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RESUMEN

Objetivo: evaluar los efectos del bypass gastrico (BGYR) y del cruce duodenal corto (CDC)
sobre las complicaciones microvasculares en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 2 (DM-2).
Meétodo: se incluyeron 25 pacientes: a 10 se les realiz6 BGYR y a 10 CDC, los 5 restantes
constituyen el grupo control; se realizaron estudios: microalbuminuria en orina de 24 horas,
electromiografia, eco doppler carotideo y fondo de ojo pre operatorio y al afio del post
operatorio. Resultados: el indice de masa corporal (IMC) disminuyé en el BPGY un
17,7kg/m?; en el CDC 15,3kg/m% y en el grupo control 3,4kg/m? La microalbuminuria
disminuyd 1,7mg/24 horas en el BPGY; 8,9mg/24 horas en el CDC y en el grupo control
incrementd un 1,2mg/24 horas; estadisticamente no significativo. En cuanto a la
electromiografia, eco doppler carotideo y fondo de ojo no se evidenciaron cambios entre el pre
y post operatorio estadisticamente significativos. Conclusiones: el BPGY y el CDC son
efectivos para la pérdida de peso, y aunque no se evidencié una regresion ni un cambio
estadisticamente significativo en los parametros evaluados, si se ve una disminucion o falta de
progresion de los mismos, resultado que podria estar relacionado con el tamafio de la muestra
y el tiempo de seguimiento.

PALABRAS CLAVES: Bypass gastrico, Cruce duodenal corto, diabetes tipo 2, cambios
microvasculares.

ABSTRACT
EFFECT OF GASTRIC BYPASS AND SHORT DUODENAL SWITCH IN THE
MICROVASCULAR COMPLICATIONS OF PATIENTS WITH TYPE 2 DIABETES

Obijective: To evaluate the effects of gastric bypass (GB) and short duodenal switch (SDS) on
the microvascular complications in patients with type 2 diabetes (DM-2). Methods: we
included 25 patients: on 10 of them we performed GB, 10 SDS and 5 were the control group;
we did the following studies: 24 hours microalbuminury, electromyography, carotid doppler
ultrasound and fundoscopy in the pre operatory and 1 year after surgery. Results: the body
mass index (BM1) diminished in the GB 17,7kg/m?, in the SDS 15,3kg/m? and in the control
group 3,4kg/m? Microalbuminury diminished 1,7mg/24h in the GB, 8,9mg/24h in the SDS
and increased 1,2mg/24h in the control group; which was no statistically representative. In the
electromyography, carotid doppler ultrasound and the fundoscopy the changes pre and post
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operatory were not statistically representative either. Conclusion: the GB and SDS are
effective methods for loss of weight, and, even though we didn’t find regression or statistically
representative changes with the studied parameters, we did find a little decrease or a lack of
progression in themselves; this results could be explained by the small sample and the short
following time.

KEYWORDS: Gastric bypass, Short duodenal switch, Type 2 diabetes, microvascular
changes.



INTRODUCCION

La Diabetes Mellitus (DM) es una de las enfermedades no transmisibles con mayor
prevalencia. En algunos paises desarrollados representa la cuarta o quinta causa de muerte y
se espera un incremento significativo de su prevalencia (principalmente en paises en vias de
desarrollo). Las complicaciones cronicas de la DM afectan el sistema vascular, generando
tanto microangiopatia (neuropatia, insuficiencia renal, retinopatia) como macroangiopatia
(enfermedad coronaria, vascular periférica y accidentes cerebrovasculares) resultando en una
inhabilidad creciente, reduccion de la calidad y expectativa de vida y altos costos en los
sistemas de salud de los paises. La DM es, sin duda alguna, uno de los grandes retos a

enfrentar en el siglo 21. @

Actualmente en el mundo hay mas de 285 millones de diabéticos en las edades comprendidas
entre 20 y 79 afios, lo que representa el 6,6% de la poblacién mundial, constituyendo la DM
tipo 2 el 90% de los casos. Este nimero se estima que se incrementara en mas del 50% en 20
afios si no se toman las medidas sanitarias adecuadas, alcanzando para el 2030, 438 millones

de diabéticos lo que representarfa el 7,8% de la poblacion mundial adulta. @

En Venezuela en el 2010 murieron 9.537 personas a causa de la diabetes y se calculan 1.5
millones de diabéticos en el pais. @

Los procedimientos como el bypass gastrico y la derivacion biliopancreatica que tienen en
comudn, ademas de la disminucion del reservorio gastrico, la exclusion de las primeras
porciones del intestino delgado incluyendo al duodeno, parecen tener mejores resultados en el
control de la glicemia y en la remision de la diabetes en algunos pacientes. Es por ello que el
mecanismo antidiabético resulta de una combinacion entre los efectos hormonales ejercidos
por la exclusion del intestino proximal y la potenciacion en la secrecion de incretinas por el

aumento de nutrientes que llega poco digerido al intestino distal.

Actualmente debe considerarse la cirugia metabolica como una opcion de tratamiento para la
Diabetes Mellitus tipo 2 (DM-2), sobre todo en pacientes con obesidad mérbida y deben
realizarse mas estudios que permitan evaluar su papel en el control de la esta enfermedad en

pacientes sin obesidad morbida. La cirugia parece jugar un papel importante no solo en el



control de la glicemia sino en la mejora de todas las condiciones que ello implica como la
neuropatia, nefropatia, retinopatia y arteriopatia.

Planteamiento y Delimitacion del Problema

¢Tienen algin efecto positivo el Bypass gastrico y el Cruce Duodenal corto sobre las
complicaciones microvasculares en los pacientes con DM-2 que fueron sometidos a estas
cirugias posterior acudir a la consulta de UNIBAROS del Hospital Universitario de Caracas en

los periodos comprendidos entre enero y octubre del 20107

Justificacién e Importancia

El control de la DM no depende sélo del control de la glicemia, es de vital importancia que se
detenga la evolucion de sus consecuencias, tanto macro como microvasculares, ya que
finalmente estas son las que se relacionan con la alta morbimortalidad de los pacientes con
DM-2. El efecto de la cirugia en el control de la glicemia ha sido bien estudiado, sin embargo
hay poca evidencia que demuestre que ademas de la mejoria en el metabolismo de la glucosa,

también hay estabilizacién o incluso regresion de los cambios macro y microvasculares.

En nuestro medio existe una alta prevalencia de DM-2 en la poblacién obesa que acude a la
consulta de la Unidad de Cirugia Bariatrica y Metabdlica (UNIBAROS) del Hospital
Universitario de Caracas. lgualmente existe un control inadecuado de la glicemia a pesar del
tratamiento médico y de los cambios en el estilo de vida que originan progresion de la

enfermedad y de las complicaciones ya mencionadas.

Es por esta razdn que se planteard la realizacién de bypass gastrico o de cruce duodenal en
pacientes obesos, (IMC mayor a 30kg/m?) con DM-2. Con estas cirugias se evitara que los
alimentos pasen por el duodeno, donde, en teoria, se producen unos factores con efectos anti-
incretinicos aun desconocidos con el paso del alimento a través de su interior, que se sospecha

que tienen un importante papel en el descontrol en la regulacion de la glicemia. ©

Al controlar la glicemia debe igualmente detenerse la evolucion de las complicaciones
secundarias a la hiperglicemia cronica principalmente las que estudiaremos en este trabajo:

retinopatia, nefropatia, neuropatia periférica y grosor de las paredes de la car6tida comun.



Es importante que los pacientes tengan una reserva pancredtica suficiente, para que al mejorar
el equilibrio entre las incretinas y los factores anti-incretinicos existan células Beta suficientes

como para mantener los niveles de glicemia normal. ©

Antecedentes

Friedman et al. ® en 1955 reportaron la primera evidencia de que la cirugia gastrointestinal
(gastrectomia subtotal) se asociaba a un mejor control de la enfermedad en los pacientes
diabéticos. Estos resultados no fueron tomados en cuenta sino 30 afios después. En 1982
Halverson et al. © sugirieron que la pérdida masiva de peso en los pacientes con bypass
gastrico iba acompafiada de un incremento en los receptores de insulina, asi como mejoria de
la hiperinsulinemia basal y de la tolerancia a la glucosa. En 1984 Hughes et al. ’ concluyeron
que el bypass gastrico incrementa el control de glicemia. Posteriormente, multiples estudios
sugirieron que los niveles altos de glucosa podian controlarse exitosamente en un rango entre

76,5y 97% con el bypass gastrico. ®

En el 2003 Schauer et al. © estudiaron la eficiencia en el control de lipidos, glicemia y presion
arterial del bypass gastrico en pacientes diabéticos. En el 2007 se publicaron dos grandes
trabajos que demostraron la disminucién del riesgo cardiovascular y la mortalidad de pacientes

diabéticos sometidos a cirugia bariatrica. %V

En el 2004 Buchwald et al. ™ publican un metanalisis de 134 estudios que incluian 22.000
pacientes donde demuestran el impacto de la cirugia bariatrica en enfermedades sistémicas
como DM-2, hiperlipidemia, hipertension arterial y apnea obstructiva del suefio. En este
metanalisis se registra que hubo pérdida adecuada de peso en los pacientes sometidos a cirugia
bariatrica y que la gran mayoria de estos pacientes tuvo resolucion o mejoria de las
enfermedades previamente mencionadas, con una resolucién completa del 70,8% de los
pacientes y con una resolucion mas mejoria que se logré el 86% de los pacientes. Mas
adelante, en el 2004, Sjostrom et al. ®® concluyen en un estudio de 10 afios de seguimiento,
que el bypass gastrico es un método viable en el tratamiento de la obesidad morbida,
manteniendo una pérdida de peso adecuada a los 10 afios, con mejora en la calidad de vida de
los pacientes y reduccion de los factores de riesgo para enfermedad cardiaca, entre estos la
DM-2.



Los multiples trabajos publicados por Rubino ™ buscan demostrar si el control de la diabetes
a largo plazo en pacientes obesos a quienes se les ha hecho bypass gastrico o derivacion
biliopancreatica se debe a algo mas que la pérdida de peso. Es por ello que realiza
investigaciones utilizando roedores diabéticos, no obesos, tipo Goto- Kakizaki, a los cuales les
realiz6 cirugia intestinal caracterizada por exclusion duodeno yeyunal, demostrando que las
ratas que eran sometidas a cirugia presentaban control de la diabetes en comparacion con las
ratas que recibian tratamiento médico, concluyendo de esta forma que el bypass del duodeno y
el yeyuno tiene un efecto directo en el control de la DM-2 independiente de la pérdida de peso,
por lo que pudiese plantearse como una opcion terapéutica para pacientes diabéticos no
obesos.

En el 2006 Cohen et al. ® y en el 2009 Chiellini et al. ®® reportaron exitosamente el
tratamiento de la DM-2 en pacientes con IMC menor a 35 con bypass gastrico y derivacion

biliopancreatica respectivamente.

Cardozo et al. *® en el 2009 publican una serie de 20 pacientes con IMC menor a 30 a quienes
se les realizé una exclusion duodeno yeyunal laparoscépica sin gastrectomia, evidenciandose
en controles a los 3 y 6 meses reduccion de los valores de glicemia y HbA1C y aumento de
péptido C con mantenimiento del peso. Sugieren que son necesarios estudios con mayor
cantidad de pacientes, prospectivos y con un seguimiento a largo plazo para aclarar el papel de

la cirugia en el tratamiento de la DM-2.

