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l. INTRODUCCION

Los adenomas hipofisiarios son una patologia que representan del 10 al 15% de todos los
tumores intracraneales, siendo por lo general benignos. Entre estos encontramos varias

clasificaciones siendo la mas utilizada la que se refiere al tipo de hormona producida.

Los estudios realizados en paises como el nuestro son pocos por considerarse una patologia
que no tiene prioridad. Sin embargo, su investigacion esta justificada por el hecho de que los
pacientes con este problema, aunque sea un grupo pequefio, también necesitan atencién

concientizada.

El presente estudio de tipo retrospectivo, se realizd con el objetivo de brindar un
descripcién de las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de estos tumores en nuestro pais,
analizando los expedientes clinicos y los informes radioldgicos de pacientes atendidos durante
el periodo del 1 de mayo de 1995 al 31 de mayo de 2000 que asistieron a la clinica de
Endocrinologia del Hospital General de Enfermedad Comudn y la Policlinica del Instituto

Guatemalteco de Seguridad Social.

Los resultados evidencian que la mayoria de pacientes que consultan por este diagnéstico
son del sexo femenino. La edad mas frecuente al realizar el diagnostico se sitta en el rango de
20 a 40 afos. Se encontro que al Hospital General de Enfermedad Comun asisten los pacientes
con mayores complicaciones siendo estos en total 33 pacientes de 46, siendo la mayoria
macroadenomas Yy a la Policlinica asistieron con complicaciones 10 pacientes de 168, siendo la

mayoria microadenomas.

La principal causa de consulta fue la cefalea, como segunda causa la galactorrea y como
tercera la amenorrea. También se determind que el método radiolégico mas empleado para el

diagnostico de estos pacientes es resonancia magnética.



La complicacion mas frecuente fue la compresion del quiasma Odptico, la segunda la
compresion de los senos cavernosos y la tercera la compresion de las car6tidas, por lo tanto las

extensiones encontradas en orden de frecuencia fueron la superior, la inferior y la lateral.

Con respecto al tratamiento, la mayoria de pacientes recibe tratamiento médico
especialmente con bromocriptina en afios anteriores y actualmente con quinagolide, el
tratamiento quirurgico lo recibié solo una parte de los pacientes que tenian macroadenomas (18

de 34 pacientes), y el tratamiento con radiacion casi no se proporciona.

Los adenomas segln el tipo de hormona producida se presentaron en la siguiente
frecuencia: adenomas productores de prolactina, adenomas productores de hormona de

crecimiento, y por Gltimo adenomas productores de hormona adrenocorticotropa.

Se recomienda el manejo integral que deben tener este tipo de pacientes, y que el gremio

médico trabaje en equipo para brindarles una mejor calidad de vida.



I1. DEFINICION Y ANALISIS DEL PROBLEMA

Actualmente en nuestro pais se tiene poca informacion sobre los tumores de hipofisis,
considerandose este diagndstico importante por ser uno de los principales a tomarse en cuenta
cuando se trata de hacer diagndéstico diferencial de cefaleas, y sobre todo cuando este sintoma es

frecuente en gran cantidad de patologias.

Segin un estudio de Peter Risking en la Universidad de Filadelfia, los pacientes con
diagnostico de tumores de hipofisis generalmente presentan como principal sintomatologia la

cefalea, observandose en el 75% de estos pacientes. (1,4,23).

Se menciona que las manifestaciones dependen del tipo de tumor clasificandose
generalmente por historia clinica completa, manifestaciones clinicas, complementando con
estudios de tipo endocrino, y agregado a ello principalmente la resonancia magnética nuclear para

la adecuada localizacion y extension del mismo.(6,17)

En un estudio realizado en el sur de Irlanda en 1995, se menciona que mas de 1,000 casos
nuevos son reportados anualmente y generalmente ya son casos avanzados, o sea que los pacientes
presentan manifestaciones clinicas muy severas, por lo que el tratamiento se complica y los gastos
e inversiones son mayores, especialmente cuando se trata de tratamiento quirdrgico y médico los

cuales son a largo plazo para obtener resultados (6).

En la actualidad en un pais como el nuestro los recursos para este tipo de estudios son muy
reducidos, especialmente porgue el Unico lugar que cuenta con estudios de medicion de hormonas
es el Instituto Guatemalteco de Seguridad Social. En algunos lugares en lo privado, resulta una
inversion de alto costo para el paciente, por lo que es dificil para una gran parte de la poblacion

realizarselos.



Los tumores de hipofisis generalmente se clasifican en base a sus caracteristicas
histoldgicas y a su actividad funcional. En el presente estudio se consideran Unicamente los
adenomas que constituyen el 90% de los tumores hipofisiarios, basandose en que son los tumores
que se presentan con mas frecuencia en adultos, siendo esta la poblacion de mayor interés para el

presente estudio.

La clasificacion de estos tumores se hace segun el tipo de hormona que secrete el tumor,
para lo que se mencionan tres en orden de frecuencia: los tumores productores de prolactina (PRL),
siendo las manifestaciones mas frecuentes la galactorrea y amenorrea en mujeres, y galactorrea y
disminucién de la libido o impotencia en hombres; los segundos en frecuencia son los tumores
secretores de hormona del crecimento (GH), los cuales se manifiestan con presentaciones clinicas
como gigantismo en la adolescencia y acromegalia en el adulto, y los Gltimos son los tumores
productores de hormona adrenocorticotropica (ACTH), siendo las principales caracteristicas
clinicas las que se manifiestan por el hipercortisolismo, entre las que se encuentran la obesidad,
hipertension arterial, intolerancia a la glucosa y disfuncion gonadal. (6,11,17).

Otra clasificacion utilizada es segun la histologia del tumor, para lo que se mencionan tres:
adenomas cromdéfobos, que se relacionan con los tumores productores de hormona prolactina, los
adenomas aciddfilos que también se relacionan con los tumores productores de hormona del
crecimiento, y los adenomas basofilos, que se relacionan con tumores productores de hormona

adrenocorticotropina, siendo esta clasificacion menos utilizada por su escasa utilidad. (6,11,17).

Actualmente para el diagnéstico de tumores de hipofisis el médico se basa en tres
evaluaciones: la clinica, la medicién de hormonas y el uso de estudios por imagenes como la TAC
y laRMN.

El diagnostico de estos tumores por medio de la clinica se basa en la realizacién de una
adecuada historia clinica y examen fisico, para lo que se deben tomar en cuenta las caracteristicas
anteriormente mencionadas. El diagndstico por medicién hormonal se efectla en base al tipo de



tumor sospechado por medio de la clinica. Entre las pruebas que se encuentran disponibles en el
Instituto Guatemalteco de Seguridad Social estan: medicion de la prolactina, para evaluar los
tumores productores de prolactina, curva de tolerancia a la glucosa y medicién de la hormona del
crecimiento para el diagnostico de tumores productores de hormona del crecimiento, y la prueba
de supresion con dexametasona y medicion de cortisol para el diagndstico de tumores productores

de hormona adrenocorticotropina.

La dltima evaluacion a realizar para el diagnéstico de estos tumores son las técnicas por
imagenes, entre las que se usan con mayor frecuencia estan la tomografia axial computarizada y la
resonancia magnética nuclear. En estudios realizados en otros paises la resonancia tiene la certeza
del diagndstico en un 95% de los pacientes, sin hacer uso de otros métodos radiol6gicos. Su
empleo sobrepasa al empleo de otros métodos ya que permite una mejor definicion de la cisterna
suprasillar, los senos cavernosos, el tallo hipofisiario y el quiasma éptico, siendo este método muy
necesario para la determinacion del tamafio y extension del tumor, y los métodos por clinica y

hormonas para determinar la etiologia del tumor, lo que indica que se complementan. (6,11).

Asimismo, los estudios hormonales son muy efectivos para estudiar recidivas de tumores o
tumores muy pequefios para un mejor diagnostico en caso de que se sospeche interferencia,
especialmente cuando se trata de pequefios quistes intrahipofisiarios que, por lo regular, aparecen
en el l16bulo intermedio, los cuales se pueden presentar en 15 a 20% de la poblacion con anomalias

endocrinas relacionadas con la hipo6fisis. (6,17).

El tratamiento de los tumores de hipofisis se clasifica en tres fases: médico, quirirgico y
por radiacién. El tratamiento médico se utiliza generalmente solo para los tumores productores de
prolactina, y el mas utilizado es la bromocriptina, en dosis de 2.5 a 10 mg . EIl tratamiento
quirargico mas utilizado para la reseccion de tumores productores de prolactina encontramos que
el mas utilizado es la cirugia transesfenoidal, y como segunda opcion la cranectomia transfrontal.
Para el tratamiento de los tumores productores de hormona del crecimiento se utiliza en algunas
ocasiones el tratamiento médico con bromocriptina pero presenta el inconveniente que los

resultados de la supresion de la hormona se presenta a muy largo plazo. Para el tratamiento quirar-
6



gico encontramos la cirugia transesfenoidal y para tumores de pequefia extension se utiliza la

radiacion.

Por ltimo, para el tratamiento de los tumores productores de hormona
adrenocorticotropina encontramos en el tratamiento quirtrgico la cirugia transesfenoidal y

complementandola a la radioterapia.(6,11,12,13).

En estudios realizados con anterioridad en nuestro pais se encuentra un Unico estudio
realizado en 1995 en el Departamento de Ginecologia y Obstetricia del Instituto Guatemalteco de
Seguridad Social de Pamplona zona 12 en la ciudad capital, en el que solamente se estudié un tipo
de tumor hipofisiario, los prolactinomas, en el que se determind que generalmente se usa la
tomografia axial computarizada como método radioldgico para el diagndstico de las pacientes. En
este estudio mostrd que el 96% de las pacientes presentan microadenomas, y que el 95 % de las

mismas presentaron disminucion del tumor después de tratamiento médico con bromocriptina.

Para fines de este estudio se identificaran en la clinica de consulta externa de
Endocrinologia en el Hospital General de Enfermedad Comun y de la Policlinica del IGSS a los
pacientes con diagndstico de tumor de hipofisis a los cuales se les haya realizado medicion de
hormonas y estudios de RMN y/o TAC, durante el periodo comprendido entre mayo de 1995 a
mayo del 2,000.

Con el presente estudio se determinaron caracteristicas epidemioldgicas como edad y sexo,
y caracteristicas clinicas como motivo de consulta y sintomatologia, diagndstico por imagenes,

extensién del tumor, las complicaciones y el diagndstico por laboratorio.



1. JUSTIFICACION

Actualmente en un pais pobre como el nuestro se cuenta con poco recurso para la
investigacion de enfermedades que no tengan prioridad epidemioldgica. Las cefaleas son
sintomatologia frecuente ya sea que se relacionen con factores de tipo psicdgeno hasta funcionales
de muchas patologias, y en los adenomas hipofisiarios no es la excepcion, considerandose como
una de las principales formas de presentacion del tumor especialmente en aquellos que producen

mayores complicaciones.

Es importante establecer actualmente la frecuencia de los mismos en el pais, ya que aunque
no es un diagndstico frecuente, los pacientes que lo presentan sufren de discapacidad fisica y

emocional.

El desenvolvimiento de los pacientes es dificil aun mas si se considera que por ser una
enfermedad de dificil tratamiento y seguimiento las consecuencias de tipo socioeconémico y sobre

todo de las relaciones interpersonales del paciente y su familia se vuelven dificiles y hostiles.

A nivel institucional representa una gran inversion, ya que se requieren para Ssu
diagnostico, tratamiento y seguimiento el uso de aparatos sofisticados y medicamentos que tienen

un costo elevado, y por lo mismo es necesario la buena administracion de los mismos.

A nivel médico es importante el establecimiento de protocolos de diagnostico, tratamiento
y seguimiento para que de manera integral se logren disminuir las consecuencias de esta

complicada patologia.



1V. OBJETIVOS

GENERAL:

Identificar las principales caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de los tumores
hipofisiarios de pacientes diagnosticados en la consulta externa de la clinica de
Endocrinologia del Hospital General de Enfermedad Comun y de la Policlinica del
IGSS, durante el periodo del 1 de mayo de 1995 al 31 de mayo del 2,000.

ESPECIFICOS:

Determinar la frecuencia de los adenomas hipofisiarios por sexo y edad de los

pacientes.

Determinar la frecuencia de los tumores hipofisiarios segun tamario y extension.

Determinar el motivo de consulta por el que los pacientes con tumores de hipofisis

asisten para su primera evaluacion.

Determinar los métodos diagndsticos (clinicos, de laboratorio y por imagenes)
utilizados con mayor frecuencia para la deteccion de tumores de hipdfisis y su

seguimiento.

Determinar las principales complicaciones que presentan los pacientes a los que se les

diagnosticd de tumores de hipofisis.

Determinar el diagndstico etioldégico de adenomas hipofisiarios por medio de los

reportes de laboratorio de los pacientes.



Determinar el tratamiento utilizado.
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V. REVISION BIBLIOGRAFICA:

ADENOMAS HIPOFISIARIOS:

A. Definicion:

Los adenomas hipofisiarios son lesiones bien demarcadas que son separadas de la glandula
pituitaria normal por una pseudocapsula de tejido que contiene reticula condensada, no siendo esta
una verdadera capsula fibrosa. En algunos casos los margenes del adenoma son pobremente
definidos, la pseudocapsula no esta bien formada.(15).

