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REVISAO INTEGRATIVA

RESUMO

INTRODUCAO: A obesidade é uma doenca complexa, cronica, progressiva e recorrente
que afeta a saude de milhGes de adultos em todo o mundo. OBJETIVO: Descrever as
mudancas hormonais de obesos apds cirurgia bariatrica e metabdlicanas diferentes
técnicas,além de suas implicagdes no controle do peso corporal. METODOLOGIA:
Revisdo integrativa, empregando os descritores: “obesidade, cirurgia bariatrica,
hormonios intestinais”; utilizando as bases de dados eletronicos Bireme, LILACS,
PubMed e SciELO, no periodo de agosto/2002 até dezembro/2018, sendo selecionado
ao final 42 artigos. RESULTADOS: Bypass gastrico em y de roux (RYGB) e sleeve gastrico
(SG) levam ao aumento da secrec¢do pds-prandial de hormonios de saciedade, incluindo
Glucagon Like Peptidio 1 (GLP-1), Glucagon Like Peptidio 2 (GLP-2), peptideo YY (PYY) e
oxintomodulina (OXM). Essas mudangas ocorrem no poés imediato, antes mesmo da
perda ponderal; enquanto ocorre reducdo da grelina, leptina e obestatina, sendo
reduzido em alguns grupos de RYGB o polipeptidio insulinotrépico dependente de
glicose (GIP). CONCLUSOES: A Grelina e o Peptidio YY s3o os horménios gastrointestinais
que influenciam diretamente na perda de peso, pois a grelina regula o apetite e o PYY
promove aumento da saciedade, que resulta em perda e manutencao do peso, os quais
devem ser estudados de forma mais aprofundada para auxiliar os obesos ap0ds a cirurgia
bariatrica a manter o controle de peso corporal esperado.

Palavras-chave: Obesidade, Cirurgia Bariatrica, Hormdnios Intestinais.
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THEIR RELATIONSHIP WITH BODY WEIGHT CONTROL

ABSTRACT

INTRODUCTION: Obesity is a complex, chronic, progressive, and recurrent disease that
affects the health of millions of adults worldwide. OBJECTIVE: To describe the hormonal
changes in obese individuals after bariatric and metabolic surgery using different
techniques, as well as their implications for body weight control. METHODOLOGY: An
integrative review was conducted using the descriptors: "obesity, bariatric surgery,
intestinal hormones." The electronic databases Bireme, LILACS, PubMed, and SciELO
were used, covering the period from August 2002 to December 2018, with a final
selection of 42 articles. RESULTS: Roux-en-Y gastric bypass (RYGB) and sleeve
gastrectomy (SG) lead to increased postprandial secretion of satiety hormones,
including Glucagon-Like Peptide 1 (GLP-1), Glucagon-Like Peptide 2 (GLP-2), Peptide YY
(PYY), and Oxyntomodulin (OXM). These changes occur immediately after surgery, even
before significant weight loss, while there is a reduction in ghrelin, leptin, and obestatin,
and in some RYGB groups, a reduction in glucose-dependent insulinotropic polypeptide
(GIP). CONCLUSIONS: Ghrelin and Peptide YY are the gastrointestinal hormones that
directly influence weight loss, as ghrelin regulates appetite and PYY promotes increased
satiety, resulting in weight loss and maintenance. These hormones should be studied
further to help obese individuals maintain the expected body weight control after
bariatric surgery.
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INTRODUCAO

A obesidade é considerada uma doencga epidémica de grande repercussao no
cendrio mundial, recorrente tanto em paises desenvolvidos como naqueles em
desenvolvimento (Gigante e colaboradores, 2006; Mariath e colaboradores, 2007). Tal
doenca pode apresentar como causas os fatores genéticos, metabdlicos, ambientais,
sociais, culturais, econdmicos, estilo de vida ou ainda estar relacionada a fatores
demograficos (Puglia, 2004; Sichieri e Moura, 2006).

A obesidade ganhou destaque na agenda publica internacional nas trés ultimas
décadas, caracterizando-se como um evento de proporcdes globais e de prevaléncia
crescente. No Brasil, o sobrepeso e a obesidade vém aumentando em todas as faixas
etarias e em ambos os sexos, em todos os niveis de renda, sendo a velocidade de
crescimento mais expressiva na populacdo com menor rendimento familiar (IBGE,
2010). No Brasil, o sobrepeso e obesidade vém aumentando nos ultimos 25 anos e de
acordo com o Ministério da Saude - Vigilancia de Fatores de Risco e Protecdo para
Doencas Cronicas por Inquérito Telefonico a frequéncia de adultos obesos é de 19,8%
(Brasil, 2019).

Os principais pilares para o tratamento da obesidade sdo a orientacdo dietética, a
pratica de atividade fisica e o tratamento farmacolégico. Entretanto, nos casos graves o
tratamento convencional ndo produz resultados satisfatérios, com 95% dos individuos
recuperando seu peso inicial em até dois anos (Novais e colaboradores, 2010).

As cirurgias bariatricas, independentemente da técnica a ser utilizada, estdo
indicadas, em relagcdo a massa corpdrea, para as pessoas com indice de massa corporal
(IMC) >40 kg/m2, independentemente da presenca de comorbidades (doencas
agravadas pela obesidade e que melhoram quando a mesma é tratada de forma eficaz)
e IMC entre 35 e 40 kg/m2 na presenca de comorbidade (SBCBM, 2008).

Varios estudos mostraram que as alteragdes nos hormoénios intestinais apds a
cirurgia bariatrica e a cirurgia metabdlica podem ser responsaveis pelo controle do
apetite e pela consequente perda de peso experimentada no pds-operatdrio (Nora, e
colaboradores, 2016). Os hormonios intestinais sdo os principais responsaveis pelos
mecanismos metabdlicos que causam a obesidade. Além disso, os hormdnios intestinais
estao envolvidos no processo de sinalizacdao de fome e saciedade, o que leva ao controle
da ingestdo de nutrientes (Pournaras e le Roux, 2009a).

A forma como interagem o conjunto de fatores relacionados ao processo de
emagrecimento é que determina os resultados da operacdo sobre o peso corporal, em
curto e em longo prazo (Novais e colaboradores, 2010). Sendo assim, o presente artigo
tem como objetivo descrever as mudangas hormonais de obesos apds cirurgia bariatrica
e metabdlica e suas implicacdes no controle do peso corporal.

METODOLOGIA

Trata-se de um artigo de revisdo de literatura integrativa, com base no
levantamento bibliografico de artigos cientificos, utilizando as bases de dados
eletronicos como Bireme, LILACS, PubMed e SciELO. Os critérios de inclusdo foram:
artigos publicados em lingua portuguesa e inglesa, sendo publicados seguindo os tipos
de estudos: experimental, caso controle, longitudinal, transversal e de revisdo da
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literatura, além de estarem abertos, utilizando os seguintes descritores: obesidade,
cirurgia bariatrica e hormonios intestinais.

