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Este material fue desarrollado por el conferencista y revisado por Adium. Eli Lilly & Company no asume 
ninguna responsabilidad u obligación con respecto al contenido y uso de este material.

Durante el evento pueden eventualmente mencionarse productos farmacéuticos, indicaciones 
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productos ni dispositivos médicos farmacéuticos.

• Recibo honorarios por parte de Adium Chile por esta presentación. 
• He recibido honorarios por presentaciones de parte de Novo Nordisk, Nerthus, Laboratorio 

Chile-Teva y Adium.



Otras consideraciones

• No vivo ni he vivido con obesidad.
• El tratamiento de la obesidad DEBE incluir otros parámetros además del la pérdida 

de peso como objetivo de tratamiento.



Sobre tratamientos para la obesidad

Enfermedad crónica, 
multifactorial, progresiva y 

recidivante.

Limitaciones históricas del 
tratamiento farmacológico

La llegada de terapias con 
eficacia “quirúrgica”

Nuevo estándar de eficacia
Creación propia  Dra. Preis



• La cirugía era claramente superior desde el punto de vista de pérdida de peso corporal

Intervención %TWL aproximado
Dieta/CEV 5–8%
Liraglutida 6-8%
Semaglutida 2.4 mg 12–15%
Tirzepatide 18-21%
Gastrectomía vertical 20-30%
Bypass gástrico 30-35%

Sobre tratamientos para la obesidad

De Luca, M., Cohen, R. V., Belluzzi, A., et al. (2026). Efficacy and safety of pharmacological, endoscopic, and 
surgical treatments for obesity: A GRADE-based network meta-analysis. Obesity, 34(2)



CV = cardiovascular; ECV = enfermedad cardiovascular; ERGE = Enfermedad por reflujo gastroesofágico; FE = fracción de eyección. 
Lingvay I, et al. Lancet 2022; 399: 394-405

0 5

Mayor beneficio con una mayor pérdida de peso

10 15 20
Porcentaje de pérdida de peso

25

Prevención de la diabetes
Control de la diabetes Remisión de la diabetes 

Dislipidemia
Hipertensión 

Síndrome de ovario poliquístico
Artrosis 

Incontinencia de esfuerzo

ERGE (mujeres)

ERGE (hombres)

Enfermedad del hígado graso no alcohólico 
Apnea del sueño

Asma
Insuficiencia cardíaca con FE preservada

ECV/muerte CV

Beneficio de la pérdida de peso



“Twincretinas”



Agonismo 
rGIP y rGLP1LP-1



El eje intestino-páncreas
GIP y GLP1 no son gemelos idénticos

GIP = polipéptido insulinotrópico dependiente de la glucosa; GLP-1 = péptido similar al glucagón tipo 1; GPP = glucosa posprandial. 
Nauck MA, Meier JJ. Diabetes. 2019;68(5):897-900.

Islote de Langerhans 
(páncreas endocrino)

GIP ~44 %

GLP-1 ~22 %

Absorción del sustrato

Transmisión neuronal

Mucosa yeyunal

Mucosa duodenal

Yeyuno

Glucosa
~33 %

Insignificante

Células δ (somatostatina) 

Células α (glucagón)

Células polipeptídicas pancreáticas
Células β (insulina) 

Capilares

Células L

Células K

Bloqueo GLP-1
Ligero aumento de glucosa
postcarga. Disminución leve
de secreción de insulina.
Bloqueo GIP
Aumento sustancial de 
glucosa pp.
Reducción marcada de 
secreción de insulina.
Impacto significativamente
mayor que el bloqueo de 
GLP-1.

El efecto incretina total es ≈ 
67% de la respuesta
insulinotrópica tras glucosa
oral.



Similitudes entre 
GIP y GLP-1



Efectos similares sugeridos en estudios clínicos y 
preclínicos

Data presented in this figure come from human and animal studies.
Adapted from: Samms RJ, Coghlan MP, Sloop KW. Trends
Endocrinol Metab. 2020;31(6):410-421.
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Diferencias
GIP y GLP-1



Los datos presentados en esta figura provienen de estudios en humanos y animales. SC = subcutáneo.
Adaptado de: Samms RJ, Coghlan MP, Sloop KW. Tendencias Endocrinol Metab. 2020; 31(6):410-421.

