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RESUMEN

Lostumoresde hipdfisis sonlasneoplasiasintracraneales
mds frecuentes (10 %-15 %). El proposito del trabajo
es presentar la experiencia del autor en el manejo
neuroquirirgico de 800 casos de tumores pituitarios,
basado en el protocolo de estudio aplicado en las Unidades
de Hipdfisis de los Hospitales “Miguel Pérez Carreiio”
y Universitario de Caracas, y en el ejercicio privado del
autor. Utilizando inicialmente abordaje trans-craneano y
luego abordaje trans-esfenoidal en la mayoriade los casos.
Se presentan los hallazgos mds frecuentes del material de
casos tratadosy los procedimientos diagnosticos utilizados,
resaltando el uso de resonancia magnética y angiografia
cerebral. Se analizan los abordajes trans-craneano y
trans-esfenoidal. Se enfatiza la ventaja de la microcirugia
trans-esfenoidal y las mejoras introducidas en la técnica
quirdrgica y el uso de neuro-endoscopia. Se argumenta
la importancia del manejo inter-disciplinario. Estas
experiencias permitieron reducir la morbi-mortalidad
al acortar el tiempo quirirgico y hacer el posoperatorio
mds benigno. Esto se tradujo en una reincorporacion mds
temprana del paciente a su vida normal, mejor calidad de
vida y mejor prondstico.

Palabras clave: Pituitaria. Trans-esfenoidal.
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SUMMARY

Pituitary tumors are among the most common
intracranial neoplasias (10 % to 15 %). The purpose
of this study is to present the author’s experience in the
surgical management of 800 pituitary tumors based on the
study protocols applied in the Pituitary Units of the Miguel
Pérez Carreiio Hospital and University Hospital, and in
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the author’s private practice. The most frecuent findings
and diagnostic techniques are presented, highlighting the
role of magnetic resonance and cerebral angiography.
Trans-sphenoidal and trans-cranial surgical techniques are
analyzed. The advantage of the trans-sphenoidal technique,
the improvements made to the surgical technique, and the
use of neuro-endoscopy are presented. The importance
of a multi-specialty team is stressed. This experience
allowed to reduce the associated morbidity and mortality
by shortening surgical time and improving recovery, quality
of life, and prognosis.

Key words: Pituitary tumors. Transphenoidal.
Microsurgery. Neuro-endoscopy.

INTRODUCCION

Los adenomas pituitarios son neoplasmas
monoclonales benignos comunes, originados en la
adenohipofisis que ocurren en 15 % a 20 % de los
tumores intracraneales primarios, constituyendo la
tercera neoplasia por orden de frecuencia después
de los gliomas y meningiomas. Los informes de
incidenciaanual varfande 1 a 18/100.000 habitantes de
lapoblacion en general y en las autopsias tienen hasta
un 25 % de frecuencia de los adenomas hipofisarios
(1-4). Aunque histolégicamente son benignos,
los tumores pituitarios causan una morbilidad
significativa debido a su amplia variabilidad en el
espectro de presentacion, localizacion critica, forma
de expandirse, y la produccién inapropiada de la
hormona pituitaria. Los efectos de compresion local
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incluyen cefaleas, trastornos visuales, disfuncién de
nervios craneales y/o alteraciones hormonales debido
aladisrupciéndel tallo pituitario,con compromiso del
eje hipotaldmico y falla pituitaria debido acompresion
deltejido pituitarionormal (2,3). Lamayor frecuencia
ocurre entre la tercera y sexta década de la vida, con
predominio en el sexo femenino (2).

El desarrollo simultdneo y vertiginoso de las
técnicas en las ultimas décadas, el manejo de equipos
multidisciplinarios (neurocirugia, endocrinologia
neuro-oftalmologia, ORL, radioterapeutas, neuro-
imaginologia,entre otros) haconducido al diagnéstico
precoz de las afecciones hipofisarias y por ende a un
incremento del nimero de casos diagnosticados que
amerita y recibe tratamiento quirdrgico oportuno
(2,5,6). En los inicios, la via tradicional de abordaje
neuroquirurgicode lahipéfisis eralatranscraneal pero,
gracias a los avances neuroquirdrgicos que incluyen
la microcirugia, neuro-endoscopia, etc., ha mejorado
la morbi-mortalidad, lo que ha facilitado la ejecucion
de las tareas diagnésticas y de tratamiento, reducido
el tiempo quirtdrgico,recortado la estadia hospitalaria
y mejorado el prondstico de estos casos (2).

Las opciones terapéuticas actuales en el manejo
de adenomas hipofisarios incluyen: tratamiento
médico, oncoldgico (radioterapia, radio-cirugia,
GammaKnife, etc.) y cirugia (transcraneal,
transesfenoidal,estereotaxica,endoscopiay opciones
combinadas) (2,5,7-9).

Eltratamiento quirdrgico estaindicado cuando hay
signos compresivos, especialmente las alteraciones
visuales; casos evolutivos que no responden a
tratamiento médico; signos invasivos o destructivos;
endocrinopatias severas; compresion evidente de
estructuras intracraneales; causas socio-econdomicas
y culturales (2). El tratamiento quirdrgico precoz
esta indicado en los casos de apoplejia hipofisaria,
empeoramiento del defecto visual, fistula de
liquido cefalorraquideo, enfermedad de Cushing y
acromegalia (2,6).

