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RESUMEN

Los macroadenomas hipofisarios constituyen un desafio neuroquirurgico,
especialmente si tienen expansion paraselar, siendo la reseccién dificil y en algunos
casos peligrosa, motivo por el cual se han desarrollado diversas técnicas
quirdrgicas, dentro de las cuales los abordajes endonasales endoscopicos
representan una alternativa, ya que ofrecen ventajas como una mejor visualizacién
del campo operatorio permitiendo una mayor reseccién y adecuada manipulacion
de estructuras neurovasculares de la region selar.

En el Pert el Hospital Nacional Cayetano Heredia es una institucion pionera de la
cirugia transesfeniodal endoscopica, realizada durante los Gltimos afios, por lo cual
mediante este trabajo, se pretende conocer los resultados relacionados a la reseccion
de estos tumores, constituyendose como antecedente y fuente de informacion del
manejo de esta patologia respecto a su efectividad.

Objetivo: Determinar y analizar el grado de reseccidn quirdrgica de
macroadenomas hipofisarios, mediante abordaje transesfenoidal endoscopico,
atendidos en el Hospital Nacional Cayetano Heredia en el periodo 2017 - 2019

Disefio: Descriptivo retrospectivo transversal.

Poblacion: Pacientes con diagnéstico de macroadenomas hipofisarios
postoperados mediante abordaje transesfenoidal endoscopico, en el Servicio de
Neurocirugia del Hospital Nacional Cayetano Heredia en el periodo 2017 - 2019

Recoleccién de Datos: Se efectuard una revision de las Historias Clinicas en el
archivo del hospital para la seleccionar la informacion.

Procedimiento y Analisis de Datos: Se utilizara el programa SPSS version 26.0,
las variables se presentaran mediante tablas de frecuencias y se aplicara el Test
Exacto de Fisher para establecer asociacion y determinar del grado de reseccion de
los macroadenomas, considerando significativo el valor 0,05.

Palabras Claves: Macroadenoma hipofisario, Cirugia transesfenoidal
endoscopica.



INTRODUCCION

Los adenomas de hipdfisis representan el 13% de los tumores intracraneales y son
los tumores de la region selar méas frecuentes, siendo clasificadas
histopatolégicamente como lesiones benignas a pesar de invadir estructuras
anatomicas contiguas como los senos cavernosos y las estructuras éseas clivales.
(1.2)

La invasion de los adenomas hipofisarios en el seno cavernoso ocurre entre el 6%
y 10%, por lo que estos tumores crecen comprimiendo estructuras anatomicas
préximas y se extienden hacia el espacio paraselar y supraselar. Usualmente los
tumores hipofisarios no son diagnosticadas oportunamente debido a que ocasiona
sintomas iniciales inespecificos, siendo detectados cuando la lesion tumoral
produce efectos compresivos a estructuras neurovasculares adyacentes. (3)

En su patogénesis, los adenomas hipofisarios corresponden a neoplasias originadas
por proliferacion monoclonal, que se originan en células del parénquima de la
adenohipofisis, encontrandose asociado fundamentalmente el oncogén gsp,
mientras que también se han definido otros factores a nivel genético y molecular
que podrian condicionar el grado de crecimiento e invasividad, entre los cuales
destacan las anomalias de la p2716, la disminucion en la expresion del gen nm2323
y la ausencia del gen p5324. (4)

Los adenomas hipofisarios pueden clasificarse de diversa modalidades, asi tenemos
en funcionantes y no funcionantes segun su capacidad de produccion hormonal, y
segun su tamafio en microadenomas menores de 1 cm de diametro, macroadenomas
mayores de 1 cm de diametro y adenomas gigantes mayores de 4 cm de diametro.
Asimismo para intentar definir el grado de extension paraselar con invasion
neurovascular, se ha propuesto la clasificacion de Knosp, basada en 4 grados,
teniendo los grados 0 y 1 donde no existe afeccion del seno cavernoso, y los grados
2, 3y 4 donde existe una invasion del seno cavernoso.( 5,6)

En relacion al tratamiento se ha planteado diversas alternativas, siendo el
tratamiento quirurgico el de eleccidn, existiendo diferentes modalidades de cirugias
como los abordajes transcraneales, los abordajes transesfenoidales endoscépicos y
microscopicos que incluyen los clasicos abordajes sublabial y transeptal. Sin
embargo a dia de hoy no existe ningun estudio prospectivo aleatorizado que
compare estos abordajes quirdrgicos. (1)

