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Streszczenie

Jadlowstret psychiczny (AN, anorexia nervosa) jest zespolem chorobowym polegajacym na swiadomym ograniczaniu przyjmowania po-
karméw, co powoduje liczne zaburzenia metaboliczne i hormonalne. Znajomos¢ tych zaburzen jest wazna ze wzgledu na wzrastajace
wskazniki zapadalnosci i $miertelno$¢ z powodu tej choroby. Leczenie AN jest trudne i wymaga wspdlpracy kilku specjalistow, w tym
endokrynologa. Autorzy przedstawili charakterystyke obrazu klinicznego, poglady na etiopatogeneze i typowe zaburzenia stwierdzane
u tych chorych. Ponadto w artykule oméwiono metody leczenia AN. (Endokrynol Pol 2008; 59 (2): 148-155)
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Abstract

Anorexia nervosa is an eating disorder characterized by conscious restriction of food intake, which causes numerous metabolic and hor-
monal disorders. Knowledge of these changes is important due to growing morbidity and mortality of anorexia. Treatment is difficult and
requires cooperation of a group of specialists, including an endocrinologist. The authors presented a clinical picture, view of etiopathoge-

nesis and typical disorders found in patients with this illness. Furthermore, treatment methods were also discussed.

(Pol J Endocrinol 2008; 59 (2): 148-155)
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Jadlowstret psychiczny (AN, anorexia nervosa) jest ze-
spolem chorobowym, polegajagcym na $wiadomym
ograniczaniu przyjmowania pokarméw w celu osig-
gniecia szczuplej sylwetki przez sukcesywnie zwieksza-
jacy sie ubytek masy ciala.

Przez ostatnie 30 lat kryteria rozpoznania AN ule-
galy zmianie. Do 1972 roku stosowano kryteria Feigh-
nera i wsp. [1]. Jadlowstret psychiczny rozpoznawano,
gdy:

— choroba rozpoczynala sie przed 25. rokiem zycia;

— masa ciala zmniejszala sie o przynajmniej 25% masy
wyjsciowej sprzed zachorowania;

— osoba dotknieta wykazywala stale, nienaturalne za-
chowania dotyczace odzywiania oraz nietypowe
zainteresowanie masa ciala (negowanie choroby,
zadowolenie z chudniecia, nienaturalny wizerunek
szczuplodci, nadmierne gromadzenie i/lub pozbywa-
nie sie pokarméw);

— wykluczono inne choroby mogace powodowac utra-
te masy ciala;

— nie wystepowaly pierwotne zaburzenia psychiczne;

— obecne byly przynajmniej dwa z wymienionych ob-
jawow: brak miesigczki, owlosienie plodowe (lanugo),
bradykardia, okresy przesadnej aktywnosci fizycz-
nej, prowokowanie wymiotéw, zaparcia.

Podobne kryteria podato Amerykaniskie Towarzy-
stwo Psychiatryczne w 1982 roku w Klasyfikacji Cho-
r6b Psychicznych (DSM-III) [2]. W 1987 kryteria te zre-
widowano (DSM-III-R), gtéwnie obniZajac prog utraty
masy ciata do 15% [3].

Obecnie w rozpoznaniu AN stosuje sie kryteria usta-
lone przez Amerykanskie Towarzystwo Psychiatrycz-
ne i zamieszczone w czwartej juz wersji Klasyfikacji
Choréb Psychicznych (DSM-1V) z 1994 roku [4]. We-
dtug tej klasyfikacji podstawa rozpoznania AN s3 na-
stepujace objawy:

1. Odmowa utrzymania masy ciala minimalnej dla
wieku i wzrostu lub jakiejkolwiek wiekszej masy
ciala (tj. utrata masy ciala < 85% masy naleznej lub
nieprzybieranie na wadze w okresie wzrostu orga-
nizmu, prowadzace do utrzymywania masy ciata
< 85% masy naleznej).

IX' Prof. dr med. Andrzej Lewinski, Klinika Endokrynologii i Choréb Metabolicznych, Uniwersytet Medyczny w Lodzi,
Instytut Centrum Zdrowia Matki Polki, ul. Rzgowska 281/289, 93-338 £.6dz, tel.: (042) 271 17 15, faks: (042) 271 13 43,

e-mail: alewin@csk.umed.lodz.pl, endo-iczmp@lodz.home.pl

148



Endokrynologia Polska/Polish Journal of Endocrinology 2008; 59 (2)

2. Silny lek przed przyrostem masy ciata lub otyloscia,
mimo niedoboru masy ciafa.

3. Zaburzenia w postrzeganiu wlasnego ciala, jego
ksztaltu lub rozmiaru; przesadny wplyw masy lub
ksztaltu ciala na samoocene; negowanie lub bagate-
lizowanie znaczenia swojej malej masy ciata.

4. Brak miesigczek. U kobiet miesigczkujacych brak co
najmniej trzech kolejnych cykli miesigczkowych
(réwniez wtedy, jesli miesigczki wystepuja jedynie
po podaniu lekéw hormonalnych).

Wedlug DSM-1V istnieja dwa podtypy AN:

1. Typ restrykcyjny — bez regularnych napadéw zar-
focznosci i zachowan oczyszczajacych (wymioty,
naduzywanie $rodkéw przeczyszczajacych i/lub
moczopednych).