Efectos diferentes de GIP y GLP-1 sugeridos por 
datos preclínicos y clínicos

SNC
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• ↑ Náusea
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• ↓ Glucagón
Estómago
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gástrico
Hígado *
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de glucosa
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• ↑ Sensibilidad a la insulina
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• ↑ Flujo sanguíneo
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• ↓ Infiltración de células inmunitarias 

proinflamatorias
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Resultados de 
Eficacia

Programa de Ensayos Clínicos SURMOUNT



Programa SURMOUNT

1) Jastreboff AM, Aronne LJ, Ahmad NN, Wharton S, Connery L, Alves B, Kiyosue A, Zhang S, Liu B, Bunck MC, Stefanski A; SURMOUNT-1 Investigators. Tirzepatide Once Weekly for the Treatment of Obesity. N Engl J Med. 2022 Jul 21;387(3):205-216. doi: 10.1056/NEJMoa2206038. Epub 2022 Jun 4. PMID: 35658024. 2)Garvey WT, Frias JP, Jastreboff AM, le Roux CW, Sattar N, Aizenberg D, Mao H, Zhang S, Ahmad NN, Bunck MC, Benabbad I, Zhang XM; SURMOUNT-2 investigators. Tirzepatide once 
weekly for the treatment of obesity in people with type 2 diabetes (SURMOUNT-2): a double-blind, randomised, multicentre, placebo-controlled, phase 3 trial. Lancet. 2023 Aug 19;402(10402):613-626. doi: 10.1016/S0140-6736(23)01200-X. Epub 2023 Jun 26. PMID: 37385275. 3)Wadden TA, Chao AM, Machineni S, Kushner R, Ard J, Srivastava G, Halpern B, Zhang S, Chen J, Bunck MC, Ahmad NN, Forrester T. Author Correction: Tirzepatide after intensive lifestyle intervention in adults with overweight or 
obesity: the SURMOUNT-3 phase 3 trial. Nat Med. 2024 Jun;30(6):1784. doi: 10.1038/s41591-024-02883-1. Erratum for: Nat Med. 2023 Nov;29(11):2909-2918. doi: 10.1038/s41591-023-02597-w. PMID: 38409593; PMCID: PMC11186756. 4) Aronne LJ, Sattar N, Horn DB, Bays HE, Wharton S, Lin WY, Ahmad NN, Zhang S, Liao R, Bunck MC, Jouravskaya I, Murphy MA; SURMOUNT-4 Investigators. Continued Treatment With Tirzepatide for Maintenance of Weight Reduction in Adults With Obesity: The 
SURMOUNT-4 Randomized Clinical Trial. JAMA. 2024 Jan 2;331(1):38-48. doi: 10.1001/jama.2023.24945. PMID: 38078870; PMCID: PMC10714284. 5)Aronne LJ, Horn DB, le Roux CW, Ho W, Falcon BL, Gomez Valderas E, Das S, Lee CJ, Glass LC, Senyucel C, Dunn JP; SURMOUNT-5 Trial Investigators. Tirzepatide as Compared with Semaglutide for the Treatment of Obesity. N Engl J Med. 2025 Jul 3;393(1):26-36. doi: 10.1056/NEJMoa2416394. Epub 2025 May 11. PMID: 40353578.

Desarrollo clínico Fase 3 en Obesidad
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Cambio porcentual en el peso corporal
Programa de Ensayos Clínicos SURMOUNT

**P<.001 vs. placebo; ***P<.0001 vs. placebo.aLos datos provienen de la línea de base; bLos datos provienen de la aleatorización en la semana 36 después de un período abierto. Los valores son estimaciones de eficacia; Los datos son LSM (SE).  LSM=Mínimos cuadrados de 
la media; MTD=Dosis Máxima Tolerada; SE=Error stándar; TZP=Tirzepatida. 1. Jastreboff AM,et al.NEnglJMed. 2022;387(3):205-216. 2. Garvey TM,et al.Lancet. 2023;402(10402):613-626. 3. Wadden TA,et al.NatMed. 2023;29:2909-2918. 4. Aronne LJ, et al. JAMA.
2024;331(1)38-48.
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Estudio SURMOUNT-11,a SURMOUNT-22,a SURMOUNT-33,a SURMOUNT-44,b

Superioridad frente a Placebo Placebo Placebo Placebo

Duración (sem) 72 72 72 88

Peso corporal basal medio(kg) 104.8 kg 100.8 kg 101.9 kg 85.2 kg

Placebo

TZP 5 mg

TZP 10 mg

TZP 15 mg

TZP MTD (10 mg or 15 mg)

-16

**
-22,5

** **

*** -15,7

***
-21,1

**

-6,7

**

CERCA DE RESULTADOS QUIRÚRGICOS



Mantención de la pérdida de peso 

Treatment of obesity: will incretin agonists make bariatric
surgery a thing of the past? doi:10.1111/imj.16625

Porcentaje de pérdida de peso a 
1 año de tratamiento. 

