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PITUITARY INCIDENTALOMAS

Pituitary incidentalomas (PI) are
defined as pituitary masses that are
incidentally found when cranial
computed tomography (CT) or
magnetic resonance imaging (MRI)
scans are performed to study an
unrelated condition. In studies of
unselected autopsies it has been
estimated that up to 10% of men and
women harbour pituitary tumors that
were not suspected while the
individuals were alive. The differential
diagnosis of Pl is wide, but pituitary
microadenomas and cystic lesions are
the most common causes of Pl in
autopsy series. There are few data
about the natural course of Pl but it is
thought that significant mass
enlargement is not usual during
follow-up. The optimal management
strategy for patients with PI, taking
into account the cost-benefit ratio,
remains to be determined.
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Los incidentalomas hipofisarios (IH) son lesiones ocupantes de espacio
localizadas en la zona selar que se identifican casualmente cuando se
realiza una prueba de imagen craneal (tomografia computarizada o
resonancia magnética) para el estudio de otra enfermedad no
relacionada. En estudios de autopsias no seleccionadas se ha estimado
que hasta el 10% de los varones y las mujeres presentan tumores
hipofisarios no sospechados en vida. El diagndstico diferencial de las
lesiones ocupantes de espacio en la zona selar incluye una amplia gama
de afecciones. Los microadenomas hipofisarios y las lesiones quisticas
son las causas mas frecuentes de IH en los estudios de autopsia. Existen
pocos datos de la evolucion natural de los IH, si bien se cree que muy
pocos aumentan de tamano de forma significativa durante el
seguimiento. Es necesario determinar el protocolo de estudio y
seguimiento del paciente con un IH, teniendo en cuenta la relacidon coste-
beneficio del estudio.
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DEFINICION

Los incidentalomas hipofisarios (IH) son lesiones ocupantes de
espacio localizadas en la zona selar no sospechadas, que se identi-
fican casualmente cuando se realiza una prueba de imagen craneal
(tomografia computarizada [TC] o resonancia magnética [RM])
para el estudio de otra enfermedad no relacionada.

PREVALENCIA

La incidencia de IH se ha estimado en estudios de autopsia y de
imagen. En estudios de autopsias no seleccionadas se ha estimado
que hasta el 10% de los varones y mujeres presentan tumores hi-
pofisarios no sospechados en vida!*, la mayoria de ellos de menos
de 10 mm de didmetro. La incidencia es inferior en sujetos meno-
res de 30 afos y similar en varones y en mujeres de cualquier
edad. En estudios de imagen (TC y RM) el 22,5% de la poblacién
no seleccionada presenta datos sugestivos de la presencia de un
adenoma hipofisario®. Es mucho mads infrecuente encontrar inci-
dentalmente lesiones de 10 mm o mds de didmetro.

Como se comentard mas adelante, la mayor parte de los IH son
adenomas hipofisarios o lesiones quisticas. Sin embargo, segin es-
tudios epidemioldgicos, la prevalencia y la incidencia de adeno-
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TABLA 1. Diagnéstico diferencial de las masas
selares

Tumores benignos
Adenoma hipofisario (causa mds frecuente)
Craneofaringioma
Meningioma
Hiperplasia hipofisaria
Hiperplasia lactotropa (durante embarazo)
Hiperplasia gonadotropa
Hiperplasia tirotropa
Hiperplasia somatotropa (secrecion ectépica GH-RH)
Tumores malignos
Primario: tumor de células germinales, sarcoma, cordoma,
carcinoma hipofisario
Metastasico: pulmén, mama
Lesiones quisticas
Quiste de la bolsa de Rathke
Quiste aracnoideo
Quiste dermoide
Enfermedades granulomatosas
Sarcoidosis, tuberculosis, histiocitosis
Abscesos hipofisarios
Hipofisitis linfocitaria
Fistula arteriovenosa

GH-RH: hormona liberadora de hormona de crecimiento.

mas hipofisarios sintomadticos es de 20 y de 2 casos
por 100.000 habitantes, respectivamente. Por tanto,
parece que las masas hipofisarias clinicamente signifi-
cativas (es decir, lesiones hormonalmente activas y
que provoquen enfermedad clinica) son raras y bas-
tante mas infrecuentes que los IH.

ETIOLOGIA

El diagnéstico diferencial de las lesiones ocupantes
de espacio en la zona selar incluye una amplia gama
de patologias (tabla 1)*.

Los microadenomas hipofisarios y las lesiones quis-
ticas (quistes de la bolsa de Rathke, quistes aracnoide-
0s y quistes dermoides) son las causas mds frecuentes
de incidentaloma hipofisario en los estudios de autop-
sia'. Los adenomas hipofisarios son la causa mds fre-
cuente de masas hipofisarias a partir de los 30 afios*>.
En cualquier caso, aunque la mayoria de los incidenta-
lomas hipofisarios sean adenomas o lesiones quisticas,
siempre hay que tener en mente la posibilidad de que
se trate de otro tipo de lesion, tumoral (benigna o ma-
ligna) o no tumoral.

