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Summary

Anorexia nervosa is a chronic disease classified as an eating disorder. It has a multifacto-
rial aetiology and should be treated by a multidisciplinary team of specialists. Anorexia has
many signs and symptoms, and usually affects young women. The complex clinical picture
of anorexia is formed by numerous somatic and psychological symptoms. A high risk of
mortality is associated with complications in all organs and systems. Body mass index (BMI)
is an indicator in the diagnosis of anorexia, and BMI <15 kg/m? defines an extreme state in
a patient. Data from a literature review and clinical practice show that a BMI <10 kg/m? is
not uncommon. A specific BMI value associated with a particular medical complication has
not been established, but many relationships have been reported. This article presents gastro-
intestinal and endocrine complications related to anorexia. It explains metabolic adaptations
activated by the body to enable the survival of patients with very low body mass index (the
lowest reported BMI was only 6.7 kg/m?).
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Wstep

Anoreksja psychiczna (Anorexia Nervosa — AN), czyli jadtowstret psychiczny,
jest zespotem chorobowym zaliczanym do zaburzen odzywiania. Charakteryzuje si¢
ogromnym lekiem przed przyrostem masy ciata, a co za tym idzie — odmawianiem
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przyjmowania pokarmoéw oraz zintensyfikowaniem dzialan majacych na celu odchu-
dzanie (wzmozony wysitek fizyczny, wywolywanie biegunki) [1]. Obraz kliniczny
uwzglednia objawy zaréwno psychiczne, jak i somatyczne. Choroba ta zwigzana jest
z istotnym wzrostem ryzyka powiktan ze strony wszystkich narzadow i uktadow (za-
burzenia uktadu krazenia, osrodkowego uktadu nerwowego, uktadu pokarmowego,
gospodarki kwasowo-zasadowej czy gospodarki wodno-elektrolitowej). Z powodu
szerokiego spektrum objawow, przewleklego przebiegu, wysokiej $miertelnosci
i rozpowszechnienia anoreksji w krajach rozwini¢tych choroba ta zaliczana jest do
jednych z grozniejszych schorzen przewlektych u dziewczat i mtodych kobiet. Le-
czenie zaburzenia jest wieloetapowe 1 wymaga wspotpracy wielodyscyplinarnego
zespotu specjalistow. Doktadne oszacowanie wskaznika rozpowszechnienia anoreksji
jest trudne, poniewaz zebrane dane dotyczg gtéwnie chorych hospitalizowanych [2].

Kryteria diagnostyczne anoreksji zawarte sa w systemach klasyfikacyjnych DSM-
-1V (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders. Fourth edition) oraz
ICD-10 (International Classification of Diseases and Related Health Problems. Tenth
revision). Wedhug kryteriow DSM-IV anoreksje mozna rozpoznaé, jesli wystepuje
utrata masy ciata ponizej 85% prawidtowej wagi dla wieku 1 wzrostu, gdy pomimo
niedoboru wagi pojawia si¢ strach przed przyrostem masy ciata, niepokdj o wymiary,
ksztatt ciata i jego przesadny wptyw na samooceng. Od niedawna brak miesigczki nie
jest juz kryterium diagnostycznym wedlug DSM-5. Powodem tej zmiany jest wyste-
powanie anoreksji rowniez wsrdd pici meskiej, dziewczynek, ktore sg przed pierwsza
miesigczka, oraz wsrdd osob stosujacych terapie hormonalng. DSM-5 klasyfikuje
rowniez atypowy jadlowstret psychiczny, ktory obejmuje rygorystyczne zachowania
bez spetienia kryterium niskiej wagi.

Gloéwna cecha anoreksji jest niska masa ciata i niski wskaznik masy ciata (Body
Mass Index — BMI). Klasyfikacja DSM-5 wyr6znia cztery poziomy anoreksji, w zalez-
nosci od wartosci BMI: ekstremalny (BMI <15 kg/m?), ciezki (BMI 15-15,99 kg/m?),
umiarkowany (BMI 16-16,99 kg/m?) i tagodny (BMI >17 kg/m?) [1].

Etiologia jadlowstretu psychicznego

Polietiologiczne podejscie pozwala zrozumie¢ przyczyny AN. Psychopatologia
zaburzen odzywiania wynika z wzajemnych oddziatywan wielu czynnikdw, zaréwno
biologicznych, psychologicznych, socjologicznych, jak i srodowiskowych. Swoj udziat
w wywolywaniu anoreksji maja rowniez uwarunkowania genetyczne i predyspozycje
osobowosciowe [3].

