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NESHNOBLASTOSIS EN ADULTOS: COMO UNA CAUSA DE HIPERINSULINISMO
ORGANICO REPORTE DE UN CASO

Larios-Barragin Chaudia T.; Véldes-Liaz Eulalia ; Chapa-Azuela Oscar; Sorianc Juan,
Carrera-Gonzdlez I

Scrvicio de Endocrinologia. Servicio de cirugia General. Servicio de Palologia
Haospital General de México.

Intrenduccidn: Dentro cle las cansas mds lrecuentes de hipoglucemia dehide a un
hiperinsulinismo orgdnico en adullos es el insulinoma . La nesidioblastosis es una
causa de hipoglucemia en neonalos, pera las publicaciones inlermacionales acerca de su
presentacion en adublos es escasa. Su nombre proviene del gricgo «nesidiax (islote) y
eblastow (germen). La enfermedad se caraeteriza por la aparicion de hipoglucemia
intensa asociada al ayuno debida a ena produccion desmedida de insulina, sin tumar
pancredtico ni intestinal demostrable por estudios de gahinele.

Caso clinico:

Mujer de 32 afios. Anlecedentes de importancia: cdneer Cervico-tterino por linea
malerna. El padecimicnio s inicia cn 1996 con mareos y pérdida del equilibrio
matutino transilorio sin sintomas agregados. Seoagrega o enuro del 2002 somnolencia
matuting y aumento en frecuencia de los mareos acompaiiadaos de diaforesis profusa y
vision borrosa, Hepando a perdida del estado de despicrio. Duranle su estancia
intrahaspitalaria presento cuadra de hipoglucemia con crisis convulsivas tonico-
clonicas generalizadas gue requirid administracion de glucosa al 50% via intravenosa
Exameén Fisico: Talla: £.61 mt Peso: 607Kg  IMC: 25.8
No sc palpan visceromegalias en abdomen

BASAL {mayg 2002 GLUCOSA
ACTH 17.80 py/ml (0-48.0) 36 my/di
CORTISOL SERICO 2370 ng/ml (50-250)
PEPTIDOC 45 ng/ml (0.9-4)
¥ N ™ 7
PRUEBA DE AYUNO 96 pgitml 32 mgid + Sintomas de
hipoglucemia
321 ng/ml 32 mg/dl + Sinlomas de
égg; | hipoglucemsa ¢
SOL SERICO 60 ngiml
PEPTIDG G
CARGA OF GLUCOSA (75 g) ORAL CON | INSULINA o GLUCOSA Relac NG
CURVA DE INSULINA / GLUCOSA BASAL 1890 pWiml {60270 pUiml) 46 mgidl 019
Mayu 2002 J0MIN. 118 mardt
60 MIN. 117 mg/di
120 MIM. 128 my/dl
180 MIN. 16.30 pUsml 63 mgidt 0.25
240 MIN. 133 mg/dl
300 MIN. 9.60 pUmi 55 mg/dl 017

Pruchas de funcion hepdlica y renal,  cilometriz hemdtica, perfil tiroideo, perfil de
lipidos: normal. Tomogralfa axial computarizada de abdemen simple y contrastada:
cabeza de pancreas de tamaiio y forma normal, proababic hipoplasia de cuerpo y eola.
12-08-02 Laparolomia diagndsticn y lerapedtica. se tealizd reseccidn corpocaudal del
pancreas. Bl esiudio histopatolégica reportd incremento en ol ndmere y tamaiio de los
istotes en forma difusa ¢ imounerreactividad para insulina en el epitelio ductal. Cursed
un postoperalorio sin problemas v es  egiesada 10 dfas después de la cirugia
Conclusiones:  Reportamos  un caso  con  caracleristicas  histopaloldgicas de
nesidioblastosis, roa en  adultos, El diagnostice es dificil por imagen debido ol tamario
de Has lesiones. Con la reseccion de pincreas carpocaudal hay una remisién del 70% de
hipoghicemias. En nuesira pacicnle no ba presentado coadros de hipogiucemia
postcirugia ¢ incluse sc encuentra con diabetes metlitus tipo-2, presentd embarazo sin
complicaciones,  actualmente  se cpcucnra con control  de  insulina.
Bibliogralia:1 -Am | Surg Pathol 2005;29:524 2 -Endocrine Review 2004, 25: 458-511
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REVISION MONOGRAFICA

