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OZET

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji klinigince tanisi konan ve
Cerrahi Kliniginde ameliyat edilen, 9 yildan beri hipoglisemik ataklarla seyreden bir
insulinoma olgusu, nadir goriilmesi ve tan giicliikleri nedeniyle ilgili literatiir gbzden
gecirilerek sunulmusgtur.

SUMMARY
Insulinoma Report of A Case

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

insulinoma; klinikte hipoglisemi semptom ve bulgulan ile kendini gosteren
pankreas langerhans adaciklarindaki B hiicrelerinden kaynaklanan ve hiperinsuli-
nizmle seyreden genellikle benign bir adenomdur.

Wilder ve arkadaslarinin 1927'de ilk kez pankreas B hiicrelerinin tiimorii ile
hipoglisemi arasindaki iligskiyi ortaya koymalarindan ve 1929'da ilk fonksiyonel B
hiicre tiimoriiniin cerrahi olarak cikarilmasindan bu yana 2000 civarinda hiperinsii-
linizm olgusu yaymlanmistir® -2 -3 Ulkemizde bizim saptayabildigimiz yayinlanmig
olgu sayist ise 10'u gegmemektedir® +*.
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OLGU

S.E. 65 yasinda, ev kadini, 155 em. boyunda, 69 kg. agirhginda.

9 yildan beri yemekten 2-3 saat sonra bag agrisi, asiri terleme, carpinti, halsiz-
lik hissi zaman zaman mental bulamiklik, gorme bozuklugu, ¢ift gérme nadiren de-
zoryantasyon biling kaybi sikayetleri ile 23.9.1987'de Endokrinoloji seksiyonuna
yatinldi. Olgunun fizik muayenesinde cilt alt1 yag dokusunda artma 15 yil once ge-
¢irdigini tanimladif1 kolesistektomi ve umblikal herni operasyonlarina ait kesi izleri
ve hepatosplenomegali disinda bir patoloji saptanmadi. Olguya yatiginin dordiinci
semik ataklar 6nlenememesi iizerine gliilkoz infiizyonu uygulanmak zorunda kalindi.

Olgunun preoperatif donemde simultane alnan glisemi ve plasma insiilin dii-
zeyleri Tablo ['de gosterilmektedir.

Tablo: 1
Preoperatif Devrede Degisik Zamanlarda Simultane Kan
Sekeri ve Insiilin Diizeyleri

i Plazma Glukoz insiilin mU /ml
ol (% mg) (Normal deger: 3-35 mU/ml)
17.9.1987 2% 26%
23.9.1987 19%* 30%
29.9.1987 95 32
16.10.1987 bl 210
19.10.1987 58 250
21.10.1987 69 250

* [lk iki deger disindaki plasma glilkoz diizeyleri hastaya

glikoz infizyonu vapihyorken ahnmistir.

Olgumuzun glisemi disindaki biyokimyasal incelemeleri normal simirlar iceri-
sindeydi. Yapilan ultrasonografik ve kompiiterize tomografik incelemelerde
pankreasta herhangi bir patolojik bulgu goriilemedi.

Hastanin klinik bulgulan, glisemi ve plasma insiilin diizeyleri gbz oniine alina-
rak Insulinoma on tamisi ile 27.10.1987 tarihinde olgu % 10 dekstroz infiizyonu al-
tinda operasyona alindi.

OPERASYON: Gobek iistii transvers kesi ile ¢alisildi. Explorasyonda pankreas
kuyruk kisminda 2 em. ¢apinda tiimor saptandi. 1/3 distal pankreatektomi + sple-
nektomi + karaciger biyopsisi yapildi (Resim: 1). Rezeksiyondan once % 10 deks-
troz inflizyonu esnasinda kan sekeri % 77 mg. iken, rezeksiyon tamamlandiktan 30
dakika sonra kan sekeri % 121 mg., 60 dakika sonra % 180 mg., 90 dakika sonra
% 200 mg. oldu ve dextroz inflizyonu sonlandirildi.

