
Hyperinsulinisme congénital
Place du TEP DOPA
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Présentation

• Cause d’hypoglycémie persistante de l’enfant.

• Secondaire à une sécrétion inappropriée d’insuline ≠ lésion tumorale.

• 3 types:
• Hypoglycémie transitoire liée au stress périnatal (prématurité, petit poids…).

• Forme dite syndromique.

• Forme dite monogénique (mutation).

• Séquelles neurologiques liées aux hypoglycémies sévères.



Etiologies des HIC

• Hyperinsulinisme syndromique:
• 10% des HIC

• Ex. clinique (dysmorphie), ETT, ECG, écho abdo…

• Syndrome de Beckwith-Wiedemann (omphalocèle-
macroglossie-hémihypertrophie):

• HI dans 50% des cas.

• Résolutif avant 2 ans (qq cas de pancréatectomie pour 
mutation sévère).

• Syndrome de Kabuki (retard de croissance, déficit intellectuel, 
faciès caractéristique, anomalie du squelette).

• Traitement prolongé: résistance au diazoxide possible 
nécessitant un tt par somatostatine.

….
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• Les formes néonatales et 
syndromiques d’HIC non 
suspectées.

• 9 gènes rapportés:
• ABCC8 et KCNJ11 les + 

fréquents.

• Réalisation d’un test au 
diazoxide (I- sécrétion pancréatique 

d’insuline) qui permet de 
s’orienter vers certaines 
mutations.

HIC d’origine monogénique



Sécrétion d’insuline par les 
cellules β du pancréas 
déclenchée dès que la 
glycémie > 85 mg/dl.

Le glucose entre dans la 
cellule, son métabolisme 

génère de l’ATP.

↗ de l’ATP entraine la 
fermeture des canaux 
potassiques ATP dép.

Dépolarisation 
membranaire > ouverture 

des canaux calciques

↗ du calcium intracellulaire 
= sécrétion d’insuline

CELLULE β du PANCREAS
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Test au Diazoxide (Proglycem)

I- la sécrétion pancréatique d’insuline par 
action sur les KATP (SUR-1)

Répondeur Non répondeur

Forme diffuse d’HIC

Mutation dominante ABCC8 et KCNJ11
Mutation GLUD1 (syndrome 
hyperinsulinisme/hyperamoniémie)

Cause génétique dans 95% des cas.

Forme diffuse Forme focalisée

Mutation du Gène GCK.
2 mutations dans les gènes ABCC8 ou 
KCNJ11 chacune hérité d’un parent.
Mutation maternelle ABCC8 ou KCNJ11
Mutation paternelle ABCC8 ou KCNJ11 
d’expression dominante.

Mutation paternelle ABCC8 ou 
KCNJ11 d’expression récessive
+ perte de l’allèle maternelle 
non hérité uniquement dans 
les cellules de la lésion focale.

TEP DOPA +++
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TEP DOPA

• Objectif:
• Localiser une lésion hyperactive non tumorale dans le pancréas.
• Uniquement si une forme focale d’hyperinsulinisme est suspectée.

• Protocole (HAS + Avis du Pr. Montravers à Tenon):
• A jeun 4h avant (pas de lait) > arrêt de l’alimentation entérale, relais par un 

sérum glucosé IV souvent indispensable car risque d’hypoglycémie.
• Si traitement par glucagon, à arrêter impérativement.
• Pas de carbidopa.
• Si possible couplée à une injection d’iode.
• Acquisitions à débuter rapidement après injection (2,5-3 MBq/kg).
• 3 à 4 x 10 min d’acquisition.
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Interprétation TEP DOPA

• Situation la + simple:
• Foyer pancréatique focalisé avec extinction physiologique du reste de la 

glande.

• Foyer se démarquant du reste du pancréas (fixation 1,5 à 1,7x le BDF 
pancréatique).