La nesidioblastosis fue descrita por primera vez por George F Laidlaw
en 1938, el cual acufio el termino, al referirse a la causa mas coman
de hipoglucemia persistente en neonatos. Se caracteriza por una
proliferacién anormal de las células de los islotes pancredticos que
afecta en forma difusa a la glandula, formando brotes desde el
epitelio ductal. Su nombre proviene del griego «nesidia» (islote) v
«blasto» {germen)'. En 1971, Yacovac et al, uso este termino cuando
reporto esos hallazgos en tejidos pancredticos en 12 infantes con
hipogiucemia intratable?.

Epidemiologia

En 1975 fue reportado por Sandler el primer adulto con hipogiucemia
hiperinsulinemica  enddgena no asociado a insulinoma’. Desde
entonces solo un pequefic ndmero de pacientes han sido publicados
en revistas internacionales y nacicnales. Este bajo ndmero de
pacientes sugiere que la relativa frecuencia de nesidioblastosis es
muy baja, se menciona menos del 49, 455789101112

Etiopatogenia

Los recientes avances en los estudios sobre la base molecular de esta
enfermedad han puesto de manifiesto la presencia de mutaciones en
el canal de potasio ATP-dependiente de los receptores de las
sulfonilureas y en la subnidad Kir6.2 del canal rectificador de la
corriente de entrada. Estas proteinas son el producto de la expresién
de los genes SURL y KCNJ11 que se localizan en 11p15.1, 11p15.1,
Tambien se han implicado el gen de glucokinasa (GK) y el de la
glutamato deshidrogenasa (GLUD1) asi como otros todavia sin
identificar. La fortma focal de la enfermedad es caracterizada par una
perdida fortuita de genes inhibidores de crecimiento impresos
maternalmente en el cromosema 11pi5 y una mutacidn inherente
inactivada paterna de los genes SUR1 o Kir6,2 131%15.16.17.18

" -Estas mutaciones ocasionan alteraciones histotégicas y funcionales
de los islotes de Langerhans. Cuando hay mutaciones de los genes

GK o GLUD1, la enfermedad tiene un caracter autosdmico dominante
17,18

Esto no sucede en los adultos donde se ha reportade un
polimorfismo inducido con gel de electroforesis y por falla en la
secuencias directas para revelar alguna mutacion germinal en el gen
MEN-1 sobre el exon 2 y 9. 1°




En la nesidioblastosis, las anormalidades histoldgicas de las
estructura pancredticas se agrupan en hiperplasia adenomatosa focal
y anormalidades difusas de los islotes. Como consecuencia de estas
anamalias, se produce un fallo en la secrecién de insulina, no siendo
capaces {os islotes de reconacer la presencia de hipoglucemia y, por
lo tanto, de reducir la secrecion de insufina. Los niveles de insulina
circulante demasiado elevados promueven la glucogénesis hepatica y
muscylar, causando una reduccion de los niveles de giucosa en
sangre y |a supresion de la formacidn de dcidos grasos como
alternativa energética. El resultado final es una severa hipoglucemia
con graves alteraciones neuroldgicas, que pueden llegar a
convulsicnes cuando los niveles de glucosa caen por debajo de 20-30
mg/dl 18,19

Cuadro clinico

La enfermedad se caracteriza por la aparicidn de hipoglucemia
intensa asociada al ayuno debida a una produccién desmedida de
insulina, sin tumor pancreatico ni intestinal demostrable. Puede
presentarse también como un sindrome diarreico cronico asociado a
una disminucidn del peso por hiperproduccidn de secretina y
polipéptido pancreatico.

Se puede asociar también a obstruccién ductal pancreatica, fibrosis
quistica, gastrinoma, neoplasia endocrina maitiple (NEM-1) , paliposis
familiar adenomatosa y posteirugia de bypass géstrico 221,

Diagndstico

E! diagndstico de la nesidioblastosis es a menudo dificil debido al
peguefio tamafio de las lesiones y la ecografia durante la cirugia es
importante para identificar lesiones mudltiples con la administracién
continua de alimentos o de glucosa.