Proporción de pacientes que mantienen 
≥5% de pérdida de peso al año. 

*RCT para datos de fármacos
*Estudio observacional para datos de Qx.
Data presented are not direct head-to-head comparisons between medications and surgery



Mantención de la pérdida de peso 

Treatment of obesity: will incretin agonists make bariatric
surgery a thing of the past? doi:10.1111/imj.16625

Proporción de pacientes que mantienen 
≥10 de pérdida de peso al año

Proporción de pacientes que mantienen 
≥20 de pérdida de peso al año

*RCT para datos de fármacos
*Estudio observacional para datos de Qx.
Data presented are not direct head-to-head comparisons between medications and surgery



Pero… no es sólo peso

DM2 Impacto CV
Ganancia
de peso 

recurrente



Resultados más allá del peso
Cirugía bariátrica y metabólica Tratamiento farmacológico (incretinas)

DM2 Stampede-trial
HbA1c ≤6% at 1 year:
• 37% GV
• 42% BPG
• 12% tto médico

Originalmente diseñados para la DM2.
Semaglutide: 
~67% logra  HbA1c ≤6.5%
Tirzepatide: 
~79–80% lograHbA1c ≤6.5

Impacto CV Estudios observacionales
• Menor riesgo de IAM
• Menor riesgo de ACV
• Menor riesgo de ICC
• Disminución mortalidad por todas las 

causas

Tratamientos basados en incretinas han 
demostrado beneficios cardiovasculares más allá 
de la baja de peso corporal y el control glicémico. 
Estudios aún on going para moléculas innovadoras

Tirzepatida Mounjaro, está aprobado en Chile por ISP en Adultos para manejo crónico del peso y Diabetes tipo 2. 
Treatment of obesity: will incretin agonists make bariatric

surgery a thing of the past? doi:10.1111/imj.16625



Resultados más allá del peso

• Estudio retrospectivo
• Adultos con IMC ≥ 30 kg/m²
• Se compararon: 

• Pacientes tratados con tirzepatida.
• Pacientes sometidos a cirugía bariátrica 

(bypass gástrico o gastrectomía vertical).
• Seguimiento de hasta 2 años

Diseño del estudio

Tirzepatida Mounjaro, está aprobado en Chile por ISP en Adultos para manejo crónico del peso y Diabetes tipo 2. 
Wu JY, Chan SE, Hsu WH, et al. Comparing clinical outcomes of adults with obesity receiving tirzepatide versus bariatric metabolic surgery: A multi-institutional propensity score-matched study. 

Diabetes Obes Metab. 2025;27(6):3357-3366. doi:10.1111/dom.16353



Resultados más allá del peso

Mortalidad por 
cualquier causa 

(resultado primario)

• Tirzepatida redujo el 
riesgo de muerte en 
68% comparado con 
cirugía.

• Resultado 
consistente en todas 
las edades, sexos y 
categorías de IMC

Eventos cardiovasculares 
mayores (MACE)

• Reducción del riesgo 
en 25% con 
tirzepatida.

Efectos adversos
• Tirzepatida presentó 

menor riesgo de 
complicaciones 
gastrointestinales 
comparado con la 
cirugía, 

Tirzepatida Mounjaro, está aprobado en Chile por ISP en Adultos para manejo crónico del peso y Diabetes tipo 2. 
Wu JY, Chan SE, Hsu WH, et al. Comparing clinical outcomes of adults with obesity receiving tirzepatide versus bariatric metabolic surgery: A multi-institutional propensity score-matched study. Diabetes Obes Metab. 2025;27(6):3357-3366. doi:10.1111/dom.16353



Resultados más allá del peso

Limitaciones

• Estudio observacional (no ensayo clínico aleatorizado).
• Posible confusión residual.
• Seguimiento limitado a 2 años.
• No se evaluó costo-efectividad a largo plazo.
• No se analizó adherencia al tratamiento.

