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1. RESUMEN

Los tumores de la regidn selar en su mayoria provienen de la adenohipdfisis, los
cuales tienen un comportamiento benigno y estos representan el tercer tumor
cerebral mas frecuente con un 10 — 15%. Los adenomas hipofisarios son
considerados un “reto microquirurgico” ya que involucran multiples disciplinas para
su diagnostico y tratamiento por lo que la cirugia es la indicacion para la mayoria de
los pacientes. En el servicio de neurocirugia del Hospital Juarez de México se
realizan estos procedimientos quirdrgicos desde hace muchos afios siendo la
cirugia transcraneal y los abordajes transesfenoidales los mas comunmente
utilizados en colaboracién con otros servicios quirurgicos, asi como con ayuda del

microscopio y endoscopio en el contexto de cirugia de minima invasion.

La prediccion de la recurrencia de este tipo de tumores asi como su tratamiento es
dependiente de trabajo mancomunado un grupo multidisciplinario (Neurocirugia,
neuro-oncologia, neuro-radiologia, neuro-patologia, radioterapia, endocrinologia), y
la utilizacion de una clasificaciéon que valore; Tanto los factores patoldgicos, como
las caracteristicas clinicas, invasividad, tamafio del tumor vy resultados
postoperatorio (recidiva/residual) ya que son predictores significativos para la

supervivencia libre de recurrencia/progresion.



2. MARCO TEORICO

El neurdlogo francés Pierre Marie del Hospital Salpetriere fue el primero en describir
la enfermedad relacionada a la glandula hipéfisis en 1886 cuando estudiaba a dos
pacientes con particularidades clinicas a las que llamé acromegalia y postulé la
teoria de una disfuncion relacionada a la glandula hipofisis.' Horsley y Krause fueron
los pioneros en el tratamiento quirurgico de estos tumores a través de craneotomias
en los anos 1889 a 1906; en 1907 Hernan Shloffer en Viena introdujo el abordaje
transesfenoidal, siendo Harvey Cushing quien modific6 el abordaje por la via
sublabial y posteriormente se inclind por la cirugia transcraneal siendo sus
discipulos Guiot con ayuda del fluoroscopio y Hardy con la introduccion del
microscopio los que nuevamente colocaron en la palestra al abordaje
transesfenoidal desde 1967.2 Fue hasta los afios 90 en que Jho, Dedivitis y
Cappabianca introdujeron el endoscopio para la realizacion de estos abordajes
siendo en la actualidad la indicacion para el 95% de cirugias en la region de la silla
turca ya que muestra ventajas importantes asociadas con el acceso directo y mas

rapido a la region sellar, menor morbilidad y mejor angulo visual.?

DEFINICION Y ETIOLOGIA

La mayor parte de los tumores hipofisarios corresponden a adenomas de
comportamiento benigno que se originan de la adenohipdfisis; multiples estudios
han demostrado que corresponden a proliferaciones monoclonales en los que una
célula mutada prolifera de manera descontrolada y que factores promotores como

la herencia, la influencia hormonal y las mutaciones genéticas cooperan para la



expansion clonal, conservando su capacidad secretora, caracteristicas morfolégicas
y nomenclatura de la célula que lo origind, sin embargo los mecanismos
fisiopatoldgicos y moleculares exactos que conducen al desarrollo de adenomas de
hipofisis siguen siendo desconocidos. 23# Por otra parte, los tumores de la
neurohipofisis, conocidos como pituicitomas son infrecuentes, predominan en

mujeres y generan defecto campimétrico. >°

Multiples anormalidades oncogénicas se han relacionado a la tumorogénesis de los
adenomas hipofisarios como anormalidades en la proteina sefializadora
transmembrana Gs (GSP) localizada en el cromosoma 20 y que principalmente se
da en tumores productores de hormona del crecimiento, mutaciones del gen RAS
que tiene tres tipos funcionales: HRAS, KRAS y NRAS siendo el HRAS reportado
en prolactinomas agresivos y en carcinomas pituitarios, deleciones del gen p53
reportados en carcinomas pituitarios, mutaciones y asociaciones con el sindrome
de Neoplasia Endocrina Multiple 1 (NEM 1) hasta en el 3% siendo en su mayoria
macroadenomas secretores de hormona de crecimiento o prolactina. Un miembro
de la familia INK4, el p16 (CDKNZ2A) localizado en el cromosoma 9p21 cuya funcion
es de supresor tumoral se encuentra disminuida y se debe a la hipermetilacion del

gen. &7

El Gen Transformante Tumoral Pituitario-1 (PTTG-1) es un oncogén recientemente
descubierto que sirve como marcador de malignidad en multiples neoplasias
endocrinas y cuya funcion es la transactivacién de genes, transformacion celular,
angiogénesis, apoptosis, reparacion de DNA, inestabilidad genética y actividad

mitética, regulando asi la mitosis celular por lo que su sobre expresion conlleva a la



formacién tumoral en ratones y esta sobre expresado en los adenomas hipofisarios.

8,9

EPIDEMIOLOGIA, FISIOLOGIA DE LA GLANDULA HIPOFISIS Y

FISIOPATOLOGIA DE LOS TUMORES HIPOFISIARIOS

Los adenomas hipofisarios que exceden los 10 milimetros se denominan
macroadenomas y aquellos que miden menos de 10 milimetros son
microadenomas; la mayoria de los adenomas son microadenomas con una
prevalencia estimada de 16.7% (14.4% en autopsias y 22.5% en estudios
imagenoldgicos) y en la mayoria de las veces son diagnosticados incidentalmente
con estudios imagenolégicos por cefalea. Representan la tercera causa de tumores

encefalicos luego de gliomas y hemangiomas. ® 10

No existe predileccion por razas, los adenomas secretores de prolactina son mas
frecuentes en mujeres en edad fértil ya que se acomparnan de anomalias como la
amenorrea o galactorrea; estos tumores pueden afectar a todas las edades, pero la
incidencia es mayor entre la tercera y sexta década de vida, presentandose en nifios

en menos del 10%.

La glandula hipdfisis forma parte del eje hipotalamico — hipofisario y su adecuado
conocimiento anatémico es fundamental para entender su patologia. Controla la
mayoria de las funciones hormonales y se encuentra en el piso del cerebro en el
interior de la fosa del esfenoides llamada silla turca. Esta anatomica y
funcionalmente conectada al cerebro por el tallo hipofisario y separada del espacio

subaracnoideo por el diafragma selar. Tiene 2 Iébulos separados por la pars



intermedia, el I6bulo anterior que ocupa dos terceras partes llamado adenohipdfisis,
en donde se secreta adenocorticotropa (ACTH 20%), tirotropa (TSH 5%), hormona
foliculo estimulante (FSH 5%), luteinizante (LH 5%) y en alas laterales en donde se
secretan las hormonas de crecimiento (GH 50%) y prolactina (PRL 15%). 12 Por su
parte, el l6bulo posterior o neurohipdfisis contiene axones de las neuronas del
hipotalamo que se conectan a través del tallo hipofisario, considerada extension del
sistema nervioso central y conformada por células entrelazadas que liberan
vasopresina (que regula hemostasia del agua) y oxitocina (interviene en el parto y

lactancia). 3

Los pacientes con adenomas hipofisarios pueden estar asintomaticos y ser
diagnosticados incidentalmente con la realizacion de tomografias o resonancias
magneéticas como parte del estudio de otra patologia o pueden presentar sintomas
relacionados con el efecto de masa del tumor o alteraciones hormonales que
dependeran de las hormonas afectadas tanto en sobreproduccion o deficiencia
(funcionantes o no funcionantes); no todos los grupos celulares son sensibles al
efecto de masa siendo los somatotropos y gonadotropos los mas sensibles y las

células corticotropas y tirotropas mas resistentes.

