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Resumo

Introducao: Atualmente, a obesidade representa um problema de satide publica, sendo a
cirurgia bariatrica o método mais eficaz para o tratamento da mesma. Como outros
procedimentos, também a cirurgia bariatrica possui complicacoes associadas, uma delas a
hipoglicemia. Os individuos que sofrem com esta patologia, apresentam uma reducao da

qualidade de vida e um risco aumentado de eventos adversos.

Objetivos: A presente revisao visa estabelecer a ligacdo entre a hipoglicemia e a cirurgia
bariatrica. Assim, pretendemos responder a seguinte questdo: A hipoglicemia é uma
complicacao importante da cirurgia bariatrica? Este trabalho também tem como objetivo

analisar os possiveis tratamentos para esta patologia cada vez mais prevalente.

Metodologia: A metodologia utilizada para a realizacao desta dissertacao consistiu na
pesquisa de artigos cientificos, publicados entre janeiro de 2016 e setembro de 2021,
recorrendo a base de dados PubMed, usando a combinacdo das palavras-chave
“hypoglycemia” e “bariatric”. Apos a decisao dos topicos abordados nesta revisao, foram
selecionados os artigos com foco na relacdo entre a cirurgia bariatrica e a hipoglicemia e

aqueles que ajudaram no enquadramento dessas teméticas.

Conclusao: No momento atual, os dados existentes sobre a hipoglicemia que decorre como
consequéncia da cirurgia bariatrica sdo escassos e algo divergentes, revestindo-se de
extrema importancia a definicao de diretrizes para a mesma, de modo a existir uma maior
consciencializacao, quer por parte dos utentes, quer por parte dos profissionais de satde,
para o reconhecimento desta patologia. Concomitantemente, a realizacdo de mais estudos

e investigacOes é fundamental para a descoberta de tratamentos mais inovadores e eficazes.

Palavras-chave

Hipoglicemia;cirurgia bariatrica;bypass gastrico;mecanismos;terapéutica farmacologica;

abordagem nutricional
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Abstract

Introduction: Currently, obesity represents a public health problem, and bariatric surgery
is the most effective method for it. Like other procedures, bariatric surgery also has
associated complications, one of which is hypoglycemia. Individuals who suffer from this

pathology have a reduced quality of life and an increased risk of adverse events.

Objective: This review aims to establish the link between hypoglycemia and bariatric
surgery. Thus, we intend to answer the following question: Is hypoglycemia a important
complication of bariatric surgery? This work also aimed to analyze the possible treatments

for this increasingly prevalent pathology.

Methodology: The methodology used to carry out this dissertation consisted of a search
for scientific articles, published between january 2016 and september 2021, resorting the
PubMed database, using the combination of the keywords “hypoglycemia” and “bariatric”.
After deciding on the topics that would be addressed in this review, articles focusing on the
relationship between bariatric surgery and hypoglycemia and those that helped in their

framing were selected.

Conclusion: At the present time, existing data on hypoglycemia as a consequence of
bariatric surgery are scarce and somewhat divergent, making it extremely important to
define guidelines for it, so as to raise awareness, both among patients and health care
providers, for the recognition of this pathology. At the same time, further studies are

essential for the discovery of more innovative and effective treatments.

Keywords

Hypoglycemia;bariatric surgery;gastric bypass;mechanisms;pharmacological therapy;

nutritional approach
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Hipoglicemia como complicacdo da cirurgia bariatrica

Introducao

Na sociedade atual, a obesidade constitui uma epidemia global, representando uma
relevante preocupacao na area da saude. (1) Em 2016, mais de um terco da populacao
mundial possuia um IMC igual ou superior a 25 kg/m2, com tendéncia crescente desse
numero. (2) Estima-se que existiam cerca de 1.9 bilh6es de adultos com excesso de peso,

dos quais 650 milhoes com obesidade. (3)

Atualmente, uma das opcoes mais utilizadas e com maior eficacia a longo prazo no
tratamento da obesidade, nomeadamente no estado morbido, consiste na cirurgia
bariatrica. (4—6) A eficicia encontra-se comprovada, quer relativamente a perda de peso,

quer a doenca metabdlica e as potenciais complica¢des, muitas vezes, associadas. (4—6)

A American Society for Metabolic and Bariatric Surgery recomenda a realizacao de
cirurgia baritrica para individuos com um IMC superior a 40 kg/m2 ou com um IMC
superior a 35 kg/m2 quando associado a comorbilidades que possam ser otimizadas com

a perda de peso. (7)

Tal como qualquer outra cirurgia major também a cirurgia bariatrica acarreta potenciais
complicacoes, que devem ser identificadas e tratadas. (1) Sdao reconhecidas varias
possiveis consequéncias metabdlicas, entre elas a Sindrome de Dumping e a

hipoglicemia pds-bariatrica. (5) A sua distin¢ao sera explicada adiante.

A hipoglicemia pode ser definida como um baixo nivel de glicose no sangue venoso
associado a sinais adrenérgicos, como sudorese, palpitacées e tremores e a sinais de
neuroglicopenia, nomeadamente confusdo, disartria, epilepsia, transtornos

comportamentais e, até mesmo, coma. (8)

Consequentemente ao aumento do nimero de individuos que sofrem de obesidade,
também a procura por esse tipo de cirurgia tem aumentado ao longo dos anos, prevendo-
se, consequentemente, que haja um incremento da prevaléncia da hipoglicemia pos-

prandial. (1,9)

Apobs serem submetidos a cirurgia bariatrica, os individuos com episédios de
hipoglicemia apresentam uma diminuicao da qualidade de vida e um risco superior de
depressao e de morte devido a causas traumaticas. (10) O que torna ainda mais

importante o reconhecimento desta doenca e a identificacdo dos individuos com um
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elevado risco, para ser possivel a adocao de medidas nutricionais preventivas capazes de

minimizar os episodios. (10)

Assim, torna-se cada vez mais importante o seu reconhecimento, ndo s6 pelos
profissionais de satide, mas também pela populacao e pelas pessoas que desenvolvem
episodios de hipoglicemia, tornando-se imperativo consciencializar para a existéncia,

identificacao e tratamento dessa condicao. (1,9)

Objetivos

A presente revisdo tem como principal objetivo estabelecer uma ligacdo entre a
hipoglicemia e a cirurgia bariatrica, através da realizacdo de uma revisao da literatura
atual, abordando a incidéncia, os mecanismos e os tratamentos que existem no momento
para a hipoglicemia ap6s a cirurgia bariatrica. Adicionalmente, pretende consciencializar

um maior nimero de pessoas sobre esta tematica.
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Materiais e Métodos

O método utilizado para a realizacao desta dissertacao consistiu na pesquisa de artigos

cientificos, publicados entre janeiro de 2016 e setembro de 2021, recorrendo a base de

dados PubMed, usando o conjunto de palavras: (hypoglycemia[Title/Abstract]) AND

(bariatric[Title/Abstract]).

Apoés a decisao dos topicos que seriam abordados nesta revisao, foram selecionados os

artigos com foco na relacdo entre a cirurgia bariatrica e a hipoglicemia pés-prandial e

aqueles que ajudaram no enquadramento dessas tematicas, sendo usados 3 artigos

complementares a pesquisa.

Registos identificados na base de
dados PubMed

(ntmero = 131)

l

Desde o inicio de 2016 até ao dia 30/09/2021

Registos excluidos, pelas razoes:

- Diabetes gestacional (3) e diabetes pré-

Registos ap6s remocao de duplicados

(ntmero = 131)

existente (21)

- Complicacoes na gravidez (6)

l

Titulos e abstract avaliados

(nimero = 131)

l

Artigos lidos na totalidade

(ntmero = 76)

l

Estudos incluidos

(nimero = 43) + 3 adicionais

- Cetoacidose diabética e Retinopatia diabética

- Avaliagao da perda de peso apos cirurgia

- Estudos em espécies nao humanas (2)
- Doenca do refluxo gastroesofagico
- Efeito e cinética da ingestao de alcool

- Outras causas de hipoglicemia (13) e

metabolismo da glicose

1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
:
1
i bariatrica (4)
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
i
! . . ya .
i - Técnica cirargica
1
1

Artigos excluidos apo6s leitura

na totalidade: (n = 33)

Figura 1 - Diagrama ilustrativo da metodologia utilizada para a realizacao da disserta¢io
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Capitulo 1. Enquadramento

1.1 Definicoes

Atualmente, ndo existe um consenso para os niveis de glicose plasmética que permitam

a definicao de hipoglicemia. (11)
Segundo a American Diabetes Association Workgroup on Hypoglycemia considera-se:
- hipoglicemia quando os niveis de glicose < 70 mg/dL (< 3,9 mmol/L).