La via transcraneana tiene diversas variantes:
subquiasmatica,éptico-carotidea, trans-frontal , trans-
esfenoidal y trans-laminar. Esta viaestdindicadaen los
siguientes casos: adenoma con extension subfrontal,
retroquiasmadtica y fosa media; silla turca pequena;
reintervenciones complejas; casos pos-irradiados;
infeccién o complicaciones locales; patologia
intracraneana asociada (aneurisma, etc.); fistula de
liquido cefalorraquideo extraselar; quiasma prefijado;
sospecha de meningioma o lesiones vascularizadas;
seno esfenoidal no neumatizado o hipodesarrollado.
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Sus complicaciones mas frecuentes son: hemorragia,
edema general e isquemia, infarto cerebral, elevacion
de la presion intracraneana, infeccién, y dafio de
las estructuras paraselares, incluyendo anosmia,
pérdidadelavisién, lesiéon de nervios 6culo-motores,
diabetes insipida,dafio hipotaldmicoy falso aneurisma
(2,6,10), con posoperatorio mas prolongado y mayor
estadia hospitalaria.

La técnica de abordaje trans-esfenoidal es el
resultado de una evolucién histérica de mas de
100 afos que involucré diversos especialistas con
perseveranciay vision de futuro,incluyendo cambios
en instrumentacién, microscopia y el desarrollo de
la endoscopia. Fue iniciada por H. Schoffler quien
aplico esta via de acceso a mds de 10 pacientes
(11,12,13). Igualmente cabe citar los esfuerzos de N.
Dott (13,14),O. Hirsch (13,15), H. Cushing (13,15),
y el impulso dado por C. Guiot (13,16) y J. Hardy
(13,17,18), quienes contribuyeron a desarrollar el
tratamiento neuroquirirgico de tumores hipofisarios
por esta via. En los afios 50 y 60, N. Dott, G. Guiot
y J. Hardy comenzaron a usar el abordaje trans-
esfenoidal por via sub-labial para la remocién de los
adenomas pituitarios (3-10). Entre 1970y 1980 fueron
introducidas importantes mejoras en la técnica por
Wilson, Weiss, Laws y otros (13). Unade las mejoras
notables, descrita por Griffith y Veerapen (2) en
1987, es la utilizacion del abordaje directo endonasal
obviando los traumas a las mucosas y los cornetes,
reduciendo considerablemente el tiempo quirtdrgico,
las molestias posoperatorias y el tiempo de estadia de
los pacientes. En nuestro medio, los primeros casos
de abordaje trans-esfenoidal fueron realizados por D.
Urdaneta y S. Krivoy en 1973 (2,19,20).

La técnica desarrollada por Guiot y Hardy (15)
mediante el abordaje sub-labial permitié un campo
quirdrgico amplio, con mayor facilidad para la
instrumentacion, pero tenia importantes desventajas,
a saber: disecciones cruentas, desinsercion extensa
de tabique y mucosa con frecuentes complica-
ciones nasales, tiempo quirdrgico mas prolongado,
taponamiento posoperatorio indispensable, y estadia
hospitalaria mas prolongada (2).

La via sub-labial fue sustituida por la endonasal,
la cual tiene dos variantes: sub-mucosay sub-condral
(2,21,22).

Con el advenimiento del microscopio quirdrgico
y la técnica de la adenectomia selectiva, como lo
describié Hardy a principios de los afios 70, la cirugia
trans-esfenoidal emergié en la era microquirdrgica
moderna. La experiencia adicional en los afios 70
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y a principios de los 80 por Wilson, Weiss, Laws y
otros mejoraron la seguridad y eficacia de la cirugia
trans-esfenoidal (13). Las sucesivas modificaciones se
desarrollaron para minimizar el trauma de la mucosa
nasal y reduccién de las molestias de los pacientes
asociados con el abordaje sub-labial (13,23).

El abordaje transesfenoidal es realizado ahora
frecuentemente. Se utiliza de rutina el microscopioy
amenudo asistenciaendoscépica,requiere de minima
diseccion de la mucosa nasal posterior y no requiere
remocién el tabique nasal con los inconvenientes
que de estas se deriva (13). Actualmente se realiza
abordaje endoscépico tridimensional,el cual mejorala
percepciony laprofundidad con excelentes resultados,
no produce fatiga visual ni dolor de cabeza al cirujano
y no incrementa el tiempo quirurgico. Proporciona
visiébna 6,5,4.,9 6 4,0 mm, 0 y 30°usando endoscopio
tridimensional rigido. El endoscopio tridimensional
puede convertirse en la herramienta estandar en
neurocirugia minimamente invasiva (24).

