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RESUMEN

Los mareos son muy frecuentes en pacientes geridtricos, pero se
trata de una clinica vaga y poco precisa que puede presentarse
en muchas y variadas enfermedades. Presentamos un caso clinico
de un paciente de 83 afios con mareos como clinica inicial y pos-
teriormente estudiado por hipoglucemias, al que se le descubri6
un insulinoma maligno, muy poco habitual en estas edades. Se re-
visan la discusién, los procedimientos diagnésticos, el manejo y
los tratamientos del insulinoma maligno.
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Mali%nant insulinoma presenting as dizziness in an
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ABSTRACT

Dizziness is frequent in the elderly, but the symptom is vague and
can be present in several diseases. We describe the case of an
83-year-old man who presented with dizziness. Investigation of
subsequent hypoglycaemia revealed a malignant insulinoma. This
entity is unusual in the elderly. We discuss the diagnostic procedu-
res, management and treatment of malignant insulinoma.
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INTRODUCCION

El mareo en el anciano es una forma de presentacién
frecuente pero inespecifica, y puede deberse a multiples
enfermedades. Presentamos un caso de mareos en el
contexto de hipoglucemia, provocado por un insulinoma
maligno, una entidad de baja incidencia en general y ex-
cepcional en la poblaciéon anciana, y que debe tenerse
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en cuenta ante un cuadro de hipoglucemia con neuroglu-
copenia asociada.

CASO CLIiNICO

Paciente de 83 afios que acude al servicio de urgen-
cias por episodio de hipertension arterial acompanada
de mareos, inestabilidad y malestar general. Se le detec-
ta una hipertension arterial de 200/100 mmHg y una glu-
cemia confirmada de 50 mg/dl, por lo que se decide su
ingreso para estudio.

La paciente hipertensa estaba en tratamiento con ex-
tracto de Ginkgo Biloba y valsartan 160, habitualmente
con buen control de la presion arterial, sin otra patologia
de interés ni antecedentes familiares significativos. Tenia
una buena situacion basal, sin deterioro cognitivo e inde-
pendiente para actividades, tanto basicas como instru-
mentales, de la vida diaria. Refiere que desde hace apro-
ximadamente 6 meses comienza con episodios aislados
de mareo asociado a temblores, y que «la cabeza se le
va», sintomas que ceden si come algo; inicialmente eran
infrecuentes, pero Ultimamente se presentan cada 2 o 3
dias. Ocurren a distintas horas del dia, no son pospran-
diales y ceden con la ingesta de alimento. Niega la inges-
ta de cualquier otro farmaco y no convive con diabéticos.

En la exploracién se muestra orientada, consciente,
colaboradora, sin bocio, 74 kg, 152 cm. indice de masa
corporal, 32,03. Auscultacién cardiaca: soplo sistdélico
II/VI en foco mitral y pulmonar. Auscultacion pulmonar:
buen murmullo vesicular sin roncus ni crepitantes. Abdo-
men: blando, depresible y sin megalias. Extremidades in-
feriores: sin edemas, pulsos conservados. No se palpan
adenopatias.

Se realiza estudio con analitica general, hemograma y
determinaciones de hormonas tiroideas, cortisol y pro-
lactina, y los resultados son normales.

En la radiografia de térax, el electrocardiograma y el
analisis general de orina no se detectan hallazgos pato-
l6gicos.
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Figura 1. Insulinoma de 3 cm (hipovascular, sin captacion de
contraste).

Se realiza prueba de ayuno de 72 h, pero a las 6 h de
iniciarse se suspende por neuroglucopenia y glucemia
basal de 43 mg/dl. Insulina, 46,7 uU/ml (< 25); péptido C,
3,0 ng/ml (0,7-4,0); proinsulina, 79,4 pmol/l, lo que con-
firma el hiperinsulinismo enddgeno de la paciente.