La hiperplasia hipofisaria puede deberse a hiperpla-
sia de las células lactotropas durante el embarazo, hi-
perplasia de las células tirotropas o gonadotropas debi-
do a hipotiroidismo e hipogonadismo primario de larga
duracion, respectivamente, e hiperplasia de las células
somatotropas debido a secrecién ectépica de hormona
liberadora de hormona de crecimiento (GH-RH). En
algunas mujeres en edad fértil, la hipdfisis presenta
convexidad superior con una altura de mds de 9 mmb®.

Varios tipos de tumores benignos, distintos a los
adenomas, pueden presentarse en la silla turca o cerca
de ella. Entre éstos, los mas frecuentes son los craneo-
faringiomas y los meningiomas.
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Algunos tumores malignos primarios o metastasicos
se desarrollan en la silla turca o cerca de ésta. Entre
los tumores que pueden desarrollarse primariamente
en la regién paraselar se encuentran los tumores de cé-
lulas germinales, sarcomas, cordomas y linfomas. Los
carcinomas hipofisarios son raros’®. Las metéstasis en
la regién hipotdlamo-hipofisaria constituyen el 1 o el
2% de las masas selares. Se ha descrito el desarrollo
de metdstasis hipofisarias en una gran variedad de tu-
mores’, aunque los que mds frecuentemente metastati-
zan en la region selar son el cdncer de mama en las
mujeres y el cancer de pulmén en los varones. La ma-
yoria de las metdstasis hipofisarias son clinicamente
silentes. Aproximadamente el 7% de los pacientes
presenta sintomas derivados de la afectacion hipotéla-
mo-hipofisaria, incluyendo la diabetes insipida (la ma-
nifestacion mas fecuente), la disfuncién adenohipofi-
saria, la afeccion oculomotora o los defectos visuales.
El diagnéstico ante mortem es dificil, especialmente
en los pacientes no diagnosticados del tumor primario,
ya que no presentan caracteristicas clinicas o radiol6-
gicas especificas. El prondstico de estos pacientes de-
pende del prondstico del tumor primario, aunque en
general es malo'®, ya que las metdstasis hipofisarias ti-
picamente se presentan en enfermos de edad avanzada
y con tumores extendidos.

MANIFESTACIONES CLINICAS

Por definicién, el diagndstico de incidentaloma hi-
pofisario es casual. Sin embargo, dado que en general
los sintomas de disfuncién hormonal y los déficit vi-
suales en los pacientes con lesiones ocupantes de es-
pacio en la zona selar se desarrollan de manera insi-
diosa, el paciente puede no referirlos espontaneamente
pero si reconocerlos en la anamnesis dirigida. Es fun-
damental, por tanto, realizar una historia clinica y ex-
ploracién fisica cuidadosas de todo paciente con un
incidentaloma hipofisario.

EVOLUCION

Existen pocos datos de la evolucién natural de los
incidentalomas hipofisarios. Se cree que muy pocos
aumentan de tamafio de forma significativa durante el
seguimiento'"!?, si bien la mayoria de los pacientes
con IH no se han seguido a muy largo plazo. Se esti-
ma que, aproximadamente, el 0,5% de los pacientes
con un IH pequefio puede acabar presentando hiperse-
crecién hormonal.

EVALUACION DE LOS INCIDENTALOMAS
HIPOFISARIOS

El problema con el que se enfrenta el endocrinélo-
go cuando estudia un IH es diferenciar la mayoria de
los incidentalomas “benignos” (en el sentido de “cli-
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*Segun algunos autores en los pacientes con lesiones < 10 mm sélo
procede determinar PRL, a no ser que exista sospecha clinica de otro tipo
de hipersecreccién hormonal; si no existe hiperproduccién hormonal las
lesiones menores de 4 mm no requeririan ningun estudio adicional, ni

Alteraciones visuales
Déficit hormonal

<——>

Tratamiento
quirargico

RM mas estudio
hormonal

siquiera la repeticion de la prueba de imagen.

Fig. 1. Diagndstico, tratamiento y seguimiento del paciente con un incidentaloma hipofisario.

nicamente irrelevantes”), de otras masas hipofisarias
mucho mas infrecuentes, pero que si requieren trata-
miento, como los adenomas secretores o los tumores
malignos. Otro aspecto que se debe tener en cuenta,
y que posiblemente influye en el tratamiento, es la
ansiedad que experimenta el sujeto al que se le diag-
nostica una “masa” hipofisaria. Conviene recordar
que la prevalencia de los tumores hipofisarios clini-
camente significativos es muy baja, de manera que el
riesgo de que un individuo con un IH tenga un exce-
so de morbimortalidad como consecuencia del IH es
pequena.

