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;. QUE SABEMOS HASTA EL MOMENTO
DEL TEMA?

- La incidencia de la obesidad y la enfermedad
inflamatoria intestinal (Ell) estd aumentando en el mundo,
por lo cual, se comenzd a estudiar el rol de la inflamacion
relacionada con la obesidad en |la patogenia de |la Ell.

- La cirugia bariatrica es actualmente el tratamiento
mas eficaz para la obesidad severa y sus trastornos
metabodlicos asociados.

- Diferentes estudios demostraron que l|la cirugia
baridtrica puede influir en el riesgo de desarrollar Ell.

- Los posibles mecanismos subyacentes relacionados a
la patogenia son: pasaje del contenido gastrico al intestino,
disbiosis intestinal, déficit en la barrera mucosa, cambios
hormonalesy liberacion de citoquinas proinflamatorias del
tejido graso durante el descenso de peso.

RESUMEN

Objetivo: evaluar el riesgo de desarrollar enfermedad
iInflamatoria intestinal luego de una cirugia bariatrica en la
poblacidon danesa.

Pregunta PICO: P: pacientes de entre 18 y 60 anos de edad
sin antecedente personal de Ell ni de cirugia bariatrica / I:
Cirugia bariatrica / C: sin cirugia bariatrica / O: desarrollo
de Ell

Disefho: estudio de cohorte prospectivo.

Lugar: Dinamarca

Sujetos: C. De inclusién /C. De Exclusioén:

C. De inclusion:

- Pacientes daneses vivos de 18 a 60 anos residentes en
Dinamarca desde 1/1/1996 hasta 31/12/18




C. De exclusion:

- Pacientes con diagndstico previo de Enfermedad
Inflamatoria Intestinal

- Pacientes con mas de una cirugia bariatrica
Randomizacion y asignacion de la intervencion:
Intervencién/factor de riesgo: cirugia bariatrica (bypass
gastrico, manga y banda gastricas).

Comparador: pacientes que no se realizaron cirugia
bariatrica.

Medidas de Resultados: desarrollo de Ell (CU o EC). Tasa
de incidencia de Ell.

Co-variables: edad, sexo y cohorte de nacimiento, nivel
educativo, comorbilidades relacionadas con la obesidad
(diabetes tipo 2, hipertensidn, y/o apnea del suefo,
infertilidad femenina y artrosis en cadera o rodilla), y el
tratamiento con farmacos hipolipemiantes.

Calculo de tamano muestral: no se realizd, ya gue se
INcluyo a toda la poblacion incluida en el registro.
Consideraciones éticas: permiso de acceso y enlace de
datos por la Agencia Danesa de Proteccion de Datos. No se
requiere la aprobacion de un comité de ética para los
estudios de registros en Dinamarca.

Recopilacion de datos y analisis estadistico: todos los
datos fueron obtenidos del Sistema de registro civil y del
Sistema nacional de registro de pacientes daneses. La tasa
de incidencia (densidad de incidencia) de Ell se calculd
como el numero de casos de Ell dividido por el tiempo
persona. Se utilizaron modelos de regresion de riesgos
proporcionales de Cox para estimar los cocientes de riesgo
(Hazard Ratio - HR) de |a Ell. Se utilizo un modelo de ajuste
por edad, sexo y cohorte de nacimiento y un modelo
ajustado por multiples factores que incluyo, ademas, el
estado educativo y el numero de comorbilidades
relacionadas con la obesidad. Se realizd un analisis de
sensibilidad incluyendo |a variable “tratamiento con
farmacos hipolipemiantes’. Todos los analisis se realizaron
para Ell y por separado para ECy CU, para evaluar los




