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Resumen

Introduccién: La hipofisis y la region selar pueden afectar-
se por una amplia variedad de lesiones de diferente etiopato-
genia. En Colombia existen pocos datos que muestren la distri-
bucién y las caracteristicas histopatoldgicas de dichas lesiones.

Objetivo: Describir las caracteristicas histopatolégicas de
las lesiones hipofisarias y de la region selar en dos institucio-
nes de la regiéon de Santander, Colombia.

Materiales y métodos: Estudio descriptivo y retrospec-
tivo. Se revisaron patologias de pacientes de toda edad con
diagnéstico de patologia selar, supraselar o paraselar, llevados
a cirugia realizada en dos centros de referencia de la region.

Resultados: Se revisaron 111 estudios patoldgicos, la le-
sién mas frecuente fue el adenoma hipofisario (66,6%), segui-
do del craneofaringioma (19,8%) y del meningioma (2,5%).
En poblacién pediatrica, el craneofaringioma fue la lesién
predominante (75%). Dentro de los adenomas predominaron
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los de células nulas y gonadotropos, la mayoria mostraron una
expresion baja de Ki-67. La descripcién heterogénea de los ha-
llazgos de la citoqueratina CAM 5.2 y microscopia electrénica
impidié su clasificacion segiin dichos hallazgos. La variante
mas frecuente del craneofaringioma, tanto en adultos como en
nifios, fue la adamantinomatosa.

Conclusién: La distribucién de la patologia hipofisaria y
selar en esta serie es similar a lo reportado en la literatura, lla-
mando la atencién un predominio del craneofaringioma como
la segunda lesiéon mas frecuente después de los adenomas hi-
pofisarios. Se requiere una mayor uniformidad y difusién en
los criterios histopatolégicos de la clasificacién de los adeno-
mas para una interpretacién clinica mas apropiada y un uso
optimo de los recursos.

Palabras clave: enfermedades de la hipéfisis, hipdfisis,
silla turca, adenoma, patologia, patologia quirurgica, craneofa-
ringioma, Colombia.

Summary

Introduction: The pituitary gland and the sellar region can
be affected by a wide variety of lesions that originate via differ-
ent pathophysiological mechanisms. In Colombia, there is scarce
data reflecting the distribution and histopathological charac-
teristics of these lesions.

Objective: To describe the histopathological characteristics
of the pituitary gland and sellar region lesions in two institu-
tions of the Santander region in Colombia.

Materials and methods: Descriptive and retrospective
study. Pathology reports from patients of all ages from two ref-
erence centers in the region with a diagnosis of sellar, suprasel-
lar or parasellar disease that underwent surgical resection were
included in this study.
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Results: 113 pathology reports were reviewed. The lesions
most frequently identified were pituitary adenomas (66.6%),
followed by craniopharyngiomas (19.8%) and meningiomas
(2.5%). In the pediatric population, craniopharyngiomas were
the predominant lesions (75%). Within the adenomas, those of
null and gonadotropic cell origins were the most prevalent tu-
mors and most of them showed a low expression of Ki-67. The
inconsistent description of the presence of cytokeratin CAM 5.2
and of electron microscopy prevented the classification of the
lesions based on these findings. The most frequently identified
variant of craniopharyngiomas in both adults and children was
the adamantinomatous variant.

Conclusion: The distribution of the pituitary and sellar le-
sions in this study was similar to that reported in the literature.
Importantly, craniopharyngiomas were identified as the sec-
ond most common lesions after pituitary adenomas. A greater
degree of uniformity and widespread use of histopathological
criteria of pituitary adenomas is required in order to attain a
more appropriate clinical interpretation and an optimal use of
these resources.

Key words: pituitary disease, pituitary gland, piuitary neo-
plasms, surgical pathology, craniopharyngiomas, Colombia.

