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PREDICTIVE FACTORS FOR
OSTEOPENIA IN WOMEN WITH
ANOREXIA NERVOSA: IMPORTANCE
OF TOTAL BODY FAT

Introduction The high prevalence of low
bone mineral density (BMD) in women
with anorexia nervosa (AN) is due to
multiple factors. This study analyses the
factors involved in the loss of bone
content, especially the influence of
nutritional status.

Patients and methods A cross-sectional
study was performed in 33 women
diagnosed with AN (DSM IV) with
prospective collection of baseline data
(before onset of amenorrhea and treatment
initiation).

Results The prevalence of osteopenia
(-1SD > Z-score > -2.5SD) was 54% and
that of osteoporosis (Z-score <-2.5SD) was
15% in lumbar spine. The mean BMD was
0.839 g/cm?(95% Cl 0.798-0.880) in lumbar
spine and 0.778 g/cm?(95% CI 0.737-0.819)
in femoral neck. The mean Z-score of BMD
was —1.56 (95% Cl 95% -1.98/-1.14) in
lumbar spine and -1.57 (95% CI -1.97/-1.17)
in femoral neck.

Nutritional evaluation demonstrated
severe malnutrition with a low body mass
index (mean: 16.5 Kg/m?95% Cl: 15.9-17.1)
and anthropometric indices showed
percentiles below 10%. Dietary records
revealed insufficient intake of calories
(1429 Kcal/day, 95% Cl: 1173, 1685) and
calcium (783 mg/day 95% ClI: 615, 951) and
an altered distribution of the proportion of
immediate principles (carbohydrates 42%,
fats 32% and proteins 19.6%).

In multivariate regression analyses, the
variable with greatest predictive power in
reducing BMD was a low percentage in
total body fat as measured by subscapular
skinfold (r?= 0.79 p < 0.01). Other
predictive variables were serum albumin
(p < 0.01), disease duration (p < 0.05), and
age (p < 0.05).

Conclusion Reduction of body fat is a
determining factor for loss of bone density
in anorexic patients. Improvement of
nutritional deficiency, with special
attention to the fat component, is probably
a high-priority objective in the prevention
and treatment of osteopenia in these
patients, along with pharmacological
treatment of low estrogen levels.

Key words: Anorexia nervosa. Osteoporosis. Bone
density. Body composition. Nutritional status. Die-
tary record.
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Introduccion La elevada prevalencia de baja densidad mineral ésea en
mujeres con anorexia nerviosa es de origen multifactorial. Nuestro
estudio analiza los factores implicados en esta pérdida del contenido 6seo
y se evalua especialmente la influencia del estado nutricional.

Pacientes y métodos Estudio transversal en 33 pacientes
diagnosticadas de anorexia nerviosa (DSM V), con recogida prospectiva
de datos basales (antes del inicio del tratamiento y en amenorrea).
Resultados La prevalencia de osteopenia (-1 desviacion estandar > Z-
score > 2,5 desviaciones estandar) fue del 54% y la de osteoporosis (Z-
score < 2,5 desviaciones estandar) del 15% en la columna lumbar. La
media de la densidad mineral 6sea en la columna lumbar fue de 0,839
g/cm? (intervalo de confianza [IC] del 95%, 0,798-0,880) y en el fémur, de
0,778 (IC del 95%, 0,737-0,819). La media de las Z-scores de la densidad
mineral 6sea fue de -1,56 (IC del 95%, —1,98 a -1,14) en las vértebras
lumbares y de -1,57 (IC del 95%, -1,97 a -1,17) en el fémur.

La evaluacion nutricional demuestra una malnutricion grave, con un
indice de masa corporal bajo (media = 16,5 kg/m?; IC del 95%, 15,9-17,1) y
unos indices antropomeétricos con percentiles por debajo del 10%. La
encuesta dietética revela un déficit de ingesta caldrica (1.429 kcal/dia, IC
del 95%, 1.173-1.685), de calcio (783 mg/dia; IC del 95%, 615-951) y una
distribucién alterada de la proporcién de principios inmediatos (hidratos
de carbono, 42%; grasas, 32%, y proteinas, 19,6%).

En el estudio de regresién multilineal destaca la medida del pliegue
subescapular como variable con mayor potencia predictiva de la
reduccion de la densidad mineral 6sea (r?= 0,79; p < 0,01), reflejo del bajo
porcentaje en el contenido de masa grasa corporal. Otras variables
predictivas han sido la albumina plasmatica (p < 0,01), el tiempo de
evolucion (p < 0,05) y la edad (p < 0,05).

Conclusion La reducciéon del componente graso corporal es un factor
determinante de la pérdida de densidad 6sea que presentan las pacientes
anoréxicas. Mejorar el déficit nutricional, con especial atencién al
componente graso, es probablemente un objetivo prioritario en la
prevencion y el tratamiento de la osteopenia de estas pacientes, junto con
la reversion farmacologica del hipoestrogenismo.

