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Insulinoma pancreatico

Pancreatic insulinoma.

Karen Torres, Ulises Mercado, Flor Maria Yocupicio, Dulce Renée Soto, Luis Franco
Avilés

Resumen

ANTECEDENTES: Los insulinomas son tumores endocrinos pancredticos tipicamente
esporadicos, solitarios y de 2 cm de didmetro o menos. El 90% o mas de todos los
insulinomas son benignos.

CASOS CLINICOS: Este articulo comunica dos casos de mujeres con sintomas neuro-
glucopénicos, simpaticoadrenérgicos o ambos, evidencia bioquimica de hipoglucemia
e hiperinsulinemia y patologia quirdrgica de insulinoma benigno.

CONCLUSIONES: El insulinoma es un tumor muy raro. El tratamiento de eleccién es
la reseccién quirdrgica. Los clinicos deben sospechar el diagnéstico en pacientes con
fatiga y confusién, quienes mejoran con la alimentacién.

PALABRAS CLAVE: Pancreas; insulinoma; tumor neuroendocrino pancreatico.

Abstract
BACKGROUND: Insulinomas are pancreatic endocrine tumors typically sporadic,
solitary, and < 2 cm in diameter. Ninety percent or more of all insulinomas are benign.

CLINICAL CASES: This paper reports the case of 2 women with neuroglycopenic and/
or adrenergic symptoms, biochemical evidence of hypoglycemia and hyperinsulinemia,
and surgical pathology of benign insulinoma.

CONCLUSIONS: Insulinoma is a very rare tumor. The treatment of choice is surgical
resection. Clinicians should suspect the diagnosis in patients with fatigue and confu-
sion that improve with eating.
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ANTECEDENTES

El insulinoma es el tumor funcionante de los
islotes pancreaticos mas comun. La mayor parte
de estos tumores son esporadicos, Gnicos, mi-
den 2 cm o menos de didmetro, predominan en
mujeres (30 y 60 aios, 59%), son benignos (mas
del 90%), aunque las recidivas y las metastasis
pueden aparecer, lo que obliga a un seguimiento
a largo plazo. Aproximadamente entre el 7.6 y
el 12% de los casos se asocian con neoplasia
endocrina miltiple de tipo 1 (NEM-1). Esta re-
lacién se ha observado cuando los insulinomas
son multiples."*?

El insulinoma se manifiesta de forma caracteris-
tica con sintomas de hipoglucemia de ayuno:
neuroglucopénicos (confusién, alteraciones
de la conducta, crisis convulsivas, pérdida de
la conciencia o coma) y pueden o no acom-
pafarse de sintomas simpatico-adrenérgicos
(palpitaciones, sudoracién o temblor). Con estos
antecedentes, debe demostrarse el diagnostico
bioquimico de hipoglucemia y concentracién
elevada de insulina en forma espontanea o
inducida tras el ayuno. La triada clasica de
Whipple incluye la existencia de sintomas
caracteristicos referidos, la glucemia menor de
40 mg/dL y la desaparicion de los sintomas des-
pués de la aplicacién de glucosa.** El siguiente
paso es localizar el tumor antes del tratamiento
quirdrgico, ya que la mayor parte de estos tu-
mores miden 2 cm o menos. La eleccién del
procedimiento depende de la disponibilidad y
la experiencia del equipo. Los procedimientos
utilizados han sido ecografia transabdominal
y endoscopica, tomografia computada, reso-
nancia magnética y arteriografia, entre otras.
Una vez establecido el diagnéstico de insu-
linoma, con o sin localizacion preoperatoria,
el paciente es apto a exploracién quirirgica.
Durante el procedimiento se hace una palpa-
cién exhaustiva que se ayuda con ecografia
intraoperatoria.* En este informe describimos
dos casos de insulinoma y revisamos los diver-
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sos procedimientos para localizar el tumory la
experiencia quirlrgica de los investigadores de
México entre 2006 y 2020.

