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RESUMEN

Objetivo: La apoplejia hipofisaria (AH) es un sindrome clinico caracterizado por la aparicion subita de cefalea,
asociada a disfuncion endocrina y/o neurologica, atribuida al infarto o hemorragia masivos en un tumor hipofisario,
que conduce a una rapida expansion de la lesion dentro de los confines de la silla turca, comprimiendo estructuras
cercanas. El objetivo es presentar la experiencia en el manejo de apoplejia hipofisaria en un Centro de Referencia
Nacional Venezolano.

Método: Se realizod un estudio observacional, descriptivo y retrospectivo. La poblacion se conformé por 1116
pacientes con adenomas hipofisarios atendidos en la Seccion de Neuroendocrinologia del Servicio de Neurocirugia
del afio 2000 hasta abril 2024. La muestra estuvo conformada por 18 pacientes que presentaron apoplejia hipofisaria.

Resultados: La incidencia de apoplejia hipofisaria fue de 1,6%, la edad mediana fue de 46 afios (RIQ 39-58 aios).
El sexo mas frecuente fue el masculino (61,1%). La manifestacion clinica mas frecuente fue la cefalea (66,7%),
seguido por nauseas y vomitos (38,9%). Los trastornos de la agudeza visual se encontraron en el 33,3%. El
33,3% de los pacientes presentd panhipopituitarismo. Las comorbilidades mas frecuentes fueron diabetes tipo 2,
hipertension arterial e hipotiroidismo en el 27,8%, 16,7% y 16,7% respectivamente. El tipo de tumor mas comun
fue el PitNET No Funcionante (61,1%), seguido del prolactinoma (27,8%). El tratamiento farmacologico se utilizo
enel 61,1% (n=11) y 22,2% (n=4) fue quirargico.

Conclusiéon: La apoplejia hipofisaria es rara, los casos constituyen una emergencia neuroendocrinologica y
neuroquirdrgica cuyos casos se deben individualizar.

Palabras claves: Apoplejia; adenoma hipofisario; tumor de hipofisis; PitNET.

PITUITARY APOPLEXY: EXPERIENCE IN A SERIES OF CASES FROM A
NATIONAL REFERENCE CENTER IN VENEZUELA.

ABSTRACT

Objective: Pituitary apoplexy (PA) is the clinical syndrome characterized by the sudden appearance of headache,
associated with endocrine and/or neurological dysfunction, which is attributed to massive infarction or hemorrhage
in a pituitary tumor, leading to rapid expansion of the lesion within the confines of the sella turcica, compressing
nearby structures. The objective is to present the experience in the management of pituitary apoplexy in a
Venezuelan National Reference Center.

Methods: An observational, descriptive and retrospective study was conducted. The population consisted of 1116
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patients with pituitary adenomas treated in the Neuroendocrinology Section of the Neurosurgery Service from
2000 to April 2024. The sample consisted of 18 patients who presented pituitary apoplexy.

Results: The incidence of pituitary apoplexy was 1.6%, the median age was 46 years (IQR 39-58 years). The
most frequent sex was male (61.1%). The most frequent clinical manifestation was headache (66.7%), followed
by nausea and vomiting (38.9%), visual acuity disorders were found in 33.3%. Panhypopituitarism was present in
33.3%, the most frequent comorbidities were diabetes, high blood pressure and hypothyroidism in 27.8%, 16.7%
and 16.7% respectively. The most common type of tumor was Non-Functioning PitNET (61.1%), followed by
prolactinoma (27.8%). Medical treatment was used in 61.1% (n=11) and 22.2% (n=4) was surgical.

Conclusion: Pituitary apoplexy is rare, the cases constitute a neuroendocrinological and neurosurgical emergency

whose cases must be individualized.

Keywords: Stroke; pituitary adenoma; pituitary tumor; PitNET.

INTRODUCCION

El primer caso de apoplejia hipofisaria (AH)
descrito en la literatura data del afio 1868, realizada
por el neurélogo Pearce Bailey'. La AH es el sin-
drome clinico caracterizado por la aparicion
subita de cefalea, asociada a disfuncién endocri-
na y/o neurologica, la cual es atribuida al infarto
0 hemorragia masivos en un tumor hipofisario'?.
Este evento ocurre tipicamente en un macroa-
denoma hipofisario, cuando en el mismo ocurre
un proceso vascular que conduce a una rapida
expansion de la lesion dentro de los confines de la
silla turca, comprimiendo estructuras cercanas™*.

