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MECANISMOS CIRURGICOS DE CONTROLE DO DIABETES MELLITUS TIPO?2
APOS CIRURGIA BARIATRICA

MECHANISMS OF SURGICAL CONTROL FOR TYPE 2 DIABETES MELLITUS AFTER
BARIATRIC SURGERY
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Antdnio Augusto Peixoto de Souz&,CBC - RJ?

INTRODUCAO procedimento cirlrgico capaz de controlar o diabetes, mas
também pelo interesse na pesquisa de novos medicamentos
O diabetes mellitus do tipo 2 € uma doencga epidémi-que possam produzir 0S MesmMOos mecanismos que a cirurgia
ca, afetando mais de 150 milhdes de pessoas em todo 0 muproporciona.
do e com expectativa de duplicacdo nas primeiras décadas
desse milénib Desse total, cerca de 90% estdo acima do pesATOGENESE DO DIABETES MELLITUS
ou sdo obeséx o grau de obesidade é o principal fator TIPO 2
preditor da ocorréncia de diabetes em uma popwiagéo
Os graus mais acentuados de obesidade associam- A discussédo da patogénese do diabetes mellitus do
se ainda, além do diabetes, com outras doenc¢as como a hipdipo 2 deve comec¢ar com uma breve revisdo dos mecanismos
tenséo arterial sistémica e as dislipidenfiasrurgia bariatrica  envolvidos na manutencéo da homeostase glicéAjcaxi-
€ atualmente o0 método mais eficiente por ocasionar a perda daadamente 50% de toda glicose disponivel € utilizada no cé-
peso e controlar as co-morbidades nesses pacientes acentebro e ndo depende da a¢do da insuli@atros 25% séo
adamente obesos. utilizados no territdrio esplancnico, e também sé&o indepen-
Entre as opc¢des cirdrgicas disponiveidyypass dentes da insulina. Os 25% restantes s&o usados em tecidos
gastrico em Y de Roux € o mais empregado. Esse procedimeimsulino-dependentes como o misculo e, em menor extensao,
to cria uma pequena camara gastrica proximal com exclusédo tecido adiposo.
de grande parte do estdbmago, de todo o duodeno e de parte Aproximadamente 85% da producao enddégena de
do jejuno proximal do transito aliment@rjejuno é dividido  glicose esté associada ao figado, sendo a glicogendlise e
cerca de 50 centimetros apds o anguldrééz.A algca de  a gliconeogénese igualmente responsaveis por essa pro-
jejuno distal é entdo anastomosada ao pequeno reservatorgucao.
gastrico e uma jejuno-jenonostomia realizada a cerca de um Ap6s a alimentacdo, a elevacdo dos niveis
metro da gastrojejunostomia. plasméticos de glicose estimulam a liberagdo de insélina.
Os mecanismos responsaveis pela perda de peso leiperglicemia associada a hiperinsulinemia estimula a utiliza-
pelo controle das doencas associadas incluem néo s6 o gragdo da glicose pelos tecidos, bem como suprime a produgdo
de efeito restritivo e algum grau de ma-absor¢cédo que essde glicose endbgena.
operacao produz, mas também efeitos hormonais responsa- Apesar da maior parte da utilizacéo da glicose perifé-
veis pelo controle do apetite e velocidade do transito intestitica ocorrer no misculo(85%) em comparacao com o tecido
nal do alimentt adiposo, este Ultimo tem importante papel na homeostase
As cirurgias bariatricas sdo extremamente eficientesglicémica através da regulagdo da liberacao de acidos graxos
no controle de algumas doencas associadas, especialmentagartir dos triglicerideos armazenadomsulina é um imper
diabetes tipo IIA resolucéo do diabetes acontece precoce-tante horménio antilipolitico. Pequenas elevages de insulina
mente apos esse tipo de operacdo, antes mesmo que ocos@o capazes de inibir a lipdlise, levando a diminuicdo dos
grande perda de péstal fato pode ser explicado pelo efeito niveis plasmaticos de acidos graxos
enddcrino que esse procedimento produz, mesmo no periodo A via pela qual a glicose é oferecida ao organismo
pbs-operatério mais precdce tem também papel importangeglicose administrada através
Crescente interesse nos mecanismos responsaveo sistema digestério tem potente efeito sobre a secrecdo de
por essa dramatica e rapida melhora do diabetes apds o trat@sulina se comparada com a administracéo venosa de glicose.
mento cirdrgico sao atualmente motivo de inUmeras pesquiEsse efeito aumentado esta relacionado a liberagao de GLP-1
sas, nédo so pela possibilidade de desenvolvimento de ura glucose-dependent insulinotropic polyp{iG&R )%
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Modernas teorias admitem que o diabetes do tipo 2 Bemoglobina glicosilada também estdo bem documentados
uma doenca heterogénea, podendo ser causada tanto poree estudos que avaliaram resultados tardios, com tempo de
sisténcia insulinica como por secrecéo de insulina inadequacompanhamento superior a 14 &hos
da pelas células beta pancreéticas. O by-pasgastrico em Y de Roux € entdo um método