Dentre os 96 (noventa e seis) artigos encontrados, foram excluidos os artigos que
apos a busca estiveram disponiveis apenas na forma de resumo e os que ndo atendiam
ao foco da pesquisa, ndo estando em linguas portuguesa e inglesa. Assim, foram
selecionados para as devidas analises 42 (quarenta e dois), delimitando o periodo de
agosto de 2002 até dezembro de 2018, para que fosse possivel evidenciar de forma clara
e objetiva as mudancas hormonais de obesos apds cirurgias baridtricas e suas
implicacdes no controle do peso corporal. Como descrito no quadro 1.

Bases de Dados: Bireme, LILACS, PubMed e SciELO

Palavras-Chave: Obesidade; Cirurgia Bariatrica; Horménios Intestinais.

Bases de Dados: Bireme LILACS PubMed SciELO

Artigos Selecionados 24 13 37 22
Artigos Excluidos 12 7 26 9
Artigos Selecionados ao Final 12 6 11 13

O objetivo desta pesquisa foi descrever os principais hormdénios relacionados
com o comportamento alimentar que, podem ter sua producdo modificada apds a
cirurgia baridtrica e metabdlica, através do levantamento bibliografico, onde os artigos
foram avaliados, de acordo com sua autenticidade ao titulo, atentando para as palavras
chaves, que obedeceram aos critérios estabelecidos. Aqueles que ndo apresentaram
metodologia adequada ou ndo abordaram a area de interesse foram descartados.

RESULTADOS E DISCUSSAO
Cirurgias bariatricas e mudangas anatomicas

Segundo Pournaras e Le Roux (2009b), cirurgia bariatrica é o Unico tratamento
eficaz para a obesidade morbida em longo prazo. Diversas técnicas cirdrgicas tém sido
empregadas com maior ou menor sucesso no tratamento da obesidade mérbida, sendo
as mais utilizadas atualmente a de bypass gdastrico em Y de Roux (BGYR) e gastroplastia
vertical/sleeve gastrico (SG) (Waitzberg e colaboradores, 2017).

A cirurgia bariatrica pode ser dividida em nao-derivativas, que incluem a banda
gastrica ndo laparoscdpica ajustavel e gastrectomia vertical e derivativas, que incluem a
derivacdo gdstrica com reconstrucao do transito intestinal em Y de Roux, também
chamada de bypass gastrico e deriva¢des biliopancreaticas a Scopinaro e a duodenal
switch (Ramos, 2016).

Os métodos restritivos reduzem a capacidade gastrica, contribuindo assim para
uma reducdo da ingestdo alimentar e saciedade precoce. Os métodos disabsortivos
reduzem acentuadamente a capacidade de absorc¢do intestinal, contribuindo assim para
uma reducdo do aproveitamento caldrico da alimentacdo (Bose; Barbourina; Rengel,
2011).

O procedimento cirurgico através de técnicas mistas constitui o padrdo-ouro das
cirurgias para o tratamento da obesidade. O método cirdrgico mais utilizado na
atualidade é a BGYR, proposta por Capella. Os resultados deste tipo de cirurgia
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confirmam sua eficdcia na perda de peso, estando também relacionada com reducao
das comorbidades e melhoria na qualidade de vida destes pacientes (Beleli e
colaboradores, 2011). As cirurgias bariatricas mistas diminuem a ingestdo alimentar,
acelera prematuramente a saciedade e causa ma-absorcdo de nutrientes da dieta
levando a estados de balanco energético negativo (Holdstock e colaboradores, 2003).

O BGYR induz a uma média de perda de 60 a 75% do excesso de peso corporal,
atingindo o periodo de maxima perda de peso no periodo entre 18 e 24 meses de pods-
operatdrio. Esta técnica cria uma bolsa gastrica junto a pequena curvatura e exclui a
porcdo restante do estdbmago, o que inclui todo o fundo e o antro gastrico, o duodeno e
a porgdo inicial do jejuno. Assim, esta técnica favorece a saciedade precoce e a
reconstrucdo do transito intestinal e Y-de-Roux, dado o nome desta técnica. Esta técnica
promove uma perda do excesso de peso de cerca de 70%, e faz-se necessaria a constante
reposicao de vitaminas do complexo B, de minerais e o monitoramento dos niveis
séricos de ferro, cdlcio e vitamina D, e apresenta uma taxa de mortalidade de 0,5%
(Santos, 2007).

Dentre os beneficios da realizacdo da cirurgia baridtrica estdo inclusos o maior
controle do peso corporal, a melhora das comorbidades clinicas associadas, a melhora
da qualidade de vida e do status psicossocial. A perda de peso apds a realizagdo da
cirurgia bariatrica atinge seu pico por volta dos 12 a 18 meses de pds-operatério, com
reganho de cerca de 10% do peso corporal apds este periodo (Ramos, 2016). Porém,
individuos submetidos a cirurgia bariatrica, apdés perda de peso satisfatéria, podem
recuperar o peso caso voltem ou ndo mudem os habitos alimentares err6neos e o
sedentarismo (Joia; Lopes; Jacob, 2010). Diversos fatores sdao apontados como
preditivos para a ocorréncia de reganho ponderal, tais como habitos alimentares
inadequados, dilatacdo da bolsa gdstrica, reducdao da atividade fisica e adaptagdes
hormonais (Lopez; Patel; Koche, 2007; Shah; Simha; Garg, 2006).

Hormonios gastrointestinais e efeitos pos-cirurgia bariatrica

O trato gastrointestinal é considerado, atualmente, o maior 6rgao enddcrino do
corpo pelo seu complexo sistema neuroendécrino, por onde expressa mais de 30 genes
de hormonios peptideos conhecidos e produz mais de 100 hormonios peptideos ativos
(Rehfeld, 2004). Como estes hormonios podem atuar na perda de peso ap6s a cirurgia
bariatrica, torna-se indispensavel rever as altera¢des que estes podem sofrer em relacado
a cirurgia e os efeitos encontrados. Para tanto, buscamos os hormdnios que ja foram
investigados. Na intencdo de que estes achados sejam significativos, é importante
avaliar as mudancas nos niveis hormonais, tanto no basal, como apds as refeicbes e
comparar estas com as induzidas por alimentos e perda de peso, tanto com cirurgia,
como ndo operados (lonut e Bergman, 2011).

