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Resumen

Introducciéon: El disminuir el numero de células
neurocromafines de la mucosa del cuerpo alto del estémago
con una técnica endoscépica de estrangulacién mucosal en el
paciente obeso asumimos que disminuyen los niveles de
Grelina qué se asocian a una disminucion de la reactividad
cerebral a las sefiales alimentarias como sucede a los pacientes
sometidos a una gastrectomia en manga laparoscopica.
Pacientes y métodos: Fueron intervenidos 73 pacientes, cuya
edad promedio fue de 46 + 13 afios los cuales fueron seguidos
a un plazo de 36 meses y a quienes se les realizd 5 ligaduras
mucosales gastricas por via endoscépica y seguimiento
multidisciplinario para perder peso. Se calcularon las
imputaciones entre el inicio y al cabo de 36 meses, debido que
la los casos fueron incluidos en las cohortes sucesivas
empezando por el afio 2015 hasta 2019, Se evaluo la técnica,
complicaciones y cambios ponderales. Resultados: Los
cambios en pérdida de exceso de peso en porcentaje fue de 57
+ 14,4 % a los 6 meses y de 38,4 + 15,3 % a los 36 meses, No
hubo complicaciones menores ni mayores. Conclusiones:
Impresiona ser una técnica segura y buena como adyuvante en
el tratamiento de la obesidad

Palabras clave: Ligadura mucosal Gastrica; Tratamiento
obesidad. Endoscopia bariatrica.

OBESITY AND GHRELIN: A NEW ENDOSCOPIC
APPROACH

Summary

Introduction: On the decrease of number of neurochromaffin
cells in the mucosa of the upper body of the stomach with an
endoscopic technique of mucosal strangulation on the obese
patient, we assume that Ghrelin levels reduction, which are
associated with decreasing in brain reactivity to the feeding
signals, as it happens to those patients undergoing a
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laparoscopic sleeve gastrectomy. Patients and methods:
There were 73 patients underwent surgery, whose average age
was 46 + 13 years old, who were followed up within 36 months
and who underwent 5 gastric mucosal ligation by endoscopic via
and multidisciplinary follow-up to lose weight. The imputations
were calculated between the beginning and after 36 months,
since the cases were included in the successive cohorts starting
from the year 2015 to 2019. The technique, complications and
weight changes were evaluated. Results: The changes in
excess weight loss in percentage were 57 + 14.4% at 6 months
and 38.4 + 15.3% at 36 months. In fact, there were no minor or
major complications. Conclusions: It is impressive to be not
only a safe but a good technique as well as an adjuvant in the
obesity treatment.

Key words: Gastric mucosal ligation; Obesity treatment.
Bariatric endoscopy.

Introduccion

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) confirma la
existencia de una epidemia de sobrepeso y obesidad en el
mundo; asi como su impacto en la economia mundial, la gran
inversion en salud reparativa y su relaciébn con una mayor
morbi-mortalidad en el ser humano.®-4)

La cirugia bariatrica sigue siendo, hoy en dia, la alternativa
terapéutica mas eficaz a largo plazo para los pacientes con
obesidad severa (grado II) con enfermedades metabdlicas
asociadas y para la obesidad morbida y superobesidad (grados
II-1V). Sin embargo, a pesar de su eficacia, se calcula que
menos del 2 % de los pacientes obesos que podrian ser
beneficiados con esta cirugia bariatrica, reciben en la actualidad
este tipo de intervenciones. El elevado costo de estas cirugias,
la morbilidad asociada (15-20% de complicaciones mayores),
su potencial mortalidad (aunque muy reducida durante los
ultimos afios) y cierto “temor” social persistente, podrian ser las
causas responsables de que no reciban el beneficio.®8 Por
todo ello, se estan desarrollando procedimientos endoscopicos
adyuvantes, menos invasivos para tratar la obesidad, que
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ayuden a perder peso a un mayor nimero de pacientes obesos,
en sus etapas tempranas, incluidos los casos de obesidad
infanto-juvenil e incluso tardiamente en la obesidad del
paciente de la tercera edad.(78.9)