La clasificaciéon de los adenomas de hipdfisis se
basaen criterios histolégicos, inmuno-histoquimicos
y ultraestructurales, teniendo en cuenta los hallazgos
bioquimicos, de las técnicas de imagen y quirdrgicos.
Las primeras clasificaciones se basaban en las
propiedades tintoriales celulares distinguiendo tres
grupos: acidéfilos,baséfilos y croméfobo,con escasa
correlacion clinica. La nueva clasificacion OMS
define tres tipos principales: adenoma hipofisario
tipico, adenoma hipofisario atipico y carcinoma
hipofisario (4).

La generalizacién de las técnicas inmuno-
histoquimicas en los afios 80 permitié el desarrollode
clasificaciones més funcionales y la identificacion de
sub-tipos morfolégicos con criterios bien definidos.
Otras técnicas auxiliares, tales como el estudio de
proliferacién celular con Ki-67, también aportan
informacion ttil en un contexto morfolégico (4). El
estudio delaactividad proliferativacon Ki-67 deberia
formar parte del estudio rutinario de los adenomas
hipofisarios, ya que puede contribuir a delimitar
un grupo de adenomas de comportamientos mas
agresivos (4). La actividad proliferativa con Ki-67
se mide menor o mayor de 3 %, siendo las de mas de
3 % laslesiones de comportamiento més agresivo. En
la mayoria de los adenomas hipofisarios la actividad
proliferativa es inferior a 3 % (4).

Enlainmuno-histoquimicaserequiere el estudiode
6 principales hormonas hipofisarias (GH, prolactina,
ACTH, TSH, FSH, y LH) y es conveniente afiadir
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alfa-subunidad (4,25).

Desde el punto de vista genético, varios oncogenes
han sido implicados en el desarrollo de los adenomas
hipofisarios. La mutacioén gsp ha sido identificada en
una proporcién variable (5 %-30 %) de los adenomas
somatotropos y la hipermetilacién de pl6 parece
jugar un papel en los adenomas gonadotropos y
nulos. También han sido implicados genes tumorales
supresores como MEN1, RB, p53, GADD45, pl6 y
otros factores como ras, PTTG, ciclina D1 y factores
de crecimiento como FGF,NGF, TGF, VEGF, algunos
hasta hoy poco definitivos (26).

El objeto de esta comunicacidén es presentar la
experiencia el autor en el tratamiento de 800 casos de
tumores de laregion hipofisaria, utilizando el abordaje
trans-esfenoidal con microcirugia y endoscopia.
Este trabajo representa el esfuerzo conjunto de las
Unidades de Hipdfisis del Hospital Miguel Pérez
Carrefio, Hospital Universitario de Caracas y el
ejercicio privado del autor.

SUJETOS, MATERIALES Y METODOS

En el presente trabajo se presenta la experiencia
del autor en 800 pacientes con patologia hipofisaria,
tratados quirdrgicamente desde el afio 1977. Se
analizanlas manifestaciones clinicas delaenfermedad,
pre y posoperatorias, hallazgos imaginolégicos
y radiolégicos (radiologia simple, tomografia
axial computada, resonancia magnética cerebral,
angiograffacerebral y mielo-cisternografia),elenfoque
neuroquirdrgico y los informes anatomopatoldgicos.

La mayoria de los casos fueron analizados en las
Unidades de Hipéfisis. En todos se sigui6 el mismo
protocolo. A todos los pacientes de esta serie se
les practico una historia clinica protocolizada, que
incluyé pardmetros endocrinoldgicos, radiolégicos e
imaginolégicos,oftalmolégicos y neurolégicos. Como
producto de ladiscusién del equipo multidisciplinario,
de acuerdo a la experiencia aportada por cada uno
de sus integrantes, se llegaba a la conclusién mas
recomendable en cada caso, aplicando las medidas
pre-, per- y posoperatorias recomendadas por
endocrinélogos y radioterapeutas.

Desde el punto de vista neuroquirdrgico, la
ubicacion anatémica de la glandula hipéfisis en
un plano profundo y medial de la base del craneo
dificulta el acceso, ademas del complejo cuadro
neuro-endocrinolégico sintomatico y la complejidad
de las estructuras circunvecinas (hipotdlamo, vias
Opticas, arterias cardtidas, etc.), haciendo su manejo
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Figura 1. Resonancia magnética cerebral con L.O.E. Selar
y Supraselar

complejo e involucrando necesariamente a diversas
especialidades. Los objetivos terapéuticos son
erradicar la lesidén, reducir la morbi-mortalidad,
reducir los niveles hormonales, minimizar el riesgo
de afectar la funcién hipofisaria normal y restituir
la funcién.

Los tipos de abordaje neuroquirdrgico son
transcraneal, transesfenoidal, endoscépico y
combinado.

La técnica trans-craneana, en los pocos casos que
se utilizd, se hizo en la forma clasica de craneotomia
con pocas variantes. Es atdn ttil en los casos de
lesiones rigidas, vascularizadas, re-intervenciones,
infecciones locales de fosas o senos nasales o
cuando hay relaciones muy estrechas con estructuras
vasculares e hipotalamicas que puedan comprometer
lafuncionde esas estructuras. Casos muy particulares
son los casos de microadenomas, de enfermedad de
Cushing y los de dificil localizacion.