2. Typ bulimiczno-oczyszczajacy — z regularnymi
napadami zarfocznoéci i zachowaniami oczyszcza-
jacymi.

Czestoé¢ wystepowania tej choroby w populacji
dziewczat w okresie dojrzewania i mtodych kobiet oce-
nia sie na 0,22-0,85% [5]. Stwierdza sie obecnie
5-10 przypadkéw nowych zachorowar na 100 000 oséb
miedzy 15.-19. rokiem zycia rocznie [6]. Obserwuje sie
zdecydowany wzrost liczby zachorowan na AN. Ocenia
sie, ze w calej Europie Zachodniej zaszed! przynajmniej
5-krotny wzrost zachorowan na te chorobe w ciggu
ostatnich 40 lat [7].

Jadlowstret psychiczny wystepuje istotnie czesciej
u dziewczat. Chlopcy stanowia tylko okoto 5-10%
pacjentéw z tym rozpoznaniem. Gléwnie choruja
dziewczeta w okresie dojrzewania, przy czym szczyty
zachorowan przypadaja na wiek 13 lat i 18 lat [8].

Dotychczas nie przeprowadzono badan populacyj-
nych nad rozpowszechnieniem AN w Polsce. Jednak
obserwowany wzrost zachorowan w Polsce [9], przej-
mowanie zachodnich standardéw i mody na odchudza-
nie sie stanowia przeslanke do twierdzenia, ze liczba
zachorowan na AN w Polsce moze si¢ zbliza¢ do liczby
chorych na anoreksje w panstwach zachodnich [10].

Podstawowy obraz AN zawarto w kryteriach dia-
gnostycznych DSM-IV. Za osiowy objaw nalezy uzna¢
lek przed otyltoscia. Chec bycia szczuplym stanowi dla
chorego idee nadwartosciowa, ktérej potrafi podpo-
rzadkowac cala swa aktywnos$¢. Wlasne obserwacje
wskazuja jednak, ze dominujaca cechg anorektyczek
jest nie tyle bycie szczuplym, co nieustajaca che¢ bycia
jeszcze chudszym; w chwili uzyskania pierwotnie za-
mierzonej masy ciala, chora natychmiast przystepuje
do realizacji uzyskania masy ciala jeszcze mniejszej. Sam
proces utraty wagi stanowi podstawowy motor dziata-
nia tych os6b; to proces, dzieki ktéremu uzyskuja sa-
mozadowolenie i poprawe samooceny.

Choroba zaczyna sie najczesciej od wprowadzenia
przez pacjentke swiadomych ograniczen dietetycznych,

polegajacych gléwnie na eliminowaniu spozycia stody-
czy, ttuszczow i pokarméw ciezkostrawnych [11]. Wraz
z ograniczeniami ilodciowymi i odmowg spozywania
niektorych potraw, chore czesto stosujg wymyslne prak-
tyki glodowania; ukrywaja pozywienie, dyskretnie je
wyrzucaja, unikaja wspdlnych positkéw [12]. Niektére
chore, odmawiajac jedzenia, chetnie przygotowuja po-
sitki dla innych czlonkéw rodziny; twierdza, Zze nie
jedza, bo stracily apetyt, przy prébach naklonienia do
jedzenia demonstruja béle brzucha, wymioty, zle sa-
mopoczucie [13]. Moga ograniczy¢ dzienne spozycie
nawet do 300-900 kalorii [14]. Efekt chudniecia bywa
osiggany rowniez przez podejmowanie wszelkich moz-
liwych wysitkéw fizycznych i intensywnych éwiczen,
czesto w nocy, kiedy chorych nikt nie kontroluje [15].
Takie osoby stosunkowo dlugo zachowuja dobra spraw-
nos¢ psychiczng oraz wykazuja ogromng aktywnosé
fizyczng, pomimo narastajacego wyniszczenia. To po-
woduje, ze rodzina stosunkowo p6zno dostrzega cho-
robe — czasami nawet po kilku miesigcach.

Wiekszo$¢ objawéw chorobowych w AN rozpatru-
je sie jako skutki glodzenia, ubytku masy cialaiadapta-
¢ji organizmu do niedoboru kalorycznego [16]. W ob-
razie chorobowym dominuje wychudzenie; wskaznik
masy ciata (BMI, body mass index) jest znacznie ponizej
normy. Skéra chorych jest szorstka, sucha, pokryta cha-
rakterystycznym meszkiem (lanugo). Wlosy, miedzy
innymi na skutek niedoboru cynku, staja sie famliwe
i wypadaja. Cieplota ciala bywa obnizona, wystepuje
nietolerancja zimna. U wiekszosci chorych pojawiaja sie:
bradykardia (65-90%), nasilajaca sie w godzinach noc-
nych, spadki ortostatyczne ci$nienia krwi oraz zmiany
w elektrokardiogramie w postaci bradykardii zatoko-
wej, obnizonego woltazu zalamka P i zespolu ORS.
Wystapienie tachykardii i zaburzen rytmu serca moze
sie wigza¢ z ryzykiem dalszych zaburzen ze strony
ukladu krazenia [17]. Chore skarza sie ponadto na
wzdecia, zaparcia, uczucie pelnego zolagdka, nawet po
zjedzeniu niewielkiej ilosci pozywienia. Zglaszaja réw-
niez zmeczenie, drazliwo$¢, obnizenie nastroju, trud-
noéci w koncentracji oraz w ciezszych przypadkach
— depresije.