Gastrina

A gastrina € um hormonio peptideo que estimula a secre¢do de acido cloridrico
(HCI) pelas células parietais do estbmago e auxilia na motilidade gastrica. Este hormoénio
é liberado pelas células G no antro pildrico do estdmago, duodeno e pancreas. E também
fundamental para o crescimento da mucosa gastrica e intestinal. Sua liberacdo é
estimulada pela presenca de peptideos no limen do estbmago e a gastrina reduz o
apetite (Dimitriadis; Randeval; Miraz 2017).
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Evidéncias recentes sugerem que o estdmago remanescente estd sujeito a
multiplas alteragdes histoldgicas apds a BGYR. Um estudo demonstrou aumento da taxa
de proliferacdo celular no epitélio do antro gastrico excluido, juntamente com uma
reducdo no numero de células G (Safatle e colaboradores, 2013).

Tem sido sugerido que a producdo excessiva de acido gastrico pode estar
envolvida na patogénese dos achados histolégicos anormais no estdmago apdés BGYR
(Hedberg e colaboradores, 2005).

Grong e colaboradores, (2016) num estudo piloto para verificar o aumento desse
hormonio, pds cirurgia, utilizou uma refeicdo mista rica em proteina em pacientes do
sexo feminino previamente operados com bypass gastrico (n=9), gastrectomia vertical
(n=8) e o grupo controle feminino (n=10) e conseguiram demonstrar niveis diminuidos
de gastrina na BGYR, mas ndo houve mudancas estatisticamente significativas entre o
grupo gastrectomia vertical e os controles. No entanto, um estudo com 24 pacientes pds
comorbidades demonstrou ndo haver mudanga nas concentragdes de gastrina em jejum
apos 6 a 12 meses da cirurgia (Shak e colaboradores, 2008). Porém, outros
demonstraram que a gastrectomia vertical pode estar associada ao aumento dos niveis
de gastrina em humanos e roedores (Sillakivi e colaboradores, 2013). O papel da
secrecdao de gastrina, como causa ou consequéncia da histologia gastrica alterada
permanece incerto (Dimitriadis; Randeval; Miraz, 2017).

Grelina

A grelina é um horménio peptidico produzido por células Gr no trato
gastrointestinal e funciona como um neuropeptidio no sistema nervoso central. Além
de regular o apetite (hormonio orexigeno), desempenha um papel significativo na
regulacdo da distribuicdo e taxa de uso de energia. Seus niveis aumentam com o jejum
prolongado e com acdo dos hormoénios colecistoquinina (CCK) e pela gastrina, e
diminuem apds a ingestao de alimentos e da liberagdo dos horménios somatostatina e
do crescimento (Kojima; Kangawa, 2010).

Seu papel na perda de peso pdés-cirurgia bariatrica é dificil de avaliar, tendo em
vista as inUmeras varidveis envolvendo os estudos como: modelos diferentes
(transversal ou prospectivo), cirurgias diferentes (banda gastrica ajustavel, BGYR, SG),
se em jejum ou pés-prandiais, diferentes intervalos de tempo apds a cirurgia, os varios
niveis de perda de peso, assim como varios ensaios para quantifica-la. Atualmente,
existem duas revisoes sistematicas compilando os achados sobre ela (Vincent e le Roux,
2008; Diniz; Azeredo Passos; Diniz, M.T, 2010).

O primeiro relato de mudancas de grelina apds a cirurgia baridtrica é a de
Cummings e colacoradores (2002). Neste estudo, utilizaram 3 grupos de amostras,
sendo o primeiro composto por 13 sujeitos obesos que perderam peso apds 6 meses de
programa dietético; o segundo grupo de 5 individuos obesos que perderam peso pds-
cirurgia bariatrica BGYR e o terceiro grupo individuos com peso normal. Dos 13
pacientes obesos, 5 foram pareados com os 5 obesos pds cirurgia e serviram de amostra
controle obesos. Foi medido o nivel plasmatico de grelina em 24h, com 9 e 31 meses pds
BGYR. Eles compararam os niveis de grelina e o indice de massa corporal (IMC) em
individuos obesos que perderam peso através de dieta e com os voluntarios magros.
Neste grupo, houve um aumento da Grelina plasmatica em individuos com uso de dieta
para perda de peso, e este achado é consistente com a hipdtese de que a grelina tem
papel importante na regulacdo do peso corporal a longo prazo. No grupo pds-cirurgia
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bariatrica BGYR foram feitas medi¢Ges em jejum, pds-prandial e interprandial, onde a
grelina plasmatica foi inferior em comparag¢ao com os individuos obesos ou magros,
sendo 77% mais baixo do que nos controles magros e 72% mais baixo do que nos obesos
ndo operados. Ndo houve flutuacdes relacionadas com a refeicdo e sem flutuacdes
diurnas. Estes resultados foram reproduzidos em outros estudos transversais. (Christou;
Look; Mclean, 2005).

Em estudos longitudinais, tem se observado a queda desse horménio com um
dia apds a cirurgia. No entanto, as diferentes técnicas parecem ter efeitos opostos sobre
seu nivel em jejum e pds-prandial. Os niveis plasmaticos de grelina ja foram reduzidos 1
dia apdés BGYR ou SG, mas ndo em banda gastrica ajustdvel (Langer e colaboradores,
2005).

A diminuicdo desse horménio no plasma em jejum foi encontrada apds 1
semana, 3 meses, 6 meses e mantida até 2 anos apds a BGYR (Peterli e colaboradores,
2009).

O mecanismo de alteracdes de grelina no plasma apds a cirurgia baridtrica ndo é
completamente compreendido. Com base na localizacdo das células produtoras desses,
associado com o componente restritivo de procedimentos de cirurgia e somado a
diminuicdo do acesso de nutrientes com as suas células produtoras, deve diminuir os
seus niveis e presumivelmente resultar na saciedade (Cumming e colaboradores, 2002).

As concentracdes plasmaticas de grelina sdo influenciadas pelos tipos de
nutrientes contidos na refei¢cdo, e ndao pelo volume desta (Erdmann e colaboradores,
2004). A associacao desse hormonio com o aumento de peso parece ser decorrente da
elevacdo de sua concentracdo quando o individuo estd submetido a uma dieta
hipocaldrica, a qual favorece o aumento do apetite (Hojo; Melo; Nobre, 2007).

A perda de peso induzida pela exclusdo de parte do segmento estdmago-
duodeno-jejunal, como nas cirurgias em BGYR, é responsavel pela diminuicdo das
concentragdes pds-prandiais e noturnas de grelina, diminuindo ainda mais o apetite (Lin
e colaboradores, 2004; Martins, 2005). Lin e colaboradores (2004) propdem que essa
supressao hormonal ocorra pela privagao de nutrientes para as células do fundo do
estdbmago, as quais sdo responsaveis pela producdo e liberagao de grelina. Dessa forma,
o BGYR mostra-se mais eficiente, garantindo maior e consistente perda de peso,
diferentemente de outras técnicas cirdrgicas (Cummings e colaboradores, 2002).