Varios estudios han informado de una reduccion significativa de
las concentraciones de Ghrelina en sangre en ayunas, un mes
después de realizada la manga gastrica laparoscépica y en sus
controles a los 6 y 12 meses(9-13) post cirugia. También se ha
observado que las reducciones de los niveles de Grelina en
ayunas se correlacionaron con un menor deseo de comer, ante
las sefiales con alto valor calérico y una menor activacién en
la corteza cerebral (dorso lateral prefrontal derecha (DLFC)
bajo estimulos de alimentos con indice glicémico elevado,
contra estimulos alimentarios de bajo indice glicémico, con el
fortalecimiento de la conectividad del DLPFC derecho con la
corteza cingulada anterior ventral (Vacc), que son regiones
implicadas en el control ejecutivo y de autorregulacion. Un
cambio en el hambre / saciedad como resultado de la
disminucion de los niveles de Grelina simplemente conduciria a
una menor necesidad de alimentos. (0

En vista de estas investigaciones y la posibilidad de eliminar
segmentos de mucosa gastrica del cuerpo gastrico, de una
forma facil, junto con la amplia experiencia en la técnica de
estrangulamiento y necrosis (ligadura) que se utiliza para
pélipos gigantes o lesiones polipoideas benignas o malignas4-
190 nos permitié disefiar un protocolo en el afio 2014 con el
objetivo de realizar 5 ligaduras de la mucosa géstrica de cuerpo
alto por via endoscopica, en una sala de endoscopia
intrahospitalaria ambulatoria  (habitual para  rutinas
endoscapicas tipo |, I, 11120:21) con la hipoétesis de que al eliminar
estos segmentos de mucosa donde existen células productoras
de Grelina%.11), de alguna manera estariamos modificando el
comportamiento biolégico de estos neurotransmisores que
modificarian la conducta del obeso y favoreceriamos  su
pérdida de peso. Nos enfocamos en pacientes que tenian
indicacién de cirugia bariatrica, pero tenian miedo hacérsela@),
también obesos que decidieron hacérsela ante la pobre
respuesta a sus esfuerzos por llegar a su peso ideal, no
obstante, estar bajo asesoramiento médico.

Nuestro objetivo fue evaluar la pérdida de peso y seguridad del
procedimiento en pacientes obesos, sometidos a cinco (5)
ligaduras para eliminar por via endoscoépica segmentos de
mucosa gastrica del cuerpo medio y alto el estbmago, con la
intencién de eliminar células productoras de Grelina y disminuir
su exceso de peso.

Pacientes y Métodos

Poblacién de estudio

Todos los procedimientos se hicieron siguiendo las buenas
practicas clinicas y las normativas de la Declaracion de Helsinki
de 1975 para estudios en sujetos humanos. El estudio fue
aprobado por el comité ético de nuestra institucion el Centro de
Especialidades Médicas Medisocial y los pacientes firmaron el
consentimiento informado escrito.
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Los datos fueron recogidos prospectivamente para su analisis.
Los pacientes fueron seleccionados entre aquellos que
deseaban hacerse una cirugia bariatrica como método
adyuvante a su programa de habitos saludables para tratar su
obesidad, pero tenian temor a hacérsela o pacientes obesos
tipo LILII, IV que con dieta y ejercicios no disminuyeron como
ellos esperaban.?2 Se les planted nuestra hipétesis y
posibilidad de incluirse en este protocolo endoscépico de
Ligadura Mucosal Muiltiple, como alternativa factible(10.11),

Este procedimiento se realiz6 en la Unidad Gastro Metabdlica
del Centro de Especialidades Médicas Medisocial, en Caracas
- Venezuela entre febrero del 2014 y noviembre del 2019. Se
comprometieron a realizarse una evaluacion clinica previa al
procedimiento y controles mensuales a cargo de un equipo
multidisciplinario, compuesto por un médico experto en
nutricién, un psicologo y un asesor de actividad fisica. Las
visitas se realizaron 1 vez por mes de forma presencial y o
telefénica durante 5 afios con un minimo de 6 meses de
seguimiento.

