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•  La diabetes mellitus afecta a más de 150 
millones de personas en el mundo, y se espera 
que esta cifra se doble antes del 2025.  

•  La mayoría de estos pacientes sufren diabetes 
mellitus tipo 2 que se caracteriza en unos casos 
por la presencia de insulinorresistencia, 
aumento de la producción endógena de glucosa 
y fallo progresivo de las células beta 
pancreáticas en la producción de insulina, y en 
otros una disminución de la secreción de 
insulina sobre todo en su fase temprana. 



•  Experimentalmente se ha demostrado que 
la administración de glucosa por vía oral 
produce un mayor aumento de la 
insulinemia que la administración de 
glucosa por vía endovenosa a igualdad de 
glucemias plasmáticas. Se trata del 
denominado efecto incretina.  



•  Dos hormonas que se segregan a nivel 
intestinal, el glucagon-like peptide-1 
(GLP-1) y e l g lucose-dependen t 
insulinotropic polypeptide (GIP), estarían 
involucradas en este mecanismo que 
provocaría el aumento de la insulina 
cuando es necesaria.  



•  Además el GLP-1 tendría un efecto 
trófico que preservaría las células beta 
pancreát icas por aumento de su 
neogénesis y d isminuc ión de su 
destrucción o apoptosis, así como 
disminuiría la secreción de glucagón, 
potente hormona hiperglucemiante, 
enlentecería el vaciamiento gástrico y la 
secreción ácida.  



GLP-1 puede influir en la función y la masa de 
las células β 

•  GLP-1 ha demostrado: 
– Aumentar la producción insulínica de las células 
β (en animales y humanos) 

– Aumentar el grado de respuesta a la glucosa de 
las células β (en animales y humanos) 

–  Inhibir la pérdida de células β /aumentar la 
neogénesis de las células β (en animales) 

Kjems LL, et al. Diabetes. 2003;52:380-386.; Delmeire D, et al. Biochem Pharmacol. 2004;68:33-39.; Farilla L, et al. 
Endocrinology. 2003;144:5149-5158.; Tourrel C, et al. Diabetes. 2002;51:1443-1452. 



•  En los pacientes diabéticos tipo 2 la 
secreción de GLP-1 está dañada aunque 
se conserva su mecanismo de acción, 
mientras que la secreción de GIP sería 
normal pero se perdería su actividad. 



•  El péptido YY (PYY), otra hormona 
segregada en el tracto intestinal distal 
junto al GLP-1, estaría disminuido tras la 
ingesta de alimentos en pacientes con 
diabetes mellitus 2 y en obesos.  

•  La infusión de PYY produce saciedad y 
disminución de la insulinorresistencia. 



Consecuencias de la dieta actual 

•  Datos anatómicos, fisiológicos y evolutivos presentan al 
tracto digestivo alto como un receptor de alimentos ricos 
en fibra e hipocalóricos.  

•  Con las actuales dietas refinadas e hipercalóricas, se 
produciría un aumento de la absorción de nutrientes en 
duodeno y yeyuno que se hipertrofiarían por efecto del 
glucagon-like peptide-2 (GLP-2), y por ende una 
disminución de la absorción en el ileon terminal.  

•  La llegada de alimentos al ileon terminal, carbohidratos y 
grasas produce un aumento de la secreción de GLP-1 y 
PYY que en los diabéticos tipo 2 estaría disminuida. 



 
Las Incretinas Tienen Funciones 

Fisiológicas Importantes 
•  Las incretinas son hormonas segregadas por las células endocrinas del 

intestino en respuesta a la ingesta de nutrientes 

•  Las incretinas influyen en la homeostasis de la glucosa a través de 
acciones múltiples incluyendo la secreción de insulina dependiente de 
glucosa, la supresión del glucagón postprandial, y el enlentecimiento del 
vaciamiento gástrico 

 
•  Las incretinas fueron identificadas cuando se descubrió que la glucosa 

administrada por vía oral producía mayor estimulación de la liberación de 
insulina que cuando se alcanzaba un nivel de glucosa equivalente por 
infusión intravenosa 
–  Este fenómeno bien descrito se denomina “efecto incretina”  
–  El efecto incretina representa ~60% de la liberación total de insulina 

después  de una comida 
Drucker DJ. Diabetes Care. 2003;26:2929-2940.; Perley MJ, Kipnis DM. J Clin Invest. 1967;46:1954-1962.; 
Nauck M, et al. Diabetologia. 1986;29:46-52.  