Postoperatif 7. gunde kan sekeri 7% 164 mg., insiilin 30 mU/ml, 4. haftanm so-
nunda % 110 mg., insiilin 28 mU/ml., 2. ayin sonunda yapilan kalsiyum infiizyon
testinde (5 mg/ kg-saat kalsiyum gliikonat infiizyonu)/plasma insiilin ve gliikoz diizey-
lerinde bir degisiklik olmadi.

— 398 —



Resim: 2
Tiimoral Dokunun Mikroskopik Goriiniimii (H.E., 10x25/0,65)

HISTOPATOLOJI: Pankreastaki tiimoral dokudan hazirlanan Haematoxylin-
Eosin ile boyanmis preparatlarn incelenmesinde; oval ya da poligonal sekilli, hiper-
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kromatik nukleuslu, nukleuslarinda kromatin yapisi belirgin, genis eozinofilik ve gra-
niiler sitoplazmali hiicrelerin solid adaciklar, kordonlar ve kurdela seklinde diziler
olugturduklar: goriildii. Tiimoral dokunun stromasi damar-bakimindan zengin olup,
tiimor kordonlar1 arasinda yer yer hiyalinizasyon goriilmekteydi (Resim: 2).
Pankreasin Langerhans adacik hiicreleri i¢in spesifik olan G.omori'nin Chrome-Alum-
hematoxylin boyasi ile5+6 , tiim®r hiicrelerinin sitoplazmalarida B hiicrelerime qogii,
mavi renkte boyanan graniiller goriildii (Resim: 3). Bu bulguiur venign oo o
nomuna uymaktaydi. Karaciger biyopsisi sonucu siroz olarak bildinildi

Resim: 3
Tiimér Hiicrelerinin Stoplazmalarinda Ince Graniiller (Mavi Boyanan)
(Gomori'nin Chrame-Alum-Haematoxylin'i, 10x40/0,70)

TARTISMA

Steffanini ve arkadaslarinin diinya literatiiriinden derledikleri 1067 olguyu kap-
sayan incelemelerinde, insulinomalarin pankreasin bas, kuyruk, gévde kisimlarinda
birbirine yakin oranlarda yerlestigi, % 84 benign, % 16 malign oldugu ve malign
olanlarin ancak iicte birinin metastaz yaptig bildirilmistir” .

insulinoma olgularinda % 10 adenom multipldir. Hiperinsulinizm gosteren
erigkin olgularin % 6.5'inde B hiicre hiperplazisi, geri kalaninda ise adenom ve ma-
lignite vardir’.

Hastalarda hipoglisemik semptomlar ¢ogunlukla aclhikla ortaya ¢iktigindan
ve yemekle kayboldugundan genellikle hastalar agir1 kiloludurlar. Nitekim bizim
olgumuzda bu &zellik ¢ok tipik olarak goriiliiyordu.

Insulinoma ile diger hipoglisemi yapan nedenleri ayirmada ilk onemli adim;
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hipogliseminin achkta mi (fasting), yemek sonrasi mi (postprandial) oldugunu be-
lirlemektir. Achk sonrasi meydana gelen ciddi hipoglisemi genellikle daha nemli
bir durumdur. :

Achik hipoglisemisine; karacigerde az glilkoz iretimi, yada asir1 kullanimi
neden olmaktadir. insulinomada gliikoz agiri kullammi sz konusudur. Kaplan ve
arkadaslan bu ayirimi yapmak igin basit bir klinik test onermektedir; sayet bir has-
tada hipoglisemik semptomlar: ortadan kaldirmak icin giinde IV olarak 200 gr. dan
fazla gliikoz gerekli ise hasta glikozu asin kullamyordur®. Bizim hastanuzin giinliik
IV gliikoz gereksinimide giinde 3000 Kcal. olmasina ragmen 200 gr. dan fazlaydi.