La sobreproduccion hormonal clinicamente puede presentarse como
hiperprolactinemia con hipogonadismo, infertilidad, amenorrea y galactorrea; puede
deberse a un prolactinoma o como consecuencia de la compresiéon del tallo
hipofisario por otro tumor. Los tumores productores de tirotropina son raros y
producen hipertiroidismo secundario con comportamiento agresivo e invasivo. El

exceso de hormona de crecimiento se presenta como acromegalia en adultos y

10



gigantismo en nifios, usualmente son macroadenomas. En el caso de
gonadotropinomas, estos son asintomaticos y secretan hormona foliculoestimulante
y luteinizante que son inactivas y generalmente son macroadenomas que conllevan

a infertilidad e hipogonadismo. 1°

CLASIFICACION ANATOMOPATOLOGICA DE LOS TUMORES

HIPOFISIARIOS

En orden de frecuencia decreciente los adenomas pueden ser:

e Cromofobos: los mas frecuentes, se solian catalogar como no
secretores, pero pueden secretar somatotropina, prolactina o
tirotropina.

e Aciddfilos  (eosindfilos):  secretan  prolactina, tirotropina o
somatotropina.

e Basdfilos: secretan gonadotropinas y corticotropina®™

Esta clasificacion es obsoleta porque teniendo en cuenta el origen monoclonal de
los adenomas hipofisarios, no permite estratificar adecuadamente a los tumores
segun la produccién hormonal lo cual dificulta el tratamiento adecuado por lo que

se recomienda la ampliacion del estudio con inmunohistoquimica. 68
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CLASIFICACION DE LOS ADENOMAS SEGUN LA SUSTANCIA QUE

SECRETAN

a) Tumores funcionantes de la adenohipdfisis: aproximadamente el 70% de los

tumores secretan una o dos hormonas que es posible cuantificar en suero y que

producen sindromes clinicos definidos. '°

Adenoma productor de prolactina (PRL): es el adenoma hipofisario mas
frecuente representando un tercio de todos los adenomas; actualmente
son infrecuentes en series quirurgicas debido a que su primera opcién
terapéutica es médica con agonistas dopaminérgicos. La mayoria ocurren
en mujeres en edad reproductiva manifestdndose con galactorrea —
amenorrea. En hombres se manifiesta con impotencia y disminucion de
libido y al igual que en mujeres post menopausicas, clinicamente son
silenciosos cobrando importancia clinica, alteraciones visuales u otros a
consecuencia del efecto de masa. Valores mayores de 150 ng/ml son
diagnésticos y valores inferiores pueden corresponder al efecto gancho
que ocasionan otros tumores al interrumpir el flujo de dopamina. Son
croméfobos debido al abundante reticulo endoplasmico rugoso que
muestran a la tincion de hematoxilina y eosina. Su pronéstico se relaciona
con el tamario tumoral, sexo y edad. 162

Adenoma productor de hormona de crecimiento: aproximadamente el
10% de todos los tumores hipofisarios producen hormona de crecimiento

con la consecuente acromegalia y menos frecuentemente gigantismo; sus

12



efectos son mediados por el factor de crecimiento insulinico (IGF1). La
mayoria de los adenomas productores de GH son densamente acidéfilos
y difusamente granulados; la respuesta al tratamiento médico con
analogos de somatostatina no es tan ominosa como en prolactinomas
teniendo como factores predictivos la presencia de GSP y receptores de
somatostatina. 2°

Adenomas productores de GH y PRL: compuesto por células eosinofilicas
productoras de GH y células croméfobas productoras de PRL; ambos son
acidofilos. °

Adenoma  adrenocorticoptropico  (ACTH): adenomas  basdfilos
generalmente microadenomas que comprenden aproximadamente el
10%, son PAS positivo y fuertemente inmunorreactivos a keratina. '’
Adenomas plurihormonales: producen combinaciones de aminoacidos
hormonales (GH, PRL, ACTH) vy glicoproteinas (LH/FSH/TSH,
subunidades alfa); la mayoria se asocia clinicamente al desarrollo de

acromegalia. '8

b) Tumores no funcionantes de adenohipdfisis

Adenomas de células nulas: representan el 20% de los adenomas y al ser
en su mayoria macroadenomas condicionan sintomas por efecto de masa
e hipopituitarismo; histolégicamente son cromofébicos.

Adenoma secretor de glicoproteinas: incluye los gonadotroficos

(FSH/LH); representan hasta el 15% de adenomas secretores de

13



glicoproteinas y se cree se originan de células esparcidas que secretan
FSH o LH, son cromofébicos positivo.

* Adenoma secretor de tirotropina (TSH): representan menos del 1%,
producen hipertiroidismo y la mayoria son macroadenomas invasivos que

pueden presentar fibrosis o calcificaciones. 1°

MANIFESTACIONES CLINICAS

Las manifestaciones clinicas de los tumores hipofisarios corresponden
fundamentalmente a desordenes hormonales tanto de hiperfuncion como de
hipofuncién y efecto de masa por compresion de estructuras neurovasculares. Se
encuentran como hallazgo incidental en los estudios solicitados por otras patologias
neurolégicas y finalmente como cuadro subito de déficit visual, alteracion de

conciencia y compromiso de pares craneales. °

TRANSTORNOS ENDOCRINOS

a) Hipersecrecion hormonal

El 65% de los adenomas secretan alguna hormona (48% prolactina, 10%

somatotropina, 6% corticotropina 1% tirotropina):

* Secretores de Prolactina (PRL): puede producir efecto de masa al tratarse de
macroadenomas y son responsables de la cefalea, disminucién de campo
visual fundamentalmente con hemianopsia bitemporal, hipopituitarismo,

neuropatias de nervios craneales oculomotores, manifestaciones

14



hipotalamicas como alteracién del suefo, conducta y alimentacién,
hidrocefalia por obstruccién del drenaje del liquido cefalorraquideo a nivel de
tercer ventriculo y sindromes por sobreproduccion hormonal con amenorrea
y galactorrea a mujeres en edad fértil, ginecomastia e impotencia con

disminucién de la libido en varones (raramente galactorrea). 61

Secretores de Somatotropina (GH): el aumento de esta hormona se debe a
un adenoma hipofisario en el 95% de los casos, causando en adultos
acromegalia expresandose con crecimiento acral y rasgos faciales toscos,
prominencia frontal, prognatismo, visceromegalias, macroglosia, hipertrofia
laringea, neuropatias periféricas, hiperhidrosis, letargo, ensanchamiento
0seo y en nifos gigantismo. Se asocia a patologia metabdlica como diabetes
mellitus, y alteraciones cardiovasculares como la hipertensién arterial,
ateroesclerosis, cardiomiopatia y cancer de colon reduciendo su expectativa
de vida. %

Secretores de Corticotropina (ACTH): las manifestaciones clinicas estan
dadas por obesidad, cara en luna llena, joroba de bufalo, estrias purpureas y
equimosis, piel delgada, depresion, hipertension arterial, hiperglicemia,
diabetes, estados de hipercoagulabilidad, infecciones micéticas,
osteoporosis y fracturas vertebrales. 2

Secretores de Tirotropina (TRH): causa hipertiroidismo secundario de origen
central, poco comun aproximadamente el 1% con incremento en los niveles

de ACTH, T3 Y T4.

