con un gran volumen tumoral, lo cual también
predice la alta posibilidad de que se presenten con invasion al seno cavernoso, la
cual ha sido reportada en multiples literaturas con numerales de gran
diferenciacién entre las mismas.

Este trabajo presenta la prevalencia de distintas variables de la invasion al seno
cavernoso por los adenomas de hipdfisis basada en la clasificacion imagenolégica
de Knosp-Steiner, en pacientes que fueron intervenidos quirurgicamente por el
diagnostico de adenoma de hipofisis en un hospital de referencia de la Ciudad de
México, siendo este el primer estudio de dichas caracteristicas en pacientes
mexicanos, pudiendo equiparar algunos de los resultados con lo publicado en
otros paises.

La cirugia del seno cavernoso implica un gran reto para el neurocirujano, debido a
la complejidad anatomica del mismo, con sus multiples relaciones vasculares y
nerviosas, pudiendo provocar importantes déficits neurolégicos posterior a la
misma; es por ello que la presencia de invasion al seno cavernoso por un
adenoma de hipdfisis cambia completamente el panorama terapéutico de un
paciente y por lo tanto su prondstico, siendo de relevancia el conocimiento de
dichos datos en la poblacién que tratamos como neurocirujanos en México, motivo
por el que cobra importancia la realizacion de este trabajo y el analisis de los datos
obtenidos.

La resonancia magnética de encéfalo es considerada el estudio ideal para la
evaluacion de estos tumores, porque una aporta una informacion precisa respecto
a las dimensiones reales asi como el patrén de crecimiento del mismo (4), el cual
se valora con esta técnica de imagen a través de la clasificaciéon de Knosp-Steiner.
El presente estudio mostré una alta prevalencia de invasion al seno cavernoso con
un total de 43 pacientes de los 50, representando una prevalencia del 86%, lo cual
difiere por ejemplo de la serie de Martin R. que hablan de una distribucion que va
del 6% al 43% (19), o la serie de Mortoni y colaboradores en donde la invasion al
seno cavernoso estuvo presente hasta en el 56 %; en la serie de Hee Seok y
colaboradores en mas del 50 % presentaban una invasion difusa del seno
cavernoso, mientras que la serie de Guinto y colaboradores solo menciona que la
mayoria de los casos se encontraban con invasion al seno cavernoso, sin reportar
una prevalencia clara (4, 46, 48). Estos datos traducen el importante retraso que
se tiene en la poblacion mexicana para la temprana deteccion de los tumores
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hipofisarios, en particular los adenomas. Ademas el estudio mostro que el grado 4
de Knosp-Steiner es el mas frecuente, afectando por igual el lado izquierdo como
derecho con 16 pacientes de 50 (32%) lo cual concuerda con las series publicadas
a nivel internacional como son Krisht y colaboradores en donde el méas frecuente
encontrado fue el grado 4; para Mortoni fue el grado 3 y 4 explicado por el gran
tamafo del tumor de mas de 40 mm y a la invasion del seno cavernoso (45, 46,
47, 48). La dominancia del género masculino en este estudio coincide con el resto

de literatura publicada.
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CONCLUSIONES

En este estudio se concluye que la prevalencia de invasion al seno cavernoso por
los adenomas de hipdfisis operados en el Hospital de Especialidades del Centro
Médico Nacional Siglo XXI es alta en comparacion con el resto de literatura
publicada. Por lo tanto se deben tomar medidas preventivas para el pronto
diagnéstico de esta patologia en la poblacion mexicana, disminuyendo asi déficits
neuroldgicos importantes, complicaciones clinicas o quirdrgicas, dias de estancia
hospitalaria y por lo tanto costos en servicios de salud, siendo este un estudio que
puede convertirse en el primer escalafbn a una atencion mejorada en aquellos
pacientes con el diagnostico de adenoma de hipdfisis.

Dentro de las limitantes del presente trabajo se encuentra el hecho de tratarse de
un estudio retrospectivo, lo que limita la recopilacion de datos.
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ANEXOS

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS DE PACIENTES CON ADENOMAS DE HIPOFISIS CON INVASION AL SENO
CAVERNOSO.

Nombre del paciente: NSS: Clave:_AHISC-

= LLENE CON NUMEROS, ENCIERRE CON UN CIRCULO EL INCISO (SEGUN SEA EL CASO) O TACHE LA CASILLA CON BASE
EN LAS DEFINICIONES OPERATIVAS DE LAS VARIABLES DESCRITAS AL REVERSO DE ESTA HOJA.
|. EDAD: anos. Il. GENERO: 1) Masculino 2) Femenino

ll. CLASIFICACION KNOSP:

3a

3b
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Clasificacion de Knosp-Steiner

Grade 3A

Grade 0

Grade 1

Grade 4
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