En el 2009 Kasama et al. ) también describen un procedimiento intermedio entre el bypass
gastrico por laparoscopia y la derivacion biliopancreética con el fin de hacer la gastrectomia
en pacientes asiaticos con alto riesgo de cancer de estomago y disminuir las complicaciones
malabsortivas de la derivacion biliopancreatica. ElI procedimiento lleva el nombre de
gastrectomia vertical con bypass duodeno yeyunal obteniendo resultados similares a los del

bypass gastrico en Y de Roux.



Marco Tedrico

Diabetes Mellitus tipo 2

La DM-2 es un grupo de enfermedades metabdlicas resultantes de defectos en la secrecion de
insulina, en la accion de la insulina 0 ambas. La hiperglicemia crénica de la diabetes esta
asociada con dafio, disfuncién y falla de mdltiples 6rganos especialmente los rifiones, 0jos,
nervios, corazon y sistema vascular. %

La base de las alteraciones en el metabolismo de los carbohidratos, grasas y proteinas en la
diabetes es explicada por una deficiente accion de la insulina en los tejidos blanco (resistencia
a la insulina). Defectos en la secrecion de la insulina y de su accion sobre los tejidos
generalmente coexisten en el mismo paciente y frecuentemente no esta claro cual anormalidad

es la primera causa de la hiperglicemia, o si es debida a ambos factores. &

Epidemiologia

En los Estados Unidos (EEUU) para el afio 2007 la prevalencia de diabetes era de 7,8%, casi
un tercio de los casos no eran diagnosticados. Mas del 90% de los casos correspondian a DM-
2 acompafado de un aumento creciente de la obesidad en la poblacion. La prevalencia de esta
enfermedad se encuentra en continuo aumento.

La DM-2 es menos frecuente en los paises no occidentales debido al menor contenido calérico
en la dieta y mayor gasto energético diario. Sin embargo, a medida que estos paises adoptan
estilos de vida occidentales, la DM-2 se esté volviendo virtualmente epidémica. %

La DM-2 es una de las principales causas de morbilidad y mortalidad a nivel mundial debido a
su rol en el desarrollo de enfermedad renal, cardiovascular, neuropatia y oftalmolégica. Estas
complicaciones y en especial la afeccion cardiovascular (50-75% de los gastos médicos
relacionados a la diabetes) son las mayores fuentes de consulta por los pacientes con DM-2.
Aproximadamente dos tercios de las personas con DM mueren debido a enfermedad cardiaca
0 a enfermedad cerebro vascular. Los hombres con DM enfrentan un aumento de 2 veces mas
el riesgo de desarrollo de enfermedad coronaria y las mujeres de 3 a 4 veces mas que la

poblacién normal. 9
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Para 2002 los costos directos debido a diabetes en los EEUU fueron de 92 billones de ddlares
con otros 40 billones en gastos indirectos. Aproximadamente el 20% de los fondos de
Medicare fueron dedicados a estos pacientes. %
La DM-2 es la principal causa de ceguera en adultos en edad trabajadora de los EEUU, la
retinopatia diabética es la responsable de la aparicién de 12.000 a 24.000 casos de ceguera
cada afio. El Instituto Nacional del Ojo de EEUU estima que un buen adecuado control
glicémico y cirugia laser reducen el riesgo de ceguera en estos pacientes en aproximadamente
un 90%. *9
La DM-2 es la principal causa de enfermedad renal cronica terminal siendo responsable de
44% de los nuevos casos anuales de acuerdo al Centro para Control y Prevencion de
Enfermedades de EEUU. Para el afio 2005, 46.739 personas habian iniciado terapia de
sustitucion renal y 178.689 personas con DM se encontraban en dialisis o habian recibido un
trasplante renal.
Ademés la DM-2 es la principal causa de amputaciones no traumaticas de los miembros
inferiores en los EEUU con un aumento en el riesgo de 15 a 40 veces mayor con respecto a la
poblacién normal. Para el 2004 se habian realizado 71.000 amputaciones de miembros
inferiores relacionadas a neuropatia y vasculopatia asociada a DM-2. 9

En Venezuela:
Para el afio 2010 la DM ocup6 de forma directa la quinta causa de muerte en la poblacion
venezolana, correspondiendo a 6,89% de las muertes ocurridas en la poblacion. En el grupo de
edades comprendidas entre los 45 a los 74 afios de edad corresponde a la segunda causa de
muerte, observandose de forma mas frecuente en los varones. Hay que recordar que la DM
afecta de forma indirecta a la mortalidad de otras condiciones como lo son: enfermedades
cardiovasculares (ECV) (primera causa de muerte con 20,99%), enfermedades
cerebrovasculares (tercera causa de muerte con 7,68%) y nefropatias (décimo segunda causa
de muerte con 1,58%). @
Raza:
La prevalencia de la DM-2 varia de forma importante entre varios grupos raciales y étnicos.
Para el 2007 en EEUU se aprecia una prevalencia de diabetes en 14,2% de la poblacién blanca
no hispana mientras que para la poblacion indigena era de un 6,6%. El riesgo de retinopatia y
nefropatia es mayor en la poblacién negra e hispana. ‘%

11



Sexo:

La DM-2 es ligeramente mas frecuente en las mujeres que en los hombres, aunque en varios
paises se han reportado prevalencia similares entre ambos grupos.

Edad:

Aunque la DM-2 tradicionalmente afecta a individuos mayores de 40 afios de edad, se ha
observado un aumento creciente en personas jovenes, particularmente en grupos raciales
susceptibles y pacientes con obesidad asociada. En algunas areas se han estado realizando mas

reportes de DM-2 que DM-1 en las edades prepuberales, adolescentes y adultos jévenes.

Fisiopatologia
La hiperglicemia resultante en la DM-2 es debido a una falta de accion de la insulina

enddgena, la cual, a diferencia de la DM-1 (deficiencia absoluta debido a la falta de
produccion de insulina), se debe a un mecanismo de resistencia a la accion de la insulina en el
masculo, grasa e higado acompafiado de una inadecuada respuesta de las células beta del
pancreas. La resistencia a la insulina, la cual ha sido atribuida a niveles elevados de &cidos
grasos libres en plasma, lleva a un decremento del transporte de glucosa en el musculo y
produccién hepética de glucosa aumentada. %

Los factores genéticos de la DM-2 son complejos y no completamente entendidos, pero
probablemente esta enfermedad esté ligada a varios genes (con la excepcién del espectro de
enfermedades diabéticas tipo MODY cuyos origenes genéticos se encuentra determinados). La
evidencia ha demostrado que existen componentes asociados entre fallo de las células beta y
resistencia a la insulina. Se ha discutido sobre el principal defecto que ocurre en la DM-2. @
La mayoria de los pacientes poseen resistencia a la insulina y algun grado de deficiencia de
produccién de la misma, sin embargo, la resistencia a la insulina no es determinante para el
desarrollo de DM-2 ya que un gran grupo de personas con resistencia a la insulina
(particularmente los obesos) no desarrollan intolerancia a la glucosa, por lo tanto, es necesario
que esté presente una deficiencia de la produccion de la insulina para el desarrollo de DM-2.
Las concentraciones de insulina se podran evidenciar elevadas, pero inadecuadamente bajas
para un adecuado control glicémico. %

La hiperglicemia parece ser el factor determinante de enfermedad microvascular vy

complicaciones metabdlicas, sin embargo, la glicemia se encuentra mucho menos relacionada
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a la enfermedad macrovascular. La resistencia a la insulina en concomitancia con niveles
lipidicos alterados (bajas concentraciones de HDL y altas concentraciones de LDL y
triglicéridos) y alteraciones trombdticas (niveles elevados de factor activador de plasmindgeno
y fibrindgeno), ademas de los factores convencionales para el desarrollo de arterioesclerosis
como lo son HTA, antecedentes familiares, el uso de tabaco, determinan el riesgo
cardiovascular. @V

Otro mecanismo implicado recientemente en el desarrollo y evolucién de la DM es el
mecanismo de las hormonas llamadas incretinas y antiincretinas secretadas a nivel del
intestino. Gracias a los trabajos de Hans-Cristoph y colaboradores ®? y Dariush y colegas *
se aprecid, a pesar de la administracién de iguales cantidades de glucosa a individuos sanos
via oral y via endovenosa, una respuesta insulinica aumentada en los individuos cuya
administracion fue via oral, lo cual sugirio la presencia de hormonas secretadas con accion
proinsulinica de probable origen intestinal, siendo identificadas en trabajos posteriores la
GLP-1 (Glucagon Like Peptide 1- Péptido similar al Glucagon) y el GIP (Glucose-dependent
Insulinotropic Polypeptide- Polipéptido insulinotrépico dependiente de glucosa).

Estas hormonas son secretadas en células endocrinas separadas localizadas a nivel de yeyuno
medio y distal (Péptido Y (PYY) y GIP) e ileon (GLP-1). El estimulo principal es el contacto
de nutrientes con las células K (secretoras de GIP) y células L (secretoras de GLP-1), aunque
se han determinado vias secundarias de activacion como lo son vias neurales, agonistas
muscarinicos, colinérgicos y p-adrenérgicos. También se ha determinado la presencia de una
enzima denominada Dipeptidil Peptidasa IV (DPPIV) la cual es capaz de degradar las
incretinas. ¢4 %)

El descubrimiento de estos péptidos (incretinas y antiincretinas) ha abierto un nuevo campo
para el manejo de la diabetes, siendo estudiado el uso de estas hormonas o analogos de las
mismas para el tratamiento de la diabetes, inhibidores de las enzimas como la DPPIV para
prolongar el tiempo de accion de las incretinas y ultimamente la realizacion de diversos
procedimientos quirargicos los cuales han demostrado resultados prometedores desarrollando

el campo de la cirugia metabdlica.
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Clinica

Mientras que el diagndstico de la DM-2 es facilmente realizado cuando un paciente presenta
sintomas clasicos: poliuria, polidipsia, polifagia y pérdida de peso; la mayoria de los pacientes
con DM-2 permanecen asintomaticos durante afios. Otros sintomas que pueden sugerir la
hiperglicemia incluyen vision borrosa, parestesias en extremidades inferiores e infecciones por
levaduras, especialmente balanitis en hombres. Sin embargo, el estado asintomatico no
significa que la hiperglicemia no esta afectando al individuo. ®

La posible presencia de DM-2 se debe considerar en los pacientes obesos, pacientes con un
familiar de primer grado con DM-2, los miembros de los grupos étnicos de alto riesgo (negro,
hispano, americano nativo, asiatico-americano, las islas del Pacifico), las mujeres con un parto
previo de un bebé de gran tamafio (mayor de 4kg) o con antecedente de DM gestacional, los
pacientes con hipertension, o en pacientes con triglicéridos altos (>250 mg/dL) o colesterol
HDL bajo (<35 mg/dL). ¥

Hay que tomar en cuenta que la enfermedad de ovario poliquistico constituye un estado de
resistencia a la insulina, por lo tanto el despistaje de diabetes para estos pacientes se encuentra
indicado. ®

Entre los hallazgos fisicos en estos pacientes podemos encontrar: ®

e Obesidad, particularmente de tipo central.

e Hipertension.

e Hemorragias, exudados y neovascularizacion a nivel del fondo de ojo.

e Acantosis nigricans.

e Infecciones por Candida albicans.

e Resequedad de la piel, ulceras, atrofia muscular.

e Pérdida de sensibilidad y de la sensacion de temperatura, hiporreflexia a nivel de

miembros inferiores.