Precocemente, na historia natural do diabetes tipo 2, extremamente eficiente de controle do diabetes tipo 2, doenca
resisténcia insulinica estd bem estabelecida, progredindo pdsadicionalmente considerada progressiva. Esse tipo de ope-
teriormente para intoleréncia a glicose e diabet@er outro  ragdo é ainda o mais realizado em todo o mundo para tratamen-
lado, estudos clinicos em humanos e animais ja documentaradmda obesidade, segundo levantamento mundial realizado por
defeitos na funcdo dessas mesmas células beta pancteaticaBuchwald®, superando as demais operacdes pela consistén-

cia nos resultados e poucas complicagdes a longo prazo.
HORMONIOS GASTROINTESTINAIS
POSSIVEIS MECANISMOS DE ACAO

A grelina é um hormdnio produzido, quase que em
sua totalidade, no fundo géstrico, area excluida apos realiza- A realizacdo de urby-pasgéastrico em Y de Roux,
¢do deby-passgastrico em Y de Rodk Esse peptideo € o produz em primeiro lugado ponto de vista mecanico, restri-
Unico horménio entérico conhecido com efeito estimulantegdo gastrica. Essa capacidade gastrica restrita leva a saciedade
sobre o apetité® Ocorre aumento dos niveis plasmaticosprecoce com consequente diminui¢cdo do volume das refei-
antes da alimentacao com posterior queda, reforcando a hipgdes.Todavia, se esse fosse 0 Unico mecanismo responsavel,
tese da funcao orexigena desse horntofidsse fato pode o sistema de homeostase energética provocaria um aumento
explicar os melhores resultados das técnicas que excluem eompensatorio na freqiiéncia e quantidade cal6rica das refei-
ressecam o fundo do estbmago quando comparadas cont@es, o que sabidamente ndo acontece apos esse tipo de pro-
banda gastrica. Nao parece, no entanto, que esse hormomedimenté'.
tenha qualquer efeito direto sobre o controle do diabetes, que O by-passgéstrico inclui ainda a excluséo do tubo
ocorre apoés as operacgdes. Pode até mesmo ter efeito contddggestivo proximal, pela realizagdo da reconstru¢cdo em Y de
rio, dificultando a liberacao e acdo da insufina Roux. Essa associagdo do fator de ma absorcdo poderia entdo

Alguns outros hormdnios como o peptideo YY(PYY) justificar a maior eficacia desse procedimento quando compa-
e 0 “glucagon-like peptide-1"(GLP-1), s&o produzidos na parrado aos procedimentos puramente restritivos. No entanto,
te final do ileo mediante o estimulo ocasionado pela presengaé absorcao clincamente significativa, medida através da do-
de alimento nessa regidAs células endocrinas tipo L, sagem plasmatica de albumina e pré-albumina, bem como de
monitoram o conteddo no intestino delgado mais distal e ngordura fecal, ndo é obeservada apos esse tipo de procedi-
coélon. Elas liberam PYY em resposta a presenca de bile, gomentgz.
dura, glicose e aminoacidés Devemos considerar entdo que 0s mecanismos

O GLP-1 e a5IP, sdo denominados incretinas, uma hormonais estdo envolvidos na perda de peso e no controle
vez que produzidos no sistema digestorio, atuam diretamenti® doencas associadas, em especial o diabetes, ap0s cirurgia
sobre o pancreas estimulando a secrecdo de irfsur@aLP-  bariatrica.

