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Los Adenomas Hipofisarios no Funcionales (AHNF) Defecto campo visual.

es el término utilizado para describir los tumores

hipofisarios que no presentan algun tipo de secrecion Abstract

hormonal que provoque sintomas de hiperfuncién,

representan entre el 15 y el 30% de todos los tumores Non-functional Pituitary Adenomas (NFHA) is the
hipofisarios, tienen una frecuencia similar en ambos term used to describe pituitary tumors that do not
sexos y una presentacion algo mas frecuente en la present some type of hormonal secretion that causes
quinta década de la vida. En cuanto a su presentacion hyperfunction symptoms, they represent between 15
clinica generalmente lo hacen como macroadenomas (al and 30% of all pituitary tumors, they have a similar
menos el 60%) que causan sintomas compresivos, en el ~ frequency in both sexes and a somewhat more frequent
restante se encuentran escasas o nulas manifestaciones ~presentation in the fifth decade of life. Regarding
sintomaticas dada su no funcionalidad hormonal. E1 their clinical presentation, they generally do it as
diagnostico también se podria generar en el contexto ~macroadenomas (at least 60%) that cause compressive
de un incidentaloma hipofisario. El tratamiento de Symptoms, in the remaining few or no symptomatic
eleccion es la microcirugia hipofisaria transesfenoidal ~manifestations are found due to their hormonal non-
ante la presencia de macrotumores mayores de 1 cm functionality. The diagnosis could also be made in the
o bien aquellos de eleccion en pacientes con alteracion ~context of a pituitary incidentaloma. The treatment of
visual; el seguimiento postoperatorio es importante choice is transsphenoidal pituitary microsurgery in the
para diagnosticar los déficits hormonales subsecuentes ~ presence of macrotumors larger than 1 cm or those of
e identificar posibles recidivas. choice in patients with visual impairment; Postoperative
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follow-up is important to identify subsequent hormonal
deficits and identify possible relapses.

Keywords: Non-functioning pituitary adenoma,
Pituitary incidentaloma, Pituitary surgery,
Visual field defect.

Introduccién

Los adenomas hipofisarios no funcionales
hacen referencia a su expresividad clinica y
por lo tanto incluye a todos aquellos adenomas
que no provocan manifestaciones clinicas que
dependan de secrecion hormonal. Se sefialan
endiferentesseriesestudiadas querepresentan
entre el 15 al 30% de todos los tumores
hipofisarios y en realidad la mayor parte de
ellos son pobremente secretores de hormonas,
mas que no secretores, ya que mediante una
variedad de métodos inmunohistoquimicos,
inmunolégicos, moleculares y de cultivos
celulares, se demuestran que cerca del
80% de ellos poseen granulos de secreciéon
hormonal; la mayor proporcién de ellos se
corresponden con hormonas glicoproteicas
(FSH, LH, TSH) o de sus subunidades
libres a y P; con menor frecuencia pueden
presentar inmunorreactividad a PRL, ACTH
o GH y en menos del 30% de ellos no se
encuentra ninguna hormona o fracciéon
inmunorreactiva’®. Se ha planteado por
algunos investigadores que posiblemente los
AHNF y los gonadotropinomas pueden venir
de un origen comun a partir de una misma
célula o estirpe celular que deriva en una
variedad que van desde el llamado adenoma
de células nulas al gonadotropinoma. En los
adenomas de células nulas se reconocen dos
subtipos: oncociticos y no oncociticos. Los
oncociticos son tumoraciones que llegan a
ser considerablemente invasivas ya que su
citoplasma es muy rico en mitocondrias.
Dentro del subgrupo de los adenomas
corticotropos silentes, que no manifiestan
actividad biolégica clinica para ACTH se
encuentran inmunorreactividad positiva para
esta hormona peptidica o para fragmentos de
la proopiomelanocortina; su evolucién clinica
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no estd bien identificada y se reconocen 3
subtipos: 1, 2y 3. El subtipo 3 parece tener un
comportamiento mds agresivo con afectacion
en mujeres jovenes’. Aunque como grupo
los AHNF tienen una frecuencia similar en
ambos sexos, con un ligero incremento en los
hombres en algunas series y presentacion algo
mas frecuente en la quinta década de la vida®®.

