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1. Impacto metabdlico da cirurgia bariatrica no diabetes melitus tipo 2

Estudos realizados nos ultimos anos tém demonstrado que as diferentes modalidades de
cirurgias bariatricas séo responsaveis por melhorar a prevengdo e mesmo a reversao do DM 2

Q).

Uma das primeiras grandes séries de cirurgias bariatricas em pacientes diabéticos foi o estudo
de Greenville (EUA), no qual 165 individuos diabéticos foram operados pelo bypass gastrico: e
83% permaneceram em remissdo do diabetes melitus (DM) em 14 anos de seguimento (2).
Outro importante estudo é o Swedish Obesity Study (SOS), que compara um grupo de
pacientes operados com outro de nao-operados(3). Os dados do SOS indicam prevaléncia de
DM, apés dois anos de seguimento, de 8% no grupo controle e 1% no grupo operado, e, apos
dez anos, 24% no grupo controle e apenas 7% no operado.

Varios outros estudos demonstram remissao entre 70% e 90% dos casos, sendo evidentes as
taxas menores nos pacientes usuarios de insulina, nos quais a capacidade funcional da célula
beta pode estar muito comprometida. Por outro lado, a totalidade dos pacientes que utilizam
hipoglicemiantes orais reverte 0 DM com a cirurgia. O problema desses estudos observacionais
€ que nenhum deles foi planejado para verificar especificamente o efeito em individuos
diabéticos(4).

Numa reviséo de literatura sistematica, Buchwald et al(1) mostraram uma gradacao dos efeitos
da cirurgia bariatrica na resolu¢cdo do DM2 de 98,9% para as derivacdes bilio-pancreaticas
e duodenal switch, de 83,7% para o bypass gastrojejunal, de 71,6% para a gastroplastia e de
47,9% para a banda gastrica.

Ndo existem dados sobre o impacto da cirurgia nas complicagdes crbnicas micro e
macrovasculares do DM. Da mesma forma, é ainda incerto se havera aumento da longevidade
nos pacientes operados. Novamente, o estudo SOS devera fornecer as respostas definitivas
para essas questdes.

A cirurgia bariatrica apresenta também resultados favoraveis nos fatores de risco
cardiovasculares(5). Ha nitida melhora do perfil lipidico, da hipertensdo arterial, da apneia de
sono, além de reducdo da hipertrofia ventricular esquerda e espessamento da camada intima
média das carétidas ap0s a cirurgia (6).

2. Mecanismos de acdo das técnicas cirargicas sobre a fisiopatologia do diabetes
2.1. Cirurgias restritivas

As cirurgias puramente restritivas sao representadas pela antiga gastroplastia vertical de
Mason, uma técnica praticamente abandonada no Brasil devido ao reganho de peso e por sua
inferioridade de resultados ponderais e metabdlicos quando comparadas ao bypass gastrico. A
versao atual da técnica puramente restritiva € a banda géastrica. O mecanismo de acao dessa
técnica sobre o diabetes resume-se a reducao da resisténcia a insulina decorrente da perda de
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peso em si. Embora existam trabalhos publicados mostrando resultados positivos sobre a
remissdo do diabetes, isso ndo corresponde a pratica encontrada no Brasil. Além disso, existe
uma tendéncia natural a ndo-divulgacao/publicacdo dos resultados insatisfatérios sobre a perda
de peso e inferiores na melhora das comorbidades. O estudo SOS demonstra perdas
ponderais de 25% do peso corporal apés dez anos do bypass gastrico contra 13% na banda
gastrica. A reducao da insulinemia é de 54% e 25%, respectivamente, mais uma vez indicando
a inferioridade das técnicas puramente restritivas.