La viatrans-esfenoidal, utilizada en la mayoria de
los casos, se aplicé latécnicainicialmente desarrollada
por Hardy,y enlos casos recientes (mas de 300 casos),
la via endonasal desarrollada por el autor, la cual
permite un abordaje directo obviando las disecciones
nasales de la mucosa, tabique, reduciendo el tiempo
quirdrgico y evitando posoperatorios complejos.

Otras dos innovaciones incorporadas por el autor
consisten en la posicién del paciente y en algunos
casos lamodificacién del sistema 6ptico. Enrelacién
con la posicion (Figura 3), 1a clasica de Guiot-Hardy
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Figura 2. Angiografia cerebral por resonancia magnética
con LOE hipofisaria.

coloca al paciente de frente al cirujano con una ligera
inclinacién lateral. Tiene la ventaja de permitir
una orientacion anatémica de las estructuras y una
adecuadadistribucién de los equipos de microscopio,
intensificador de imdgenes, etc. Sin embargo, causa
incomodidad al paciente, quien debe adoptar una
posicion inclinada de la cabeza en relacion al cuerpo,
y también al cirujano, quien debe estar de pie y en
escoliosis.

La posicién modificada por el autor (Figura 4)
consiste en que el cirujano estd sentado detrds de
la cabeza del paciente. Ello tiene ventajas para el
paciente, el cirujano y el ayudante. El paciente estd
ubicado en una posicién recta horizontal; el cirujano
puede permanecer sentado en la linea media de
la cabeza, incluso en intervenciones prolongadas.
La desventaja de esta posicién es que invierte la
orientacién anatémicade las estructuras; sinembargo,
el cirujano puede adaptarse a ello facilmente.

Otramodificacién adoptada por el autor en algunos
casos es el sistemade visién quirdrgica. Laevolucion
de la visién del campo quirdrgico ha tenido cuatro
etapas: vision directa sin magnificacién (Schoffler y
Cushing), visién directa con magnificaciéon (Guiot
y Hardy), visién indirecta por neuroendoscopia
de Jho, y la combinacién de la visién directa con
microscopio y vision indirecta con neuroendoscopio
adoptada por el autor desde el afio 2001 en algunos
casos. Recientemente se haincorporado laendoscopia
tridimensional.
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Figura 3. Posicién tradicional del Dr. J. Hardy.

La vision directa con magnificaciéon proporciona
un mayor campo quirdrgico, buena iluminacion,
buena 6ptica y permite las manos libres al cirujano;
dado que el sistema 6ptico esté a distancia del campo
quirdrgico, interfiere menos con la vision; permite
un mejor control en caso de hemorragia. Tiene la
desventaja de que la visién por microscopio es a
0°, hay limitaciones para visualizar las zonas supra
y paraselares, lo cual requiere a veces de espejos
quirdrgicos complementarios. La visién indirecta
por neuroendoscopia proporciona visiéon de 0°, 30°
y 70° utilizando diferentes endoscopios, no requiere
retractores, la dptica es aceptable pero menor que el
microscopio,y no proporciona vision estereoscopica.
Con los dispositivos actuales puede inutilizar una
de las manos del cirujano o el ayudante, y con
mucha frecuencia es preciso limpiar el lente ya que
el sistema Optico estd en la punta del instrumento,
donde es interferido por la presencia de sangre o
tejidos. En caso de hemorragia, la visién indirecta
por neuroendoscopio tiene grandes limitaciones ya
que facilmente se pierde la visibilidad del campo.

El método combinado, utilizado por el autor,
aprovecha las ventajas del abordaje microscépico
y recurre al endoscopio en determinados momentos
para visualizar estructuras supra y paraselares.
También hemos disefiado un sistema de soporte que
se coloca sobre el intensificador de imagen para mejor
proteccion de irradiacién al paciente y al personal.

Elabordaje quirdrgico que se realiz6 en lamayoria
delos casos fue el endonasal trans-esfenoidal directo,
combinado en algunos casos con neuroendoscopia.
La técnica quirdrgica trans-esfenoidal se ha venido
modificando en los dltimos afos, con introduccién
de mejoras en el instrumental quirdrgico mejor
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Figura 4. Posicién modificada del paciente y el cirujano.

adaptado,haciéndola mas sencilla,rdpiday con menor
morbimortalidad.

La via endonasal tiene las ventajas de provocar
menor trauma nasal, tiempo quirirgico més reducido,
posoperatorio mas benigno y hospitalizacién mas
breve,conreducciondel usoderetractores. La variante
submucosa requiere de una incisioén nasal anterior,
diseccion cruenta de la mucosa, y taponamiento
posoperatorio, y da lugar a complicaciones
hemorragicas frecuentes. La variante subcondral
utilizaun abordaje subperidstico avascular,con menos
complicaciones de lamucosa; requiere reposicion del
cartilago y un taponamiento nasal menos prolongado.

Enlosltimos afios de este estudio hemos utilizado
la técnica endonasal rostral directa. En esta via, no
se hace incisién ni diseccién anterior de mucosa ni
cartilago de la fosa nasal. Se accede directamente al
seno esfenoidal,con unapequefiadesinsercién anivel
de la cresta esfenoidal anterior. Se obtienen grandes
ventajas, a saber: evitar incisiones nasales anteriores,
reduccion de complicaciones mucosas y nasales, no
amerita taponamiento nasal, el acto quirtdrgico es
mads breve, el posoperatorio es mds benigno, reduce
estadia hospitalaria y costos.