Posiblemente existan formas subagudas de clinica poco precisa y tan
agudas que no lleguen a diagnosticarse y ocasionen muerte subita,
sobre todo en recién nacides y lactantes. El diagndstico de
hiperinsulinismo logra realizarse a través de pruebas bioquimicas que
evidencien hipoglucemia, como es el perfil glucémico, con valores
elevados de insulina sérica, asi como el indice insulinogénico el cual
es igual a la relacién glucemia (mg/dL)/insulina {mU/mL)} (normal <
3) y el cociente corregido: insulina (mU/mL) x 100/ glucosa (mg/dL})-
30 con cifras normales > 50 %,

Existen otros métodos diagndsticos que no fueran empleados, entre
los que se destacan la dosificacién de proinsulina y péptido C, las
pruebas de ayuno o estimulacion se deben hacer con estricta
vigilancia , dado el peligro de secuelas neuroldgicas por la
hipeglucemia severa que se produce. Estos estudios nos permiten el
diagndstico de hiperinsulinismo, habitualmente relativo, pero no
definen causa precisa, por lo gue rapidamente debe ensayarse
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tratamiento médico, encaminado a conservar valares de glucemia por
encima de 60mg/d!, que se logra a través de la administracién
intravenosa continua de glucosa .

Se debe plantear la presencia de una nesidioblastaosis toda vez que no
se encuentre tumor en la imagenologia convencional ni en la
exploracién quirtrgica, teniendo en cuenta los criterios diagndstico de
nesidioblastosis difusa en adultos (Tabla 1 )%, Usualmente, los
pacientes no presentan en la exploracién ninguna sefial o sintoma
caracteristicos cuande estdn en condiciones euglucémicas. La
presencia de hepatomegalia sugiere una desorden metabdlico come
galactosemia, enfermedades de almacenamiento del glucdgeno o
fructosemia 201,

Tabla [ CRITERIOS HISTOPATOLOGICOS PARA EL DIAGNOSTICO DE
NESIDIOBLASTOSIS EN ADULTOS

CRITERIOS MAYORES CRITERIOS MENORES
Exclusidn de insulinoma por examen | Muestra irregular y crecimiento ocasional de
los isiotes

Macrescoplco, microscopico e
incremento en el nomerg de los islotes
Inmunohistaquimico
Islate con estructura lobulada
Células beta multiples can ndcleo
Macronucteolo en la célula beta
Agrandada e  hipercromdtico ¥y

citpplasma

Claro y abundante

Islotes con  distribucion  espacial
normal

en varios tipos de celulares

Mo actividad proliferativa de fas
“célilas

endocrinas




TRATAMIENTO

El tratamiento inicial consistird en el control de la hipoglucemia
mediante la infusién de glucosa. Los corticoides inducen la
glucogenesis y pueden ser utiles para el control de los niveles de
glucosa a corto plazo 13

El diazoxido es un agente antihipertensivo que relaja los musculos
lisos de las arteriolas periféricas y, aunque estd quimicamente
emparentado con las tiazidas, no tiene efectos diuréticos. El
diazoxidao, inhibe la secrecién pancreética de insulina y favorece la
secrecién hepatica de la glucasa. En la actualidad se estd enfatizando
para el tratamiento de la nesidioblastosis, en el uso del diazéxide de
10-25 mg/kg/d con lo gue, en ocasiones, se logra estabilizar la
glucemia, sin embargo, se ha demostrado Ia aparicion secundaria de
hipertricosis y manifestaciones de extrapiramidalismo. Se debe
indicar en pacientes con hipoglucemias moderadas ‘o severas ¥ no
rebeldes al tratamiento médico, como una de las primeras
indicaciones terapéuticas >!®, También se ha utilizado hormona de
crecimiento  (HGH), con disminucion importante del cuadro
extrapiramidal e incremento posterior de la velocidad de crecimiento
y del apetito,  con un excelente control de la glucosa en sangre.!? Se
han utilizado ademas anélogos de la somatostatina (octredtide), con
los cuales hasta el momento no se ha demostrado buena tolerancia, a
pesar de ser un importante inhibidor de la secrecion de |a insulina, al
parecer es Util sola y por breve tiempo. Todavia se utiliza v es de
gran valor el tratamiento quirdrgice en los casos severos donde el
tratamiento meédico no resulta util ¥,

