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AGB area grasa del brazo
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AMB area muscular del brazo
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PB perimetro del brazo
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TMB tasa metabolica basal
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1.- INTRODUCCION Y OBJETO

En las tltimas décadas los trastornos del comportamiento alimentario han adquirido
una consideracion creciente en la sociedad occidental. En la actualidad, el valor estético
otorgado a Ia delgadez en relacién con la belleza, ha cobrado una gran importancia y se
considera como un factor de poderosa influencia en el incremento de la incidencia de los
trastornos de la alimentacién, como la anorexia nerviosa (AN) y la bulimia nerviosa (BN)
(Morandé, 1995). En estas circunstancias, ambas enfermedades estan siendo objeto de
especial atencion tanto por parte de la sociedad en general como por parte de colectivos
implicados en politica sanitaria, fundamentalmente en cuanto a su abordaje terapéutico. Ello
se debe a que son patologias que requieren hospitalizaciones largas y periodos prolongados
de seguimiento, causando con ello un importante coste economico a la sanidad (Woodside,

1995).

Estos problemas, que afectan fundamentalmente a mujeres, si bien parecen ser de
origen psiquiatrico, conllevan un comportamiento alimentario anormal, en el que cabe
destacar drasticas restricciones de la ingesta con fobias a ciertos alimentos, vomitos
autoinducidos y abuso de diuréticos y laxantes, provocando en la mayoria de las pacientes
una gran pérdida de peso junto a numerosos desequilibrios organicos y metabolicos. La
curacion requiere tanto una intervencion psicologica como nutricional. Actualmente se acepta
que la renutricion de la paciente es el primer objetivo del equipo médico, pues la psicoterapia
no se muestra efectiva hasta que no se ha corregido la malnutricion grave (Bruch, 1982). De
esta forma, han empezado a sugerirse las bases necesarias para una correcta deteccion precoz

y diagnostico de los casos clinicos, asi como las pautas para una recuperacion eficaz.

Aungue en la actualidad empieza a tenerse un conocimiento mas completo de estos
sindromes, ain se mantiene la idea de su complejidad. La bibliografia describe una amplia
diversidad de causas de la enfermedad y una gran variabilidad de ciertas caracteristicas de las
pacientes; la definicion de subtipos tanto en la AN como en la BN ha facilitado en cierto
modo la descripcion de grupos mas homogéneos. Hasta el momento, aunque se han realizado
numerosos estudios para valorar la situacion nutricional de enfermas de AN y BN, en muchos

casos se tratd de grupos poco homogéneos, donde se incluyeron sujetos que podrian
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pertenecer a subtipos e incluso a trastornos distintos o incompletos. Ademas, la mayor parte
de dichos estudios se han realizado de forma transversal, siendo lo mas frecuente que se
compare un grupo de sujetos en la fase aguda de la enfermedad o en e momento del
diagndstico, con otro grupo distinto sometido a un periodo mas o menos largo de

recuperacton o en fase de peso estable.

En trabajos previos (Marcos y col., 1993a; 1993b; Varela y col., 1991; 1992; 1994,
1995; 1997; Santacruz, 1989; Muifioz-Vélez, 1990), con distintas pacientes de AN o BN,
nuestro grupo observd cierta diversidad en la situacion nutritiva de las enfermas, siempre
comparando con jovenes controles sanas. Dicha diversidad parecia estar en funcion de ciertas
variables como grado de pérdida de peso inicial, periodo de evolucion, mecanismo
compensatorio de mantenimiento del bajo peso, etc. No obstante, si encontramos una serie de
caracteristicas comunes, como que en la analitica individual de algunas pacientes era dificil
apreciar la magnitud del caracter patologico de estos sindromes, que la situacion nutricional
de las pacientes con AN se podria definir como una malnutricion atipica, aunque de tendencia
marasmica, y que en pacientes en que la enfermedad ya estaba instaurada tenian lugar una
serie de reajustes metabolicos que permitian una buena adaptacion a la restringida ingesta de

alimentos y una correcta funcionalidad hepatica.

Todas estas consideraciones nos llevaron al planteamiento de un estudio de
evolucion de estado nutritivo de pacientes diagnosticadas de un mismo subtipo de AN y
sometidas al mismo tratamiento, aceptando que la homogeneidad del grupo permitird una
interpretacion mas practica de los resultados. Ademas, realizando la evaluacién frente a
un grupo control se pretende aumentar las posibilidades de deteccion de situaciones de
malnutricion poco evidentes. Por ultimo se tratara de discernir cuales de los parametros
medidos son capaces de reflejar mejor la evolucion de la enfermedad y son susceptibles

por tanto de ser utilizados en el seguimiento de la patologia.

Pensamos que los razonamientos anteriores justifican la realizacion de este

trabajo.
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2.- SITUACION BIBLIOGRAFICA

2.1.- EVALUACION DEL ESTADO NUTRICIONAL DEL INDIVIDUO

La ingesta de una dieta adecuada, que cubra las necesidades de un individuo, debe
mantener la composicién y funciones del organismo dentro del rango normal. Este equilibrio
puede romperse por varias causas: una ingesta escasa, un aumento de los requerimientos o
una alteracién en la absorcién y utilizaciéon de los nutrientes. Asi, la malnutricion y sus
consecuencias se¢ reconocen por una ingesta inadecuada, cambios bioquimicos y funcionales y

en ocasiones por los efectos sobre la antropometria (Jeejeebhoy, 1994).

La terapia nutricional puede prevenir o revertir la pérdida de nutrientes y en Gltima
instancia disminuye o elimina el riesgo de complicaciones clinicas propias de patologias
agudas o cronicas de larga duracion y que aparecen cuando disminuyen los almacenes

corporales de nutrientes (Heymsfield y col., 1994).
2.1.1.- ANAMNESIS Y EXPLORACION FiSICA

La historia nutricional y el examen fisico permiten realizar una valoracion global de la
malnutricién y sus riesgos y permiten la identificacion de deficiencias especificas (Jeejeebhoy,

1994).

En primer lugar, es de gran interés obtener informacion sobre el tipo de dieta y la
conducta alimentaria ya que puede hacer sospechar la causa de un posible trastorno si la
ingesta dietética no es la adecuada. La historia clinica debe precisar la existencia de
enfermedades que puedan perturbar la digestion y/o absorcion de los alimentos y finalmente,
se deben analizar todas aquellas circunstancias que puedan influir en los habitos alimentarios o
modificar el gasto encrgético, tales como el ejercicio fisico o las relaciones sociales

(Hernandez y Sanchez, 1993).

Fn el examen fisico se determinan la talla y €l peso como punto de partida, la pérdida
de masa grasa y muscular mediante la observacion de las zonas donde el tejido adiposo y
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muscular se depositan normalmente, la presencia de cualquier tipo de alteraciones en huesos,
piel, cuello y cabeza (ej.: tejido comuntivo de los ojos, lengua, etc.} y el examen del sistema
cardio-respiratorio (disnea, edema periférico, taquicardia, presion sanguinea) y del sistema

nervioso (Jegjeebhoy, 1994).

2.1.2.- NECESIDADES NUTRICIONALES EN LA ADOLESCENCIA

Los tres hechos que durante la adolescencia tienen una repercusion directa sobre la
nutricién son: el aumento de la masa corporal, la modificacion de la composicion corporal y la

tendencia a la perturbacion de los habitos alimentarios (Hernandez, 1993a).

El importante incremento de la masa corporal, que casi se duplica durante el brote de
crecimiento puberal, conlleva una elevacion de las necesidades proteicas, energéticas y de
algunos micronutrientes que superan las de cualquier otra época de la vida. Este exagerado
anabolismo hace al adolescente muy senstble a las restricciones energéticas y a las carencias

en proteinas y en oligoelementos (Hernandez, 1993a).

2.1.2.1.- REQUERIMIENTOS ENERGETICOS Y GASTO CALORICO

Las necesidades caloricas guardan una estrecha relacion con la velocidad de
crectmiento y con la actividad fisica. Las amplias variaciones individuales, debidas sobre todo
al distinto ritmo de maduracion, dificultan el poder establecer normas aplicables a toda Ia
poblacion (Hernandez, 1993b).

La necesidad diaria total de energia suele estimarse sumando el gasto de energia en
reposo, el que se dedica para cualquier tipo de actividad fisica y el efecto térmico de los

alimentos (Heim, 1985).

El método empleado para obtener el gasto energético en reposo (resting energy
expenditure o REE) depende del grado de precision deseado; cuando su valor preciso es una

caracteristica importante del tratamiento, suele obtenerse por calonmetria. Si es suficiente una
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estimacion general, suele hacerse utilizando ecuaciones estindar, como las formulas

ampliamente utilizadas de Harris-Benedict, desarrolladas en 1919:

Mujeres: REE (Kcal) = 655,1 +9,56 P + 1,85 A - 4,68 E
Varones: REE (Kcal)=66,5+13,75P+5,0A-6,78E
(E = edad en afios; P = peso en kg; A = altura en cm)

La OMS (FAO/WHO/UNU, 1985) ha propuesto las ecuaciones a utilizar en el
calculo de la tasa metabolica basal (TMB) o gasto energético en reposo, a partir del peso.

Las necesidades medias de energia teniendo en cuenta el gasto por actividad fisica se
calculan como mitiplos de la TMB, utilizando los coeficientes correspondientes de acuerdo
con el tipo de actividad desarrollada, ligera, moderada o alta y el sexo del sujeto
(FAO/WHO/UNU, 1985),

El efecto térmico de la comida, en la practica, se determina como el 10% de la suma

de la TMB vy la energia gastada en la actividad fisica (Mahan y Ardin, 1992a).

2.1.2.2.- PROTEINAS

Las proteinas de la dieta participan en los procesos anabolicos proporcionando los
aminoacidos necesarios para construir y conservar tejidos corporales, asi como en otras
funciones metabolicas especiales. La cantidad de proteinas sintetizadas diariamente depende
de los requerimientos para el crecimiento, para la fabricacion de enzimas y para reponer las
proteinas degradadas en los diversos tejidos. La tasa en que son destruidas y reemplazadas es
muy variable dependiendo del tipo de proteina. Se sabe, sin embargo, que el nivel de sintesis
de proteina diaria es mayor que la cantidad de este macronutriente en la dieta, por lo que es
necesario que los aminoacidos liberados en el catabolismo de proteinas viejas sean utilizados

de nuevo para la sintesis (Young y col., 1975).
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Los requerimientos medios de proteina en el adulto estan en tomo a los 0,6 g/kg/dia
(FAO/WHO/UNU, 1985) y se piensa que menos del 15% se requiere en forma de mezcla

equilibrada de aminoécidos esenciales (Young y Bier, 1987),

Como fuente de energia, son equivalentes a los carbohidratos, porque proporcionan 4
kcal/g. Sin embargo, su coste es muy superior, tanto en términos de adquisicion como en Ia
cantidad de energia necesaria para su metabolismo (Mahan y Arlin, 1992a). Si el contenido
energético de la dieta no es adecuado, la proteina se utilizara para obtener energia. En
consecuencia, es mucho mas probable que ocurra una deficiencia proteica en dietas con
escasa energia. Sin embargo, s¢ ha puesto de manifiesto que el balance de N puede
conservarse en situaciones de un balance energético negativo. Los cambios en la funcion
gastrointestinal se asocian con el mantenimiento del balance de N en ingestas bajas en energia

{Jackson, 1993),

Cuando la ingesta proteica es baja, el higado tiene un papel clave en los procesos
adaptativos, ya que el nitrogeno de los aminoicidos pasa a urea solo a nivel hepatico
(Waterlow, 1968). Probablemente, en estas situaciones con déficit proteico el mantenimiento
del turnover de la proteina en el higado se efecttia a través de cambios en la actividad de las
enzimas hepaticas. Asi, el nivel de enzimas activadoras de aminoacidos para la sintesis es alto
y €l de la argininosuccinasa, enzima responsable de la formacion de la urea, es bajo (Stephen v

Waterlow, 1968).

Las alteraciones que tienen lugar a nivel hormonal juegan también un papel
importante en las diferentes respuestas del organismo al déficit proteico, que puede ir
acompafiado de grados variables de déficit calorico. El balance energético determina la
predominancia del cortisol o la insulina De este modo, con una ingesta adecuada de
carbohidratos la secrecion de insulina esta estimulada, hecho que favorece el deposito de
aminoacidos en el musculo a expensas del higado. Si prevalece una situacién de inanicion, la
secrecion de insulina es baja pero el cortisol se incrementa, produciéndose un desgaste

muscular y un mayor depdsito de proteina en el higado (Coward y col., 1977).
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Por otra parte, es sabido que de la produccion diaria total de urea una parte se
recupera en el colon para su reutilizacion debido a la actividad de la microflora intestinal. El
funcionamiento de este mecanismo depende del nivel de ingesta proteica que presenta el
sujeto. Fl determinante de cuanto N se recupera es la ingesta proteica y en ultimo término la

ingesta total (Jackson, 1993).

Por tanto, para considerar plenamente la idoneidad de una dieta en términos proteicos
se requiere conocer cada uno de los tres aspectos del metabolismo del N, los aminoacidos y la
proteina, como son: el balance externo, y los dos ciclos internos, mrnover proteico y

recuperacion de N ureico (Jackson, 1993).

En cuanto a la calidad de la proteina, su valor nutritivo depende en gran medida de su
composicion en aminoacidos y de su capacidad para permitir la construccion de nuevos
tejidos. Si la proteina de la dieta es deficiente en uno o mas aminoacidos esenciales, el
equilibrio del N no se puede mantener y ocasiona un retraso en el crecimiento. Asi, ya en
1915, el gran nutricionista americano Mendel, basandose en sus experimentos, dividio a las
proteinas en dos grupos: aquellas que permiten el crecimiento y las que lo detienen. Aunque
en un principio se identifico a las primeras como proteinas animales y a las segundas como .
vegetales, hay evidencia de que la proteina vegetal no tiene que ser necesariamente de peor
calidad. En este sentido, se ha observado que una mezcla correcta de proteinas de origen
vegetal permite el crecimiento de manera optima. En cualquier proteina el aminoacido que se
encuentra en cantidad inferior respecto al estandar es el aminoécido limitante; en el caso de la
proteina de maiz es el triptofano, la lisina para el trigo y los aminoacidos azufrados en la carne

de ternera (Passmore y Eastwood, 1986a).

Un factor que influye sobre las necesidades proteicas es el crecimiento del individuo,
etapa que conlleva una situacion de balance de nitrogeno positivo. El rapido crecimiento de la
masa libre de grasa durante el estirén prepuberal exige un elevado aporte proteico para la
sintesis de nuevos tejidos y estructuras organicas. Por ello, en una dieta equilibrada, que
satisfaga los altos requerimientos de este periodo, es necesario que el 12-15% de las calorias

procedan de las proteinas (Hernandez, 1993b).
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2.1.2.3.- LIPIDOS

El término grasa engloba una serie de sustancias que incluyen triacilgliceroles
(triglicéridos), fosfolipidos y esteroles (gj: colesterol). Los triglicéridos, constituidos
principalmente de 4cidos grasos, son la forma mas comin de almacenamiento de la grasa. Por
su alta densidad de energia y baja solubilidad son la fuente lipidica de energia mas importante
de los alimentos y también la principal forma de almacenamiento de energia en el tejido
adiposo (Bangert, 1995). Cada gramo de grasa proporciona 9 kcal. La grasa ahorra proteinas
para la sintesis tisular que, de otra manera, se utilizarian para obtener energia (Mahan y Arlin,
1992a).

El adolescente, en el momento de méaxima velocidad de crecimiento necesita tanta
energia, que, sin alimentos ricos en grasa, la dieta seria muy voluminosa y poco apetitosa.
Pero, la amplia disponibilidad de alimentos que contienen gran cantidad de grasas, junto con
los habitos de vida sedentarios de las sociedades opulentas, facilitan el desarrollo de la
obesidad y la arteriosclerosis. Cuando se ha modificado la dieta de los adolescentes hacia un
contenido menor de grasas totales y de grasas saturadas, se han observado efectos

beneficiosos en el perfil lipidico y en la composicion corporal (Jacobson y col., 1993).

La deficiencia de grasa dietaria generalmente no parece ser un problema, ya que la
mayoria de los lipidos necesarios para el organismo pueden sintetizarse de forma endogena
cuando se ingiere una alta cantidad de energia total en forma de carbohidratos. Sin embargo,
el acido linoleico (C18:2, @-6) y acido linolénico (C18:3, »-3) parecen ser esenciales, al
menos en pequefias cantidades. Son componentes importantes de los fosfolipidos de
membrana, también estan implicados en la regulacion del transporte, catabolismo y excrecién
del colesterol y son precursores del acido araquidonico (C20:4, -6), eicosapentaenoico
(C20:5, w-3) y docosahexaenoico (C22:6, -3), importantes a su vez en la sintesis de
prostaglandinas, tromboxanos y leucotrienos. Los efectos clinicos del déficit de acidos grasos

esenciales son dermatitis, alopecia e higado graso (Bangert, 1995).
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Aunque no se han establecido ingestas dietéticas recomendadas, se estima que la
necesidad de acido linoleico del hombre es de 1 a 2% del total de la energia ingerida (National

Research Council, 1989b).

2.1.2.4.- CARBOHIDRATOS

La mayor parte de la energia necesaria para el movimiento, el trabajo y la vida se
consume en forma de carbohidratos. Como fuente de energia proporcionan alrededor de 4
kcal/g (Mahany Arlin, 1992a).

No hay una racion dietética recomendada para los carbohidratos. Cuando no se
ingiere este nutriente, los aminoacidos y el glicerol de las grasas pueden convertirse en
glucosa para nutrir el cerebro y el sistema nervioso central. Sin embargo, una dieta que no
proporcione al menos 50-100 g de carbohidratos al dia es probable que origine cetosts,
catabolismo excesivo de proteinas tisulares, pérdida de sodio y otros cationes y
deshidratacion involuntaria. El National Research Council (1989b) recomienda que al menos
la mitad de los requerimientos de energia después de la infancia se proporcionen en forma de

carbohidratos, en especial carbohidratos complejos.

Se ha indicado que la ingestion de cantidades elevadas de almidon no es dafiina,
mientras que una elevada ingesta de aziicares extrinsecos (no lacteos) pueden tener efectos
perjudiciales. Si el consumo de este tipo de azicares conlleva ademas un exceso de energia, la
obesidad puede llegar a ser un problema y en cualquier caso puede aumentar la glucosa
plasmatica, la insulina y la concentracion de lipidos, todo ello potencialmente dafiino

(Bangert, 1995).

Los aziicares se almacenan en el organismo en depositos de baja capacidad (Wooton,
1988; Coyle, 1991). En la sangre solo se dispone de 50 kcal. procedentes de glucosa de
forma inmediata. El glucégeno hepatico puede proporcionar alrededor de 250-300 kcal, en
tanto que el glucogeno muscular de un hombre adulto puede estar, dependiendo del tipo de
gjercicio, de la dieta y del grado de entrenamiento, entre 20-200 mmol/kg de musculo

(Hargreaves, 1991), proporcionando unas 400-500 kcal (Wooton, 1988). Las reservas de
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glucogeno se mantienen exclusivamente mediante el aporte continuado de carbohidratos a
través de la dieta, ya que no se sintetiza en cantidades apreciables a partir de las proteinas o

de la grasa (Wooton, 1988).

2.1.2.5.- FIBRA

Las sustancias que suelen denominarse como fibra son compuestos de origen vegetal
no disponibles como fuentes de energia porque las enzimas del intestino humano no pueden
hidrolizarlos. La mayor parte son polisacaridos no almidones aunque también se incluye la
lignina y almidones modificados que se denominan almidones resistentes (Mahan y Arlin,
1992b).

El consumo de dietas ricas en alimentos vegetales se relaciona inversamente con la
frecuencia de enfermedades cardiovasculares, cancer de colon, diabetes y trastornos
gastrointestinales (Council on Scientific Affairs, 1989). En relacion con esto, se ha observado
que algunos componentes de la fibra que adsorben acidos biliares y otros geles no
adsorbentes, como pectinas y goma arabiga, disminuyen el colesterol sérico (Story y col.,

1979; Spiller y Kay, 1980).

Aunque no se han establecido recomendaciones especificas de la cantidad de fibra
alimentaria, varios grupos recomiendan que debe aumentarse su ingestion y que tal
incremento debe comprender gran variedad de productos de grano entero, frutas y vegetales,
incluyendo legumbres (Life Sciences Research Office, 1987; Surgeon General's Report on
Nutrition and Health, 1988). Elevar la cifra a 30 gramos al menos es una recomendacion
general de nutridlogos v organizaciones sanitarias, encuadrada en una dieta con menor
cantidad de grasa animal (Dreher, 1995). El National Cancer Institute recomienda una

ingestion diaria de 20 a 30 g, con un maximo de 35.
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2.1.2.6.- MINERALES

Calcio

El calcio es el mineral mas abundante en el cuerpo. Constituye en torno al 1,5-2% del
peso corporal y el 39% de los minerales totales del cuerpo. El 99% del calcio se encuentra en
hueso y dientes v el 1% restante en la sangre, liquidos extracelulares y dentro de las células de
tejidos blandos donde regula un gran niimero de importantes funciones metabolicas. Una
minima parte del calcio Oseo es intercambiable y participa en la homeostasis del mismo a
corto plazo. Cuando no existe esta reserva, ¢l calcio debe extraerse de la sustancia 6sea que
es mas estable. Este mineral tiene un papel esencial en funciones tan vitales como la
transmision nerviosa y la regulacion del latido cardiaco, asi como en el inicio de la formacion
del coagulo sanguineo. Influye en los fendmenos de transporte a través de las membranas y

en la actividad de hormonas y enzimas {Czajka-Narins, 1992).

La absorcion intestinal de calcio esta influida por diversos factores nutricionales y
fisiologicos. Durante lIa adolescencia se debe aportar calcio al esqueleto a un ritmo de 220 mg
al dia para que la mineralizacién ocurra normalmente. El aumento de las necesidades .
incrementa la absorcion, y de esta forma los adolescentes absorben entre un 40 y un 85% del
calcio de la dieta frente a un 30% en los adultos (Key y Key, 1994). De acuerdo con esto, se
ha demostrado que cuanto mas avanzada esta la pubertad en los adolescentes menor es el
porcentaje de retencién maxima de calcio, aunque el nivel de ingesta sea el mismo (Jackman,
1997). El contenido en fosforo de la dieta tiene un efecto importante en la absorcion de
calcio: una ingestion elevada de aquél disminuye la absorcion célcica, mientras que su
deficiencia incrementa la absorcion de calcio (Martinez y col., 1993a). Por otro lado, el
porcentaje de calcio que se absorbe es mayor con ingesta bajas del mismo que con ingestas
altas. Las proteinas de la dieta (dentro del intervalo comprendido entre niveles adecuados e
insuficientes) y la vitamina D aumentan la absorcion del calcio. Por el contrario, el fitato y el
oxalato actiian como quelantes atrapandolo y convirtiéndolo en insoluble. Ademas, ciertas
fracciones de la fibra dietética pueden interferir a su vez con la absorcion. La ingestion
inadecuada prolongada de calcio origina una estructura osea defectuosa (Allen y Wood,

1994).
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Los productos lacteos aportan mas del 55% del calcio ingerido en la dieta. También
son fuentes de calcio en la dieta diaria algunos vegetales de hojas verdes, como brécoli y

coles rizadas (Block y col., 1985).

Las recomendaciones del National Research Council y de la OMS difieren
considerablemente dependiendo de la edad del individuo. Para el intervalo entre 11-15 afios,
la OMS aconseja un aporte de 600-700 mg diarios, y para los 16-19 afios, 500-600 mg/dia;
mientras que el NRC (1989a) recoge en sus raciones diarias recomendadas (RDA) la cifra de
1200 mg/dia para ambos grupos y ninguno de los dos comités establecen diferencia entre
varones y mujeres. De acuerdo con las recomendaciones espafiolas (IR, Departamento de

Nutricion, UCM, 1994) las ciftas sugeridas se sitiian en los 1000 mg/dia.

Con respecto a las recomendaciones establecidas, parecen existir evidencias de su
insuficiencia para las necesidades de los adolescentes con crecimiento rapido (Schaafsma,
1992; Spark, 1992). Los estudios de balance de calcio indican que la ingesta minima para
alcanzar el umbral necesario es de 1480 mg/dia, por lo que para atender las demandas
méximas de mineralizacion del nuevo hueso pueden ser necesarios necesarios hasta 1600

mg/dia (Matkovic e Tlich, 1993).

Pero a pesar de los altos requerimientos, la mayoria de los adolescentes ni siquiera
logran alcanzar las recomendaciones actuales (Post y Kemper, 1993). Se estima que
alrededor de un 85% de las adolescentes consume menos de las TR de calcio (Lifshitz y col.,
1993). Ademas, los altos niveles de fosforo de la dieta tipica de las adolescentes (como el que
se encuentra en las bebidas carbonatadas) alteran el cociente calcio/fosforo empeorando atn
mas la absorcién (Kawatra y Arora, 1992). Algunos autores proponen que el consumo de
suplementos de calcio de entre 500 y 750 mg/dia son aconsejables para adolescentes con

ingestas deficientes (Keys y Keys, 1994),
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Magnesio

El magnesio es el segundo mas abundante después del potasio como cation
intracelular. Aproximadamente el 40% del magnesio corporal reside en los musculos y tejidos

blandos, alrededor del 1% en el liquido extracelular y el resto en el esqueleto {Aikawa, 1981).

El magnesio se relaciona con una gran variedad de procesos bioquimicos y
fisiologicos, entre ellos la contractilidad muscular y la excitabilidad nerviosa. Se trata de un
cation esencial involucrado en muchas reacciones enzimaticas. Como cofactor de adenosina
trifosfatasas participa en todos los procesos biosintéticos, glucolisis, formacion de AMP
ciclico, transporte de membranas con consumo de energia y transmision del codigo genético

(Martinez y col., 1993a).

Todos los alimentos no procesados contienen magnesio, aunque en cantidades muy
variables. I.as concentraciones mas altas se encuentran en las semillas completas, como
nueces, legumbres y cereales no molidos. Mas del 80% se pierde al eliminar el germen y las
capas externas de los cercales. Los vegetales son otra buena fuente de magnesio, formando
parte de sustancias como porfirinas y clorofila. El pescado, la came y la leche son fuentes .
relativamente pobres, al igual que la mayoria de las frutas comunes, excepto el platano

(Marier, 1986).

La deficiencia de magnesio se manifiesta clinicamente por anorexia y falta de
crecimiento, y alteraciones cardiacas y neuromusculares, debilidad, irritabilidad y alteraciones
mentales. L.a malnutricién de tipo kwashiorkor se encuentra dentro de los trastornos en los

que pueden presentarse deficiencias agudas de magnesio (Czajka-Narins, 1992).

Hierro

En relacién con los oligoelementos, el hierro es del que mas informacion se tiene.
Forma parte de la hemoglobina, mioglobina y enzimas relacionadas con el proceso de la
respiracion celular. El 30-40% del hierro del organismo se encuentra en forma de depésito,

como ferritina y hemosiderina, sobre todo en bazo, higado y médula ésea. Al parecer, este
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elemento también participa en las funciones del sistema inmunologico y cognitivo (Czajka-

Narins, 1992).

El hierro es un elemento abundante en la naturaleza, encontrandose presente en la
mayoria de los alimentos consumidos habitualmente por el hombre (Sketel y col., 1983). En
los productos de origen animal se halla en forma heminica, como en la hemoglobina y la
mioglobina, y en los vegetales en forma no heminica. El hierro hemo se absorbe hacia las
células de la mucosa como el complejo porfirina intacto. Esta forma solo representa del 5 al
10% del hierro de la dieta, pero su absorciéon puede ser del 25% comparada con el 5% del
hierro no hemo (Czajka-Narins, 1992). En este caso, la absorcion depende en gran parte de la
accion estimuladora o inhibidora de otros elementos de la dieta (Hallberg, 1982). Esta puede
contener sustancias que lo aumentan, como el acido ascorbico (Bothwell y col., 1979), o
agentes que forman complejos, como carbonatos, oxalatos, fitatos o fosfatos, que inhiben la
absorcion (Sketel y col., 1983). Los taninos en el té también reducen la absorcion del hierro
no hemo (Disler y col., 1975) y el calcio inhibe la absorcion del hierro en cualquiera de sus
dos estados {Hallberg y col., 1991).

Por otra parte, cuando existe una deficiencia aumenta el indice de absorcion del hierro

{Fenton y col,, 1977).

La anemia ferropénica es la forma mas grave de déficit de hierro, produciéndose
niveles sanguineos totales de hemoglobina por debajo de lo normal para la edad vy el sexo del
individuo (Hernandez-Garcia, 1992). Sobre este punto se profundizara en el apartado

siguiente de esta revision.

Varios estudios de grandes poblaciones han sefialado que la deficiencia de hierro es
un problema nutricional entre las jovenes adolescentes (Health and Welfare Canada, 1973,
Pilch y Senti, 1984) Las nifias, como consecuencia de las pérdidas menstruales, tienen
tendencia a padecer anemia ferropénica con mas frecuencia y necesitan un mayor aporte de

hierro (Hernandez, 1993b).
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A pesar de que las necesidades diarias de este nutriente pueden estimarse con
razonable precision, la amplia variacion en el coeficiente de absorcion del hierro contenido en
los distintos alimentos (el 30 por 100 cuando procede de carne frente al 10 por 100 de los
huevos) hace dificil estimar los aportes diarios (Hernandez, 1993b). Con una dieta en la que el
15-25 por 100 de las calorias procedan de alimentos animales, el NRC aconseja un aporte
diario de 12 y 15 mg respectivamente para los varones y las mujeres, cantidades inferiores a

los 15 y 18 mg que recogen las IR espafiolas como aporte diario.
Zinc

Las concentraciones mas e¢levadas de zinc en el adulto se encuentran en higado,
pancreas, rifion, hueso y musculo esquelético. Se sabe que participa en reacciones
relacionadas con la sintesis o degradacion de metabolitos mayores, como carbohidratos,
lipidos, proteinas y acidos nucleicos. Se han aislado de diversas especies mas de 200 enzimas
con zinc, que también participan en la estabilizacion de la estructura de las proteinas y del
acido nucleico y la integridad de los organulos subcelulares, y en procesos de transporte,
funciones inmunolégicas, y Ia expresion de informacion genética (Czajka-Narins, 1992;
Prasad, 1995; Nishi, 1996). En humanos, el zinc es componente de enzimas como la .
anhidrasa carbonica, alcohol deshidrogenasa, lactato deshidrogenasa, fosfatasa alcalina,
superoxido dismutasa y carboxipeptidasa pancreatica (Passmore y Eastwood, 1986b)

La deteccion de la carencia de zinc es importante cuando se manifiesta sélo por
efectos discretos y no especificos, y en particular por un retraso en el crecimiento. En el
hombre, asi como en algunos modelos animales, el enlentecimiento del crecimiento es, en
efecto, el primer medio de "conservacion" del zinc (Golden, 1989; Prasad, 1991). En
consecuencia es importante asegurar una ingesta adecuada de zinc durante la adolescencia, y
el NRC (1989a) aconseja 15 y 12 mg diarios para los varones y mujeres respectivamente,

mientras que las recomendaciones espafiolas igualan las cifras a 15 mg para ambos sexos.

Una deficiencia marginal de zinc puede no ser del todo infrecuente en nifios
aparentemente sanos. Asi, se ha observado una deficiencia leve de zinc en los nifios situados

en los percentiles bajos de crecimiento en Canadé (Gibson y col,, 1989) y en los pre-puberes y
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adolescentes chilenos, la cual podria deberse a una insuficiente ingesta (Castillo-Duran y col,,
1994). Este tipo de deficiencia marginal se ha asociado también con hipogeusia (Prasad y
Prasad, 1991).

Las mayores fuentes dietéticas del zinc son las proteinas de origen animal: la carne, el
pescado, los huevos y la leche y sus derivados. Las ostras destacan por su contenido en zinc.
En los cereales, legumbres y otros vegetales el contenido es alto pero su biodisponibilidad
estdi reducida por la presencia de factores que disminuyen su absorcion intestinal,
principalmente fitatos y fibra. Por ello, las dietas ricas en proteinas suelen serlo también en
zinc mientras que las ricas en carbohidratos suelen ser pobres en este mineral. Otros factores
como el procesamiento industrial de los alimentos (por ejemplo el refinado del azicar v el
molido del trigo), disminuyen el contenido en zinc de la dieta (Hernandez y Peris, 1992;

Fairweather-Tait y Hurrell, 1996).

Recientemente ha aumentado el interés por las dietas vegetarianas practicadas en los
afios de la adolescencia por la tendencia a la supresion de carne, pollo y marisco, las fuentes

con mayor contemdo en zinc y hierro disponible (Freeland-Graves, 1988).

Yodo

El contenido de yodo del organismo se encuentra distribuido entre la glandula
tiroides, que contiene mas del 75% del total, y el resto del cuerpo. La anica funcién conocida
del yodo se relaciona con su uso como una parte integral de las hormonas tiroideas {Czajka-

Narins, 1992).

Los alimentos son la principal fuente de este mineral para el hombre, pero su
concentracion en ellos es muy variada y esta irregularmente distribuida, mientras que el agua
de bebida constituye por lo general una reserva pobre e insuficiente. I.a mayor riqueza se halla
en los productos de origen marino, que llegan a contener hasta 800 pg/kg. Otras reservas
dietéticas son los huevos, camne, leche y vegetales, sobre todo los cereales, siempre que hayan
sido cultivados en terrenos ricos en yodo o abonados con él (Louro y col., 1986; Escobar,

1987).
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Se han sugerido unas RDA de 150 pg/dia de yodo para todos los adultos y
adolescentes. Las recomendaciones espafiolas para adolescentes son 31ng mas bajas, entre
115 y 145 pg/dia en varones entre los 10 y 19 afios segun la edad y de 115 pg/dia para el
sexo femenino en el mismo rango de edad. En paises en vias de desarrollo el cretinismo y el
retraso mental por déficit de yodo son endémicos en poblaciones con ingestas menores a 25
pg/dia (Kretchner y col,, 1996). Los programas de prevencion se apoyan en €l uso de las
sales yodadas como medida preventiva frente a la aparicion de déficits (Lopez y Somibes,

1992).
2.1.2.7.- VITAMINAS

2.1.2.7.1 - Vitaminas hidrosolubles

Algunas vitaminas hidrosolubles como la tiamina, niacina, riboflavina y acido
pantoténico cumplen importantes funciones en el metabolismo energético y por eso sus
recomendaciones se basan en la ingesta calorica. Son coenzimas esenciales para la obtencion

de energia por glucolisis y el ciclo de los &cidos tricarboxilicos (Linder, 1988).

Estas vitaminas normalmente no se almacenan en el cuerpo en cantidades apreciables,
en consecuencia, es aconsejable su administracion diaria para evitar su agotamiento y la

interrupcion de funciones fisiologicas normales (Mahan y Arlin, 1992c¢).
Debido a las interrelaciones estrechas entre las vitaminas del grupo B, la ingestion inadecuada
de una de ellas puede deteriorar la utilizacion de otras. En clinica rara vez se observan
carencias discretas de vitaminas B aisladas (Mahan y Arlin, 1992c¢).
Vitamina B, o tiamina

Aunque la tiamina es necesaria para el metabolismo de grasas, proteinas y acidos

nucleicos, esta relacionada mas firmemente con el metabolismo de los carbohidratos. lLa

descarboxilacion del piruvato es lo primero que se altera en la carencia de tiamina. La
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molécula de tiamina pirofosfato (TPP) es coenzima de la carboxilasa encargada de la

descarboxilacion oxidativa del acido piravico (McCormick, 1988a).

El cuadro clinico que aparece por deficiencia se denomina beri-beri y es causado por
la afeccion de la funcion cardiovascular (beri-beri hiimedo) y nerviosa (beri-beri seco) o
sindrome de Wernicke Korsakoff (Wilson, 1991). Entre los signos caracteristicos se pueden

citar confusion mental, anorexia, debilidad muscular, ataxia y paralisis periférica (Platt, 1967).

Todos los alimentos, excepto los muy refinados, contienen tiamina, aungue en
cantidades moderadas. La carne de cerdo, las visceras y los cereales, especialmente si se trata

de cereales integrales, son buenas fuentes de vitamina Bi (Poleman y Peckenpaugh, 1991).

Vitamina B; o riboflavina

La riboflavina se combina con acido fosforico para formar parte de la estructura de
dos coenzimas: el mononucledtido de flavina (MNF) y el dinucledtido de flavina-adenina
(DFA), que catalizan numerosas reacciones de oxido-reduccion en numerosas rutas
metabolicas y en la respiracion celular. Puesto que la riboflavina es esencial para el .
funcionamiento de las vitaminas Bs y niacina, algunos sintomas atribuidos a su carencia se
deben en realidad a la insuficiencia de los sistemas que necesitan estos otros nutrientes para

operar con efectividad (McCormick, 1988b).

Los sintomas carenciales pueden presentarse después de periodos prolongados de
restriccion alimentaria o como consecuencia del consumo de dietas carentes en proteina de
origen animal y vegetales con hojas. Los signos de déficit incluyen lesiones de la cavidad
orobucal, dermatitis seborreica generalizada, lesiones cutineas y anemia normocitica

(McCormick, 1988b).

Las proteinas de origen animal, como came (especialmente visceras), pollo, pescado y
sobre todo productos lacteos son las mejores fuentes de riboflavina de la dieta (Poleman y

Peckenpaugh, 1991).
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Niacina

La niacina, término genérico para la nicotinamida y el acido nicotinico, es un
componente de las coenzimas de nicotinamida NAD' y NADP', que participan en gran
nimero de procesos metabolicos y son esenciales en las reacciones de oxidorreduccion

relacionadas con la liberacion de energia de carbohidratos, grasas y proteinas (Linder, 1988).

La pelagra es un sindrome deficitario que se asocia con dietas que proporcionan
niveles bajos de equivalentes de niacina y de otras vitaminas del grupo B. Se caracteriza por
dermatitis, diarrea, inflamacion de las mucosas y en los casos graves, demencia (Harns,

1941).

Como alimentos ricos en niacina se pueden citar las leguminosas, frutos secos,
higado, came de pollo y pescado. También el consumo de productos que contienen
triptofano, como los lacteos, es importante en relacion con la niacina, ya que este aminoacido
es un precursor de esta vitamina (Poleman y Peckenpaugh, 1991). Por ello, la dosis dietética
recomendada se expresa en términos de equivalentes de niacina en reconocimiento a la
contribucion del triptéfano a la cantidad total. Cast todos los alimentos ricos en proteina .
también lo son en triptofano. Una ingestion dietética de 60 g de proteina predominantemente
completa proporciona 0,5 g de triptofano, y 60 mg de triptéfano equivalen a 1 mg de niacina

(Mahan y Arlin, 1992c).
Vitamina Bs o piridoxina

La vitamina Bs comprende tres formas relacionadas desde los puntos de vista
quimico, metabélico y funcional: piridoxina, piridoxal y piridoxamina. Estas formas son
convertidas en el higado, los hematies y otros tejidos en fosfato de piridoxal y fosfato de
piridoxamina, que participan como coenzimas en reacciones de transaminacion, siendo
esenciales para el metabolismo del triptofano y para la conversion de éste en miacina. El
fosfato de piridoxal (PLP) es importantisimo para muchas otras reacciones, por ejemplo en la
sintesis de hemoglobina, de esfingolipidos de la vaina de mielina y del neurotransmisor GABA

(Linder, 1988).
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Dado que el musculo almacena grandes cantidades de piridoxina y que la sintesis
bacteriana por parte de la flora intestinal contribuye a mantener las reservas corporales, su
deficiencia es rara en el hombre (Castillo y Cardenas, 1986) y cuando tiene lugar, suele
asociarse al déficit conjunto de varias vitaminas del complejo B, apareciendo convulsiones
epileptiformes, dermatitis y anemia (McCormick, 1988c). Las necesidades de vitamina Bs
aumentan a medida que es mayor la ingesta de proteinas, debido al importante papel del

fosfato de piridoxal en el metabolismo de los aminoacidos (Schultz y Leklem, 1981).

Acido folico

Folato o folacina son términos genéricos que incluyen sustancias con propiedades
nutricionales y estructuras quimicas similares a las del acido folico (acido pteroil glutamico o
APG). Los folatos actian como coenzimas en el transporte de grupos metilo en el

metabolismo de los aminoacidos y la sintesis de acidos nucleicos (Mahan y Arlin, 1992¢).

El folato estd muy distribuido en los alimentos, el higado, levadura, verduras,
legumbres y algunas frutas son fuentes especialmente ricas. Sin embargo, debe considerarse
que, en general, el calor y la oxidacion pueden escindir la molécula de folato de los alimentos,
convirtiéndola en inactiva, por lo que hasta el 50% del folato de los alimentos suele destruirse
durante la preparacién doméstica, el procesamiento y el almacenamiento de los productos

alimentarios (Herbert y Colman, 1988).

La deficiencia de folato se asocia a un trastorno de la division celular y a defectos en
la sintesis de ADN y proteinas, originando en consecuencia una médula dsea de tipo
megaloblastica y anemia macrocitica (Herbert y Colman, 1988), que se describe con detalle

en el siguiente capitulo.
Vitamina By o cobalamina

La vitamina B, consiste en un anillo tipo porfirinico que contiene cobalto y se
encuentra unido a ribosa y acido fosforico. Las principales fomas naturales de vitamina Bi

son 5-desoxiadenosilcobalamina, metilcobalamina e hidroxicobalamina. La vitamina B es
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cofactor en solo dos enzimas humanas conocidas, metionina sintetasa y metil-malonil CoA
mutasa (Cooper y Rosenblatt, 1987). Asimismo, participa en la transferencia de grupos
metilos para la produccion de tetrahidrofolato en la sintesis de acidos nucleicos (Chanarin y

col., 1980).

Es esencial para la funcion normal del metabolismo de todas las células, en especial
del aparato digestivo, médula é¢sea y tejido nervioso. La deficiencia de vitamina B12 produce
anemia megaloblastica macrocitica, sintomas neurologicos por desmielimizacién de la médula
espinal, cerebro, nervio Optico y nervios periféricos, ademas de originar otros trastornos
menos especificos. La deficiencia de vitamina B2 es rara, mas del 95% de los casos son

debidos a la existencia de una absorcion inadecuada (Herbert y Colman, 1988).

Las necesidades de acido folico y vitamina Bi2 son también elevadas en adolescentes
y el riesgo de carencia es especialmente alto en los casos de dietas unilaterales, tales como los

regimenes vegetarianos estrictos (Hemandez, 1993b).

Vitamina C o acido ascérbico

La vitamina C es un antioxidante hidrosoluble que puede ser sintetizado por muchos
mamiferos, pero no por el ser humano. Su propiedad bioquimica mejor definida es su funcion
como co-sustrato en hidroxilaciones que requieren oxigeno molecular; por ejemplo en la
hidroxilacién de prolina y lisina para formar colageno (Levene y Bates, 1975), la de dopamina
para obtener noradrenalina (Levin y col., 1960) y la sintesis de 5-hidroxitriptéfano a partir de
triptofano (Cooper, 1961). Reduce el hierro férrico a ferroso en el intestino para facilitar su
absorcién (Cook y Monsen, 1977), se relaciona con la transferencia del mismo de la
transferrina del plasma a la ferritina hepatica y bloquea la degradacion de la ferritina a
homosiderina, de la cual se separa mal el hierro, asegurando asi su disponibilidad. La vitamina
C actia también sobre la funcionalidad de leucocitos en general y de macrofagos en

particular, en la cicatrizacion de heridas y en reacciones alérgicas (Van der Beek, 1991).
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La deficiencia dietética de acido ascorbico puede llegar a producir escorbuto, una
enfermedad grave caracterizada por debilidad de las estructuras colagenas, con hemorragias

capilares generalizadas (Hornig, 1975).

Las frutas y verduras contienen concentraciones relativamente altas de vitamina C,
mientras que la carne, pescado, pollo, huevos y productos lacteos contienen cantidades
menores, y los cereales carecen de ella. El acido ascorbico se destruye facilmente por
oxidacion y suele eliminarse en el agua de coccion de los alimentos. Aunque rara vez ocurre
una carencia extrema, pueden observarse carencias marginales de écido ascorbico en quienes

consumen una dieta sin frutas ni vegetales (Mahan y Arlin, 1992c).

2.1.2.7.2 - Vitaminas liposolubles

Las vitaminas A, D, E y K se absorben con otros lipidos, y para que su absorcion sea
eficiente se requiere la presencia de bilis y jugo pancredtico; se transportan al higado por los
vasos linfaticos como parte de las lipoproteinas y se almacenan en los diversos tejidos

corporales, aunque no todas en los mismos o en igual magnitud (Mahan y Arlin, 1992¢).

Vitamina A

La vitamina A abarca un grupo de sustancias con acciones esenciales en la vision, el
crecimiento, el desarrollo 6seo, la formacion y conservacion de los tejidos epiteliales, los

procesos inmunologicos y en la reproduccion normal (Goodman, 1984).

Hace ya mas de cuatro décadas que Moore (1957) obtuvo la prueba definitiva de que
el caroteno era precursor de la vitamina A. La necesidad corporal de vitamina A puede
cubrirse mediante la ingesta dietética de retinoides preformados con actividad vitamina A o
con ¢l consumo de precursores carotenoides, como f-caroteno, o-caroteno y criptoxantina.
Las fuentes mas ricas de retinol preformado son el higado y los aceites de higado de pescado,
aunque también existen cantidades apreciables en la leche completa y los huevos. Los
carotenoides biologicamente activos abundan en las zanahorias y en los vegetales cuyas hojas

presentan un color verde mas oscuro, como las espinacas (Goodman, 1984).
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La deficiencia de vitamina A causa ceguera nocturna y queratosis folicular (Hume y
Krebs, 1949). Los efectos clinicos de la deficiencia de vitamina A solo aparecen en personas
cuya dieta ha sido deficiente en productos lacteos y vegetales durante un periodo prolongado
de tiempo y aunque no se han detectado carencias clinicas en los paises desarrollados, cuando
se hacen encuestas sobre la ingesta o determinaciones de los niveles séricos de esta vitamina,
se observa que es una de las deficiencias subclinicas que se descubren con mas frecuencia. Por
consiguiente, es uno de los nutrientes esenciales cuyo contenido en la dieta de los

adolescentes hay que vigilar (Hernandez, 1993b).

Aunque todavia no sea clara la funcion exacta de la vitamina A en el metabolismo del
hierro, su carencia origina finalmente una anemia que se corrige con suplementos de la

misma, de hierro o de ambos simultineamente (Mgjia y Chew, 1988).

Las RDA americanas cifran los requerimientos de vitamina A en mujeres de entre 15

y 18 afios en 800 microgramos por dia.
Vitamina D

La vitamina D (calciferol) es esencial para la formacion del esqueleto y para el
equilibrio mineral. Existe un nimero de compuestos quimicamente relacionados entre si, con
estructura de esteroles, que tras exposicion a luz ultravioleta sufren un cambio estructural que
les confiere propiedades antirraquiticas. La exposicion de la piel a la luz ultravioleta cataliza la
sintesis de vitamina D3 o colecalciferol a partir del 7-dehidrocolesterol. La otra forma
importante de la vitamina, la D o ergocalciferol, es producto de la conversion del ergosterol

en las plantas, inducida por la luz ultravioleta (De Luca, 1982).

La forma activa de la vitamina D (1,25-dihidroxicolecalciferol o calcitriol) promueve
la absorcion intestinal activa de calcio, asimismo puede participar la fosfatasa alcalina, cuya
sintesis es inducida también por el calcitriol. La vitamina D estimula de igual manera el
sistema de transporte de fosfato activo en el intestino. Junto a la hormona paratiroidea, acta
para movilizar el calcio de los huesos y regular la reabsorcién tubular renal de calcio (Mahan
y Arlin, 1992c).
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La deficiencia de vitamina D se caracteriza pues, por la mineralizacion deficiente del
hueso: en los nifios puede originar la deformacion del esqueleto (raquitismo), mientras que en
el adulto, la deficiencia de vitamina D produce una submuneralizacion del osteoide de la
matriz osea; la hipocalcemia consiguiente se acompaiia de hiperparatiroidismo secundario
que, en ocasiones, provoca una pérdida Osea excesiva y, en casos extremos, fracturas

{osteomalacia) (Nordin, 1973).

Aunque la ingestion diaria de 2,5 pg de vitamina D es suficiente para evitar el
raquitismo, se prescriben valores mayores durante el desarrollo esquelético, situandose las

RDA en 10 pg/d para adolescentes entre 15 y 18 afios.

Vitamina E

La vitamina E se encuentra en dos grupos de sustancias vegetales: los tocoferoles
(alfa, beta, gamma y delta} y los tocotrienoles. El tocoferol o, que es el mas potente, es €l que
se sintetiza comercialmente, La caracteristica quimica mas importante es su propiedad
antioxidante. La vitamina E actua en los alimentos para prevenir la peroxidacion de acidos
grasos poliinsaturados (AGP). A nivel celular protege las membranas celulares y subcelulares .
del deterioro, eliminando los radicales libres que contienen oxigeno y que catalizan la
peroxidacion de los AGP, componentes estructurales de las membranas (Mahan y Arlin,
1992¢).

Debido a la disponibilidad amplia en la dieta de vitamina E, rara vez hay carencias.
Cuando ocurren, suelen relacionarse con malabsorcion y anormalidades del transporte de
lipidos, como abetalipoproteinemia. La carencia de vitamina E se manifiesta en ciertas formas
de esterilidad y neuropatia periférica. Se utiliza tocoferol-o para tratar la claudicacion
intermitente (tension y dolor en las piernas al caminar) (Muller y col., 1977; Bieni y col,

1983: Sokol, 1984).
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2.1.3.- ESTUDIO ANTROPOMETRICO

Se basa en el estudio de un reducido numero de medidas sométicas. Es de gran
utilidad y permite incluso diferenciar los cuadros de malnutricion cronica de los episodios
agudos. Una ventaja adicional es la sencillez de recogida e interpretacion de los datos y la
posibilidad de valorar la evolucién del proceso, mediante el seguimiento a intervalos regulares

de los cambios que se van produciendo a lo largo del tiempo (Hernandez y Sanchez, 1993).

En lineas generales se puede afirmar que el peso, perimetro del brazo y paniculo
adiposo reflejan las alteraciones recientes de la nutricion, mientras que la talla se afecta

solamente en los cuadros cronicos (Hernandez y Sanchez, 1993).

Ademas del glucogeno y la grasa, la proteina es también un combustible metabolico,
ya que en condiciones de peso estable se obtiene un 15% de los requerimientos energéticos
diarios de la oxidacion de proteinas (Garrow, 1974). Durante periodos de deprivacion
nutricional aproximadamente la mitad de la masa proteica corporal puede ser utilizada como
combustible metabolico (Heymsfield y col, 1982), coincidiendo con una reduccion
equivalente de la masa libre de grasa, mientras que la pérdida aguda de peso puede reflejar.

alteraciones del balance de fluidos v del glucogeno (Heymsfield y col., 1994).

Las medidas del peso v la talla corporal son faciles de realizar y de un gran uso para
evaluar el crecimiento y e estado nutricional. La velocidad de crecimiento en los nifios es una
verdadera prueba biologica del balance energético y de ciertas funciones hormonales. En el
adulto, un cambio en el peso sugiere un proceso anormal, nutricional o de otra indole
(Forbes, 1994), tratandose de un marcador indirecto de la masa proteica y de las reservas de

energia (Heymsfield y col., 1994).