La técnica quirdrgica consiste basicamente en la
intubacién endotraqueal, posicion en hiperextension
de la cabeza, colocacion del intensificador de
imdagenes e identificacion de lasilla turca y del campo
quirdrgico, previa colocaciéon de dispositivos para
evitar irradiacién, microscopio en la cabecera del
paciente, antisepsia local, campos y anestesia local
con vasopresores locales de la mucosa nasal. Se
emplea el microscopio desde el comienzo del acto
quirdrgicoy utilizamos unespecullumdelgadoy largo,
disefiado en Brasil, que permite disecar y llegar al
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fondo de las fosas nasales, y bajo el intensificador de
iméagenes se orienta hacia la cara anterior de la silla
turca. Se guia quirdrgicamente por el tabique nasal
y luego la cresta esfenoidal anterior, referencia clave
para identificar la linea media. Es removida dejando
en los extremos superior e inferior de la misma como
referencia quirdrgica importante de la linea media y
se evitan las estructuras vasculares laterales. Seguin
el caso, se abre la silla turca con disectores angulados
especiales y se verifica si estd o no erosionada, se
utiliza el micro-trépano de mecha de diamante de
gran margen de seguridad de modo de evitar el
compromiso de estructuras vasculares y penetrar
la duramadre. Se punza la duramadre con aguja de
puncién lumbar 20, largay delgada por seguridad, bajo
elintensificadordeimagen. Siesnegativalapuncion,
se abre la duramadre con bisturi 15 u 11, utilizando el
mango en bayoneta. Se procede al curetaje (Figura
5), aspiracién de la lesién con micro-curetas romas
y luego cortantes bajo control del intensificador de
iméagenes, hastallevarlo alos margenes de seguridad,
sin lesionar vias Opticas ni aracnoides y evitar asi
la posibilidad de fistulas de LCR posoperatorias.
Siempre durante este tiempo deben tenerse las
referencias de la linea media (superior e inferior de
la cresta esfenoidal) y las distancias laterales de las
estructuras vasculares (arterias cardtidas y senos
cavernosos). Debe preservarse el tejido normal de
la hipéfisis diferenciable por el microscopio. En este
momento se puede utilizar el endoscopio segun las
necesidades del caso. Actualmente ya se dispone
de la endoscopia tridimensional preconizada por
T. Schartz y col. (27). Al caer la presién intraselar,
opcionalmente se puede colocar material radioopaco
para ver la extensién del campo quirdrgico y material
remanente. Revisada el drea quirdrgica, se realizan
en este momento y rutinariamente, varias maniobras
de Valsalva. En caso de salida de LCR se practica la
curacon material coagulante de accién inmediata,que
permite la oclusiéon inmediata del orificio. Serepite la
maniobray siesnegativa,los resultados se consideran
satisfactorios. Esto ha permitido la reduccién de
complicaciones de fistulas en el posoperatorio. En
los casos de tumores o hematomas se prefiere dejar
abierto el orificio de laduramadre para drenaje externo
y evitar hipertension intraselar y compresién de vias
opticas, complicacién posoperatoria temible. Se
coloca taponamiento nasal por 24 horas en los casos
de mucosa sangrante. Se coloca bajo intensificador
de imagenes y se corrige el mini-desplazamiento del
tabique con es el especullum nasal y taponamiento
simétrico con buena aspiracién gastrica por el
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anestesiologo antes de la extubacidn, para evitar
vémitos posoperatorios.

Figura$5. Curetaje del adenomahipofisario bajo microscopio.

Existen variantes segln se trate de casos de
craneofaringiomas, meningiomas, drenaje de quistes
y lesiones del clivus, etc.

El criterio de seleccion pararealizar el tratamiento
quirdrgicoincluye: lapresenciade signos compresivos,
especialmente alteraciones visuales; casos evolutivos
que no respondieron a tratamiento médico;
signos invasivos o destructivos; endocrinopatias
severas; comprension intracraneal evidente; causas
socioeconOmicas y culturales que sugieran pensar
que la probabilidad de que el paciente no cumplira
el tratamiento médico es alta. EIl tratamiento
quirdrgico precoz se realizé en: apoplejia hipofisaria,
empeoramiento del defecto visual, fistula de
liquido cefalorraquideo, enfermedad de Cushing y
acromegalia.

Los principales estudios paraclinicos previamente
realizados fueron: radiologia simple, resonancia
magnética, angiografia cerebral y tomografia axial
computarizada.

Todos los pacientes pasaron a recuperacién
anestésica y aproximadamente 2 horas después a su
habitacion, pudiendo deambular y recibir dieta oral
a las 10-12 horas, y fueron egresados a las 24 a 48
horas en promedio, con control por endocrinélogos
en el posoperatorio.
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RESULTADOS Y ANALISIS

Se presentala experienciadel autor en unaserie de
800 casos, cuyo resultado y andlisis se realiza en los
cuadros a continuacién. Se practicd abordaje trans-
esfenoidal en el 87 % de los casos, abordaje frontal
en 8 %,y combinado en el 5 % restante.