Debe realizarse pancreatectomia subtotal (90 %) y dejar pequefia
porcion al nivel de colédoco. En ocasiones, los cuadros sucesivos de
hipoglucemias severas han llevado a la pancreatectomia total, no es
comun la necesidad de la intervencion de Whipple, es decir, lograr
extirpar cuidadosamente todo e! tejido pancredtico, dejando intactos
y viables el conducto biliar y el duodeng 112 13. 19
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CASO CLINICO
Nombre:; AVB
Sexo: Femenino
Edad: 32 afios
Edo. Civil: Casada
Origen v residencia: Edo. De Méxica
ANTECEDENTES HEREDO FAMILIARES
Na hay antecedentes familiares de Diabetes Mellitus sin otros de impartancia para
el padecimiento actual )
ANTECEDENTES PERSONALES NO PATOLOGICOS
Habitacidn tipo urbana con todos los servicios intra-domiciliarios basicos
Alimentacion: Desde noviembre del 2001 realiza 3-4 tiempos de alimentacion con
una colacion nocturna, siendo su alimentacion principaimente carbohidratos con
dzucares simples , hasta su ingreso al servicio.
Tabaquismo: Negativa
Ingesta de bebidas alcohdlicas: Negativo
Ejercicio: Negativo
ANTECEDENTES GINECD-OBSTETRICOS
Menarca: 13 afios Rittno 28x4 dias. G: 1 P: [
Papanicotzou; Abril 2002 Negative para malignidad
Métode de ptanificacidn familiar: Preservativo .
ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS
5in importancia para el padecimiento actual
PADECIMIENTO ACTUAL

Lo inicia hace 6 afos aproximadamente al notar acasionalmente  mareo leve
matuting al levantarse persistiendo por algunas horas que mejoraba con la ingesta
de alimentos, sin prasentar otros sintomas.

Desde hace 1 afos presenta sormnalencia importante matutina que aumenta
gradualmente dificultandole despertar hasta que se le administraba  algun
alimento o bebida con 1o que desaparecia la somnolencia,

Posteriormente presenta mareo por algunos SEguNdos en ocasiones asociado a
diaforesis moderada que se presentaha intermitentemente, inicialmente se
presentaba Unicamente durante el trascurse de la mafiana graduatmente se llegd a
presentar a cualquier hora del dia. En una ocasion presenta répidamente " deterioro
del estado de despierto * sic , ignora durante cuanto tiempo que remitid al darsele
de tomar un vaso cen refresco sin relajacién de esfinteres ni déficit neuroldgico
posteriar.

Los eventos se incrementan en frecuencia presentandeolo 1-3 veces por semana
asocidndose temblor fino distal de extremidades superiores, diplopia ocasicnal,
dismetria, bradilalia, brapsiquia , que de igual forma mejoraba con la ingesta de
alimentos,

Acude a médico particular en noviembre del 2001 quien solicita quimica sanguinea
.en donde se detecta glucosa venosa de ayuno de 33 mg/dL encontrandose
asintomatica indicandole que incremente el nimero de tiempos de alimentacién a
3-4 por dia con lo que nota discreta mejoria, con incremento gradual de peso
reportando un pese promedio de 56 kg con aumento de 10 kg desde entonces
hasta la fFecha actual.

Acude a valoracion por nuestro servicio en abril del 2002 solicitando en la consulta
externa glucosa venosa de ayuno reportandose de 56 mg/dL decidiendo su ingreso
para estudio,

EXPLORACION FISICA
TA 120/80 FC 60 x min Temp, 37 ® C Peso 67 Kg Talla 1.61 metros IMC 25.8




reportando un peso promedio de 56 kg con aumento de 10 kg desde entonces
hasta la fecha.actual.
Acude a valoracion por nuestro servicio en ahrli del 2002 solicitando en la consulta

externa glucosa venosa de ayuno reportdndose de 56 mg/dL decidiendo su ingreso
para estudia, -

EXPLORACION FisIcA

TA 120/80 FC 60 x min Temp. 37 ° C Peso 67 Kg Tatla 1.61 metros IMC 25.8
Paciente femenino con edad aparente similar a la cronaldgica, complexion media,
sin alteraciones de postura o marcha, alerta orientada en tiempo, lugar y persona.
Funciones Mentales Superiores: Sin compromisa, juicio, memoria, célculo normales.
Pares craneales: Sin alteraciones

Créneo sin alteraciones, ojos con pupilas isocoricas normoreflexicas, fondo de ojo
normal, cavidad oral bien hidratada can caries dental en molares inferiores.