Los adenomas hipofisiarios son el tercer
grupo mas frecuente de tumores del sistema
nervioso central y el primero en la region
selar’®. La prevalencia de los adenomas
hipopfisarios se ha determinado entre un 80-
100 casos por 100,000 habitantes y de estos,
entre un 15 al 30% corresponderian a los
AHNF, con un pico de incidencia entre la
cuarta y la octava década y son la forma mas
comun en los pacientes adultos mayores™
Por lo general, los NFPA se presentan como
macroadenomas (al menos el 60%) que causan
sintomas compresivos. Ademads, es importante
recalcar que los adenomas corticotropicos
silenciosos y los adenomas gigantes (en su
mayoria no funcionales) presentan una alta
tasa de recurrencia®.

Microadenoma hipofisario no
funcional e incidentaloma hipofisario

Una de las categorias particulares dentro de
la amplia gama de tumores hipofisarios no
funcionales son los llamados incidentalomas
hipofisarios, término que se empieza a utilizar
con relativa frecuencia en las ultimas dos
décadas del siglo XX, con el advenimiento de
las investigaciones imagendlogicas por TACy
por RMN>'*%>, En personas que se estudiaban
por causas no relacionadas con supuestos
trastornos hipofisarios, al realizarles un
estudio de crdneo o de columna cervical
aparecia la pequefia lesion hipofisaria como
un diagndstico incidental, ya que de inicio no
se pensaba en esa posibilidad. La prevalencia
del incidentaloma hipofisario es variable:
entre el 1,4% y el 27% en la autopsia y entre
el 37% y el 37% en las imégenes'®". Los
macroadenomas como hallazgo incidental
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también se sefialan, pero con mucha menor
proporcion que los microincidentalomas, ya
que es menos probable que una masa selar de
importante tamafio evolucione con pocos o
ningtn sintoma, a diferencia de lo que ocurre
con los microadenomas de pequefio tamario.

Al diagnosticar un incidentaloma de
la regiéon hipofisaria no obligadamente
estamos en presencia de un microadenoma
hipofisario, ya que se pueden presentar otras
anomalias estructurales como abombamiento
o asimetria en el contorno de la glandula,
desviacion del tallo hipofisario, cambios en
la intensidad de sefial en determinadas zonas
antes o después de administrar el contraste,
cambios en la secuencia en T2 con la RMN,
que pueden corresponder a hiperplasia
hipofisaria secundaria, hipertrofia fisiologica,
hipofisitis, lesiones granulomatosas o
infecciosas, lesiones de restos embrionarios,
entre otras posibilidades diagnodsticas, que
nos ponen en la practica diaria ante un
dilema para establecer la diferencia entre
lesiones benignas y estaticas de escasa o nula
repercusion evolutiva clinica, o lesiones que
en el tiempo devienen en un proceso morboso
con afectacion neuroendocrinolégica'®.

Manifestaciones clinicas de los
adenomas hipofisarios no funcionales

Como en el mayor grupo de pacientes se
encuentran escasas o nulas manifestaciones
sintomaticas, al no existir actividad secretora
activa, el diagnéstico de estos procesos
neoplasicos se hace cuando el paciente
presenta un macroadenoma que crea signos
compresivos por la expansiéon y compresion
de estructuras relacionadas con la silla turca.
Al momento del diagnostico el 60-70% o
maés de estos enfermos presentan defectos
en el campo visual por la compresion del
quiasma 6ptico por el tumor, la cefalea frontal
recurrente o persistente es frecuente y la
extension lateral de la masa tumoral, dentro
de los senos cavernosos, puede provocar
trastornos en los nervios craneales III, IV,

