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Obesidad y sindrome metabélico

1. EFECTO DEL BYPASS GASTRICO SOBRE LA PATOGENIA
DE LA HIPERTENSION EN LA OBESIDAD: EL SISTEMA
RENINA-ANGIOTENSINA-ALDOSTERONA, EL SISTEMA
NERVIOSO SIMPATICO Y LA DISFUNCION ENDOTELIAL
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Introduccion: La activacion del sistema renina-angiotensina-al-
dosterona (SRAA), del sistema nervioso simpatico (SNS), la disfun-
cion endotelial y la hiperleptinemia son mecanismos que han sido
implicados en la patogenia de la hipertension (HTA) asociada a obe-
sidad. El objetivo de muestro estudio fue evaluar en pacientes hi-
pertensos con obesidad morbida el efecto de una reduccion de
peso significativa, obtenida mediante bypass gastrico, sobre la pre-
sion arterial (PA) y sus principales mecanismos de regulacion.

Material y métodos: En condiciones basales y a los 4 y 12 meses
de la intervencion, tras la retirada durante 1 semana de la medica-
cion hipotensora se evaluo: la PA (MAPA), los componentes del SRAA
(ARP, aldosterona, ECA, angiotensina IlI) del SNS (nor-adrenalina,
metanefrina y nor-metanefrina), insulina y leptina. Se realizd ade-
mas la medicion de grasa visceral y subcutanea por TAC y la valora-
cion de la disfuncion endotelial mediante ultrasonografia en la ar-
teria braquial.

Resultados: Se estudiaron 25 pacientes, 18 mujeres, de 52 (9)
anos de edad, con exceso de peso para IMC25 de 53 (11) kg y una
evolucion de la hipertension de 7 (7) anos. A los 12 meses de la ci-
rugia se observo: una pérdida del 70% del exceso de peso, una re-
solucion/mejoria de la HTA en el 59/41%, una caida significativa de
la PA sistolica/diastolica de 24 h de -20 (14)/-7 (10) mmHg, respec-
tivamente, una disminucion significativa de leptina, de ARP, de al-
dosterona y del ratio de grasa visceral/subcutanea. Se observo
ademas una correlacion positiva entre la caida de la PA sistdlica
nocturna y la reduccion de nor-adrenalina (r%: 0,38, p 0,01) y no se
observo diferencia en la vasodilatacion dependiente del endotelio
tras la pérdida de peso.

Discusion y conclusiones: La pérdida de peso tras el bypass gas-
trico en pacientes con obesidad moérbida e HTA, induce una reduc-
cion marcada de la PA asociada a una reduccion en la actividad del
SRAA'y del SNS.
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Introduccioén: La obesidad se ha convertido en un grave proble-
ma de salud pUblica en Espafia. La prevalencia de individuos con
obesidad morbida (IMC > 40 kg/m?) es ya del 2-3%.

Material y métodos: El TRAMOMTANA es un ensayo clinico alea-
torizado, de grupos paralelos que examina el impacto de un progra-
ma multidisciplinar intensivo en 60 pacientes con obesidad morbi-
da sobre la pérdida del peso, el perfil metabdlico y comorbilidades,
comparandolo a un grupo de pacientes que se someten a cirugia
bariatrica (n = 60) y a un grupo que sigue el tratamiento médico
tradicional (n = 60). El programa se basa en sesiones grupales de
Educacion para la Salud nutricional, fomento de actividad fisica y
cambio en el estilo de vida durante un periodo de 24 meses y visitas
cada tres meses con endocrinologo, médico especialista en medici-
na del deporte y enfermero posgrado en nutricion.

Resultados: Hemos reclutado ciento ochenta individuos con obe-
sidad morbida de edades comprendidas entre 18-65 afos. La edad
media de los participantes fue de 45 anos; 72% eran mujeres, y 90%
eran de raza caucasica. Resultados al primer afio: Las tasas de re-
tencion fueron 60% para el grupo que recibio tratamiento intensivo
y 90% para el grupo que recibi6 tratamiento médico convencional.
La pérdida de peso los pacientes que recibieron terapia multidisci-
plinar intensiva fue del 10,2%, del 2,1% para los pacientes del grupo
médico tradicional y del 28,5% en el grupo quirdrgico. El 40% de los
pacientes incluidos en el grupo de intervencion ya no eran obesos
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morbidos al afio y por lo tanto, ya no serian candidatos a la cirugia
bariatrica.

Discusion y conclusiones: Tendremos que esperar un afno mas
para obtener datos que nos permitan comparar hasta qué punto el
tratamiento médico multidisciplinar se acerca a la efectividad de
un tratamiento quirdrgico en el abordaje de la obesidad mérbida.
El elevado niumero de pacientes que han dejado de ser obesos mor-
bidos nos hace pensar que podria ser una herramienta valiosa en la
reduccion de listas de espera de cirugia bariatrica.