Causas
e Superexposicion a exceso de calorias (por lo general, el consumo alto y un bajo nivel
de gasto) en un genotipo susceptible parece causar DM-2. Un gran estudio prospectivo,

basado en la poblacion, ha demostrado que una dieta con alta densidad de energia
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puede ser un factor de riesgo para el desarrollo de la diabetes que es independiente de
la obesidad de referencia. ¢®

e La diabetes secundaria puede ocurrir en pacientes que toman glucocorticoides o
cuando los pacientes tienen condiciones que antagonizan la accién de la insulina como

por ejemplo el sindrome de Cushing, acromegalia, entre otros. ¢

Diagnostico
Los criterios diagndsticos planteados por la Asociacion Americana de Diabetes (ADA) son los
siguientes: "
e Glicemia en Ayunas mayor a 126 mg/dl. Se define ayuno como la ausencia de ingreso
calérico en 8 horas.
e Glicemia mayor a 200 mg/dl 2 horas posterior a una ingesta de 75 gr de glucosa.
e En pacientes con sintomas clasicos de hiperglicemia y una glicemia al azar mayor a
200 mg/ dl.
e Valores de Hemoglobina Glicosilada (HbAlc) mayor a 6,5%

A partir del afio 2009, un comité de expertos internacionales designados por la ADA, la

Asociacion Europea para el Estudio de la Diabetes y la Asociacion Internacional de Diabetes

recomienda el ensayo de HbA1lc para el diagnéstico de DM-1y DM-2. ®®

Complicaciones

Retinopatia Diabética:

Las manifestaciones oftalmoldgicas de la diabetes incluyen alteraciones de la cérnea,
glaucoma, neovascularizacion del iris, cataratas y neuropatias. Sin embargo, la mas comdn y
con un potencial para originar ceguera mas importante es la retinopatia diabética.
Aproximadamente 16 millones de estadounidenses tienen diabetes y un 50% de ellos no saben
gue padecen esta enfermedad. De los que saben, sélo la mitad recibe cuidado adecuado de los
0jos. Por lo tanto, no es de extrafiar que la retinopatia diabética sea la causa principal de

ceguera en personas de 25 a 74 afios en los EEUU, responsable de méas de 8.000 casos nuevos
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de ceguera cada afio. Esto significa que la diabetes es responsable del 12% de la ceguera y la

tasa es alin mayor entre determinados grupos étnicos.

El mecanismo exacto por el cual la diabetes causa la retinopatia no estd claro, pero varias

teorfas se han postulado para explicar el curso tipico y la historia de la enfermedad: %
Las plaquetas y la viscosidad sanguinea:

Las anormalidades hematoldgicas vistas en la diabetes como la agregacion de eritrocitos,
disminucion de la deformabilidad de los glébulos rojos, el aumento de la agregacion
plaquetaria y la adhesion, predisponen a la lenta circulacion, el dafio endotelial y oclusién
capilar focal. Esto lleva a la isquemia de la retina, que a su vez, contribuye al desarrollo de la

retinopatia diabética.
Aldosa reductasa y factores vasoproliferativos:

Se cree que los niveles elevados de glucosa en la sangre tienen un efecto estructural y
fisiologico en los capilares de la retina provocando que sean tanto funcional como
anatomicamente incompetentes. Un aumento persistente en los niveles de glucosa en sangre
deriva un exceso de glucosa en la via de la aldosa reductasa en ciertos tejidos que convierte los
azucares en sorbitol. Los pericitos intramurales de los capilares retinianos parecen verse
afectados por este aumento del nivel de sorbitol, que finalmente llevan a la pérdida de su
funcién principal, es decir, la autorregulacion de los capilares de la retina generando debilidad
y abultamiento sacular de las paredes de los capilares los cuales son los primeros signos

detectables de la retinopatia diabética.

La ruptura de microaneurismas (MA) se traduce en hemorragias de la retina ya sea
superficialmente (hemorragias en forma de llama) o en las capas mas profundas de la retina
(hemorragias Blot). El incremento en la permeabilidad de estos vasos resulta en la salida del
material liquido y proteinico que clinicamente se presenta como un engrosamiento de la retina
y exudados. Si la inflamacion y exudacion involucraran a la méacula una disminucion en la
vision central puede ser experimentada. El edema macular es la causa mas comudn de pérdida

de visidn en pacientes con retinopatia diabética no proliferativa (RDNP).
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El cierre eventual de los capilares retinianos lleva a la hipoxia. El infarto de la capa de fibras

nerviosas conduce a la formacién de manchas algodonosas con estasis asociado en flujo de

axoplasma.

Una mayor hipoxia retiniana desencadena mecanismos compensatorios dentro del ojo. Las

anomalias intrarretinianas microvasculares (IRMA) representan el crecimiento de vasos

nuevos o remodelacion de los vasos preexistentes para actuar como derivaciones a través de

zonas sin perfusion. Los nuevos vasos se rompen facilmente por la delicada traccion vitrea, lo

que conduce a una hemorragia en la cavidad vitrea o el espacio premacular, edema de retina,

heterotropia de la retina y desprendimiento retiniano posterior.

Factores de riesgo: ©% 3%

El nivel de retinopatia diabética a través del fondo de ojo se puede clasificar en:

Duracion de la diabetes: de los pacientes con DM-2, el 23% tienen RDNP después de
11-13 afios, 41% tienen RDNP despueés de 14-16 afos, y el 60% tienen RDNP después
de 16 afios.

Control inadecuado de la glucosa.

La hipertension sistémica puede dar lugar a cambios en la retina vascular hipertensiva
superpuesta a la retinopatia diabética preexistente, comprometiendo aun mas el flujo
sanguineo de la retina.

La hiperlipidemia puede originar fugas vasculares de la retina y formacion de exudados

duros.

(1)

Retinopatia diabética no proliferativa leve: presencia de al menos un microaneurisma.
Retinopatia diabética no proliferativa moderada: presencia de hemorragias,
microaneurismas, exudados duros, exudados blandos y lechos venosos.

Retinopatia diabética no proliferativa severa: hay hemorragias y microaneurismas en
los cuatro cuadrantes, lechos venosos en dos cuadrantes y microaneurismas rotos en al
menos un cuadrante.

Retinopatia diabética proliferativa temprana: desarrollo de neovascularizacion sin

criterios de alto riesgo.
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« Retinopatia diabética proliferativa de alto riesgo: hay neovascularizacion del disco
Optico que abarca desde un tercio hasta la mitad del diametro del disco Optico, con
hemorragia vitrea o pre retiniana; o neovascularizacion de mas de la mitad del disco

optico.

Nefropatia Diabética:

La nefropatia diabética es un sindrome clinico caracterizado por albuminuria persistente
(mayor de 300 mg/dl o mayor de 200 mcg/min) que se ve confirmada por lo menos en 2
ocasiones, con 3 a 6 meses de diferencia, un descenso implacable en la tasa de filtracion
glomerular (TFG) e hipertension arterial. ¢* %%

Es la principal causa de insuficiencia renal crénica en los EEUU y otras sociedades
occidentales. La DM es responsable del 30-40% de todos los casos de enfermedad renal
terminal (ESRD) en los EEUU. Aunque tanto la DM-1 como la DM-2, pueden llevar a

enfermedad renal terminal, la gran mayoria de pacientes son aquellos con DM-2. 233

La nefropatia diabética raramente se desarrolla antes de los 10 afios de enfermedad. La tasa de
incidencia méaxima (3% al afio) se encuentra a los 10-20 afios, tras lo cual la tasa disminuye
progresivamente. El riesgo para el desarrollo de la nefropatia diabética es bajo en un paciente
con diabetes normoalbumindrica y una duracién mayor de 30 afios. Existe buena evidencia de

que el tratamiento precoz evita la aparicion de la nefropatia diabética. ¢ 39

Fisiopatologfa: 339

El cambio clave en la glomerulopatia diabética es el aumento de material extracelular. La
anomalia morfologica mas temprana es el engrosamiento de la membrana basal glomerular
(MBG) y la expansion del mesangio debido a la acumulacion de matriz extracelular.

Tres cambios histoldgicos graves se observan en los glomérulos de las personas con nefropatia
diabética: la expansion mesangial que estd directamente inducida por la hiperglicemia, un
engrosamiento de la MBG vy la esclerosis glomerular que es causada por la hipertension
intraglomerular. La causa exacta de la nefropatia diabética se desconoce, pero diversos
mecanismos postulados son la hiperglicemia (que provoca hiperfiltracion y dafio renal), los

productos de glicosilacion avanzada y la activacion de las citoquinas.
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La hiperglicemia aumenta la expresion de factor de crecimiento transformante-beta (TGF-p).
El TGF- B puede contribuir a la hipertrofia celular y la sintesis de colageno observada en las
personas con nefropatia diabética. La hiperglicemia también puede activar la proteina quinasa
C, lo que puede contribuir a la enfermedad renal y otras complicaciones vasculares de la
diabetes. Los pacientes con nefropatia diabética que manifiestan proteinuria y disminucion de
la TFG suelen desarrollar hipertension arterial sistémica.

La nefropatia diabética se considera después de un andlisis de orina de rutina y deteccion de la
microalbuminuria en la configuracion de la diabetes. Entre los sintomas que sugieren
nefropatia diabética se encuentran: orina espumosa, proteinuria, fatiga y edema secundario a

hipoalbuminemia en miembros inferiores (i se presenta sindrome nefrético). ¢34

El diagndstico de nefropatia diabética es basado esencialmente en la presencia de
microalbuminuria (excrecién de albumina mayor de 200 mcg/min). Esta fase indica nefropatia
incipiente diabética y exige una gestion agresiva y en ese momento la enfermedad puede ser

potencialmente reversible, es decir, la microalbuminuria puede retroceder. %3

Neuropatia diabética

Es "la presencia de sintomas y/o signos de disfuncion nerviosa periférica en personas con
diabetes tras la exclusion de otras causas”. 47% de los pacientes con DM-2 tienen alguna
neuropatia periférica. La neuropatia se estima en la actualidad en el 7,5% de los pacientes en el
momento del diagndstico de diabetes. Mas de la mitad de los pacientes tienen la

polineuropatia simétrica distal. ©* 3.

Fisiopatologia:

Se acepta como un proceso multifactorial. Importantes mecanismos bioquimicos que
contribuyen en el desarrollo de las formas simétricas mas comunes de la polineuropatia

diabética puede incluir lo siguiente; ©¢”
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e ViaPoliol

La hiperglucemia provoca niveles elevados de glucosa intracelular en los nervios, lo que lleva
a la saturacion de la via glicolitica normal. El exceso de glucosa se desvia hacia la via poliol y
se convierte en sorbitol y fructosa. La acumulacion de sorbitol y fructosa llevan a una
concentracion reducida de mioinositol en el nervio, disminucion de la actividad de la Na"/K*
ATPasa en la membrana, deterioro del transporte axonal y la descomposicién estructural de

los nervios, causando la propagacion potencial de accion anormal.
e Productos de glicosilacién avanzada

La reaccion no enzimatica del exceso de glucosa con proteinas, nucleodtidos y lipidos resultan
en productos finales de glicosilacion, que puede tener un papel en la disrupcién de la
integridad neuronal y los mecanismos de reparacion a través de la interferencia con el

metabolismo de las células nerviosas y transporte axonal.
e El estrés oxidativo

El aumento de la produccién de radicales libres en la diabetes puede ser perjudicial a través de
varios mecanismos que incluyen dafios directos a los vasos sanguineos que conducen a la
isquemia del nervio y la facilitacion de las reacciones de los productos de glicosilacion

avanzada.