CASOS CLiNICOS
Caso 1l

Paciente femenina de 51 afos de edad, referida
por su médico familiar a este hospital por ante-
cedente de dos afos de episodios de confusion,
conducta anormal, pérdida del estado de alerta,
temblor, sudoracién y debilidad. Una glucemia
al azar mostré 27 mg/dL. Su médico le administré
soluciones con dextrosa al 5% por lavia IV y le
indicé que aumentara la cantidad de alimentos.
Sin embargo, con la ingestién continua de ali-
mentos tuvo aumento de 15 kg de peso. En uno
de sus ingresos, el perfil bioquimico en ayuno
revel6 glucemia de 43 mg/dL y se decidié mayor
investigacion por la sospecha de insulinoma.
La determinacién de insulina en suero fue de
46 Ul/mL (3.0-25.0); no se encontraron los
resultados de péptido C y proinsulina. Las in-
vestigaciones radiolégicas incluyeron tomografia
axial computada (TAC) y resonancia magnética
nuclear de abdomen, que resultaron normales.
La angiografia revel6 una lesion de 1.5 cm de
diametro en el cuerpo del pancreas (Figura 1).
Con el diagnéstico bioquimico y la localizacion
del tumor se someti6 a cirugia abierta. El ultra-
sonido intraoperatorio no logré localizar el sitio
de la lesién por problemas técnicos. Se decidio
realizar pancreatectomia distal luego de que no
fue posible la enucleacion. El patélogo encon-
tr6 una tumoracién de 1.2 cm de didmetro. El
reporte histopatolégico fue insulinoma de bajo
grado de malignidad. El seguimiento a 11 meses
mostré concentraciones de glucosa plasmatica
en ayuno de 114 a 120 mg/dL.

Caso 2

Paciente femenina de 24 afos de edad que
acudi6 al hospital por padecer cefalea genera-
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Figura 1. A. Angiografia que muestra el tumor. B. Pieza
quirdrgica removida.

lizada, de inicio agudo, mareos y diaforesis de
4 meses de evolucion. En urgencias médicas se
encontr6 con glucemia de 26 mg/dL. La paciente
recibi6 glucosa intravenosa con mejoria notoria.
Posteriormente refirié otros cuadros similares
con mejoria consumiendo alimentos ricos en
carbohidratos. Con estos antecedentes se efectud
un perfil bioquimico para medir la insulina 'y la
proinsulina; ambos resultaron mayores de los
[imites normales de referencia (Figura 2). Las
pruebas de funcion tiroidea fueron normales.
El siguiente paso fue localizar el insulinoma. La
TAC abdominal con contraste con cortes finos
identificé una imagen ovoidea, vascularizada
de 1.42 cm en el cuerpo del pancreas, com-

Figura 2. Segundo caso de insulinoma.

patible con insulinoma. Una vez localizada la
lesion se efectud pancreatectomia parcial sin
complicaciones. El reporte histopatolégico fue
insulinoma bien diferenciado, de bajo grado
(NET GT1, clasificacion de la OMS). Actualmente
la paciente se ha recuperado completamente
del procedimiento quirirgico y se encuentra
asintomatica.

DISCUSION

La caracteristica clinica del insulinoma es la
hipoglucemia crénica en ayuno con signos
y sintomas de neuroglucopenia, que pueden
0 no acompanfarse de respuesta adrenérgica.
Whipple y Franz en 1935° reportaron 8 casos;
en 2 de ellos removieron mas de un insulino-
ma. A estos autores se les atribuye la triada
considerada patognoménica de insulinoma:
sintomas neurolégicos de hipoglucemia, con-
centraciones de glucosa menores de 50 mg/dL
y rapido alivio con la ingestién de alimentos.
La hipoglucemia puede originar sintomas de
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neuroglucopenia (cambios de personalidad,
confusion, mareos, debilidad, convulsiones,
coma) y sintomas adrenérgicos (sudoracion,
taquicardia, palpitaciones, temblor). La demos-
tracion de concentraciones elevadas de péptido
C e insulina en presencia de hipoglucemia y
la ausencia de hipoglucemiantes orales sugie-
re el diagnéstico. El diagndstico diferencial
incluye enfermedad hepatica y enfermedad
de Addison, pero éstos no se acompafan de
hiperinsulinemia.