Palabras clave: Anorexia nerviosa. Osteoporosis. Densidad dsea. Composicion corpo-
ral. Estado nutricional. Encuesta nutricional.
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INTRODUCCION

La anorexia nerviosa (AN) es una enfermedad psi-
quidtrica frecuente entre las mujeres adolescentes
(1%)'. La prevalencia de osteopenia (descenso de la
densidad mineral 6sea [DMO] superior a 1 desviacion
estdndar [DE] respecto a las mujeres de su misma
edad, segtn criterios de la Organizacién Mundial de la
Salud [OMS]) se estima en torno al 50%%*. La instau-
racién de esta pérdida de la DMO es temprana, a me-
nudo en los primeros 6 meses del comienzo de la en-
fermedad, se asocia con frecuencia a fracturas
patolégicas no traumaticas (el riesgo es 7 veces mayor
que en personas sanas) y no revierte en su totalidad
con el aporte exégeno de estrégenos®. Para la pérdida
de la DMO se postula un origen multifactorial; se ha
relacionado sobre todo con las alteraciones hormonales
y con el estado nutricional. Algunos factores implica-
dos son la duracién de la enfermedad y de la ameno-
rrea (déficit estrogénico), el indice de masa corporal
(IMC), los valores elevados de cortisol, la actividad fi-
sica y el periodo de ciclos ovdricos normales antes del
inicio de la amenorrea®’. Recientemente se ha postula-
do que estas pacientes presentan una resistencia adqui-
rida a la hormona de crecimiento!’, efecto potencial-
mente reversible tras tratamiento con factor de
crecimiento similar a la insulina tipo 1 (IGF-1) recom-
binante'!. Se investigan también posibles biomarcado-
res implicados en la pérdida de densidad 6sea, como la
osteoprotegerina'?, En estudios comparativos realiza-
dos en pacientes jovenes (premenopdusicas) en situa-
cién de amenorrea pero de causa diferente a la AN (hi-
pogonadismo hipogonadotropo, hiperprolactinemia,
menopausia precoz) se objetiva también pérdida de la
DMO, pero este déficit es menor, y los tratamientos
que conllevan la reversion del hipoestrogenismo son
eficaces!>14.

Nuestra hipétesis, en la que coincidimos con otros
autores, es que el estado nutricional desempefna un pa-
pel primario en la génesis, el desarrollo y la recupera-
cion de la pérdida de DMO en las pacientes con AN.
Por ello, se ha realizado una valoracion nutricional de
las pacientes con AN en situaciéon de amenorrea que
incluye, ademds de un andlisis de la ingesta alimenta-
ria, indicadores antropométricos y bioquimicos del es-
tado nutricional, y hemos establecido su influencia en
la osteopenia que presentan estas pacientes en el mo-
mento del diagndstico.

PACIENTES Y METODOS
Pacientes y diseno

El grupo de pacientes estd formado por 33 mujeres diag-
nosticadas de AN segtn criterios del DSM IV (American
Psychiatric Association)!® que acudieron de manera consecu-
tiva, desde 2001 hasta 2003, a la Unidad de Trastornos de la
Alimentacion del Hospital Santiago Apdstol en Vitoria. Uni-
camente se incluyé a las pacientes en situacién de ameno-
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rrea. Se excluy6 a las que habfan iniciado tratamiento estro-
génico o cualquier otro farmaco con efecto sobre el hueso.

Este estudio es de disefio transversal con recogida pros-
pectiva de datos basales, antes del inicio del tratamiento,
conforme a un protocolo previamente consensuado. Ade-
mads de los datos de la evaluacién nutricional y de la densi-
tometria dsea, en el protocolo se incluyeron registros epide-
mioldgicos (edad, nivel de estudios) y clinicos (tipo de
anorexia, duracién de la enfermedad, tiempo de amenorrea),
y un andlisis hormonal (estradiol, hormona foliculostimu-
lante [FSH], hormona luteinizante [LH], prolactina, tirotro-
pina [TSH], tiroxina [T,] libre y cortisol).

Evaluacidn clinica del estado nutricional

El método para evaluar la ingesta alimentaria fue un re-
cordatorio de los alimentos y las bebidas consumidos duran-
te 24 h de 2 dias no consecutivos de la dltima semana. La
entrevista la llevaba a cabo una enfermera dietista que utili-
zaba medidas caseras y maquetas de alimentos para estimar
las cantidades. Por este método indirecto, basado en tablas
de composicién de los alimentos y un programa informatico
especifico (Dietsource 1.0. Novartis Nutrition. Cath Group,
Barcelona, Espafia)'®, se obtuvieron la cantidad de calorias
ingeridas diariamente, el porcentaje de los principios inme-
diatos (proteinas, grasas e hidratos de carbono) de la dieta y
el consumo diario de calcio.

