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Resumen

El craneofaringioma es el tumor mds frecuente de la edad
pedidtrica. Se localiza frecuentemente en el drea suprase-
lar; histolégicamente benigno, pero con cardcter expansi-
vo que provoca manifestaciones clinicas secundarias a la
afectacién de estructuras vecinas. El tratamiento es qui-
rargico y, en la mayoria de los casos, trae como consecuen-
cia un panhipopituitarismo. El tratamiento con hormona
de crecimiento (GH) en estos casos es un tema de debate.
A nivel internacional se ha realizado en situaciones excep-
cionales, obteniendo resultados favorables. En Cuba, este
es el primer caso dentro de una casuistica de 813 pacientes
tratados con GH, en 12 afios de experiencia.

Describimos el caso clinico de una paciente con diagndsti-
co de craneofaringioma, operada, que recibié tratamiento
con hormona de crecimiento. Se trata de una fémina que
a los 9 anos de edad inicia sus estudios por presentar talla
baja. Se le realizé test de clonidina que revelé déficit de
GH. En la tomografia computarizada de crdneo se observé
lesion hipofisaria de 2 cm de didmetro que ocupa cisterna
supraselar, con lo que se llega al diagndstico de un craneo-
faringioma. Se lleva a cabo la intervencién quirtrgica con
reseccién total macroscépica del tumor. Posteriormente,
se instaura un panhipopituitarismo, por lo que se realiza
sustitucién del eje tiroideo, adrenal, gonadal y hormo-
na antidiurética. Se evaltia alteracién del crecimiento,
ausencia de recidiva tumoral y, con el consentimiento de
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Summary

Craniopharyngioma is the most frequent tumor of the
pediatric age. It is frequently located in the suprasellar
area; histologically benign, but with expansive charac-
ter that causes clinical manifestations secondary to the
involvement of neighboring structures. The treatment
is surgical and, in most cases, results in panhypopitu-
itarism. The treatment with growth hormone (GH) in
these cases is a subject of debate. At an international
level, it has been carried out in exceptional situations,
obtaining favorable results. In Cuba, this is the first case
in a casuistry of 813 patients treated with GH, in 12
years of experience.

We describe the clinical case of a patient with a diagno-
sis of operated craniopharyngioma who received treat-
ment with growth hormone. This is a female who, at
9 years of age, starts her studies because she has short
stature. A clonidine test was performed, which revealed
GH deficiency. In the cranial computed tomography,
a pituitary lesion 2 cm in diameter was observed that
occupies a suprasellar cistern, which leads to the diag-
nosis of a craniopharyngioma. Surgical intervention
is carried out with macroscopic total resection of the
tumor. Subsequently, a panhypopituitarism is estab-
lished, which is why the thyroid, adrenal, gonadal and
antidiuretic hormone are replaced. Growth alteration,
absence of tumor recurrence is evaluated and, with the
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la familia, se inicia tratamiento con GH, con lo que se
obtiene ganancia de talla favorable de 39 cm/5anos, sin
evidencia de recidiva tumoral.

Palabras clave: craneofaringioma; hormona de creci-
miento; hipopituitarismo.

Introducciéon

El craneofaringioma es el tumor hipotaldmi-
co més frecuente de la infancia y constituye
entre 80-90% de los tumores de esta regién; se ori-
gina de restos de la bolsa de Rathke y se caracteriza
por su componente quistico y por la presencia de
calcificaciones'?.

Es un tumor histolégicamente benigno, su
localizacién habitual es en la regién selar/
paraselar, es de crecimiento lento y tiene una
fuerte tendencia a la expansién tumoral que afecta
estructuras vecinas y lo convierten en un tumor
con consecuencias clinicas graves"**>. El cuadro
clinico es secundario a lesién hipotaldmica,
hipertensién endocraneana, lesién de nervio
6ptico e hipopituitarismo®.

Entre un 80-90% de los nifios afectados presenta
hipopituitarismo, siendo la deficiencia de hor-
mona del crecimiento (GH) y gonadotropinas
las mds frecuentes'. En ninos, el déficit de GH
ocasiona retraso del crecimiento, pero algunos
conservan la velocidad de crecimiento normal, a
pesar de un déficit completo de la hormona del
crecimiento®.

El tratamiento consiste en la extirpacién
quirdrgica del tumor y, en algunos casos, la
radioterapia. En la mayoria de los pacientes,
tanto el efecto compresivo tumoral como el
tratamiento quirdrgico traen como consecuencia

un panhipopituitarismo’.

