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Hipoglicemia Familiar por Adenoma de los
Islotes de Langerhans del Pancreas
Andrés Vesalio Guzman

y
Maria Gabriela Stein de Guzman

Secciones de Cirugia y Medicina, Hospita] San Juan de Dios.
San José.

En 1869, Langerhans describié las células del pancreas que
hoy llevan su nombre. Nichols, en 1902, observé un adenoma de-
rivado de ese tejido. En 1924, Harris sugirié que un adenoma de
los islotes de Langerhans podia producir hiperinsulinismo. En
i929, Roscoe Graham operd, por primera vez, un adenoma in-
sular pancreatico. De 1929 a 1945, se han reportado 100 adeno-
mas insulaves activos del pancreas, operados con buen resultado.
Las autopsias han revelado 25 casos adicionales. Se han encon-
irado algunos de hipoglicemia causados por hiperplasia difusa del
tejido de Langerhans, que se han curado o mejorado mediante
la pancreatectomia parcial.

La {recuencia de adenomas insulares activos es de 1-800 a
1-1C00 autopsias. No hay en la literatura médica datos sobre la
incidencia familiar de tal condicion.

Patologia Quirirgica:

El setenta por ciento de los adenomas insulares ocurren en
una porcién extirpable del pancreas, es decir, hacia el cuerpo y lz
cola, por lo que es dificil palparlos durante las exploraciones qui-
rurgicas del abdomen.

Los tumores pueden ser solitarios o miltiples; estos tltimos
diseminados en toda la glandula o en grupos. Puede también en-
contrarse una hiperplasia difusa del tejido insular sin formacién
tumoral localizada. Su tamano puede oscilar entre dos milimetros
v varios centimetros de diametro.

La tendencia quirirgica actual es aceptar la base clinica co-
mo evidencia de que existen tumores en los islotes de Langerhans.
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Al no encontrar el tumor a la exploracién uno de dos criterios de-
be seguirse: explorar otras regiones y érganos abdominales que
pueden contener tejido pancratico ectépico, y extirparlo o sacri-
ficar la porcion méas accesible del pancreas, la cola y aun el cuer-
po, que es donde mas frecuentemente se encuentran los tumores.
En casos de recurrencia de los sintomas, se podran resecar mas
porciones de la glandula.

Sintomatologia:

Los sintomas semejan a los producidos por uyna scbredosis
de insulina: lasitud, malestar general, dificultad para ejecutar tra-
bajos mentales o fisicos; exceso de apetito, temblores, sudoracién,
irritabilidad nerviosa, cefalea, desorientacién semejante a la de!
estado de ebriedad o fenédmenos convulsivos de tipo epileptoide,
Palidez interminente con rubor de la cara. Puede haber paralisis
iransitorias ¥ migratorias, amnesia, narcolepsia y estupor. En ca-
gos avanzados se presenta el coma, que puede aer leve o severo,
ron persistencia de los reflejos dstectendinosos y con hipoglice-
mia marcada por debajo de 60 mg. %%.

Diagndstico:

Un paciente que muestre la sintomatologia mencionada,
acompanada de hipoglicemia en ayunas o durante el coma y que
en uno u otro caso mejore mediante la ingestién de azicar o in-
yeccidn de glucosa por la vena, se ha de considerar como un caso
probable de hiperinsulinismo por adenoma o carcinoma de los
islotes de Langerhans. Se han de eliminar luego otras causas de
hupogliceniia, de origen pituitario, hepatico o suprarrenal. La cur-
va de tolerancia a la ingestién de glucosa, en ayunas, ¢s de gran
ayuda; se caracteriza por el ascenso ripido de la curva de la gli-
cemia, después de la ingestién de 100 gm. de dextrosa, que al-
canza un nivel allo y comienza a descender bruscamente hacia
Ja segunda hora,

Casos estudiadoas:

A.M.F.—35 de junio de 1948. Mujer blanca, costarricense v
de 22 anos. Padres con buena salud. Hermanos: uno padece de
tilcera gastrica. Una hermana padece de trastornos semejantes a
jos de la paciente,

La historia patolégica no da nada importante,

Historia de Ia enfermedad actual:

Docs afios antes de su ingreso al hospital, la paciente comien-
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za a padecer alteraciones nerviosas del tipo de excitabilidad. Ru-
befaccion de la cara con sudoracion abundante, alternando con
palidez. Amenorrea secundaria, Seis meses antes de su ingreso,
Ja familia noté que la paciente no se despertaba en las mafanas y
si lo hacia. manifestaba un franco estado de estupor. Ademas ob-
servaron que, si aprovechando los momentos de semilucidez, se le
daba a tomar café con agua de dulce, la paciente se recobraba ¥y
podia levantarse, caminar y hacer los quehaceres domésticos co-
rrientes. Cuatro dias después de su ingreso al hospital, amanece
cn estado de coma. La glicemia es de 30 mg. %. Se administra
solucién de dextrosa hiperténica por la vena y la paciente reco-
bra casi instantineamente el conocimiento. L.a exploracién fisica
es negative, lo mismo que los eximenes de orina y el Kahn. El
hemograma es normal. El metabolisme basal es de menos 14,
Colesterolemia de 136 mg. Yo. La radiografia del craneo no mues-
tra anormalidad en la sifla turca. Las prueabs de funcionamiento
hepatico son normales. No hay ecstigmas de ninglin otro padeci-
miento endocrino. La radiografia gastro duodenal es normal. El
21 de julic la glicemia es de 22 mg %:. La prueha de tolerancia
a la glucosa da un asceuso brusco a un maximum de 165 mg %
a las dos horas, manteniendo una meseta hasta la tercera hora,
para descender entonces bruscamente a 28 mg % a la quinta hora
¥ 22 mg % ala 7% La prueba de tolerancia a la epinefrina con
0.00f Gm inyectado intramuscularmente durante uno de los es-
tadas de coma despierta a la paciente a los quince minutos.

Se establece ] diagnostico de hiperinsulinismo por adenoma
de los islotes de Langerhans.

El 19 de noviembre de 1948, se practica laparatomia me-
diante una incisién semilunar transversa supraumbilical. Se descu-
bren en el cuerpo y la cola del pancreas tres nédulos durcs, que
resaltan, por su aspecto y consistencia, del resto de la sustancia
pancreatica. El mayor eva de 2,5 cm. de diametro, Los otros dos
lenian el tamano de un grano de maiz cada uno y estaban situa-
dos en la cola. Se desinserta ¢! mesocélon transverso del borde
inferior del pancreas. Se ligan la arteria y vena esplénicas al nivel
de ia unién de] cuerpo y la cabeza del pincreas, previa esplenec-
lomia por imposibilitar el bazo las maniobras operatorias. Se des-
pegan 1a ccla y el cuerpo de su lecho posterior hasta liegar hacia
la derecha a los grandes vasos mesentéricos. Se secciona el pan-
creas, entre dos pinzas, en la unién de la cabeza y el cuerpo. Se
hiacen suturas de colchonero al munén, con seda 3 ceros en doble
hilera. Se cubre con capsula pancreatica y finalmente se coloca
un capuchén de epiplon. Se deja un drenaje de Penrose en la
trascavidad peritoneal.

La evolucién post operatoria fué muy interesante. A las 24
horas de I operacion, la paciente se sumié en un profundo coma
diabético con una glicemia de 444 mg %. Se administraron 50
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unidades de insulina que eliminaren ¢l coma diabético pero con-
dujeron al coma hipoglicémico 12 horas después.

Dec aguf en adelante, la glicemia sufrié grandes alteraciones.
St se administraba glucosa por la vena, la glicemia subfa hasta
348 mg % ; si se administraba insulina, bajaba ripidamente a ci-
f:as normales o subnormales. Tal estado de inestabilidad se man-
tavo, pero la glicemia permanecié siempre alta y la pacienta se
iransformé, de hipoglicédmica en hiperglicémica, estado que duré
mes y medio,

Hacia principios de enero de 1949, |5 glicemia volvié a ser
normal y la paciente abandoné e} hospital.

El examen histopatolégico reveléd que se trataba de tres ade-
nomas d= log islotes de Langerhans. En uno de ellos, el de mayor
tamano, s¢ encontrd una poicién carcinomatosa franca, pera hien
encapsulada.

N 2Z:

ZMF. Mujer blanca de veinte afios, soltera. § de junio de
i949. Uuna hermana, AMF (caso anteriormente citado) fué ope-
rada hace varios meses por adenoma de los islotea de Langerhans
ael pancreas. Antecedentes patoldgicos sin importancia.