V., V, y VL La diplopia con oftalmoplejia
que se acompafia de cefalea por irritaciéon
meningea, pueden aparecer como las
primeras manifestaciones que conducen al
diagnostico’®”. Los macroadenomas con
crecimiento marcado, causan una variedad
de sintomas, que incluso pueden llegar a la
hipertensién endocraneana con hidrocefalia,
si llega a comprimir el agujero de Monro o
el acueducto de Silvio; algunos tumores, en
cambio crecen hacia la fosa craneal anterior,
media o posterior, causando sintomas
neurolégicos propios de estas regiones.
Los sintomas y signos por la insuficiencia
hipofisaria en la GH y en las gonadotropinas
se presentan en la mayoria de los enfermos,
mientras que el hipotiroidismo secundario y la
insuficiencia adrenal secundaria acompafian
a las manifestaciones de hipofuncion
hipofisaria en mas del 60% de los pacientes.
La compresion sobre el tallo hipofisario
provoca hiperprolactinemia moderada (<200
ng/L=4200 mU/L), que puede empeorar o
causar hipogonadismo. En casos extremos
el propio crecimiento tumoral puede llegar
a afectar su vascularizaciéon provocando una
lesién intratumoral de sangrado y necrosis,
lo cual se conoce como apoplejia hipofisaria,
cuadro grave de instalacion brusca que se
manifiesta por intensa cefalea, acompafiada de
vOmitos, oftalmoplejia e hipotensién arterial
por la insuficiencia corticotropa aguda,
aunque también puede cursar con escasas
manifestaciones clinicas y aparecer como un
hallazgo de los estudios imagenolégicos. Se
sefiala por algunos autores la presencia de
apoplejlaenun8% deloscasos®. Porsuelevada
prevalencia y la ausencia de hipersecrecion
hormonal, los AHNF representan todo un
desafio para el endocrinélogo clinico, sobre
todo cuando se trata de un hallazgo incidental.

Diagnéstico de un adenoma hipofisario
no funcional

Evaluacién clinica

El diagnéstico de estos adenomas, como en
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Figura 1. Resonancia cerebral magnética
Secuencia T1: Microadenoma hipofisiario
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otras entidades, debe estar basado en una
historiaclinicay valoracionfisicacompleta,con
énfasis en la descripciéon de manifestaciones
neurolégicas y oftalmoldgicas, asi como en
la identificacion de hiperfuncién hormonal
o hipopituitarismo para lo cual todos los
pacientes, sintomaticos o no, deberdn ser
evaluados. La valoracién de la agudeza visual,
fondo de ojo en busca de atrofia de nervio
optico y de los estudios de campo visual es
importante entre las investigaciones iniciales
a realizar, ya que permite una perspectiva
del dafio funcional y anatémico sobre las
vias Opticas, lo cual tiene implicaciones
terapéuticas y prondsticas. Sin embargo, es
importante anotar que otros autores sugieren
la indicacién de estudios del campo visual en
caso de que la IRM muestre abultamiento del
quiasma 6ptico?.

Evaluacién radiolégica

Ante la sospecha clinica de un posible
adenoma hipofisario se impone la indicaciéon
de estudios radiolégicos, de preferencia la
IRM simple y con contraste paramagnético
debido a la mayor resolucién y la posibilidad
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Figura 2. Resonancia cerebral magnética
Secuencia T1: Macroadenoma hipofisiario

Fuente: Elaboracion propia.

de uso de protocolos especificos para lesiones
en hipdfisis. En su ausencia, se debera tomar
una TAC simple y contrastada. El diagnéstico
radiolégico diferencial de estas lesiones es
extenso e incluye diversas causas de masa
selar: craneofaringioma, quiste de la bolsa
de Rathke, quiste epidermoide, cordoma,
meningioma, tumor metastasico, linfoma,
aneurisma, hipofisitis linfocitica, aracnoides
quiste, mucocele, absceso hipofisario o
sarcoidosis® Es importante mencionar que se
encuentran lesiones hipofisiarias incidentales
en 10-38% de los pacientes sometidos a IRM
por un motivo no relacionado®

EnlaFigura1 se presenta unaimagen coronal
en T1 con zona hipointensa compatible con
un microadenoma hipofisario, que respeta las
estructuras aledafias a la glandula hipofisaria.