En la DM-2 la neuropatia diabética se puede presentar después de s6lo unos pocos afios de
conocer el control glicémico deficiente. ®® Los sintomas sensoriales pueden ser negativos,
positivos o difusos. Los sintomas negativos incluyen sensaciones de entumecimiento que los
pacientes pueden describir como similar a usar guantes o calcetines; pérdida del equilibrio,
sobre todo con los ojos cerrados y ausencia de dolor con las lesiones debido a la pérdida de la
sensacion. Los sintomas positivos se pueden describir como ardor, picazon, dolor, hormigueo,

electricidad, rigidez o hipersensibilidad al tacto. ¢

Problemas motores incluyen debilidad distal, proximal o focal. En las extremidades superiores
los sintomas pueden incluir deterioro motor distal, deterioro en la coordinacion (mano fina) y

dificultad con tareas tales como abrir frascos o girar las llaves. En las extremidades inferiores
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puede ocurrir golpes, raspaduras y tropiezos en los pies, siendo los primeros sintomas de
debilidad. 73

Los sintomas autonomos pueden ser de las glandulas sudoriparas (piel seca debido a la falta de
sudoracion o sudoracion excesiva en zonas determinadas), pupilar (mala adaptaciéon a la
oscuridad, sensibilidad a las luces brillantes), cardiovasculares (postural, desmayos), urinarios
(urgencia, incontinencia, goteo), gastrointestinal (estrefiimiento, diarrea, nduseas o vomitos) y
sexual (impotencia eréctil e insuficiencia eyaculatoria en hombres, pérdida de la capacidad de

alcanzar el climax sexual en las mujeres). ¢7 %)

Electromiografia y Estudios de Conduccién Nerviosa:

e Los hallazgos en los estudios de conduccion nerviosa depende del patron de dafio del
nervio. Los pacientes con polineuropatia distal simétrica, debido a la pérdida axonal
predominante, tienen potenciales de accion del nervio sensorial reducido o ausente,
especialmente en las piernas. Estos cambios reflejan la degeneracion longitud
dependiente de las fibras nerviosas mielinizadas de gran diametro. Anomalias en el
estudio de conduccién nerviosa se pueden encontrar en los pacientes con diabetes,
incluso sin sintomas clinicos de la polineuropatia.

e Muestreo electromiografico de los musculos distales de las extremidades inferiores
pueden revelar denervacion aguda y constante en forma de ondas agudas positivas y
potenciales de fibrilacion (descargas espontaneas). Las anormalidades en los musculos
paravertebrales (por ejemplo, descargas espontaneas) suelen reflejar la enfermedad en

las raices del nervio espinal. ¢

Tratamiento Quirurgico de la Diabetes Mellitus tipo 2

A pesar de los multiples avances en la terapia médica y farmacoldgica, menos del 50% de los

pacientes diabéticos logran el control de la enfermedad. ¢

La cirugia bariatrica ha tenido un impacto importante en la resolucion de las manifestaciones
clinicas caracteristicas de la DM-2 en pacientes obesos lo que ha motivado a la investigacién

en no obesos. Mdltiples estudios han demostrado que la mejoria de la DM-2, la cual se mide
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por los valores de insulina en sangre, de HbAlc y de glicemia en ayuna, se evidencia con
varios procedimientos de cirugia bariatrica en diferente proporcion, siendo los mas
importantes el bypass gastrico y la derivacion biliopancreéatica, obteniendo mejoria clinica

mucho antes de la pérdida de peso. ¥

El primer factor de riesgo para la DM-2 es la obesidad presentando el 90% de los pacientes
diabéticos obesidad o sobrepeso. Se ha demostrado que el riesgo de hacer una DM-2 con un
IMC igual o mayor a 30 es del 50% y con un IMC igual o mayor a 40 es del 90%, también se
ha demostrado que el riesgo incrementa 40 veces cuando hay incremento del IMC de 23 a 35.
El 36% de los pacientes que tengan una condicion pre diabética (intolerancia a la glucosa,
glicemia alterada en ayuno y resistencia a la insulina) se convertira en diabético en los

siguientes 10 afios.

La obesidad morbida es definida por el Instituto Nacional de Higiene de los Estados Unidos

como un IMC igual o mayor a 40 o un IMC igual a o mayor a 35 con alguna comorbilidad. “%

En un meta anélisis en el 2009 Buchwald et al. “* demostraron que la mejoria de la DM-2
ocurria a los dias de la cirugia sin haber una pérdida de peso significativa, lo que sugiere que
los cambios que se hacen con la cirugia del estbmago, duodeno y yeyuno proximal son los

responsables esta mejoria ya que afecta los mecanismos de la misma.

Rubino en el 2004 * demostré mediante estudios con roedores diabéticos no obesos que el
control de la diabetes posterior a una cirugia intestinal es una consecuencia directa del cambio
en la anatomia gastrointestinal. Los cambios anatdmicos en el tracto gastrointestinal, como la
exclusion duodenal, influyen en la homeostasis de la glicemia, hallazgo que coincide con la
presencia de hormonas (incretinas y anti-incretinas) responsables del metabolismo de la

glicemia en el intestino.

La interposicién ileal aumenta el GLP-1y el PYY. Esto puede ser debido a la estimulacién del
intestino delgado distal con nutrientes parcialmente digeridos. Tanto el GLP-1 como el PYY
incrementan la secrecion y la accion de la insulina, siendo esta la hipdtesis de intestino distal.
Igualmente existe una hipdtesis del intestino proximal que plantea que la exclusion del
duodeno y del yeyuno proximal del transito intestinal inhibe la secrecién de hormonas que

originarfan resistencia a la insulina y DM-2. *?
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La teoria anti-incretina ayuda a explicar como la exclusién duodenal mejora la diabetes y la
posible contribucion del intestino delgado proximal en la fisiopatologia de la diabetes. Las
incretinas (GIP y GLP-1) originan la secrecion de insulina estimulada por glucosa, el
crecimiento de células beta del pancreas y el aumento en la accion de la insulina; en
conclusion, promueven la hipoglicemia. Entonces, es razonable pensar que existen efectos
anti-incretinas con el paso de nutrientes a través del intestino proximal, tales como:
disminucion de la produccion y accién de la insulina y disminucion del crecimiento de las
células beta. Se ha demostrado que en pacientes con DM-2 la accion y la expresion del

receptor del GIP est4 disminuido, originando efectos hiperglicémicos. *?

En el mas reciente consenso de la Asociacion Americana de Diabetes del 2010 recomiendan
que la cirugia bariatrica debe considerarse en adultos con IMC mayor a 35 y DM-2, en
especial si esta patologia y otras comorbilidades son dificiles de controlar con cambios en el

estilo de vida, dieta y medicamentos.®”

Cirugia Bariatrica

En 1952 Victor Henriksson es el primero en realizar una reseccién intestinal para tratamiento
de la obesidad, pero es en 1953 que Richard Varco realiza el primer procedimiento
malabsortivo desarrollado para la pérdida de peso. En 1954 Kremer, Linner y Nelson publican

el primer caso de bypass yeyuno ileal realizado en humanos. “?

En 1971 Mason realiza la primera gastroplastia horizontal y en 1975 realiz6 un bypass

gastrico. “¥

Scopinaro en 1979 publico la derivacion biliopancreéatica y después de varias modificaciones,
en 1992, publica la técnica que recomienda actualmente caracterizada por un reservorio

gastrico de 200 y 500ml, un asa alimentaria de 300cm y un asa comtn de 50cm. “?

Posteriormente, en 1986, Hess realiza una nueva modificacion de la derivacion
biliopancreatica a la que se le llama switch (cruce) duodenal, en la que se realiza una
gastrectomia vertical aumentando el componente restrictivo mas una anastomosis duodeno

yeyunal, manteniendo las distancias de las asas alimentaria, biliopancreatica y comtn. “?

Finalmente, Kasama, en el 2009, publica una modificacion del cruce duodenal donde recorta

el asa alimentaria y la biliopancreatica y aumenta la longitud del asa comdn, con medidas
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iguales a las del bypass géstrico, conocida como gastrectomia vertical mas bypass duodeno

yeyunal. "

Las técnicas quirurgicas pueden dividirse en tres grandes grupos:

1.

2.

3.

Técnicas restrictivas: consisten en la reduccion de la capacidad del estbmago dando

restriccion al pasaje de los alimentos. “% Entre estas se encuentran: “°
e Banda gastrica (ajustable o no).
e Gastrectomia vertical.

Técnicas malabsortivas: producen una derivacion con el intestino de manera que exista
una mala absorcion de los alimentos. Pueden producir diarreas y deficiencia de
vitaminas y proteinas que obligan a un estricto control del paciente después de la

cirugia. “¥ Estas incluyen; “®
e Derivacion biliopancreatica.
e Cruce duodenal.

Técnicas mixtas: tienen un caracter restrictivo y malabsortivo. Incluyen reduccién del
estdmago mas una derivacion intestinal. Es un procedimiento bien tolerado con escasas

deficiencias de proteinas y vitaminas. “¥ La cirugia mas importante es de este tipo es:
(45)

e Bypass gastrico.

Eficacia de la cirugia bariatrica en el control de la DM-2

Se ha registrado mejora de la sensibilidad a la insulina a los dias de la cirugia y antes de haber

perdido peso, con normalizacion de los valores de glicemia y retiro de los medicamentos

antidiabéticos incluso en el momento de la alta médica. % Mdltiples estudios han demostrado

que esto ocurre entre el 82-98% de los pacientes sometidos a bypass gastrico en Y de Roux.

(39)

Como se menciond previamente, los pacientes sometidos a cirugia bariatrica tienen otro

método ademas de la reduccion de ingesta caldrica y de la pérdida de peso para presentar

mejoria o curacion de la DM-2, debido a la rapida mejora en las cifras de glicemia, que se

asocia con las incretinas. ¢
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El GIP secretado en respuesta a la ingesta de glucosa o grasas, estimula la secrecion de
insulina por las células p del pancreas. Por otro lado, el GLP-1 estimula la secrecion de
insulina, la glucogénesis, inhibe la secrecion de glucagon, retarda el vaciamiento gastrico y
aumenta la cantidad de células B mediante dos mecanismos: estimula la neogénesis y

disminuye la apoptosis. ¢

La teoria en la que el control de glicemia se ve influenciado por la interaccion de la comida
con el intestino proximal ha sido estudiada por varios afios, especialmente con el bypass
gastrico en Y de Roux. Parece razonable que las modificaciones anatomicas que se hacen en la
cirugia intestinal juegan un papel importante en la fisiopatologia de la diabetes, relacionada
con la derivacion del paso de nutrientes a través del duodeno y yeyuno proximal y la llegada
de carbohidratos, proteinas y grasas no digeridas o parcialmente digeridas al yeyuno distal e

ileon, lo que estimularia la secrecion de incretinas con la resultante disminucion de glicemia.
(40)

El impacto de estos cambios en la anatomia intestinal fue investigado por Rubino ®¥ quien
plantea dos hipotesis: la exclusion del duodeno y del yeyuno proximal, que no permite el paso
de alimentos por estas primeras porciones del intestino delgado, y la llegada de alimentos mal
o0 no digeridos a las porciones distales del intestino delgado (yeyuno distal e ileon), aunque
refiere que se desconoce el mecanismo a traves del cual mejora la DM-2.