Dentro de las manifestaciones clinicas sefialadas
se incluye la cefalea, asi como las nauseas,
vomitos, vértigo, alteraciones del estado de la
consciencia, oftalmoplejia, meningismo, trastor-
nos visuales e hipopituitarismo®, teniendo una
evolucion dificil de predecir, ya que puede haber
un deterioro dramatico (hemorragia subaracnoidea
o isquemia cerebral secundaria a vasoespasmo)
0 mejorar espontdneamente, con o sin secuelas®.
Este sindrome suele ocurrir en pacientes sin
antecedentes previos o historia sugestiva de un
tumor hipofisario, pudiendo indicar la primera
manifestacion definitiva de la presencia de una
lesion de esta indole'.

Segun Raappana y col®, la AP tiene una preva-
lencia de 6,2 casos por 100.000 habitantes y
una incidencia de 0,17 eventos por 100.000
personas-afios. Asi mismo Dubuisson y col’, en-

contraron que la apoplejia ocurre en el 2-12%
de los pacientes con todos los tipos de adenoma,
preferencialmente adenomas hipofisarios no
funcionantes. El riesgo de AP es bajo (0,2-0,6
eventos por 100 personas-afios) en pacientes
con adenomas no funcionantes o incidentalomas
manejados de forma conservadora®’.

La AH puede ocurrir en todas las edades,
siendo mas frecuente en la quinta a sexta década
de la vida, mostrando una ligera preponde-
rancia por el género masculino'®. Se han iden-
tificado una serie de factores precipitantes en el
20-40% de los casos consistentes en aumentos
bruscos de la presion intracraneal, hipertension
arterial, procedimientos angiograficos, cirugia ma-
yor, tratamiento con anticoagulantes, trastornos
hematoldgicos, uso de agonistas de la dopamina y
estrogenos en dosis altas, radioterapia, embarazo
y trauma'’-3,

En tal sentido, el estudio de la mencionada
patologia se hace fundamental en el contexto de
los pacientes con tumores hipofisarios neuro-
endocrinos debido a su importancia clinica, la
posibilidad de complicaciones y secuelas tanto
transitorias como permanentes, y el prondstico
para el paciente. A lo largo de las series se ha visto
que la AH no es una enfermedad infrecuente o
de aparicion menor, por lo que siempre se debe
tener un amplio grado de sospecha ante pacientes
que se presenten con las manifestaciones clinicas
precisadas'#!6. El objetivo del presente estudio
es presentar la experiencia en el manejo de la
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apoplejia hipofisaria en un Centro de Referencia
Nacional Venezolano.

MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio: Se realizd un estudio obser-
vacional, descriptivo y retrospectivo!”8,

Sujetos: La poblacion se conformé por 1116 pa-
cientes con adenomas hipofisarios atendidos en
la Seccion de Neuroendocrinologia del Servicio
de Neurocirugia del Hospital Universitario desde
el afio 2000 hasta abril 2024. La muestra estu-
vo conformada por 18 pacientes que presentaron
apoplejia hipofisaria. Se incluyeron a todos los
pacientes con el diagndstico antes mencionados
con historias clinicas completas.

Procedimiento: Se realizdo una revision de las
historias clinicas de los pacientes atendidos du-
rante el periodo de estudio, se elabordo un
instrumento de recolecciéon de datos donde se
plasmaron datos relevantes para el estudio como
edad, sexo, caracteristicas clinicas, comorbilida-
des, tamano de la lesion, naturaleza del tumor,
tratamiento, recurrencia, mortalidad al egreso.

Analisis estadistico: Se realizo una base de datos
en el programa estadistico SPSS version 26,
(IBM, Chicago, USA), la informacion se tabuld
en tablas de frecuencias y porcentajes, media,
desviacion estandar y un grafico de cajas y bigotes
con mediana, rango intercuartil [(RIQ), percentil
25y 75], valor minimo y maximo.

RESULTADOS

La incidencia de AH fue del 1,6% de los casos
atendidos, la edad mediana fue de 46 afios (RIQ
39-58 afos), la edad minima fue de 19 afios y la
maxima de 65 anos. El sexo mas frecuente fue el
masculino en el 61,1% y el femenino en el 38,9%.