Cuello sin iograrse palpar tircides, pulsos carotideas normales sin presencia de
soplos.

Torax normolineo, mamas simétricas sin  alteraciones, &rea cardiaca sin
alteraciones, drea pulmonar sin alteraciones.

Abdomen blando no se encuentran visceromegalias, sin puntos dolorosos,
peristalsis presente adecuada en frecuencia e intensidad.

Extremidades: Con adecuado tono, reflejos osteotendinesos normales, llenada
capitar normal.

EVOLUCION

Durante su estancia se presentd el dia 1 Mayo del 2002 somnolencia matutina
rdpidamente progresiva llegando al estupor presentando crisis convulsiva ténico
clonica con duracidn de menos de 1 min. se realiza glucosa capilar reportdndose de
31 mg/dL per lo que se administra salucion glucosada al 50% 25 c¢ revirtiendo la
sintomatologia recuperando estado de despierto .

El 8 de Mayo del 2002 durante la mafiana posterior a ayuno para tomar de
muestras seéricas, presenta nuevamente indiferencia af  medio, bradilalia,
bradipsiquia se dotumenta glucosa de 32 mg/dL administrdndose nuevamente
solucian glucosada revirtiendo la sintomatologia,

Se realiza laparotomia diagnéstica y terapéutica, con biopsia trasoperatoria
reportandg hipertrofia de celulss de los islotes, con ndcieos crecidos e
hipercromaticas por lo que se procede a reseccidon corpocaudal del pancreas del
80%. Curso trasoperatario sin complicaciones,

Se realizaron mediciones de glucosa durante vy posterior a cirugia con elevacion de
glucosa a 90 mg/dl, el sequimiento a los 2 meses mostré giucemia en ayung de
188 mg/dl por lo que se inicia insulina a dasis de 0,3 UI/Kg/dia.

Cursd con embarazo del 2003 al 2004 sin camplicaciones prenatales, ni posterior al
parto, solp se realizo ajuste de insulina

ESTUDIOS DE LABORATORIO Y GABINETE

FECHA ESTUDIO RESULTADC
16 ABRIL ? PERFIL DE LIPIDOS, TIROIDES NORMAL
2002
17 - ABRIL | USG ABDOMINAL NCRMAL
| 2002
2 MAYO 2002 | CARGA DE GLUCOSA (75 g} ORAL INSULINA
CON GLUCOSA
CURVA DE [NSULINA / GLUCOSA BASAL : B.90 pU/ml (6.0-27.0 uifml) 46
mg/dl
30 MIN,
118 mg/dl
60 MIN,




reportando un peso promedio de 56 kg con auments de 10 kg desde entonces
hasta la fecha . actual.
Acude a valoracion por nuestro servicio en abril del 2002 solicitando en la consulta
externa glucosa venosa de ayuno reportandose de 56 mg/dL decidiendo su ingreso
para estudio, . . .

EXPLORACION Fisica

TA 120/80 FC 60 x min Temp. 37 @ C Pesp 67 Kg Talla 1.61 metros IMC 25.8
Paciente fernening con edad aparente similar a la cronotdgica, complexion media,
sin alteraciones de postura o marcha, alerta orientada en tiernpa, lugar y persona.
Funciones Mentales Superiores: Sin compromisa, juicic, memoria, cdlculo normales,
Pares craneales: Sin alteraciones

Craneo sin alteraciones, njos con pupilas isocoricas normoreflexicas, fondo de ajo
normal, cavidad oral bien hidratada con caries dental en molares inferiores.

Cuella sin Iograrse palpar tirecides, pulsos carotideos normales sin presencia de
soplos.