Para determinar la composicién corporal se utilizaron in-
dices antropométricos y bioquimicos. Como estimadores
del componente graso corporal se calculé el IMC (peso en
kg/talla en m?) y se midieron los pliegues tricipital y subes-
capular. Para la valoracién de las proteinas somadticas se mi-
dieron la circunferencia del brazo y la circunferencia mus-
cular del brazo, junto con las determinaciones séricas de
albimina, transferrina, prealbimina y proteina ligadora de
retinol. Posteriormente, las medidas de los pliegues y cir-
cunferencias se referenciaron con las tablas de valores nor-
males en funcién de la edad y del lugar anatémico de la me-
dicién'’.

Densitometria 6sea

La determinacion de la DMO se realizé en columna lum-
bar (L,-L,) y en cuello femoral, mediante absorciometria ra-
diolégica de doble energia (DXA), con un densitémetro Ho-
logic QDR4500 (Hologic, Inc., Waltham, MA, Estados
Unidos). Las unidades de la DMO se expresan en g/cm?, y
la DE para los cdlculos de la DMO es 0,01 g/cm?. La expre-
sién de la DMO se realiz6 respecto al valor medio en una
poblacion de referencia de su misma edad y sexo (Z-sco-
re)'®. Se consideré osteopenia una densidad dsea en la co-
lumna lumbar inferior a —1 DE (segtin criterios densitomé-
tricos de la OMS).

Estudio estadistico

Se realizé un estudio estadistico descriptivo de todas las
variables estudiadas. El andlisis fundamental fue una regre-
sién uni y multivariante (correlaccién y regresion multili-
neal). El andlisis multivariante por pasos sucesivos se desa-
rrollé para estudiar las variables que se relacionaban
significativamente con el descenso de la DMO en estas pa-
cientes antes del inicio del tratamiento. El sistema informa-
tico fue el programa de tratamiento estadistico biomédico
SPSS (SPSS 10.0 para Windows. SPSS Inc., Redmon, WA,
Estados Unidos).

Endocrinol Nutr. 2005;52(7):344-9 345



Cortés J, et al. Factores predictivos de osteopenia en mujeres diagnosticadas de anorexia nerviosa:

la importancia de la masa grasa corporal
RESULTADOS
Caracteristicas clinicas

Las caracteristicas clinicas y los resultados del estu-
dio hormonal se muestran en la tabla 1. La edad media
de nuestro grupo de pacientes anoréxicas fue 19,9
afos, la mayoria (24/33) presentaba una AN de tipo
restrictitivo y s6lo 13 habian cursado estudios univer-
sitarios. La media de duracién de la AN fue de 24 me-
ses y la del periodo de amenorrea, de 37,5 meses. Los
resultados de las determinaciones de estradiol, FSH y
LH estan en consonancia con la situacién de ameno-
rrea que presentaban todas las pacientes. El resto de
las determinaciones: prolactina, cortisol, TSH y T, li-
bre, fueron normales.

Densidad mineral dsea

Como muestran los resultados de la tabla 1, las pa-
cientes presentaban una media de DMO en la columna
lumbar (L,-L,) de 0,839 g/cm?, y en el cuello femoral
de 0,778 g/cm?. En nuestro grupo, 18 pacientes (54%)
mostraron una DMO en la columna lumbar inferior a
—1 DE respecto al valor medio en una poblacion de re-
ferencia de su misma edad y sexo. Cinco pacientes
(15%) presentaron valores por debajo de —2,5 DE, lo
que supone una situacion de osteoporosis. El porcen-
taje total de baja DMO (osteopenia y osteoporosis) en
nuestro grupo fue del 69%. El andlisis fundamental se
realiz6 en la columna lumbar, ya que es la localiza-
ciéon con mayor sensibilidad para el diagndstico tem-
prano de pérdida de la DMO.

Encuesta alimentaria y evaluacion
del estado nutricional

La evaluacion de la ingesta alimentaria (tabla 1) in-
dica un déficit de ingesta caldrica (media = 1.429 ca-
lorfas/dia), de calcio (media = 783 mg/dia) y una dis-
tribucién alterada de la proporcién de principios

TABLA 2. Analisis de correlacion y regresion multilineal

TABLA 1. Caracteristicas basales de los pacientes
(anorexia nerviosa = 33)

Variable (unidades) | Media | (IC del 95%)
Edad (afios) 19,9 18,1-21,6
Duracion de la enfermedad (meses) 37,5 19,6-55,5
Duracién de la amenorrea (meses) 24 8,7-39.,5
Densidad mineral dsea
Columna lumbar L,-L, (g/cm?) 0,839 0,798-0,880
Z-score DMO lumbar (DE) -1,56 -1,98a-1,14
Cuello femoral (g/cm?) 0,778 0,737-0,819
Z-score DMO femoral (DE) -1,57 -197a-1,17
Encuesta nutricional
Calorias (kcal/dia) 1.429 1.173-1.685
Hidratos de carbono (%) 422 39,2-45,1
Grasa (%) 38,2 34,9-41,4
Proteinas (%) 19,6 18-21,2
Ingesta de calcio (mg/dia) 783 615-951
anices antropométricos
Indice de masa corporal (kg/m?), 16,5 16,5+ 1,7

