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Streszczenie

W ostatnich latach obserwuje sie znaczny wzrost czestosci wystepowania jadlowstretu psychicznego (AN). Problem dotyczy zwlaszcza
dziewczat i mlodych kobiet, ale coraz czesciej dotyka takze chlopcéw i mtodych mezczyzn. Anorexia nervosa jest czynnikiem ryzyka roz-
woju osteoporozy wtdrnej. Zaburzenia metaboliczne wystepujace u pacjentéw z AN doprowadzajg do pogorszenia jakosci kosci i w kon-
sekwengji do zwiekszenia ryzyka zlaman. Ich nastepstwa sa gléwna przyczyng §émiertelnosci chorych z AN. U podstaw zmian jakosci
kosci wymienia sie zaburzenia hormonalne (m.in. hipoestrogenizm, wzrost stezenia greliny i peptydu Y, nieprawidlowe stezenia leptyny
iendokanabinoidéw) oraz wynikajace z tego faktu zakldcenia mechanizmu regulacji resorpcji kostnej (uklad RANK/RANKL/OPG). Ryzyko
pozakregowych osteoporotycznych ztaman koéci u kobiet z AN jest znaczgco wieksze niz u ich zdrowych réwieéniczek. Poprawa wartosci
mineralnej gestosci kosci nastepuje dopiero po uzyskaniu znaczacego wzrostu masy ciala. Przeciwdzialanie utracie masy ciata, nadzér nad
prawidiowym odzywianiem sg kluczem do osiggniecia prawidlowej szczytowej masy kostnej, zmniejszenia ryzyka osteoporozy i ztaman
niskoenergetycznych kosci. (Endokrynol Pol 2011; 62 (zeszyt edukacyjny III): 1-3)

Stowa kluczowe: jadiowstret psychiczny, wtérna osteoporoza, ryzyko ztamari

Abstract

Anorexia nervosa (AN) has in recent years become considerably more common. The disease primarily affects girls and young women, also
boys and young men. AN is a risk factor for secondary osteoporosis. AN-related metabolic disturbances lead to diminished bone quality
and increased risk of fractures. The consequences of low energy fractures are the main causes of death in women with AN. Hormonal
disturbances (e.g. hypoestrogenism, increased levels of ghrelin and Y peptide, changes in leptin and endocannabinoid levels), as well as
the mechanisms involved in bone resorption (RANK/RANKL/OPG system), are considered to be of great importance for anorectic bone
quality. The risk for osteoporotic, non-vertebral fractures in AN patients is significantly higher than in healthy women. Improvement of
bone mineral density is possible after substantial body mass increase. Weight loss, in conjunction with a well-balanced, controlled diet,
is the key to correct peak bone mass levels, and diminishes the risk for osteoporosis with its consequence of low energy bone fractures.
(Pol J Endocrinol 2011; 62 (education supplement III): 1-3)
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Wstep

Zaburzenia odzywiania pod postacia jadlowstretu
psychicznego (AN, anorexia nervosa) i/lub bulimii zalicza
sie do tych zaburzeh psychosomatycznych, ktérych
czesto$¢ w ostatnich latach znaczaco wzrasta. Choruja
w wiekszosci dziewczeta i mlode kobiety, chociaz co-
raz czesciej rozpoznanie AN dotyczy takze chlopcow
i mlodych mezczyzn.

Anorexia nervosa polega na obsesyjnej kontroli wia-
snej sylwetki wynikajacej z subiektywnej oceny masy
ciala ocenianej jako zbyt duzej. Pacjentki odmawiaja
przyjmowania pokarmoéw, ukrywaja fakt, ze nie tylko

ograniczajg spozycie positkéw, ale czesto prowokuja
wymioty. Nadrzednym problemem, ktérym sie zajmu-
ja, sa kwestie positkéw, kontroli masy ciata, skupianie
uwagina jedzeniu i zywnosci. Chorzy zrzucajg wage do
coraz nizszych warto$ci, narzucajac sobie coraz wieksze
ograniczenia dietetyczne.

