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Se estudiaron 120 adenomas pituitarios procedentes del Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional, Instituto
Mexicano del Seguro Social y del Hospital “20 de noviembre, Instituto de Seguridad Social al Servicio de los Trabajadores del
Estado enunperiodo de 55 meses. 70 pacientes fueron mujeresy 50 hombres. La edad varié de 18 a 67 avios (promedio 31 arios).
Histoldgicamente 41 tumores fiueron cromdfobos, 34 aciddfilos, 37 mixtos y ocha basifilos. 101 fieron operados por via
transesfenoidal (84.5 %) y 19 por via transcraneal (15.5 %). 99 umores fueron macroadenomas (81.1 %) y 21 microadenomas
(18.9 %). Se detecto mds de wna hormona en el citoplasma de 69 adenomas pero sélo 20 lenaron los criterios de
plurihormonalidad. De los adenomas catalogados como “no fincionantes”, la granmayoria fiueron productores de hormonas
glicoprotéicas y corvespondieron a oncocitomas y adenomas de células nlas desde el punto de vista wtraesructural.

85 pacientesdesarrollaron diferentes grados dealteraciones visuales y encontramos 30recidivas nimorales, de éstosiiltimos,
10 recibieron radioterapia.

Hubo 40 adenomas productores de prolactina y silo 29 pacientes desarrollaron signos clinicos de hiperprolactinemia, 38
tumores contenian hormona de crecimiento y sélo 25 pacientes fireron acromegdlicos, ocho tumores presentaron ACTH en el
citoplasmay de éstos, siete desarrollaron Ciushing y 57 pacientes (47.5 %) calificados como “no fimcionantes” no mvierondatos
endocrinologicos.

Todos los casos fueron estudiados por microscopio de hiz, microseapio elecironico y se les aplice la bateria de hormonas
aderohipofisiarias con la técnica de inmunoperoxidasa.
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SUMMARY

Study of biopsies from 120 pituitary adenomas from the Hospital de Especialidades, Centro Médico Nacional, and the Hospital
20 de Noviembre, ISSSTE, were snudied over a period of 55 months. 70 cases were female and 50 male. Ages vavied between
18 and 67 years of age (with an average of 31 vears). Histologically 41 nanors were chromophobes, 34 acidophilic, 37 mived
and 8 basophilic. 101 patients were operated by trans-sphenoidal (84.5 %) and 19 were operated (13.5 %) by trans-cranial
approaches. 99 umorswere macroadenomas (81.1 %) and 21 wereniicroadenomas (18.9%). More thanone hormone was found
inthe cytoplasm of 69 adenomas, although only 20 fulfilled the criteria of being plurihormonal. Those adenomas classified as
“nom-funtional ", mostly produced glycoproteic Hormones corvesponding to oncocytomas and mul cell adenomas, from an
wltrastructural point of view.

&5 patients developed different degrees of visual impairment, with 30 tumoral relapses, of which 10 received radiotherapy.

40 adenomas produced prolactine, although only 29 patients developed elinical signs of hiperplolactinemia; 38 nmors

* Servicios de Patologia y Neurocirugia, Hospital de Especialidades, Centro Médico Nacional Siglo XXI. IMSS.
* * Servicio de Patologia y Neurocirugia, Hospital "20 de Noviembre”, [SSSTE.
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contained growth hormone, of which only 25 had ac

19
galy: 8 umors cc

ined ACTH in the cytoplasm, althourgh only 7

developed Cushing 'sSyndrome and 57 patients (47.5 %) wereclassified as nonfunctional and did. notshowanyendocrinological

data.

All the cases ere studied with a light microscope, electron microscope, and they were all submitted to a complete set of
adenohypophysiary hormone with immunoperoxidase technique.