15



* Secretores de Gonadotropinas (FSH Y LH): no provocan ningun sindrome
clinico definido debido a la inactividad de sus subunidades, sin embargo, en
caso de incremento en su tamafio su sintomatologia se relacionaria al efecto

de masa y su compromiso por compresion de estructuras neurovasculares.

20

b) Hiposecrecién hormonal

Se da por compresion de la hipdfisis sana a causa de tumores voluminosos, siendo
mas frecuente en tumores no funcionantes y pueden afectar de manera parcial o

total la produccion de hormonas. °

EFECTO DE MASA

Este efecto es mas caracteristico de los tumores no funcionantes ya que adquieren
un tamafo importante antes del diagndstico y en caso de los tumores
hiperfuncionantes es el prolactinoma el que causa mayor efecto de masa seguido

por el somatotropinoma. Las manifestaciones de la compresion involucran:

- Quiasma 6ptico: la perdida visual es rapida hasta en el 25% de casos o intermitente
en el 12.5% y abrupta en el caso de la apoplejia; causa compromiso monocular el
que se identifica incidentalmente o con la confrontacion visual. En el 75% de casos
se identifica campo visual defectuoso, mas frecuentemente involucra el cuadrante
superior en el 25% de casos, posteriormente se presenta la hemianopsia bitemporal

completa o incompleta y si la compresién persiste se llegaria a la amaurosis; el

16



prondstico visual es mejor en casos de paciente jovenes, con adecuada agudeza

visual y sin evidencia de palidez del nervio 6ptico. >°

- Cefalea, hasta en el 75% de los casos por el estiramiento de la duramadre del
diafragma sellar, de localizacién retrorbitaria o frontal y algunas veces no guarda

relacidon con el tamafio del tumor. 13

- Hidrocefalia, por compromiso del tercer ventriculo al obstruirlo y comprometer la

lamina terminalis. °

- Seno cavernoso: puede comprimir los pares craneales oculomotores, con mas
frecuencia al Il par craneal y al trigémino en casos de adenomas invasores

causando dolor facial; si lo ocluye proptosis y quemosis. 5?2

- Manifestaciones hipotalamicas, por compresion del hipotalamo causando suefio,

alteraciones de la conducta y alimentacion. °

EVALUACION

IMAGENOLOGIA

La resonancia magnética nuclear (RMN) con gadolinio de la regiéon selar con
secciones multiplanares es el estudio de eleccion en pacientes con sospecha de
adenoma hipofisario ya que permite visualizar lesiones de hasta 3 mm y evaluar
tamano, ubicacién, extension y su relacidon con estructuras adyacentes para la
planeacién quirurgica y diagnéstico diferencial con otras lesiones como

meningiomas, craniofaringiomas, quistes de la bolsa de Rathke y metastasis. "4
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En microadenomas, el 75% son hipointensos en T1 e hiperintensos en T2 y tras la
administracién de gadolinio el tumor adquiere refuerzo similar a la glandula normal
y detecta macroadenomas que miden desde 10 mm hasta 40 mm o mas (gigantes);
el 80% se extienden supratentorialmente y el 20% hacia otras regiones como el
seno cavernoso, dorso selar o seno esfenoidal y pueden evidenciarse hallazgos

mas heterogéneos por la presencia de sangrado, necrosis o componentes quisticos.

14

La tomografia axial computarizada es una alternativa en casos de contraindicacion
para RMN o en casos de urgencia como en la apoplejia hipofisaria, se deben realizar
cortes finos de region selar y con reconstruccion en cortes coronales; el tumor capta
mas contraste que la glandula normal y en casos de microadenomas captan menos

contraste. 1°

NEUROOFTALMOLOGIA

Es necesaria la evaluacion por el oftalmélogo antes de la cirugia de manera
completa que incluya fondo de ojo para descartar atrofia 6ptica; la agudeza visual
puede estar disminuida en uno o dos 0jos, la reaccion a la luz puede ser anormal.
Asi mismo se debe realizar campimetria para detectar cuadrantopsia superior y

bitemporal y en caso de lesiones mayores hemianopsia bitemporal o amaurosis. 1°

TRATAMIENTO MEDICO

Una vez establecido el diagndstico de adenoma hipofisario, el plan terapéutico

puede incluir cirugia, radioterapia y tratamiento médico, pudiendo necesitar mas de
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uno. En el caso del tratamiento médico, se requiere de ciertos parametros como son
disminucion del tamafio tumoral, normalizar la secrecién hormonal, persistencia de
su efecto en el tiempo, poseer efectos secundarios tolerables ademas de su
disponibilidad y costo. %20 E| tratamiento médico propuesto es de acuerdo con el

tipo de adenoma funcionante.

TRATAMIENTO QUIRURGICO

La cirugia de los tumores hipofisarios tiene su primer registro a inicios del siglo XIX,
en 1906 Hernan Schloffer en Austria realizé la primer cirugia pituitaria a través de
abordaje transinusal; posteriormente Harvey Cushing empezé a utilizar el abordaje
sublabial transesfenoidal y luego de practicarlo se inclind por los abordajes
transcraneales debido a las limitaciones tecnoldgicas de la época. Por su parte
Guiot con el uso del fluoroscopio y Hardy con la introduccién del microscopio en la
década de los anos 70’ se realizaron los abordajes transesfenoidales sublabiales; a
finales de los afios 80’ Griffith y Venparem realizaban abordajes endonasales con
el uso del retractor transesfenoidal y microscopio quirtrgico. 2" En los inicios de
los afios 90’ se estandarizé que el procedimiento de eleccion era la cirugia
transesfenoidal en una transicion entre el uso habitual del microscopio en favor del
endoscopio por la mejor angulacion de la vision en sacrificio de la vision binocular
que en la actualidad es compensada con pantallas de alta resolucién en tres

dimensiones. 111214
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CIRUGIA TRANSESFENOIDAL

La cirugia selar reune por su complejidad anatémica y potencial
morbimortlidad, las caracteristicas propias de procedimientos en donde el control
visual en todas sus maniobras es critico en especial si se trata de cirugia
minimamente invasiva. '2>'8 El abordaje transesfenoidal microquirirgico era la
técnica de eleccion como tratamiento quirdrgico de adenomas hipofisarios durante
30 afos a través de una incisién en la columela y amplia diseccion subpericondral;
a inicios de los afios 90’ y desde su aparicidon evidencidé que la técnica endoscdpica
endonasal con una minima diseccién y traccién de la mucosa nasal lograba mayor
exceéresis tumoral, mayor control de enfermedad y menores complicaciones, a
través de los diferentes angulos de los endoscopios que permitian la mejor

exploracion de las regiones supraselares y paraselares. %1214

TECNICA QUIRURGICA

Consta de 3 etapas, el paciente se coloca en posicién semisentado:

Nasal: se realiza limpieza de region nasal con yodopovidona e infiltracién de la
mucosa con adrenalina, se procede a identificar el cornete inferior, el conducto
lacrimal, la coana, el septum nasal y el cornete medio el cual se lateraliza previa
instilacién submucosa de adrenalina en busca del receso esfenoidal entre el techo
de la coana y el ostium esfenoidal respetando a la arteria esfenopalatina (rama
terminal de la arteria maxilar); se remueve el tabique en su porcién posterior en su

unién con el rostrum esfenoidal y se retira la pared anterior del seno esfenoidal.