_ media + DE

Area muscular brazo (percentil) 20,6 19,1-22,1
Circunferencia muscular brazo 20,9 (20,2-21,6)

(percentil)

Pliegue tricipital (percentil) 8,9 7,7-10,2
Pliegue subescapular (percentil) 6,9 6,1-7,7
Pardmetros bioquimicos

Albumina (g/dl)* 4,6 3,9-4,8
Transferrina (mg/dl)® 241,3 224.,6-257,9
Prealbimina (mg/dl)° 20,9 20,2-21,6
Proteina ligadora de retinol (mg/dl)? 3,3 2,8-3,7
Determinaciones hormonales
Estradiol (pg/ml) 13,7 9,09-18,4
FSH (mU/ml) 3,6 2,52-4,8
LH (mU/ml) 1,08 0,44-1,72
Prolactina (ng/ml)® 10,2 79-12,4
Cortisol (ug/dl) 19,6 16,9-22,2
TSH (uIU/ml)" 2,4 1,9-2,8
T, libre (ng/ml)2 1,12 1,04-1,2

Valores de referencia: 3,5-4,8 g/dl; ®200-380 mg/dl; ©20-40 mg/dl; 93-6
mg/dl; ¢3,9-23,2 ng/ml; '0,17-4,10 pU/ml; ¢0,8-2,15 ng/ml.

FSH: hormona foliculostimulante; LH: hormona luteinizante; TSH: tirotro-
pina; T,: tiroxina; IC: intervalo de confianza; DMO: densidad mineral 6sea;
DE: desviacién estandar.

DMO lumbar DMO femoral
Andlisis univariante Andlisis multivariante Analisis univariante Analisis multivariante
r (coeficiente r (coeficiente
de Pearson) P IC del 95% P de Pearson) p IC del 95% P
r:=0,79 r:=0,78
Duracion de la -0,134 0,45 0,000071-0,003733 < 0,05 -0,273 0,12 -0,001535 a 0,002645 0,55
_ enfermedad
Indice de masa 0,153 0,39 0,044243-0,033506 0,75 0,064 0,72 -0,056584 a 0,032197 0,54
muscular

Tiempo de amenorrea -0,163 0,39  -0,010165 a 0,00052 0,71 -0,152 0,43 -0,009728 a 0,002474 0,2
Edad -0,93 0,6 -0,04607 a -0,00657 < 0,05 -0,111 0,53  -0,044675 a 0,000430 0,05
Pliegue tricipital 0,23 0,19 -0,115784 a0,012014 0,09 0,018 0,92 -0,119663 a 0,029695 0,2
Pliegue subescapular 0,432 < 0,01 0,022596-0,095689 < 0,01 0,318 0,07 0,008433-0,091898 <0,05
Albumina plasmatica 0,19 0,91 -0,385972-0,071817 < 0,01 0,07 0,7 —-0,322274-0,036456 0,1
Prealbiimina -0,34 0,85 —0,009451 a 0,024541 0,33 0,175 0,34 -0,000996 a 0,037819 0,06
Calcio en la dieta (mg) 0,016 0,93 -0,00016 a 0,00014 0,87 -0,229 0,24 -0,000252 a 0,00009 0,3

DMO: densidad mineral 6sea; IC: intervalo de confianza.
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inmediatos en la dieta: hidratos de carbono (42,2%),
grasas (38,2%) y proteinas (19,6%).

En la valoracién del estado nutricional tanto los pa-
rdmetros antropométricos como los bioquimicos estdn
alterados. El IMC es bajo en todas las pacientes (media
= 16,5 kg/m?), y entre los indices antropométricos des-
tacan los pliegues tricipital y subescapular, con percen-
tiles ambos por debajo del 10%. Los parametros bio-
quimicos revelan también el estado de malnutricion
con valores bajos o en el limite inferior de la normali-
dad, especialmente de prealbimina y de proteina liga-
dora de retinol.

Analisis de correlacion y regresion multilineal

En el andlisis univariante mostraron asociacién con
Ia DMO en la columna lumbar el grosor del pliegue
tricipital (r = 0,43; p = 0,01) (tabla 2) y el porcentaje
de grasas en la encuesta nutricional (r = —0,33; p =
0,05). En el cuello femoral, la DMO mostré asocia-
cion con la proporcion de grasas en la dieta (r = —0,36;
p =0,03).