Od wielu lat trwaja badania nad etiologia i patoge-
neza AN. Nadal nie wiadomo, dlaczego sposréd bar-
dzo wielu odchudzajacych sie oséb, tylko niektére
z nich choruja na AN. Powszechnie zrezygnowano
z préb poszukiwania jednego czynnika przyczynowe-
go. W rozwazaniach nad etiologiag AN bierze sie pod
uwage zaréwno czynniki biologiczne, psychologiczne,
rodzinne, jak i spoleczne.

Niektoérzy zwolennicy organicznej przyczyny AN
glosza teze o uszkodzeniach centralnego ukladu ner-
wowego, ktére wystapily w ostatnim okresie zycia plo-
dowego lub w okresie okoloporodowym [18]. Jednak
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wigkszos¢ badaczy uwaza, Ze rola czynnikow organicz-
nych jest niewielka. Zdecydowanie wigksze znaczenie
przypisuje sie czynnikom psychospolecznym, szczegol-
nie specyficznym cechom osobowosci pacjentéw cho-
rych na AN.

Cecha wspoélna i pierwszoplanowa sg u tych oséb
przesadnie wygérowane ambicje i perfekcjonizm, przy
jednoczesnym poczuciu braku skutecznego dzialania.
Za najistotniejszy aspekt osobowosciowego funkcjono-
wania chorych na AN uwaza sie paralizujgce poczucie
braku efektywnosci, ktére przenika calg aktywnosé
i myélenie chorych. Przejawia sie ono w postrzeganiu
siebie jako dzialajgcego tylko w odpowiedzi na sytu-
acje lub zgodnie z wymogami innych os6b. Deficyt
w zakresie inicjatywy i autonomii pacjenci ukrywaja za
fasada negatywizmu, co znacznie utrudnia jego dostrze-
zenie [19]. W kontaktach interpersonalnych chore na
AN odbiera sie jako sklonne do uleglosci, niesprawiaja-
ce trudnosci wychowawczych [20]. Swiat widza w eks-
tremalnych odcieniach. Przesadnie kontroluja swoje
emocje. Maja niskie poczucie wlasnej wartosci i zani-
z0ng samoocene.

Wielu autoréw skupia sie na znaczeniu srodowiska
rodzinnego w etiopatogenezie AN. Nie rozstrzygnieto,
czy istniejgce specyficzne relacje rodzinne u chorych
na AN stanowig przyczyne czy tez skutek choroby.

Podkresla sie role dominujacej, nadopiekunczej
matki, natomiast ojciec opisywany jest jako pasywny,
staby, stojacy na uboczu [21]. Do czestszych przyczyn,
mogacych wywotlac objawy AN, zalicza sie réwniez nie-
prawidlowe interakcje miedzy rodzicami a dzie¢mi,
wynikajace z zaburzonej komunikacji wewnatrzrodzin-
nej [22,23]. Réwniez nieuwzglednianie przez rodzicéw
dazen dziecka do niezaleznosci, potwierdzania swojej
tozsamosci i uzyskania samodzielnosci moze wywierac
wplyw na powstanie jadlowstretu psychicznego [11].
Nalezy podkresli¢, ze nie wszyscy zgadzaja sie z tymi
teoriami [24, 25].

Ukazaly sie réwniez prace dotyczace zaburzehn me-
tabolicznych mogacych wplywaé na predyspozycje do
zachorowania na AN. Wykazano, ze juz po 30 godzi-
nach glodzenia spada stezenie glukozy w surowicy,
a wzrasta stezenie kortyzolu, zjawisko to jest bardziej
nasilone u kobiet niZ u mezczyzn oraz u dzieci bardziej
niz u dorostych; obserwacja ta wskazuje, ze mlode ko-
biety stanowia bardziej predysponowana grupe do gto-
dowej hipoglikemii niz kobiety starsze lub mezczyzni
[26]. Hipoglikemia nalezy do typowych objawéw AN;
udowodniono uposledzony metabolizm glukozy
w moézgu u chorych na AN [27]. Zastanawiajace jest,
czy krotkotrwata hipoglikemia moze, a jesli tak, to
w jakim stopniu, by¢ czynnikiem wywolujacym kaska-
de zaburzen metabolicznych i hormonalnych, jakie spo-
tyka sie w przypadkach AN.
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Ostatnie lata cechowal zdecydowany rozwoéj gene-
tyki i biologii molekularnej. Ma to réwniez odzwiercie-
dlenie w badaniach nad rolg czynnika genetycznego
w etiologii AN. Obserwacje w latach 80. nad bliZnieta-
mi dowiodly znacznie czestszego jednoczesnego wy-
stepowania AN wsréd bliznigt monozygotycznych niz
dwuzygotycznych [28]. Obecnie przyjmuje sie, Ze u bliz-
nigt jednojajowych AN wystepuje réwnoczesnie w oko-
to 44-57% przypadkoéw, a u bliznigt dwujajowych zgod-
nos¢ zachorowania wynosi okoto 3-12,5% [29].