9,12,13
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Esfenoidal: dentro del seno esfenoidal se procede a resecar la mucosa e identificar
las estructuras oOseas del plano esfenoidal, clivus, prominencias Opticas,
protuberancias carotideas y el piso selar el cual se identifica en este punto con

ayuda de fluoroscopia o con neuronavegacion y se abre con gubias o drill.

Selar: se abre la duramadre en “x” y se procede a la reseccién del tumor con ayuda
de curetas, aspiradores y se asegura la hemostasia del lecho tumoral,
posteriormente se reconstruye el piso selar con injerto de hueso o cartilago y en
caso de fistula de liquido cefalorraquideo se adjunta injerto de grasa y sellado con

pegamento de colageno.

COMPLICACIONES

La mas frecuente o principal es el desarrollo de fistula de liquido cefalorraquideo
hasta en el 5% de casos dado por la minima invasividad y gran extension de
reseccion que se puede lograr, sin embargo, permite visualizar directamente la zona
de solucion de continuidad del diafragma selar permitiendo una mejor reparacién y
cierre primario del mismo, complementar con drenaje lumbar, diuréticos y reposo.
'6 El sangrado intraselar es infrecuente y se presenta hasta en el 3% en relacion a
tumor residual que incluso puede predisponer al desarrollo de apoplejia, mala
hemostasia y lesién de seno cavernoso; la lesion de la arteria carétida es un evento
que puede llegar a ser catastréfico si es que no se toman las medidas inmediatas
de oclusion y panarteriografia. Es recomendable tener en cuenta la consistencia del
tumor, vascularidad y su relacion con las arterias carotidas. 24?°

Otras complicaciones como la diabetes insipida que se presenta hasta en el 25%
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de pacientes postoperados y que se torna permanente en el 8% de casos,
panhipopituitarismo, sinusitis y molestias como congestion nasal en el 30%,

hiposmia en el 15%. 6

CIRUGIA TRANSCRANEAL

Este abordaje esta reservado para lesiones supraselares que conforman
diagnéstico diferencial con adenomas como los craniofaringiomas, meningiomas,
metastasis 0 que sean tumores hipofisarios de consistencia indurada (hasta en el
5% de casos), en forma de reloj de arena, tumores de mas de 4 cm, que presenten
patréon complejo de crecimiento con invasion del piso de la fosa craneal media o del

seno cavernoso o falla del abordaje transesfenoidal. 2722

Se describen diversos abordajes transcraneales como el Transnasal,
interhemisférico,  subfrontal,  superciliar,  supraorbitariolateral, pterional,
orbitozigomatico, sin embargo, la ruta quirdrgica la decide el equipo quirurgico

valorando cada caso en particular.?'- 2’

Al ser tumores mas grandes y complejos los que se tratan a través de estos
abordajes la incidencia de complicaciones es mayor que en la cirugia
transesfenoidal, como por ejemplo alteraciones endocrinolégicas (hipotalamicas),
déficit visual postoperatorio, en general relacionado a la devascularizaciéon del

sistema optico.™®
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3. JUSTIFICACION

Los tumores de la regidn selar en su mayoria provienen de la adenohipdfisis, los
cuales tienen un comportamiento benigno y estos representan el tercer tumor
cerebral mas frecuente con un 10 — 15%. Los adenomas hipofisarios son
considerados un “reto microquirurgico” ya que involucran multiples disciplinas para
su diagnostico y tratamiento por lo que la cirugia es la indicacion para la mayoria de
los pacientes. En el servicio de neurocirugia del Hospital Juarez de México se
realizan estos procedimientos quirurgicos desde hace muchos afios siendo la
cirugia transcraneal y los abordajes transesfenoidales los mas comunmente
utilizados en colaboracién con otros servicios quirurgicos, asi como con ayuda del

microscopio y endoscopio en el contexto de cirugia de minima invasion.

Este tipo de tumores afectan a individuos de todas las edades, pero su incidencia
se incrementa entre la tercera y sexta década de la vida, teniendo como principales
factores de riesgo la predisposicién genética. Dentro del protocolo de estudio de
cada paciente con sospecha de adenoma hipofisario, se incluyen estudios
imagenolégicos como la resonancia magnética nuclear con contraste como estudio
de eleccion, reservando los estudios de tomografia para indicaciones precisas
(estudiar las caracteristicas 6seas de la silla turca y en pacientes con marcapaso o
claustrofobia), al igual que el examen neuro oftalmolégico completo y la evaluacion
endocrinolégica perioperatoria. El abordaje transesfenoidal es el de eleccion en la
gran mayoria de los casos, con excepcion de los tumores hipersecretores de

prolactina cuya primera opcion terapéutica es el tratamiento médico, sin embargo,
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en caso de persistencia tumoral importante, se debera considerar la cirugia

transcraneal o reseccion transesfenoidal dependiendo de la extension del tumor.

Al ser una patologia neuroquirurgica de relativa frecuencia y de competencia
multidisciplinaria resulta importante la descripcion de las caracteristicas
epidemioldgicas, clinicas y quirdrgicas de los pacientes en los que se realizan
dichos procedimientos por lo que la finalidad de este estudio es mostrar un
panorama general del abordaje diagnéstico y terapéutico y determinar las
caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de la poblacidon de estudio, el abordaje
quirargico utilizado dependiendo del tamafio de la lesion, las complicaciones
postoperatorias, el diagndstico anatomo — patolégico y la frecuencia de recidiva y
reoperacion de los pacientes con macroadenomas no funcionantes de hipofisis
operados en el servicio de neurocirugia del Hospital Juarez de México de 2019 a

2021.

4. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es la prevalencia de macroadenomas de hipdfisis no funcionantes en relaciéon
con el grado de extension e invasion y su recurrencia en pacientes operados en el

servicio de neurocirugia del Hospital Juarez de México de 2019 a 20217

5. HIPOTESIS

Los macroadenomas de hipdfisis son neoplasias con alto indice de recidiva; existen
varios abordajes que pueden utilizarse, pero para elegir el mas adecuado deben

valorarse el grado de extension e invasion del tumor por lo que muchos pacientes
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necesitaran mas de un procedimiento quirurgico o radioterapia para controlar la
enfermedad. Se estima una alta prevalencia de macroadenomas de hipdfisis no
funcionantes en relacion con el grado de extensién e invasion y su recurrencia en
pacientes operados en el servicio de neurocirugia del Hospital Juarez de México de

2019 a 2021.

6. OBJETIVOS

GENERAL

Determinar la relacion entre el grado de extensién e invasion de los macroadenomas
no funcionantes de hipdfisis y su recurrencia en pacientes operados en el servicio

de neurocirugia del Hospital Juarez de México de 2019 a 2021.