En el andlisis multivariante la variable con mayor
potencia predictiva fue el espesor del pliegue subesca-
pular. La influencia de este factor en el descenso de la
DMO en pacientes anoréxicas en amenorrea ocurrio
tanto en la columna lumbar (p = < 0,01; r2= 0,79 para
el modelo) como en el fémur (p = < 0,05; r>= 0,78
para el modelo). Otras variables predictivas de la
DMO lumbar fueron la edad, la duracion de la enfer-
medad y los valores de albimina sérica.

DISCUSION

Nuestro estudio demuestra, como previamente lo
han hecho otros autores, la alta prevalencia de osteo-
penia en las pacientes diagnosticadas de AN. En nues-
tro grupo, el 69% de las pacientes presentd pérdida
patoldgica de la DMO, especialmente en la columna
lumbar: en el 54% superior a 1 DE respecto al valor
medio de su grupo de edad y sexo (Z-score), y hubo
un 15% mas con pérdidas superiores a 2,5 DE (Z-sco-
re), lo que confirma los hallazgos previamente comu-
nicados por Audi et al en un grupo muestral de carac-
teristicas muy similares a las del nuestro’. La porcién
trabecular del hueso es metabdlicamente mdas activa
que la cortical, y es la localizacién més sensible para
detectar cambios en la DMO a corto plazo. En las vér-
tebras, el hueso trabecular supone el 50% de su conte-
nido dseo. Por estos motivos, las determinaciones en
la columna lumbar son el eje fundamental de los estu-
dios de densidad mineral en las pacientes anoréxi-
cas'*?, De acuerdo con la clasificacién propuesta por
la OMS, no hemos aplicado los T-scores, que se refie-
ren a la pérdida de DMO en relacién con el pico de
masa 6sea que alcanzan las jovenes adultas sanas. El
pico de masa 6sea se define como la mdxima densidad
Osea alcanzada durante el crecimiento, y recientes in-
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vestigaciones sugieren que se alcanza entre el final de
la adolescencia y el inicio de la edad adulta?-?2, Al
igual que otros autores, y a pesar de que no todas
nuestras pacientes son adolescentes, hemos asumido
que en la mayoria no se ha alcanzado el pico de masa
Osea. Mas aun, cuando se han aceptado diferencias ét-
nicas, asi como en un estudio multicéntrico espaiiol, el
pico de masa désea en columna lumbar se ha descrito
como mas tardio?.

Los factores nutricionales son determinantes en la
DMO de adolescentes y jévenes'*?!?*, Se ha apuntado
a la malnutricién y a la pérdida de peso asociada como
el factor predictivo mds importante de la presencia de
osteoporosis en mujeres diagnosticadas de AN%. Nues-
tras pacientes muestran un grado de malnutricion grave
moderado, y al analizar su composicién corporal el
factor con mayor influencia sobre la DMO es la pérdi-
da del componente graso corporal, frente a otros para-
metros como el IMC, la edad, la ingesta de calcio o la
duracion de la enfermedad. Un resultado similar, en
que se ha demostrado la relacion entre el estado de la
DMO vy la grasa corporal total, se ha publicado en pa-
cientes mujeres ancianas®. También en mujeres duran-
te el periodo temprano de la menopausia se ha descrito
que un bajo porcentaje de grasa corporal es un factor
de riesgo de la pérdida de DMO?*?. En un estudio
comparativo realizado en 2 grupos de mujeres con AN
(las primeras no tratadas y las segundas recibieron tra-
tamiento estrogénico) y un grupo control se analizé el
tamafio de las vértebras lumbares y su DMO volumé-
trica. Las diferencias significativas que se encontraron
respecto a los controles desaparecian al ajustarse por la
masa grasa y magra corporal®.

Es necesario un minimo de grasa corporal para que
la pulsatilidad de la hormona liberadora de gonadotro-
pinas se mantenga. Este proceso interviene en la géne-
sis de la amenorrea que presentan las pacientes anoré-
xicas®!. La leptina es una hormona sintetizada por el
tejido adiposo que desempefia un papel clave en la re-
gulacién de la ingesta y del gasto energético. Su prin-
cipal 6rgano diana es el hipotdlamo, que induce una
disminucion del apetito, con la consiguiente pérdida
de peso®, y activa el eje gonadal por aumento de la
secrecion de la hormona liberadora de gonadotro-
pinas®. La leptina también desempefia un papel
crucial en el metabolismo 6seo. Se sabe que la obesi-
dad es protectora frente a la pérdida 6sea, y diferentes
estudios han descrito una relacién directa entre los va-
lores circulantes de leptina y la masa dsea®. Las pa-
cientes anoréxicas presentan valores significativamen-
te bajos de leptina respecto a controles con peso
normal, que se incrementan significativamente con la
ganancia de peso y se correlacionan linealmente con
la grasa corporal total*>,