En cuanto a la distribucién por sexo, fue
predominante el sexo femenino sobre el masculino
con una relacion de 4:3.

Enrelacion con ladistribucion por edades, la serie
incluye pacientes con edades comprendidas entre 1
y 70 anos. La mayor frecuencia se encontré en los
grupos etarios de 31-40 con un porcentaje de 39,12 %,
seguido de 23,63 % en el grupo etario de 51-60 afios.

En cuanto a las manifestaciones clinicas (Cuadro
1),el 83,63 % consulté por trastornos visuales; 78,88 %
cefalea; 51,50 % galactorreay 50,25 % amenorrea. Se

alteraciones en el 89 % de los casos (erosion de
la silla turca; LOE intraselar con compresion de
vias Opticas, en algunos casos con ciertos grados
de extensién supraselar y paraselar; desviacién del
infundibulo; presencia o ausencia de invasién del
seno cavernoso,etc. Laresonancia magnética mostré
alteraciones en el 99 % (LOE intraselar, en algunos
casos con ciertos grados de extensién supraselar y
paraselar, comprensién del quiasma 6ptico, invasién
al seno esfenoidal, extension al seno cavernoso,
elevacion del diafragma, desplazamiento de las
arterias cardtidas, etc. En cuanto a la extension de
las lesiones, se encontraron lesiones intraselares en
67 % y extraselares en 22 %.

Cuadro 2

Enfermedades concurrentes

obtuvo unaevolucion satisfactoriaen la gran mayoria Enfermedad N? pacientes %
de los casos posterior a la cirugia, con recuperacion
© J08 casos poster 'g1a, Con Tecup Ninguna 561 70,13
significativadela sintomatologia: mejoriadelacefalea . - .
37 hi . d HTE Hipertension arterial 157 19,62
en 9587 %, 1pertens'10n endocraneana ( ) en Diabetes mellitus tipo 2 70 875
100 %, los trastornos visuales en 97 45 %, mareos en Patologia tiroidea 4 0.5
97,97 %, crecimiento acral en 82,60 %, galactorrea Ca. de mama 2 0,25
en 96,62 %,y amenorrea en 97,26 %, entre los mas Ca. de prostata 1 0,12
resaltantes. Asma bronquial 5 0,63
El diagnéstico neuro-imaginolégico realizado Total 800 100
mediante tomografia axial computada mostré
Cuadro 1

Manifestaciones clinicas pre y posoperatorias

Clinica de Ingreso

Evolucién posoperatoria

Mejor Igual Peor

Sintomas N° N° N° N°

pacientes % pacientes %o pacientes % pacientes %
Cefalea 631 78.88 605 95,87 21 3,32 5 0,79
Trastornos visuales 589 83,63 574 745 13 2,21 2 0,34
Trastornos sexuales 168 21 84 50 84 50 0 0
Crecimiento acral 115 14,38 95 82,60 20 17,39 0 0
Enf. de Cushing 126 15,75 69 54,76 55 43,65 2 1,59
Trastornos psiquidtricos 06 0,75 2 33,33 4 66,67 0 0
Trastornos de memoria 08 1 8 100 0 0 0 0
Convulsiones 03 0,38 3 100 0 0 0 0
Mareos 148 18,50 145 97,97 3 2,03 0 0
Hipertensién endocraneana 105 13,13 105 100 0 0 0 0
Galactorrea 414 51,50 400 96,62 14 3,38 0 0
Amenorrea 402 50,25 391 97,26 11 2,73 0 0
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En el 70,13 % (561 pacientes) no se presentaron
ningun tipo de antecedentes o enfermedad concurrente,
157 casos manifestaron presentar HTA'y 70 pacientes
diabetes mellitus tipo 2 (Cuadro 2).

Las principales complicaciones registradas
(Cuadro 3) fueron las siguientes: diabetes insipida en
2,38 % (19 casos); fistula de liquido céfalo-raquideo
en 0,62 % (5 casos); epistaxis en 0,5 % (4 casos);
hemorragia intrasellar en 0,5% (4 casos) y un caso
falleci6 (0.125%) por causas no atribuibles alatécnica
quirurgica.

En el Cuadro 4 se representan los hallazgos
histolégicos segun su tipo.

