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ÖZET 

Uludağ Universilesi Tıp Fakültesi Endokrinoloji kliniğince tanısı ko nan ue 
Cerrahi Kliniğinde ameliyat edilen, 9 yıldan beri hipoglisemik ataklarla seyreden bir 
insulinoma o lgusu, nadir görülmesi ue tanı güç lükleri nedeniyle ilgili literatür gözden 
geçiri/erek sunulmuştur. 

SUMMARY 

lnsulinoma Report of A Case 

A 65 years old woman with insulinoma, that is diagnosed and operated at the 
department of Endocrinology and General Surgery o{ Medical Faculty of Uludağ 
University, who has had hypoglicemic attacks {or 9 years is presented with review 
o f the literature. 

İnsulinoma ; klinikte hipoglisemi semptom ve bulguları ile kendini gösteren 
pankreas langerhans adacıklarındaki B hücrelerinden kaynaklanan ve hiperinsuli· 
nizmle seyreden genellikle benign bir adenomdur. 

Wilder ve arkadaşlarının 1927'de ilk kez pankreas B hücrelerinin tümörü ile 
hipoglisemi arasındaki ilişkiyi ortaya koymalarından ve 1929'da ilk fonksiyonel B 
hücre tümörünün cerrahi o larak çıkarılmasından bu yana 2000 civarında hiperinsü
linizm olgusu yayınlanmıştır' · 2 

•
3

• ü lkemizde bizim saptayabildiğimiz yayınlanmış 
olgu sayısı ise lO'u geçmemektedir2 

•
4

• 
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OLGU 

S.E. 65 yaşında, ev kadını, 155 cm. boyunda, 69 kg. ağırlığında. 
9 yıldan beri yemekten 2-3 saat sonra baş ağrısı, aşırı terleme, çarpıntı, halsiz

lik hissi zaman zaman mental bulanıklı k, görme bozukluğu, çift görme nadiren de
zoryantasyon bilinç kaybı şi kayetleri ile 23.9.1987'de Endokrinoloji seksiyonuna 
yatırıldı. Olgunun fizik muayenesinde cilt altı yağ dokusunda artma 15 yıl önce ge
çirdiğin i tanım ladığı kolesiste ktomi ve umblikal herni operasyonlarına ait kesi izleri 
ve hepatosplen omegali dışında bir patoloji saptanmadı. Olguya yatı şın ın dördüncü 
gününden it ibaren günde 6-8 öğünde 3000-3500 kalari verilmesine rağmen hipogli
semik ataklar önlenememesi üzerine glükoz in ftizyonu uygulanmak zorunda kalındı. 

Olgunun preoperatif döne mde simultane alınan glisemi ve plasma insülin dü

zeyleri Tablo l'de gösterilmektedir. 

Tablo : I 
Preoperat if Devrede Değişik Zamanlarda Simultane Kan 

Şekeri ve İnsülin Düzeyleri 

Tar ih 

ı 7.9 .1987 
23.9.1987 
29.9 .1987 
16.10.1987 
19.10.1987 
21.10 .1987 

l'lazma Glükoz 

(% mg) 

27* 
19* 
9 5 
77 
58 
69 

İnsülin m U /ml 
(Normal değer: 3-35 mU/ıni) 

26* 
30* 
32 

210 
250 
250 

* i lk ik i değer dışındaki plasına glükoz düzeyleri hastaya 
glükoz in l'üzyon u yapılıyorken alınmıştır . 

O lgumuzun glisen'i i dışındaki bi yo kimyasal incelemeleri norma l sınırlar içeri
sindeydi. Yapılan ultrasonografik ve kompüte rize t.omografik incelemelerde 
pankreastaherhangi bir patolojik bulgu görülenwdi. 

Hastanın klin ik bulgu ları , glisemi ve plasma insülin düzeyleri göz önüne alına
rak İnsulinoma ön tanısı ile 27.10.1987 tarihinde olgu % 10 dekstroz inftizyonu al
tında operasyona alındı. 

OPERASYON: Göbek üstü transvers kesi ile çalı şı ld ı. Explorasyonda pankreas 
kuyruk kısmında 2 cm. çapında tümör saptandı. 1/ :l distal pankrratektomi + sple
ne ktomi + karaci ğe r biyopsisi yapıld ı (Resim: 1 ). Rı>zeksiyondan öner 'k 10 deks
tro z inftizyonu esnasında kan şe keri 'fr, 77 mg. iken, rezı>ksi yon tamamland ı ktan 30 
dakika sonra kan şe keri o/r 121 mg. , 60 dakika sonra % 180 mg., 90 dakika sonra 
o/, 200 mg. o ldu vr dextroz in fı.izyonu son la ndırıldı. 