Con relacién al déficit de GH, el principal objetivo
del tratamiento con hormona de crecimiento es la
mejorfa de la talla hasta alcanzar una talla adulta
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consent of the family, treatment with GH is initiated,
obtaining a favorable height gain of 39 cm / 5 years,
without evidence of tumor recurrence.

Keywords: craniopharyngioma; growth hormone;
hypopituitarism.

final normal, lo mds aceptable dentro del potencial
de crecimiento genético. La dosis y la posologia
han variado con el tiempo; actualmente la dosis
para nifios con déficit de GH presenta un rango
entre 0.16-0.23 mg/kg/semana®’.

Eventos adversos a corto plazo han sido reporta-
dos en el tratamiento con hormona de crecimien-
to, tales como leucemia, pseudotumor cerebral,
epifisiolisis de cadera, cefaleas, retencién hidrica
y Sindrome del tdnel carpiano, entre otros'*'% Es
muy dificil establecer la frecuencia de recidivas de
tumores del sistema nervioso central; esta oscila en-

tre 16,4% y 19,3%'.

Se ha descrito que los pacientes operados de cra-
neofaringioma tienen una elevada tasa de recidiva
y progresién. En un estudio de 10 afios de segui-
miento a 126 pacientes con craneofaringioma ope-
rado, se observé una tasa de recidiva y progresion

del 43%°7.

Por el interés clinico que representa la obtencién
de resultados favorables con relacién al tratamiento
con GH, en pacientes con déficit de GH secunda-
rio a craneofaringioma operado, es que se realiza la
presentacion del siguiente caso clinico.

Caso clinico

Paciente femenina producto de parto eutécico, a
término, con buen peso y APGAR al nacer. A los 9
afos de edad inicié sus estudios por presentar talla
baja, se determiné edad 6sea de 6-7 afos de edad,
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se realiz6 un test de clonidina que revelé valores

muy bajos de GH:

-30” (minutos): 0.28 ng/ml
0: 0.30 ng/ml

60": 0,33 ng/ml

90”: 0,29 ng/ml

En la tomografia computarizada de crineo (TAC)
se observd lesién hipofisaria de 2cm de didmetro
que crece ocupando cisterna supraselar, por lo que
se llegé al diagnéstico de craneofaringioma.

Se lleva a cabo la intervencién quirtrgica donde se
verificé la presencia de craneofaringioma y se le reali-
z6 reseccion total macroscépica del tumor. Posterior
ala intervencién quirdrgica, se instaur6 un panhipo-
pituitarismo con afectacién de los ejes; somatotro-
po, gonadotropo, tirotropo, corticotropo (Cortisol
11.9 nmol/L, ESH 0.76 UI/L, LH indetectable,
TSH 1.7mUI/L, T4 32,5 nmol/L) y desarrollo de
una diabetes insipida central vasopresina sensible.
Por tal razdn, se inicié tratamiento sustitutivo con:

Acetato de cortisona 25 mg/dia, via oral.
Levotiroxina sédica 50 mg/dia, via oral.

DDAVP  (1-desamino-8-D-arginidavasopresina):

10 ug cada 12 horas, via nasal.

Se realizé TAC de control a los 6 meses y a los 4
afios del tratamiento quirdrgico, que evidencié
silla turca y sistema ventricular de dimensiones
normales, sin constatar recidiva tumoral; también
se realizé examen oftalmolégico que resulté nor-
mal. En las consultas de seguimiento se observé
que durante 4 afios solo aumentd 2 cm de talla.

La ausencia de recidiva tumoral, la confir-
macién del déficit de GH con el test de cloni-
dina, la deficiente ganancia de talla, la valo-
racién por neurocirugia y el consentimiento
de la familia, motivaron a iniciar tratamiento
con GH a la edad de 13 7/12 afos a dosis de

1 mg/m®sc/dia, con una talla inicial de 114 cm
inferior al tercer percentil de la talla para la edad.

En las consultas de seguimiento se evalué la curva de
crecimiento, observdndose buena respuesta al trata-
miento con GH, presentando una velocidad de cre-
cimiento en los dos primeros afos de 11-12 cm/ano;
en el tercer ano de tratamiento la velocidad bajé
a 7-8 cm/afo y en los afios posteriores a 2-3 cm
por afio, ganando en total 39 cm de talla desde los
13 afos hasta los 18 afios de edad, con lo que llega
a situarse entre un 10-25 percentil para su edad.
Ademds, se incorporé al tratamiento integral hor-
monas sexuales femeninas; en la actualidad, tiene

un desarrollo sexual estadio V de TANNER.