Térax normotineo, mamas  simétricas  sin  alteraciones, drea cardiaca  sin
alteraciones, area pulmanar sin alteraciones.

Abdomen blande no se encuentran visceromegalias, sin puntos dolorosos,
peristalsis presente adecuada en frecuencia e intensidad.

Extremidades: Con adecuado tono, reflejos osteotendinosos normales, llenado
capilar normal.

EVOLUCION

Durante su estancia se presentd el dia 1 Mayo de! 2002 somnolencla matutina
rdpidamente progresiva llegando al estupor presentande crisis convulsiva tdnico
clonica con duracion de menos de 1 min. se realiza glucosa capilar reportandose de
31 mg/dL por lo que se administra solucion glucosada al 50% 25 cc revirtiendo la
sintomatologia recuperanda estado de despierto .

Ei 8 de Mayo del 2002 durante la mafiana posterior a ayuno para tomar de
muestras séricas, presenta nuevamente indiferencia ai medio, bradilalia,
bradipsiquia se documenta glucosa de 32 mg/dL administrindose nuevamente
solucidn glucosada revirtiendo la sintomatologia,

Se realiza laparotomia diagndstica y terapéutica, con biopsia trasoperatoria
reportando hipertrofia de celulas de lps islotes, con ndcleos crecidos e
hipercromaticas por lo que se procede a reseccion corpocaudal del pancreas del
80%. Curso trasoperatorio sin complicaciones.

Se realizaron mediciones de glucosa durante y posterior a cirugia con elevacion de
glucosa a 90 my/dl, el seguimiento a los 2 meses mostrd giucemia en ayuna de
188 mg/dl por lo que se inicia insulina a dasis de 0,3 UI/Ka/dia.

Cursd con embarazo del 2003 al 2004 sin complicaciones prenatales, ni posterior al
parto, solo se realizé ajuste de insulina

ESTUDIOS DE LABORATORIO Y GABINETE

FECHA ESTUDIO RESULTADG
16 ABRIL [ PERFIL DE LIPIDOS, TIRQOIDES NORMAL
2002
17 - ABRIL [ USG ABDOMINAL NORMAL
| 2002
2 MAYO 2002 | CARGA DE GLUCOSA (75 g) ORAL TNSULINA
CON GLUCGSA
CURVA DE [INSULINA / GLUCDSA BASAL . B.90 pu/mi (6.0-27.0 WUfml) 46
mog/dl
k¢l MIN,
118 mg/dt
66 MIN,




7 MAYQ 2002 | BIDMETREA  HEMATICA, QUIMICA | Narmal
SANGUfNEA, EXAMEN GENERAL DE
ORINA, DEPURACIAN DE
CREATININA, PRUEBAS DE FUNCION
HEPATICA
7 MAYO 2002 [ CORTISQL URINARID 21 ug/24 hrs (20.90) con GLUCOSA 32
mg/dl
I MAYCD 2002 BASAL 8 GLUCOSA
ACTH 17.80 pg/mi {0-1B.0) 36 mg/di
CORTISOL SERICO 237.0 ng/ml {50-250)
PEPTIDO C 4.5 ng/mi (0.9-4)
PRUEBA DE AYUNO
96  pg/ml 32 mg/dl +
Sintomas de hipoglucemia
ACTH 3?1 ng/ml 32 mogfd! +
CORTISOL SERICD glgwr:gafsmdle hipoglucemia
PEPTIDO C '

14 MAYO 2002

TAC DE PANCREAS

Cabera de pancreas de tamafio y forma normal
probable hipoplasia de cuerpo y cola.

17 MAYIT 2002

U5G TRANSENDOSCOPICO

Cabera con ecogenicidad heterogénea, tamanio
y aspecte normat , cuelld y conducto normal,
cola de dimensiones peguenas phb.
Hipoplasia con escasa pardnguima.

17 MAYD 2002

CURVA DE INSULINA/ GLUCOSA EN
RESPUESTA A LA ADMISTRACION |
mg DE GLUCAGON SUBCUTANED

TNSULINA
GLUCOSA

BASAL

19 mg/di

5

11.90 pUfml {6.0-27.0 pfml )
MIN,
44 mo/dl
10 MIN,
&8 my/di
15
82 mg/di
30
118 mg/dl
60 MIN.
126 mg/dt
Sh MIN,
70 mg/di

37.80 pufml
MIN.
MIN.