Los criterios de inclusion fueron los siguientes:

Pacientes con IMC > 30 a 50 kg/m2 que comprendieron
adecuadamente  su  diagnostico 'y  pronéstico. Se
comprometieron a someterse a un  seguimiento
multidisciplinario, de su obesidad durante al menos 5 afios. La
técnica estaba contraindicada en los siguientes casos: lesiones
agudas de la mucosa gastrica potencialmente sangrantes
(Ulceras, gastritis aguda, esofagitis erosivas severas), lesiones
neoplasicas, coagulopatias, enfermedades autoinmunes
activas y trastornos psiquiatricos (estos ultimos identificados
mediante evaluacion por especialista en entrevista psicoldgica).

El paciente elegido fue sometido a una evaluacién clinica
convencional integral, evaluacion clinica y paraclinica
(ecografica y de laboratorio) ginecoldgica, endocrinoldgica,
ecosonografia tiroidea, abdominal y pélvica, endoscopia
digestiva superior e inferior. Una vez hecha la evaluacion de
aptitud para el procedimiento bariatrico, el paciente fue
evaluado por una psicélogo-clinico, una terapeuta emocional y
un entrenador fisico. Se les impartié un taller de induccién para
que entendieran su responsabilidad para cumplir sus metas, en
beneficio de su salud.@

Recursos técnicos y operativos

Nuestro equipo esta constituido por 1 médico gastroenterélogo
intervencionista, un cirujano endoscopista, un endocrinélogo, 2
enfermeras graduadas especializadas en el area de endoscopia
digestiva, 1 psicélogo, 1 terapista emocional, 1 coach nutricional
y 1 entrenador fisico especializado en el paciente obeso.

Para el procedimiento se utilizé un Equipo de Video Endoscopia
digestiva superior terapéutico, doble canal, modelo Fujinon
EG 530D. El personal requerido: 2 enfermeras graduadas con
entrenamiento en procedimientos invasivos endoscopicos y una
sala de endoscopia con todos los recursos que la categorizan
como unidad endoscépica intrahospitalaria.2921) Los pacientes
fueron asistidos para la sedacion por un anestesiologo.
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El postoperatorio inmediato incluy6 la observacion del paciente
durante 2 horas en el area hospitalaria, analgesia, antieméticos,
e inicio de tolerancia a liquidos. Egreso al verificar las buenas
condiciones del paciente para después continuar su control con
nuestro equipo multidisciplinario.

Se realizé una nueva endoscopia a los 21 dias para verificar
que el procedimiento de ligadura necros6 la mucosa del area
intervenida endoscopicamente, para utilizar resecciéon con asa
de polipectomia, en caso de que no se hubiera conseguido el
propésito.

Descripcion de la técnica:

Se introduce el endoscopio y se realiza una revision
convencional del estdbmago, se identifican los pliegues gastricos
de la curvatura mayor del cuerpo gastrico y se seleccionan los
que van a ser intervenidos. Se realiza la introduccion de una
Pinza Olympus  FG-49L-1 por un canal del endoscopio
terapéutico, a la vez que en forma casi simultdnea se introduce
un asa de disefio "hecho en casa".(18.19)

La pinza se pasa a través del asa, se elige un pliegue del tercio
superior de la curvatura mayor gastrica, se toma con esta pinza
el pliegue gastrico, se desliza el asa por el pliegue, se atrae la
mayor parte de la mucosa posible, se retira 2 a 3 cm el
endoscopio para mejor visualizacion y control de la imagen. Se
estrangula la mucosa contenida en el asa, se suelta el
segmento del asa (Figura 1) que esta conectada con el portador
del asa (se libera el asa con el pliegue ya estrangulado). Se
realiza una cuarta y quinta ligadura, se revisa el area y se retira
el endoscopio. Se realiza nueva endoscopia a los 21 dias para
evaluar el procedimiento.