Los tumores de hipdfisis son casi invariablemente benignos y son ordinariamente curables.
(12).

B. Epidemiologia e incidencia:

Los adenomas hipofisiarios son los tumores mas comunes de la silla turca, en series clinicas
estos representan del 10 al 15% de todos los tumores intracraneales, siendo casi siempre lesiones
benignas.. La incidencia de estos tumores en autopsias no selectivas se estima que varia de 2.7 y
27%. Estos son tumores que se presentan predominantemente en adultos. En la poblacion en
general se pueden presentar en una prevalencia estimada entre 0.02 y 0.025 aunque existen
informes a partir de autopsias, que sefialan una ocurrencia de estos tumores entre el 10 y 22% en
personas fallecidas por otras causas no directamente relacionadas con éstos, siendo comunmente

Ilamados incidentalomas. (9,11,14).

Se menciona que la incidencia de estos tumores con respecto a la edad se encuentra entre los

31 a 50 afios de edad, y no se ha notado que haya predileccion por algun sexo. (16)

Un estudio realizado por el Dr. Stephen Tatter en 1999 para el Hospital de Filadelfia refiere
que aproximadamente a un 27% de los pacientes que consultaron por cefaleas intensas vy

persistentes se les diagnosticd tumor de hipofisis. (23)
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El tipo mas comun de adenomas son los prolactinomas que comprenden en promedio el
60% de los tumores primarios de la hipofisis, casi en el 20% hay hipersecrecion de hormona del
crecimiento (GH) y en el 10% exceso de hormona adrenocorticotrépica (ACTH). Es rara la
hipersecrecion de hormona tirotropina (TSH) , gonadotropinas o subunidades alfa, aunque
comprenden el 1% de los adenomas. Los tumores no funcionantes en la actualidad representan tan

solo el 10% de todos los adenomas hipofisiarios. (6,11).

Segun estudios de radiologia, el prolactinoma representa aproximadamente del 40 a 50% de los
adenomas activos hormonalmente, el segundo en frecuencia es el productor de hormona del
crecimiento (GH), corresponde al 10 a 20%. Por altimo el que secreta hormona

adrenocorticotropica (ACTH), con 10% de prevalencia. (14).

C. Fisiopatologia:

Segun el grupo de proliferacion celular y pequefios adenomas asintomaticos de las tres
principales tipos de células de la glandula pituitaria, los tumores pituitarios tienen especial interés
por sus importantes complicaciones de la extension paraselar y los dramaticos sindromes de la
hipersecrecion hormonal. Son clasificados de acuerdo a las caracteristicas de los granulos
secretores los cuales son: croméfobos, acidofilos o basofilos, aunque mas de un tipo de células

puede presentarse en un solo tumor. (11, 17).

Los tumores que son con frecuencia activos hormonalmente son los adenomas eosinofilicos
que secretan la hormona del crecimiento (GH), los adenomas baséfilos que secretan la hormona

adrenocorticotrépica (ACTH) y los adenomas que secretan prolactina (PRL).(13, 14).

Se menciona que para la proliferacion tumoral son muy importantes factores tales como:
1. Exceso de liberacion hormonal.

2. Defecto de las hormonas inhibidoras.

3. Factores de crecimiento.

12



Ademas de :

1. Pérdida de desensibilizacion, la cual se refiere a que no existe la respuesta que se espera a
hormonas reguladoras.

2. Sensitividad para la liberacién hormonal no especifica, la cual se refiere a la expresion de
receptores hipotalamicos no especificos , siendo los mas frecuentes el TRH y VIP
(polipéptido intestinal vasoactivo), y PACAP (péptido activador de adenil ciclasa
hipofisiaria), los que producen una respuesta anormal en los tumores hipofisiarios , aunque
estos todavia se encuentran en estudio.(22).

3. Alteraciones del receptor/posreceptor: tanto en el nimero de receptores, anormalidad en la
expresion de diferentes subtipos de las proteina G, disminucion en los sitios de unién de los
receptores y en tumores como los productores de GH, aumenta el nimero de receptores

sensibles a SIRH ( hormona inhibidora secretora de somatotropina). (22).

Con respecto a los adenomas secretores de PRL se habla de que un disparo de la hormona
TRH y GnRH puede estimular la secresion de TSH y PRL, donde juegan un papel importante
las proteina G que estan formadas por 3 subunidades: alfa, beta y gamma.

La GTP alfa, activa la adenilciclasa para producir AMPc por medio del ATP y la ayuda de
la proteina quinasa, la cual aumenta el calcio intracelular que activa al inositol dependiente de
fosfolipidos. Una produccién inapropiada de neuropéptidos estimuladores y defectos genéticos

en las células hipofisiarias pueden ser necesarios para la formacion del tumor. (22).

Investigaciones realizadas en Cuba por los Doctores Hernandez y Gonzalez en 1998 acerca
de los adenomas secretores de hormona de crecimiento mencionan que generalmente un evento
transformador seria la mutacion somatica de una Unica célula hipofisiaria por la presencia de un
oncogen, seguido por una proliferacion celular por la participacién de factores promotores y
supresores, pudiendo aparecer cambios en la expresion del gen hormonal, asi como en la division y
el crecimiento celular hipofisiario. EIl crecimiento celular neoplasico se puede producir por
cambios en 2 tipos de genes: los oncogenes y los genes supresores hormonales. Entre las
proteinas mutantes mas importantes estarian el oncogen gsp, el cual substituye un aminoacido

simple (cisteina o histidina por arginina 201 y arginina o leucina por alanina 227) el cual resulta
13



en una hidrolisis reducida de GTP y una activacion constitutiva de adenilciclasa) los proto-
oncogenes ras que afectan el impacto de la diferenciacion celular y el gen transcriptor hst, mientras
que la inactivacion funcional de genes supresores como el gen p53. Los péptidos hormonales
hipotalamicos, las citoquinas y los factores de crecimiento presentan capacidad de estimulacion
autocrina y paracrina, que pudiera contribuir al proceso de transformacion celular y el incremento
en el nimero de células. La secrecion ectdpica de GHRH puede causar hiperplasia hipofisiaria,
aunque también pudieran aparecer pequefios adenomas. Algunas evidencias demuestran que tales
péptidos pueden estar presentes en forma aberrante en algunos tumores de crecimiento neoplasico.
(9,22).

El origen de los tumores hipofisiarios es controversial, se menciona en varios estudios que
los péptidos hipotalamicos pueden afectar la proliferacion de las células hipofisiarias. Uno de los
ejemplos mas estudiados es la hormona hipotalamica liberadora de la hormona del crecimiento
(GHRH), la cual actta sobre las células somatotropas activando la adenilciclasa, con estimulacion
en los niveles de c-fos ARNm, sintesis de ADN hipofisiarios y posibles efectos autocrinos y
paracrinos dentro del propio tumor, pueden explicar la aparente estimulacion hipotalamica.
Algunas hormonas hipotaldamicas se unen a receptores que estan acoplados a las proteinas G para
la trasduccion de la sefial. Las proteinas G son péptidos asociados a la membrana plasmatica, que
se une al GTP. La reaccién termina cuando el GTP se disocia en Gs-a y la accion de péptidos con
actividad GTPasa. (9).

El origen clonal sefiala que la ausencia de cambios hiperplasicos en el tejido adyacente a la
mayoria de éstos, se ha argumentado en contra de la disrregulacion neurohormonal estimulando el

crecimiento celular desproporcionado, a favor de la hipétesis que plantea un defecto hipofisiario.

El Pit-1 es una proteina con ligadura o unién dominante sobre la secuencia promotora
estructuralmente relacionada con los genes de la hormona de crecimiento (GH), prolactina (PRL) y
tirotropina (TSH). Esta se manifiesta también en tejido adenomatoso, y puede tener un importante
papel, no s6lo en la determinacion del fenotipo y actividad hormonal de la neoplasia, sino también

14



en la regulacion del crecimiento del tumor. La mayoria de los adenomas hipofisiarios provienen

de una célula unica.(9, 19, 22)

La monoclonalidad, en la mayor parte de los tumores hipofisiarios, es importante, pues la
expansion clonal de un adenoma con punto de partida en una Unica célula es la expresion de que un
defecto genético intrinseco estd envuelto en la patogenia de estos adenomas y que por una

mutacion somatica se puede explicar la hipersecresién hormonal y el crecimiento neoplasico. (9)

El hipotalamo juega un papel importante para promover la actividad secretora de

transdiferenciacion y proliferacion tumoral. (22).

Una mutacion a nivel de una célula Gnica adenohipofisiaria pudiera ser la etapa inicial en la
génesis tumoral de esta glandula. Un crecimiento celular neoplésico se puede producir por
cambios en 2 tipos de genes: los oncogenes y los genes supresores tumorales. Se ha descrito en
adenomas productores de hormona del crecimiento (GH) una mutacion en el gen estimulador de la
proteina G (Gs), el cual codifica la subunidad proteica asociada con el receptor de la hormona
hipotalamica liberadora de la hormona del crecimiento (GHRH). La cadena alfa de la Gs mutada
sufre una sustitucion en la arginina 201 que se cambia por cisteina o histidina y la glutamina 227
por arginina o leucina, respectivamente, inactivando la GTPasa, lo cual resulta en un aumento de la
actividad de la adenilciclasa, formacion del AMPc, produccion de GH y aumento del crecimiento
celular. Los tumores con el oncogen gsp, son pequefios, muestran niveles elevados de GH, son
insensibles a la estimulacion con GHRH, pero si responden a la hormona tirotropina (TRH),
dopamina y somatostatina, lo cual es indicativo de que la proteina G inhibidora (Gi) es normal.
(9, 19, 22).

En la teoria de los genes supresores encontramos que los mejores caracterizados serian el
gen del retinoblastoma (Rb) y el gen p53, presentan una importante funcién en el desarrollo de
tumores hipofisiarios experimentales. El gen p53 se localiza en el cromosoma 17p13 y es el méas
frecuentemente alterado. (22).
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En las aberraciones cromosdémicas encontramos alteraciones a nivel de los cromosomas 17

y 19, trisomia del cromosoma 7 y otras anomalias halladas en los cromosomas 1y 4.

Asi mismo se encuentra la delecion alélica en el cromosoma 11, el cual se identific6 en el

18% de pacientes con adenomas hipofisiarios. (22)

Se han encontrado en la hipéfisis humana normal niveles significativos de factores de
crecimiento como el denominado factor de crecimiento similar a la insulina tipo 1 0 somatomedina
C (IGF-1), el factor de crecimiento epidérmico (EGF), los factores transformadores del crecimiento
alfay beta (TGF —ay TGF- b), el factor de crecimiento fibroblastico. Algunas evidencias sefialan
que el IGF- I en la hipéfisis es predominantemente inhibitorio, aunque no esta claramente definida
la funcion de los factores de crecimiento, se cree que la inhibicion o la ausencia de receptores en la
membrana celular transformada, participaria en el proceso de crecimiento tumoral ya presente por
algunas de las mutaciones génicas previamente sefialadas; siendo importante su mencién, ya que
ademas influyen fuertemente en la interrupcién entre la coneccién hipotalamo-hipofisis y sobre la

neovascularizacion arterial. (9, 22)

Con respecto a la fisiopatologia especifica de los tumores productores de hormona del
crecimiento se menciona que la secresion de hormona del crecimiento es episodica y no se observa
el aumento nocturno caracteristico y hay respuesta anormal a la supresion y estimulaciéon. Por lo
sefialado, se pierde la supresibilidad y tampoco hay estimulacion de la sintesis de hormona del
crecimiento por accion de la hiperglucemia, tirotropina y hormona hipotalamica liberadora de la
hormona del crecimiento, lo que no sucede en condiciones normales. Los efectos estimulantes del
crecimiento son propios de las somatomedinas ocasionando la proliferaciéon caracteristica de
hueso, cartilagos y tejidos blandos, y hacen que aumente el tamafio de otros 6rganos para producir
las clasicas manifestaciones clinicas de la acromegalia.(6,17).

Se menciona en la fisiopatologia especifica de los adenomas que secretan ACTH las siguientes

anormalidades:
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Hipersecrecion de hormona adrenocorticotropica (ACTH) con hiperplasia de la corteza de
ambas suprarrenales, e hipercortisolismo.

Falta de ritmo circadiano en la secrecion de hormona adrenocorticotropica y cortisol.

Falta de respuesta o reactividad de hormona adrenocorticotrépica y cortisol al estreés.
Retroalimentacion anormal negativa en la secrecion de ACTH por parte de glucocorticoides,
Reactividad subnormal de hormona del crecimiento, hormona tirotropina, y gonadotropinas a

la estimulacion.

Analisis han mostrado que generalmente la eliminacion quirdrgica del tumor corrige la

hipersecrecion de ACTH, lo que sugiere que es del adenoma y no de la hiperplasia de células

corticotropas de lo que depende el exceso de ACTH. (6).

La expresion del IL 6 y la IL 2 estan en investigacion, aunque la IL 6 juega un papel muy

importante en los adenomas estimulando o inhibiendo la proliferacion de la linea celular de GH y

otras células hipofisiarias.(22).