En la tabla I se muestra que la manifestacion
clinica mas frecuente fue la cefalea en el 66,7%
de los casos, seguido de las nauseas y vomitos
con 38,9 %, los trastornos de la agudeza visual
se encontraron en el 33,3% y la hemianopsia

bitemporal se manifesto en el 16,7%. En el
33,3% se presentd panhipopituitarismo. Dentro
de las comorbilidades, las mas frecuentes fueron
diabetes, hipertension arterial e hipotiroidismo en
el 27,8%, 16,7% y 16,7%, respectivamente.

El tipo de tumor mas comun fue el PitNET No
Funcionante en el 61,1%, seguido del pro-
lactinoma en el 27,8% (tabla II). El didmetro
promedio fue de 2,8 cm por 2,1 cm de altura por
2,6 cm de ancho (tabla III). El tratamiento médico
después del alta mas utilizado fue la cabergolina
en el 61,1%, seguido de levotiroxina en el 50% y
un 22,2% fueron llevados a quir6éfano (tabla IV).
Cabe resaltar que durante el momento agudo de la
enfermedad los pacientes se manejaron de acuerdo
al déficit presentado por la clinica de paciente y
cada caso fue cuidadosamente individualizado.
En cuanto a la recurrencia, complicaciones y
mortalidad, no hubo casos.

DISCUSION

Desde el primer caso descrito de esta patologia
a finales del siglo XIX, el término de AH se ha
empleado para referirse al sindrome clinico agu-
do, potencialmente fatal, caracterizado por la
aparicion subita de cefalea, vomitos, alteraciones
visuales y disminucion del nivel de conciencia
provocado por la hemorragia o infarto de la
glandula hipofisaria'.

A pesar de que la etiologia de esta entidad atin no
esta dilucidada por completo, se atribuye a una
alteracion del flujo sanguineo en el adenoma por
oclusion vascular, causada por el crecimiento del
tumor, con un aumento posterior del riesgo de
hemorragia®.

La historia natural de la enfermedad de los casos
atendidos en nuestro centro fue secuencialmente
tipica a lo reportado en la literatura, siendo los
sintomas mas comunes cefalea, nauseas, vomitos,
deterioro de la agudeza visual, oftalmoparesia,
hipopituitarismo, mareos, confusion e, incluso,
coma. Con datos estadisticos similares, siendo la
incidencia de nuestra serie del 1,6% de la poblacion
total con AH, infrecuente como se describe, y
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también observados con mayor frecuencia en
adultos del género masculino de los cuales no se
reportaron indices de recurrencia ni mortalidad?®'.

En la mayoria de los centros, siempre y cuando
existiese ausencia de compromiso visual, el tra-
tamiento de eleccion fue conservador, aunque
ain es tema de controversia, especialmente en
pacientes con hipopituitarismo, cefalea o tumo-
res cercanos al quiasma, dado que no hay
garantia de que estos aspectos clinicos mejoren
con la reseccidon quirurgica. Ademas, el ritmo
del crecimiento de estos adenomas es lento en
general, asi que la cercania al quiasma la descri-
ben como un riesgo no inminente. La mayoria
de nuestros pacientes recibieron tratamiento mé-
dico, solo 4 fueron resueltos quirdrgicamente.
En un centro especializado de hipdfisis opera-
ron a 39 pacientes con indicaciones de cirugia,

con abordaje endoscopico, donde el 77% de los
pacientes persistieron con panhipopituitarismo
postoperatorio, sin complicaciones ni mortalidad
postquirtrgica®.

Dado que la presentacion clinica comprende
un amplio espectro de signos y sintomas, desde
pacientes criticos hasta pacientes con presenta-
cion subclinica leve, es preciso individualizar la
mejor opcion terapéutica en cada caso, por lo que
fue clave esta revision de historias clinicas, ya
que permitié describir el contexto y cada uno de
los escenarios clinicos presentados; de esta for-
ma se pudo establecer como pilar importante
la sospecha clinica en todo paciente critico
con hipotension refractaria a tratamiento, y
con sospecha de afeccion intracraneal, lo que
nos obliga a descartar hipopituitarismo como
consecuencia de AH%.

Tabla I. Caracteristicas clinicas de pacientes con apoplejia hipofisaria. Servicio de neurocirugia.

Hospital Universitario de Caracas.