Postoperalif 7. günde kan şe keri 'Yr 164 mg. , insülin 30 mU /ml, 4. haftanın so 
nunda o/c 110 mg .. insülin 28 mU/ml., 2. ay ın sonunda ya pılan kalsiyum infüzyon 
testinde ( 5 mg/ kg-saat kalsiyum glükonat. in füzyonu )/ plasma insülin Vl' glükoz düzey
ll'rinde bir dl'ğişi klik olmadı. 
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Resim : 2 
Tümoral Dokunun Mikroskopik Görünümü (H.E., 10x25/0,65) 

HİSTOPATOLOJİ: Pankreastaki türnöral dokudan hazırlanan Haematoxylin
Eosin ile boyanmış preparatların incelenmesin de; ova! ya da po ligonaJ şe killi, hiper-
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kromatik nukleuslu, nukleuslarında kromatin yapısı belirgin , geniş eozinofil ik ve gra
nüler sitoplazmalı hücrelerin solid adacıklar , kordonlar ve kurdela şeklinde diziler 
oluşturdukları görüldü. Türnöral dokunun stroması damar-bakımından zengin olup, 
tümör kordonları arasında yer yer hiyalinizasyon göıülmekteydi ( Rı>sim : 2). 
Pankreasın Langerham adacık hücreleri için spesifik olan ( ; oıııori 'n in Chronw-A hını 

hematoxylin boyası i!e5 • 6 , tümör hücrelerinin sitoplazmalarııırl<ı K hi ıc- rt • lı·rı ıı ı· •"!!ii. 

mavi renkte boyanan granüller görüldü (Resim: 3). Bu bu l gu ı;ır ıwıı ıgıı ı. . · 

nomuna uymaktaydı. Karaciğer biyopsisi sonucu siroz olarıı k ı,;ı,Jiril rl i 

Resim : 3 
Tümör Hücrelerinin Stoplazmalarında Ince Granüller (Ma ui Boyanan ) 

(Gomori'nin Chrame·Alum-Haematoxylin ' i, 1 Ox 40! 0, 70) 

TARTIŞMA 

Steffanini ve arkadaşlarının dünya literatüründen derledikleri 1067 o lguyu kap
sayan incelemelerinde, insulinomaların pankrea.sın baş, kuyruk, gövdP k ısımlarında 
birbirine yakın oranlarda yerleştiği , % 84 benign, % 16 malign oldu ğu ve malign 
olanların ancak üçte birinin metastaz yaptığı bildirilmiştir 7 • 

lnsulinoma olgularında % 10 adenom multipldir . Hiperinsulinizm gösteren 
erişkin olguların % 6.5' inde B hücre hiperplazisi, geri kalanında ise adenom ve ma· 

lign\te vardır 7 • 

Hastalarda hipoglisemik semptomlar çoğunlukla açlıkla ortaya çıktığından 
ve yemekle kaybolduğundan genellikle hastalar aşırı kiloludurlar. Nite kim bizim 
olgumuzda bu özellik çok tipik olarak görülüyordu. 

lnsulinoma ile diğer hipoglisemi yapan nedenleri ayırınada ilk önemli adım; 
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hipogliseminin açlıkta mı (fasting) , yeme k sonrası mı (postprandial) olduğunu be
lirlemektir. Açlık sonrası meydana gelen ciddi hipoglisemi genellikle daha önemli 
bir durumdur. 

Açlık hipoglisemisine; karaci~erde az glükoz üretimi , yada aşırı kullanımı 

neden olmaktadı r. İnsulinomada glükoz aşırı kullanımı söz konusudur. Kaplan ve 

arkadaşları bu ayırımı yapmak için basit bir klinik test önerme ktedir ; şayet bir has

lada hipoglisemik semptomları ortadan kaldırmak için günde IV olarak 200 gr. dan 
fazla glükoz gere kli ise hasta glükozu aşırı kullanıyordur8 . Bizim hastamızın günlük 

IV glükoz gereksinimide günde 3000 Kcal. olmasına rağmen 200 gr. dan fazlaydı. 