Mientras que en la Figura 2 se aprecia en
una vista coronal en T1, una masa isointensa
que levanta el quiasma Optico y engloba
ambas carétidas correspondiente a un
macroadenoma hipofisario no funcional.
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Como es apreciable y esperado, en el
microadenoma es practicamente nula la
afectacion de estructuras aledafias, en cambio
en el macroadenoma, la expansién de la
masa selar comprime o desplaza estructuras
como el quiasma o vias 6pticas y lateralmente
estructuras vasculares o de nervios craneales
(IL, 1V, V,, V, y VI par craneal).

Laboratorios

Como se mencion6é anteriormente, de
acuerdo a las recomendaciones de las guias
publicadas por la Endocrine Society, todos los
pacientes deberadn tener estudios paraclinicos
que permitan excluir la hiperfuncién
hormonal o hipopituitarismo. Para ello, una
vez confirmada la presencia de una masa selar
sugestiva de adenoma hipofisario se debe
descartar la hipersecrecion hormonal con
determinaciones de cortisol basal, PRL, FSH,
LH, sub-unidades alfa y beta y prueba de
estimulacion con TRH determinando estas, ya
que entre un 40 al 60% de gonadotropinomas
no funcionantes manifiestan una respuesta
aberrante ante la TRH'#. Se plantea que la
capacidad de discriminar de esta estimulacion
con TRH es mayor cuando se determina
la respuesta de la sub-unidad p-LH. Esta
prueba resulta especifica para el estudio de
estos adenomas, ya que no se ha observado
ese tipo de respuesta en tumores funcionales
0 en mujeres post-menopdusicas, aunque
su capacidad discriminatoria resulta menor
en los sujetos masculinos. En el caso de
manifestaciones clinicas sospechosas estan
indicada las pruebas dindmicas para descartar
la hiperfuncién somatotropa y corticotropa,
asi como el estudio de la TSH y hormonas
tiroideas de inicio para evaluar grado de
funciéon de ese eje y descartar ademas el
tirotropinoma'. La determinacién de PRL
es una investigacion obligada en presencia
de amplios macroadenomas (especialmente
>3 c¢m) y debe valorarse la realizacién con
diluciones de 1/100 para descartar el efecto
“hook” o gancho, el cual ocurre a causa de

que los niveles severamente elevados de PRL
interfieren con la formacién del complejo
Antigeno-Anticuerpo-Antigeno y esto puede
dar lugar al diagnoéstico errado de un tumor no
funcional.* Los macroprolactinomas suelen
asociarse con niveles de prolactina superiores
a 3000 mU L. Si la PRL esta elevada de forma
leve, se debe repetir la prueba. Normalmente,
la dopamina del hipotdlamo inhibe la
liberacién de prolactina dela hipéfisis anterior.
Los macroadenomas no funcionales pueden
comprimir el tallo hipofisario e interferir con
el paso de la dopamina, lo que resulta en una
“hiperprolactinemia por desconexién”*.

Las pruebas basales o dindmicas para
estudiar la reserva hipofisaria deben ser
indicadas, sobre todo, ante la presencia de
los macroadenomas no funcionales. En tales
circunstancias puedeaparecer desde el inicio, o
como secuela de la cirugia, las manifestaciones
de hipopituitarismo, de variada intensidad.

Las recomendaciones actuales sugieren que
los niveles de cortisol sérico a las 8-9 AM
deben realizarse como la prueba de primera
linea para diagnosticar la insuficiencia
suprarrenal central. A pesar de las
limitaciones bien reconocidas de la mayoria
de los inmunoensayos comerciales de cortisol,
los niveles iniciales <3 pg / dL (83 nmol / L)
sugieren una insuficiencia suprarrenal central,
mientras que los niveles de cortisol iniciales>
15 pg / dL (414 nmol / L) probablemente la
excluyan, y en caso de niveles entre 3y 15 pg
/ dL se requiere una prueba de estimulacion
con corticotropina / insulina®.