Cuadro 3

Complicaciones posoperatorias

Complicaciones N° pacientes %o
Ninguna 762 95,25
Fistula de LCR 5 0,62
Diabetes insipida 19 2,38
Epistaxis 4 0,5
Hemorragia intrasellar 4 0,5
Sinusitis 2 0,25
Infeccidén herida operatoria 2 0,25
Meningitis 1 0,125
Muerte 1 0,125
Total 800 100
Cuadro 4

Anatomia patoldgica

Tipo histolégico N° de casos Yo

Adenoma hipofisario

de células nulas 301 37,62
Adenoma hipofisario mixto de células

productoras de GH y prolactina 80 10
Adenoma hipofisario de células

lactotropas (prolactinomas) 244 30,50
Adenoma hipofisario de células

somatotropas (productoras de GH) 63 7,87
Adenoma hipofisario de células

productoras de TSH 9 1,13
Adenoma hipofisario de células

productoras de ACTH 84 10,50
Adenoma hipofisario de células

productoras de gonadotrofinas 7 0,88
Biopsia no concluyente 12 1,50
Total 800 100

Gac Méd Caracas

Las estirpes histolégicas mds predominantes
en los estudios de anatomia patolégica e inmuno-
histoquimica fueron el adenoma hipofisario de
células nulas en 301 casos, seguidos de los adenomas
hipofisarios de células lactotropas (prolactinomas)
en 244 casos, los adenomas hipofisarios de células
productoras de ACTH en 84 casos y los adenomas
hipofisarios mixtos de células productoras de GH y
prolactina en 80 casos.

Después del tratamiento quirdrgico,la mayoriade
los pacientes recibieron diferentes tipos de tratamiento
para reducir las recurrencias entre los cuales
destacaron: irradiacién posoperatoria (68,38 %);
tratamiento endocrinolégico (39,38 %). A pesar de
estos en nuestra serie la recidiva ocurrié en un 30 %
de los casos.

DISCUSION

El abordaje transesfenoidal después de haber
sido abandonado por Cushing, preservado por Dott
y difundido por Guiot, es en la actualidad la ruta
preferida para alcanzar y remover diversas lesiones
de la region sellar (1,13).

La via tradicional del abordaje neuroquirtrgico
de la hipdfisis por décadas fue la trans-craneal.
Sin embargo, la via trans-esfenoidal ha adquirido
gran auge debido a la incorporacion de técnicas
de magnificacién, desarrollo del instrumental,
intensificador de imagenes y endoscopia; todo ello ha
facilitado suejecuciény mejorado considerablemente
los resultados, permitiendo reducir el tiempo
quirtrgico,las complicaciones,laestadiahospitalaria,
y mejorando el prondstico (2).

Los tumores de hipdfisis mas frecuentes son
las neoplasias intracraneales (10 %-15 %). Las
manifestaciones clinicas del 25 % al 30 % de
los tumores hipofisarios no estian asociadas a
hipersecrecion glandular. Generalmente producen
efectos de masa, cefalea y defectos del campo visual
2).

Las manifestaciones clinicas de las lesiones
hipofisarias son producidas por: (I) la hiperfuncién
pituitaria con hipersecrecién hormonal; (II) la
hipofuncién pituitaria por compresién del tejido
normal; (IIT) efectos de masa resultantes de
crecimiento y compresion de estructuras vecinas a
la glandula tales como las vias 6pticas, hipotdlamo,
nervios craneales, seno cavernoso, cerebro y sistema
ventricular; y (IV) procesos combinados (6,28,29).
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La hipersecrecién pituitaria es producida por
adenoma. La clinica de estos casos se resume en el
Cuadro 5.

La hipofuncién pituitaria se produce por
compresion crénica o aguda de la glandula. La
compresion afectalareservapituitaria,siendo las mas

vulnerables las hormonas gonadotrépicas, tirotrépicas
y somatotrdpicas. La hipoprolactinemia ocurre en
lesiones que lesionan el hipotdlamo o el tallo de la
glandula, con pan-hipopituitarismo (29,30).

Con relacion a los efectos de masa causados por
el tumor hipofisario, sus principales manifestaciones
clinicas se presentan en el Cuadro 6.

Cuadro 5
Sindrome Hormona Clinica
Acromegalia Gigantismo
Enfermedad de Cushing ACTH Cuadro Cushing
Amenorrea-galactorrea Alteraciones menstruales
Sindrome de Nelson ACTH Hiperpigmentacion
Cuadro 6
Efecto de Masa Clinica
Compromiso o invasién de la duramadre Cefalea

Compromiso o distorsién de vias épticas
Compresion de la gldndula pituitaria

Compresion de los nervios craneales
Hemorragia e infarto del adenoma

Compresion del 16bulo temporal

Hemianopsia bi-temporal, pérdida

de la agudeza visual

Hipofuncién, diabetes insipida, compresion del tallo,
hiper-prolactinemia

Diplopia, ptosis, dolor facial

Agudizacion de las manifestaciones, cefalea, alteraciones
visuales

Convulsiones

Los sintomas visuales estdn relacionados con
la ubicacién anatémica del tumor y la variedad del
quiasma (9 % prefijado, 80 % por encima de lasillay
11 % posfijado). Los més frecuentes son: hemianopsia
bi-temporal (67 %), afectando primero el cuadrante
temporal superior y luego el temporal inferior;
escotoma de unién (29 %) que incluye escotoma
central unilateral y cuadrantopsia contralateral
superior temporal; hemianopsia homénima (2 %)
(2,6,30-34).

