_— ,

HEOE IMALCTR FERMNANIEY HINSECA EFE

HOSPITAL

Diretor de Servico:
Dr. Fernando Aldomiro

Dra. Raquel Sousa
Dra. Tereza Patricia
Dra. Catarina Coelho

Comentadores:
Dr. Erique Guedes Pinto
Dr. Antédnio Gomes
Dr2 Rita Theias Manso




[TDIENTIIFICACGAD

» TMOSP;
) I - » Sexo feminino;
» Caucasiana;
; n 1 » 35 anos;
» Solteira;
- . / » Desempregada;
f ) » Residente em Casal de Cambra;
\ - / » Natural de Lisboa.
- N
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Motivo de Internamento:

» Hipoglicémia

Data de Internamento:

» 25/4/2013
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l Hipoglicémia

28mg/dL
= Triade Whipple presente: Hipoglicémia < 50mg/dL,
acompanhada de sudag¢ao, mal estar, tremor e perda de
conhecimento, com resolucdo apds administracao de
\. /
p 1 N glicose
= Apds recuperagao alta encaminhada para consulta de
; 1 i Endocrinologia
) 1 :
\. /

Julho 2008

Servico Urgéncias HFF




ANAVINIES)

Estudo hipoglicémia

= Hipoglicémias 30- 50mg/dL, diurnas e nocturnas,
sintomas vegetativos e neuroglicopénicos presentes,com
melhoria e resolu¢ao com ingestao de agucar, com um

més de evolucao

. " = Histodria de corticoterapia prolongada por TX cornea
p [ X = Estudos de imagem para insulinoma negativos

= Interpretado em contexto de insuficiéncia suprarenal por
. n| ) desmame inadequado de corticosteroides
f \ = Alta assintomatica
L /
4 I_I )

Julho ’08- Abril ‘09

SU C. Endocrinologia




ANAVINIES)

Hipoglicémia
30mg/dL

* Triade de Whipple presente.

= Curso de Prednisolona 20mg, duas semanas, com
desmame rapido em 4 dias e inicio de sintomas 2 dias
depois

Margo 2013
SU C. Endo. SU HFF




ANAVINIES)

Hipoglicémia
30mg/dL

J = Assumido diagndstico de hipoglicémia por Insuficéncia

) adrenal
= Normoglicémia apenas com 300mg hidrocortisona

" Progressivo desmame no internamento
= Alta, normoglicémica com 30mg (20+10+0) prednisolona oral

Margo 2013
SU C.Endo. SU/ Internamento




ANAVINIES)

[ J = Glicémias capilares entre 55-75mg/dL desde a alta
( ) ® |niciado estudo de hipoglicémia com pedido analitico de
doseamentos insulina, peptideo C, IGF1 e perfil hormonal
p 1 N completo
= Desmame para prednisolona 25mg (20+5+0)
T
) 1 :

‘08 ‘09 ‘13 Abril 2013

SU C. Endo. Int. C. Endocrinologia




ANAVINIES)

m l Hipoglicémia 30mg/dL

[ J = Com perda de conhecimento
( = ) * Hipoglicémias jejum, pds prandiais, diurnas e noturnas
= Sob prednisolona 25mg
\. / e, . . . n . .
; 1 § * Admitida insuficéncia adrenal por desmame prednisolona

* Internada na Medicina 2 sob 200mg hidrocortisona

\ /
L

f A

\ /
L

( N\

\. S

‘08 ‘09 ‘13 13 24 Abril 2013
SU C.Endo. Int. C.Endo. Medicina 2




ANEGEDENTLES

Antecedentes Pessoais:
» Transplante cérnea 2008 e 2009
» Por queratoconjunctivite autoimune bilateral

» Insuficiéncia adrenal secundaria a corticosterdides
» desde a semana anterior Prednisolona 20+5+0

» Seguimento em Medicina para estudo de lesdes
cutaneas migratorias e temporarias com estudo

inconclusivo

» Alergia avit B12 e niquel

Antecedentes Familiares:
» Pai e tio materno: DM tipo 2, ndo insulinotratados



EXAMITOBYEGHINO

f - » Vigil, orientada em todas as referéncias

N - /) » Peso: 68 kg; Altura: 162 cm; IMC 25,9 Kg/m?

