Notas clinicas

ECTOPIC PROLACTINOMA IN THE
CAVERNOUS SINUS. CASE REPORT
AND REVIEW OF THE LITERATURE

Ectopic pituitary adenomas are a very rare
entity. Diagnosis and treatment are difficult
in many of these tumors due to their
uncommon anatomical location. We report
the case of a 44-year-old woman who
presented with secondary amenorrhea and
hyperprolactinemia. Galactorrhea,
headaches and vision impairment were
absent. Magnetic resonance imaging
showed a 10.5 x 5 mm lesion in the left
cavernous sinus with a normal intrasellar
anterior pituitary gland.

Initially, an expectant attitude with close
radiological follow-up was adopted.
Therapy with dopaminergic agonists
(cabergoline) was initiated 8 months later
when radiological growth and persistent
hyperprolactinemia were observed.
Clinical, biochemical and radiological
outcomes were favorable. The lesion was
considered to be an ectopic prolactinoma
in the cavernous sinus with good response
to medical treatment.

Location in the cavernous sinus is
extremely uncommon. Therefore, we
report this case and review additional
cases of ectopic adenomas from the
literature.
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El adenoma hipofisario ectépico o extraselar es una entidad muy
infrecuente que plantea dificultades diagndsticas y terapéuticas por su
especial localizacién anatémica. Presentamos el caso de una paciente de
44 anos estudiada por amenorrea e hiperprolactinemia. No referia
galactorrea, cefalea ni alteraciones en la vision. En la resonancia
magnética se identificéd una lesion de 10,5 x 5 mm en el seno cavernoso
izquierdo con glandula hipofisaria de caracteristicas normales.
Inicialmente se adoptd una actitud expectante con seguimiento
radioldgico, y 8 meses después se observo crecimiento de la lesion con
persistencia de la hiperprolactinemia. Se inicié entonces tratamiento con
agonistas dopaminérgicos (cabergolina), con una evolucidn clinica,
hormonal y radiolégica favorable. La lesion fue interpretada como un
prolactinoma ectdpico en el seno cavernoso con buena respuesta al
tratamiento médico.

A propésito de este caso, realizamos una revision de la literatura sobre el
adenoma hipofisario ectdpico, y encontramos que su localizacion en seno
cavernoso es excepcional.

Palabras claveProlacctinoma ectopico. Adenoma hipofisario extraselar. Adenoma pa-
raselar. Seno cavernoso. Adenoma extrapituitario.

INTRODUCCION

Los adenomas hipofisarios ectépicos coexisten con una glan-
dula hipofisaria normal, o bien con una silla turca parcialmente
vacid2 Su especial interés radica en que plantean dificultades
diagnésticas y terapéuticas por su peculiar localizacion extrase-
lar. La naturaleza de la lesion suele determinarse habitualmente a
partir de sus manifestaciones endocrinolégicas. Algunos respon-
den al tratamiento médico de forma similar que los tumores in-
traselares.

Presentamos el caso de una paciente con prolactinoma del seno
cavernoso, con evolucion favorable con agonistas dopaminérgicos.

A prop6sito de este caso realizamos una revision sobre el adeno-
ma hipofisario ectépico en la literatura. Entre las localizaciones
descritas es excepcional el adenoma del seno cavernoso, motivo
por el cual documentamos este caso.
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CASO CLiNICO mm; la lesién contactaba con la hipofisis, y ésta se describia
) . . . como de caracteristicas normales. Englobaba al sifén caroti-

Mujer de 44 afios, sin antecedentes personales de inter@go sin reduccion de su calibre. El tallo hipofisario mostraba
gque consulté a su ginecélogo por amenorrea secundaria de 6 grosor normal, situado en la linea media. La lesién apare-
meses de evolucion, sin otros sintomas acompafnantes. Hagig hiperintensa en las secuencias potenciadas en T2 (fig. 1).
presenta~do menstruaciones regulares desde ,Ia menarquia ante los hallazgos de la RM, la paciente fue remitida por
los 12 afios. No habia tenido ninguna gestacion por decisi@gy ginecélogo al servicio de neurocirugia. Se realizé estudio
propia. Tomo anticonceptivos orales entre los 30 y los 3§e| campo visual, que resulté normal. Valorada la paciente,
afios de edad, abandonandolos posteriormente. En el momeg-decidié mantener una actitud expectante, con seguimien-
to en que consulté no tenia deseos de fertilidad. No refer{a radiok’)gico de la lesion parase|ar. La RM 8 meses des-
galactorrea, cefaleas ni pérdida de vision en los Ultimos mgués evidencio discreto aumento de tamafio de la lesion,
ses. Se detecté hiperprolactinemia de 7980l (valores  que se describia como de £30 x 5 mm, sin cambios en
normales [VN], 100-410). No disponemos de los valores inicyanto a su morfologia y relaciones anatémicas. La paciente
ciales del resto de la analitica hormonal (gonadotropinas y esontinuaba en amenorrea. Se determiné la prolactina, que
trégenos) por haber sido realizada en otro centro. Su ginec@sultd de 6.16@QU/ml. Se decidié iniciar tratamiento con
logo _S_O[ICItO una resonancia magnetica (RM). En ésta S€abergolina, agonista dopaminérgico con afinidad por re-
identifico una lesion localizada en seno cavernoso 'Zquerd&ptores de dopamina D2, en dosis tinica de 0,5 mg/semana.
con extension a la regién lateral de la silla turca, de16,5 Nueve meses despuéS, la RM mostraba una mejoria ra-
diolégica, con disminucion del tamafio de la lesion (hasta 5
x 3,5x 6 mm) y con cambios de sefial, haciéndose hipoin-
tensa en T2, como corresponderia a una evolucién de la le-
sion hacia fibrosis (fig. 2). En este punto fue remitida al ser-
vicio de endocrinologia para valoracion.