Objawy podmiotowe chorych na anoreksje sa bardzo
rézneiskape. Uwazaja one, ze ,szczupla” figura jest klu-
czem do powodzenia w Zyciu i pozytywnie odczuwaja
mozliwosci kontroli masy ciala. Nie potrafig krytycznie
oceni¢ swojego wychudzenia i uznajg swoje ksztalty
za zbyt obfite. Cechg charakterystyczng u kobiet jest
wtérny brak miesigczki. Chorzy skarzg sie na zawroty
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i bole gtowy. Czestym objawem sa wzdecia i zaparcia.
Bardzo dobre wyniki w nauce, zaliczanie wielu dodat-
kowych kurséw ksztalcacych charakterystyczne dla tych
pacjentek sa manifestacja potrzeby osiggania sukcesow.
W badaniu fizykalnym chorych na anoreksje zwraca
uwage catkowity zanik tkanki tluszczowej, graniczacy
z wyniszczeniem, bradykardia, niskie wartosci ciSnienia
tetniczego. Skéra jest chlodna, blado-szara, czesto pokry-
ta meszkiem wlosowym z przerzedzeniem wloséw na
glowie. Dlonie sa zimne i spocone. W zaawansowanych
postaciach dochodzi do lipoproteinowych obrzekéw do-
ni i stop. Charakterystycznie widoczne jest zachowanie
tkanki gruczoléw piersiowych, przy zaniku tkanki thusz-
czowej w innych regionach ciata. Jednoczesnie wystepuja
cechy odwodnienia. Zaburzenia metaboliczne obecne
u pacjentéw chorych na AN doprowadzaja do pogor-
szenia jakosci koéci (osteoporozy), a w konsekwencji do
zwiekszenia ryzyka niskoenergetycznych zlaman kosci.
Obserwacje wykazaly, ze 40% anorektyczek mie-
wa okresy nadmiernego przejadania sie, zarlocznosci.
W sytuaciji, gdy u osoby niechorujacej na anoreksje takie
zachowania wystepuja czesciej niz 2 razy w tygodniu
i trwaja dluzej niz 3 miesigce, nalezy rozpoznaé zar-
focznosé psychiczng — jednostke chorobowa nazwana
bulimig. Charakteryzuje ja napadowe objadanie sie, po
ktérym obserwuje sie zachowania kompensacyjne, takie
jak: wywolywanie wymiotéw, glodéwka, stosowanie
lekéw moczopednych, srodkéw przeczyszczajacych, wy-
konywanie lewatyw oraz nadmierne éwiczenia fizyczne.
Jadlowstret psychiczny jest niebezpieczng choroba,
ktéra nadal, pomimo leczenia, wigze si¢ z duzym ryzy-
kiem zgonu. Dane z piSmiennictwa wskazujg, ze jedna
z gléwnych przyczyn powiklan i §mierci pacjentek
z anoreksja sa nastepstwa osteoporotycznych zlaman
koéci. Z tego powodu osteoporoze nalezy traktowaé
jako jedno z powazniejszych zagrozen anoreksji [1].
Etiopatogeneza choroby nie jest jasna. Role w zabu-
rzeniach laknienia moga odgrywac nieprawidlowosci
syntezy leptyny i endokanabinoidéw, jak réwniez greli-
ny, insulinopodobnego czynnika wzrostu 1 (IGF-1, insu-
lin-like growth factor 1) oraz melatoniny [2—4]. Stwierdza-
ne zaburzenia wydzielania hormonéw i cytokin moga
mie¢ jednak znaczenie wtérne i nalezy je traktowac
raczej jako nastepstwo choroby, a nie jej bezposrednig
przyczyne. Teza ta znajduje potwierdzenie w fakcie, ze
w wyniku suplementacji hormonalnej mozna wpraw-
dzie wywolaé miesigczke, ale nie znaczy to, ze cofajg
sie metaboliczne nastepstwa anoreksji dotyczace na
przyklad mineralnej gestosci koéci (BMD, bone mineral
density). Wartoéci BMD poprawiaja sie dopiero wtedy,
gdy uda si¢ zwiekszy¢ mase ciata i lepiej odzywic chore.
Rozpoznanie anoreksji nastepuje na podstawie
wartosci wskaznika masy ciata (BMI, body mass index)
i stwierdzenia u pacjenta kompulsywnego myslenia

o wadze. Charakterystyczna cecha choroby u kobiet jest
wtérny brak miesigczki.