Posteriormente, en el 2009, Rubino “® publica mas claramente sus dos hipétesis para el
control de la DM-2 posterior a un bypass gastro-yeyunal. En la teoria del intestino distal la
DM-2 mejora por la llegada de nutrientes no digeridos al intestino distal que estimulan el
metabolismo de la glucosa, a través de péptidos como el GLP-1 entre otros. La teoria del
intestino proximal sugiere que al no haber paso de nutrientes por el duodeno y el yeyuno

proximal no se secretan sustancias que promueven la resistencia a la insulina y la DM-2.

El estudio de sujetos obesos suecos publicado por Sjostrom en el 2004 ‘Y compara 1.703
pacientes sometidos a cirugia bariatrica con un grupo control que recibid tratamiento médico.
Alos 2 y alos 10 afios de seguimiento se evidencia mayor pérdida de peso, disminucién de los
niveles de glicemia y colesterol y disminucion de la mortalidad en 29% en los pacientes

sometidos a cirugia comparados con el grupo control.
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En un metandlisis publicado en el 2009 por Buchwald que incluia 621 estudios y 135.246
pacientes se evidencia una remision total de la DM-2 en 78,1% y remision o mejoria en el
86,6%. La pérdida de peso y la remisién de la DM-2 fue mayor en los pacientes sometidos a
derivacion biliopancreéatica o cruce duodenal, seguido por los pacientes sometidos a bypass

gastrico. Y

Como estos existen multiples estudios que demuestran la resolucion o mejoria de la DM-2 en
pacientes obesos y no obesos sometidos a cirugia bariatrica. Es por ello que hoy en dia se
plantea como una opcidn terapéutica para pacientes que padecen esta enfermedad, aunque la
Asociaciéon Americana de Diabetes " la plantea como una opcién quirdrgica sélo en
pacientes con IMC mayor a 35. Es por ello que recientemente, en marzo del 2010, fue
publicado el primer consenso de cirugia en diabetes por Rubino et al. “” donde un grupo
multidisciplinario conformado por 50 delegados se reunieron en Roma, Italia, para la primera
Conferencia Internacional de Cirugia Gastrointestinal como tratamiento de la DM-2. Posterior
a discusiéon de multiple evidencia cientifica por un grupo de expertos constituido tanto por
especialistas médicos y quirdrgicos, se reconoce la legitimidad de los procedimientos
quirdrgicos para el tratamiento de la DM-2 en pacientes cuidadosamente seleccionados.

Concluyen que:

1. La cirugia bariatrica (bypass gastrico en Y de Roux, derivacion biliopancreética y
banda gastrico ajustable) debe considerarse en el tratamiento de la DM-2 en pacientes
con IMC mayor a 35 mal controlados. El bypass gastrico debe considerarse en
pacientes con IMC entre 30 y 35 con DM-2 no controlada a pesar del tratamiento
médico y cambios en el estilo de vida.

2. Procedimientos bariatricos como bypass duodeno yeyunal, interposicion ileal, y
gastrectomia vertical sugieren buenos resultados pero solo deben realizarse en el

contexto de trabajos de investigacion aprobados por una comision de ética.

3. Es de prioridad realizar estudios clinicos y fisioldgicos rabdomizados y controlados
para evaluar la eficacia del tratamiento quirargico de la DM-2, sobre todo en pacientes
con IMC menor de 35. Igualmente establecer otros criterios distintos al IMC para

indicacion de tratamiento quirdrgico en DM-2.
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4. Establecer consensos multidisciplinarios para guiar estudios en el desarrollo del
tratamiento quirargico de la DM-2, compuesto por endocrindlogos, cirujanos e

investigadores.

Actualmente se sabe que la cirugia bariatrica tiene alta eficacia en el tratamiento de la DM-2,
enfermedad epidémica, pero también son necesarios mayor cantidad de estudios prospectivos
y a largo plazo para poder establecer criterios de indicacion quirdrgica.

Objetivo General

Evaluar los efectos del bypass gastrico y del cruce duodenal corto sobre las complicaciones

microvasculares en pacientes con diabetes mellitus tipo 2.

Objetivos Especificos

1. Evaluar cambios en: la microalbuminuria, la electromiografia, el fondo de ojo y el
grosor de las paredes de la car6tida comun de pacientes obesos con DM-2 posterior a

la realizacion de un bypass gastrico o un cruce duodenal corto.

2. Comparar los cambios en: la microalbuminuria, la electromiografia, el fondo de ojo y
el grosor de las paredes de la carGtida comun entre pacientes obesos con DM-2
posterior a la realizacion de un bypass gastrico o un cruce duodenal corto versus el

grupo control.

3. Comparar los cambios en: la microalbuminuria, la electromiografia, el fondo de ojo y
el grosor de las paredes de la carGtida comun entre pacientes obesos con DM-2

posterior a la realizacion de un bypass gastrico versus un cruce duodenal corto.
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Hipotesis

Se presenta estabilizacion e incluso regresion de las condiciones clinicas y paraclinicas
(microalbuminuria, oftalmopatia, neuropatia y arteriopatia) determinadas por los cambios
microvasculares inducidos por la DM-2 a pacientes a quienes se les realizd bypass gastrico o
cruce duodenal corto.

Aspectos Eticos

Se asegurara la confidencialidad de toda la informacion obtenida para proteger la privacidad
del paciente y no se plasmaran nombres ni datos personales de los pacientes en el trabajo de
investigacion. Se asegurara que los procedimientos quirdargicos realizados en los pacientes
participantes en el proyecto sean para su bienestar originando una mejoria en su calidad de

vida, sin hacer dafio a los mismo, tratdndose a todos con similitud y sin preferencias.
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METODOS

Tipo de Estudio

Fue un estudio prospectivo, descriptivo y comparativo.

Poblacion y Muestra

La poblacion estaba constituida por lo pacientes que asistian a la consulta de cirugia bariatrica

en UNIBAROS del Hospital Universitario de Caracas con diagndstico de DM-2, con edades

comprendidas entre 18 y 65 afios de edad, IMC mayor a 30 y sin evidencia de afectacion de

organos blancos con enfermedades en fase terminal (menos de 10 afios de enfermedad)

consecuencia de la DM-2 como: insuficiencia renal crénica en dialisis, antecedentes de

amputacion, amaurosis, antecedente de infarto agudo del miocardio y antecedente de accidente

cerebrovascular; en el periodo comprendido entre enero del 2010 hasta octubre del 2010.

La muestra fue intencional, no probabilistica, constituida por 25 pacientes divididos de la

siguiente forma:

Grupo A: 10 pacientes escogidos al azar a quienes se les realiz6 bypass gastrico por

laparoscopia.

Grupo B: 10 pacientes escogidos al azar a quienes se les realizé un cruce duodenal

corto por laparoscopia.

Grupo C: fue el grupo control constituido por 5 pacientes que acudieron a la consulta y
se encontraban en lista de espera para cirugia quienes estaban en control con
endocrinologia recibiendo tratamiento caracterizado por dieta, ejercicios y

medicamentos.

Procedimientos

Se realizaron los siguientes estudios preoperatorios a todos los pacientes seleccionados, que

son los de rutina para cualquier paciente que sea sometido a una cirugia bariatrica en
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UNIBAROS: hematologia completa, PT, PTT, glicemia en ayunas, glicemia postprandial,
urea, creatinina, perfil lipidico, perfil hepético, electrolitos séricos (Na, K, Cl), proteinas
totales, albumina, globulinas, insulina en ayunas, insulina postprandial, serologia (HIV,
VDRL, Hepatitis B, Hepatitis C y H. pylori), TSH, T3, T4, examen de orina, examen de heces,
endoscopia digestiva superior, placa radiolégica de térax, electrocardiograma, gasometria
arterial, espirometria, evaluacién neumonoldgica, evaluacién cardiovascular, evaluacion

endocrinoldgica, evaluacion psicoldgica y nutricional.

Una vez que se escogid la muestra se realizaron estudios adicionales constituidos por:
microalbuminuria (mg/dl) en orina de 24 horas preoperatoria (maximo 3 meses) y al afio
postoperatorio para evaluacién de la funcién de la microvasculatura renal; examen de Fondo
de Ojo bilateral preoperatorio (maximo 3 meses) Y al afio postoperatorio para evaluacion de la
microvasculatura ocular; electromiografia preoperatorio (méximo 3 meses) y al afio
postoperatorio para evaluacién de efectos sobre la neuropatia y, para evaluacion de la
macrovasculatura, se realiz6 ecosonograma doppler carotideo preoperatorio (maximo 3 meses)

y al afio postoperatorio.

Una vez que los pacientes ingresaron al programa y comenzaron a realizarse los
preoperatorios se les implement6 un esquema nutricional coordinado por el departamento de
Nutricién y Dietética del equipo de UNIBAROS caracterizado por una dieta hipocal6rica hasta
dos semanas previas a la cirugia donde se inici6 gradualmente una dieta liquida para facilitar
la cirugia y el manejo post operatorio, todo esto apoyado por el programa psicoldgico

coordinado por el departamento de psicologia de UNIBAROS.

Posterior al proceso preoperatorio previo, a los pacientes seleccionados se les realizé un
Bypass Gastrico laparoscépico o un Cruce Duodenal Corto por laparoscopia, cuya eleccion
fue al azar (siendo usado el ultimo nimero de cédula de identidad del paciente como el factor
gue determind la cirugia: los pacientes con nimeros pares se le realiz6 bypass gastrico por

laparoscopia y los pacientes con nimeros impares cruce duodenal corto laparoscépico)

El grupo control estaba constituido por los pacientes que cumplieron los requisitos y se
encontraban en la lista de espera para cirugia posterior haber seleccionado la muestra a

estudiar. Este grupo control permanecio con tratamiento médico y cambios del estilo de vida,
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constituido principalmente por dieta y ejercicio, indicado por el grupo médico: internistas,

endocrindlogos y nutricionista.

Los pacientes fueron hospitalizados en el servicio de Cirugia IV del Hospital Universitario de
Caracas, tres dias previos al acto quirdrgico, siguiendo las recomendaciones preoperatorias

sugeridas por servicios interconsultados.