Tomografia computarizada (TC) abdominal: masa en
cola pancredtica de 3 cm. Lesiones ocupantes de espa-
cio (LOES) hepaticas. La resonancia magnética (RM)
confirma los resultados de la TC. Gammagrafia 4 mCi
octeodtrido-indio-111: 2 focos patoldgicos de captacion,
uno de ellos en la cola pancreatica.

Se interviene quirurgicamente y se realiza pancreatec-
tomia corporocaudal mas esplenectomia. La cirugia se
desarrolla sin problemas, pero posteriormente la pacien-
te presenta un episodio de hemorragia digestiva, asi co-
mo un episodio de pancreatitis, que se resuelven satis-
factoriamente.

La biopsia confirmd la existencia de tumor neuroendo-
crino con adenopatias metastasicas, y la inmunohisto-
quimica confirmé el diagndstico de insulinoma (fig. 1).

Tras la cirugia persisten adenopatias en el ligamento
gastrohepatico y peripancredticas, asi como LOES hepa-
ticas, y la paciente presenta algun episodio aislado de
hipoglucemia, por lo que comienza tratamiento con lan-
reodtida, 30 mg cada 20 dias.

Con este tratamiento y frecuentes ingestas, se mantie-
ne asintomatica durante 3 afios, época en que comienza
a presentar nuevas y frecuentes hipoglucemias, por lo
que inicia tratamiento oral con diazéxido, 100 mg/12 h, y
hasta la fecha lo tolera satisfactoriamente. Persisten va-
lores elevados actuales de insulina basal.

Durante este tiempo, en sucesivas revisiones de TC,
no presenté cambios en el tamafio de sus adenopatias
abdominales ni en las LOES.

En la actualidad la paciente se encuentra asintomatica
de su insulinoma maligno, y en tratamiento con lanreéti-
da 30 mg por via intramuscular cada 20 dias mas diazé-
xido, 100 mg oral/12 h.

DISCUSION

El insulinoma es una entidad de presentacién muy in-
frecuente, y su incidencia se estima en 4 casos por mi-
ll6n y afiol. El 5-10% son malignos, en el 10% de los
casos va asociado a neoplasias endocrinas multiples, y
el resto presenta un comportamiento benigno. Asimis-
mo no es habitual su presentacién en pacientes ancia-
nos. En una serie de 224 pacientes de la clinica Mayo,
la media de edad era de 47 afos y el 59% eran muje-
res, y el paciente de mayor edad contaba con 82 afios?.
Por todo ello, y aunque se trate de una patologia infre-
cuente desde el punto de vista geriatrico, deberia estar
presente entre nuestros diagnosticos diferenciales ante
un cuadro de mareos y glucemias inferiores a la norma-
lidad.

¢Cual seria el proceso diagndstico ante un paciente
con glucemias comprobadas < 70 mg/dl? Una vez con-
firmada dicha situacion, habria que eliminar la posibili-
dad de toma de antidiabéticos orales, con la historia cli-
nica y la determinacion de sulfonilureas en una muestra
de orina o plasma, o la ingesta de otras sustancias: alco-
hol, quinina, disopiramida, inhibidores de la enzima de
conversion de la angiotensina, salicilatos, pentamidina y
otras3. En la década de 1940, Whipple describié su fa-
mosa triada para establecer el diagnéstico de hipogluce-
mias, pero en la actualidad el diagndstico se basa en la
determinacion de valores altos de insulina basal y pépti-
do C ante valores bajos de glucosa, y para ello se realiza
la prueba de ayuno de 72 h?, o incluso una prueba de
48 h5 o también el empleo del péptido C8.