( 1 m» Bom estado geral e de nutricao;

X - J » Pele e mucosas coradas e hidratadas, anictérica;
( Y » Hisurtismo de padrao masculino

r — y  » Restante exame objectivo irrelevante




N AASTESHNBORNIORIALS

Glicémia jejum 29 70-99 mg/dL
Insulina 18,28 6,00- 27,00 uU/mL

( A IGF-I 217,9 55,0-360,0 ng/mL

) T :

, - v Dentro dos valores de referéncia:

. J  m» Hemograma, velocidade sedimentagao, HbA1C

r - v » lonograma, funcdo renal e hepatica

. | » Perfil lipidico, proteinas totais, albumina e electroforese

» Doseamento TSH, PRL, ACTH, LH, FSH, GH, Testosterona
total e livre, PTHi
» Ac IgG anti supra-renal



ENOIVENO

Primeira semana de internamento:
» Resposta favoravel a terapéutica com 200mg/dia
hidrocortisona

) n| L Sem manifestacdes mineralocorticéides de insuficiéncia
supra renal

- 1 Z w» Inicia progressivo desmame de hidrocortisona com

f | escalamento de prednisolona

N - ’

f | Segunda semana de internamento:

\ |—| / m Recidiva de hipoglicémias com prednisolona 40mg/dia




VOGN0

Triade de Whipple mantida
com CS em dose

L1
f supraterapéutica para )
. ) insuficiéncia adrenal Suspeita de
. - \ glucocorticoide / hiperinsulinismo
. y — / enddgeno
1 +
4 ~ /
: 1 : Hiperinsulinémia




ENOIUGAO

Dgx Imagiologico e

Insulinoma . . .
histoldgico

HIPOTESES DX Patologia funcional das células 8

Hipoglicémia pancreatogénica nao

insulinoma Dgx histolégico
: 1 : Hipoglicémia pds bypass gastrico Anamnese
. ' Hiperinsulinismo autoimune
4 — ) Anticorpos anti insulina Doseamento Ac
. ) Anticorpos anti receptor de insulina Doseamento Ac

Administragao sub-repticia de secretagogo Doseamento SU’s

Administragao sub-repticia de insulina Peptideo C
suprimido



N DROTA JEJUNT IPROLONEADD

Inicio Sintomas + 5 10° 15’

Glucagon apos apos apos
img

Glicémia m. 58 25 34 45 84
HIPOTESES DX I a
LS Confirmacaode | . ...
DX DEFINITIVO hlperlnsulmlsmo
. > 528 5,38
- - \ d 7
TRATAMENTO en ogeno
L y ruad <L INEEatIvu
4 I_I )
FOLLOW-UP Glibencamida <0,01 Negativo
\ W,
Tolbutamida <1 Negativo




ENOTVGAO

HIPOTESES DX

Insulinoma

Patologia funcional das células ;

Hipoglicémia pancreatogénica nao
insulinoma

Hiperinsulinismo autoimune
Anticorpos anti insulina

Anticorpos anti receptor de insulina

Dgx Imagioldgico e
histologico

Dgx histoldgico

Doseamento Ac

Doseamento Ac



5 JAUROINUNIDADEIRANGIRY

Anticorpo anti insulina: negativo

Anticorpos anti receptor de insulina: negativo




ENOIUGIAO

n|

ECD’s

||
HIPOTESES DX

DX DEFINITIVO

n

TRATAMENTO

n|

FOLLOW-UP

Causas de hipoglicémia cursando com

hiperinsulinismo

d
4  Workup dx:
localizacao de
insulinoma

Hipoglicémia pancreatogénica nao
insulinoma

Insulinoma

Patologia f

Dgx histoldgico

Anticorpos anti insulina Doseamento Ac

Anticorpos anti receptor de insulina Doseamento Ac
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11
[ } TC Abdominal com contraste:

» Sensibilidade 86% Liu et al, Radiol Med 2009

“”

...0 pdncreas tem dimensoes conservadas, contornos

regulares e opacifica de forma homogénea pelo produto de
contraste, ndo havendo evidéncia de imagens pancreadticas
de caracter nodular, nomeadamente, hipercaptantes que
possam ser suspeitas de insulinoma...”