ULCERACION

NECROSIS

' ‘;ﬁ§|!$§

LIGADURA

DA1 DIA7 DAL DIA2I

Figura 1. Imagenes que muestran el proceso de ligadura,
necrosis, ulceracion y cicatrizacion de la mucosa del estémago
de los pacientes a quienes se realiz6 la Ligadura Mucosal
Gastrica Endoscopica Miiltiple.

Evaluaciéon de parametros ponderales

Se calcularon las variaciones en parametros cuantitativos
ponderales, mediante la determinacién al inicio, a 1, 3, 6, 12,
18, 24 y 36 meses posteriores al procedimiento los cuales
fueron: Peso total (kg), IMC (kg/m2), cambios del peso en el
tiempo, cambios del porcentaje de indice de masa corporal en
el tiempo.

El cambio del porcentaje de pérdida de indice de masa corporal
(%PIMC) y su diferencia estadistica entre los diferentes
porcentajes de pérdida de IMC, el cambio del porcentaje de
pérdida del exceso del indice de masa corporal (%PEIMC) y su
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diferencia estadistica entre los diferentes porcentajes de
pérdida de ese exceso.

El cambio del porcentaje de pérdida de peso (%PP) y su
diferencia estadistica entre los diferentes porcentajes de
pérdida de pedida de peso; el cambio del porcentaje de pérdida
del exceso de pérdida de peso (%PEP) y su diferencia
estadistica entre los diferentes porcentajes de pérdida de ese
exceso.@) El peso ideal se calculé como el correspondiente a
IMC 25 kg/mZ2.23 Se midi6 y registré el peso con un equipo de
impedancia de tercera generacion Inbody 230425 1, 3, 6, 12,
18, 24 Y 36 meses consecutivos al procedimiento.

Métodos estadisticos

Se calcul6 la media y desviacion estandar de las variables
continuas, en el caso de las variables nominales. Se comprobé
la normalidad del peso, IMC, %PP, %PEP, %EIMC e %PEIMC
usando la prueba de Mauchly.@® Los cambios de las variables
analizadas se realizaron usando un modelo lineal general de
medidas repetidas.@7:28) Se calcularon los tamarios del efecto
de cada variable mediante el método de Bootstrap. Se
consider6 un contraste como estadisticamente significativo si p
< 0,05. Los datos fueron analizados con R-Studio 3.12.005.

Resultados

Fueron intervenidos 73 pacientes, los cuales fueron seguidos a
un plazo de 36 meses, la edad de la muestra fue 46 + 13 afios
(rango: 17 — 73 afios), en cuanto al sexo pacientes intervenidos,
la mayoria fue femenino, 52 (71,2%) y masculino, 21 (28,8%).
Para estimar la perdida de casos a través del seguimiento, se
calcularon las imputaciones entre el inicio y al cabo de 36
meses, debido que los casos fueron incluidos en las cohortes
sucesivas empezando por el afio 2015 hasta 2019, la
imputacion calculada a partir de los seguimientos considerados,
se situ6 en el orden del 17,8%, los calculos se basaron en
modelos propuestos por O’Keeffe et al.(28)

La media del peso al momento inicial fue de 97,9 + 16,6 kg, que
se redujo a 79,9 + 12,1 kg a los 6 meses, luego, a 24 meses de
seguimiento, el peso fue de 83 + 13 kg, y al tltimo momento de
seguimiento de 86,2 + 14,7 kg, hubo diferencias estadisticas en
el cambio de peso a través del seguimiento (F = 107,5; p <
0,001) con un tamafio del efecto para reduccion de peso fue de
h2 = 0,75. Tabla 1y Figura 2.