Frihbeck e colaboradores (2004a, 2004b) conduziram uma série de estudos em
gue as mudancas na mesma foram investigadas quando a quantidade de peso foi
perdida através das cirurgias BGYR, AGB, SD ou dieta. Eles descobriram que as cirurgias
gue conservam o contato de nutrientes com o fundo do estobmago (AGB, SD) ou perda
de peso através de dieta ndo resultam na queda dela, enquanto aqueles que nao
conservam o fundo (BGYR, SG) levam a uma diminuicdo em jejum.

Romero e Zanesco (2008) realizaram um estudo prospectivo longitudinal de 2
anos comparando pacientes submetidos a BGYR com anel (que preserva o contato do
alimento com fundo do estdmago) e sem anel. Ndo houve diferenca significativa entre
os grupos, indicando que o aumento da grelina ndo depende exclusivamente do contato
com fundo gastrico.

Tem sido sugerido que o efeito da cirurgia bariatrica sobre a integridade das
fibras vagais envolvidos na secrecdo de grelina podem explicar os diferentes resultados
desses estudos. Sundbom e colaboradores (2007) mediram tanto os niveis plasmaticos
da grelina em jejum, como o do polipeptidio pancredtico, por ser um indicador de
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funcionalidade vagal, apds BGYR e encontraram uma notavel correlagdao entre variagdes
em ambas as substancias, sugerindo que certos procedimentos cirurgicos que
comprometam a integridade vagal podem ter um efeito sobre os niveis de grelina. No
entanto, Perathoner e colaboradores (2009) mostraram que, pacientes submetidos a
mesma técnica com ou sem secgdo do tronco vagal durante a cirurgia, ndo apresentaram
diferencas na perda de peso no pds-operatdério, nos parametros de avaliacdo da
saciedade ou nos niveis de grelina, descartando o envolvimento vagal. A partir desses
dados, ndo fica claro se a grelina esta envolvida na perda de peso pds cirurgia bariatrica.

A BGYR esta associada a niveis extremamente suprimidos de grelina, o que,
possivelmente, contribui para a diminuicdo do apetite, auxiliando na perda de peso dos
pacientes submetidos a esse procedimento (Fandifio et al, 2004). O aumento dos niveis
de grelina no plasma, também tém sido observado em pacientes apds SD com RYGB e
que concentragdo de PYY sdo também mais elevadas em individuos pds desvio-jejuno-
ileal (Korner e colaboradores , 2005).

Hidalgo e colaboradores (2002) observaram, em estudo realizado com pacientes
obesos apods cirurgia bariatrica, que os niveis de grelina diminuiram em torno de 65%.
Isto demonstra que o estdbmago é local primdrio de produgdo da grelina. No entanto,
resultados contrarios foram observados nos estudos de Leonetti; Silecchia; lacobellis
(2003) e Dixon A.F.R.; Dixon, J.B.; O’Brien (2005), os quais observaram que os niveis de
grelina apresentaram aumento pds-cirurgia comparado a niveis pré-operatorios.

Leptina

A Leptina (do grego leptos = magro) é uma proteina produzida e secretada
principalmente pelo tecido adiposo branco e em menores quantidades pela glandula
mamdria, musculo esquelético, epitélio gastrico e trofoblasto placentario (Romero e
Zanesco, 2006).

Sandoval e Davis (2003) demonstraram que os estados infecciosos, as
endotoxinas e 0 aumento dos niveis de estrégeno sao responsaveis por aumentarem a
producao de leptina, enquanto que a testosterona, a exposi¢cdao ao frio, o jejum
prolongado, a pratica de exercicio fisico intenso e as catecolaminas agem de forma
contraria.

Sugere-se que a leptina deixe de ser compreendida somente como um
sinalizador do tecido adiposo para informar ao SNC sobre a quantidade de energia
estocada e passe a ser entendida também como um hormonio de fungdo protetora para
preparar o organismo, quando esse esta exposto a condi¢des de ingestdo insuficiente
de energia. A leptina é apenas parte de um complexo sistema que regula a ingestdo
alimentar e metabolismo energético (Donato Junior; Pedrosa; Tirapegui, 2004).

As concentrag¢des plasmaticas de leptina declinam, assim como o indice de Massa
Corporal (IMC), apés a BGYR. Portanto, além do menor consumo energético propiciado
pela cirurgia, a consequente reducao do tecido adiposo refletird ainda, em longo prazo,
na diminuicdo da leptina sérica (Holdstock e colaboradores, 2003).

Uma vez que a cirurgia bariatrica promove a reducao do peso corporal, ocorrem
altera¢des no metabolismo do tecido adiposo, por meio do aumento ou diminuicdo de
alguns hormonios, como é o caso das concentracdes de leptina e insulina, que se
apresentam diminuidas apds a realizacdo desse procedimento (Hojo; Melo; Nobre,
2007).
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Colecistoquinina

A colecistocinina (CCK) é um hormoénio peptidico do sistema gastrointestinal,
sintetizada e secretada pelas células | da mucosa duodenal, sendo responsavel por
estimular a digestdo da gordura e das proteinas. Sua presenga estimula a secre¢ao
pancreatica exdcrina, a contracao da vesicula biliar, inibe o esvaziamento gastrico e a
ingestdo de alimentos (Dockray, 2009). Esse hormoénio estd amplamente distribuido no
trato gastrintestinal e pode ser encontrado no sistema nervoso central, inclusive no
hipotdlamo (Hameed; Dhillo; Bloom, 2009). Ele é o principal horménio anorexigeno pds
prandial, varios estudos mostraram um aumento nos seus niveis depois de uma refeicao
mista, mesmo apds BGYR (Halpern; Rodrigues; Costa, 2004).

Existem outros principios de liberagdao de CCK, como os impulsos parassimpaticos
e os de liberacdo intraluminais que podem ser responsdveis pelo aumento dos seus
niveis apods cirurgia baridtrica (Mans e colaboeradores, 2015). O efeito desse
procedimento na sua homeostase ainda permanece incerto, além de existirem poucos
estudos a esse respeito.

Mans e colaboradores (2015) mostraram que, em um experimento envolvendo
3 grupos: 8 individuos obesos morbidos submetidos a técnica cirurgia SG, 16 obesos
morbidos ndo cirdrgicos e 16 ndo obesos, houve um aumento dos niveis de CCK e
aumento da saciedade no grupo submetido a essa técnica. Porém, ndo houve diferenca
nos demais grupos.

Peterli e colaboradores (2012) estudaram pacientes por 1 ano apds BGYR e SG,
sendo que essa segunda foi associada com um aumento muito maior de CCK em
comparacdo com a primeira. O efeito dessa técnica na secrecdo desse hormonio foi
evidente 1 semana apds a cirurgia e ganhou em magnitude ao longo do primeiro ano.