La paciente se encontraba asintoméatica. Comenzé a pre-
sentar ciclos menstruales regulares tras 5 meses de trata-
miento con cabergolina a una dosis de 0,5 mg/semana, con
buena tolerancia al farmaco. No deseaba fertilidad y no pre-
sentaba cefaleas ni galactorrea. La exploracion fisica fue
normal, sin galactorrea a la presion. La campimetria por
confrontacién fue normal. Se solicitdé analitica hormonal
completa estando en tratamiento con cabergolina. La pro-
lactina fue de 853U/ml. El resto de los valores hormona-
les se encontraban dentro de la normalidad: tiroxina libre,
1,3 ng/dl (VN, 0,8-1,7); tirotropina (TSH), 1;&J)/ml (VN,
0,3-5); lutropina (LH), 5 mU/ml (VN, 0,5-10); folitropina
(FSH), 6,5 mU/ml (VN, 2,2-10); estradiol basal, 46 pg/ml
(VN, 20-700); corticotropina (ACTH) basal, 27 pg/ml (VN,
9-54); cortisol basal, 175 ng/ml (VN, 60-220). Ante estos
hallazgos se incrementé la dosis de cabergolinaa 1 mg a la
semana repartido en 2 tomas. Seis meses después se norma-
lizo la prolactinemia, que resultdé de 378/ml.

Fig. 1. a) Resonancia magnética (RM) al diagndstico. b) RM al diagnéstico. Secuencia potenciada en T2. ¢) RM al diagndstico.
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En conclusion, se evidencia una evolucion favorable tan-
to clinica, radiol6gica como bioquimica, con el tratamiento
médico con cabergolina durante 1 afio.

En la actualidad, la paciente continta en tratamiento con
cabergolina a dosis de 0,5 mg 2 veces a la semana, con se-
guimiento radioldgico de la lesion como se realizaria en un
prolactinoma intraselar.

DISCUSION

Presentamos el caso de una paciente con un prolac-
tinoma del seno cavernoso izquierdo con buena res-
puesta al tratamiento con un agonista dopaminérgico.
Segun la imagen observada en la RM, se trataria de un
adenoma hipofisario ectdpico, pues se sitla fuera de la
glandula pituitaria, y ésta es de caracteristicas norma-
les. El adenoma hipofisario ectdpico del seno caverno-
SO0 es una entidad excepcional; hay muy pocos casos
publicados en la literatura.

La imagen de la lesién en la RM ofrecia ciertas du-
das de interpretacion inicialmente, y a ello podria atri-
buirse el retraso en el inicio del tratamiento, optando-
se por una actitud expectante. Sin embargo, la
presencia de manifestaciones endocrinoldgicas (hiper-
prolactinemia con amenorrea) permiti6 sospechar la
naturaleza de la lesion y la buena respuesta al trata-
miento apoya la sospecha de prolactinoma. El diag-
nostico definitivo de prolactinoma ectépico solo seria
posible tras estudio anatomopatoldgico de la lesion,
en el que deberia demostrarse su caracter indepen-
diente con respecto a la glandula hipofisaria.

Los adenomas hipofisarios ectdpicos parecen origi-
narse a partir de tejido hipofisario extraselar deposita-
do a lo largo de la ruta del desarrollo embriorario
Podrian surgir exclusivamente de restos de la bolsa de
Rathke, mas que de la adenohipdfisis. Este tejido tiene
funcion secretora potencial, y puede convertirse en la
Unica causa de un sindrome de hiperproduccién hor-
monaf. Pueden coexistir con una glandula hipofisaria
de caracteristicas normales, o bien con una silla turca
parcialmente vacta

Las localizaciones de adenoma hipofisario ectdpico
documentadas en la literatura son las siguientes: seno
esfenoidal (ésta es la localizacién mas frecughig}
vus, alas esfenoidalgshueso petroso temporal, [6bulo
temporal y fisura orbitaria superiptallo hipofisarid,
region hipotalamicatercer ventriculd, diafragma se-
lartl, cisterna interpedunculdr areas supraselares y
seno cavernosd* Esta Ultima es la localizacién me-
nos frecuentemente documentada.

La secrecion hormonal més frecuente entre los ca-
sos publicados es la de prolactina, seguida de la pro-
ducida por ACTHFY, También hay documentados
adenomas ectépicos secretores de TSH y plurihormo-
nales (ACTH y TSH¥.