En la valoracion del porcentaje del peso para la edad se basa la clasificacion de la
malnutricién propuesta por Gomez (1955). En ella se establecen tres grados: malnutricion de
primer grado o leve, cuando el peso se encuentra entre el 75 y el 90 por 100 del peso medio
para la edad y el sexo del sujeto, moderada, cuando se sitia entre el 60-75 por 100y de tercer

grado o grave si es inferior al 60 por 100. Una de las limitaciones de esta clasificacion es que,
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al no tener en cuenta la talla, no permite establecer si la disminucion del peso se debe a
desnutricion o a un retraso del crecimiento en longitud. Ademas no discrimina los distintos
componentes corporales, 1o que constituye una causa de error en casos de edemas, como

sucede en el kwashiorkor (Sanchez y col., 1991).

Waterlow (1972) publicéd una postertor clasificacion de los estados de malnutricion
basada en las modificaciones de la relacién peso/talla y la influencia predominante sobre
ambas de la malnutricion aguda o cronica. Partiendo de estos conceptos se han establecido
algunos indices y se han construido una serie de graficas que permiten enjuiciar facilmente la
situacion nutritiva simplemente con el conocimiento de la talla, peso y edad (Hemandez y

Sanchez, 1993).

De todos los indices propuestos con esta finalidad, el mas atil sigue siendo el
introducido por Quetelet en 1869, qué utiliza la relacion peso/talla’, rebautizado por Keys
(1972) como Indice de Masa Corporal (IMC). Por ser el peso mas sensible que 1a talla a los
cambios en el estado nutricional y en la composicion corporal, la modificacion de la estatura
en el denominador ofrece un valor menos dependiente de ella y asi el indice se correlaciona

mas estrechamente con la grasa corporal (Garrow y Webster, 1985; Cole, 1991).

En el nifio, el valor del IMC varia con las distintas fases del desarrollo del tejido
adiposo y es necesario utilizar estandares procedentes de un estudio longitudinal. Para la
poblacién espafiola Hernandez y Sanchez (1993) proponen los obtenidos por su grupo en una
poblacion representativa de la poblacion espaiiola infantil actual (Hermandez y col., 1988). En
cuanto a los limites de este indice, se acepta que el percentil 25 marca la frontera de la

delgadez y el percentil 75 la del sobrepeso.

Sin embargo, el IMC no siempre es un indice preciso de la composicion corporal.
Esto es evidente dado gue el indice medio es mas o menos el mismo para hombres y mujeres
durante la adolescencia y en la juventud, y sin embargo existen diferencias entre sexos en la

grasa corporal (Forbes, 1994).
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Para obtener informacion sobre la composicion corporal hay que utilizar otros
parametros antropométricos, principalmente los pliegues cutaneos y algunos perimetros que
informan sobre el compartimento graso y muscular. La medida del espesor de pliegues
cutineos permite estimar con bastante aproximacion la cantidad de grasa subcutanea, que
constituye el 50 por 100 de la grasa corporal. Aunque se han utilizado diversas regiones, en la
clinica los ms usados son el pliegue tricipital (PT) y subescapular (PS). El pliegue del triceps
estima la obesidad generalizada o periférica, mientras que el pliegue subescapular mide
preferentemente la obesidad troncular (Herndndez y Sanchez, 1993). Ademas la relacion
pliegue subescapular/pliegue tricipital es un buen indicador del patron de distribucion de la
grasa y se correlaciona positivamente con las fracciones lipidicas asociadas al riesgo
cardiovascular (Terry y col., 1989). Para ambos pliegues, los valores por encima del percentil
90 deben ser considerados indicadores de obesidad y por debajo del percentil 3 indican

desnutricion (Hernandez y Sanchez, 1993).

La utilizacion de la puntuacién Z o "Standard Deviation Score" frente a la de una
poblacion representativa sirve para seguir la evolucién de un determinado paciente en

periodos prolongados (Hemandez y Sanchez, 1993).

Dentro de los perimetros, el del brazo (PB) es el que tiene mayor interés en
antropometria nutricional. Por su sencillez y precision es de gran utilidad para estimar el
estado de nutricion en los paises en vias de desarrollo (Jeliffe, 1966). Un valor inferior al 75
por 100 de la media para la edad indica malnutricion grave; entre el 75 y el 80 por 100, leve, y
por encima del 85 por 100 se considera normal. Dado que el valor de este perimetro depende
del estado de los compartimentos graso y muscular en el brazo, se han ideado formulas para
estimar el area muscular y el area grasa a este nivel, combinando el valor del perimetro del
brazo con el pliegue cutaneo del triceps mediante el nomograma de Gumey y Jeliffe (1973), o

utilizando las formulas:

Circunferencia muscular del brazo (cm) = PB - gPT

(PB-7PT)

Area muscular del brazo (sz) =
47
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' PTxPB 7 PT
Area grasa del brazo (cm’) = -

El conocimiento del valor de estas areas constituye un instrumento 1til en los estudios
nutricionales, va que se considera que la circunferencia muscular mide la reserva proteica,
mientras que el area grasa estima indirectamente la reserva energética (Gumey y Jeliffe,

1973).

2.1.4.- ESTUDIO HEMATOLOGICO Y BIOQUIMICO

Las determinaciones de laboratorio son utiles para poner de manifiesto cambios
adaptativos secundarios a una ingesta inadecuada de alimentos, modificaciones de los niveles
de algunos nutrientes en plasma y orina, y lesiones bioquimicas, que van a alterar el
metabolismo intermediario originando descenso o elevacion de metabolitos y/o enzimas en el
suero, orina, higado y otros tejidos. Con los datos bioquimicos, ademas de confirmar
hallazgos realizados por observaciones clinicas y estudio dietario, podemos identificar

deficiencias subclinicas antes de que los sintomas sean evidentes (Guthrie, 1986).

2.1.4.1.- PARAMETROS HEMATOLOGICOS DE LA SERIE ROJA: ANEMIAS
NUTRICIONALES

El estudio de la serie roja sanguinea es de gran interés para el conocimiento del estado
nutritivo ya que, al formar parte de la analitica de rutina en el laboratorio clinico, puede ser el
primer indicador de ciertas anomalias nutricionales, entre las que se encuentran NUMErOsos
déficits especificos de nutrientes. En estas situaciones, las alteraciones aparecidas en la serie
roja se manifiestan generalmente como anemias, mientras que el exceso o desequilibrio de

nutrientes tiene un efecto menos marcado (Hernandez-Garcia, 1992).
Como es sabido, la anemia se caracteriza principalmente por una reduccion de la

masa eritrocitaria habitual, siendo ésta insuficiente para aportar el oxigeno necesario a las

células sin que actuen mecanismos compensadores. Esta alteracion es siempre un signo ©
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sintoma de proceso patologico subyacente, y no constituye por si misma un diagnostico

especifico (Hernandez-Garcia y Hernandez-Nieto, 1992).

La anemia nutricional, en particular, es un problema muy extendido en todo el
mundo, afectando principalmente a nifios, adolescentes, mujeres en edad fértil y ancianos (De

Maeyer, 1989).

Numerosos nutrientes, entre los que se encuentran munerales (hierro, cobalto y
cobre), vitaminas (C, B12 y acido folico) y proteinas, son necesarios para un funcionamiento
eritropoyético correcto. El déficit de estos nutrientes en general, y de alguno de ellos en
particular, puede provocar desde la disminucion moderada de la hemoglobinemia, hasta la

aparicion de una anemia manifiesta {Hernandez-Garcia y Hernandez-Nieto, 1992).

La ingesta deficitaria de hierro puede onginar anemia ferropénica, que constituye la
causa de consulta hematoldgica mas frecuente y es el tipo de anemia mas extendido

(Hernandez-Garcia, 1992).

Alrededor de mil millones de personas en el mundo presentan alguna forma de.
deficiencia de hierro (De Maeyer y Adiels-Tegman, 1985). Sin embargo, existen grandes
diferencias entre las regiones desarrolladas y en vias de desarrollo. Asi, en el tercer mundo,
donde existe una alimentacion deficitaria y una elevada tasa de infecciones, la prevalencia de
anemia ferropénica entre la poblacion infantil y las mujeres aduitas oscila entre un 20 y un
40% (De Maeyer, 1989). En Espaiia, la prevalencia de anemia ferropénica en mujeres adultas

en edad fértil se estima alrededor de un 4% (Hermosa y col., 1986).

La vitamina C, principal activador de la absorcion de hierro, se ha utilizado en
numerosas ocasiones como tratamiento de anemias ferropénicas. Cuando estas anemias son
originadas por escasa absorcién férrica, como en ¢l caso de ciertas dietas vegetarianas
estrictas, s¢ ha demostrado un aumento de hemoglobina, hierro sérico y saturacion de

transferrina tras un suplemento de vitamina C (Sharma y Mathur, 1995).
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Hay que resaltar que fas poblaciones malnutridas de paises en vias de desarrollo
reciben un escaso aporte tanto de productos cirnicos como de vitamma C. En estas
condiciones, no sélo es deficiente la ingesta de hierro heminico, sino que no existe
estimulacion de la absorcion de hierro de procedencia vegetal, por lo que los sujetos
malnutridos pueden presentar una sideremia mucho mas baja que los bien alimentados,
aunque generalmente existe una clara respuesta hematologica a la terapia férrica (Masse y

col., 1978; De Maeyer, 1989).

Ademas de una escasa ingesta de hierro, otras causas, como procesos de
malabsorcion ((lcera, reseccidn gastrointestinal, etc), aumento de los requerimientos
(principalmente en el embarazo, lactancia y crecimiento), o incremento de las pérdidas debido
a hemorragias (Hemandez-Garcia, 1992), pueden ser también responsables de la apancion de

anemia ferropénica.

En cualquiera de los casos, el estudio hematologico revela una disminucion del
tamafio eritrocitario o microcitosis, que se acompaiia siempre de hipocromia. Estas
manifestaciones suelen desaparecer facilmente con un suplemento adecuado de hierro

(Hernandez-Garcia, 1992).

Por otra parte, el déficit de vitamina A se asocia de forma muy importante a la anemia
ferropénica, especialmente en nifios matnutridos del tercer mundo. Los retinoides promueven
la diferenciacion y maduracion de los precursores eritroides y mieloides, habiéndose
demostrado que la suplementacion con esta vitamina contribuye a corregir los indices

alterados del metabolismo del hierro (Scrimshaw, 1986; Ward y Semba, 1994).

La carencia de cobre puede producir también anemia, debido a que su metabolismo
parece estar intimamente relacionado con el hierro en cuanto a su absorcion, a la transferencia
desde las células reticulo-endoteliales v hepatocitos al plasma y en la utilizacion del hierro
intracelular por parte de los eritroblastos (Qlivares y Uauy, 1996). La anemia asociada al
déficit de cobre suele ser de caracter hemolitico, con una disminucion de la vida media
eritrocitaria debida a cambios en la fluidez de la membrana y a una elevada susceptibihdad a la

peroxidacion (Rock y col., 1995). Sin embargo, este tipo de anemia es poco frecuente, dado
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gue nicamente se observan deficiencias de cobre en alteraciones genéticas 0 en casos muy
extremos, como consecuencia de una nutricion parenteral total muy prolongada (Banno y

col., 1994),

El déficit de acido folico es otra causa frecuente de anemia nutricional en el mundo,
afectando principalmente a las personas de edad avanzada, poblacion en la que la carencia de
folato es mas frecuente que la de hierro (Hercberg y col,, 1986, Carmel, 1996), y a mujeres
durante la gestacion, situacién en la que los requerimientos de acido fdlico estin

incrementados (Campbell, 1995).

Los folatos estan presentes en todas las células, ya que son esenciales para su
replicacién al intervenir en la sintesis de las bases de los acidos nucleicos. Las bacterias de la
flora intestinal sintetizan acido folico que en gran parte es eliminado por las heces, por lo que

es necesario un aporte externo a través de los alimentos (Marsa, 1992).

Al igual que en el caso del hierro, pueden existir carencias de acido folico debidas a
ingestas deficitarias o asociadas a trastornos de absorcion (reseccion intestinal, malabsorcion,
etc.), antagonismo de farmacos y toxicos, incremento de las necesidades (gestacion, lactancia,
pubertad), hipertiroidismo, neoplasias, procesos inflamatorios, y algunas patologias que

cursan con deficiencias enzimaticas (Marsa, 1992).

La carencia de acido folico produce una hematopoyesis de caracteristicas
megaloblasticas, como consecuencia de una serie de alteraciones bioquimicas y morfologicas:
se origina una menor sintesis de ADN en las células hematopoyéticas que condiciona una
alteracién en la diferenciacion y maduracion celular, fundamentalmente en la serie eritroide.
En sangre periférica aparecen hematies de gran tamafio, pudiendo encontrarse también otras
anomalias como punteado basofilo, cuerpos de Howell-Jolly, anillos de Cabot o

hipersegmentacién de los polimorfonucleares (Marsa, 1992; Davenport, 1996).

La vitamina C constituye un factor necesario para la absorcion del acido folico, por lo
que su déficit podra originar a su vez anemias, como consecuencia de una deficiencia

inducida de folato (Vives, 1988).
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La vitamina Bz o cianocobalamina es también fundamental en una de las etapas
iniciales de la formacion de ADN y su carencia dificulta la maduracion y division nuclear
produciendo, al igual que en el caso del acido folico, una anemia de caracteristicas

megaloblasticas (Vives, 1988; Davenport, 1996).

Esta vitamina se sintetiza exclusivamente por ciertos microorganismos, algunos de
ellos presentes en la flora bacteriana intestinal. Las necesidades diarias no se cubren por esta
sintesis, ya que la mayor parte de la vitamina producida por la flora intestinal se elmina por

heces, y es necesario su aporte a través de los alimentos (huevos, leche, carne, pescado, etc.)

{Marsa, 1992).

Sin embargo, en condiciones normales ¢l organismo posee grandes reservas de
vitamina Bi2, capaces de cubrir las necesidades durante varios afios. Por ello, los casos mas
frecuentes de déficit se asocian a una absorcion defectuosa o a alteraciones metabolicas,
como la ausencia de factor intrinseco, una glucoproteina presente en el jugo gastrico,

indispensable para la absorcion intestinal de la vitamina Biz (Vives, 1988).

Otros minerales, como el zin¢, y ciertas vitaminas (vitamina E y riboflavina) se
encuentran también frecuentemente relacionados con la aparicion de distintos tipos de
anemia. En este sentido, tanto el zinc como la vitamina E parecen tener una funcion
importante en la proteccion de las membranas eritrocitarias: su déficit aumenta la fragilidad de
los hematies y, en consecuencia, puede dar lugar a la aparicion de anemias hemoliticas
(Chow, 1985; O'Dell y col., 1987). Por otra parte, se han asociado niveles séricos bajos de
riboflavina con hipoplasia de médula dsea y menor utilizacion del hierro para la sintesis de
hemoglobina, ocasionando anemias de distinto grado tanto en animales como en el hombre

(Adelekan y Thurnham, 1986).

Asimismo, se ha observado que la terapia de la anemia ferropénica es a veces mas
eficaz si se realiza un tratamiento conjunto de riboflavina y hierro, lo que parece indicar la
existencia de algiin mecanismo de interaccion en el papel hematico de estos dos nutnentes

(Powers y col., 1983).
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Se debe hacer también referencia a las proteinas, por su importante papel en la
eritropoyesis, especialmente sobre la sintesis de hemoglobina. La deficiencia proteica se
asocia, en general, a un tipo de anemia moderada, que se suele considerar como adaptativa, y

que esta en funcion de los requerimientos de oxigeno (Fondu, 1989).

Por ultimo, cabe sefialar que en los estados de escasez generalizada de nutrientes
aparece una reduccion de la concentracion de hemoglobina que en algunas ocasiones puede
ser grave. La anemia suele ser de tipo normocitico y normocromico, pero son infrecuentes las
formas micro y macrociticas, que orientan generalmente hacia el déficit de algin nutriente

concreto (Baker y Jacob, 1983; Fondu, 1989).
2.1.4.2.- PARAMETROS BIOQUIMICOS SERICOS
2.1.4.2.1.- PERFIL LIPIDICO SANGUINEO

La hipercolesterolemia y mas especificamente, la elevacion del colesterol unido a las
lipoproteinas de baja densidad (col-LDL) favorece la progresion acelerada de la aterogénesis.
Los indicadores de riesgo aterogénico individual habitualmente considerados son colesterol .

total/colesterol-HDL (CT/col-HDL) y col-LDL/col-HDL. (Mufioz, 1993).

La dieta es un factor exdgeno importante que influye sobre los niveles de colesterol y

lipidos plasmaticos (Mufioz, 1993).

1a restriccion de alimentos es el factor dietario que produce el mayor efecto sobre la
sintesis de colesterol endogena en humanos (Jones y col, 1988), ya que provoca una
disminucién de la disponibilidad de precursores para las rutas de la lipogénesis (Pullinger y
Gibbons, 1983). Esta observacion proporciona una explicacion para la disminucion de la
concentracion de colesterol circulante que acompaiia la pérdida de peso en humanos en
situaciones de balance energético negativo. Sin embargo, se ha observado un aumento del
colesterol en algunos sujetos en condiciones de inanicion (Ende, 1960) y también en ciertos
casos de individuos sometidos a dictas muy bajas en calorias durante periodos prolongados

(Phinney y col, 1991).
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La composicion en acidos grasos de la ingesta lipidica también es un factor que afecta
la sintesis de colesterol y el nivel de colesterol circulante. La tasa de sintesis de colesterol y su
concentracion en la circulacion muestran una correlacion negativa (Cruz y col,, 1994). El
consumo de grasas ricas en AGP se asocia con una potenciacion de la biosintesis de
colesterol, y menores concentraciones de colesterol circulantes (Nestel y col.,, 1975; Jones y
col., 1994), mientras que una alta ingesta de AGS incrementa el colesterol-LLDL. en sangre y

por tanto reduce la sintesis hepatica (Dietschy y col., 1993; Jones, 1997).

Por su parte, la adicién de cantidades altas de colesterol en la dieta causa una
inmediata supresion de la tasa de sintesis acompafiada de un incremento en la concentracion
circulante (Spady y Dietschy, 1988). Sin embargo, en general se puede decir que cualquier
efecto de la concentracion de colestero! dietario sobre la sintesis es modesto en humanos, y
puede relacionarse con el limitado efecto que provoca sobre los niveles circulantes. Esto se
explicaria debido a que [a sintesis hepatica de colesterol es en realidad mucho menor que la
que se lleva a cabo en tejidos extrahepaticos, cuya sintesis no se afecta por el colesterol

presente en la dieta (Dietschy y col,, 1993).

Por ultimo, en relacion con los factores dietarios modificadores del colesterol -
plasmatico, conviene mencionar que en los ultimos afios se ha demostrado que las dietas con
abundancia de fibra (20-40 g/dia) descienden el colesterol total a expensas del col-LDL
(Muiioz, 1993).

2.1.4.2.2.- ENZIMAS

*Enzimas de la transaminacion: Los valores de actividad plasmatica de la AST
(aspartato aminotransferasa 0 GOT) y la ALT (alanina aminotransferasa o0 GPT) son los mas
ampliamente utilizados como indicador de dafio hepatocelular (Johnson, 1995). En estados de
malnutricion se producen una serie de cambios fisioldgicos, en los cuales interviene el higado
de forma muy importante, observandose modificaciones en la actividad de algunos enzimas
presentes en dicho 6rgano {Arias y col, 1988). En este sentido, se ha observado en nifios que

padecen malnutricion proteico-calorica grave, niveles séricos elevados de GOT y GPT, lo que
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refleja una actividad de transaminacion tisular elevada (Viteri y Torun, 1987, Kumari y col.,
1993).

*Fosfatasa Alcalina: Es el marcador dseo de mayor tradicion. Se determina en
sangre como fosfatasa alcalina (FA) total, aunque esta constituida por cinco isoenzimas: Osea,
hepatica, renal, intestinal y placentaria. Cuando se determina la FA total se estan
cuantificando las dos primeras, encontrandose en el plasma normal en igual proporcion, en
condiciones de ayuno (Martinez y col., 1993b). .a ventaja de la determinacion de la FA como
marcador del remodelamiento Oseo se basa en la facilidad de su cuantificacion, pero presenta

el inconveniente de su poca sensibilidad y su inespecificidad (Martinez y col., 1993b).

La FA lisosomal, de naturaleza hidrolasica y con una gran actividad en el tejido
hepatico, parece tener un papel regulador en el furnover proteico de este organo (Segal y

col., 1976; Ward y Mortimore, 1978).

Un incremento de los niveles de FA en suero marcan el rapido turnover oseo que
ocurre durante el estiron puberal (Key y Key, 1994). Por el contrario, en los nifios, una baja
actividad de FA puede indicar una alteracion del crecimiento del esqueleto, un cese en el .
crecimiento del hueso o condiciones clinicas como el cretinismo o la acondroplasia (Talbot y

col., 1941; Gutman, 1959).

Parece que la actividad de este enzima esta influida por las situaciones de
malnutricion. Asi, se ha observado una menor actividad sérica de FA en nifios con
kwashiorkor, mientras que los valores pueden ser normales en el caso del marasmo
(Davidson y col.,, 1979; Viteri y Torun, 1987) o también menores que los de controles

(Kumari y col., 1993).
En un estudio realizado sobre la poblacion masculina atendida en un centro médico,

se encontro que en un 12% de los casos, los valores de FA por debajo del limite inferior

normal (30U/L) se asociaban con situaciones de malnutricion (Lum, 1995).
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También la deficiencia de zinc y magnesio se ha asociado con una baja actividad de
FA. Se han publicado datos acerca de la baja actividad de esta enzima en estados de
deficiencia de zinc severos y moderados (Prasad y col., 1978; Rothbaum y col., 1982). Por
otra parte, ratas alimentadas con una dieta deficiente en magnesio durante 34 dias muestran
una disminucion de la actividad FA que revierte con la adicion de magnesio a la dieta
(Pimstone, 1966). En situaciones de hipotiroidismo, también se ha encontrado relacion entre
baja actividad de FA y bajas concentraciones séricas de magnesio y zinc (Talbot y col., 1941;

Nanji, 1982).

Sin embargo, Gupta y col. (1994) han encontrado niveles elevados de FA, LDH,
GPT, GOT y CK en suero de nifios con malnutricion cronica moderada en comparacion con

un grupo control.

* Lactato deshidrogenasa: Los estudios realizados sobre la lactato deshidrogenasa
(LDH) en situaciones de malnutricidn aguda han detectado un incremento de lactato y de
LDH en suero (Stanstead y col., 1965). Mela y col. (1971) sugieren que este hecho se debe a
la existencia de un fallo en la via del metabolismo oxidativo que tiene lugar en la mitocondria,
por lo que el piruvato no se utiliza. También en malnutricion cronica se han referido valores
séricos elevados de LDH (Gupta y col., 1994); aunque Kumari y col. (1993) han aportado
resultados contrarios en nifios con malnutricion proteico-energética, con valores en suero

inferiores a los del grupo control.

* Creatinkinasa o creatinfosfokinasa (CK o CPK): Uno de los productos de la
reaccion catalizada por esta enzima es el adenosintrifosfato (ATP) que puede ser empleado
directamente en reacciones celulares que requieren energia, el otro producto de la reaccion es
la creatina, que puede ser reutilizada en la célula. La actividad basal de CK en suero en los
individuos sanos normales depende en gran manera de la masa muscular y también de la
actividad fisica (Sacher y col., 1991b). Asi, las personas delgadas y sedentarias pueden tener
una actividad de CK en suero del orden de 30-50 Uflitro, mientras que los individuos
musculosos que hacen mucho ejercicio pueden presentar habitualmente cifras del orden de

500-1000 Uflitro (Sacher y col., 1991b). Esta encima sufre un aumento de su concentracion
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sanguinea cuando tiene lugar una lesidn muscular, aunque es posterior al de la mioglobina,

que dado su pequefio tamafio molecular se libera en primer lugar.

* Amilasa: La amilasa es una enzima digestiva que actia normalmente en el exterior
de las células rompiendo el almidon en grupos de hidratos de carbono mas pequefios y
finalmente en monosacaridos. La inflamacion del pancreas produce una liberacion de amilasa
y otras enzimas pancreaticas a la circulacion. Pero existen algunos otros origenes no
pancreaticos, clinicamente importantes de la elevacién de la amilasa sérica. La inflamacion de
las glandulas salivales (parotiditis) producida por las paperas u otras causas puede liberar

amilasa a la circulacion (Sacher y col., 1991b).

Ademas, un incremento en la actividad de la amilasa puede ser debida a una
disminucion de la funcion renal vy a una asociada disminucion de la excrecion de esta enzima

{Segawa y col., 1989).

2.1.4.2.3.- MARCADORES DE SINTESIS HEPATICA

La valoracion proteica visceral se mide de forma exacta y fiable por la concentracion
sérica de las proteinas secretadas por el higado, especialmente albiimina, transferrina,
prealbumina, proteina transportadora de retinol (Refinol Binding Protein, RBP) y factores del
complemento. Niveles bajos indican deplecion proteica y/o biodisponibilidad de aminoacidos
disminuida para la sintesis proteica. La albimina, de vida media prolongada (20 dias) es
menos sensible a los cambios precoces de la malnutricion proteica. Las proteinas de vida
media corta: transferrina (9 dias), prealbiimina (2 dias), RBP (12 horas), son mas sensibles a
la deplecion proteica corporal, reflejan mejor el contenido proteico de la dieta y se normalizan
sus niveles plasmaticos con la terapéutica mas rapidamente que los de la albimina (Tojo y

Regueiro, 1986).
La albumina sérica es la proteina plasmatica mayoritaria, y la principal responsable

del mantenimiento de la presion coloidosmoética, ademas de transportar metales, iones,

hormonas y metabolitos (Bistrian y Blackburn, 1976).
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Es bien conocido que los nifios con kwashiorkor muestran una severa
hipoalbuminemia (Whitehead y col., 1973), con valores menores de 3g/100 ml de albimina
(Whitehead, 1977). Coward y Fiorotto (1979} indican que este descenso en la albumina
puede dar lugar a edema, que aparece como consecuencia de un descenso en la presion
oncdtica del plasma (Alleyne y Young, 1967). Sin embargo, en el marasmo o malnutricion
proteico-calorica la concentracion de albumina sérica suele ser normal o estar ligeramente

disminuida (Coward y Lunn, 1981, Soliman y col., 1996).

La prealbumina es una proteina muy sensible a la desnutricidn, no sélo por su corta
vida media, sino por su pequefio "pool" metaboélico, detectando la malnutricién en un estadio
precoz (Shetty y col, 1979). No obstante, la prealbumina parece afectarse mas por la
restriccion energética que por el consumo proteico (Shetty y col., 1979). Asi, se ha utilizado
para valorar estado nutricional no solo en malnutricién proteico-calorica, sino durante el
consumo de dietas muy hipocaléricas, donde muestra también valores reducidos, mientras la

albiimina no se afecta (Scalfi y col., 1990).

El RBP posee un nivel de sensibilidad semejante al de la prealbumina para definir un
estado nutricional, pero es menos especifica porque hay mayor dispersion en los valores .
normales y es mas labil en condiciones de estrés o infeccidén (Ingenbleek y de Visscher, 1979;

Large y col., 1980).

En relacion con esto, conviene mencionar que hay factores no nutricionales como la
respuesta de fase aguda que afecta a las proteinas plasmaticas. Por ello hay que desechar la
existencia de alguna enfermedad para afirmar que la desnutricion es la causa directa del
descenso en la concentracion (Bleiberg-Daniel, 1990). La literatura refleja ampliamente la
importante variacidn que experimenta la albimina cuando se presentan cuadros de sepsis, por
lo cual se utiliza también como indicador del grado de enfermedad y el riesgo de mortalidad

(O'Keefe y Dicker, 1988).

Por ofra parte, la transferrina es sensible al estado del hierro, y se incrementa en
respuesta a una deficiencia del mismo, por lo que en esta situacion se invalida, al menos

parcialmente, la utilidad de la transferrina para evaluar el estado proteico (Ingenbleek y col.,
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1975). También el RBP se modula por otros factores como la deficiencia de vitamina A
(Muhilal y Glover, 1974).

Numerosos autores estan de acuerdo en afirmar que tanto la mayoria de los factores
del complemento como su actividad hemolitica se afectan negativamente es casos de
malnutricién, apareciendo valores normales cuando se recupera el estado nutricional
(Chandra, 1975; Koster y col., 1981; Kumar y col,, 1984). Chandra (1976) sefiala que la
modificacion de la funcionalidad del complemento se podria interpretar como una alteracion
de la sintesis proteica en general o como una disfuncion hepatica. El factor C3, el mas
abundante de este sistema, sufre un descenso de mayor entidad en su tasa sérica frente a
controles en nifios con kwashiorkor que en los nifios con marasmo (McMurray y col,, 1981;
Kumar y col., 1984; Tomkins, 1986). El factor C4 por su parte, no parece modificarse frente
a ninguno de estos dos tipo de malnutricién (Haller y col., 1978; McMurray y col., 1981,
Kergoat y col., 1987).

2.1.4.2.4.- MINERALES

*Calcio: El calcio sérico se encuentra en tres estados, como calcio libre o ionizado, .
formando complejo con aniones y por altimo unido a proteinas, principalmente a albimina.
Las modificaciones en las proteinas séricas, sobre todo de la albimina, constituyen una de las
variables que influyen en el calcio total. El calcio iénico proporciona la medida mas fisiologica
de la calcemia. Las alteraciones del pH en sangre pueden variar las cifras de calcio idnico, ya
que éste depende de su union a las proteinas. La acidosts produce un aumento de la fraccion

de calcio i6nico, y la alcalosis un descenso (Martinez y col., 1993b).

*Magnesio. Como en el caso del calcio, la fraccion idnica esta influda por la
concentracidén de albimina y el pH. Hasta el 75% del magnesio circulante es ultrafiltrable y
por lo tanto, se encuentra en forma libre. Usualmente se cuantifica el magnesio total por
espectrofotometria (Martinez y col., 1993). El magnesio sérico es mantenido en un estrecho
rango gracias al funcionamiento del rifién y el intestino delgado, ya que cuando existe un
estado deficitario, ambos érganos incrementan su absorcion fraccional de magnesio. Si la

deplecion continua, el almacén dseo contribuye mediante intercambio de su contenido con el
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liquido extracelular. El magnesio sérico puede ser normal incluso en condiciones de deplecion
intracelular de magnesio, por lo que los niveles bajos indican una deficiencia de Mg muy

significativa (al Ghamdi y col., 1995).

*Fosforo: Este elemento circula en sangre, como en ¢l caso del calcio, en tres formas
diferentes: ionizado, unido a proteinas y formando complejos. La fraccion unida a proteinas
es pequefia, 10%, aproximadamente el 35% se encuentra en forma de complejos con sodio,
calcio v magnesio, por lo que el 90% del fosforo morganico en suero es ultrafiltrable. La
concentracion de fosforo sérico esta menos estrechamente regulada que la del calcio, y sufre
importantes variaciones con la edad, dieta, pH y por la accion de diferentes hormonas. Pero
una concentracion adecuada de fosforo es critica para el mantenimiento del producto calcio-
fosforo y, por tanto, de la mineralizacion (Martinez y col., 1993a). La fosforemia es muy alta
en nifios, permaneciendo elevada hasta los quince afios para ir descendiendo progresivamente
después (Martinez y col., 1993b). La eficacia de la absorcion de fosforo, junto con la amplia
difusién de este elemento en los alimentos, hace que sean raras las deficiencias de fosforo por

una ingestion imadecuada (Martinez y col., 1993a).

*Zinc: este oligomineral es soluble en su forma idnica y para su distribucion se une a
la albamina, transferrina, ceruloplasmina y gammaglobufinas (Fucugauchi y Salgado, 1996).
La liberacion de zinc a partir de la degradacion de los tejidos puede mantener las
concentraciones de zinc plasmético/sérico en los limites normales de la variacion, incluso si el
paciente presenta signos clinicos y bioquimicos de carencia de zinc (Conrad y col., 1991). Un
estado de deficiencia leve de zinc es dificil de valorar debido a la ausencia de un indicador que
sea a la vez sensible y especifico; sin embargo, los bajos valores de zinc plasmatico, aunque
no son especificos, suelen reflejar una redistribucion debida a estrés, infeccion o deplecion de
zinc (Pilch y Senti, 1984). Ademas, la concentracion sérica de zinc disminuye a medida que
progresa la maduracion sexual, sugiriendo bien un aumento de los requerimientos durante
periodos de crecimiento rapido o bien una redistribucion debida a cambios hormonales

(Butrimovitz y Purdy, 1979; Thompson y col., 1986).
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2.1.4.2.5.- STATUS DE HIERRO

La deficiencia de hierro es la causa de enfermedad por déficit de un s6lo nutriente mas
comtn en el mundo. Es un problema principal en alrededor del 15% de la poblacién mundial.
La OMS estima que 1,3 billones de personas padecen anemia y el déficit de hierro es el
agente causal en muchos casos. Quiza una cifta tan elevada como el 40-45% de los nifios

padezcan déficits de hierro y anemia (De Maeyer y Adiels-Tegman, 1985).

En la practica, la deficiencia de hierro se caracteriza porque no existen depositos de
hierro disponibles y el aporte de hierro a los eritrocitos en la médula osea, y a otros tejidos, es
insuficiente. Cuando esto conduce a un nivel de hemoglobina dos desviaciones estandar por
debajo de la media de la poblacion se habla de anemia por déficit de hierro {(Hallberg, 1982),

manifestandose algunos meses después de instaurarse la ferropenia (Herbert, 1981).

En el caso de una deficiencia de hierro, podemos observar un aumento de la
concentracion de transferrina circulante y una disminucion de su grado de saturacion, Valores
superiores a 400 mg/dl de transferrina son indicadores de deficiencia de hierro (Hallberg,

1982).

Se ha visto que la anemia que se presenta en los nifios afectados de malnutricion
calérico-proteica cronica se relaciona no solamente con una deficiencia de hierro en el
organismo sino también con un aumento de la capacidad total de fijacion de hierro (7ol
Iron Binding Capacity, TIBC) y una capacidad disminuida de la cesion de hierro de la

transferrina a los eritrocitos (Scaro y col., 1993).

La ferritina es la principal proteina de almacenamiento de hierro y se encuentra en
todas las células, aunque la mayor parte del hierro se encuentra almacenado en el sistema
reticuloendotelial. La cantidad de hemosiderina, la otra proteina de almacenamiento del
hierro, aumenta en situacion de sobrecarga de hierro. Una pequefia cantidad de la ferritina se
encuentra en plasma, y aunque ésta no es importante en términos de transporte de hierro, su
concentracion refleja el contenido tisular de ferritina (Bangert, 1995). Aunque generalmente

se acepta que los valores de ferritina sérica inferiores a 12 o 10 pg/L representan almacenes
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deficientes de hierro, algunos investigadores sugieren que los valores de ferritina entre 12 y
20 pg/L ya indican deplecion de hierro (Cook y Finch, 1979; Daliman y col., 1980; Deinard y
col., 1983; Tershakovec y Weller, 1991; Nelson y col., 1993).

Los valores de hemoglobina media, y sus puntos de corte para definir la anemia,
varian en funcion de la edad y el sexo {Taylor y col., 1993). Dallman y Siemes (1979) han
elaborado curvas de percentiles de las concentraciones de hemoglobina y VCM en nifios de
raza blanca. El percentil 3 es 12 g/dL en las nifias entre 12 y 16 afios y en los varones asciende

de 12 g/dL alos 12 afios a 13 g/dL. a los 16.

La determinacion del hierro sérico, como medida de la ferropenia, tiene serias
limitaciones, ya que la concentracion de este mineral es reflejo del equilibrio entre varios
factores, como el hierro absorbido, hierro utilizado para la sintesis de hemoglobina, hierro
liberado por la destruccion de hematies, y volumen de los depésitos de hierro almacenado,

ademads de estar sujeto a variaciones circadianas (Acevedo y Polanco, 1988).

La capacidad total de fijacion del hierro (TIBC) puede aumentar a medida que se
agotan los depositos, siendo menos sensible a las variaciones de la cantidad almacenada que la .

ferritina sérica (Acevedo y Polanco, 1988).

La saturacion de transferrina es un indice mas sensible que la concentracion de
hierro sérico por si sola, y suele disminuir en la ferropenia. El porcentaje de saturacion
corresponde con mas exactitud a la disponibilidad de hierro para la hematopoyesis

{Lanzkowsky, 1986).

Existen numerosos trabajos que seiialan el hallazgo de valores anormales en los
parametros bioquimicos indicadores del status del hierro en paises desarrollados (Brault-
Dubuc y col., 1983; Expert Scientific Working Group, 1985; Hercberg y col, 1987, Erhardt,
1986).

Se acepta ampliamente que el protocolo de diagnéstico de deficiencia de hierro de

mayor confianza implica el uso de, al menos, tres medidas de status en hierro (Pilch y Senti,
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1984). Si dos o mas de ellas son anormales, existe deficiencia en hierro (Cook y Finch, 1979).
Los test frecuentemente seleccionados son los siguientes: hemoglobina, VCM, ferritina sérica,

protoporfirina eritrocitaria y saturacion de transfernna.

En mujeres adolescentes se ha encontrado que a pesar de detectarse anemia por
déficit de hierro en bajos porcentajes, (alrededor del 3% de ellas), existe una alta prevalencia
de deplecion de depositos de hierro, asi como un insuficiente aporte de este mineral para la
hematopoyesis normal, de acuerdo con los bajos valores de ferritina plasmética y saturacion
de la transferrina respectivamente (Pilch y Senti, 1984; Kenny, 1985; Liebman, 1985; Ballin y
col., 1992; Donovan y Gibson, 1995}).

2.2.- ANOREXIA NERVIOSA

La anorexia nerviosa {AN) es un trastorno de la conducta alimentaria encuadrado
dentro de las patologias psiquiatricas, donde se incluyen también la bulimia nerviosa (BN), los
cuadros mixtos y los sindromes parciales (Morandé y Casas, 1997). Todos estos trastornos
estan relacionados con la idea, tan difundida en nuestros dias, de buscar la delgadez como
equivalente de felicidad, autoestima, voluntad y salud. En los pacientes con AN esta idea se
vuelve prioritaria (Morandé, 1995). Dado que la presion social en este sentido se ha dirigido
sobre todo a las mujeres, hasta la fecha esta enfermedad afecta mucho mas al sexo femenino
que al masculino, por lo que de ahora en adelante se emplearan siempre términos como "las

pacientes" y no "los pacientes".

La caracteristica principal de este desorden es el peso anormalmente bajo al que
llegan las pacientes a través de una restriccion calorica extrema. El rechazo al consumo de
alimentos, est4 motivado por un miedo intenso a la obesidad y una busqueda incansable de la
delgadez, junto con alteraciones en la percepcion de la propia imagen corporal; asi, las

pacientes dicen "sentirse gordas" ain estando emaciadas (Garner, 1993).
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2.2.1.- HISTORIA DE LA ENFERMEDAD

La palabra anorexia tiene su origen en el término griego “anorexia”, de "an" (prefijo

que indica carencia o privacion) y "orexis" (apetito).

La primera descripcion médica se atribuye a Richard Morton (1689) que sefiala como
aspecto clave de la enfermedad la capacidad de vivir en un estado de desgaste totalmente
extremo (en Garner, 1993). El desorden surgié como una entidad clinica distinta con la
descripciones de Gull (1874) y Lasségue (1873) siendo el primero quien acuiio el término de

"anorexia nerviosa'".

Los historiadores Skrabaneck (1983), y mas cautelosamente Bell (1985), identifican
como anorexia, en la época medieval, algunos casos de ayuno extremo. Sin embargo,
teniendo en cuenta los criterios actuales de definicion de la AN, en los que se incluye Ia fobia
al peso, Habermas (1996) sefiala que los primeros cuadros de AN no surgieron hasta el siglo
XIX afectando a muy pocos individuos (van Deth y Vandereycken, 1992). Segiin Brumberg
(1988), se trata de jovenes de familias burguesas que negandose a comer y a las necesidades

corporales, pretenden alcanzar la maxima pureza.

A pnncipios de este siglo, la preocupacion por la delgadez/gordura se debia a su
relacion con el estado de salud. Ligado a ello, en la sociedad contemporanea aparece otra
tendencia: la lipofobia. Las grasas se convierten en enemigos de la salud y también del cuerpo.
Asi, en la actualidad se produce la confluencia cultural de dos discursos distintos en torno a la
delgadez: el de la salud y el estético; mientras que paralelamente se otorga una importancia
progresiva a un tercer mensaje; comer “a gusto”, con satisfaccion y placer. Este triangulo

paraddjico si es contemporaneo (Gracia, 1995).
Bajo esta situacion emergente, se produce en los afios 60, la aportacion de Bruch al

estudio de la AN, gracias a la cual se elucidan las manifestaciones psicologicas del desorden y

se desarrollan técnicas psicoterapéuticas efectivas (Lucas y Huse, 1994).
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2.2.2. PREVALENCIA, INCIDENCIA Y MORTALIDAD

La prevalencia ha ido aumentando desde la década de los afios 20 del presente siglo
(Habermas, 1992) y crece de forma definitiva entre la década de los 50 y los primeros 80
(Willi y col., 1990). Segin Toro (1996), es a partir de los 60 cuando estas patologias se
hacen mas frecuentes, hasta tal punto que algunos autores han utilizado el término epidemia
(Commerci y Williams, 1985, Herzog y Copeland, 1985; Casper, 1986; Toro y Vilardell,
1987; Laminie de Clairac y col., 1989; National Research Council, 1989b; Morandé y Casas,
1997).

La AN es un sindrome especialmente comiln entre mujeres jovenes, constituyendo la
tercera enfermedad cronica en nifias adolescentes (Hoek, 1991; Lucas y col, 1991). El
comienzo mas habitual se da en dos periodos: los 13-14 afios o los 16-17 afios, mientras que
para la BN el comienzo es algo mas tardio, a los 18-20 afios (Corcos y Jeammet, 1995). Sin
embargo, la instauracion de la AN puede ocurrir desde la preadolescencia a la mediana edad
(Garner, 1993). La anorexia prepuberal atrae cada vez mayor atencién por su frecuencia, se
acompafia de un retraso en el crecimiento y se presenta a menudo de forma particularmente

grave (Corcos y Jeammet, 1995).
La mayoria de los estudios epidemiologicos realizados en adolescentes en distintas
comunidades refieren cifras de prevalencia para la AN en mujeres en tomno al 0.5-1% (Cuadro

1). Para la BN la prevalencia es mayor, rondando cifras en torno al 2-4% (McCallum, 1993).

Cuadro 1. Prevalencia de la AN.

Estudio tamafio muestral edad tasa en mujeres tasa en varenes
{Poblacion) (afios) _

Rastamy col, 1989 | 4291 (Gotcborg, Succia) | 15 0,84% 0,09%

Poblacion de Rochester o )
Lucasy col., 1991 Minesta EEULy | 1571 0,48%
I:‘;;IB‘““ y Messner, 517 (Bressanone, Italia) | 11-20 13% | -

% en 1993-1994
Morandé y Casas, Poblacion de Mostoles | o |  0.3%en 1985-1986 0 A’(g‘; heske
, 5 A ’ ,

1997 (Madrid, Espafia) 0,68%en1993-1994 | g ol h
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En estudios realizados en Madrid en 1993-1994 se ha obtenido una prevalencia de la
AN del 0,68% en chicas de 15 afios; si se suman cuadros completos y parciales de AN y BN
se hayan afectadas el 4,75% de estas chicas (Morandé y Casas, 1997).

Entre los hombres la prevalencia es mucho menos importante, representando entre un

5 y un 10% de los casos que se diagnostican (Hoek, 1991; Lucas y col., 1991).

Las cifras de incidencia poblacional, ajustada en cuanto a las distribuciones de sexo y
edad, se sitian con cierta tendencia entre los S y 10 casos por 100.000 habitantes y afio

(Hoek, 1991; Hall y Hay; 1991; Lucas y col., 1991).

En un principio se pensé que afectaba principalmente a mifias adolescentes
procedentes de hogares prosperos y de buena educacion, pero en la actualidad se admite que
la AN se encuentra representada tanto en el medio rural como urbano (Gower y McMahon,
1989; Rather y Messner, 1993). Ya en 1985-86 la prevalencia en Madrid reflejaba valores
iguales en colegios de sectores acomodados y en barrios de menos recursos (Morandé y
Casas, 1997), si bien, parecen existir colectivos sometidos a un riesgo especial de padecer AN
u otros desdrdenes de la alimentacion relacionados, como los de atletas, modelos, gimnastas vy .
bailarinas (Gamner y Rosen, 1991). En estos subgrupos de mayor riesgo, Ordeig y col. (1986)

en Barcelona, describen cifras de prevalencia de entre un 13 y un 30%.

Los estudios de seguimiento a largo plazo de pacientes con AN indican que esta
enfermedad se asocia con tasas elevadas de morbi-mortalidad, cifrindose la mortalidad
entre ¢l 1,8 y el 14,1% (Eckert y col., 1995; Steinhausen y Seidel, 1993b; Casper y Jabine,
1996; Steinhausen y Boyadjieva, 1996, Theander, 1996). Un meta-analisis con 42 estudios de
seguimiento de AN realizado por Sullivan (1995), teniendo en cuenta como variable
independiente la duracion del periodo de seguimiento, y ponderando por el nimero de
pacientes de cada estudio, dio como resultado que la tasa de mortalidad es de un 0,56% por
afo, es decir, de un 5,6% en cada década transcurrida. A partir de este analisis se deduce que
la tasa de mortalidad anual de la AN es mas de 12 veces mayor que la tasa anual de la

poblacion general de mujeres entre 15 y 24 afios y la tasa de suicidio es mas de 200 veces
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mayor que la de la poblacion general. Las causas de muerte son en un 54% complicaciones de

la enfermedad, en un 27% suicidio y en un 19% otras causas, conocidas o no.

La AN no tratada se asocia con una alta tasa de mortalidad prematura que va desde
el 10 al 18% (Ratnasuriya y col., 1991) y casi la mitad de las muertes se deben a alteraciones
cardiacas (Schwartz y Thompson, 1981; Schocken y col., 1989).

2.2.3.- DIAGNOSTICO Y ETIOLOGIA

A juicio de los clinicos, hay que realizar en primer lugar un diagnostico diferencial y
descartar otras enfermedades tanto psiquicas (depresion, desordenes histéricos, esquizofrenia,
etc.), como organicas (infecciones, tumores, etc.), que cursan con pérdida de peso, debido a

falta de apetito y aversion a ciertos alimentos (Casper, 1986).

La Asociacion Americana de Psiquiatria (APA) edita en 1987 el “Manual Diagnostico
y Estadistico de los Trastornos Mentales" revisado (DSM-III-R, 1987), en el que redefine los
criterios diagnésticos de la anorexia nerviosa y la bulimia nerviosa. Ambas se distinguen .
fundamentalmente por el tipo de comportamiento hacia la comida, que seria restrictivo y
compulsivo respectivamente, dando lugar a diferencias en el peso de las pacientes. Mientras
en la paciente anoréxica la caracteristica principal es el bajo peso, la bulimia nerviosa se
caracteriza ademas por la presencia de episodios de ingesta compulsiva y la utilizacion de

métodos compensatorios para evitar la ganancia de peso.

Posteriormente, en 1994, la APA edita un DSM-IV, que junto con la CIE-10 (décima
revision de la clasificacion internacional de las enfermedades) de la OMS (1992) constituyen
los criterios operacionales actuales para el diagnostico de los trastornos del comportamiento

alimentanio (Halmi, 1995).
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Cuadro 2. Criterios diagnésticos para la AN.

DSM-1V

- Rechazo a mantener el peso corporal en un limite minimo para su edad y talla (gj.:
pérdida de peso que lo manticne por debajo del 85% del peso correcto; o incapacidad
para aumentar €l peso durante el periodo de crecimiento, mostrando un peso corporal

menor del 85% del peso correcto).

- Intenso temor a engordar, incluso con bajo peso.

- Alteraciones en la consideracién de su peso o forma corporal; influencia anormal del
peso y la forma corporal en la evaluacion de su persona; negacion de la gravedad del

estado de delgadez en que se encuentran.

- En mujeres postmenarquicas, amenorrea consecutiva de al menos tres meses de

duracion.

El DSM-IV diferencia en la AN el subtipo restrictivo y el que se presenta con
atracones y/o purgas (por ¢j. vomitos autoinducidos o abuso de laxantes, diuréticos o
enemas). Los pacientes suelen moverse entre los dos subtipos, aunque la cronicidad lleva
a un cumulo de pacientes en el subtipo compulsivo-purgativo; es decir, que muchas
pacientes que comienzan con anorexia restrictiva desembocan con el tiempo en un
comportamiento bulimico (Hsu, 1988). En este sentido, Morandé y Casas (1997) afirman
que muchas pacientes anoréxicas temen hacerse bulimicas y muchas bulimicas quieren ser

anoréxicas.

Existen dos versiones distintas en cuanto a estos dos subtipos. Para algunos
autores aparecen diferencias claras entre ambos, pues se ha sugerido que corresponden a

individuos con grados distintos de impulsividad y personalidad psicopatologica (DaCosta
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y Halmi, 1992; Vitousek y Manke, 1994);, para otros no existirian diferencias
psicopatologicas sustanciales entre ambos grupos, ni hay relacion entre las patologias de
la personalidad y la gravedad de los sintomas del comportamiento alimentario (Steiger y
col., 1991; Pryor y col., 1996). Segun Pryor y col., (1996) este desacuerdo en cuanto a
si existen o no verdaderas diferencias entre ambos grupos puede deberse a una
ambigiiedad en los criterios diagnésticos utilizados en el pasado entre los diversos
equipos, de forma que muchos de los sujetos incluidos no cumplirian los criterios
actuales para la AN. Por otro lado, la asignacion de los pacientes a un determinado
subtipo seria dificil considerando que no se trata de entidades estaticas sino que los
pacientes pueden moverse de un subtipo a otro, ya que los comportamientos utilizados
en la definicidn de estos, pueden presentarse y agravarse en un momento dado a lo largo

de la evolucion de la enfermedad (Pryor y col., 1996).

Desde el punto de vista de las medidas fisicas, se han encontrado diferencias en el
porcentaje de grasa corporal entre las pacientes anoréxicas del tipo restrictivo y las del
tipo mixto (con uso intermitente de laxantes, ingestas compulsivas y/o vomitos
autoinducidos), siendo mayor en las pacientes del segundo tipo (Probst y col., 1996).
Este hecho confirma la subclasificacion de la AN defendida por Vandereycken y Pierloot .
en 1983 basandose en caracteristicas clinicas y que ya se recoge en el DSM-IV de la

APA (1994).

2.2.3.1.- -Factores predisponentes, precipitantes y perpetuantes:

En las Gltimas décadas se ha adoptado la teoria de que la anorexia nerviosa es un
desorden multifactorial (Garfinkel y Garner, 1982) en el que se deben considerar tres

tipos de factores predisponentes: individuales, familiares y culturales.

Los factores de predisposicion individual se dividen a su vez en psicologicos y
biologicos. Entre los psicologicos se cuentan fundamentalmente la inestabilidad
emocional y la depresion (Garner, 1993). Por otra parte, segin Morandé y Casas

(1997), casi la totalidad de las pacientes presentan antes de fa enfermedad un perfil de
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personalidad caracterizado por elevada autoexigencia y constancia, aceptacion de las

normas sociales, aparente autonomia y perfeccionismo.

Entre los factores individuales de tipo biologico, se encuentran cierta
vulnerabilidad fisica y un desarrollo corporal precoz, en muchos casos, acompafiado de
obesidad o ligero sobrepeso (Garner, 1993). También se consideran como factores
biolégicos los genéticos. Existe evidencia de que entre gemelos monocigotos el
padecimiento de estos trastornos por parte de ambos ocurre en el 50% de los casos,
mientras que solo en el 10% en los dicigotos. De cualquier forma, no esta claro si lo que
se hereda es el desorden especificamente, un rasgo de la personalidad asociado al mismo
0 una vulnerabilidad general a alteraciones psiquiatricas, y mas aun, los datos de gemelos
criados juntos no permiten distinguir entre el componente genético y el ambiental de la

transmision (Holland y col., 1988; Rutherford y col., 1993).