Después del diagnéstico bioquimico se realizan
estudios de imagen para localizar el tumor y
planear el abordaje quirdrgico. La eleccion del
procedimiento depende de cudles pruebas estan
disponibles, la experiencia del radiélogo y del
grupo de cirugia. La TAC y la resonancia mag-
nética nuclear (RMN) se consideran estudios de
imagen no invasivos de primera y segunda linea?
y los estudios invasivos incluyen el ultrasonido
endoscopico y la angiografia. La sensibilidad de
TAC y RMN se reporta en el 33-64% y 40-90%,
respectivamente.? En nuestro centro, la TAC es
el estudio inicial. En casos con TAC normal,
nosotros solicitamos RMN. Debido a que el
ultrasonido endoscépico no esta disponible, en
uno de nuestros casos se utiliz6 angiografia para
localizar el tumor.

En un estudio retrospectivo de 24 pacientes
operados, Téllez-Avila y colaboradores® com-
pararon el ultrasonido endoscépico y la TAC en
la evaluacion preoperatoria de pacientes con
hipoglucemia e hiperinsulinemia en el suero.
La prueba dorada fue el tejido removido. Los
autores encontraron mayor sensibilidad (100
vs 60%) y beneficio del ultrasonido endosco-
pico; sin embargo, el ultrasonido endoscépico
no puede detectar las metastasis y la TAC no
puede omitirse. Ambos estudios se comple-
mentan y deben extenderse los estudios de
imagen para evitar una pancreatectomia distal
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a ciegas, procedimiento no aconsejable.”'En
2017, Chapa-Azuela y su grupo'' reportaron
su experiencia quirdrgica de seis afios. La
TAC abdominal fue el estudio inicial en los 7
casos y no se reportaron complicaciones po-
soperatorias. Espafia-Gomez y colaboradores'?
analizaron una serie de 34 pacientes con in-
sulinomas pancredticos quienes se sometieron
a cirugia entre 1995 y 2007: 14 insulinomas
fueron removidos por laparoscopia (cuerpo y
cola), 13 por cirugia abierta (7 esporadicos; 5
en la cabeza), cuatro con neoplasia endocrina
multiple de tipo 1, dos tumores malignos y 7
conversiones. La TAC fue mejor para detectar
insulinomas en el cuerpo y cola, la RMN para
tumores en la cabeza, la angiografia para
tumores en el cuerpo y cola y el ultrasonido
endoscopico el mismo ndmero de tumores en
la cabeza y el cuerpo. La glucemia normal se
consiguié en todos los casos. La fistula pan-
creatica fue la complicacion mas frecuente en
ambos abordajes (Cuadros 1y 2). La ocurren-
cia de insulinoma como parte de la neoplasia
endocrina mdltiple de tipo 1 se observé en 6
casos.

En el Cuadro 2 se observa el reporte de casos
aislados de insulinomas. En 2 casos el insulino-
ma ocurrié como parte de la neoplasia endocrina
multiple de tipo 1. El insulinoma intraesplénico
maligno terminé en esplenectomia. El estudio
inmunohistoquimico de la pieza quirtrgica
mostré insulina y péptido C.

CONCLUSIONES

El insulinoma es un tumor muy raro. La revision
de labibliografia en México de varios afios fue de
51 casos, incluyendo los 2 pacientes de nuestro
centro. En el 12% de los casos se encontré NEM-
1. La mayoria de los casos fueron egresados y las
concentraciones de glucemia se normalizaron
durante el seguimiento.
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