La cirugia endoscopica endonasal fue iniciada en 1995 por Sethi y Pillay, en el
Hospital de Singapur y posteriormente por Jho y Carrau de la Universidad de
Pittsburgh, quienes reportan una reseccion optima de macroadenomas, y ventajas
de esta técnica operatoria que incluian una adecuada visualizacion, menor estancia
hospitalaria, y menor nimero de complicaciones post operatorias. (7)

En América del Sur desde principios del afio 2004 se reportan pequefas series de
casos de cirugia endoscoOpica transesefenoidal para adenomas de hipofisis,
fundamentalmente en Brasil, Chile y Colombia, en tanto que en el Peru se realizo
la primera cirugia de macroadenoma hipofisario por via endoscépica en el Hospital
Nacional Cayetano Heredia en diciembre del 2008. (8)

Durante los u(ltimos afios, se ha puesto mayor énfasis a los abordajes
transefenoidales endoscopicos en lugar de los transesfenoidales microscopicos,
reportandose diversas publicaciones respecto a resultados postoperatorios, en
términos de grado de reseccion, recuperacion del estado de salud y prevencion de



complicaciones. Asi tenemos estudios realizados en Espafia e Italia, en donde se
reporta que mediante cirugia transesfenoidal endoscopica se obtuvo un 77% de
reseccion total en macroadenomas hipofisarios y un 22% de reseccion parcial,
logrando ademés el mejoramiento de sintomas visuales en un 91% y hasta en un
73% remision de la hiperfuncion endocrina. Concluyendo también que el tamafio
tumoral mayor de 2,5 cm de didametro, la invasion del seno cavernoso entendida
como grado de Knosp 3 y 4 y la extensidn supraselar son factores de riesgo para
exeresis incompleta. (9,10)

Por otra parte en el continente asiatico, fundamentalmente en India y Corea del Sur,
se registran diversos estudios de series de casos en donde se reportan resultados de
exéresis total o completa en macroadenomas con expansion paraselar en mas del
66% de los pacientes, con mejoria de los sintomas visuales en el 85% de los casos.
(11, 12,13)

En Latinoamérica fundamentalmente en México y Argentina se observa una mayor
tendencia del manejo endoscopico, en donde en diversas publicaciones se reportan
porcentajes de reseccion tumoral completa en mas del 80% de los pacientes, con
tiempos quirdrgicos promedios de 213 minutos y la estancia hospitalaria promedio
de 5.9 dias.(14,15,16)

Un aspecto importante es la evaluacion mediante resonancia magnética
postoperatoria para la determinacion del grado de reseccion tumoral hipofisaria, no
existiendo un consenso para su definicion, por lo que algunos autores establecen
diversos criterios, asi tenemos que para Lopez Garcia et. al. la evaluacion mediante
resonancia magnetica, debe estar indicada en el postoperatorio inmediato dentro de
los 2 a 4 dias, lo que permite tener una idea aproximada de los restos tumorales y
la preservacion hormonal, posteriormente se realizara otra a los 3 meses y
finalmente al cabo de un afio.(9,17)

Distinguiéndose mediante resonancia magnética postoperatoria se 3 grupos o
categorias: reseccion total, cuando no hay evidencia de resto tumoral; reseccion
subtotal, cuando se consigue una exéresis de mas del 50%, y reseccidn parcial,
cuando la exéresis tumoral es inferior al 50%. (18,19)

Por su parte Juyoung et. al. categoriza la reseccion tumoral mediante resonancia
magnética en reseccion total o completa si se observa una reseccion volumétrica
del 100%, reseccion casi total si es mayor del 90% mientras que reseccion subtotal
indica de reseccion volumétrica menor del 90%. En tanto que Ensefiat et. al. en un
estudio sobre el valor predictivo de la escala Knosp en relacion al grado de
reseccion de macroadenomas, considera reseccion total y subtotal cuando esta es
mayor al 80 % y reseccion parcial si esta es menor del 80%. (1,13, 20)

En nuestro pais siendo el Hospital Nacional Cayetano Heredia una institucion
pionera y uno de los principales establecimiento en la realizacidén de esta cirugia
compleja durante los Gltimos afios, en comparacion con otros centros hospitalarios
en donde existe poca experiencia del manejo neuroendoscépico, realizando otras
modalidades de tratamiento quirtrgico para la patologia tumoral hipofisaria, por lo
cual se justifica la realizacion de este proyecto de investigacion, cuyos resultados
van a permitir conocer la efectividad de esta cirugia en relacion a la reseccion de
los macroadenomas hipofisarios con y sin expansion paraselar.