ECOINDOSCOLRIA

[ } Ecoendoscopia do pancreas:
> SenSibi“dade 82' 85% Rosch et al, NEJM 1992; Mirallié et al, Gastroent Cl Bioch 2002

( \
\. / o
- I N “.. Pdncreas de ecotextura homogénea, ndo se
individualizando lesées focais...”
. v,
1
( \
. v,
1
4 )




IPAGCOIR0

\. /
- I v~ “.. O conjunto do exame nGo mostra imagens atribuiveis a
massas nomeadamente em relagéio com tumor

. v,

) ] . heuroenddcrino...”

. v,

1
4 )




BVOLUCAD

[ } Possibilidades diagndsticas:
» TC corpo com contraste
» Exames de Medicina Nuclear
» Octreoscan: cintigrafia com [111In]-octreotido

f . » baixa sensibilidade 47%; viraié et ai, Gastroent ci Bioch 2002

\ - / » Ga8 DOTA NOC PET

f ) » marcacdo de analogo da somatostatina com Ga®®
\ . / » sensibilidade 97%:; cabriel et ai, 1 Nucl Med 2007

( y » F3DOPA PET

N o y » captacao de percursores aminérgico por TNEs

( , » radionuclideo pouco disponivel e acessivel

L " » Vantagem de nao ser necessaria expressao de

receptores da somatostatina pelo tumor



RIFIEGISIAGEGAGDOIYAZNOC

“... foco muito pequeno de captag¢do aumentada do radiofarmaco,
mas com intensidade baixa (SUVmax = 2,8) numa estrutura de
dimensoes reduzidas em localizagdo cervical lateral direita —
gdnglio linfdatico inflamatorio?, insulinoma atipico ectopico?

A distribuicdo do radiofarmaco nos restantes segmentos estudados é
normal, em particular na hipdfise, tirdide, pdncreas, gldndulas
suprarrenais e bago, considerada como distribuigéo fisiologica de
68Ga-DOTA-NOC...”



COGRAIE GANCH®

" | Biopsia nao realizada:

- L ~ P Ecograficamente sem critérios de suspeicao
; 1 g

——r——




ARSERTO GV

[ ] Arteriografia selectiva convencional:
» demonstracao de “blush” (hipervascularizacao insulinoma)

» taxa detecgao 50% 2
N

“... sem visualizagdo de focos-de hipervascularizacdo em nenhum
L ) territorio...”

(maw) P72 PN

( N
N p,
1
( N

7
.

N
J/

}l

o el




ARSFERTO GRS

[ } Arteriografia selectiva com estimulagido de calcio:
» Principio: administracao de calcio induz libertacao de
insulina pelas células de insulinoma
» administracdo Ca?*, faseadamente nas artérias:
» Gastroduodenal = Porg¢ao superior da cabega;
N ) »Mesentérica superior

» Esplénica = Corpo e cauda
) 1 N »Medicao dos valores de insulina veio hepatica:
» antes da administracao, 30”, 60", 120" apds

. I_I v,
» Significado diagnostico:

» Duplicacdo dos valores de insulina = hiperinsulinismo
nesse territorio vascular

» Sensi b | I [ d d d e 84-100% Morganstein DL, Eur Radiol 2009; Guettier JM et al, Endocrinol
Metab 2009; Goh BK et al, Gastrointest Surg 2009.



{ CASO CLINICO J

HIPOTESES DX
11

DX DEFINITIVO
|

TRATAMENTO Artéria ANTES 30” 60" 120”
.

FOLLOW-UP Esplénica 10,49 14,14 15,07 3,77

GDuodenal 12,53 17,24 20,93 17,86

SupMesent. 6,00 26,67 27,28 17,63




IASDECONBIRAS; I

4 N
; I i “... ndo se observam lesdes hipercaptantes de contraste...”
. v,
1
4 2\
G /
1
4 )




UNLAD MIOTLTIDISCIPIIAR

Medicina
Interna

tEndocrinologia

L Cirurgia
HIPOTESES DX i
)| Anatomia
1 - Patoldgica

— Cirurgia

- Exploracao
intraoperatoria

~

| Imagiologia
: AN
- Ecografia
intraoperatoria

/

- Biopsia
extemporanea
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Insulinoma vs Hipoglicémia hiperinsulinémica pancreatogénica

[ } Internamento em cirurgia:
» Ll - » Estdvel, medicada com:
» Diazéxido 800mg/dia (inicio Maio)
: 1 i » Octredtido depot 20mg/més (inicio Julho)
» Dx 5%-10% 1000cc/24h
) Il . » Glucagon 1mg SOS
» Prednisolona 10mg (desmame progressivo sem
: 7 : agravamento hipoglicémias)
| | >
Julho 2013

