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PALABRAS CLAVE Resumen El insulinoma es el tumor neuroendocrino pancreatico mas frecuente, con
Embarazo; incidencia estimada de 1-4 casos por millon de habitantes por afio, ocurrencia mucho menor
Insulinoma; Muerte durante el embarazo habiéndose relatado no mas de 30 casos en la literatura médica, a los que
materna indirecta; se agrega el presente caso. El objetivo es exponer un caso de insulinoma diagnosticado y tratado
México. con éxito, en una paciente de 18 afos con embarazo de 16.5 semanas.

Se presenta paciente de 31 afos de edad, secundigesta, quien cursa con mareos hace 3 ahos
llegando incluso hasta convulsiones tonico-clonicas, presenta amenorrea de 16 semanas, se
confirma embarazo por prueba en sangre. Es trasferida a la Unidad de Terapia Intensiva de Gi-
necologia y Obstetricia del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” para manejo co-
rrespondiente. Se confirma hiperinsulinismo endogeno. Se administra solucion glucosada por via
parenteral, a su vez se realiza resonancia magnética, ultrasonografia endoscopica (USE) con
posterior conducta quirdrgica con enucleacion del insulinoma de 2.5 x 2 x 2 cm en cara posterior
de cabeza y cuello de pancreas, se suspende de forma progresiva la infusion de solucion gluco-
sada con valores aceptables de glucemia. Es dada de alta con embarazo viable de 18.6 semanas.
El reporte histopatoldgico asi como la inmunohistoquimica confirman insulinoma

El presente caso demuestra la importancia de sospecha diagnéstica de insulinoma en paciente
joven embarazada con datos de hipoglucemia, decidiéndose de forma multidisciplinaria y con-
sensuada el manejo quirurgico en el segundo trimestre, lo cual permite evitar un caso de muer-
te materna indirecta y morbi-mortalidad fetal.
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Insulinoma y embarazo, reporte de caso 321

KEYWORDS
Pregnancy;
Insulinoma; Indirect
maternal death;
Mexico.

Insulinoma and pregnancy. Critical Care Obstetrics case report

Abstract Insulinoma is the most frequent neuroendocrine pancreatic tumor with an estimated
incidence of 1-4 cases per million of habitants by year, with a lower incidence during pregnancy
with no more of 30 cases reported in the literature. The objective is to relate a case of insulino-
ma treated successfully in 18-year-old patient with 16.5-week pregnancy.

A 31-year-old patient, with dizziness 3 years ago associated to tonic-clonic seizures, pregnancy
was confirmed and was transferred to the Critical Care Obstetrics Unit of the Hospital General
de México “Dr. Eduardo Liceaga”. Endogenous hyperinsulinism was confirmed. She received
glucose solution. Magnetic resonance and endoscopic ultrasound were performed. A therapeutic
reunion including Biliopancreatic Surgery, Endocrinology, Perinatology and Critical Care Obste-
trics was performed, with ulterior surgical treatment with enucleation of the 2.5 x2 x 2 cm in-
sulinoma located in the head of pancreas. The infusion of glucose solution was interrupted
progressively with acceptable glycemic values. The patient was transferred to perinatology with
viable pregnancy of 18.5-week. The histopathology as the immunohistochemical test confirmed
insulinoma.

This case shows the importance of the insulinoma diagnosis in a young pregnant woman during
the second trimester with clinical data of hypoglycemia and multidisciplinary consensus of sur-
gical treatment at an opportune moment, avoiding this way an indirect maternal death and fe-
tal morbi-mortality.
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Introduccion

El insulinoma es el tumor neuroendocrino pancreatico mas
frecuente con incidencia de aproximadamente 1-4 casos por
millon de habitantes por afno, incidencia mucho menor du-
rante el embarazo, habiéndose relatado no mas de 30 casos
en la literatura médica, a los que se agrega el presente
caso. La mayoria de los insulinomas corresponde a tumores
<2 cm, Unicos y benignos (90%), aunque pueden ser multifo-
cales (5%-10%) o malignos (< 10%)'.

Aproximadamente, el 80% de los casos de hiperinsulinismo
endogeno son causados por insulinoma?. Algunos de los pa-
cientes presentan aumento de peso entre 10-80 Kg desde el
inicio de los sintomas. Muchos pacientes pueden ser diag-
nosticados de forma inicial como epilepsia o accidentes ce-
rebrovasculares transitorios. La confirmacion del diagnostico
generalmente se realiza mediante la demostracion de hipo-
glucemia (glucemia en ayunas < 45 mg/dL), en presencia de
niveles inadecuadamente elevados de insulina > 6 pU/mL
por RIA 0 > 3 pU/mL por quimioluminiscencia, acompanados
de péptido C > 0.2 nmol/L en la misma muestra de sangre
venosa. Sin embargo, los criterios bioquimicos basados en la
relacion insulina sérica-glucemia > 0.3, presentan elevada
tasa de falsos positivos, por lo que actualmente se prefiere
utilizar el valor de insulina > 3 pU/mL y si fuera necesario,
demostrar la ausencia de sulfonilureas y determinacion de
cuerpos cetonicos < 2.7 mmol/L. De hecho, recientemente
se describe sensibilidad y especificidad hasta del 100% de la
concentracion plasmatica de beta-hidroxibutirato < 2.7
mmol/L, sensibilidad del 91% y especificidad del 95% de glu-
cagon plasmatico > 25 mg/dL (1.4 mmol/L), asi como una
concentracion de proinsulina > 5 pmol/L, todos asociados a
insulinoma'3.

