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De cirugia bariatrica a cirugia metabolica:
historia, desarrollo y consolidacion
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From bariatric surgery to metabolic surgery: history, development and

consolidation

Bariatric and metabolic surgery has undergone significant advances and development over the years,
especially in its metabolic aspect. Based on this, we conducted a search and review of what were the
initial reports and important milestones that laid the foundations and the path to what we know today.
Through a chronological narration of events, we proposed as an objective the analysis from the origin, to
understand where we have arrived and where we seem to be going. All this in the context of the fact that
we are about to celebrate the 100th anniversary of what could be considered the first scientific report on

metabolic surgery.
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Resumen

La cirugia bariatrica y metabodlica ha sido objeto de importantes avances y desarrollo a través los afos,
especialmente en su aspecto metabolico. A partir de esto, realizamos una busqueda y revision de cuéles
fueron los reportes iniciales e hitos importantes; que cimentaron las bases y el camino hasta lo que cono-
cemos hoy. A través una narracion cronoldgica de eventos, nos propusimos como objetivo el analisis desde
el origen, para comprender hasta donde hemos llegado y hacia donde parecemos ir. Todo lo anterior en
el contexto de que estamos proximos a cumplir 100 afios de lo que podria considerarse el primer reporte

cientifico sobre cirugia metabolica.
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Introduccion

La cirugia bariatrica y metabolica ha sido objeto
de importantes avances y desarrollo a través del
tiempo, especialmente en su aspecto metabolico’.
Al analizar un fenémeno clinico, habitualmente
nos quedamos con las revisiones mas actualizadas
y contemporaneas sobre el tema en cuestion. No
obstante, creemos que en este tema en particular,
merece especial atencion la evolucion a través de los
afios; para comprender de mejor forma hasta donde
hemos llegado, y hacia donde parecemos ir. Este
articulo tiene como objetivo realizar una secuencia
cronologica de algunos eventos y publicaciones
importantes que generaron el camino hacia lo que
hoy conocemos. La motivacion para realizar esta

revision se origina a partir, de que estamos proximos
a cumplir 100 afios del primer reporte cientifico de
lo que podria considerarse el origen de la cirugia
metabdlica.

Primeros reportes

El primer reporte cientifico sobre lo que hoy
conocemos como cirugia metabolica, corresponde
a la publicacion de Leyton?, en The Lancet del afio
1925. Se tituld “Diabetes and Operation: a note
on the effect of gastrojejunostomy upon a case of
mild diabetes mellitus with a low renal threshold”
(“Diabetes y Cirugia: una nota sobre el efecto de
gastroyeyunostomia en un caso de diabetes leve con
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umbral renal limite bajo”). El autor relata el caso
de un hombre de 37 afos, con diabetes mellitus,
tlcera duodenal e insuficiencia renal, tratado en el
Hospital de Londres. Esa combinacion de patolo-
gias, poco habitual para la época, fue la motivacion
para reportarla. En un interesante relato, el autor
narra sus intentos por compensar las mediciones de
glucosa en sangre y orina con cambios en la dieta.
Posteriormente deriva al paciente al cirujano para
el tratamiento de la tlcera duodenal; quien realizo
una gastroyeyuno anastomosis. El posoperatorio fue
favorable y el paciente regreso a su tratante inicial
para continuar el manejo. Es en este periodo, cuando
el autor se sorprende y narra como las mediciones
plasmaticas y urinarias de glucosa comenzaron a
modificarse hacia la mejoria, de la misma forma
que lo hizo la funcién renal. Ante su asombro, el
autor no logra entender ni explicar la relacion entre
la cirugia y los cambios en el metabolismo de la
glucosa. Finalmente concluye que, segun su parecer,
la situacion descrita se debi6 a una disminucion en
la absorcion de los hidratos de carbono y que los
farmacos anestésicos pueden haber tenido un rol.
Posteriormente hubo algunas publicaciones aisla-
das, durante la mitad del siglo XX, que notificaban
el cambio en el metabolismo de los carbohidratos en
pacientes diabéticos, sometidos a cirugias gastricas;
sin tener claridad si esto se debia al tipo de seccion o
reseccion gastrica, o a su posterior reconstruccion®*.