efectos diferenciales en los distintos subtipos.
Resultados: se realizd seguimiento de 3.917.843
Individuos, de los cuales 15.347 se sometieron a cirugia
bariatrica. En comparacion con la poblacion no expuesta,
este grupo de pacientes el 76% fueron mujeres, con menor
nivel educativo y mayor comorbilidades relacionadas a la
obesidad. El 90% de las cirugias fueron bypass gastricos, el
6% Mmangas gastricas y el 4% bandas gastricas. La edad
media de cirugia fue de 41 (IQR: 34-48) anos. El tiempo
total de seguimiento fue de 55.660.205 personas-ano con
una mediana de duracion de seguimiento de 14,8 (IQR:
7,2-23,0) anos. La mediana del tiempo de seguimiento
entre los que se sometieron a cirugia bariatrica fue de 14,1
(IQR:12,2;15,7) anos antes de la cirugiay de 8,0 (IQR: 4,4, 9,2)
anos después de la cirugia. En dicho seguimiento, 100
individuos desarrollaron Ell (tasa de incidencia 0,940 /1000
personas-ano). La mediana de tiempo desde la cirugia
hasta el diagndstico fue de 4 anos (IQR: 2,0-6,3); 4,2 anos
(IQR: 2,1-6,3) para EC y 3,5 anos (IQR: 1,7-6,3) para CU. Los
pacientes que nNo se realizaron cirugia bariatrica fueron
seguidos durante 55.553.785 personas-ano. En este grupo
se produjeron 35.294 Ell (tasa de incidencia 0,635 / 1000
personas-ano). Cuando se compararon ambos grupos
ajustados por edad, sexo y corte de nacimiento, se obtuvo
un HR de 1,40 (IC95%: 1,15-1,71), y ajustando por multiples
factores de 1,15 (IC95%: 0,94-1,40) para la Ell. Cuando se
comparo el riesgo ajustado por multiples factores, el HR de
acuerdo al subtipo de Ell fue de 1,85 (IC95%: 1,40-2,44) para
ECy 0,81 (IC95%: 0,61-1,08) para CU. Entre las mujeres, el HR
ajustado a multiples factores fué de 1,31 (IC95%: 1,06-1,61) y
en hombres de 0,59 (IC95%: 0,32-1,09). Cuando se comparod
el riesgo ajustado por multiples factores, el HR en mujeres
fue de 2,18 (IC95%: 1,64-2,90) para EC y de 0,86 (IC95%:
0,63-1,18). Se realizdé un analisis de sensibilidad incluyendo
la variable “uso de hipolipemiantes” al modelo ajustado a
Multiples factores y no se observaron modificaciones
sustanciales en los resultados. Al limitar la poblacion de




estudio a personas con diagndstico de sobrepeso/
obesidad (n= 245.882) , la cirugia bariatrica permanecio
asoclada con un mayor riesgo de EC, con un HR ajustado
por multiples factores de 1,59 (IC95%: 1,18-2,13) pero no a la
CU (0,80 1C95%: 0,59-1,07) ni a la EIl (1,08 1C95%: 0,88-1,33).
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LIMITACIONES

- Tamano muestral (estudio a
nivel nacional, que garantiza la
INclusion de una gran poblacion).
- Analisis ajustado por los
potenciadores confundidores:
edad, sexo, cohorte de nacimiento,
nivel educativo y comorbilidades
(DBT tipo 2, HTA, apnea,
infertilidad o artrosis).

- Estudio prospectivo sin
pérdida de seguimiento.

- No se incluyen entre los
factores confundidores factores de
riesgo relacionado con el
desarrollo de Ell como por
ejemplo indice de masa corporal y
tabaguismao.

- Debido a qgue el 76% de los
pacientes con cirugia fueron
muyjeres, el poder estadistico fue
mayor para las mujeres.

- Existe un riesgo de sesgo de
clasificacion erronea: puede existir
un error en la validez del
diagnostico de EC y se trate de
complicaciones de la cirugia
bariatrica.




NIVEL DE EVIDENCIA /
CALIDAD DEL REPORT

- EL articulo cumple con 20 de los 22 puntos propuestos
por las guias STROBE' para el reporte de estudios de
cohorte.

- Nivel de Evidencia Tb (Centro de MBE Oxford)?

;. QUE CONOCIMIENTO NUEVO APORTA?

- De acuerdo a este estudio, existe una mayor tasa de
Incidencia de EC en los pacientes expuestos a cirugia
bariatrica, pero no de colitis ulcerosa.

- En las mujeres se observd un mayor riesgo de
desarrollo de EC luego de |a cirugia bariatrica, pero no en
los paciente de sexo masculino.

- No estad claro los mecanismos fisiopatoldgicos que
INnfluyen en el desarrollo de la enfermedad y se
desconocen las caracteristicas de la Ell en este grupo de
paciente: ubicacion, extension, comportamiento,
Mmanifestaciones extra-intestinales y respuesta al
tratamiento.

- Estos estudios abren la puerta a considerar la
necesidad de una evaluacion prequirdrgica para descartar
Ell en pacientes con factores de riesgo (por ejemplo:
antecedentes familiares)
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