Enfermedad actual:

Relata que desde hace ocho meses comenzd a padecer de
inestabilidad nerviosa; que en las mananas le cuesta levantarse
porque la domina el suefio. Que ha padecido de descomposicio-
nes, en las que se queda dormida, Relata gue a veces pierde el
conocimienta y gueda en una condicidn estuporosa o semi ihcons-
ciente. Ingresa al hospital en estado de coma, recobrande el co-
nocimiento al dia siguiente.

El excmen neuroldgico es normal, Una glicemia practicada
a su ingreso da 30 myg 4. Las curvas de tolerancia a la glucosa
dan ascense brusco y nivel maximeo entre una hora y hora y me-
dhia, después de la ingestidn con descenso brusco en dos o tres
horas. La curva de tolerancia a la adrenalina aumenta la glicemia
a 37 mg en 100 minutos. El examen fisico es normal. Hemogra-
ma normal, lo mismo que ef Kahn, heces y orina. No hay otros
trastornes endocrinos. Las radiografias del craneo y gastro duo-
denales son normales. Se establece ¢! diagndstico de hiperinsuli-
nismo por probable adenoma de los islotes de Langerhana del
pancreas ¥ se procede a la laparotomia.

El cinco de agosto de 1949 se laparotomiza la paciente. Se
ecncuentr: una tumoracién dura, intra parenguimatosa, de 12
i m de didmetro situada en la cabeza del pancreas hacia el bor-
de duodenal interno, aproximadamente hacia la unidén de la pri-
wera y la segunda porciones del duodeno. Se incinde la capsula
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pancredtica ¥ la sustancia del 6rgano y se exirae ol tumor. Se su-
tura la herida pancratica con puntadag de colchonero con seda v
se recubre con la capsula,

En prevencién de coma diabético, ae instituyé, como trata-
miento post operatorio, suero glucosado e insulina. Al dia siguien-
te la glicemia era de 119,5 mg %. Las glicemias, determinadas
diariamente hasta ¢l 18 de agosto, dan oscilaciones frecuentes,
algunas con tendencias a la hipoglicemia, La paciente ahandond
cl hospital el 20 de agosto de 1949, con una glicemia de 90.5
mg 9. y habiendo desaparecido totalmente sus molestias.

El examen hictopatolégice confirma el adenoma insular pan-
credtico.

CONCLUSIONES

1.—Frecuencia: Los tumores de los islotes de Langerhans son
raros, Segiin estadisticas, su proporcién es de 1-800 a 1-1000
autopsias,
2.—Localizacién: El 50% de los adenomas ocurren en la cola
del péincreas. E1 20% en el cuerpo y el 20 a 30% en la ca-
beza. Puede haber un solo adenoma o varios o bien una hi-
perplasia difusa de los islotes de Langerhans.
3.—Diagnoéstico clinica: Una sintomatologia de inestabilidad ner-
vionsa, crisis convulsivas epileptiformes o histeriformes, des-
érdenes vasomotores de dificil interpretacién y finalmente
coma, cuando el paciente esti en ayunas o no ha ingerido
alimento por varias horas, harin pensar en una hipoglice-
mia, {a cual serd comprobada al hacer la determinacién de
la dextrosa en la sangre del paciente, bien durante el estado
de coma o ya sea en ayunas, l.a curva de tolerancia a la
ingestion de glucosa y la curva de tolerancia a la adrenalina,
son concluyentes en el caso de hiperinsulinismo, La primera
se caracteriza por un ascenso brusco y un descenso rapido
que comienza antes de la tercera hora. La inyeccion de adre-
nalinn hace subir ripidamente la glicemia y si el paciente es-
tA en coma, lo hara salir de él en de cinco a treinta minutos.
La iuyeccién de dextrosa en solucién hipertdnica en la ve-
na hace salir al paciente, en pocos segundos de su estado
camaloso,
4,—Criterio quirdrgico: Depende del diagnéstico médico. Si el
examen clinico, la historia del paciente y los exidmenes de
laboratorio sefialan una hipoglicemia de origen pancredtico,
el paciente debe ser operado. Si al abrir, se encuentra sélo
un tumor, éste se extirpara. Si son varios los tumores en la
cola o en el cuerpo, se practicara una reseccién pancreitica
parcial, incluyendo la cola o bien ésta y el cuerpo. Si no se
encuentra tumor, pero los signos clinicos y bioldgices son

o T SN I R I s R, T e
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concluyentes, probablemente se trate o de milltiples » muy
pequeios adenomas situados de preferencia en la cola y cuer-
po o de una hiperplasia difusa del teiido insular, en cuyo ca-
so se impondréd una reseceién de la cola o de ésta junto con
el cuerpo, Se debe dejar drenado &l campo operatorio, por
st re formare fistula.

