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El papel del intestino superior en la patogénesis
de la diabetes: se abre una interesante puerta
en el area de investigacion.

GasrieL J. Ecueverri, MD'#, DuiLio Pacano, MD!, ANNa Casu, MD?, CLaubia MoNToYA, MD,
Luis ARMaNDO Caicepo, MD* Luz ANGELA Casas, MD’

Con gran interés hemos leido el articulo titulado “;Es la
diabetes mellitus tipo 2 una enfermedad de tratamiento
quirdrgico?” de German Rosero ¥, por cierto, una
excelente revision del tema, asi como la acertada editorial
de Fernando Quiroz @, publicados en el dltimo nimero
de su prestigiosa revista, y quisiéramos adicionar al
debate actual del tratamiento quirdrgico de la diabetes
tipo 2, nuevos hallazgos que promueven claramente la
investigacién del papel del intestino superior en la
fisiopatogénesis y en el tratamiento de esta enfermedad.

Gersin et al. en el 2007 @, Rodriguez et al. en el
2008 @, y Levine et al. en el 2009 ©, en sus trabajos de
la aplicacidn, estudio radiolégico y seguimiento del
tratamiento de pacientes diabéticos tipo 2 y obesidad
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moérbida mediante el uso del Endo-Barrier® (GI
Dynamics, Inc., Lexington, MA), un stent endoscépico
de un material impermeable que evita la absorcién de
nutrientes en el intestino superior (duodeno y porcién
proximal del yeyuno) y que simula funcionalmente una
cirugia baridtrica, muestran resultados sorprendentes y
alentadores en cuanto a la disminucién de peso (médximo
de 26%) y el tratamiento de la diabetes con
normalizacién de los valores de glucosa después de 24
horas de su implantacién endoscépica. Como hallazgo
interesante, este stent impermeable no permite la
absorcion de alimentos en un tramo corto de intestino.

Escalona et al. ® publicaron recientemente su trabajo
en la aplicacidn clinica endoscépica del mismo elemento
modificado con aditamento restrictivo del vaciamiento
gdstrico, con resultados muy alentadores en cuanto a la
disminucién de peso (40%), medido después de su
remociéon a las 12 semanas, y la sorprendente
normalizacién de las cifras de glucosa después de 24
horas de su implantacion. Es una interesante opcién de
tratamiento de los pacientes diabéticos tipo 2: con la
combinacion de la restriccidn del vaciamiento gastrico 'y
de la absorcién en la parte mas proximal del intestino
delgado, se simulan los beneficios de una cirugia
bariatrica de derivacidn.

Vrieze et al. 7, en la mds reciente revision de la
literatura sobre el papel de las bacterias gastrointestinales
del intestino superior en la absorcién de nutrientes y su
relacién con los cambios de su composicién en la
generacion de obesidad en modelos animales, abrieron
otra puerta hacia la posibilidad de explicar esta
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enfermedad como una “infeccién” o alteracién de la flora
bacteriana intestinal. El cambio de la flora bacteriana
con predominio de un cierto tipo de bacterias sobre otras,
producia una alteracion en la absorcidn de nutrientes en
el intestino delgado superior. Esta se relacionaba con un
aumento desproporcionado del peso del animal, sin que
existiera ninguna diferencia en cuanto a la ingestién
caldrica comparada con la de los animales que no
presentaban esta “infeccion”.

Service et al. ® describieron la presentacién de
episodios de hipoglucemia seria que simulaban
nesidioblastosis en pacientes con diabetes tipo 2, después
de cirugia baridtrica y de la subsecuente pérdida subita
de peso. Este fendmeno se ha relacionado con la posible
alteracion de la regulacién producida por la excesiva
actividad o liberaciéon del GLP-1 (glucagon-like
peptide-1) por el intestino delgado. La diabetes no sélo
se curaba, sino que se presentaba un fenémeno nuevo
de hiperinsulinemia sintomética posterior a las comidas
que generaba un nuevo paradigma: el importantisimo
papel del intestino en el control de la glucemia.

Recientemente, nuestro grupo © publicé un trabajo
en el cual, al cambiar el sitio del trasplante de los islotes
pancredticos por via endoscdpica del sistema porta a la
submucosa géstrica —evitando la conocida, esperada y
deletérea reaccion inflamatoria instantdnea mediada por
la sangre (instant blood-mediated inflammatory
reaction, IBMIR)- se demostrd la curacion de animales
con diabetes inducida con estreptozocina. No obstante,
y de manera interesante, encontramos una alteracion
de la regulacién de la respuesta de los islotes, que
producia importante hipoglucemia en los animales, la cual
podria estar relacionada con una alteracién en la forma
como reciben y liberan las hormonas estimuladoras y
supresoras de la actividad de los islotes. El solo cambio
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del sitio de trasplante de los islotes alteraba su respuesta
normal ante los estimulos; la alteracion en la circulacién
entero-hepética-pancredtica jugaria un papel importante
en el control de la glucemia.

Cualquiera que sea la razén: alteraciones en la
produccién de incretinas [GLP-1, GIP (gastric inhibitory
polypeptide)], alteraciones de la produccién de hormonas
producidas en los islotes o en la mucosa intestinal o gastrica
(polipéptido pancredtico-PP o ghrelina), cambios de la flora
bacteriana, o alteraciones en la motilidad, en la circulacién
o en la absorcion en el intestino superior, es realmente
prioritaria su busqueda para poder controlar una
enfermedad de caracteristicas epidémicas en todo el
mundo. Se calcula que existen mas de 220 millones de
pacientes diabéticos en este momento 'y se prevé que
su nimero se duplicard hacia el afio 2030 V.

Es para todos conocido que de la mano de la cirugia
se ha producido un sinnimero de descubrimientos
importantisimos en el dmbito medico. La cirugia ha
transformado la medicina y el interesante descubrimiento
de los resultados obtenidos con la cirugia baridtrica,
como tratamiento de la obesidad moérbida y su
repercusion en el tratamiento de la diabetes tipo 2, abren
una puerta de estudio para las nuevas generaciones de
cirujanos generales, investigadores, residentes y
subespecialistas en cirugia.

Nos unimos al concepto final de la reciente reunién
de expertos de la Diabetes Surgery Summit Consensus
Conference (consenso de Roma) sobre la necesidad
del estudio de la fisiopatologfa y del papel del intestino
en la generacién de la diabetes tipo 2, publicado
recientemente por Rubino et al. '?: algo ocurre en el
intestino superior de los pacientes diabéticos y debemos
descubrir qué es.
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