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Caso clinico
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|nforme de un caso

Mayor M.C. Carlos Daniel L ever-Rosas,* Mayor M.C. Alfredo Enriquez-Pogan,* M.C. Juan José Chavez-
Rodriguez,* Mayor M.C. Jorge Luis Galvan-Gonzalez,** Tte. Cor. M.C. Mario Cardona-Pérez***

Hospital Central Militar y Escuela Militar de Graduados de Sanidad. Ciudad de México

RESUMEN

Losinsulinomas son tumores endocrinos del pancreas, poco
frecuentes, con preferencia sobre el sexo femenino, con edad
promedio en laquintadécadadelavida. El cuadro clinico es
prolongado y se caracteriza por neuroglicopenia, que puede
involucrar la pérdida de la conciencia, crisis convulsivas,
dificultad para despertar, alteraciones visuales, confusion,
letargia, debilidad, conducta anormal, lenguaje farfullado,
gananciade peso y déficit motorestransitorios, asi como sin-
tomas autonomicos caracterizados por tremor, diaforesisy
pal pitaciones. L os criterios actuales para determinar la pre-
sencia de un insulinoma son 1) documentar niveles de glu-
cosa en sangre menores de 40 mg/dL, 2) nivelesdeinsulina
concomitantes iguales o mayores a 6 muU/mL, 3) niveles
elevados del péptido-C (> 200 pmo/L, y 4) determinacion
de sulfonilureas negativos. EI método diagnostico mas pre-
ciso es el ultrasonido transoperatorio. El tratamiento defini-
tivo es posible a través de la cirugia con muy baja morbi-
mortalidad. Laevolucién del cuadro esen lamayoriabenig-
no con un pronostico favorable.
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Insulinoma. A case report

SUMMARY

Insulinomas are pancreatic endocrine tumors. They are un-
common with femal e preference, the average age of presen-
tation is the fifth decade of life. The symptoms are prolon-
ged, characterized by neuroglicopenic symptoms which in-
volve syncope, seizures, visual disorders, confusion,
numbness, weakness, letargy, abnormal behavior, transitory
motor deficiency and weight increase as well as autonomic
symptoms which involve tremor and palpitations. The cu-
rrent diagnostic criteria to determine insulinoma presence
are 1) Blood glucose level <40 mg/dL; 2) Concomitant in-
sulin level = a6 mU/mL; 3) High peptide C levels (> 200
pmoL/L) and 4) Negative sulfinilureatest. The most precise
diagnostic tool is transoperative ultrasonography. The defi-
nitive treatment is possible with surgery with low morbility
and mortality. The evolution is mostly benign and the prog-
nosisisfavorable.
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El insulinoma, un tumor endocrino del pancreas, es poco
frecuente y tiene manifestaciones clinicas que hacen con-
fundir su diagndstico.

Resumen clinico

Paciente femenino de 50 afios de edad y con €l antece-
dente de importancia de tres afios de evolucion con crisis
convulsivasténico-clénicas generalizadas (CCTCG) contro-
ladas con difenilhidantoina, referida de un hospital de se-
gundo nivel por cuadro clinico de hipoglucemiay (CCT-
CG). Ingresa a Hospital Central Militar para estudio por
cuadros de hipoglucemia, caracterizados por escalofrios,
somnolencia, confusién, diaforesis, taquicardia, con glice-
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mias determinadas de hasta 19 mg/dL acompafiadade CCT-
CG. Su exploracion clinica con peso de 54 kg, tallade 1.52
m, sus signosvitales normalesy de sus estudios delaborato-
rio presentaba una anemia normocitica normocrémica. Du-
rante su encama presentd multiples cuadros de hipogluce-
miadeterminados por glucosa en sangre menor de 40 mg/dL
cuadro clinico caracteristico, €l cual revertiacon manejo de
glucosa. Se estudi6 otra posible causa de las CCTCG con
RMN de encéfalo, TC de craneo y electroencefalograma,
sin datos anormales. Se atribuye el cuadro de CCTCG alos
eventos de hipoglucemiay se determind que su etiologia se
debiaaunahipoglucemiaorganica, por uninsulinoma, apesar
de unarelacion de insulina/glucosa de 0.34, USG abdomi-
nal, TC abdominal con foco en pancreas (Figura 1) y de
arteriografia pancredtica (Figura 2), todas ellas dentro delo
normal. Se realizo laparotomia exploradora con los hallaz-
gos de una masa palpable en la coladel pancreas de aproxi-
madamente 1.5 cm de didmetro, corroborado con USG tran-
soperatorio (Figura 3), por lo que se realizo pancreatecto-
miadistal (Figura4). El informe histopatol 6gico de lamasa
(Figura 5) fue de carcinoma neuroendocrino y lastinciones
de inmunohistoquimica de tejido pancreatico con tumor de
células de losislotes, con patrén sdlido, positivo con sinap-
tofisna, cromogranina e insulina (insulinoma). Se complico

Figura 1. Tomografia computarizada en lacual €l reporte no evidencié la
masa, pero en forma retrospectiva parece ser el sitio donde se sefiala por
la flecha

\ e 4

Figura 2. Arteriografia selectiva del pancreas donde no se demuestra la
masa tumoral.
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Figura 3. Ultrasonografia transoperatoria que delimita a la lesion tumo-
ral en lacoladel pancreas.