- hipoglicemia sintomatica documentada: quando os sintomas tipicos de hipoglicemia
sao acompanhados por uma concentragao de glicose plasmatica medida < 70 mg/dL (<

3,9 mmol/L)

- hipoglicemia assintomatica: quando nao existem sintomas tipicos de hipoglicemia,

porém com uma concentrac¢ao de glicose plasmatica medida < 70 mg/dL (< 3,9 mmol/L)

- neuroglicopenia: deficiéncia potencialmente fatal da glicose no sistema nervoso central.

(1

A American Diabetes Association divide a hipoglicemia em:
- nivel 1: niveis de glicose <70 mg/dL (<3.9 mmol/L)

- nivel 2: niveis de glicose <54 mg/dL (<3.0 mmol/L). (9)

Ja as orientagdes da Endocrine Society definem hipoglicemia quando existem niveis de

glicose <55 mg/dl em pessoas sem diabetes. (9)

1.2 Hipoglicemia como complicacao apés cirurgia
bariatrica

A hipoglicemia ap6s uma cirtargica bariatrica é considerada uma hipoglicemia reativa ou
pos-prandial, dado que se caracteriza por um pico de insulina excessivo e rapido apos a
ingestao alimentar, seguido de hipoglicemia que tipicamente ocorre 2 a 3 horas apoés a
refeicdo, com niveis de glicose e de insulina plasméaticas normais quando em jejum.

(12,13)



Hipoglicemia como complicacdo da cirurgia bariatrica
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Figura 2 - Padrdes tipicos de glicose em jejum e ap6s uma refeicdo em individuos com hipoglicemia apds
cirurgia bariatrica, como revelado pela monitorizagio continua da glicose. Neste utente, os niveis de glicose

sdo estaveis durante o jejum noturno. Adaptado de (14).

Existe um amplo espetro de apresentacoes, desde sintomas leves, até formas graves, com
repercussoes sérias para o individuo, podendo mesmo conduzir a incapacidade, perda de
emprego, perda de capacidade para as atividades da vida diaria e para as atividades
sociais. (9) De realcar que pode mesmo culminar em desfechos tragicos, como acidentes
de viagao, convulsoes e coma. (15) Todas as formas relacionam-se com uma diminuicao
da qualidade de vida e o0 ndo reconhecimento da hipoglicemia encontra-se correlacionada
com desfechos clinicos mais graves, nomeadamente com maior morbilidade e
mortalidade, visto que os individuos nao se encontram alertas para os sinais e sintomas

dessa doenca. (4,15)

Os sintomas da hipoglicemia como consequéncia da cirurgia bariatrica comegcam 1 a 3
horas ap6s uma refeicdo, manifestando-se com sintomas derivados do sistema nervoso
auténomo e da neuroglicopenia, que melhoram apds a ingestao de alimentos ou de
glicose. (4,5) Normalmente, os sintomas auténomos ocorrem quando a concentracao
plasmatica de glicose é de 60 mg/dL (3,3 mmol/L) ou menos, enquanto os sintomas de
neuroglicopenia surgem quando a glicemia atinge 50 mg/dL (2,8 mmol/L) ou valores

inferiores. (16)

Os sintomas autondémicos dividem-se em colinérgicos e adrenérgicos. (16) Os
adrenérgicos incluem palpitacoes, taquicardia, tremores e ansiedade e os colinérgicos

abrangem diaforese, parestesia, nauseas, fome, entre outros. (2,5,11,16)

Nos casos de hipoglicemia grave, a funcao cerebral pode-se encontrar alterada, surgindo
sintomas neuroglicopénicos, nomeadamente confusdao, fraqueza, tonturas,
desorientacdo, alteracdo do sistema cognitivo, compromisso da fala, mudancas
comportamentais, irritabilidade, alteracoes da visdo, letargia, convulsoes, sincope e,

eventualmente, coma. (2,9,11,16) Ainda, pode ser relatada diminuicao da memoria ou

6
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amnésia, apenas no momento agudo ou de forma crénica. (9) Podem ser descritos pelas
familiares alteragdoes comportamentais e de humor. (9) Adicionalmente, pode ocorrer

morte cerebral nos casos em que a duracao de hipoglicemia é prolongada. (16)

Normalmente, os episddios de hipoglicemia nao ocorrem quando o individuo se encontra
em jejum e se surgirem nesse periodo devem ser ponderados outros diagnosticos. Porém,

os episoddios podem ocorrer a meio da noite, sem relacao com o jejum. (9)

Se hipoglicemia noturna, podem ser relatados sonhos bizarros, cefaleias matinais,

sonhos vividos e pior qualidade de sono. (9,13)

De salientar, que em reposta ao consumo de alimentos e de liquidos, pode ocorrer um
padriao denominado “montanha-russa”, consistindo em picos elevados de glicemia,
seguidos de diminuicao da glicose plasmatica para valores inferiores ao normal, podendo

mesmo ocorrer episdédios de hipoglicemia recorrentes. (5,9)

Relativamente aos estimulos desencadeantes para a ocorréncia de episddios de
hipoglicemia, o mais usual consiste na ingestao de carboidratos de alto indice glicémico
de rapida absorcao, mas existem outros que incluem exercicio, ansiedade, ingestao de

cafeina ou de alcool e o consumo de liquidos durante as refeicoes. (9)

1.3 Diagndstico de hipoglicemia apds cirurgia bariatrica

O diagnostico de hipoglicemia constitui um desafio dado que, atualmente, nao existem
diretrizes consensuais. (17) Além disso, e como referido anteriormente, nio existe um
acordo para os niveis de glicemia plasmética que definam hipoglicemia, dificultando a
interpretacdo dos exames que se realizarem. (11) No entanto, demonstra-se ser de
extrema importancia realizar o diagnoéstico, visto que podem ser evitadas situacoes com

elevado risco para a vida. (17)

Perante um individuo que se apresente com uma historia sugestiva, o primeiro passo
consiste na confirmacao ou na exclusao da triade de Whipple, que se caracteriza através
da verificacao de uma baixa concentracao de glicose, < 55 mg/dl (< 3mmol/l), com a
associacao simultanea de sintomas e/ou sinais de hipoglicemia e com a resolucao desses
sintomas e/ou sinais com a correcao da hipoglicemia. (16—18) Os valores de glicose

devem ser obtidos através de uma colheita de sangue venoso. (16)

Apoés a confirmacdo da auséncia da triade, deve-se proceder a obten¢do da histéria,
incluindo a gravidade, nomeadamente a necessidade ou nao de assisténcia por terceiros,
a frequéncia dos episodios, os sintomas presentes, o tempo em que ocorreu € a sua

relacdo com as refeicoes ou alimentos especificos e com o exercicio, com o objetivo da

7
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detecao de padroes. (19) Nao esquecer de questionar a medicacao e o histérico médico.
(18,19) Também se reveste de extrema importancia a realizacdo do exame objetivo,
porque uma historia clinica e um exame fisico podem conduzir a diagnosticos ou causas

alternativas de hipoglicemia como, por exemplo, a desnutricao. (19)

Perante um utente com hipoglicemia pos-prandial que ocorre num periodo superior a 1
hora apos as refeicoes, historico de cirurgia gastrointestinal pelo menos 6 a 12 meses
antes do aparecimento dos sintomas e sem hipoglicemia em jejum, devem ser realizados
exames laboratoriais, de modo a confirmar o quadro de hipoglicemia, excluir outras
explicacOes e para avaliar as respostas hormonais. (9) Por outro lado, individuos que se
apresentem com sintomas atipicos ou nao relacionados com as refeicoes, devem ser

submetidos a testes adicionais para a exploragdo de outros diagnosticos. (11)

Para a realizacdo do diagnostico é necessaria a confirmacao através de exames

laboratoriais, nao existindo, no entanto, nenhum teste padronizado. (11)