Contudo, sao necessarios mais estudos que avaliem as alteragdes hormonais
envolvendo a CCK apds a realizagdo de cirurgias bariatricas, uma vez que os mecanismos
envolvidos nesse processo enddcrino ainda ndo sao claros (Maniglia e colaboradores,
2012).

Polipeptidio Insulinotrépico dependente de Glicose (GIP)

E um polipeptidio sintetizado pelas células K, encontradas na mucosa do
duodeno e no jejuno do trato gastrointestinal e liberado em resposta a nutrientes,
especialmente a lipidios. O GIP tem uma forte acdo insulinotrdpica e, como o glucagon
like peptidio (GLP-1), pertence a classe das incretinas (Mclntosh; Widenmaier; Kim,
2009).

Ele estd muito mais envolvido no metabolismo lipidico do que o GLP-1,
principalmente quanto a assimilagdo e armazenamento destes, podendo ser
diretamente relacionado com a obesidade. Em modelos animais, o antagonismo do
receptor de GIP foi capaz de prevenir ou reverter a obesidade e reduzir o estoque de
lipidios hepaticos e musculares (Miyawaki e colaboradores, 2002).

Ha mais informagdes com relagdo a mudanga no GIP apdés BGYR do que nas
demais técnicas. Parece que este hormonio encontra se diminuido no plasma apds essa
técnica. No entanto, os resultados de diferentes estudos nem sempre estdo em
concordancia. Enquanto, Whitson e colaboradores (2007) nao verificou altera¢des no
GIP plasmatico em jejum de individuos obesos com e sem diabetes, 6 meses apds a
mesma técnica existem outros estudos encontraram aumento de GIP no plasma em
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resposta a uma carga de glicose por via oral 1 més apds BGYR em pacientes com
diabetes.

Com base na literatura, pode-se supor que o GIP pode passar a ter um papel
importante na manutencdo da perda de peso pods-cirirgica, principalmente na BGYR.
Pois com a exclusdo da parte superior de intestino, onde se localizam as células K,
produtoras de GIP, iria resultar numa diminuicdo da exposicdao de nutrientes a essas
células, levando a menor liberacdo desse hormonio, contribuindo assim, para um menor
acumulo de gordura e resultando na perda e na manutenc¢do de peso em longo prazo
(lonut e Bergman, 2011).

Glucagon Like Peptidio (GLP 1)

O peptidio semelhante ao Glucagon 1 (Do inglés: Glucagon like peptide-1, GLP-
1) é um peptidio de 30 aminoacidos, produzido e libertado a partir de células L intestinais
e de certos neurdnios, dentro do nucleo do trato solitario no tronco cerebral, em
resposta a ingestdo de alimentos (Wilson-Pérez e colaboradores, 2013). As células L
estdo distribuidas ao longo do intestino, mas com maior concentracdo no ileo distal e
colon. Essas células estimulam o aumento ndo apenas do GLP-1, mas também de outros
peptidios relacionados, todos derivados a partir da mesma molécula de pré glucagon:
glicentina, oxintomodulina, peptideo 2, de GLP-2, bem como PYY e talvez o GIP (Wilson-
Pérez e colaboradores, 2013).

O GLP-1 atua de varias formas na regulacdao homeostatica da glicose, bem como
no balanco de energia, e a soma dos seus efeitos agem na regulacdo da saciedade e na
ingestdo de alimentos. Ele, como o GIP, e é um importante hormonio insulinotrépico,
da classe das incretinas. Em longo prazo, este hormoOnio aumenta a massa de células
beta pancreaticas, estimulando o seu crescimento, proliferacdo e inibindo a apoptose
desta, sendo este uUltimo um dos fatores de protecdo. Também melhora a glicose no
plasma através do bloqueio da secrecdo de glucagon, diminuindo o esvaziamento
gastrico e a motilidade intestinal. Esta acdo tem um papel importante no chamado
“rupturaileal” (o fendmeno pelo qual a presenca de nutrientes no intestino distal resulta
na reducdo da motilidade gastrointestinal), que contribui para uma sensacdao maior de
saciedade, limitando a ingestdo de comida e a sensacdo de fome (Rumpler e
colaboradores, 2006).

Existe outro mecanismo que ndao é bem esclarecido, onde o GLP-1 reduz a
glicemia, sem a ac¢do da insulina. A hipbtese é de que ele, ao entrar na veia porta,
estimule receptores desta que através de ligagbes neurais, resultam num aumento da
absorcdo de glicose em 6rgdos alvo tais como o figado, musculo e tecido adiposo (lonut
e colaboradores, 2005).

No cérebro, o referido hormoénio é sintetizado por uma populacdo de neurdnios
no nucleo do trato solitdrio, mas atua em outras areas do cérebro, em particular, o
paraventricular e nucleo arqueado do hipotdlamo. Ao agir sobre o sistema nervoso
central, este inibe a ingestdo de alimentos e dgua e promove a saciedade (lonut e
colaboradores, 2005).

Naslund e colaboradores (2004) investigaram, através de uma meta analise, o
efeito de doses farmacoldgicas de GLP-1 intravenosa sobre a ingestdo de alimentos e
descobriram que este reduziu a ingestdo caldrica em 12%, tanto nos individuos com
peso normal, como nos obesos.
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A administragdo subcutanea de GLP-1 recombinante em seres humanos obesos
levou a redugdao da ingesta calérica em 15% com perda de peso (Valverde e
colaboradores, 2005). O agonista de GLP-1, exenatida, tem comprovado efeito na
inibicdo da ingestdo de alimentos, com perda de peso em muitos pacientes, tendo sido
aprovado, junto com outros agonistas ou miméticos, como liraglutido ou lixisenatida,
para uso farmacolégico no tratamento da diabetes e obesidade (Wadden e
colaboradores, 2013).

A maioria dos estudos indica que os niveis desse hormdnio no plasma podem
aumentar apds a cirurgia bariatrica, mas varia por tipo de técnica usada: sdo verificados
aumentos no plasma em jejum apds BGYR, JIB e SG (Valverde e colaboradores, 2005;
Peterli e colaboradores, 2009); nenhuma mudanca depois da banda géstrica
laparoscdépica (LAGB) (Shak e colaboradores, 2008) ou mesmo um decréscimo em AGB
ou BGYR (Reinehr e colaboradores, 2007).