3. LA CONCENTRACION SERICA DE LP(A) EN LA OBESIDAD
Y SU EVOLUCION TRAS LA CIRUGIA BARIATRICA
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Introduccion: La lipoproteina (a) [Lp(a)] es un factor indepen-
diente de riesgo cardiovascular cuyos niveles plasmaticos estan
determinados en gran medida por factores genéticos. Si bien otros
factores pueden influir en su concentracion, la relacion entre Lp(a)
y obesidad es controvertida. Nuestro objetivo ha sido analizar en
un estudio caso-control la relacion entre niveles plasmaticos de
Lp(a) y obesidad, asi como su evolucion tras la cirugia bariatrica.

Material y métodos: Se reclut6é de forma consecutiva a 300 pa-
cientes obesos (IMC > 30 kg/m?) (casos) y 50 sujetos no obesos (fa-
miliares o amigos de los anteriores) equiparados por edad, sexo y
presencia de diabetes. Noventa y siete obesos sometidos a un by-
pass gastrico en Y-de-Roux (BPGYR) fueron seguidos un periodo de
12 meses. La Lp(a) sérica se determin6 por ELISA (Macra Terumo,
Newark, DE. EEUU).

Resultados: Los sujetos obesos presentaron niveles de Lp(a) mas
elevados en comparacion con los controles [17,0 (1,0-83,0) vs 8,0
(1,0-53,0), p = 0,001]. Ademas, Lp(a) se correlacion6 de forma sig-
nificativa con el IMC (r = 0,154, p = 0,004). Finalmente, en el ana-
lisis de regresion mdltiple, el IMC se asocidé de forma independiente
con los niveles de Lp(a). Tras el BPGYR, Lp(a) disminuyo de forma
significativa ya en el primer mes [21,0 (2,0-76,0) vs 9,0 (1,0-79,0),
p < 0,001], y se mantenia sin cambios al afio [12,0 (1,0-73,0)]. Esta
disminucion fue independiente de las concentraciones basales de
Lp(a).

Discusion y conclusiones: Primer estudio caso-control que evi-
dencia que la obesidad es un factor de riesgo independiente para
concentraciones elevadas de Lp(a). Ademas, la pérdida ponderal tras
BPGYR produce una disminucion rapida y significativa de sus niveles
séricos. El papel de este descenso en la disminucion del riesgo car-
diovascular tras la cirugia bariatrica queda por determinar.
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tes y Enfermedades Metabodlicas Asociadas (CIBERDEM). ISC-III.

4. ESTUDIO PROTEOMICO DEL LiQUIDO
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EN LA PATOGENIA DE LA OBESIDAD
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Introduccién: La inaccesibilidad del tejido cerebral humano
puede solventarse parcialmente utilizando el liquido cefalorraqui-

deo (LCR) como herramienta para evaluar la produccion de facto-
res orexigenos y anorexigenos por parte del sistema nervioso cen-
tral. Nuestro objetivo ha sido investigar mediante el analisis
protedmico la expresion diferencial de proteinas en el LCR de suje-
tos obesos (IMC > 30 kg/m?) y no-obesos.

Material y métodos: Estudio caso-control con ocho mujeres obe-
sas y ocho no-obesas con hipertension intracraneal idiopatica pre-
viamente normalizada por la colocacion de una derivacion ventri-
culo- o lumbo-peritoneal un minimo de 12 meses antes de su
inclusion. Se utilizo el analisis de espectrofotometria de masas aso-
ciado al marcaje isotopico para proteinas con peso molecular
> 10 kDa y a la cromatografia liquida para proteinas < 10 kDa.

Resultados: Se identificaron 18 proteinas expresadas de forma
diferencial. La mayoria de ellas se clasificar en tres grandes gru-
pos: inflamacion (osteopontina, cadenas beta y gamma del fibrino-
geno, alfa 1 acido-glicoproteina y haptoglobina), mediadores neu-
roendocrinos (proteina neurosecretora de VGF, proteina 7B2
secretora neuroendocrina, cromograninas Ay B), y plasticidad neu-
ronal (testican-1, isoforma 10 de la fibronectina, galectina-3 e in-
hibidor tipo 2 de la metaloproteinasa). La produccion diferencial
de osteopontina y la proteina neurosecretora de VGF se confirmé
por ELISA y/o Western blot.

Discusion y conclusiones: Identificamos potenciales candida-
tos involucrados en la patogenia de la obesidad. Estudios dirigi-
dos a investigar el papel preciso de cada uno de ellos y sus po-
tenciales implicaciones terapéuticas son necesarios a partir de
ahora.
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Introduccién: El bypass gastrico (BPG) se asocia a una disminu-
cion de densidad mineral 6sea (DMO) atribuida a la pérdida de peso
asi como a la malabsorcion intestinal de calcio y vitamina D. Sin
embargo, las repercusiones 6seas de la gastrectomia tubular (GT),
técnica sin componente malabsortivo, no son bien conocidas. El
objetivo del estudio fue comparar los cambios en la DMO entre
ambas técnicas.