Conclusiones
• Aunque la cirugía bariátrica es un tratamiento muy eficaz 

para la obesidad, este estudio sugiere que tirzepatida 
podría ser superior en términos de supervivencia y 
protección cardiovascular y renal, además de ser una 
alternativa menos invasiva.

Tirzepatida Mounjaro, está aprobado en Chile por ISP en Adultos para manejo crónico del peso y Diabetes tipo 2. 
Wu JY, Chan SE, Hsu WH, et al. Comparing clinical outcomes of adults with obesity receiving tirzepatide versus bariatric metabolic surgery: A multi-institutional propensity score-matched study. Diabetes Obes Metab. 2025;27(6):3357-3366. doi:10.1111/dom.16353



Reganancia de peso
Cirugía bariátrica y metabólica Tratamiento farmacológico (incretinas)

Respuesta clínica 
subóptima y/ó 
ganancia de peso 
recurrente

Def: Menos del 20% del TWL
Def: Más del 30% de ganancia del 
peso inicial perdido*.
Prev: 15-40% dependiendo de 
múltiples factores.

Precoz al suspender el tratamiento
Muy frecuente

*IFSO Consensus on Definitions and Clinical Practice Guidelines for Obesity 
Management—an International Delphi Study. /doi.org/10.1007/s11695-023-06913-8



Reganancia de peso
Diseño del estudio

• 13 RCT
• Liralgutida, semaglutida, tirzepatida

Resultados

• Liraglutida: En las 12 semanas de seguimiento, post 
estudio, quienes cambiaron a placebo, GRP de 3%

• Semaglutida: GRP 11.6% en el grupo que descontinuó el 
fármaco en la semana 68 a 120 (52 semanas). Pérdida de 
peso neta 5.6% (120 semanas)

• Tirzepatida: Grupo que cambió a placebo en la semana 36, 
presentaron GRP de 14% (52 semanas), vs quienes 
continuaron con el fármaco que siguieron perdiendo un 5.5% 
extra. Pérdida de peso neta 9,9% (88 semanas)

Quarenghi M, Capelli S, Galligani G, et al. Weight Regain After Liraglutide, Semaglutide or Tirzepatide Interruption: A Narrative Review of Randomized Studies. J Clin Med. 2025;14(11):3791. 
doi:10.3390/jcm14113791



Reganancia de peso

Conclusiones
• Esta revisión de estudios RCT muestra una GRP significativa 

luego de la descontinuación de tratamientos GIP-rA o 
GIP/GLP1 rA.

• Es probable que también disminuyan los efectos metabólicos 
inducidos por la pérdida de peso y el efecto del medicamento

Quarenghi M, Capelli S, Galligani G, et al. Weight Regain After Liraglutide, Semaglutide or Tirzepatide Interruption: A Narrative Review of Randomized Studies. J Clin Med. 2025;14(11):3791. 
doi:10.3390/jcm14113791



Reganancia de peso

Metodología
• 19 estudios - 1290 pacientes
• Se evaluaron: 

• Porcentaje de pérdida total de peso (%TWL) 
• Pérdida de peso en kg 
• Cambios metabólicos 
• Efectos adversos

Resultados según 
duración 

≤6 meses: ~7.65% pérdida 
6–12 meses: ~10.22% 
≥12 meses: ~10.80% 
6 meses: ~10.18% 

12 meses: ~13.15%

*6 meses: 15.5% estudios corto 
plazo en contexto post quirúrgico

Fármaco % pérdida total 
de peso

Pérdida 
promedio

Liraglutide 9.24% 8.56 kg

Semaglutide 11.38% 11.62 kg

Tirzepatide 15.50% 12.60 kg

Nie Y, Zhang Y, Liu B, Meng H. Glucagon-like peptide-1 receptor agonists for the treatment of suboptimal initial clinical response and weight gain recurrence after bariatric surgery: a systematic review and meta-
analysis. Obes Surg. 2025;35(3):808-822. doi:10.1007/s11695-025-07733-8



Reganancia de peso

Nie Y, Zhang Y, Liu B, Meng H. Glucagon-like peptide-1 receptor agonists for the treatment of suboptimal initial clinical response and weight gain recurrence after bariatric surgery: a systematic review and meta-
analysis. Obes Surg. 2025;35(3):808-822. doi:10.1007/s11695-025-07733-8



Reganancia de peso
Diseño del estudio

• Revisión sistemática y metaanálisis.
• Se incluyeron 8 estudios retrospectivos.
• Variable principal: porcentaje de pérdida total de peso (%TWL).
• Total de 964 pacientes con RWG

Osorio Manyari AA, Armas Alvarez AL, Osorio Manyari JD, et al. Effects of Semaglutide and Tirzepatide on Recurrent Weight Gain After Bariatric Surgery: A Systematic Review and Meta-analysis. Obes Surg. 
2025;35:5596–5605. doi:10.1007/s11695-025-08414-2.