ESPECIFICOS

- Determinar las caracteristicas epidemiolédgicas y clinicas de los pacientes con
tratamiento quirdrgico de macroadenomas no funcionantes de hipéfisis operados en

el servicio de neurocirugia del Hospital Juarez de México de 2019 a 2021.

- Establecer el abordaje quirurgico en base al tamafio de los macroadenomas no
funcionantes de hipdfisis operados en el servicio de neurocirugia del Hospital Juarez

de México de 2019 a 2021.

- Conocer la prevalencia de recidiva y re operacion de los pacientes con
macroadenomas de hipodfisis no funcionantes operados en el servicio de

neurocirugia del Hospital Juarez
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7. METODOLOGIA
7.1 DISENO DE LA INVESTIGACION

Estudio descriptivo, retrospectivo, transversal

7.2 DEFINICION DE LA POBLACION
CRITERIOS DE INCLUSION
1. Pacientes con diagndstico de macroadenoma no funcionante,
ambos sexos, mayores a 18 afios que recibieron tratamiento
quirurgico.

2. Expediente clinico disponible y completo

CRITERIOS DE EXCLUSION
1. Pacientes con diagnéstico de macroadenoma no funcionante que no fueron
sometidos a procedimiento quirdrgico para su patologia

2. Expedientes incompletos

La muestra de estudio se hizo en base a 41 pacientes de la poblacién total. La
poblacién de estudio fueron pacientes de ambos sexos con diagnostico de
macroadenoma no funcionante, mayores a 18 afios, del servicio de Neurocirugia del
Hospital Juarez de México en el periodo comprendido de enero 2019 a diciembre

2021 que recibieron tratamiento quirurgico.
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DEFINICION DE VARIABLE

VARIABLE DEFINICION TIPO DE .
VARIABLE CONCEPTUAL OPERACIONAL VARIABLE ESCALA DE MEDICION
Tiempo que Cualitativa -18-29 afos
transcurre desde ARos cumplidos ordinal de -30-44 anos
Edad el nacimiento obtenidos por el intervalo de -45-64 anos
hasta el momento expediente clase -Mas de 65
del estudio Independiente anos
Conjunto de
c.ara,ctle risticas Dato obtenido por el Cualitativa .
biolégicas que . PP -Masculino
Sexo ) ) sexo registrado en el Dicotémica .
diferencian al . . -Femenino
expediente Nominal
macho de la
hembra.
Via de
diseccion especifca 1- Transcranes
. P Dato obtenido por el o 2- Endoscopico
. . por medio de la cual L Cualitativa )
Tipo de abordaje , record quirargico del . 3- Sublabial
se expone un érgano . Nominal
expediente 4- Transnasal
0 una estructura en la . s
Lo microscopico
cirugia
Extension
supraselar/paraselar
0: Ninguna
Dato A: Expansion a cisterna
Es el grado de obtenido del supraselar
expansion expediente Cualitativa B: Receso anterior del
Grado de e . .
., supraselar y de acuerdo politdmica tercer ventriculo obliterado
extension s )
paraselar del con la ordinal C: Piso del tercer
macroadenoma Clasificacion ventriculo desplazado
de Hardy considerablemente
D: Intracraneal
E: Dentro del seno
cavernoso
Invasién
0: Piso de silla intacta
Dato .
. I: Silla normal o tumor
obtenido del
Es el grado de . o menor de 10 mm
. expediente Cualitativa .
Grado de ocupacion del e II: Silla aumentada de
: . de acuerdo politémica -
invasion macroadenoma en . tamafio, mayor a 10 mm
. conla ordinal it .
el seno esfenoidal . I1l: Perforacion localizada
Clasificacion en el piso selar
de Hardy P

IV: Destruccion difusa del
piso selar
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Dato

Es el arado de obtenido del -Grado 0
Grado de g o expediente Cualitativa -Grado 1
. . ocupacion del e
invasion al seno de acuerdo politémica -Grado 2
macroadenoma en .
cavernoso el Seno Cavernoso conla ordinal -Grado 3
Clasificacion -Grado 4
de Knosp
Reaparicién del
tumor visto en .
estllJJdio dveI imagen Dato obtenido
Resultado post ) g por el record Cualitativa 1: Recidiva
S posterior a una s C e .
quirargico . quirargico del Dicotémica 2: Residual
reseccion )
L expediente
macroscépicament
e completa
. Cualitativa 1: 2 intervenciones
. . . Dato obtenido por el e . .
Numero de Re intervencion s politémica 2: 3 intervenciones
. . o record quirargico del . .
reintervenciones quirargica ) ordinal 3:40mas
expediente . .
intervenciones
Se obtendra la I
Resultado ., Cualitativa ]
Resultado . conclusion del PP 1: no productor
. L anatomopatolégico dicotdmica
histopatolégico resultado del . 2: productor
de macroadenoma ) nominal
expediente
Son los primeros 1: alteraciones visuales
Signos y sintomas 2: hidrocefalia
que presentaron Se obtendra de la Cualitativa 3: cefalea
Debut clinico los pacientes con historia clinica del politémica 4: convulsiones
diagnostico de expediente nominal 5: alteraciones

macro adenomas
no funcionantes

enddcrinas
6: hemorragia tumoral

8. TECNICAS, INSTRUMENTOS Y PROCEDIMIENTOS DE

RECOLECCION DE LA INFORMACION

Los pacientes seleccionados para el estudio fueron extraidos de una base de datos

del servicio de neurocirugia de donde se obtuvo el numero de expediente y nombre

del paciente que posteriormente se revisaron en archivo del Hospital Juarez de

México obteniéndose de cada uno de ellos las siguientes variables: edad, sexo, tipo

de abordaje, numero de intervenciones, grado de extensién e invasion, recidiva y

reoperacion. Se tomaron los valores de cada una de las variables y se incluyeron
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en la hoja de recoleccién de datos disefiada en el programa estadistico SPSS y
Microsoft Excel 2019. Los datos recabados fueron analizados por el programa
estadistico SPSS, obteniendo para cada una de las variables, los datos de

incidencia, prevalencia y su relacidén con otras variables.

9. ANALISIS E INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

Los datos fueron tabulados en el programa Microsoft Excel 2019, ademas del uso
del programa SPSS para la realizacion de cuadros y graficos dependiendo de las
variables estudiadas. Para el andlisis de los datos se utilizé estadistica descriptiva
en base a frecuencias y porcentajes y medidas de tendencia central (promedio y

DS).

10.RECURSOS

HUMANOS
Autor: Dr. Francisco David Cedefio Reyes

Asesor: Dr. Arturo Ayala Arcipreste/ Dr. Rafael Mendizabal Guerra

MATERIALES
Equipos: 1 computadora
Insumos para recoleccion y procesamiento de datos: formularios impresos, papel
bond, plumas, carpetas.
Paquete estadistico y software de SPSS version 19 y Microsoft Excel 2019.