ö ze llikle insülin ve kan şekeri iç in simullane alınan ö rne klerde insülin diizeyi 
yüksek iken kan şekerinin düşük olması o ldukça değerli bir tanı yönte midir . Nitc

kim normal şahıslarda insülin /glükoz oran ı 0 .4 t en azdır. Bu de~er insülinomıılı has
talarda ı veya daha faz ladır8 . Olgumuzda da bu oran ı den yukarıdır. İn sylinoma 
tanısı düşün41düğünde akut nörolojik bulgular (koma) ortaya çıktığ ı anda kan 

şekeri ve insülin ö lç ümleri için hastadan simultane olarak kan örnekleri alınmalıdır. 

İnsulinomalı hasta tanısında 72 saatlik açlı k sonrası h ipoglisemik semptomla

rın ortaya çıkmasına dayanan açlık testine başvurulabili r . Çoğunlukla insulinomalı 

hastaların 2/ 3 sinde 24 saatlik açlıktan sonra h ipoglisemi k se mptomlar geli şir. Biz im 

olgumuzda 24 saatlik açlıkta de~il, glükoz_ inftizyonu durduruldu ~u anda bile kısa 

süre içersinde hipoglisemi k semptomlar ortaya ç ıkıyordu. 

C-Peplid ölçümü ayrıca supresyon testi olarakta kullanıla bilir8 . Eksojen 

insülin verilere k h ipoglisemi oluşturulur , glisemi 40 mg/d i. olu nca normal şahı slarda 

endojen insülin sekresyonu (C-peptid düzeyi ö lçülerek) % 50-70 civarında azalır . 

Supre~onun olmaması insulinomayı göste rir. Tolbutamid st imülasyon testi insulino

mah hastaların % 80 'inde gerçek poziti f so nuç vermektedir8
. 

Kaplan ve arkadaşları gastrino ma ve Medüller T hyro id Carcinoma 'da olduğu 

gibi insulinomada da hiperkalseminin hormon sekresyonunun a rtmasıp a yol aç mak

la olduğunu göstermi şlerdir9 . İnsulinoma ile diğer hipoglise mi yapan nedenleri 
ayırd etmede kalsiy um inftizyon test i insulinomaya spesi fi k bir lesltir. İnsulinoma 
cerrahi olarak ç ıkarıldıktan sonra kalsiyum inflizyonu ile hasta da hipoglisemi mey
dana ge lmez. Olgumu zda postoperatir 2 . ayda bu tesle başvurulduğunda h ipoglise

mi meydana gelmemi ştir. 

İnsu l inomaların % 65'i 1,5 cm. den küçük tümörler olauğun dan tanıda3 • 8 
• 

1 0 

u ltrasaund, CT pankreat ik radyonu kleid sean , ERCP çok ya rarlı olmamaktadır. Ay

rıca insulinomaların % 20 si operasyonda bile ce rrah tarafından lokalize edilememek

tedir' ı. 
Anjiogra fi ve se lektif pankreatik ven kateteri zasyonu insülinoma tanı ve lo~a

lizasyonunda en yararlı inceleme yöntemleri o lmaktadır2 •
3 

•
8 . ı 0 .ı ı. 

Ayrı ca son zamanlarda intraopera tif ultrasoundun pero peratuar lokalizasyonu 

kolayla ştıracağ ı böylece ge re ksiz rezeksiyonla rı o r tadan kaldıra cağı ileri sürülme kte
dirs. ı o. 

Biz im o lgumuzda yapılan ul trasaund ve CT in celemeler inde herhangi bir pa~q

lojik bulgu saplanamadı. Arı.cak li te ratürde de bildirildiği gibi eğe r klinik tanı uyu

yorsa operasyona başvurulmalıdır. Nile kim bi ?:im olgumuzda da hastanın kliniği ve 

serum insülin düzeyleri ile glisemi arasındaki oran insülinomay ı doğruluyordu. Bu 

yüzden cerrahi girişime karar verild i. 
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Operasyon sırasında tüm çabalara rağmen insulinomanın yeri saptanamamışsa, 

adacık hipt' rplaz isi yada rrişkinde nesidioblastozis düşünülerek bir distal pankreatek

tomi yapılır 1 3
. Kör distal pankreatektomi ile olguların 'k 50 sinde okkült insulino

ma rezekı> edilme ktedir. Post operatif devr<'de hipoglisemi devam ederse diazoxide 

verilir. Reopı>rasyon yada total pankreatektomi ancak me dikal tedavi ile kontrol 
altına alınamayan o lgularda yapılır 2 

• .ı · 1 .ı. 
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