D. Clasificacion de los adenomas:

1.

Clasificacion por tamafio: segin su tamafio los tumores se clasifican en: microadenomas
hipofisiarios, que se definen como adenomas intrasillares menores de 1 cm de diametro, pero
que ocasionan manifestaciones de exceso hormonal, sin agrandamiento de la silla ni extension
fuera de ella. Es raro el panhipopituitarismo y el tratamiento de estos tumores puede ser

exitoso.

Los macroadenomas son masas mayores de 1 cm de diametro que causan agrandamiento
generalizado de la silla turca. Los tumores de 1-2 cm de diametro limitados a la silla turca
pueden ser tratados con buenos resultados, pero los de mayor tamafio, especialmente los que
tienen extensiones por arriba de la silla, el seno esfenoideo o hacia los lados, son mas dificiles
de tratar. El panhipopitituarismo y la alteracién de campos visuales aumentan en frecuencia

con el tamafio del tumor y la extension supraselar. (6,11, 14).
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2. Clasificacion por presencia o ausencia de actividad hormonal: estos se clasifican en
productores, que representan el 75% de los adenomas hipofisiarios y en no funcionantes, que

representan el 25% de los adenomas hipofisiarios. (14).

Entre los tumores productores encontramos:

a. Tumores productores de ACTH (Enfermedad de Cushing), siendo su manifestacion
principal la secrecion de la hormona adrenocorticotropica, que da lugar al sindrome de
Cushing, y se limitan a la silla turca.

b. Tumores productores de prolactina, siendo su principal manifestacién la produccion de
prolactina, y estos se localizan tipicamente dentro de la silla.

c. Tumores productores de la hormona de crecimiento (GH), siendo su principal
manifestacion la produccion de la hormona de crecimiento, dando lugar a gigantismo en
pacientes jovenes y acromegalia en adultos.

d. Adenomas hipofisiarios que secretan glicoproteinas, entre estos encontramos a los
tirotrofos o secretores de tirotropina (TSH), los cuales son muy raros de encontrar, ya que
son muy poco comunes, y suelen manifestarse con hipotiroidismo y bocio, ademas de que
tienden a ser grandes e invasivos, siendo un inconveniente que se demoran en ser
diagnosticados, y la ablacion del tiroides produce una progresion del tumor.

Ademas de que cerca del 90% de estos son macroadenomas que requieren terapia
quirargica y radioterapia, siendo el ocreotide efectivo en algunos casos de pacientes que
presentan este tipo de adenomas (4).

Adenomas hipofisiarios que secretan glicoproteinas, entre los que se encuentran los que
secretan gonadotropinas (LH y FSH), los cuales también son poco comunes, aunque en
algunas bibliografias se consideran como no funcionantes. (22).

Estos son mas frecuentes en hombres, y generalmente todos son macroadenomas.

e Tumores que secretan la subunidad alfa, los que son poco comun de encontrar y estan en
proceso de investigacion, ya que se encuentran pendientes de clasificacion por considerarse

en ocasiones como no funcionales. (6,13,21)
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f. Tumores plurihormonales: son aquellos que secretan mas de una hormona, siendo la mas
comun la combinacion de PRL+GH, estos son mas frecuentes en sujetos jovenes.

Segunda mas frecuente es de GH+TSH y los terceros GH+PRL+TSH.

Los tumores no productores, o también llamados no funcionantes, surgen de la
adenohipdfisis y causan sintomas al extenderse mas alla de la silla; comprenden en la
actualidad solamente el 10% de los adenomas hipofisiarios. Estos por lo regular tienen gran
tamafio en el momento en que se confirma el diagndéstico, y los sintomas iniciales suelen ser la
cefalea y defectos de los campos visuales. EI sintoma inicial mas comun es la deficiencia de

las gonadotropinas. También son frecuentes el hipotiroidismo y el hipoadrenalismo.

Estos tumores surgen de la adenohipdfisis y causan sintomas al extenderse mas alla de la
silla, lo que resulta en presién sobre estructuras circundantes mas que en secrecion de una

sustancia hormonalmente activa. (6,13).

En esta clasificacion se consideran los adenomas celulares sin efecto y los oncocitomas, los
cuales son acompafiados por la no produccion de hormonas, y representan el 17 y 6%
respectivamente de los adenomas no productores de hormonas. Se menciona que podrian ser una
rama de la linea de adenomas gonadotroficos, y generalmente son diagnosticados cuando producen

efecto de masa causando pérdida visual, hipopitituarismo y cefalea. (22).
Los carcinomas hipofisiarios: son raros, de origen adenohipofiseal, metastasis que
envuelven el fluido cerebroespinal y extradural (hueso, higado, nddulos linfaticos, pulmoén,

rifién y corazén).

Afectan principalmente a adultos, y pueden iniciar benignos. La invasion es por ambas

vias, hematdgena y linfatica.
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3. Clasificacidn histolégica:

a. Adenomas cromofobos:

Estos son el tipo mas comdn de tumores de hipofisis, siendo estos el 85% de los tumores
que corresponden al Sindrome de Cushing. Hombres y mujeres son afectados con igual
frecuencia, y ocurre en individuos de todas las edades, aunque predomina entre los 30 a 50
afios de edad, y hay predisposicion de que los pacientes presenten paratiroidismo. Estos
presentan ausencia de granulos secretores, pero frecuentemente contienen escasa granulacion

fina.

Algunos de estos tumores inician grandes y extensos dentro de la fosa posterior, e invaden
el hipotdlmo y estructuras vecinas. Raramente hay implantacién distante del tumor en
porciones remotas del sistema nervioso central, aunque se han reportado casos con metastasis a

higado y otros 6rganos fuera del SNC. (17).

Los tumores productores de prolactina por los comdn son croméfobos, siendo las células
pequefias y uniformes, con nucleo redondo u oval y citoplasma escaso, por lo regular con las
coloraciones comunes no son visibles los granulos secretorios. EI estroma contiene una red
capilar difusa. Las células se caracterizan por granulos secretorios de 100-500 nm de forma
esférica. Se observan con menor frecuencia granulos de mayor tamafio (400-500 nm) de forma
irregular o semilunar. Las células muestran signos de actividad secretoria con una gran aparato
de Golgi, agrandamiento del nucléolo y reticulo endoplasmico prominente. Los estudios
inmunocitoquimicos de estos tumores han confirmado que los granulos secretorios contienen

prolactina. (6).

También se relacionan con los tumores hormonalmente inactivos. (22).
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b. Adenomas acidéfilos:

Estos adenomas comprenden del 10 al 14% de los tumores de la hipofisis, sin embargo del 37
al 49% de las células de la hipofisis normal son acidéfilas. No se han reportado diferencias
significativas con respecto al sexo y la edad para la presentacion de éstos tumores. Los tumores
pequefios son generalmente desencapsulados pero los grandes tumores tienen claramente definida
una capsula. Los granulos que se encuentran en este tipo de tumores pueden ser mas finos que los
que se presentan en los tejidos que son acidéfilos normales; y a la vez estan distribuidos alrededor
de la periferia de la célula. Estos crecen mas despacio que los tumores croméfobos y las

metastasis distantes practicamente nunca son observadas.(17).

Estos son los adenomas productores de la hormona de crecimiento (GH), son de dos tipos: los
que tienen abundantes granulos densos y los que tienen granulos poco densos. Los adenomas con
granulacion escasa son cromdfobos; no se distinguen de otros adenomas croméfobos, excepto por
la presencia de hormona del crecimiento en su interior. Las células son pleomérficas con nicleo a
menudo semilunar, y hay cuerpos fibrosos globulosos en el interior del citoplasma. Miden de 100
a 250 nm, y hay un nimero menor, en comparacion con las células somatotropas normales, o en

adenomas con granulacion densa. (6).

c. Adenomas baséfilos:

Estos adenomas raramente son de tamario significativo y generalmente no son reconocidos
antes de efectuada la necropsia. Es muy probable que se relacionen con el Sindrome de Cushing.
@an.

Estos pueden aparecer en cualquier sitio de la adenohipofisis, en raras ocasiones son grandes,
con tendencia invasora y también se ha sabido en algunas ocasiones de tumores malignos. Se
advierte que los tumores estan compuestos de laminas compactas de células uniformes con muchos

granulos con una disposicion sinusoidal y gran contenido de ACTH y péptidos afines.
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Se observa a menudo una zona de hialinizacion perinuclear, como resultado de exposicién de
las células corticotropas al hipercortisolismo prolongado. Hay depdsito de haces de
microfilamentos perinucleares, que rodean al nlcleo; constituyen el equivalente ultraestructural de
los cambios hialinos de Crooke que se advierten por examen microscopico. En unos pacientes hay
hiperplasia difusa de las células corticotropas adenohipofisiarias o hiperplasia adenomatosa, que se

supone son resultado de la hipersecrecion de la hormona liberadora de corticotropina. (6,11).

Generalmente estos diagndsticos se realizan por microscopia, siendo importante diferenciar los
adenomas benignos de lesiones malignas las cuales presentan pleomorfismo, atipia nuclear,
hemorragia, incremento de la celularidad y aumento de la actividad mitética.

Ademas de que la microscopia electronica es el método mas confiable para diagnosticas los

adenomas aciddfilos , el silente subtipo 3 y el oncocitoma. (22).

4. Clasificacion segun el tipo de hormona producida:

a. Prolactinomas:

La hipersecrecion de prolactina (PRL) constituye la anormalidad endocrina mas comun por
alteraciones del eje hipotalamo hipofisiario, siendo la hormona que se secreta en grandes
cantidades con mayor frecuencia en caso de adenomas hipofisiarios.(6). Se menciona que el
tamafio del tumor se correlaciona con el exceso de los niveles de prolactina. Constituyen

aproximadamente el 40% de todos los adenomas descubiertos en autopsias. (22).

Los tumores pequefios son llamados microprolactinomas, y son mas comunes en mujeres,
los tumores grandes son llamados macroprolactinomas, los cuales son mas comunes en hombres,
aungue en estos tienden a ser mas grandes, y tener una alta incidencia de invasion dural que

traspasa los confines de las silla. En mujeres es mas facil detectar microprolactinomas.
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Los prolactinomas pueden crecer durante el embarazo y las mujeres en edad reproductiva
tienden a ser cuatro veces mas predispuestas a presentar prolactinomas que los hombres, aunque
pueden ser diagnosticados en el periodo posparto. La disfuncion sexual ocurre en muchos

hombres.

Los prolactinomas se presentan frecuentemente en pacientes con menos de los 40 afios de
edad. La incidencia es de 3 en 10,000 hombres y 1 en 10,000 mujeres. Este tipo de tumor no tiene

prevencion. (17,18).

Hay dos tipos de prolactinomas: los poco densos Yy los escasamente granulados, siendo

estos Gltimos tres veces mas invasivos y SOn mas propensos a recurrencias posoperatorias.

b. Tumores productores de hormona de crecimiento:

Estos generalmente se relacionan con la acromegalia y el gigantismo, ocupan el segundo

lugar de frecuencia después de los prolactinomas.

Los signos clinicos caracteristicos son los que surgen como consecuencia de la
hipersecrecion de hormona del cremiento (GH) a largo plazo, lo que ocasiona sintesis excesiva de
somatomedinas (los elementos que median casi todos los efectos de GH. La hiperostosis
(crecimiento excesivo del hueso), es el signo clasico por exceso de GH), que ocasiona un
transtorno generalizado con efectos nocivos en muchos aparatos y érganos; al estar presente logra
un aumento en la mortalidad de estos pacientes. Sigue siendo rara la mortalidad debido a lesiones

expansivas o efectos destructivos del adenoma hipofisiario en si. (6).
Este generalmente se da entre la tercera y cuarta década de edad, y no se reconoce una

influencia hereditaria. Las manifestaciones clinicas se presentan cuando hay una hipersecrecién de

la hormona por largo periodo. (16).
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Se menciona que actualmente mas de 1,000 casos nuevos de acromegalia son
diagnosticados anualmente en Europa occidental. Ademas debe considerarse que el aumento de la
secrecion de la hormona de crecimiento puede resultar tanto de un tumor hipofisiario como de un
tumor extra-hipofisiario con expresion ectdpica de la hormona del crecimiento, siendo este Ultimo
menos frecuente ya que generalmente se desarrolla de remanentes hipofisiarios en los senos
esfenoidal y parafaringeo, asi como también en tumores de pancreas, pulmén, ovario y carcinoma

mamario.(2,16).

Entre estos pueden considerarse los somatotropinomas que ocurren en neoplasias
enddcrinas maltiples tipo 1 asociados con acromegalia (Cromosoma 11 y 13), los cuales tienen una
incidencia anual de 3 casos por millén y la prevalencia de 40 a 60 casos por millon. Este se
caracteriza por la presencia de hiperplasia de las glandulas paratiroideas y tumores del sistema
gastroentero pancreatico neuroendocrino, encontrando hiperparatiroidismo e hipercalcemia como

la manifestacion inicial, siendo autosémico dominante.

Los tumores hipofisiarios estan presentes en 13 a 60% de los pacientes. La edad media de

presentacion es a los 24 afios y el 69% de los casos ocurre antes de los 30 afios.

Su localizacién es principalmente en las alas laterales del esfenoides, y su invasion es

especialmente a tejidos vecinos, hueso esfenoides, nervio optico y el cerebro.