A pesar de la escasa ingesta alimentaria que realizan
las mujeres anoréxicas, esta pérdida del contenido
graso corporal no parece tener relacién en nuestra se-
rie con una especial restriccion de lipidos en la dieta.
Como revela la encuesta nutricional, la proporcién de
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principios inmediatos estd alterada, con un porcentaje
en grasas (38,2 + 9) ligeramente superior al recomen-
dado (30%), mientras que en otros grupos los resulta-
dos son dispares®*°. La utilidad de la encuesta dietéti-
ca para la valoraciéon nutricional de mujeres
anoréxicas la demostré Hadigan en un andlisis en que
se comparaba la eficacia de este método con la obser-
vacion directa de la ingesta. Los autores concluyen
que resulta especialmente precisa para la evaluacion
de la ingesta grasa®’. Los hébitos dietéticos de la po-
blacion estan influidos por factores culturales y me-
dioambientales®. En nuestro medio estd extendida la
“dieta mediterrdnea” con un consumo elevado de acei-
te de oliva y productos ricos en este componente. Es
posible que nuestras pacientes, al intentar evitar los
alimentos que suponen que contienen un mayor nime-
ro de calorias (hidratos de carbono y otros productos
azucarados) ingieran inadvertidamente un porcentaje
mayor de grasas.

Es un hecho comprobado que comunicar a las pa-
cientes anoréxicas la existencia de la osteopenia les
motiva para el cumplimiento del tratamiento y para la
ganancia de peso'®. Aportar informacién detallada so-
bre la osteoporosis y sus complicaciones, junto con
una psicoterapia eficaz, puede ayudar a preservar la
DMO en estas pacientes, y evitar fracturas potenciales
y las implicaciones clinicas que conllevan. El riesgo
de fractura se duplica por cada descenso de 1 DE en la
DMO. El porcentaje de fracturas en pacientes anoréxi-
cas es del 32% en el trabajo de Soyka et al” y del 26%,
en el de Grinspoon et al*. En nuestro grupo, la mayo-
ria de las pacientes presentan pérdidas de la densidad
Osea superior al umbral de fractura.

El elevado porcentaje de osteopenia registrado en
nuestro grupo respecto a otros publicados podria tener
relacion con la larga duracién de la enfermedad antes
del contacto con nuestro equipo. Nuestra unidad de
trastornos de la alimentacion es de reciente creacion,
por lo que es posible un sesgo de seleccion de las pa-
cientes en estadios avanzados. Otra de las limitaciones
del estudio es que no se ha realizado estratificacion
por edades. De acuerdo con los datos publicados por
Wong et al, es probable que en las pacientes mas jove-
nes (adolescentes) la repercusion sea menor (a pesar
de no haber alcanzado el pico de masa 6sea), lo que
eleva nuestro porcentaje de anoréxicas con valores de
DMO normal (30%) e iguala a los publicados por
otros autores*2.

Basandonos en la conclusion de este trabajo sobre la
influencia que la grasa corporal tiene en la pérdida de
la DMO de las pacientes anoréxicas, es posible que la
mejora del componente graso normalice la DMO.
Dentro de las recomendaciones que se realizan a estas
pacientes se podria incluir enriquecer su dieta en gra-
sas, con el objetivo de alcanzar la ingesta caldrica su-
ficiente que permita el aumento continuo de peso. Una
recomendacion semejante realizan Rusell et al al com-
parar, en un ensayo clinico controlado, el gasto ener-
gético de las pacientes con AN y suplementos grasos
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en su dieta frente a un segundo grupo que lo suple-
menta en carbohidratos®’. Las tasas de metabolismo
basal fueron superiores en este segundo grupo, lo que
sugiere que son los hidratos de carbono el sustrato del
incremento de la termogénesis inducido por la dieta
que presentan las pacientes anoréxicas. Finalmente, y
como parte de futuras investigaciones, proponemos el
estudio de las implicaciones que el tratamiento con di-
fosfonatos (alendronato u otros) pudiera tener en la re-
cuperacion de la DMO en estas pacientes, una vez de-
mostrada su utilidad en mujeres posmenopdusicas
delgadas y que su respuesta es independiente del con-
tenido graso corporal?’. De cualquier forma nos parece
imprescindible la obtencién de un cierto grado de re-
nutricién y recuperacién de un minimo de IMC, pues-
to que de lo contrario la neoformacién 6sea serd esca-
sa o inexistente’.

BIBLIOGRAFIA

1. American Psychiatric Association. Practice guideline for eating
disorders. Am J Psychiatry. 1993;150:212-28.

2. Biller B, Saxe V, Herzog D, Rosenthal DI, Holzman S, Kli-
banski A. Mechanisms of osteoporosis in adult and adolescent
women with anorexia nervosa. J Clin Endocrinol Metab.
1989;68:548-54.

3. Rigotti N, Neer R, Skates S, Herzog DB, Nussbaum SR. The
clinical course of osteoporosis in anorexia nervosa. JAMA.
1991;265:1133-8.