O teste de mais facil execucdo consiste na determinacio das concentracdes venosas de
glicose e de insulina durante um episdédio espontineo de diminuicao de glicose
plasmatica. Tal pode demonstrar-se um processo dificil de realizar, uma vez os eventos
de hipoglicemia podem ser imprevisiveis, apenas se podendo medida a glicose nesse

momento especifico se o utente recorrer ao hospital. (19,20)

Alguns autores consideram que para o diagndstico de hipoglicemia hiperinsulinémica
pos-prandial é necesséario, pelo menos, 2 colheitas de sangue periférico, nomeadamente
para o conhecimento do nivel de glicose basal e do nivel de glicose p6s-prandial. (11) Para
garantir a precisao, € preferivel esse tipo de medicao aos glicometros utilizados de forma

doméstica, que fornecem resultados variaveis e possuem uma consisténcia menor. (2,11)

Outra opcao consiste na monitoriza¢ao continua da glicose através de um sensor durante
3 a 7 ou 10 dias, que pode ser uma mais-valia para clarificar os padroes de glicemia e
associar a sintomatologia, exigindo que seja feito um registo detalhado dos alimentos
que a pessoa ingere para ser possivel um reconhecimento de fatores que se encontrem
possivelmente associados, como padroées alimentares ou situacoes especificas. (9,11,21)
Um padrao de hiperglicemia dentro de 30 minutos de uma refeicao com alto teor de
glicose, seguido de hipoglicemia significativa é muito sugestivo do diagnoéstico. (11)
Normalmente, existe um retorno espontaneo a euglicemia. (11) Este método nao se
encontra indicado para realizar o diagnostico, mas sim para analisar os padroes e os
fatores desencadeantes ou precipitantes da hipoglicemia. (9) Considera-se um

procedimento mais sensivel, mas menos especifico. (13)
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Outra possibilidade consiste na realizacdo de um teste provocativo como o teste de
tolerancia oral a glicose, sendo o mesmo realizado através de medicGes seriadas da
glicose sérica em intervalos de até 120 a 240 minutos, depois da administracao de 75 a
100 gramas de glicose. (11) O teste deve ser considerado positivo se forem registados
niveis de glicose < 50 mg/dl, 60 a 180 minutos apds a ingestao glicose depois de um
jejum de 12 horas. (12) Porém possui pouca utilidade uma vez que, cerca de, 10% das
pessoas saudaveis e 33% dos utentes submetidos a cirurgia gastrica sem hipoglicemia
podem apresentar niveis de glicose plasmatica inferior a 50 mg/dl e a diferenca existente
entre os individuos sintomaticos e os assintoméaticos demonstra-se pequena, indicando
uma baixa especificidade. (2,11,16,20). Desse forma, nao desempenha um papel til no

diagnostico de hipoglicemia apos cirurgia bariatrica. (11,19)

Outra opcao consiste nos testes de provocacao monitorizados com refeicoes mistas,
sendo que a Endocrine Society recomenda a utilizacdo de refeicoes liquidas ou de
refeicoes identificadas pelo utente como refeicoes provocadoras de hipoglicemia no
quotidiano. (9) Pode ser realizado através de uma refeicio mista solida padronizada
composta por 350 calorias, 30% de gordura, 15% de proteina e 55% de carboidratos ou,
como referido, por uma refeicao composta por alimentos reconhecidos pelo utente como
desencadeadores de episodios anteriores. (2) Deve-se determinar a glicose plasmaética,
insulina, peptideo C e pré-insulina no inicio e depois a cada 30 minutos durante cerca de
5 horas. (16) Um teste positivo encontra niveis normais de glicose quando em jejum,
hiperinsulinemia antes da hipoglicemia, hipoglicemia com valores de glicose plasmaética
inferiores a 50 - 60 mg/dl e sintomas de hipoglicemia. (11) No entanto, apenas deve ser
realizado num ambiente seguro com uma equipa que assegure a assisténcia devido ao

risco de hipoglicemia grave. (19)

Recentemente, a American Society for Metabolic and Bariatric Surgery tentou criar uma
orientacao para o diagnoéstico, sendo que para o mesmo sao precisos: sintomas que
ocorram, no minimo, um ano apds a cirurgia bariatrica; niveis de glicose e de insulina
normais quando em jejum; correlacao dos sintomas com a hipoglicemia, seguida de uma

resolucao espontanea da hipoglicemia e um teste provocativo positivo. (11)

1.4 Diagnéstico diferencial com Sindrome de Dumping

Ao realizar uma revisao sobre hipoglicemia apos cirurgia bariatrica, nao se pode deixar
de mencionar a Sindrome de Dumping, uma vez que a hipoglicemia pés-prandial no
contexto da cirurgia bariatrica era antigamente considerada uma componente tardia da
Sindrome de Dumping e, apesar de mais raro, os individuos podem desenvolver as duas

simultaneamente. (13,22)
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A sindrome de dumping pode ser separada em dumping precoce e tardio. Esta
diferenciacao depende do tempo de desenvolvimento dos sintomas ap6s uma refeicao.
(1) Atualmente, os conceitos de dumping precoce e tardio tém sido cada vez mais
substituidos por dumping (precoce) e hipoglicemia pds-prandial (tardio),

respetivamente, devido as diferencas descobertas. (5,23)

Tabela 1- Diferencas entre Sindrome de Dumping e Hipoglicemia apds cirurgia bariatrica. (1,2,4,5,9,11,16)

Aparecimento
Inicio dos sintomas

Sintomas

Sindrome de dumping

Imediatamente apoés a cirurgia
Na primeira hora ap6s a refeicao
Queixas gastrointestinais,

nomeadamente dor abdominal,

Hipoglicemia

Meses a anos ap0s a cirurgia
1a 3 horas apo6s a refeicdo
Sonoléncia, irritabilidade,

confusio, sudorese, palpitacoes,

distensao do abdomen, nauseas, taquicardia, ansiedade, fome,

diarreia e sintomas vasomotores, tremores, parestesia, astenia,

como sudorese, rubor, alteracdo do sistema cognitivo,
palpitagoes, taquicardia, compromisso da fala, mudancas
tonturas, hipotensao e, comportamentais, alteracoes da
raramente, sincope visdo, letargia, convulsoes,

amnésia, sincope e,

eventualmente, coma.

Inevitavelmente, quando questionadas as pessoas que sofrem destas categorias de
transtornos, possuem uma menor qualidade de vida e demonstram uma maior tendéncia

para a depressao e para a ansiedade. (5)

1.5 Opcoes cirurgicas para a perda de peso
Entre as diversas técnicas, a mais utilizada mundialmente foi o bypass gastrico em Y de
Roux (45%), seguida da gastrectomia vertical (37%) e da banda gastrica ajustavel (10%),

em 2013. (1)

Atualmente, o bypass gastrico em Y de Roux continua a ser o procedimento bariatrico
mais realizado mundialmente, no entanto, recentemente tem vindo a ser substituido pela
gastrectomia vertical. (11) Como tal, e devido a maioria dos estudos incidir sobre o bypass
gastrico em Y de Roux e a gastrectomia vertical, esta revisao ira de encontro a esses tipos

de cirurgia bariatrica.