Encontrar niveles basales bajos de hormonas
tiroideas o cortisol plasmaético disminuido
establecen el diagnéstico, aunque puede ser
algo mas frecuente las manifestaciones de
hipogonadismo secundario con amenorrea,
gonadotropinas y estradiol bajos en las
mujeres y testosterona disminuida en los
hombres'”**. En relacion con los estudios
de adenomas no funcionales causado por
corticotropinomas silentes, los resultados no
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sonconcluyentes, peroalgunosautoressefialan
una hiperrespuesta en ACTH y cortisol ante la
administraciéon de CRH o lisina-vasopresina o
una respuesta de supresion deficiente con la
loperamida®*.

En cuanto a la evaluacion de IGF-1, se
encuentra incluido dentro del tamizaje para
deficiencia de GH del adulto recomendado
por las guias de la Endocrine Society de 2011,
donde ademds de la sospecha clinica, unos
valores disminuidos de IGF-1 obligarian a la
realizacién de estudios adicionales. A pesar de
que los adenomas somatotropos silentes son
infrecuentes, se debe evaluar esta posibilidad
dado que en algunos estudios de muestras
pequefias un bajo porcentaje de pacientes
presentaron elevacion de IGF-1 demostrando
un exceso subclinico de GH*.

La asociacién con otro tipo de neoplasias se
ha identificado por ejemplo en una cohorte
de pacientes en Suecia se detectaron 448
tumores malignos en 386 pacientes con
NFPA, en comparaciéon con 368 neoplasias
malignas esperadas en la poblaciéon general
(SIR 1,22 (IC 95% 1,11-1,33)). La incidencia de
neoplasias del cerebro aumenté (SIR 5,83 (IC
del 95%: 4,03-8,14)). Al analizar la incidencia
total de neoplasias, excluidas las neoplasias
del cerebro, la SIR general todavia estaba
aumentada (SIR 1,14 (IC del 95%: 1,03-1,26)
por lo cual se los pacientes con NFPA tienen
un mayor riesgo general de desarrollar
neoplasias malignas®.

En la Figura 3 se presenta un algoritmo
para el abordaje diagnoéstico y terapéutico
en los pacientes con adenoma hipofisario no
funcional.

Tratamiento de los adenomas
hipofisarios no funcionales

El tratamiento médico en los adenomas no
funcionales no ha sido efectivo, pese a que
algunos de estos tumores pueden presentar
receptores dopaminérgicos y receptores a la

doi.org/10.18041/1900-7841/ reslibre.2019v14n2.7269

https:

REVISTA COLOMBIANA

JSALUD LIBRE

Figura 3. Algoritmo diagnéstico y terapéutico
en el adenoma hipofisario no funcional
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somatostatina, sin embargo, han resultado
anecdoticos los casos que han disminuido
el volume tumoral con bromocriptina,
cabergolina u octreotida. La mayoria de estas
lesiones no responden a esos medicamentos
por los cuales no son recomendados como
linea general. Se ha planteado por algunos
autores que tumores no funcionales con
receptores D, en el tejido tumoral, demostrado
con '“I-metoxibenzamida, pueden tener una
favorable respuesta a los agonistas de la
dopamina, pero la experiencia en ese sentido se
ha mantenido limitada a algunos pacientes'>>.
El agente oral alquilante temozolomida ha
sido una indicacién en casos de carcinomas
hipofisarios y en macroadenomas invasivos
(principalmente en adenomas corticotropos
y lactotropos). Una baja expresion del
marcador tumoral metiltransferasa ADN de
Of-metilguanina (MGMT), esta asociada a
una respuesta favorable a la temozolomida y
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se plantea su utilidad en macroadenomas no
funcionantes invasivos®.