Articulos emblematicos

No seria hasta fines del siglo pasado, cuando el
auge de la cirugia bariatrica logrd ser sostenido,
que comenzarian las publicaciones especificas y
emblematicas en esta area. Un gran hito seria la
publicacion de Pories et al.’, en Annals of Surgery
el ano 1995. “Who would have thought it? An
operation proves to be the most effective thera-
py for adult-onset diabetes mellitus” (“¢Quién
lo habria pensado? Una operacion prueba ser el
tratamiento mas efectivo para la diabetes me-
llitus del adulto”). En este articulo concluyeron
que la cirugia se establece como un tratamiento
efectivo y seguro para la obesidad modrbida y
sus comorbilidades. Ademas, sostuvieron que
ningln otro tratamiento habia logrado un tan du-
radero y completo control de la diabetes mellitus.
Esta publicacion se complementaria con la de Hic-
key et al.t, también del grupo de Pories, en la mis-
ma revista, 3 aflos después. “4 new paradigm for
type 2 diabetes mellitus: could it be a disease of the
foregut?” (“Un nuevo paradigma para la diabetes
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mellitus tipo 2: ;puede ser una enfermedad del in-
testino proximal?”’). Los autores establecieron que
la baja de peso no es la razon (o al menos no la tni-
ca) por la cual se logra el control metabolico, sino
que estaria relacionado con la baja ingesta y con la
exclusion del intestino proximal. Concluyeron que
el punto critico se encontraria en sefiales anormales
producidas desde el intestino. Cabe sefalar que en
ambos estudios la cirugia que se utiliz6 como refe-
rencia fue el bypass gastrico en Y de Roux.

Los trabajos de Pories y Hickey traerian como
consecuencia un importante interés y desarrollo
en el estudio de la fisiologia intestinal. Un papel
importante tendrian los autores de paises nordicos,
como lo explicé Rehfeld” en “The new biology of
the gastrointestinal hormones” (‘“La nueva biologia
de las hormonas gastrointestinales”) en 1998. Una
de sus interesantes conclusiones hace alusion a que
“en el ultimo cuarto de este siglo, la endocrinologia
gastrointestinal ha evolucionado desde un pequefio
apéndice de la endocrinologia que constaba de
tres péptidos distintos con funciones secretagogas
locales, hasta una disciplina bioldgica propia que
comprende una multitud de mas de 100 péptidos
bioactivos, que se expresan de manera controlada y
especifica en células en todo el cuerpo”.

Otro importante hito seria la publicacion en 1999
del estudio sueco SOS Intervention Study®. Una de
las cohortes mas grandes y con mayor seguimiento
de los resultados de la cirugia bariatrica en esa
época. En ese momento concluyeron que la consi-
derable baja de peso inducida por la cirugia logra, a
los 2 afios, una marcada reduccion en el control de
la hipertension, diabetes y dislipidemia.

De la misma forma Néaslund® en 2001, hace un
llamado a los cirujanos a interesarse y conocer el
trasfondo fisiologico de la cirugia metabdlica, in-
corporando conceptos como “el intestino como un
pequeiio cerebro” y haciendo énfasis en la importan-
cia de conocer estos mecanismos.

En la primera década del siglo XXI hubo publi-
caciones muy relevantes que continuaron consoli-
dando a la cirugia bariatrica y sus resultados como
una realidad tangible y que adquiria cada vez mayor
fuerza.

Ejemplos de esto son los las revisiones siste-
maticas y metaanalisis publicados por Buchwald
et al.'%!"_ El primero, de 2004, titulado “Bariatric
surgery: a sistematic review and meta-analysis”
(“Cirugia bariatrica: una revision sistematica y me-
taanalisis™), que incluyé mas de 22.000 pacientes y
fue categorico al concluir que la evidencia permite
sefialar que la baja de peso lograda por la cirugia
bariatrica es efectiva en los obesos morbidos y que

DOCUMENTOS

342



DE CIRUGIA BARIATRICA A CIRUGIA METABOLICA: HISTORIA, DESARROLLO Y CONSOLIDACION - M. Yériez L. et al.

ademas permite la resoluciéon o mejoria de pato-
logias asociadas como la diabetes, hipertension,
dislipidemia y apnea obstructiva del suefiol0. Pos-
teriormente en 2009, “Weight and type 2 diabetes
after bariatric surgery: sistematic review and
meta-analysis” (“Peso y diabetes tipo 2 después
de la cirugia bariatrica: revision sistematica y me-
taanalisis”). Esta revision incluyé mas de 135.000

pacientes, y reportd que la resolucion o mejoria
de la diabetes puede alcanzar el 86,6% al menos a
los 2 afos de seguimiento. Las técnicas revisadas
incluyeron al hypass gastrico en Y de Roux, deriva-
cion biliopancreatica con o sin switch duodenal y la
banda gastrica ajustable!!. En la Tabla 1 se resumen
algunas de las publicaciones mas importantes en el
desarrollo de la cirugia metabolica.