Personal: 1 persona que llevé a cabo la recopilacién de datos obtenidos de los
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expedientes clinicos del archivo del Hospital Juarez de México.
Material: Expedientes del archivo clinico del Hospital Juarez de México, estudios de

laboratorio revisados del sistema SofiLab del Hospital Juarez de México

11.ASPECTOS ETICOS

Para la realizacién de la investigacion se efectu6 un estudio retrospectivo en el que
no se hizo ninguna intervencion con los pacientes, ni cambios que pudieran
repercutir en la evolucion de la enfermedad o tratamientos, ademas que la
informacion obtenida se utilizé de forma confidencial sin afectar la integridad de los

pacientes. Por ello es un estudio sin riego para el sujeto de estudio.

12. ASPECTOS DE BIOSEGURIDAD

Sin procedimientos de riesgo para la poblacion en estudio.
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13.RESULTADOS:
Se revisaron 41 expedientes de pacientes que fueron sometidos a cirugia de
macroadenoma, observando una media de edad de 48.8 + 12.9 afios, con una
minima de edad de 27 afos, maximo de 78 afios, predominando el grupo de 30 a
49 anos en un 36.6% (n=15), sexo masculino con 58.5% (n=24). Tabla 1.

Tabla 1. Variables demograficas

Variable n %

Edad

18-29 ainos 5 12.2

30-49 aiios 15 36.6

50-69 anos 11 26.8

70 afos o mas 10 24.4
Media Minimo Maximo DE
48.8 27 78 12.9

En cuanto al numero de intervenciones quirurgicas, el 63.4% (n=26) de los
pacientes fueron sometidos a 2 cirugias. De acuerdo con el abordaje el 70.7%
(n=29) llegaron a realizarseles un abordaje transcraneal, en el 85.4% (n=35) un
abordaje endoscopico, en el 7.3% (n=3) un abordaje Sublabial y en un 19.5% (n=8)

un abordaje microscopico. Tabla 2.
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Tabla 2. Intervenciones y abordajes

Variable n ‘ %

Numero de intervenciones

2 intervenciones 26 63.4
3 intervenciones 13 31.7
4 o0 mas intervenciones 2 4.9

Abordaje transcraneal

Si 29 70.7

No 12 29.3

Abordaje endoscépico

Si 35 85.4

No 6 14.6
Abordaje sublabial

Si 3 7.3

No 38 92.7

Abordaje microscépico

Si 8 19.5

No 33 80-5

En el numero de intervenciones de acuerdo con el abordaje, se observé que el
46.3% (n=19) presentaron una cirugia con dicha técnica; el 58.5% (n=24)
presentaron una cirugia con la técnica de endoscopia; el 7.3% (n=3) una
intervencién con la técnica sublabial y en un 17.1% (n=7) por lo menos una

intervencidn con el abordaje microscopico. Tabla 3.
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Tabla 3. Numero de intervenciones de acuerdo con el abordaje

Variable

n

Abordaje transcraneal

%

0 intervenciones 12 29.3
1 intervencién 19 46.3
2 intervenciones 8 19.5
3 intervenciones 2 4.9
Abordaje endoscépico
0 intervenciones 6 14.6
1 intervencién 24 58.5
2 intervenciones 10 24.4
3 intervenciones 1 24
Abordaje sublabial
0 intervenciones 38 92.7
1 intervencién 3 7.3
Abordaje microscépico
0 intervenciones 33 80.5
1 intervencién 7 17.1
2 intervenciones 1 24

De acuerdo con la invasién al seno cavernoso, se observo que el 53.7% (n=22)

presentaba un Grado 4 de acuerdo con la Clasificacion de KNOSP; en cuanto con

la Clasificacién de Hardy en el rubro de invasion se encontré que el 68.3% (n=28)

contaba con un Grado IV, mientras que en la extensién el 56.1% (n=23) un grado

E; predominando la combinacién de IV-E en un 51.2% (n=21). Tabla 4.
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Tabla 4. Extension e invasion del microadenoma

Variable n %
KNOSP
Grado 1 2 4.9
Grado 2 6 14.6
Grado 3 11 26.8
Grado 4 22 53.7
Invasion de Hardy
Grado Il 3 7.3
Grado lll 10 244
Grado IV 28 68.3
Extension de Hardy
B 3 7.3
C 12 29.3
D 3 7.3
E 23 56.1
Clasificacion de Hardy
II-B 1 2.4
I-c 1 24
Il-E 1 2.4
l-B 2 4.9
l-c 6 14.6
-D 1 24
l-E 1 2.4
IV-C 5 12.2
IV-D 2 4.9
IV-E 21 51.2
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En el resultado de las intervenciones quirurgicas se observé que el 51.2% (n=21)

fue recidiva tumoral, con un resultado histopatolégico de macroadenoma no

funcionante en el 100% (n=41). Tabla 5.

Tabla 5. Resultados postquirurgicos

Variable n %
Resultado postquirargico
Residual 20 48.8
Recidiva 21 51.2
Resultado histopatolégico
No funcionante 41 100

En cuanto a los signos y sintomas primarios con los que debutaron los pacientes

intervenidos, se observé que el 68.3% (n=28) debutaron con alteraciones visuales.

Tabla 6.

Tabla 6. Signos y sintomas primarios de debut

Variable n %
Signos y sintomas

Alteraciones visuales 28 68.3
Hidrocefalia 3 7.3
Cefalea 5 12.2
Convulsiones 2 49
Sintomas endocrinos 2 49
Hemorragia tumoral 1 2.4
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ANALISIS BIVARIADO:

En relacibn del numero de abordajes transcraneales con el numero de
intervenciones quirurgicas se observo que los pacientes que fueron sometidos a 2
intervenciones el 53.8% (n=14) present6 un abordaje transcraneal; a los que se les
realizaron 3 intervenciones el 38.5% (n=5) se presentd en pacientes que tuvieron 1
abordaje transcraneal y un 38.5% (n=5) en 2 abordajes transcraneales; mientras
que en 4 intervenciones se observo que el 100% (n=2) presentaron 3 abordajes
transcraneales, presentando una p de 0.000. En relacion del numero de abordajes
endoscoépicos con el numero de intervenciones quirdrgicas se observo que los
pacientes que fueron sometidos a 2 intervenciones el 61.5% (n=16) presenté un
abordaje endoscépico; a los que se les realizaron 3 intervenciones el 46.2% (n=6)
se presentd en pacientes que tuvieron 1 endoscépico; mientras que en 4
intervenciones se observo que el 100% (n=2) presentaron 1 abordajes endoscépico,
presentando una p de 0.656. En relacion del numero de abordajes sublabial con el
numero de intervenciones quirurgicas se observo que los pacientes que fueron
sometidos a 2 intervenciones el 88.5% (n=23) presentd un abordaje sublabial; a los
que se les realizaron 3 intervenciones el 100% (n=13) no fueron sometidos a
abordaje sublabial; mientras que en 4 intervenciones se observo que el 100% (n=2)
no fueron sometidos a abordaje sublabial, presentando una p de 0.393. En relacién
del numero de abordajes microscopicos con el numero de intervenciones
quirurgicas se observo que los pacientes que fueron sometidos a 2 intervenciones
el 84.6% (n=22) no fueron sometidos a un abordaje microscopico; a los que se les
realizaron 3 intervenciones el 69.2% (n=9) no fueron sometidos a un abordaje

microscoépico; mientras que en 4 intervenciones se observo que el 100% (n=2) no
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presentaron abordaje microscopico, presentando una p de 0.530. Tabla 7.