Resultados

Semaglutida:
• %TWL: −10.97%
• IC 95%: −13.41 a −8.53
• P<0.05

Tirzepatida:
• %TWL: −13.63%
• IC 95%: −22.59 a −4.67
• P<0.05



Reganancia de peso

Limitaciones

• Exclusivamente estudios 
retrospectivos.

• Heterogeneidad en 
definiciones de RWG.

• Tamaño muestral 
relativamente limitado.

• Ausencia de ensayos 
clínicos aleatorizados.

• No se reportan resultados 
metabólicos detallados ni de 
seguridad a largo plazo.

• La evidencia disponible 
sugiere que semaglutida y 
tirzepatida son opciones 
terapéuticas efectivas para 
la recuperación de peso 
tras cirugía bariátrica, con 
posible superioridad de 
tirzepatida. 

• Se requieren estudios 
prospectivos y ensayos 
controlados aleatorizados 
para confirmar estos 
hallazgos y definir su papel 
en algoritmos terapéuticos 
post-bariátricos.

Conclusión

Osorio Manyari AA, Armas Alvarez AL, Osorio Manyari JD, et al. Effects of Semaglutide and Tirzepatide on Recurrent Weight Gain After Bariatric Surgery: A Systematic Review and Meta-analysis. Obes Surg. 
2025;35:5596–5605. doi:10.1007/s11695-025-08414-2.



Opciones de tratamientos
La pérdida de peso media varía según el tipo de tratamiento para la obesidad

Perdoma, Cohen R et al et al. Lancet 2023; 401:1116-1130.

Tratamiento
personalizado, 
incluído uso de 
combinaciones



Comparación terapéutica: Cirugía Bariátrica vs 
Agonistas GLP-1r / twincretinas

Parámetro Cirugía Bariátrica GLP-1 / Tirzepatida

Pérdida de peso promedio 25–40% TWL (según procedimiento) 15–28% en ensayos clínicos

Durabilidad del efecto Alta (evidencia >10–20 años) Dependiente de uso continuo

Impacto metabólico Alta remisión de DM2 y comorbilidades Mejoría metabólica significativa

Invasividad Procedimiento quirúrgico Tratamiento farmacológico

Costo a largo plazo Costo único alto inicial. Considerar costos 
de suplementación.

Coste acumulativo crónico

Perfil de pacientes Obesidad severa (BMI ≥40 o ≥35 + 
comorbilidades…(?))

BMI 25–40 o pacientes con exceso de 
adiposidad que genere enfermedad.

Perdoma, Cohen R et al et al. Lancet 2023; 401:1116-1130.



¿Competencia o integración?

Modelo futuro:
• Enfoque escalonado
• Terapia combinada
• Tratamiento crónico

Es cirugía + farmacoterapia
No es cirugía vs fármacos



• Tirzepatida alcanza ~20–22% TWL
• Reduce la brecha con cirugía
• Cambia la selección y el algoritmo terapéutico
• La cirugía metabólica sigue siendo el tratamiento más potente y definitivo
• El futuro es terapia combinada

• Es esencial que la investigación se centre en dilucidad la duración óptima de estos 
medicamentos, identificar esquemas de retiro programado o disminución de dosis, o dosis de 
mantención para evitar GRP.

• Faltan de datos a 10–15 años

Conclusiones



Escenarios clínicos prácticos

• Mujer 38 años IMC 38 DM2 → ¿fármaco o cirugía?

• Hombre 45 años post-sleeve con RWG → Tirzepatida vs revisión

• Paciente  IMC 55 → ¿combinación?



¿Estamos ante un nuevo estándar?
Tirzepatida redefine el estándar farmacológico,
pero no reemplaza el estándar quirúrgico.