En general, los tumores productores de hormona del crecimiento presentan hiperprolactine-

mia en el 40% de los casos. (22).

c. Tumores productores de ACTH:

Llamados también corticotrofos. [Estos tumores se caracterizan por la hipersecrecion de
hormona adrenocorticotropica (ACTH) por la hipdfisis (enfermedad de Cushing), representando el

15% de todos los adenomas, y es la causa mas comun de hipercortisolismo espontaneo, la que debe
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diferenciarse de las demas formas de exceso de adrenocorticosteroides, como por ejemplo el
sindrome de Nelson que es el mas comdn entre mujeres, el sindrome de produccién ectdpica de
ACTH vy los tumores suprarrenales (6) Se menciona que este tipo de tumor muestra propiedades
inusualmente invasivas. En observaciones realizadas en 1978 se hizo el hallazgo de tres pacientes
que presentaron compromiso del nervio oculomotor por metastasis. Hay un rol desconocido entre
los tumores productores de ACTH como causa principal para la realizacion de reseccion adrenal

por afectacion de éstas glandulas. (16).

Hay dos tipos: el densamente granulado y el escasamente granulado que son mas raros y
mas agresivos, entre los que encontramos a los adenomas corticotrofos silentes entre los que hay 3
subtipos:
SUBTIPO 1: con granulaciones densas de ACTH de la enfermedad de Cushing, los cuales son
macroadenomas a la hora del diagnéstico. Mas del 40% se presentan de este modo como efecto de
masa.
SUBTIPO 2: es una larga masa selar acompariada de una leve elevacion de PRL, mas frecuente
hombres-
SUBTIPO 3: lesién inusual de origen misterioso que ocurre por igual frecuencia en ambos sexos.

En mujeres hay un cuadro que sugiere prolactinoma y en hombres de adenoma no funcionante.

Mas del 80% son microadenomas y tienen el 15% de probabilidad de ser invasivos, lo

contrario de los macroadenomas que tienen el 60% de probabilidades de ser invasivos.

Muchos adenomas silentes corticotrofos cuentan del 2 al 6% de todos los adenomas no

funcionales resecados y constituyen cerca del 43 % de todos los adenomas corticotrofos.
El crecimiento de los macroadenomas secretores de ACTH es mejor descrito como

localmente invasivo e inexorablemente progresivo, algunos se comportan como carcinomas

hipofisiarios y tienen metastasis a sitios distantes. (14).
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5. Clasificacion segun el grado de extension:

Segun Randolph (1995) los tumores hipofisiarios también pueden clasificarse segin la

extensidn del tumor, encontrando las siguientes:
a. Extension superior:

Dentro de la cisterna suprasiliar, es particularmente bien delineada debido a la gran imagen
contrastante entre el adenoma contra la marcada hipointensidad CSF, el nervio Optico, quiasma y

los tractos son directamente visulizados cubriendo la terminacién del tumor.

Con esta puede haber afectacion del tercer ventriculo, por lo que se observaran con esta

alteraciones visuales, disfuncion hipotalamica y la hidrocefalia obstructiva.
b. Extension lateral:

Se refiere a cuando el tumor se encuentra dentro del seno cavernoso, siendo este un
fendmeno comun; en contraste con la extension supraselar, esta es menos delineada con RMN, y la
razén principal es que la pared media del seno cavernoso es muy gruesa y en algunos casos no es
visualizada.

C. Compresion de las carotidas:

Se observa con la visualizacion directa de la porcion del seno cavernoso de las arterias

carétidas internas, siendo el signo mas fiable que indica la invasion del mismo.

d. Extensién inferior:
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Determinada por la visualizacion de signos moderados de intensidad del adenoma
sobresaliendo dentro del contenido aéreo de los senos esfenoides, y por erosion de la silla turca.
(11,15).

El crecimiento de los macroadenomas secretores de ACTH es mejor descrito como
localmente invasivo e inexorablemente progresivo. De 19 pacientes estudiados en el Hospital de
Massachusetts 6 pacientes tuvieron invasion al seno cavernoso, 3 pacientes tuvieron invasion del
piso de lasilla, 9 pacientes tuvieron extension suprasellar, y 1 paciente con multiples extensiones.
(14).

E. Evaluacion vy diagnéstico:

1. Evaluacion clinica:

La evaluacion clinica se realiza en base a signos y sintomas generales (o sea que todos los
tumores los tienen en comun), y en especificos (los que dependen del tipo de tumor en base a la

produccién hormonal).

a. Generales:

La cefalea, segun un estudio realizado por el Dr. Tatter en el Hospital de Filadelfia (1999)
es el sintoma mas frecuente por el que los pacientes con tumores de hipofisis asisten a consulta. Se
producen cefaleas por erosiones laterales dentro del seno cavernoso, en el que se encuentran la
primera y segunda division del nervio trigémino, involucrando por lo tanto al forro dural o
diafragma de la silla (el cual esta inervado por el nervio trigémino), o via sinusitis. Las cefaleas se
caracterizan por ser persistentes, bifrontales, o frontal unilateral, especialmente cuando el tumor es
ipsilateral, y en otros casos en la mitad de la cara, pueden ser también occipitales, retroorbitales y

en ocasiones bitemporales que son muy persistentes al despertar y mejoran al finalizar el dia.

Generalmente los efectos indirectos de los tumores de la hipofisis son causados por la
reduccion de la secrecion de hormonas hipofisiarias, y estas se manifiestan por la promocion de

cefaleas vasculares. La mayor excepcion a esta regla se relaciona con pacientes acromegalicos,
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que desarrollan cefaleas secundarias a osteoartritis cervical. Las cefaleas pueden exacerbarse en
asociacion con la interrupcion de un ciclo menstrual normal y empeorando la secresion gonadal

esteroidea.

Los tumores de hipofisis en los que se presenta cefalea de tipo vascular como
sintomatologia hacen que sea necesario iniciar drogas de tipo profilactico para la migrafia
(antidepresivos triciclicos, verapamilo y beta bloqueadores) (22).

La hemianopsia es otro signo caracteristico de los tumores hipofisiarios, la cual consiste en
la pérdida de la mitad del campo visual de cada ojo por causas que no son enfermedades de la
retina, entre ellas encontramos: la hemianopsia homénima, en la que la vision desaparece en dos
mitades en correspondencia sensorial de la retina, por ejemplo, la mitad temporal de un lado y

mitad nasal del otro, pudiendo ser derecha o izquierda.

La Hemianopsia heterénima, la cual consiste en la pérdida de la mitad del campo visual de
cada ojo correspondiente a dos mitades de la retina que no se encuentran en correspondencia
funcional, por ejemplo las dos mitades nasales y temporales. Generalmente en tumores
hipofisiarios las mas frecuentes son la hemianopsia heteronima bitemporal, aunque pueden

presentarse variedades, tales como la cuadranopsia bitemporal y un leve defecto temporal. (6, 21).

La ceguera es otro signo presente en estos pacientes, la que es debida a la destruccion del
quiasma o6ptico secundario a la extension del tumor, la cual produce compresion a nivel de
estructuras vecinas de la hipdfisis. Se suele evaluar con pruebas de campo visual, ya sea por
confrontacion o perimetria de contorno. (7,11,14, 21).

El panhipopitituarismo el cual se presenta por una disminucion de hormonas
gonadotrdpicas , disminucién en la secresién de hormona del crecimiento, disminucion de la
secresion de TSH y ACTH generando un paciente letargico que aumenta de peso, que pierde todas
sus funciones sexuales debido generalmente al efecto de masa producido por el tumor, el cual

destruye la hipofisis.
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La diplopia debida a la expansién lateral del tumor a los senos cavernosos y disminucion de
la abduccion del ojo ipsilateral debido a la afectacion del sexto nervio, con compresion del nervio

motor ocular coman. (7).

b. Especificos:

Los cuales se manifiestan segun el tipo de hormona que produzca.

i. Prolactinomas:

Los signos clasicos son galactorrea y amenorrea en mujeres, y galactorrea y disminucion de

la libido o impotencia en varones.

La galactorrea se advierte en menos de la mitad de los pacientes con prolactinomas y es
menos comin en varones que en mujeres, la ausencia de este a pesar del incremento excesivo de
prolactina es probable que dependa de la deficiencia colateral de hormonas gonadales necesarias

para que surja la lactancia.(6, 13).

Esta consiste en una secrecion bilateral espontanea, persistente, no relacionada con el

puerperio, que posee el color y la consistencia de la leche batida.(21).

Disfuncion gonadal en mujeres: en 90% de las mujeres con prolactinomas se presenta
amenorrea y oligomenorrea con anovulacion o esterilidad. Es importante el hecho de solicitar
medicion de prolactina en personas con amenorrea primaria o secundaria inexplicable, ya que es
un dato que destaca porque la hiperprolactinemia se advierte en 20% de las personas que no

muestran galactorrea ni otras manifestaciones de disfuncion hipofisiaria.

En esta alteracion se pueden observar valores basales de gonadotropinas dentro de limites
normales, a pesar de disminuir la concentracion de esteroides sexuales en personas con
hiperprolactinemia, pero la prolactina inhibe la secrecion pulsatil normal de hormona luteinizante

(LH) y hormona foliculoestimulante (FSH) y su incremento. Se inhibe el efecto de
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retroalimentacion positiva que ejerce el estrogeno o la secrecion de gonadotropinas, y de hecho,
en personas con hiperprolactinemia, por lo regular, hay deficiencia de estrégenos.

La prolactina puede ejercer efecto directo en el ovario, y en mujeres con estos problemas
puede acompafarse de una menor lubricacién de la vagina, sintomas de deficiencia estrogénica y
osteopenia. Se asocian sintomas como: aumento de peso, retencién de liquidos e irritabilidad,

hirsutismo, ansiedad y depresion. (6).

Disfuncion gonadal en varones: el sintoma inicial es la disminucion de la libido,
hiperprolactinemia intensa (valores > de 200 ng/ml) lo que puede resultar en ginecomastia y
agrandamiento de la silla turca. Se identifican adenomas productores de prolactina en varones
generalmente cuando surgen manifestaciones tardias como cefalea, disminucion de la visién o
hipopitituarismo. La esterilidad ocurre en el varén con menor frecuencia y se acompafia de una

disminucidn en la cantidad de espermatozoides. (6,11, 18).

La progresion de este tipo de tumores (refiriéndose al crecimiento del tumor) es lento. Hay
una cifra cada vez mayor de agrandamiento de la silla con extension del tumor fuera de la misma,

aunado a hipopitituarismo y transtornos de la vision.(6,18).

Diagnostico diferencial: para realizar un adecuado diagnostico, es necesario una buena
historia clinica y exploracién fisica cuidadosa para precisar el origen de la hiperprolactinemia,
interrogando sobre las caracteristicas de las menstruaciones, nimero de embarazos, fecundidad,
funcion sexual y sintomas de hipotiroidismo o hipopitituarismo. Se debe buscar antecedentes
quirdrgicos cerebrales, ya que el traumatismo o el corte quirargico del tallo hipofisiario ocasiona
hiperprolactinemia que persiste 6-12 meses 0 mas después del parto. Otros transtornos que
ocasionan hiperprolactinemia es el hipotiroidismo primario, por lo que es importante se realice
medicion de la funcion tiroidea, incluyendo el nivel de TSH. EIl exceso de prolactina y la
galactorrea también pueden provenir de alguna mastopatia, estimulacion del pezdn, enfermedad o
lesion de la pared del térax o lesiones de la médula espinal. Se debe estudiar el uso de farmacos

30



que aumenten la secrecién de prolactina, y por lo tanto eleve sus valores plasmaticos; entre estos

encontramos el uso de anticonceptivos orales y estrdgenos. (6,17).

ii. Acromegalia y gigantismo:

Causado por el exceso de secresion de hormona del crecimiento, siendo el segundo mas

frecuente de los adenomas después de los prolactinomas, presenta como principales caracteristicas

clinicas:

Manifestaciones Paraselares
Agrandamiento de lasilla
Deterioro visual

Rinorrea

Apoplejia pituitaria

Papiledema.

Exceso de hormona del crecimiento
Ganancia de peso
Hipermetabolismo

Hiperhidrosis

Deterioro de la tolerancia a la glucosa
Diabetes mellitus clinica
Crecimiento acral

Prognatismo

Dolores artriticos

Osteoporosis

Crecimiento de tejidos blandos
Hipertricosis

Pigmentacion

Visceromegalia

Alteraciones de otras hormonas
Galactorrea
Hiperadrenocorticismo
Hipertiroidismo

Incremento de la libido

Disminucién de la libido (en hombres)

w
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Bocio

Estos generalmente se presentan entre la tercera y quinta década. La menos comin de
ambas enfermedades inicia antes de la pubertad, la cual se basa en la direccién de la proporcion
del crecimiento, y es lo que comlUnmente se conoce como gigantismo; a diferencia de la
acromegalia que se refiere a la desproporcion del crecimiento y se observa en personas adultas.
No se reconoce una influencia hereditaria. (17).