Dentro de los factores familiares se describen patrones que incluyen
comportamientos de sobreproteccion y rigidez, con madres muchas veces dominantes,
que crean una importante dependencia madre-hija (Vandereycken y col., 1989). Ha sido
demostrado que los trastornos del comportamiento alimentario se presentan con una
probabilidad seis veces mayor entre familiares de primer grado de pacientes, que en las

familias de la poblacion general (Gherson y col., 1984; Strober y col., 1990).

Por ultimo, entre los factores predisponentes culturales, el mas importante es la
presion ejercida por los medios de comunicacion en las sociedades occidentales al
intentar imponer el estereotipo de mujer delgada y dinamica (Toro y Vilardell, 1987,

Andersen, 1988).

Esta nueva moda induce frecuentemente a iniciar dietas de adelgazamiento que
van a convertirse en un gran numero de casos en el factor precipitante de la enfermedad
(Garner y Garfinkel, 1980; Hsu, 1996). Brumberg (1988) atribuye la reduccion inicial de
la ingesta de alimentos a las normas culturales imperantes sobre el control del peso y la
alimentacion, mientras que son factores psicolégicos y biologicos los que determinan que

personas a dieta se vuelven anoréxicas. La depresion es considerada otro factor
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precipitante (Rastam, 1992), al igual que la incapacidad de hacer frente a situaciones

nuevas o adversas (Minors-Wallis y col., 1992).

Factores de mantenimiento: los efectos biologicos y psicologicos de la pérdida
de peso y la inanicién cronica van a redundar en la prolongacion de la enfermedad.
Mientras que la depresion lleva a hacer dieta con el objetivo de mejorar la estima
personal, la inanicién provoca un creciente deterioro del estado de animo y un aumento
de la preocupacion por la comida. Al deterioro animico la paciente responderd haciendo
mayor hincapié en la dieta, buscando en ello la satisfaccion de sentir que es capaz de
dominarse y convirtiéndolo asi en un motivo perpetuador de la enfermedad (Garner,
1993; Woodside, 1995). Una vez conseguido un peso bajo, esto se vive como una
experiencia gratificante y es una situacion defendida por el individuo, que no se siente
enfermo y no es capaz de entrever el caracter patologico de su deseo de delgadez y los
peligros fisicos del bajo peso; incluso, cuando finalmente percibe el riesgo que corre, aun

sigue teniendo panico ante la posibilidad de engordar (Bruch, 1973).

Los pacientes tienden a ocultar la razon de su ayuno y por ello hablan de "perdida
de apetito” y "sensacion de hinchazon", que podrian ser consecuencia de la dieta a la que
se someten, pero que en ningan caso son la causa para dejar de comer (Habermas, 1996).
La plenitud y dificultad en el vaciamiento gastrico son considerados por Morandé y

Casas (1997) como factores de mantenimiento.

En los altimos afios se ha propuesto el papel central de la actividad fisica en el
desarrollo y mantenimiento de la anorexia nerviosa. Los estudios mas recientes sugieren
que el ejercicio intenso induce una serie de factores bioldgicos que facilitan el

mantenimiento de la enfermedad (Davis, 1997).

Las alteraciones cognitivas, en cuanto a la percepcion y valoracion de su propio
cuerpo pueden ser tanto un factor predisponente como de mantenimiento (Garner,
1993). Por ftitimo, la reaccion de la familia es un factor clave en la gravedad y

perpetuacion de la sintomatologia (Morandé y Casas, 1997).
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2.2.4.- PRONOSTICO

La anorexia nerviosa es un desorden cronico de la alimentacion con una
evolucion y una respuesta al tratamiento bastante impredecibles (Yates, 1990; Russell,
1992). En general, se asume que el resultado a largo plazo de la AN no depende tanto
del tratamiento como de un conjunto de variables propias de cada paciente, como
duracion de la enfermedad, gravedad de los sintomas, peso minimo y velocidad con que
se alcanza el mismo, deterioro en las relaciones interpersonales, comportamiento
compulsivo, edad de inicio, cronicidad, fracaso de tratamientos previos, motivacion hacia
la terapia, negacion de la enfermedad y comorbilidad psiquiatrica (Theander, 1983,
Russell, 1992; Hsu, 1992; INSALUD, 1995). Patton (1989) cita también el grado de
alteracion en la conducta alimentaria, y Garfinkel y Garner (1982) consideran que el uso

de laxantes y la presencia de vémitos empeoran el pronostico.

No existe acuerdo entre los diversos estudios de seguimiento acerca de si un peso
muy bajo al inicio es un factor de mal prondstico. Algunos autores han encontrado
resultados que asi lo indican (Morgan y Russell, 1975; Hsu y col. 1979; Burns y Crisp,
1984), definiendo el peso muy bajo como aquel menor del 60% de ideal (Morgan y .
Russell, 1975). También algunos estudios de tipo prospectivo apoyan esta idea
(Steinhausen y Seidel, 1993a; Herzog y col. 1993). Sin embargo, otros no identifican el

bajo peso como un factor prondstico (Steinhausen y col. 1991; Strober y col., 1997).

También existe controversia respecto a la posible asociacion de la edad temprana
del inicio anoréxico y un mejor prondstico. Aunque existe informacion a favor de esta
relacion (Garfinkel y Garner, 1982; Martin, 1985), estudios recientes parecen mostrar
que la edad de instauracion de la enfermedad no es relevante para la recuperacion

(Strober y col , 1997).

Varios autores estan de acuerdo en considerar que existe correlacion negativa
entre la duracion de la enfermedad y la respuesta al tratamiento, por ello es importante
conseguir un diagnostico precoz, con el consiguiente periodo de enfermedad mas corto y

un mejor pronostico (Hsu y col., 1979; Commerct y col., 1987, Woodside, 1995). Sin
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embargo, Shoemaker (1997) plantea la imposibilidad de establecer el valor pronostico de
la intervencion temprana dados los defectos metodologicos de los trabajos publicados.
En este sentido, varios autores exponen que la mayoria de los estudios de seguimiento a
largo plazo estan influidos por unos criterios de diagnostico y de evolucion de la
enfermedad indeterminados, con una duracion variable del seguimiento y una valoracion
subjetiva del estado mental de los pacientes (Hsu, 1992; Herpertz-Dahlman y col., 1996).
Recientemente, Strober y col. (1997) realizando un estudio prospectivo de seguimiento
durante 15 afios de pacientes anoréxicas, y utilizando criterios estrictos de recuperacion,
no han detectado que una mayor duracion de la enfermedad se asocie a un peor resultado

en el seguimiento a largo plazo.

En los adultos, las tasas de recuperacion total varian entre un 76% (Theander,
1985) y un 32% (Russell, 1991) a los 20 afios de seguimiento. En los escasos estudios
realizados con adolescentes las cifras que aparecen de recuperacion oscilan entre un 32%
y un 86% (Martin, 1985; Kreipe y col, 1989; Steinhausen y col, 1993; Smith y col,,
1993; Casper y Jabine, 1996; Theander, 1996). Los adolescentes parecen tener mejor
evolucion de la enfermedad que los pacientes adultos, posiblemente porque en adultos

hay mayor presencia de cronicidad (Woodside, 1993).

Aplicando los criterios de recuperacion de Morgan y Russell (1975), modificados
por Ratnasuriya y col. (1991) y basados en el peso y la funcion menstrual, se encuentra a
los siete afios una tasa de recuperacion variable entre el 58% (Herpertz-Dahlmann y col,
1996) y el 74% (Strober y col., 1997). El diagnostico mas frecuente entre los pacientes
no recuperados parece ser el de trastornos del comportamiento alimentario sin otra
especificacion y dentro de estos el subtipo restrictivo con o sin actividad fisica excesiva,
sin completar criterios de AN ni de BN (Herpertz-Dahimann y col., 1996; Norring y
Sohtberg, 1993). Esto rebate la observacion de Hsu (1988} acerca de que los pacientes

recuperados de AN suftirian a continuacion de BN.

Aungque la funcién menstrual parece recuperarse en un porcentaje alto (86%) de
pacientes (Herpertz-Dahlman y col,, 1996), las alteraciones psiquiatricas que coexisten

con la patologia tienden a permanecer por periodos mas largos en el seguimiento, siendo
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lo mas frecuente los problemas de ansiedad, concretamente de fobia social, y los

afectivos (Smith y col., 1993; Herpetz-Dahlman y col., 1996; Strober y col., 1997).

La recuperacion de estas pacientes requiere periodos largos y no se puede hablar
de anorexia cronica antes de que hayan transcurrido cuatro afios de evolucion (Corcos y
Jeammet, 1995). La tasa de cronificacion o mala evolucion parece encontrarse en torno
al 18-21% en estudios de seguimiento a largo plazo (Morgan, y col, 1983; Schork y
col., 1994; Herpertz-Dahiman y col., 1996) .

2.2.5.- CARACTERISTICAS DE LA ENFERMEDAD: ADAPTACIONES AL
ESTADO DE SEMIINANICION.

Ningun sistema del organismo parece estar a salvo de los efectos de la situacion
de malnutricion propia de la AN (Kaplan, 1993). La magnitud de los cambios
metabolicos y fisiologicos que tienen lugar es funcion de la duracion y severidad de la
reduccion de la ingesta y del grado de pérdida de peso {Casper, 1986). El desarrollo del
sindrome completo sucede cuando las pérdidas ponderales son mayores del 25% del
peso ideal, pudiendo llegar esta pérdida hasta el 60% del peso normal (Beaumont y col., .
1993). En las pacientes con edades de comienzo mas tempranas, se produciria una
disminucion de la velocidad de crecimiento con retrasos notables en la maduracion 6sea,
en contraste con sus edades cronologicas, que por otra parte, se normalizara

coincidiendo con la recuperacion nutritiva (Toro y Vilardell, 1987).

Durante largas etapas de la enfermedad, la paciente parece sobreponerse a la
mayoria de los efectos nocivos de la malnutricton y conservar correctamente todas las
funciones fisiologicas. El término "adaptacion" implica el mantenimiento de un estado
aceptable que se alcanza a través de reajustes en el metabolismo (Waterlow, 1986). Asi,
durante periodos prolongados de restriccion calorica o calérico-proteica el cuerpo se
adapta progresivamente para mantener un estado funcional tan adecuado como permita
el abastecimiento de nutrientes. Los intentos de adaptacion del organismo en situaciones
de inanicion se dan a nivel metabdlico y neuroendocrino, disminuyendo la demanda de

nutrientes celulares {Viteri y Torun, 1987; Silber, 1994).
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Los cambios fisiopatoldgicos que se suceden en la anorexia nerviosa son
parecidos a los del estado de semiinanicion. Existe un famoso estudio desarrollado por
Keys y col. (1950) en el que se propusieron conocer las consecuencias secundarias que la
semiinanicion de tres meses de duracion producia en una muestra de hombres jovenes
(ingesta media: 1570 kcal/dia). La perdida de peso que experimentaron durante dicho
periodo fue de un 25% y los sintomas que mostraron coincidian con la mayoria de los
que se observan en la AN, tales como irritabilidad, desapego por la vida social, pérdida
de la libido, preocupacion por la comida, comportamiento obsesivo y en ocasiones,
pérdida de la concentracién y aletargamiento (Beaumont y col.,, 1993). Sin embargo se
diferencian en que solo en la AN aparece la distorsion de la imagen corporal y el deseo

de adelgazar.

El estado nutricional mas frecuentemente encontrado en pacientes con AN es el
de una malnutricion calorica en cualquiera de sus distintos grados (Megia y col, 1994). A
pesar de ello, en general se admite que, como establecié Lucas (1977): "Los resultados
de los analisis de laboratorio, incluyendo el recuento sanguineo completo, el andlisis de la
orina y la bioquimica sanguinea, son perfectamente normales, incluso en el caso de un
desgaste considerable de los tejidos corporales. Los mecanismos compensatorios son .
destacables y las alteraciones de los datos de laboratorio pueden no ser evidentes hasta

que la enfermedad esta4 muy avanzada”.

También su aparentemente buena condicion fisica puede contribuir a enmascarar
su problema. Asi, la actividad fisica suele ser normal o exagerada, no siendo raros los
casos en que se recurre a la practica de ejercicio fisico intenso para aumentar la pérdida
de peso (Herzog y Copeland, 1985). Las enfermas realizan frecuentemente gimnasia,
danza, etc., tanto fuera del hogar como en su propia casa, y las actividades sedentarias
como el estudio, las suelen llevar a cabo de pie e incluso paseando (Toro y Vilardell,

1987).

Por otra parte, los mecanismos adaptativos incluyen una serie de alteraciones o
reajustes del metabolismo en las pacientes con AN que pueden dividirse en dos

categorias: las bioquimicas y las que afectan al gasto energético (Black y col., 1993).
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Entre las primeras se encuentran la alteracion del metabolismo de la glucosa y la
hipercolesterolemia (Silber, 1994). Estas y otras modificaciones se trataran en el

apartado 2.3 4.

En relacion con las del segundo tipo, hay que considerar que la mayoria de los
problemas causados por la inanicién van encaminados a un ahorro de energia: la piel se
seca y el pelo se vuelve fino; la cianosis de la piel, junto con pies y manos frios
representan un recorte en la vascularizacion periférica; la bradicardia en la AN es otro
intento de conservar energia reduciendo el trabajo del corazon y finalmente, se presenta
la lentitud psicomotora, que no siempre se debe a un estado de depresion, sino a la
debilidad propia del desgaste muscular y en casos extremos a desequilibrios electroliticos

(Toro y Vilardell, 1987; Woodside, 1995).

También en la AN, como en situaciones de inanicion, las alteraciones del sistema
endocrino y el hipotilamo median muchas de estas respuestas adaptativas, iniciando
mecanismos para conservar energia que se normalizan con la ganancia de peso
(Beaumont y col, 1993). Asi, se han descrito alteraciones de los ejes hipotalamo-
hipofiso-gonadal y suprarrenal, modificaciones en la secrecion de la hormona de.
crecimiento, en la funcién neurohipofisaria, en la termorregulacion, etc., (Toro vy
Vilardell, 1987; Russell y Beaumont, 1987; Goldbloom y Kennedy, 1993; Woodside,
1995).

Una manifestacion tipica, incluida en los criterios diagnosticos de la enfermedad,
es la aparicion de amenorrea, secundaria o primaria, dependiendo de la edad de
comienzo del trastorno. La amenorrea esta asociada con los bajos niveles de
gonadotropinas circulantes secundarios a una baja estimulacion por el factor liberador de
gonadotropinas hipotalamico a consecuencia de la malnutricién (Russell y Beaumont,
1987). En 1977, Frisch expuso la necesidad de un 17% de grasa corporal para que
tuviera lugar el inicio de la ovulacion y de un 22% para mantener los ciclos menstruales.
Desde entonces, se han presentado datos contradictorios pues la amenorrea puede
preceder en ocasiones a la pérdida de peso. Ademas, la recuperacion del peso ideal no

restablece necesariamente la menstruacion a menos que se resuelva también la situacion
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de estrés psicologico (Falk y Halmi, 1982; Carpenter, 1994), habiéndose encontrado una
secrecion de gonadotropinas inadecuada para la edad en algunos pacientes que ya estan

recuperados en su peso (Pyrke y col., 1984).

Otra de las alteraciones endocrinas caracteristica de la AN es el
hipercortisolismo, el cual parece deberse a un aumento de la actividad del eje
hipotalamo-hipofisario-adrenal (Gold y col., 1986; Walsh y col, 1987). En relacion con
ello, se han detectado un aumento de episodios secretores de cortisol diarios (Doerr y
col., 1980) y altas concentraciones de CRH en fluido cerebroespinal (Hotta y col.,, 1986).
Ademas aparece una supresion incompleta de la secrecion de cortisol tras administracion
de dexametasona, por lo que en la AN parece existir una respuesta alterada del eje al
efecto inhibitorio de los glucocorticoides (Gerner y Gwirstman, 1981; Scacchi y col,
1995). El aumento del cortisol deja de ser evidente seis meses déspués de haber

corregido la pérdida de peso (Gold y col., 1986; Casper, 1986).

Los efectos a largo plazo de estos reajustes hormonales pueden ser graves. Asi,
las mujeres jovenes corren riesgo de desarrollar osteopenia y osteoporosis (Davies y col.,
1990; Rigotti y col., 1991; Salisbury y Mitchell, 1991) causadas tanto por la disfuncion
hormonal (bajos estrogenos circulantes, hipercortisolismo, alteracion del balance acido-
base) como por la falta de una alimentacion con adecuado contenido de calcio, vitamina
D y otros minerales que se requieren en la construccion del hueso (Beaumont y col,,
1993; Woodside, 1995). La prognosis para una recuperacion completa de la densidad de
masa osea es pobre, pero el tratamiento del desorden depresivo subyacente, la mejora de
la nutricién con un incremento de peso y la recuperacion expontanea de la menstruacion
se asocian con un restablecimiento de la salud del hueso (Carmichael y Carmichael,

1995).

En relacion con los niveles de hormona de crecimiento (GH), se han descrito
tanto la existencia de una resistencia a GH (Masuda y col., 1988) como una deficiencia
de GH (Nussbaum y col, 1990), observandose diferentes cambios fisiologicos en
individuos distintos. Golden y col. (1994) postulan que la disminucion de la secrecion de

GH puede ser una respuesta adaptativa temprana a la malnutricién en AN y es seguida de
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un estado de resistencia a GH en pacientes mayores con sintomas mas duraderos. En la
AN los factores de crecimiento como IGF-1 estan disminuidos (Rappaport y col, 1980),
al igual que ocurre en ayuno y en otras formas de malnutricion {Clemmons y col., 1981;
Underwood y col., 1986). Los bajos niveles de las proteinas transportadoras GHBP e
IGFBP-3 encontrados en AN en comparacion con controles, vuelven a la normalidad con
la realimentacion, ademas se ha encontrado correlacion positiva entre los niveles de
ambos y el IMC, por lo que se cree que son cambios secundarios a la malnutricion

(Golden y col., 1994).

Los trabajos que ofrecen datos de valores de hormonas tiroideas séricas en
anorexia nerviosa son muy numerosos {Kvetny, 1983; Curran-Celentano y col., 1985;
Cortazar y col, 1986; Casper y col., 1991; Komaki y col., 1992; Obarzanek y col.,
1994). Todos coinciden en observar niveles de triyodotironina (T3) inferiores a lo normal
con cifras de tiroxina (T4) normales o bajas. Las tasas de rT3, forma poco activa, se han
encontrado elevadas en varias ocasiones (Kvetny y col., 1983; Curran-Celentano y col |
1985). La desyodacion periférica alterada que transforma la T4 preferentemente en rT3
en detrimento de la formacion de T3 parece un mecanismo de proteccion del organismo
para evitar el consumo excesivo de energia ((Moshang y col., 1977, Curran-Celentano y.

col, 1985). Clinicamente los pacientes con AN presentan varios sintomas de

hipotiroidismo como hipotermia, intolerancia al frio, bradicardia, estrefiimiento, elevados
niveles de colesterol y carotenos y metabolismo basal disminuido (Casper, 1986).
Kaplan y Woodstde (1993) y Komaki y col. (1992) indican que existe una normalizacion

de la funcidn tiroidea con ia realimentacion.

Por dltimo, las alteraciones en los sistemas que regulan la saciedad y e! apetito a
traves del hipotalamo pueden estar asociadas con los patrones anormales de la ingesta
propios de la AN. En relacion con este tema, se ha observado que el sistema
serotonérgico permanece alterado tras alcanzarse el peso normal, ofreciendo un
impedimento para la recuperacion completa (Kaye y col., 1991). En ocasiones se ha
planteado que los niveles alterados de algunos neurotransmisores podrian constituir una
disfuncién primaria y se ha sugerido que podrian tener un papel en el origen de la

enfermedad.
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A continuacion se van a exponer algunas de las manifestaciones clinicas que se

encuentran relacionadas con los mecanismos adaptativos expuestos anteriormente:

Las complicaciones cardiovasculares pueden presentarse hasta en el 80% de los
casos y son la causa mas comin de muerte en estas pacientes (Schocken y col.,, 1989).
Las mas caracteristicas son bradicardia e hipotension. Esta ultima es la mayoria de las
veces una consecuencia de la deshidrataciéon que acompaiia la AN grave y moderada. La
arritmia se produce de forma secundaria a alteraciones electroliticas debidas a vomitos o
abuso de laxantes, 0 a consecuencia de la bradicardia, si ésta es importante (Woodside,
1995). Con bastante frecuencia se describe disminucién del volumen cardiaco con
adelgazamiento de la pared del ventriculo izquierdo, prolapso de la valvula mitral y
cambios en el electrocardiograma (Beaumont y col, 1993). En este sentido, la
prolongacidn del intervalo QT es preocupante ya que predice arritmias cardiacas serias

(Isner y col., 1985).

La realimentacion brusca puede dar lugar a insuficiencia cardiaca iatrogénica
(Powers, 1982), ya que al llevar a cabo la rehabilitacion nutricional queda expuesta la
debilidad intrinseca del corazon y su incapacidad de adaptarse al incremento de la tasa

metabolica (Keys y col., 1947).

La disminucion de la tasa metabolica en situaciones de inanicion es secundaria a
la pérdida de peso y a la disminucion de la ingesta calorica (Schebendach y Nussbaum,
1992; Platte y col., 1994). En la AN se ha observado que parte de la reduccion de la tasa
metabolica en reposo (TMR) se debe a la disminucion de la masa libre de grasa, pero
ademas la actividad metabolica de la restante es menor. De esta forma la TMR por
unidad de masa libre de grasa puede ser hasta un 15% mas baja que la de partida (Shah y
col, 1988) y el descenso global en la TMR hasta de un 22% (Eliiot y col, 1989). Con
ello se consigue ahorrar energia y también promover mas facilmente la ganancia de peso
una vez se disponga nuevamente de alimento (Black y col,, 1993). Por otro lado, se ha
encontrado una correlacion casi significativa entre la disminucion de la TMR y la

disminucion en la concentracion de T3 en pacientes de AN, de forma que, en parte,
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también la reduccién en el nivel de T3 podria contribuir, directa o indirectamente, al

descenso en la TMR (Casper y Schoeller, 1993).

En la AN existe un enlentecimiento del vaciado gastrico por una alteracién de la
motilidad antral a consecuencia de la atrofia muscular y flacidez del estébmago que ha
estado recibiendo muy pocas cantidades de comida durante un tiempo continuado
(Dubois y col., 1984; McCallum y col., 1985). El aumento significativo frente a controles
en la secrecion de colecistoquinina y somatostatina después de una comida, podria
contribuir al enlentecimiento del vaciado gastrico en pacientes anoréxicas, ya que ambas
hormonas estimulan el musculo pilérico retardando el vaciado. También explicarian la
sensacion de saciedad (Pirke,1993). Este efecto desaparece después de la renutricion

(Pirke,1993), normalizandose también el vaciado gastrico (Rigaud y col., 1988).

Las gravedad de las manifestaciones hematologicas en la AN parece
correlacionarse con el déficit de peso, volviendo a la normalidad con el restablecimiento
de éste (Herpertz-Dalhman y Reschmidt, 1988; Devuyst y col, 1993). Los cambios
hematolégicos de la AN se han asociado con hipoplasia de médula 6sea, un hallazgo
comun en estas pacientes que se produciria en respuesta a una disminucion de los
requerimientos de tejido hematopoyético al reducirse la masa corporal {Devuyst y col.
1993). Las manifestaciones a nivel del sistema inmunologico se caracterizan por una
disminucion de las células T, CD4 y CD8, asi como de las células CD57 (Pirke y col,,
1992; Marcos y col., 1997) e incluso una disminucion del cociente CD4/CD8 (Marcos y

col., 1993b), parametro considerado como indicador de malnutriciéon (Chandra, 1991).
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2.3.- EVALUACION DEL ESTADO NUTRICIONAL EN LA ANOREXIA
NERVIOSA

2.3.1.- PARAMETROS DIETETICOS
2.3.1.1.- HABITOS ALIMENTARIOS

En su bisqueda obsesiva de la delgadez, las pacientes anoréxicas desarrollan una
actitud de rechazo hacia los alimentos. Cualquier ganancia de peso les genera una gran
ansiedad, por lo que disminuyen gradualmente la ingesta hasta llegar al ayuno completo en
muchos casos (Casper, 1986). Hasta el momento hay pocos estudios relacionados con el
comportamiento alimentario de las pacientes con AN. Sin embargo, se han realizado algunos
trabajos estudiando los patrones exhibidos en una sola comida, o utilizando encuestas
realizadas a la paciente, u observaciones directas, en laboratorio, de dicho comportamiento

alimentario (¢j. Russell, 1967, Drenowski y col. 1988, Sunday y Halmi, 1990).

El criterio que predomina en el paciente de AN a la hora de elegir entre un tipo u otro
de alimentos es el presumible contenido calérico, dejando en segundo término otros como .
palatabilidad, textura, etc. De esta forma el modelo dietético esta regido por la restriccion
energética, evitandose aquellas comidas con alta densidad calérica y dejando de ingerir dulces
y postres desde el comienzo de la enfermedad (Beaumont y col,, 1981; Casper, 1986,

Andersen, 1988).

Varios autores establecen que los pacientes de AN rechazan, paﬁicularmente, los
alimentos ricos en carbohidratos (Crisp, 1965; Russell, 1967; Hurst y col:, 1977, Garner y
Garfinkel, 1979; Crisp, 1981). Sin embargo, las evidencias mis recientes indican que la
aversion se dirige mas hacia las grasas que hacia los carbohidratos (Beaumont y col, 1981;
Huse y Lucas, 1983, 1984; Drewnowski y col, 1988; Sunday y Halmi, 1990; Simon y col,
1993; Fernstrom y col.,1994), de tal forma que algunas pacientes caiculan sistematicamente
los gramos de grasa de su ingesta mas que el total de calorias ingerido (Schebendach y

Nussbaum, 1992).
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En realidad, parece que el aspecto determinante no es el contenido neto de grasa del
alimento, sino la idea que tenga el sujeto de dicho contenido, pues se ha observado que la
percepcion de elevadas cantidades de calorias o grasas despiertan sentimientos de
culpabilidad y peligro mas fuertes en pacientes con trastornos del comportamiento
alimentario, que en sujetos sanos (King, 1987; Knight, 1989; Sunday y col., 1992). Por otro
lado, se ha sefialado que en personas con AN existe un rechazo a la sensacién oral y al gusto

que produce la grasa comparado con sujetos controles (Sunday 1990; Simon 1993).

En este sentido, al cuantificar la ingesta diaria ad libitum de pacientes frente a
controles sanas en un laboratorio disefiado a tal efecto, se han encontrado diferencias en el
contenido en macronutrientes. Las enfermas presentan una ingesta con menor cantidad de
calorias procedentes de grasa, mas procedentes de carbohidratos y porcentajes similares de
las proteinas (Fernstrom y col, 1994). Sin embargo, al utilizar otras metodologias no
aparecen diferencias en cuanto a la composicion relativa en macronutrientes entre la dieta de

las pacientes con AN y los controles (Marshall, 1978; Gwirstman y col., 1989).

Por otra parte, cuando el perfil caldrico de la dieta se enfrenta al recomendado suele
presentar una elevada proporcion de calorias procedentes de la proteina (mayor del 20%), un
moderado aporte de lipidos y una importante disminucion de los hidratos de carbono (Nufiez
y col,, 1995). En este sentido, no puede olvidarse que mientras que los hidratos de carbono
complejos son visibles y pueden suprimirse de la dieta facilmente, la grasa estructural o
invisible no resulta facil de eliminar. El consumo de grasas visibles es bajo, como queda
reflejado en el predominio del tipo de preparaciones culinarias que no requieren la utilizacién
de las mismas, como las realizadas por coccion, hervor o plancha y en la supresion del alifio

de las ensaladas (Nufiez y col., 1995).

La aversion especifica a determinados grupos de alimentos es otra de las actitudes
caracteristicas del comportamiento alimentario de las pacientes anoréxicas. Estos son
normalmente ricos en calorias pero a veces el aporte energético es variable, Asi, es habitual el
rechazo hacia las cames rojas en general a pesar de la gran variabilidad del contenido calérico
dependiendo del corte (Schebendach y Nussbaum, 1992). El porcentaje de pacientes que las

evitan suele ser alto: 30% y 54 % en los estudios de O'Connors y col. (1987) y Moreiras-
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Varela y col. (1990), respectivamente. En este sentido, segun Schebendach y Nussbaum
(1992), tienden a clasificar los alimentos como "buenos y malos", omitiendo el consumo de

gran numero de ellos.

Entre los alimentos grasos existe rechazo hacia la mantequilla, salsas, ensaladas
alifiadas y leche entera (Garner y Garfinkel, 1979; Crisp, 1981; Casper, 1986), mientras que
se presume de forma generalizada que el consumo de verduras, ensaladas y frutas es mas
frecuente de lo habitual en anoréxicas. Van Binsberger y col. (1988a) confirman que, aunque
las pacientes anoréxicas no manifiestan una mayor preferencia que los controles por este tipo
de alimentos, si es distinta la frecuencia de consumo. Por otra parte, también existe una mayor
aversion hacia dulces, azucar, chocolate, pastel de manzana, zumo de frutas azucarado y otras
bebidas dulces, junto con cierto rechazo hacia alimentos ricos en almidén como el arroz y las
patatas y hacia la carne, el pescado y las legumbres (Van Binsberger y col. 1988a). La
exclusién de la carne y los productos lacteos de sus menus supone la eliminacion de las
principales fuentes de hierro y calcio con las que cuenta la dieta, respectivamente (Doyle,
1995). Sin embargo, también se ha encontrado cierta preferencia por algunos quesos
(Lafeber, 1976). Ocasionalmente se presentan pacientes con una alimentacion estrictamente
vegetariana. Es importante promover en estas enfermas la adopcion de un patrén lacto-ovo-
vegetariano para asegurar la ingesta de proteinas de alto valor biologico (Schedenbach y

Nussbaum, 1992).

Moreiras-Varela y col., (1990) han observado que en el consumo por grupos de
alimentos las pacientes presentan ingestas inferiores (g/persona/dia) de cereales y de grasas y

aceites que las controles.

Esta tendencia a considerar los alimentos como "buenos” y "malos" viene impregnada
de una serie de creencias y pensamientos propios de cada paciente, al igual que aparecen
miedos irracionales en relacion con los procesos de la digestion, la absorcién y la utilizacion
de la energia de los alimentos (Schebendach y Nussbaum, 1992). Asi, consideran una practica
de sobrealimentacion el hecho de comer entre horas, a pesar de llevar un control de la ingesta

calérica diaria (Schebendach y Nussbaum, 1992). No obstante, segun Huse y Lucas (1984),
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los patrones individuales son muy diversos, tanto en la eleccion de alimentos como en la

actitud en cuanto a los horarios y reglas que se autoimponen para las comidas.

Entre los comportamientos inusuales y rituales cabe destacar el rechazo a participar
en las comidas familiares, la omision sistematica de alguna comida, la trituracion de los
alimentos, y no comer otra comida que la cocinada por eflas mismas (Corcos y Jeammet,
1995). A veces las pacientes muestran preferencias por platos elaborados, con combinacion
de alimentos y frecuentemente con especias, que ingieren en solitario en comidas de larga
duracién, mientras que otras veces son cocinados sélo para otras personas. Aunque estos
comportamientos son tipicos de los estados de semiinanicion y tienden a desaparecer con la
realimentacion y el aumento de peso (Rock y Yager, 1987), en ocasiones pueden permanecer
a lo largo de la realimentacion (Schebendach y Nussbaum, 1992) y puede incluso persistir en
pacientes supuestamente "curadas” (Rosenvinge y Mouland, 1990; Windauer y col. 1993). En
este sentido, se ha observado que Ia recuperacion de las proporciones corporales no refleja
necesariamente que se esté siguiendo un comportamiento alimentario normal (Jarman y col.,

1991).

Un hallazgo importante fue descubrir que las pacientes no sufren anorexia
propiamente dicha, es decir no pierden el apetito sino que, por el contrario, se hallan
francamente preocupadas por la alimentacion y la comida, coincidiendo en esto con otros
estados de inanicion (Bruch, 1985). Fernstrom y col. (1994) sugieren que las pacientes con
AN conservan [a sefial o sensacion de hambre ya que han observado que éstas comen
voluntariamente, ad libitum, en 3-5 ocasiones al dia. Sin embargo, dada la corta duracién y
contenido energético de las comidas parece existir también una cierta alteracion en su
sensacion de la saciedad. Se desconoce si es por una actividad anormal del sistema nervioso
central (Fernstrom y col, 1987, Hoebel y col., 1992), por sefiales periféricas del sistema
intestinal (Gibbs y Smith, 1992), o una combinacion de ambas. Se ha comprobado que
cuando los niveles cerebrales de serotonina son altos inducen el consumo preferente de
proteina y reducen la ingesta de carbohidratos (Blundell y Rogers, 1980). Por otro lado,
numerosos argumentos indican que a nivel hipotalamico, la serotonina inhibe la ingesta
alimentaria, reduciéndose la cantidad y duracién de la comida, sin afectar al tiempo de latencia

de la iniciacion de las sucesivas comidas. Esto ha llevado a considerar que la serotonina actua
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ante todo favoreciendo la saciedad mas que inhibiendo el hambre (Hill y Blundell, 1990).
Estos efectos podrian estar actuando en el comportamiento alimentario anormal de pacientes
con AN, pues se ha encontrado aumentado el intercambio de serotonina a nivel cerebral en

esta patologia (Morley y Levine, 1982, Blundell y Cooper, 1988; Halmi, 1996).
2.3.1.2.- INGESTA DE NUTRIENTES
2.3.1.2.1.- Energia y Macronutrientes

El grado de restriccion calérica puesto de manifiesto en diversos trabajos es variable
pues difieren en la etapa de la enfermedad y el método de evaluacion. Un estudio
retrospectivo realizado por Beaumont y col. (1981) sefiala una ingesta media de 701 kcal/d al
comienzo de la enfermedad y de 296 kcal/d en una fase tardia. Rock y Yager (1987)

encuentran cifras entre 600-900 kcal diarias.

Kumai y col. (1988) a través de historias dietarias, realizadas durante la primera
semana de ingreso hospitalario, encuentran que la ingesta calorica esta entre las 800 y las
1200 kcal/d y se sittia en las 2370 kcal/d al repetir la encuesta unos 6 meses despucs de .

iniciarse el tratamiento.

Fernstrom y col. (1994) al cuantificar el consumo calérico diario, ad libitum, de
pacientes de AN con bajo peso han encontrado una restriccion calorica severa de la ingesta

diaria (828+210 kcal/dia), reflejado en un bajo niimero de kcal/kg/dia (20,4+5,5).

También Gwirtsman y col, (1989) han tenido bajo observacion a pacientes
anoréxicas hospitalizadas durante un periodo de fase estable de peso (57,3+0,95% del peso
ideal). En este estudio se ha observado que las ingestas medias diarias (gramos) de proteinas,
lipidos y carbohidratos, son inferiores a las del grupo control, de acuerdo con los datos

obtenidos por otros investigadores (Marshall, 1978; Hatmi, 1978).

Beaumont y col. (1981), a través de una reconstruccion de la ingesta de 24 horas

correspondiente a la etapa de mayor emaciacion de las pacientes han encontrado un
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porcentaje de consumo de proteinas significativamente mayor que el observado en controles
(21% vs 13%). A pesar de ello, podria ocurrir que dada la escasez del aporte calérico de la
dieta, fuese necesaria la utilizacion de toda la proteina ingerida, impidiendo asi mantener una
reserva proteica apropiada (Schebendach y Nussbaum, 1992). Ademas muchas pacientes
confiesan ser vegetarianas, por lo que es mas dificil que la ingesta proteica posea un valor

biolégico adecuado (Schebendach y Nussbaum, 1992).

En condiciones de bajo peso, debe establecerse el rango de normalidad de la ingesta
proteica, con relacion a las IR, en g/kg de peso ideal (Schebendach y Nussbaum, 1992).
Segun Fernstrom y col. (1994), dicha ingesta proteica, solo esta ligeramente disminuida y
permite una compensacion fisiologica adecuada. Este autor propone la existencia de una
causa fisiologica que aumenta el consumo proteico, como asi lo sugieren estudios realizados
con animales (Ashley, 1985). A este respecto, es importante tener en cuenta que de los 10 a

los 16 afios la proteina puede ser el nutriente limitante para el crecimiento (Hernandez, 1993).

No obstante Forbes y col. (1984) determinan que es indiferente utilizar en la
realimentacion de las pacientes con AN una dieta rica en proteina (20 % de la ingesta
energética) o baja (10 % de la ingesta energética), pues ambas modifican de la misma forma la_

composicion corporal.

Se ha demostrado también una baja ingesta de grasa en AN. En este sentido,
Beaumont y col. (1981) sefialan un consumo de solo 10 g de grasa en anoréxicas durante fa
etapa mas grave de la enfermedad. Esta restriccion de grasa dietaria total aumenta el riesgo de
deficiencia de acidos grasos esenciales, lo que ha sido documentado también por Langan y
Farrell (1985) en un colectivo similar. Estos autores recomiendan una ingesta diaria
relativamente alta de acidos grasos esenciales para estas pacientes, de un 5 a un 7% de las

calorias totales en forma de linoleico.

En relacion con la ingesta de grasas, es interesante considerar que la pérdida de peso
se asocia principalmente con variaciones en el porcentaje de energia ingerida aportada por
éstas, y no tanto con los cambios en la ingesta energética total (Sheppard y col., 1991). En

animales de experimentacion se ha demostrado que el incremento del consumo de grasa en
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ausencia de un aumento de la energia total ingerida conduce a un mayo% depdsito graso
(Oscai y col., 1984; Salmon y Flatt, 1985; Oscai y col., 1987). La grasa dietaria tiene un
efecto termogénico menor que los carbohidratos o la proteina y poi" eso puede ser
almacenada como tejido adiposo con mucha mayor eficacia metabdlica ($heppmd y col,

1991).

En cuanto a los carbohidratos, un estudio realizado por Crisp (1981);conﬁrma que las
pacientes con AN presentan una ingesta minima de éstos, aproximadam;mte 40g al dia,
cuando la ingesta habitual de sociedades desarrolladas como la nuestra, supera los 300g/dia
(Moreiras y col., 1990). .

A continuacion se presenta un cuadro-resumen de una revision de los trabajos que

estudian la ingesta de energia y macronutrientes en pacientes con AN.

Estudio Periodo Pacicntes AN Energia Proteinas Grasas CHO
estudiado (n, tipo) (kcal/d) (g/d) (g/d) (g/d)

Thibault y 1 25, restrictivas 773+£349 37414 31+18 87442

Roberge, 1987 ‘

Moreiras-Varela y 3 30, restrictivas | 1400654 68+32 58+33 158+75

col., 1990 13, purgativas ‘

Gwirstman y col., 1 14, restrictivas 101754 4144 3442 136+£204

1989 10, bulimicas !

Fernstrom y col., 2 8, restrictivas 8284210 29+19 12411 151433

1994

Beaumont y col,, 4 17 701 38 .- -

1981 5 17 296 17 10 35

1

1 Previo al diagnéstico o en un periodo con mantenimicnto de bajo peso
2 24 h de alimentacion ad libitum, cnire una y tres semanas después de la admision hopitalaria
3 Durante tratamiento en cualquiera de sus etapas (ingreso o ambulatoria)

4 Comienzo de la enfermedad

5. Fase tardia de la enfermedad
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2.3.1.2.2.- Micronutrientes

A pesar de lo que se crefa en las descripciones mas tempranas de los desérdenes
alimentarios, los resultados de investigaciones posteriores indican que las deficiencias en
micronutrientes en esta poblacion pueden ser mas habituales de lo que en un principio se
admitia (Rock y col., 1987; Phillipp y col., 1988; Van Binsbergen y col., 1988; Mira y col ,
1989; Rock y Vasantharajan, 1995).

2.3.12.2.1.- Minerales

Los requenimientos de minerales se incrementan durante la etapa de crecimiento
acelerado de la adolescencia, sin embargo son muy frecuentes las ingestas inadecuadas en

pacientes con desordenes de la alimentacion (Schebendach y Nussbaum, 1992).

La mayoria de las pacientes con AN se imponen una dieta cuyo aporte de calcio es
a(n mas escaso que en los adolescentes sanos. A ello contribuye el que los productos lacteos,
fuente importante de calcio, sean también ricos en grasa y calorias (Fisher, 1992; Key y Key,
1994). Hay que considerar el papel de este mineral en la adquisicion del pico de masa dsea en
las mujeres jovenes, sobre todo en aquellas que pueden encontrarse bajo un mayor riesgo
debido a su estado de hipoestrogenismo (Carpenter, 1994). Junto con la hipercortisolemia,
ambos pueden promover la resorcion 6sea, y el calcio dietario tendria mas bien un papel

permisivo que causal (Arnaud y Sanchez, 1990; Abrams y col. 1993).

Se han referido ingestas de alrededor de 300 mg/d en AN (Rock y Yager, 1987,
Thibault y Roberge, 1987) siendo las RDA americanas de 1200 mg entre los 11 y los 24 afios
y de 1000 mg las IR espafiolas entre los 10 y los 19 afios. Aunque se han encontrado valores
que alcanzan los 687 mg/dia, ain se encuentran muy por debajo de las necesidades para la

edad de las pacientes (Moreiras-Varela y col., 1990).

Las deficiencias nutricionales detectadas en la dieta de pacientes con AN afectan

también al hierro, magnesio, v zinc (Nufiez y col., 1995).
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La deficiencia de zinc provoca una pérdida del sentido del gusto y‘ se ha propueéto

como un factor perpetuador de la enfermedad, aunque en un estudio realizado por Casper y
col (1980) en AN no se ha encontrado correlacién entre ambos. Existeﬂ estudios (King,
1990) que han demostrado la intervencion de mecanismos reguladores localizados en el
intestino que regulan el balance de zinc incluso con ingestas muy bajas‘ (3-5 mg/d). No
obstante, se han encontrado anomalias en la absorcion y metabolismo de este mineral en

algunos enfermos con AN (Dusmore y col.,, 1985).

Se ha observado que el mayor incremento diario del contenido @morﬂ de zinc
sucede en la etapa del estiron de la adolescencia, por lo que pacientes que desarrollan la AN
antes o durante el crecimiento puberal son susceptibles de suffir las consecuencias mas graves
del déficit de zinc (Schebendach y Nussbaum, 1992). Algunos autores han sefialado que la
concentracion de este mineral en plasma se encuentra disminuida y por tanto se recomiendan
suplementos de zinc en la dieta de estas pacientes (Safai-Kutti y Kutti, 1984, 1936, McClain y
col., 1992). Sin embargo existen resultados dispares al respecto. Asi se hé encontrado una
mejora siginificativa en los test psicologicos tras administrar durante 6 meses un suplemento
de zinc a pacientes anoréxicas, aunque dicha terapia no tuvo ningin efecto sobre aspectos
fisiologicos como la ganancia ponderal (Katz y col.,, 1987). Por el contraﬁo otros estudios
(Birmingham y col., 1994) han puesto de manifiesto que la suplementacion con zinc €s capaz
de incrementar el doble el IMC en los pacientes que reciben el suplemento frente a los que

ingieren un placebo. !

|
Debido al consumo de una ingesta energética deficiente, es probable que la dieta de
las anoréxicas sea también deficiente en hierro. A ello hay que afiadir ademas el rechazo que

presentan a la ingesta de came roja y la baja biodisponibilidad del hierro procedente de

verduras y cereales (Schedenbach y Nussbaum, 1992). |
La deficiencia de micronutrientes se ha puesto de manifiesto también en un grupo de
mujeres deportistas de élite, que cumplian criterios diagnostico de AN o anorexia atlética,

encontrandose ingestas bajas de calcio y hierro entre los minerales (Sundgof—Borgem 1993).
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2.3.1.2.22 - Vitaminas

Algunos de los sintomas de la enfermedad como la piel seca, el pelo fino y el lanugo
son consecuencia de la malnutricion y pueden estar relacionados con un estado deficiente en

vitaminas (Van Biasbergen y col., 1988b).

Se ha observado que suelen aparecer correlaciones estadisticamente significativas
entre la ingesta de energia y la de algunas vitaminas, lo que demuestra que éstas son muy
susceptibles de sufrir deficiencias con dietas hipocaldricas, como queda reflejado cuando se

analizan los niveles sanguineos.

Thibault y Roberge (1987), en un grupo en el que solo incluyen pacientes del tipo
restrictivo, encuentran que la baja ingesta de energia de las pacientes conlleva la reduccion
dréstica del aporte de tiamina, riboflavina, niacina y acido ascorbico, comparada con la de un
grupo control. Por el contrario, al cuantificar la ingesta diaria por el método de "recuerdo de
48h", Moreiras-Varela y col. (1990} observan que la dieta de las pacientes se compone en
gran medida de alimentos cuyo contenido en vitaminas y proteinas es especialmente alto.
Ellos obtienen que, en lo que se refiere a las vitaminas, tan solo las ingestas de tiamina y.

vitamina D, son inferiores a las mostradas por el grupo control.

Las vitaminas cuyas tasas plasmaticas parecen ser deficientes en mayor proporcion en
estas pacientes son tiamina, riboflavina y vitamina Bs (Rock y col., 1987; Philipp y col., 1988;
Nufiez y col., 1995). Rock y Vasantharajan (1995) han encontrado déficits de vitamina Bg y
nboflavina en un tercio de un grupo de pacientes con AN o BN recién admitidos a un
programa de tratamiento, presentando una asociacion entre un bajo porcentaje del peso
correcto y un estado deficitario en riboflavina. En otro estudio realizado por Mira y col.
(1989) se ha observado una asociacion similar en relacion con la situacion ponderal y al

estado deficitario de vitamina Bs.

Diversos autores han encontrado que los niveles plasmaticos de retinol y ésteres de
retinol estan elevados (Curran-Celentano y col., 1985; Van Binsberger y col.,, 1988; Mira y

col, 1989). Se ha sugerido que las causas podrian ser un metabolismo alterado de los
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mismos, unido a los bajos niveles de T3 circulante (Curran-Celentano y col, 1985), un
defecto del funcionamiento del citocromo P450 bajo condiciones de déﬁéit de proteina y
micronutrientes (Anderson y Kappas, 1991; Rock y Curran-Celentano, 1994), o un
aclaramiento retrasado de quilomicrones (Langan y Farrell, 1985; Vaisman y col, 1992; Rock

y Curran-Celentano, 1994;).

Vaisman y col. (1992) aportan datos contrarios al encontrar tasas significativamente
mas bajas de vitamina A en pacientes anoréxicas que en los controles sanos, desapareciendo
esa diferencia después de la realimentacion. Por otro lado, sefialan que las &emandas de esta
vitamina en pacientes anoréxicas en situacion estable podrian estar dismin‘:uidas, ya que su
masa tisular es menor. Cabe afadir que los niveles circulantes de retinol no son un buen
indicador de su “status" porque las reservas hepaticas mantienen el nivel hasta que ¢l organo

se halla muy empobrecido (Budowski y Sklan, 1989).

En relacion con la vitamina A es necesario hacer referencia a la }ﬁpcrcarotenenﬁa
mostrada en ocasiones por pacientes con AN. Segun Rock y Yager (1987), la concentracion
sérica de carotenos se encuentra con frecuencia elevada, debido probablemente a un defecto
adquirido en su metabolismo, aunque también se han apuntado otras causzis posibles, como .
un aumento de la absorcién, una ingesta elevada, una liberacion incrementada desde los
depositos grasos, o como sugieren Rock y Swendseid (1993), una escésa capacidad de

almacenamiento debida a la reduccion de masa corporal.

Curran-Celentano y col. (1985) han encontrado una alta relacion entre
hipercarotenemia, tasas elevadas de ésteres de retinol y una concentracién baja de T3 en
plasma. Por otro lado, a nivel intracelular la vitamina A (como acido retiné)ico) funciona de
forma similar a los estrogenos y las hormonas tiroideas, y los receptores nucleares pertenecen
a la misma familia génica (Rock y Curran-Celentano, 1994), por lo que las interacciones entre
estos compuestos podrian tener significacion clinica. Asi, una concentracion alta de vitamina
A podria relacionarse con una disfuncién menstrual. En este sentido, se ha podido observar
como pacientes hipercarotenémicas, después de reducir su ingesta de carot%:nos, son capaces
de presentar una disminucion en los niveles séricos de los mismos y de nilejorar la funcion

menstrual (Kemman y col., 1983). Sin embargo, la evidencia hasta la actualidad indica que la
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hipercarotenemia en estas pacientes no implica un mayor riesgo de hipervitaminosis A (Rock

y Curran-Celentano, 1994).

Respecto a la vitamina E se han encontrado datos contradictorios. Dowd y col.
(1983), Langan y Farrell (1985) y Van Binsbergen y col. (1988b) encuentran concentraciones
plasmaticas normales, sin embargo Vaisman y col (1992) han observado niveles mas bajos en
pacientes con AN que en controles, e incluso rayando el minimo adecuado (5mg/L, Machlin y
Brin, 1980). Langan y Farrell (1985), encuentran valores reducidos solo para los tocoferoles
By y por lo que sugieren que la ingesta a partir de alimentos que contienen vitamina E es
deficiente y el aporte de esta vitamina se debe mayoritariamente a suplementos vitaminicos
Que se suelen suministrar a estas pacientes. En este sentido, se ha observado que la
concentracion plasmatica de a-tocoferol es mayor en pacientes que consumen suplementos
vitaminicos en comparacion con los que no los ingieren y con el grupo control (Mira y col,

1989).

Por 1ltimo, cabe sefialar que la deficiencia de vitaminas puede jugar un papel
importante en la alteracion de la funcién cognitiva y en la comorbilidad de los desordenes
psiquidtricos que se observan en esta poblacion (Hamsher y col, 1981; Rock y Curran-
Celentano  1994). La vitamina E se ha relacionado con problemas cognitivos v
neuropsicologicos, por lo que hay que considerar su interés clinico, siendo necesaria una
mayor investigacion para averiguar las circunstancias en que puede aparecer una alteracion en
la biodisponibilidad de esta vitamina. Tiamina, riboflavina y vitamina B también pueden
contribuir a los problemas cognitivos y a las caracteristicas fisiologicas asociadas con la
semiinanicion de la AN (Rock y Curran -Celentano, 1994). Los requerimientos de estas
vitaminas estan en functon de la utilizacion de sustratos, la gravedad de la malnutricion, la
realimentacion y la etapa de recuperacion. No obstante, la medida de los niveles sanguineos
parece ser de poca utilidad clinica excepto que Ia historia o el examen fisico indiquen que

puede existir una deficiencia especifica (Kreipe y Higgins, 1995).

Con todo, en general se puede sefalar, de acuerdo con Rock y Curran-Celentano
(1994) que si la realimentacion se lleva a cabo con un incremento de la energia dietaria a

partir de alimentos de uso habitual y en variedad suficiente, es muy probable que se aporten
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las cantidades de vitaminas y minerales necesarias para corregir las deficiencias sin necesidad
de administrar ningin tipo de suplementacién. De hecho se ha indicado que dosis altas de
suplementos pueden ser perjudiciales, tanto por el efecto que puede causar? un exceso de un
determinado micronutriente como por interacciones adversas con otros elementos {como
ocurre entre zinc y cobre) (Sufai-Kutti y Kutti, 1986; Kreipe y Higgins, 1995). A pesar de
ello, se ha recomendado utilizar dosis bajas de suplementos vitaminicos, con minerales al nivel
de las RDA, para los enfermos cronicos (Rock y Curran-Celentano, 1994).

A pesar de los estudios realizados, no parecen existir suficientes trabajos que
establezcan claramente cuales deberian ser las ingestas recomendadas de eﬂergia y nutrientes
en este grupo de pacientes, teniendo en cuenta su deteriorada composiéién corporal, su

estado metabolico y la necesidad de recuperar el peso perdido de forma duradera.