1 pode ainda, inibir o esvaziamento gastrico e Apesar de todos os procedimentos bariatricos pro-
consequentemente diminuir a ingestéo de alim&ntos duzirem perda de pesobg-pasgjastrico em Y de Roux e as

Outros horménios como a colecistoquinina, aderivacdes bilio-pancreaticas sdo as mais eficientes tanto em
gastrina, e a motilina, sdo produzidos no sistema digestorielacdo a perda de peso como na melhora da homeostase
mas sua discussao tem pouco interesse no momento, uma gzémica®*¢ Ambos excluem o intestino proximal do transito
gue suas agfes tém pouca relagdo com o potencial hormorsdimentar o que pode significar que essa regido ativa do pon-

de controle do diabetes tipo 2. to de vista hormonal, pode ser importante no resultado final
desses procedimentas

A CIRURGIA BARIATRICAE O DIABETES Um estudo experimental recente realizado por Rubino

TIPO 2 e Marescau¥, ratificou a hip6tese do valor do intestino

proximal no controle do diabetes. Outros autores com Fories
De todas as doencas associadas a obesidade, aqaereditam no valor do intestino proximal na génese do diabe-
la que apresenta melhor controle apds cirurgia bariatrica étes tipo 2, e que a exclusdo desse segmento modificaria 0s
diabetes do tipo?2 Foram avaliados 3568 pacientes diabéti-sinais para o pancreas das incretinas produzidas nessa re-
cos submetidos aay-passgéastrico em Y de Roux, eviden- gido.
ciou-se uma completa remisséo da doenca entre 82 a 98% dos Outra hipétese se baseia no fato das cirurgias
paciente¥?% A cura da intolerancia a glicose foi quase uni- bariatricas, como by-pasgastrico em Y de Roux e as deriva-
versal. ¢Oes bilio-pancreaticas, permitirem a presenga de alimentos
Em um estudo com pacientes obesos com intolerammal digeridos de forma precoce no intestino delgado distal.
cia a glicose operados e seguidos por aproximadamente cinpoesenca desses nutrientes no ileo diminui a motilidade
anos e meio, a cirurgia bariatrica foi capaz de diminuir o indicgastrointestinal, 0 esvaziamento gastrico, a velocidade do tran-
de progressao para o diabetes em mais de trinta®ve2es sito desde a boca até o ceco e conseqiientemente a ingestédo
controle da glicemia a longo prazo, bem como dos niveis dalimentaymecanismo conhecido como freio ifédtsse meca-
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nismo neural seria mediado por horménios produzidos no ileapetite, da regulacdo do peso e do metabolismo, muitos fatos

como o PYY e 0 GLP#:4 Segundo essa linha de raciocinio a ainda carecem de melhores explicacdes.

melhora do diabetes apds cirurgia bariatrica estaria relaciona- Por que individuos obesos tem niveis diminuidos de

da ao intestino distal e ndo ao intestino proximal. alguns hormdnios intestinais como o PYY? Quais sdo os re-
Para confirmar essa hipétese alguns autores propwsultados a longo prazo do tratamento cirdrgico em relagéo a

seram a interposi¢do de um segmento ileal no inicio do jejunmodificacdo na producéo dessses horménios? Existem muta-

e obtiveram aumento na producgéo de PYY e GLP-1, reforcargdes genéticas que levam a essas alteracbes? Esse tipo de

do a teoria do freio ile#t*. cirurgia ou modificacdes dessas técnicas podem ser utiliza-
) dos em pacientes diabéticos tipo 2 ndo obesos morbidos?
AREAS DE PESQUISA Sem dlvida essas e outras perguntas precisam ser res-

pondidas e representam areas de pesquisa atuais e de extrema
Apesar de estarmos ampliando nosso conhecimentielevancia para o completo esclarecimento do papel dos hormonios
sobre o papel dos hormdnios gastrointestinais no controle dotestinais ha génese e no controle do diabetes tipo 2.

ABSTRACT

Type 2 diabetes mellitus is an epidemic healtbfgm Approximately 90% of diabetic patients @aoveweight or ae obese.

The current increase in the prevalence of obesity has been associated with an increase in the prevalence of type 2 diabetes.
Bariatric surgery is the most effective treatment for morbid obese patients in terms of controlling weight and co-morbidities.
Sustained normal plasma concentration of glucose has been reported in most diabetic morbid obese patients, which has been
managed swically. Available data show a significant alteration in the@guction of some gasintestinal hormones, which

might explain the improvement of glucose metabolism following these procedures. Diabetic patient improvements following
some bariatric surgeries seems to be an independent factor unrelated to the amount of weight loss. The authors reviewed data
published on the effects of bariatric surgery in diabetic patient improvements and the possible mechanisms responsible for this
control (Rev Col. Bras. Cir2007; 34(5): 343-346

Key words: Bariatric Sugety; Diabetes Mellitus, Yipe 2 ; Gaswintestinal Hormones.
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