Los procedimientos quirargicos fueron realizados de la siguiente forma: se coloco al paciente
en decubito supino y bajo anestesia general inhalatoria, previa antisepsia de la regién

abdominal se procedio a:

Bypass Géstrico laparoscdpico: colocacion de 6 portales de trabajo: 3 trécares de 10-

12 mm: uno supraumbilical 15 cm inferior al apéndice xifoides para el uso de la Optica y los
otros dos a nivel de linea medio clavicular y una linea imaginaria transversa que une ambos
extremos de Ultimas costillas de forma bilateral; un trocar de 5 mm subxifoideo y otros dos
trocares de 5mm en linea axilar anterior a 2 cm del reborde costal bilateralmente. Confeccion
de reservorio gastrico de 30cc de capacidad a través de un corte transversal y luego cortes
longitudinales sobre una sonda calibrada de 34Fr con maquina endolineal cortante EndoGIA®
(Covidien) con cartuchos azules; corte de asa delgada con cartucho blanco de 45cm a 50 cm
de asa fija. Gastro-entero anastomosis laterolateral en Y de Roux antecélica con maquina
endolineal cortante EndoGIA® (Covidien) de 60 mm con cartucho azul, cierre enterostomia
con puntos intracorpdreos continuos con Vicryl 2-0 aguja SH, prueba de cauchero y azul de
metileno para verificacion de indemnidad anastomotica. Entero-entero anastomosis latero
lateral a 150 cm de la gastro-entero anastomosis con maquina endolineal cortante EndoGIA®
(Covidien) de cartucho blanco, cierre de enterostomia con puntos intracorpéreos continuos con
Ethibond 2-0 aguja SH. Cierre de espacios intermesentéricos con Ethibond 2-0 aguja SH,
colocacion de drenaje de Blake que va desde el espacio subfrénico izquierdo hasta el espacio
de Morrison. Cierre del portal de la 6ptica con Vicryl 1y piel con PDS clear 4-0 y cierre de

resto de portales solo piel con PDS clear 4-0

Cruce Duodenal Corto por laparoscopia: colocacion de 6 portales de trabajo: 3

trocares de 10-12 mm: uno supraumbilical 15 cm inferior al apéndice xifoides para el uso de
la Optica y los otros dos a nivel de linea medio clavicular y una linea imaginaria transversa que

une ambos extremos de Ultimas costillas de forma bilateral; un trocar de 5 mm subxifoideo y
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otros dos trocares en linea axilar anterior 2 cm inferior al reborde costal bilateralmente.
Confeccion de una gastrectomia vertical con dilatador esofagico de 34Fr con uso de méaquina
endolineal cortante EndoGIA® (Covidien) de 60 mm con 1 cartucho verde para el primer
corte a nivel antral y cortes con cartuchos azules. Se realiza seccidn a nivel de la primera
porcion duodenal con maquina endolineal cortante con cartucho blanco, igualmente se
secciona con un cartucho blanco a 50 cm del asa fija. Se procede a la confeccion de la
duodeno-yeyuno anastomosis termino lateral con puntos intracorporeos con Vicryl 2-0 aguja
SH a dos planos: primero el plano posterior y luego el anterior. Confeccion de la entero-entero
anastomosis latero lateral a 150 cm de la anastomosis duodeno - yeyunal con maquina
endolineal cortante EndoGIA® (Covidien) cartucho blanco; cierre de brechas de enterostomia
con puntos intracorpdreos continuos con Ethibond 2-0 aguja SH. Cierre de espacios
intermesentéricos con Ethibond 2-0 aguja SH, colocacion de drenaje de Blake que va desde el
espacio subfrénico izquierdo hasta el espacio de Morrison. Cierre del portal de la dptica con
Vicryl 1y piel con PDS clear 4-0 y cierre de resto de portales solo piel con PDS clear 4-0.

Se mantuvieron a los pacientes hospitalizados los dos primeros dias postoperatorios, se les
inicié dieta liquida al segundo dia postoperatorio y se egresaron con control por consulta a los

8 dias postoperatorios donde se les retir6 el drenaje de Blake.

Se les realizé control al primer afio de postoperatorio de las funciones de la microcirculacion a
estudiar: fondo de ojo para oftalmopatia, microalbuminuria en orina de 24 horas para
nefropatia, electromiografia para neuropatia periférica y eco doppler carotideo para evaluacion

del grosor de la pared de la carétida.
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Tratamiento estadistico adecuado

Se calculd el promedio y la desviacion estandar de las variables continuas; en el caso de las

variables nominales se calculé sus frecuencias y porcentajes.

Los cambios entre el preoperatorio y el postoperatorio para el caso de las variables continuas
se baso en la prueba no paramétrica W de Wilcoxon; los contrastes de las variables continuas
entre los grupos BGYR, SCD vy control se basaron en la prueba no paramétrica H de Kruskal-
Wallis. En cambio, las variables nominales (evaluacion oftalmolégica, electromiografia y
ecosonograma Doppler) se basaron en la prueba Mc-Nemar (casos evaluacion oftalmoldgica y
ecosonograma Doppler) y en el caso de la electromiografia se aplicé la prueba Stuart-

Maxwell.

Se consider6 un valor significativo de contraste si p < 0,05. Los datos fueron analizados con
JMP 10.
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RESULTADOS

Inicialmente la muestra total era de 25 pacientes: 10 pacientes a los que se le realiz6 BGYR,
10 pacientes a los que se le realiz6 CDC y 5 pacientes del grupo control. En la recoleccion de
datos hubo cuatro pérdidas de seguimiento, dos pertenecientes al grupo de BGYR, uno del
grupo del CDC y uno del grupo control, por lo que las evaluaciones al afio se le hicieron solo a
21 pacientes. Ademas es importante acotar que hubo una conversion de CDC a BGYR al mes
y medio del post operatorio por rotacion total de la manga géastrica que condiciond una
obstruccion intestinal alta, por lo que en los resultados, ese paciente fue incluido en el grupo
de BGYR.

La tabla 1 muestra la distribucion de edad y de sexo; la edad fue estadisticamente similar
respecto a los grupos quirargicos y control (p = 0,428), asi como también la distribucion de

hombres y mujeres (p = 0,800).

La tabla 2 muestra la variacion del IMC entre el pre y el postoperatorio, al evaluar esta
variable se evidenciaron cambios significativos del IMC antes y después del procedimiento en
los pacientes sometidos tanto a BGYR como a CDC, con disminucién en ambos casos. En los
pacientes sometidos a BGYR la disminucion de IMC fue 17,7 kg/m?; en el grupo CDC fue de
15,3 kg/m? y en el grupo control dicha disminucién fue de 3,4 kg/m?® Al comparar las
disminuciones posterior al procedimiento se encontrd que estas diferian estadisticamente (p =
0,006) observando que las del grupo de BGYR no difiri6 respecto al grupo de CDC y estos
ambos si respecto al control.

La microalbuminuria fue evaluada en mg/24 horas, con valores normales hasta 20 mg/24
horas; cualquier valor por encima fue considerado patoldgico. Se evidenciaron dos casos
preoperatorios de microalbuminuria patoldgica (1 en el grupo A y 1 en el grupo B) con
remision del 100% en el postoperatorio. En la tabla 3 se demuestra que los cambios
relacionados a la microalbuminuria no fueron estadisticamente significativos, entre el
preoperatorio y el postoperatorio; en el caso del BGYR la disminucion fue de 1,4 mg/24 horas
(p = 0,110); en el caso de los pacientes sometidos a CDC tuvo una disminucion mas

pronunciada de 10,2 mg/24 horas (p = 0,069). El grupo control por el contrario presentd un
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ligero incremento de 1,2 mg/24 horas (p = 0,273). A pesar de estas variaciones los resultados

no llegaron a ser estadisticamente significativos.

La evaluacion oftalmoldgica se basé en el fondo de ojo bilateral, donde se consider6 el
diagnostico de Retinopatia Diabética cuando habia presencia de: microaneurismas,
hemorragias, exudados duros o blandos y/o neovascularizacion del disco éptico; la ausencia de
estos signos se concluyd como que no existia Retinopatia Diabética. En el preoperatorio dos
pacientes tenian diagndstico de Retinopatia diabética grado 1, encontrando en el post
operatorio desaparicion de la enfermedad de uno de los pacientes, con una remision del 50%.
En la tabla 4 se puede evidenciar que la evaluacion oftalmoldgica no tuvo cambios
estadisticamente significativos entre el pre ni el postoperatorio en ninguno de los

procedimientos evaluados.

La electromiografia, realizada por una especialista neurélogo, fue definida por el grado de
respuesta sensitivo y motora a la estimulacion eléctrica de los nervios ciatico popliteo externo
(motor) y nervio sural (sensitivo) en miembros inferiores y los nervios mediano (motor) y
cubital (sensitivo) en los miembros superiores. Se considerd la presencia de neuropatia
sensitivo y/o motora como una alteracién neuropética y su ausencia como normal. En el
preoperatorio se encontraron trece pacientes con algun tipo de neuropatia, de estos trece
pacientes a dos se les perdié el seguimiento; en el post operatorio solo se encontré patologia
en ocho pacientes del grupo quirargico con una remision de la enfermedad en cuatro pacientes
representando un valor del 40%. En la tabla 5 se evidencia que en cada grupo quirdrgico hubo
dos pacientes con mejoria y en el grupo control hubo un paciente cuya enfermedad progreso;

sin embargo estos resultados no fueron estadisticamente significativos.

La macrovasculatura, evaluada por el Ecosonograma doppler carotideo, se consideré normal
cuando el grosor de la pared de la carétida comdn era menor de 1mm y cuando no existia
presencia de ninguna placa de ateroma en las carétidas comunes, internas y externas
bilateralmente; la presencia de alguna placa de ateroma o el aumento del grosor de la pared de
la cardtida comun fue considerado como alterado. Este fue el Gnico estudio donde se evidencio
progresion de la enfermedad posterior al acto quirdrgico, encontrando cinco pacientes
patoldgicos en el preoperatorio, de los cuales un paciente no continu6 con el seguimiento; y

evidenciando progresion de la enfermedad en dos pacientes en el postoperatorio con un total
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de seis casos patoldgicos. En la tabla 6 se evidencia que no hubo mejoria post operatoria, por
el contrario hubo dos casos de BGYR que progresaron la enfermedad, datos que no son

estadisticamente significativos.
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DISCUSION

La prevalencia de la DM-2 ha aumentado marcadamente en la Gltima década a nivel mundial,
incremento comparable con el aumento en la prevalencia de la obesidad, ya que el primer
factor de riesgo para la DM-2 es la obesidad y 90% de los pacientes con DM-2 tienen
obesidad o sobrepeso. En este estudio, al igual que en la literatura internacional, se obtuvieron
resultados similares con respecto a la pérdida de peso en los pacientes a quienes se les realizo
un procedimiento bariatrico tipo bypass gastrico o cruce duodenal corto, confirmando la

efectividad de estos procedimientos para el control de la obesidad. @2 2741

Al igual que en grandes trabajos internacionales, como los de Buchwald “**?y los de Rubino
®) Ja gran mayoria de nuestros pacientes fueron del sexo femenino (84%) comparado con los
de sexo masculino (16%). La edad media fue de 43 £ 9 con un IMC medio de 48,3 £ 8,1;

cifras también similares a las de los grandes metanalisis. > *V

El efecto de los procedimientos bariatricos sobre los érganos blancos afectados por la DM-2
aun no estan definidos, y a pesar que en nuestro trabajo, por el tamafio de la muestra no hubo
cambios estadisticamente significativos un afio posterior a la cirugia, si se pudo observar una
tendencia a la detencidn en la progresion de las complicaciones e incluso remision de algunas

de ellas.

Actualmente solo existe un trabajo publicado en abril del 2013, realizado por Johnson et al “®
donde se evalla el efecto de la cirugia bariatrica en las complicaciones microvasculares y
macrovasculares de los pacientes con DM-2. El mismo evalla, de forma retrospectiva, 2580
pacientes con DM-2 que fueron sometidos a cirugia bariatrica y los comparan con 13371
pacientes con DM-2 con tratamiento médico, entre 1996 al 2009. Se evalla la aparicion de
complicaciones microvasculares encontrandose que con la cirugia bariatrica se logra una
reduccion de entre 60% a 70% de riesgo de desarrollar complicaciones micro y

macrovasculares.