2.3.2.- PARAMETROS ANTROPOMETRICOS

Las medidas antropométricas basicas son utiles para estableﬁ:er una primera
valoracion nutricional del sujeto a estudiar. En el caso de la AN estas de’éemmaciones son
importantes en el diagndstico, ademas de servir para elegir ¢l tipo de tratamiento a utilizar y -
ayudar a valorar los progresos de las pacientes y en definitiva los resultados de la terapéutica

(Toro y Vilardell, 1987; INSALUD, 1995).

La talla es el parametro antropométrico menos afectado por la enft%medad, pues tan
solo en las pacientes mas jovenes es relativamente frecuente una estatura baja. Ello es debido
a que la probabilidad de alteraciones en el crecimiento, como consecuencia de la malnutricién,
es mayor en aquellas nifias cuyo inicio de la enfermedad se produce antes de la aparicion de la
menstruacion (Nussbaum y col.,, 1985). Este hecho es facil de comprender st se tiene en
cuenta que la menarquia se observa habitualmente al afio siguiente del pico de maximo
crecimiento, ocurriendo a partir de entonces un crecimiento minimo, que puede ser tan solo
de 0,5 cm. (Mataix, 1998). Asi, la AN prepuberal puede dar lugar a un retraso en la
menarquia con relacion a la edad cronologica o amenorrea primaria, acompafiado de un

retraso del crecimiento en longitud.
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Tras alcanzar el periodo de desaceleracion en el aumento de la talla, el peso sigue
aumentando por deposicion de tejido adiposo. En situacién normal, la ganancia de peso total
en la segunda década de la vida es sustancial. Por el contrario, en el caso de la patologia que
nos ocupa, como ya se ha mencionado anteriormente, la emaciacién puede ser severa,
llegandose a pérdidas de hasta el 60% del peso normal (Beaumont y col, 1993). Se ha
establecido que se debe tener al menos un 80% del peso ideal para que la menstruacion tenga
lugar con normalidad (Beaumont y col., 1976; Pirke y col., 1979). En particular, la deplecion
del compartimento graso y la alteracion de habitos alimentarios se han propuesto como
factores implicados en la disminucion de los niveles de estrogenos séricos y en el estado
gonadotropico de caracteristicas pre-adolescentes observados en las pacientes con AN

(Garfinkel y Garner, 1982; Rigotti y col., 1984).

Una vez que las pacientes son sometidas a tratamiento, pero sin ser forzadas a comer,
la tasa de ganancia ponderal es variable. Asi lo han descrito Vaisman y col. (1991)
observando los resultados de un protocolo muy empleado de intervencion, en el que las
pacientes pueden elegir entre ganar peso o perder privilegios durante el tratamiento. De
cualquier forma, las pacientes son dadas de alta del hospital con pesos siempre algo inferiores
al ideal, situandose en ocasiones, en torno al 12%-15% por debajo del mismo (Kumai y col., -
1988; Vaisman y col.,, 1991). Ademas, la mayoria de las pacientes permanecen mas o menos
delgadas en estudios de seguimiento de duracion variable (Hsu y col., 1979; Hall y col., 1984;
Tolstrup y col. 1985; Rosenvinge y Mouland, 1990; Jeammet y col., 1991; Ratsanuriya y col.
1991; Halmi y col, 1991; Herzog y col. 1993; Steinhausen y Seidel, 1993; Hebebrand y
col.,1996; Marcos y col., 1997).

En este sentido, en la descripcion de las poblaciones utilizadas en estudios sobre
trastornos de la conducta alimentaria, en general, se prefiere utilizar el IMC antes que el
porcentaje de desviacion respecto al peso medio de una poblacion de caracteristicas similares
0 la desviacion del peso ideal para la talla (Hannan y col., 1995; Woodside, 1995). Se ha visto
que los valores de IMC al ingreso hospitalario se correlacionan con los valores en el
seguimiento. Los resultados del trabajo de Hebebrand y col. (1996), realizado en pacientes
con AN en fase aguda y en un periodo de varios afios de seguimiento, indican que el IMC en

el momento de iniciar el tratamiento influye en el peso que va a presentar un paciente en el
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futuro. Los pacientes que parten de un IMC muy bajo (<12 kg/m’) no muestran una mayor
tendencia, tras seguimientos largos, a experimentar incrementos en el IMC por encima del
incremento medio. Se ha sugerido que el valor de IMC en el momento de la admision puede
incluso predecir con bastante certeza la mortandad a causa de la emaciacion, asi como la
cronificacion de la AN. Asi pues, el empleo de este indice esta tan difundido en relacion con
esta enfermedad que es frecuente establecer el diagnostico de la AN basa'mdose, entre otros,
en criterios relacionados con el IMC (Lewelyn-Jones y Abraham, 1984; Beaumont y col.,
1988; APA, 1994). |

El IMC se utiliza también como variable dependiente en estudios de evaluacion
terapéutica (. Killen y col. 1993). Sin embargo, hay que tener en cuenta que carece de
exactitud como estimador indirecto de la grasa corporal en sujetos no obesos. De hecho,
aunque existen buenas correlaciones entre el porcentaje de masa grasa (MG) y el IMC
(Kushner y Schoeller, 1986; Brodie y Slade, 1988; Heymsfield y col., 1990; Hergenroeder y
col., 1991; Casper y Schoeller 1993; Hannan y col.,, 1995; Probst y col:, 1996), diversos
estudios realizados tanto en poblacion de adolescentes sanos, como en pacientes con AN, han
mostrado que los resultados no son buenos cuando se trata de explicar o predecir la
variabilidad en el %MG a través del IMC (Hannan y col., 1995, Probst y col., 1996). Asi, en.
pacientes con desordenes alimentarios deben tenerse en cuenta las alteraciones electroliticas y
del balance de fluidos a la hora de interpretar cambios en el IMC como modificaciones

sufridas en la grasa corporal (Mitchell y Truswell, 1987, Hannan y col,, 1995).

Hannan y col., (1993) establecen que un determinado valor de masja grasa puede ser
un mejor objetivo en el tratamiento de la AN que uno de IMC, asi como ‘para establecer el
grado de severidad de la enfermedad. Se ha sugerido que la cantidad de grasa corporal en el
momento de recibir el aita puede ser un factor importante en el resultado a largo plazo de la
enfermedad (Frisch, 1988). También Trocki y col. (1998) opinan que el empleo del IMC u
otros parametros relacionados con el peso presenta diversos problemas, cdmo la variabilidad
existente entre sujetos adolescentes de la misma edad y talla en funcion de su estadio puberal.
Por lo tanto, su comparacion respecto a los valores normales, representddos por las tablas

construidas a partir de poblaciones, no constituye un método apropiado para juzgar la
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respuesta a la terapia nutricional. En su lugar, consideran mas util la determinacion de la masa

celular del cuerpo por medida del potasio corporal total.

Ciertamente, el estudio antropométrico con profundidad requiere analizar la
composicion corporal como método de cuantificacion de las reservas corporales de la
paciente. El deposito graso subcutaneo puede evaluarse por el pliegue tricipital comparado
con los valores de referencia de una poblacion estandar (Frisancho, 1981). Por su parte, el
porcentaje de grasa corporal total puede calcularse a partir de la suma de cuatro pliegues
medidos en las localizaciones bicipital, tricipital, suprailiaca y subescapular (Durnin y

Womersley, 1974).

Sin embargo, en algunas ocasiones, la medida de pliegues cutineos para evaluar la
grasa subcutanea puede carecer de exactitud, sobre todo en estados de deshidratacion.
Ademas existen pocos estudios en los que se haya comparado el grosor de pliegues cutaneos
con métodos de referencia para la determinacion de la composicion corporal. Por otro lado al
utilizar la técnica del grosor de los pliegues cutaneos se asumen valores constantes para la
compresibilidad y el grosor de la piel y para el contenido en grasa del tejido adiposo (Martin y
col., 1985), consideraciones que pueden no ser validas en el andlisis de composicion corporal
de pacientes con AN. Ademas, el edema en la piel y zona subcutinea puede enmascarar el
grado en que ha tenido lugar la pérdida de tejido subcutaneo durante la inanicion; sin
embargo, las zonas donde se miden los pliegues bicipital, tricipital, subescapular y suprailiaco
se ven poco afectadas y la escasez de grasa corporal en estas pacientes incrementa la facilidad
de la identificacion anatomica y el acceso al lugar de medida, permitiendo asi una estimacion
de la masa grasa potencialmente mas exacta (Birmingham y col., 1996). En resumen, la
medida de los pliegues parece ser el mejor método alternativo por su sencillez y bajo coste, y
la principal utilidad de esta herramienta se encuentra en el seguimiento del progreso de un
paciente durante el tratamiento, mas que en la definicion del nivel de grasa corporal en un
momento dado (Kreipe y Higgings, 1995; Hannan y col., 1995; Probst y col., 1996). El Gnico
inconveniente es que requiere practica para localizar precisamente el lugar de la medida y

obtener resultados fiables y reproducibles (Lohman, 1981; Birmingham y col., 1996).
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En cuanto al compartimento magro, puede evaluarse a través de la circunferencia
muscular del brazo, para la que también existen valores estandares de poblaciéon sana
(Frisancho, 1981). Vaisman y col. (1988a) han encontrado en sus pacientes de AN que existe
una correlacion positiva entre la circunferencia muscular del brazo y la masa libre de grasa

calculada a partir de la medida del potasio corporal total.

La malnutricién asociada a la AN tiene un perfil marasmico, caracterizado por una
deplecion significativa del tejido graso y los depositos de proteina somaticos pero con un
compartimento proteico visceral relativamente intacto y una bioquimica normal (Vaisman y
col., 1988a; Schedenbach y Nussbaur, 1992). El descenso en la grasa corporal que tiene
lugar en los pacientes de AN, debido a la restriccion prolongada de la ingesta de nutrientes y a
la pérdida de peso, tiene importantes consecuencias fisiologicas en términos de morbilidad y

mortalidad (Russell y col., 1983).

Los datos que se tienen acerca del porcentaje de grasa normal en mujeres sanas
oscilan entre los valores medios de un 24% (Jackson y Pollock, 1985) y un 28% (Mitchell y
Truswell, 1987). Los valores minimos que se citan para ellas varia entre 7 y 14% (Behnke y
Wilmore, 1974; Katch y col., 1980; Williams y col., 1984), y cuando el porcentaje de masa -
grasa desciende por debajo del 5% lleva asociada alguna patologia (Steinbaugh, 1984).

En un estudio que incluye 200 pacientes de AN se observa que un 61% de ellas
presenta un porcentaje de grasa corporal inferior al 15%, e incluso un 25% de las mismas
muestra valores por debajo del 10%, siendo la media de 13,5% (Probst y col,, 1996), lo que
coincide con lo obtenido por otros autores que utilizan los mismos métodos, medida de
pliegues cutaneos y pesada bajo el agua (Davies y col., 1978; Russell y col,, 1983; Charest-
Lilly y col., 1987, Vaisman y col., 1988; Mayo- Smith y col., 1989; Casper y col., 1991;
Krahn y col,, 1993).

El severo deterioro del depdsito graso se pone de manifiesto también en las pacientes

ambulatorias estudiadas por Dempsey y col., (1984b), pues muestran un grosor medio del

pliegue tricipital que representa tan solo un 39,4% del estandar de poblacion sana (Frisancho,
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1974); mientras que la circunferencia muscular del brazo es un 74,3% respecto al estandar,

dando idea de la existencia de una deplecion muscular moderada.

Para diversos autores las pérdidas son mucho mas acusadas en el compartimento
graso que en el muscular (Johnston y col., 1988; Mayo-Smith, 1989). Un ejemplo de la
magnitud tan notable del cambio experimentado en aquel lo obtuvieron Mayo-Smith y col.
(1989) al estudiar la distribucion de la grasa mediante la técnica de tomografia
computerizada, encontrando que la grasa intrabdominal de pacientes anoréxicas es la mitad

que la de controles y la grasa subcutanea es cinco veces menor.

También por medio de la absorciometria dual de rayos X se ha obtenido que la
pérdida de peso se debe en mucha mayor proporcion a la deplecion del depésito graso que al

desgaste proteico (Mazess y col., 1990; Lambert y col., 1997).

La reduccion de la masa grasa, segiin diversos autores, oscila entre una cantidad tan
baja como el 9% en jOvenes adolescentes con AN hasta 23% en mujeres aduitas (Fohlin,
1977, Forbes y col., 1982; Russell y col., 1983; Dempsey y col., 1984; Pirke y col., 1986;
Vaisman y col., 1988; Melchior y col,, 1989; Casper y col., 1991; Fransilla-Kallunki, 1991;
Vaisman y col, 1992; Casper y Schoeller, 1993). La gran vaniabilidad encontrada se debe
ademas a diferencias en la pérdida de peso entre los diversos estudios (Casper y Schoeller,

1993).

En cuanto a la reduccion de la masa magra distintos autores la sitiian alrededor del
14% (Ljuggren y col.,, 1957; Fohlin, 1977, Forbes y col., 1982; Russell y col., 1983; Pirke y
col., 1986; Vaisman y col., 1988; Melchior y col,, 1989; Casper y col,, 1991; Fransilla-
Kalunki, 1991). Sin embargo, no esta del todo establecido hasta que punto se ve afectado el
deposito muscular. Powers y col. (1995) sefialan que los cambios que experimentan las
pacientes de AN en su composicion corporal podrian no ser exactamente los que ellas
esperan, pues puede haber una pérdida significativa de masa magra de acuerdo con el déficit
de potasio corporal total, hallado en pacientes con desérdenes alimentarios. Por el contrario,
Dempsey y col. (1984b) destacan una pérdida mayoritaria de grasa basandose en que sus

pacientes anoréxicas presentan un elevado cociente TBK/TBW (potasio corporal total/ agua
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corporal total). Ambos parametros se encuentran aumentados por kg de peso corporal en
pacientes respecto a controles. Los autores explican estos resultados por un desgaste extremo
de los depdsitos de grasa con una masa celular corporal menos desgastada y relativo

mantenimiento de la integridad celular.

Los estudios del contenido del agua corporal encuentran sisteméaticamente un
descenso del contenido total de la misma y un aumento del agua extracelular calculada como
porcentaje del peso corporal (Ljunggren y col,, 1957; Vaisman y col., 1988; Casper y col,
1991; Casper y Schoeller, 1993; Krahn y col., 1993). Este fendmeno se manifiesta como
edema. Por ello, a juicio de Lukaski (1987), los métodos basados en la estimacion del

contenido en agua para calcular la masa magra, no son de utilidad en estos pacientes.

La realimentacion continuada consigue mejorar tanto el compartimento magro como
el graso, si bien la ganancia de peso inicial en el comienzo del tratamiento se debe a la
rehidratacion y a que se reponen los depositos de glucogeno (Schedenbach y Nussbaum,
1992). De acuerdo con esto, Walker y col. (1979), Forbes y col., (1982; 1984) y Pirke y col.
(1986) encuentran que en la fase temprana de la realimentacion la mayor proporcion del peso
ganado corresponde a proteina y agua, mientras que proporcionalmente se gana mas grasa en-
el periodo final de la realimentacion. Los cambios en el agua extracelular durante Jas primeras
semanas del tratamiento pueden dar cuenta de una gran proporcion del aumento estimado de
la masa magra. Segin el cuerpo adquiere una distribucion mas normal de masa magra y
grasa, una cantidad creciente del tejido depositado es grasa. Russell y col. (1994) también
comparten esta idea pues sefialan que existe prioridad en la reposicion del contenido proteico,
ya que aunque la mayor parte del peso ganado corresponde a aumentos en la masa grasa, el

compartimento muscular adquiere un valor mas normal en relacion a controles.

Asi, podrian resumirse en tres las razones para que la ganancia de peso inmicial se
produzca de forma relativamente rapida: 1) almacenamiento de fluidos extracelulares, 2) la
tasa metabélica en reposo es muy baja, 3) el nuevo tejido se compone en casi dos tercios de
masa magra, que requiere mucha menos energia en su produccion que el tejido graso (Kreipe
y Higgins, 1995). De esta forma, el nimero de calorias necesario para ganar un kilogramo de

peso se incrementa durante el curso del tratamiento. Ello se debe, por un lado, al aumento de
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la masa corporal y con ello de la tasa metabolica basal y por otro, a que durante la ultima fase
de la realimentacion se gana més proporcion de masa grasa, la cual requiere mas calorias para

su sintesis que la masa magra (Salisbury y col., 1995).

De acuerdo con lo expuesto hasta ahora, parece logico que los parimetros
antropométricos que reflejan la deplecion de la masa grasa, como son el pliegue subcutaneo
tricipital y la relacion peso-talla, se muestren como los mas comprometidos en la primera
valoracién nutricional que el clinico realiza de las pacientes, como también Io es el que sean
estos mismos parametros los que experimentan un incremento mayor con el tratamiento

nutricional (Megia y col., 1994).

Los trabajos sobre composicion corporal que estudian el periodo de la recuperacion
ponderal sefialan que entre un 32 y un 77 % del peso ganado es grasa (Mitchell y Truswell,
1987). Estudios mas recientes han situado el aumento de masa grasa establecido por el grosor
de pliegues cutineos en un 54% en el caso de Waller y col. (1996) y en un 43% en el estudio
de Orphanidou y col. (1997). La ganancia de masa libre de grasa podria rondar el 46% del
peso ganado (Waller y col, 1996). Este resultado es comparable al de trabajos previos
(Melchior y col., 1989; Krahn y col., 1993), pero menor que el 68% encontrado por Russell y
col. (1983) o el 57% de Orphanidou y col. (1997).

Salisbury y col. (1995) opinan que, en general, los datos de composicion corporal de
los distintos estudios de realimentacion sugieren que al menos el 50% del peso ganado es
masa grasa. Esta conclusion se basa en que se necesitan un exceso medio por encima de los
requerimientos basales de 7462 kcal por kg de peso ganado, que es el valor medio entre las
9300 kcal y las 5300 kcal que requiere la ganancia de un kg de grasa y de proteina

respectivamente.

Segiin se puede establecer de los resultados obtenidos a partir de las medidas del
grosor de pliegues cutaneos y de las circunferencias corporales en pacientes con AN en
realimentacién, se produce un mayor deposito de grasa corporal en las regiones centrales
(pecho, abdomen cadera y muslo) que en las extremidades (brazo y pantorrilla) (Orphanidou

y col., 1997).
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A pesar de la mayor afectacion del deposito graso, desde la perspectiva clinica es mas
util centrarse en la masa magra que en la masa grasa. Por ejemplo, se ha sugerido que podria
existir una relacién entre la deplecion del deposito proteico o del nitrogeno corporal y la
cronicidad en la AN, pues se ha observado una correlacion positiva con el numero de
hospitalizaciones {Russell y col.,, 1994a). Por otra parte, la hipotesis de Frisch (1977), ya
comentada en el apartado anterior, acerca de la necesidad de un nivel minimo de grasa para la
iniciacion y mantenimiento de los ciclos menstruales, no esta del todo esclarecida, mientras
que el incremento del compartimento magro facilita la recuperacion de un funcionamiento

fisico normal (Kreipe y Higgins, 1995).

2.3.3.- PARAMETROS HEMATOLOGICOS: SERIE ROJA

Existe una gran controversia respecto a las alteraciones hematologicas que se
producen en la AN, debido a la gran dispanidad de los resultados encontrados. Parece, de
acuerdo con hallazgos de varios investigadores, que la severidad de los cambios
hematologicos se correlaciona ampliamente con el déficit de peso (Herpertz-Dalhman y
Reschmidt, 1988). Devuyst y col., 1993 han encontrado una correlacion positiva entre IMC y
niimero de eritrocitos, leucocitos y neutrofilos, y Lambert y col. (1997) sefialan que existe.
una alta correlacion de la concentracion de hemoglobina con la masa grasa expresada tanto en
valor absoluto como en porcentaje de peso corporal. En este sentido, se han obtenido pruebas
de que las alteraciones hematologicas, en los casos mas graves de AN, se relacionan con
cambios en la médula Osea caracterizados por la sustitucion de la sustancia grasa medular, por
otra de naturaleza acida mucopolisacarida, que ofrece un patron de tipo acuoso en la imagen
de resonancia magnética (Mant y Faragher, 1972; Van de Berg y col., 1994; Lambert y col.,
1997).

En trabajos previos, nuestro grupo ha encontrado diferencias tanto en el nimero de
eritrocitos como en la concentracién de hemoglobina de las pacientes anoréxicas en relacion
con un grupo control, observandose que las pacientes en fase aguda o emaciadas muestran
una concentracion de eritrocitos en el limite inferior del rango normal (NHANES I} y un
porcentaje de anemia que incluye el 18% de las pacientes, mientras que cuando se estudian

otras enfermas que han recuperado parte del peso, la situacion de estos parametros mejora
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significativamente y el porcentaje de anemia disminuye a un 11%. Sin embargo ain presentan

diferencias significativas respecto a controles (Santacruz, 1989).

La manifestacion de la desnutricion en forma de anemia no es un sintoma
generalizado en esta patologia (Passmore y Eastwood, 1986d; Bhanji y Mattingly, 1988). Sin
embargo, se han encontrado porcentajes de anemia en torno al 27-33%, significativamente
mayores que en los grupos controles (Rieger y col., 1978; Palla y Litt, 1988, Devuyst y col.,
1993).

En la mayoria de los casos esta anemia es de tipo normocromico, y solo a veces es
marcadamente ferropénica, y por tanto microcitica e hipocromica {Drossman y col., 1979).
Cuando se presenta, no es de forma grave; Mant y Faragher (1972) describen una anemia
leve por deficiencia subclinica de hierro y acido folico en pacientes con AN. Para
Schedenbach y Nussbaum (1992) el hecho de que la anemia ferropénica no sea muy comun
pudiera explicarse por un descenso de las necesidades en mujeres amenorreicas, ademas de
por el estado catabdlico. Devuyst y col. (1993) refieren que la anemia es normocitica en el
66% de los casos y megaloblastica en menos del 25%. En vista de que los valores de
proteinas séricas, hierro, acido folico y vitamina B2 suelen ser normales, se ha apuntado que
la deficiencia de otros nutrientes como acidos grasos esenciales o elementos traza podrian

estar implicados en las alteraciones hematologicas y de la médula osea (Devuyst y col., 1993).

Cuando el paciente muestra una anemia moderada se ha podido observar que la
realimentacion la empeora inicialmente, lo que se podria atribuir a una hemodilucion (Toro y
Vilardell, 1987). De forma similar, Forbes y col. (1984) han observado una disminucion del
hematocrito durante la realimentacion que se hace mas marcada a medida que la dieta

contiene menos proteina.

2.3.4.- PARAMETROS BIOQUIMICOS SERICOS

La realizacion de pruebas rutinarias de laboratorio complementan el resto de las
medidas que se llevan a cabo durante la exploracion de pacientes con estos sindromes.

Ademas, estas determinaciones analiticas sirven para excluir otras causas de inanicion y
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aportan datos para evaluar con cierta profundidad el grado de malnutricion (Toro y Vilardell,
1987).

El chequeo analitico inicial que debe efectuarse de forma complementaria en una

paciente anoréxica, aparte del hemograma, incluye (INSALUD, 1995):

-Cloro, sodio, potasio.

-Gasometria (capilar o venosa).

-Urea, creatinina, glucosa, GOT, GPT, y-GT, fosfatasa alcalina.

-Colesterol, triglicéridos.

-Calcio, fosforo, magnesio, zinc.

-Proteinas totales, albGmina, prealbimina, proteina transportadora de retinol.

-Hierro, ferritina, transferrina.

2.3.4.1.- GLUCEMIA

Los niveles de glucosa estan mas sujetos a un control hormonal, regulado por la
insulina, que a influencias nutricionales. A pesar de esto, cuando la ingesta de todos o algunos .
macronutrientes es muy baja se producen ligeros descensos de la glucemia (Dietz y Wolfe,

1985).

Los niveles basales de insulina, glucosa y glucagdn plasmaticos aparecen reducidos en
AN (Zuiiiga-Guajardo y col., 1986; Kumai y col, 1988; Kirrike y col., 1990}. Thibault y
Roberge (1987) encuentran, en pacientes anoréxicas en ayunas, concentraciones de glucosa
en el limite inferior de los valores normales, pero sin llegar a situaciones de hipoglucemia, y lo

asocian a unos niveles bajos de hormonas pancreaticas.

Al realizar un test de sobrecarga oral o intravenosa de glucosa en pacientes con AN
se obtienen respuestas anormales, aunque a través de mecanismos diversos. El tipo de
alteraciones observadas apunta a: 1) un disparo de la secrecion de insulina (Schweiger y col,
1986). Este tipo de respuesta se presenta también en situaciones de inanicion (Unger y col.,

1963). 2) una respuesta de insulina prolongada (Crisp, y col, 1967). 3) una respuesta de
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insulina menor que en controles junto con niveles de glucagon mas elevados que indican un

fallo en la supresion de las células alfa pancreaticas (Kumai y col., 1988).

Todas ellas se manifiestan como una alteracion de la tolerancia a la glucosa, la cual se
considera secundaria a la pérdida de peso, ya que remite con la recuperacion del mismo.
Diversos autores han determinado que los valores de glucosa, insulina y ghicagon
inicialmente bajos se restauran con la normalizacion del peso (Kanis y col., 1974; Casper y
col, 1977). Sin embargo, también hay discrepancias respecto a la reversibilidad de las
alteraciones enumeradas, pues Kumai y col. (1988) encuentran que la respuesta de la glucosa
y el glucagén se normalizan con el aumento de peso, pero la de la insulina no se recupera. Por
su parte, Crisp y col, {1967) observan que la respuesta prolongada de insulina a una

sobrecarga oral de glucosa todavia se mantiene después de la recuperacion del peso normal.

Cuando los depositos de glucogeno se agotan, la lipolisis se convierte en la fuente
principal de obtencion de energia. Este proceso libera acidos grasos y cuerpos cetdnicos
como acido f3-hidroxibutirico, que aparecen elevados en AN y BN (Pahl y col., 1985; Pirke y
col., 1987).

2.3.4.2.-PERFIL LIPIDICO SANGUINEO

En repetidas ocasiones se han encontrado concentraciones elevadas de colesterol
circulante en pacientes con desordenes alimentarios (Klinefelter, 1965; Crisp y col, 1968,
Nestel, 1974; Halmi y Fry, 1974; Mordasini y col.,, 1978; Banji y Matlingly, 1981; Casper,
1986, Mira y col, 1987; Arden y col, 1990). La prevalencia de hipercolesterolemia en
pacientes de AN que han sido estudiadas bien durante tratamiento intrahospitalario o en
periodo ambulatorio ronda el 50% (Sanchez-Muniz y col,, 1991; Megia y col. 1994). De
acuerdo con Mira y col. (1987) y Thompson (1984) esto puede llevar a un aumento del

riesgo de enfermedad coronaria.

La separacion y cuantificacion de las fracciones hipoproteicas refleja frecuentemente
una elevacion de la fraccion colesterol-LDL (Mordasini y col., 1978). En relacion con esto, la

apolipoproteina B, mayortartamente presente en esta fraccion, se encuentra elevada en
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plasma con una prevalencia también de} 50% y con valores medios superiores a los de sujetos

sanos (Sanchez-Muniz y col.,, 1991; Varela y col., 1997).

La alteracion del metabolismo lipidico puede estar relacioqada con ciertas
modificaciones en el sistema endocrino, ya que las hormonas tiroideas, los estrogenos y los
corticosteroides estan todos relacionados con la sintesis y regulacion de las lipoproteinas y sus
receptores (Rock y Curran-Celentano, 1994). El hipoestrogenismo se ha vinculado a la
hipercolesterolemia como factor determinante de la alteracion del metabolismo lipidico, dada
fa mayor frecuencia del colesterol elevado en los pacientes con amenorrea (Mira y col,
1988). Ademas, se ha querido tomar como otra muestra de la alteracion del metabolismo de
los lipidos el hallazgo de niveles elevados de vitaminas liposolubles como f-carotenos y o~
tocoferoles asociados a la hipercolesterolemia (Robby y col., 1974; Mira y col., 1989). Sin
embargo, no siempre se ha logrado encontrar correlacion significativa entre los niveles de

estas vitaminas y el colesterol (Robby y col., 1974; Megia y col., 1994).

Los factores dietarios que elevan el colesterol-LDL incluyen las grasas saturadas
como principal factor implicado, el exceso de calorias ingeridas y el colesterol dietario (Keys
y col,, 1957; Keys y col., 1965; Hegsted y col, 1965). Los factores dietarios que rebajan el.
colesterol son la fibra soluble y la sustitucion en la dieta de las grasas saturadas por las
insaturadas o por carbohidratos complejos (Stone, 1994). En este sentido, hay que indicar
que en la dieta de las anoréxicas no parece tipico encontrar grandes cantidades de grasas
saturadas y colesterol que puedan ocasionar una hipercolesterolemia (Rock y Curran-

Celentano, 1994).

Aunque se han barajado otras teorias para explicar los altos valores de colesterol
encontrados en estas enfermas, como son la alteracion de la funcion tircidea o una
disminucién en la tasa metabélica basal, la mas defendida en la actualidad es la que relaciona
la hipercolesterolemia con una baja ingesta calorica (Halmi, 1978). Stone (1994) propone que
la causa podria ser un descenso en la tasa de recambio del colesterol y de los acidos biliares
debido a la reduccion de la ingesta. De acuerdo con esta hipotesis, Nestel (1974), haciendo un
balance de esteroles, teniendo en cuenta el colesterol ingerido y los esteroides acidos y

neutros excretados, llega a la conclusion de que la hipercolesterolemia refleja una excrecion
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disminuida de acidos biliares y una posible retencion del colesterol dietario. En relacion con
esto, se sabe desde antiguo que la eliminacion de los 4cidos biliares disminuye en condiciones
de inanicion (Gordon, 1959). También se ha demostrado que la pérdida de peso moviliza las

reservas de colesterol de los tejidos al plasma (Miettinen y col., 1968).

Rock y Vasantharajan (1995) han encontrado un descenso en la concentracion
plasmatica de triglicéridos en un grupo de 9 pacientes después del tratamiento, pero no de la
colesterolemia. Halmi y Fry (1974) tampoco han observado modificacion alguna de la
concentracion de colesterol circulante tras la recuperacion ponderal en 12 pacientes de AN,
Por el contrario, Mordasini y col. (1978) hallan en pacientes que recuperan peso una
normalizacion de los niveles de colesterol, mientras que su concentracion permanece alta en
los pacientes cuyo peso no varia. De acuerdo con estos resultados, en trabajos previos
nuestro grupo ha encontrado en pacientes en fase aguda, con un peso por debajo del 75% del
peso ideal, concentraciones de colesterol, triglicéridos y Apo B mas elevadas que en
controles, mientras que los pacientes, con un peso entre 75 y 90% del ideal, tienden a

normalizar estos parametros (Sanchez-Muniz y col. (1991).

Por su parte, Forbes y col (1984), en su estudio de recuperacion nutricional utilizando -
dos dietas distintas, una con un alto y otra con un bajo contenido proteico, han observado
descensos de un 25 % y un 22%, respectivamente, en el colesterol sérico de las pacientes; y
Arden y col. (1990) han detectado que la realimentacion de enfermas con AN lleva consigo
un aumento de la fraccion colesterol-HIDL y de las apoproteinas Al y B a medida que las

pacientes ganan peso.

Rock y Curran-Celentano (1994) alertan de que no deben relacionarse las alteraciones
cardiacas observadas en la AN con los problemas cardiovasculares derivados de la
hipercolesterolemia y afiaden que, de hecho, la evidencia sugiere que el aumento de la
cantidad de grasa y colesterol en la dieta de realimentacion de las pacientes, produce un
descenso de las concentraciones de colesterol-LDL, a condicion de que éstas consigan

restaurar el peso y superar su estado de malnutricion.
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2.3.4.3.-ENZIMAS

En lo que respecta a la AN, los enzimas de la transaminacion aparecen con frecuencia
elevadas (Casper, 1986; Palla y Litt, 1988). Laminie de Clairac y col. (1989) atribuyen el
aumento de GOT y GPT a una probable infiltracion grasa del higado.

Halmi y Falk (1981), Milner (1985) y Van Binsbergen y col. (1988b), encuentran
elevaciones de GPT y GGT séricas en jovenes anoréxicas respecto a controles bien nutridas,
sefialando que ello podria ser indicativo de una disfuncion hepatica y/o de la deshidratacion.
Durante la realimentacién se ha detectado un aumento de la actividad de la GOT en suero,

que desaparece posteriormente al recuperar el peso (Halmi y Falk, 198 1).

Sin embargo, los valores medios de las transaminasas son normales en diversos

estudios (Varela y col., 1991; Vaisman y col., 1992).

Respecto a la FA, la situacion que se encuentra en las pacientes parece ser variable.
Como en el marasmo, numerosos trabajos coinciden en afirmar que no se modifica en el curso
de la anorexia nerviosa, salvo en algunas excepciones. Asi Forbes y col. (1984), Curran-
Celentano vy col. (1985) y Van Binsbergen y col. (1988b), observan que la actividad sérica de
FA en estas pacientes se encuentra en el rango normal y es estadisticamente semejante a la
actividad observada en jovenes controles. Sin embargo, en trabajos previos realizados por
nuestro grupo, se ha sefialado que existe una disminucién no asociada a un déficit de zinc, y
que por tanto podria reflejar una situacion de ahorro proteico y energético (Varela y col.,
1992). Por Gltimo, coincidiendo con el periodo de realimentacion, Halmi y Falk (1981)

encuentran que aparece elevada la actividad en suero de la FA.

En cuanto a lo que aparece en la literatura sobre la LDH en AN, los resultados
también son diversos. Nuestro grupo ha observado niveles inferiores a los de controles pero
dentro del rango normal (Varela y col., 1991). Sin embargo, Toro y Vilardell (1987) citan el
caso de una paciente con una larga historia de anorexia nerviosa que presentaba un estado
marasmico al ingreso en el hospital, y en la que los valores de LDH estaban, en este caso,

incrementados. Del mismo modo, se han encontrado valores elevados de LDH en suero,
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cuando las anoréxicas se hallan en proceso de realimentacion (Halmi y Falk, 1981) o bajo

tratamiento con antidepresivos {Curran-Celentano y col., 1985).

El efecto de los farmacos antidepresivos sobre la actividad de las enzimas hepaticas es
un hecho suficientemente conocido (Physician's Desk Reference, 1981). De acuerdo con esto,
Curran-Celentano y col. (1985) encuentran que las enzimas GOT, GPT y LDH, presentan
valores séricos elevados en una enferma tratada con medicamentos antidepresivos,

atribuyendo este aumento enzimatico a dicha terapia.

La correlacion estadisticamente significativa que Colombo y col. (1995} han
encontrado entre la pérdida de peso y la variacion en el nivel de algunas enzimas hepaticas
(GOT, GPT y LDH) podria ser interesante. En su opinion, estos indices de necrosis hepatica
pueden ser contemplados como marcadores, no solo para una mas cuidadosa evaluacion
clinica de la paciente anoréxica, sino también para un mejor seguimiento de la eficacia de la

terapia dietética.

La amilasa muestra niveles elevados en plasma en un 30% de pacientes con AN en el
estudio llevado a cabo por Cox y col. {1983). Estos autores, encuentran ademas un aumento
de la tasa de aclaramiento amilasa/creatinina y proponen la existencia de patologia pancreatica
no inflamatoria como la encontrada en los tipos de malnutricion primaria como el
kwashiorkor, es decir, atrofia acinar, reduccion de los granulos de zimogeno, metaplasia

epitelial, dilatacion de los conductos cisticos y fibrosis.

Kinzl y col. (1993) también encuentran hiperamilasemia en un 20% de anoréxicas
restrictivas, sin embargo la prevalencia es mucho mayor entre las bulimicas (62%) y hay una

correlacion positiva entre la frecuencia de los vomitos y los niveles séricos de amilasa.

En relacion con la creatinkinasa, se han observado valores dentro del rango normal
(Smith y col., 1983). No obstante, se han publicado casos aislados de pacientes que
experimentan una debilidad muscular grave y miopatia proximal que eleva los niveles de
creatinkinasa por encima del rango normal; se trata de enfermas que admiten el uso del toxico

ipecacuana para inducirse el vomito (Patchell y col., 1994; Lacomus, 1996).
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2.3.4.4.- VALORACION DEL ESTADO PROTEICO MUSCULAR Y VISCERAL

En las primeras etapas de la enfermedad, la proteina relativamente clevada de la dieta
y el importante ejercicio que realizan las pacientes, ejercen un efecto de ahorro proteico de
forma que la pérdida de peso inicial se debe mayoritariamente a tejido adiposo. Pero cuando
las reservas de grasa son escasas y el rechazo a la comida se hace més intenso, el catabolismo
proteico aumenta, la pérdida de agua del compartimento intracelular se acelera y se producen

alteraciones metabolicas y electroliticas (Beaumont y col., 1993).

Las concentraciones elevadas en plasma de creatinina y urea en pacientes con AN son
un reflejo del aumento del catabolismo proteico muscular (Beaumont y col, 1993). Los
niveles séricos de urea, pueden aparecer también incrementados al aumentar la ingesta de
proteina (Grisolia y col., 1975, Richterich y Colombo, 1983). Por este motivo, Crisp (1981)
atribuye los altos niveles de urea sanguinea encontrados en sus pacientes a una “intoxicacién "
proteinica autoinducida. Para algunos autores la alta concentracion de urea y BUN se debe a
una disminucion en la tasa de filtracion glomerular y/o deshidratacion (Silverman, 1983;

Commerci y col., 1985; Palla y Litt, 1988).

Como ya se ha comentado anteriormente, la AN es una malnutricion autoimpuesta en
la que no suele haber privacién absoluta de proteina (Casper, 1986; Pugliese, 1990), lo que la
distingue de los estados de inanicién por falta de alimentos. Asi, mientras que en el ayuno es
frecuente observar situaciones de hipoalbuminemia severa, esto no es frecuente en la AN

(Mant y Faragher, 1972).

Muchos trabajos sefialan que los valores séricos de proteinas totales y albumina se
mantienen dentro de los limites normales y no presentan diferencias significativas respecto a
controles (Pertschuk y col., 1982; Dowd y col,, 1983; Mira y col., 1987, Van Binsberger y
col., 1988b; Vaisman y col., 1988; Laminie de Clairac y col., 1989; Casper y Schoeller, 1993,
Smith y col., 1996). En este aspecto, la AN se asemeja a las situaciones de malnutricion
proteico-energética, pues una amplia bibliografia coincide en sefialar que ésta, a diferencia del
kwashiorkor, no provoca disminucion de los niveles de albimina ni de las proteinas

plasmaticas totales (Coward y Lunn, 1981, Smith y Lunn, 1984, Viteri y Torun, 1987). Por
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su parte, Mufioz-Vélez (1990) encuentra que la albimina en pacientes anoréxicas presenta
valores porcentuales de la proteina sérica total mucho mayores que en controles. Segin
Varela y col (1994) el reajuste de esta fraccién, que podria atribuirse a unal stiitesis prioritaria
0, coincidiendo con Russell (1967), a un descenso en el catabolismo de la albumina, puede
contribuir a la aparente normalidad del estado proteico de las pacientes de AN. También se
han propuesto cambios en la tasa de filtracion glomerular (Fohlin, 1977) y del agua corporal

total (Dempsey y col., 1984b) para explicar el adecuado nivel de las proteinas séricas.

No obstante, en un reducido niimero de pacientes se puede encontrar
hipoalbuminemia, que podria ser secundaria a una dilucién por expansion del volimen
plasmatico o a un aporte insuficiente de aminoacidos al higado (Yap y col., 1975; Toro y

Vilardell, 1987).

Vazquez-Martinez (1987) indica que en la AN la tasa normal de proteinas plasmaticas
en €l momento de la desnutricion grave es solo aparente, ya que disminuyen sus niveles
paraddjicamente durante la renutricion, debido al inicio del anabolismo proteico celular. Esta
hipoproteinemia, que aparece en la fase de realimentacion durante las primeras semanas, es
una de las causas que puede conducir a edemas leves periféricos, que generalmente son

transitorios y no requieren terapéutica, salvo la moderacion en la ingesta de sodio.

Las demas proteinas indicadoras de sintesis hepatica también se suelen hallar en
situacion normal. En el caso de la prealbumina, RBP y transferrina hay varios estudios que asi
lo indican. Por un lado, al comparar los valores de estas proteinas en i)acientes anoréxicas
antes de ganar peso con los de un grupo control, no se observan diferencias significativas
(Barbe y col., 1993). Por otro lado, los datos recogidos en pacientes con AN bajo tratamiento
ambulatorio demuestran que estos parametros bioquimicos se encuentran dentro de la
normalidad, con excepcion de aquellos casos con un grado mayor de malnutricion calorica

que muestran niveles inferiores a 3 mg/dL. de RBP (Megia y col., 1994).

Incluso se han encontrado niveles elevados de prealbumina en pacientes de AN en
fase de bajo peso (301 mg/L) en comparacion con el grupo control (244 mg/L) (Van
Binsbergen y col., 1988b).
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Por otra parte, cuando las pacientes se someten a tratamiento de realimentacion se
observan, tras la ganancia de peso, incrementos significativos de la prealbumina y la

transferrrina (Barbe y col., 1993).

Russell y col. (1983) y Wyatt y col. (1982) encuentran un aumento significativo de la
transferrina después de 4 semanas de realimentacion encontrandose previamente en el limite
inferior normal. Muy similar es el comportamiento observado por Fink y col. (1996) en los
valores de transferrina, que experimentan un aumento significativo con el tratamiento,
pasando de ser significativamente inferiores a los de controles en el momento de la admision a
mostrar valores superiores a estos tras la ganancia de peso. Estos autores confirman una
mayor sensibilidad respecto a la albimina para reflejar cambios en el estado nutricional de las

pacientes anoréxicas.

En relacion con los valores en suero de los factores C3 y C4 del complemento, Golla
y col. (1981) encuentran que, tanto en enfermas en el momento de menor peso como en
aquellas que han recuperado parte del mismo, estan dentro del rango de normalidad. Sin
embargo, Sigal y Snyder (1989) y Wyatt y col. (1982) han encontrado valores disminuidos de
C3 junto con tasas normales de C4. Por ultimo, Varela y col. (1995) encuentran una.
disminucion del factor C4 respecto al grupo control en un grupo con AN aguda pero no en
un grupo con AN en buena evolucion juzgada por el porcentaje de peso ideal. Debido a que
las pacientes no presentan infeccion alguna, los bajos niveles de los factores de complemento

parecen deberse a una disminucion en su sintesis.

Por otra parte, en estas pacientes s¢ ha observado una alta correlacion del porcentaje
de peso ideal, de los cambios en el peso corporal y de la transferrina sérica con la tasa en
suero de proteinas del complemento (Pomeroy y col., 1997). Por esta razon, los autores
opinan que éstas pueden depender en parte de factores que influyen en los cambios de peso,

posiblemente debido a cambios en la produccion de tejido adiposo.

95



Situacion biliogrdfica

2.3.4.5.-MINERALES

Los estudios sobre la frecuencia e importancia de las modiﬁcacibnes electroliticas,
realizados en pacientes de AN, han proporcionado resultados muy variables (Greenfeld,
1995). Las diferencias parecen encontrarse entre los distintos subtipos de AN, pues la
incidencia de alteraciones electroliticas es mucho mayor en aquellas pacientes que utilizan
laxantes, diuréticos y/o vomitan que en aquellas que se encuentran dentro del subtipo
restnctivo (Palla y Litt, 1988). En las primeras es frecuente encontrar hipopotasemia,
hipocloremia y alcalosis metabolica {(Beaumont y col., 1993; Rock y Curran Celentano, 1994;
Silver, 1994).

Entre los electrolitos en suero, la determinacion mas importante es la de potasio, ya
que en concentraciones anormales puede dar lugar a sintomas graves y suponer una amenaza
para la vida (Greenfeld, 1995). Las pacientes con AN restrictiva, son por lo general
normopotasémicas (Palla y Litt, 1988); incluso aquellas con pesos peligrosamente bajos o con
comportamientos alimentarios que estan fuera de todo control tienen ain concentraciones de
electrolitos en suero dentro de los rangos normales. Por lo tanto, segiin Greenfeld y col.
(1995) cuando se encuentra hipopotasemia en un paciente con un trastorno del
comportamiento alimentario se puede afirmar que esta desarrollando una conducta purgativa

al menos diariamente.

En estas circunstancias se ponen en juego diversos mecanismos: 1) en principio,
existe una pérdida de potasio directamente a través del vomito, 2) la pérdida de acidos del
estomago produce una alcalosis metabolica, que a su vez conduce al paso del potasio desde el
espacio extracelular al interior de las células, disminuyendo asi su concentracion en suero, 3)
el abuso de laxantes provoca pérdidas de solutos, principalmente potasio, en las diarreas, 4) la
hipovolemia originada por los vémitos y diarreas es causa de un hiperaldosteronismo
secundario que persigue la retencion de iones sodio mediante el intercambio en los tibulos
renales con tones de hidrogeno y potasio. Por todo esto, para normalizar su situacion, los
pacientes con déficit de potasio requieren un suplemento tanto de éste como de sodio,

evitandose asi la pérdida renal del primero (Greenfeld y col., 1995).
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La concentracion sérica de sodio no define la cantidad total de este elemento en el
organismo y se puede asumir que, en pacientes de AN con hipopo"tasemia, la baja
concentracion de sodio se debe a un fendmeno de dilucion, debido a la i)érdida de fluidos
corporales ricos en solutos y a la ingesta de liquidos pobres en ellos, por lo que no seria una

indicacion real de un déficit global de sodio (Greenfeld y col., 1995).

Por el contrario, en algunos casos el contenido corporal total de potasio puede estar
deficiente a pesar de mostrar una concentracion en suero normal (Moore y col., 1963;
Powers y col., 1995), por lo que ésta puede descender subitamente y contribuir al riesgo de
suffir arritmias cardiacas inesperadas u otras alteraciones fisiologicas, como el edema de la
realimentacion. Asi, es necesario reponer el contenido total de potasio corporal para poder

restablecer la masa magra y asegurar una buena salud (Powers y col., 1995).

Se han encontrado valores séricos de sodio y potasio ligeramente elevados en algunas
pacientes anoréxicas con una pérdida de peso mayor del 15% del peso previo, aunque sin
tratarse de valores tan elevados como para considerar una situacion de deshidratacion o fallo

renal (Curran-Celentano y col., 1985).

Aunque la ingesta de calcio es por lo comin mucho menor que la IR, los niveles de
este micronutdente en suero suelen ser normales y su excrecidn urinaria ¢ encuentra
incrementada con frecuencia. Esto puede deberse a la resorcion de hueso que ocurre
normalimente con los altos niveles de cortisol que se observan con frecuencia en la AN
(Abrams y col., 1993). Sin embargo, otras veces se presenta también una hipocalcemia
(Morandé y Casas, 1997). En pacientes que se inducen el vomito o usan laxantes puede
producirse una hipocalcemia como consecuencia de una malabsorcion de calcio (Commerct y
col., 1985). En ocasiones se ha detectado una hipovitaminosis D con hiperparatiroidismo
secundario en relacion con la homeostasis del calcio, sin embargo, esta situacion es poco

frecuente (Fonseca y col., 1988; Olmos y col., 1991).

Durante la realimentacién se produce con frecuencia hipofosfatemia debido a que la
demanda metabolica supera las reservas corporales de fosforo (Solomon y Kirby, 1990;

Beaumont y Large, 1991).
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La hipomagnesemia es especialmente importante en casos refractarios de
hipopotasemia (Beaumont y col., 1993). Es importante medir el magnesio en caso de que
persista la hipopotasemia a pesar del tratamiento, ya que los rifiones no pueden reabsorber

potasio si hay niveles bajos de magnesio (Hall y col., 1988).

Los niveles descritos de zinc y de cobre en plasma son muy variables, desde
deficitarios hasta en el rango alto de la normalidad (Casper y col., 1980; Van Binsbergen y
col., 1988b; Mira y col., 1989; Varela y col, 1992; Lask y col., 1993). Probablemente Ia
disparidad de estas ciffas se deba a que los estudios se han realizado en distintos estadios de la
enfermedad y a la dificultad para establecer los niveles reales de un elemento traza en el
organismo dada su amplia redistribucion. Los niveles de zinc en suero son dificiles de medir y
de interpretar. Por ello, probablemente, los estudios de balance son mas (tiles clinicamente

que los niveles en suero.

Kopala y col. (1995), en un estudio sobre los posibles déficits de la funcion olfativa a
causa de la deficiencia de zinc o la malnutricion propia de la AN, han puesto de manifiesto
que no existen diferencias en los niveles de zinc en las pacientes antes y después de la

recuperacion nutricional, y ademas la funcion olfativa se muestra intacta.

La deficiencia de cobre también se ha descrito en la AN y se ha propuesto su
contribucion a la hipercolesterolemia y a la disritmia cardiaca que aparecen frecuentemente
asociadas a esta patologia (Rock y Yager, 1987). Sin embargo, Mira y col. (1989) exponen
que se trata de una deficiencia bastante inusual y que sdlo estaria presente en pacientes con

una enfermedad muy prolongada y con marcadas deficiencias nutritivas.

Los trabajos relacionados con el status del hierro en estas pacientes no son muy
abundantes, probablemente debido a que cuando se han medido la concentracion sérica de
hierro y parametros relacionados los valores parecen indicar que la situacion es relativamente
normal. Van Binsbergen y col. (1988b) sefialan que las tnicas diferencias respecto a controles
se encuentran en unos bajos niveles séricos de TIBC y una mayor concentracion de ferritina.
Devuyst y col. (1993) coinciden al hallar una tasa de hierro sérico semejante a la del grupo

control con valores de TIBC disminuidos. A pesar de que todo parece indicar que los

98



Situacion bibliografica

depositos de hierro no estan afectados, algunos autores opinan que los depositos en la médula

6sea pueden ser deficitarios (Mant y Faragher, 1972; Van Binsberger y col,, 1988b).
2.4.- INTERVENCION MEDICA EN LA ANOREXJA NERVIOSA

La AN es una enfermedad en la que se requieren hospitalizaciones largas y periodos
de seguimiento prolongados, y es conveniente que todos, la familia, la paciénte y los clinicos
estén preparados para ello. El tratamiento debe prolongarse durante un periodo superior a
dos afios con un seguimiento adicional de hasta al menos cinco afios, por tanto es necesario
sentar las bases de lo que constituye un tratamiento adecuado (Morandé y Casas, 1997,
Woodside, 1995). En este apartado se han recogido los datos mas importantes en cuanto a lo

que diversos autores describen como una intervencion médica optima.

Dada la complicada etiologia del desorden, el enfoque multidisciplinar del tratamiento
parece ser el mas efectivo (Herzog y Copelan, 1985; Rock y Yager, 1987, Reiff y Reiff, 1992,
Garner y col., 1985; Health and Public Policy Committee, American Collgge of Physicians,
1986; Kaluce y col., 1984; Hedblom y col, 1983; Yager y col, 1993). Actualmente la
curacién de las enfermas necesita de intervenciones bien estructuradas en las que participa.
todo un equipo de profesionales especializados incluyendo psiquiatras, endocrinos, pediatras,
médicos de familia, psiclogos, nutridlogos, enfermeras, dietistas, asistentes sociales etc. El
modelo integrado de tratamiento supone la configuracion de un programa terapéutico que
coordine los distintos y necesarios niveles de intervencién: el tratamiento estrictamente
médico, la educacion y consejo nutricional, el tratamiento farmacologico y las intervenciones
psicoterapéuticas individuales y/o en grupo y familiares (Chinchilla, 1995). Pero ademas de
todo ello el tratamiento de eleccion es el gue comienza en etapas iniciales de la enfermedad o

cuando el enfermo esta mas motivado y con respaldo familiar (Morandé y Casas, 1997).