Przeglad piSmiennictwa wskazuje, ze czynniki ryzyka AN obejmuja powiktania
potoznicze i okotoporodowe oraz czynniki dotyczgce noworodkoéw (wady wrodzone,
wczesniactwo, niska masa urodzeniowa). Cechy osobowosci ksztaltowane w okre-
sie dziecinstwa zwigzane z Igkiem, depresja, perfekcjonizmem, poczuciem niskiej
wartos$ci zostaty zidentyfikowane jako czynniki ryzyka rozwoju anoreksji. Okres
dojrzewania, czyli czas wielu zmian (np. w poziomach hormonéw wptywajacych
na funkcjonowanie neuroprzekaznikow w mozgu), szczegdlnie predysponuje do
wystagpienia anoreksji [1].
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Kobiety znacznie bardziej sa narazone na wystapienie zaburzen odzywiania. Nie-
zadowolenie z obrazu wlasnego ciala, jego ksztattéw i rozmiardéw to czynnik ryzyka
dla rozwoju wszelkich zaburzen odzywiania. Sprzyja temu propagowany obecnie
wizerunek szczuplej sylwetki, wpisujacy si¢ w kanony pickna prezentowane przez
wspotczesne media. Presja spoteczno-kulturowa nie jest jednak wystarczajaca do
wyjasnienia wystepowania zaburzen odzywiania [3].

Indywidualna podatnos$¢ na anoreksje zwigzana jest z zaburzeniami neuroendo-
krynnymi, czyli zaburzeniami czynnosci osi przysadkowo-podwzgorzowej. Zaburzenia
w regulacji pobierania pokarmu taczg si¢ z sekrecjg neuropeptyddéw oraz neuroprze-
kaznikow. Sprawno$¢ umystowa pacjentéw zalezy od etapu choroby, czasu jej trwania
i cigzkosci [4].

Badania nad strukturg mozgu w AN sg niespdjne i odzwierciedlaja heterogeniczno$é
podejs¢, uwzgledniaja tez rézne kryteria ograniczajace. Im szybciej traci si¢ na wadze
i im bardziej ogranicza si¢ przyjmowanie pokarmu i ptyndw, tym mniejsza moze by¢
objetos¢ szarej istoty mozgu, co niekoniecznie moze by¢ zwiazane z patofizjologia AN.
Badania Franka [5] wykazuja zwickszajaca si¢ objetosc istoty szarej w obszarze lewej
przysrodkowej kory okolooczodotowej zar6wno u nastolatkéw, jak i u dorostych z an-
oreksja. Kora oczodotowo-czotowa (Orbitofrontal Cortex — OFC) odpowiada za kontrole
naszych zachowan i popgedoéw oraz za funkcjonowanie spoteczne np. dzieki potaczeniom
z uktadem limbicznym (kierujacym m.in. naszym popgdem) [5]. Badania nad niepra-
widlowosciami u tych 0s6b w obszarze kory oczodotowo-czotowej oraz kory wyspowej
thamacza, w jaki sposob, mimo stanu gtodu, nie jest on odczuwalny [4]. Wicksza objetos¢
kory oczodotowo-czotowej moze si¢ przyczynia¢ do mozliwosci przerwania jedzenia
przed zaspokojeniem potrzeby fizjologicznej [5]. Zaburzenia w przedniej czesci kory
Wyspowej zwigzane sg z samorozpoznaniem i interoceptywna $wiadomoscia. Dlatego
pacjenci z AN mogga cierpie¢ z powodu zmienionego fundamentalnie i fizjologicznie
poczucia siebie. Zaburzenia czynnos$ci mézdzku przynajmniej cze$ciowo moga wply-
wac na aspekty psychopatologii AN, takie jak zachowania obsesyjne i rytualne oraz
perseweracja. Chociaz AN jest zwigzana ze zmianami w mozgu, stan ten normalizuje
si¢ wraz z wyj$ciem z choroby. Tak wigc zmiany te nie sa prawdopodobnie czynnikiem
przyczyniajacym si¢ do neurobiologicznej etiologii AN [4].

Jadtowstret psychiczny to choroba rodzinna — dane wskazujg, ze krewni os6b
zAN maja o 11 razy wigksze ryzyko rozwoju tej choroby. Szacunkowa dziedzicznos$¢
AN wynosi 0,48-0,74. Odnotowano znaczaca pozytywng korelacje genetyczng mig-
dzy AN a BMI [6]. Istotnym moderatorem wptywu genetycznego na wystgpowanie
zaburzenia odzywiania jest estradiol. Jest to jeden z najwazniejszych epigenetycz-
nych mechanizméw rozwoju choroby. Wysokie poziomy tego hormonu sg zwigzane
z wielkos$cig efektow genetycznych niezaleznie od wieku i fizycznych objawéw
dojrzewania [7]. Zaréwno czynniki genetyczne, jak i epigenetyczne powstawania AN
nie zostaty do konca poznane. Badania asocjacyjne calego genomu (Genome-wide
Association Study — GWAS), mimo niejednoznacznych wynikow, daja nadzieje na
identyfikacj¢ markerow choroby [6].
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Powiktania w przebiegu jadtowstretu psychicznego