Cabe mencionar que en nuestro medio se cuenta con poca informacion de
investigaciones relacionados a la descripcién de las caracteristicas clinicas y



patoldgicas de los tumores hipofisarios, asi como del manejo quirdrgico de esta
patologia bajo diversas formas de intervencién quirdrgica.

OBJETIVOS
Objetivo General:

e Determinar y analizar el grado de reseccion quirurgica de macroadenomas
hipofisarios mediante abordaje transesfenoidal endoscépico atendidos en en
Hospital Nacional Cayetano Heredia en el periodo 2017 - 2019

Obijetivos especificos:

e Establecer las caracteristicas epidemiologicas y clinicas de la poblacion en
estudio.

e Determinar si los macroadenomas hipofisarios operados mediante abordaje
transesfenoidal endoscépico son resecados en un porcentaje volumétrico
mayor al 81% o un grado total y subtotal.

e Determinar si los macroadenomas hipofisarios operados mediante abordaje
transesfenoidal endoscépico son resecados en un porcentaje volumétrico
menor al 80% o en un grado parcial.

MATERIAL Y METODO.

a) Disefio del estudio:

El presente trabajo es un estudio de tipo descriptivo retrospectivo transversal.

b) Poblacién:

Pacientes con diagndstico de macroadenoma hipofisario con y sin expansion
paraselar, postoperados mediante cirugia transesfenoidal endoscopica, atendidos en
el Servicio de Neurocirugia del Hospital Nacional Cayetano Heredia, durante el
periodo de enero 2017 a diciembre 2019.

Criterios de Inclusion:

e Se consideraran las historias clinicas de pacientes adultos cuya edad sea
comprendida entre 18-70 afios, con diagndstico de macroadenoma hipofisario
con y sin expansion paraselar segun clasificacion de Knosp en grados 0, I, I,
I11, IV operados mediante cirugia transesfenoidal endoscépica en el servicio de
Neurocirugia, durante el periodo 2017-2019.



Criterios de Exclusion:

Se excluirdn las historias clinicas de pacientes adultos con diagndstico de
macroadenoma hipofisario recurrentes, con antecedente de cirugia previa.
Pacientes adultos con diagndstico de macroadenoma hipofisario postoperados
mediante abordaje transesfenoidal microscopico.

Pacientes adultos con diagndstico de macroadenoma hipofisario postoperados
mediante abordaje transcraneal.

Pacientes adultos postoperados con diagnostico de otras tumoraciones de la
region sellar no correspondiente a macroadenoma hipofisario.

c) Muestra:

Mediante muestreo no probabilistico se considerara la totalidad de pacientes con
diagndstico de macroadenoma con y sin expansién paraselar post operados
mediante cirugia transesfenoidal endoscépica, que cumplan los criterios de
inclusion.

d) Definicion operacional de variables:

Definiciones:

Macroadenoma hipofisario: Tumoracion hipofisaria mayor de lcm de
diametro

Expansion tumoral paraselar: Se define como el grado de compromiso e
invasion al seno cavernoso, determinado mediante la Clasificacion de Knosp
en cuatro categorias:

v" Grado 0: El tumor no produce invasion del seno cavernoso.

v" Grado 1: El tumor sobrepasa la tangente medial (definida como la
tangente que une los dos bordes mediales de la carotida supra e
intracavernosa) pero no sobrepasa la linea tangencial que une los dos
centros de la carotida supra e intracavernosa.

v" Grado 2: Se caracteriza porque el tumor se extiende por fuera de la
linea intercarotidea, sin sobrepasar la tangente lateral de la car6tida
intra y supracavernosa.

v' Grado 3: EIl tumor se extiende lateralmente a la linea tangencial
lateral que une la porcidon carotidea supracavernosa con la
intracavernosa.

v' Grado 4: Se caracteriza porque la cardtida esta totalmente
englobada por el tumor, estando todos los compartimientos venosos
obliterados.