El seguimiento fue realizado por un equipo mul-
tidisciplinario, constituido por un endocrindlo-
go pediatra, un neurocirujano y un oftalmélogo.
Durante este seguimiento se observé buena tole-
rancia al medicamento, no se evidencié reacciones
adversas ni activacién tumoral, hubo cumplimien-
to del tratamiento por parte de la paciente y de
los familiares, lo que contribuyé con la respuesta
obtenida. Posteriormente, la paciente logré incor-
porarse a su vida social normal, tiene pareja, con
relaciones sexuales normales, y estudié periodismo
en la universidad.

Discusién

Existen pocos estudios que comparan la tasa de
progresién tumoral en pacientes operados de cra-
neofaringioma, con y sin tratamiento con GH, en-
tre los que se encuentran los reportados en las series
de la National Cooperative Growth Study (NCGS)
y la Pfizer International Growth Database (KIGS).

En la serie NCGS* se publicé un andlisis de reac-
ciones adversas al tratamiento con GH, donde se
observé un 6,4% de recidiva tumoral en pacientes
operados de craneofaringioma.

En el estudio retrospectivo realizado por el
KIGS]0,23,24,

tes de tumores cerebrales, entre ellos 1,038 con

en 2,503 pacientes supervivien-
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craneofaringioma, no encontraron un incremento
enlatasaderecidivadeestostumores, comparadacon
la obtenida de estudios de pacientes no tratados
con GH (11,4% en craneofaringiomas y <10%
para el resto). Tampoco encontraron que las recidi-
vas tuvieran relacién con las dosis de GH.

Karavitaki et al.”? realizaron un andlisis retros-
pectivo de 32 pacientes con craneofaringioma que
recibieron tratamiento con GH, captados en un
periodo de 21 afios, y observaron que a los 6 anos
de tratamiento con GH no hubo influencia en la
recurrencia tumoral.

Por su parte, Sdnchez" realizé un estudio sobre
tratamiento con hormona de crecimiento en la co-
munidad valenciana en nifios con déficit de GH
y en pequenos para la edad gestacional, donde se
incluyé 5 pacientes con diagndstico de craneo-
faringioma operado. En ninguno de ellos hubo
recurrencia del tumor durante el tratamiento con

GH.

Un estudio multicéntrico realizado por Miiller
etal."”® no muestra diferencia en la recidiva y progre-
sién tumoral entre pacientes operados de craneo-
faringioma, 54 pacientes que llevaron tratamiento
con GH y 60 pacientes sin tratamiento, después de
un seguimiento promedio de 3 anos.

Olsson et al.” estudiaron a 126 pacientes con cra-
neofaringioma operado, con y sin tratamiento con
GH, de los cuales obtuvieron una progresién o
recidiva en 16% de los pacientes que recibieron
GH, en comparacién con el 43% de los pacientes
que no recibieron tratamiento con esta hormona.
Concluyeron que el tratamiento con dosis fisiol6-
gicas de GH no influye en la progresién tumoral en
pacientes con craneofaringioma.

Rodriguez et al.”’ reportaron recientemente a 7
pacientes con craneofaringioma operado, con se-
guimiento por 15 afos; 3 de ellos recibieron tra-
tamiento con GH, tras el cual observaron recidiva
tumoral en 2 de ellos.
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En Cuba, después del andlisis de una casuisti-
ca de 813 pacientes tratados con GH en el pe-
riodo 2005-2017, solo se encontré la paciente
cuyo caso clinico se presenté en este trabajo,
con diagnéstico de craneofaringioma y estudios
imagenoldgicos (TAC) hipofisarios sin recidiva
tumoral, que fue incorporada al tratamiento con
GH, por lo que es importante su presentacién.

Con relacién al caso clinico, la paciente recibié el
tratamiento con hormona GH y realiz6 los controles
médicos respectivos donde se evaluaron pardmetros
imagenoldgicos que descartaron recidiva tumoral,
presentando una respuesta favorable al tratamiento
con GH. Tomando en cuenta la experiencia en otros
lugares, se puede concluir que, con una adecuada se-
leccién del paciente, con una demostracién clinica e
imagenoldgica de eliminacién del proceso neoplasico
y con un seguimiento por un equipo multidisciplina-
rio, se puede orientar el tratamiento con GH en estos
pacientes y no alejarlos de los beneficios de esta terapia.
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