Badania nad wspélwystepowaniem AN i depresji
zaowocowaly licznymi doniesieniami [30-33]. Wsp6l-
zachorowalnosé na depresje u 0sob chorych na AN sza-
cuje sie na 25-88% [33]. Mimo czestszego wystepowa-
nia depresji wéréd cztonkéw rodzin oséb z zaburzenia-
mi odzywiania w poréwnaniu ze zdrowymi osobami,
nie obserwuje sie zaleznosci odwrotnej — czestszego
pojawiania sie zaburzeni odzywiania w rodzinach oséb
cierpigcych na depresje [34]. Nie potwierdzono wstep-
nych przypuszczen, ze czesciej wystepuja psychozy
wsréd krewnych chorych na AN [35], stwierdzono na-
tomiast zwiekszong zapadalnoéc¢ na bulimie w tych ro-
dzinach [36]. Wykazano statystycznie znamiennie czest-
sze wystepowanie zaburzen obsesyjno-kompulsyjnych
u 0s6b chorujacych na AN w poréwnaniu z pacjentami
z bulimia i z grupa kontrolng oséb zdrowych. Stwier-
dzono réwniez czestsze wystepowanie tych zaburzen
osobowosci wérdd krewnych oséb chorych na AN, co
moze $wiadczy¢ o wspélnym rodzinnym podlozu obu
tych zaburzen [37].

Badania rodzin i bliznigt umozliwiaja ilociowe osza-
cowanie dziedziczenia zaburzen odzywiania. Obecnie
zaklada sie, ze 50-80% zmiennosci w podatnosci na
zachorowanie na AN zalezy od czynnikéw genetycznych
[29], co jest sprzeczne z tradycyjnymi teoriami psycho-
logicznymi, ktére zakladaja przyczynowa role niegene-
tycznych czynnikéw rodzinnych w etiologii AN [38].

Podjeto probe odnalezienia genéw przyczyniaja-
cych sie do zwiekszenia ryzyka zachorowania na AN.
Poszukiwano mutacji genu receptoréw estrogenéw o
lub 3, dopaminy, serotoniny, leptyny, neuropeptydu Y
imelanokortyny. Dotychczasowe badania nie przynio-
sty jednak jednoznacznych rezultatéw [39-42]. Duze
nadzieje wigze si¢ z mutacjg genéw kodujacych biatka
rozprzegajace (UCP, uncoupling proteins). Geny kodu-
jace UCP-21 UCP-3 zmapowano na chromosomie 11q13,
ktérego zmiany wykazano w otylosci i hiperinsuline-
mii. Wykazano, ze jeden z dwéch wysoce polimorficz-
nych markeréw, znajdujacy sie w odlegtosci 3-cM od
miejsca kodujacego biatka UCP-2/3, wystepowal znacz-
nie czesciej w populacji chorych z AN niz w grupie kon-
trolnej [43].

Nie ma badan laboratoryjnych potwierdzajacych
jadlowstret psychiczny, poniewaz AN stanowi rozpo-
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znanie kliniczne. Wyniki wielu badah krwi zaleza od
nawodnienia chorego.

Zanajwazniejsze uwaza si¢ zaburzenia wodno-elek-
trolitowe, szczegélnie hipokaliemie. Tlumaczy sie ja
hiperaldosteronizmem wtérnym jako nastepstwem
przewleklej hipowolemii; niedobér potasu nasila ady-
namie zalezng od zanikéw miesniowych wywolanych
niedozywieniem [44]. Odwodnienie z kolei ma zasad-
niczy wplyw na nieprawidlowe funkcjonowanie cate-
go organizmu chorego na AN.

Hipoglikemia zdarza sie w AN rzadko, ale jesli wy-
stepuje, moze doprowadzi¢ do bardzo powaznych po-
wiklan. U chorych na AN powszechne s3 stezenia glu-
kozy w zakresie zblizonym do wartosci 70 mg/dl; wy-
mienione odchylenie biochemiczne u pacjentéw cho-
rych na AN przebiega jednak bezobjawowo. Przyjmuje
sie, ze umiarkowanie obnizone stezenie glukozy w AN
prawdopodobnie aktywuje neurotransmitery w pod-
wzgobrzu, ktére stymuluja do wydzielania kortykotro-
pine (ACTH, adrenocorticotropic hormone) i hormon wzro-
stu (GH, growth hormone) [45].

Zaburzenia w przemianie tluszczowej manifestuja
sie hipertriglicerydemia i hipercholesterolemia. Steze-
nie calkowitego cholesterolu przy glodzeniu u chorych
na AN jest znacznie podwyzszone, nawet do 300 mg/dl
[46—48]. Fakt ten ttumaczy sie z jednej strony nieprawi-
dlowym odzywianiem, z drugiej — obnizeniem aktyw-
nosci tyreometabolicznej, szczegdlnie wolnej trijodoty-
roniny (fT,, free triiodothyronine). Uwaza sig rowniez, ze
wysokie stezenie cholesterolu, triglicerydéw i apolipo-
protein B z dlugotrwale utrzymujaca sie mala masa cia-
ta stanowia czynniki ryzyka choroby wieficowej [49].
Opisywano takze podwyzszone stezenia mocznika
i obnizone stezenia kreatyniny u dziewczat chorych na
AN [50, 51]. Ponadto istnieje mozliwo$¢ wystepowania
proteinurii, leukocyturii i hematurii.