Nuestra paciente sélo aguanté el test durante 6 h, al
cabo de las cuales comenzd con una neuroglucopenia
que obligd a la suspension de la prueba y confirmo la
presencia de hiperinsulinismo enddgeno, descartando
asimismo la presencia de sulfonilureas en orina. Una vez
realizado el diagnéstico, la realizacion de pruebas no in-
vasivas para su localizacion es de bajo rendimiento y es
objeto de debate, la utilizacion de la ecografia abdominal
no presenta alta sensibilidad y el reciente desarrollo de la
TC espiral mejord los indices de sensibilidad al 71-82%7
pero sigue soslayando tumores pequefos, lo cual es fre-
cuente dentro de los insulinomas. La sensibilidad de la
RM se situa entre el 45 y el 95%8. La presencia de dife-
rentes subtipos de receptores de somatostatina en insu-
linomas? sirve para su diagnostico, con una sensibilidad
del 20 al 70%'0 e incluso con posibilidad en actitudes
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terapéuticas'!. La ecoendoscopia presenta mejor sensi-
bilidad en manos experimentadas (86-93%)'2, pero para
mejorar la sensibilidad diagnéstica hay que acudir a téc-
nicas invasivas.

Dentro de las técnicas invasivas, disponemos de la ar-
teriografia y de sampling de la vena porta, aunque la mas
sensible parece ser el sampling venoso con estimulacion
intraarterial con calcio'3, que alcanza una sensibilidad
cercana al 90% en la localizacion preoperatoria de los in-
sulinomas.

Debido a la baja sensibilidad de las pruebas no invasi-
vas, la rentabilidad de la realizacién de dichas pruebas
sigue siendo un tema de debate', y ello considerando
ademas la alta rentabilidad de la exploracién bimanual
en el momento de la cirugia por parte del cirujano, asi
como la ecografia intraabdominal en el acto quirargico.

Existen grupos que emplean la laparoscopia tanto en
la deteccion como en la reseccién de los insulinomas,
con buenos resultados?®:16.

En nuestra paciente se realizaron pruebas diagnosti-
cas no invasivas que demostraron la existencia de tumo-
racion y metastasis confirmadas posteriormente como
insulinoma maligno.

Las técnicas quirlrgicas mas realizadas son la enucle-
acion, la pancreatectomia parcial o incluso, por parte de
autores mas agresivos, la total, y queda ya desfasada la
pancreatectomia distal a ciegas'”.

La morbimortalidad esta condicionada por la intensi-
dad y la frecuencia de las hipoglucemias, ya que se trata
de tumores de crecimiento relativamente lento. Por ello,
una vez realizada la exéresis de la mayor parte posible
de tumor maligno, el tratamiento médico cobra una im-
portancia vital para mejorar la calidad de vida de los pa-
cientes. La media de supervivencia de tumores no rese-
cables es de aproximadamente 11 meses?3, pero la
cirugia y el empleo de analogos de la somatostatina es-
tdn mejorando la cantidad y la calidad de vida. En nues-
tro caso la paciente lleva 36 meses con hipoglucemias
controladas, lo que le esta proporcionando una acepta-
ble calidad de vida.

El tratamiento médico de los insulinomas malignos se
dirige fundamentalmente a intentar disminuir el tamafo
de las lesiones residuales y a controlar la sintomatologia
de las hipoglucemias. Se puede utilizar la quimiotera-
pia'®, pero sus resultados no son muy esperanzadores y
queda relegada para situaciones muy concretas. Mas
utilizados son los analogos de la somatostatina, con re-
sultados variables y con poca experiencia documentada
en los insulinomas; en nuestra paciente demostraron su
utilidad para controlar los sintomas durante un largo pe-
riodo de tiempo, pero no influyeron en el tamafo de las

adenopatias. El uso del diazdxido es util en esta patolo-
gia' para el control de las hipoglucemias; su mecanis-
mo de accién consiste probablemente en su acciéon so-
bre los canales del K de las células beta, pero su
inconveniente es la presencia de efectos secundarios
(retencidn de liquidos, nauseas, vomitos, hirsutismo), he-
cho que, afortunadamente, no ha ocurrido hasta ahora
en nuestro caso. La embolizacién?0 selectiva es otro re-
curso posible en caso de no lograr el control con otros
métodos mas asequibles ya descritos previamente. El
principal objetivo terapéutico de los insulinomas malig-
nos debe ser el de disminuir la morbilidad condicionada
por la intensidad y la frecuencia de las hipoglucemias, y
cada vez disponemos de mas medios para lograrlo.
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