De seguida, encontra-se uma breve descricao dos procedimentos gastricos que possuem

uma maior relevancia para esta revisao.
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1.5.1 Bypass Gastrico em Y de Roux

Consiste numa das cirurgias bariatricas mais realizadas a nivel mundial. (7) Consiste
numa reconstrucdo do trato gastrointestinal com a criacdo de uma bolsa gastrica de
menores dimensoes, que contorna uma grande parte do estbmago e o duodeno, através
de um ramo com o formato de um Y, que se liga a uma parte do jejuno. (2,7,24,25) O
membro de desvio em Y permite que os nutrientes ingeridos passem rapidamente do
estOmago para o intestino delgado, promovendo a perda de peso através da restricao da
quantidade de alimentos que a pessoa consegue ingerir e da diminuicao da absorc¢ao dos

nutrientes, criando a sensacao de saciedade precoce. (2,7,24,25)

\ Bypass gastrico

Duodeno desviado
Membro em Y de Roux

i "

Ligacao ao jejuno
A 4 1

i e

Figura 3 — Bypass géstrico em Y de Roux. Adaptado de (26)

1.5.2 Bypass gastrico em é6mega loop
Constitui um procedimento relativamente recente, que consiste numa simplificacao da
cirurgia em Y de Roux, com uma menor taxa de complicacdoes, mantendo uma perda de

peso consistente. (27)

1.5.3 Derivacao biliopancreatica com switch duodenal
Consiste em 2 componentes, gastrectomia parcial e bypass intestinal. Este procedimento
¢ pensado para preservar o processo digestivo fisioloégico e é maioritariamente

malabsortivo com algum grau de restricao. (7)
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1.5.4 Banda gastrica ajustavel por via laparoscoépica

Caracterizado pela colocacao de uma faixa ajustavel ao redor do estobmago proximal
abaixo da juncao gastroesofagica, formando uma pequena bolsa. (77) Esse procedimento
apresenta menor morbidade e mortalidade quando comparado a outros procedimentos
bariatricos, porém encontra-se associado a um risco superior de reoperacoes. (77) Nao foi

relatado nenhum caso de hipoglicemia apds a realizagao deste tipo de cirurgia. (11)

1.5.5 Gastrectomia vertical
Criacdao de um estémago tubular através da remocao cirargica de uma ampla parte da

grande curvatura do estobmago. (24)

Estomago vertical

Parte removida
do estomago

Figura 4 - Gastrectomia vertical. Adaptado de (7)
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Capitulo 2. Incidéncia da hipoglicemia apé6s

cirurgia bariatrica

A hipoglicemia encontra-se, predominantemente, associada ao bypass gastrico em Y de
Roux, apesar de também ocorrer como consequéncia de outros tipos de cirurgias

bariatricas, como da gastrectomia vertical. (4)

Devido a auséncia de conformidade nos critérios de diagndstico para a hipoglicemia
como consequéncia da cirurgia bariatrica, a incidéncia da mesma torna-se dificil de

estimar, existindo discrepancias colossais entre estudos. (4)

Um estudo sueco, relata uma taxa de hipoglicemia ap6s bypass gastrico em Y de Roux de
0.1 % a 1.4% e ap0Os gastrectomia vertical de 0,02%. (28) Outro estudo, estima que possa
afetar até 38% dos pacientes submetidos a bypass gastrico em Y de Roux. (3) Uma analise
distinta conjetura que cerca de 28 a 38% das pessoas submetidas a bypass gastrico em Y

de Roux desenvolvam episodios de hipoglicemia sintomaéticos. (3)

Pressupdem-se que a incidéncia de hipoglicemia ap6s cirurgia baridtrica esteja
subestimada, por um lado devido a inexisténcia de testes e meios de rastreio, por outro
devido a inespecificidade ou mesmo auséncia de sintomas, apesar de valores baixos de
glicemia (9,29). Nao esquecer que o desconhecimento desta complicacdo conduz ao sub-

reconhecimento da mesma.(27)

Uma anélise publicada em 2021 procedeu a analise de dados obtidos pela monitorizacao
continua da glicose e descreveu uma taxa, aproximadamente, de 50% de casos de
hipoglicemia entre os individuos sujeitos a cirurgia bariatrica, sem diferencas
consideraveis entre o bypass gastrico em Y de Roux e a gastrectomia vertical. (4)
Relativamente a hipoglicemia noturna, relatou uma incidéncia de 16,4%. (4) Esses dados
sao significativamente mais elevados do que os relatados anteriormente, o que se pode
justificar pela escolha do método de avaliacao, uma vez que a monitorizacao continua da
glicose possui uma maior taxa de detecdo de episdédios de hipoglicemia em pacientes
bariatricos, do que testes de provocacdo, questionarios e dados de hospitalizacoes, e

também pela inexisténcia de valores consensuais para o diagnoéstico da hipoglicemia. (4)

Um outro estudo, analisou a incidéncia da hipoglicemia ap6s o bypass gastrico em 6mega
loop, que por ser um método recente possui poucos estudos, e descobriu que é

semelhante a do bypass em Y de Roux. (27)
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Em suma, as percentagens variam consoante os dados analisados, sendo que os dados
dos internamentos de casos considerados graves indicam 1%, através de questionarios
cerca de 3% e de até 50% com base em testes provocativos, isto é, de teste de tolerancia
oral a glicose e do teste de tolerancia a refeicoes mistas. (4,27) Porém, admite-se que
estas percentagens se encontrem subestimadas, em virtude do subdiagndstico e sub-

reconhecimento da hipoglicemia. (4,27)
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Capitulo 3. Mecanismos responsaveis pela

inducao da hipoglicemia

3.1 Fisiopatologia
Os mecanismos abordados dirdo respeito ao bypass gastrico em Y de Roux, uma que
corresponde a cirurgia mais abordada nos estudos até ao momento realizados, existindo

pouca ou nenhuma informacao sobre as restantes cirurgias bariatricas.

Os mecanismos subjacentes aos episddios de hipoglicemia pés-prandial que ocorrem
apo6s a realizacdo de cirurgia baridtrica em Y de Roux ndo se encontram totalmente
compreendidos, sendo propostas algumas teorias que, em combina¢do, poderao

corresponder ao processo que ocorre em individuos suscetiveis. (2,19)

Tanto mecanismos dependentes de insulina como mecanismos independentes de

insulina contribuem para a hipoglicemia. (14)
Os mecanismos propostos serao elucidados de seguida.
1) AlteracOes na anatomia gastrointestinal

A realizacdo da cirurgia bariatrica em Y de Roux provoca altera¢des anatémicas e na
inervacao do trato gastrointestinal, nomeadamente através da criacao do desvio em Y,
com a consequente rapida entrega de nutrientes do estdbmago para o jejuno, através do
contorno de uma porcao significativa do estobmago e da parte proximal do intestino
delgado. (7,9,24,25) Para tal, contribui a nao existéncia da valvula pilorica, que em

individuos nao sujeitos a cirurgia bariatrica, regula a entrada de nutrientes no intestino.

(30)

Desse modo, apos a ingestao de uma refeicao, os alimentos entram rapidamente no
intestino, encontrando-se esse exposto a maiores cargas de carboidratos nao digeridos e
acelerando a absorcao de glicose para corrente sanguinea, aumentando rapidamente os
niveis de glicose no sangue, cerca de 15 a 30 minutos apos a ingestao, para niveis bastante
elevados, como acima de 200 g/dl. (14,31) O estado de hiperglicemia estimula, por sua
vez, a secrecao excessiva e rapida de insulina, culminando num célere declinio nos niveis

de glicose, desencadeando um episodio de hipoglicemia pés-prandial. (2,31)
2) Aumento dos niveis de incretinas

Estudos recentes sugerem um papel importante das incretinas, GIP e GLP-1, na

hiperinsulinemia que precede a hipoglicemia. (2) As mesmas constituem as 2 principais
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hormonas intestinais que contribuem para a secrecao de insulina p6s-prandial. (24) O
GIP ¢é produzido pelas células enteroendocrinas do tipo K que se localizam
maioritariamente no intestino anterior (duodeno e jejuno) e o GLP-1 é excretado pelas

células L localizadas predominantemente no intestino posterior (ileo). (24)

O GLP-1é, por norma, libertado em resposta a ingestao de uma refeicao. (11) Na presenca
de glicose, o GLP-1 liga-se a recetores nas células beta pancreaticas estimulando a
libertacao de insulina e aos recetores nas células alfa, causando uma redugido na

libertacao de glucagon. (2)

Com o aumento da velocidade de entrega dos nutrientes para o ileo apés o bypass em Y
de Roux e o consequente aumento da glicemia, existe uma libertacao exagerada de GIP e
de GLP-1 que, naturalmente, culmina na estimulacao excessiva da libertacao de insulina.
(2,9) A secrecao pelo intestino delgado de GLP-1 encontra-se aumentada no maximo até
10 vezes. (9) De seguida, os niveis aumentados de insulina estimulam o aumento da
captacdo de glicose pelos tecidos, levando a uma diminuicdo abrupta dos niveis

plasmaticos de glicose 1 a 3 horas apds a refeicao. (9)

Estudos corroboram a explicacdo, demonstrando que os niveis de GLP-1 p6s-prandiais
encontram-se mais elevados e provocam uma resposta exagerada de insulina naqueles
pacientes com hipoglicemia hiperinsulinémica e sintomas neuroglicopénicos, em

comparacao com pacientes assintomaéticos. (11)
3) Manutencao da massa e da func¢do das células dos ilhéus pancreaticos

A funcdo e o diametro nuclear das células beta aumentam com o aumento do IMC. (11)
Apesar da perda de peso com consequente diminui¢cao do IMC ap0s a cirurgia bariatrica,
a hiperfuncio e o didmetro do nucleo das células beta persistiram em pacientes com
hipoglicemia apés bypass gastrico em Y de Roux, comparativamente a individuos com o

mesmo IMC submetidos a esse tipo de cirurgia sem hipoglicemia. (11)
4) Resposta hormonal contrarreguladora anormal

Pessoas sujeitas a cirurgias do trato gastrointestinal superior apresentam uma
diminuicao de alguns mecanismos contrarreguladores, como é o caso de cortisol, das
catecolaminas e de respostas nervosas do sistema simpatico. (9) Para além disso, as

células alfa nao conseguem aumentar os niveis de glicose em resposta a hipoglicemia.