Udowodniono niedostateczne spozycie wapnia
w diecie u chorych na AN [52, 53]. Dodatkowym czyn-
nikiem uposledzajagcym przemiane wapniowo-fosfora-
nowa u chorych z zaburzeniami jedzenia jest obnizone
wchlanianie wapnia w przewodzie pokarmowymijego
zwiekszone wydalanie z moczem [54, 55]. Mimo to, nie
zaobserwowano u dziewczat chorych na AN ani hipo-
kalcemii, ani zwigzanego z nig wzrostu stezenia para-
thormonu (PTH, parathormone) [53, 56, 57]. Niektorzy
potwierdzaja jednak mozliwo$¢ wystapienia obnizone-
go stezenia wapnia calkowitego w surowicy krwi
u poszczegblnych osob [48, 58-60].

Bardzo rzadko obserwuje sie obnizone stezenie fos-
foranéw w surowicy krwi, ktére wystepuje pdznoi zZle
rokuje, poniewaz wiaze si¢ z nagla dekompensacja
— miolizg mie$ni poprzecznie prazkowanych, niepra-
widlowa funkcja erytrocytéw, wtérng do deficytu
adenozynotrifosforanu (ATP, adenosine triphosphate)

i 2,3-bisfosfoglicerynianu (2,3-DPG, 2,3-diphosphoglyce-
rate). Prowadzi to do zastoinowej niewydolnoéci kra-
zenia i Smierci [61].

Leukopenia jest charakterystyczna dla glodzenia sie.
Przy znacznym niedozywieniu, typowym w anoreksji,
wystepuje takze niedokrwistos¢, a badanie czynnosci
watroby moze wykazac¢ niewielkie (1,5-2 razy) zwiek-
szenie aktywnosci enzyméw watrobowych. Metabo-
lizm bilirubiny jest prawidlowy. Bardzo rzadko obser-
wuje sie hipoproteinemie.

Poniewaz wyniki badan laboratoryjnych sa u wielu
chorych prawidlowe, nie stanowig one o rozpoznaniu
AN. W przypadku, gdy u indywidualnego pacjenta
wystepuja jednak pewne nieprawidlowosci w bada-
niach krwi, daje sie zauwazy¢ ich normalizacje wraz
z nawodnieniem i przyrostem masy ciala.

Brak miesigczki stanowit jedno z kryteriéw diagno-
stycznych AN, a jej ponowne wystapienie — jeden
z czynnikéw $wiadczacych o powrocie do zdrowia. Nie
poznano do kofica mechanizmu zaburzeni miesigczko-
wania u dziewczat chorych na AN i pozostaje on w sfe-
rze zainteresowan endokrynologéw. Stwierdzono, ze
u chorych na AN odpowiedZ gonadotropin na gona-
doliberyne (GnRH, gonadotropin-releasing hormone) jest
zaburzona i przypomina ona okres przedpokwitanio-
wy [62]. Ponadto, glodzenie upodledza uwalnianie
GnRH [63, 64]. Zaobserwowano, ze juz krétkookreso-
we glodzenie (56 godzin) powoduje spadek stezenia lu-
tropiny (LH, luteinizing hormone) i amplitudy pulséw
0 30%, bez zmiany czestotliwosci pulséw LH. Stezenia
folitropiny (FSH, follicle-stimulating hormone) spadaja tyl-
ko 0 13%, bez zmiany amplitudy [65]. Zaréwno podsta-
wowe, jak i stymulowane stezenia LH i FSH wzrastaja
wraz z odzyskaniem masy ciala. Efektem hipogonady-
zmu hipogonadotropowego pochodzenia podwzgdérzo-
wego jest niskie stezenie estrogenéw u dziewczat cho-
rych na AN, co stanowi jeden z gtéwnych powodéw
wystepowania u tych oséb osteopenii lub osteoporozy
[66]. Hipoestrogenizm, jakkolwiek jest zjawiskiem wtdr-
nym do niewydolnosci podwzgoérzowo-przysadkowej,
to z pewnoscig poglebia zaburzenia czynnosci tego
ukladu, zanika bowiem mechanizm pozytywnego
sprzezenia zwrotnego, a takze zmniejsza sie wrazliwo$éc¢
receptoréw niektérych neuroregulatoréw ukladu pod-
wzgorzowo-przysadkowego. Podkresla sie miedzy in-
nymi znaczaca role estrogenéw w uwrazliwianiu recep-
tora opioidowego [67].

Zaburzenia osi podwzgoérze—przysadka—kora nad-
nerczy u chorych na AN sa bardzo zblizone do obser-
wowanych u 30-50% pacjentéw z depresja [68]. Ano-
rektycy maja wysokie stezenia kortyzolu w surowicy
iw moczu [69]. Hiperkortyzolemie powoduje nadmier-
ne pobudzenie osi podwzgoérze—przysadka-nadnercza.
Potwierdzono to zwiekszona czestoscia epizodéw
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wydzielniczych kortyzolu w ciggu dnia, jak rowniez wy-
sokim stezeniem kortykoliberyny (CRH, corticotropin-re-
leasing hormone) w plynie mézgowo-rdzeniowym [69, 70].
Podwyzszone stezenie CRH normalizuje sie dopiero po
odzyskaniu prawidiowej masy ciala [42]. Stezenie kor-
tyzolu we krwi jest podwyzszone w znacznej wiekszo-
Sci przypadkow, zwlaszcza w godzinach wieczornych
inocnych. Zmiany te zalezg od obnizenia klirensu meta-
bolicznego i wydluzania czasu biotransformacji korty-
zolu. Natomiast rytm dobowy kortyzolemii moze by¢
prawidlowy lub zaburzony [44, 60]. Wysokie stezenia
kortyzolu moga hamowaé podwzgérzowe uwalnianie
GnRH podczas niedozywienia. Stezenie ACTH w suro-
wicy jest zwykle prawidiowe, natomiast w plynie mé-
zgowo-rdzeniowym chorych na AN obniZone. Osoby te
nie wykazujg objawéw cushingoidalnych, mimo ze maja
nadmiar glikokortykosteroidow. Wiaze sie to z brakiem
wystarczajacej ilosci substratéw dla lipogenezy, odkla-
dania ttuszczéw i glukoneogenezy. Nalezy pamietad, ze
dlugotrwata hiperkortyzolemia to czynnik znaczgco
wplywajacy na zmniejszenie gestosci mineralnej kosci.