Cirurgia B




CIRURGIN

Insulinoma vs Hipoglicémia hiperinsulinémica pancreatogénica

[ } Exploracao e palpacao bimanual intraoperatéria:

- I _ P Nao detectaveis massas

) I ~ Ecografia intraoperatodria:
» N3ao detectaveis massas sugestivas de insulinoma

; 1 ’ » Regiao suspeita pela ASEC (porcao inferior da cabeca e
processo uncinado) sem lesdes

) 1 : >

12 Agosto 2013

Bloco operatdrio




CIRURGIN

Insulinoma vs Hipoglicémia hiperinsulinémica pancreatogénica

[ ) o

) I ~ Biopsia extemporanea:
» Na3ao visualizaveis lesdes sugestivas de insulinoma
\ v,
- a L “..sem evidéncia de tecido de neoplasia, macroscopica e
nos cortes de congelagdo efectuados...E necessaria
\ < . ~ . ~
p L] . avaliagdo em cortes de parafina para exclusdo de
nesidioblastose...”
L I_I /
4 )
. S "

12 Agosto 2013

Bloco operatdrio




CIRURGIN

Insulinoma vs Hipoglicémia hiperinsulinémica pancreatogénica

[ } Pancreatectomia Corpo caudal
- L .
: M :
: = :
i 1 :

12 Agosto 2013

Bloco operatdrio
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Insulinoma vs Hipoglicémia hiperinsulinémica pancreatogénica

[ } PGs operatdrio:
- [T . B POs operatorio imediato ndao complicado
» Cessacao no proprio dia de diazoxido, sem nova toma de
) n ~ octredtido — Glicémias jejum 90-120
T
) 1 : >

Agosto 2013

UCICRE/ Cirurgia B




BIOESIN

“.. Preservacdo da arquitectura lobular, com multiplos focos
de ilhéus de Langerhans de morfologia anomala,
interessando todos os fragmentos, tamanho variavel, por
vezes agregados e com nucleos grandes e hipercromaticos,
DX DEFINITIVO identificando-se alguns complexos ductulo-insulares com
discreta fibrose associada...

Aspectos morfologicos consistentes com o diagndstico de

\ / Nesidioblastose.”



















ENOIUGAO

TRATAMENTO

FOLLOW-UP

Pancreatectomia corpo caudal:

» Cessacao sintomas hipoglicémia

» Glicémias jejum 90-120 mg/dL—> Medicada com Insulina
Glargina 6 Ul/dia

Follow up:

» Consulta de Cirurgia:
» Bem, sem queixas, nem complicacdes pos
operatorias

» Consulta de Medicina:
» Glicémias jejum e pré-prandiais 70-90 mg/dL
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NESIDIOBIZASHOS:

Até década de 70, apenas usado para descrever as alteracoes
patoldgicas, atualmente:

Hiperinsulinismo adquirido devido a hipertrofia, hiperplasia e
neogénese das células beta e nao insulinoma.

Epidemiologia:

e Embora rara, mais comum idade neonatal pediatria:
Hipoglicémia hiperinsulinémica persistente da infdncia

* Muito rara em adultos (0,5- 5% hiperinsulinismo enddgeno)

— + Predominio sexo masculino e adultos jovens

* Da consulta da literatura indexada: um caso descrito em Portugal




NESIDIOBIPASHOS]

Clinica:

* hipoglicemia sintomatica, corrigida pela administracao de
glicose oral ou endovenosa.

e 70% doentes apenas hipoglicémia pds prandial

Diagndstico:

* laboratorialmente hiperinsulinismo endogeno: insulina,
peptideo C nao suprimido, doseamento sulfunilureias negativo

* necessidades >a 15 mg/kg/min de glicose para normoglicemia

e resposta positiva da glicémia ao glucagon

 Exames de imagem negativos

* ASVS pode ser difusamente positiva ou positivar em em apenas
um territorio vascular

* Diagnostico definitivo histologico




NESIDIOBIPASHOS]

Tratamento:
* Conservador: apenas efectivo em casos de gravidade ligeira
* Diazoxido (até ao maximo de 15 mg/kg/dia)
e Octredtido
e Antagonista de calcio
e Cirurgico
* Pancreatectomia corpo-caudal
* Pancreatectomia 90-95%