El prolactinoma es el mas frecuente de los
tumores hipofisarios, y cursa con amenorrea,
galactorrea e infertilidad en las mujeres. En el
hombre produce hipogonadismo, disminucién de
la libido, ginecomastia e impotencia (34,35). Los
hallazgos endocrinolégicos més frecuentes son hiper-
prolactinemia, amenorrea, esterilidad y galactorrea
(35-40).
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Los estudios diagndsticos neurorradiolégicos e
imaginolégicos incluyen: radiografia simple, poli-
tomografia, tomografia axial computada, mielo-
cisternografia, resonancia magnética y angiografia
cerebral. En la actualidad se utilizan principalmente
laresonanciamagnética cerebral con contraste (Figura
1) ylaangiografia cerebral por resonancia (Figura 2).
Ambos son métodos noinvasivos,sinriesgo, permiten
obtener una informacién completa de las lesiones de
la regién hipofisaria y poder planificar el abordaje
quirdrgico mas apropiado para cada caso (41,43).

La discusion de las técnicas diagndsticas y los
aspectos endocrinoldgicos escapan del objetivo del
presente trabajo, el cual solamente se refiere a la
experiencia quirdrgica del autor, pero son de gran
importancia para el manejo de los casos por parte
del equipo multidisciplinario (38,39).
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El resultado del tratamiento neuroquirdrgico
depende de un diagndstico precoz, el tamaiio de la
lesion, el grado de invasidn, la extirpacion radical, el
tipo de endocrinopatia, medidas iniciales, irradiacion
posoperatoria para reducir la recidiva, nivel socio-
economico y cultural del paciente, y la experiencia
y conducta del equipo tratante (36-39).

La radiocirugia es menos efectiva en el logro
de la remisién bioquimica de los pacientes con
prolactinomas. La remision bioquimica es posible
en un 80 % de los casos de adenomas productores
de hormonas pituitarias, el tiempo de normalizacién
endocrina oscila entre 1 a 5 afios y los factores
asociados con la curacién endocrina incluyen la
ausencia de medicacion supresora de la hipéfisis en
el momento de la radiocirugia y las altas dosis de
radiacion. Lapérdida visual después de laradiocirugia
es baja si la dosis maxima de radiacién a las vias
Opticas se mantiene por debajo de 12 Cy. (7-9).

A pesar de los avances de la radiocirugia, la
reseccion quirdrgica sigue siendo la principal terapia
para la mayoria de los pacientes con macroadenomas
que causan pérdida visual o para los portadores de
acromegalia o enfermedad de Cushing. Sinembargo,
laradiocirugia es eficaz en los adenomas persistentes
orecidivantes después de lacirugia y en los pacientes
considerados de alto riesgo para procedimientos
quirtrgicos (8).

En todas las series analizadas, la recidiva de los
tumores hipofisarios es alta y variaentre 8 %y 30 %.
Entre las causas mds frecuentes se han sefialado:
remocién incompleta, naturaleza del tumor, causas
atribuibles al paciente (falta de control, culturales,
socioecondmicas), modalidad del tratamiento
inicial, diagnéstico tardio, enfermedad de Cushing
y la experiencia del equipo médico tratante. Ello ha
llevado aPeter McBlack a afirmar que “El concepto de
cura paraadenomas hipofisarios debe ser reemplazado
por el de larga remision. El tratamiento razonable
incluye el seguimiento a intervalos regulares por el
resto de la vida del paciente” (6,13).

El diagnéstico diferencial debe hacerse con
cordoma, craneofaringioma, fibroma, fibrosarcoma,
glioma (nervio 6ptico, hipotdlamo, infundibulo),
germinoma (pinealoma ectépico), hamartoma,
meningioma, teratoma, angioma (y angiosarcoma),
sarcoma y carcinoma (2,37,38).

CONCLUSIONES
e EIl manejo y tratamiento de pacientes con

Gac Méd Caracas

enfermedad hipofisaria requiere de equipos
interdisciplinarios que incluyan: endocrinélogo,
neuro-oftalmélogo, neuropatdlogo,radioterapeuta,
neuro-onc6logo y neurocirujano. No hay unasola
terapiaefectiva, e incluso no existe unaindicacién
simple de tratamiento. El enfoque debe serrealista,
coordinado y dindmico. Cada especialidad debe
aportar sus ventajas en determinado momento
del diagnéstico y evolucién de la enfermedad,
tomando en cuenta la calidad de vida del paciente,
y el grado de lesiones del sistema nervioso central
y de la glandula hipofisaria. La via endonasal es
un abordaje minimamente invasivo con buenos
resultados, con el cual se ha logrado reducir
significativamente la morbi-mortalidad, acortar
el tiempo quirudrgico, hacer el posoperatorio mas
benignoy lograr la reincorporacién mas temprana
del paciente a sus actividades normales.

El futuro traerd cambios importantes por la via
de los estudios genéticos, la identificacién de
genes supresores, los cuales ya han comenzado a
practicarse.

La revolucion de la biologia molecular tendra
impacto en el tratamiento de los tumores
hipofisarios. Laseleccién de vectores, transgenes,
y promotores que ataquen directamente a las
células tumorales, evitando afectar las células
normales o evitando su desarrollo, estd en estudio.

Igualmente la radiocirugia estereotdxica ocupa
un lugar dentro de los recursos terapéuticos en
el tratamiento de estas lesiones y cada dia surgen
nuevas visiones en el manejo de estos tumores.
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