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Hyperinsulinämische 
Hypoglykämie im 
Erwachsenenalter



Diagnostik

Labor

Diagnosestellung bei:

1. BZ < 55 mg/dl (< 45 mg/dl?)

2. Insulin ≥ 3µU/ml 

(18 pmol/l; 3 U/l mit ICMA)

3. c-Peptid ≥ 200 pmol/l 

(0,6 ng/ml)

4. Proinsulin ≥ 5 pmol/l

5. β-Hydroxy-Butyrat ≤ 2,7 mmol/l
cave bei bereits am Pankreas voroperierten Pat.

6. BZ-Anstieg > 25 mg/dl n. Glucagon

Tag
Uhrzeit

1  

12:00

Glukose
mg/dl

34

Insulin
µU/ml

84,4

C-Peptid
ng/ml

8,56

Proinsulin
pmol/l

144

3-OH-Butyrat
µmol/l

21

Symptome ++

Laborparameter bei 57 jähriger Pat. mit 
sporadischem Insulinom zu Beginn eines 72-

h-Fastentests
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=> Pro-Insulin >5 pmol/l bei BZ <45 mg/dl:

100 % Sensitivität und Spezifität

Vezzosi D. et al. Eur. J. Endocrinology 2007 

Jensen RT. Et al. Neuroendocrinology 2012



Diagnostik

Sensitivität/Spezifität: CT bei pNET

Sensitivität/Spezifität: MRT bei pNET

Jensen RT et al. ENETS Consensus 2012

Goretzki  P. et al. Zentralbl. Chir. 2010

Konv. Bildgebung

• 47 % aller Insulinome < 1cm

• Detektion häufig schwierig

• Schnittbildgebung mittels CT / 
MRT häufig negativ

• höhere Sensitivität bei 
Untersuchung in der früh-
arteriellen Phase

• Endoskopischer Ultraschall 
sensitiv aber Untersucher-
abhängig

• EUS ermöglicht Beurteilung der 
Lage zum Pankreasgang 

• häufig negativ bei jungen 
schlanken Frauen

Hypervaskularisierter
Tumor im 

Pankreasschwanz 
(Insulinom) in der früh-

arteriellen Phase



Diagnostik

Bildgebung bei Insulinom

Goretzki  P. et al. Zentralbl. Chir. 2010

Kann PH. Med Klinik 2006

Konv. Bildgebung

• 47 % aller Insulinome < 1cm

• Detektion häufig schwierig

• Schnittbildgebung mittels CT / 
MRT häufig negativ

• höhere Sensitivität bei 
Untersuchung in der früh-
arteriellen Phase

• Endoskopischer Ultraschall 
sensitiv aber Untersucher-
abhängig

• EUS ermöglicht Beurteilung der 
Lage zum Pankreasgang 

• häufig negativ bei jungen 
schlanken Frauen



Diagnostik

Endoskopischer Ultraschall bei Pat. 
mit Insulinom

Kann PH. Med Klinik 2006

Kann PH et al. European Journal of Endocrinology 2007

Konv. Bildgebung

• 47 % aller Insulinome < 1cm

• Detektion häufig schwierig

• Schnittbildgebung mittels CT / 
MRT häufig negativ

• höhere Sensitivität bei 
Untersuchung in der früh-
arteriellen Phase

• Endoskopischer Ultraschall 
sensitiv aber Untersucher-
abhängig

• EUS ermöglicht Beurteilung der 
Lage zum Pankreasgang 

• häufig negativ bei jungen 
schlanken Frauen



Diagnostik

Konv. Bildgebung
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• Schnittbildgebung mittels CT / 
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abhängig
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Lage zum Pankreasgang 

• häufig negativ bei jungen 
schlanken Frauen

Endoskopischer Ultraschall bei Pat. 
mit Insulinom

Kann PH et al. European Journal of Endocrinology 2007



Diagnostik

Kauhanen S. et al Current Pharmaceutical Design 2012

Funktionelle Bildgebung bei pNET
Funktionelle Bildgebung

• Octreo®-Scan / 68GaDOTATOC-
PET/CT weist für alle NET 
höchste Sensitivität auf

• Insulinome häufig SSTR-negativ

• 68GaDOTATOC-PET/CT besser 
als Octreo-Scan 



Diagnostik

Pat. mit histolog. ges. Insulinom

GaDOTATOC-PET

18F-DOPA-PET

Funktionelle Bildgebung

• Octreo®-Scan / 68GaDOTATOC-
PET/CT weist für alle NET 
höchste Sensitivität auf

• Insulinome häufig SSTR-negativ

• 68GaDOTATOC-PET/CT besser 
als Octreo-Scan 

• 18F-DOPA-PET nicht besser 
(ggfs. bei neg. 68GaDOTATOC-PET)



Diagnostik

Pat. mit hepatisch metastasiertem 
malignem Insulinom

GaDOTATOC-PET

18F-DOPA-PET

Funktionelle Bildgebung

• Octreo®-Scan / 68GaDOTATOC-
PET/CT weist für alle NET 
höchste Sensitivität auf

• Insulinome häufig SSTR-negativ

• 68GaDOTATOC-PET/CT besser 
als Octreo-Scan 

• 18F-DOPA-PET nicht besser 
(ggfs. bei neg. 68GaDOTATOC-PET)



Diagnostik

18F-DOPA-PET mit 
Früher [A] und später [C]  Bild-Aquisition

Funktionelle Bildgebung

• Octreo®-Scan / 68GaDOTATOC-
PET/CT weist für alle NET 
höchste Sensitivität auf

• Insulinome häufig SSTR-negativ

• 68GaDOTATOC-PET/CT besser 
als Octreo-Scan 

• 18F-DOPA-PET nicht besser 
(ggfs. bei neg. 68GaDOTATOC-PET )

• Technik entscheidend?