W przeciwienstwie do innych zaburzen psychicznych zaburzenia odzywiania
majg wysoka czestos¢ wystepowania powiklan medycznych. Niedobory zwigzane
z niedozywieniem mogg by¢ czynnikiem predysponujacym do zaburzen czynno$ci
narzadow. Dysfunkcja ta rozwija si¢ niemal we wszystkich systemach i narzadach.
Odwodnienie, wyrazne niedoci$nienie, zburzenia rytmu serca, niewydolno$¢ serca
mogg powodowac krytyczne uposledzenie perfuzji narzadéw. Niektore z powiktan
moga mie¢ charakter staty i nie ustgpowaé nawet po skutecznym programie leczenia
1 przywroceniu wagi [2].

Uktad pokarmowy

Pacjenci z AN najcze$ciej skarza si¢ na objawy trawienne. W badaniu Salvioli
1 wsp. [8] wsrod 48 pacjentéw z zaburzeniami odzywiania (w tym 39 z AN) u 96%
zaobserwowano popositkowe uczucie petnosci, u 90% rozdecie brzucha, a u ponad
50% bole brzucha i rozdgcie zotadka. Stwierdzono rowniez istotng korelacj¢ migdzy
objawami zotagdkowo-przetykowymi a hipochondrig. Na wystepowanie objawow
trawiennych wptywaja profile psychopatologiczne. Objawy ze strony przewodu po-
karmowego, jak i przetyku ustgpity u pacjentéw z prawidtowymi wartosciami skali
hipochondrycznej i histerii [8].

Pomimo czestego zglaszania dysfagii w AN brak udokumentowanych nieprawid-
towosci motoryki przetyku moze sugerowac wystepowanie innych zaburzen czynnosci
polykania [9]. Za sprawg ostabienia mig$ni gardta wynikajacego z niedozywienia do-
ustnie przyjmowany pokarm — zaréwno ciecz, jak i ciata state — moze trafia¢ do drog
oddechowych. Warto rozwazy¢ diete o bardziej akceptowalnej konsystencji zywnosci
lub zatozenie tymczasowej sondy, az do uzyskania wystarczajacego przyrostu masy
ciata i poprawy funkcji potykania [3].

Przy ograniczeniu pokarmu moze nastapi¢ rozwoéj gastroparezy (opdznione
opréznianie zotadka). Wzdecia, bole brzucha i wezesne uczucie sytosci to jej gtowne
objawy. Nieprawidlowo$ci w oprdznianiu zotadka, ktére mozna oceni¢ za pomoca
scyntygrafii, ostatecznie ustepujg wraz z przyrostem masy ciata [10]. Rzadkim skut-
kiem opoznionego oprézniania zotadka jest rozstrzen zotadka, ktora powinna zostaé
zdiagnozowana dzigki RTG jamy brzusznej. Moze ona wywotywac zespot przedziatu
brzusznego (Abdominal Compartment Syndrome — ACS). Wraz ze wzrostem ostrej
rozstrzeni zotadka zwigksza si¢ cisnienie $rodbrzuszne (Intra-abdominal Pressure —
IAP), co zagraza zywotnos$ci wielu narzadow. Przy braku diagnostyki w tym kierunku
ostra rozstrzen zotadka moze doprowadzi¢ do zaburzen hemodynamicznych, a w
konsekwencji nawet do $§mierci [9].

Do zaburzen czynnos$ciowych przewodu pokarmowego w anoreksji nalezg row-
nie czesto zaparcia 1 wzdecia. Wedtug danych zaparcia wystepuja u okoto 67-83%
chorych. Przyczyng moze by¢ odruchowa niedoczynno$¢ jelita grubego z powodu
braku przyjmowania pokarmu lub ztego odzywiania i hipokaliemii [10]. U pacjentow
z przewlektym zaparciem czeste jest powigkszenie odbytnicy z powodu niewydolnos$ci
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odbytu, a to moze prowadzi¢ do odruchowego hamowania oprozniania zotadka [9].
Nie wiadomo, czy op6zniony pasaz catych jelit jako wczesniej istniejgcy stan fizjolo-
giczny predysponuje do zaburzen odzywiania, czy tez jest konsekwencja gtodu. Okoto
41-52% 0s06b z zaburzeniami odzywiania ma zespot jelita drazliwego (Irritable Bowel
Syndrome —1BS), a funkcjonalne objawy mogga si¢ utrzymywac nawet po wyzdrowie-
niu. Przydatne sg wigc badania radiologiczne jamy brzusznej [10].