Introduccion

La hipofisis es un érgano esencial en la homeostasis de
todos los sistemas del cuerpo, puede afectarse por patologias
propias de la glandula o de la regién selar, produciendo ma-
nifestaciones por déficit o exceso hormonal y compromiso de
estructuras nerviosas adyacentes, principalmente visuales.
Dentro de la patologia que puede afectarla se debe considerar
una amplia gama de diagnésticos diferenciales de caracter in-
feccioso, infiltrativo y tumoral, entre otros; siendo los adeno-
mas los mas frecuentes, representando hasta el 15%-20% de
las neoplasias intracraneales**%, En una revision sistematica
de estudio de autopsias e imagenes por resonancia magnética
se encontrd que la prevalencia poblacional de adenomas pi-
tuitarios fue del 16,7%, mostrando que con frecuencia estas
lesiones se encuentran de manera incidental®*>),

Varios estudios de diferentes centros del mundo han re-
portado la distribucién de la patologia hipofisaria y de la re-
gion selar®”, siendo el registro aleman el de mayor tamafio
con 4.122 casos recolectados en diferentes centros clinicos,
la patologia mas prevalente fueron los adenomas (84,6%),
seguidos por otros tumores como craneofaringiomas (3,2%),
meningiomas (0,94%) y con una prevalencia muy baja se dis-
tribuyeron el resto de casos entre: cordomas (0,55%), carcino-
mas pituitarios (0,12%), metastasis (0,6%), lesiones quisticas
no neoplésicas (2,8%) y lesiones inflamatorias (1,1%)®.

En Colombia existen pocos estudios que describan la dis-
tribucion global de los hallazgos histopatolégicos de las lesio-
nes hipofisarias y la region selar. Teniendo en cuenta la amplia
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gama de diagndsticos diferenciales que pueden manifestarse
en esta region y su impacto clinico, es esencial conocer el com-
portamiento de dichas lesiones en nuestro medio.

Materiales y métodos

Se llevd a cabo un estudio descriptivo y retrospectivo. Se
revisaron los estudios patoldgicos de pacientes de toda edad
con diagnéstico de patologia selar, supraselar o paraselar que
fueron llevados a cirugia realizada en FOSCAL o FOSCAL inter-
nacional, entre enero de 1992 y enero de 2018. Se excluyeron
aquellos casos en los cuales no se encontraban todos los datos
requeridos para el estudio en el registro.

Los casos potenciales eran identificados por la bisqueda
en la base de datos de dos de los laboratorios de patologia de
las instituciones, usando los términos selar, supraselar, pa-
raselar, hipdfisis o pituitario. Se disefi6 un instrumento para
recopilar los datos sobre variables demogréficas e histologia
de lesion. Se clasificaron en seis grupos: hipéfisis normal, cra-
neofaringioma, meningioma, hipofisitis, cordoma y adenoma.
Este ultimo grupo se describié segin la inmunohistoquimica,
clasificacién de Ki-67%, identificacion de la expresion de P53
y presencia de hallazgos compatibles con apoplejia. Igual-
mente se obtuvo informacién de microscopia electrénica en el
caso de los adenomas hipofisarios. Finalmente, se clasificaron
segun lo establecido por la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) en 2017.

Consideraciones éticas

Se condujo bajo los criterios y parametros establecidos
por la Resolucién 8430 de 1993. Este es un estudio observa-
cional descriptivo, usa datos de registro médico e histopatolo-
gia recolectada de una institucién. No requiere aprobacién de
Comité de Etica.

Analisis estadistico

La captura de datos se realiz6 en una base de datos de Ex-
cel, posteriormente se import6 en EPIINFO version 7.2 para su
analisis estadistico. Se describieron las caracteristicas de los
hallazgos segun la naturaleza de las variables. Las variables
cuantitativas, se analizaron por mediana y rango; mientras
que las variables cualitativas se analizaron por proporciones.