Ozellikle instilin ve kan sekeri i¢in simultane alinan 6rneklerde insiilin diizeyi
yiiksek iken kan sekerinin diisiik olmasi oldukca degerli bir tani yontemidir. Nite-
kim normal sahislarda insiilin/gliikoz orani 0.4 ten azdir. Bu deger insiilinomah has-
talarda 1 veya daha fazladir®. Olgumuzda da bu oran 1 den yukaridir. Insulinoma
tamis1 diistiniildiigiinde akut norolojik bulgular (koma) ortaya ¢iktigi anda kan
sekeri ve insiilin 6l¢iimleri i¢in hastadan simultane olarak kan ornekleri ahnmahdir.

Insulinomal hasta tamisinda 72 saatlik achk sonrasi hipoglisemik semptomla-
rin ortaya ¢ikmasina dayanan achk testine basvurulabilir. Cogunlukia insulinomah
hastalarin 2/3 sinde 24 saatlik achktan sonra hipoglisemik semptomlar geligir. Bizim
olgumuzda 24 saatlik achkta degil, glilkoz inflizyonu durduruldugu anda bile kisa
siire icersinde hipoglisemik semptomlar ortaya cikiyordu,

C-Peptid olgiimii ayrica supresyon testi olarakta kullanilabilir®. Eksojen
insiilin verilerek hipoglisemi olusturulur, glisemi 40 mg/dl. olunca normal sahislarda
endojen insiilin sekresyonu (C-peptid diizeyi 6lgiilerek) % 50-70 civarinda azalr.
Supresyonun olmamasi insulinomay1 gosterir. Tolbutamid stimiilasyon testi insulino-
mal hastalarin % 80'inde gercek pozitif sonu¢ verme ktedir®.

Kaplan ve arkadaslar1 gastrinoma ve Mediiller Thyroid Carcinoma'da oldugu
gibi insulinomada da hiperkalseminin hormon sekresyonunun artmasina yol agmak-
ta oldugunu gostermislerdir®. Tnsulinoma ile diger hipoglisemi yapan nedenleri
ayird etmede kalsiyum infiizyon testi insulinomaya spesifik bir testtir. Insulinoma
cerrahi olarak cikanldiktan sonra kalsiyum inflizyonu ile hastada hipoglisemi mey-
dana gelmez. Olgumuzda postoperatif 2. ayda bu teste basvuruldugunda hipoglise-
mi meydana gelmemistir.

insulinomalarin % 65'i 1,5 em. den kiiciik tiimorler oldugundan tanida
ultrasaund, CT pankreatik radyonukleid scan, ERCP cok yararli olmamaktadir. Ay-
rica insulinomalarin % 20 si operasyonda bile cerrah tarafindan lokalize edilememek-
tedir! !,

Anjiografi ve selektif pankreatik ven kateterizasyonu insilinoma tan ve loka-
lizasyonunda en yararh inceleme yontemleri olmaktadir® HS AT IH2)

Avrica son zamanlarda intraoperatif ultrasoundun peroperatuar lokalizasyonu
kolaylastiracag) biylece gereksiz rezeksiyonlan ortadan kaldiracag ileri siiriilmekte-
dir®12,

Bizim olgumuzda vapilan ultrasaund ve CT incelemelerinde herhangi bir pato-
lojik bulgu saptanamadi. Ancak literatiirde de bildirildigi gibi eger klinik tam uyu-
vorsa operasyona bagvurulmalidir. Nitekim bizim olgumuzda da hastanin klinigi ve
serum insiilin diizeyleri ile glisemi arasindaki oran insiilinomayi dogruluyordu. Bu

3.8.10

yiizden cerrahi girisime karar verildi.
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Operasyon sirasinda tim cabalara ragmen insulinomanin yeri saptanamamissa,

adacik hiperplazisi yada erigkinde nesidioblastozis diisiiniilerek bir distal pankreatek-
tomi yapilir' *. Kor distal pankreatektomi ile olgularin % 50 sinde okkiilt insulino-

ma re
verilir
altina

10.

i I EY

L2

13.

Yrd. I

zeke edilmektedir. Post operatil devrede hipoglisemi devam ederse diazoxide
. Reoperasyon yada total pankreatektomi ancak medikal tedavi ile kontrol
alinamayan olgularda yapilir? =% ' ¥
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