En la acromegalia, los sintomas generalmente han estado presentes 5 a 10 afios antes de
confirmar el diagnostico que altera los rasgos fisicos, durante largo tiempo, con aumento de la
morbilidad y mortalidad tardia de no ser tratado a los 50 afios, y la media en la que presentan

sintomas es en los 42 afios y la media del tiempo para realizar el diagndstico es de 8.7 afios. (6,7).

Las manifestaciones iniciales incluyen proliferacion de tejidos blandos con agrandamiento
de manos y pies, ensanchamiento de algunos rasgos faciales. Se acomparia de diaforesis, piel
grasosa, fatiga y aumento de peso. Los cambios en huesos y cartilagos afectan mas bien cara y
craneo, mayor tamafio de senos frontales, agrandamiento de la nariz, y crecimiento del maxilar
inferior hacia abajo y adelante, lo que ocasiona problemas con las piezas dentales, y crecimiento
anormal de huesos frontal, malar y nasal, que son las que comprenden las facies acromegalicas. El
crecimiento de tejidos blandos también contribuye a los cambios en el aspecto facial, con
engrosamiento de los rasgos y agrandamiento de algunas zonas en la cara y areas infraorbitarias
debido a la acumulacién de mucopolisacaridos y colageno en los tejidos. En el crecimiento de
tejidos blandos hay predominio de manos y pies, presencia de dedos chatos a manera de palas.
Son frecuentes el acné, quistes sebaceos y moluscos fibrosos y en mujeres, lo es la acantosis
nigricans de axilas y cuello, e hirsutismo. Como resultado de esos cambios hay un incremento en

el volumen del fluido intersticial en pacientes acromegalicos.
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Entre las manifestaciones generales encontramos: hiperhidrosis, intolerancia al calor,
letargo, fatiga y una mayor necesidad de suefio. En 70% hay parestesias, por compresién del tanel
carpiano, y rara vez hay neuropatias sensomotoras. En 50% de los casos hay fotofobia, el exceso
de hormona de crecimiento ocasiona visceromegalia generalizada que se manifiesta fisicamente

por tiromegalia y no se detectan en el cuadro clinico agrandamiento de otros 6rganos.

En 25% de los enfermos hay hipertension de causa desconocida, y cardiomegalia en 15%.
La intolereancia a la glucosa y el hiperinsulinismo se observa en 50% a 70% respectivamente, por
la resistencia a la insulina, inducida por la hormona de crecimiento. EIl hipogonadismo se observa
en 60% de la mujeres y en 46% de los varones. La galactorrea se presenta en casi 15% de los
casos, en 10% de los varones, en promedio, surge ginecomastia de causa desconocida,
irregularidad menstrual en 32 a 87% en pacientes femeninas, disminucion de la libido e impotencia
en 27 a 46% de pacientes hombres. Aproximadamente en el 40% de los pacientes hay ganancia de

peso muy significativo.

Cuando la hipersecrecién de hormona de crecimiento ha persistido por muchos afios,
surgen complicaciones tardias que incluyen deformidad progresiva de los rasgos faciales y del
cuerpo, y artritis degenerativa incapacitante en 62 a 75% de pacientes, con artropatia en 16 a 60%
en rodillas, caderas y hombros.. Las manifestaciones compresivas del adenoma hipofisiario
también son comunes en la acromegalia, y se sabe que 65% de los pacientes sufren de cefalea.
(6,13, 20).

Los sintomas articulares son comunes en la acromegalia que van desde leves artralgias
hasta severas artritis incapacitantes, presentando distorsién del plato articular y mecanismos
anormales en las articulaciones, el crecimiento vertebral es mas marcado sobre la superficie
anterior del hueso. EI engrosamiento fibroso de la cépsula articular y degeneracion de los
ligamentos pueden contribuir a la deformacion. El dolor de espalda, el cual ocurre frecuentemente

puede ser el resultado de osteoporosis y la cifosis y la presentacion del térax en barril. (7,11,17).
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Durante la fase activa de la enfermedad, muchos pacientes presentan una excesiva
transpiracion y apariencia aceitosa lo que produce un desagradable olor. Ocurre una moderada

melanosis en algunos pacientes. La lengua generalmente esta arrugada y alargada.(13,17).

Los nervios periféricos generalmente se afectan, observandose parestesias en cerca del
20% de los pacientes. Estas quejas son debidas al atrapamiento de los nervios por el crecimiento

de huesos y tejidos. (17).

Con respecto al corazén, estos pacientes desarrollan un progresivo fallo cardiaco en la
quinta y sexta década, lo cual se cree que es por efecto del hipersomatoprismo en el corazon.

Los problemas cardiacos a la par de los pulmonares son las causas mas frecuentes de
muerte en estos pacientes , especialmente la apnea obstructiva que se presenta en el 60% de los

pacientes . (7).

Estos pacientes pueden desarrollar HTA, siendo de 3 a 4 veces mas propensos a

presentarla, se da en 18 a 41% de los pacientes hay aumento de la renina y retencion de sodio.(7).

Hay presencia de visceromegalia como hepatomegalia, también hay crecimiento de la
tiroides, con bocio multinodular en 25 a 30% de pacientes y presentacion de hipertiroidismo del 2
al 10% de casos. Crecimiento de las paratiroides, bazo y pancreas, y afectacion de las células beta
de los islotes los cuales pueden estar bien granuladas, complicandose con diabetes. Un remarcado
incremento en el tamafio de los rifiones pueden ser hallazgos agregados, y en testiculos

organomegalia con hipofuncién.

Hay dislipidemia con colelitiasis en 16 a70% de los pacientes.

Se describieron por Cushing y Davidoff alteraciones en el metabolismo de los
carbohidratos en aproximadamente 12% de pacientes estudiados por ellos, en los que se presentd
diabetes mellitus que en ocasiones era refractaria al tratamiento, y esta se desarrolla en estos

pacientes cuando hay generalmente predisposicion hereditaria, y presencia de intolerancia a la
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glucosa en 10 a 20% de los pacientes. Estos pacientes tienden a presentar un comportamiento
agresivo por cambios psiquiatricos, especialmente presencia de depresion.

En la disfuncion de la hipéfisis puede existir agregado el hipotiroidismo, el bocio es
observado en 15% de los pacientes con acromegalia; ambos se desarrollan en un curso tardio de la

enfermedad.

Los pacientes con adenomas hipofisiarios tienen predisposicion a desarrollar adenomas de
paratiroides, adenomas de los islotes de Langergans y de la corteza adrenal, lo cual debe llevarse a

consideracion para la evaluacion de pacientes con acromegalia. (5,13).

La acromegalia esta mas asociada con malignidad, especialmente con cancer de colon,
cancer de mama. Estos pacientes tienden a desarrollar p6lipos adenomatosos especialmente entre

los 40 a 50 afios de edad, y estos son mas frecuentes en hombres.

iii. Sindrome de Cushing:

Fué descrito por Harvey Cushing en 1,932. Este sindrome es el resultado del incremento
de la secrecibn de hormona adrenocorticotropina. Gran parte de estos tumores muestran
propiedades invasivas inusuales. Clinicamente este sindrome es caracterizado por una intensa

pigmentacion.(13).

Esta enfermedad muestra signos y sintomas de hipercortisolismo y de exceso de
andrdgenos suprarrenales. Estos sintomas suelen comenzar en forma insidiosa en cuestion de
meses 0 afos. Entre las caracteristicas comunes se encuentran: obesidad, hipertension arterial,
intolerancia a la glucosa y disfuncion gonadal. Otras manifestaciones incluyen: cara de luna llena,
plétora, osteopenia, debilidad de mdsculos proximales, facilidad de aparicién de equimosis,
transtornos psicoldgicos, estrias violaceas, hirsutismo, acné, mala cicatrizacion de heridas y

micosis superficiales. La virilizacién que a veces surge en personas con carcinoma suprarrenal es
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poco comun en la enfermedad de Cushing. Transtornos como cefaleas o afectacion visual son

raros, debido al diagndstico temprano y a la pequefiez de los adenomas. (13,17).

2. Evaluacién por laboratorio:

a. Prolactinomas:

Se evalGan principalmente por niveles basales de prolactina asociado a estudios
neurorradioldgicos de hipofisis y silla turca. Por lo general las personas con tumores grandes e
hiperprolactinemia importante no muestran problemas para el diagndstico. Todo valor basal de
prolactina mayor de 200 ng/ml lleva implicito el diagnéstico de prolactinomas. Si el valor basal
esta entre 100 y 200 ng/ml., la causa puede que sea prolactinoma, y conforme los valores basales
de prolactina disminuyan la certeza del diagnostico disminuye.

Se pueden presentar dificultades en el diagndstico, como por ejemplo en pacientes con
hiperprolactinemia minima o moderada ( valores de prolactina que se encuentren entre 20 a 100
ng/ml), por lo que en estos pacientes se hace necesario efectuar estudios radiologicos de alta
resolucion.  El diagnostico no puede ser confirmado o descartado en pacientes con estudios

neuroradioldgicos normales o dudosos, por lo que se necesita una nueva evaluacion.

Tiene especial énfasis el diagnéstico de estos en mujeres durante el embarazo donde los
niveles de PRL pueden elevarse hasta 500. Otras causas que la elevan son medicamentos, estrés

emocional o fisico, estimulacién del pezon y examenes de mamas.

b. Acromegalia y gigantismo:
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Se realiza por medio de la medicién de la secrecion de hormona del crecimiento (GH); los
valores basales con el paciente en ayunas (normales: 1-5 ng/ml) excediendo de 10 ng/ml en mas

del 90% vy de 5 ng/ml a méas de 500 ng/ml, con una media de 50 ng/ml.

La prueba para supresion de glucosa es la mas sencilla y con mayor especificidad . Esta se
basa en la ingestion de 100 g de glucosa lo que logra disminuir el valor de la hormona de

crecimiento (GH) a menos de 5 ng/ml, alos 60 minutos. Los valores de GH pueden disminuir,

aumentar o no cambiar, pero no disminuyen a menos de 5 ng/ml, y esta falta de respuesta es el dato

que confirma el diagnéstico.

Una valoracién de la hormona del crecimiento puede ser obtenida por determinacion de
factor de crecimiento 1 semejante a la insulina (IGF 1) conocido como somatomedina C. (7).
Otros métodos que permiten confirmar el diagndstico son:
1. Estimulacion de la produccién de GH por medio de TRH.
2. Ausencia del incremento nocturno de GH.
3. Supresiéon paradojica de GH por la accion de la levodopa, dopamina, bromocriptina o

apomorfina.

Las pruebas para medicion de somatomedinas se utilizan poco actualmente. Se necesita mayor
experiencia para conocer a fondo la importancia de las mediciones de somatomedinas pero en el
diagndstico y vigilancia de los enfermos se siguen necesitando las determinaciones de GH, por ser

producto del adenoma hipofisiario.(6,13).

Hay presencia de hipervitaminosis D e hipercalciuria. Aungue el dato mas fidedigno es la
medicion de IGF 1 en sangre ya que esta no se altera como la hormona del crecimiento en
pacientes posoperados, por estrés, en diabetes mellitus insulino dependiente y prolongada

inanicion. (7).

c. Sindrome de Cushing:
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Se pueden medir los valores de hormona adrenocorticotrépica (ACTH), que muestran valores
normales o ligeramente elevados que oscilan de 50 a 200 pg/ml. (normal, 20 a 100 pg/ml). Los
valores bajos (menores de 20 pg/ml) también indican tumor suprarrenal, con secrecion autbnoma,

y los que exceden de 200 pg/ml sugieren neoplasia ectdpica que secreta ACTH.

Las concentraciones plasmaticas de ACTH no permiten diferenciar entre los adenomas

hipofisiarios que las secretan y las neoplasias ectopicas, que también tienen esta caracteristica.

En la prueba de supresion con dexametasona se administran dosis altas de dexametasona la
que suprimira la presencia de corticosteroides en plasma u orina. La prueba de Liddle consiste en
administrar 2 mg de dexametasona cada 6 horas, durante dos dias. La prueba rapida de administra-
cién nocturna de dosis grandes de dexametasona es fidedigna y sencilla, para diferenciar los

tumores hipofisiarios con secrecién de ACTH de otras formas de hipercortisolismo enddgeno.

La administracion de 8 mg de dexametasona a las 23 horas suprimira el cortisol plasmatico
a menos de 50% de sus valores basales en la enfermedad de Cushing, y si no hay supresion del
cortisol plasmatico se denotara la presencia de un sindrome de ACTH de produccion ectépica, o de
tumor suprarrenal. Se debe tener cuidado en las interpretacion de los resultados de las pruebas de
supresion con grandes dosis de dexametasona porque no son totalmente especificas. Se sabe que
20 a 30% de los pacientes con tumores identificados que secretan ACTH, no muestran supresion
de los esteroides basales en orina a menos de 50%, lo que debe hacer pensar en macroadenomas.
(6,7,18).

En un estudio realizado en el Hospital General de Massachusetts sobre las pruebas de
supresion con dexametasona se comprueba que la supresion es incompleta especialmente en

macroadenomas, ya que esta alterada la sensitividad a glucocorticoides. (14).
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Actualmente se estudian los marcadores de proliferacion, entre estos el Ki67 que promueve
algunas mediciones de la actividad proliferativa del tumor. (7).