13.70 pUfml

32.8 pu/mli

19/mayof2002

GLUCAGON

191.07 pg/mi
de

(55-177 pg/ml) con GLUCOSA
39 mg/d!

27 MAYD 2002

MONITORED GLUCOSA CAPILAR DE
24 HRS.

Q7:00hrs
11:00
14:00
16:00
19:00 73

22:00 48 (postprandial}
24:00 a4

Q2:00 + 75

04:00 s7

S0mg/fdl

&7 (postprandiai)
40

126 {poslprandial)




CATETERISMO SELECTIVQ CON MUESTREQO DE INSULINA

(12/JUNT0Q/2002)
Muestras insulina
Basal 38.17
M1 25.854
M2 27.77
M3 25.45
M4 12.68
M5 25.64
M6 20.32
M7 9.61
M8 13.67

Mo 15.51

splaan

pancreas

main pancraatic duet |




Imagen 1. ULTRASONIDO TRASENDOSCOPICO DE PANCREAS
E HIGADO

Imagen 2. TOMOGRAFIA COMPUTADA DIE ABDOMEN CON
CORTES FINOS EN PANCREAS E HIGADO




Imagen 3. Tincidn con hematoxiling v cosina gue mucstra los isloles del
pancreas con

micleos de Ia célula beta: Grandes, hipereromilicos, sin actividad

Imagen 4 INMUNOHISTOQUIMICA
CON TENDO POSITIVO FUERTEMENTE PARA INSULINA

Archivas de patologin. 11.G.M. 12/Agosto/2002
Anticuerpos monoclonales ulilizados obtenidos de
Dako corp fueron: antitnsulina, antigastrina ,
antiglucagon y antipolipéptido pancredtico




DISCUSION

Desde hace varios afies se han reportando casos aislados vy
ultimamente serie de casos de nesidioblastosis en adultos como una
entidad rara que va en aumento ya sea asociada a otras patolegias o
como consecuencia de cirugia de bypass gdstrico 11213 22,

Dentro de las causas de hiperinsulinemia organica las 2 entidades
reconocidas son: 1} insulinoma esporadico o asociado a MEN 1 y 2)
nesidioblastosis % ¢ |

La nesidioblastosis definida como la hipertrofia de las células beta
que se originan en el epitelio ductal, contribuyen en menos del 4% a
los casos de hiperinsulinismo organico en el adulte. En los casos de
nesidioblastosis en neonatos han sido atribuidos a mutaciones
inactivadas de fos genes de los canales K" de Ia membrana celular,
esto no es el caso de los adultos ya que se ha demostradd un
incremento en el polimorfismo en el gen MEN1 sobre el exon 2 y 9
recientemente publicados por Anlauf M et al en una serie de i5
€asos reportados en adultos alemanes y austriacos 2

El cuadro clinico de los pacientes con nesidioblastosis se caracteriza
por la presencia de sintomas neuroglucopénicos y adrenérgicos,
corroborandd 1a existencia de hipoglucemia, es esencial demostrar la
concurrencia de hiperinsulinemia en una delerminacién asilada o
durante una prueba de ayuno de 72 hrs

En nuestra paciente se presentd con hipoglucemia e hiperinsulinemia
orgéanica, se contemplo al insulinoma como primera posibilidad por lo
que se realizé arteriografia ya que es el estudio mas sensible para |a
localizacion de insulinoma resultando negativa. La presencia de
nesidioblastosis . en adultos es una entidad rara observada en
adultos, cuyo diagnostico es imposible por el cuadro clinico, pruebas
bioquimicas o por estudios de imagen, motivo por el cual se han
usado criterios histopatolégicos para establecer el diagnéstico 1% 20,

Histoldgicamente los cambios reportados en nuestra paciente fueron
caracterizados por la presencia de células de los islotes con ntcleo
‘agrandados e hipercromdticos, encontrandese en casi todas las
células de los islotes v el estudio de inmunohistoquimica con fuerte
positividad para anticuerpos antiinsulina, lo cual se correlaciona a lo
reportado en [a literatura.
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