(11)

Aditivamente, a capacidade de suprimir a libertacdo de insulina em resposta a

diminuicao dos niveis de glicose encontra-se diminuida. Tal acontece, pois nos utentes
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que foram sujeitos a bypass gastrico em Y de Roux existe uma menor supressao das

células beta. (19)
5) Aumento da sensibilidade a insulina ap6s perda de peso (11)

A adiponectina consiste numa glicoproteina que tem influéncia na regulacdo da glicose,
nomeadamente através do aumento da sensibilidade a insulina ao nivel do musculo
esquelético e do figado, com o aumento da captacgao de glicose, e através da diminuicao
da gliconeogénese. (32) Adicionalmente, tem efeito na redugao do estado inflamatorio,
que € em parte responsavel pela resisténcia a insulina. (32) Os seus niveis na circulacao
correlacionam-se de forma inversa com o IMC. (33) Dessa forma, com a perda de peso
devido a cirurgia e consequente diminuicio do IMC, aumentam os niveis de

adiponectina, aumentando a sensibilidade a insulina. (3,33)
6) Diminuicao da depuracao de insulina

A reducao da depuracio de insulina podera contribuir para a elevacao sustentada dos
niveis de insulina plasmatica. (14,19) Um estudo estimou que a reducao seja da ordem
dos 30% dos valores normais. (19,34) O calculo da depurac¢ao de insulina usado englobou
a depuracao hepatica e a sistémica, nao distinguindo estas 2 formas. (34) Porém,
consideram pouco expectdvel que a depuracdo sistémica da insulina seja
significativamente diferente em populacoes de individuos de tamanho corporal
semelhante com func¢do renal normal. (34) Uma possibilidade é que existam individuos
propensos a hipoglicemia po6s-prandial apo6s cirurgia bariatrica devido a reducao
inerente da depuracao de insulina que é desvendada pela cirurgia ou pela ablacao dos

nervos hepaticos, conduzindo a uma diminuicao da funcao de depuracao do figado. (34)
7) Outros fatores que podem estar envolvidos

A eliminagao de glicose nao dependente de insulina encontra-se significativamente

aumentada em individuos com hipoglicemia p6s-prandial. (25)

A diminuicao da leptina também podem desempenhar um papel na mediacdo da

diminuicao dos niveis de glicose apds o bypass gastrico em Y de Roux. (25)

Mudancas na diversidade e na composicao da microbiota intestinal apds a cirurgia
também podem desempenhar um papel na hipoglicemia pds-prandial, uma vez que a
microbiota modula a inflamacao, interage com os constituintes da dieta, regula o rel6gio
circadiano e afeta a permeabilidade intestinal, a sensibilidade a insulina e a homeostase

energética geral. No entanto, sao necessarios estudos adicionais. (25)
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Outro dos mecanismos propostos consiste na modificacdo da composicao e dos niveis de
acidos biliares, mas s@o necessarios estudos extra para o estabelecimento de uma

correlacao. (2)

Também a diminuicao dos niveis de grelina, a hormona contrarreguladora da insulina e

estimulante do apetite, pode desempenhar um papel. (2)

Ainda, a FGF-19 pode estar envolvida no processo, encontrando-se em niveis
plasmaticos 3 vezes superiores ao normal, aumentando a captacao de glicose

independente de insulina. (9)

Existem estudos contraditorios sobre o aumento ou nao da massa das células beta, mas

estudos mais recentes nao revelam diferencas na massa global. (19)

Desse modo, conclui-se que os fatores responsaveis encontram-se relacionados com as
alteracoes anatomicas do trato gastrointestinal que, consequentemente, resultam na
alteracao da cinética da glicose, nos mecanismos contra regulatorios, nas hormonas
gastrointestinais e pancreaticas envolvidas na homeostase da glicose e nao numa

mudanca na massa das células beta pancreaticas devido ao bypass gastrico em Y de Roux.

(11)

Cirurgia bariatrica de Y de Roux
v
Répida passagem dos nutrientes para o intestino

x M

Aumento pos-prandial de GIP, de

Pico de glicose exageradamente

precoce e elevado GLP-1 e de outras hormonas

intestinais
“a /

Aumento da secrecao pés-prandial de insulina

« Y

Dlmlnulgao do COI'tiSOl, do glucagon, Dlmll’ll,Il(;glO da Supressﬁo da secre(;ﬁo de
da epinefrina e da norepinefrina |:'|]:| insulina. Diminui¢do da depuracdo da
insulina

>

Hipoglicemia P6s-Prandial

Figura 5 - Principais mecanismos envolvidos na fisiopatologia da hipoglicemia ap6s cirurgia bariatrica.
Adaptado de (9).
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3.2. Fatores de risco

Os fatores reconhecidos como de risco para hipoglicemia em pessoas que foram
submetidas a uma cirurgia bariatrica incluem serem do sexo feminino, terem uma maior

perda de peso ap6s a operacao e uma alta sensibilidade a insulina no pré-operatoério. (29)

Adicionalmente, possuir uma idade cronolégica mais baixa e um menor IMC, uma vez
que a sensibilidade a insulina diminui com o avancar da idade e aumenta com menores
valores de IMC. (35)

Pessoas com sintomas de hipoglicemia pré-cirurgia também estao mais predispostos a
desenvolver hipoglicemia ap6s a cirurgia bariatrica, pois possuem uma suposta maior
sensibilidade a insulina. (35) Para além desses, também individuos sem diagnostico de
diabetes pré-cirirgico e com uma hemoglobina A1C pré-operatoria mais baixa, possuem
um maior risco. (9) Logo, individuos com diabetes pré-existente tém menor propensao
ao desenvolvimento de hipoglicemia, porque apresentam uma maior resisténcia a

insulina. (15,35)

Individuos sujeitos a colecistectomia, poderao estar em maior risco de desenvolver
hipoglicemia apos cirurgia bariatrica, devido a alteracdes do metabolismo dos acidos
biliares que estimulam o metabolismo da glicose pos-prandial, sendo, no entanto,

necessarios estudos adicionais. (22)

O tipo de cirurgia podera ser um fator preditivo, sendo o bypass em Y de Roux a que mais

vezes se associa a inducao de hipoglicemia. (27)

Contudo, apesar da identificagao de alguns fatores de risco, esses ainda ndo se encontram
claramente estudados para se conseguir estratificar os individuos conforme o risco, baixo
ou alto, no periodo pré-cirtargico. (9) A realizagdo de um teste provocativo, como parte
da avaliacao pré-operatoria, pode ter utilidade clinica na prevencao e no reconhecimento

dos individuos em risco apos a cirurgia. (31)

19



Hipoglicemia como complicacdo da cirurgia bariatrica

20



Hipoglicemia como complicacdo da cirurgia bariatrica

Capitulo 4. Tratamento atual da hipoglicemia

apos cirurgia bariatrica

Atualmente, o tratamento para a hipoglicemia apo6s bypass gastrico em Y de Roux
encontra-se algo limitado, mas em evolucgdo. (3) O objetivo consiste na reducao da

frequéncia e da severidade dos episodios de hipoglicemia. (2)

A hipoglicemia que acontece apds a cirurgia bariatrica pode ser controlada através de
multiplas medidas nutricionais, porém, em pessoas que manifestem sintomas mais

graves, pode ser indispensavel uma abordagem farmacologica. (4)