Otros tumores:

En los adenomas productores de gonadotropinas encontramos que hay aumento de la FSH y
elevaciones de la alfa subunidad en los tirotropos, hay aumento de la T4 y T3, no hay supresion de
TSH.

En los no secretores debe realizarse una adecuada observacion y monitoreo con realizacion de
RMN y evaluaciones de los campos visuales cada 6 meses, 1 afio y luego anual por dos afios, si
todo esta bien pueden realizarse cada dos afios.

4. Evaluacion por métodos radiolégicos:

Esta nos proporcionara la localizacién del tumor, dependiendo la frecuencia donde se desa-
rrollen, por ejemplo, los adenomas secretores de hormona del crecimiento surgen en las alas
laterales, los somatotrofos surgen del sitio, y los prolactinomas a través de la glandula, los
corticotrofos en forma central justo anterior al 16bulo posterior, los tirotrofos en una pequefia zona

en la porcion anterior de la forma central, los gonadotropos a través del I6bulo anterior.

Entre los adenomas hipofisiarios la calcificacion es un hallazgo virtualmente exclusivo de
los prolactinomas y se presentan en aproximadamente 10% de los casos. Pueden observarse en
craneofaringiomas, cordomas y meningiomas, este es mas comun encontrarlo entre los

corticotrofos.

La Tomografia Axial Computarizada (TAC) muestra ciertas ventajas sobre la Resonancia
Magnética Nuclear (RMN):
-Muestra calcificaciones de las lesiones
-Es mas barata.

-Muestra mas claramente el diagndstico diferencial como el craneofaringioma.
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La RMN tiene ventajas como las siguientes:
-Mejor técnica.
-Se visualiza mejor el quiasma Optico para diferenciar los aneurismas de las carétidas internas de
las masas hipofisiarias.
-Se diagnostica mejor la apoplejia hipofisiaria. (8).

Un tumor grande puede causar neumatizacion de la forma selar, engrosamiento y erosion de

las paredes del hueso selar. Una imagen normal no excluye la presencia de un microadenoma.

1. Generalidades de la TAC y RMN (su uso para evaluar region selar y paraselar).

En pacientes que se sospecha patologia selar y paraselar, se requieren métodos de alta
resolucion obteniendo secciones coronales delgadas después de la administracion i.v. de material
de contraste. La delimitacion de la invasidn del seno cavernoso es ocasionalmente dificultosa por
el grosor de la pared dural medial que no puede ser visualizada directamente. Ambas definen la
invasion extensiva a través del seno cavernoso en la demostracion de encajamiento del tumor de la

arteria carotida interna.

En el adulto, la hipofisis se visualiza concava o plana, y no aumenta sobre la lateralidad de
los senos cavernosos o de la clinoides posterior. En casos problema puede usarse secuencia con
alta resonancia usando T2 con lo que el quiasma y los cuerpos mamilares son facilmente vistos. El
diafragma selar puede ser visto como una banda que disminuye de intensidad para mostrar la
extension supraselar y distinguir las lesiones selares. Los adenomas mayores de 10 mm causan

alargamiento de la silla y expansién de la misma mas alla de sus confines.

La tomografia es superior a la resonancia en el reconocimiento de erosiones al hueso; y la
resonancia es superior en detectar compresiones del quiasma Optico y/o invasion del seno

cavernoso.

La limitada invasion del seno cavernoso es ocasionalmente dificultosa por el grosor de la

pared dural medial que no puede ser visualizada directamente. Tanto la TAC como la RMN
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definen la invasion extensiva a través del seno cavernoso en la demostracion de encajamiento

tumoral de la arteria carétida interna.

La degeneracion quistica y hemorragia generalmente ocurre en macroadenomas, siendo

esta Ultima vista como vista como una hiperdensidad y la quistica como un area de hipodensidad.

2. TACy RMN en la deteccion de adenomas hipofisiarios:

La hiperprolactinemia es un hallazgo comun en la endocrinologia clinica, siendo los prolac
tinomas la causa mas coman, y el uso de la RMN con Gd — DPTA (gadolineo y acido pentaacético
dietilenetriamina) tiene una sensitividad bastante elevada. A veces son dificiles de distinguir
especialmente en la enfermedad de Cushing donde los tumores generalmente miden de 5 a 6 mm
.En los productores de prolactina la TAC tiene una sensitividad del 70 a 85% en localizarlos, y la
RMN aun mayor. En los de acromegalia son faciles de detectar por su gran crecimiento y por el

aumento de la densidad del hueso de la region selar.

El uso de la TAC y la RMN en deteccion de tumores secretores de TSH y clinicamente no

funcionales no es especifica.

Debe hacerse énfasis en que los métodos radiolégicos por si solos no hacen el diagnéstico
por lo que es necesario complementarlos con la clinica y diagnostico hormonal. Al realizar ya sea
una tomografia o una resonancia debe de considerarse que el agrandamiento de la hip6fisis puede
suceder en mujeres embarazadas y en posparto (llegando hasta 12 mm) y en tumores hipotaldamicos
funcionantes o en tumores no hipofisiarios, en hipotiroidismo e hiperplasia hipofisiaria para

craneofaringiomas es mejor utilizar la TAC lo mismo que para diagnosticar meningiomas.

Otros diagnosticos diferenciales, aunque son dificiles de encontrar pero deben mencionarse

son: gliomas, cordomas y melanomas, metastasis de neoplasia extradural primario, infecciones y
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lesiones inflamatorias como abscesos, cisticercos, sarcoidosis, y tuberculosis y sindrome de la silla
vacia. (8,11,14).

F. Complicaciones:

Entre las principales complicaciones de los tumores de hipdfisis podemos encontrar las

siguientes:

1. El crecimiento del tumor, lo que lleva especialmente a la extension del mismo y afeccién de
estructuras, entre ellas especialmente el quiasma optico llegando a producir ceguera si el
crecimiento es extenso y si la compresion se prolonga por mucho tiempo, alteraciones en pares
craneales Ill, 1V, VI, lo que provoca diplopia y compresion de las carétidas.

2. Entre las complicaciones mas frecuentes se encuentra el edema cerebral por el efecto de masa
que produce el tumor.

3. Lacomplicacién mas severa de todas es el infarto hemorragico de la hip6fisis, que puede llevar
a la defuncion, la que generalmente se presenta en 1 a 2% de los pacientes, por lo que es

extremadamente raro ver esta complicacion. (7,11,14,16,18).

4. Otros procedimientos:

* La cateterizacion de ambos senos petrosos para determinacion de las concentraciones de ACTH
en el sindrome de Cushing, que tiene una certeza del 100%.

* La medicina nuclear y el uso de técnicas con radionuclidos.

* El uso del SPECT, aunado a las imagenes con receptores de dopamina, el cual se ha usado
especificamente para detectar metastasis.

* El uso de imagenes con receptores de somatostatina el cual tiene una alta especificidad y
afinidad.

* El uso de scintografia con receptores visualiza mejor los prolactinomas, o mismo que detecta

bien los adenomas productores de ACTH y en los clinicamente no funcionales.
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* Uso de otros radionuclidos como en anti cromogranin A., el &cido amino yodo alfa, el Cga Tc
99 labil anticuerpo Cg A, el Tc labil Mo Ab A 11..

* Uso de PET con tirosina y metionina que diferencia mejor las necrosis, degeneracién quistica y
fibrosis. PET con F2 deoxi D glucosa que diferencia los grados de metabolismo del tumor siendo
principalmente un complemento de la RMN.

G. Tratamiento:

Los tumores generalmente tienen 3 fases del tratamiento: el médico, quirdrgico y por

radiacion.

El tratamiento tiene por meta corregir la hipersecrecion de hormonas adenohipofisiarias,
conservar el tejido hipofisiario que secreta otras hormonas de la mitad anterior de la hipdfisis, y

eliminar o suprimir el propio adenoma.

El tratamiento quirdrgico es el tratamiento inicial que sigue a la intervencion por medio del
acceso transesfenoidal microquirdrgica de la silla, es el método mas usado; la craneotomia
transfrontal se necesita sélo en el paciente que presenta extension supraselar masiva del adenoma.
El indice de resultados satisfactorios se acerca al 90% en personas con microadenoma. Las
complicaciones graves que incluyen hemorragia posoperatoria, derrame de liquido

cefalorraquideo, meningitis y transtornos visuales se observan en menos del 5%.

Se deben evaluar en ellos tres criterios de invasion, por radiografias, intraoperatorios y
microscopicos para mejores resultados. (7).

En 15% aproximadamente de los operados hay diabetes insipida transitoria. El tratamiento

perioperatorio de estos pacientes debe incluir la administracion de glucocorticoides en dosis
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necesarias para superar las situaciones de estrés, asi como la evaluacion diaria del peso, equilibrio

hidrico y estado de electrolitos en el posoperatorio.

La radioterapia se reserva para personas con tumores de mayor tamafio, que han sido

sometidos a reseccion incompleta de grandes adenomas hipofisiarios.

En la radioterapia hay aplicacion de 4,000 a 5,000 rads, y dosis diarias de 180 a 200 rads, y
dosis diarias de 180 a 200 rads. La respuesta a la radiacion terapéutica es lenta y se necesitan de 5
a 10 afios para que surja el efecto curativo. La morbilidad durante la radioterapia es minima.
Entre las complicaciones tardias y raras estan las lesiones de nervios Opticos y del quiasma,

convulsiones y radionecrosis del tejido cerebral.

Entre las desventajas se encuentran la dificultad para conseguir el equipo, por
disponibilidad limitada, y el campo menor de radiacion impide emplear esta técnica en pacientes

con tumores mayores de .1.5 cm di diametro, y en quienes exhiben extension supraselar.

Las complicaciones raras de esta técnica incluyen la lesién neuroldgica y transtornos

visuales, pero en 40 a 50% aparece panhipopitituarismo. (6,7,17).

Las Unicas indicaciones para la cirugia de urgencia son:
1. Apoplejia hipofisiaria.
2. Hemorragia del tumor.

3. Necrosis.

El objetivo principal del tratamiento quirdrgico para todos los tumores es remover el tumor
hemorragico y necrético y la preservacion de la glandula hipofisiaria junto con las estructuras

supraselares; aunque otros objetivos son la confirmacién del diagnostico, la eliminacion del efecto
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de masa, la normalizacion de la hipersecrecion hormonal y la eliminacion de la probabilidad de la
recurrencia potencial.(12).

Es importante mencionar que la mejor opcién para tratar los adenomas es la microcirugia
con microscopia, ya que produce un menor dafio a la glandula, ya que logra el 97% de

restablecimiento de la funcion de la hipo6fisis.

El tipo de cirugia depende de la informacion y experiencia del cirujano, pero el 96% son
transesfenoidales, aunque si existe extension paraselar o intracraneal inusual puede utilizarse la
técnica transcraneal y la técnica frontotemporal en el lado no dominante. La cirugia
transesfenoidal tiene varias ventajas entre las que encontramos:

No se rasura.

Las incisiones son ocultas

No se requieren transfusiones.

La técnica es fisiologica

Es bien tolerada por pacientes de la tercera edad.
- Visualizacién directa de la glandula y patologia.
Lo principal es remover selectivamente el tumor, que aungue haya recurrencia siga el crecimiento

de menos resistencia hacia el seno esfenoidal en lugar del compartimiento intracraneal.

Las desventajas son:
- Campo de cirugia es restringido.
- Nervios casi no son visibles.

- Posibilidad de rinorrea pos op con riesgo de meningitis.

Pueden presentarse complicaciones, aunque son poco comunes, entre las que podemos
encontrar la lesién de arterias carotidas, hemorragia, embolia, isquemia, derrame cerebral, ceguera

, diplopia, rinorrea, diabetes insipida en el 3% de pacientes, diabetes insipida transitoria 2 a 3 dias
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posoperatorios en el 20 a 30% de pacientes. Los fracasos en el tratamiento quirirgico se tratan
con radiacién y en ocasiones con una segunda operacion transesfenoidal. (12).

Para realizar un procedimiento quirdrgico se requiere realizar:
Una evaluacion preoperatoria que involucra:
* Tests que midan la funcion hipofisiaria.

* Si se puede se debe realizar la cateterizacion para evaluar la extension del tumor y sus relaciones.

* Medir el calcio sérico y glucosa (para evaluar la presencia de neoplasia endocrina multiple).

* Medir la P/A 'y pesar.

* Realizar un buen diagndstico por RMN.

* Si se sospecha como diagndstico diferencial craneofaringioma es mejor realizar SCAN de TAC
por las calcificaciones.

* Examenes del tiroides y medicién de cortisol. (12).

i. Prolactinomas:

Son los adenomas mas grandes (generalmente mayores de 1 cm). Siendo la bromocriptina,
gue es un medicamento usado para que la prolactina vuelva a niveles normales tanto en mujeres
como en hombres. Los tumores grandes o aquellos resistentes a la bromocriptina pueden
responder a la reseccion quirdrgica, terapia de radiacién o una combinacién de tratamientos. (18).