Tabla 7. Relacién del tipo de abordaje con el numero de intervencién

2 3 4
Variable intervenciones intervenciones intervenciones
% n %
Abordaje transcraneal
0 intervenciones 9 34.6 3 23.1 0 0
1 intervencién | 14 53.8 5 38.5 0
2 intervenciones 3 11.5 5 38.5 0 0 000
3 intervenciones | 0 0 0 0 2 100
Abordaje endoscépico
0 intervenciones | 4 15.4 2 15.4 0 0
1 intervenciéon | 16 61.5 6 46.2 2 100 656
2 intervenciones | 6 231 4 30.8 0 0
3 intervenciones 0 0 1 7.7 0 0
Abordaje sublabial
0 intervenciones 23 88.5 13 100 2 100
1 intervencién 3 11.5 0 0 0 0 999
Abordaje microscoépico
0 intervenciones | 22 84.6 9 69.2 2 100
1 intervencién 4 15.4 3 23.1 0 0 530
2 intervenciones | 0 0 1 7.7 0 0

En relacion de la extension del macroadenoma con el numero de intervencion se
analizé que los pacientes sometidos a 2 intervenciones presentaron el 50% (n=13)
una invasiéon del seno cavernoso en la escala de KNOSP Grado 4, los que fueron
sometidos a 3 intervenciones se observé que el 61.5% (n=8) una invasién del seno

cavernoso en la escala de Hardy Grado 4; mientras que los sometidos 4
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intervenciones presentaron el 50% (n=1) un Grado 2 y el 50% (n=1) un Grado 4. En
relacion a la escala de Hardy vecina con el numero de intervencion se analizé que
los pacientes sometidos a 2 intervenciones presentaban 38.5% (n=10) un grado IV-
E, con igual preponderancia en los que fueron sometidos a 3 y 4 intervenciones

69.2% (n=2) y 100 % (2) respectivamente. Tabla 8.

Tabla 8. Relacion de la extension e invasion con el numero de intervencion

2 3 4
Variable intervenciones intervenciones intervenciones p
% %
KNOSP
Grado 1 0 0.0 2 15.4 0 0.0
Grado 2 3 11.5 2 15.4 1 50.0
Grado 3 10 38.5 1 7.7 0 o0 %
Grado 4 13 50 8 61.5 1 50.0
Invasion de Hardy
Grado Il 3 11.5 0 0.0 3 7.3
Grado lll 8 30.8 2 15.4 10 244 | .365
Grado IV 15 57.7 11 84.6 24 68.3
Extension de Hardy
B 2 7.7 1 7.7 0 0.0
Cc 10 38.5 2 15.4 0 0.0
D 2 7.7 1 7.7 0 0.0 o
E 12 46.2 9 69.2 2 100
Clasificacion de Hardy
II-B 1 3.8 0 0.0 0 0.0
II-C 1 3.8 0 0.0 0 0.0
II-E 1 3.8 0 0.0 0 o0 7
i-B 1 3.8 1 7.7 0 0.0

38



n-c 5 19.2 1 7.7 0 0.0

IN-D 1 3.8 0 0.0 0 0.0

INI-E 1 3.8 0 0.0 0 0.0

IV-C 4 15.4 1 7.7 0 0.0

IV-D 1 3.8 1 7.7 0 0.0

IV-E 10 38.5 9 69.2 2 100
14.DISCUSION

Los adenomas hipofisarios, son comunes y comprenden aproximadamente un tercio
de todos los tumores intracraneales. Los adenomas hipofisarios no funcionantes,
son los adenomas hipofisarios mas comunes. Aunque generalmente benignos, los
adenomas hipofisarios no funcionantes representan desafios terapéuticos debido a
su ubicacién cercana al quiasma y los nervios 6pticos, y la proximidad a la glandula
pituitaria, las alternativas terapéuticas son la cirugia y la radiacién. Los adenomas
hipofisarios no funcionantes son clasificados segun diferentes modalidades, pero no
existen marcadores fiables de agresividad que orienten al clinico en el seguimiento

de estos pacientes.

En los resultados del trabajo se pudo apreciar que variables como la edad, el
volumen tumoral, y la extension al seno cavernoso, contribuyen como factores que
afectan la recurrencia posoperatoria en pacientes con diagnoéstico de macro
adenoma no funcionales, con una media de 48 afos de edad en nuestro estudio en
el analisis univariado, lo que coincide con las investigaciones publicadas en el afo
2021 por Venkatram Subramanian, Joseph M. Pappachan y col.? (2021) donde

concluyen que la edad mas joven, es un predictor de recurrencia. Solo la edad mas
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joven, el volumen del tumor y la extension del seno cavernoso bilateral fueron
estadisticamente significativos en el analisis univariado de riesgo de recurrencia
tumoral. En el analisis multivariado de Cox, solo la edad permanecid
estadisticamente significativa, mientras que la covaria el volumen tumoral y la
extension del seno cavernoso ya no fueron estadisticamente significativos.
Respecto a la invasion del seno cavernoso, el 57,3% de los pacientes presentaron
invasion grado IV en la escala de Knosp al seno cavernoso, comparado con Algunos
estudios que han encontrado que la invasion del seno cavernoso es predictiva de
recurrencia futura de macro adenomas no funcionantes, como lo publicé G. Soto-

Ares y col.?® (2002).

Los patrones de crecimiento tanto extensién e invasién en la periferia de la regién
selar, encontramos 10 combinaciones en la Clasificacion de Hardy, en el rubro de
invasion se encontrd que el 68.3% (n=28) contaba con un Grado IV, mientras que
en la extension el 56.1% (n=23) un grado E; predominando la combinacién de IV-E
en un 51.2% (n=21). Lo que lo comparamos con el estudio Noruego publicado por
Kristin Astrid @ystese y col.3® (2016) donde concluyen que la invasion al seno
cavernoso, tiene mayor importancia que la extensién e invasién supra e infraselar,
ya que estos tumores son clinicamente silentes con diagnostico tardios. La tasa de
progresion es dificil de estimar en base a su extensién/invasion en el momento del
diagndstico, refieren que algunos macro adenomas no funcionantes muestran un
crecimiento lento y requieren un tiempo de observacion prolongado, mientras que

otros actuan de manera mas agresiva e invaden las estructuras vecinas, por lo que
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requieren una intervencién neuroquirurgica rapida para prevenir el deterioro a largo

plazo del campo visual o la deficiencia hipofisaria.

Los macro adenomas no funcionantes se manifiestan clinicamente tarde en el
desarrollo, en el momento en que causan un efecto de masa en el tejido circundante
lo que condiciona la deficiencia visual, y cefalea. En nuestro estudio, el 68.3%
(n=28) de los pacientes estudiados, debutaron con alteraciones visuales, seguido
de la cefalea como sintomas preponderantes en el debut de la patologia estudiada,
esto es consistente con otros estudios como el publicado por, G. Vargas, B.
Gonzalez y col.®' (2015) donde en 485 pacientes estudiados la anomalia del campo
visual es el sintoma de presentacion en el 87 % de los pacientes y cefalea en el

66%.