En la variacion del indice de masa corporal (IMC), tabla 2, al
inicio fue 36,3 + 5,2 kg/m2 que disminuy¢ al cabo de 6 meses a
29,5 + 3,6 kg/m2, a los 24 meses, hubo ligero aumento del IMC
a 30,8 + 3,6 kg/m2, por ultimo, al cabo de 36 meses, otro ligero
incremento a 32,1 + 3,8 kg/m2, estos cambios del indice de
masa corporal fueron estadisticamente significativos (F = 126,4;
p < 0,001), el tamafio del efecto estimado para reduccion de
IMC fue de h2 = 0,779. Tabla 2. Figura 3.
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Tabla 1. Estadisticos descriptivos del cambio del peso en el
tiempo de pacientes intervenidos con Ligadura Mucosa Gastrica
Endoscopica Mdltiple.

Tiempo n Media DE

Inicial 73 97,9 16,6
1 mes 73 93,0 15,9
3 meses 73 84,6 14,3
6 meses 73 79,7 12,1
12 meses 61 82,7 14,2
18 meses 59 82,6 13,3
24 meses 56 83,0 13,0
30 meses 42 85,4 13,8
36 meses 35 86,2 14,7

F =107,5 (p < 0,001)

110,07

100,01

90,01

Peso (kg)

80,01

70,0

60,0 T T T T T T T T

T
Inicial 1 3 6 12 18 24 30 36
Tiempo (meses)

Figura 2. Diagrama de linea del peso en pacientes
intervenidos con Ligadura Mucosa Gastrica Endoscépica
Multiple.

Tabla 2. Estadisticos descriptivos del cambio del IMC en el
tiempo de pacientes intervenidos con Ligadura Mucosa Gastrica
Endoscopica Mdltiple.

Tiempo n Media DE
Inicial 73 36,3 5,2
1 mes 73 34,5 51
3 meses 73 31,4 4,6
6 meses 73 29,5 3,6
12 meses 61 30,4 3,6
18 meses 59 30,6 3,7
24 meses 56 30,8 3,5
30 meses 42 31,5 3,4
36 meses 35 32,1 3,8

F =126,4 (p < 0,001)
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Figura 3. Diagrama de linea del IMC en pacientes intervenidos
con Ligadura Mucosa Géstrica Endoscopica Mdultiple

Se evalud6 el cambio del % IMC perdido (%PIMC), la perdida de
IMC a los 6 meses fue 18,5 + 3,7 %, a los 12 meses de 15,7 +-
4,6 % luego al cabo de 18 meses con 15,3 £+ 5,1 %, y a 36
meses, con 13,1 + 5,2 %; hubo diferencia estadistica entre los
diferentes porcentajes de pérdida de IMC (F = 12,170; p <
0,001) y un tamafio del efecto de h2 = 0,768. Tabla 3

Tabla 3. Diferencia de % de indice de masa corporal perdido
(%PIMC) entre 12 y 36 meses. de pacientes intervenidos con
Ligadura Mucosa Gastrica Endoscépica Mdltiple.

Tiempo n Media DE
12 meses 61 15,7 4,6
18 meses 59 15,3 51
24 meses 56 14,9 5,6
30 meses 42 14,7 4,7
36 meses 35 13,1 5,2

F =12,170 (p < 0,001)

En cuanto a la perdida de exceso de indice de masa corporal
%PEIMC (en porcentaje), fue 65,4 + 17,7 % a los 6 meses,
luego al afio y medio, dicho valor fue 54,2 + 18,6 %, y con menor
valor a los 36 meses, 43,6 + 18,3 %, la variacion es estos
valores fue estadisticamente significativa (F = 10,770; p <
0,001), el valor calculado del tamafio del efecto fue h2 = 0,766.
Tabla 4.

En la tabla 5, sobre él % de peso perdido (%PP) , el valor a los
6 meses fue 18,3 + 3,8 %; a los 18 meses, este valor fue 15,3 +
5,1 % y a los 36 meses de 13,1 + 5,2 %, esto fue un cambio
estadisticamente significativo (F = 13,044; p < 0,001) y un
tamano del efecto de h2 = 0,688.

Vargas F, Febres F, Vargas MF. Obesidad y grelina: un nuevo enfoque endoscépico. Revista GEN. 2020; 74(2): 49-55.