Resultados

Se revisaron un total de 111 estudios patoldgicos, recolec-
tados entre enero de 1992 y enero de 2018. La mediana de
edad fue de 50 afios, con un rango entre 3 y 82 afios. Las muje-
res representaron 62 (55,9%) de los casos. La lesiéon mas fre-
cuentemente identificada fue adenoma con 74 casos (66,6%),
seguido del craneofaringioma con 22 casos (19,8%) y menin-
gioma con 5 casos (2,5%), el resto de distribucién se repre-
senta en la tabla 1 y la figura 1. Al realizar la descripcion de
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Tabla 1. Distribucién general del tipo de lesion

Lesion FI::?_;T)M Porcentaje (%)
Adenoma 74 66,6%
Craneofaringioma 22 19,8%
Meningioma 5 4,5%
Tumor germinal 1 0,9%
Cordoma 4 3,6%
Metastasis 1 0,9%
Hipofisis sana 2 1,8%
C?rc’m(.)ma de 1 0,9%
hip6fisis
Granulc'omato’s[s 1 0,9%
con poliangeitis

Figura 1. Distribucion general del tipo de lesion
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las lesiones por sexo, todas presentaron distribucién similar,
a excepcion de meningioma en el cual todos los casos se pre-
sentaron en mujeres. Finalmente, al caracterizar la lesion por
edad, los mayores de 18 afos presentaban como lesién méas
frecuente adenoma con 72 casos (72,7%) y en los menores de
18 afios el craneofaringioma fue el mas representativo con 9
casos (75%), (figura 2). Dentro de los hallazgos pediatricos, el
adenoma ocupé el segundo lugar, con un 16,6% y, finalmente,
el cordoma con 8,3% de los casos.

Al identificar las caracteristicas de los 74 adenomas pre-
sentados, en 44 de los casos (59,4 %) se reportdé inmunohis-
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Figura 2. Distribucion del tipo de lesion en poblacion
pediatrica
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Figura 3. Clasificacién inmunohistoquimica de los adeno-
mas segun el tipo de hormona expresada

13,6%

9,1%

23% —

4,5%

9,1%
36,4%
GH+PRL ACTH M FSH/LH I PLURIHORMONAL
M GH W PRL NO MARCA

GH: hormona de crecimiento; PRL: prolactina; ACTH: hormona adrenocortico-
tropa; FSH: Hormona foliculo estimulante; LH: hormona luteinizante

toquimica, lo cual permitié clasificar el tumor segtn el tipo
de hormona expresada, siendo los que no expresaron (células
nulas) y los gonadotropos los mas frecuentes. En la figura 3 se
representan estos hallazgos. Por otro lado, a 42 (56,8%, n=74)
de los adenomas se les evalu6 el porcentaje de expresion Ki-
67; con un promedio de 1,58% y 5 casos (11,9%, n=42) pre-
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Tabla 2. Distribucion de variante de craneofaringioma segin edad

Frecuencia
VETETN G

Menor o igual a 18
anos (n=9)

Mayor a 18 afnos
(n=13)

Porcentaje (%)

Menor o igual a 18
anos (n=9)

Mayor a 18 afos
(n=13)

Adamantinomatoso 8 88,9% 53,8%
Papilar 0 = =
Sin variante 1 11,1% 46,1%

sentaron un porcentaje Ki-67 23%, considerandose prolifera-
tivo. A 31 casos (41,8%, n=74) se les realiz6 P53, siendo todos
los reportes negativos. Adicionalmente, a 16 (21,6%, n=74)
casos se les evalu6 microscopia electrénicay a 29 (39%, n=74)
casos CAM 5.2. Sin embargo, este hallazgo fue heterogéneo, lo
cual no permitié una categorizacion de los datos. Finalmente,
8,1% de los adenomas presentaron cambios compatibles con
apoplejia, siendo 50% isquémicos y 50% hemorragicos.

Con respecto alos hallazgos de los craneofaringioma, la va-
riante adamantinomatoso fue la méas frecuente con 15 (68,1%)
casos. Al comparar los hallazgos de variante segiin la edad, los
menores y mayores de 18 afios presentaron como variante
predominante la adamantinomatosa con 8 (88,9%) casos 'y 7
(53,8%) casos, respectivamente, (tabla 2).

Discusion

En este estudio retrospectivo se evaluaron las caracteris-
ticas histopatolégicas de las lesiones selares llevadas a cirugia
en un centro de referencia de la regiéon. En Colombia existen
pocos estudios que describan los hallazgos histolégicos de las
lesiones hipofisarias y no existen hasta el momento estudios
al respecto en la regidn de Santander. En general, los hallazgos
encontrados son similares a los reportados en la literatura in-
ternacional®”); sin embargo, hay algunos datos llamativos que
se deben analizar.