Aunque ya desde el principio es evidente la pérdida de peso o que estan siguiendo una
dieta o realizando ejercicio fisico, las enfermas no suelen acudir al médico hasta que no se
evidencian manifestaciones objetivas preocupantes de desnutricion, vomitos o atracones, 0
complicaciones clinicas -que suelen ocurrir mucho después-, y generalmente son llevados a la

consulta de forma no voluntaria (Chinchilla, 1995). Madruga y col. (1994) afirman que desde
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el comienzo de la enfermedad hasta el diagndstico en el hospital transcurre una media de 13

anos.

El coste de las hospitalizaciones y los tratamientos prolongados no es despreciable, de
ahi la importancia de los esfuerzos por realizar un diagnostico precoz que conduzca a una
mayor probabilidad de eficacia en la terapia. Con anterioridad es posible actuar mediante la
prevencion, a través de la educacién nutricional en la etapa escolar. Diversos estudios
muestran repetidamente que entre la mitad y dos tercios de las chicas adolescentes y jovenes
se ven a si mismas con sobrepeso, a pesar de que tan solo una minora (10-15%) lo tienen
realmente (Mellin y col., 1992; Davies y Furnham, 1986; Moses y col., 1989; Moore, 1988;
Raich y col., 1992; Bellisle y col., 1995; Morandé y col.,, 1999).

Aunque la alteracion de los hébitos alimentarios tipica de la AN pueda deberse a una
disfuncion psicoldgica, la rehabilitacion nutricional debe integrarse en el tratamiento primario,
ya que como establecio Hilde Bruch (1982): "no se puede perfilar la imagen real del problema
psicologico ni la psicoterapia puede ser efectiva hasta que no se haya corregido la
malnutricion grave". Por lo tanto, la intervencion nutricional es el primer objetivo para un

paciente de AN o BN (Woodside, 1995).

En este sentido, Corcos y Jeammet (1995) y Morandé y Casas (1997) hablan de tres

aspectos fundamentales en la recuperacion de la paciente con AN:

1) tratamiento del sintoma principal, es decir, la alteracion de la conducta alimentaria, por tres
razones: a) puede tener consecuencias fisicas graves, quizas mortales, b) tiene tendencia a
reforzarse a si misma al modo de las toxicomanias, c) tiene efectos psicologicos negativos. La
recuperacién de la conducta alimentaria conlleva el establecimiento de un plan de vida para la

paciente.
2) tratamiento de la personalidad mediante la psicoterapia: psicoanalitica, cognitiva o

cognitivo-comportamental, segun la formacion del terapeuta y la opinion personal de la

paciente. La quimioterapia antidepresiva o ansiolitica puede ser de utilidad.
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3) tratamiento de las disfunciones familiares, pues algunas veces juegan un papel en la génesis

del problema y muchas otras ayudan a su mantenimiento.

Las pacientes tratadas en unidades especializadas, que cuentan con este plan de
recuperacion integral, consiguen una ganancia de peso mayor y la mortalidad a largo plazo
(Royal College of Psychiatrists, 1992) es significativamente menor que en las tratadas en una

t

sala psiquiatrica general (Crisp y col,, 1992).

2.4.1.- INTERVENCION NUTRICIONAL

Con la intervencion nutricional como aspecto prioritario del tratamiento de la AN se
pretende fundamentalmente mejorar el estado nutritivo y modificar las alteraciones del
comportamiento propias de cada paciente (Megia y col., 1994). Para que.una persona con
AN se considere plenamente recuperada deben ser resueltos todos los aSpectos alterados
concernientes a patrones y comportamientos alimentarios, conductas relacionadas con el peso
y su control y a la percepcion de la imagen corporal (Rock y Yager, 1987; Reiff y Reiff,
1992). |

La ganancia de peso se transforma en ¢l medio para un fin, la principal meta para ¢l
restablecimiento. Se trata de recuperar el peso como mecanismo para conseguir recobrar la
sensacion de control (Kreipe y Higgins, 1995). Sin embargo, el ritmo de incremento ponderal
perseguido, el grado de seguimiento médico y la filosofia del programa para conseguir el
aumento de peso marcan las diferencias entre los distintos métodos de intervencion

nutricional {(Rock y Curran Celentano, 1994).

Aunque existe un consenso general en que la mayoria de estos pro‘rgramas consiguen
un aumento de peso en un corto plazo, esta claro que la restauracion del peso por si sola no
es un tratamiento adecuado para la mayoria de los pacientes. Sin embargo en la literatura
sobre AN no existen pautas establecidas acerca de como decidir cual seria el tratamiento de
seguimiento optimo para cada paciente (W oodside, 1995). Morande y Caszis (1997) exponen,
como es comunmente aceptado, que la primera etapa de la ‘recuperacion debe ser la

realimentacion, superacion de la inanicion prolongada y recuperacion nutricional. Indican que
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debe presionarse fuertemente a la paciente para que lo consiga, procediendo con el
internamiento en casa o en el hospital si es necesario. Aproximadamente el 50% de las chicas
que llegan al hospital deben ingresar, la otra mitad se somete a un régimen similar en su

propia casa, en ambos casos continuan tratamiento ambulatorio (Morandé y Casas, 1997).

Con el fin de lograr buenos resultados la terapia nutricional tiene dos etapas:
educativa y experimental. La primera se centra en ofrecer informacién a la paciente, en la
segunda, el dietista esta integrado en el equipo de tratamiento con objetivos a largo plazo, y
se basa en ofrecer consejo psiconutricional. Por ello, en este punto el dietista trabaja en

estrecha colaboracion con el psicoterapeuta (Reiff y Reiff, 1992).

FASE EDUCATIVA: Uno de los cometidos es recolectar informacién. Para el
dietista es necesario tener una historia detallada de los cambios de peso, los patrones de
alimentacion y ejercicio fisico, y de los comportamientos purgativos, a la hora de elaborar el

plan de tratamiento y los objetivos (American Dietetic Association Reports, 1994).

Para conseguir que una persona lleve a cabo cambios en su comportamiento es de
gran utilidad discutir previamente algunos conceptos fundamentales sobre la comida, la.
nutricion y el peso, como, por ejemplo, cuales son los efectos de la inanicion, los atracones,

las purgas o la restriccion (Huse y Lucas, 1984).

Se procura enfatizar el papel de la comida como combustible del cuerpo: los pies y las manos
azules o frios, pueden interpretarse como una evidencia de que el cuerpo esta ahorrando calor
debido a que el paciente no esta aportando a su cuerpo la principal fuente de energia que es la

comida (Kreipe y Higgins, 1995).

A la paciente debe explicirsele que restablecer el comportamiento alimentario normal
disminuira su obsesion por la comida, reducira su atraccion hacia los atracones, aliviara el
cansancio y la depresion y le permitira una mejor relacion con sus familiares y compafieros
(Beaumont y col,, 1993). Por ejemplo, explicar al paciente cudles son los patrones

alimentarios y la ingesta calérica de una persona que ha superado un desorden alimentario, le

102



1

Situacion bibliogrdfica
ayuda a saber cuiles seran los cambios que deberd realizar para lograr una recuperacion total

(Reiff y Reiff, 1992).

FASE EXPERIMENTAL: Esta parte de la intervencion se basa en preparar las
estrategias para modificar su comportamiento frente a la comida y el peso. El plan nutricional
disefiado para cada paciente debe especificar la ingesta calorica diaria, la tasa de ganancia
ponderal, un rango establecido de peso al alta, limitacion en la eleccion de alimentos si es
necesario, e indicaciones sobre si el paciente debe ser vigilado durante las comidas o después
y también en relacion con el gjercicio que realiza (Tolstrup, 1975; Krause y Maham, 1992;
American Dietetic Association Reports, 1994). ‘

Se recomiendan comidas frecuentes y pequefias con densidades relativamente altas de
nutrientes, ricas en carbohidratos y desde primera hora del dia (Kreipe y Higgins, 1995).
Comenzar con un buen desayuno facilita enormemente que el aporte calorico diario sea el
adecuado. De otra forma, las pacientes tienden a posponer la ingestion de élirnentos hasta el
filtimo momento y se sienten incapaces de completar la alimentacion presicn'ta sin sufrir un
atracon {Kreipe y Higgins, 1995). Para alcanzar la elevada ingesta calorica requerida se
recurre a la adicion de cantidades variables de nata en los postres y a ap:eritivos como las .
patatas fiitas o suplementos nutricionales con alta densidad energética (Dbyle, 1995). Para
algunos pacientes tos suplementos liquidos son muy utiles pues ocupan un volumen pequefio

y tienen un transito mas rapido que las comidas solidas (Kreipe y Higgins, 1995).

Es importante que el paciente no pierda la confianza en la intervencion nutricional y
no la abandone, para ello es necesario que los incrementos de peso se hagaq lentamente, pues
los cambios rapidos dan al paciente la sensacion de haber perdido el control sobre su entorno

y su peso (Garrow, 1980).

La monitorizacién cuidadosa por el clinico es necesaria y debe llevjarse a cabo segin
un protocolo elaborado que incluye medidas periddicas de peso, medidas antropométricas,
tasa metabolica, y en pacientes ambulatorias registro de la dieta diaria, incluyendo lugar, hora
y compaiiia en que se realizo cada comida, asi como registro del ejercicio llevado a cabo

(Schebendach y Nussbaum, 1992).
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Los pacientes de AN con frecuencia consideran que tienen un buen conocimiento del
balance energético, la wutilizacion caldrica, el contenido en nutrientes de los alimentos, la
composicion corporal y las técnicas dietéticas, sin embargo las fuentes de -dicha informacion
pueden no ser fiables y su interpretacion estar distorsionada por su enfermedad (Schebendach

y Nussbaum, 1992).

Por ello, una manera de favorecer la recuperacion es proporcionar a las pacientes
informacion sobre las necesidades de nutrientes para el crecimiento y el control del peso,
ayudarles a elegir sus alimentos, aconsejar horarios regulares para las comidas y una
reintroduccion gradual de los alimentos temidos (Reiff y Reiff, 1992; Gamer y col, 1985;
Health and Public Policy Committee, 1986). Uno de los puntos donde es necesario insistir es
en la adopcion de unos habitos dietéticos que incluyan una alimentacion variada y equilibrada
y nunca rigida (Rock y Curran Celentano, 1994). Prescribir una nutricién estricta en el
tratamiento es contraproducente, ya que la rigidez es una caracteristica tipica de la
alimentacién que las pacientes se autoimponen. Por ello es preferible un plan nutricional
flexible, basado en el intercambio de alimentos (Kreipe y Higgins, 1995). Se puede explicar el
concepto de la "piramide de los alimentos”, pero la paciente debe concebir estas
recomendaciones como patron de una alimentacion saludable y nunca como un régimen

dietético con la particularidad de ser mas equilibrado (Doyle, 1995).

Hacer frente a cuestiones relacionadas con los aspectos sociales de la comida, como
ser capaces de comer con otros sin controlar cada alimento que se consume, es algo que no

se consigue hasta las tltimas etapas del tratamiento (Reifl'y Reiff 1992).

Aunque los pacientes con AN comparten muchas caracteristicas en comin, cada
persona es un individuo Gnico y merece un plan de tratamiento nutricional adaptado a sus
necesidades. Vale la pena reconocer y comprender la predileccion de la paciente hacia las
comidas rutinarias y la dificultad que tiene para adaptarse a los cambios. Es importante dar
apoyo para realizar pequeifios logros, pues son el primer paso hacia la recuperacion (Kreipe y

Higgins, 1995).
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2.4.1.1.- PAUTAS NUTRICIONALES DURANTE LA HOSPITALIZACI(’)N

Los factores médicos y psiquiatricos que se tienen en cuenta a la hora de decidir una
hospitalizacion son: cantidad de peso perdido, IMC (peso/almraz), perdida de peso rapida y
continuada a pesar de la psicoterapia, alteraciones metabolicas severas, cie:rtas disfunciones
cardiacas, enlentecimiento psicomotor, sincope, depresion grave o ﬁeégo de suicidio,
atracones y purgas severos, psicosis, crisis familiar, incapacidad para realizar las actividades
cotidianas o falta de respuesta al tratamiento ambulatorio (Herzog y Copelan, 1985; Reiff y
Reiff, 1992; Anderson y col, 1985; Hodges, 1992; Tolstrup, 1975). Treasure y col. (1995)

consideran necesaria la hospitalizacion con un IMC menor de 13,5.

La ingesta calérica que se prescribe al inicio de la terapia debera estar de acuerdo con
el estado hipometabolico de la paciente. Asi, si se dispone del instrumental necesario debera
tomarse una medida del gasto energético basal por calorimetria indirecj:ta y ajustar las
necesidades a un 130% del valor obtenido (Schebendach y Nussbaum, 1992). En caso
contrario se recomienda un ajuste de la ecuacion de Harris-Benedict que predice la tasa
metabolica en reposo mediante la formula (1.84 x TMB calculo de I-Iarﬁs—Bénedict) - 1435, ¢
igualmente, prescribir una dieta del 130% del valor obtenido (Schebendach y Nussbaum, .
1992). Esta prescripcion inicial suele estar en el rango de las 1000-1400 keal/d.

Pero el aporte calérico recomendado al inicio del periodo intrahospitalario varia entre
los distintos programas. Asi, Garfinkel y Garner (1982) sugieren una irlgest‘ﬁ de 1200 a 1500
keal/d al inicio y Casper (1986) considera adecuado el intervalo entre 1400 y 1800 kcal/d. Sin
embargo, Beaumont y col., (1993) indican que inicialmente la ingesta diaria no deberia
contener mas de 1500 kcal, ya que una cantidad mayor podria causar malestar en la paciente
después de una restriccion prolongada. Incluso, circunstancialmente puede comenzarse por
ingestas menores de 1000 kcal si el paciente habia estado ingiriendo solo unos pocos cientos
de calorias antes de la admision (Kreipe y Higgins, 1995). El hecho de comenzar la
realimentacion con ingestas caloricas més bajas parece afectar la duracion del ingreso pero no

el peso al alta (Marcos y col,, 1993a).
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El ritmo de incremento en la ingesta calonca diana que indican los diferentes autores
también es vanable. Schebendach y Nussbaum (1992) citan incrementos diarios de 100 kcal/d
durante la primera fase del tratamiento y de 200 kcal/d mas adelante. Un titmo semejante es el
propuesto por Garfinkel v Garner (1982), quienes aconscjan aumentar la ingesta a 2500
kcal/d en 1 o 2 semanas, también comparable con las 200-400 kcal cada 2-3 dias para
pacientes hospitalizadas recomendadas por Kreipe y Higgins (1995). En contraste con ellos,
Anderson y col. (1985) proponen incrementos algo mas elevados (500-750 kcal/d) hasta
alcanzar una ingesta diaria de 3500-5000 kcal/d.

: - 1 1982
PRESCRIPCION 1200-1500 kcal/d Garfinkel y Gamner,
‘ 1400-1800 kcal/d Casper, 1986
CALORICA INICIAL
1000-1400 kcal/d Schebendach y Nussbaum, 1992
<1500 kcal/d Beaumont y col., 1993
INCREMENTOS 500-700 kcal/d Anderson y col., 1985
, 1nicl 9
DE ENERGIA 100 kcal/d inicialmente | Schebendach y Nussbaum, 1992
RECOMENDADOS 200 kcal/d mas adelante | Garfinkel y Garner, 1982
500 kcal/3-4 d Casas y col., 1993
200-300 kcal/2-3 d Kreipe y Higgins, 1995

Weltzin y col. (1991) v Pertschuk (1993) afirman que durante la etapa de
realimentacion, los requenmientos energéticos pueden ser mayores que los previstos, por lo
que pueden ser necesarias dietas con altos aportes energéticos para conseguir un aumento de
peso continuo. A este respecto, la necesidad de mas calorias para aumentar un kg de peso
segun avanza la realimentacion parece deberse a la variabilidad en la composicion del peso
ganado, siendo en la Gltima etapa cuando los pacientes acumulan mas grasa (Forbes y col ,

1984; Russell y col., 1983).

Dempsey y col. (1984a) encuentran que el coste energético de la ganancia de peso es
muy vanable en la poblacion de pacientes con AN y que puede haber una considerable
variacion en la composicion del nuevo tejido sintetizado incluso en enfermas muy desnutridas.

El subtipo bulimico de la AN requiere menor cantidad de energia que el subtipo restrictivo,
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tanto para la ganancia de peso como para el mantenimiento del peso normal una vez
alcanzado (Stordy y col., 1977, Kaye y col., 1986; Weltzin y col,, 1991, Gwirstman, 1989;
Neuberger y col., 1995). ‘

Garfinkel y Gamer (1982) consideran que tras haber alcanzado las 2500 kcalid Ia
ingesta debe ser modificada de forma individualizada, de acuerdo con la tasa de ganancia
ponderal {legando hasta 3000-3600 kcal/d. Asi mismo, otros autores opinan que pueden ser
necesarias ingestas diarias de 3000 kcal o mas para mantener un buen ritmo de aumento de
peso, dependiendo esta cantidad de la talla de la paciente, de su tasa metabolica y de su nivel
de actividad (Casper, 1986; Beaumont y col., 1993). En este estadio, parte de la energia
puede ser procedente de productos concentrados, altamente caloricos, pero dadas las
consecuencias psicologicas que puede conllevar, debe tenderse a una alirﬁentacién lo mas
natural posible (Beaumont y col., 1993).

La distribucion caldrica inicial debe ser razonablemente equilibrada ;:ntre los distintos
macronutrientes. A pesar de que las pacientes mostraran una aversion pﬁﬁcipa]mente a las
grasas, debe promoverse su tolerancia en pequefias cantidades. La ingesta apropiada de
proteina debe situarse entre 15-20% de la ingesta calorica, siendo la prescripcién minima la.
que cubra las RDA en g/kg de peso ideal/d (Schedenbach y Nussbaum, 1992). Segun Kreipe
y Higgins (1995) la dieta equilibrada estandar es apropiada: 15-20% proteina, 20-25% grasa,
55-60% carbohidratos. Sin embargo, el contenido en grasa puede que sea necesario bajarlo a

15-20% al inicio por la fobia a este macronutriente.

Un aumento gradual de las calorias ingeridas a medida que va siencio necesario, evita
el edema y los problemas cardiacos que pueden surgir si se inicia el tratamiento con una
realimentacién demasiado agresiva (Salisbury, 1995; Kreipe y Higgins, 1995). Se considera
aceptable un aumento de peso de 0,45 kg a 1,36 kg por semana (1a3 librés por semana) en
unidades de hospitalizacion (McComb, 1993; Schebendach y Nussbaum, 1992). Otros
autores proponen una ganancia semanal de peso de entre 1y 1,5 kg (Tojuyz y col., 1990;

Beaumont y col., 1993).
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De acuerdo con Beaumont y col. (1993), el peso a obtener durante el tratamiento no
debe ser discutido con la paciente sino que debe ser el peso normal en referencia a las normas
cientificas establecidas. Con frecuencia, este peso se establece en un 90% del normal para la
edad y talla (Nussbaum y col., 1985; Rock y Curran Celentano, 1994; Strober y col., 1997).
Por otro lado, se ha recomendado el uso de percentiles de IMC para establecer el objetivo
ponderal a conseguir en las pacientes que estan siguiendo un tratamiento de realimentacion
(APA, 1993; Beaumont y col., 1993). También se emplean las Tablas F ogarty (Royal College
of Physicians, 1983) y se fija como peso adecuado el que corresponde con el minimo valor
dentro del rango aceptable para la altura, el cual corresponde a un IMC de entre 18,5 y 19
(Doyle, 1995). En relacion con esto, se ha sefialado que no existe un método definitivo que se
pueda considerar como el mejor para establecer cual es el peso normal o ideal de un nifio o un

adolescente con AN (Parry-Jones, 1991).

En cualquier caso, cuando las pacientes tienen al alta el peso adecuado, la
probabilidad de recaidas es menor que si salen del hospital con pesos bajos (Yager y col.,
1993; Baran y col, 1995). Ademas las pacientes no deben ser dadas de alta
inmediatamente después de recuperado su peso normal, sino que deben acostumbrarse a
realizar comidas normales y no las de elevada densidad calérica consumidas para el
aumento de peso (Beaumont y col., 1993). Morandé y Casas (1997) ofrecen una media de
duracion del protocolo de hospitalizacion de entre 4 y 6 semanas, aunque en épocas
anteriores el periodo de estancia intrahospitalaria necesaria para alcanzar el peso adecuado

se alargaba entre 45 y 90 dias (Nussbaum y col., 1985).

Los métodos para reinstaurar la alimentacion como la sonda nasogastrica o
intravenosa, solo se consideran aceptables si existe riesgo para la vida del paciente, y su uso
debe limitarse a la estabilizacion del estado de aquellos pacientes incapaces de consumir
suficiente energia de forma oral (Anderson y col, 1985; Tolstrup, 1975; Krause y Mahan,
1992). La instauracién de formas de nutricion agresiva en pacientes con muy bajo peso
conllevan un incremento del riesgo clinico por retencion de fluidos, alteraciones electroliticas
e hipofosfatemia (Clagget, 1980; Weinsier y Krumdieck, 1980; Schocken y col., 1989}

También existen riesgos psicologicos como la sensacion de pérdida de control, aumento en la

108



Situacion bibliogrdfica
distorsion de la imagen corporal y pérdida de confianza en el equipo médico (American

Dietetic Association Reports, 1994).

La alimentacion intravenosa tiene cabida en el tratamiento de emergencia de las
alteraciones del equilibrio de electrolitos y de fluidos, pero la utilizacion de la alimentacion

periférica total casi nunca esta indicada.

Un programa de actividad fisica bajo vigilancia ayuda a moderar la tgéndencia de estas
pacientes al ejercicio excesivo y proporciona un alivio a la sensacion de malestar abdominal
que les causa el aumento rapido de peso (Beaumont y col., 1993). Los resultados animan a
sugerir la inclusion de ejercicio vigilado durante la realimentacion, ya que no compromete la
ganancia de peso y ayuda a aumentar el grado de compromiso con el tratamiento (Touyz y
col., 1993; Michielli y col., 1994). Por el contrario, el ejercicio ad libitum puede prolongar la
estancia intrahospitalaria al dificultar la ganancia de peso (Kaye y col,, 1988)}.

Es importante continuar ¢l seguimiento de los pacientes en tratamiento ambulatorio
con el fin de prevenir las recaidas (Geller 1975; Hauserman y Lavin, 1977); Incluso aquellas
clinicamente recuperadas presentan una gran vulnerabilidad a reiniciar los sintomas bajo .
Giertas condiciones estresantes (Chinchilla, 1995). Pero Kreipe y Higgins (1995) destacan
que la mayoria de los pacientes salen beneficiados de la hospitalizacion y no requieren ser
readmitidos. El porcentaje de recaidas o perdida de peso por debajo del 85% del peso
correcto después de recibir el alta se sitia alrededor del 29% de las pacient‘es, CON un mayor

riesgo que se concentra en los 12 meses posteriores al alta (Strober y col., 1997).

2.4.1.2.- PAUTAS NUTRICIONALES EN EL TRATAMIENTO AMﬁUMTOMO
}
Los candidatos para un tratamiento ambulatorio son aquellos pacier;tes cuya delgadez
no es extrema (BMI>17), sin complicaciones médicas graves, que estan motivados hacia el

cambio y que cuentan con familiares y amigos que les apoyan (Beaumont y col., 1993).

En el tratamiento ambulatorio el objetivo es aumentar el peso a un ritmo lento pero

continuo (Strober y Yager, 1985). Se consideran aceptables incrementos de 0,5 a 1 kg por
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semana (Strober y Yager, 1985; McComb, 1993) o incluso menores, entre 0,22 y 0,45
kg/semana (0,5 a 1 libra/semana) (Schebendach y Nussbaum, 1992).

Inicialmente se recomiendan entre 800 y 1200 kcal/d, con aumentos Progresivos a un
ritmo de 200-250 kcal/semana (Rock y Yager, 1987; Huse y Lucas, 1983: Strober v Yager,
1985).

Megia y col. (1994), en un trabajo que describe el tratamiento recibido por sus
pacientes de AN entre 1989 y 1991 exponen que la utilizacion de una dieta libre acompafiada
de consejos nutricionales {una vez analizados los habitos existentes) y psicoterapia de grupo

es la pauta terapéutica mas utilizada con los pacientes ambulatorios.

En los programas que se llevan a cabo bajo el nombre de "hospital de dia" se
prescribe una determinada ingesta calorica diaria total, pero solo son realizadas dos comidas
dentro del hospital. El consejo y la educacion dietética se ofrecen mas para grupos que de
forma individual (Rock y Curran-Celentano, 1994). Esta modalidad es recomendada también
por Beaumont y col. (1993) para realizar la transicion del hospital a casa una vez que las

pacientes han sido dadas de alta.

La eficacia de la mayoria de las intervenciones nutricionales, dietas y estrategias no ha
sido bien comprobada, y en pocas ocasiones se han comentando los efectos adversos de
dichas intervenciones (Rock y Curran Celentano, 1994; Megia y col., 1994). Asi, se considera
de gran necesidad realizar estudios controlados y de largo seguimiento, con el fin de
coordinar el esfuerzo economico de las terapias largas con las curaciones sin recaidas. Segun
Rock y Curran-Celentano (1994) la medicion de parametros nutricionales de forma seriada y
datos de la evolucion a largo plazo de la enfermedad, pueden aportar valiosa informacion si
los métodos empleados son sensibles, especificos y han sido validados para utilizarlos con

esta poblacion en estudio.
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3.- SUJETOS Y METODOS

El estudio se llevé a cabo en una poblacion adolescente de enfermas de anorexia
nerviosa procedentes del Servicio de Pediatria (Unidad de Adolescentes) del Hospital General
de Mostoles (Madrid), donde habian sido previamente diagnosticadas siguiendo los criterios

recogidos en el DSM-3R (APA, 1987) para la AN.

Todas las enfermas que participaron en el estudio ofrecieron su consentimiento previo
por escrito, o se obtuvo el consentimiento de sus padres o tutores en el caso de las menores

de edad.
3.1.- DISENO DEL ESTUDIO

El presente trabajo constituye un estudio longitudinal con el que se pretende conocer
la evolucion del estado nutricional de pacientes con AN sometidas a rehabilitacion nutricional.
La renutricion se integra en el programa global de intervencion para la recuperacion de las
enfermas. Dicho programa consta de multiples actuaciones coordinadas del personal
sanitario; asi, intervienen pediatras, psiquiatras, endocrinblogos, enfermeras, sin olvidar, por |

otro lado, la colaboracion de la familia.

Con el fin de homogeneizar en lo posible la poblacion de estudio se tuvieron en
cuenta los siguientes criterios de inclusion: 1) el sexo femenino de las pacientes, 2) que
estuvieran en la edad adolescente y 3) que hubieran sido diagnosticadas con el subtipo
restrictivo de la enfermedad, es decir, que en el momento de comenzar el estudio no
presentaran ingestas compulsivas, vOmitos o cualquier otro tipo de comportamiento

purgativo.
El disefio longitudinal inicial planteaba estudiar a las pacientes en seis ocasiones

consecutivas, a partir del momento de acordar su ingreso para tratamiento hospitalario, del

siguiente modo:
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1) ingreso reciente (primeras dos semanas de estancia intrahospitalaria; siempre tras
rehidratacion y estabilizacion de la paciente).

2) transcurrido un mes desde el punto anterior.

3) a los dos meses del inicio.

4) a los tres meses.

5} a los seis meses.

6) al afio.

De las 33 pacientes en las que se inicié el estudio, hubo que descartar a seis de ellas al
resultar erroneo el diagnéstico previamente efectuado como anorexia nerviosa restrictiva, por
lo tanto fueron 27 las pacientes que cumplieron todos los criterios de inclusion. Los seis casos
excluidos comprenden: una paciente bulimica, una con un trastorno digestivo grave y 5 con
AN del subtipo purgativo. Por otro lado, la falta de cumplimiento de las revisiones en las
fechas previstas hizo necesario prescindir de los puntos 3) y 4) del estudio, en los que el
hecho de encontrarse muchas pacientes con el alta reciente dificulté su regreso al hospital
para el seguimiento. Por lo tanto, se ha optado por restringir la discusion de los resultados
obtenidos a los puntos 1), 2), 5) y 6). A partir de ahora se denominaran con las siglas AN y el
nimero correspondiente de meses transcurridos es decir: ANO, AN1, AN6 y AN12. Por
Ultimo, el elevado porcentaje de abandonos por parte de las pacientes, dio como resultado
que sélo 14 de ellas acudieran rigurosamente a estas cuatro citas, por lo que, finalmente, son

las que permanecen incluidas para su estudio.

La valoracion nutricional se realizé mediante estudio antropométrico, dietético,
hematoldgico y bioquimico y un cuestionario general que incluyd preguntas sobre actividad,
suefio, menarquia, amenorrea, consumo de medicamentos, suplementos dietéticos, tabaco y

alcohol, etc.
Los datos obtenidos de las pacientes se compararon en todos los casos con un grupo

control compuesto por 15 jovenes adolescentes sanas procedentes de un colegio publico de

Madrid y con el mismo status social.
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Pacientes
Ingreso reciente:
1 mes:

6 meses:

1 afio:

Grupo control

3.2.- PARAMETROS ESTUDIADOS

ANO
ANI1

ANI2

(n=14)
(n=14)
(n=14)
(n=14)
(n=15)

En cada una de las fases del estudio longitudinal realizado en las pacientes con AN,

Edad

Talla

Peso

Perimetro del brazo (PB)

Pliegues cutaneos: tricipital (PT)
subescapular (PS)

Indice de Masa Corporal (IMC)

“Z score” del IMC (Z score)

Porcentaje del peso correcto (% PC)

Circunferencia muscular del brazo (CMB)

Area grasa del brazo (AGB)

Area muscular del brazo (AMB)

Area muscular del brazo corregida (AMBc)

Masa muscular total (MMT)

3.2.1.- PARAMETROS ANTROPOMETRICOS

asi como en el grupo control se determinaron los siguientes parametros:
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3.2.2.- PARAMETROS DIETETICOS

- Tasa metabolica basal (TMB)
- Gasto energético (GE)

Ingesta diaria de:

- Energia

- Proteinas

- Hidratos de Carbono
- Lipidos

- Fibra

- Vitaminas

- Minerales

3.2.3.- PARAMETROS HEMATOLOGICOS: SERIE ROJA

- Recuento de hematies

- Hemoglobina total

- indice hematocrito

- Volumen corpuscular medio (VCM)

- Hemoglobina corpuscular media (HCM)

- Concentracion de hemoglobina corpuscular media (CHCM)

3.2.4.- PARAMETROS BIOQUIMICOS SERICOS

Metabolitos:
- Glucosa
- Urea
- Actdo arico
- Creatinina

- Bilirrubina total
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Lipidos:
- Colesterol total
- Colesterol-HDL
- Colesterol-LDL
- Colesterol-VLDL

- Triglicéridos

Enzimas:
- Aspartato aminotransferasa (AST o GOT)
- Alanina aminotransferasa (ALT o GPT)
- Gamma glutamil transferasa (y-GT)
- Fosfatasa alcalina (FA)
- Lactato deshidrogenasa (LDH)
- Creatina kinasa (CK)
- Amilasa

Proteina total y proteinas de sintesis hepatica:
—  AlbGmina
- Prealbumina
—  Proteina transportadora de retinol (Retinol binding protein, RBP)
—  Factor C3 del complemento (C3)
—  Factor C4 del complemento (C4)
—  Transferrina (TF)

Electrolitos y minerales:
—  Sodio
— Potasio
—  Magnesio

—  Fosforo
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- Calcio
- Zinc

- Hierro

Depositos de hierro:
- Ferritina (FT)
- Capacidad total de union de hierro (7otal iron binding capacity; TIBC)

- Porcentaje de saturacion de la transferrna.

3.3.- TECNICAS ANALITICAS

3.3.1.- ESTUDIO ANTROPOMETRICO

El estudio antropométrico se realizd siempre en el hospital a primera hora de la
mafiana, incluso en los periodos de tratamiento ambulatorio. En cada ocasion se realizaron las

siguientes medidas:

-PESO y TALLA. Se determinaron con la paciente descalza y en ropa interior, con una
balanza electronica marca SECA-ALPHA, modelo 770, con una precision de 100 g y un

tallimetro marca ANO-SAYOL., con precision 1 mm, respectivamente.

-PERIMETRO DEL BRAZO (PB). Se determiné mediante una cinta métrica de acero
HOLTAIN (rango 0-150 cm). Con el antebrazo pegado al cuerpo en posicion horizontal, se
marco el punto medio entre el acromio y el oleocraneo. El perimetro se midio a la altura de

dicho punto con el brazo relajado a lo largo del tronco (Lohman y col., 1988).

-PLIEGUES CUTANEOS: tricipital y subescapular. Se midieron por triplicado, siempre por
el mismo experimentador y utilizando un lipocalibre HOLTAIN que tiene una presion
constante de 10 g/mm’ de superficie de contacto (rango 0-40 mm). La medida de ambos
pliegues se tomo en el lado izquierdo del cuerpo manteniendo agarrada la piel y el tejido

subcutaneo adyacente en un "pellizco”. Este se tom6 con dos dedos, situandolos separados
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unos 8 cm y elevando la piel 1 cm. Los brazos del lipocalibre deben estar perpendiculares a la
piel. La piel se comprime con la presion del lipocalibre, por lo que la medida se toma
generalmente después de 2 segundos y con una exactitud de 0,1 mm. En el computo final se

utiliza la media de las tres medidas {Lohman y col., 1988).

1. Plicgue del triceps (PT):

a) Sujeto en pie con el brazo flexionado para localizar el punto. Al realizar la medida el brazo
debe estar extendido.

b) Lugar: linea media en zona posterior en el punto medio entre el acromio y el oleocraneo.

c) Direccion del pliegue: vertical {Tanner y Whitehouse, 1962).

2. Pliegue subescapular (PS):

a) Sujeto en pie con los brazos paralelos al cuerpo.

b) Lugar: inmediatamente inferior al angulo de la escapula.

c) Direccidn del pliegue: oblicuo, formando 45° con la linea horizontal y siguiendo las lineas

de pliegues de la piel (Tanner y Whitehouse, 1962).

- INDICE DE MASA CORPORAL o INDICE DE QUETELET (IMC o IQ) (WH.O,,
1986):

peso (kg)/ talla* (m®).

- "Z SCORE" DEL IMC: o nimero de desviaciones estandar respecto a la media de la

poblacion

X - valor del Ps

desviacion estandar

Es imprescindible para valorar a los sujetos que se encuentran fuera de los percentiles

3 y 97 y comparar entre si sujetos de distintas edades (Hernandez y col., 1988).
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- PORCENTAIJE DEL PESO CORRECTO PARA LA EDAD (%PC): calculado a partir de

las Tablas y Curvas de Crecimiento de Hernandez y col. (1988).

- CIRCUNFERENCIA MUSCULAR DEL BRAZO (CMB, cm): segin la formula de
Gumey y Jeliffe (1973).
CMB=PB - nPT

- AREA GRASA DEL BRAZO (AGB, cm?): de acuerdo con la formula de Gurney y Jeliffe
(1973)

PT xPB wPT?
AGB = -
2 4

- AREA MUSCULAR DEL BRAZO (AMB, cm?): segin la formula de Gurney y Jeliffe
(1973).

(CMB - nPT)

4r

- AREA MUSCULAR DEL BRAZO CORREGIDA (AMBc, cm’); utilizando la férmula
corregida de Heymsfield y col. (1982) que modifican la clasica formula propuesta por Gurney
y Jeliffe (1973) restandole 6,5 cm” en el caso de las mujeres. De esta forma se compensa el
error de la formula que incluye dentro del valor de AMB la masa correspondiente al paquete

neurovascular y al hueso.

(CMB - nPT)’
AMBc = -6,5
4x

120



Sujetos y métodos

- MASA MUSCULAR TOTAL (MMT, Kg): de acuerdo con la formula propuesta por
Heymsfield y col. (1982)

MM= Talla (cm) x (0,0264 + 0,0029 x AMB corregida)

El 1Q, el Z score y el %PC son indicadores relativos de adiposidad, la CMB, el AMB

y la MMT indicadores de la proteina muscular y el AGB refleja el depdsito graso.

3.3.2.- ESTUDIO DIETETICO

La técnica empleada para el estudio de los parametros dietéticos ha sido la de
"Recuerdo de 48 horas" (Binghan, 1987), complementada con un cuestionario de frecuencia

de consumo de 18 alimentos (genéricos y de consumo mayoritario) refendo al mes anterior.

A pesar de tratarse de un corto periodo de tiempo, el método de "Recuerdo de 48
horas" fue elegido por tratarse de una poblacion con habitos de consumo muy constantes
intraindividualmente. Ademas, teniendo en cuenta que el mismo cuestionario habria de
cumplimentarse en seis ocasiones sucesivas a lo largo de un afio, se considero que registros
mas largos y que requieren un esfuerzo mayor podrian inducir cansancio e inexactitud.
Ademas, coger un periodo de estudio dietético de una semana, por ejemplo, supondria en la
fase ANO retrasar la extraccion sanguinea hasta un momento excesivamente avanzado del

tratamiento.

En cada ocasion la encuesta fue rellenada en una entrevista personal, de 30 a 45
minutos de duracion, con una persona experimentada. En ella se pedia anotar todos los
alimentos y bebidas consumidos durante los dos dias anteriores asi como las cantidades,
utilizando pesos o medidas caseras. En caso necesario, para ayudar a la paciente en la
estimacion del tamafio de las raciones, se contd con una serie de S0 fotografias de platos
preparados que representan distintas porciones de alimentos pesados. Ademas se realizd en
diversas ocasiones la verificacion de los datos a partir de los menus del hospital y/o mediante

conversacion con la madre.
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-ENERGIA Y NUTRIENTES: una vez conocido el consumo de alimentos, se calculd el
contenido en energia y nutrientes segin las Tablas de Composicion de Alimentos del

Departamento de Nutricién de la Facultad de Farmacia de la Universidad Complutense de

Madrid (1990).

De este modo se calcularon las ingestas de:

- Energia

- Proteinas

- Hidratos de carbono

- Lipidos

- Fibra

- Minerales: calcio, hierro, yodo, zinc y magnesio.

- Vitaminas: ttamina, riboflavina, equivalentes de niacina, acido félico, vitamina B,,, acido

ascorbico, vitamina B, vitamina A (equivalentes de retinol), vitamina D y vitamina E.

Para calcular la contnibucion de los macronutrientes al total calorico se tuvieron en

cuenta los siguientes coeficientes (Southgate, 1974):
proteina 4 kcal/g
grasa 9 kcal/g
hidratos de carbono 3,75 kcal/g
alcohol 7 kcal/g

La fibra se refiere a la suma de los polisacaridos no digenbles mas la lignina.

La niacina se expresa como equivalentes de niacina, temiendo en cuenta la

contribucion del triptéfano:

mg equivalentes de niacina = mg niacina + (mg de triptéfano/60)
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El 4cido folico esta expresado en folatos totales.

La vitamina A se expresa como equivalentes de retinol, que considera la contribucion de los

oL-carotenos.

- RECOMENDACIONES DIETETICAS: el calculo de la aproximacion de la ingesta a las
Recomendaciones Dietéticas se realizd utilizando las Tablas de Ingestas Recomendadas de
Nutrientes para la Poblacion Espafiola (Departamento de Nutricion, 1994) segiin la edad. La
actividad fisica no se tuvo en cuenta a la hora de establecer las ingestas caloricas
recomendadas, considerandose una actividad moderada en todas las etapas del estudio, ya
que es la que con mas probabilidad tendrian las pacientes en un estado supuestamente
recuperado. Con ello se pretende observar mejor los cambios en el patron de ingesta a lo

largo del tratamiento.

- TASA METABOLICA BASAL Y GASTO ENERGETICO: las necesidades
individuales de energia se estimaron a partir de la tasa metabdlica basal (TMB) empleando las
ecuaciones propuestas por la OMS (FAO/WHO/UNU, 1985). Como ejemplo, en el caso de

mujeres con edad entre 10y 18 afios se aplica la siguiente:
TMB = (12,2 x peso) + 746

El gasto energético (GE) teniendo en cuenta la actividad fisica se calcula a partir de la
TMB, multiplicando por los coeficientes correspondientes establecidos, de acuerdo con el

tipo de actividad desarrollada (FAQO/WHO/UNU, 1985):

LIGERA MODERADA ALTA
HOMBRES 1,55 1,78 2,10
MUJERES 1,56 1,64 1,82

En las dos primeras etapas del estudio todas las pacientes estaban en condiciones de

reposo obligatorio o actividad permitida solo bajo vigilancia, por lo que se tomé en
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consideracion una actividad ligera. En las siguientes la actividad varié entre ligera y

moderada, utilizandose en cada caso el factor de multiplicacion indicado.

La TMB se calculé también mediante la ecuacion de Harris-Benedict (1919) para
mujeres (TMB H-B) y se realizo el ajuste de dicha ecuacion propuesto por Schebendach y
col. (1995) teniendo en cuenta la disminucion de la TMB de las pacientes con AN (TMB S):

TMB H-B: 655 + (9,6 x peso (kg)) + (1,85 x altura (cm)) - (4,7 x edad (afios))

TMB S: (1,84 x TMB H-B) - 1435

3.3.3.- ESTUDIO HEMATOLOGICO Y BIOQUIMICO

Las muestras de sangre fueron obtenidas en ayunas a primera hora de la mafiana por
puncion de la vena cubital. 2 mL fueron recogidos en tubos con EDTA-K; con una
concentracion final de 8,5 g% para el estudio hematologico y 6-7 mL en tubos con gel sin
anticoagulante. Esta ultima cantidad se empled para la obtencion del suero mediante
separacion de las células sanguineas por centrifugacion a 3500 rpm (800xg) durante 15
minutos. El suero asi obtenido se congelé a -20° C hasta su posterior utilizacion en las

determinactones bioquimicas.

3.3.3.1.- PARAMETROS HEMATOLOGICOS DE LA SERIE ROJA

El recuento de hematies y las determinaciones de hemoglobina, hematocrito e indices

hematicos, se realizaron en un contador automatico H1 (Technicon-Bayer).

3.3.3.2.- PARAMETROS BIOQUIMICOS SERICOS

Una serie de determinaciones fueron realizadas en muestras de suero en un

autoanalizador Merck modelo AU 510.
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-ACIDO URICO

Mediante método enzimatico colorimétrico con uricasa-peroxidasa, en el que la
concentracion del cromogeno quinonimina formado es directamente proporcional a la

concentracion de acido rico en la muestra (Fossati y col, 1980).
-ALANINA AMINO-TRANSFERASA (ALT o GPT) (EC 2.6.1.2)

Realizado por determinacidon cinética espectrofotométrica UV segin las
recomendaciones de la Federacion Intemacional de Quimica Clinica (IFCC, 1986b). Se basa
en el acoplamiento de la reaccion de la GPT a la de la lactato-deshidrogenasa, con

seguimiento continuo de la desaparicion de NADH a una temperatura de reaccion de 37°C.

-o-AMILASA (EC 3.2.1.1)

Por un método enzimatico colorimétrico en el que el cambio en la absorbancia del
producto final 2-cloro-4-nitrofenol, por unidad de tiempo, es proporcional a la tasa de

escision del sustrato y por tanto de la actividad enzimatica (Henkel y col., 1984).
-ASPARTATO AMINO-TRANSFERASA (AST o GOT) (EC 2.6.1.1)

Mediante el método cinético espectrofotométrico UV segin las recomendaciones de
la Federacion Internacional de Quimica Clinica (IFCC, 1986a). Este método encimatico
involucra el acoplamiento de la reaccion de GOT a la de la malato-deshidrogenasa, con

seguimiento continuo de la desaparicion de NADH a una temperatura de reaccion de 37°C.
-BILIRRUBINA TOTAL

Se determm¢é fotométricamente segin el método PDP (Bartels y Bohmer, 1969). La

bilirrubina indirecta combinada con la albimina se libera mediante un detergente. La
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bilirrubina total reacciona con sal de 2, 5-diclorofenil-diazonio formando un colorante azoico

Tojo.

-CALCIO

Se realizo una determinacion fotométrica de la concentracion de calcio con método
0-CPC (Baginski y col,, 1973). El calcio ionizado reacciona con o-cresoftaleina-complexona
en solucion alcalina formando un colorante violeta intenso. La adicion de 8-hidroxiquinoleina

elimina la interferencia del magnesio y el hierro.

-COLESTEROL TOTAL

El colesterol y sus ésteres son separados de las lipoproteinas por detergentes. Los
ésteres de colesterol son hidrolizados por la colesterol-esterasa. El colesterol producido junto
con el colesterol libre son determinados por método enzimatico colorimétrico mediante

reaccion con colesterol-oxidasa (Richmond, 1973; Allain y col., 1974).

-COLESTEROL-HDL

Los quilomicrones, VLDL (lipoproteinas de muy baja densidad) y LDL (lipoproteinas
de baja densidad) son precipitadas por adicion de acido fosfotingstico e iones magnesio
(Burstein y col., 1970; Lopes-Virella y col., 1977). Tras centrifugacion se determina el
colesterol transportado por esta fraccion lipoproteica por un método enzimatico

colorimétrico (Allain y col., 1974).

-COLESTEROL-VLDL

Se obtiene por calculo matematico a partir de los tnglicéridos (dividiendo a estos

entre cinco) (Friedewald y col., 1972).
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-COLESTEROL-LDL

Se calcula a partir de la formula de Friedewald (Friedewald y col., l§72):
colesterol-LDL (mg/dl) = colesterol total - (colesterol-VLDL) - {colesterol-HDL)
-CREATINKINASA (CK) (EC 2.7.3.2)

Por el método cinético NAC-activado. Consiste en la activacion de la enzima por
incubacion previa con N-acetil cisteina y acoplamiento de la reaccion catalizada por la CK
con las de fa hexoquinasa y la glucosa-6-fosfato deshidrogenasa, para realizar el seguimiento

espectrofotométrico def aumento de NADPH (Sociedad Alemana de Quimica Clinica, 1977).

-CREATININA

La determinacion se llevdo acabo fotométricamente por el método de Jaffé sin
desproteinizacion (Jaffé, 1986). Se basa en la formacion de un compuesto de color amarillo-
anaranjado en solucion alcalina con una concentracion baja de acido picrico (no precipita las

proteinas).
-FOSFATASA ALCALINA (FA)(EC3.13.1).

Siguiendo el método cinético de determinacion fotométrica de la fosfatasa alcalina
segln las recomendaciones de la Sociedad Alemana de Quimica Clinica (1972). Temperatura

de reaccion: 37°C.
-FOSFATO

Los jones fosfato se determinan fotométricamente con el método del fosfomolibdato
(Daly y Ertingshausen, 1972). En solucion sulfirica con iones molibdato forman complejos

amonio-fosfomolibdato.
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-GAMMA GLUTAMIL TRANSFERASA (v-GT) (EC 2.3.2.2)

Determinacion cinética fotométrica de la actividad de la y-glutamil-transferasa, segiin
las recomendaciones de la Federacion Internacional de Quimica Clinica (IFCC) (Shaw y col.,

1983). Temperatura de reaccion: 37°C.

-GLUCOSA

Segun el método enzimatico espectrofotométrico UV de la glucosa-deshidrogenasa y

posterior medicion del NADH formado (Banauch y col., 1975).

-HIERRO

Determinado por el método colorimétrico de la ferrozina (Stookey, 1970). El hierro
ligado en la sangre a la transferrina es liberado por un detergente y reducido a hierro ferroso
(Fe’"). Posteriormente se hace reacionar con el cromégeno (ferrozina) para dar un compuesto

quelado coloreado en rojo.
-LACTATO DESHIDROGENASA (LLDH) (EC 1.1.1.27)

Mediante el método cinético espectrofotométrico UV y segin las recomendaciones
de la Sociedad Alemana de Quimica Clinica (1972). Se mide la velocidad de desaparicion de
NADH a una temperatura de 37°C.

-PROTEINAS SERICAS TOTALES
Por el método colorimétrico de Biuret basado en la formacion de un complejo

coloreado entre los iones de cobre y las uniones peptidicas de las proteinas en medio alcalino

(Gornall y col., 1949).
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-TRIGLICERIDOS

Mediante el método enzimatico colorimétrico de la glicerolfosfato oxidasa-peroxidasa
{(McGowan y col, 1983; Fossati y Prencipe, 1982). Previamente los triglicéridos son
hidrolizados a glicerol y acidos grasos libres por lipasas especiales. Se mide la formacion de
un compuesto quinonimina cuya absorbarncia es directamente proporcional a la concentracion

de triglicéridos en la muestra.

-UREA

Determinacion encimatica espectrofotométrica (UV) segin el método ureasa-
glutamato deshidrogenasa (Talke y Schubert, 1965), midiéndose la disminucion de la
absorbancia causada por oxidacion de NADH a NAD".

Con otras metodologias se realizaron las siguientes determinaciones:

-ALBUMINA, PREALBUMINA, PROTEINA TRANSPORTADORA DE RETINOL,
FACTORES C3 Y C4 DEL COMPLEMENTO, TRANSFERRINA Y FERRITINA

Todas ellas se llevaron a cabo en un nefelometro 100 de Behring. La técnica
inmunonefelométrica permite una rapida medida cuantitativa de precipitacion, en algunos
casos facilitada con latex, para la determinacion de proteinas. Las proteinas presentes en la
muestra reaccionan con antisueros altamente especificos para formar complejos antigeno-
anticuerpo insolubles. La medida de la dispersion que sufre un rayo luminoso al atravesar esta
suspension es proporcional a la concentracion de antigeno o proteina que nos interesa, en
situacion de anticuerpo en exceso. La aglutinacion facilitada por latex se usa en reacciones de
antigeno-anticuerpo que no permiten la formacion de inmunocomplejos suficientemente
grandes para ser medidos {ej: ferritina). En dicho caso el anticuerpo se encuentra absorbido a
la superficie de particulas de latex, que en contacto con el antigeno proporcionan una

aglutinacion medible.
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El PORCENTAJE DE SATURACION DE LA TRANSFERRINA se calculd a
partir de la siguiente formula:

Fe
% saturacion transferrina = x 100
TIBC

La TIBC se determiné mediante un método matematico a partir de la concentracion

de transferrina (Dezier, 1986).

Transferrina {g/L) x 100 + 43

TIBC (meg/dl) =
0,8

3

-IONES SODIO Y POTASIO

Su medida se realizd por medio de un Electrodo Selectivo 614 de Ciba Corning.
Como matenial de andlisis utiliza sangre completa y el principio de operacion del aparato esta
basado en la medida del potencial eléctrico que se desarrolla entre el electrodo selectivo del

ion y el electrodo de referencia (Buckley y col., 1984)

-IONES ZINC Y MAGNESIO

Se determinaron en un espectrofotometro de absorcion atomica {(Perkin-Elmer
1100B; Norwalk, CT, USA). La espectroscopia atomica se fundamenta en la interaccion de la
radiacion electromagnética con la materia. Los dtomos producidos en una llama son excitados
con una radiacion determinada, midiéndose la energia absorbida. Un atomo libre en estado
fundamental tiene la propiedad de absorber luz de una X especifica, pasando al estado
excitado. El uso de lamparas o fuentes especificas de luz y la seleccion cuidadosa de la A,
permite la determinacion cuantitativa especifica de elementos individuales en presencia de

otros.
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3.4.- ANALISIS ESTADISTICO
DATOS INCOMPLETOS DEL GRUPO DE PACIENTES.
Andlisis univariantes

Para cada variable y cada fase se hizo un estudio del comportamiento univariante de

los datos con el objetivo de:

- Describirlos mediante el calculo de los estadisticos basicos (medias y varianzas) y realizar
pruebas de ajuste a una distribucion normal. Teniendo en cuenta el namero de datos se busco
quasinormalidad en las distribuciones.