U 20-50% chorych na anoreksje rozpoznaje sie wtdr-
na osteoporoze zwigzang ze zwiekszonym ryzykiem
ztaman koéci, szczegolnie w lokalizacji pozakregowej
[5]. U podstaw zmian jakosci kosci towarzyszacych
anoreksji leza zaburzenia hormonalne, giéwnie hipo-
estrogenizm, hipoandrogenizm i hiperkortyzolemia [1,
6]. U chorych na AN stwierdza si¢ ponadto zmniejszone
stezenie IGF-1, podwyzszone stezenie hormonu wzro-
stu, greliny i peptydu Y. W nastepstwie wspomnianych
zaburzen hormonalnych mlode dziewczeta nie osia-
gaja prawidlowej szczytowej masy kostnej. Uwaza
sie, ze w etiopatogenezie osteoporozy wystepujacej
u chorych na AN istotne znaczenie ma zaklécenie
mechanizmu regulacji aktywnosci resorpcji kostnej.
Zmniejszenie stezenia 17 beta-estradiolu w surowicy
chorych powoduje redukcje syntezy osteoprotegeryny
(OPG, osteoprotegerin) — biatka, ktére hamuje pola-
czenie RANK/RANKL [jadrowy czynnik «f (NK-kB,
nuclear factor kappa-B]. Polaczenie to odgrywa istotna
role w aktywacji osteoklastéw. Polaczenie receptora
RANK z NK-kB indukuje réznicowanie komérek linii
makrofagéw i monocytéw w preosteoklasty. Zaklécony
wzajemny uktad RANK/RANKL/OPG przesuwa kieru-
nek przemian kostnych w strone nadmiernej aktywacji
osteoklastow. W rezultacie dochodzi do nadmiernej
resorpcji i zmniejszenia masy mineralnej kosci [7].

W etiopatogenezie anoreksji roli leptyny do kofica
nie wyjasniono. Uwaza sig, Ze jej stezenie pelni pewnag
funkcje w regulacji cyklicznego wydzielania estroge-
noéw. Wystepujace zakl6cenia jej wydzielania moga by¢
dodatkowym czynnikiem uszkadzajgcym podwzgorzo-
wa regulacje cyklu miesigczkowego. Wsréd chorych na
anoreksje obserwuje sie zakl6cenie wydzielania melato-
niny, zwlaszcza w jej fazie nocnej, co moze dodatkowo
uszkadza¢ mechanizm wzajemnej rownowagi ukladu
RANK/RANKL/OPG [6, 7].

W mechanizmach utraty masy kostnej u chorych na
AN duza role odgrywa takze brak dostarczania wielu
witamin i zwigzkéw mineralnych normalnie zawartych
w pozywieniu. Obserwowane niedobory pokarmowe,
witamin (w tym witaminy D,), wapnia i innych zwigz-
kéw mineralnych dodatkowo zaklécaja metabolizm
kostny. Przyswajanie wapnia z pokarméw jest bardziej
efektywne niz z preparatéw farmakologicznych. Wapn
pochodzacy z diety lepiej jest wbudowywany do kosci.
Przyjmowanie suplement6éw diety z pewnoscia nie daje
poréwnywalnych efektéw [8].

Potwierdzeniem wystepujacych zaburzeh metaboli-
zmu kostnego u chorych na anoreksje s nieprawidlowe
stezenia biochemicznych markeréw metabolizmu kost-
nego: wzrost stezenia markeréw resorpgji [C-koficowy
usieciowany telopeptyd laficucha alfa kolagenu typu
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I (CTX, collagen type I crosslinked C-telopeptide)] przy braku
réwnoczesnego wzrostu stezenia znacznikow kosciotwo-
rzenia [N-koficowy propeptyd prokolagenu typu 1 (P1INE
N-terminal propeptide of type I collagen)] [9]. Interesujace
spostrzezenia dotyczg wykrycia réznic w przebiegu za-
Ki6cen metabolizmu kosci wéréd miodych dziewczynek
w poréwnaniu z juz bardziej dojrzalymi kobietami. U tych
pierwszych zmniejsza sie catkowite tempo cykléw prze-
mian kostnych w przeciwienstwie do mlodych kobiet,
u ktorych wykazuje sie zwiekszenie intensywnoéci re-
sorpcji koéci przy jednoczesnym braku kompensacyjnego
wzrostu dynamiki proceséw kosciotworzenia [10].