Respecto a la distribucion global de las lesiones encon-
tradas, como es bien conocido, la lesion predominante fue
claramente el adenoma hipofisario, llamando la atencién el
predominio del craneofaringioma como la segunda lesién méas
frecuente (19%), con una prevalencia mas alta respecto a lo
reportado en otras series (< 5%)©7. Se encontraron de igual
manera casos de meningioma y cordomas con una prevalencia
por encima de lo esperado.

Dentro de los hallazgos inmunohistoquimicos de los adeno-
mas, se encontr6 una distribucién por el tipo de hormona ex-
presada similar a lo reportado previamente, con un predominio
de los adenomas silentes y gonadotropos(®’®, Al tratarse de un
estudio solo de muestras quirurgicas, la prevalencia del prolac-
tinoma cuya primera linea de manejo es médica y de algunos
tumores sin impacto clinico probablemente queda subestimada
y estos hallazgos no representan la distribucion real de todos
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los adenomas encontrados en la practica clinica. En general, el
Ki-67 de los adenomas fue bajo, y la mayoria de los adenomas
se caracterizaron como “no proliferativos” segtin la clasificacién
propuesta por el grupo francés de Trouillas®.

Es de resaltar que a pesar de que el 39% de los adenomas
tenian evaluacidn de citoqueratina CAM 5.2 y 21% de micros-
copia electrénica, su interpretacion fue muy heterogénea y no
se basd en un criterio unificado de reporte que permitiera es-
tablecer si el tumor en densa o dispersamente granular, dato
que se ha demostrado en algunos subtipos de adenoma puede
tener un valor prondstico y orientar el manejo médico?. Con
una adecuada interpretacién de la inmunohistoquimica, en la
mayoria de casos no es necesario, segun las indicaciones de la
OMS, realizar microscopia electrénica®?. Por tanto, se requie-
re una mayor difusién entre los patélogos de los criterios de
clasificacién de tumores hipofisarios, recientemente publica-
dos porla OMS en el 2017, para tener datos que se reporten de
manera mas homogénea, que faciliten las conductas clinicas y
optimicen el uso de recursos.

Como se menciond, el craneofarginoma fue la segunda
lesion selar mas frecuente, siendo la lesion predominante en
poblacidn pediatrica. Dentro las variantes histolégicas, fue
llamativo que la variante adamantinomatosa fue la mas fre-
cuente en adultos, lo cual contrasta con los datos previamente
conocidos que indican que la variante predominante en esta
poblacioén es la papilar(*2!®, Se deberdn corroborar estos datos
con mas estudios, dado que recientemente se ha encontrado
que las variantes del craneofaringioma tienen un origen onco-
génico diferente, lo cual en un futuro puede tener implicacio-
nes terapéuticas importantest13),

Este estudio presenta datos que permiten conocer la dis-
tribucion y el comportamiento de las lesiones selares en nues-
tro medio, lo cual es 1til en la practica clinica para el diagnés-
tico diferencial y decisiones terapéuticas. Se requieren mas
estudios con datos de seguimiento prospectivo y que integren
variantes clinicas y radioldgicas para un conocimiento mas
profundo de la patologia selar en nuestro medio.

Conclusion

La distribucidén de los hallazgos histopatolégicos de la re-
gion selar en esta serie es similar a lo reportado en la literatu-
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ra, llamando la atencién un predominio del craneofaringioma
como la segunda lesién mas frecuente después de los adeno-
mas hipofisarios. Se requiere una mayor uniformidad y difu-
sién en los criterios histopatolégicos de la clasificacion de los
adenomas para tener una interpretacion clinica mas apropia-
day un uso 6ptimo de los recursos. [gualmente son necesarios
nuevos estudios con seguimiento prospectivo y que integren
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datos clinicos y radiolégicos para comprender mejor el com-
portamiento de estas lesiones en nuestro medio.
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