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RESUMEN

En varios estudios, se ha demostrado que la cirugia bariatrica podria producir la remision de la
Diabetes tipo 2 (DBT 2) en hasta en un 60-80% de los pacientes. En contraste a los diferentes tipos
de tratamiento médico de la DBT 2, el bypass gastrico ha probado ser el primer tratamiento que de-
mostré mejorar la morbimortalidad de la enfermedad disminuyendo las muertes cardiovasculares. Es-
te fenédmeno de reduccion de la glucemia no se puede explicar Unicamente por la reduccion del peso.
Se supone que el cambio en la anatomia intestinal juega un rol importante. Cuando el transito gas-
trointestinal es alterado quirGrgicamente, los cambios en el patron de liberacién de hormonas gas-
trointestinales pueden apoyar el principio de adaptacion de la funcién de las células B.
Palabras claves: diabetes tipo 2, cirugia bariatric  a, bypass gastrico, mecanismos neuroendo-
crinos.

ABSTRACT

In several studies have shown that bariatric surgery may produce remission of type 2 diabetes
(DBT 2) in up to 60-80% of patients. In contrast to the different types of medical treatment of DBT 2,
gastric bypass has proven to be the first therapy shown to decline morbidity and mortality of cardio-
vascular disease. This phenomenon of lowering blood glucose can not be explained solely by the
weight reduction. It is assumed that the change in the intestinal anatomy plays an important role.
When the gastrointestinal tract is surgically altered, the changes in the pattern of release of gastroin-

testinal hormones may support the principle of adaptation of B cell function.
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INTRODUCCION

En los Ultimos afios el nuevo paradigma y
evolucion sobre la etiologia de la diabetes tipo
2 (DBT 2) han revolucionado el conocimiento
médico y quirargico. @

Segun la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) la Diabetes es una enfermedad cronica
debida a que el pancreas no produce insulina
suficiente o a que el organismo no la puede uti-
lizar eficazmente. La insulina es una hormona
gue regula la glucemia. La hiperglucemia es un
efecto frecuente de la diabetes no controlada, y
con el tiempo produce importantes lesiones en
el organismo, en particular en nervios y vasos
sanguineos. ¥

Segun el Ministerio de Salud de la Nacién,
la prevalencia de diabetes en la Argentina es
del 11,5%. El 95% de los diagnosticados tienen
DBT 2. Aproximadamente el 80% de los casos
de este tipo de diabetes estan asociados con el
exceso de peso: segun diversos estudios, te-
ner un indice de masa corporal (IMC) superior
a 35 aumenta 93 veces el riesgo de diabetes
en las mujeres y 42 veces en los hombres. @

El tratamiento médico convencional de la
DBT 2, estd basado en el incremento de la
sensibilidad a la insulina y en casos mas avan-
zados con insulina para vencer la resistencia a
la hormona .

En los paises occidentales, el nUmero de ciru-
gias bariatricas ha aumentando rapidamente.
Las razones son varias. Asi, la prevalencia de
personas obesas ha aumentado, la mayor pér-
dida de peso por este tipo de intervencion po-

ic bypass, neuroendocrine mechanisms.

dria mantenerse a largo plazo. @ Otro factor
importante es que la morbilidad y la mortalidad
que parecen haber reducido significativamente
después de la cirugia bariatrica “ .

En varios estudios, se ha demostrado que
la cirugia bariatrica podria producir la remision
de la DBT 2 en hasta en un 60-80% de los pa-
cientes ®* En contraste a los diferentes tipos
de tratamiento médico de la DBT 2, el bypass
gastrico ha probado ser el primer tratamiento
gue demostré mejorar la morbimortalidad de la
enfermedad disminuyendo las muertes cardio-
vasculares ®. Este fenémeno de reduccion de
la glucemia no se puede explicar Unicamente
por la reduccion del peso. Se supone que el
cambio en la anatomia intestinal juega un rol
importante. ©

El objetivo de esta revision es describir los
aspectos fundamentales sobre tratamiento qui-
rdrgico de la diabetes tipo 2.

MATERIALES Y METODOS

Se llevé a cavo una revision bibliografica
sobre el tema. La base de datos se obtuvo a
través de articulos de Internet por medio de
buscadores médicos como LILACS, MEDLINE
con la asistencia del buscador especifico
PUBMED, IMBIOMED, la biblioteca Cochrane,
SciELO, y MDConsult. Se utilizé la bibliografia
publicada desde el afio 2005 hasta el 2009.