Kolejnym powiktaniem u pacjentow z anoreksja jest zespot tetnicy krezkowej
gornej (Superior Mesenteric Artery Syndrome — SMAS; zespot Wilkiego). Wynika
on z kompresji trzeciej czeSci dwunastnicy migdzy aortg a tetnicg krezkowa gorna.
Znaczna utrata thuszczu wewnetrznego (krezkowego) w wypadku AN przyczynia si¢
do obnizenia kata aortomesenterycznego. Zespot SMAS przejawia si¢ utratg apetytu,
boélem brzucha po jedzeniu wraz z wczesng sytoScig, nudno$ciami i wymiotami. To-
mografia komputerowa jamy brzusznej, wzmocniona kontrastem, jest przydatna do
diagnozowania tego schorzenia. Leczenie zespotu SMAS ma na celu przywrocenie
prawidlowej masy ciata i tkanki thuszczowej [10].

Literatura naukowa donosi, ze zaburzenia aminotransferaz watrobowych (amino-
transferaza asparaginianowa — AST 1 aminotransferaza alaninowa — ALT) wystepuja
u 43-53% pacjentow z AN przy przyjeciu do szpitala. Sugerowane etiologie obejmu-
ja niedokrwienne zapalenie watroby wywotane hipoperfuzja watroby, stluszczenie
watroby ze stresem oksydacyjnym spowodowanym niskim poziomem glutationu
oraz autofagic hepatocytow wywotang gtodem [11]. Klinicznie udowodniono, ze
czynnikami ryzyka wzrostu aminotransferaz (ALT wykazuje wigksze wzrosty niz
AST) sg mtody wiek (< 30 lat), niskie BMI, restrykcyjna forma choroby (ANR) oraz
pte¢ meska. W badaniu Hanachi i wsp. [12] warto$ci ALT i AST normalizowaty si¢
po 4 tygodniach zywienia dojelitowego u 96% pacjentow z AN. Niedawno wykazano
tez istotny zwiazek podwyzszonego poziomu ALT podczas leczenia zywieniowego
z opdznieniem rozpoczecia przyrostu masy ciata. Czestos¢ wystepowania zaburzen
enzymOw watrobowych koreluje rowniez z hipoglikemia i rozwojem hipofosfatemii
w leczeniu zywieniowym [3].

Bardziej niedozywieni pacjenci wymagaja ostroznego, progresywnego postepowa-
nia zywieniowego, gdyz spozycie kalorii w nadmiarze moze powodowac tymczasowe
sthuszczenie watroby, widoczne w USG. Sugeruje sig, ze jest to konsekwencja braku
réwnowagi miedzy watrobowa synteza triacylogliceroli a wydzielaniem ze zmniejszona
syntezg lipoprotein, z powodu zmniejszonej dostepnosci aminokwasow [13]. U pacjen-
tow z niedozywieniem poczatkowa reakcja autofagii na radzenie sobie z wyczerpaniem
sktadnikow odzywczych jest prawdopodobnie odpowiedzig hepatoprotekcyjng przez
zapobieganie martwicy hepatocytow i niewydolno$ci watroby. Kiedy niedozywienie
wzrasta i BMI si¢ obniza, pojawia si¢ szczytowy poziom transaminaz, a nastgpnie
niewydolno$é¢ watroby. Smier¢ komoérek nastepuje przez autofagie, a z licznych au-
tofagosomow powstaja hepatocyty. Dlatego tez w wynikach histologii brak martwicy
watroby i apoptozy, pomimo znacznego wzrostu wykrytych aminotransferaz. Zostaty
opisane przypadki ostrej niewydolnosci watroby w AN [14].

W literaturze przedmiotu odnotowano rowniez wystepowanie ostrego zapalenia
trzustki w AN podczas wczesnych faz leczenia zywieniowego. Przypuszczalna etio-
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logia obejmuje zwigzek niedozywienia z zastojem tresci pokarmowej w dwunastnicy
i aktywacja trypsynogenu do trypsyny. Prowadzi to do p6zniejszej aktywacji innych
proteaz, ktore w wyniku wstecznego zarzucania z6tci powoduja uszkodzenie komoérek
trzustki [2].