2.2. Cirurgias disabsortivas

Os procedimentos disabsortivos sdo eficazes na reducdo do peso e na melhora da
sensibilidade a insulina. O primeiro procedimento bariatrico utilizado foi a derivacao jejunoileal,
iniciada em 1954 e caracterizada por perdas macicas de peso, mas associada a altas taxas de
complicagbes como desnutricdo, litiase renal e insuficiéncia hepatica. Essa técnica foi
abandonada. A versao atual e eficaz do método disabsortivo € representada pela cirurgia de
derivagéo biliodigestiva, conhecida no Brasil como cirurgia de Scopinaro, cuja perda de peso
média é de 80% sobre o0 peso excessivo inicial, com reverséo do diabetes em pelo menos 85%
dos casos. O sucesso dessa cirurgia em pacientes diabéticos é reflexo da disabsorcao de
lipides (provavel reducéo da lipotoxicidade) e da intensa melhora da sensibilidade a insulina. A
comparacao entre o bypass gastrico (cirurgia de Capella) e a cirurgia de Scopinaro sobre a
resisténcia a insulina foi feita em conjunto pelo grupo de cirurgia bariatrica da Universidade
Estadual de Campinas (Unicamp) e por um grupo italiano. Nesse trabalho foi demonstrado que
a cirurgia de Scopinaro leva a melhora da sensibilidade a insulina de forma mais intensa que a
cirurgia de Capella. Isso, no entanto, ndo confere superioridade a cirurgia disabsortiva, pois as
complicacBes cronicas, em especial a desnutricdo, sdo mais intensas nessa cirurgia. Além
disso, as taxas de remissdo do diabetes parecem ser maiores na cirurgia de Capella.

2.3. Cirurgias hormonoincretinicas

A cirurgia de gastroplastia vertical com derivacao jejunoileal - que promove o encurtamento do
intestino delgado -é vista como uma evolucdo da gastroplastia vertical de Mason. Os
resultados superiores foram inicialmente atribuidos a caracteristica restritiva da cirurgia
associada a uma disabsorcdo imposta pela derivacao jejunoileal. Além disso, varios trabalhos
de observacdo mostraram melhora do controle glicémico poucos dias apds a cirurgia, nédo
podendo ser atribuido ao emagrecimento tampouco a melhora da resisténcia a insulina. Na
verdade, a intensa reducdo da ingestdo alimentar, acompanhada da paradoxal reducdo do
apetite, é atribuida a diminuicdo da produgéo do hormdnio grelina (um orexigeno enddgeno)
pela exclusédo do fundo gastrico do transito alimentar(7,8). A reducado da grelina no seguimento
de pacientes diabéticos foi demonstrada pela primeira vez no Brasil pelo nosso grupo. Essa
reducdo deve ser importante na prevencdo do reganho de peso no longo prazo. A reverséo do
diabetes deve-se a um aumento da sensibilidade a insulina associado a melhora da funcéo da
célula beta, incluindo a recuperacdo da primeira fase de secrecdo de insulina(9). Essa
recuperagdo deve-se ao aumento do hormdnio gastrointestinal com agdo incretinica,
o glucagon like peptide 1(GLP-1), secundéario a derivacdo jejunoileal. Assim, a cirurgia de
Capella pode ser considerada um procedimento com resultados positivos decorrentes da
modulagdo de horménios e incretinas, e € a cirurgia padrdo ouro para 0 paciente obeso
morbido diabético.

Ao contrario do GLP-1, foi demonstrada queda do nivel do GIP (polipeptideo insulinotrépico
dependente de glicose) ap0s cirurgia bariatrica em trés estudos e aumento do mesmo em um
estudo, logo ainda € incerta a participacdo desse horménio na melhora da resisténcia insulinica
apos cirurgia bariatrica (10).

Tentando esclarecer os mecanismos pelos quais ocorre a reversdo do DM2 apés a cirurgia, foi
realizado estudo no qual foram avaliados: peptideo C, sensibilidade insulinica através
do clampeuglicémico hiperinsulinémico e teste de tolerdncia oral a glicose (OGTT) com
dosagem de incretinas e adipocitocinas em obesos mérbidos diabéticos, na primeira e quarta



semanas apos a derivacdo bilio-pancreética tipo Scopinaro. O DM2 teve resolucdo apds 1
semana da cirurgia com normalizacdo da sensibilidade insulinica. Houve diminuicdo da
secrecdo total e em jejum de insulina, com grande aumento da sensibilidade da célula beta,
reducdo do GIP, aumento do GLP-1, reducao dos niveis de leptina em jejum e apés OGTT. As
alteracbes observadas ocorreram entre 1 e 4 semanas, antes da perda de peso
significativa(11).