La ovulacion no debe inducirse en mujeres con hiperprolactinemia sin antes hacer una
evaluacion minuciosa de la anatomia de la hipéfisis y el tamafio de la silla turca. Conviene tratar a
todos los pacientes con microadenoma secretor de PRL, debido a los riesgos de mayor extension
del tumor, hipopitituarismo y transtornos visuales. Los pacientes con grandes prolactinomas, esto
es, diametro de 2 cm o valores basales de prolactina (PRL) superiores a 200 ng/ml, pueden
necesitar una combinacién de intervencién quirdrgica, radiacién y bromocriptina. Los pacientes

con niveles de prolactina mayor de 400 mg/ml generalmente presentan grandes macroadenomas,
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aunque también pueden observarse niveles nulos de prolactina por compresion de la hipdfisis.
(6,8,18).

La bromocriptina es un potente agonista de dopamina que ha sido muy utilizado para
combatir la hiperprolactinemia. La bromocriptina estimula los receptores de la dopamina y ejerce
sus efectos en valores hipotaldmico e hipofisiario. La dosis que se recomienda es de 2.5-10
mg/dia, aunque se recomiendan dosis de hasta 20 mg/dia durante varios afios, aunque los efectos
benéficos empiezan a observarse después de 1 a 2 afios de tratamiento.

Entre sus efectos adversos se incluyen mareos, hipotension postural, naduseas y a veces vo-
mitos, que son comunes en el comienzo de la administracion, pero suelen ceder conforme se
avanza el tratamiento. Casi todos los pacientes toleran sin gran problema dosis de 2.5-10 mg; los

pacientes que no toleran ningln tratamiento farmacoldgico hay que operarlos.

En los microadenomas, la correccion de la hiperprolactinemia permite la recuperacion de la
funcion gonadal normal; hay restauracion de la ovulacion y la fecundidad, de tal forma que
conviene recomendar métodos anticonceptivos si no se desea el embarazo. No existen datos de
que este tratamiento proporcione resolucion completa y permanente de estos, por lo que puede
haber recurrencia con el paso de los afos.(6,7).

En los macroadenomas el farmaco solo sirve para controlar la secrecién de prolactina. No
debe utilizarse para inducir la ovulacion y el embarazo, en mujeres con macroadenomas no
tratados, porque el riesgo de expansion del tumor y deficiencias visuales en la etapa final del

embarazo es de 25%.

La bromocriptina también reduce el volumen del tumor casi en 70% de los pacientes. No

se ha establecido el tiempo que debe mantenerse el tratamiento en personas con macroadenomas.

La pergolida es un derivado de accion prolongada del cornezuelo de centeno que tiene

propiedades dopaminérgicas y que reduce la hipersecrecion de los macroadenomas secretores de
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PRL y produce retraccion (disminucion del tamafio del tumor) de la mayor parte de los mismos.
Es mas potente que la bromocriptina y se requieren dosis de 25 a 300 ug/dia para el tratamiento de

la hiperprolactinemia. (5,6).

El 70% de los pacientes con macroadenomas son candidatos para tratamiento quirdrgico,
aunque si solo se proporciona este raramente es curativo, ya que debe darse con tratamiento

médico agregado.

Como tratamiento quirdrgico se aplica en la mayoria de los casos la cirugia transesfenoidal,
siendo el método quirdrgico mas conveniente en pacientes con prolactinomas y el procedimiento

inicial preferido en muchas instituciones.

En los microadenomas se logran de 85 a 90% de buenos resulados. Hay mayor posibilidad
de buenos resultados en personas con valores basales de prolactina menores de 200 ng/ml y
amenorrea de menos de 5 afios de duracion. Cerca del 75% de los casos experimentan remisiones

prolongadas, y 25% han tenido recurrencias cinco a diez afios después de la operacion.

Con respecto a los macroadenomas, en pacientes que tienen tumores entre 1-2 cm de
didmetro sin extension extraselar y con valores basales de PRL menores de 200 ng/ml se logran

buenos resultados con la operacion transesfenoidal en 80% de los casos.

La craneotomia transfrontal debe utilizarse s6lo en pacientes con gran extensién supraselar
del tumor.(6,12,18).

En pacientes con disminucion del tumor y con tratamiento médico se recomienda
tratamiento coadyuvante con radioterapia y mediciones de prolactina, después de 1 mes y
tratamiento con bromocritptina y/o quinagolide hasta que regrese a niveles normales. Si no hay

disminucién del tumor en seis semanas se puede utilizar tratamiento quirdrgico.
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ii. Acromegalia y Gigantismo:

El tratamiento inicial depende de muchos factores como tamafio, extension y
sintomatologia, pero este se divide en tres etapas: la microcirugia transesfenoidal, la radioterapia y
el tratamiento médico. También se obtienen buenos resultados con la radioterapia convencional.
El tratamiento médico con bromocriptina tiene la desventaja del largo tiempo que se requiere para
suprimir la secrecion de hormona del crecimiento (GH), y por lo regular se utiliza en una minoria

de pacientes que no mejoran con la intervencion quirdrgica o radiacion.

La eliminacién selectiva del adenoma por via transesfenoidal constituye el método mas
conveniente; la craneotomia se necesita en unos cuantos pacientes en donde la extension

suprasillar importante impide el uso de la via transesfenoidal.

Segun el Centro de Endocrinologia del Cedars Sinai (1990), la cirugia transesfenoidal es la
indicada para todos los pacientes portadores de adenomas somatotropos. Los pacientes deben
cumplir con ciertos requisitos para ser enviados directamente a la cirugia transesfenoidal, siendo
estos: que el tumor se encuentre bien circunscrito y sea menor de 5 mm de diametro. Si el tumor
es mayor de 5 mm de didmetro, o invade estructuras vecinas, entonces iniciamos un tratamiento
preoperatorio con ocreotide semanas antes de iniciar la cirugia para contribuir a la disminucién del
tumor y una cirugia menos compleja. Si los niveles posoperatorios de hormona de crecimiento no
disminuyen, se intenta un tratamiento con bromocriptina, al ser esta medicacion mas barata y

relativamente libre de efectos secundarios. (12,16).

Todos los pacientes con acromegalia deben ser cuidadosamente seguidos por sus

complicaciones reumatoldgicas, gastrointestinales y cardiovasculares.

La radiacion convencional con supervoltaje en dosis de 4,500 a 5,000 rads logra buenos
resultados en 60 a 80% de los pacientes, tomando en cuenta que las concentraciones de hormona

del crecimiento (GH) no se normalizan sino después de varios afios de tratamiento.
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La radiacién con particulas pesadas es mas eficaz que la radiacion convencional, pero ante
las limitaciones existentes, puede utilizarse s6lo en pacientes con tumores de tamafio pequefio y en
quienes no hay extension extrasillar, ya que puede producir hipopitituarismo. Este tipo de
radioterapia produce disminucion de los niveles de hormona del crecimiento a largo plazo, por lo
que la mejor opcion es la radioterapia convencional externa fraccionada. (8,15).

La cifra de hipopitituarismo ha sido distinta en varias publicaciones, y al parecer esta
complicacion surge casi en 40% de los pacientes.

El tratamiento médico, como la bromocriptina a dosis de 20 mg diarios, el cual, es un
agonista de larga accién de dopamina, que disminuye las concentraciones de hormona del
crecimiento (GH) en 60 a 80% de los pacientes (40% en promedio), y es por lo que la
bromocriptina por lo regular, se utiliza en acromegalicos en quienes no se ha logrado por
intervencion quirtrgica o radiacion, la disminucion adecuada de las concentraciones de hormona

del crecimiento (GH).

Se ha descrito que el ocreotide es méas efectivo y hay mejor tolerancia de los pacientes a
este; el cual inhibe los impulsos dolorosos en la silla turca. Se toma a dosis de 100 a 200
microgramos cada 8 horas subcutaneos, y si se usa junto con la bromocriptina hay mejores

resultados.(7).

El tratamiento con los medicamentos anteriormente mencionados se relacionan con gastritis
por helicobacter pylori, ya que estos disminuyen la B12, por lo que puede usarse &cido

ursodesoxicdlico agregado.

La respuesta al tratamiento es buena, lograndose una mejoria clinica y disminucion de los
tejidos blandos de extremidades, y también del engrosamiento de la cara; mayor energia y cesacion
de la hiperhidrosis, de la intolerancia al calor, y del exceso de grasa en la piel. También ceden la
cefalea, el sindrome del tunel del carpo, las artralgias y la fotofobia.
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En pacientes en quienes se obtienen buenos resultados de la intervencién quirdrgica, la
correccion del cuadro clinico es mas rapida, en cuestion de dias puede disminuir la hiperhidrosis y

comenzar la regresion del agrandamiento de tejidos blandos.(6).

Se menciona que el ocreotide resulta extremadamente rapido para el mejoramiento de los
dolores de cabeza en pacientes con acromegalia. Ocasionalmente muchas cefaleas en pacientes
acromegalicos surgen después de descontinuar el ocreotide, como un fendmeno de retirada. El

ocreotide también puede combinarse con bromocriptina (23).

La definicion de la cura de acromegalia es niveles de hormona del crecimiento

indetectables (de 1 a 2 mg/L), en varias muestras y durante la prueba de tolerancia a la glucosa.

(\2 Enfermedad de Cushing:

Estos adenomas por lo general son menores de 1cm de didmetro. La reseccion selectiva de
los adenomas hipofisiarios secretores de ACTH a través de la via transesfenoidal, es el
tratamiento inicial mas apropiado, con una probabilidad de resolucién del tumor de 75 a 80%. La

indicacion para tal procedimiento es el diagndstico bioquimico preciso.

En estos adenomas la cirugia transesfenoidal puede servir en las siguientes situaciones:

1. Alinicio de un diagnostico de un adenoma.

2. En la presencia de un marcado efecto de masa.

3. Con la evidencia radiografica de una significativa progresién del tumor e
inminentes complicaciones.

4. Cuando hay marcado hipercortisolismo que se acompafia de complicaciones que
afectan la salud de los pacientes y especialmente se es refractario a la terapia
médica.

Una insuficiencia adrenocortical posoperatoria tiene una duracion de 6 a 18 horas. Tener
niveles de cortisol en la 6ta a 12 semana posoperatorios es mejor predictor de la remisién
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de una cura inmediata. Esta insuficiencia puede ser debida a la necrosis residual o a una
gradual declinacién de la secresion de cortisol de las adrenales hiperplasicas.

El tiempo significativo para la recurrencia del tumor es de 16 meses. (14).

La diabetes insipida transitoria se observa en casi 20% de los pacientes, pero son raras otras
complicaciones quirtrgicas. EIl hipopitituarismo surge sélo en pacientes sometidos a a la
hipofisectomia total. La morbilidad es grande, y guarda relacion con cicatrizacién insatisfactoria

de laincisidn, infeccién posoperatoria, lesion del pancreas y fendmenos tromboembdlicos.

En la aplicacion de la radioterapia, pueden aplicarse de 4,500 a 5,000 rads de radiacion que

logra mejoria bioquimicay clinica, s6lo en 15 a 25 % de adultos, aunque llega a 80% en nifios.

Las complicaciones neuroldgicas de ambas formas de tratamiento incluyen pérdida visual
que ocurre entre 2 a 36 meses después de la radioterapia, paralisis oculomotora, hipotiroidismo y
oncogenesis 0 sea que la probabilidad de padecer fibrosarcoma selar, sarcoma osteogénico,

meningioma y glioma aumenta, especialmente si se dan altas dosis de radiacion. (15).

El ketoconazol, derivado del imidazol, una agente antimicotico de amplio espectro, resulto
en poderoso inhibidor de la biosintesis de esteroides suprarrenales. Inhibe las enzimas del
citocromo P450 en dosis de 200 a 1,200 mg por dia.. (6,7,12).

H. Recurrencia:

Los adenomas recurrentes de la hipdfisis pueden resultar en la reemergencia de problemas
visuales, pérdida de la memoria, pérdida de la funcion hipofisiaria. En los casos de tumores que
producen Sindrome de Cushing reaparece la enfermedad de Cushing, en pacientes con tumores que
producen acromegalia, ésta reaparece. En el caso de prolactinoma, reaparece la
hiperprolactinemia.(7).
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En todos los controles el indice de recurrencia con respecto al tamafio fueron
macroadenomas con un 89%. Con respecto a la hormona que producen, la recurencia en la

enfermedad de Cushing fue de 63%, en acromegalia 73% y de prolactinomas 91%.(7).

La conclusion es que los adenomas hipofisiarios requieren de un adecuado seguimiento

para determinar el propio curso de la terapia y deteccion temprana de las recurrencia.

La emisién de protones para los adenomas de la hipofisis es probablemente la mejor forma de

terapia para estos pacientes quienes califican para esta Unica forma de tratamiento. (7,24).

En conclusion, la recurrencia de los tumores se da dependiendo del tipo de tumor, tamafio e

invasioén local del mismo.

I. Sequimiento:

El seguimiento posoperatorio de los pacientes inicia a las 6 a 8 semanas después de la

intervencion.

La evaluacion de los campos visuales se realiza cada 6 meses por 1 afio, y si todo bien se

puede realizar anualmente.

La Resonancia Magnética Nuclear puede realizarse 3 a 4 meses después de la

hipofisectomia y luego anual por 2 afios y después cada 2 afios.(7).
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VI. MATERIAL Y METODOS:

A) METODOLOGIA:

o

Tipo de estudio: retrospectivo, analitico y descriptivo.