- Determinar los valores "missing-data" y "outliers" que pudieran ser sesgos en la muestra.

Relaciones entre las variables.

Teniendo en cuenta que en ciertos casos habia muestras con valores indeterminados
se obtuvieron dentro de cada fase matrices de correlacion para muestras incompletas. El

contraste de significacion de la correlacion se hizo con el test Rho de Pearson.

Disefio de mevas variables.

Se calculd el valor medio de la magnitud de la modificacion sufrida por cada variable
entre dos fases del estudio. Estas *“variables incremento” se calcularon restando siempre a la
fase mas tardia la mas temprana, es decir, el “incremento ANO-AN1” es igual a: “valor en
ANT1” — “valor en ANO”; el “incremento ANO-AN12” es igual a: “valor en AN12” — “valor en
ANO”, etc. En estas "variables incremento” se analizé también la presencia de relacion lineal

entre ellas por el mismo método que en el apartado anterior.
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Andlisis de regresion lineal multiple

Con un nimero de variables predictoras mayor a uno se ha utilizado la técnica
"stepwise" de seleccion de variables para escoger la mejor combinacion del menor nimero de
variables independientes posible (en atencion a los grados de libertad) que genere el mejor
ajuste en términos de R-cuadrado. El "stepwise" se ha calculado basandose en el estadistico F
con una probabilidad asociada de 0,05. Los resultados se expresan indicando las variables

seleccionadas con el coeficiente de entrada y el coeficiente estandarizado y el R-multiple.

Relaciones entre las fases

Para cada vanable se estudio la evolucion a través de estadios mediante el mismo
modulo de correlacion que en el apartado “Relaciones entre las variables”, con el objetivo
principal de encontrar asociaciones consistentes que permitieran estimar los datos faltantes

por fases anteriores o posteriores.

Lstimacion de los missing data

Observando los resultados del apartado anterior (“Relaciones entre las fases”) se
consideraron aquellas variables y fases en las cuales habia razones estadisticas que justificaran
la estimacion de datos no presentes a través del comportamiento del individuo en fases
anteriores o posteriores. Esto se hizo mediante modelos de regresion simple y en ningin caso
se estimaron mas de un 10% de los datos de una variable y nunca mas de 2 datos de los 14 de

cada fase del estudio.

DATOS COMPLETOS.

Comparaciones entre fases.

Para las comparaciones entre las fases del estudio, al no poder garantizarse en todos

los casos la normalidad de la muestra, se utilizaron test tanto paramétricos (t de Student para
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datos pareados) como no paramétricos (Wilcoxon) y se ha intentado encontrar la coherencia

de los resultados obtenidos mediante ambos.

Comparacion pacientes/controles

Para las comparaciones entre pacientes y controles se realiz el test T de comparacion

de medias, previo analisis de la igualdad/desigualdad de las varianzas.
Los niveles de significacion se han establecido en 0,1%, 1% y 5%, que se expresan
sefialando p<0,001, p<0,01 y p<0,05 respectivamente. En los cuadros de correlaciones los

resultados no significativos se indican con (ns) o con un guion (-).

Soporte informatico

Todos los test utilizados se llevaron a cabo mediante el paquete informatico BMDP,
con excepcion del apartado “Comparacion pacientes/controles” para el cual se empleo el

paquete SAS system.
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TABLA 1. CARACTERISTICAS GENERALES DE PACIENTES CON AN EN DISTINTOS PERIODOS DE SU EVOLUCION

ANO ANI AN6 AN12

(%) pacientes SI NO SI  NO SI NO SI NO
(Duermes bien? 57 43 71 29 64 36 64 36
(Fumas? 7 93 93 7 o3 14 86
(Bebes alcohol? 100 100 100 0 100
Menstruacion

amenorrea 71 64 50 14

sin menarquia 29 29 29 21

menstruacion normal 7 7 29

con tratamiento estrogénico ¥ 0 14 36
Consumo de farmacos y suplementos

antieméticos 22 18 27 27

antidepresivosy/o 56 73 73 64

antipsicoticos/benzodiacepinas

vitaminas y/o minerales 14 0 14 14

suplementos liquidos 50 36 21 21

anticonceptivos hormonales T 0 0 14 36

laxantes 0 0 0 7

+ Se incluyen dos veces por su relacion con ambos apartados.
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TABLA 2. CARACTERISTICAS GENERALES DE ILAS PACIENTES CON AN EN DISTINTOS PERIODOS DE SU EVOLUCION

Antes de AN ANO AN1 ANG6 AN12

(%) pacientes SI NO S1 NO S1 NO SI NO SI NO
‘ﬁg‘fzgfas alguna actividad 3 7 14 86 57 43 71 29 857
(Oue actividad realizas?

gimnasia 50 21 29

natacion 20 7

esqui 10

tenis 20

andar 10 29 7

ballet 10

hipica 10 7 14

futbol

expresion corporal

bicicleta 7

rehabilitacion 14 57

ninguna 10 86 43 29 57
. I M ’ .?
(Cudnto tiempo dedicas? 6,8+5.2 0,541,2 21420 4,046 23240

(h/sem.)




6¢l

TABLA 3.

PARAMETROS BASICOS E INDICES ANTROPOMETRICCOS EN CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN

DISTINTOS PERIODOS DE SU EVOLUCION.

Control ANO ANI1 ANG6 ANI12
Edad (aiios) 15,10+1,40 15,10+£2,56 15,1942,56" 15,6242,57" 16,13£2,594%
Talla (cm) 161,7+5,4 160,6+6,3 160,846, 1 160,9+6,3 161,246,5
Peso (kg) 53,050 39,446,1° 43,0:£4,9%! 44 8+4, 5°! 45,246, 7"
IMC (kg/mr’) 20,24%+1,25 15,24+1,71° 16,59+1,12% 17,20+1,11% 17,34+1,97%
Score Z (IMC) -0,12+0 48 -1,93+0,78° -1 4440 53°! -1,29+0,61° -1,33+0,96°%
Peso correcto (%) 94 6+7,6 72,2+7,9° 78,7+6,0% 82,172 82,5+10,0™!
Peso ganado (kg) - - 3,6+2,1 5,4+37 5,8+4.5

Media + desviacion estandar

abe,

" p<0,05; ® p<0,01; ° p<0,001.

1,23,

Diferencias significativas con €l grupo control (test t de Student datos independientes).

Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,05.

I ys. ANO; % vs. ANT; % vs. ANG.
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TABLA 4. PARAMETROS Y FORMULAS ANTROPOMETRICAS EN CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN

DISTINTOS PERIODOS DE SU EVOLUCION.

Control AND AN1 ANG6 AN12
PB (cm) 25,4417 20,3+, 7 21,8+1,5% 21,9+1,7% 21,6+2,1%
PT (mm) 15,243,6 6,542,1° 7,842 4% 10,0+3,0% 9 1+3,1°%!
PS (mm) 12,444 1 6,4+1,1° 8 3+2 0™ 8,742 1™ 8,3+2,6™
CMB (cm) 20,7+1,7 18,2+1,4° 19,3+1,3*! 18,6+1,5° 18,7+1,8°
AMB (cm?) 34,2+5 5 26,4+4,1° 29,7+3,9~ 27,944 4° 28, 145,4°
AMBc (cm?) 27,7455 19,9+4,1° 23,243 9% 21,444 4° 21,6+5,4°
AGB (cm?) 17,5+4.4 6,4+2 3¢ 8,142 6 10,2+3,4>12 9 2+3 5%
MMT (kg) 17,2428 13,542,0° 15,122,1*! 14,242,3° 14,4+2,8°

Media + desviacion estandar

ahe. Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).

* p<0,05; *: p<0,01; % p<0,001.

Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,05.
L vs. ANO; 2 vs. ANT;*: vs. ANG.

123,
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TABLA 5. DISTRIBUCION POR PERCENTILES DE LOS PARAMETROS ANTROPOMETRICOS DE LAS PACIENTES

CON AN
| <3 ] 3 | >3-10 | >10-25 l >25-50 ] >50
| Talla/edad'
AND [ 0 0 0 0 3 11
AN1 | 0 0 0 0 3 11
AN6 1 0 0 0 0 5 9
AN12 | 0 0 0 1 6
| MC!
ANO | 6 0 5 3 0 0
AN1 | 1 4 4 5 0 0
AN6 | 2 1 5 5 1 0
AN12 I 2 2 3 5 2 0
| Perimetro del brazo'
ANO | 5 0 3 5 1 0
ANI1 | 0 2 1 7 4 0
AN6 | 1 0 1 7 2 3
AN12 | 3 0 3 3 4 1
| Pliegue tricipital’
ANO | 10 3 1 0 0 0
AN1 | 9 1 3 1 0 0
ANG 1 4 0 7 1 2 0
AN12 I 5 4 3 1 1 0
| Pliegue subescapular’ _
ANO | 4 1 6 3 0 0
AN1 | 1 1 3 5 4 0
ANG6 | 0 3 4 2 4 1
AN12 | 2 2 4 3 2 1

! Curvas y Tablas de Crecimiento (Hernandez y col., 1988)
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TABLA 6. DISTRIBUCION POR PERCENTILES DE LOS PARAMETROS ANTROPOMETRICOS DE LAS

PACIENTES CON AN.

| >3 5 >5-10 >10-25 >25-50 >50
l Circunferencia muscular del brazo'
ANO | 4 1 0 5 4 0
AN1 | 1 0 1 2 7 3
AN6 | 1 1 2 6 2 2
AN12 | 2 1 1 4 3 3
! Area muscular del brazo’
ANO | 4 0 1 3 4 2
AN1 | 1 0 0 2 7 4
AN6 | 1 0 2 5 3 3
AN12 | 3 0 1 3 4 3
| Area grasa del brazo'
ANO | 13 0 0 1 0 0
AN1 | 10 0 0 4 0 0
AN6 | 4 1 4 2 2 1
AN12 | 8 0 4 0 1 1

! Estdndares de Frisancho (1981) para las formulas antropométricas braquiales de Gurney y Jeliffe {1973,
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TABLA7. TASA METABOLICA BASAL, Y AJUSTE DE LA INGESTA DE ENERGIA AL GASTO ENERGETICO EN CONTROLES

Y PACIENTES CON AN EN DISTINTOS PERIODOS DE SU EVOLUCION.

Control ANO AN1 ANG6 AN12
TMB (keal /dia)§ 1392+60 1218+67° 126255 1275£58 1279+80°"
GE (Kcal./dia) 2283499 1900:£104° 196885 2076103 2091+138%
Energia (kcal/dia) 2363+584 11514558° 2262454 1600483 1496£556™
(Energia/GE) x 100 10430 60+30° 116+25" 77£25%H 72427
TMB H-B (kcal /dia)# - 125760 1291+48 1307+45" 1308+69"
TMB S (Kcal /dia) % - 877111 940+89" 969+83" 972+127*
(Energia/TMB S) x 100 - 131465 24665 1664507 158+60°

§ TMB: FAO/WHO/UNU (1985).
# TMB H-B: Harris y Benedict (1919).
+ TMB S: Schebendach y col (1995).

Media = desviacion estandar
b+ Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).
*. p<0,05; > p<0,01; ©: p<0,001.

123 Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,03.

L ys. ANO; 2. vs. ANI; 3. vs. ANG.
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TABLA 8. INGESTA DE ENERGIA, MACRONUTRIENTES Y FIBRA Y PERFIL CALORICO DE LA DIETA EN
CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN DISTINTOS PERIODOS DE SU EVOLUCION.
Control ANO AN1 AN6 AN12
Energia (kcal/d) 2363+584 1151+558° 2262:+454' 1600+483%12 1496556
(% IR) 97,3+22,4 47,6423,3° 94,1203 66,2+19,71 62,622,6%"
Proteinas (%) 15,333 21,5+5,1° 18,7+3,0° 22 8+4 2% 22,5+3,3%
Lipidos (%) 40,3+4.0 27 429,1° 35,745,3% 30,4+7,9° 30,7+5,2°
Carbohidratos (%) 44,4+5 9 51,1+5.8 45,642 46,8+73 46,8+5,5
Proteinas (g/d) 85,6462 56,6+£26,5" 100,6+20,2*! 84,0+13,4" 79,2422 317
(% IR) 193,8+16,1 128,5+59,7° 230,0+46,5 188,7+35,8 1* 180,1+47,9 12
Proteinas (g/kg peso/d) 1,630,19 1,46+0,76 2,400,635 1,92+0,40%* 1,8120,58°
Lipidos (g/d) 104,2422.9 32.3£19,7° 86,3+17,5%! 52,9+23 9512 50,2+21,1%
Carbohidratos (g/d) 283,1£111,1 161,0+70,5° 280,3256,3" 204,5+69 317 189,1£75,0"
Fibra (g/d) 15,2443 9,46 2° 17,1443 13,3+4,4 12,1445

Media + desviacioén estandar
abe,

*: p<0,05; *: p<0,01; : p<0,001.
1,23,

I ys. ANO; % vs. AN1: % vs. ANG.

Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).

Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,05.
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TABLA 9. INGESTA DE MINERALES EN CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN DISTINTOS PERIODOS DE SU

EVOLUCION.
Control ANO AN1 AN6 AN12
Calcio (mg/d) 1070,2+200,5 738,7+340,2° 956,2+141,7" 976,0+359,0' 843,2+295 4%
Hierro (mg/d) 10,2+1,5 11,06,3 16,0+4,2%! 14 34,6™ 12,6+5,3*
Yodo (ug/d) 84,2+69,7 154,2+110,5 296,9+59,9°! 192,9+137,2% 190,8+133,0*
Zinc (mg/d) 9,0+12 8,126,1 11,1£2,9 12,1+4.7 10,2+4,9
Magnesio (mg/d) 254,2+30,0 187,6£94,5° 263,6+47,6" 251,0+72,5" 218,5+91,9°

Media + desviacion estandar

abe. Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).

* p<0,05; * p<0,01; : p<0,001.

Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,05.
L ys. ANO; % vs. ANT; % vs. ANG.

123,
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TABLA 10. COBERTURA DE LAS IR DE MINERALES (%) EN CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN DISTINTOS
PERIODOS DE SU EVOLUCION.
Control ANO AN1 ANG6 AN12

Calcio 107,0+20,0 73,9+34.0° 95 6+14,2 97,6359 84,3+29, 5™
Hierro 56,5+8,2 60,9+35,0 88,6+23,2°" 79,3+25,7%! 70,0+29,2 2
Yodo 73,2460,6 134,1496,1 258 2452, 1% 167,7+119,3** 165,9+115,7*
Zinc 66,37,7 53,9+40,5 73,9+19,3 80,4+31,2 67,9+32,1
Magnesio 77,04£9,1 57,428 5" 81,2+15,5" 76,7+22.6 66,8+28.12

Media = desviacion estandar

abe,

Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).

* p<0,05; " p<0,01; *: p<0,001.

123,

Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,05.

I vs. ANO; % vs. AN1;?: vs. ANG.



Lvl

TABLA11. INGESTA DE VITAMINAS EN CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN DISTINTOS PERIODOS DE SU
EVOLUCION
Control ANO ANI1 ANG6 ANI2

Tiamina (mg/d) 1,1140,20 1,28+0,78 1,43£0,44° 1,45+0,66 1,15+0,60%
Riboflavina (mg/d) 1,910,26 1,48+0 80 1,65+0,37° 1,830 61 1,52+0,51°
Eq. niacina (mg/d) 27,5445 18,5+11,0" 32,448 8! 26,2+7,9% 23,6+7,8°
Vitamina Bs (mg/d) 1,42+0,27 1,55+0,94 1,93+0,66 1,91+0,64° 1,640,672
Acido folico total (ug/d) 136,7+58 8 196,6+131,8 2552488 1° 257,0+134,4° 210,361,6°
Vitamina By, (ug/d) 3,83+1,64 3,10£1,99 4,37+1,92 5,03:+1,84" 4,57+2,00
Vitamina C (mg/d) 100,9+59,4 86,6+47,8 141,0+63,8! 112,1£70,7 97,5451 8
Eq. retinol (pg/d) 809, 7+347 3 1105,6+780,8 1148,54292.7* 1309,44679.5° 1517,24915,7*
Vitamina D (ug/d) 3,3342,89 23842 14 2,92+1,75 3,86+3,03 3,6442,71
Vitamina E (mg/d) 8,59+3,03 8,60+0,64 5,0343,67" 6,24%3 67 4,82+4 58°

Media % desviacion estandar

whe, Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).

%, p<0,05; *: p<0,01; * p<0,001.
123, Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,05.

I vs. ANO; % vs. ANT; > vs. ANG.



8ri

TABLA12. COBERTURA DE LAS IR DE VITAMINAS (%) EN CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN DISTINTOS
PERIODOS DE SU EVOLUCION
Control ANO AN1 ANG6 ANI12

Tiamina 115,6£22,7 132,9+79,6 150,6+44,6° 151,5+70,0 120,9+60,3 >3
Riboflavina 130,9+20,2 100,9+54,1 113,3+24,7 125,5+44,0 105,0+33,8"
Eq. niacina 171,0£34,9 114,7+71,0° 201,7+58,1! 163,1+51,3'7 148,144 87
Vitamina By 74,6+19,9 81,1=49,8 102,5+37,5° 101,3+41,2° 87,6+32.4
Acido folico total 68,3+29.4 109,1+69,1 145,4+58,7° 142,5+96,4° 116,8+65,7°
Vitamina B 191,5+82.1 154,8+99 4 218,7+96.4 ! 251,5£92,0" 228,7+100,2
Vitamina C 168,298 9 144,3+79,6 234,9+106,4" 186,9+117,8 162,6+86.3
Eq. retinol 101,2+43,4 138 2497 6 143,6+36,6° 163,7+84,9* 189,7+114,5°
Vitamina D 66,6=57,8 47,7442 8 58.5+35.1 77,1+60,7 72,9454 1
Vitamina E 75,5271 77,2+82.6 45,1+31,9° 56,3+34,8 43 2442 2°

Media + desviacién estandar

ape,

®: p<0,05; °; p<0,01; % p<0,001.

1,23,

I ys. ANO; % vs. AN1; % vs. ANS.

Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).

Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,05.
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TABLA 13, FRECUENCIA DE CONSUMO DE ALIMENTOS EN CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN

TRATAMIENTO (veces/semana)

ANO AN1 ANG6 AN12

Pan 2,1+3,0 7,0+0,0 5427 52+28!
Bollos 0,3+1,0 0,0+ 0,0 1,8 £3,0 2,143,012
Pasta 1,8 £1,4 2,9 £1,5 2317 2,8+ 1,8
Leche 6,2+ 1,7 7,0+ 0,0 63+£20 7,0+ 0,0
Yogur 2,1+272 2,0+21 4,1+3,0" 4.6+ 3,217
Queso 21+25 24£20 18+16 20+25
Huevos 2,7+17 2,6x1,1 34£1,6 3,7+ 1,8
Aceite 43+31 6,8 +07 4,8 +372° 7,0+ 0,0
Verduras 50+24 51+13 6,5 + 0,9'? 59+ 1,7
Patatas 1,3+ 1,6 35+1,7" 3,7+2,1! 2,5+273°
Frutas 6,5+13 6,1+23 590+24 6,3 +2
Frutos secos 0,0 0,0 0,0+ 0,0 0,1+0,2 0,2+ 0,4
Carnes 35+22 55+12! 53+ 19! 52+1,7
Visceras 0,2+0,7 0,1 +£0,3 0,3+0,5 0,1+0,3
Embutidos 2,7+33 2,6+27 2,833 1,9+ 2,6
Pescados 46+ 13 51+0,9 46+13 48+1,1
Mariscos 02+04 0,1+0,3 0,2+04 0,1+03
Bebidas 08+23 0,103 0,2 + 0,4 1,2+23.

Media + desviacion estandar

1,23,

I ys ANO; % vs ANL; *: vs ANG.

Diferencias significativas entre periodos de AN. (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon). p<0,05.
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TABLA 14 PARAMETROS HEMATOLOGICOS DE LA SERIE ROJA EN CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN DISTINTOS

PERIODOS DE SU EVOLUCION
Control ANOD ANI1 AN6 ANI12
Eritrocitos (x 10'/L) 4,910,33 4,19:0,44° 4,01£0,30° 4,27+0,34° 4,32+0,33%
Hemoglobina (g/dl) 14,78+1.23 12,95+1,52" 12,80+0,95° 13,15+0,82° 13,72%1,15%
Hematocrito (%) 40,72+3,35 38,59+4,24 37,9623 ,29° 39,8243,05 40,64+3,09°
VCM (1) 82,98+3,75 92,8543 65° 94,62+3,78° 93,64+3,85° 94,10+2,91°
HCM (pg) 30,14%1,77 30,87+1,35 31,98+1,87" 30,92+1,35 31,76x1,28>
CHCM (g/dl) 36,32+1,18 33,55+1,44° 33,70£1,53° 33,09+0,97° 33,76+0,76°

Media + desviacion estandar

xbe. Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).

*: p<0,05; % p<0,01; ¢ p<0,001.

Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,05.
L ys. ANO; % vs. AN1; > vs. ANG.

L23,
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TABLA 15. PORCENTAJES DE SUJETOS CONTROL Y PACIENTES CON AN CON VALORES DE PARAMETROS

HEMATOLOGICOS FUERA DEL RANGO NORMAL.

Rango

Inferior al rango normal Superior al rango normal
normal
Control ANO ANl AN6 ANI2 Control ANO ANI AN6 ANI2
Eritrocitos (x10'/L) 42-54 0 46 75 46 14 8 0 0 0 0
Hemoglobina (g/dl) 12-16 8 31 17 8 14 15 0 0 0 0
Hematocrito (%) 37-47 15 46 33 15 21 0 0 0 0 0
VCM (f1) 81-99 8 0 0 0 0 0 0 25 0 7
HCM (pg) 27-31 8 0 0 0 0 15 23 75 31 79

CHCM (g/di) 33-36 0 46 25 38 14 54 8 8 0 0
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TABLA 16. GLUCOSA Y METABOLITOS SANGUINEOS EN CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN DISTINTOS PERIODOS

DE SU EVOLUCION
Control ANO AN1 AN6 AN12
Glucosa (mg/dl) 86,6+4,5 77,4+7,7 78,8+17,2 83,8+12,7 86,48 4
Urea (mg /dl) : 23,8+5.0 39,8+10,7° 37,9+10,8° 38.8+9 7° 38,6+10,5°
Acido trico (mg/dl} 4.240.,6 3,709 3,7+0,7° 3,8+0,8 42+1,1
Creatinina (mg/dl) 0,87+0,09 0,890,12 0,88+0,13 0,99+0,17* 0,96+0,11%"
Bilirrubina total (mg/dl} 0,38+0,26 0,38+0,23 0,34+0,22 0,35+0,18 0,37+0,17
Media + desviacion estandar
xhe, Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).

* p<0,05; ; p<0,01; % p<0,001.
123,

' vs. ANO; % vs. ANT; *: vs. ANG.

Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,05.
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TABLA 17.  PERFIL LIPIDICO SANGUINEO EN CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN DISTINTOS PERIODOS DE SU

EVOLUCION
Control ANO AN1 AN6 AN12
Triglicéridos (mg/d!) 71,5+33,1 69,4+30,2 58.7+31,2 64,6+24,0 64,7+20,3
Colesterol (mg/dl) 163,9+27,8 208,2+61,8° 208,0+49,2" 225 7+63,6° 208,4+41,2°
Colesterol-HDL (mg/dl) 59,5+7,3 45,1+18,3" 46,9+11,9° 52,6+13,4 61,6+18,0"
Colesterol-LDL (mg/dl) 90,0£23,7 154,5+65,2 149,4£50,6° 162,467,6 133,8+54,6°
Colesterol-VLDL (mg/dl} 14,3466 13,9+6,0 11,7+6,2 12,9+4 8 12,944,1

Media % desviacion estandar

#be. Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).

% p<0,05; " p<0,01; * p<0,001.

Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,05.
! ys, ANO; % vs. AN1; % vs. ANG.

1,23,
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TABLA 18, CONCENTRACIONES ENZIMATICAS EN SUERQO EN CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN DISTINTOS

PERIODOS DE SU EVOLUCION.
Control ANO AN1 AN6 AN12

GOT (U/L) 16,0:2,2 11,4+4 4° 12,442.6° 15,2+3,6"7 17,945,114
GPT (UL) 11,323 10,6+4,4 10,1432 10,342,9 12,6+5,4
y-GT (U/L) 10,0+£2,0 11,4+4.1 11,9+3,9 13,166 13,0£5,0
FA (UL) 325,0+164,8 119,437 4° 164, 5+68,7"! 190,3+97 6! 192,1+117,1*!
LDH (U/L) 312,8+53,4 248 9+84,1° 269,045 1° 281,6+62,9 267,5+66.6
CK (UL) 60,7+21,6 31,7+14,5° 36,3+10,2° 65,2+32,817 71,7+27,3"
Amilasa (U/L) 58,0+12,8 74,1+18 0" 101,6£57,6° 75,2450,9 75,1421,0°

Media + desviacion estandar

abgc,

®: p<0,05; % p<0,01; *: p<0,001.
1,2,3.

I vs. ANO; % vs. AN1; > vs. ANG.

Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).

Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,05.
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TABLA 19. PROTEINAS DE SINTESIS HEPATICA EN CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN DISTINTOS PERIODOS DE
SUEVOLUCION.
Control ANO AN1 ANG6 AN12

Proteina total (g/dl) 7,47+0,27 6,98+0,67° 6,96+0,91 7,70£0,52'* 7,47+0,30"
Albumina (g/dl) 4,41£0,30 4,51+0,69 4,92+0,617 4,67+0,51 4,77+0,45"
Prealbimina (mg/d!) 27,8+5,0 26,3+5,6 28,552 29,6+5,9 25,846,8°
RBP (mg/dl) 4,13+0,87 3,67+0,80 3,89+0,98 4,01=1,02 3,66+1,08
C3 (mg/dl) 81,2+11,7 91,0134 9424219 91,6+18,7 74,918 4%
C4 (mg/dl) 24,3443 35,8+11,3° 39,4+14,0 39,3+25,9° 25,5+12,4'%
Transferrina (mg/dl) 285,9+21,0 250,9+54,9* 290,2:+60,4' 320,3+39,5>! 279,3+66,5°

Media + desviacion estandar

zbs. Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).

*: p<0,05; °: p<0,01; ° p<0,001.
123, Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,03.

L ys. ANO; 2 vs. ANT1; % vs. ANG.
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TABLA 20. CONCENTRACIONES DE MINERALES EN SUERO EN CONTROLES Y PACIENTES CON AN EN DISTINTOS

PERIODOS DE SU EVOLUCION.
Control ANO AN]1 ANG6 AN12
Sodio (mEq/L) 136,9+5,6 145,643 6° 145,0+6,8" 143,4+5,0° 146,543 6
Potasio (mEg/L) 3,9340,20 4,54+0,53 4,54%0,65* 4,34+038" 4,68+0,62°
Magnesio (mg/dl) - 2.23+0,37 2,13£0,31 2,2540,15 2,26+0,37
Fésforo (mg/dl) 4,64+0.48 4,67+0,73 4,50+0,52 4,40+0,69 4,91+0,58>
Calcio (mg/dl) 9,56+0,25 8,850 37° 0,08+0,35° 0,080 40° 9,12+0,24°
Zinc (ug/dl) 105,0=15,1 101,426.9 120,3+35,3" 88,9:9,9" 91,4=17,7%
Hierro (ug/dl) 78,3255 81,0422.9 79,0425.9 81,4+19,0 71,5%25.9

Media + desviacion estandar

*h¢. Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).

" p<0,05; *: p<0,01; *: p<0,001.

Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,05.
' vs. ANO; % vs. AN1; * vs. ANG.

123,
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TABLA 21.  STATUS DE HIERRO EN CONTROLES Y PACIENTES CON ANOREXIA NERVIOSA EN DISTINTOS PERIODOS

DE SU EVOLUCION.
Control ANO AN1 ANG6 AN12
Hierro (ug/d!) 78,3+25.5 81,9422.9 79,9+25.9 81,4+19,0 71,5259
Transferrina (mg/dl) 286421 251455 290+60" 32040 279466
Ferritina (ng/ml) 16,4+9,6 114,8+89.8° 74.3+60,6™" 43,0+252°12 37,0£23,9%
TIBC (ug/dl) 411,1£26,2 367,4+68,6" 416,5+75,4" 454,1+49 4> 402,8+831°
Saturacion de la 19,13+6,37 20,16+6,68 21,76+£7,00 15,91+5,98"2 20,80+5,60°

transferrina (%)

Media = desviacion estandar

#be. Diferencias significativas con el grupo control (test t de Student datos independientes).

*: p<0,05; " p<0,01; “: p<0,001.

Diferencias significativas entre periodos de AN (test t de Student datos pareados o test de Wilcoxon) p<0,05.
L ys. ANO; % vs. AN *: vs. ANG.

1,23,
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TABLA 22. PORCENTAIJES DE SUJETOS CONTROL Y PACIENTES CON AN CON VALORES DE PARAMETROS
BIOQUIMICOS SERICOS FUERA DEL RANGO NORMAL (1)

Glucosa (mg/di)
Urea (mg/d)

Acido uarico (mg/dl)
Creatinina (mg/dl)
Bilirrubina total (mg/dl)
Triglicéridos (mg/dl)
Colesterol (mg/dl)
Col-HDL (mg/dl)
Col-LDL (mg/dl)
GOT (U/L)

GPT (U/L)

+-GT (U/L)

FA (UL)

LDH (U/L)

CK (UL)

Amilasa (U/L)

if::f; Inferior al rango normal Superior al rango normal
Control ANO AN1 ANG AN12 Control ANO AN1 ANG6 ANI12
65-110 ¢ 0 8 7 0 0 0 8 7 0
17-50 0 0 0 0 0 0 18 17 14 21
2,475 0 0 9 0 7 0 0 0
0,7-13 0 0 0 0 0 0
0,1-1,3 0 0 0 0 0 0
40-160 0 14 36 0 0 8
125-200 15 7 0 0 0 0 50 43 50 57
30-80 0 8 0 0 0 0 8 0 0 14
>130 - - - - - 0 62 50 50 57
5,0-40,0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
5,0-40,0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
6,0-47,0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
93-310 0 21 14 7 14 31 0 7 7 T
125-440 0 0 0 0 0 0 7 0 0 0
60-390 55 93 100 57 36 0 0 0 0 0
30-170 0 0 7 14 7 0 0 21 7 0
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TABLA 23. PORCENTAJES DE SUJETOS CONTROL Y PACIENTES CON AN CON VALORES DE PARAMETROS
BIOQUIMICOS SERICOS FUERA DEL RANGO NORMAL (1I)

r]i{oarr:le Inferjor al rango normal Superior al rango normal
Control ANO AN1 ANG6 ANI12 Control ANO ANI1 AN6 AN12

Proteina total (g/dl) 6,0-8,0 0 0 8 0 0 7 17 21 0
Albimina (g/dl) 3,2-5,6 0 8 4] 0 0 0 7 0
Prealbimina (mg/dl) 10-40 0 0 0 0 0 0 0
RBP (mg/dl) 3-6 0 29 14 21 36 10 0 0
C3 (mg/dl) 50-120 0 0 7 0 0 0
C4 (mg/dl) 20-50 15 0 21 43 0 21 21 29 7
Transferrina (mg/dl) 200-400 0 21 0 7 0 0 0 7
Ferritina (ug/dl) 25-250 85 0 14 29 36 0 7 0 0
Sodio (mEq/L) 135-145 45 0 11 0 G 9 33 33 14 57
Potasio (mEq/L) 3,5-4,5 0 0 0 0 0 0 40 50 33 43
Magnesio (mg/dl) 1,7-2,5 - 8 0 0 0 - 17 10 0 14
Fasforo (mg/dl) 2,5-4,5 0 0 0 0 0 54 64 57 50 71
Calcio (mg/dD) 8,4-10,2 0 10 0 7 0 0 0 0 0
Zinc (pg/dl) 75-120 0 0 8 7 14 7 31

Hierro (ug/dl) 50-150 15 7 14 0 21 0 0
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5. DISCUSION DE LOS RESULTADOS

5.1. CARACTERISTICAS GENERALES DE LAS PACIENTES

En un principio fueron 27 las pacientes con AN seleccionadas para el estudio que
cumplian los criterios de admision establecidos en razon del sexo, la edad y el subtipo
restrictivo de la enfermedad. Como ya se ha explicado en el apartado de “Sujetos y métodos”,
la dificultad que invariablemente plantean los estudios de seguimiento realizados con
cualquier tipo de colectivo humano ha conducido a que finalmente ese nimero se viese
reducido a 14 personas. Sin embargo, no se observaron diferencias en las caracteristicas
basicas como edad, peso inicial o tiempo de evolucion de la enfermedad entre las pacientes

que abandonaron el estudio y las que no lo hicieron.

En el Cuadro 1 se recogen el tiempo medio de evolucion de la enfermedad al
comenzar el estudio (ANO) y el tiempo medio transcurrido desde el momento de la admision

en ¢l hospital.

Cuadro 1. Periodo de evolucion de la enfermedad y tiempo de duracion del tratamiento de las
pacientes con AN,

ANO ANI1 AN6 ANI12
TIEMPO DE EVOLUCION
94463 10,5463 | 157463 | 21,7465
(meses)
TIEMPO DE TRATAMIENTO
0,3+0,3 1,303 6,5+0,5 12,540,6
(meses)

Para todas las pacientes se tratd de su primer ingreso, excepto para dos, que fue el
segundo. El tiempo de evolucion de la enfermedad en el momento de iniciarse el estudio fue
relativamente corto en la mayoria de las jovenes estudiadas. Se considera como sintoma de

comienzo de la enfermedad aquél al que la paciente hace referencia cuando se le pregunta
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desde cuando esta enferma, en algunos casos consideraron que desde que ceso la
menstruacion y en otros desde que empezaron a dejar de comer. La duracion media del
ingreso fue de 2,18+0,8 meses, tras los cuales comenzo el tratamiento axhbulatorio. Por lo
tanto, las fases ANO y AN1 corresponden en todas las pacientes a periodos de estancia
hospitalaria. En las fases AN6 y AN12 la mayoria de las pacientes se encontraban en periodo
de seguimiento médico ambulatorio; sin embargo, dos pacientes en AN6 y una en AN12
estaban ingresadas de nuevo. Por otro lado, en los periodos que transcurren entre AN1 y
ANG6 y entre AN6 y AN12 varias pacientes suffieron reingresos. En total cuatro pacientes
sufrieron un reingreso a lo largo del afio de seguimiento y otras dos sufrieron dos nuevos
ingresos en ese mismo periodo. Como es sabido, los ingresos multiples son una situacion facil

de encontrar entre las pacientes con anorexia nerviosa restrictiva (Steinhausen y col., 1991).

Del cuestionario de preguntas generales que las pacientes completaron en cada una de
las fases de que consta el estudio, se han obtenido los resultados que aparecen en las Tablas 1

y 2.

Fl porcentaje de pacientes que manifestd tener problemas para dormir es bastante
elevado en todas las fases del estudio, aunque tendié a disminuir cuando las pacientes
llevaban un mes en el hospital (AN1). La mayoria de los autores que han abordado este
aspecto de la patologia han encontrado que el suefio de las pacientes anoréxicas es menos
profundo, se altera facilmente y tiene una duracion total corta (Walsh y col,, 1985; Levy y
col., 1988). Los habitos como fumar o beber alcohol no son frecuentes en este grupo de
pacientes. Esto puede atribuirse a que se trata de pacientes con el subtipo restrictivo de la
enfermedad, pues en Ia bibliografia se asocian mas frecuentemente los comportamientos

adictivos con los trastornos bulimicos (Morandé y Casas, 1994; Corcos y Jeammet, 1995).

En lo que se refiere a la menstruacién, se observa que con el tratamiento el porcentaje
de pacientes con amenorrea secundaria desciende de un 71% al ingreso (ANO) a un 14% al
final del estudio (AN12). Sin embargo, aunque un 65% de las jovenes presentan ciclos
menstruales en AN12, un 36% se encontraban bajo tratamiento con anticonceptivos y tan

s6lo un 29% habia recobrado una menstruacion normal (Gréfico 1). Al comienzo del estudio
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cuatro pacientes (29%) presentaron amenofrea primaria y tan sélo una de ellas habia imciado
los ciclos menstruales al finalizar el estudio (AN12). Por otra parte, las edades de las tres
restantes en ningun caso fueron superiores a los catorce afios, si bien cuando la menarquia se

produce a partir de esta edad se considera menarquia tardia (Bernis y col., 1994).

Gréafico 1. Caracteristicas menstruales de las pacientes con AN en
distintos periodos de su evolucidn

ANO AN1

sin menarquia

9% sin menarquia
amenorrea
29%
amenorrea P

7%

menstruacion
™

ANI12

ANG6

amenorrea
tratamiento 14%
estrogénico
et

menstruacion
™

#\  sin menarquia
29%

sin menarquia
2i%

amenorrea
50%

tratamiento menstriacidn
estrogénico 29%
14%

En la Tabla 1 (Grafico 2) se observa que los firmacos de mayor consumo en las
pacientes con AN son los antidepresivos y/o tranquilizantes. En nuestras pacientes la terapia
con dichos farmacos se inicid, en la mitad de los casos, al comienzo de la estancia en el
hospital, alcanzando a las tres cuartas partes de las pacientes al mes de tratamiento. En
relacién con esto, Chinchifla (1995) considera conveniente plantear la utilizacion de farmacos
antidepresivos una vez que se ha estabilizado el estado somatico general. Esta frecuencia de
consumo se mantuvo hasta los seis meses (ANG6) y al afio (AN12), el 64% alin continuaban
siendo tratadas con ellos. La larga duracion del empleo de psicofarmacos que se observo en el

grupo estudiado parece tener refacion con el hecho de que las alteraciones de indole psiquica
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de la enfermedad tienden a permanecer a pesar de haber corregido la malnutricion (Herpertz-

Dahlman y col., 1996; Strober y col., 1997).

Grafico 2. Porcentajes de pacientes que consumen
distintos farmacos y/o suplementos dietéticos

antieméticos B antidepresivos y/o antipsicoticos
[lvitaminas y/o minerales @ suplementos liquidos

8 anticonceptivos hormonales laxantes

Entre los farmacos mas usados, aparecen a continuacion los antieméticos, que.

emplean aproximadamente la cuarta parte de las pacientes en cada una de las fases del
estudio. La terapia hormonal, utilizada con ¢l fin de paliar los efectos del bajo nivel de
estrogenos y la amenorrea sobre la densidad 6sea, se observé a partir de la fase ANG. En este
momento afectd a un 14% de las pacientes mientras que en AN12 su empleo se extendi6 a un
36%, como ya se ha sefialado al comentar los datos referentes a los ciclos menstruales. Ei
consumo de laxantes no es tipico de las pacientes con AN restrictiva y en nuestro grupo fue
inexistente durante las fases del estudio en que las pacientes permanecieron dentro del
hospital. Cuando las jovenes se encontraban en régimen ambulatorio tan solo una de ellas
refirio el empleo de laxantes en la fase AN12. Esta paciente mostrd una evolucion hacia un
comportamiento bulimico, pues presenté también vomitos autoinducidos, que aparecieron a
ios tres meses de iniciado el tratamiento. El consumo de laxantes encaminado a disminuir de
peso y los vomitos son propios de pacientes con un diagnostico de bulimia o anorexia

purgativa (DMS-1V, 1994). En relacidén con esto, se ha descrito que con frecuencia se
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observan movimientos entre los subtipos restrictivo y purgativo a lo largo de la evolucion de

la enfermedad (Hsu, 1988).

El consumo de suplementos de vitaminas y minerales no fue una practica muy
habitual en el grupo estudiado, pues solo un 14% de las pacientes en las fases ANO, AN6 y
AN12 tomaron suplementos de calcio, hierro o complejos vitaminicos. Por otra parte, el uso
de suplementos liquidos fue bastante comin. El mayor consumo se observo al comienzo del
tratamiento (ANO), extendiéndose su uso al 50% de las pacientes. Posteriormente se redujo,
hasta llegar a un 21% en AN6 y AN12. Estos preparados energéticos se recomiendan cuando
la enferma no es capaz de alcanzar la ingesta calorica prescrita al inicio con una dieta solida
normal o, en etapas mas avanzadas de la realimentacion, cuando las ingestas energéticas
requeridas para que las pacientes continien aumentando de peso se hacen muy elevadas

(Doyle, 1995; Kreipe y Higgings, 1995).

En relacion con la actividad fisica desarrollada por las pacientes en este estudio, fue
notoria la elevada actividad del periodo previo a la enfermedad que las jovenes reflejaron en el
cuestionario {Tabla 2). E1 93% del grupo practicaba algin tipo de actividad fisica antes de ser
diagnosticadas, y el 50% realizaban mas de 3h/semana de ejercicio. La actividad mas
practicada era la gimnasia o similar (aerobic, danza) (50%) respecto a otros deportes. En
muchos casos una misma persona realizaba varios tipos; por ejemplo una paciente manifesto
haber practicado ballet, natacion, tenis e hipica con un total de 16,5 h/sem. El exceso de
actividad fisica es una de las caracteristicas de la enfermedad, ya que se trata de uno de los
comportamientos de eleccion de las pacientes para aumentar la pérdida de peso o, al menos,
mantenerlo bajo. La literatura clinica sefiala y tiene en cuenta este aspecto de los sindromes de
las alteraciones alimentarias (Bruch, 1982; Garfinkel y Goldbloom, 1988; Garner y col., 1985;
DSM-3R, 1987, DSM-IV, 1994). El nimero de pacientes con trastonos del comportamiento
alimentario que son clasificados como practicantes de un exceso de ejercicio oscila entre el
33% vy el 75% (Black y col., 1993), cifra que es sustancialmente superior a la de la poblacion
femenina en general. Al parecer, segiin se viene observando, la frecuencia con que se realiza
ejercicio compulsivo es significativamente mas elevada en las pacientes con AN que en las

pacientes con BN (Sundgot-Borgen, 1993; Brewerton y col., 1995).
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En las dos fases en que las pacientes se encontraban hospitalizadas la actividad que
realizaron fue siempre ligera, pues se las mantenia vigiladas y tan solo en algunos casos se les
permitia realizar 30-45 minutos al dia de rehabilitacion en una sala habilitada en el hospital a
tal efecto (incluyendo bicicleta estitica y otros aparatos). Touyz y col. (1993) han
encontrado que el desarrollo de un programa de ejercicio anaerobico estructurado, de 3 horas
semanales, no modifica la tasa de ganancia de peso (1 kg/sem.) respecto a las pacientes que
no desarrollan ejercicio. Ademas, puede incluso ser aconsejable para aumentar €l grado de

compromiso con ¢l tratamiento.

En las fases posteriores del estudio, tanto el porcentaje de pacientes que realizaba
gjercicio, como el tiempo dedicado al mismo fueron mas altos en AN6 que en AN12 (71% vs
43% y 4,0 vs. 2,3 h/sem., respectivamente). Sin embargo esta diferencia podria atribuirse a
que en ANG6 un 29% de pacientes se sometian a exageradas caminatas (recorriendo largas
distancias o andando durante periodos de tiempo superiores a 1h/dia), mientras que en AN12
esto tan solo fue una prictica habitual en una de las pacientes. Por lo demas, en ambos
periodos el tipo de ejercicio mas frecuente fue la gimnasia, mientras que el resto fueron

deportes muy variados.

Sin entrar en profundidad, conviene mencionar que se ha sefialado que tanto el
gjercicio como la inanicion pueden crear una adiccion psicolOgica a las endorfinas endogenas
secretadas en respuesta al estrés corporal (Katz., 1992). Una revision realizada por Eisler y le
Grange {1990) comenta que las asociaciones entre la actividad fisica y la AN son
probablemente muchas y complejas, y atin hoy en dia, habria que incidir mucho mas en esta

relacion para llegar a conclusiones mas definitivas.
5.2.- ESTUDIO ANTROPOMETRICO
El tratamiento estadistico de los datos antropométricos se llevo a cabo siguiendo

los pasos detallados en el apartado de SUJETOS Y METODOS. En ninguna de las

variables estudiadas el numero de missing data excedi6 el 10%; ademas, dado que las
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correlaciones encontradas al relacionar una fase o punto del estudio con las anteriores o

posteriores fueron significativas, fue posible la estimacion de todos los datos perdidos.

La edad de las pacientes (rango: 11-21 afios) (Tabla 3), no mostrdé ninguna

diferencia en relacion con el grupo control (rango: 13-18 afios).

Todos los parametros antropométricos de las jévenes anoréxicas (peso, IMC, score
Z, % peso correcto, PB, PT, PS, CMB, AMB, AMBc, AGB, y MMT; Tablas 3 y 4), excepto
la talla, mostraron valores inferiores a los del grupo control en todas las fases del estudio, con
diversos niveles de significacion a lo largo del afio de seguimiento. El IMC, el score Z. del
IMC, el PB y el PT se mantuvieron en el nivel mas alto de la significacion durante todo el
estudio (p<0,001). Los parametros relacionados con la masa muscular (CMB, AMB, AMBc,
MMT) presentaron el menor nivel de significacion frente al grupo control en AN1(p<0,05), el
AGB en ANG6 (p<0,01) y el peso y el porcentaje del peso correcto en AN12 (p<0,01).

Al comenzar la discusion de la evolucion de los pardmetros antropométricos se
hara referencia primero a los mas basicos. La talla de las pacientes no se modifico a lo
largo del estudio (Tabla 3). El valor aceptable de la talla media al comienzo (ANO), situada
enel percentil 50, puede atribuirse a que el periodo de evolucion de la enfermedad no habia
sido suficiente para afectar el crecimiento. Por otra parte, dada la edad media de las pacientes
(15,1 £ 2,6), la fase de crecimiento mas rapido pudo tener lugar en ausencia de patologia.
Puesto que el maximo crecimiento en la etapa adolescente tiene Iugar un afio antes de la
menarquia es normal que la talla no haya sido afectada en nuestras pacientes, pues en el 71%
de ellas la enfermedad se presentd bastante tiempo después de la menarquig (Grafico 1). Sin
embargo, cabe plantearse si el crecimiento residual que se puede producir hasta entrada la
veintena se veria afectado por los afios de enfermedad. En este sentido, Nussbaum y col.
(1985) han encontrado un crecimiento de 3,3 cm. en un grupo de pacientes con AN en el
periodo de tiempo en que la edad media del mismo asciende de los 16 a los 19 afios, cifra que

no sugiere ningun efecto negativo sobre la talla de las pacientes.

169



Discusion

A juzgar por el resto de los parametros antropométricos estudiados, el estado
nutricional de las pacientes en el momento del ingreso (ANO) se encontraba severamente
deteriorado (Tablas 3-6). Los valores medios del peso y el IMC (39,4 kg y 15,24 kg/m’,
respectivamente) se encontraron por debajo del percentil 3 de acuerdo con las tablas que se
utilizan para la poblacion normal (Hernandez y col, 1988). El IMC se situé en un valor
cercano al que define el estado de emaciacion o de delgadez extrema (<15 kg/m®) segun la
clasificacion de Lewellyn-Jones y Abraham (1984), el cual conlleva un riesgo implicito para la
vida. A pesar de ello, el porcentaje del peso correcto, al iniciarse la recuperacion nutricional
(72,2 £ 7,9), no fue tan bajo como el encontrado en otros trabajos, situado entre 522 y
68,3% (Dempsey y col., 1984ab; Gwirstman y col., 1989; Casper y col., 1991). Esto podria
deberse a que la instauracion de la enfermedad en nuestras pacientes era relativamente

reciente.

Al cabo de un mes de tratamiento (AN1) el peso, el IMC, el Z score y el % del peso
correcto, se incrementaron significativamente en las pacientes en relacion al inicio, aunque sin
alcanzar los niveles de las jovenes sanas como ya se ha dicho (Tabla 3; Grafico 3). El IMC
solo supero el percentil 10 en el 36% de las pacientes y en ningun caso superé el percentil 25

(Tabla 5).

Grafico 3. Peso

ab,c: vs.C (a: p<0,05, b: p<0,01, c: p<0,001)
1: v ANO (p<0,05)

Cabe sefialar ademas que las pacientes que parten de una situacion antropométrica
mas deteriorada muestran durante el primer mes de ingreso los cambios de mayor entidad.
Segiin se observa en el Cuadro 2, las jovenes con un peso y un IMC mas bajo consiguieron
un aumento mayor (r=-0,71 y r=-0,92, respectivamente), ya que siempre se obtuvieron
correlaciones negativas y significativas entre los valores encontrados en el estado inicial y el
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incremento en el intervalo ANO-AN1. Sin embargo, cuando se estudié la correlacion entre los
datos antropométricos basicos en AN1 y los incrementos obtenidos durante el primer mes,
solo aparece significacion estadistica para el IMC y el Z score del IMC, siendo €sta también
negativa, lo que significa que las jovenes que han experimentado un mayor incremento en este

parametro, aun conservan un IMC menor.

Cuadro 2. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre distintos parametros
antropométricos basicos en las fases ANO y AN1 y el incremento en el intervalo ANO-
AN1.

INCREMENTO ANO-AN1
Peso (k) ANO 0, 71**
eso (kg

ANI1 -0,42 (nis)

ANO -0,68*
% Peso Correcto - )

ANI1 -0,11 (ns

, ANO -0, 92%**

IMC (kg/m) ANI1 0,69**

ANO -, 88***
Score Z del IMC —

ANI1 -0,63*

(*p<0,05; **p<0,01,***p<0,001)

Por otra parte, la ganancia de peso observada (3,6 kg) fue ligeramente inferior a la
esperada (0,5-1,5 kg/sem; Casas y col., 1994) durante un mes de hospitalizacion, por lo que
el ingreso tuvo que prolongarse durante algunas semanas con el fin de permitir a las pacientes
alcanzar el peso establecido para conseguir el alta. Este hecho se podria explicar debido a que
nuestras pacientes pertenecen todas ellas al subtipo restrictivo, pues Neuberger y col. (1995)
han encontrado que en las enfermas restrictivas hospitalizadas para realimentacion, la
ganancia de peso durante un periodo de 30 dias es significativamente menor que en el grupo

con AN purgo/bulimica, sometiéndose ambas a ingestas caloricas similares.

Durante el periodo de tratamiento ambulatorio (AN6 y AN12) se mantuvieron los

valores alcanzados en AN1. Nussbaum y col. (1985) encuentran en un grupo de anoréxicas,

171



Discusion

tras 13,3 meses de tratamiento, que el peso aumenta de 39,9 kg, a 45,2 kg, cifras que

coinciden con los valores medios iniciales y finales observados en nuestras pacientes.

La inexistencia de correlaciones significativas entre los valores iniciales (ANO) de los
parametros antropométricos basicos y los incrementos globales que experimentan, es decir en
el intervalo entre ANO y AN12, esta de acuerdo con lo encontrado previamente por
Hebebrand y col. (1996a), quienes tras un largo periodo de seguimiento, no observan que los
sujetos con los IMC mas bajos (<12 kg/m’) al comenzar el tratamiento muestren incrementos

por encima de la media del grupo.

A continuacién se discuten los resultados relativos a la composicion corporal. Los
parametros indicadores de la misma (PB, PT, PS, CMB, AMB, AMBc, AGB y MMT; Tabla
4), mostraron en ANO el deplecionado estado de los depdsitos muscular y graso del cuerpo
en nuestras pacientes, si bien el tltimo parece hallarse en peor situacion. Los indicadores de la
masa grasa (PT, PS y AGB) aparecen acumulados por debajo del percentil 10 (Tablas 5 y 6,
Grificos 4, 5 y 9), mientras que el PB, considerado mejor indicador de masa muscular que
grasa, la CMB y el AMB se encontraron en un 43, un 64 y un 57% de las pacientes por
encima del percentil 10 respectivamente (Graficos 6, 7 y 8). Diversos autores han encontrado’
resultados similares, con deplecion sobre todo de la masa grasa (Davies y col., 1978; Russell
y col.,1983; Forbes y col., 1984; Melchior y col., 1989; Casper y col,, 1991; Krahn y col,
1993; Probst y col., 1996; Polito y col., 1998). Beaumont y col. (1993) consideran que en las
primeras etapas de la enfermedad, una dieta relativamente rica en proteina y los altos niveles
de cjercicio fisico, caracteristicos de esta enfermedad, ejercen un efecto de ahorro de
nitrogeno, lo que explicaria que la pérdida de peso inicial se produzca casi por completo a

partir def tejido adiposo.
Todos estos parametros de composicion corporal, mostraron aumentos significativos

en AN1 respecto a ANO, de igual forma que ya se comento para el peso y el IMC. Ademas,
el PT y el AGB sufiieron un posterior aumento significativo en AN6 frente a ANL.
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Grifico 5. Distribucion por percentiles del PS
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afico 7. Distribucién por percentiles de la CMB.
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6n por percentiles del AGB.