Caracteristicas clinicas Frecuencia Porcentaje
Cefalea 12 66,7
Nauseas/vomitos 7 38,9
Trastorno de agudeza visual 6 33,3
Lesion del 11 nervio craneal 4 22,2
Hemianopsia bitemporal 3 16,7
Amaurosis 2 11,1
Pérdida de la consciencia 2 11,1
Lesion de VI nervio craneal 1 5,6
Mareos 1 5,6
Hipoglicemia 1 5,6
Hiponatremia 1 5,6
Desorientacion 1 5,6
Déficit hormonal

Panhipopituitarismo 6 333
Hipotiroidismo 4 22,2
Hiperprolactinemia 2 11,1
Insuficiencia suprarrenal 1 5,6
Sin déficit 6 333
Comorbilidades

Hipertension arterial 5 27,8
Diabetes mellitus tipo 2 3 16,7
Hipotiroidismo 3 16,7
Asma bronquial 1 5,6
Infarto de miocardio 1 5,6
Hipercolesterolemia 1 5,6
Insuficiencia venosa cronica 1 5,6
Arritmia cardiaca 1 5,6
Epilepsia 1 5,6
Sin comorbilidades 8 44.4
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Tabla II. Distribucion por tipo de tumor de pacientes con apoplejia hipofisaria. Servicio de neurocirugia.

Hospital Universitario de Caracas.

Tipo de PitNET Frecuencia Porcentaje
No funcionante 11 61,1

GH 2 11,1
Prolactinoma 27,8

Total 18 100,0

Tabla III. Dimensiones del tumor en pacientes con apoplejia hipofisaria. Servicio

de neurocirugia. Hospital Universitario de Caracas.

Medida del tumor (cm) Media Desviacion estandar Minimo Maximo
Diametro 2,8 0,6 1,9 3.5
Altura 2,1 0,9 0,6 3.1
Ancho 2,6 0,5 1,8 3,0

Tabla IV. Tratamientos durante y después de la apoplejia hipofisaria. Servicio de neurocirugia.

Hospital Universitario de Caracas.

Tratamiento médico Frecuencia Porcentaje
Meédico

Cabergolina 11 61,1
Levotiroxina 9 50,0
Prednisona 6 33,3

Calcio 1 5,6
Estrogenos equinos conjugados 1 5,6
Hidrocortisona 1 5,6
Tratamiento quirdrgico 4 22,2

En la presente serie de casos no hubo compli-
caciones ni mortalidad asociada; en la literatura
revisada se ha visto que el pronostico ha me-
jorado enormemente en el transcurso de las
ultimas décadas, esto, gracias a los avances
del campo de la Neurocirugia hipofisaria, del
diagnostico imagenologico y del tratamiento
endocrinologico®?.

En cuanto al manejo médico de la AH, cursan
por lo general con panhipopituitarismo; antes
de iniciar terapéutica se debe tomar muestras
de laboratorio para analizar los valores de las
hormonas y electrolitos en lo particular, dentro
de ellas el déficit de ACTH conlleva a disminu-
cion de niveles de cortisol que a su vez reduce
los niveles de catecolaminas circulantes dando

como resultado, disminuciéon del tono vascular
con hipotension que suele ser refractaria al tra-
tamiento si no se repone el déficit de cortisol,
por lo general se recomienda una dosis de 100-
200 mg de hidrocortisona endovenoso en bolo,
luego una infusion continua de a 2-4 mg/hora*.
Estudios han respaldado que en el momento
agudo de la enfermedad una adecuada reposi-
cion de los déficit hormonales y electroliticos han
mostrado resultados satisfactorios, y s6lo en casos
muy seleccionados en donde persiste el déficit
visual o de alglin nervio craneal se considera la
cirugja'4252,

En relacion al uso de los agonistas dopami-
nergicos, en particular la cabergolina, se ha
demostrado que son de utilidad en el control de
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la hiperprolactinemia en pacientes con AH¥,
aunque hay reportes de casos que indican que
la cabergolina o bromocriptina pueden ser un
factor predisponente para la aparicion de AH*.
En la experiencia obtenida en la serie de pacien-
tes presentados en un lapso de 24 afios, se han
tenidos buenos resultados con el uso de agonistas
dopaminergicos, como la cabergolina.

Se concluye que la apoplejia hipofisaria es rara,
los casos constituyen una emergencia neuro-
endocrinologica y neuroquirirgica; el manejo
farmacologico fue efectivo en muchos casos, los
cuales se deben individualizar, y corregir los
déficits endocrinologicos. La decision de la in-
tervencion debe ser multidisciplinaria.
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