Juz krétkookresowe glodzenie u zdrowych osobni-
kéw przyczynia sie do nieznacznego zahamowania osi
podwzgdrze—przysadka—tarczyca. U chorych na AN
najwazniejsze zmiany wystepuja w konwersji tyroksy-
ny (T,, thyroxine) do 3,5,3 trijodotyroniny (T, triiodothy-
ronine), a to na skutek spadku aktywnosci 5'dejodyna-
zy zréwnoczesnym podwyzszeniem stezenia 3,35 tri-
jodotyroniny (rT,). Obserwuje si¢ znaczgca ujemna ko-
relacje miedzy stezeniem T, a utratga masy ciata [71, 72].
Stezenia tyreotropiny (TSH, thyroid-stimulating hormone)
ifT, (free thyroxine) sa najczesciej prawidlowe. Normaliza-
¢ja czynnodci tyreometabolicznej chorych na AN nastepu-
je, podobnie jak innych osi, wraz z przyrostem masy ciata.

U pacjentéw chorych na AN obserwuje sie wysokie
stezenia GH w surowicy krwi. Stwierdza sie réwniez
zmienione wydzielanie GH na testy prowokacyjne. Jest
to spowodowane obnizeniem podwzgoérzowego uwal-
niania somatostatyny (SST, somastatin) [73]. Natomiast
stezenie insulinopodobnego czynnika wzrostu 1 IGF-1,
insulin-like growth factor 1) jest obnizone i nie wykazuje
korelacji z wydzielaniem GH.

Nie ma jednoznacznej opinii na temat wydzielania
prolaktyny (PRL, prolactin) u chorych na AN. Wydaje
sie jednak, Ze stezenie tego hormonu, szczegdlnie jego
profil dobowy, jest prawidtowe lub obnizone. Podwyz-
szone stezenia PRL mozna zaobserwowa¢ u tych pa-
cjentek, u ktérych wystepowaly zaburzenia miesigcz-
kowania przed wychudzeniem.

Ostatnio po$wieca sie duzo uwagi neuropeptydom
i neurotransmiterom oraz ich wpltywie na funkcjono-
wanie podwzgoérza u chorych na AN, szczegélnie
w przypadkach braku ponownej miesigczki po przyro-
Scie i normalizacji masy ciala.
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U zdrowych oséb neuropeptyd Y jest najsilniejszym
czynnikiem pobudzajacym apetyt. U chorych na AN
obserwuje si¢ podwyzszone stezenia tego neuropep-
tydu w plynie mézgowo-rdzeniowym, natomiast ob-
nizone w surowicy krwi. Jego dziatanie hamuje znacz-
nie podwyzszone stezenie anoreksjogennej CRH i nie
ulega normalizacji wraz z przyrostem masy ciala [6].
Leptyna jest syntetyzowana w adipocytach. Fizjologicznie
jej stezenie jest proporcjonalne do masy ciala. U chorych
na AN stwierdza si¢ obnizone stezenia tego neuropep-
tydu w surowicy krwi i w plynie mézgowo-rdzenio-
wym; przyrost i normalizacja masy ciata nie koreluja
ze wzrostem stezenia leptyny u tych pacjentéw [42].
Uklad serotoninergiczny wplywa miedzy innymi na
nastréj i apetyt. Nawet po osiggnieciu prawidlowej
masy ciala, stezenia metabolitéw serotoniny w plynie
moézgowo-rdzeniowym u anorektyczek pozostajg wy-
sokie, czym tlumaczy sie sklonnos¢ tych chorych do
zachowan depresyjnych i ewentualnych nawrotéw
choroby [74].

Do najczestszych powiklan metabolicznych AN na-
lezy osteopenia i osteoporoza. Nalezy pamieta¢, ze
w okresie najwiekszej zapadalnosci na AN u dziewczat
fizjologicznie wystepuje najwiekszy przyrost gestosci
mineralnej kosci (BMD, bone mineral density). Uwaza sie,
Ze czas trwania wtérnego braku miesigczki do 6 mie-
siecy powoduje odwracalne obnizenie wartosci BMD,
natomiast powyzej 12 miesiecy moze by¢ przyczyna
nieodwracalnego spadku gestoéci mineralnej kosci.