Griafico 9. Distibuci
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La situacion inicial de los depositos corporales influy6 definitivamente en los cambios
observados en la composicion corporal. Asi, el rango mas amplio de recuperacion al final del
afio de seguimiento (AN12) se observd para el PT que suffié un aumento de un 40%
respecto al valor inicial, mientras que el PS aumenté en un 30%. Sin embargo, ¢l PB y la
CMB aumentaron s6lo en un 6% y un 3%, respectivamente. Esto es logico teniendo en
cuenta que el deterioro inicial es mayor en el depodsito graso. Asi, en la distribucion por
percentiles (Grafico 4) se observa que el PT fue el parametro mas afectado, ocupando los
percentiles mas bajos, tanto al ingreso como en los tres estadios de recuperacion AN, AN6 y
AN12. De acuerdo con nuestros resultados, Megia y col. (1994) también sefialan al PT como
el parametro mas afectado al ingreso y al alta de las pacientes. Por el contrario, al finalizar el
primer mes de recuperacion nutricional las distribuciones en percentiles del PB, la CMB y el
AMB se encontraron bastante recuperadas respecto al estandar, con un 79%, un 86% y un
93% de pacientes por encima del percentil 10, respectivamente. Este hecho esta de acuerdo
con lo referido por Pirke y col. (1986) y Russell y col. (1994b) acerca de una posible
prioridad por recuperar la integridad del compartimento proteico en las etapas iniciales de la
realimentacion, dando lugar a que, al final de la estancia en el hospital, la masa grasa corporal

se mantenga proporcionalmente mas deplecionada que la muscular.

Ademas, se ha encontrado durante el primer mes de tratamiento una correlacion
negativa y significativa del incremento del PS con el que experimenté ef AMBc en dicho
periodo (= -0,68 p<0,05), lo que apovyaria la prioridad de uno de los depositos anteriormente

sefialada.

Por ultimo, hay que destacar otra relacion notoria que ha aparecido entre el AGB yla

cantidad de actividad fisica realizada en los dos periodos de seguimiento ambulatono (Cuadro

3).
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Cuadro 3. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre actividad fisica y AGB en las fases AN6
y AN12.

ANG6

ANG6 Actividad fisica (h/sem)
AGB (cm®) -0,62*
ANI12

ANI12 Actividad fisica (h/sem)
AGB (cm®) 0,57*
(*p<0,05)

La aparicion de una correlacion negativa entre el AGB y la actividad fisica en AN6
podria sefialar que las pacientes que realizan menos ejercicio ven favorecida la recuperacion o
el mantenimiento del deposito de masa grasa. Por el contrario en AN12 dicha relacion posee
signo positivo, reflejando posiblemente un retorno a los antiguos habitos de desarrollo de una
abundante actividad fisica como método de pérdida de peso, sobre todo en aquellas pacientes

que muestran un mayor deposito graso.

A modo de resumen cabria incidir en el estado nutricional severamente deteriorado
que se presenta inicialmente, con afectacion sobre todo del depdsito graso a juzgar por la
situacion de los valores del PT, PS y AGB clasificados en percentiles respecto a la poblacion
normal. En el primer mes de tratamiento se reflejaron cambios significativos de todos los
parametros antropométricos excepto la talla, cuyo valor medio fue siempre normal. Se ha
comprobado durante dicho periodo que el incremento ponderal es mayor en aquellas
pacientes que parten de una peor situacion. La recuperacion observada a lo largo del estudio
no consigue igualar en ninguna fase la situacion de ninguno de los parametros afectados con
la del grupo control. El incremento observado fue de mayor entidad en los parametros
relacionados con la masa grasa que en los ligados al deposito muscular, a pesar de lo cual,
podria existir una prioridad por normalizar €l compartimento muscular en las primeras etapas

del tratamiento.
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5.3.- ESTUDIO DIETETICO

5.3.1.- ENERGiA, MACRONUTRIENTES Y FIBRA:

5.3.1.1.- TASA METABOLICA BASAL Y GASTO ENERGETICO

En la Tabla 7 se recogen los valores de TMB de controles y pacientes en las
distintas fases del estudio. La TMB de las pacientes segin las formulas de la OMS
(FAO/WHO/UNU, 1985), fue en todas las fases del estudio significativamente inferior a
la de controles, con porcentajes que oscilan entre un 87,5 y un 92% de la TMB media
del grupo control. También se recogen los valores obtenidos utilizando la formula que
proponen Schebendach y col. (1995) a partir de la de Harris-Benedict (1919), la cual
tiene en cuenta el descenso de la TMB caracteristico de estas enfermas. Hay que sefialar
que la ingesta mostrada por las pacientes al ingreso constituyd el 131% de lo que serian
sus necesidades basales, representadas por el valor de TMB-S. Esta cifra esta de acuerdo
con lo estimado por dichos autores como la ingesta adecuada en los momentos iniciales
de Ia realimentacion de una paciente anoréxica hospitalizada, la cual, segin ellos indican,
debe situarse en un 130% de la TMB ajustada con la formula mencionada. En el

siguiente apartado se discutirén los resultados obtenidos de ingesta calorica.

Asimismo, en relacion con el GE se observd que fue siempre inferior en pacientes,
con porcentajes que varian entre un 83 y un 92% del de controles. Sin embargo, al enfrentar
el gasto energético, con la ingesta calorica, se obtuvo que en ANO, AN6 y ANI2 los
pacientes no cubrian sus necesidades, mientras que si lo hacian en AN1, al igual que el grupo

control.

Al comparar las distintas fases entre si destaca el hecho de que, mientras que la
TMB es similar en AN6 y AN12 a la alcanzada tras un mes de tratamiento, el gasto
energético aumentd debido a la mayor actividad fisica que realizaron las pacientes

cuando se encontraban fuera del hospital. Ademas hay que sefialar que la cobertura de
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las necesidades energéticas con la ingesta disminuyd cuando las pacientes salieron del
hospital (AN6 y ANI2 vs. ANI) y en el ultimo periodo estudiado se igualé a la
observada en el inicio del ingreso (ANO). Por lo tanto, tras un afio de tratamiento, ain
parece existir una tendencia en las pacientes a establecer una determinada relacion
ingesta/gasto que les permita mantener su situacién de bajo peso. Nussbaum y col,
(1985) han referido con anterioridad que se mantienen niveles elevados de ejercicio tras
haber finalizado el seguimiento médico de la enfermedad. Asi, de un grupo de pacientes
anoréxicas con un promedic de dos afios de evolucion tras haber finalizado el

tratamiento, un 41% de ellas atn realizaba un ejercicio fisico excesivo.

5.3.1.2.- INGESTA CALORICA

La ingesta calorica en el momento del ingreso en el hospital (ANO) fue
significativamente menor que la det grupo control, mientras que alcanzé un valor similar con
un mes de tratamiento (AN1) (Tabla 8). Sin embargo, durante el periodo ambulatorio hubo

una disminucion progresiva y significativa hasta llegar, en AN12, a la ingesta calorica inicial.

En relacion con la contribucion a las IR (Departamento de Nutricion, 1994)(Tabla 8,
Grafico 11, pag.192), el valor mostrado al ingreso fue muy deficiente, pues cubri6 tan solo el
48% de lo recomendado para una actividad moderada. Como se explico al describir las
técnicas analiticas, aunque en ANO la actividad fisica es practicamente nula en la mayor parte
de las pacientes, s¢ ha considerado como referencia la actividad moderada durante todo el
estudio, a fin de no introducir una variante mas en el calculo de la adecuacion a las
recomendaciones y observar mejor los cambios en el patron de ingesta. Asi, tras el primer
mes de ingreso (AN1), el aporte calorico de la dieta llegé a cubrir hasta un 94% de las IR. En
las fases posteriores la situacion es intermedia entre los dos porcentajes anteriormente citados.
Es de sefialar que a pesar de que la ingesta calérica ha descendido en AN12 hasta los valores
iniciales, el porcentaje de las IR en ANI2 es mayor que en ANO debido a que los
requerimientos caléricos son menores cuando se sobrepasan los 16 afios (Departamento de
Nutricion, 1994), hecho que afecta a algunas de las pacientes en la Gltima fase del estudio. De

esta forma, la ingesta de energia solo cubre un 66 y un 63% de las IR en los periodos AN6 'y
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ANI12, respectivamente. Por lo tanto, el tratamiento nutricional durante la estancia
hospitalaria mejord en gran medida la ingesta energética de las pacientes, aunque es patente

que la situacion no se mantiene durante las fases ambulatornias.

En este sentido se ha sefialado que las pacientes contindan realizando un
comportamiento alimentario anormal en periodos de seguimiento de variable duracion
(Rosenvinge y Mouland, 1990; Jarman y col., 1991; Windauer y col. 1993). Nussbaum y col.
{1985) indican, ademas, que a pesar de observarse mejorias en relacion con el peso, la
menstruacion, los comportamientos purgativos y el funcionamiento social cuando han
transcurrido una media de 27 meses desde que se finalizo el tratamiento de la anorexia, la
mayoria de las enfermas continiian obsesionadas con la comida, el peso y las dietas y hasta un

79% de ellas se considera a si misma con sobrepeso.

5.3.1.3.- PERFIL CALORICO DE LA DIETA

Respecto al perfil calorico de la dieta, los valores obtenidos en las pacientes muestran
un porcentaje mayor de ingesta proteica y un menor porcentaje para el consumo de lipidos,
en todas las fases del estudio, en relacion con las adolescentes sanas (Tabla 8, Grafico 10).
Por otra parte, por efecto del tratamiento se produjo un aumento del porcentaje de lipidos en
la dieta correspondiente a la segunda fase (AN1), con un descenso simultaneo del porcentaje
de carbohidratos. Este nuevo patron no se mantuvo, sino que en las fases de tratamiento

ambulatorio (AN6 y AN12) se recuperaron los valores porcentuales miciales.

Las dictas correspondientes a ANO, AN6 y AN12, presentan las dos caracteristicas
mas tipicas de la AN, es decir, una reducida ingesta energética junto con una alta contribucion
de proteina a la misma (Russell, 1967; Beaumont y col., 1981; Thibault y Roberge, 1987,
Moreiras-Varela y col., 1990). Respecto a los porcentajes de los otros macronutrientes en la
dieta, se observd que existe una menor ingesta relativa de grasa y una ingesta similar de
carbohidratos en comparacion con controles. Estos datos coinciden con los de aquellos
autores que sefialan que las enfermas de AN rechazan en primer lugar las grasas y no los

carbohidratos, basando sus preferencias y aversiones en la percepcion del contenido en grasas
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de los alimentos (Beaumont y col., 1981; Huse y Lucas, 1983, 1984; Drenowski y col., 1988,
Sunday y col., 1990; Sunday y col.,, 1992; Fernstrom y col., 1994).

Grafico 10. Perfil calérico de la dieta de controles y pacientes

con AN
recomendado
controles
ANO
] O % proteinas
ANL E% lipidos
8 % carbohidratos
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0% 100%

El protocolo del hospital considera que el perfil calorico recomendable en la dieta de
las pacientes anoréxicas lo constituye un aporte energético procedente en un 15-20% de
proteina, 25-30% de lipidos y 50-55% de carbohidratos (Casas y col., 1994). Tomando ese
patron, la ingesta en AN1 presento una excesiva contribucion de lipidos y un reducido aporte
de carbohidratos, mientras en las etapas ambulatorias fueron las proteinas las que
contribuyeron en exceso al perfil calorico, consumiéndose los lipidos en proporcion
adecuada. El hecho de que se observara un porcentaje de carbohidratos ligeramente inferior al
recomendado también durante el tratamiento ambulatorio, podria ser tomado como evidencia
de que puede existir aversion hacia ellos, ademas de hacia las grasas. Sin embargo, se debe
sefialar que ésta es una caracteristica generalizada de la dieta de la sociedad occidental. En
Espaiia se ha encontrado un bajo consumo de hidratos de carbono complejos procedentes de
cereales y derivados, principalmente pan, cuyo consumo se ha reducido mas de tres veces
entre 1964 y 1995, asi como también ha descendido el de leguminosas y patatas (Ministerio
de Sanidad y Consumo, 1990; Ministerio de Agricultura, Pesca y Alimentacion, 1996). Asi,
se propone que las recomendaciones dietéticas lanzadas a la poblacién espafiola incluyan la de
aumentar la ingesta de alimentos ricos en carbohidratos complejos {pan, legumbre, pasta,

patata, arroz) {Serra y Ribas, 1994).
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5.3.1.4.- CONSUMO DE MACRONUTRIENTES

En la Tabla 8 se recogen las ingestas en gramos de proteinas, lipidos y carbohidratos,
las cuales en el momento del ingreso (ANO) fueron mas bajas que en controles, de acuerdo
con los resultados encontrados por Marshall (1978), Halmi (1978), Gwirstman y col. (1989),
etc. La ingesta de lipidos fue inferior a la del grupo control a lo largo de todo el estudio. Sin
embargo, las pacientes consiguicron igualar la ingesta de carbohidratos, aunque tan sélo en
AN1. En cuanto a la ingesta proteica, se situ6 por encima de la de controles tras un mes de
tratamiento (AN1) y es de destacar que durante las etapas ambulatorias mostré un valor
semejante al de controles. Ademas, cuando se expresa la ingesta proteica en relacion al peso
(g ingesta proteica’kg de peso) se observa que en ningun caso dicho consumo es inferior al de
las jovenes sanas, sino que por el contrario llega a ser superior en AN1 y AN6. Fernstrom y
col. (1994) proponen la posible existencia de una causa fisiologica en AN que aumente el
consumo proteico y que permita una compensacion fisiologica adecuada, evitando los efectos

negativos para el crecimiento del déficit proteico-calorico en la etapa adolescente.

En el primer mes de tratamiento se consiguid un aumento significativo en el consumo
de todos los macronutrientes, pero disminuyeron de nuevo una vez fuera del hospital,

observandose en AN12 niveles de lipidos y carbohidratos similares a los iniciales.

Cuando se compara la ingesta proteica con las IR (Tabla 8, Grafico 11, pag. 192) se
observa que el valor medio referido por las pacientes al ingreso (ANO) no es deficiente, a
pesar de lo cual un 29% de ellas no cubren las recomendaciones. Con el tratamiento
nutricional, las IR fueron superadas ampliamente en las siguientes etapas del estudio (AN1,

ANG6, AN12) y ninguna paciente presentd una ingesta insuficiente.

5.3.1.5.- CONSUMO DE FIBRA

La ingesta de fibra (Tabla 8) sigui6 la pauta general observada en otros nutrientes ya
comentados, es decir, se presentaron inicialmente niveles inferiores a los del grupo control

que sin embargo se igualaron en AN1, pues experimentaron un aumento significativo con el
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tratamiento. También segun la norma mas observada, se produjo una disminucion en el
periodo ambulatorio que llegé a ser significativa en AN12, aunque la ingesta en esta fase, no

fue significativamente menor que la del grupo control.

El consumo de fibra resultd ser bajo en todas las fases, aunque los 17 gramos de la
fase AN1 pueden considerarse aceptables ya que se ha fijado en 16 g/dia el nivel minimo de

ingesta de fibra expresada como polisacaridos no amilaceos (Aranceta, 1995).

53.1.6. RELACIONES ENTRE EL CONSUMO DE ENERGIA Y
MACRONUTRIENTES Y LOS PARAMETROS ANTROPOMETRICOS.

Con el fin de observar la eficacia de la rehabilitacion nutricional, se correlacionaron el
consumo de energia y macronutrientes con los parametros antropométricos a lo largo del
tratamiento. En el Cuadro 4 se describe la matriz de correlacion de los valores obtenidos en
las fases ANO, AN1 y AN12 del estudio; la fase AN6 se ha excluido del cuadro por motivos
de simplificacion. De igual modo en el Cuadro 5 se recogen algunas relaciones observadas
entre los cambios experimentados por los parametros de la dieta y los antropométricos a lo

largo del estudio.
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Cuadro 4. Matriz de coeficientes de correlacion lineal (1) entre parametros de la dieta y
la antropometria en los puntos ANO, AN1 y AN12 del estudio.

Peso Peso IMC PT PS AMBc AGB

o) | FRa | Ggm) | (mm) | o) | ) | (omd)
Energia ANO - - - - - - -
(kealid) 1 ANy ; 0,66* . ; ) ] ]
AN12 - - - 0,65%*%  -0,72%* - .
Proteina ANO - - - - - - -
(&/d) AN1 ; - ; ; . ] ]
AN12 - - - - - - -
Lipidos ANO - - - - - - -
L AN1 - : ; : ] ] i
AN12 - - - 0,63%*  -0,60* - .
CHO (g/d) | ANO - - - - . . )
ANI1 - 0,64* - - - - ]
ANI12 - - - -0,63**  0,69%* - -

% Proteinas ANO -0,60% - - - - - ,

AN12 - - - 0,81%%* - - 0,78%*

% Liptdos ANO - - - - - - -

ANl | 062* - 0,67* - - 0,63* -
ANI2 - - - - - - -
% CHO ANO | -0,60* - - - -0,65% - -
AN1 - - 0,63* - - - -
ANI2 - - ; - ) 0.70%+ ]

(*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001)

Las relaciones observadas permiten, en cierto modo, interpretar los resultados

obtenidos:
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En ANO el perfil calorico de las anoréxicas restrictivas (alta contribucion de proteinas
e hidratos de carbono a la energia total de la dieta) podria estar reflejado en las correlaciones,
negativas y significativas, encontradas entre el porcentaje de calorias aportadas por proteinas
y carbohidratos a la energia dietética y el peso (r= -0,60; p<0,05 en ambos casos), asi como
entre el porcentaje de calorias de la dieta aportadas por carbohidratos y el valor del PS (r= -
0,65, p<0,05). De tal forma que aquellas pacientes con caracteristicas dietéticas mas tipicas

presentarian mayor deterioro antropométrico.

Transcurrido un mes de tratamiento, (AN1) aparece una correlacion positiva y
significativa entre consumo de energia y carbohidratos y el peso ganado desde la fase ANO (r
= 0,66, p<0,05 y r=0,64, p<0,05). Ademas, parece ser que las que presentaron un mayor
contenido relativo de lipidos en la energia de la dieta mostraron los valores mayores de peso,
IMC y AMBc (r=0,62, p<0,05; r=0,67, p<0,05; r=0,63, p<0,05, respectivamente), mientras
que las que mostraban un porcentaje de carbohidratos mas bajo en su dieta presentaron los
IMC mas altos y a la inversa (= -0,63, p<0,05). Es probable que las pacientes con valores
mayores de los parimetros antropométricos en AN1 partiesen de una ingesta nutritiva menos
alterada o menos restrictiva, por lo que muestran también valores mayores para el porcentaje
de lipidos y menores del porcentaje de carbohidratos en AN1. Sin embargo, no se han hallado
correlaciones positivas en ANO entre el porcentaje de lipidos en la ingesta y los parametros

antropométricos que confirmen esta suposicion.

En AN12 llama la atencion el retorno al patron de ingesta dietética tipico de la AN
visto en la fase ANO, en aquellas pacientes que muestran una antropometria més recuperada.
Ello se podria deducir de las correlaciones negativas encontradas entre la energia y las
ingestas absolutas de proteinas, lipidos y carbohidratos y los datos relacionados con el
deposito graso como PT, PS y AGB (Cuadro 4); asi como de la correlacion positiva
encontrada entre el porcentaje de calorias aportado por las proteinas a la energia de la dietay
los indicadores del deposito graso. Parece que las pacientes con valores mas altos de PT y
AGB tenderian a adquirir nuevamente una alimentacion en la que se aporta un elevado

contenido relativo de proteina (=0,81, p<0,001 y =0,78, p<0,001, respectivamente).
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Cuadro 5. Matriz de coeficientes de correlacion lineal (r) entre los incrementos de parametros
de la dieta y la antropometria en el intervalo ANO-AN]1.

INCREMENTO (ANO-ANI)

Incremento Peso (kg) MC PT PS AMBec AGB
(ANGANT) kg®) | (mm) | @om) | m) | (omd)
Energia (kcal/d) 0,26 0,29 0,72* 0,41 0,03 0,68*
Proteinas (g/d} 0,12 0,12 0,61* 0,62* -0,39 0,52°
Lipidos (g/d) -0,12 -0,11 0,41 0,79 047 0,35
Carbohidratos (g/d) 0,28 0,31 0,69* 0,18 0,26 0,68*
% Proteinas -0,23 -0,23 -0,36 0,07 -0,45 041

% Lipidos -0,47° -0,50° -0,36 0,45 -0,57* -0,39

% Carbohidratos 0,11 0,11 0,16 -0,57*  0,63%* 0,23

(° p<0,1; *p<0,05; **P<0,01)

Es interesante observar que no hubo correlacion entre el incremento de energia y el
incremento en el peso o en el IMC experimentados de ANO a AN1 (Cuadro 5). Esto podria
ser debido a la gran variabilidad que existe en los requerimientos cal6ricos para la ganancia de
peso entre las pacientes (Dempsey y col., 1984a). Sin embargo, haciendo referencia al Cuadro
4, ya se comenté que si existia una relacion positiva entre una mayor ingesta caldrica en AN1

y la ganancia de peso experimentada durante el prmer mes.

Por otra parte, ¢l aumento del consumo de energia que se observo entre las fases
ANO y AN1 se reflejo en un aumento del PT y el AGB (1= 0,72, p< 0,05 y r=0,68, p<0,05,
respectivamente). Es decir, que durante este periodo, el deposito graso se recupera a medida

que se incrementa el consumo energético.

Las pacientes que incrementaron en mayor cantidad el porcentaje de lipidos en su

ingesta sufrieron un aumento menor del AMBc y aquellas en que el porcentaje de
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carbohidratos disminuyd menos mostraron un mayor aumento del AMBc (Cuadro 5). Esto se
podria explicar suponiendo que las pacientes que mas aumentan su ingesta energeética diaria
en este periodo lo hicieran precisamente a través del consumo de macronutrientes diferentes a
los lipidos, como parece suceder por la correlacion negativa casi significativa que s¢ observo
entre el incremento del porcentaje de lipidos y el incremento en el IMC y el peso (r = -0,50,
p<0,1; r = -0,47, p<0,1; respectivamente), asi como por la tendencia a correlacionar
negativamente del incremento de la ingesta relativa de lipidos (%) con el incremento de
energia (r= -0,41, p>0,1) (Cuadro 6). Por otra parte, también se podria ihterpretar que las
pacientes que conservaron un consumo elevado de energia procedente de carbohidratos en su
dieta en relacién a la procedente de otros macronuirientes son las que mas deterioro
presentaban en el deposito magro y son por ello las que mayor incremento experimentaron

del mismo.

En la primera etapa de la realimentacion en AN, Kubota y col. (1993) han hallado una
pobre estimulacion de la tasa de oxidacion de los carbohidratos ingeridos en algunas
pacientes, lo que dificulta su ganancia de peso, mientras que otras cuya tasa de oxidacion de
dichos hidratos de carbono es elevada, consiguen incrementar su peso. Por ello se ha sugendo
que es necesario aumentar el aporte caldrico con comidas de alto indice glucémico para

elevar la actividad de las enzimas glicoliticas.

Cuadro 6. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre parametros dietéticos en el intervalo
ANO-AN].

INCREMENTO ANO-AN1 INCREMENTO ANO-AN1
Energia (kcal/d)
Proteinas (g/d) 0,83*%**
Lipidos (g/d) 0,78%**
Carbohidratos (g/d) 0,08%**
% Proteina -0,21 (ns)
% Lipidos -0,41 (ns)
% Carbohidratos -0,04 (ns)

(% p<0,001)
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Todo lo expuesto anteriormente vuelve a insinuar que la aversién demostrada por las
pacientes se dirige principalmente hacia la ingesta de lipidos, concluyendo que aceptan mejor
los incrementos de la ingesta energética cuando se realizan aumentando sobre todo el
consumo relativo de macronutrientes distintos a los lipidos y que esto se refleja de forma

beneficiosa en la antropometria.

Por otra parte, cuando se analizan las correlaciones entre los incrementos observados
en los parametros dietéticos y antropométricos durante el intervalo AN1-ANI2, es decir,
cuando las pacientes han pasado a tratamiento ambulatorio, se encuentran resultados que
apoyan un posible retorno al antiguo patron de alimentacion previo al tratamiento hospitalario
(Cuadro 7), aspecto este ya comentado antes al tratar las correlaciones del Cuadro 4 relativas

a AN12.

Cuadro 7. Matriz de coeficientes de correlacion lineal (r) entre parametros dietéticos y
antropomeétricos en el intervalo AN1-AN12.

INCREMENTO AN1-AN12
INCREMENTO AN1-AN12 PT (mm) AGB (cm®)
Energia (kcal/d) -0,65* -0,66%
Lipidos (g/d) -0,52° -0,57*
Carbohidratos (g/d) -0,69** -0,71%*

(°P<0,1; *P<0,05; **P<0,01)

Asi pues, las pacientes que mas aumentaron su compartimento graso entre los
periodos AN1 y AN12 disminuyeron mas su ingesta energética y de macronutrientes. Existe
también una correlacion negativa y significativa entre el valor del PT en AN12 y el
incremento de energia entre ambas fases (= -0,78; p<0,001), por lo que, tanto el hecho de
haber aumentado el compartimento graso como el tamafio alcanzado por el mismo son
factores que influirian en la paciente para restringir nuevamente su ingesta. Todo ello vuelve a

confirma [a interpretacion de los resultados reflejados en el Cuadro 4.
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Las correlaciones encontradas entre los incrementos de algunos parametros dietéticos
en el intervalo AN1-AN12, es decir, durante la parte ambulatoria del seguimiento (Cuadro 8),
reflejaron una tendencia a aumentar el porcentaje de proteina en la dieta a medida que se
restringio la ingesta energética total y la ingesta relativa y absoluta de los demas
macronutrientes, hecho que como se ha explicado previamente al comparar con la ingesta del

grupo control, constituye el patron tipico de la ingesta de pacientes anoréxicas.

Cuadro 8. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre parametros dietéticos en el intervalo
ANI1-AN12,

INCREMENTO AN1-AN12
INCREMENTO AN1-AN12 % Proteina
Energia (kcal/d) -0,66%*
Lipidos (g/d) -0,60**
% Lipidos -0,51*
Carbohidratos (g/d) -0,72%*
% Carbohidratos -0,51*

(*P<0,05; **P<0,01)

Por lo tanto, se podria concluir que a largo plazo tiende a retomarse el patron de
ingesta en aquellas pacientes cuyos parametros antropométricos relacionados con el deposito
graso han alcanzado las medidas mas elevadas, probablemente como remedio a una
percepcion de su cuerpo que no les satisface. De hecho, existen estudios que han relacionado
un bajo grado de conformidad con el propio cuerpo con las recaidas. Asi, en un estudio
realizado por Fairbum y col. (1993) se puso de manifiesto que en pacientes con desordenes
alimentarios, el hecho de basar su autoestima en las caracteristicas de peso y forma corporal
una vez finalizado el tratamiento, se relaciona con recaidas un afio después. Todo ello ha
puesto de relieve la importancia de realizar estudios clinicos que investiguen si tratamientos
dirigidos a reducir la influencia del peso y la forma corporal sobre la autoestima son
superiores a otras modalidades de tratamiento en cuanto al grado de curacion observado a

largo plazo (Geller y col., 1998).
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Por tltimo, cabe sefialar, a partir de las correlaciones que aparecen en los cuadros 4 y
5, que los cambios experimentados tanto en el consumo de energia y macronutnientes como
en el perfil calorico de la dieta se asocian mas con cambios en la composicion corporal que
con otras medidas antropométricas, como el peso o el IMC. Posiblemente sea una
consecuencia de la heterogeneidad de la respuesta de las pacientes a la realimentacion, asi
como de las diferencias en su situacion antropométrica previa al ingreso. Segun diversos
autores, el namero de kcal requeridas para el aumento de un kg de peso no es constante a lo
largo del periodo de realimentacion y también presenta una alta variacion interindividual,
dependiendo en gran manera de la composicion de los nuevos tejidos sintetizados (Dempsey

y col., 1984a; Forbes y col., 1984).

Ademas, parece que algunas anoréxicas restrictivas disipan una mayor cantidad de la
energia ingerida en forma de calor que los sujetos controles antes y durante la realimentacion,
ya que el aumento de masa magra no es suficiente para explicar el incremento en la
termogénesis postprandial. Asi, aparecen variaciones en la eficacia de aprovechamiento
energético entre distintas pacientes, probablemente ligadas a que con la realimentacién se
potencia el uso de ciclos fittiles (Stordy y col., 1977, Moukaddem y col., 1997). Sin embargo,
otros autores han encontrado una termogénesis postprandial normal en anoréxicas no

sometidas a realimentacion (Scalfi y col., 1992).

A la vista de los resultados, lo que si parece claro, y ademas logico, es que las
pacientes que ingresan con una mayor pérdida de peso experimentan los mayores incrementos
del mismo, pero ello ocurre sin necesidad de que el aumento de kcal ingeridas sea
proporcional al aumento de peso. Como ya se explico al discutir la evolucion de los
parametros antropométricos, en este estudio se ha comprobado que las pacientes que parten
de una situacion antropométrica mas deteriorada tienden a experimentar, durante el ingreso,

los mayores cambios en los parametros que la miden.
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5.3.2.- INGESTA DE MINERALES

En la Tabla 9 se recogen los datos relativos a la ingesta de calcio, hierro, yodo, zinc y
magnesio. Inicialmente (ANO) se observ en las pacientes una ingesta reducida de algunos
minerales, como son calcio y magnesio, respecto a controles. En el estudio realizado de la
dieta de las pacientes en el segundo punto (AN1), se observé que ninguno de los minerales se
encontraba por debajo de los valores del grupo control, y hierro y yodo incluso los superaban,
poniendo ademas de manifiesto incrementos significativos en la ingesta de todos los
minerales, excepto el zinc, entre ambos periodos. Cuando se analizaron los datos referentes al
tratamiento ambulatorio, se observo una situacion en ANG6 similar a la de AN1, sin embargo
en AN12 la situacién empeor¢é significativamente respecto a AN1 en lo que se refiere a las

ingestas de calcio, hierro y magnesio que retornaron a los niveles iniciales (ANO).

En relacion con la adecuacion de los minerales a las IR (Tabla 10, Grafico 11) se
encontrd que calcio, hierro, zinc y magnesio eran consumidos, al comienzo del periodo
hospitalario {ANO), en cantidades deficientes en relacion con lo indicado (74, 61, 54, 57% de
las IR, respectivamente). Estas deficiencias no se corrigieron por completo con la dieta
ingerida al mes (AN1), ya que los porcentajes de cobertura promedio fueron sélo un 96, 88,
74 y 81% para cada uno de los minerales citados, respectivamente. Sin eml:;argo, algo sirnilar
ocurre con la dieta de las jovenes controles, pues, aunque cubrieron las IR para el calcio,
presentaron deficiencias importantes para hierro, zinc y magnesio (57, 66 y 77% de IR,
respectivamente). Al final del afio de seguimiento de las pacientes (AN12) los porcentajes de
adecuacion a las IR de las ingestas medias de minerales fueron semejantes a los de la fase
ANO del estudio y a los del grupo control, excepto para el calcio, que no cubnd las IR, y para
el yodo, cuya ingesta, a diferencia del grupo control, fue adecuada. Cabe sefialar que a lo
largo del estudio entre un 64 y un 71% de las enfermas presentaron ingestas deficitarias de

calcio, frente a un 39% en las jovenes sanas (Grafico 11).
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Grafico 11. Adecuacion a las IR y sujetos (%) que no alcanzan las IR
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Las deficiencias de minerales (Fe, Zn, Mg, Ca) encontradas en la dieta de pacientes
anoréxicas, estan de acuerdo con lo encontrado por otros autores (Moreiras-Varela y
col.,1990; Thibault y Roberge, 1987, Beaumont y col., 1981), del mismo modo que ingestas
pobres de hierro, zinc y magnesio, como las observadas en controles, son también

caracteristicas de adolescentes sanas de otros paises de Europa (Shouton 'y col., 1994).

Merecen un interés particular el calcio y el zinc por su relacién con los problemas
clinicos que plantea la AN. El contenido en calcio de la dieta es especialmeﬁte importante por
el desarrollo de la osteopenia o reduccion de la densidad dsea frecuente en esta patologia
(Newman y Halmi, 1989; Rigotti y col., 1991). Hay que considerar el papél del calcio en la
adquisicion del pico de masa Osea en las mujeres jovenes, sobre todo en aquellas que pueden
encontrarse en mayor riesgo debido a su estado de hipoestrogenismo (Carpenter, 1994). En
este sentido, las pacientes mostraron un bajo nivel de calcio plasmatico en relacion con el
grupo control, lo cual podria afectar, de alguna forma, el metabolismo del calcio. Estos

resultados se discutirAn mas adelante.

En lo que respecta a la ingesta deficiente de znc, conviene meﬂcionar que se ha
considerado la alteracion en el metabolismo de este mineral como un stible factor en la
etiologia de la AN, atendiendo a sintomas como las lesiones dérmicas, alopecia, hipogeusia,
depresion, irritabilidad y anorexia (Casper y col., 1980; Bryce-Smith, 1984). De este modo,
se ha recomendado la suplementacion de zinc en la dieta de las pacientes cbn AN que siguen
una terapia de realimentacion (Safai-Kutti y Kutti, 1986; McClain y col, 1992); sin embargo,
fos resultados de los estudios realizados con el fin de contrastar los efectos beneficiosos de
dichos suplementos no son homogéneos. Asi, Katz y col. (1987) sélo observan una mejora
significativa en algunos aspectos psicologicos, mientras que Birmingham y col. (1994)
obtuvieron un aumento del IMC en los pacientes que recibieron el suplemento
significativamente superior al de los que sélo recibieron placebo, y otrojs autores (Bryce-
Smith y Simpson, 1984) han utilizado con éxito sulfato de zinc como ;tratamiento de la

1

enfermedad. !
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En conclusion podemos afirmar que la ingesta de hierro, zinc y magnesio es deficiente
en las anoréxicas en la misma medida que en controles, y que son gran mayoria las chicas,
sanas y enfermas de cada grupo, que no cubren sus IR. Tan sélo cabe distinguir el superior
aporte dietético de calcio de las controles frente al de las pacientes, cuya escasa ingesta del
mismo reclama especial atencion. Ademas, estas deficiencias, aunque mejoran con el

tratamiento siguen siendo relevantes en todas las fases del estudio.

5.3.3.- INGESTA DE VITAMINAS

En lo relativo a la ingesta de vitaminas, es destacable que de los datos obtenidos al
ingreso de las pacientes (AN0), so6lo aparece una ingesta menor que la de controles en el caso
de la niacina (equivalentes de niacina), siendo el resto de los valores semejantes al grupo
control (Tabla 11). Asimismo, otros autores tampoco han encontrado diferencias importantes
entre la ingesta de vitaminas de pacientes con AN y un grupo control (Moreiras-Varela y col,,

1990).

Transcurrido un mes de rehabilitacion nutricional (AN1), las pacientes mostraron
valores superiores a controles en las ingestas de tiamina, vitamina Bg, acido folico y

equivalentes de retinol y unas ingestas menores de riboflavina y vitamina E.

Se debe sefialar 1a gran variabilidad encontrada en las pacientes en cuanto a la ingesta
de vitaminas, lo que implica importantes desviaciones estandar que impiden encontrar mas
diferencias significativas en ANO respecto a controles aparte de la observada para la niacina.
La variabilidad se atenta, como es logico, en AN1, donde las pacientes estaban sometidas a la
pauta de alimentacion establecida por el hospital. Este hecho afecta por ejemplo a la
riboflavina ya que se aprecia en AN1 una menor ingesta respecto al grupo control que no se
observaba en ANO, sin embargo hay menor niimero de pacientes con ingestas deficientes en

ANI1 que en ANO (Grafico 12).

Al comparar los datos correspondientes al inicio y al mes de tratamiento solo la

niacina y las vitaminas By, y C reflejaron un aumento significativo en la segunda fase, lo que
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podria significar un comportamiento distinto al del resto de los nutrientes (macronutrientes y
minerales) cuya ingesta, como norma general, si aumenta. Parece probable que sea

consecuencia de la variabilidad mencionada.

Respecto a las dos ultimas fases del estudio de las pacientes, se observa que la
situacion en ANG6 fue similar a la de AN1, mientras que en AN12 aparecieron descensos

significativos en la ingesta de tiamina, niacina y vitamina Bs en comparacion con AN1.

En relacion con las IR, las pacientes, al ingreso (ANO), no presentaron un numero
elevado de vitaminas deficientes, aunque las vitaminas Bg, D y E solo cubrian el 81%, 48% y
72% de las IR, respectivamente (Tabla 12, Grafico 12). Sin embargo, todas ellas fueron
igualmente escasas en la dieta del grupo control. Al considerar la ingesta correspondiente a la
segunda fase del estudio (AN1), la situacién en las pacientes se habia i;;orregido para la
vitamina B, mientras las vitaminas D y E seguian en niveles que representéban un 59% y un
45% de lo recomendado, tespectivamente. Esta pobre situacion se mantuvo en las dos fases
posteriores, con porcentajes de cobertura de las IR en ANI12 del 73% y 43%,
respectivamente. Por tiltimo, la ingesta de vitamina Bs permanecio en una dosis aceptable en

ANG6 pero nuevamente no alcanzé las IR en AN12 (88%).

En la literatura, la situacidn respecto a la vitamina E no esta clara. Los niveles
séricos aparecen disminuidos sOlo en escasas ocasiones. Dowd y col. (1983) y Van
Binsbergen y col. (1988) los encuentran normales, sin embargo Vaismén y col. (1992b)
observan niveles menores que en controles y rayando el minimo adcé:uado. Langan y
Farrell (1985) encuentran disminuidos en plasma solo los tocoferoles B y Y por lo que
sugieren que la ingesta a partir de alimentos que contengan vitamina E seria deficiente y
el aporte se deberia mayoritariamente a los suplementos vitaminicos que contienen la
forma o. En este sentido, las concentraciones plasmaticas de «-tocoferol encontradas
por Mira y col. (1989) son mayores en pacientes que consumen suplementos vitaminicos

en comparacion con los que no los ingieren y con el grupo control.
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Gréafico 12. Adecuacién a las IR y sujetos (%) que no alcanzan las IR

% Sujetos que no alcanzan IR % IR
100 80 60 40 20 O 100 200 300
|
1 15 [ ] |
<o B Tiamipa
1]
43 F
Rliboflavina
43
3 ; T, Eq.|niacina
4
s [
64
. o Vitamina B,
g5l ;
61 Wil z : Ac.folico

Vitamina B,

fitamina C

etinol

itamina b

Vitamina E

ocC @ ANO ANl m AN6 m ANI12

196



Discusion

Por su parte, la deficiente ingesta de vitamina ID no es preocupante en nuestro
pais, ya que como es sabido, el efecto de los rayos solares sobre la piel puede compensar
esa deficiencia mediante la conversion de 7-dehidrocolesterol en vitamina D3.

Como se ha dicho anteriormente la pobre ingesta de vitaminas B6, D y E fue
frecuente tanto en pacientes como en controles. En el grupo control, la inéesta de cada una
de estas vitaminas fue escasa en un 85 % de las adolescentes y en pacientes, en todas las fases
hubo un minimo de 43, 71 y 79% de anoréxicas con ingestas deficientes para las vitaminas

B6, D y E, respectivamente (Grafico 12).

Las altas desviaciones estandar que presentan las ingestas medias de vitaminas ponen
de manifiesto la posibilidad de que existan porcentajes considerables de paciéntes con ingestas
deficientes, a pesar de que el valor promedio sea aceptable. En este sentido se debe sefialar
que el uso variable de los suplementos liquidos tipo batido, que no son utilizados por todas
las pacientes, sino solo por aquellas que rechazan la comida solida o ésta no proporciona el
aporte energético deseado, podria contribuir a la variabilidad comentada. Por otra parte, en
gran medida las altas desviaciones estandar pueden atribuirse también al método de
estimacion de la ingesta, ya que cubre un periodo corto de tiempo {48h). Téniendo en cuenta
estos inconvenientes, hay que mencionar que las ingestas de tiamina, n'boﬂévina, acido folico
y retinol, en la primera fase, fueron inferiores a lo recomendado en el 36%, 43%, 64% vy 36%
de las pacientes, respectivamente (Grafico 12). Los porcentajes de pacientes con ingestas
deficientes de estas vitaminas fieron mucho menores en la segunda fase (AN1), pero en el
Gltimo punto del seguimiento (AN12) las deficiencias de estas vitaminas se vuelven a
presentar en alrededor del 50% de las pacientes, excepto en el caso de los equivalentes de
retinol cuya frecuencia fiile del 29%. En relacion con el grupo control también destaco la
presencia de un nimero considerable de ingestas individuales deficientes en el caso del acido
folico y la vitamina A o equivalentes de retinol, ademas de las vitaminas D, E y B que ya se

han discutido (Grafico 12).

En relacion a la aparicion de porcentajes elevados de pacientes de AN con ingestas

deficientes de ciertas vitaminas, es de destacar que los resultados hallados en relacién con sus
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tasas plasmaticas detectan también, con mayor o menor frecuencia, estados deficitarios de
tiamina, riboflavina y vitamina Bs (Rock y col., 1987; Philip y col., 1988; Nuiiez y col., 1995).
Rock y Vasantharajan (1995) han encontrado deficiencias de vitamina Bg y riboflavina en un
tercio de un grupo de pacientes de AN o BN recién admitidos a un programa de tratamiento.
Ademés, parece existir una asociacion entre presentar un peso corporal relativo (%o) bajo
respecto al normal y un estado deficitario en relacion a alguna de estas vitaminas (Mira y col.,

1989; Rock y Vasantharajan, 1995).

En resumen, la situacion encontrada en este trabajo respecto a la ingesta de vitaminas
no es muy distinta entre pacientes con AN y adolescentes sanas. Pero hay que destacar

ingestas pobres de algunas vitaminas cuando se compara con las IR.

5.3.4.- FRECUENCIA DE CONSUMO DE ALIMENTOS

El estudio de la frecuencia de consumo de alimentos se refleja en la Tabla 13. En el
momento inicial (ANO), las pacientes mostraron una menor frecuencia de consumo de pan,
pasta, aceite, patatas y carne respecto a fases posteriores del estudio. Parece existir un cierto
rechazo dirigido hacia el grupo de cereales y derivados, pues de este grupo se recomienda
seleccionar miltiples raciones diarias (Requejo y Ortega, 1996), mientras que en las pacientes
estudiadas, aquellos alimentos del cuestionario que pertenecen a este grupo no mostraron ser
consumidos diariamente. El aceite también se puede considerar un alimento rechazado pues
es excluido como grasa culinaria por algunas de las anoréxicas, observacion que ha sido
hallada previamente por Nufiez y col. (1995). De acuerdo con esto, Moreiras-Varela y col.
(1990) han observado que en el consumo por grupos de alimentos las pacientes presentan
ingestas inferiores (g/persona/dia) de cereales y de grasas y aceites que las controles. Los
resultados encontrados respecto a la frecuencia de consumo de algunos de los alimentos
contenidos en el cuestionario, como lacteos, huevos, verduras, frutas y pescados, permiten
descartar la existencia de una aversion generalizada hacia ellos; si bien la leche en ANO es
tomada por todas las pacientes en forma desnatada. Es interesante destacar que en ANO la
frecuencia de consumo de pescado es mayor que la de consumo de carne, observacion que

coincide con las de varios autores que sefialan el rechazo de las anoréxicas hacia este alimento
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(O’Connors y col., 1987; Moreiras-Varela y col., 1990; Schebendach y Nu$sbaum, 1992). El

consumo aparentemente aceptable de pescado durante todo el estudio’ parece estar de

acuerdo con la costumbre de la poblacion espafiola general hacia un elevado consumo en

comparacion con el de otros paises (Ministerio de Agricultura, Pesca y Alim:entacién, 1996).

La frecuencia de consumo de algunos alimentos refleja un cambfio de los habitos
alimentarios del grupo estudiado con la rehabilitacion nutricional. El pan, la pasta, el
aceite, las patatas y la carne mostraron aumentos significativos de la frecuencia de

. consumo en AN1. Durante el periodo ambulatorio se mantienen en genieral los cambios,
excepto en el caso del aceite, cuya frecuencia de consumo disminuye en AN6 para volver
a aumentar en AN12; y en el caso de las patatas, que pasan de formaréparte de la dieta
cuatro dias a la semana en ANG a estar presentes en la misma sélo 2 6 3' dias a la semana
en AN12. Por otro lado, los yogures y los bollos, mostraron aumento de su frecuencia de

consumo durante el tratamiento ambulatorio respecto a las dos fases inictales.
|

i

En conclusién, los resultados reflejan que la baja frecuencia éemanal con que
determinados alimentos son incluidos en la dieta diaria se incrementa con el tratamiento
nutricional de las pacientes, observandose los cambios en AN1 y manteniéndose €stos, en
general, en la etapa ambulatoria del tratamiento. !

Asi, parece existir un desacuerdo entre los resultados mostrados por el estudio de
la composicion en energia y nutrientes de la dieta a lo largo de las distintas fases del
estudio y los resultados de la frecuencia de consumo de alimentos, ya qile en este ultimo
caso, no parece haberse encontrado el retorno a los consumos previo:s al tratamiento,
mientras que las cantidades de energia y de determinados nutrientes, asi como la
contribucién relativa de los mismos a las calorias de la dieta si mostrarm:l una tendencia a
volver hacia lo encontrado en ANO. La explicacion mas probable es C[l:.le aunque en las
etapas ambulatorias se mantiene la variabilidad en la seleccién de alimentos alcanzada en
ANI, las pacientes pueden estar disminuyendo las cantidades ingeﬁqas de todos los
grupos de alimentos en general o de algunos de ellos. Ademas, es'posible que los
métodos utilizados para ambos estudios estén influidos por un difstinto grado de

subjetividad, que seria mayor para el cuestionario de frecuencia de consumo.
|
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5.4.- PARAMETROS HEMATOLOGICOS DE LA SERIE ROJA.

En el momento del ingreso hospitalario (ANO) las pacientes se encontraban en una
situacion de inferioridad en comparacion con controles en diversos parametros de la serie
roja, como son recuento de eritrocitos, concentracion de hemoglobina y CHCM (Tabla 14;
Graficos 13-18, pag. 202) aunque presentaban un mayor VCM que las controles. Al
comparar la situacion hematologica de las pacientes en la segunda fase (AN1) con el grupo
control se observé nuevamente una menor concentracion de eritrocitos, hemoglobina y
CHCM, pero acompafiada esta vez de un menor indice hematocrito. Un resultado similar ha
sido observado por Forbes y col. (1984) cuyas pacientes sufren una disminucion del indice
hematocrito durante la realimentacion. En AN1 se mantuvo, como en ANG, un mayor VCM
que el del grupo control y se observé un nivel de HCM superior. Las diferencias entre ambos
periodos en la serie roja de las pacientes solo fueron significativas para la HCM que

experimentd un aumento en AN1.

Cuando se analizan los datos correspondientes a AN6 y ANI12, en general se
mantuvieron las diferencias con el grupo control, excepto en el caso del indice hematocrito
que fue semejante en ambas fases al valor de las adolescentes sanas. No obstante, hacia el
final del periodo de estudio (AN12) se observo una tendencia hacia una recuperacion en los
parametros previamente afectados como eritrocitos, hemoglobina, hematocritc y CHCM,
pues mostraban aumentos significativos respecto a fases anteriores. Tambi¢n el valor de la
HCM experiment6 un incremento en AN12 respecto a ANG, pero en este caso el cambio no
se puede definir como “recuperacion”, pues los valores alcanzados fueron superiores a los del
grupo control y conllevan la aparicion de valores por encima del limite superior normal en un
79% de las pacientes (Tabla 15). El VCM no se modificé en ninguna etapa del tratamiento y
sus valores fueron superiores a los del grupo control en todas ellas. De igual forma, los
pacientes con AN estudiados por Devuyst y col. (1993) presentan un valor medio de VCM

significativamente mayor que el del grupo control (9344 vs 89+5).

Los valores del recuento de hematies en las dos primeras fases de AN se encontraron

por debajo del intervalo normal en un 46 y 75% de las pacientes, respectivamente. La
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recuperacion lograda en la ltima etapa del seguimiento sitia este porcentaje en tan solo un
14% (Tabla 15). Ademas, un considerable porcentaje de pacientes, en torno al 31-46%,
presenté cifras inferiores a las normales para la concentracion de hemoglobina, el indice
hematocrito y la CHCM en ANO, si bien estos porcentajes tendieron a disminuir en fases
posteriores, acercando la situacion del grupo de enfermas a la del grupo control. Por el
contrario, el VCM y la HCM se presentaron por encima del rango normal en un 25y 75% de
las pacientes en la segunda fase (AN1) y, posteriormente, solo se observé una disminucion de

este porcentaje en el primero de estos parametros.

Los porcentajes de aparicion de anemia (Hb<12g/dl) fueron superiores en pacientes
que en controles en todas las fases excepto en ANG, destacando el 31% del momento inicial
(ANO). Diversos autores han encontrado cifras similares al inicio del tratamiento. Devuyst y
col. (1993) en una muestra de 67 pacientes anoréxicas encuentran una prevalencia de anemia
del 27%: Palla y Litt (1988) aportan datos de un 36% de anemia en anoréxicas del tipo
restrictivo y de un 32% para el conjunto de pacientes restrictivas y purgativas, coincidiendo
con Rieger y col. (1978) en una prevalencia que afecta a la tercera parte de las enfermas. Sin
embargo, en ocasiones se han referido ciffas inferiores, como es el caso de Bhanji y Mattingly

(1988) que la sithian en un 9%.

r Se debe sefialar que los casos de anemia del presente estudio no parecen severos,
al tratarse de anemias normociticas, a excepcion de un caso de anemia ferropénica. Las
alteraciones de este Gltimo tipo no parecen ser frecuentes en la enfermedad, lo cual
podria explicarse, segan la opinion de Schebendach y Nussbaum (1992), por un descenso
de los requerimientos de hierro en mujeres amenorreicas y por el estado catabolico en
que se encuentran. En el presente estudio se encontro también un caso de anemia
ferropénica en el grupo control. Esta situacion se discutira mas adelante en relacion con
el status del hierro. A pesar de los altos valores de VCM encontrados, ninguna de las
pacientes present6 anemia megaloblastica, indicando que no existe una carencia patente
de proteina, folatos o vitamina B12. Devuyst y col. (1993) reficren que la anemia es

normocitica en el 66% de los casos y megaloblastica en menos del 25% de casos

estudiados por ellos.
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En relacion con la serie roja, se han observado correlaciones que asocian la mejoria en
algunos de sus parametros en el intervalo ANO-AN12 con la mejoria experimentada en la

antropometria de las pacientes en el mismo periodo (Cuadro 9).

Cuadro 9. Matriz de coeficientes de correlacion lineal (r) entre los incrementos de los
parametros antropométricos y de la serie roja en el intervalo ANO-ANI12.