• Une TEP DOPA négative n’exclue pas le diag. d’IHC focalisé:
• Hyperactivation de trop petite taille (5x4 mm*)

• Elimination du traceur dans les VB, duodenum et le rein gauche

* Blomberg et al. Mol. Imaging Biol. 2012. Méta-analyse
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Ribeiro, JNM, 2005

Bébé de 2 mois (5kg au moment du tep).
Forme focalisée d’HIC.

Enfant de 14 mois (11kg)
Forme diffuse d’HIC

15 enfants de 1 à 14 mois , 
5/15 activations focalisées 
confirmées à la chirurgie. 



Etudes de 2002 à 2010.
Injection de 3 à 6 MBq/kg
4/7 études TEP sans TDM.



DOPA DOTANOC



Enfants de 3 à 18 mois
4 MBq/kg en DOPA ou DOTANOC (min 30 MBq).
Acquisitions de 5 min centrées sur le pancréas à 10min, 30min et 
60min



Traitement

• Traitement de l’hypoglycémie en fonction du degré d’urgence et de 
conscience:
• Sérum glucosé (G10%) IV ou intra-gastrique.
• Morceaux de sucre.
• +/- Glucagon 1 mg (NN 0,3 mg/kg) SC, IM ou IV *, attention efficacité 

transitoire.

• Diazoxide (proglycem):
• Action hyperglycémiante par I- de la libération pancréatique d’insuline.
• En test thérapeutique (résistance en cas de forme focale d’HIC) ou en cas 

d’hyperinsulinisme persistant malgré un tt (G10%, glucagon, nutrition entérale).

• S’il est efficace, on peut débuter un alimentation orale normale sans glucagon 
ni glucosé.

• ES: HTAP, péricardite aigue, hirsutisme, œdème.

* l’inefficacité du glucagon doit remettre en cause le diag. d’HIC



Traitement (suite)

• Analogues de la somatostatine:
• Octréotide: I- la sécrétion pancréatique d’insuline, de glucagon, de gastrine.
• En 2ème ligne ou en cas de CI au diazoxide.
• Pas d’AMM dans cette indication mais utilisés depuis 25 ans.
• ES: entérocolite ulcéro-nécrosante chez le NN et le jeune enfant, stéatorrhée.

• Chirurgical:
• Forme diffuse résistante au tt > pancréatectomie quasi-totale (conservation 

d’une fine partie de la tête du pancréas).
• Forme focale > pancréatectomie partielle ou limitée si localisation autre que 

céphalique (difficultés opératoires) = intérêt du TEP dopa.



Histologie

• Forme diffuse:
• Architecture normale du pancréas

• Cellules β hyperactives (cellule avec un gros noyau) 
dans les îlots de Langerhans répartis dans tout le 
pancréas.

• Forme focale:
• Pancréas normal en dehors d’une zone de petite 

taille aux contours mal délimités (< 1cm) d’amas 
hyperplasiques de cellules β hyperactives. 
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Evolution

• Traitement conservateur:
• Forme focalisée ou diffuse = amélioration spontanée de l’HI sur des mois 

voire des décennies en fonction de l’étiologie.

• Pour les formes résistantes au diazoxide: ¾ des patients sous somatostatine  
après 10 ans.

• Pour les formes sensibles au diazoxide: 50% des enfants sans tt avant 2 ans.

• Traitement chirugical:
• Guérison immédiate de la quasi-totalité des patients avec une forme focalisée 

opérée sans diabète (<1/3 du pancréas retiré).

• Pancréatectomie subtotale: guérison aléatoire à court terme mais évolution 
vers un DID avant l’âge de 15 ans.





CONCLUSION

• Indication de la TEP DOPA dans les formes focalisées d’HIC (mutation 
paternelle ABCC8 et KCNJ11) uniquement.

• La localisation de la zone hyperactive dans le pancréas permet une 
PEC chirurgicale avec une guérison immédiate sans diabète .

• Protocole:
• Injection d’iode?

• Dose: 2, 3 ou 4 MBq/kg?



MERCI