5 —LComentetio sobre nuestros dos casosy Presentamos dos ca-
sos de hipoglicemia en hermanas, debidos a adenomas de los
ialates de [angerhans del pancreas. En el primer caso ya ha-
bin una degeneracién maligna, aungue sin extension extra-
pancredtica. Los adenomas estaban situados en el cuerpo y
en la cola, en &) primer caso. En el segundo se¢ encontrg séle
un tamor pequefic en la eabeza del pancreas.

Con nuestros cascs, hacemos una contribucién a la esta-
distica médica: agregamos dos pacientes aperades a los (00
que lo habian sido, por adenoma active, de 1929 a 1945,
Agregamos un carcinoma mas a los cincuenta y cuatro des-
cubiertos hasta ese afio.

Queremos ademas agregar la experiencia post-operato-
ria. nc menas importante y sefialar que después de un trau-
matismo quirGrgico considerable en el pancreas, se crea un
estada de desequilibrio en la secrecién de jnsulina con ten-
dencia a la hiperglicemia y el peligro de coma. Querriamos
llamar a este fenomeno “‘choque insular inhibitorio™”, Nues-
fra primera paciente se convirtio, durante mas de un mes
después de la operacidn, en una verdadera diabéatica. Es
por lo tanto indispensable hacer determinaciones de la gli-
cemia, hasta doa veces diarias en los primeros dias post-ope-
ratorios, para administrar insulina a tiempo y evitar el coma
hiperglicémico.
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Phlebotomus and Leishmaniasis

Outline of informal discussion at meeting of
Centro de Estudios Médicos “Ricardo Moreno Cafias”
San José, Costa Rica.

Marshall Hertig
Gorgas Memorial Laboratory, Panama.

i . Phlebotomus (sandflies, aliblancos) a numerous and wide-
spread genus of bloodsucking midges in tropical and tem-
perate rones.

a. Over 200 species in the New World, oceurring from south-
ern United States to Paraguay and northern Argentina.
Qver 60 species known from Panama; 29 szpecies from
Costa Rica (work of Ricardo Rosabal).

b. Disease transmission: Papataci fever in Old Work; bar-
tonellosis (verruga peruana) in Peru, Ecuador and Co-
lombia; leishmaniasia (visceral, cutaneous, muco-cut-

aneous) in Cld and New Worlds.

2. The Leishmaniasis transmission problem.

The vast accumulation of epidemiological and experimental
evidence, including series of transmissions to human volunteers of
kala azar in India and oriental sore in Palestine, amply justifiea
ihe working hypothesis that Phlebotomus is the vector of the
American leishmaniasis, although there has been no definite proof.

The reservoir of leishmaniasis is one of the most important
unsolved phases of the whole problem. There is general agre-
ement, with regard to American leishmaniasis, which is mastly
associated with forests, that some animal other than man must
e the reservoir, Attempts to find such naturally infected animals
have thus far failed.

A number of rodents haye been shown to be highly suscep-
tible to Leishmania infection in experimental work. In Turk-
menistan, Russian investigators have shown that a rodent, the
gerbil, is the reservoir of oriental sore and that Phlebotomus breeds
and lives in the burrows of these rodents, and also exhibits a high
rate of Leishmania infection. Rodents, therefore, are among the
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most hikely suspects as reservoirs of leishmaniasis, and should
receive first attention in future work.

3. Control of Phlebotomus and leishmaniasis.

Residual DDT applied to the inner walle and reilings of
houses and stables has bren shown to give complete protection
io the occupants, In closely built-up communities, house spraying
also gives satisfactory control outdoors as well as indoors within
the treated area. Corresponding decrease of disease transmission
has also keen demonstrated,

The problem of controlling lishmaniasis in the vast forested,
and often sparsely inhabited, endemic areas of the New World,
iemains still to be investigated.
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