Grado de reseccidon tumoral: Se define como el porcentaje de tejido tumoral
extraido durante la cirugia, clasificado en categorias completa o total (reseccion
del 100%), subtotal (81% a 99%) y parcial (menos del 80 %), evaluado
mediante estudio de resonancia magnética postoperatoria.



Cirugia endoscopica transesfenoidal: Procedimiento quirargico por el cual se
utiliza instrumental endoscopico para acceder a través de las fosas nasales a la
region sellar esfenoidal donde se realiza la apertura del seno esfenoidal,
durotomia y exéresis tumoral, con el posterior cierre del defecto mediante
utilizacién de injertos, colgajos y materiales bioldgicos.

Variables:

Caracteristicas Demograficas: Edad, sexo, estado laboral, grado de
instruccion, procedencia.

Caracteristicas Clinicas: Signos y sintomas como cefalea, alteraciones
visuales, alteracion del sensorio y alteraciones endocrinoldgicas.

Diagnostico preoperatorio: Macroadenoma hipofisario con o sin expansion al
seno cavernoso segun la Clasificacion de Knosp.

Procedimiento quirargico: Cirugia endoscépica transesfenoidal y tiempo
operatorio.

Reseccion tumoral: Segun medicion volumétrica de tumor residual,
determinado por informe de resonancia magnética, categorizada en reseccion
completa o total, reseccidn subtotal, reseccion parcial

] . Instru.
Variables Dimen. Tlpq de | Escala de Crltgr!qs de de
Variable Med. Medicion .,
Medicion
Cuantitativ De NGmero  en
Edad a , 9
. Razon anos
Continua
Cualitativa . Masculino .
Sexo Dicotdmica Nominal Femenino Ficha de
recolec.
Demografica | gstado Cualitativa | \ .-, | Empleado de datos
Laboral | Dicotémica Desempleado | (Ver
_ Anexo)
Ninguna
Grado de | Cualitativa . Primaria
o, Nominal .
Instruc. Politbmica Secundaria
Superior
Cualitativa . Lima
Proceden. L Nominal .
Dicotdmica Provincia




Instru.

. . . Tipo de Escalade | Criterios de
Variables Dimensiones . L L de
Variable Mediciéon Medicion Medicion
Altgramones Cua}ll,tat!va Nominal Ver o
visuales Politdmica descripcion
Cefalea C_uallt,atl_v a Nominal S|
Dicotomica No
Clinicas Alteracién Cualitativa . Orientado
: S, Nominal | Desorientad
del sensorio | Dicotomica 0
AlteraC|_o nes Cualitativa . Si
endocrinas S, Nominal
Dicotomica No
Macroaden.
Macroaden. grado 0
con o sin Macroaden.
Diagnost. | expansion e grado 1 Ficha de
reoperat araselar | CUBMAVE [ oy g | Macroaden. | recolec.
preoperat. parase Politomica grado 2 de datos
segun Macroaden
Clasificacion arado 3 ' (Ver)
AnNexo
de Knosp Macroaden.
grado 4
Cirugia
endoscopica | Cualitativa . Si
S Nominal
transesfen. Dicotomica No
Procedim. Menos de 3
Quirdr. horas
Tiempo Cualitativa De De3aé6
Operatorio Continua Razon | horas
Mayor a 6
horas
Ffl_ejrencocr'gln R_?_soet(;?lgn Cuantitativa De Reseccion
, Continua Razon | del 100%
(segln completa
medicion Reseccion Cuantitativa De Reseccion
de valum. Subtotal Continua Razon del
de tumoral 81% al 99%
residual
por ., o Reseccion
magnetic.) 80%




e) Procedimientos y técnicas:

e La identificacién de los pacientes sera realizada a través de la revision del
archivo de registro de pacientes postoperados del servicio de Neurocirugia del
Hospital Nacional Cayetano Heredia desde enero del 2017 a diciembre 20109.
Posteriormente se elaborara la lista de pacientes para solicitar el permiso a la
oficina de archivo de Hospital para el acceso y revisién de las historias clinicas.