Talvez mais importante do que o GLP-1 no plasma em jejum para a homeostase
da glicose e ingestdo de alimentos sdo os niveis plasmaticos pds-prandiais. Incrementos
dele no plasma pods-prandial foram relatados com 2 dias apds BGYR (le Roux e
colaboradores, 2007) e 1 semana pds-derivacado biliopancredtica (BPD) (Guidone, 2006).
Le Roux e colaboradores, (2010) mostraram aumentos plasmaticos significativos com 3,
12 e 24 meses apos BGYR. Entretanto, Korner e colaboradores, (2009) ndo encontraram
diferenca nos seus niveis entre 26 e 52 semanas pds BGYR. Vidal e colaboradores (2009),
através de um estudo de longo prazo, manteve este achado.

No entanto, Peterli e colaboradores (2009) mostraram que, apds 6 meses do
procedimento AGB houve aumento do GLP-1 pds-prandial para niveis comparaveis aos
de um grupo de controle magro. Seus niveis também aumentaram apds SG. Foram
encontrados, num estudo longitudinal e descobriram que esse horménio plasmatico
pds-prandial foi mais elevado no grupo BGYR do que no grupo SG, apés 1 semana da
cirurgia. Ainda buscando respostas para o aumento deste, Isbell e colaboradores (2010)
mediram o GLP-1 no plasma, apds uma refei¢do teste, antes e depois de 4 dias da BGYR
ou depois de 4 dias de uma dieta de calorias reduzidas para grupo de individuos obesos
nado-cirdrgicos. Ambos os grupos perderam o mesmo peso, mas o referido hormonio
apresentou-se aumentado apenas no grupo cirurgico. Uma descoberta semelhante foi
relatada por Marfella e colaboradores (2010).

Evidéncia disponivel sugere que uma maior exposicdo de nutrientes no intestino
distal apds a cirurgia pds-bariatrica pode resultar em maior secrecdo de GLP-1 a partir
das células-L. Com efeito, em modelos animais, a transposicdo ileal, um procedimento
no qual uma parte do ileo é transposta para o jejuno, alterando, assim, a distribuicdo
normal das células enddcrinas, resulta no aumento, tanto dos seus em niveis
plasmaticos, como o do peptideo YY (PYY), bem como na perda de peso. Os resultados
também apoiam a hipdtese de que a entrega direta de nutrientes para o intestino grosso
pode desempenhar um papel importante neste aumento (Strader e colaboradores,
2005).

Na tentativa de esclarecer o papel do GLP-1 na perda de peso induzida pela
cirurgia bariatrica, estudos analisaram as mudancas dele em relacdo a ingestdo de
alimentos, afome e a saciedade. Borg e colaboradores (2006) encontraram um aumento
plasmatico desse pds-prandial em 1, 3 e 6 meses apds BGYR, bem como a reducdo de
fome e aumento da saciedade, mas nenhuma alteracdo em nduseas ou aversdo a
comida. Moringo e colaboradores (2006) identificaram aumento nos niveis plasmaticos
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do referido hormo6nio em 3 vezes apds 6 semanas de BGYR, mas nenhuma correlagao
entre ele e alteragdes do comportamento alimentar.

Por outro lado, diferentes achados foram relatados por le Roux e colaboradores
(2007) em um estudo prospectivo. Os autores mediram os niveis pds-prandias de varios
hormonios do intestino, incluindo GLP-1, apds 2, 4, 7, e 42 dias de BGYR e mediram a
fome e saciedade em dois grupos, sendo um de pacientes com perda de peso
significativa apds a cirurgia e outro com pouca perda de peso ou a recuperacao do
mesmo. Em todos os sujeitos, houve o aumentou do GLP-1 plasmatico, imediatamente
apos a cirurgia, e estes aumentos foram significativamente correlacionados com
decréscimo na pontuacdo de fome e aumento da pontuacdo de plenitude. Respostas
abaixo do ideal para GLP-1 foram associados com pacientes que tiveram menor perda
de peso.

Diante do exposto, pode-se dizer que o aumento desse hormonio, apds cirurgia
baridtrica e metabdlica, desempenha um papel adicional importante na perda de peso,
além dos efeitos sobre a saciedade e na reducdo da ingesta de alimentos.

Glucagon Like Peptidio 2 (GLP-2)

O GLP-2 é um hormonio de 33 aminodcidos secretado pelas células L do intestino
delgado e grosso em resposta a ingestdo de alimentos, fatores neurais e enddcrinos.
Diferente do GLP-1, ndo afeta diretamente a ingestdo alimentar e saciedade. No
entanto, tem um papel importante nos enterdcitos, estimulando a proliferacdo e a
inibicdo de apoptose das células da cripta, aumentando a massa de células da mucosa,
promovendo o aumento da absorcdo de nutrientes, reduzindo a permeabilidade da
mucosa, inibindo a motilidade intestinal e a secrecdo gastrica (Cazzo e colaboradores,
2017). Ainda desempenha um papel critico na resposta ao stress entérico ou lesao (Estall
e Drucker, 2006).

Le Roux et al (2010) mostraram que os niveis plasmaticos de GLP-2 pds-prandial
foram aumentados em humanos obesos 1 més apds a cirurgia BGYR e atingiu o pico aos
6 meses.

Em estudo com roedores, que complementaram o estudo em humanos, os
autores demonstraram que o aumento dos niveis desse horménio no plasma foi
associado a proliferagdo de cripta e de aumento da massa intestinal, bem como melhora
da absor¢do, reducdo tardia de diarreia, compensacao parcial de prejuizos ao
metabolismo mineral dsseo, minimizacdo das consequéncias do supercrescimento
bacteriano (SIBO) e regulacdo de determinados aspectos da saciedade (Cazzo e
colaboradores, 2017).

A possibilidade de que GLP-2 pode contribuir para a manutencao a longo prazo
da perda de peso através do aumento do niumero de células produtoras de GLP-1 e PYY,
via proliferacdo de células intestinais, oferece uma darea interessante de investigacao
sobre os mecanismos da perda de peso induzida pela cirurgia bariatrica.

Peptidio YY (PYY)

O PYY é um membro de 36 aminodacidos da familia do polipeptidio que também
inclui o neuropeptidio Y (NPY), que se encontra no cérebro, e o polipeptidio pancredtico.
Apesar de parte de uma familia de peptideos diferentes, PYY tem muitas semelhancgas
com o GLP-1, pois é liberado também pelas células L do trato gastrointestinal, no
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intestino delgado distal e no célon, bem como pelo cérebro (Korner e colaboradores,
2009). Ele é co-secretado a partir das células L, junto com o GLP-1, em resposta ao
estimulo da alimentacdo (provavelmente por contato direto com nutrientes luminais,
através de mecanismos neurais e enddcrinos). Apds sua clivagem na circulagdo pela
enzima dipeptidil-peptidase-IV (DPP-1V), ele é convertido em PYY3-36 (forma ativa),
suspeito de promover a saciedade através do seu agonista no receptor Y2 (Batterham e
colaboradores, 2002; Witte e colaboradores, 2009).