El tratamiento de eleccién en los AHNF es la
microcirugia hipofisaria transesfenoidal ante
la presencia de macrotumores mayores de 1
cm o bien aquellos de eleccién en pacientes
con alteracion visual, y a considerar en
aquellos que estén en riesgo de presentarla
segln la extension. Ante grandes adenomas o
pacientes con escaso tamafio en las cavidades
nasales es preferible la via de abordaje
sublabial, en cambio se ha planteado las
técnicas endoscépicas por via de abordaje
endonasal, como wuna posibilidad de
extirpacion del adenoma, con mucho menor
traumatismo y secuelas quirdrgicas®*%. En
casos de tumores invasivos de gran tamano,
se puede combinar la microcirugia hipofisaria
con la radioterapia en sus variantes de
cobaltoterapia convencional, o del acelerador
lineal de particulas o la radiocirugia con el
bisturi gamma. Con la cirugia del macrotumor
los defectos campimétricos pueden mejorar
en cerca del 70% de los pacientes y la funcién
hipofisaria residual puede recuperarse en un
25% de los casos, aunque en otros pacientes
puede empeorar y hacerse mas manifiesto
el hipopituitarismo®*?. Posterior a la cirugia
se recomienda una reevaluaciéon de los
resultados de la misma, de preferencia con
la RMN a los 6 meses y al afio y si existe
sospecha de remanente tumoral, la prueba
de la subunidad a y p de las FSH y LH
mediante la prueba de estimulo con TRH
puede ayudar a confirmar la presencia de
tejido tumoral residual, que de mantenerse
de pequefio tamafio y sin manifestaciones de
compresion, se seguiria en forma similar a la
de los microadenomas no funcionales®? Una
fuerte inmunopositividad en los marcadores
p53 y ki-67 elevado resultan predictores de
riesgo de recurrencia tumoral posterior a
la cirugia®. El tratamiento con radiocirugia
con el bisturi gamma ha sido empleado en
centros especializados en los ultimos afios
como terapia alternativa después de una

primera cirugia con remanentes tumorales
o también cuando existe progresién tumoral
documentada mediante estudios evolutivos
de IRM*,

La incidencia de complicaciones de Ila
cirugia resulta relativamente bajas en manos
de neurocirujanos experimentados, con maés
de 60 cirugias hipofisarias anuales®? y se
sefialan las siguientes:

Diabetes insipida central transitoria
0 permanente

Fistula con rinorrea de LCR
Oftalmoplejia

Meningitis

Sinusitis esfenoidal
Hipopituitarismo
Hemorragia

Injuria arteria carétida

N S Ok W N =

Muerte

Entre los efectos secundarios de la

radioterapia se sefialan:

* Alteraciones visuales por lesién de vias
Opticas

¢ Tumoraciones secundarias a las

radiaciones(raras)
e Accidentes cerebrovasculares
* Hipopituitarismo

* Radionecrosis del tejido cerebral (raro
cuando se administran dosis inferiores a
54 Gy)

Durante afios en relaciéon con la cirugia
de los macroadenomas no funcionales se
ha recomendado el tratamiento médico
pre, trans y post-operatorio para prevenir
la insuficiencia adrenal aguda, que
indudablemente representa el mayor riesgo
potencial inmediato. En el servicio del
Instituto Nacional de Endocrinologia, en
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la Habana se ha indicado durante afios la
siguiente secuencia:

* Hidrocortisona 100 mg por via
intravenosa 1 hora previo al abordaje
quirtargico y en una venoclisis de solucion
salina fisiolégica mientras dure el acto
quirtrgico, con administracion posterior
de esa misma dosis cada 6-8 horas
durante 24 horas. Si deficiencia previa
en los niveles de cortisol el tratamiento
se puede prolongar via oral por varias
semanas o meses.

* Si el grado de exéresis tumoral no es
extenso y el tejido residual hipofisario
permite suponer que se puede mantener
el funcionamiento del eje adrenal a las
48- 72 horas se le debe realizar cortisol
basal y si los niveles estan por debajo de
225 nmol/1(8 pg/dl) se inicia tratamiento
de sustitucién con hidrocortisona oral (u
otro glucocorticoide equivalente) 20 mg
enla mafana y 10 mg en la noche(6-8 PM)

* Se debe individualizar el tratamiento de
sustitucion, que se intentard retirar en
dependencia del tamafio tumoral y no
existencia previa de déficit de cortisol
pasado 6-8 semanas, suspendiendo
primero la dosis vespertina.