4.1 Tratamento agudo

Perante um quadro de hipoglicemia sintomética, com o objetivo de alivio de sintomas e
do aumento rapido da glicose para niveis que sejam considerados seguros no momento

agudo, recomenda-se a ingestao de 10 a 15 g de carboidratos orais. (9)

No caso do individuo encontrar-se a tomar acarbose, o tratamento deve ser realizado de
forma exclusiva com glicose, pois a acarbose é um inibidor da alfa-glicosidase, isso
significa que atua de forma a inibir as enzimas que digerem os carboidratos, retardando
a digestdo e a absorcdo dos mesmos e reduzindo a excursdo pos-prandial de glicose.
Assim, a acarbose diminui e adia os efeitos terapéuticos dos carboidratos no quadro

agudo de hipoglicemia. (9)

De modo a evitar os aumentos e as quedas rapidas da glicose causados pelos carboidratos
orais, o tratamento inicial deve ser seguido por uma refei¢ao ou por um lanche que inclua
carboidratos de baixo indice glicémico misturados com gordura ou com proteina para

reduzir a hipoglicemia reativa. (9)

Na presenca de neuroglicopenia grave, torna-se essencial a administracao de glucagon,
quer seja através de uma injecao (via subcutanea), quer seja por via nasal, normalmente

pelos familiares, com o objetivo imediato de alcancar valores seguros de glicemia. (9)

Alongo prazo, devera ser realizada uma orientagao nutricional de modo a otimizar estas

recomendacoes e alcancar uma alimentacao considerada segura para o utente. (9)

De ressalvar, que diferentes individuos respondem de forma distinta a dose de
carboidratos, sendo necessaria uma avaliacao diferenciada ap6s uma revisao da glicemia,

de modo a evitar um consequente quadro de hiperglicemia. (9)
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4.2 Tratamento crénico

A finalidade do tratamento cronico na hipoglicemia apés cirurgia bariatrica integra a
reducao da frequéncia e da gravidade dos episddios da hipoglicemia, de modo a melhorar
a qualidade de vida e reduzir a incapacidade provocada. (9) De seguida, serdo explicados

alguns tratamentos, que abrangem a area de nutricao, da farmacologia e da cirurgia. (9)

4.2.1 Abordagem Nutricional

O objetivo da abordagem nutricional consiste na diminui¢ao das rapidas excursdes pos-
prandiais de insulina e de glicose caracteristicas dos quadros de hipoglicemia que
acontecem apds uma cirurgia bariatrica. (2) Ou seja, reduzir os picos de glicose pos-
prandiais, de modo a nao desencadear a libertacio excessiva de insulina e,

consequentemente, a diminuicao da glicose plasmatica. (2)

Um estudo descreve que apenas com as recomendacdes nutricionais, aproximadamente
25% dos utentes apresentaram remissao completa dos sintomas apdés 1 més, 25%
apresentaram uma melhoria significativa dos sintomas e 30% alguma melhoria. (2) De
ressalvar, que a adesdo ao regime nutricional, por vezes, é inconsistente e variavel, o que

afeta os resultados. (36)

Tais objetivos podem ser atingidos principalmente através da diminuicao do indice
glicémico dos alimentos ingeridos, com a evic¢ao de alimentos que possuam um indice
glicémico superior a 70, e através do fracionamento das refei¢cdes. (37) Recomenda-se
uma dieta rica em proteinas e pobre em carboidratos para o controlo da hipoglicemia

pos-prandial. (6)

Desse modo as recomendacoes, de um modo geral, incluem a evicgao de carboidratos de
alto indice glicémico e de agticares simples e a preferéncia por hidratos de carbono de
baixo indice glicémico, 20 a 30 gramas por refeicdes e 10 a 15 gramas para lanches.
Adicionalmente, a inclusao de gorduras saudaveis para o sistema cardiovascular, 15
gramas por refeicao e 5 gramas por lanche, e a ingestao ideal de proteinas em cada

refeicao e lanche. (9)

Tal justifica-se, uma vez que os episodios de hipoglicemia sao mais provaveis de serem
desencadeados por refeices com baixo teor proteico ou com um alto teor de acucar,
demonstrando o papel que a composicdo da refeicio produz na hipoglicemia pos-
prandial e reforcando a necessidade de aprimorar a intervencao nutricional. (38) Os
carboidratos ingeridos quando digeridos em glicose estimulam de uma forma elevada a
secrecao de GLP-1, quando comparados com gorduras ou proteinas. (6) Para além disso,

um estudo com um teste de refeicao mista, demonstrou que uma pré-carga de proteina
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atenuou a excursao sanguinea de glicose, reduzindo a absorcio da mesma e

potencializando a resposta as incretinas, sem induzir sintomas pos-prandiais. (38)

Adicionalmente, recomenda-se que as refeicoes e lanches sejam espacados por intervalos
de 3 a 4 horas, a evicgao da ingestao de liquidos com as refei¢coes e por 30 minutos apés
as mesmas, a evicc¢ao de cafeina e alcool e a otimizacao de vitaminas e minerais. (9) No

total, a ingestao diaria de carboidratos nao deve ultrapassar as 9o gramas. (3)

De salientar um alimento que é muito referido e que podera ser ttil como um auxiliar no
plano nutricional, que consiste no amido do milho, na sua forma crua. (9,39) Tal
acontece, porque o mesmo nao é prontamente absorvido no intestino delgado, sendo
hidrolisado pela amilase pancreatica e pela glicoamilase intestinal, resultando numa
degradacao e absorcao intestinais lentas e, como tal, num fornecimento constante de

glicose exogena, diminuindo as flutuacoes. (9,39)

4.2.1.1 Plano de 10 passos
Existe um plano de nutricado sistematizado que inclui 10 passos, que pode ser

recomendado e fornecido aos utentes. (14) Consiste em:

1. Porcoes controladas de carboidratos — 30 gramas por refeicdo e 15 gramas por

lanche (14)

Um nutricionista pode ser necessario para ajudar as pessoas a contar as gramas de
carboidratos. Para além disso, aplicacoes e bancos de dados de referéncia podem

fornecer uma ajuda suplementar. (14)
2. Preferéncia por carboidratos de baixo indice glicémico

Uma vez que retardam o aumento pos-prandial da glicose, resultando em menores
elevacoes dos niveis de glicose apo6s as refeicoes e, portanto, resultam num menor

numero de episdédios de hipoglicemia. (14)

3. Evicgao de carboidratos com alto indice glicEémico

4. Inclusao de gorduras saudaveis para o sistema cardiovascular em cada refeicao e

lanche - 15 gramas por refeicao e 5 gramas por lanche (14)

A ingestao de gordura antes de uma refeicao prolonga o tempo de transito intestinal, no
entanto, nao afeta marcadamente as variacoes de glicose. Justifica-se esta opc¢ao, pois as
gorduras sao uma fonte de calorias que normalmente nao desencadeiam a secre¢ao de
insulina de forma independente e, portanto, podem ser consideradas alimentos mais

seguros. (14)
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5. Enfatizar a ingestao ideal de proteinas

6. Espacamento de refeicoes e de lanches com intervalos de 3 a 4 horas

7. Eviccao do consumo de liquidos com as refeicoes

8. Eviccao de alcool

9. Eviccao de cafeina
A eviccao de café e alcool é importante, pois podem prejudicar a producao de glicose a

nivel hepatico. (26)

10. Manter a ingestao de vitaminas e minerais recomendada ap6s uma cirurgia

bariatrica (14)

Nao existem correlacoes diretas entre deficits de vitaminas e a hipoglicemia apos cirurgia
bariatrica, porém existe uma associagao entre a deficiéncia de algumas vitaminas, como
a B1,a B12 e a D, e do magnésio, com a neuropatia autonémica, o que pode comprometer

as respostas contra regulatorias do sistema nervoso auténomo a hipoglicemia. (9)

Em suma, apesar destas recomendacgbes gerais, torna-se necessaria uma avaliacdo
individualizada dos niveis de glicemia e do plano de refeicoes. (9) Adicionalmente,
recomenda-se a elaboracao de um diario alimentar, para a anotacao e posterior avaliacao

das alteracoes que devem ser efetuadas. (40)