Para realizar la busqueda bibliografica utili-
zamos las siguientes palabras claves: diabetes
tipo 2, cirugia bariatrica, bypass gastrico, me-
canismos neuroendocrinos.
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DESARROLLO
Cirugias Bariatricas

Un gran nimero de técnicas quirdrgicas pa-
ra inducir la pérdida de peso han sido desarro-
lladas, y varios son de uso corriente. La cirugia
bariatrica se utiliza como tratamiento de obesi-
dad severa o mérbida. Son procedimientos qui-
rdrgicos, que sirven para manejar los desorde-
nes de alimentacion excesiva. Es considerada
parte de una estrategia terapéutica. Esta inclu-
ye cambios alimentarios (calidad-cantidad de
comidas y habitos de conducta) e incremento
en la actividad fisica. De esta manera se logra
que el paciente ingiera menores cantidades de
alimento al restringir el tamafio del estomago
y/o la absorcion de los alimentos. ®

Entre las opciones que existen para el ma-
nejo quirdrgico se encuentran procedimientos
restrictivos que disminuyen la capacidad gas-
trica (banda gastrica ajustable o LAGB), proce-
dimientos que combinan este efecto con alte-
racion en la absorcién de los alimentos (bypass
gastrico) y procedimientos que causan una
gran malaabsorcion de alimentos gderivaci(’)n
biliopancreatica y switch duodenal)

La LAGB es un procedimiento laparoscoépi-
co, que consiste en colocar una banda alrede-
dor de la parte superior del estdémago, creando
una pequefia bolsa que desemboca en la parte
inferior del estdbmago, sin pasar por el intestino
anterior. © La pérdida de peso asociada a esta
técnica es el 32 70% del exceso de peso de
los pamentes

La gastroplastia vertical es una variante de
LAGB, por lo general conducen a la pérdida de
4.893% del exceso de peso. Con cualquiera de
estos técnicas, el mecanismo esencial gira en
torno a la generacion de saciedad eficaz con
pequefas cantidades de ingestion comida. ®

La remision de la DBT tipo 2 se logré en el
45-50% después de la cirugia banda gastrica y
en un 80-90% despues del baypass gastrico en
asa de Roux . La remision se consigue con
mas frecuencia en pacientes con diabetes tipo
2 con menos de diez afios de evolucion y con
funcion de células beta conservada. *®

Con la finalidad de lograr un mayor impacto
de la cirugia sobre el sindrome metabdlico, se
han realizado algunas modificaciones a los
procedimientos quirdrgicos empleados para el
control de peso. Un ejemplo es reducir la grasa
visceral por medio de omentectomia, ya que en
diversos estudios se ha observado que la
acumulacion de tejido adiposo visceral es un
factor de riesgo independiente para el desarro-
llo de comorbilidades asociadas a la obesidad.
Se encontrd una pérdida de peso discretamen-
te mayor en el grupo de LAGB con omentec-
tomia y mejoria del perfil metabdlico. ©

Bypass gastrico

Segun la Sociedad Estadounidense de Ci-
rugia Bariatrica y el Instituto Nacional de Salud,
en la actualidad la Derivacién gastrica en Y de
Roux o Bypass gastrico es el procedlmlento
modelo en la cirugia de reduccion de peso. ©

El bypass gastrico fue desarrollado en 1967
por un cirujano norteamericano, Edward Ma-
son, luego de observar a mujeres que habian
sufrido una gastrectomia parcial por Ulcera
péptica perdian peso y no lo volvian a recupe-
rar. Se lo considera una cirugia mixta porque
produce una restriccion de la ingestion de ali-
mentos y, por otro lado, inhibe parcialmente su
absorcion por parte del organismo. @

En este procedimiento, el grapado crea una
pequefa bolsa (de 15 a 20 cc) en el estbmago.
El resto del estbmago no se extrae, pero queda
completamente cerrado con el grapado y sepa-
rado de la bolsa gastrica. El orificio de salida
de esta bolsa recientemente formada se eva-
cua directamente hacia la porcion inferior del
yeyuno, con lo cual se elude la absorcion de
calorias. © Esto se hace dividiendo el intestino
delgado después de pasar el duodeno, a fin de
levantarlo y crear una unién con la bolsa gas-
trica recientemente formada. El otro extremo
se une a la parte lateral de la ramificacion de
Roux del intestino, lo cual crea una "Y" que le
da su nombre a la técnica. La longitud de cual-
quiera de los dos segmentos del intestino se
puede aumentar con el objeto de producir nive-
les inferiores o superiores de mal absorcién. ©)