U dziewczat, u ktérych rozpoznano anoreksje
przed 15. rokiem zycia, catkowita warto$¢ mineralnej
gestosci kosci (BMD total) moze jeszcze pozostawac
w przedziale wartoéci uwazanych za norme. Jednak
wartoéci BMD mierzone w trzonach kregowych i bliz-
szym konicu kosci udowej juz w tym okresie sg nizsze
w poréwnaniu z wartoéciami u zdrowych réwiedniczek
[11]. U chlopcéw takze obserwuje sie w wielu miejscach
szkieletu obnizenie warto$ci mineralnej gestosci kosci,
Zwyraznym zmniejszeniem tempa przemian kostnych
(znajduje to potwierdzenie w badaniu stezen bioche-
micznych markeréw metabolizmu kostnego), wyste-
pujacym w wieku, w ktérym normalnie dochodzi do
najwiekszego przyrostu masy kostnej [10].

Im mlodsi sa chorzy na anoreksje, tym osiagaja
nizszg tak zwang szczytowa mase kostna. Osiggniecie
jej optymalnych wartosci ma zasadnicze znaczenie dla
tagodzenia wystepujacego z wiekiem, a zwlaszcza po
menopauzie, zmniejszenia wartosci BMD.

Towarzyszace anoreksji zaburzenia metaboliczne
skutkuja pogorszeniem jakosci kosci, obnizeniem jej
wartosci mineralnej, zwlaszcza w obrebie kosci korowej,
wraz ze zmniejszeniem jej wytrzymalosci. W badaniu
wykazano wyrazny wzrost ryzyka zlaman niskoener-
getycznych kosci [12]. Metaanaliza przeprowadzona
przez Rigottii u kobiet z AN potwierdzila zaleznosé
pomiedzy zmniejszeniem warto$ci BMD a wzrostem
ryzyka zlaman. Czestos¢ pozakregowych osteoporo-
tycznych zlaman kosci u kobiet z AN jest istotnie staty-
stycznie wieksza niz u ich prawidlowo odzywiajacych
sie rowiesniczek. W innych zaburzeniach odZywiania,
takich jak Zzarloczno$é psychiczna, spadek wartosci
BMD i analogicznie wzrost ryzyka zlamania nie sg tak
wyrazne i nie osiggaja istotnosci statystycznej [5].

Nieprawidlowy przebieg przemian kostnych, ktéry
towarzyszy AN, w przeciwienstwie do zaburzehn meta-
bolizmu kostnego stwierdzanych przy braku miesigczki
pochodzenia podwzgérzowego, nie odpowiada na
standardowe postepowanie terapeutyczne. W przy-
padkach zaburzenia miesigczkowania pochodzenia
podwzgérzowego substytucyjna standardowa terapia
estrogenowo-progesteronowa poprawia mase kosci,

podczas gdy u dziewczat z AN tego efektu nie udaje
sie uzyskaé. Poprawy wartosci BMD mozna oczekiwaé
dopiero po uzyskaniu znaczacego wzrostu BMI[11, 13].
Podobnie badania przeprowadzone w celu oceny
skutecznosci leczenia wtérnej osteoporozy u chorych
na anoreksje nie daja wynikéw poréwnywalnych
do efektéw terapii innych postaci osteoporozy. Dane
z préb klinicznych dotyczacych leczenia chorych z AN
alendronianem przyniosty bardzo niejednoznaczne
rezultaty, od prac potwierdzajgcych korzystny efekt te-
rapii do braku stwierdzenia jakiejkolwiek poprawy [14].
Jak wspomniano, AN jest zaburzeniem, ktére obec-
nie rozpoznaje sie takze u chlopcéw i mlodych mez-
czyzn. Oprocz oczywistej rdznicy, jaka jest brak objawu
wtérnego zaniku miesigczki, pozostale symptomy sg
dosé podobne. Zmiany w ukladzie kostnym polegaja na
zmniejszeniu warto$ci BMD w wielu miejscach szkiele-
tu. Obserwuje sie obnizenie tempa przemian kostnych
oraz zmniejszenie wartosSci osigganej szczytowej masy
kostnej [3]. Badania efektywnosci leczenia, podobnie
jak w przypadku kobiet, wskazuja, ze kluczowe dla
rokowania jest jak najwcze$niejsze rozpoznanie, naklo-
nienie do prawidlowego odzywiania oraz skutecznego
przeciwdziatania utracie masy ciata [15].
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