Ainda, de realcar que as modificacoes dietéticas supracitadas podem ser suficientes para
o tratamento de casos leves a moderados de hipoglicemia apo6s cirurgia bariatrica. (3)
Em casos de elevada gravidade, as medidas nutricionais poderao resultar em perda de

peso, astenia e fraqueza muscular, nao prevenindo os episddios de hipoglicemia. (3)

4.2.2 Farmacoterapia
A farmacoterapia surgiu como um complemento a terapéutica nutricional, quando a

mesma se demonstra insuficiente para o controlo da hipoglicemia. (9)

O primeiro farmaco utilizado no tratamento da hipoglicemia ap6s cirurgia bariatrica foi
a acarbose, dado que retarda a absorcao de carboidratos, diminuindo a elevacao dos

niveis de glicose e de insulina plasméticas pos-prandiais. (9) Adicionalmente, podem ser
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utilizadas estratégias com o intuito de diminuir as incretinas, nomeadamente a GLP-1, e

a resposta insulinica as refei¢oes, como o diazéxido ou analogos de somatostatina. (9)

De recordar que a dosagem, a quantidade e a titulacdo dos farmacos requerem uma
individualizacao com base nos padroes de hipoglicemia, da presenca de efeitos colaterais

e da tolerancia. (9) De seguida apresenta-se um resumo dos farmacos.

Acarbose

Toma oral 20 minutos antes das refei¢oes principais, até um maximo de 300 mg por dia.
(9) A acarbose é um inibidor da alfa-glicosidase, que retarda e diminui a digestao de
carboidratos, reduzindo o efeito hiperglicémico das refeicbes, uma vez que o seu
mecanismo de acao consiste na inibicao enzimatica, retardando a digestao dos hidratos
de carbono complexos para simples e, consequentemente, a absorcao intestinal dos
mesmos. (2,9,37) Os efeitos adversos incluem flatuléncia, diarreia e dor abdominal, que
podem diminuir com o tempo, mas que sao responsaveis pela reducao da aderéncia por

parte dos individuos, apesar da eficacia. (2,9,37)

Diazéxido

Toma via oral, 50 a 100 mg, 2 vezes por dia. (9,26) Impossibilita a libertacao de insulina
através da inibicdo do fecho dos canais de potéssio sensiveis a ATP da superficie celular
das células beta dos ilhéus pancreaticos e tem como principais efeitos adversos a
retencdo de liquidos e de sbdio, anorexia, nauseas, vomitos, dor abdominal, ileo
paralitico, diarreia e hirsutismo. (2,9) Deve ser prescrito apenas em casos excecionais,

uma vez que associa-se a um maior risco de diabetes. (37)

Octreotido

Analogo de somatostatina de acao curta que inibe a secrecao de insulina e de outros
peptideos gastrointestinais e retarda o esvaziamento gastrico. (9) Concomitantemente,
reduz a vasodilatacao esplancnica pos-prandial, diminuindo a motilidade intestinal. (2)
De forma dependente da resposta e do padrao individual do utente, pode ser
autoadministrado 3 a 4 vezes ao dia antes das refeicOes, através de uma injecao
subcutanea. (9) Os efeitos adversos sao maultiplos, incluindo colelitiase, bradicardia
sinusal, anormalidades de conducao cardiaca, arritmia, diarreia, nauseas e desconforto
abdominal, dor a injecao, cefaleia, tontura, hipotiroidismo e piora da hipoglicemia,

devido a inibi¢cao concomitante do glucagon. (9)
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Andlogos de somatostatina de acdo prolongada

Administrados pela via intramuscular, inibem a secrecdo de insulina, assim como de
outros peptideos gastrointestinais e retardam o esvaziamento gastrico. (9) Os efeitos
adversos incluem nausea, cefaleia, dor abdominal, tontura, mialgia, dor generalizada,
lombalgia, fadiga, flatuléncia, infecao do trato respiratoério superior, prurido, erupcao

cutinea, sinusite e vomito. (9)

Existe alguma evidéncia de que o octreotido de curta duracao de acao possui uma maior
eficacia no controlo sintomatico relativamente aos analogos de somatostatina de acao
prolongada. (9) Porém os ultimos podem ser mais faceis de usar para alguns individuos,
pois apesar de necessitarem de serem injetados por um profissional de saude, sao

administrados apenas a cada 3 a 4 semanas. (9)

Pasireotido

Anilogo da somatostatina que inibe a secrecio de insulina e outros peptideos
gastrointestinais e retarda o esvaziamento gastrico. (9) Possui como efeitos adversos
mais comuns: diarreia, dor abdominal, nauseas, fadiga, distensao abdominal, vomitos,
hiperglicemia, hipertensao, prolongamento do intervalo QT, bradicardia sinusal,
colelitiase, anormalidades das enzimas hepéticas, cefaleia, alopecia, artralgia,

lombalgias, dor nas extremidades e anemia. (9)

O tratamento com este fArmaco pode ser acompanhado por um aumento consideravel de

glicemia pos-prandial, pelo que deve ser utilizado em baixas doses. (41)

Blogueadores dos canais de cdlcio — Verapamil e Nifedipina

Diminuem a libertacao de insulina através da inibicao de canais de célcio dependentes
de voltagem presentes nas células beta pancreaticas. (2,9,11) Demonstram eficacia
quando em combinacao com a abordagem nutricional, com a acarbose ou com ambas.
(36)

Possuem um baixo custo e sdo bem tolerados, no entanto, sdo necessarios estudos
adicionais sobre a eficicia de verapamil e da nifedipina quando utilizados em

monoterapia. (36)

Os efeitos adversos mais frequentes consistem em hipotensao, obstipacado, tonturas,
dispneia, niuseas, bradicardia, bloqueio auriculoventricular, cefaleia, edema, bloqueio
de 2° ou de 3° grau, erupcdo cutdnea, insuficiéncia cardiaca congestiva, edema

pulmonar, rubor e aumento das enzimas hepéticas. (9)
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Liraglutida

Administracdo subcutanea: 1,2 a 1,8 mg por dia. (26) Agonista do recetor de GLP-1 que
retarda o esvaziamento gastrico, sendo verificado em alguns casos, a diminuicao da
hiperglicemia e a reduc¢ao da variabilidade da glicose. (9,26) Deve ser prescrito e utilizado

de forma cuidadosa, pois pode resultar em piora da hipoglicemia. (9)

Possui como principais efeitos adversos nauseas, diarreia, cefaleia, nasofaringite,
vomitos, diminuicao do apetite, dispepsia, infecao as vias aéreas superiores e lombalgia.

(9)

Canagliflozina

A canagliflozina é um inibidor da SGLT-2 que, atualmente, é utilizado para o tratamento
de diabetes mellitus tipo 2, aumentando a excrecdo urinaria de glicose. (12)
Adicionalmente e quando administrada em doses superiores a 200 mg antes de uma
refeicdo, causa uma diminuicao adicional na glicose plasmatica pos-prandial e nas
concentracoes de insulina, porém com uma excrecao urinaria de glicose semelhante
durante o periodo pos-prandial, enfatizando os efeitos extra-renais. Na dose de 300 mg

também possui ac¢ao inibitoria da SGLT-1. (12)

Recentemente, foi demonstrado que a canagliflozina de 300 mg previne a hipoglicemia
reativa ap6s um teste oral de tolerancia a glicose em pacientes submetidos a bypass
gastrico em Y de Roux, no entanto sdo necessarios estudos adicionais para confirmar

esses resultados. (12)

Estao a ser realizados ensaios clinicos com infusoes de glucagon e de antagonistas de
GLP-1, porém ainda nao existem resultados consistentes para a recomendacao desses
farmacos. (3) Nomeadamente, um ensaio com avexitide, demonstrou melhorias
robustas e consistentes em varios parametros clinicos e metabdlicos, ainda que seja

necessaria uma avaliacao adicional. (42)

4.2.3 Abordagem cirargica

Nos casos em que os tratamentos supramencionados nao melhoram o quadro de
hipoglicemia e a qualidade de vida encontra-se seriamente comprometida, podem ser
tentados tratamentos adicionais que, no entanto, devem constituir um tultimo recurso,

devido ao seu nivel de invasao. (9)
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Existem algumas opcoes cirtrgicas, entre elas a colocacao de um tubo G de gastrostomia,
areversao do bypass gastrico ou a reversao do bypass gastrico com gastrectomia vertical

simultanea. (43)