KEY WORDS: Hypophysis, ad , ACK

Introduccién

Los adenomas de la hipofisis son tumores intracraneanos
benignos y su frecuencia varia del 15 al 20 %," son de lento
crecimientoy se derivan de las células de la adenohipofisis. Se
han clasificado de acuerdo a su afinidad tentorial' y fue hasta
ladécada de los setentas cuando se empez6 a usar la clasifica-
cion aiin vigente, en la cual se pudieron correlacionar los
resultados de la inmunocitologia con los hallazgos
ultraestructurales y asi lograr disefiar esta clasificacién qtil,
funcional y prictica.'* A partir de los ochentas se empezaron
a aplicar métodos sofisticados y laboriosos, los cuales han

podido abrir amplios caminos que han aportado informacién .

novedosa en la investigacion de estos tumores.™* La mas itil
de las técnicas que aqui usamos es el método de la
inmunohistoquimica, por medio de la cual es posible detectar
la presencia de sustancias, hormonas en este caso, en el
citoplasma de las células tumorales, ya que es posible usar
material fijado en formol o material almacenado durante
muchos afios en bloques de parafina.' Con la antigua clasifi-
cacién de cromdfobos, acidofilos y baséfilos se tienen muchas
limitaciones. Sélo juntando los hallazgos proporcionados por
las técnicas de inmunoperoxidasay lamicroscopiaelectrénica
se puede hacer una comelacién anatomoclinica, asi se ha
podido concluir que una sola célula puede producir masde una
hormona, y lo que es més sorprendente, es encontrar particulas
de varias hormonas dentro de un grano de secrecion.'? Este
estudio multiinstitucional da un panorama de la frecuencia,
caracteristicas morfologicas, clinicas, y se hace una correla-
cién anatomopatolégica. Este es el primer trabajo con estas
caracteristicas realizado en México.

Material y métodos

Se encontraron 198 adenomas pituitarios en los archivos de
patologia del Hospital de Especialidades del Centro Médico
Nacional y del Hospital “20 de noviembre” del ISSSTE, en un
periodo de 55 meses. De los 198 casos, sélos 120 fueron ttiles
I studi i piode luzymicroscopioelectrénico
(80 casos del IMSS y 40 del ISSSTE). El tejido se obtuvo de
las intervenciones quinirgicas realizadas por via transesfenoi-
dal y por via transcraneal, los especimenes quinirgicos se
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fijaron en formol al 10 % para estudio con microscopio de luz,
posteriormente fueron incluidos en parafina para procesarse
con la téenica histoldgica de rutina y de estos bloques de
parafina, se obtuvieron cortes de 4-5 micras para aplicar la
bateria de hormonas adenohipofisiarias con el método de
inmunoperoxidasa.'®

Los fragmentos para microscopia electronica se fijaron en
glutaraldehido al 2.5 % y con tetradxido de osmio, previo
proceso de deshidratacion se incluyeron en resina epoxy, se
hicieron cortessemifinos, se tifieron con azul de toluidina para
seleccionar dreas apropiadas y realizar cortes finos que fueron
contrastados con citrato de plomo y acetato de uranilo y
finalmente observarse en un microscopio Phillips 410 LS.

Paralocalizar las hormonas enel citoplasma de las células
de los adenomas se usé la técnica de inmunohistoquimica con
el método de peroxidasa avidina biotina y los antisueros
primarios fueron dirigidos para encontrar hormona de creci-
miento (HC), prolactina (prl), hormona adrenocértitropica
(ACTH), hormona estimulante de la tiroides (TSH), hormona
foliculoestimulante (FSH), hormona luteinizante (LH) y la
alfa subunidad de las hormonas glicoprotéicas (TSH, FSH y
LH). Las diluciones de los antisueros variaron desde 1:100
hasta 1:5000. El tiempo de incubacién de los antisueros varié
de 12 a 24 horas.

Todos losantisueros fueron donados porel doctor Kalman
Kovacs, del Departamento de patologia del Hospital Saint
Michael de la Universidad de Toronto, en Toronto Canadi.

La informacion clinica se obtuvo de los expedientes
clinicos de los pacientes en el momento de ser intervenidos
quinirgicamente en ambos hospitales donde se realizé dicho
estudio.

Resuitados

De los 120 adenomas pituitarios que se estudiaron, 99 fueron
macroadenomas (82.5 %) y 21 microadenomas (17.5 %). 70
pacientes fueron mujeresy 50 hombres. 40 tumores contenian
prolactina en el citoplasma de las células y sélo 29 tuvieron
datos clinicos de hiperprolactinemia; 38 adenomas contenian
HCenel citoplasma de las células y solo 25 pacientes tuvieron
datos de acromegalia; en 34 casos se descubrieron hormonas
glicoprotéicas en el citoplasma de las células de los adenomas
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y s6lo dos pacientes tuvieron datos de hipertiroidismo. Hubo
ocho enfermos cuyos tumores cont ACHTenelcitoplas-
ma de las células y siete desarrollaron Sindrome de Cushing
(Cuadro I).

acromegdlicos, 13 fueron mujeres y 12 hombres (Cuadro IT).