Figura 5. Insulinoma que se sefiala con la punta de la hoja del bisturi
entre el parénquima pancredtico.
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postoperatoriamente con una coleccion residual mismaque
se dren6 por medio de radiologia intervencionista, con re-
porte de cultivo de secrecién de Saphylococcus epidermi-
dis. Su evolucion posterior ha sido satisfactoria.

Discusion

Laincidencia de los insulinomas es de uno a cuatro por
un millén de personas a afio. Laedad delapaciente serefie-
real comun delosreferidos en laliteraturacon un promedio
de 47 afios, siendo de 50 afios en el nuestro. Hay predominio
sobre el sexo femenino como fue en nuestro caso con una
tasa de 57% contra 43% de los hombres. Laduracién delos
sintomas en meses con una media de 46, nuestro caso tuvo
una duracion de 36 meses. 913

Aunque los criterios actuales para determinar la presen-
ciade un insulinomason: 1) Documentar niveles de glucosa
en sangre menores de 40 mg/dL, 2) Nivelesde insulina con-
comitantes iguales o mayores a 6 muU/mL, 3) Niveles ele-
vados del péptido-C (> 200 pmol/L) y 4) Determinacion de
sulfinilureas negativos.t” Con respecto a diagnostico del in-
sulinoma, |a paciente presentaba una evolucién de tres afios
con cuadros de CCTCG y en un encame se demostro hipo-
glucemia, por lo que serefirié aun tercer nivel de atencion
donde manifest6 cuadros de hi poglucemiacuando se encon-
traba en ayuno menor a las 8 h, manifestado clinicamente
por cuadro de diaforesis, somnolencia, confusion y taqui-
cardia con determinacion de glucosa menor de 40 mg/dL
(entre 19 mg/dL hasta 50 mg/dL), que revertian a manejo
con soluciones glucosadas y son compatibles con la triada
clésicadescritapor Whiple de: 1) sintomas de hipoglucemia,
2) nivel de glucosaen plasmamenor de50 mg/dL y 3) alivio
delos sintomas con la administracién de glucosa.>® Se men-
cionaen laliteratura que el cuadro de neuroglicopenia pue-
de ser muy prolongado einclusive mal diagnosticado. Puede
manifestarse por lapérdidadelaconciencia, crisisconvulsi-
vas, dificultad para despertar, alteraciones visuales, confu-
sion, letargia, debilidad, conducta anormal, lenguaje farfu-
[lado, gananciade pesoy déficit motorestransitorios asi como
sintomas de autonoémicos caracterizados por tremor, diafo-
resisy palpitaciones.®"4

Ladeterminacion del indiceinsulina/glucosade 0.34 que
se encontrd ala paciente, no se relaciona con un cuadro de
hiperinsulinemia, y hasido informado que estarel acion (cuan-
do € indice insulina/glucosa 0.30 0 menor) sdlo se ha pre-
sentado en 19% de los casos informados por Grant. Por 1o
que se hace énfasis principalmente en la determinacién de
insulinaen sangre que seamayor de 6 muU/mL paratomarlo
como criterio diagnostico.?

Paratratar de diagnosticar la presencia de un insulinoma
anuestrapaciente selerealizé USG abdominal, donde no se
encontré evidencia de patologia. El USG tiene reportada en
laliteratura una sensibilidad variada desde O al 67%. Tam-
bién serealiz6 unaTC con foco en pancreas sin poder detec-
tarlo. Lasensibilidad en este tipo de estudio esde 11 a 73%.
Asi también serealizé unaarteriografiadel pancreas, lacual
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no evidencio lalesion. Esta Ultimatiene unasensibilidad de
35 a91%. Serealiz6 transoperatoriamente un USG, que si
demuestrala lesion y que se ha reportado una sensibilidad
de 90 al 100%.1*81012

Existe controversia para €l diagnéstico del insulinoma.
Hay quienes recomiendan Unicamente la realizacion de ul-
trasonido transoperatorio y palpacién del pancreas durante
la cirugia para la identificacién del tumor, con tan buenos
resultados de 90 hasta 100% de los casos.2”* Sin embargo,
Dolan y Celso refieren que €l estudio de eleccién para en-
contrar un insulinomaes el ultrasonido endoscopico, €l cua
tiene unasensibilidad de 57 al 96%, siendo mas preciso para
los tumores que se localizan en la cabeza del pancreas y
menos para aquellos que se encuentran en la cola del pan-
creas.®2 Asi mismo, el estudio de TC es importante para
descartar metéastasis hepéticas o la presencia de un tumor
primario maligno grande.»*>