Este es sin lugar a dudas el procedimiento
que mejores resultados ofrece en cuanto a
pérdida de peso. El promedio de reduccion del
sobrepeso después de este procedimiento es
alrededor del 77% del sobrepeso corporal. Hay
estudios que revelan que luego de 10 a 14
afios, algunos pacientes mantienen del 50% al
60% de la reduccion del sobrepeso. ©

La cirugia como tal tenia una indicacion es-
pecifica, pero lo que esta llamando la atenciéon
de muchos investigadores en el mundo es que
parece tener dos tipos de efectos: uno sobre el
apetito y otro sobre el metabolismo. @

Se ha visto que la duracién de la diabetes
es un factor importante en la factibilidad del
control glucémico después de la cirugia. Una
duracién menor de la enfermedad preserva de
mejor forma la masa de células B y por ello fa-
cilita el control de la diabetes. ©

Otros estudios han evaluado y confirmado
que la resolucion de la DBT 2 es mas factible
en pacientes cuya enfermedad se controla con
hipoglucemiantes orales, que tienen una dura-
ciébn menor a cinco afios y que consiguen una
pérdida de peso mayor.

Acorde con el impacto de la cirugia bariatri-
ca sobre el control de la DBT 2, se ha demos-
trado que la cirugia bariatrica condiciona reso-
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lucién de la resistencia a la insulina en alrede-
dor de 96% de los pacientes, a quienes de
manera especmca se les realiza una derivacion
gastroyeyunal

Mecanismos Neuroendocrinos

Las operaciones realizadas por obesidad
morbida asociadas a DBT 2, como el bypass
gastrico y la derivacion biliopancreatica produ-
cen euglicémia en una semana sin necesidad
de insulina y/o agentes hipoglicemiantes, los
pacientes retornan y mantienen niveles plas-
maticos de glucosa, hemoglobina glicosilada y
insulina normales ¢ ®

Un hecho de observacién ha sido que el
control de la DBT 2 y la resistencia a la insulina
posterior a algunos tipos de cirugia bariatrica
se presentan en forma rapida, incluso antes de
gue ocurra una pérdida importante de peso. ®)

Dentro de los mecanismos propuestos para
esta mejoria temprana se encuentran los si-
guientes: durante la fase de ayuno del post-
operatorio inmediato se inicia una fase de reso-
lucién de la glucotoxicidad inducida por el ayu-
no, que trae consigo una mejoria en la resis-
tencia a la insulina. Conforme pasan los dias
después de una intervencién quirdrgica, se re-
inicia la via oral en forma gradual, pero los pa-
cientes continban en un estado de balance
energético negativo lo que disminuye la gluco-
toxicidad y mejora la funcién de las células B.
La pérdida de peso, junto con el aumento en la
actividad fisica y la disminuciéon en la carga
oral de glucosa condicionan el control de la
enfermedad. ¢

La ingesta, el transito y la absorcion de ali-
mentos en el organismo son regulados por una
compleja red, que incluye el 5|stema gastroin-
testinal, el higado, y el cerebro. @2 También se
han demostrado cambios en diversos pePtldos
reguladores de la secrecién de insulina. ¢

Se ha propuesto que la cirugia bariatrica
impacta de manera importante el eje entero-
insular. “ ® Existen diversos componentes de
mucha importancia en este eje. Las incretinas,
dentro de las que destacan el péptido insulino-
tropico dependiente de glucosa, también cono-
cido como péptido inhibitorio gastrico (GIP) y el
péptido similar al glucagén 1 (GLP-1) son se-
cretagogos de insulina. ElI GIP es secretado
por las células K del duodeno mientras que el
GLP-1 es secretado por las células L del ileon
terminal y el colon. Juntas, son responsables
de 40-50% de la secrecién de insulina post-
prandial y ambas exhlben efectos troficos so-
bre las células B ) El GLP-1 bloquea la accién
del glucagon, mantiene el trofismo y promueve
la neogenesis de las células B que causa sa-
ciedad central, lentifica el vaciamiento géstrico
y el transito intestinal y disminuye la secrecion
acida gastrica. @