En el caso de adenomas ectopicos secretores de pro-
lactina, las localizaciones descritas en la literatura son:

0 Al o > e o °
Fig. 2. a) Resonancia magnética (RM) tras tratamiento. b) RM tra$€NO0 esfenoiddl®;, clivus™, region hipotalamica periin-
tratamiento. Secuencia potenciada en T2. ¢) RM tras tratamiento.fundibular, tallo hipofisario y cisterna supraselar. No
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hemos encontrado ningun caso de prolactinoma ectépﬁ Anand VK, Osborng M, Ha}rkey HL. Infiltrative clival pituitary
co del seno cavernoso. La localizacion de un adenoma 2denoma of ectopic origin. Otolaryngol Head Neck Surg.

- .~ 1993;108:178-83.
en el seno cavernoso plantea dificultades en el abordajbta,_ Goel A, Satoakar AR, Nagpal RD, Desai AP. Intracranial ecto-

quirdrgico debido a que es Un,ll;'gar_ de paso de impor-" ¢ pituitary tumor. Br J Neurosurg. 1990:4:339-42.

tantes estructuras: arteria carétida interna y pares cra- Matsumura A, Meguro K, Doi M, Tsurushima H, Tomono Y.

neales IlIl, IV, V,, V, y VI. En nuestro caso no se plan-  Suprasellar ectopic pituitary adenoma: case report and review

ted la opcidon quirdrgica ya que la primera linea de of the literature. Neurosurgery. 1990;26:681-5.

tratamiento en los prolactinomas es la farmacologica y?- é‘gmi’g ;'Cg";‘gulr\lao'\t"d ;:‘IggglraB ;(a{ir?l)\/lztrl\(;eplgllgga&‘:')il?'dl%%%m7as:

mento no estaba Clara I nallraiesa dé Ja I6sion, su 3: Lindboe CF. Unsgard G. My G, Scft H. ACTH and TSH pro

~ . P 1) ducing ectopic suprasellar pituitary adenoma of the hypothala-

mano y sus relaciones anatémicas (engloba al sifon ca- mic region: case report. Clin Neuropathol. 1993:12:138-41.

rotideo) aconsejaban una actitud conservadora. 10. Kleinschmidt-DeMasters BK, Winston KR, Rubinstein D, Sa-
Los Unicos casos descritos de adenoma hipofisario ec- muels MH. Ectopic pituitary adenoma of the third ventricle. J

topico del seno cavernoso aparecen en una publicacion Neurosurg. 1990;72:139-42. _ _

de 199%. Se trata de una serie de 626 pacientes intervél- Nagatani T, Shibuya M, Suzuki Y, Saito K, Yoshida J. Supra-

: : _sellar ectopic pituitary adenoma. Acta Neurochir (Wien).
nidos por enfermedad de Cushing, de los que 5 presen 1097:139:94-5.

taban un adenoma extra_pltwtarlo paraselar, y en 2 q@. Takahata T, Katayama Y, Tsubokawa T, Oshima H, Yoshino
ellos el adenoma se localizaba concretamente en el senoa. Ectopic pituitary adenoma occurring in the interpeduncular
cavernoso. De los 5 pacientes con adenoma extrapituita- cistern. Neurosurg. 1995;83:1092-4.

rio, 2 fueron diagnosticados tras realizar hipofisectomi&3. Pluta RM, Nieman L, Doppman JL, Watson JC, Tresser N,
total y otros 2 tras hemihipofisectomia. En ese trabajo K_atz' DA, et al. Extrapituitary parasellar microadenoma in Cus-
concluyen que, en la aproximacion diagnostica de la en, T}gg;:&i@a&‘z JKCr:iIg;]tEEdEiilgci)rl] '}\"Aeﬁ?éﬁgggf“éiizf%om
fermedad de. (.:.UShmg con RM negativa, hemos de Co.n ." ments on extrapituitary parasellar microadenoma in Cushing’s
derar la posibilidad de un adenpma_paraselar_ extrapitul- gisease. J Clin Endocrinol Metab. 2000:85:2082.

tario para evitar hipofisectomias innecesarias. EStas. Burch W, Kramer R, Kenan P, Hammond C. Cushing’s disease
casos demuestran la complejidad del diagnéstico de estecaused by an ectopic pituitary adenoma within the sphenoid si-
tipo de adenomas pituitarios, aunque en otras ocasionesnus. N Engl J Med. 1985;312:587-8. _ _ )
resulta mas sencillo por la presencia de manifestacion& Kammer H, George R. Cushing's disease in a patient with an

i ; P ectopic pituitary adenoma. JAMA. 1981;246:2722-4.
clinicas endocrinoldgicas, Como en nuestro caso. 17. Neilson K, De Chadarevian J. Ectopic anterior pituitary corti-

cotropic tumour in a six-year-old boy. Histological, ultrastruc-
tural and immunocytochemical study. Virchows Arch A Pathol
Anat Histopathol. 1987;411:267-73.
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