Cuadro [I. DATOS ENDOCRINOLOGICOS,

Acromegalia 29
Cuadro L. Hiperprolactinemia 25
Acromegalia + SX PRL 1
Adenomas de la hipofisis cromo- acido-  mixos  baso- Hipertiroidismo 8
fobos  filos filos No funcionantes 57
Productores de PRL, @) 20 6 14 - PRL: Prolactina.
Productores de HC. (8 8 20 10 =
Poduciores de H.Glico- X . .
proteicas 4 1 [ 13 - En relacion con la inmunoreactividad de las células, esta
Productores de ACTH o8 - - - B fue muy variable tanto en la intensidad de la tincién como en
i g2 4 4 . 5 el nimero de células que se tifieron positivamente (Figuras 2,
_ 3,4y 5). Veinte casos fueron clasificados como plurihormonales
PRL: Prolactina (16.6 %), siguiendo los criterios de Kovacs y col. 57 casos

HC: Homona del crecimicnto
ACTH: Hormona adrenocodicolripica

Se encontraron 41 adenomas croméfobos, 34 acidéfilos,
37 mixtos (aciddfilos y croméfobos) y ocho baséfilos. El
patrén microscopico de estos tumores fue variable con predo-
minio del componente mixto donde encontramos zonas
papilares que altemaban con zonas compactas o sdlidas
(Figura 1).

Fig. 1. Aden

Tiene células
con citoplasma claro, No hay pleomorfisme, anaplasia, ni mitosis. H Y E
X180,

y nucleos

Datos endocrinolégicos: 29 pacientes tuvieron datos cli-
nicos de hiperprolactinemia, 23 mujeres p on galacto-

fueron “'silenciosos” desde el punto de vista endocrinolégico.
Las alteraciones neurolégicas més constantes fueron la
hipertensién intracraneana y diferente grado de alteracion
visual por lesién del quiasma optico, lo cual sucedié en 85
pacientes.

Fig. 2. Polactinoma. Hay positividad intensa en el citoplasma de las células,

con antiprolactina humana, | idasa x350.

Con el microscopio electrénico los adenomas productores
de prolactina mostraron el reticulo endoplasmico rugoso muy
prominente. Los granos de secrecion pequefios y escasos y en
la mayoria de ellos se did exocitosis erratica (Figura 6). Los
adenomas productores de HC fueron escasamente granulares
y se observaron los caracteristicos cuerpos fibrosos
plismicos ¢ idos por filamentos intermedios

intracitc

rrea y/o amenorrea y las edades variaron de 18 a 66 afios, seis
hombres con hiperprolactinemia, solo tres informaron dismi-
nucion de la libido e impotencia sexual. De los 25 pacientes

Adenomas de 1a hipéfisis

(Figura 7). Los adenomas productores de hormonas
glicoprotéicas mostraron variacion en su morfologia, hubo
siete oncocitomas (Figura 8) y siete adenomas de célulasnulas
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Fig. 3. Adenoma productor de FIC en un pacienteacromegalico, Hay intensa Fig. 6. Prolactinoma. Hay proliferacion del reticulo endopldsmico rugo-
positividad para hormona del crecimiento. Inmunoperoxidasa x350. S0 CoN escasos y pequeiios granos de secrecion x4100,

Fig. 4. Adenoma prod de ACTH. Hay i ividad intensaenel  Fig.7. Ad d de b del i b n cuerpos
itopl de abund. células. T idasa x350. fibrosos intracitoplismico con muy pocos granos secretorios X3R00.

Fig. 8. Adenoma productor de ACTH. Hay abundantes microfilamentos y
granos de secresion de lamadio varable x8000,
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(Figura 9) y el resto mostré proliferacion mitocondrial (Figura
10). Los adenomas productores de ACTH contenian
microfilamentos en forma de mechones en el citoplasmay los
granos de secrecién eran pleomérficos y con diferente
electrodensidad (Figura 4).

