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Resumen

Introduccion: Alrededor de un 30% de los pacientes operados de cirugia bariatrica (CB) presentan
una pérdida de peso (PP) insuficiente y cerca del 40% presentan una PP inferior al 20% a los 10 afios
tras la CB. Los determinantes clinicos y bioldgicos identificados hasta la fecha explican una pequeia
parte de la variabilidad en la PP. La disfuncién del tejido adiposo (TA) es un elemento clave en el
desarrollo de la obesidad y la DM2. Sin embargo, se desconoce en qué medida la disfuncién del TA
previa a la CB puede influenciar la respuesta de PP.

Métodos: En el momento de la CB, se recogieron muestras de TA subcutdneo (TAS) y visceral (TAV)
en una cohorte exploratoria (n = 72) y una cohorte de validacion (n = 39). Se analizaron parametros
del TA: didmetro de los adipocitos, grado de fibrosis y expresidn relativa de genes implicados en la
disfuncion del TA.

Resultados: En la cohorte exploratoria se identificaron genes del TAS expresados diferencialmente
entre individuos del primer (T1) y tercer tertil (T3) de PP. Se encontrd una asociacion negativa entre
la expresién prequirirgica de la cadena alfa 1 del colageno 5 (COL5A1) y la PP en los 3 primeros
anos tras la CB. Se replicaron estos resultados en la cohorte de validacion. En la cohorte combinada,
se encontr6 que el modelo de regresién multiple compuesto por las variables clinicas (R2 = 0,235, p
= 0,001) mejora con la adicién de la expresion de COL5A1 (R2 = 0,418, p < 0,0001, beta
estandarizado = -0,45). Ademas, la adicion de la expresion del COL5A1 a un modelo de regresion
logistica que incluye las variables clinicas aumenta la correcta prediccién de los casos de PP
limitada (Pp < 20%) pasando del 68,75% al 75%, y mejora el rendimiento de la curva ROC en la
prediccion de la PP limitada respecto al modelo clinico (de AUC = 0,58 a AUC = 0,74.

Conclusiones: La expresion prequirurgica de COL5A1 en el TAS es un predictor negativo de la PP
tras la CB.
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