Uktad wewnatrzwydzielniczy

U 0s6b z AN wystepuje szereg nieprawidtowosci w funkcjonowaniu uktadu hormo-
nalnego [15]. Hormony tkanki thuszczowe;j, takie jak rezystyna, adiponektyna i leptyna,
oraz hormony zoladkowo-jelitowe — grelina i neuropeptyd anoreksygeniczny PYY —
odgrywaja wazng role w przekazywaniu informacji z obwodéw do podwzgérzowych
centrow regulacji apetytu. Poziom leptyny, hormonu anoreksygenicznego wydzielanego
przez adipocyty po positku, jest znacznie nizszy u kobiet z AN [16]. Natomiast stezenia
greliny, hormonu stymulujacego apetyt wydzielanego przez komorki dna zotadka, sa
podwyzszone, prawdopodobnie w odpowiedzi na niski status energetyczny. Poziom
greliny odwrotnie koreluje z BMI oraz masa ttuszczowa organizmu. Parametry endo-
gennej greliny klinicznie wykazaty skojarzenia z hormonem wzrostu (Growth Hor-
mone — GH), kortyzolem, catkowitg tréjjodotyroning (T,) i hormonem luteinizujagcym
(Luteinizing Hormone — LH) [17]. Paradoksalne wydaje si¢ podwyzszenie poziomu
hormonu PYY w AN, gdyz jest on wydzielany przez komorki jelit w odpowiedzi na
spozycie pokarmu, ktore jest zmniejszone [18].

U chorych z AN raportowano hiperkortyzolemig, ktora wydaje si¢ bezposrednig
konsekwencjg niedozywienia. W badaniu Misry i wsp. [19] okres poéitrwania kor-
tyzolu byt wydhuzony u dziewczat z AN, a pojedyncze obciazenie doustne glukoza
nie zmniejszato jego poziomu. Autorzy publikacji sugeruja, ze moze by¢ potrzebny
dtuzszy okres badan, by zaobserwowa¢ odpowiedz kortyzolu na doustng podaz glu-
kozy. Wykazano odwrotng zalezno$¢ miedzy kortyzolem a glukoza i insuling oraz
udokumentowano, ze niskie poziomy glukozy sa gtéwnym czynnikiem zwigkszajacym
wydzielanie kortyzolu w AN. Zatem w warunkach niedozywienia kortyzol dodatkowo
uczestniczy w utrzymaniu odpowiedniego stezenia glukozy we krwi. Zwigzek stanu
odzywienia z wydzielaniem kortyzolu zostat dodatkowo potwierdzony przez analizy
korelacyjne migdzy kortyzolem i leptyng [19]. Odnotowano réwniez silne odwrotne
korelacje migdzy poziomami kortyzolu a poziomami markerow tworzenia kosci.
Dlatego wysokie wartosci kortyzolu w AN moga by¢ czynnikiem utraty masy kostnej
[3]. Ponadto wysoki poziom kortyzolu u tych pacjentow odwrotnie koreluje z BMI
i masg tkanki thuszczowej [2].

W stanach niedozywienia uwalnianie hormonu wzrostu wystepuje czesciej, po-
wodujac opornos¢ na GH i prowadzac do zmniejszenia poziomu insulinopodobnego
czynnika wzrostu 1 (Insulin-like Growth Factor — IGF-I). Poziom IGF-I, waznego
hormonu anabolicznego, pozytywnie koreluje z BMI oraz masg tkanki tluszczowej.
Wartosci IGF-I sg zmienne w zalezno$ci od stanu niedozywienia — cztery dni postu
powoduja 40% zmniejszenie poziomu IGF-I1 w surowicy, ktéry normalizuje si¢ po
hiperrealimentacji [20]. Oporno$¢ na hormon wzrostu moze stanowi¢ adaptacyjng odpo-
wiedz na stan niedozywienia. Niskie poziomy IGF-I pomagaja zachowac¢ energi¢ przez
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zmniegjszenie naktadéw na wzrost tkanek, w tym naktady na wzrost i utrzymywanie
np. masy kosci. Poziom GH wzrasta prawdopodobnie w wyniku dodatniego sprzezenia
zwrotnego na przysadke przez niskie poziomy IGF-1 [16], jak rowniez w odpowiedzi
na wysoki poziom greliny. Podczas gltodzenia i przewlektego niedozywienia receptory
greliny stymuluja wydzielanie GH, zapewniajac w ten sposob wystarczajacy poziom
glukozy we krwi, aby umozliwi¢ przezycie [17]. Podwyzszony poziom GH moze by¢
rowniez wazny dla mobilizacji zapasow tluszczu w stanach niedostatku odzywienia.
Dlatego podwyzszony poziom GH moze by¢ konieczny do mobilizacji energii, podczas
gdy niski poziom IGF-I pomaga zmniejszy¢ zuzycie energii [16].