Fig. 9. Adenoma productor de FSH y LH. Tiene organclos poco des
llados con muy escasosy pequeiios i i6n (ad dectlul
nulas) x8100,

Fig. 10, Oncocitoma pituitario. Nélese |a gran cantidad de mitocondrias con

muy pocos g d de locall on p ica X5204.

Los tumores no funcionantes tuvieron caracteristicas
ultraestructurales de adenomas productores de hormonas
glicoprotéicas, lo cual se correlaciond con los hallazgos
inmunohistoquimicos. Veinte tumores fueron plurihor-
monales, ocho presentaron acromegalia, y tres, datos de
hiperprolactinemia, una paciente tuvodatosde hipertiroidismo.

Adenamas de Ia hipéfisis

Discusidn

Los adenomas de la glandula hipofisis son tumores muy
frecuentes y ocupan del 15 al 20 % de todos los tumores
i 105, crecen | son histolégicamente
benignos y se originan de las células de la hipofisis anterior; '
losmés frecuentes son los productores de prolactina, sepuidos
por los adenomas que producen hormona del crecimiento yun
gran nimero de ellos pertenecen al grupo de adenomas
productoresde hormonas glicoprotéicas,'**'" La clasificacion
més apropiada es la que puede correlacionar los datos
morfolégicos con las caracteristicas clinicas de los pacientes,
ya sea endocrinologicos o neurolégicos y esta clasificacion
prictica y util estd vigente actualmente' nosotros hemos
aplicado esta clasificacion de Horvath y Kovacs para catego-
rizar nuestros casos unificando criterios con las distintas
clasificaciones informadas en la literatura mundial. Nuestra
serie es la primera que se publica con estas caracteristicas, ya
que sdlo se han informado casos aislados® y nos da un
panorama de la frecuencia de los adenomas de hipdfisis.
Hemosestudiado 120 casos de adenomas pituitarios, serie que
nos permite analizar un nimero considerable de casos, durante
este estudio encontramos que los adenomas mas frecuentes
son los productores de prolactina y los de hormona del
crecimiento. Enlaltima década ha bajado considerablemen-
te el niimerode prolactinomas, ya que la mayoria son tratados
médicamente con éxito'" lo cual ha hecho que haya prepon-
derancia de los adenomas productores de hormona del creci-
miento.'** Los tumores predominaron en el sexo femening, al
igual que la mayoria de las series.'*'” Encontramos 70
mujeres y 50 hombres, Desde el punto de vista histologico los
adenomas croméfobos fiseron los mas comunesseguidos muy
cercanamente por los mixtos (croméfobos y aciddfilos), 41
fueron croméfobos y 37 mixtos, lo cual es un hallazgo
semejante informado por diferentes autores.' La produccion
hormonal se encontrd en diferentes nimeros de células en
todos los casos. Se ha visto que cualquiera de las células es

. capaz.de producir indistintamente las hormonas de la hipofisis

anterior, aun los adenomas croméfobos a pesar de que durante
muchos afios se creyd que no producian ninguna sustancia."
Encontramos 34 adenomas de tipo acidofilos, éstos estin
relacionados con la producciénde hormonadel crecimeinto'**
y los baséfilos generalmente producen ACTH." El tamano de
los adenomas es muy importante, ya que pueden producir
destruccion de la silla turca o invasion a estructuras vecinas.”
Nuestro hallazgo fue de 99 macroadenomas (81.1 %) y 21
microadenomas (18.9 %), Muchos de los macroadenomas
fueron productores de hormonas glicoprotéicas, con caracte-
risticas de oncocitomas o de adenomas de células nulas desde
el punto de vista ultraestructural. Informes similares son
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referidos en la literatura.""*'*'* La gran mayoria de nuestros
pacientes fueron intervenidos por via transesfenoidal, 101
casos (84.5%) yuna cifraaltade pacientes, 19, se intevinieron
por via transcraneal,

Enrelacion con lainmunohistoquimica, 69 casos, mas de
la mitad del total, contenian mas de una hormona en el
citoplasma, pero sélo 20 llenaron los requisitos de
plurihormonalidad que consisten en la coexistencia de dos
dife I P das bioguimi *mis
nolacc iade prolactina y1 del creci toen
una sola célula tumoral, ya que ambas hormonas son de
estructura bioquimica semejante.'? De los 20 adenomas
plurihormonales, nueve fueron acromegalicos, tres tuvieron
signos de hiperprolactinemia y dos presentaron datos de
hipertiroidismo, estos resultados concuerdan con los infi

1]

Universidad de Toronto, en Toronto Canadé, quienes proporcionaron el
malerial y los reactivos pam la realizacion de las técnicas de inmunopero-
Xidasa y microscopia elecironica.