Objeto de estudio: se revisaron los expedientes clinicos y los estudios radioldgicos (TAC y

RMN) de todos los pacientes que consultaron a la clinica de endocrinologia del Hospital

General de Enfermedad Comun y la Policlinica del IGSS a los que se diagnosticd tumores de

hipdfisis, durante el periodo comprendido del 1 de mayo de 1995 al 31 de mayo del 2,000.

hipdfisis, que se les haya realizado estudios hormonales y radioldgicos.

Criterios de inclusién:

Poblacion de estudio: 194 expedientes.

pacientes que hayan sido diagnosticados y tratados por tumor de

Criterios de exclusion: todos aquellos pacientes de los que no se encuentre su expediente

clinico y/o no se encuentre el reporte radiolégico y/o hormonal de su diagnostico.

. Variables (ver cuadro).

VARIABLES DEFINICION DEFINICION ESCALA DE UNIDAD DE MEDIDA
CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDICION
EDAD Tiempo o periodo Edad en afios de los Razdn Afios cumplidos cuando el
que una persona pacientes  tomada paciente realiza la primera
ha vivido desde su del expediente de la consulta.
nacimiento. primera consulta.
SEXO Condicion orgénica | Segun lo referido en Razon M significara masculino y
que distingue al la historia clinica. F femenino.
hombre de la mujer.
TAMANO DEL Dimensiones del Segun la referido en Razdn En centimetros: >de 1 cm
TUMOR tumor en basealas | el informe es macroadenoma, y < de
mediciones del radioldgico. 1 cm es microadenoma.
mismo.
EXTENSION DEL | Sitios anatdmicos Segun lo referido en Nominal 1. Extension
TUMOR invadidos o el informe superior.
afectados por radioldgico. 2. Extension lateral.

compresion del
tumor.

3. Erosiéndela
silla.

4. Compresion de
carotidas.
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Aparicion de un Segun lo referido en Nominal 1. Compresion de
COMPLICACIONES | nuevo transtorno en | el informe Senos cavernosos.
el curso de la radioldgico. 2. Edema cerebral.
enfermedad. 3. Compresion del
quiasma.
4. Alteracion de los
pares craneales.
5. Compresion de
carotidas.
6. Infarto
hemorragico.
DIAGNOSTICO Métodos y Segun lo referido en Nominal TAC Y RMN.
RADIOLOGICO procedimientos que | la historia clinica.
se realizan para
determinar la
presencia del tumor
por imagenes.
TIPO DE TUMOR | Clasificacion de los | Segun lo referido en Nominal Se clasifican en:
tumores segun el la historia clinica. e Tumores
tipo de sustancia productores de
secretada en los prolactina.
liquidos corporales e Tumores
internos por una productores de
célula o un grupo de hormona del
células y que ejerce crecimiento.
un efecto de control e Tumores
fisioldgico sobre productores de
otras células del hormona
organismo. adrenocorticotro-
pica.
MOTIVO DE Conjunto de signos | Segun lo referido en Nominal Entre estas encontramos
CONSULTA y sintomas por las la historia clinica. principalmente: la
que el paciente cefalea, galactorrea,
consulta al inicio de amenorrea, infertilidad,
la enfermedad. acromegalia, ceguera,
hemianopsia (homdmima
0 heterdnima).
sindrome de Cushing,
diplopia y paralisis de los
nervios craneales.
DIAGNOSTICO Procedimientos a Segun lo referido en Nominal Se evaluara por medio de
POR seguir para la historia clinica. las siguientes referencias:
LABORATORIO determinar la Prolactina elevada con
presencia de tumor valores de > de 20 ng/ml.
por medio de la Curvas de tolerancia
medicién hormonal. anormal a la glucosa con
valores < de 5 ng/ml y >
de 7 ng/ml cuando se mide
la hormona de
crecimiento,
Prueba de supresién con
dexametasona anormal.
TRATAMIENTO Utilizacion de Segun lo referido en Nominal Marcando Sl cuando los

MEDICO

medicamen tos para
la resolucidn de los
signos y/o sintomas

la historia clinica.

utilizd para su tratamiento
y NO cuando no requiri6
de ellos. Para lo que
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de la enfermedad.

encontramos las opciones:

e Prolactina.

e QOcreotide.

e  Quinagolida.
e  Combinados.

TRATAMIENTO Utilizacion de Segun lo referido en Nominal Marcando SI cuando se le
QUIRURGICO intervencion qui- la historia clinica. efectud algin
rargica para la procedimiento y NO
resolucion de los cuando no se le efectud.
signos y/o sintomas
de la enfer- medad.
Utilizacion de Segun lo referido en Nominal Marcando S| cuando
TRATAMIENTO método de radio- la historia clinica. recibid tratamiento por
POR RADIACION | terapia para la radiacion y NO cuando no
resolucion de los lo recibid.
signos y70 sintomas
de la enfermedad.
ETIOLOGIA DEL | Procedencia del Segun lo referido en Nominal Se clasificaran en:

TUMOR tumor en base a la la historia clinica. Tumores productores de
hormona que este prolactina.
produzca Tumores productores de

hormona del crecimiento.
Tumores productores de
hormona
adrenocorticotropa.

7. Instrumentos de recoleccién y medicidn de las variables o datos:

Para ello se hizo uso de una boleta de recoleccién de datos, la cual sirvié de guia para la obtencion

de informacion de la historia clinica de los pacientes y por medio de los diagndsticos de los

informes radioldgicos de los pacientes.

8. Ejecucion de la investigacion:

Se solicit6 autorizacion al Departamento de docencia del Hospital General de Enfermedad Comuin

y la Policlinica del IGSS para realizar el trabajo y posteriormente autorizacion en el Departamento

de Registros médicos para la obtencién de las RMN vy los registros médicos de los pacientes. La

informacion se anoto en las boletas de recoleccion de datos para su tabulacion y analisis.

9. Presentacion de los resultados y tipo de tratamiento estadistico:

Se ordenaron los datos y se procedié a la tabulacién de los mismos, en base a cuadros para

determinar relaciones entre las variables y luego se procedio a realizar la interpretacion, cuadros y

graficas de los mismos. Por ultimo se realizaron las conclusiones y recomendaciones del mismo.
La presentacion de la informacion incluye las dos técnicas estadisticas conocidas, es decir

la forma tabular y la forma grafica, moda, mediana, graficas de frecuencia, porcentaje, por pie y

barras.
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B) ASPECTOS ETICOS DE LA INVESTIGACION: por tratarse de un estudio descriptivo
que se basd en la recoleccion de la informacion de los expedientes de los pacientes y de los
estudios tomograficos y de RMN no se tuvo ningln tipo de contacto directo con los pacientes y por
lo tanto los requerimiento éticos de esta investigacion corresponden al resguardo de la
confidencialidad (no se hara énfasis del nombre de los pacientes) y el rigor en el manejo de los
datos de la investigacion.

C) RECURSOS:

1. FISICOS:

- Expedientes clinicos

- Estudios especiales (TAC y RMN)
- Boleta de recopilacion de datos.
- Textos de consulta

- Material bibliogréfico.

- Papel

- Folders

- Lapiceros.

- Fotocopiadora.

2. HUMANOS:

- Estudiante.

- Revisor

- Asesor.

3. ECONOMICOS:

e Transporte Q. 400.00
e [otocopias Q. 30.00
e Lapiceros Q. 10.00
e Hojas Q. 100.00
e Impresion Q. 850.00

e Impresion de tesis Q. 3,000.00

TOTAL Q. 4,390.00
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CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS Y CLINICAS DE LOS ADENOMAS HIPOFISIARIOS EN
PACIENTES ADULTQS
Estudio descriptivo retrospectivo que se realizo con expedientes de pacientes atendidos en lu clinica de Endoerir
del Hospital General de Enfermedad Comin v la Policlinica del 1GSS comprendido en el periodo del 1 de may
1995 al 31 de mavo del 2.000,

CUADRO No. 1

Sexo de los pacientes v lamafo del adenoma segin informe radiologico.

ARIABLES
FEMENINO 20 152 172 : 89%
MASCULINO 14 8 23, | 11%
TOTAL 34 160 194 100%

GRAFICA 1: Sexo de los pacientes y tamano del
adenoma.

4% 10% BMACROADENOMA EBN
- MUJERES
mMACROADENOMA EN
HOMBRES
OMICROADENOMA EN
MUJERES
OMICROADENOMA EN
HOMBRES
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VI, CONCLUSIONES:

Las caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de los tumores hipofisiarios en nuestro
pais corresponden en su mayoria a las caracteristicas de adenomas descritos en otros

paises.
El manejo y diagndstico de los pacientes en la clinica de Endocrinologia del IGSS que
tienen adenomas hipofisiarios es adecuado especialmente en pacientes que requieren

tratamiento médico.

Los métodos de laboratorio empleados en el IGSS para la medicién de hormonas en

estos pacientes son bastante fidedignos.

El método por imagenes que se emplea actualmente con mayor frecuencia en la

Clinica de Endocrinologia es la RMN el cual es descrito como el mas adecuado.
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IX. RECOMENDACIONES

Establecer protocolos de diagnostico, manejo y seguimiento de los
pacientes con diagndstico de adenoma hipofisiario.

Brindar mas apoyo a los pacientes y a sus familias, especialmente
aquellos que desertan del tratamiento, estableciendo mejor comunicacién
y entendimiento sobre las ventajas de obtener el tratamiento y la

necesidad de perseverancia del mismo.

Promover una mejor comunicacion entre los profesionales para que de
manera interdisciplinaria discutan sobre el mejor tratamiento Yy

seguimiento que debe de darse a este tipo de pacientes.
Unificar criterios con los profesionales de otras especialidades para

implementar como primer método de diagndstico por imagenes a la

Resonancia Magnética Nuclear en lugar de la Tomografia.
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X. RESUMEN

Estudio descriptivo, retrospectivo realizado con el objetivo de identificar las
principales caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de los tumores hipofisiarios de
pacientes diagnosticados en la consulta externa de la clinica de Endocrinologia del Hospital
General de Enfermedad Comun y de la Policlinica del IGSS, durante el periodo del 1 de
mayo de 1995 al 31 de mayo del 2,000 la cual se realiz6 por medio de la revision de los
estudios radioldgicos y de los expedientes de estos pacientes.

Se encontrd que del total de pacientes en ambas instituciones con esta patologia son
194 y de éstos puede destacarse que 172 pacientes fueron de sexo femenino y 22 de sexo
masculino. La mayoria de pacientes se encuentran entre las edades de 20 a 40 afios. La
principal causa de consulta de éstos pacientes fue la cefalea. El método radiol6gico mas
empleado para realizar el diagnostico de adenomas hipofisiarios fué la Resonancia

magnética nuclear.

Segin el tamafio es mas frecuente encontrar microadenomas. En cuanto al
tratamiento se ha utilizado con mayor frecuencia la bromocriptina en afios anteriores y
actualmente la quinagolide. La via quirGrgica mas utilizada es la transesfenoidal. Los
prolactinomas son los adenomas mas frecuentes , después los productores de hormona del

crecimiento y por ultimo los productores de hormona adrenocorticotrépica
Se recomienda que se promueva una mejor comunicacion entre los profesionales

para que de manera interdisciplinaria discutan sobre el mejor tratamiento y seguimiento que

debe de darse a este tipo de pacientes.
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Universidad de San Carlos de Guatemala
Facultad de Ciencia Médicas
Unidad de tesis
“Adenomas Hipofisiarios”

“Caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de los tumores hipofisiarios en pacientes adultos,
diagnosticados en el Hospital General de Enfermedad Comun'y la Policlinica del IGSS en el
periodo del 1 de mayo de 1995 al 31 de mayo del 2,000.”
Responsable: Ana Cecilia Macnott Ramos
Realizado en agosto y septiembre del 2,000.
BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS:
Fecha:

Nombre: Edad: Sexo: F M
Afiliacién: Hospital:

Motivo de Consulta:

Galactorrea Amenorrea Cefalea Infertilidad

Gigantismo Acromegalia Ceguera Hemianopsia * homdnima
* heteronima

Sx.Cushing Paralisis de nervios craneales

Otros:

Inicio de la sintomatologia (fecha):

Diagnéstico por: TAC

RMN

Diagnostico por Patologia:
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Complicaciones:

Compresion de senos cavernosos si no Compresion de carétidas si no
Edema cerebral si no Infarto hemorragico si no
Compresion del quiasma si no
Alteraciones en Pares craneales Ill, IV, VI (diplopia) si no

Extension:
Compresion de carétidas Si no
Extension Superior (dentro de la cisterna supraselar, son revestidos el nervio Si no

Optico, quiasma y el tracto).

Extesion lateral ( dentro del seno cavernoso ) Si no
Erosion de lasilla Si no
Microadenoma Macroadenoma

Tamano: <delcm. Entre 1-2 cm >de 2 cm.

Diagnéstico por laboratorios:

Prolactina elevada (> de 20 ng/ml) Prolactina normal ~ 20-50 50-100 > 100
Curva de tolerancia a la glucosa nl (<5 ng/dl).

Curva de tolerancia anormal.

Supresién con dexametasona normal Supresién con dexa anormal

No hay produccion

Otros:

Tratamiento médico: SI NO
Tratamiento quirdrgico: SI NO
Tratamiento por radiacion: SI NO

Fecha de ultima evaluacion:
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