Estudo realizado com ratos diabéticos Goto-Kakizaki submetidos a exclusdo duodenal, cirurgia
que preserva 0 estdbmago e exclui o intestino proximal, mostrou uma melhora do controle
glicémico nesses animais, sugerindo que o bypass do intestino proximal pode ser uma op¢ao
de tratamento do DM2. Nesses animais a resolu¢cdo do DM2 foi independe dos mecanismos
relacionados a obesidade ja que os ratos ndo eram obesos e inclusive ganharam peso apés a
cirurgia(12).

Para testar esta hipétese, foi realizado estudo no Limed/Unicamp no qual foram submetidos a
excluséo duodenal 12 individuos ndo-obesos com DM2 h& menos de 15 anos, sem evidéncia
de autoimunidade (anti-GAD negativo), com significante producdo enddgena de insulina
(peptideo C acima de 1 ng/mL), e em uso de insulina. Baixa morbidade perioperatéria foi
observada como vomitos, constipacdo e nauseas. A reavaliacdo ap6s 24 semanas da cirurgia
demonstrou significativas quedas da glicemia de jejum (14% vs 7% no grupo controle), da
hemoglobina glicada (de 8.78 para 7.84 no grupo de pacientes operados, p < 0.01 e de 8.93
para 8.71 no grupo controle; p < 0.05 entre os grupos) e necessidade diaria de insulina. Dez
pacientes deixaram de usar insulina, porém mantiveram uso de hipoglicemiantes orais.
Nenhuma diferenca em termos de IMC, percentual e distribuicdo de gordura, pressao arterial e
perfil lipidico foi observada entre os grupos. Estes achados sugerem um potencial papel do
intestino proximal na patogénese do DM2 e apresentam uma possibilidade de uma nova
alternativa terapéutica no seu manejo (13).

3. Conclusdes e recomendacdes
A obesidade deve ser considerada uma doenca neuroquimica, cronica e recidivante.

Assim, o seu tratamento deve incluir abordagens de longo prazo. A aceitacdo do tratamento
cirdrgico do paciente diabético depende da percep¢édo de médicos e pacientes, da influéncia da
obesidade na fisiopatologia da doenca e da possibilidade de intervencdo duradoura sobre a
obesidade. A cirurgia bariatrica, que promove prevencao e reversao de longo prazo da doenca,
pode alterar essa percepc¢ao.

A reducdo de 5% a 10% do peso corporal tem sido apontada como eficaz em melhorar o
controle do diabetes ou promover uma reversdo da doenca nas suas fases iniciais. No entanto
esses dados referem-se aos pacientes com sobrepeso ou obesidade grau |. Nos casos de
obesidade grau Ill e na superobesidade (IMC > 50kg/m2) essa reducdo, embora util, € muito
modesta para atingir os objetivos de tratamento do diabetes. Além disso, se considerarmos o
diabetes doenca relacionada a uma disfung&o do eixo enteroinsular, a redugdo de peso deixa
de ser o foco Unico, sendo acrescida da modulagdo da produgdo prandial de insulina. Essa
modulagdo pode ser alcancada ao menos pela técnica de Capella. Da parte dos pacientes
existem o medo e a ansiedade gerados pela ideia de cirurgias chamadas de radicais.

z

Da parte dos diabetologistas, ndo ha dividas de que o diabetes é uma doenca cronica que
deve serradicalmente tratada a fim de evitar suas complicagbes cronicas. Varios estudos
indicam melhora geral da qualidade de vida mesmo diante de restrigcbes dietéticas impostas
pela cirurgia. A reversao ou melhora do diabetes e as alteragdes metabdlicas associadas sao
acrescidas da melhora da aparéncia fisica e das oportunidades sociais e econémicas.

Em resumo, a potencial reversdo do diabetes nesses pacientes faz com a que a cirurgia
bariatrica deva ser considerada uma opg¢do terapéutica em todos os pacientes obesos
moérbidos diabéticos.



Bruno Geloneze é médico endocrinologista, pesquisador e coordenador do Limed (Laboratorio
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1 Bypass gastrico é a cirurgia de reducdo de estbmago mais frequentemente realizada no mundo. Consiste em reduzir o
estdmago a um tamanho aproximado de 30-40 ml, utilizando instrumentos chamados grampeadores cirdrgicos. Além disso, a
comida faz um atalho chegando ao intestino sem passar pelo duodeno implicando em mudangas hormonais importantes para a
perda de peso e melhora do diabetes.
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