La llegada de mas nutrientes al intestino
distal condicionada por la reseccion de areas
absortivas del intestino proximal, es el verda-
dero factor desencadenante de la mejora de la
diabetes tipo 2, porque incrementa la secrecién
post prandial del GLP-1 y el polipéptido YY
(PYY) que estimulan la secrecién de la insulina
por las células B; la inesperada cura del bypass
gastrico es porque la exclusion duodeno yeyu-
nal al igual que la enterectomia disminuyen las
areas absortivas del intestino proximal e in-
crementa la llegada de nutrientes al ileon ter-
minal

Una de las alteraciones que se ha encon-
trado en pacientes con DBT 2 es un defecto en
las vias de sefializacion celular, lo que provoca
un efecto atenuado del GIP. Este defecto pare-
ce ser secundario a una expresion disminuida
del receptor de este péptido (GIPR). Por lo tan-
to, se cree que en sujetos obesos susceptibles,
la estimulacion crénica y exagerada del intesti-
no proximal con carbohidratos y grasas, indu-
cen una expresion alterada del GIPR o una al-
teracion en la interaccion GIP/GIPR, lo que
condiciona los niveles elevados de GIP que se
&blss?rvan en pacientes obesos con DBT 2. O

De esta forma, los cambios en el eje entero-
insular, posterior a un procedimiento mixto o
malabsortivo, ocurren por dos mecanismos: La
mucosa secretora de la mayor parte del esto-
mago, duodeno y yeyuno del asa biliopancrea-
tica excluida, permanece sin estimulo por la
ausencia de alimento. La mucosa secretora del
ileon terminal se estimula en forma excesiva
por la presencia de alimentos digeridos de for-
ma incompleta. Esto provoca una activacion
incrementada de las células L. ¢

Dichas alteraciones traen consigo cambios
en los patrones de secrecion de las incretinas
como lo son aumento en la secrecién de GLP-
1y PYY por las células L y disminucion en la
secrecion de grelina, lo que al final incrementa
la sensibilidad a la insulina. Otra alteracion se-
cundaria a la exclusion de la mucosa del asa
biliopancreatica de los alimentos consiste en la
normalizacién de los niveles del GIP, lo que
trae como consecuencia un incremento en la
sensibilidad a la insulina. Estos cambios se
presentan de manera precoz, entre la primera
}/4)Ia cuarta semana después de la operacion. @

Otra de las hipoétesis para explicar el efecto
es que la restriccién del paso de los alimentos
por el estémago produce una superproduccién
y posterior descenso de la secrecion de la
hormona del hambre: la grelina, que se produ-
ce en el fondo gastrico. De hecho, en las per-
sonas operadas con la técnica del bypass géas-
trico, en lugar de registrar picos a lo largo del
dia, la secrecién de grelina se mantiene cons-
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tante y muy por debajo de los niveles basales.
®) La restriccion quirtrgica del estémago puede
cambiar las concentraciones de grelina. Esta
demostrado que cuando se administra en per-
sonas sanas, la grelina induce la resistencia a
la insulina en forma aguda “?. Finalmente
ademas de su efecto orexigénico, inhibe la se-
crecion de insulina, altera la sensibilidad de la
insulina, bloquea la liberacion de adiponectinas
y estimula la secrecion de la hormona del cre-
cimiento, 1419

Recientemente en un estudio realizado en
ratones de laboratorio en Toronto (Canada) se
ha informado que la colecistoquinina (CCK),
puede producir el descenso de la glucemia. La
CCK es una hormona peptidica que se libera
en el intestino en respuesta a nutrientes como
H;G))idos para disminuir la ingestién de alimentos.

La CCK reduce la produccién de glucosa
mediante la unién a los receptores en el intes-
tino delgado y envia sefiales nerviosas al cere-
bro para detener la producciéon de glucosa in-
dependiente de los cambios en los niveles cir-
culantes de insulina. El cerebro, a su vez, en-
via el comando para el higado. La CCK duo-
denal-8 (que es su forma activa) requiere de la
activacion del receptor CCK GUT vy del gje in-
testino-cerebro, para que el higado disminuya
la produccion de la glucosa. ©

Sin embargo, también se encontr6 un in-
conveniente: los efectos de la CCK disminuyen
cuando hay altos niveles de grasa en el torren-
te sanguineo. S6lo unos pocos dias de ingesta
de grasas puede crear una resistencia a la
CCK que es similar a la resistencia a la insuli-
na. Estos hallazgos revelan un papel de la
CCK en intestino, disminuye la produccion de
glucosa a través de una red neuronal y sugie-
ren que la resistencia a la CCK intestinal puede
contribuir a la hiperglucemia en respuesta a la
alimentacion alta en grasas. ©

Repercusidn sistémica del bypass gastrico.