DOCUMENTOS

Tabla 1. Resume y ordena de forma cronoldgica algunas de las publicaciones mas importantes en el desarrollo,
evolucion y consolidacién de la cirugia bariatrica hacia la cirugia metaboélica

Primer reporte sobre asociacion de cirugia y

Plantea formalmente a la cirugia como trata-
miento seguro y efectivo para la obesidad y la

Proponen que la baja de peso no es el unico
factor en mejora de comorbilidades, sino que
también sefiales que provienen del intestino.

Revision y actualizacion sobre la fisiologia y

Primera revision sistematica y metaanalisis so-
bre los resultados de la cirugia bariatrica. Mas

Desarrolla la teoria del intestino proximal.

Estimulacion del intestino distal y efecto in-
cretinico sobre el metabolismo de la glucosa;
ademas de cambios estructurales intestinales y

Primera revision sistematica y metaanalisis

Autor Nombre de la publicacién Aiio / Revista Importancia
Leyton Diabetes and Operation: a note on the effect of 1925

gastrojejunostomy upon a case of mild diabetes The Lancet diabetes.

mellitus with a low renal threshold
Pories et al Who would have thought it? An operation proves 1995

to be the most effective therapy for adult-onset  Annals of Surgery

diabetes mellitus” diabetes mellitus tipo 2.
Hickey et al A new paradigm for type 2 diabetes mellitus: could 1998

it be a disease of the foregut? Annals of Surgery
Rehfeld et The new biology of the gastrointestinal hormones 1998

Physiological péptidos intestinales
reviews

Buchwald et al ~ Bariatric surgery: a sistematic review and me- 2004

ta-analysis JAMA

de 22.000 pacientes.

Rubino et al The mechanism of diabetes control after gas- 2006

trointestinal bypass surgery reveals a role of the Annals of

proximal small intestine in the pathophysiology of Surgery

type 2 diabetes
Patriti et al How the hindgut can cure type 2 diabetes. Ileal 2007

transposition improves glucose metabolism and Surgery

beta-cell function in Goto-kakizaki rats through an

enhanced proglucagon gene expression and L-cell pancreaticos.

number
Buchwald etal ~ Weight and type 2 diabetes after bariatric surgery: 2009

sistematic review and meta-analysis The American

Cummings

Rubino et al

Rubino et al

Endocrine mechanisms mediating remission of
diabetes after gastric bypass surgery

Metabolic surgery to treat type 2 diabetes: clinical
outcomes and mechanisms of action

Metabolic Surgery in the Treatment Algorithm for
Type 2 Diabetes: A Joint Statement by International
Diabetes Organizations
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Journal of Medicine

2009
International Journal
of Obesity

2010
The Annual Review
of Medicine

2016
Diabetes Care

sobre los efectos de la cirugia bariatrica sobre
el control y manejo de la diabetes tipo 2. Mas
de 135.000 pacientes.

Describe y resume los posibles mecanismos
involucrados de la cirugia en el control de la
diabetes.

Clasifica y ordena mecanismos involucrados,
dependientes e independientes de la baja de
peso.

Consenso de organizaciones médicas y quirQr-
gicas en que se reconoce el valor de la cirugia
metabdlica y se incorpora de manera oficial a
los algoritmos de tratamiento y manejo de la
diabetes mellitus tipo 2.
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Desarrollo inicial de las teorias sobre
los mecanismos involucrados

En el afio 2009, Cummings'?, en su publicacion
“Endocrine mechanisms mediating remission of
diabetes after gastric bypass surgery” (“Meca-
nismos endocrinos que median la remision de la
diabetes tras un bypass gastrico”), resume que los
posibles mecanismos involucrados son 4, pero sin
duda alguna, las teorias que mas peso tendrian y
mas discusion generarian, son 2: la teoria del intes-
tino proximal y la teoria del intestino distal o teoria
incretinica.

(En qué se sustentarian estas teorias para cambiar
el paradigma de que la mejoria o resolucion de las
comorbilidades, especificamente la diabetes, no son
atribuibles exclusivamente a la baja de peso?