Aunque el estudio es puramente retrospectivo, sin control adecuado de muchas variables y sin

conocimiento del tiempo de seguimiento de un gran nimero de pacientes, aporta una gran
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informacion que coincide con los resultados obtenidos en nuestro estudio, donde se apoya que
el control glicémico de los pacientes con DM-2 posterior a la cirugia bariatrica causa

disminucion e incluso evita el desarrollo de subsecuentes complicaciones.

Con respecto a la funcion renal se observdé una disminucion de los valores de
microalbuminuria en los pacientes postoperados comparandolos con el grupo control, quienes
presentaron un aumento de los valores. Esto demostré que el dafio renal tuvo una tendencia a
la disminucion (con una remision del 100%, que en nuestro estudio fue equivalente a dos
pacientes), a diferencia del grupo control que continud su deterioro, que quizas con mayor
tiempo de seguimiento y una muestra de mayor tamafio podria evidenciarse una tendencia ain
mas importante y estadisticamente significativa. Esto es similar a los resultados obtenidos por
Heneghan et al “?), quien evalud los efectos de la cirugia bariatrica en la nefropatia diabética a
través de un estudio retrospectivo, con un seguimiento de 5 afios, donde se evidencid
resolucion de la nefropatia diabética en un 58,3% y aparicion de albuminuria en solo un 25%
de casos no enfermos en el momento de la cirugia (la ADA considera que la tasa de progresién
a nefropatia en pacientes con DM-2 es de 10-20% al afio), esperandose una progresion de méas
del 50%. En este estudio concluyen que la cirugia bariatrica mejora o retarda el desarrollo de

esta enfermedad.

En nuestro estudio, al evaluar los efectos a nivel oftalmoldgico, no se evidencia progresion de
la enfermedad, por el contrario se presenta mejoria de un 50% de los pacientes que
presentaron retinopatia diabética leve. Esto coincide con la poca literatura publicada
internacionalmente. Thomas et al. ® publicaron en abril del 2014 una mejorfa o estabilizacion
de la enfermedad de los pacientes con retinopatia diabética leve a moderada de un 100%, sin
embargo evidenciaron progresion de la enfermedad en todos los pacientes con retinopatia
diabética avanzada. Esto nos hace pensar que es necesario el tratamiento en fases tempranas

de los pacientes diabéticos pare que evitar que se vuelvan irreversibles los cambios.

En la evaluacion neuroldgica también se presenta una mejoria del 40% de los casos, lo cual no
sucede en el grupo control donde se evidencia aparicion de nuevos casos. En la literatura
revisada sélo encontramos un trabajo publicado por Miiller-Stich et al. ®» en noviembre del
2013 donde se evidencia una mejoria del 67% de la neuropatia sintomética en una muestra de

12 pacientes con un seguimiento de 6 meses.
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Con esto se puede inferir que estos cambios son debido a que se logra un adecuado control de
glicemia capilar, manteniendo un 6ptimo estado para el funcionamiento de estos Grganos
(tanto a nivel microvascular como neuroldgico), evitando asi dafio celular; pudiéndose
concluir que a la larga esto es un efecto positivo de la cirugia bariatrica sobre estas

complicaciones.

A nivel macrovascular, evaluado en nuestro trabajo con el eco doppler carotideo, se evidencio
progresion de la enfermedad, siendo la Unica variable estudiada que empeor6 a pesar de la
cirugia. Es importante destacar que a pesar que dos casos del grupo quirurgico (CDC)
presentaron regresion de la enfermedad, hubo cuatro nuevos casos (dos de CDC y 2 de
BGYR), con permanencia de la enfermedad en dos casos; presentandose en el preoperatorio
un total de cuatro casos patoldgicos y en el post operatorio un total de seis casos; el grupo
control permanecio normal. Estos resultados no coinciden con los publicados en la literatura
internacional, especialmente en el trabajo de Johnson et al. “® donde se evidencia una gran
diferencia entre el desarrollo de eventos macrovasculares como infarto agudo del miocardio y
enfermedad cerebrovascular entre el grupo quirdrgico y el control, evidenciandose una
incidencia mucho mayor en este Gltimo. Posterior a realizar el analisis de los resultados
desconocemos la causa real de los mismos, sin embargo se cree que es debido a la variabilidad

interobservador de los ecografistas, que pudiera explicar estos cambios.

Estadisticamente se puede observar que, aunque hubo mejoria de todas las complicaciones
microvasculares, esta no fue significativa. Esto es debido a que el nimero de sujetos
analizados no fueron suficientes, estimandose una muestra minima de 56 sujetos para lograr

que los resultados fuera significativos.

Se debe mencionar que los cambios en la microalbuminuria, la electromiografia, el fondo de
0jo y el grosor de las paredes de la car6tida comun de los pacientes obesos con DM-2 fueron
similares con ambos procedimientos quirdrgicos: bypass gastrico y cruce duodenal corto; por
lo que no se demuestra superioridad en resultados de uno sobre el otro. Esto puede ser
explicado por el aumento de la secrecidn de incretinas por la exclusion del duodeno y yeyuno
proximal inhibiendo la secrecion de factores con efectos antiincretinas que originaria

resistencia a la insulina y DM-2; al igual que la estimulacion del intestino distal con nutrientes
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poco digeridos que aumentaria las hormonas (GLP-1 y PYY) que incrementan la secrecion y

accion de la insulina. ? Este mecanismo de accién lo tienen en com(in ambos procedimientos.

La diferencia entre estos procedimientos en cuanto a la preservacion del piloro en el cruce
duodenal no pareciera modificar los resultados referidos al control de la glicemia y la
evolucion de la enfermedad micro y macrovascular, por lo que la superioridad del cruce
duodenal clésico versus el bypass gastrico para el control de la diabetes demostrado en el
metanalisis de Buchwald 2 debe depender, fundamentalmente, de una anastomosis intestinal
mas distal que condiciona una llegada mas rapida y de alimentos menos digeridos al ileon

distal y colon donde se produce la mayor cantidad de GLP-1.

En cuanto a la comparacion de las técnicas, su dificultad y sus complicaciones, se evidencid
que el CDC presento un tiempo quirdrgico y un indice de complicaciones mayores que el
BGYR. Esto puede ser explicado por dos razones fundamentales: la primera es que el equipo
quirdrgico tiene mayor experiencia en la realizacion de BGYR, con un total de 2500 casos
operados por laparoscopia en ese momento a diferencia de ningin caso de CDC operado
anteriormente; la segunda se debe a mayor dificultad en la técnica del CDC debido a la
realizacion de la anastomosis duodeno yeyuno manualmente con puntos intracorporeos, sin el

uso de maquinas de autosutura, lo que aumenta el tiempo quirdrgico.

Entre las complicaciones post operatorias se mencionan cuatro que fueron del grupo del CDC
y no se evidenciaron complicaciones en el grupo del BGYR. Una paciente presentd un
accidente cerebro vascular isquémico en el post operatorio inmediato con secuelas motoras a
nivel de ambos miembros inferiores y superiores, la cual corresponde a la paciente del grupo
de CDC que no pudo ser localizada para su seguimiento. También hubo dos obstrucciones
intestinales altas y por dltimo, una complicacion menor que fue una paresia gastrica con

intolerancia a la via oral.

Ambas pacientes de las obstrucciones intestinales altas se presentaron con intolerancia a la via
oral y fueron diagnosticadas posterior a la realizacion de una serie digestiva superior,
realizandoles una cirugia de revision por laparoscopia. La primera paciente fue ingresada al
mes y medio de post operada y se evidencio en la serie digestiva superior paso y plenificacion
de la manga gastrica con disminucion del calibre a nivel de la anastomosis duodeno yeyunal
sugestivo de estenosis con un diametro de 3mm con paso adecuado del contraste posterior a la
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estenosis; fue llevada a quir6fano evidenciando en la cirugia de revision una estenosis 3cm
proximal a la anastomosis condicionada por rotacion total de la manga géstrica, la cual se
infiere que fue ocasionada por la gran movilidad del estomago, probablemente por la ligadura
de la arteria pildrica. En este caso se decidio la conversion de CDC a BGYR. El segundo caso
fue ingresado en el tercer mes del post operatorio donde en la serie digestiva superior se
evidencio una angulacién de 90 grados en el tercio medio de la manga gastrica por lo que
igualmente se le realizd una cirugia de revision donde se evidenciaron maltiples adherencias
de la linea de grapas del estdbmago a la pared abdominal que condicionaban una angulacion de
la manga géstrica por lo que se pudo resolver con adherenciolisis; ambas con evolucion
satisfactoria. Cabe destacar que solo a 3 pacientes se les realizé ligadura de la arteria pilérica
con el fin de facilitar la diseccion y movilizacién duodenal, pero al evidenciar que 2 de estos
pacientes se complicaron consecuencia de la gran movilidad de la manga gastrica se decidid

no realizar més este paso en la cirugia.

El Gltimo caso se presentd al tercer dia del post operatorio con intolerancia a la via oral y dolor
abdominal por lo que fue manejado de manera médica con dieta absoluta, hidratacion
parenteral y estimuladores del transito intestinal con evolucidn satisfactoria y posterior egreso;

desde entonces el paciente ha evolucionado satisfactoriamente.

Una de las mayores limitaciones en la literatura sobre los efectos de la cirugia bariatrica en las
complicaciones micro y macrovasculares de la DM-2 es la falta de seguimiento a largo plazo;
muchos estudios han reportado una excelente remision en tasas de 1 a 2 afios, pero pocos
estudios sobrepasan los 5 afios; “® adicionalmente, la mayoria de los trabajos son

retrospectivos y no prospectivos.

Hay que recordar que estos cambios ocurren de forma gradual durante varios afios, por lo que
su regresion pudiera igualmente tomar varios afios. Con un tiempo de seguimiento mayor estos
pacientes podrian presentar cambios positivos, lo cual seguramente no ocurrird en el grupo
control, demostrando asi un gran avance en el control de las complicaciones mas

incapacitantes relacionadas con la DM-2.