En cuanto a la hipertensién arterial, en la
mayoria de los estudios se observa que es uno
de los fendbmenos comorbidos que mejora de
manera altamente significativa después de una
cirugia bariatrica. En el estudio de Sjostrom y
colaboradores observaron la resolucién de la
hipertension en 34% de los pacientes a los dos
afios, persistente en 19% a 10 afos después
de la intervencién. (5,8) En el meta-andlisis de
Buchwald se observé resolucién de la hiper-
tension en 61.7% (95% IC, 55.6-67.8%) de los
pacientes intervenidos quirirgicamente. ®)

La resolucion por grupos fue de 43.2% con
la LGAB, de 67.5% con la DGY y de 83.4% con
la DBP; y en otro estudio en el que se analiza-
ron mas de 1 000 pacientes tratados mediante
DGY, se demostré resolucién de la hiperten-
sién en 69% de los enfermos dos afios des-

pués de la cirugia, persistente en 51% en la
evaluacion a 10 afios. ©

Finalmente, en lo que se refiere al metabo-
lismo de los lipidos, se sabe que existe reper-
cusion positiva de la cirugia bariatrica en algu-
nos de los pardmetros de manera especifica.
Por ejemplo, se ha demostrado la resolucién
de la hipertrigliceridemia en 62% de los pacien-
tes a dos afos y de 46% a los 10 afios de la in-
tervencion asi como un incremento en los nive-
les de colesterol HDL en 76 y 73% de los pa-
cientes a 2 y 10 afios de la operacion respecti-
vamente. ©

Hubo resolucion de la hipercolesterolemia
en 22% de los enfermos a dos afios, mante-
niéndose en 21% a 10 afios, lo que no tuvo di-
ferencia significativa en comparacion con el
grupo control de tratamiento médico. (9) En el
meta-analisis de Buchwald se observé mejoria
o resolucion de la hipertrigliceridemia en 82.4%
de los casos y de la hipercolesterolemia en
71.3% de los pacientes. ©

Indicaciones Quirargicas

Segun estudios la cirugia bariatrica parece
ser una opcion costo efectiva para el manejo
g% la DBT 2 en pacientes obesos clase | y Il.

En términos practicos, la mayoria de los ci-
rujanos consideran los pacientes candidatos a
cirugia bariatrica, si su IMC es de al menos 40
0 si es de 35 y se acompafia de comorbilida-
des como diabetes, hipertension, artritis, e in-
suficiencia cardiopulmonar. @

Antes los limites de edad oscilaban entre 18
y 65 afios, pero los datos recientes muestran
que los adolescentes y los mayores de 70 afios
pueden beneficiarse de la cirugl’a con poco o
ningtin aumento en el riesgo.

Otros criterios de inclusién incluye la habili-
dad del paciente para entender la operaciéon y
las consecuencias del tratamiento, para dar
cumplimiento a largo plazo de seguimiento,
gue se comprometen a mantener suplementos
de vitaminas y minerales, y que informe con
prontitud a los problemas de especialistas fa-
miliarizados con las complicaciones de la ciru-
gia. @

Las contraindicaciones son los trastornos
emocionales y uso no controlado de drogas o
abuso de alcohol. Una contraindicacion relativa
observada por muchos cirujanos es la falta de
?po%o o desacuerdo con la cirugia por la fami-
ia.

CONCLUSION

El efecto mas notable de la cirugia bariatri-
ca es la remision completa y rapida de la di-
abetes tipo 2 y el bypass gastrico es un méto-
do més eficaz para producir dicho efecto. La
restriccion caldrica y la pérdida de peso son los
mecanismos dominantes para la mejora de
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metabolismo de la glucosa, pero no son los
unicos en juego. Cuando el transito gastroin-
testinal es alterado quirGrgicamente, los cam-

bios en el patrén de liberacién de hormonas
gastrointestinales pueden apoyar el principio
de la adaptacion de la funcion de las células B.
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