Prognostico:

e Possibilidade de recidiva apos pancreatectomia com
= necessidade de extensao de resseccao a 90%

* Diabetes iatrogénica




UNIDADE -=======
ENDOCRINOLOGIA

Hipoglicémia

Quando e como fazer a sua
investigacao

Dra Catarina Coelho
Assistente de Endocrinologista
Unidade de Endocrinologia do Hospital
Fernando da Fonseca



Hipoglicémia

Glicémia A glicémia é regulada de forma estreita no individuo normal
Valﬁ{gf(ﬁptimos: 70-110 mg/dl

80 Winsulina

70-65 | A\ Glucagon
A\ Catecolaminas

65-60 | AN GH

<60 Sintomas adrenérgicos ( Fome, sudoreze,
palpitagoes, tremores)
A\ Cortisol

\ 4 —

Glucagon



Hipoglicémia

* Valores de glicémia do jejum prolongado podem atingir os
55mg/dl nos homens e os 35 mg/dl nas mulheres sem sintomas e sem
serem patoldgicos (1

* Definicao de hipoglicémia clinica: qualquer valor baixo o suficiente para provocar
sinais ou sintomas ( incluindo neuroglicopénicos)

* Definicdo de hipoglicémia laboratorial (doseamento plasmatico): 55 mg/dl| (2

* Merecem investigacdo: Doentes em que a Triade de Whipple seja documentada @

v~ Sinais/sintomas de hipoglicémia
v~ Confirmacdo laboratorial de hipoglicémia

v~ Desaparecimento dos sintomas cm a ingestdo de agucar

1. Merimee tj,Fineberg Se Homeostasis during fastingll Hormone substrate differences between

men and women.J Clin Endocrinol Metab 1973;37:698 2.Cryer PE,Axelrod L, Grossman AB et al. Evaluation and
manegement of adult hypoglicemic disorders: an endocrin Society Clinical Pratice Guideline. J Clin Endocrinol
Metab 2009 94:709



Hipoglicémia causas:

TABLE 1. Causes of hypoglycemia in adults
Il or medicated individual

1. Crnags
Insulin or insulin secrefogogue

P Alcohl
Classificacao: Oithers (Table 2)

2. Crifical llnesses

, : , : ardiac fallure
v’ Pés-absortiva Ou Pds-prandial ﬁ?ﬂﬂg&ﬁ |

v’ Pds-absortiva ou de jejum Inamition

3. Hormone deficiency
Corfisol

Glucagon and epinephrine (in iInsulin-deficient
diabsies mellifus]

* Em individuos medicados/ doentes 4. Nonsslet cell humor

" Em individuos saos Seemingly well individual
. hypernsulinism
Insulinoma

Funchional f-call disordars [nesidioblaskosis)
Meninsulinoma pancrealogenows hypoghycemia
Post gasiric bypass hypoghycemia

Insulin oulcimmune hypoghyoemia
Antibody bo Insulin

body o Insulin receplor

e Hiper-insulinémica
* Nao dependente de insulina

Irsulin

Crher
6. Accidental, sumapfitious, or malicious hypoghyoemia




ueUNDAD&%(.EA‘
ENDOCRINOLOGIA
° ° Y 4 ° [ ] ~N
Hipoglicémia Investigacao
e Historia:
— Sintomas de hipoglicémia ?
— Ganho ou perda ponderal?

— Medicacao em curso?
— Doencas concomitantes?

e Comprovar a presenca da Triade de Whipple
e Comprovar a presenca ou auséncia de hiper-insulinismo

e Caracterizar o hiper-insulinismo VS Identificar a causa das
hipoglicémias nao hiper-insulinémicas

1. 2.Cryer PE,Axelrod L, Grossman AB et al. Evaluation and manegement of adult hypoglicemic disorders: an
endocrin Society Clinical Pratice Guideline. J Clin Endocrinol Metab 2009 94:709
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ENDOCRINOLOGIA

Hipoglicémia Investigacao

« Comprovar a presenca da Triade de Whipple

— Observacao espontanea
— Prova de jejum prolongado
— Prova da refeicao mista

« Comprovar a presenca ou auséncia de hiper-insulinismo + Caracterizar o hiper-
insulinismo VS ldentificar a causa da hipoglicémia nao hiper-insulinémica:

— DOSEAR
e GLICEMIA
INSULINA
PEPTIDO C

PESQUISA DE SULFUNILUREIAS/METIGLINIDAS

PRO-INSULINA
BHIDROXIBUTIRATO

PESQUISA DE AC ANTI INSULINA E ANTI RECEPTOR DE INSULINA

IGF -1l OU BIG IGF-II
Cortisol Gh

1. 2.Cryer PE,Axelrod L, Grossman AB et al. Evaluation and manegement of adult hypoglicemic disorders: an
endocrin Society Clinical Pratice Guideline. J Clin Endocrinol Metab 2009 94:709



UNIDADE =S===!
ENDOCRINOLOGIA

Hipoglicémia Investigacao

1. Para o sucesso de qualguer prova: seguir um protocolo

2. Antes de qualquer prova:

v" suspender todos os medicamentos n3o essenciais
v' ter a enfermagem e o laboratério a par do procedimento

v/ contacto estreito com o laboratdrio durante a prova (transporte rapido/teste rapido da
glicemia)

v’ registar a hora da Ultima refeicdo

v/ permitir a ingest3o hidrica

v' permitir a atividade fisica
v'  Etiquetar com a hora cada uma das colheitas

1. 2.Cryer PE,Axelrod L, Grossman AB et al. Evaluation and manegement of adult hypoglicemic disorders: an
endocrin Society Clinical Pratice Guideline. J Clin Endocrinol Metab 2009 94:709
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ENDOCRINOLOGIA

Hipoglicémia_Protocolos

TABLE 4. Suggested protocol for a prolonged
diognostic fast

Date the onsat of the fost as the time of fe last food
inboke. Discontinue all nonessential medications.

TABLE 5. Suggested profocal for a mixed-
meal diagnostic test

Allow the patient ko drink colorie-free bevernges. Ensure
fhat the pabient s odiive during waoking hours.

Parform the lest affer on overnight fast. Hold all
nonessentiol medications.

Collect samplas for plosma glucose, insuling, C-pepbida,
proimsuling, and B-hydrosybuiyrale every & h untl the
plasma glucose concentration s bess than 60 mg/dl
3.2 mmad/Tifer]; at that point the frequency of sampling
should be Increased o every 1 o 2 h.

Use a mixed meal similar ko that which the patient
reports has cowsed symploms jor use o commercial
formuda mixed meal).

Samples for plosma nsulin, C-pepiide. and protnswlin
should be sant for analysis ondy in those samplas In
which the plasma ghucose concenitration 15 kess than

&0 mgs/dl (3.3 mmod/iter).

Colact somples for plasma glucoss, insvlin, C-pephide,
and proinsulin before ingestion and every 30 min

throwgh 300 min afier Ingastion of fe meal.

End the fast when the plosma ghecose concentration s
kass than 45 mg,/dl (2.5 mmel/liler) ond the pafient has
sympioms and/or signs of hypoghyoemia (or #72 b
hove elopsed without symiploms). The decision io end
fhe fost before 72 h should not be based on a low
plao=ma glucess concenration alons, In fie absence of
sympioms o signs, beoouse some healfhy individuals,
especially women ond children, have low glecoss levels
during prolonged fasting. Abematvely, the fast can be
ended when fhe plasma glucose concentration s kess
fhan 55 mg/dl (3.0 mmoliker] without sympeoms or
signs I Whippla's riad wos documenied vnequisocally
on a prior cooashon.

Dhbsarve the patient for sympioms ond /for signs of
and osk fhe patient o keep o writien kog

of all symploms, fimed from fhe slart of meal Ingestion.

If possible, ovold freatmend undil fhe fest 15 compledad.

A low plasma glucose conceniration |s o neosssary,
albeit not in iself sufficient, finding for the diognosis
of lypoglycemia. Therefore, the dadision o end the
fast should be bosed on laborglony-measured plasma
glucose concendrotions, ot those estimated with a
point-of-core glucose montior. I it 1s udged necessary
o fresat urgeniy bacouse of sevare symploms, obloin
samples for ol of the following before adminiskering
carbohydnodes.

& low plasma gleoose concenfration Is 0 necessary,
albeit nof in iksalf sufficient, finding for o diagnosis of
hypoghycemia. Therefore, e mixad-meal fest should be
inferpraded on the basis of laboratory-mensured plasma
ghuoosa concanbrations, not those esimated with o point-
of-care glecose moniior. If i 1s judged necassary fo freat
before 300 min bacouse of severe sympioms, obioin

sampiles for all of the following before adminstering
carbohydrates.