Agradezeo a la sefiora Ma. de Ia Paz Rivers Hemmera su excelente tmbajo
mecanogrifico.
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Cada dia se identifican mas adenomas productores de
hormonas glicoprotéicas, ya que los antisueros son cada vez
mas puros y de alta sensibilidad, la mayoria de estos tumores
no exhiben datos endocrinoldgicos, a pesar de que en todos
ellos se encuentran granos de secrecion, la explicacion para
este fendnemo pudiera ser: produccion de escasa cantidad de
hormona, la elaboracién de una hormona incompleta o la
presencia de la hormona que se destruye rapidamente en la
circulacion.'#2!

Durante muchosafios, los oncocitomas y los adenomas de
células nulas fueron negativos y se creia que no producian
ninguna hormona. Fue hasta 1986 cuando Asa y col. descu-
brieron en un elegante trabajo, in vitro, la presencia de
pequeiias cantidades de hormonas glicoprotéicas en el medio
de cultivo.”

Siempre encontramos una imagen constante con el mi-
croscopio electronico que caracteriza a cada uno de los
tumores, como es bien sabido, el prolactinoma tiene sus
caracteristicasestructurales,  al igual que el adenoma produc-
tor de HC'** y el productor de ACHT, ™2 entre otros, Y todo
lo anterior lo pudimos comparar y verificar con los hallazgos

Consideramos que esta revision muestra un amplio
ponorama de los adenomas de hipdfisis, enfocada més
especificamente al aspecto morfolégico y la correlacion
anatomoclinica de ellos. Haciendo énfasis en los datos obte-
nidos por inmunohistoquimica y los ultraestructurales anali-
zados conjuntamente.

Esta es la primera revision con las caracteristicas aqui
descritas, realizadas en nuestro pais.
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Enlas carcel hicieron reparaci importantes entre 1793 y 1801 que incluyeron la
elevacion del patio de las circeles més de una vara y el cambio de lugar de la cocina.

Las obras realizadas en el Palacio de la Inquisicion a fines del siglo XVIIT y principios del
XIX fueron las viltimas de la época colonial. El 22 de febrero de 1813, las Cortes de Cadiz
suprimieron el Tribunal de la Inquisicion, noticia que se publicé en México el 8 de junio del
mismoaiio. El edificio paséa ser Renta de la Loteria y el patio principal cuartel de Patriotas;
el departamento de cérceles se convirtié en taller de sastres y zapateros y otros artesanos que
trabajaban para el ejército de la Nueva Espaiia. Se llamo a estos talleres Proveeduria del
Ejército.

Se sabe que las cércelesen el siglo XIX estuvieron muchotiempo abandonadas y después
se convirtieron en vecindades. Segnin escriturade 6 de enero de 1905, 1a casa No. 8 dela calle
de Venezuela (antes No. 6 de la Perpetua) pertenecia a Miguel Castellanos Sanchez.

En 193%1acasaNo. 6delacallede Venezuelaperteneciaalas sefiorasMarie y Anais Clare.
En 1944, esta casa fue comprada por los sefiores Leén Hamui y Raymundo Husmi, quienes
en 1945 solicitaron licencia para emprender obras de remodelacion. Habiendo cegado los
arcosce posteriasi orizaciénde laDireccionde MonumentosColoniales yal llevar
a cabo obras de demolicidn, se ordend la suspension de las mi Se tomd la decision de
declarar las casas Nos. 4, 6y 10 de la calle de Venezuela como monumentos histéricos, el
26 de octubre de 1951.

Las carceles de la Inquisicién han sufrido transformaciones profundas que alteraron su
construccién original. Fueron sometidas a demoliciones parciales; algunas puertas las
convirtieron en ventanas; se les afiadieron pisos y se quitaron muros, etc. Sin embargo, los
espacios originales, sobre todo en lo que se refiere al disefio de los patios, se conserva.

JS.P.
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