Fundamentalmente, en que el control glicémico
ocurre muy precozmente posterior a la cirugia y en
que la mejora en la homeostasis de la glucosa es
desproporcionada en relaciéon con la baja de peso.
También, que este efecto es mucho mayor en las ci-
rugias derivativas que en las restrictivas. Por tltimo,
los cambios histologicos producidos en las células
beta pancreaticas confirman la presencia de estos
mecanismos. Es por esta razon, que los mecanismos
se clasifican en dependientes e independientes de la
baja de peso; tal como lo afirmé Rubino et al.*en el
aflo 2010. en su reporte “Metabolic surgery to treat
type 2 diabetes: clinical outcomes and mechanisms
of action” (“Cirugia metabolica para tratar la dia-
betes tipo 2: resultados clinicos y mecanismos de
accion”).

Teoria del intestino proximal

A principios de los afios 2000, el principal de-
fensor de esta teoria seria el grupo de Rubino!#¢,
quien en una una serie de publicaciones generd
interesantes conclusiones. Ejemplos a destacar
serian “Potential of surgery for curing type 2 dia-
betes mellitus” (“Potencial de la cirugia para curar
la diabetes tipo 27). “Effect of duodenal-jejunal
exclusion in a non-obese animal model of type
2 diabetes: a new perspective for an old disease
(“Efecto de la exclusiéon duodeno-yeyunal en un
modelo animal no obeso de diabetes tipo 2: una
nueva perspectiva para una vieja enfermedad”).
“The mechanism of diabetes control after gas-
trointestinal bypass surgery reveals a role of the
proximal small intestine in the pathophysiology of
type 2 diabetes” (“El mecanismo de control de la
diabetes tras la cirugia de bypass gastrointestinal
revela un rol del intestino delgado proximal en la
fisiopatologia de la diabetes tipo 2”). Todas publi-
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cadas en Annals of Surgery, los afios 2002, 2004 y
2006 respectivamente.

Rubino plante6 la presencia de moléculas con
efecto incretina (producidas en el intestino distal) y
otras con efecto anti-incretina (producidas en el in-
testino proximal); y que en la diabetes tipo 2, habria
un desbalance entre este equilibrio, predominando
el efecto anti-incretina. Postula que, al excluir el
duodeno y yeyuno proximal, se inhibiria el efecto
anti-incretinico, favoreciendo la accion de las sus-
tancias producidas en el intestino distal, logrando
una optimizacion en el metabolismo de la glucosa.

No desconoce la importancia del intestino dis-
tal, pero plantea que el eje central, es la exclusion
duodeno-yeyunal. Otro aporte muy importante,
son sus experimentos con ratones no obesos, en los
que se lograba optimizar el control glicémico. Esto
tiene 2 aristas relevantes. La primera, que confirma
que existen mecanismos que son independientes
del peso. Segundo, que se cimentaron las bases y se
abrieron las puertas para plantear la cirugia metabo-
lica en pacientes no obesos morbidos, con indices
de masa corporal mas cercanos a 30 kg/m2. En una
muy interesante carta al editor de Annals of Surgery,
Santoro'’, redacta su apreciacion a 10 afos de la
publicacion en la misma revista de Hickey®, que
se comentod previamente. El autor, titula la misiva
como “Is the metabolic syndrome a disease of the
Jforegut? Yes, excessive foregut” (“(Es el sindrome
metabdlico una enfermedad del intestino proximal?
Si, demasiado intestino proximal”), dejando en clara
evidencia su postura.

Teoria del intestino distal

La teoria del intestino distal o incretinica, en-
cuentra su origen en la década de los 60". En esa
época ya se habian realizado experimentos en
animales y posteriormente en humanos, en que se
administro glucosa por via endovenosa y por via
enteral. La conclusion fue que la respuesta insulinica
al estimulo enteral podia llegar a ser mas intensa y
potente que la que se obtenia al realizar el estimulo
por via parenteral. A esto se le conoceria posterior-
mente como “efecto incretina”'®. En el afio 1999,
Mason (que unos 30 afios atras habia descrito la
técnica del bypass gastrico), publicé en Obesity Sur-
gery “lleal transposition and enteroglucagon/GLP-1
in obesity (and diabetic?) surgery (“Transposicion
ileal y enteroglucagon/GLP-1 en cirugia de obesidad
(y diabetes?)”). En este articulo se plantea la impor-
tancia de las moléculas incretinicas secretadas en el
ileon distal y el rol protagdnico que podrian tener en
el control metabolico tras la cirugia de transposicion
ileal (que se habia descrito de forma experimental
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la década anterior), generando un rapido y potente
estimulo al poner en contacto precozmente los ali-
mentos no digeridos con el intestino distal®.