La localizacion de los tumores suele establecerse mediante
estudios no invasivos (ecografia, tomografia computarizada y
resonancia magnética) o invasivos (endoultrasonografia y ar-
teriografia selectiva mediante inyeccion selectiva pancreati-
ca, con dosis bajas de calcio)*>.

La ultrasonografia endoscopica (USE) ha demostrado ser
la técnica mas precisa para el diagnéstico y localizacion de
los tumores pancreaticos, alcanzando una sensibilidad y es-
pecificidad cercanas al 95%. La precision diagnostica puede
incluso incrementarse si se asocia la puncion de aspiracion
con aguja fina®.

La cirugia se considera el tratamiento de eleccion, la lapa-
roscopia parece ser un buen método, pero se debe considerar
que los pacientes con insulinomas cefalicos de localizacion
posterior o paraduodenal, o en pacientes con sospecha de
neoplasia endocrina multiple (NEM) (antecedentes de patolo-
gia hipofisaria o litiasis renal recidivante en el paciente o en
familiares directos), no serian candidatos al tratamiento la-
paroscopico’?. Se estima que en 5%-15%, el insulinoma puede
presentar metastasis, mas frecuentemente hepaticas™.

Particularmente durante el embarazo, el diagnostico y
el tratamiento presentan diversas dificultades. En el primer
trimestre de un embarazo normal es comUn observar ligera
hipoglucemia, debilidad y nausea que confunden la inter-
pretacion de los signos patoldogicos. Posteriormente, al
transcurrir el embarazo se instala una insulinorresistencia
fisiologica secundaria al incremento de las hormonas pla-
centarias principalmente lactogeno placentario (LP), lo que
permite explicar la disminucion o ausencia de los sintomas
tipicos de hipoglucemia en el segundo trimestre de la ges-
tacion. El LP interferiria al igual que otros mediadores
recientemente estudiados, como el TNF-alfa y la leptina',
en la sefnalizacion intracelular de la insulina. Luego del
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alumbramiento, tras la recuperacion de la sensibilidad nor-
mal a la insulina, los sintomas suelen reaparecer.

Presentacion del caso

Mujer de 18 ahos de edad, residente de Guanajuato, secun-
digesta, antecedente de cesarea por falta de progresion de
trabajo de parto 3 anos antes, menarca a los 10 afos, ciclo
menstrual regular 28/8, inicio de vida sexual a los 15 afos,
2 parejas sexuales. Cursa con cuadro de 3 afos de evolucion
caracterizado por mareos frecuentes que llegan hasta con-
vulsiones tonico-clonicas generalizadas, con periodos ictal y
postictal prolongados, la paciente opta por consumir abun-
dante alimento en base a carbohidratos para mitigar dichas
crisis. Presenta amenorrea de 16 semanas, corroborandose
embarazo por prueba de sangre, presentando durante un
control prenatal hipoglucemia de 50 mg/dL, por lo que se
decide su ingreso a Medicina Interna para protocolo de estu-
dio correspondiente; obteniéndose por método colorimétrico
péptido C 3.02 ng/dL, insulina sérica 7.9 mUl/mL, GH 0.06
ng/mL, cortisol 12.1 ug/dL, ausencia de anticuerpos anti-in-
sulina, TSH 2.5, T4 total 10.4, T4 libre 0.9, T3 total 194, asi
como resonancia magnética (fig. 1) que muestra tumoracion
en cabeza del pancreas, por lo que es transferida a la Unidad
de Cuidados Intensivos de Ginecologia y Obstetricia del Hos-
pital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”.