Pi$miennictwo naukowe donosi, ze poziomy hormondw tarczycowych sg mocno
powigzane ze stanem odzywienia, czyli BMI, masg tkanki thuszczowej [ 18]. W badaniu
wykazano, ze dziewczeta z AN w pordwnaniu z grupg kontrolng wykazuja nizsze po-
ziomy tyroksyny (T,) i T,. Nie zaobserwowano zmian w odniesieniu do st¢zefi hormonu
tyreotropowego (TSH). Odnotowano dodatnie zaleznosci leptyny z catkowitymi T,
i T, oraz odwrotne zalezno$ci greliny z tymi hormonami [21]. Tak wigc niski poziom
leptyny 1 wysoki greliny u tych os6b moze si¢ przyczynia¢ do obnizenia stezen hormo-
néw tarczycy [18]. Te mechanizmy sa reakcja adaptacyjna pozwalajacg organizmowi
zmniejszy¢ swoje tempo przemiany materii, a tym samym zuzycie energii. Sugeruje
to, ze wzrosty T, przy przywrdceniu wagi sg zwigzane ze wzrostem spoczynkowego
wydatku energetycznego [16].

Ograniczenia dietetyczne oraz nadmierny wysitek prowadza do zmniejszenia za-
pasow glikogenu watroby i zaburzenia glukoneogenezy w watrobie. Brak utrzymania
bezpiecznego poziomu glukozy we krwi w cigzkich stadiach choroby moze si¢ wigzad
z nagla $miercig. Po gwattownym wzroscie podazy energii w AN zaobserwowano
réowniez rzadkie przypadki hipoglikemii reaktywnej wraz z podwyzszonym poziomem
wydzielania insuliny. Wystepowanie AN u chorych na cukrzyce typu 1 jest zwigzane
z wyzszym ryzykiem $mierci. Poziom glukozy w tej populacji jest trudny do kontro-
lowania. U tych os6b zezwala si¢ nawet na ,,lekka hiperglikemi¢” podczas wezesnych
etapow leczenia zywieniowego (tj. poziom glukozy mniejszy niz 250 mg/dl) [2]. Jed-
nakze niektorzy pacjenci z cukrzycag insulinozalezng moga wywotywac utrate wagi
przez zmniejszenie stosowanych dawek insuliny, powodujac hiperglikemig i diureze
osmotyczna, co przyspiesza mikroangiopati¢ [3].

Zmiany dotycza réwniez hormondéw plciowych i to zarowno u me¢zezyzn, jak
i u kobiet z anoreksja. Pacjenci majg niskie poziomy gonadotropin i znaczny niedobor
estrogenu oraz testosteronu. Te niskie stezenia obejmuja podwzgorzowy hormon uwal-
niajacy gonadotroping (Gonadotropin-releasing Hormone — GnRH), LH oraz hormon
folikulotropowy (Follicle-Stimulating Hormone — FSH) (chociaz poziom LH moze by¢
wyzszy, gdy obecne sg inne zaburzenia endokrynologiczne, takie jak zespot policystycz-
nych jajnikow [Polycystic Ovary Syndrome — PCOS]) [15]. Najczgsciej brak miesigezki
w anoreksji jest typu wtornego i zazwyczaj jest nastgpstwem utraty 10-15% nalezne;j
masy ciata. U okoto 20% pacjentek moze wystapic¢ brak miesigczki jeszcze przed zna-
czgca utratg masy ciata. Czesto$¢ nieptodnosci zwicksza si¢ w AN ze wzgledu na brak
owulacji i spadek libido. Anorektyczne kobiety ciezarne narazone sg na nieprawidtowosci
ptodowe, poronienia, cigcia cesarskie, a takze Smiertelno$¢ okotoporodows [2].
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Smiertelno$¢ w jadtowstrecie psychicznym

Jadlowstret psychiczny ma najwyzszy wskaznik $miertelnosci wsrod zaburzen
psychiatrycznych, prawdopodobnie z powodu powiktan. Wigkszos¢ zgondéw jest
bezposrednia konsekwencja gtodu i komplikacji kardiologicznych [3]. Pig¢dziesiat
procent zgonow pacjentdw z anoreksja zwigzane jest z nagtymi zdarzeniami sercowymi,
poprzez rozwoj arytmii, a nie jak wezesniej sadzono wskutek wydhuzenia odstgpu QT.
U krytycznie chorych pacjentow rowniez hipoglikemia oznacza zwigkszone ryzyko
$mierci. Za przyczyne zgondow w AN uwaza si¢ tez leukocytopeni¢ i zwigzane z nig
zwigkszone ryzyko infekcji [15].