U chorych na AN osteopenia wystepuje u 60-90%,
natomiast osteoporoze rozpoznaje sie u 20-50% pacjen-
tek. Przyczynia sie to do zwiekszonego, co najmniej
2-krotnie, ryzyka zlaman kosci. Wéréd przyczyn oste-
openii i osteoporozy u dziewczat chorych na AN wy-
mienia sie: niedobdér masy ciala, niedobory pokarmo-
we, hipoestrogenizm, hiperkortyzolemie, hipoleptyne-
mie oraz niedobér IGF-1. U tych oséb wartosci BMD
koreluja odwrotnie proporcjonalnie do czasu trwania
choroby, czasu trwania wtérnego braku miesigczki
i wartosci BMI [6, 59].

Obecnos¢ zmian morfologicznych mézgowia u cho-
rych na AN to znane zjawisko. W badaniach tomografii
komputerowej (CT, computed tomography) i rezonansu
magnetycznego (MRI, magnetic resonance imaging) stwier-
dza sie powiekszenie srodczaszkowych przestrzeni ply-
nowych, przede wszystkim bruzd i szczelin korowych,
w mniejszym stopniu komér mézgu, a najrzadziej
moézdzku; jednoczesnie wspolistnieja redukcja masy
i objetosci kory mézgowej. Zaobserwowano korelacje
miedzy opisywanymi zmianami a utrata masy ciala,
a szczegodlnie szybkoscig utraty masy ciata [60]; odwra-
calno$¢ zanikow korowych zalezy od normalizacji masy
ciala [75, 76]. Na podstawie protonowej spektroskopii
rezonansu magnetycznego (1H-MRS, proton magnetic
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resonance spectroscopy) u dziewczat chorych na AN ob-
serwuje sie obnizenie stezenia lipidéw, myoinozytolu
i choliny w obrebie OUN [77].

Wéréd przyczyn zmian troficznych w korze mézgo-
wej wymienia sie malg podaz weglowodanéw, biatka
oraz wody w diecie. Poszerzenie przestrzeni ptynowej
w moézgu w przebiegu AN moze wplywac na czynnosé
neuropeptydéw w OUN, miedzy innymi na CRH
iwazopresyny (ADH, antidiuretic hormone), ktorych ste-
zenia w plynie mézgowo-rdzeniowym sa podwyzszo-
ne. Wystepuja réwniez réznice stezen kortyzolu w za-
leznosci od stopnia nasilenia zmian troficznych w OUN
u dziewczat chorych na AN [60]. Nie da si¢ wykluczy¢
wplywu odchylen w obrazie morfologicznym mdézgo-
wia pacjentéw na wystepowanie leku przed otyloscig
izaburzonego krytycyzmu do swojego ciata— objawéw
osiowych AN.

Leczenie AN jest wielostronne i interdyscyplinar-
ne. Powinno by¢ prowadzone przez zesp6t specjalistow
— lekarz, dietetyk, psycholog.

Podstawowy cel leczenia AN stanowi normalizacja
masy ciala na poziomie masy naleznej dla wzrostu
i wieku. Biorac pod uwagg, ze zasadniczym motorem
dziatania anorektyczek jest dgzenie do utraty masy cia-
ta, ktére to dgzenie realizuje si¢ poprzez Swiadome ogra-
niczanie spozywania pokarmoéw (co w konsekwencji
powoduje liczne zaburzenia metaboliczne i hormonal-
ne) nie mozna podac prostej i jednoznacznej metody
terapii AN. Przyjmujac, ze wiekszoé¢ zaburzen soma-
tycznych, metabolicznych, ale tez psychotycznych wy-
nika z niedoboru masy ciala, logiczne wydaje sie twier-
dzenie, Ze przyrost masy ciata w przebiegu AN to czyn-
nik terapeutyczny.

Chore z AN powinny stosowac¢ specjalnie dobrana,
zbilansowang, wysokoenergetyczng diete, zawierajaca
poczatkowo okoto 1200-1300 kcal na dziefy, nastepnie
systematycznie zwiekszang do okolo 3000 kcal na dzien;
nalezy bra¢ pod uwage wtérne zaburzenia trawienia i/lub
wchlaniania, jakie moga wystepowacé przy dlugotrwa-
tym wyniszczeniu. Dieta powinna uwzgledniaé zapo-
trzebowanie organizmu, ale rowniez indywidualne
potrzeby i preferencje danej chorej, co stanowi jeden
z elementéw psychoterapii.

Obecnie najczesciej stosowang metoda psycholo-
giczna jest terapia poznawczo-behawioralna, ktéra sku-
pia sie gléwnie na terazniejszosci niz na przeszlosci.
Terapia ta ma na celu zmiane btednych przekonan, ta-
kich jak: myslenie dychotomiczne (biale lub czarne,
wszystko albo nic) i personalizacja (obwinianie sie za
wszystkie zle rzeczy w rodzinie lub u przyjaciét) po-
przez stawianie jasnych pytan i pozwolenie na zrozu-
mienie czynnikéw przyczynowych zachowania chore-
go. Znaczenie psychoterapii w procesie leczniczym AN
ro$nie wraz z przyrostem masy ciata; gdy wyprowadzi

sie chorego z wyniszczenia i jego stan odzywienia si¢
poprawi, pacjent staje si¢ bardziej podatny na dziala-
nie psychologiczne. Wazny jest réwniez czynny udziat
rodziny chorego w jego procesie terapeutycznym.