. El tratamiento de sustituciéon con
levotiroxina, sisesospechahipotiroidismo
central post-cirugia y se confirma por los
niveles disminuidos de T4 total y libre, se
debe iniciar con levotiroxina sédica 25 pg
diarios a partir de al menos dos semanas
posteriores al tratamiento de sustitucion
con la hidrocortisona, con incremento
semanal hasta llegar a los 75-100 pg
diarios como posible dosis de sustitucion
que se debe individualizar.

* Se debe monitorizar en las dos primeras
semanas del postquirargico los liquidos
ingeridos y la diuresis de 24 horas para
detectar la posibilidad de una diabetes
insipida central, que se tratarfa con
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desmopresina intranasal u oral si diuresis
hipoténica mayor de 3-4 litros en 24 horas.

Esta secuencia anterior, que se emplea en
muchos centros, ha sido cuestionada, por
algunos autores, que consideran que el
reemplazo profilactico con glucocorticoides
pocas veces es necesario, cuando se emplea
una  microcirugia  transesfenoidal con
adenomectomia y que se puede llevar al
minimo o incluso no utilizar en muchos
pacientes. Un grupo de investigadores de
Australia, encabezados por ].M. Wentworth?,
presentan los resultados de un estudio
prospectivo en pacientes con adenomas
hipofisarios no secretores de ACTH que fueron
divididos en dos grupos: los pacientes que
presentaban un elevado riesgo pre-operatorio
para insuficiencia adrenal si habian requerido
tratamiento con glucocorticoides previamente
o los que no lo habian requerido y se les habia
realizado antes una prueba de estimulacion
rapida con ACTH(synacthen); si la respuesta
en cortisol resultaba baja(cortisol<5650 nmol/1
a los 30 y 60 minutos) los consideraban de alto
riesgo y si resultaba normal los consideraban
en bajo riesgo.

En los que tenian elevado riesgo para
insuficiencia adrenal utilizaban el siguiente
esquema:

* Hidrocortisona 50 mg cada 12 horas el
dia de la cirugia

* Hidrocortisona 25 mg cada 12 horas el
dia 1 post-cirugia

* Hidrocortisona 25 mg una vez al dia el
dia2““,o0

* Dexametasona 4 mg en infusion el dia de
la cirugia

* Dexametasona 2 mg en infusién el dia 1
post-cirugia

* Dexametasona 0.5 mg en el dia 2 post-
cirugia

Después realizaban cortisol a las 0800 los
dias 3,4y 5.
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En los que tenian bajo riesgo no emplean
glucocorticoides  perioperatoriamente vy
realizan cortisol a las 08:00 los dias 1,2 y 3.

En ausencia de signos clinicos de
insuficiencia adrenal el mayor valor de las
tres determinaciones de cortisol en la mafiana
determina el empleo de glucocorticoides
segln el siguiente esquema en ambos grupos:

¢ Cortisol <100 nmol/1 = Hidrocortisona 30
mg dia

e Cortisol entre 100 - 249 nmol/l =
Hidrocortisona 15 mg dia, a reevaluar en
el paciente no ingresado

e Cortisol entre 250 - 450 nmol/1 = No
hidrocortisona, reevaluar al paciente

* Cortisol >450 nmol /1= No hidrocortisona

Todos los pacientes recibieron educaciéon
acerca de las manifestaciones de insuficiencia
adrenal®®.

De acuerdo a las conclusiones de esta
investigacion, si se emplea el protocolo de
seguimiento recomendado en la cirugia de
tumores no secretores de ACTH, se puede
reducir o evitar el empleo de glucocorticoides
con seguridad.