W wypadku anoreksji standaryzowane wskazniki umieralnos$ci (Standardized
Mortality Ratio — SMR) wynosza od 0,71, gdzie okres obserwacji obejmuje az 27 lat,
przez 5,86 [22], az po 12,8 [23]. Takie zréznicowane wartosci SMR mogg czeSciowo
zaleze¢ od czasu trwania obserwacji badanych pacjentéw. Im krétszy okres trwania
badania, tym wyzszy wskaznik SMR. Wedlug metaanalizy wskaznik $miertelno$ci
(liczba zgondéw na 1000 oso6b/rok) wynosi 5,1, a 1 na 5 0sob, ktore zmarty, popehita
samobojstwo [22]. Podczas 21-letniej obserwacji autorzy stwierdzili, ze 50,6% pacjen-
tow osiagnelo pelne wyzdrowienie, 10,4% nadal spelnialo kryteria diagnostyczne dla
AN, a 15,6% zmarto [24]. W innym badaniu wykazano §miertelno$¢ na poziomie 6,6%
[23]. Wedtug przeprowadzonej analizy wsrod 669 pacjentoéw w Japonii $miertelnosé
szpitalna wynosita 0,7%. Pigciu pacjentow, ktorzy zmarli, miato BMI ponizej 11 kg/
m? [25]. Zaraportowano, ze sposrod 41 powaznie niedozywionych chorych na AN
($rednie BMI: 10,1 + 0,57 kg/m?) jedna osoba zmarta, dwie doznaly zawatu mig$nia
sercowego, dwie ostrego zapalenia trzustki, a u pigciu wystapita dezorientacja umy-
stowa [26]. Wedlug raportu sposrdd 14 pacjentéw przyjetych do szpitala, u ktérych
wskaznik masy ciata wynosit mniej niz 11 kg/m?, przezyto tylko 7 os6b [27].

Czynniki zwigzane ze Smiertelno$cig hospitalizowanych pacjentow z AN pozostaja
do konca niejasne. Badania pokazuja, ze wiek pacjentow z anoreksja jest wyraznym
wskaznikiem umieralno$ci. Obserwuje si¢ wyzszy stopien przezywalnosci u osob
miodych, wraz z wiekiem przebieg choroby si¢ pogarsza [1].

BMI — czynnik prognostyczny leczenia w AN

Wskaznik masy ciata zaliczany jest do najbardziej uzytecznych i ogélnie dostep-
nych metod oceny stanu odzywienia. Kawai i wsp. [28] empirycznie wykazali, ze
temperatura i ci$nienie krwi wahajg si¢ intensywnie wraz ze zmiang stanu pacjenta,
dlatego sg trudniejsze do wykorzystania jako wytyczne do koniecznosci pilnej hospi-
talizacji. Autorzy sugeruja, ze wskaznik BMI jest tatwiejszy w uzyciu niz wyzej wy-
mienione czynniki, a jego stosowanie moze si¢ przyczynic¢ do zapobiegania powaznym
komplikacjom medycznym.

Nalezy pamigtaé, ze BMIimasa ciata nie zawsze odzwierciedlaja rzeczywisty stan
fizyczny pacjenta. Pacjenci z anoreksja czgsto przed zaplanowang wizyta u lekarza wy-
pijaja duze ilosci wody, by stan nawodnienia zafalszowat wyniki. EI Ghoch i wsp. [29]
sugeruja, ze warto$cig progowag do okreslania klinicznego zaawansowania anoreksji
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jest BMI <16,5 kg/m?. BMI wykorzystywany jest do okreslenia docelowej masy ciata
podczas leczenia, z dostosowaniem oczywiscie do wczesniejszej wagi oraz stadium
dojrzewania ptciowego. RoOwniez wymagania energetyczne realimentacji u pacjentow
zwigzane sg z poczatkowym BMI. Przy krétkoterminowym odzyskiwaniu naleznej
wagi dorostych kobiet z AN to BMI, a nie procent tkanki thuszczowej u pacjentow po
hospitalizacji, wigzato si¢ z dtugotrwatym utrzymaniem prawidtowej masy ciata [30].

Nie istnieja zadne badania, ktore okreslatyby, jaka warto§¢ BMI jest zwigzana z kon-
kretnym powiktaniem medycznym, wystepuje jednak wiele zaleznosci [12]. Przetrwanie
na znacznie nizszym BMI jest mozliwe dzigki ztozonym adaptacjom metabolicznym
[31]. Nie wiadomo jednak, czy adaptacja metaboliczna wystgpuje w wyniku zmniejszenia
bezttuszczowej masy ciata, czy dla aktywacji mechanizméw zmniejszajacych zuzycie
energii. W grupie pacjentow z AN ze $srednim BMI 15,6 kg/m? wykazano obnizony
spoczynkowy wydatek energetyczny (Basal Metabolic Rate — BMR) dostosowany do
bezthuszczowej masy ciata (Fat-free Mass — FFM) w porownaniu i z grupg pacjentow
wyleczong z AN, i z grupg kontrolna. Za te zmiany w wydatkach energetycznych i me-
tabolicznej adaptacji do utraty masy ciata odpowiada¢ moze kilka mechanizméw, m.in.
stezenia hormonow, metabolizm tarczycy, wydzielanie insuliny oraz poziom leptyny [32].