A colocacao de um tubo G de gastrostomia na porcao remanescente, isto é, na
porcao desviada de estbmago, uma vez que essa via de entrega nao estimula a secrecao
de incretinas ou de insulina, constitui uma opcao viavel. (9) No entanto, esse método s
é passivel de ser realizado nos utentes que foram submetidos a cirurgia bariatrica em Y
de Roux, uma vez que outros tipos de cirurgia nao deixam um estémago remanescente
onde se torna possivel a colocacdo do tubo. (3) A nutri¢do enteral administrada através
de um tubo de gastrostomia substitui a dieta oral e, de modo racional, deve ser evitada a

ingestdo de hidratos de carbono por via oral, sob o risco de eventos de hipoglicemia. (3,9)

A colocacao deve ser ponderada em doentes que apresentem um quadro de hipoglicemia
grave, definido por um valor de glicose plasmatica inferior a 54 mg/dl associado a
sintomas neuroglicopénicos, que impactem de forma significativa a qualidade de vida ou,
alternativamente, em utentes que apesar de seguirem as recomendacoes nutricionais e

medicamentosas 6timas, mantém niveis de glicemia demasiado baixos. (3)

A administracao de nutricido enteral por via de um tubo G, culmina na reversdo da
hipersecrecdo de GLP-1, da hiperinsulinemia poés-prandial e da hipoglicemia,
culminando no alivio sintomético e na substancial melhoria na qualidade de vida do
utente. (3,9) Isso acontece por possuir como base a restauracio do transito intestinal
normal através do estbmago remanescente para o trato gastrointestinal restante. (3)
Dessa forma, reverte o bypass do intestino anterior e a estimulacdo do intestino

posterior, evitando a hipersecrecao de GLP-1 e de insulina. (3)

A American Society of Metabolic and Bariatric Surgery recomenda preferencialmente
esse procedimento, relativamente as outras opcoes cirtrgicas, devido ao seu grau de

eficacia e ao baixo risco cirtrgico associado. (3)

Assim, apenas na pequena porcao de individuos que mantem os episodios de
hipoglicemia apesar de serem alimentados continuamente com um tubo G, podera
ponderar-se a reversao do procedimento cirargico para o mais semelhante ao que seria
a anatomia normal do individuo antes da cirurgia. (9) De ressalvar, que nao se encontra

garantido o sucesso, podendo associar-se concomitantemente a ganho de peso. (9)

A reversao do bypass gastrico em Y de Roux constitui um procedimento raro, que
possui indicacdes muito especificas, nomeadamente, quando existe uma perda de peso

excessiva, quando surgem sintomas gastrointestinais inexplicaveis ou quando se esta
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perante um quadro de hipoglicemia grave, refratrio ao tratamento niao cirtrgico e a

gastrostomia com colocacao do tubo G. (43)

A reversdo de bypass géstrico em Y de Roux foi descrita em utentes que apresentavam
hipoglicemia p6s-prandial resistente a todas as outras modalidades de tratamento. (11)
O procedimento consiste na tentativa de reconversdo a anatomia normal através da
realizacao de gastrogastrostomia com ressecdo do membro de bypass em Y de Roux (2).
Consiste numa técnica de dificil realizacdo que se pode associar a complicacoes em cerca
de 50% dos casos, nomeadamente, a ganho de peso e que podera nao resolver a
hipoglicemia. (3) Foi demonstrada uma reducao drastica nas excursoes pos-prandiais de

glicose, insulina e de GLP-1 ap0s a restauracao da anatomia normal. (44)

A reversiao do bypass gastrico em Y de Roux com gastrectomia vertical
associada demonstrou melhorias semelhantes a reversao para a anatomia normal, no
que diz respeito a hipoglicemia po6s-prandial. (44) No entanto, existem poucos estudos
devido ao diminuto ntimero de cirurgias realizadas até ao momento. (11) Tecnicamente
consiste numa cirurgia desafiadora com comorbilidades associadas, como o refluxo
gastroesofagico. (11) As vantagens sao a manutencao da perda de peso a curto prazo, um

aumento da qualidade de vida e a diminuicao de complica¢des a longo prazo. (45)

Alguns estudos de pequenas dimensoes, demonstram resultados promissores com a
utilizagao de anéis silasticos ou de bandas gastricas ajustaveis, com o objetivo de retardar
a passagem de nutrientes para o intestino delgado. (3) Todavia, sao necessarios estudos

adicionais. (3)

Antigamente, a pancreatectomia distal era usada, no entanto, menos de 50% dos casos
demonstraram reversao daa hipoglicemia. (3) De modo adicional a eficacia variavel,
associava-se uma morbilidade potencial significativa, ndo sendo recomendado
atualmente. (11) A pancreatectomia subtotal ou total demonstraram serem mais eficazes,
porém devido a mortalidade e morbilidade significativas associadas, nomeadamente
hiperglicemia iatrogénica e complicagbes microvasculares, nao se encontram

recomendadas. (2,3).

Uma técnica laparoscopica piloto - Branco-Zorron Switch — encontra-se em estudo.
Consiste na ressecao do remanescente gastrico até 2 a 4 cm do piloro, deixando intacta
uma pequena porcao do antro. De seguida, secciona-se a alca alimentar a 20 ¢cm da
anastomose gastrojejunal e resseca-se a mesma até a anastomose em Y de Roux. Realiza-
se uma anastomose jejuno-antral suturada a mao. O resultado é a reconstituicao do fluxo
fisiologico de nutrientes através do duodeno. Os primeiros resultados foram

satisfatorios, com reversao dos sintomas e normalizagao dos niveis de insulina, glicemia
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pos-prandial e teste oral de tolerancia a glicose, mantendo a perda de peso. Para além
disso, constitui um procedimento seguro, com baixa morbilidade. No entanto, sao

necessarios estudos maiores, com mais individuos, por um periodo maior de tempo. (46)

De ressalvar alguns componentes auxiliares do tratamento, nomeadamente a educacao
do utente e dos familiares sobre o reconhecimento e tratamento da hipoglicemia e o uso

de glicose e do glucagon para tratar uma hipoglicemia estabelecida. (19)
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Conclusao

A hipoglicemia que decorre na sequéncia da cirurgia baridtrica continua a ser
insuficientemente compreendida, mas tornou-se evidente que modifica a qualidade de

vida dos individuos afetados, podendo mesmo tornar-se um problema incapacitante.

Ainda que possamos considerar a hipoglicemia ap6s uma cirurgia bariatrica como uma
doenca cronica, nao existem dados epidemiologicos sobre o impacto da mesma na satide

e na economia e, adicionalmente, sobre o prognostico. (9)

O presente trabalho teve como objetivo reunir a informacao que existe no momento atual
sobre a hipoglicemia que acontece como complicacdo da cirurgia bariatrica, com o

propdsito de aumentar a compreensao e a consciencializacao sobre o tema.

Reveste-se de extrema importancia, a identificagdo dos individuos que sofrem com esta
patologia, de modo a poder ser dada uma orientacao, quer nutricional, quer educacional,
com o intuito da melhoria da qualidade de vida dessas pessoas, associada a reducao de

consequéncias negativas para as mesmas.

Para tal, os profissionais de saide devem estar alertas e consciencializados da existéncia
desta patologia, para a poderem reconhecer e inserir nos seus diagnosticos diferenciais.
No que se refere aos doentes submetidos a cirurgia bariatrica, possibilita que fiquem
mais vigilantes e que adotem uma alimentacdo a pensar nas possiveis complicacdes da

cirurgia.

Do presente momento em diante, é importante que exista um particular foco na
investigacdo, com o intuito da obtencdo de evidéncias robustas, para se conseguirem
respostas adicionais para os individuos que sofrem com esta patologia, nomeadamente
através de orientacOes nos cuidados a prestar a essas pessoas. Nao existem consensos em
relacdo as definicoes, nem ao diagnoéstico, pelo que seria um bom ponto de partida para
o futuro a criacdo dos mesmos. Adicionalmente, a investigacao de novos farmacos ou de
outras formas terapéuticas também se reveste de grande relevancia, de modo a diminuir

os efeitos adversos dos tratamentos atuais.
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