Dada la gran sensibilidad de la RM para detectar al-
teraciones anatomicas no previamente sospechadas y
dado que parece que estas lesiones, especialmente si
son inferiores a 10 mm de didmetro, no suelen aumen-
tar de tamafio y que raramente se acompafian de alte-
raciones hormonales detectables, surge la duda de
cémo estudiar a estos pacientes con la mejor relacién
coste/beneficio. En la practica, la aproximacién diag-
néstica y el seguimiento del paciente con IH varia
enormemente de unos endocrinélogos a otros, al me-
nos en parte por la falta de consenso respecto a cudl es
el enfoque 6ptimo del problema. Asi, algunos autores
recomiendan realizar un amplio estudio hormonal
para descartar la presencia de tumores secretores!!>14
y RM seriadas!®, mientras que otros autores son mu-
cho més conservadores. El desarrollo de la estrategia
optima del manejo del paciente con un IH debe basar-
se en la respuesta a las siguientes preguntas: a) ;au-
menta la presencia del IH la morbimortalidad del suje-
to?; b) ;se puede diagnosticar con precision a los
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pacientes con sindromes tratables?; c) ;es el trata-
miento de estos sindromes mas eficaz en la fase pre-
sintomética del proceso?, y d) ;justifican los supues-
tos efectos beneficiosos de la detecciéon precoz los
costes en que se incurre?!%17,

La RM es la mejor prueba de imagen para estudiar
la mayoria de las lesiones selares y, en general, no hay
necesidad de realizar ninguna otra prueba de imagen.
Determinados hallazgos de la RM sugieren con mayor
probabilidad determinados diagndsticos, si bien nin-
glin hallazgo es patognomoénico de un diagndstico
concreto's.

En cuanto a los déficit neurolégicos, habrd que des-
cartar la presencia de afectacion visual (campimetria,
agudeza visual y fondo de 0jo) en los pacientes que
presenten lesiones con extension supraselar. Cuando
hay extension a los senos cavernosos puede producirse
afectacion de la primera rama del trigémino (neuralgia
del trigémino) y/o afectacion del III, IV y/o VI pares
craneales (pardlisis oculomotora y afectacion pupilar).

El estudio hormonal que procede realizar depende
del tamaiio de la lesion:

— Si la lesién es menor de 10 mm no procede des-
cartar la presencia de déficits hormonales asociados.
Si el paciente presenta clinica sugestiva de hipersecre-
cién hormonal debe ser estudiado de acuerdo con la
sospecha clinica. Si el paciente no presenta clinica su-
gestiva de hipersecrecion hormonal, segin algunos
autores la determinacién aislada de prolactina podria
tener una mejor relaciéon coste-beneficio que la deter-
minacién de varias hormonas!’. Dada la prevalencia
extremadamente baja de los demds tipos de adenomas



hipofisarios secretores, la determinacién de otras hor-
monas sé6lo confiere beneficio en un porcentaje mini-
mo de casos y no tiene buena relacién coste-beneficio.
En las mujeres con menstruaciones regulares hasta se
podria argumentar que incluso la determinacién de
prolactina es innecesaria.

— Si la lesién mide mds de 10 mm se debe evaluar la
funcién hipotdlamo-hipofisaria para descartar la pre-
sencia de hiper e hiposecrecién hormonal. Aunque
con frecuencia el estudio hormonal no ayuda al diag-
noéstico diferencial de las masas hipofisarias, la hiper-
secrecion hormonal sélo se debe a adenomas hipofisa-
rios, por lo que su presencia identifica la masa como
un adenoma hipofisario y el tipo de adenoma de que
se trata. La hiposecreciéon hormonal, aunque puede
producirse por afeccién hipotaldmica, del tallo o hipo-
fisaria de cualquier etiologia y, por tanto, no tiene nin-
gln valor en el diagndstico diferencial de las masas
hipofisarias, debe identificarse y tratarse adecuada-
mente.

TRATAMIENTO Y SEGUIMIENTO
DE LOS INCIDENTALOMAS HIPOFISARIOS

En la figura 1 se propone un algoritmo para el trata-
miento y seguimiento de los incidentalomas hipofisa-
rios. Segun este algoritmo:

— Si el IH es un adenoma secretor, éste debe ser tra-
tado como si no hubiera sido descubierto casualmente.

— Los IH no asociados a hipersecreciéon hormonal
menores de 10 mm pueden controlarse periédicamen-
te con RM en los siguientes 2 afios y, si la lesién no
creciese, se deben espaciar los controles de imagen.

— Los IH no asociados a hipersecrecién hormonal
mayores de 10 mm, si no provocan déficit neuroldgi-
cos ni hipopituitarismo, también pueden tratarse con-
servadoramente®, controlando el tamafio de la lesion
y la funcién hipofisaria periédicamente, por ejemplo,
cada 6 meses el primer afio, anualmente durante unos
afos y posiblemente de forma mas espaciada poste-
riormente.

En realidad, estd por determinar cudl es el mejor al-
goritmo diagndstico, asi como la frecuencia y dura-
cion del seguimiento del paciente con un IH. En gene-
ral, el médico debe evitar sobreestimar el riesgo que
conlleva la presencia de un incidentaloma hipofisario,
porque someter al paciente a pruebas y tratamientos
innecesarios se asocia no solo a gastos innecesarios,
sino también a riesgos innecesarios.
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