Este lineamiento de Mason se continuaria con los
estudios de Patriti et al.?**', publicados en Obesity
Surgery en 2004 y 2005. En éstos establece con-
ceptos como “eje entero-insular”, presencia de ejes
neurohormonales a nivel de sistema nervioso central
y la importancia de otras moléculas mas alla del
GLP-1. También demostraria en experimentos con
modelos animales diabéticos no obesos, que, tras
la transposicion ileal, se lograba un rapido control
metabolico independiente de la baja de peso; atri-
buyendo este efecto al estimulo precoz del intestino
distal y la potente respuesta incretinica secundaria.
Estos planteamientos, se presentarian con mayor
contundencia en su publicacion el afio 2007 “How
the hindgut can cure type 2 diabetes. lleal transpo-
sition improves glucose metabolism and beta-cell
function in Goto-kakizaki rats through an enhanced
proglucagon gene expression and L-cell number”
(“Cdémo el intestino distal puede curar la diabetes
tipo 2. La transposicion ileal mejora el metabolismo
de la glucosa y la funcion de la célula beta en ratas
Goto-kakizaki a través de una mayor expresion del
gen proglucagén y el nimero de células L”). Este
interesante estudio es categorico en ratificar la im-
portancia del rol del intestino distal. No solo en la
esfera de respuesta insulinica y control metabdlico,
sino que ademas plante6 que esta respuesta increti-
nica es capaz de generar cambios a nivel histologico
en las células beta pancreaticas y aumentando el
numero de células L intestinales. Este efecto seria
comparable a lo que sucede en el bypass gastrico y
en la derivacion biliopancreatica®. Estos estudios se
complementarian con la experiencia de De Paula et
al23, publicada en 2008 en su serie de 39 pacientes.
La Figura 1 explica y resume de forma general am-
bas teorias planteadas.

Consolidacion

La tendencia ya era clara. En el afio 2007, la
American Society for Bariatric Surgery (ASBS)
tras casi 25 afios de historia; cambid, o mejor dicho,
complementd su nombre, a American Society for
Bariatric and Metabolic Surgery (ASMBS). Lo
mismo sucederia posteriormente con la homologa
espanola, que pasaria a llamarse Sociedad Espafiola
de Cirugia de la Obesidad y Enfermedades Meta-
boélicasl Todos estos avances, investigaciones y
desarrollo, se consolidarian cuando en el ano 2016
en Diabetes Care, se publico la declaracion conjunta
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de las organizaciones internacionales de diabetes,
tanto médicas como quirurgicas, en la que se reco-
noce el valor de la cirugia metabdlica y se incorpora
de manera oficial a los algoritmos de tratamiento y
manejo de la diabetes mellitus tipo 224.

Perspectivas

Los cambios adaptativos posteriores a la cirugia
bariatrica son motivo importante de estudio en la
actualidad. Los ejes centrales de investigacion son
la alteracion de la secrecion de hormonas intesti-
nales, cambios en la microbiota, mayor exposicion
de la superficie intestinal, cambios en el numero de
células enteroendocrinas y en los mecanismos de
transporte de glucosa25,26.

Conclusiones

Este apasionante tema, ha sufrido importantes
avances a través del tiempo. Creemos que estos as-
pectos son fundamentales para la adecuada practica
de los cirujanos bariatricos y para los equipos de
obesidad. El conocimiento del origen y desarrollo
de un fendmeno clinico, nos permitira comprenderlo
mejor y entender de mejor manera las directrices
futuras.

De cirugia bariatrica a cirugia metabdlica.

Teoria Intestino
Proximal

Teoria Intestino
Distal

Exclusion del intestino
delgado proximal del flujo
de nutrientes,
posiblemente regulando a
la baja factores
antiincretina no
identificados.

Aumento de la secrecion
posprandial de péptidos de
células L como el GLP-1
debido a rapida y mayor

entrega de nutrientes al —

intestino distal.

Figura 1. Resumen de las principales teorias sobre los mecanismos involucrados en el control
de la diabetes tipo 2.
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