O PYY3-36 tem muitos efeitos, incluindo retardar o esvaziamento gastrico,
reduzir a producdo de insulina pds-prandial e alterar a motilidade do cdélon, sendo parte
do freio ileal, juntamente com o GLP-1. Mas, seu papel principal parece envolver a
regulacdo central do apetite (Batterham e colaboradores, 2002), onde sua forma ativa
se liga aos receptores neuronais Y2, inibindo o neuropeptidio Y (Vincente le Roux, 2008).

A maioria dos estudos mostra um aumento plasmatico desse hormdnio tanto em
jejum, como no pdés-prandial, apds as cirurgias BGYR e BGP (Garcia e colaboradores,
2008), mas ndo nas técnicas restritivas LBG e gastroplastia vertical com banda (VBG)
(Hanusch; Brabant; Roden, 2003).

Alguns estudos compararam as alteragGes PYY apds uma perda de peso idéntica
através de varios tipos de cirurgia baridtrica, ou via intervencao estilo de vida e a terapia
de droga, tendo relatado aumento plasmatico do PYY depois de BGYR e SG (embora mais
no grupo BGYR) e diminuido em um grupo nao operado. Observaram também a
diminuicdo da fome e aumento da saciedade significativamente no grupo BGYR, além
das mudangas de saciedade terem sido correlacionadas com as mudangas de PYY no
plasma (Valderas e colaboradores, 2010).

Semelhante ao GLP-1, o aumento do PYY no plasma, ocorre com dois dias apéds a
BGYR, (le Roux e colaboradores, 2007) e com sete dias depois de SG (Peterli e
colaboradores, 2012). Os niveis plasmaticos desse continuam a subir progressivamente
durante pelo menos 6 meses apods a cirurgia (Borg e colaboradores, 2006). Seus niveis
plasmaticos pds-prandiais ainda estavam elevados nos pacientes cirdrgicos em
comparac¢do com os obesos ndo cirurgicos, 20 anos ap6s JIP (Ndslund e colaboradores,
2004).

Vérios estudos investigaram a relacdo entre as alteracdes no PYY e
comportamento alimentar. Moringo e colaboradores (2008) observaram aumentou
significativo pds-prandial de PYY no plasma 6 semanas apds BGYR, comparado com
individuos obesos. Mas, essa mudanca hormonal ndo se correlacionou com as mudancas
no comer pelos parametros de comportamento. No entanto, em um estudo de follow-
up olhando para os niveis hormonais, 1 ano apds a cirurgia, os autores descobriram que
uma grande resposta PYY plasmatico para uma refeicdo previu um melhor resultado na
perda de peso (Moringo e colaboradores, 2008).

Em um estudo transversal, Korner e colaboradores, (2006) comparando
individuos magros n3o diabéticos, com obesos pds-BGYR e obesos pds banda-gastrica,
relataram aumento pds-prandial no plasma, tanto de PYY, como da sua forma ativa (PYY
3-36), e foram de 2 a 4 vezes mais elevadas em BGYR do que em todos os outros grupos.
O grupo BGYR também relatou maior saciedade. Seus dados sdo consistentes com o
conceito de que a elevacdo de PYY promove aumento da saciedade, que resulta em
perda e manutencado do peso.

N3o esta claro ainda o mecanismo que leva ao aumento do PYY apés a cirurgia
bariatrica e seus efeitos sobre a perda de peso. E fato que esse peptidio aumenta apds
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a cirurgia bariatrica, mas nao depois da perda de peso em nao cirurgicos, indicando que
os aumentos estao relacionados ao procedimento cirdrgico e ndo para perda de peso
apenas. Além disso, uma vez que os niveis plasmaticos de PYY aumentam em GB (BGYR
e DBP), mas ndo em operacdes restritivas (AGB e VBG), levantaram a hipdtese de que,
em operagdes do tipo de bypass, com a entrada rapida de nutrientes no intestino distal
pode estimular as células L a aumentar a liberacdo de outros horménios, como GLP-1,
oxintomodulina, o GLP-2 e outros que também interfeririam nesse processo (Cummings
e colaboradores, 2002).

Acredita-se que o aumento do PYY apds uma cirurgia restritiva esta relacionado
com o tempo de transito intestinal. Enquanto as técnicas cirdrgicas AG e VBG retardam
a passagem de nutrientes, parece que SG aumenta o esvaziamento gastrico, o que
resulta em aumento da entrada de nutrientes e estimulacdo de células intestinais
distais. Outra hipdtese é que a SG esta associada com uma digestdo incompleta, devido
a diminuicdo da secrecdo de acido gastrico, e que a chegada no duodeno superior de
guimo ndo digerido e pH acido podem resultar num aumento de PYY (Karamanakos e
colaboradores, 2008).

Oxintomodulina (OXM)

A OXM origina-se do gene proglucagon por vias alternativas de processamento
pos-traducdo, além de ser derivada dos peptidios intestinais. E um peptidio de 37
aminodacidos que ocorre naturalmente e com estrutura semelhante ao glucagon, tendo
um octapeptidio C-terminal adicional. E produzida pelas células L do célon e expressa
também no estdmago, pancreas e SNC (Wynne e colaboradores, 2005).

Como o GLP-1 e PYY, é um hormonio anorexigeno, pois também inibe a secrecao
de acido gastricos e da motilidade (Wynne e Bloom, 2006). O mecanismo de acdo da
OXM ndo é bem compreendido. Sabe-se que ele se liga, tanto o receptor de GLP-1, como
o receptor de glucagon, mas ndo se sabe se os efeitos deste hormoénio sao mediados
através destes receptores ou através de um receptor ndo identificado. Sua regulacao,
apods a cirurgia bariatrica é pouco conhecida, e poucos estudos examinaram os efeitos.

Em um estudo envolvendo 10 mulheres obesas com DM2 e pds BGYR foram
comparadas, com 10 mulheres obtiveram a mesma de perda de peso através de dieta,
e observou-se que, o grupo submetido a BGYR apresentou aumento dos niveis de OXM
apos um teste de refeicdao mista correlacionado com niveis circulantes de GLP-1 e PYY
(Laferrére e colaboradores, 2010).

Pesquisas indicam que a administracdo de OXM reduz a ingestdao alimentar,
levando a reducdo corporal, tanto em individuos magros, como em obesos (Cohen e
colaboradores, 2003; Wynne e colaboradores, 2005). A administracdo exdgena desse
hormoénio, em camundongos, levou a perda de peso corporal, aumento do gasto de
energia e amplificacdo da secrecdo de insulina induzida pela glicose (Pocai e
colaboradores, 2009).

Estudos utilizando infusdes subcutaneas de oxintomodulina obtiveram a reducao
no peso corporal, em roedores (Pocai e colaboradores, 2009) e em humanos,
aumentando o gasto de energia e reduzindo a ingestdo de alimentos (Wynne e
colaboradores, 2005; Wynne e Bloom, 2006).