El los pacientes que presentaron recurrencia de macro adenomas no funcionantes
se observd que el 51.2% (n=21) fue recidiva tumoral, y un 48% de los pacientes
estudiados fueron secundarios a residual tumoral, lo que contrasta sobre todo con
la progresién residual, con el estudio retrospectivo a 10 afos, publicado por Liang
Lv, Senlin Yin y col.3? (2018) este estudio refiere que la recurrencia mas que el
crecimiento residual es quien lidera la reaparicion de estos tumores, utilizan dos
términos: recidiva tumoral y progresion residual 48 (37,2%) y 29 (25,0%), pacientes,
respectivamente. El estudio chino determino grado de reseccion quirurgica se
determind mediante examenes de resonancia magnética dentro de los 3 dias y 3
meses después de la cirugia inicial, lo que es considerado una buena practica
clinica, aunque poco realista prospectivamente en el sistema de salud de la

poblacion estudiada.
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De acuerdo con el abordaje en el 85.4% (n=35) llegaron a realizarseles un abordaje
endoscopico trans esfenoidal, esto es comparables con resultados publicados n
muchos estudios como por ejemplo; J.H. Kim y col. 3 (2018) y F. Langlois y col. 34
(2017) donde refieren que Respecto al beneficio del abordaje transesfenoidal: las
pautas del manejo se basan en gran medida en la evidencia del beneficio de la
citorreduccion transesfenoidal de varios estudios observacionales debido a la
relativa escasez de ensayos controlados aleatorios de buena calidad. Dado que los
resultados quirurgicos inmediatos y a largo plazo dependen de la experiencia del
centro y del cirujano, Varios factores como el tamafio del tumor, la invasién local,
las caracteristicas histolégicas, la completitud de la reseccion del tumor durante la
cirugia transesfenoidal, la cantidad de residuo posoperatorio se encontraron que

influyen en la recurrencia del tumor en estudios previos.

En relacion del numero de abordajes transcraneales con el numero de
intervenciones quirurgicas se observo que los pacientes que fueron sometidos a 2
intervenciones el 53.8% (n=14) present6 un abordaje transcraneal; a los que se les
realizaron 3 intervenciones el 38.5% (n=5) se presentd en pacientes que tuvieron 1
abordaje transcraneal y un 38.5% (n=5) en 2 abordajes transcraneales; mientras
que en 4 intervenciones se observo que el 100% (n=2) presentaron 3 abordajes
transcraneales, presentando una p de 0.000. El abordaje transcraneal fue el unico
abordaje que mostro una p significativa, en todos los estudios se sugiere la via
endoscépica para este tipo de tumores ya que el principal objetivo radica en la
citorreduccion y descompresion del quiasma y nervio 6ptico, como lo describe la

publicacién de Venkatram Subramanian y col.?®
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15.CONCLUSIONES:
La investigacién realizada determina la prevalencia de macro adenomas no
funcionantes y que si bien algunos factores, como caracteristicas epidemioldgicas
y clinicas determinan la recurrencia de estos tumores, fue la edad del paciente al
momento del diagndstico lo que se relaciond con la recurrencia del macro adenoma
no funcionantes, pese a que la alteracion optica fue preponderante no determina la
recurrencia de los macro adenomas hipofisarios. Mientras que otros factores como
las caracteristicas patoldgicas determinan directamente la recurrencia de estos
tumores prevalentes en la regién selar.
Lo anterior permite desechar la hipdtesis planteada ya que el grado de invasién,
extension, caracteristicas epidemiologicas y clinicas, no son directamente los
responsables por ellos mismos de la recurrencia de los macroadenomas
hipofisarios, sino las caracteristicas patolégicas de estos tumores, quedando
demostrada su prevalencia.
Se establecioé que el abordaje que mejores resultados mostro, respecto al tamano
de la lesidon fue el endoscopico transesfenoidal, cumpliendo los objetivos de
citorreduccion tumoral y descompresion de estructuras nerviosas.
La prevalencia de los macro adenomas de hipéfisis no funcionantes, es cuatro veces
mayor que la reportada previamente, o que sugiere que los tumores tienen una
carga importante en el Sistema de Salud. Por lo tanto, se necesita una distribucion
optima de recursos tanto para la atencion clinica como para las actividades de

investigacion con el objetivo de mejorar el resultado para estos pacientes.
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Un desafio importante en el diagndstico, tratamiento y seguimiento de estos
pacientes es que no parece haber una correlacion confiable entre la caracterizacion
radiolégica o histolégica de los tumores, el abordaje quirurgico y el curso clinico,

respecto a lo publicado.

Ya que estos tumores, como se ha demostrado en el estudio son agresivos se debe
de disponer de criterios especificos que definan el concepto de “agresividad” en los

tumores hipofisarios, y Establecer un plan de accién frente a ellos.

La clasificacién de la OMS de 2004 estratificaba 3 subcategorias de adenomas
hipofisarios en funcion de la agresividad de su comportamiento: adenoma tipico,
adenoma atipico y carcinoma. Definia el adenoma atipico sobre la base de criterios
exclusivamente patoldgicos: elevado indice mitético, un indice de proliferacion Ki-
67 superior al 3% y una tincién intensa para p53. Durante los 10 afos posteriores
se demostré que estos criterios eran insuficientes al no poder establecerse su
significado pronostico. Consecuentemente, la clasificacion de la OMS 2017 excluy6
el subtipo adenoma atipico. Pero admitid la existencia de tumores hipofisarios de
elevado riesgo y mantuvo la recomendacién de la determinacion de marcadores de

proliferacion tumoral como indicadores de agresividad.

La prediccion de la recurrencia de este tipo de tumores asi como su tratamiento es
dependiente de trabajo mancomunado un grupo multidisciplinario (Neurocirugia,
neuro-oncologia, neuro-radiologia, neuro-patologia, radioterapia, endocrinologia), y
la utilizacion de una clasificaciéon que valore; Tanto los factores patoldgicos, como

las caracteristicas clinicas, invasividad, tamafio del tumor vy resultados
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postoperatorio (recidiva/residual) ya que son predictores significativos para la

supervivencia libre de recurrencia/progresion.

16. ANEXOS.
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

"PREVALENCIA DE MACROADENOMAS NO FUNCIONANTES DE
HIPOFISIS EN RELACION CON EL GRADO DE EXTENSION E INVASION Y
SU RECURRENCIA EN PACIENTES OPERADOS EN EL SERVICIO DE
NEUROCIRUGIA DEL HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO DE 2019 A 2021"

Datos del paciente
Edad:

Fecha:

Nombre: Sexo: (F) (M)

N. expediente

Tipo de abordaje

1. Transcraneal

2. Endoscopico
3. Sublabial

4. Transnasal microscoépico

Numero de intervenciones

Grado de extension e invasion (Clasificacion de Hardy Vezcina)

Extensién supraselar Extensién paraselar Invasion

Piso de la silla
intacta

I: Silla normal o
tumor menor de 10
mm

0: Ninguna D: Intracraneal

E: Dentro del seno
cavernoso

A: Expansién a
cisterna supraselar

B: Receso anterior

considerablemente

Il: Silla aumentada

del tercer de tamano mayor a
ventriculo 10 mm

obliterado

C: Piso del tercer [lI: Perforacién
ventriculo localizada en el piso
desplazado selar

IV: Destruccion
difusa del piso selar

Recidiva

Reoperacion
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