Psychofarmakoterapia nie stanowi podstawy lecze-
nia AN. Moze by¢ elementem pomocniczym w indy-
widualnych przypadkach lub tez stosowanym przy
objawach towarzyszacych, wyraZnie wykraczajacych
poza kryteria rozpoznawcze — objawy depresyjne lub
obsesyjno-kompulsyjne [78]. Do niedawna uwazalo sie,
ze leki z grupy wybiérczych inhibitoréw wychwytu
zwrotnego serotoniny (SSRI, selective serotonin reuptake
inhibitors) sa przydatne w leczeniu AN. Nowe badania
wskazuja, ze leki te nie skutkuja u wychudzonych cho-
rych, ale u chorych w okresie poprawy moga pomoc
w utrzymaniu masy ciala i w zapobieganiu nawrotom
choroby. Decyzje o zastosowaniu psychofarmakotera-
pii nalezy podjac¢ jedynie po wnikliwej analizie stanu
psychicznego chorego.

Nie ma jednoznacznych wytycznych na temat le-
czenia osteopenii i osteoporozy. Tak jak istnieje zgod-
nos¢ co do korzystnego wplywu przyrostu masy ciala
i realimentacji polaczonej z podazg wapnia i witaminy
D, na wzrost BMD, tak wyniki estrogenowej terapii
zastepczej chorych z AN sg niejednoznaczne — bierze
sie pod uwage miedzy innymi niskie stezenie IGF-I.
W przypadku braku miesiaczek, po przyroscie i nor-
malizacji masy ciala mozna zastosowac terapie estro-
genowo-progestagenowa, oparta na naturalnych pre-
paratach. Podejmowano préby indukcji miesigczki, sto-
sujac preparat GnRH metoda pulsacyjng, za pomoca
pompy elektronicznej, w dawce 20 ug co 90 minut,
udziewczat z AN, u ktérych wystepowat przyrost masy
ciata [79]. Ten sposéb terapii nie znalazlt jednak szer-
szego zastosowania.

Przebieg AN bywa wieloletni, z okresami remisji
i zaostrzen. U okolo 50% pacjentek dochodzi do nor-
malizacji masy ciala i ustapienia wtérnego braku mie-
sigczki, w okolo 30% przypadkéw utrzymuja sie obja-
wy czesciowe, u 20% chorych na AN nie uzyskuje sie
poprawy. Stwierdzono, ze $rednio ponad 20 lat po
pierwszej hospitalizacji z powodu AN catkowicie wy-
leczono 50,6% pacjentéw, u 21% nastgpilo posrednie
zejécie choroby, a 26% nadal spelnia kryteria jadlowstre-
tu psychicznego [80-83]. Dane dotyczace $miertelnosci
sa rozbiezne; przyjmuje sie, ze dotyka ona okolo 5-18%
0s06b [58, 80], z czego samobdjstwa stanowig okoto 50%
przyczyn zgondw, a zaburzenia krazenia sa druga co
do czestosci przyczyna. Do $mierci sercowej w prze-
biegu AN moga doprowadzi¢ zaburzenia rytmu serca
oraz zastoinowa niewydolnos¢ krazenia. Wérdéd innych
przyczyn zgondw wymienia sie rozstrzen i pekniecie
zoladka, niedroznosé jelit, ostra, przednerkowa niewy-
dolnos¢ nerek [58].

153



Jadlowstret psychiczny (anorexia nervosa)

Pawel Nogal, Andrzej Lewinski

Postawienie rozpoznania AN nie zwalnia z obowigzku
poszukiwania innych choréb, mogacych wystepowaé
z utratg masy ciala. Szczegélnie dotyczy to przypad-
kow przebiegajacych z dtugotrwale utrzymujgcymi sie
nieprawidlowymi wynikami badan laboratoryjnych,
gdyz moga wskazywac na obecnos¢ choroby organicz-
nej. Znane jest wspolistnienie AN miedzy innymi z cho-
robami nowotworowymi i gruzlica. Natomiast kazdy
przypadek utraty masy ciala nalezy diagnozowacé
w kierunku choroby nowotworowej, zaburzefi czynno-
Sci przewodu pokarmowego lub choroby psychiczne;j.

W réznicowaniu AN podstawowe i decydujace zna-
czenie ma prawidlowo przeprowadzone badanie pod-
miotowe, zaréwno u chorego, jak i u jego rodzicow,
wskazujgce na $wiadome ograniczanie spozywania
posilkéw i znaczng aktywnos¢ fizyczng w celu reduk-
¢ji masy ciala. Bardzo pomocne jest okreslenie kalorycz-
nosci przyjmowanych positkéw.

Podsumowanie

Jadlowstret psychiczny stanowi zesp6t chorobowy
z pogranicza medycyny, psychologii i socjologii.
W przebiegu tej choroby wystepuja liczne objawy oraz
zaburzenia metaboliczne i hormonalne. Zdecydowana
wiekszo$¢ z nich to wynik utraty masy ciala; przyrost
i normalizacja masy ciala stanowi podstawowy waru-
nek efektywnej terapii AN. Mimo postepu medycyny,
nadal nie w pelni poznano jej etiologie i patogeneze,
a tym samym i skuteczng terapie. Ze wzgledu na wzrost
zachorowan, powiklania oraz $miertelnos¢ w tej jed-
nostce chorobowej, nalezy dazy¢ do Scislej wspdtpracy
miedzy ré6znymi specjalistami, w tym endokrynologéw,
aby zapewni¢ prawidlowa opieke medyczng nad cho-
rymi na AN.
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