Klasyfikacja DSM-5 wskazuje na stan ekstremalny pacjentow z AN, gdy warto$§¢
BMI < 15 kg/m?. Kliniczne implikacje niskiego BMI obejmuja znaczne ryzyko prze-
wlektej anoreksji i Smierci zwigzanej z wycienczeniem. W publikacji Hebebranda
1wsp. [27] BMI ponizej 13 kg/m? zostato uznane za punkt graniczny dla niekorzystnej
prognozy wagi i ztego rokowania. Gtodujacy pacjenci z BMI 13—-14 kg/m? zaspoka-
jaja zapotrzebowanie na energie, przeksztatcajac ttuszcz w biatko. Przypuszcza sie,
ze szybkos¢ redukcji BMI w tym okresie zwigksza si¢ jeszcze bardziej z powodu
przeksztalcania w energi¢ wlasnych kwasow ttuszczowych, ktore majg najwyzsza
kaloryczno$¢. Po wykorzystaniu wszystkich rezerw tluszczowych w okresie glodu
degradacji ulegaja pozostate biatka mig$ni (mig$nia sercowego rowniez), krwi i bton
komoérkowych [28].

Jest wiele raportow adaptacji pacjentow do skrajnie niskiego BMI. Jeden z nich
przedstawia 27-letnig Japonke z BMI 8,5 kg/m?, przyjeta do szpitala z powodu $pigcz-
ki. Jej stan mocno sugerowat udziat cigzkiej hipoglikemii w patogenezie centralnej
mielinolizy mostu (Central Pontine Myelinolysis — CPM). Pacjentka przezyta, doznata
jednak trwatych uszkodzen neurologicznych [33]. Nie sg to wszakze najnizsze udo-
kumentowane wskazniki BMI. Opisano przypadek 29-letniej kobiety, ktora z powo-
dzeniem leczyta si¢ w specjalistycznej jednostce. Przy przyjeciu jej BMI wynosito
7,8 kg/m?. Byla w pelni §wiadoma i miata akceptowalne wartosci ci$nienia krwi,
tetna 1 temperatury ciata, czego nie mozna by si¢ byto spodziewaé przy tak niskim
BMI [31]. W 1990 roku odnotowano przypadek 29-letniej kobiety z BMI o wartos$ci
7,6 kg/m? [34].

Mogtloby si¢ wydawac, ze wskaznik masy ciata zywej osoby nie moze by¢ juz
nizszy. Przeglad badan oraz danych klinicznych wskazuje, Ze najnizsza wartos¢ BMI
chorych na AN wynosita 6,7 kg/m?. W momencie przyjecia do szpitala 31-letnia ko-
bieta wazyla 19 kg przy wzroscie 168 cm. Po 10 dniach terapii zywieniowej doznata
zapalenia zastawki mitralnej wsierdzia. Ponadto echokardiograficzna ocena wykazata
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powazne uposledzenie funkcji lewej 1 prawej komory. Przewlekte niedozywienie, jak
roOwniez septyczne zapalenie wsierdzia przyczynity si¢ do niewydolnosci mig$nia ser-
cowego, a w konsekwencji spowodowaty zwigkszone ryzyko $mierci, niewydolnos¢
nerek i zapalenie ptuc [35].

Whioski

Jadlowstret psychiczny to choroba wieloczynnikowa i wieloetapowa. Wystepo-
wanie AN niesie ze sobg szereg powiktan medycznych, ktoérych nasilenie wzrasta
wraz ze spadkiem wagi pacjenta. Wiekszo$¢ z nich, czesto powaznych komplikacji
medycznych, jest odwracalnych wraz z przyrostem masy ciata i leczeniem zywienio-
wym. Ztozone adaptacje metaboliczne organizmu pozwalajg mu przetrwac nawet przy
skrajnie niskim BMI. Nie mozna jasno okresli¢ granicznego wskaznika masy ciala do
przezycia. Nie mozna by¢ pewnym, ze BMI 6,7 kg/m? jest nieprzekraczalne i osta-
teczne. Jednak czgsto§¢ wystepowania jadtowstretu psychicznego wyraznie ro$nie,
a problem ten wymaga dalszych i bardziej szczegdtowych badan.
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