Material y métodos: En 101 mujeres sometidas a BPG y 33 a GT,
se analizaron las concentraciones plasmaticas de calcio, calcidiol,
PTH, IGF-I inicialmente y a los 12 meses de la intervencion. Se es-
tudio la composicion corporal y la DMO en columna lumbar y cuello
femoral mediante DEXA a los 12 meses de la cirugia. En 81 pacien-
tes con BPG y 13 con GT este estudio fue realizado también basal-
mente.

Resultados: Los grupos fueron similares en cuanto a edad y por-
centaje de mujeres postmenopausicas, aunque el IMC inicial fue
superior en GT. Al afo de la cirugia la pérdida de peso fue del 33%
en BPG y 35% en GT, p = 0,34. Alos 12 meses no se observaron dife-
rencias en la DMO a nivel del cuello femoral (0,980 + 0,123 frente
a 1,020 + 0,141 g/cm?, p = 0,14); ni en columna lumbar (1,053 +
0,145 frente a 1,078 + 0,160 g/cm?, p = 0,47). Tampoco se hallaron
diferencias en las concentraciones de PTH, calcidiol e IGF-I. La
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pérdida de DMO a nivel del cuello femoral y columna fue ligera-
mente superior en BPG (10,8% frente a 7,4%, p = 0,044) y (3,5%
frente a -0,05%, p = 0,012, respectivamente). El 29% de las mujeres
con BPG y el 24% de GT tenian una baja masa dsea (< 1 DE) al afio
de la cirugia, p = 0,54. En el analisis de regresion la DMO a nivel de
columna al ano no se asocid al tipo de técnica quirirgica sino a la
presencia de menopausia beta -0,216, p = 0,013, y a la masa magra
beta 0,365, p = 0,001, R = 0,128.

Discusion y conclusiones: El BPG se caracteriza por una pér-
dida de DMO a nivel del cuello femoral y lumbar ligeramente
superior a la GT, sin relevancia clinica siendo la DMO a los 12
meses en cuello femoral y columna similar en ambas técnicas
quirurgicas.

6. COMPARATIVA A LARGO PLAZO ENTRE EL EFECTO
SOBRE EL METABOLISMO HIDROCARBONADO DE 2
TECNICAS DE CIRUGIA BARIATRICA: BYPASS GASTRICO
FRENTE A SLEEVE GASTRICO
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Introduccion: Objetivo: comparar las tasas de remision y recu-
rrencia a largo plazo de la DT2 en pacientes sometidos a bypass
gastrico o sleeve gastrico. Establecer el patron de secrecion de
GLP-1 en pacientes con remision mantenida de DT2 y determinar si
existen diferencias entre ambas técnicas.

Material y métodos: Se incluyeron todos los pacientes con DT2
de > 6 meses de evolucion antes de la cirugia, intervenidos entre
2005 y 2008. Se analizaron 153 pacientes (edad media 50,6 + 8,6
anos, 61,9% mujeres, IMC medio 46,5 + 6,1 Kg/m?) con DT2 (tiempo
medio de evolucion 5,9 + 5,3 afnos, HbA1c media 7,5 + 1,8%, 25,6%
en tratamiento con insulina), 98 (65,5%) sometidos a BPG y 54
(35,5%) a SG La remision de la DT2 se definid como glicemia basal
<126 mg/dl y HbA1c < 6,5% sin tratamiento. La recurrencia se de-
finid6 como glicemia basal > 126 mg/dl o HbA1c > 6,5% o necesidad
de tratamiento tras un periodo de remision > 12 meses. Para el
estudio funcional se seleccionaron aleatoriamente 6 pacientes so-
metidos a BPG y 6 pacientes sometidos a SG. Se les realiz6 un test
de dieta mixta estandarizado con determinacion de GLP-1 total
basal, a los 30, 60, 90, 120 minutos.

Resultados: El tiempo medio de seguimiento fue 35,4 + 13,5
meses. Durante el seguimiento 20 pacientes en el grupo de BPG
(20,4%) y 17 en el de SG (31,4%) no resolvieron la DT2 (p = 0,128).
Entre los que remitieron, recidivaron 8 en el grupo de BPG (10,2%)
y 6 en el grupo de SG (16,2%) (p = 0,372). Sin embargo, en un
analisis multivariado (ajustado por edad, sexo, duracion diabe-
tes, tipo de tratamiento pre-cirugia, IMC pre-cirugia y exceso de
peso perdido) el SG se asocié a una probabilidad mayor de resolu-
cion mantenida a largo plazo (HR 1,89 (1C95% 1,073-3,34)). Final-
mente la secrecion de GLP-1 no fue diferente entre los dos grupos
(BPG AUC GLP-1 = 4.486,5 + 272,23 y SG AUC GLP-1 = 4.536 =
2.964,39, p = 1,00).

Discusion y conclusiones: Los resultados del SG a largo plazo
sobre el metabolismo hidrocarbonado son comparables a los del
BPG. No hay diferencias a largo plazo en la secrecion de GLP-1 es-
timulado.