En nuestra opinion estos resultados parecen
validos y en efecto, pueden evitar emplear
durante un tiempo no necesario, la sustituciéon
preventiva con los glucocorticoides, pero
requieredeunrapidoy eficiente procedimiento
diagnostico del laboratorio para su aplicacion,
siempre individualizando a cada paciente.

Otros de las patologias que se deben
monitorizar, pre, trans y pos-operatorio en los
pacientes con AHNF es la diabetes insipida
que se puede presentar entre un 18-54% de
los pacientes, con base en la evidencia, se
recomienda que aquellos pacientes que sean
llevados a manejo quirtrgico, se debe indagar
respecto a la sed, y llevar un control estricto
de los liquidos administrados y eliminados,
medir el sodio sérico y la osmolalidad
urinaria®>*

Si al momento del egreso no se encontré en
el paciente diabetes insipida, se recomienda
tomar sodioséricolsemana posterioral egreso;
si por el contrario, si se desarrolla la misma
posterior al manejo quirtrgico se recomienda
manejo con desmopresina de 0.25 a 1 mcg
intravenosos cada 12 o 24 horas titulando la
dosis segtin la diuresis y el sodio urinario; al
momento del egreso se recomienda continuar
con dosis titulada por via nasal u oral®”#% .,

En el caso de los microadenomas o
microincidentalomas hipofisarios no
funcionales la conducta serfa la simple
observacion, algunos grupos de trabajo
emplean el punto de corte en relacion con el
mayor didmetro tumoral, en los pacientes con
microadenomas menores de 5 mm la conducta
puede ser mas expectante y en aquellos que
ese didmetro pasa de los 5 mm se recomienda
realizar IRM a los 6 meses, a los 12 meses y a
los 2 afios, para definir crecimiento evolutivo,
ya que en su gran mayoria se mantienen
estaticos y con escasa tendencia a progresar en
su tamafio. Requieren de un seguimiento con
indicacién de RMN al afio y alos dos afios y de
no comprobarse crecimiento no es necesario
continuar la exploracién, aunque si al menos
un seguimiento en consulta anual durante
5 afios**®. Incluso es valida la conducta
expectante ante macroadenomas limitrofes
intraselares, que respetan las vias dpticas y no
muestran invasividad y solamente decidir la
cirugia si se aprecia crecimiento evolutivo.

Una indicaciéon controvertida de cirugia es la
cefalea En una cohorte con pacientes tratados
y no tratados con adenoma hipofisario, los
pacientes que se sometieron a tratamiento
quirtrgico informaron un alivio sintomatico,
la mayoria de los pacientes que no se
sometieron a tratamiento también mejoraron
por lo cual se considera que la cefalea como
Unica indicacién para el tratamiento del
adenoma hipofisario no es recomendable**.

En las nuevas terapias que son prometedoras
destaca la Radiocirugia estereotactica como un
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tratamiento eficaz y seguro para pacientes con
NFA. Los datos alentadores a corto plazo la
respaldan sin embargo se requieren resultados
a largo plazo para emitir recomendaciones al
respecto®#.

Actualmentesehandescritoalgunoshallazgos
moleculares que se tornan potenciales blancos
terapéuticos a futuro, tal como lo describen
Taniguchi K et al.*® hay mutaciones en genes
relacionados con el metabolismo del calcio
como CACNA2D4, CXCR4 relacionado
con el sistema inmunitario y KLF8 y PITX2
relacionados con células madre.

Conclusiones

Los adenomas de hipéfisis no funcionales son
los tumores de la region selar mas frecuentes,
generalmente debutan en el contexto de
sintomas relacionados con el efecto expansivo
tumoral o se encuentran como incidentaloma
hipofisiario. En el diagnoéstico es importante
realizar énfasis en la funcién hormonal,
asi como una adecuada evaluacién neuro-
radiolégica y oftalmolégica. El Tratamiento
es netamente quirdrgico en la mayoria de
casos via transesfenoidal. Se debe realizar
un seguimiento anual o segtn la condicion
clinica del paciente posterior a la cirugia con
el fin de identificar complicaciones y definir el
mejor enfoque terapéutico segun el escenario
clinico.
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