4. Siemers B, Chakmakjian Z, Gench B. Bone density patterns in
women with anorexia nervosa. Int J Eat Disord. 1996;19:179-86.

5. Klibanski A, Biller B, Schoenfeld D, Herzog D, Saxe V. The
effects of estrogen administration on trabecular bone loss in
young women with anorexia nervosa. J Clin Endocrinol Metab.
1995;80:898-904.

6. Kooh S, Noriega E, Leslie K, Muller C, Harrison J. Bone mass
and soft tissue composition in adolescents with anorexia nervo-
sa. Bone. 1996;19:181-8.

7. Soyka L, Grinspoon S, Levitsky L, Herzog D, Klibanski A.
The effects of anorexia nervosa on bone metabolism in female
adolescents. J Clin Endocrinol Metab. 1999;84:4489-96.

8. Soyka L, Misra M, Frenchman A, Miller K, Grinspoon S,
Schoenfeld D, et al. Abnormal bone mineral accrual in adoles-
cent girls with anorexia nervosa. J Clin Endocrinol Metab.
2002;87:4177-85.

9. Audi L, Vargas DM, Gussinyé M, Yeste D, Marti G, Carrasco-
sa A. Clinical and biochemical determinants of bone metabo-
lism and bone mass in adolescent female patients with anorexia
nervosa. Pediatr Res. 2002;51:497-504.

10. Misra M, Miller K, Bjornson J, Hackman A, Aggarwal A,
Chung J, et al. Alterations in growth hormone secretory dyna-
mics in adolescent girls with anorexia nervosa and effects on
bone metabolism. J Clin Endocrinol Metab. 2003;88:5615-23.

11. Grinspoon S, Miller K, Herzog D, Clemmons D, Klibanski A.
Effects of recombinant human insulin-like growth factor (IGF)-
1 and estrogen administration on IGF-1, IGF binding protein
(IGFBP)-2, and IGFBP-3 in anorexia nervosa: a randomized-
controlled study. J Clin Endocrinol Metab. 2003;88:1142-9.

12. Misra M, Soyka L, Miller K, Herzog D, Grinspoon S, De Chen
D. Serum osteoprotegerin in adolescent girls with anorexia ner-
vosa. J Clin Endocrinol Metab. 2003;88:3816-22.

13. Grinspoon S, Miller K, Coyle C, Krempin J, Armstrong C,
Pitts S, et al. Severity of osteopenia in estrogen-deficient wo-

32



14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

33

Cortés J, et al. Factores predictivos de osteopenia en mujeres diagnosticadas de anorexia nerviosa:

men with anorexia nervosa and hypothalamic amenorrhea. J
Clin Endocrinol Metab. 1999;84:2049-55.

Biller B, Baum HA, Rosenthal DI, Saxe V, Charpie P, Klibans-
ki A. Progressive trabecular osteopenia in women with hyper-
prolactinemic amenorrhea. J Clin Endocrinol Metab. 1992;75:
692-7.

American Psychiatric Association. Diagnostic and statistical
manual mental disorders. 4th ed. Washington DC: American
Psychiatric Association; 1994. p. 539-45.

Jiménez P, Cervera M. Tabla de composicion de alimentos. 6.
ed. Barcelona: Novartis Consumer Health; 2000.

Alastrue A, Rull M, Camps I, Ginesta C, Melus MR, Salva JA.
Nuevas normas y consejos en la valoracién de los pardmetros
antropométricos en nuestra poblacién: indice adiposomuscular,
indices ponderales y tablas de percentiles de los datos antropo-
métricos utiles en una valoracion nutricional. Med Clin (Barc).
1988;91:223-36.

Instituto de Investigacion sobre Crecimiento y Desarrollo. Cur-
vas y tablas de crecimiento (longitudinal y transversal) [en li-
nea]. Fundacién F. Orbegozo [Bilbao] [citado 23 de febrero de
2005] [36 pantallas]. Disponible en: http://www.aepap.org/pdf/
f_orbegozo_04.pdf

Castro J, Lazaro L, Pons F, Halperin I, Toro J. Predictors of
bone mineral density reduction in adolescents with anorexia ner-
vosa. J Am Acad Child Adolesc Psychiatry. 2000;39:1365-70.
Salisbury J, Mitchell J. Bone mineral density and anorexia ner-
vosa in women. Am J Psychiatry. 1991;148:768-74.

Soyka L, Fairfield W, Klibanski A. Hormonal determinants
and disorders of peak bone mass in children. J Clin Endocrinol
Metab. 2000;85:3951-63.

Del Rio L, Carrascosa A, Pons F, Gussinyé M, Yeste D, Do-
menech FM. Bone mineral density of the lumbar spine in white
Mediterranean Spanish children and adolescents: changes rela-
ted to age, sex, and puberty. Pediatr Res. 1994;35:362-6.