Al the end of the fost, collect somgplas for plosma
glucose, insuling, C-peplide, proinsvlin, f-hydrosytutyrate,
and oral hypoghrcemia ogents, and then ingect 1.0 mg
of glucogon iv and measure plosma glucoss 10, 20,
and 30 min kates. {insulin ontibodies should be measured,
bt ot necessarily during hypoghycamia )

Somples for plasma insubin, C-pephide, ond proirsulin
should be sent for analysts only in hose somples in
which plosma ghicose s bess than 60 mg,/dl (2.3 mmol /
liter], and o sample for measurement of oral hypoghroemic
agenits should be obéained, if Whipples friad 1s
demonsiraled. In that cose, onfibodies fo insulin should
alsz be measurad.



UNIDADE -t
ENDOCRINOLOGIA

Hipoglicémia como investigar

TABLE 3. Pafterns of findings during fasiing or after @ mixed meal in normal individuals with no symploms or signs despiie
redoitvely low plesmao glucose concendnaiions [Le 'Whipple's friod not docsmenbed] and In indiwiduals with hyperinsulinemic
lor ¥GF-medioted) hypoglycemia or hypoghycemia coused by other mechanilsms

Symploms,| Glecose | Insulin | C-pephide | Proinsulin | B-Hydroxy | Glecose | Circulofing | Anfibody | Diognostic
signs, or | (mg/dll | (pldml | {remeolTiter] | fpmolMiter) | -buiyrole | Inoeass ool i Irsudin Inder-
both mmol/lder)|  affer hypo- prefafion
ghsoogon | ghyoemic
fmgy/dl)
ko < 55 < 3 < 0.2 < 3 =27 = 25 Mo Mo Formal
i o« 55 w3 - 0.2 < 5 =27 = 25 o Meag |Pos] | Exogencus
Iresudin
—
s o 55 z3 =02 25 =27 = 25 Mo MHeg Insulinoma,
MIPHS,
e — S ——
b (= < 55 z3 202 25 =27 = 25 fas Meag Oral
hypo-
glycamic
agent
s o 55 3 = 0.2 5 =27 = 25 Mo PPos Insadin
aubimimiune
s o 55 o« 3 « .2 3] =27 = 25 Mo MHeg FGFI-
g < 55 3 - 0.2 < 5 =27 < 25 Mo Mag bt Insulin
lor IGF)-
mediafad
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Hipoglicémia
Para a confirmacao da hipoglicémia

— Levar com brevidade os tubos para o laboratério

— Em caso de um valor laboratorial baixo despistar
causas de pseudo-hipoglicémia:

* Hemolise
* Leucocitose/Trombocitose

* Demora no processamento da amostra (
consumo)

1.. .Cryer PE,Axelrod L, Grossman AB et al. Evaluation and manegement of adult hypoglicemic disorders: an endocrin Society Clinical Pratice Guideline. J Clin
Endocrinol Metab 2009 94:709



Hipoglicémia
e Para a confirmacao da hipoglicémia

v' Uso de método laboratorial — Plasma de sangue venoso
( e ndo sangue capilar medido por glicémetro) (1.2)

v N3o usar a PTGO 75 g como Prova diagndstica para hipoglicémia )

v’ Usar preferencialmente valores absolutos para estabelecer hiper-
insulinismo e ndo rela¢des (insulina/glicémia ou glicémia/insulina)®

v’ Glicémia < 55 mg/dl| ( idealmente 45mg/dl)
v Insulinémia > 3 uU/ml

Sintomas + com valores de glicémia >70mg/dl indicam que a hipoglicémia
nao é a causa dos mesmos (3)

1.Service FJ et al.Insulinoma: clinical and diagnostic features of 60 consecutive cases.Mayo Clin Proc 1976; 51:417 “. 2 Codova et al. Determination of
capillary blood glucose and venous blood glucose with a glucometer versus laboratory determination of venous plasma glucose J. Bras. Patol. Med.
Lab. vol.45 no.5 Rio de Janeiro Oct. 2009 3. .Cryer PE,Axelrod L, Grossman AB et al. Evaluation and manegement of adult hypoglicemic disorders: an
endocrin Society Clinical Pratice Guideline. J Clin Endocrinol Metab 2009 94:709
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