Se ha demostrado que los pacientes con DM-2 pasan un largo periodo pre clinico asintomatico

por lo que al momento del diagnoéstico ya se presentan con complicaciones a nivel
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oftalmoldgico, renal, neuroldgico y vascular de larga data; las cuales son debidas a la
exposicion de las células a la hiperglicemia prolongada que originan dafio a nivel vascular
debido a la acumulacién de productos de degradacion de la glucosa por la via poliol, como lo
son el sorbitol y diversas glicoproteinas y dafio celular permanente por el stress oxidativo con

produccién de radicales libres. 2

Aunque las razones de no haber evidenciado cambios significativos pudieran ser de diversa
indole, una de las mas importantes es que estas complicaciones una vez instaladas pudieran ser
irreversibles, sin embargo en nuestro trabajo si hubo reversién de alguna de ellas. ©®
Igualmente debemos mencionar que los pacientes de nuestro estudio tienen menos de 10 afios
de evolucion de la DM-2, lo que explica que en el preoperatorio la mayoria de ellos no
tuvieran complicaciones microvasculares mesurables, por lo que en el post operatorio no se
vieron cambios estadisticamente significativos. Sin embargo no hay que descartar la
importancia que reviste el hecho de que el dafio realizado por la hiperglicemia es detenido y en
algunos casos disminuido, probablemente debido al mejor control de la glicemia que se
observa en estos pacientes una vez realizado procedimientos bariatricos, como ha sido

confirmado a través de diversos estudios de la literatura internacional, ¢ %8 9 12.48)

En cuanto a la literatura nacional no encontramos ningln trabajo que evaluara los cambios
macro y microvasculares en los pacientes diabéticos sometidos a este tipo de cirugia bariatrica.
Navarrete et al. ®*%% han publicado dos estudios sobre los efectos de la cirugia bariétrica en la
glicemia en ayuno y la HbA1C de pacientes diabéticos. En el 2011 ®* publicaron un estudio
con resultados preliminares donde incluyeron 10 pacientes diabéticos tipo 2 no obesos a
quienes le realizaron una gastrectomia vertical con bypass duodeno yeyunal, evidenciando
reduccion tanto de la glicemia en ayunas como de la HbA1C, concluyendo que este es un
procedimiento quirdrgico seguro que podria utilizarse en el tratamiento de la DM-2, sin
embargo hacen la acotacion de necesitar mayor cantidad de pacientes y mayor tiempo de
seguimiento. En el 2012 ® publican otro trabajo evaluando el efecto en 15 pacientes
diabéticos con IMC de 30 a 35kg/m? del BGYR, obteniendo una remisién de la DM-2 en el
93% de los casos al afio de seguimiento, concluyendo que el BGYR es una técnica segura en
el control metabdlico de la DM-2. Estos resultados son similares a los encontrados en la

literatura internacional mencionadas previamente y confirmados nuevamente en nuestro
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estudio, pero no aportan ningun conocimiento sobre la mejoria en las complicaciones cronicas

de la diabetes.

Nuestras recomendaciones para los futuros grupos es que es necesaria una muestra mayor,
pero aun mucho mas importante con un seguimiento a largo plazo para poder lograr
conclusiones definitivas y poder encontrar cada dia que pasa mas opciones que contribuyan
para el control de la DM-2 y sus complicaciones, enfermedad grave que se encuentra en
aumento diariamente. Futuros estudios prospectivos a largo plazo son necesarios para apoyar
estos hallazgos e identificar mejor los efectos a largo plazo de la cirugia bariatrica sobre la
DM-2.
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ANEXOS

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA LOS PACIENTES A QUIENES SE LES REALIZARA CIRUGIA
GASTROINTESTINAL METABOLICA PARA EL CONTROL DE LA DIABETES MELLITUS TIPO 2 EN EL
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE CARACAS

Antes de que usted decida realizarse una cirugia gastroinstetinal metabdlica para el control
de la diabetes mellitus tipo 2, es importante que lea cuidadosamente este documento. Su doctor
discutirad con usted el contenido de este informe y le explicard todos los aspectos en los cuales tenga
usted dudas. Si después de haber leido toda la informacidn usted decide realizarse la cirugia, deberd

firmar el consentimiento anexo en el lugar indicado y devolverlo al médico.

Usted ha decidido acudir voluntariamente a la Unidad de Cirugia Bariatrica y Metabdlica del Hospital
Universitario de Caracas para el tratamiento quirdrgico de su enfermedad llamada Diabetes mellitus
tipo 2 mediante la realizacién de dos tipos de procedimientos, el bypass gastrico y el bypass duodeno
yuyenal. El bypass gastrico que consiste en una seccion del estémago formando un reservorio
gastrico. Posteriormente se realizara una seccion intestinal y una reconstruccion del tracto digestivo
en forma de “Y”, uniendo el reservorio con el intestino por donde transitara el alimento y uniendo el
intestino proximal por donde transita la bilis, los jugos gastricos del estémago excluido y los
pancreaticos con el intestino que contiene los alimentos desde el reservorio. El bypass duodeno
yeyunal consiste en la seccidn del duodeno en su primera porcion y reconectarlo en forma de “Y” con

el yeyuno para excluir el paso de los alimentos por el duodeno.

Estos dos procedimientos permiten el control de la glicemia ya que al excluir el paso los alimentos a
través del duodeno, se evita que se produzcan sustancias que inhiben las hormonas instetinales que

estan involucrados en el control de la glicemia dentro de pardmetros normales.

A continuacién se mencionan las complicaciones que pudieran ocurrir durante y posterior a la cirugia

gastrointestinal metabdlica:

Tromboembolismo pulmonar, atelectasias, neumonia, trombosis venosa profunda, fuga de las
anastomosis, disrupcion de la linea de grapas, fistulas gastro-cutaneo enterocutaneas, fistulas gastro-

gastricas, fistulas duodeno cutdneas, hemorragia intra-abdominal, hemorragia digestiva superior y/o
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inferior, absceso intra-abdominal infeccion de la herida, serosas de las heridas, eventracion,

granulomas en las heridas, obstruccién intestinal y hasta la muerte.

Si usted acepta realizarse esta cirugia, le sera realizado el siguiente esquema de atencidn:

1. Historia Clinica detallada contemplando: enfermedad actual, antecedentes meédico-
quirurgicos, examen fisico.

2. Desarrollo de resumen clinico de su caso con archivo fotografico del estado de su
enfermedad pre-operatoria. Dicho resumen sera discutido en la reunién de casos pre-
operatorios de la Unidad de Cirugia Bariatrica del Hospital Universitario de Caracas.

3. Exdmenes preoperatorios que incluyen: Hematologia completa, pruebas de coagulacién,
glicemia, HbAlc, Urea, creatinina, colesterol total y fraccionado, triglicéridos, proteinas
totales y fraccionadas, electrolitos séricos (sodio, potasio, cloro, calcio, fésforo), cortisol e
insulina sérica, serologia para helicobacter pylori, HIV, hepatitis B y C, VDRL, radiografia de
térax, eco abdominal, endoscopia digestiva superior, evaluacién cardiovascular preoperatoria
y evaluacién de la funcién pulmonar.

4. Intervencién quirdrgica “bypass géstrico 6 bypass duodeno yeyunal”

5. Manejo y evaluacién médica del postoperatorio, en el area de hospitalizacidn del servicio de
Cirugia IV del Hospital Universitario de Caracas hasta el egreso.

6. Control ambulatorio a la semana, a los 15 dias, al mes, a los dos meses, a los 6 meses y
posteriormente anual, con evaluacidn clinica, evaluacidn de la glicemia, HbAlc, peso e IMC.

Asi mismo le informamos que sélo los médicos tendran acceso a los datos confidenciales que los

identifican a usted por su nombre, u otros datos de indole personal, asi como a la historia clinica, y los
archivos fotograficos o en video de su historia clinica y su enfermedad; ademas, tales datos, no
apareceran en ningun informe o publicacidn. La informacion obtenida de ésta investigacidn asi como

su divulgacién solo se utilizara con fines cientificos.

La realizacidn de esta cirugia solo se llevara a cabo si usted, acepta el procedimiento: Bypass
gastrico o bypass duodeno yeyunal para el tratamiento de su enfermedad llamada diabetes mellitus 2
y después de conocer en que consiste y cuales son sus riesgos y sus beneficios, habiendo aclarado

todas las dudas con mis médicos tratantes.
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CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo , portador (a) de la ClI

Ne: , de afios de edad, en pleno uso de mis facultades,

deseo realizarme el procedimiento quirdrgico denominado bypass 6 bypass duodeno yeyunal, por la
Unidad de Cirugia Baridtrica y Metabdlica del Hospital Universitario de Caracas, integrada por los

Dres. Gustavo Pinto, José Manuel Pestana, Vittorio D’Andrea y José Enrique Gutiérrez.

Expreso que he leido y entendido el protocolo de informacién al paciente, que se me ha suministrado

y recibido respuesta a todas mis preguntas y dudas por parte del médico tratante.

Ademas los datos que me identifican a mi no podran ser divulgados a menos que la ley lo exija y solo
autorizo a que los datos de mi historia médica se utilicen con fines cientificos para la realizacion de

trabajos de investigacion.

Atentamente,
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Tabla 1.

Caracteristicas de la muestra del estudio.

Variables BGYR CDC Control
n 10 10 5
Edad 45+9 46 + 8 40+ 8
Sexo
Hombre 1 (10,0%) 2 (20,0%) 1 (20,0%)
Mujer 9 (90,0%) 8 (80,0%) 4 (80,0%)
Edad: p =0,428
Sexo: p = 0,800
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Tabla 2.

Variacion del IMC segun procedimiento y seguimiento.

Procedimientos n Preoperatorio  Postoperatorio d p

BGYR 9 48,7+9,1 30,957 -17,7 0,000
CDC 8 46,5+6,9 31,2+29 -15,3 0,000
Control 4 499+ 8,5 465+ 7,9 -3,4 0,132

Comparacidn en el preoperatorio: p = 0,635
Comparacion en el postoperatorio: p = 0,006

IMC: indice de Masa Corporal.
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Tabla 3.

Variacion de la microalbuminuria segun procedimiento y seguimiento.

Procedimientos n Preoperatorio  Postoperatorio d p

BGYR 9 85+4,2 71+35 -14 0,110
CDC 8 17,7+ 6,16 76+45 -10,2 0,069
Control 4 95+33 120+£2,6 1,2 0,273

Comparacion en el preoperatorio: p = 0,220

Comparacidn en el postoperatorio: p = 0,828

56



Tabla 4.

Variacion de la evaluacion oftalmoldgica segun procedimiento y seguimiento.

BGYR CDC Control
Variables Respuesta Pre Post Pre Post Pre Post
2 1 0 0 0 0
ConRD
Evaluacion (22,2%) (11,1%) (0%) (0%) (100,0%) (100,0%)
oftalmoldgica . 7 8 8 8 4 4
SinRD

(77,8%) (88,9%) (100,0%) (100,0%) (100,0%) (100,0%)

BGYR (pre-post): p = 1,000
CDC (pre-post): no se puede calcular.
Control (pre-post): no se puede calcular.

RD: Retinopatia Diabética.
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Tabla 5.

Variacion de la electromiografia segiin procedimiento y seguimiento.

BGYR CDC Control

Variables Respuesta Pre Post Pre Post Pre Post

4 6 3 5 3 2

Sin neuropatia
(44,4%) (66,7%) (37,5%) (62,5%)  (75,0%) (50,0%)

1
NM - - - - -
(11,1%)
Electromiografia
NS 3 3 3 1 1
(33,3%) (33,3%) (37,5%) (12,5%) (25,0%)
1 2 2 1 1
PSM -
(11,1%) (25,0%) (25,0%)  (25,0%) (25,0%)

NM: Neuropatia Motora. NS: Neuropatia Sensitiva. PSM: Polineuropatia Sensitivo Motora.
BGYR (pre-post): p = 0,884
CDC (pre-post): p = 1,000

Control (pre-post): p = 0,874
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Tabla 6.

Variacion del ecosonograma doppler carotideo segun procedimiento y seguimiento.

BGYR CDC Control
Variables Respuesta Pre Post Pre Post Pre Post
1 3 3 3
Alterado - -
Ecosonograma (11,1%) (33,3%) (37,5%) (37,5%)
Doppler 8 6 5 5 4 4
Normal

(88,9%) (66,7%) (62,5%)  (62,5%) (100,0%) (100,0%)

BGYR (pre-post): p = 1,000
CDC (pre-post): p = 1,000

Control (pre-post): p = 1,000
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