Atualmente, sabe-se que o OXM age aumentando o gasto energético e reduzindo
o consumo alimentar, bem como a funcdo de sinalizar o cérebro que ja existe
suprimento de energia suficiente para as demandas fisiolégicas (Wynne e Bloom, 2006).
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A OXM apresenta importante papel anorexigeno, na redug¢do da ingesta
alimentar de 25% em humanos e de 20% a 60% em animais, além do peso e da
adiposidade corporal. (Wynne e colaboradores, 2005; Wynne e Bloom, 2006).

Além disso, estudos apontam que, para estes efeitos a OXM age via receptor do
peptidio semelhante ao glucagon 1, ativando neurénios anorexigenos (POMC/CART) e
inibindo os orexigenos (AgRP/NPY). Com base em dados preliminares provenientes de
estudos com vista a mudancas em todos os produtos das células L apds a cirurgia
bariatrica, parece que oxintomodulina teria sinergia com PYY/ GLP-1 constituindo uma
poderosa triade hormonal que contribui para a perda peso pds-cirdrgica. Hoje, o
possivel envolvimento do “trio de células L” representa a hipdtese mais convincente
para explicar os efeitos da cirurgia na reducdo de peso (lonut e Bergman, 2011).

Somatostatina

A somatostatina € um hormonio polipeptidio que regula o sistema enddcrino e
afeta a neurotransmissao e a proliferacdo celular por meio da interacdo com receptores
de somatostatina acoplados a proteina G, além de atuar na inibicdo da liberacdo de
numerosos hormdénios secundarios. Atua também, na inibicdo da secrecdo de insulina e
glucagon. Ela é produzida por células delta (ou D) no pancreas, estbmago e duodeno. O
pré-hormonio pode ser clivado em dois locais diferentes, dando duas formas a de 14
(5514) e 28 (SS28) aminodcidos de comprimento, ambos com atividades bioldgicas. No
trato gastrointestinal, a forma SS28 é a que predomina. Tem como acdo reduzir a
secrecao de gastrina, secretina, CCK, GIP e GLP-1. Na pituitaria, reduz a secrecdo do
hormonio do crescimento, horménio estimulante da tireoide e prolactina. No pancreas,
reduz a producdo e a secrecdo de insulina e glucagon e inibe a secrecdo exdcrina
(Maclean e colaboradores, 2017).

Um andlogo de somatostatina com alta afinidade de ligacdo ao receptor de
somatostatina, o octreotide, causou reduc¢ao da adiposidade em ratos alimentados com
alto teor de gordura (Liu e colaboradores, 2013). A infusdo de somatostatina em um
estudo com mulheres obesas inibiu a liberacdo de PYY (Evangelista e Campos, 2011). O
papel da somatostatina apds a cirurgia bariatrica permanece pouco caracterizado.

Obestatina

A obestatina é um peptidio de 23 aminoacidos, derivada a partir do precursor
pre-progrelina. Ela estd presente em muitos tecidos, incluindo o trato gastrointestinal
(mucosa gastrica, duodeno, jejuno, célon, pancreas). Identificada como um produto do
gene da grelina, mas com efeito antagdnico a esta. Acredita-se agora ter muitas outras
acoes, algumas delas semelhantes aos da grelina. O jejum reduz significativamente seus
niveis e suas concentracdes pds-prandiais estdo inversamente correlacionadas com o
IMC. As ac¢Oes de obestatina em seres humanos, bem como o seu papel na regulacdo da
ingestdo alimentar e homeostase energética, ainda sdo controversas. Ha relatos do uso
dela para diminuir: consumo de alimentos, ingestao de agua e peso do corporal, além
de diminuir a motilidade intestinal em roedores (Varghese; Tan; Bloom, 2010).

No entanto, estudos posteriores ndao conseguiram replicar esses efeitos
(Gourcerol e Tache, 2007). Pouco se sabe sobre o envolvimento de obestatina na perda
de peso pds-cirurgia bariatrica.
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Haider e colaboradores (2007) mostraram que niveis mais baixos desse
hormonio sdo observados em pacientes obesos, quando comparados com os controles
magros e esta aumentada apds 6 meses da cirurgia AGB.

Outros hormonios

Existem vdrios outros hormonios intestinais que podem estar envolvidos na
mediagdo dos efeitos da cirurgia bariatrica, ou que podem estar alterados nas taxas de
secrec¢ao ou na fungdo apds a cirurgia gastrointestinal.

A secretina € um hormonio peptidico de 27 aminoacidos que é produzido pelas
células S na mucosa duodenal em resposta a um baixo pH intraluminal. Ele trabalha para
promover a producdo de bicarbonato no pancreas e reduzir a produg¢dao de &cido
gastrico. O polipeptidio intestinal vasoativo (VIP) é um peptideo de 28 aminodcidos
liberado pelo sistema nervoso entérico e pelas fibras nervosas eferentes
parassimpaticas, que age para aumentar a secrecdao de agua e eletrdlitos nos sucos
pancreaticos e no proprio intestino. Também causa relaxamento do musculo liso
gastrointestinal e reduz a producao de acido gastrico. O polipeptidio pancreatico (PP) é
um hormonio peptidico de 36 aminoacidos, cuja producdo é normalmente atribuida as
células PP no pancreas, mas provavelmente envolve células enddcrinas do intestino.
Atua para regular as atividades pancreaticas exdcrinas e enddcrinas através de
mecanismos centrais apo6s a ingestdo de uma refeicao, especialmente uma refeicdo rica
em proteinas. Acredita-se que a PP desempenhe um papel na saciedade apds a
observacdo de que a infusdo de PP em voluntdrios humanos resultou em uma reducao
na ingestdo de alimentos (Jacobsen e colaboradores, 2012). Infelizmente, pouco se sabe
sobre o efeito da cirurgia bariatrica sobre esses hormonios.

CONSIDERACOES FINAIS

Fica evidente que a perda de peso apds a cirurgia bariatrica é multifatorial, e que
as mudancas hormonais sdo importantes na diminuicdo do apetite e,
consequentemente, da massa corporal. A associacdo com a alteracdo da secrecdo dos
hormonios gastrointestinais, a remodelacdo da percepcao olfativa e gustativa dos
alimentos e, a modificacdo das preferéncias alimentares sdo coerentes nesse contexto.
Contudo, sdo necessarios mais estudos sobre os mecanismos envolvidos na secrecao e
atuacdo de todos os hormoénios em poés-operatério imediato e tardio. Atualmente, sdo
estudados o GLP-1, GLP-2, PYY, OXM, GIP,CCK, grelina, leptina e obestatina.
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