• Prämedikation mit 200 mg Carvidopa
1-2 h vor PET

• „early aquisition protocol centered over
the upper abdomen 5 min. after injection“

• „Delayed whole body aquisition (20-30 
min. after injection“

Imperiale A. et al Eur J Nucl Med Mol Imaging 2015



Diagnostik

18F-DOPA-PET mit 
später Bild-Aquisition ohne Carbi-Dopa

Funktionelle Bildgebung

• Octreo®-Scan / 68GaDOTATOC-
PET/CT weist für alle NET 
höchste Sensitivität auf

• Insulinome häufig SSTR-negativ

• 68GaDOTATOC-PET/CT besser 
als Octreo-Scan 

• 18F-DOPA-PET nicht besser 
(ggfs. bei neg. 68GaDOTATOC-PET )

• Technik entscheidend?

• Prämedikation mit 200 mg Carvidopa
1-2 h vor PET

• „early aquisition protocol centered over
the upper abdomen 5 min. after injection“

• „Delayed whole body aquisition (20-30 
min. after injection“

Imperiale A. et al Eur J Nucl Med Mol Imaging 2015



Diagnostik

Funktionelle Bildgebung

• Octreo®-Scan / 68GaDOTATOC-
PET/CT weist für alle NET 
höchste Sensitivität auf

• Insulinome häufig SSTR-negativ

• 68GaDOTATOC-PET/CT besser 
als Octreo-Scan 

• 18F-DOPA-PET nicht besser 
(ggfs. bei neg. 68GaDOTATOC-PET)

• GLP-1 –Rez.- Bildgebung

• 111In-DTPA-Exendin 4 Szintigraphie

• 68Ga-DOTA-exendin-4-PET/CT

Wild D. et al. J Nuclear Medicine 2011

Christ E. et al. Lancet Diabetes endocrinol 2013

111In-DTPA-Exendin-4 Szintigraphie (A/B)
Vs. Octreotide®-Scintigraphie (E/F)

bei Pat. mit Insulinom



Diagnostik

Funktionelle Bildgebung

• Octreo®-Scan / 68GaDOTATOC-
PET/CT weist für alle NET 
höchste Sensitivität auf

• Insulinome häufig SSTR-negativ

• 68GaDOTATOC-PET/CT besser 
als Octreo-Scan 

• 18F-DOPA-PET nicht besser 
(ggfs. bei neg. 68GaDOTATOC-PET)

• GLP-1 –Rez.- Bildgebung

• 111In-DTPA-Exendin 4 Szintigraphie

• 68Ga-DOTA-exendin-4-PET/CT

Christ E. et al. Endocrine 2015

Cuthbertson DJ et al. Clinical Endocrinology 2016

bei Pat. Nesidioblastose

68Ga-DOTA-Exendin-4 PET
bei Pat. mit Insulinom



Diagnostik

Intraarterieller Calcium-
Stimulationstest

• Stimulation mit 0,025 mmol/Kg 
KG Calcium-Gluconat 10%      
(ca. 3-10 ml) in: 

 A. splenica 

 A. gastroduodenalis             

 A. mesenterica sup. 

• venöse Blutabnahme zur  
Insulinbestimmung in der V. 
hepatica dextra 

=> positiv bei Anstieg 

>1,5 - 2 – fach



Diagnostik

Thompson  SM  et al. J Clin. Endocrinol. Metab.  2015

Unterscheidund zwischen Insulinom und 
Nesidioblastose mittels SACST-Diagnostik

Intraarterieller Calcium-
Stimulationstest

• Stimulation mit 0,025 mmol/Kg 
KG Calcium-Gluconat 10%      
(ca. 3-10 ml) in: 

 A. splenica 

 A. gastroduodenalis             

 A. mesenterica sup. 

• venöse Blutabnahme zur  
Insulinbestimmung in der V. 
hepatica dextra 

=> positiv bei Anstieg 

>1,5 - 2 – fach



Diagnostik

Thompson  SM  et al. J Clin. Endocrinol. Metab.  2015

Unterscheidung zwischen Insulinom [B+C] und 
Nesidioblastose [E+F] mittels SACST-Diagnostik

Intraarterieller Calcium-
Stimulationstest

• Stimulation mit 0,025 mmol/Kg 
KG Calcium-Gluconat 10%      
(ca. 3-10 ml) in: 

 A. splenica 

 A. gastroduodenalis             

 A. mesenterica sup. 

• venöse Blutabnahme zur  
Insulinbestimmung in der V. 
hepatica dextra 

=> positiv bei Anstieg 

>1,5 - 2 – fach



• Stimulation mit 0,025 mmol/Kg KG Calcium-Gluconat 10% in:

A. splenica A. gastroduod.             A. pancr-duod. inf. A. mesenterica sup.

• 6 mm messendes Insulinom im Bereich des Pankreasschwanzes
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Sporadisches Insulinom
Pat. 42 Jahre, weiblich



Diagnostischer Algorithmus

Falconi M et al. Neuroendocrinology 2016



NF1- associated 

Insulinomas   

n=1 (0.3%)

Age: 36 

Sporadic Insulinomas

n=255 (81.0%)

Age: 51+/-17

MEN1- associated   

Insulinomas

n=15 (4.8%)

Age: 38+/-14

Insulinomatosis

n=17 (5.4%)

Age: 46+/-16

Nesidioblastosis

n=22 (6.9%)

Age: 44+/-20

Normal Pancreas

n=5 (1.6%)

Age: 56+/-22

Anlauf M. et al. unpublished results

Die pankreatische Hyperinsulinämische
Hypoglykämie 



Danke für Ihre Aufmerksamkeit!