Uno delos métodosinvasivos paraencontrar uninsulinoma
oculto son las muestras de la vena porta transhepatica percuté-
nea, donde se determina € gradiente de insulina (Gl = 100x
[(Concentraci 6n selectivadeinsulinamaxima-concentracion de
insulinaperiféricasmultanea)/(concentracion deinsulinaperi-
féricasimulténea)] siendo positivo con vaores = 50%.57

Con una sensibilidad del 75 a 77%.%%7 Aunque Norton
no refirid complicaciones al respecto, Menegaux refiere 4%
en ellasy no larecomienda por lo invasivo, asi como Grant
no laaconsegja por los costos ademas de lafalta de experien-
cia paraladeterminacion del sitio y més aln las conclusio-
nesqueellosrefieren a igual que Doherty, es que solamente
en un caso sejustificod lareseccion del pancreas con base en
lalocalizacién transhepatica del mismo.®

Otro método, descrito por O’ shea, es la estimulacion a
través de las arterias que irrigan a pancreas con gluconato
decalcio, midiendo losvaloresdeinsulinaanivel delavena
hepatica derecha paraencontrar el sitio posible de uninsuli-
nomaesmuy Util y puede ser utilizado en aquell os casos con
criterio quirdrgico paralareseccion de lesiones que no son
demostrables transoperatoriamente ni por palpacién ni por
ultrasonido.*® Seinforma una sensibilidad de lamuestra ve-
nosa estimulada por via arterial de 90%.38

El tratamiento de eleccidn es quirdrgico y dependera de
su localizacion. En nuestro caso la localizacion del tumor
fue dentro del parénquima de la cola del pancreas, por lo
gue se realizo pancreatectomia distal. Esta localizacion ha
sido reportada en 23% de los casos y el procedimiento que
se realizd en 33%. Era palpable a momento de la cirugia,
como es referido en la mayoria de los casos (88%) y su ta-
mafio era del promedio dado a conocer en laliteratura (me-
diade 1.5 cm) ademés de Unico.*®

Otramodalidad terapéutica esla enucleacion dependien-
do de lalocalizacion del tumor, sobre todo si se hallaen la
cabeza del pancreas y en raras ocasiones se recomendara
una pancreatectomia proximal. En caso de no encontrar al
insulinoma, no se recomienda por ningin modo realizar al-
guntipo dereseccidn, yaqueexistelaposibilidad dedejar €l
tumor.1%815
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L as complicaciones postoperatorias que van desde 14 al
43.6%, pueden ser desde fistulas pancredticas, seudoquistes
y coleccionesresiduales, siendo esta Gltimalanuestraque se
manej 6 por medio de radiologiaintervencionistay general-
mente su evolucion es favorable 481!

Lamortalidad quirdrgica para este padecimiento es des-
de0a7.7%.481

Laneoplasiahalladateniaun comportamiento benigno, no
se encontraron datos de actividad tumoral fueradel pancress,
se hallaba encapsulada, y como serefiere en el reporte hecho
por Lépez Alvarenga, su evolucion clinica fue prolongada
compatible con losresultados descubiertos en su estudio, donde
refiere que lostumores detipo maligno son masagresivosy el
retraso en el diagndstico es més corto que en los casos de tipo
benigno.®

Laprevalenciadetumoresbenignosesdesde 80 al 90%y
de malignos desde 7.5 a 16.7%.5811.1215

Conclusiéon

Laprevalenciadeinsulinomaes baja, hay que pensar en
ella para llegar a diagnéstico, sobre todo por el tiempo
gue transcurre de los sintomas. Hay predominio del sexo
femenino, en edad adulta. El diagndstico se basa en prue-
bas de medicién de glicemiaeinsulinay paradeterminar el
sitio, tamafio y excluir metastasis son necesarios Unicamente
un ultrasonido y unatomografia. El problemaradicaen tu-
mores ocultos, aunque con el ultrasonido transoperatorioy
la palpacién se pueden encontrar casi la totalidad de los
tumores, se debe tener cuidado en casos selectos por lalo-
calizacion de la mayor produccion de insulina por medio
de métodos invasivos. La gran mayoria son Unicos, locali-
zados dentro del pancreas, benignos y miden menos de 2
cm. El prondstico esfavorable en lagran mayoriade ellos.
El tratamiento quirdrgico es posible con excelentes resul-
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tadosen lamayoriadelos casosy con minimamortalidad y
morbilidad.
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