Diaz Curiel M, Garcia JJ, Carrasco JL, Honorato J, Pérez Cano
R, Rapado A, et al. Prevalencia de osteoporosis determinada
por densitometria en la poblacién femenina espafiola. Med Clin
(Barc). 2001;116:86-8.

Hotta M, Fukuda I, Sato K, Hizuka N, Shibasaki T, Takano K.
The relationship betwen bone turnover and body weight, serum
insulin-like growth factor (IGF) I, and serum IGF-binding pro-
tein levels in patients with anorexia nervosa. J Clin Endocrinol
Metab. 2000;85:200-6.

Hotta M, Shibasaki T, Sato K, Demura H. The importance of
body weight history in the ocurrence and recovery of osteopo-
rosis in patients with anorexia nervosa: evaluation by dual X-
ray absorptiometry and bone metabolic markers. Eur J Endocri-
nol. 1998;139:276-83.

Coin A, Sergi G, Beninca P, Lupoli L, Cinti G, Ferrara L, et al.
Bone mineral density and body composition in underweight
and normal elderly subjects. Osteoporos Int. 2000;11:1043-50.
Ravn P, Cizza G, Bjarnason NH, Thompsom D, Daley M,
Wasnich RD, et al. Low body mass index is an important risk

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

la importancia de la masa grasa corporal

factor for low bone mass and increased bone loss in early post-
menopausal women. Early Postmenopaussal Intervention Co-
hort (EPIC) Study Group. J Bone Miner Res. 1999;14:1622-7.
Brot C, Jensen LB, Sorensen OH. Bone mass and risk factors
for bone loss in perimenopausal Danish women. J Intern Med.
1997;242:505-11.

Nguyen TV, Howard GM, Kelly PJ, Eisman JA. Bone mass,
lean mass, and fat mass: same genes or same environments?
Am J Epidemiol. 1998;147:1-2.

Karlsson M, Weigall S, Duan Y, Seeman E. Bone size and vo-
lumetric density in women with anorexia nervosa receiving es-
trogen replacement therapy and in women recovered from ano-
rexia nervosa. J Clin Endocrinol Metab. 2000;85:3177-82.
Becker A, Grinspoon S, Klibanski A, Herzog D. Currents con-
cepts: eating disorders. N Engl J Med. 1999;340:1092-8.

Rogol AD. Leptin and puberty. J Clin Endocrinol Metab. 1998;
83:1089-90.

Hileman SM, Pierroz DD, Flier JS. Leptin, nutrition, and re-
production: timing is everything. J Clin Endocrinol Metab.
2000;85:804-7.

Pasco JA, Henry MJ, Kotowicz MA, Collier GR, Ball MJ,
Ugoni AM, et al. Serum leptin levels are associated with bone
mass in nonobese woman. J Clin Endocrinol Metab. 2001;86:
1884-7.

Eckert ED, Pomeroy C, Raymond N, Kohler PF, Thuras P, Bo-
wers CY. Leptin in anorexia nervosa. J Clin Endocrinol Metab.
1998;83:791-5.

Morgan J, Bolton J, Sedgwicck P, Patel S, Lacey JH, Conway
G. Changes in plasma concentrations of leptin and body fat
composition during weight restoration in anorexia nervosa [let-
ter]. J Clin Endocrinol Metab. 1999;84:2257.

Hadigan C, Anderson E, Miller K, Hubbard J, Herzog D, Kli-
banski A. Assesment of macronutrient and micronutrient intake
in women with anorexia nervosa. Int J Eat Disord. 2000;28:
284-92.

Van der Ster Wallin G, Norring C, Lennernas MA, Holmgren
S. Food selection in anoretics and bulimics: food items, nu-
trient content and nutrient density. J Am Coll Nutr. 1995;14:
271-7.

Thibault L, Roberge AG. The nutritional status of subjects with
anorexia nervosa. Int J Vit Nutr Res. 1987;57:447-52.

Sarazin M, Alexandre C, Thomas T. Influence on bone meta-
bolism of dietary trace elements, protein, fat, carbohydrates,
and vitamins. Joint Bone Spine. 2000;67:408-41.

Grinspoon S, Thomas E, Pitts S, Gross E, Mickley D, Miller K,
et al. Prevalence and predictive factors for regional osteopenia
in women with anorexia nervosa. Ann Intern Med. 2000;133:
790-4.

Wong JC, Lewindon P, Mortimer R, Shepherd R. Bone mineral
density in adolescent females with recently diagnosed anorexia
nervosa. Int J Eat Disord. 2001;29:11-6.

Rusell J, Baur L, Beumont P, Byrnes S, Zipfel S. Refeeding of
anorexics: wasteful not wilful. Lancet. 1998;352:1445-6.

Endocrinol Nutr. 2005;52(7):344-9 349