Al ingreso se encuentra paciente con evidente obesi-
dad grado | (indice de masa corporal 31), acantosis nigricans
grado 3 en cuello, asi como en cicatriz umbilical, ultrasoni-
do obstétrico con 16.5 semanas de gestacion, peso fetal en
175 g, liquido amniotico 3.46 segin Chamberlain. La moni-
torizacion hemodinamica mediante bioimpedancia toracica
muestra indice cardiaco 2.6 L/min/m?, gasto cardiaco 4.9
L/min, resistencia vascular sistémica 978 din/segundo/cm-5
y contenido de fluido toracico 37. Se administra solucion
parenteral de glucosa a 18 g/h, obteniéndose glucemias
adecuadas, se ajusta dieta enteral y se complementa proto-
colo de estudio, realizandose USE (fig. 2) donde se evidencia
en la cabeza de pancreas, una lesion redondeada con bordes
bien definidos de 22 x 21 mm, discretamente hipoecogénica,

con microvasculatura en su interior en intimo contacto so-
bre el confluente portomesentérico de predominio en porta
distal, que no produce dilatacion del conducto de Wirsung, sin
ganglios locorregionales ni a distancia, realizandose biopsia
por aspiracion con aguja fina sin incidentes (BAAF), conclu-
yendo en lesion tumoral en cabeza de pancreas T1NOMX.

Se realiza junta terapéutica entre los Servicios de Cirugia
Biliopancreatica, Endocrinologia, Perinatologia y Medicina
Critica en Obstetricia, decidiéndose intervencién quirargi-
ca, bajo anestesia general combinada (balanceada y blo-
queo peridural con colocacion de catéter para manejo de
dolor postoperatorio), se realiza laparotomia con enuclea-
cion del tumor y colocacion de drenaje tubular, obteniéndo-
se tumor de 2.5 x 2 x 2 cm de consistencia ahulada rojo
vinoso, el cual se encontraba adherido a la cara posterior de
cabeza y cuello pancreaticos junto a la vena porta sin infil-
trar a ésta, sin contacto a conducto pancreatico, ademas
cabeza, proceso uncinado, cuerpo y cola pancreaticas
de caracteristicas macroscopicas normales, con via biliar
extrahepatica de particulares macroscopicas normales (figs.
3y 4). A partir del momento de la enucleacion del tumor se
disminuye de forma progresiva el goteo de solucion glucosa-
da bajo controles de glucemia, se suspende la misma 10 ho-
ras después de la cirugia, la paciente inicia dieta oral al dia
siguiente, siendo dada de alta en adecuadas condiciones
con ultrasonografia obstétrica que reportaba embarazo de
18.6 semanas de gestacion, con fetocardia de 149 latidos
por minuto, placenta corporal posterior grado 0 de madura-
cion y liquido amniotico 4.38 por Chamberlain. La paciente
queda bajo controles seriados por Consulta Externa de Gine-
coobstetricia y Endocrinologia. El reporte histopatolégico
informa neoplasia neuroendocrina bien diferenciada de pan-
creas, asi como la inmunohistoquimica informa anticuerpos
anti-insulina y anti-E-cadherina positivos.

Discusién

El caso presenta varias caracteristicas interesantes tales como
la edad temprana de la paciente, el aumento tipico en la in-
gesta de dieta rica en carbohidratos buscando mitigar las crisis

Figura 1

Resonancia magnética que muestra tumoracion en
cabeza del pancreas (flecha).

Figura 2 Ultrasonografia endoscopica que muestra la relacion
del insulinoma (l) con la vena porta (VP), asi como dimensiones
de 22 x 21 mm.
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Figura 3 A) Sitio donde se encontraba el insulinoma (flecha) y relacion con vena porta (VP), cabeza (CaP) y cuerpo de pancreas

(CuP). B) Utero gestante (UG) de 18.4 semanas.

de hipoglucemia con el subsecuente aumento de peso, la hi-
poglucemia manifestada por convulsiones durante el segundo
trimestre del embarazo a pesar de la insulinorresistencia pro-
pia de este estado relacionada a dicha edad gestacional. Cabe
mencionar la aplicacion limitada de la prueba de ayuno duran-
te el embarazo, por el riesgo de aborto que conlleva. Se resal-
ta la gran utilidad del USE en identificar las caracteristicas de
localizacion del tumor. Finalmente, se deben tomar en cuenta
las contraindicaciones médicas para la administracion de far-
macos empleados en el tratamiento de pacientes portadoras

de insulinoma no embarazadas, tales como diasoxido, verapa-
milo o el importante costo, que resulta una limitante en la
administracion por largo plazo de octredtido o glucagon, por
lo que la cirugia constituye el tratamiento de eleccion duran-
te el segundo trimestre del embarazo.

Conclusion

El presente caso demuestra la importancia de sospecha
diagnostica de insulinoma en paciente joven embarazada

Figura 4 Relacion de tamaiio y aspecto del insulinoma.
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con datos de hipoglucemia, decidiéndose de forma multidis-
ciplinaria consensuada el manejo quirtrgico en el segundo
trimestre, lo cual permite iniciar el tratamiento de forma
oportuna evitando un caso de muerte materna indirecta y
morbi-mortalidad fetal relacionadas a la hipoglucemia pro-
pia del cuadro de hiperinsulinismo, asi como complicaciones
crénicas en la madre y el feto por hiperglucemia durante el
control de la patologia.
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