•  La cirugía bariátrica, empleada en pacientes con 
obesidad mórbida (índice de masa corporal 
superior a 40 kg/m2) o en pacientes con 
obesidad grado 2 (índice superior a 35) con 
comorbilidades mayores (diabetes mellitus 2, 
síndrome metabólico, hipertensión arterial, 
a p n e a d e l s u e ñ o o e n f e r m e d a d e s 
osteoarticulares), produce una mejoría del 
control metabólico en los pacientes con diabetes 
mellitus 2 que es previo y más acentuado que lo 
esperable por la disminución concomitante de 
peso.  
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•  Para explicar este hecho se ha implicado 
a los cambios enterohormonales, sobre 
t odo aumen to de GLP-1 y PYY 
postprandiales, que se producen tras la 
cirugía. 

•  En el caso de BPD-DS, además, con 
malabsorción de TG. 



•  Con la cirugía metabólica, en la que se realizaría una 
exclusión duodenoyeyunal, se pretende la llegada de 
alimentos al ileon tras su paso por la cavidad gástrica. 

•   Se produciría una pequeña pérdida de peso en estos 
pacientes con sobrepeso u obesidad grado 1, y un 
a u m e n t o d e G L P - 1 y  P Y Y s o b r e t o d o 
postprandialmente, con lo cual aumentaría la secreción 
de insulina en respuesta a los alimentos, disminuiría la 
insulinorresistencia, disminuiría el glucagón y 
posiblemente habría una mejoría en el componente 
celular beta pancreático con aumento de la neogénesis 
y disminución de la apoptosis. 



PREGUNTAS QUE SE HACE UN 
ENDOCRINÓLOGO 

•  ¿A QUIÉN SE PODRÍA OPERAR? 

•  ES DECIR: 

•  ¿QUIÉN PODRÍA BENEFIARSE? 



PREGUNTAS QUE SE HACE UN 
ENDOCRINÓLOGO 

•  ¿A QUIÉN SE PODRÍA PERJUDICAR? 

•  ES DECIR: 

•  ¿PODRÍA SER REVERSIBLE EN EL 
CASO DE QUE SE VEAN EFECTOS 
COLATERALES? 



PREGUNTAS QUE SE HACE UN 
ENDOCRINÓLOGO 

•  ¿CÓMO SE PODRÍA PLANTEAR? 

•  ES DECIR: 

•  ¿CUÁLES SON LAS CONDICIONES DE 
ENSAYO Y DE ANÁLISIS DE LOS 
RESULTADOS? 



PREGUNTAS QUE SE HACE UN 
ENDOCRINÓLOGO 

•  POR LO TANTO: 

•  ¿ A Q U I É N S E L O P O D R E M O S 
OFRECER SIN HACERLE DAÑO? 

•  ¿CÓMO SELECCIONAMOS LA TÉCNICA 
ADECUADA A CADA CASO? 

•  CONSIDERACIONES ÉTICAS. 



•  PRESENTE DE LA CM: EL EJEMPLO DE 
BRASIL. 

•  FUTURO DE LA CM: LA BÚSQUEDA 
DEL EQUILIBRIO. 
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PREGUNTA ? 

•  ¿CUÁL ES EL MOMENTO EVOLUTIVO 
IDEAL EN LA HISTORIA NATURAL DE 
LA DIABETES PARA INDICAR LA 
CIRUGÍA METABÓLICA? 