e Se elaborara un instrumento de recoleccion de datos de las historias clinicas, que
constara de un cuestionario en relacion a las variables de estudio como: Datos
de filiacion, caracteristicas clinicas, diagnostico preoperatorio, caracteristicas
quirdrgicas y resultado de reseccion tumoral, (ver anexo).

e Se procedera a la revision de las Historias Clinicas en el archivo del hospital de
los pacientes postoperados en el servicio de Neurocirugia. Para establecer los
resultados de grado de reseccion, se considerara el informe de la resonancia
magnética de control postquirurgico consignado en la historia clinica.

e Larevision de las historias clinicas para seleccidn de casos que cumplan criterios
de inclusion y exclusion, asi como la recoleccion de informacion estara a cargo
solo del investigador.

e En el instrumento de recoleccion de datos, no se consignara el nombre del
paciente a fin de mantener el anonimato, solo se registrara el nimero de historia
clinica y se anotara un nimero a cada ficha de recoleccion de datos evaluada,
para mantener un orden en la tabulacion de datos.

) Aspectos éticos del estudio:

El presente estudio no requiere consentimiento informado ni autorizacion por parte
de la poblacion en estudio ya que solo se realizara revision de Historias Clinicas de
manera retrospectiva, manteniendo siempre la confidencialidad de los datos.
Asimismo se solicitara autorizacion al comité de ética tanto de la Universidad
Peruana Cayetano Heredia como del Hospital Nacional Cayetano Heredia.

g) Plan de analisis:

Para el analisis se empleara la estadistica descriptiva, se evaluara la distribucion
normal o no normal de las variables cuantitativas mediante el método de Shapiro-
Wilks. Las variables cualitativas se presentaran mediante tablas de frecuencias
relativas y absolutas. Se utilizara el programa SPSS version 26.0 para elaborar la
base de datos y el procesamiento de los mismos.

Para determinar el grado de reseccion de los macroadenomas, los datos obtenidos
se consignaran en una tabla de dos por dos, donde se agrupara a pacientes con
diagndstico de macroadenomas tipo 0, 1 (menor expansion tumoral) y pacientes con
macroadenomas de tipo 2, 3 y 4 (mayor expansion tumoral), para realizar
comparaciones segun el grado de reseccion en total/subtotal (mayor del 81% de
reseccion) y reseccion parcial (menor del 80%) utilizando la prueba del Test Exacto
de Fisher. Las decisiones estadisticas se realizaran considerando como nivel de
significacion el valor 0,05.
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ANEXOS

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Ficha N° C]

Historia Clinica SRR
Fecha de Cirugia TP
Fecha de recoleccion de datos L

1. Datos de filiacion:

v Edad: ...
v Sexo:
e Masculino
e Femenino
v’ Estado laboral:

e Empleado

00 00

e Desempleado

v Grado de Instruccion:
e Ninguna:
e Primaria:
e Secundaria:

e Superior:

000 0

v" Procedencia:
e Lima

e Provincia

00O

2. Caracteristicas Clinicas:
v" Alteraciones visuales:

e Hemianopsia heterénima bitemporal (]
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e Amaurosis visual

e Otraalteracion

000

e Ninguno
v Cefalea:
o Si
e No
v’ Alteracion del sensorio:

e QOrientado

00 00

e Desorientado

v’ Alteraciones endocrinolégicas:
o Si
e No

00

Diagnostico preoperatorio:
v' Macroadenoma con o sin expansion paraselar segun Clasificacion de
Knosp:
e Macroadenoma hipofisario grado 0
e Macroadenoma hipofisario grado 1
e Macroadenoma hipofisario grado 2

e Macroadenoma hipofisario grado 3

00 000

e Macroadenoma hipofisario grado 4

Caracteristicas Quirargicas:

v Cirugia transesfenoidal endoscopica
Si
No

00

v" Tiempo Operatorio:
e Menos de 3 horas

e De 3 a6 horas

000

e Mayor de 6 horas
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Reseccion tumoral ( evaluado mediante informe de resonancia
magnética postquirargica de reseccion volumeétrica residual tumoral):
Reseccion tumoral total o completa ( 100%) 0O

Reseccion tumoral Subtotal (81% —99%) ()

Reseccion tumoral Parcial ( Menor del 80%) (]
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