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Resumen

Objetivos: La enfermedad hepatica por higado graso no alcoholico o NAFLD se refiere a la
presencia de esteatosis hepatica cuando no existen otras causas. En su evolucion puede desarrollar
esteatohepatitis (Non-Alcoholic Steatohepatitis 0o NASH), fibrosis con cirrosis e incluso
hepatocarcinoma. Sélo los estadios que no presentan fibrosis son aparentemente reversibles con un
adecuado tratamiento, siendo la Unica estrategia que ha demostrado efectividad en los estadios
reversibles la pérdida de peso. Esta es la razon por lo cual se propone la cirugia bariatrica como
posible tratamiento. Dentro de las diferentes opciones, la gastrectomia vertical (GV) podria ser una
alternativa 6ptima al no generar tantas alteraciones en la funcioén hepatocitaria y los ciclos entero-
hepaticos como el bypass o las derivaciones bilio-pancreaticas. El objetivo de este trabajo es el de
estudiar el efecto de la GV sobre la esteatosis y el dafio endotelial hepatico en un modelo
experimental de NAFLD (non-alcoholic fatty liver disease) en ratas.

Meétodos: Modelo experimental en el que se utilizaron inicialmente 42 ratas tipo Wistar adultas (n
final = 34). Grupos: control (n = 7), obesas (HFD durante 4 semanas, n = 7) y obesas posteriormente
tratadas con dieta hipocalorica (VLCD, n = 7), con GV (n = 7) y sham (n = 6). Tras sacrificio,
exanguinacion y lavado hepatico por via portal con suero salino se determinaron los siguientes
parametros: expresion hepatica de CD31 para disfuncién endotelial; Rock2 y moesina/p-moesina
como marcadores de vasoconstriccion; AKT/p-AKT y eNOS/p-eNOS como marcadores de
vasodilatacidn; tincién grasa Oil Red y “NASH activity score” a partir de cortes histolégicos como
medidores de esteatosis, y afadido a ello el indice de insulinorresistencia HOMA-IR y niveles de
leptina en plasma. Para el analisis estadistico se emplearon ANOVA y analisis post-hoc segun ajuste
de Tukey y Kruskal-Wallis con analisis post-hoc segin método Dunn y ajuste por Bonferroni. Se
consideraron como significativos valores de p < 0,05.

Resultados: Nuestro modelo de NAFLD en rata llegé a desarrollar esteatosis y ballooning hepatico
(NASH inicial), caracteristicas que revirtieron de manera significativa en los grupos VLCD, Sham y
GV. El indice de insulinorresistencia (HOMA-IR) disminuyé de forma significativa en los grupos
quirurgicos respecto al grupo HFD y VLCD, al igual que los niveles de leptina en sangre, lo cual
apoya la reversion del NAFLD al menos desde su forma inicial tras la cirugia. Sin embargo, los
marcadores de dano endotelial no mostraron cambios significativos en la mayoria de los analisis.

Conclusiones: El tratamiento tanto con VLCD como con GV es capaz de revertir algunos de los
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cambios asociados a la esteatosis hepatica severa, principalmente en lo que al depdsito de lipidos se
refiere, sin embargo, el dafio endotelial permanece a pesar de la pérdida de peso y mejoria del perfil
metabolico.
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