Articulo Original

Tabla 4. Diferencia de % de la pérdida del exceso de Indice de
masa corporal (%PEIMC) entre 6 y 36 meses de pacientes
intervenidos con Ligadura Mucosa Gastrica Endoscoépica
Multiple.

Tiempo n Media DE
6 meses 73 65,4 17,7
12 meses 61 55,8 17,8
18 meses 59 54,2 18,6
24 meses 56 51,3 17,8
30 meses 42 48,5 16,3
36 meses 35 43,6 18,3

F = 10,770 (p < 0,001)

Tabla 5. Diferencias de % de peso perdido (%PP) entre 6 y 36
meses de pacientes intervenidos con Ligadura Mucosa
Géstrica Endoscépica Mdltiple.

Tiempo n Media DE
6 meses 73 18,3 3,8
12 meses 61 15,7 4,6
18 meses 59 15,3 51
24 meses 56 14,9 5,6
30 meses 42 14,7 4,7
36 meses 35 13,1 5,2

F = 13,044 (p < 0,001)

Los cambios en perdida de exceso de peso (YPEP) fue de 57
+ 14,4 % al cabo de 6 meses, posteriormente, al evaluar
pacientes a 18 meses, el %PEP fue 47,7 + 16,0 %, y, por ultimo,
a los 36 meses, de 38,4 + 15,3 %, esto representd un cambio
estadisticamente significativo (F = 15,404; p < 0,001) y un
tamafio del efecto de h2 = 0,687. Tabla 6

Caracteristicas relevantes del protocolo

El procedimiento se realizd6 en una sala de endoscopia
debidamente equipada, segun normas internacionales (20,21),
la sedacidn fue administrada por un anestesiélogo. El tiempo de
endoscopia total (de rutina diagndstica y operativa del
procedimiento) fue de 6.42 +- 0.57 minutos, no presentaron
molestias ni se presentaron complicaciones.

Los pacientes toleraron su dieta liquida a las 2 horas del
procedimiento y dieta sélida a las 24 horas bajo indicaciones de
nutricionista. La actividad fisica se autorizé a partir de las 12 hrs
siguientes. Se inicio su control por nuestro equipo
multidisciplinario a partir de las 24 hrs.

La revisién endoscopica se realizé a los 21 dias observandose
la cicatriz del sitio donde se habia realizado la ligadura en el
100 % de los pacientes.
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Tabla 6. Diferencias del porcentaje de pérdida del exceso de
peso (% PEP) entre 6 y 36 meses. de pacientes intervenidos
con Ligadura Mucosa Gastrica Endoscopica Mdltiple.

Tiempo n Media DE
6 meses 73 57,0 14,4
12 meses 61 48,9 15,5
18 meses 59 47,7 16,0
24 meses 56 45,6 16,5
30 meses 42 42,9 13,4
36 meses 35 38,4 15,3

F = 15,404 (p < 0,001)

Conclusiones

De los resultados obtenidos sobre la pérdida de peso, podemos
afirmar que la Ligadura Endoscopica Mucosal Mdltiple, utilizada
como tratamiento coadyuvante a la intervencién dietética, de
ejercicio fisico y modificacion psicoconductual, es una técnica
eficaz como adyuvante en el tratamiento de la obesidad y
permitira solucionar la mayoria de comorbilidades relacionadas
con la mortalidad precoz en obesos que cursen con sindrome
metabolico?? dado el mantenimiento a los 36 meses de una
pérdida del exceso de peso del 38,4 %. En resumen es efectivo,
de muy bajo costo, de facil realizacion y sin complicaciones
relacionados con el procedimiento.?2

Los resultados deben ser extrapolados con precaucion y
teniendo en cuenta las limitaciones de pocos pacientes y corto
seguimiento, se deberan esperar resultados a largo plazo de
observacion en periodos de 5 a 10 afios y con un mayor nimero
de pacientes. (5. 40)
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