INCREMENTO INCREMENTO ANO-AN12
ANO-AN12 Eritrocitos (x10"/L)| Hemoglobina (g/dl) Hematocrito (%)
Peso (kg) 0,76%* 0,75%* 0,854
Peso correcto (%) 0,74** 0, 79%** 0,86%%*
IMC (kg/m”) 0,76** 0,80%** 0,86+%*
PB (cm) 0,62* 0,41 (ns) 0,64*
CMB (cm) 0,57* 0,42 (ns) 0,55*
AMBc (cm?) 0,60* 0,43 (ns) 0,59*
AGB (cm?) 0,53° 0,32 (ns) 0,57*
MMT (kg) 0,60* 0,42 (ns) 0,58*

(° p<0,1; ¥p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001)

Por otra parte, se ha sefialado que en pacientes con AN existe una alta correlacion
entre la masa grasa expresada tanto en valor absoluto como en poroentaje‘ del peso corporal,
y la hemoglobina, indicando ademas que las pacientes cuya médula Osea muestra una atrofia
importante por imagen de resonancia magnética, tienien una menor masa grasa que las

"pacientes con una médula 6sea normal (Lambert y col, 1997). Por esta razom, se han
estudiado las correlaciones que aparecen entre¢ la hemoglobina y los parametros
antropométricos relacionados con el depdsito graso en cada una de las fases estudiadas
(Cuadro 10). Se ha observado que las correlaciones solo alcanzaron significacion estadistica

en ANI1.
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Cuadro 10. Matriz de coeficientes de correlacion lineal (r) entre parametros antropométricos
indicadores de la reserva grasa y la hemoglobina en el grupo AN.

PT (mm) PS (mm) plifg“urzg f;m) AGB
Hemoglobina ANO 0,11 0,36 0,19 0,20
(g/dh ANI 0,61* 0,65* 057 | 0.66*
ANG 0,51 0,41 0.53* | 045
ANI2 0.26 0,34 0,40 0.32

(*p<0.05).

Al analizar el intervalo AN1-AN12 en el cual se produce la mejora significativa en los
valores medios de ertrocitos, hemoglobina y hematocrito, se encontré una correlacion
positiva entre el incremento que experimentaron estos parametros y el del PS entre ambas

fases del estudio (Cuadro 11).

Cuadro 1}. Matriz de coeficientes de correlacion lineal (r) entre el incremento del PS y de
parametros de la serie roja en el intervalo AN1-ANI12.

INCREMENTO AN]1-AN12

INCREMENTO
ANI-ANI2 Eritrocitos (x10'/L) | Hemoglobina (g/dl) Hematocrito (%)
PS (mm) 0,66%* 0,64 0.71%%

(*p<0,05; **p<0,01)

Por otra parte, durante ese mismo intervalo (AN1-AN12) el incremento en el namero
de eritrocitos se correlaciono negativamente con el aumento observado en la HCM, indicando
que en los pacientes que no experimentaron mejoria de la serie roja existe cierta tendencia a
aumentar {a HCM como mecanismo adaptativo a la ingesta escasa de energia y nutrientes.
Ademas esto se encuentra apoyado por la correlacion positiva entre el incremento de la HCM
y el del VCM, cambios, todos ellos, ligados a las alteraciones de las células de la serie roja

detectadas en el grupo estudiado (Cuadro 12).
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Cuadro 12. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre parametros de la serie roja en el
intervalo AN1-ANI12.

INCREMENTO AN1-AN12
INCREMENTO AN1-AN12
HCM (pg)
Eritrocitos (x10'/L) N 0,54%
VCM (fl) 0,57*

(*p<0,05)

Por lo tanto, las células de la serie roja muestran en las pacientes unas caracteristicas a
lo largo de todo el periodo estudiado que las distinguen claramente de las del grupo control.
En primer lugar por su menor nimero, y ademas por unos valores de VCM y de CHCM

superior e inferior, respectivamente, a los del grupo control.
5.5.- PARAMETROS BIOQUIMICOS SERICOS

Al realizar el tratamiento estadistico de los parametros bioquimicos se obtuvieron en
muchos casos buenas correlaciones entre puntos consecutivos del estudio, por lo que se
utilizo el analisis de la regresién simple para la estimacion de los missing data, siempre que se
dieran las condiciones en cuanto a numero méximo de datos a estimar por variable,
previamente establecidos. Las variables en las que se ha trabajado sin ningun missing data en
las comparaciones entre medias han sido las siguicntes determinaciones plasmaticas:
creatinina, proteina total, triglicéridos, colesterol, HDL-colesterol, LDL-colesterol, VLDL-
colesterol, GOT, GPT, y-GT, FA, LDH, CK, amilasa, albumina, prealbimina, RBP, C3, C4,

transferrina, zinc, hierro, fosforo, ferritina, TIBC y porcentaje de saturacion de la transferrina.
5.5.1.- GLUCOSA Y METABOLITOS SANGUINEOS.

Las pacientes al ingreso (ANO) mostraron una menor concentracion de glucosa basal
que las controles (Tabla 16). Esta dife;encia desaparecio después de un mes de tratamiento
(AN1) y la recuperacion se mantuvo durante el resto del estudio. En AN12 la concentracion

de glucosa fue ademas significativamente mayor que la obtenida en ANO. De igual modo en
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estudios previos se han encontrado concentraciones disminuidas de glucosa en ayunas en
pacientes con AN, aunque sin llegar a situaciones de hipoglucemia (Zuiiga-Guajardo y col,,
1986; Thibault y Roberge, 1987, Kumai y col., 1988; Kirrike y col., 71990). Thibault y
Roberge (1987) lo asocian ademas con unos valores basales disminuidos de hormonas

pancreaticas.

Grafico 19. Glucemia y concentracion de urea
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En cuanto a los metabolitos sanguineos, los valores de urea de las pacientes
anoréxicas fueron superiores a los del grupo control en todas las fases del estudio y no se
observaron cambios durante el seguimiento (Tabla 16, Grafico 19). Asimismo, entre el 14% y
el 21% de las pacientes mostraron valores superiores al rango normal en todas las fases del
estudio, a diferencia del grupo control en que todas las jovenes mostraron valores normales
(Tabla 22). El aumento en la concentracion de urea o del N ureico en sangre se suele atribuir
en estas pacientes a la elevada ingesta proteica, bien sea autoinducida (Crisp, 1981) o por
efecto de dietas ricas en proteinas utilizadas en procesos de realimentacion (Forbes y col,
1984). Ambas circunstancias coinciden con la situacion de nuestras pacientes, cuyo
porcentaje de proteina en la dieta es superior a! del grupo control en todas las fases, asi como
la ingesta proteica en g/kg de peso corporal también lo es en AN1 y AN6 (Tabla 7), por lo
que podrian explicar los altos valores de urea encontrados, al menos en estas etapas. Sin
embargo solo se ha encontrado una correlacion significativa entre la ingesta proteica en valor

absoluto y la concentracion de urea en AN6 (=0,53; p<0,05).
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Cabria justificar también la alta tasa de urea sérica por un descenso en la filtracion
glomerular y/o por una deshidratacion, motivos que han sido considerados por otros autores
como Palla y Litt (1988) quienes encuentran que un 22% de las pacientes con anorexia
nerviosa restrictiva presentan elevado el N ureico sanguineo (BUN). Sin embargo, la
deshidratacién no es probable en pacientes bajo observacion y tratamiento como es el caso de

las fases ANO y AN1.

La urea podria tender a normalizarse disminuyendo su concentracion plasmatica con
la adquisicion de un peso mas cercano al normal, pues hay una correlacion negativa entre el
incremento entre ANO y AN12 de la concentracion de urea y el incremento del porcentaje del

peso correcto en el mismo intervalo (r=-0,69 p<0,01)

Cuando el aumento de la urea coincide con altas concentraciones de creatinina en
suero puede deberse a un catabolismo proteico muscular elevado (Beaumont y col.,, 1993).
En nuestro grupo, estos dos parametros solo se encontraron simultineamente elevados en
una paciente en ANG6, por lo que esta situacién no pareceria la més probable en el resto de las
pacientes. Sin embargo, los valores tomados como referencia de normalidad para la creatinina
son los estipulados en general para hombres y mujeres. Pero si se considera que en mujeres el
limite superior normal es en realidad mas bajo (0,9 mg/dl), los datos que sobrepasaron este
valor fueron un 50% en cada uno de los estadios AN6 y AN12. Asi, el aumento del valor
medio de creatinina en AN12 respecto al valor inicial, situandose por encima del grupo
control podria reflejar un catabolismo muscular elevado (Tabla 16, Grafico 20). Otros autores
también han sefialado que la creatinina puede aparecer ligeramente elevada respecto a los
valores normales (Golla y col., 1981). Sin embargo, se han buscado las correlaciones entre
urea y creatinina y tan sélo en ANI2 han sido significativas, aunque contrariamente a lo
esperado es una asociacion negativa (= -0,52; p<0,05), que no apoyaria la hipotesis de un
catabolismo elevado. Tampoco los datos obtenidos para la concentracion de CK, que se

discutiran mas adelante, la sostienen.

Por otra parte se encontré una correlacion positiva en el intervalo ANO-AN12 del

incremento de la creatinina con el incremento del AMBc¢ (=0,76; p<0,01), por lo que parece
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mas probable que sea consecuencia de la mayor masa proteica corporal. En este sentido, se
ha establecido en sujetos sanos que existe una buena correlacion (= 0,82; p<0,001) entre
creatinina plasmatica total y excrecion urinaria de la misma y como es sabido, de ésta con la
masa muscular, correspondiendo cada miligramo de creatinina plasmatica a 0,88-0,98 kg de

musculo esquelético (Schutte y col., 1981).

Grafico 20. Creatinina sérica
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Los valores de dcido irico y bilirrubina total no presentaron ninguna alteracion
respecto al grupo control ni a los valores de referencia y tampoco se modificaron a lo largo

del estudio.

5.5.2.- PERFIL LIPIDICO SANGUINEO

La hipercolesterolemia de las pacientes con AN es uno de los rasgos clinicos
frecuentes de esta patologia (Klinefelter, 1965; Crisp y col., 1965; Nestel, 1974; Halmi y Fry,
1974; Mordasini y col., 1978; Bhanji y Matlingly, 1981; Mira y col., 1987; Arden y col,
1990). En nuestro estudio los niveles de colesterol fueron superiores a los del grupo control
en todas las fases y no se observaron modificaciones entre ellas (Tabla 17, Grafico 21). En
relacion con los valores normales se encontrd que un 50, 43, 50 y 57% de las pacientes
sobrepasaron el limite superior en cada una de las fases del estudio, respectivamente (Tabla

22). De acuerdo con estas cifras, Megia y col. (1994) encuentran niveles por encima de los
208



Discusion

200 mg/dl de colesterol en el 51,1% de pacientes ambulatorias, aunque en este grupo mas de
la mitad pertenecen al subtipo purgativo de la enfermedad. También el estudio realizado por
Sanchez-Muniz y col. (1991) muestra un 50% de prevalencia de hipercolesterolemia e

hiperapoliproteina B1, en este caso, en pacientes en una fase aguda de la enfermedad.

Grafico 21. Peffil lipfdico sanguineo
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Para explicar la hipercolesterolemia encontrada en pacientes de AN, la hipotesis mas.
aceptada es la que la relaciona con una baja ingesta calorica (Haimu, 1978). Stone (1994)
propone que pueda ser debida a un descenso en el turnover del colesterol y de los acidos
biliares debido a la reduccion de la ingesta, junto con una posible retencion del colesterol
dietario (Nestel, 1974). También se ha demostrado, mediante marcaje de los depositos
corporales de colesterol, que la pérdida de peso moviliza las reservas de colesterol de los

tejidos al plasma (Miettinen y col., 1968).

En el presente estudio, ¢l aumento del colesterol total va acompafiado de valores
elevados de la fraccion de colesterol-LDL, mostrando concentraciones significativamente
mayores en AN1 y AN12 que en el grupo control, sin llegar a serlo en ANOC y ANG6,
probablemente como consecuencia de las altas desviaciones estandar. Resultados como estos
se suelen encontrar al realizar la cuantificacién de las fracciones lipoproteicas en este tipo de
pacientes (Mordasini y col., 1978). También hay que hacer notar una menor concentracion

del colesterol-HDL en las pacientes que en las jovenes sanas en los dos primeros estadios,
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aunque no por debajo de los niveles normales. Sin embargo, la concentracion de colesterol-
HDL se elevo significativamente con el tratamiento (AN6 y AN12 vs ANO y AN1) y alcanzo

el nivel del grupo control.

Los limites aceptados para los indices de riesgo cardiovascular en la poblacion de
nifios entre 14 y 18 afios son: CT/col-HDL >3,5 y col-LDL/col-HDL>2,2 (Tojo, 1995;
Garcia y col., 1996). Al examinar estos indices, encontramos un numero elevado de pacientes
que sobrepasé dichos limites en cada una de las fases consecutivamente. Asi, un 54, 29, 38 y
29% de las pacientes sobrepasaron el umbral de riesgo de CT/col-HDL en ANO, AN1, AN6
y AN12, y para el LDL/HDL lo hicieron un 54, 43, 46 y 29%, respectivamente en cada fase.
Por otro lado, se ha encontrado una correlacion significativa entre estos dos indices de riesgo

cardiovascular y la concentracién de albimina en AN6 (r= 0,68 y = 0,62; p<0,05).

A la vista de nuestros resultados, parece que el tratamiento de realimentacion aplicado
no consigue normalizar el nivel de colesterol total de las pacientes. Asimismo, Rock y
Vasantharajan (1995) encuentran en un grupo de 9 pacientes de AN un descenso en la
concentracion plasmatica de triglicéridos después del tratamiento, pero no en la
colesterolemia. Halmi y Fry (1974) tampoco observan una modificacion del colesterol
circulante tras la recuperacion ponderal en 12 enfermas de AN. Por el contrario, Mordasini y
col. (1978) ponen de manifiesto una normalizacion en pacientes que recuperan peso, mientras
que la concentracion permanece alta en los pacientes cuyo peso no varia. En el grupo objeto
del presente estudio se debe considerar que la recuperacion antropométrica tan solo situo el
peso medio en un 82,5% del correcto para la edad, indicando ain un grado de malnutricion
leve (Gomez, 1955), y un PT que en un 64% de las pacientes en AN12 no supera el percentil
3, limite para la desnutricion (Hernandez y Sanchez, 1993). Por otra parte, Arden y col.
(1990) al investigar el perfil lipidico de este tipo de pacientes, han observado que la
realimentacion lleva consigo un aumento de la fraccién colesterol-HDL a medida que las
pacientes ganan peso, hecho que se observa en nuestro grupo de enfermas cuando se

encuentran en la fase ambulatoria (AN6 y AN12).
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Al estudiar las correlaciones de los parametros lipidicos séricos con los dietéticos, se

ha encontrado que el aumento en la ingesta energética lleva consigo un aumento de las

lipoproteinas HDL, que, concretamente se asocia al aumento en la ingesta de carbohidratos

(Cuadro 13). Por el contrario, el aumento del porcentaje de calorias procedentes de lipidos se

relaciona con un aumento del colesterol-LDL.

Cuadro 13. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre los cambios en parametros dietéticos y
en parametros del perfil lipidico en los intervalos ANO-AN1, ANO-AN12 y AN 1-AN12.

INCREMENTQO ANO-AN12

INCREMENTQO ANO-AN1
INCREMENTO ANO-ANI Colesterol Colesterol- | Colesterol-
total (mg/dl) | HDL (mg/dl) | LDL (mg/d})
Energia (kcal/d) ns 0,83** -0,66*
Carbohidratos (g/d) ns 0,90*** -0,70*
% Proteinas ns -0, 81%* ns
% Lipidos ns ns 0,80*
INCREMENTO ANO-AN12

Colesterol-HDL (mg/dl)

% Carbohidratos
% Lipidos

0,81%*
-0,82%*

INCREMENTO ANI1-AN12

INCREMENTO AN1-AN12

Colesterol-HDL (mg/dl)
% Carbohidratos 0,68**
% Lipidos -0,47°

(°p<0,1; *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001)

Por tltimo, conviene sefialar, segtin la opinion de diversos autores (Rock y Curran-

Celentano, 1994; Mehler y col., 1998), que no deben relacionarse las alteraciones cardiacas

asociadas con la AN con los problemas cardiovasculares derivados de la hipercolesterolemia,

y afiaden que una dieta de realimentacion mejorara el perfil lipidico siempre que consiga

restaurar el peso normal A pesar de que en nuestro grupo la realimentacién no ha hecho
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descender las concentraciones de LDL-colesterol, ha disminuido, sin embargo, el numero de

pacientes con indices de riesgo cardiovascular por encima del umbral en AN12.

En relacion con los triglicéridos no se han encontrado alteraciones significativas en el

grupo estudiado.

5.5.3.- CONCENTRACIONES ENZIMATICAS EN SUERO

En relacion con las concentraciones séricas de transaminasas hepaticas, al iniciarse el
estudio (ANO) aparecieron diferencias significativas con controles en los niveles de GOT,
siendo inferiores en las pacientes (Tabla 18, Grafico 22). En ANG6 los valores experimentaron
un aumento significativo respecto a las dos fases anteriores, tgualandose con los valores de las
adolescentes sanas. Esta situacion se mantuvo en AN12. A pesar de las modificaciones
observadas, en ningun caso los valores individuales de las pacientes se situaron fuera del
rango normal (Tabla 22). En cuanto a la GPT, sus niveles fueron en todo el periodo

semejantes a los del grupo control.

Grafico 22. Concentraciones enziméaticas en suero

350

O control [ ANG £ ANT @ ANG @ ANT2 1

a,b,c: vs control (a: p<0,05; b: p<0,01; ¢: p<0,001). 1: vs ANO (p<0,05). 2: vs AN1 (p<0,05).

Los valores de y-GT tampoco se encontraron alterados en las pacientes ni sufrieron

modificaciones significativas por efecto del tratamiento.
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En otros trabajos se ha sefialado con cierta frecuencia que estas enzimas pueden
aparecer elevadas en AN. Palla y Litt (1988) encuentran concentraciones altas de GOT y
GPT en 7 y 6 casos, respectivamente, de un grupo de 18 anoréxicas restriétivas. Las razones
para esta situacion parecen diversas. Asi, se ha mencionado que podria deberse a una
infiltracion grasa del higado (Laminie de Clairac y col., 1989), a una disfuncion hepatica y/o a
deshidratacion (Halmi y Falk, 1981; Milner, 1985; Van Binsbergen y col, 1988b), o bien a la
terapia con antidepresivos que habitualmente se utiliza con muchas de estas pacientes

(Curran-Celentano y col., 1985).

En nuestro grupo los antidepresivos eran utilizados como parte de la terapia en un
namero importante de pacientes, sin embargo, a juzgar por la normalidad de nuestros
resultados, el tiempo en que se han visto sometidas a su consumo no parece tan prolongado
como para haber afectado la funcion hepatica. Ademas hay que considerar que las posibles
situaciones de deshidratacién que pudieran presentar las pacientes al ingreso habrian sido
corregidas antes de la extraccion de sangre para la primera analitica. De acuerdo con esto,
cuando se hace referencia a los valores medios de grupos de pacientes con AN, las
transaminasas suelen mostrar niveles normales (Waldholz y Andersen, 1990; Varela y col,

1991; Vaisman y col., 1992b).

El estudio de la FA reflejé valores séricos inferiores a los del grupo control durante
todo el periodo de seguimiento (Tabla 18, Grafico 22). Sin embargo, parece existir una cierta
recuperacion que se empezo a observar desde el primer mes de tratamiento (AN1), pues se
produjo un aumento significativo respecto a ANO y disminuyé también el nivel de
significacion de la diferencia con el grupo control de p<0,001 a p<0,01. En AN6 y AN12 se
mantuvieron los niveles alcanzados en AN1 y se observ una tendencia a adquirir valores mas
proximos a los de las jovenes sanas (p<0,05). La baja concentracion de FA hallada en las
pacientes coincide con los resultados referidos con anterioridad por nuestro grupo en
pacientes anoréxicas (Varela y col.,, 1991; 1992). Tanto en los trabajos anteriores como en el
presente estudio se trata de una disminucion de la FA no asociada a un déficit de zinc (el
status del zinc se discutira mas adelante), por lo que las alteraciones de los niveles de FA

podrian ser consecuencia de una situacion de ahorro proteico y energético.
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Como es bien conocido, la FA lisosomal, de naturaleza hidrolasica, participa en los
procesos de regulacion del metabolismo proteico hepatico, actuando como mediadora de la
reconversion de los sustratos a través del aumento de la actividad degradativa (Segal y col,,
1976). Se podria pensar que en nuestras enfermas, la disminucion en la actividad de FA
respecto a controles, con un 21% de pacientes con valores inferiores a la normalidad al
comenzar el estudio, estaria encaminada a un mecanismo de ahorro, a través de la inhibicion
del catabolismo proteico y/o a proteger la integridad de los tejidos. En este sentido, se ha
observado que la FA puede presentar valores por debajo del rango normal en situaciones de
malnutricion (Lum, 1995). Sin embargo, estos resultados difieren de los encontrados por
otros autores (Forbes y col., 1984; Curran-Celentano y col., 1985; Van Binsbergen y col,,
1988b), los cuales observan que la actividad sérica de FA en enfermas de anorexia nerviosa se
encuentra dentro de los limites normales y no difiere del grupo control. Incluso aparecen
trabajos donde la FA muestra valores elevados en suero de anoréxicas en proceso de
realimentacion (Halmi y Falk, 1981). La disparidad de resultados, una vez mas, habria que
relacionarla con la falta de homogeneidad en las pacientes de los diversos estudios, pues los
resultados son distintos si se trata de un grupo de pacientes en la etapa aguda de Ia
enfermedad o si se trata de enfermas con varios afios de evolucion de la patologia y que han

recuperado parte del peso perdido (Varela y col., 1991; Turner y Shapiro, 1992).

Por otra parte hay que sefialar el nivel tan alto de actividad FA mostrado por las
jovenes sanas y el alto porcentaje de ellas cuyos valores sobrepasan el limite superior de la
normalidad (31%) (Tabla 22). Esto es atribuible a la fase de crecimiento activo propio de la
edad en que se encuentran, y por tanto ha de tratarse de un aumento de la isoenzima de
origen 6seo. Se sabe que la actividad de FA plasmatica es paralela a la curva de velocidad de
crecimiento. En las nifias, el pico de la curva se alcanza a la edad de 12 afios y después
disminuye hacia los valores de la edad adulta a medida que decrece la velocidad de

crecimiento (Cundy y Reid, 1995).

Las diferencias observadas entre controles y anoréxicas ponen de manifiesto una vez
mas la situacion precaria de las pacientes para hacer frente a los procesos metabolicos que

tienen Jugar normalmente durante la etapa adolescente. Siendo asi, el aumento en los valores
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de 1a enzima en la segunda fase (AN1) podria interpretarse como una mejoria de la situacion

nutricional de las pacientes.

En relacion con esta enzima, hay que sefialar que se ha encontrado una correlacion
positiva entre la actividad de la misma y el tiempo de evolucion de la enfermedad en ANO
(r=0,53; p<0,05) y AN1 (= 0,61; p<0,05). Sin embargo, no aparece esta cofrelacion en las
fases AN6 y AN12. Estos resuitados podrian indicar que es sobre todo en las primeras etapas
de la enfermedad, o cuando el periodo de evolucion es ain corto, cuando se dejan de
observar los elevados valores de la FA que son propios de estas edades. A pesar de ello, se ha
encontrado una correlacion negativa entre la actividad de la FA y la edad de las pacientes en
ANO (r=0,59; p<0,05); por lo tanto, parece que se mantiene un nivel mayor de actividad de
la enzima en las pacientes mas jovenes como es de esperar por el rango de edad que

comprenden (11-21 afios)

También se han encontrado correlaciones entre la concentracién de la FA y los

parametros antropométricos (Cuadro 14).

Cuadro 14. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre los valores de FA y parametros’
antropométricos en los distintos puntos del estudio.
% PC Score Z PT PS CMB | AMBc | AGB

(IMC) (mm) | (mm) | (cm) [ (cm®) | (cm?)

FA(U/L)| ANO | 0,64* | 0,80%** | 0,63* | 0,63* 0,62*
AN1 - 0,71** - - - . -
AN6 - 0,61* - - - - -

AN12 - - - - - - -

(¥p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001)

La alta correlacion que se observa de la enzima con el Score Z del IMC, y que
permanece en las tres primeras fases, sugiere que existe una asociacion entre el grado de
deterioro de las medidas corporales y la disminucion de la actividad de la enzima en las

primeras etapas de la enfermedad, pero la evolucion (AN12) hace desaparecer la asociacion.
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Se debe sefialar que no se ha encontrado correlacion significativa entre el tiempo de evolucion

de la enfermedad vy los indices antropométricos o la edad en el momento del ingreso (ANO).

Ademas, el cambio en la FA entre las fases ANO y ANI se correlaciond
negativamente con el aumento del peso (-0,86, p<0,001); por lo tanto, el aumento de la FA
fue mayor en pacientes que experimentan un menor incremento de peso. Si como ya se ha
explicado anteriormente, el aumento que se ha observado es el que se asocia con la edad del
estiron prepuberal, es normal que se produzca en pacientes cuyo peso es mas proximo al
correcto y por tanto en aquellas en que éste tiende a variar menos con el tratamiento, hecho
que asi sucede como ya se ha comentado. En apoyo de esta idea hay que sefialar la
correlacion negativa encontrada entre el incremento de peso en el intervalo AN0O-AN1 vy la
concentracién de FA en AN! (r= -0,69 p<0,05). Sobre este aspecto se volvera a hacer

mencion al tratar sobre las correlaciones mostradas por la concentracion de ferritina.

Las anoréxicas al ingreso (ANO) y al mes de seguimiento (AN]) presentaron una
menor tasa de LDH en suero que las controles (Tabla 18, Grafico 22, pag. 212). En las
etapas posteriores no hubo diferencias respecto al grupo control, si bien tampoco se hallaron
modificaciones al comparar entre si los valores obtenidos en las enfermas en las distintas
etapas del estudio. Nuestro grupo ha detectado en ocasiones anteriores valores reducidos de
LDH en pacientes con esta patologia (Varela y col,, 1991), aunque dentro del rango normal,
como es también el caso de las pacientes de este estudio (Tabla 22). Todo ello podria implicar
que estas pacientes presentan un metabolismo oxidativo aparentemente correcto, aunque
adaptado a una baja cantidad de sustrato disponible, que a su vez se halla condicionada por la
menor ingesta de energia a la que se han sometido. En esta linea, cabria recordar la
disminucion observada también en la glucemia sanguinea en relacion con el grupo control en

la etapa inicial del tratamiento.

Los valores de CK se encontraron disminuidos de forma significativa en las pacientes
en relacion con el grupo control en las dos primeras fases del estudio (ANO y AN1), sufriendo
posteriormente un incremento significativo en AN6 que se mantuvo en AN12, de manera que

en ambas fases se igualaron los valores a los del grupo control (Tabla 18; Grafico 22).
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Asociado a este comportamiento de la actividad de la CK se observd como en ANO y ANI
hubo un 93% y un 100% de pacientes con valores inferiores a los normales, mientras que en
ANG6 y AN12 se redujo el porcentaje a 57 y 36% respectivamente, lo cual podria considerarse

semejante al 55% que también presentaban las jovenes sanas (Tabla 22).

En la literatura no se han encontrado apenas datos en AN en relacién con esta
enzima, excepto los casos puntuales en que alguna paciente con miopatia o debilidad
muscular grave muestra valores anormalmente altos de CK (Patchell y col., 1994, Lacomis,
1996). Las bajas concentraciones encontradas, no solo en pacientes sino también en
controles, se podrian justificar por una disminucién de la masa muscular o éer simplemente un
reflejo de una figura corporal mis o menos delgada. Sin embargo no aparecieron
correlaciones significativas en ninguna de las fases de AN entre la concentracion de CK y los

parametros relacionados con la masa muscular como PB, CMB y AMBc.

En este sentido, parece importante indicar el hallazgo significativo (p<0,05) de una
ecuacion predictora (Cuadro 15) que relaciona el incremento desde ANO a AN12 de las tasas
séricas de CK con el incremento en la ingesta de proteina {g/d); mientras que no se obtuvo
significacion estadistica que permitiese introducir el incremento de energia en dicho periodo

como variable independiente en la ecuacion.

Cuadro 15. Regresion lineal multiple. Ecuacion que predice el cambio en los niveles séricos
de CK en el intervalo ANO-AN12 con un nivel de significacion del 95%.

R- multiple
CK (inc. ANO-AN12) = 0,57 * proteina (inc. ANO-AN12) + 33,61 0,68
COEFICIENTE PARA energia (incremento ANO-AN12) = -0,017 ns

Ademas es también interesante observar que aparecieron gran numero de
correlaciones significativas en las fases ANO y ANG6 entre la concentracion de la enzima y la

ingesta de energia y de macro y micronutrientes (Cuadro 16).
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Cuadro 16. Coeficientes de correlacion lineal {r) entre los valores de concentracion
sérica de CK y los parametros dietéticos.

CK (U/L)

ANO ANl ANG6 ANI12
Energia (kcal/d) 0,85%%x* - 0,70** -
Proteina (g/d} 0,85%x* - 0,65%* 0,57*
Lipidos (g/d) 0,59* - - -
Carbohidratos (g/d) 0,84%** - 0,74** -
Fibra (g/d) 0,65%* - - -
Colesterol (mg/d) - 0,61 0,56* -
Calcio {mg/d) - - 0,84%** -
Yodo (mg/d) 0,83 %** - - 0,54*
Zinc (mg/d) - - 0,52* -
Hierro (mg/d) - - 0,80%** ;
Magnesio (mg/d) 0,65* - 0,71%* -
Tiamina (mg/d) - - - .
Riboflavina (mg/d) - - 0,81%** -
Niacina (mg/d) 0,61* - - -
Vitamina B (mg/d) - - - -
Acido folico (ug/d) - - 0,60%* -
Vitamina Bi; (pg/d) 0,64* - . 0,50*
Vitamina C (mg/d) - - 0,61* -
Vitamina A (ug/d) - - 0,70** -
Vitamina D (ug/d) - - 0,79%*x* -
Vitamina E (mg/d) - - - -

(*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001)

Por otra parte, en ANO se observd una correlacion positiva entre la CK y otras
enzimas como GGT, GOT y LDH (=081, p<0,01; =0,72, p<0,05; 0,85, p<0,001,
respectivamente). Estas correlaciones junto con las modificaciones descritas en los valores
medios de GOT, LDH y CK respecto a controles parecen indicar nuevamente la existencia de

una situacién nutricional comprometida. También en ANO se encontré una correlacion
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positiva entre CK y transferrina (r=0,76, p<0,01), que se comentara mas adelante, y negativa

con la albmina (r= -0,73, p<0,01).

Al contemplar el periodo global del estudio, es decir, entre ANO y AN12, las
relaciones observadas parecen indicar que la CK aumenta mas su valor en aquellos
sujetos que sufren un menor aumento del deposito graso corporal (Cuadro 17). Este
resultado podria explicarse a través de una sintesis de la enzima favorecida en pacientes
que parten de un depdsito graso menos comprometido y que por tanto lo incrementan

menos.

Cuadro 17. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre los cambios globales de la CK sérica y
los cambios en parametros antropométricos.

INCREMENTO ANO-AN12
INCREMENTO ANO-AN12 CK
Peso -0,54° |
PT -0,65%*
AGB -0,62*

(°p<0,1; *p<0,05)

Por ultimo, se ha estudiado la tasa de amilasa en las pacientes. En tres fases del
estudio, ANO, AN1 y AN12, mostr valores superiores a los del grupo control (Tabla 18;
Grafico 22, pag. 212). Sin embargo, solo aparece un numero significativo de pacientes con
valores superiores a los normales en AN1 (21%) (Tabla 22). Kinzl y col. (1993) han
encontrado una elevada actividad de amilasa en un 20% de las pacientes anoréxicas
restrictivas, aunque la prevalencia de hiperamilasemia fue mayor entre las pacientes bulimicas
(61%), donde ademas se comprobd una correlacion positiva entre la frecuencia de los
vOmitos y la amilasa sérica total, de forma que, la induccion de vomitos parece ser relevante
para que se produzca ¢l agrandamiento de las glandulas salivales y el aumento de la isoenzima
de este origen. Sin embargo, se ha expuesto también que puede observarse un aumento de

‘tamafio de dichas glandulas en casos de AN (Walsh y col., 1981).
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El hecho de que la hiperamilasemia sea mayor en la fase en que las pacientes estin
ingiriendo mas calorias se podria explicar, no solo por la amilasa de origen salival, sino
también por la pancreatica, ya que un incremento repentino de la ingesta calorica después de
una situacion de malnutricion y deshidratacion puede ser un mecanismo para la aparicidon de
una pancreatitis aguda en este tipo de pacientes (Keane y col.,, 1978; Rampling, 1982). Por
otra parte, Cox y col. (1983) han observado hiperamilasemia en pacientes con AN que
ademas presentaban anormalidades en la ultrasonografia pancreatica, y 1o han relacionado con
la misma patologia pancreatica no inflamatoria que se observa en situaciones de malnutricion
como el kwashiorkor. En estos casos, la atrofia y fibrosts del 6rgano pueden no revertir con la

renutricion (Davies, 1948).

La amilasa presenté un patron de cambio paralelo al de la FA en el intervalo ANO-
AN1, a juzgar por la correlacion entre los incrementos de ambas y porque el cambio que
experimenta la amilasa en dicho periodo presenta la misma asociacion con las modificaciones

en el peso entre ANC y AN1 que ya se explico para la FA (Cuadro 18).

Cuadro 18. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre los cambios en la concentracion sérica
de amilasa y los cambios en la concentracion de FA y el peso en el intervalo ANO-AN1

INCREMENTO ANO-ANI1
INCREMENTO AN0O-AN1
Amilasa
FA 0,69*
Peso -0,80%*

(*p<0,05, **p<0,001)

En sintesis, se podria sefialar que la baja concentracion sénica de GOT, FA, LDH y
CK, junto con la menor tasa de proteinas totales (Tabla 19) y glucosa observadas al ingreso,
reflejan una serie de reajustes metabolicos encaminados a un ahorro tanto proteico como
energético. Se origina asi una buena adaptacion a la ingesta inadecuada de nutrientes. Todos
estos parametros se recuperan con el tratamiento pues sufren incrementos que, excepto en el

caso de la FA, los igualan con el grupo control.
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5.5.4.- PROTEINAS DE SINTESIS HEPATICA

Los parametros nutricionales marcadores de sintesis proteica hepatica como la
albumina, prealbamina, RBP, transferrina y factores del complemento C3 y C4 no se han
mostrado, en su conjunto, particularmente alterados en nuestras pacientes, reflejando con
ello, segin se asume de forma habitual, que en esta patologia se consigue mantener
relativamente intacto el compartimento proteico visceral (Rigaud y col., 1989). A pesar de
ello, los valores medios de proteinas totales sénicas fueron inferiores a los de controles en el
momento del ingreso (ANO), reflejando, como ya se ha dicho, un mecanismo de ahorro

proteico y energético (Tabla 19, Grafico 23).

Grafico 23. Concentraciones séricas de proteinas
totales y albimina
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a: vs control (p<0,05). 1: vs ANO (p<0,05). 2: vs AN1 (p<0,05).

La albumina en ANO mostré correlaciones negativas con las tasas séricas de las
enzimas que se habian encontrado disminuidas respecto al grupo control, tales como la GOT,
CK y LDH (Cuadro 19). Ello sugiere que puede existir un mecanismo para el mantenimiento
de la albiimina en condiciones en que otras proteinas ven disminuida su sintesis. Un hecho
stmilar ha sido comentado ya con anterioridad por nuestro grupo (Varela y col., 1994) al
encontrar que la fraccién de albumina en pacientes anoréxicas representa valores porcentuales
de la proteina sérica total mucho mayores que en controles, lo cual ha sido interpretado como

un reajuste en las fracciones proteicas plasmaticas.
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Cuadro 19. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre distintos enzimas y la concentracion de
albumina en ANO.

ANO
ANO Alblimina (g/d])

GOT (UL) 20,70

CK (UML) .0,73*

LDH (U/L) 0,71*

(*p<0,01)

En relacion con la prealbimina tan solo hay que sefialar que aparece una
disminucion significativa en la ultima fase del estudio (AN12) respecto a la fase anterior, si
bien no se encontrd ninglin caso con valores inferiores a los normales ni tampoco hay
diferencias con el grupo control (Tabla 19, Grafico 24). Esta situacidén en la que no se
observan bajos niveles de prealbiimina con ingestas hipocaloricas es relativamente inusual, ya
que se asume que su sintesis se afecta mas por la restriccion energética que por el bajo
consumo proteico (Shetty y col., 1979, Scalfi y col., 1990). De acuerdo con ello, en estudios
previos de nuestro grupo se han observado valores absolutos y porcentuales de prealbumina
respecto a la proteina total menores que en controles, siendo la diferencia con controles
mayor en pacientes en la etapa aguda de la enfermedad que en pacientes que ya han
recuperado parte de su peso normal (Mufioz-Vélez, 1990). A pesar de no encontrar valores
bajos en nuestras pacientes, si se observd una correlacion positiva y significativa entre la

prealbumina y la ingesta calorica en ANO (r= 0,61; p<0,05).

Ademas, al realizar un analisis de la regresion multiple incluyendo como vanables
independientes la ingesta energética y la ingesta proteica, en la fase ANO se obtuvo una
ecuacion predictora de los niveles de prealbumina (p<0,05). La ecuacion obtenida es la

siguiente:

Prealbtimina ANO (mg/d]) = -0,2632 * ingesta proteica ANO (g/d) + 0,0164 * ingesta calorica
ANO (kcal/d) + 24,22,
R-multiple = 0,85.
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Grafico 24. Concentraciones séricas de proteinas de sintesis hepatica
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El RBP no se modificd con el tratamiento ni mostrd diferencias silgniﬁcativas con el
grupo control (Tabla 19, Grafico 24), sin embargo hubo un 29, 14, 21 y 36% de pacientes
con valores por debajo del rango normal en ANO, AN1, AN6 y AN12, respectivamente, lo
que parece reflejar también el deteriorado estado nutricional de algunas enfermas (Tabla 24).
Megia y col. (1994), estudiando pacientes de AN, indican que las proteinas de sintesis
hepatica aparecen dentro del rango normal, excepto para el RBP que presenta niveles
inferiores a los normales en tres de ellas que presentaban un grado mas grave de malnutricion
calorica.

Es interesante observar que el factor C4 del complemento mostraba en las
pacientes, al inicio (ANO), niveles que eran incluso significativamente superiores a los de las
jovenes sanas, permaneciendo elevados tras la realimentacion (AN1 y ANG6) (Tabla 19,
Grafico 24). Tanto el factor C3 como el C4 experimentaron un descenéo significativo en
AN12 respecto a las tres fases anteriores, igualandose también C4 al grupo control. Lo que es
més significativo es comprobar que, mientras en las tres primeras fases del estudio hay un
cierto porcentaje de pacientes con valores de C4 superiores al rango normal, en ANI2 un
43% de ellas presentaban una concentracion sérica de C4 inferior al rango normal, lo cual
podria convertirle en un indicador sensible del estado nutricional en estas I;acientes cuando la

enfermedad llega a periodos mas prolongados de evolucién (Tabla 23).
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Sin embargo, los datos que existen en relacion con los factores del complemento en la
AN, en ocasiones han apuntado més hacia C3 como indicador del estado nutricional, al igual
que ocurre en malnutricion tipica, que hacia C4, pues en varios estudios se han encontrado
valores disminuidos de C3 con C4 normal (Wyatt y col., 1982; Sygal y Snyder, 1989). Otras
veces han sido ambos factores los que han presentado diferencias respecto a un grupo
control, con valores siempre inferiores en las pacientes (Varela y col., 1991; Marcos y col,

1993b)

El factor C4 se correlaciond negativamente en AN12 con la ingesta calorica (r= -0,54,
p<0,05; Cuadro 21). Esto se podria explicar por la misma hipotesis que se utilizo para
explicar la correlacion negativa entre los parametros antropométricos del depdsito graso y la
cantidad de ingesta calorica en esta fase, es decir, bajo la hipotesis de que las pacientes con
una composicion corporal mas recuperada tienden a volver a los antiguos habitos
nutricionales alterados v restrictivos, es decir, proximos a los hallados en la primera fase del
tratamiento. Asi, parece logica la correlacion que aparece entre C4 y AGB en ANI12 (r= 0,59,
p<0,05), pues los sujetos con mas masa grasa tendrian también valores mayores de este
indicador nutricional. Estas observaciones sugieren que al cabo de un afio de evolucion los
individuos que integran el grupo estudiado se encuentran en situaciones muy variables y por
lo tanto no han seguido el mismo ritmo de recuperacion a lo largo del tiempo y no son un
grupo homogéneo. Parece que entre los que presentan al final del estudio marcadores
nutricionales en estado 6ptimo, tanto fisicos como bioquimicos, existe una mayor tendencia
hacia una peor ingesta, que las pacientes se autoimpondrian en un intento de controlar ios

cambios en su aspecto fisico consecuencia de la recuperacién nutricional.

En el apartado de marcadores de sintesis proteica hepatica destaca como observacion
mas interesante la evolucion que experimenta la transferrina a lo largo del tratamiento, pues
comienza con valores inferiores a los de controles (ANO), alcanza valores superiores en AN6
y vuelve a una situacion semejante a la del grupo de adolescentes sanas en la dltima fase del
seguimiento (AN12) (Tabla 19, Grafico 25). Por otro lado, el efecto del tratamiento hizo
aumentar la transferrina de forma significativa (AN1 y ANG6), aunque en AN12 hubo un

descenso significativo respecto a AN6, que hizo retornar los valores a niveles semejantes a los
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observados al ingreso. Ademas un 21% de pacientes mostro cifras inferiores al rango normal
al comenzar la realimentacién (ANO) (Tabla 23). Otros autores también han detectado, tras
cuatro semanas de realimentacion, aumentos significativos de la transfem’nﬁ que previamente
se habia encontrado en el limite inferior normal o por debajo de éste (Wyatt y col., 1982;

Russell y col., 1983).

Grafico 25. Concentraciones séricas de ,
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a,b: vs control (a: p<0,05; b: p<0.01). 1: vs ANO (p<0,03). 3. vs AN6 (p<d,05).
En el presente estudio, al dividir en dos subgrupos distintos a las ﬁacientes que entre
AN1 y ANI12 siguen aumentando de peso y las que tan sdlo lo mantienen o incluso lo
disminuyen, se observd que el valor medio de la transferrina en AN12, asi como el
incremento de la misma observado entre las fases AN1 y ANI12 fueron significativamente
distintos en ambos subgrupos (Cuadro 20). El valor discriminante de este parametro
bioquimico no se encontré en ninguna otra proteina marcadora de estado nutricional ni

concentracion enzimatica.

Cuadro 20. Diferencias en los valores y el comportamiento de la transferrina entre pacientes
que ganan y no ganan peso en el intervalo AN1-AN12.

Subgrupo 1 (0=7) Subgrupo 2 (n=7)
ANI12 49,358 41,144 §**
PESO (kg) Incremento *ok
ANLANI? 5,6+4.0 -;,3:h2,7
ANI2 318461 241+48*
TF (mg/dl) Incremento %
. ANL-ANI2 32,3+52,5 -54,1+73,5

(t de Student, *p<0,05; **p=<0,01)
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Por todo lo visto, la transferrina podria constituir el marcador de eleccion de entre los
estudiados, pues en el resto parece observarse la tendencia a mantener intacta la sintesis
proteica hepatica y el compartimento proteico visceral. Otros estudios que han cuantificado
las concentraciones de estos marcadores de sintesis hepatica en pacientes anoréxicas antes de
ganar peso, también han encontrado situaciones de normalidad en relacion con estos
parametros (Van Binsbergen y col.,1988b; Barbe y col., 1993; Hill y col., 1993; Megia y col.,
1994), y han subrayado la sensibilidad de la transferrina como marcador nutricional en estas

pacientes (Finck y col., 1996).

En el Cuadro 21 se recogen las correlaciones entre los cambios en las concentraciones
de proteinas de sintesis hepatica y su valor de partida. El cambio entre los puntos AN1 y
AN12 se correlaciond significativamente con el valor presentado en AN1. La correlacion fue
negativa para todos los parametros, lo que significa que cuanto mayor fue la concentracion
mostrada tras un mes de tratamiento, se produjo una disminucion mayor en la concentracion
de 1a proteina en cuestion al final del estudio. Esta misma relacion tiende a observarse también
considerando el periodo entre AN6 y AN12 por lo que se puede interpretar que la alteracion
de estos indicadores de estado nutricional sucede fundamentalmente en los ultimos seis meses

del estudio y en los sujetos cuyos niveles previos han sido superiores.

Cuadro 21. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre los cambios en las proteinas de
sintesis hepatica en el intervalo AN1-AN12 y AN6-AN12 y su valor de partida.

AN1
Prealbiimina RBP Transferrina C3 (mg/dl) C4 (mg/dl)
(mg/dl) (mg/dl) (mg/dl)
INCREMENTO w4
AN1-AN12 -0, 7T¥* ), 78%* 0,54 0,71 -0,53*
ANG6
Prealbiimina RBP Transferrina C3 (mg/dl) C4 (mg/dl)
(mg/dl) (mg/dl) (mg/dl)
INCREMENTO
* * ok
ANG-ANI2 (ns) .53 {ns) -0,53 -0,88

(*p<0,05, **p<0,01; ***p<0,001)
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Al considerar el intervalo entre los dos tiltimos periodos (AN6-AN12) se observo que
¢l descenso que experimentaron tanto la proteina C3 del complemento como la transferrina se
dan de forma paralela en las mismas pacientes, ya que existe una correlacion significativa
entre ambos incrementos (r= 0,57 p<0,05). Sin embargo no se encontr6 el mismo paralelismo
entre el descenso de la transferrina y el de C4 (= 0,11; ns). Esta correlacion entre C3 y
transferrina ha sido observada previamente por Pomeroy y col. (1997), quienes han sugerido
que los cambios en la produccién de tejido adiposo pueden influir en la sintesis de ambas
proteinas. En nuestro caso se ha visto que los cambios en la transferrina tienden a mostrar
correlaciones positivas con los cambios en los parametros que reflejan el deposito graso

(Cuadro 23)
A continuacion se reflejan algunas de las correlaciones que aparecen entre las

proteinas de sintesis hepatica indicadoras del estado nutricional y pardmetros antropométricos

y dietéticos a lo largo de las fases del estudio (Cuadros 22-25).
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Cuadro 22. Matriz de coeficientes de correlacion lineal (r) entre los valores de proteinas
de sintesis hepatica y los parametros antropométricos.

9%Peso correcto | Z Score del PT PS CMB | AMBc | AGB

MC (mm) (mm) {cm) (em?) | (cm?)

Albamina ANO
(g/db)

AN1 . - - - | 067 | 065% | -

AN6 - - - - - - -
ANI2 - - - - - - -

Prealbiimina ANO 0.64* - 0,66* | 0,63* - - 0,63*
(mg/dl)

RBP (mg/dl) | ANO - - - - - - -

Transferrina | Apno - - - - 0,58% - 0,57*
(mg/dl)

AN1 - - - - | 059% | 057 -

C3 (mg/dl) | ANO - - - - . 0,60% | -

C4 (mg/dl) ANO - - - o | - - -
AN1 0,73%* 0,63* - - - -] 0,59*

ANI12 - - 0,55% - - - 0,59%

(*p<0,05; **p<0,01)
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Cuadro 23. Matriz de coeficientes de correlacion lineal (r) entre los cambios en los
valores de proteinas de sintesis hepatica y los cambios en los parametros antropomeétricos
en los intervalos ANO-AN1 y ANO-ANI12.

INCREMENTOS ANO-ANI 6 ANO-AN12

Peso | %Peso IMC | ZScoredel] PT PS |AMBc| AGB
{kg) | correcto | (kg/m?) IMC (mm){ (mm) | cm?) | (cm?)

Proteina total | ANO-AN1 - - - - 0,73*% | 0,68* - 0,72%
(g/dl) ‘

ANO-AN12 | - - - - - - - -
Alblimina ANO-AN1 - - - - - - - - -
(g/dl)

ANO-AN12 [ - - . - - s . ;
Prealbimina | ANO-AN1 | - - - - 0,43 . - | o048
(mg/dl)

ANO-AN12 | - . . - ; : - ;
RBP (mg/dl) ANO-ANI1 - - - - 0,70* - - 0,72%

ANO-AN12 | - - - - . . - -
Transferrina | ANQO-AN1 | - - - - 0.65* | 0,89%* | -0,55° | 0,57°
(mg/dl)

ANO-ANI2 | - - - - - | 043 - -
C3 (mg/dl) ANO-ANI - -0,50° 0,44 -0,64* - - - -

ANO-AN12 - - - - - 0,55° - -
C4 (mg/dl) ANO-AN1 - - - - - 0,69* {-062° -

ANO-AN12{ - | -044 - - - - - -

(°p<0,1; *p<0,05; **p<0,001)

Al igual que en este estudio, el RBP y la prealbimina no muestran correlaciones

importantes con el peso ganado en un estudio de realimentacion de 4 semanas de pacientes

con AN realizado por Hili y col., (1993).
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Cuadro 24. Matriz de coeficientes de correlacion lineal (r) entre valores de proteina total,

proteinas de sintesis hepatica y pardmetros dietéticos.

Energia
(kcal/d)

Proteinas

(g/d)

Lipidos
(g/d)

Proteinas
(%)

Lipidos
()

CHO |
{%a)

Proteina total (g/dl)

ANO

AN1

ANG |

AN12

Albimina (g/dl)

ANI1

AN6

ANI12

Prealbim. (mg/di)

ANO

ANI1

ANG

ANI12

RBP (mg/dl)

ANO

ANI1

ANG

ANI2

Transferr. (mg/dl)

ANO

ANI1

ANO6

ANI2

C3 (mg/dl)

ANO

AN6

AN12

C4 (mg/dD)

ANO

ANI1

ANG

ANI2

0,54*

0,62%

0,74%*

(*p<0,05; **p<0,01})

230



Discusion

Cuadro 25. Matriz de coeficientes de correlacion lineal (r) entre los cambios en proteinas de
sintesis hepatica y parametros dietéticos en el intervalo ANO-AN1.

INCREMENTO ANO0-AN1
' INCREMENTO| Encrgia [ Proteinas Lipidos CHO Proteinas Lipidos CHO
ANO-AN1 | (kcal/d)|  (g/d) (g/d) (g/d) (%) (%) (%o)

Albamina (g/dl) - - -0,63* - - - -
Prealbiimina

- - - - -0,78%% - -
(mg/dl)
RBP (mg/dl) 0,56° - - 0,56° 0,52 -0,69* 0,55°
Transferrina

- 0,56° 0,76* - - - 0,67
{mg/dl)
C3 (mg/dl) - - - - 0,63* - -
C4 (mg/dl) - - - - 0,64% - -

(°p<0,1; *p<0,03; **p<0,01)

En el intervalo ANO-AN12 no se observaron correlaciones entre los incrementos

experimentados por los parametros dietéticos y los de las proteinas de sintesis hepatica.

Para finalizar con las correlaciones, hay que hacer mencion a las observadas entre
marcadores de sintesis hepatica y otros parametros séricos. La transferrina presentd una
correlacion positiva con la CK en ANO (r=0,76 p<0,01); también se correlaciono
positivamente el incremento que experimentaron ambos parametros durante el mes de

tratamiento intrahospitalario (ANO-AN1) {(r=0,66 p<0,05) (Cuadro 26).

Cuadro 26. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre transferrina y CK en ANO y entre
los cambios experimentados por ambas en el intervalo ANO-ANI1.

CK (U/L)
INCREMENTO ANO-AN1
0,76%* _

Transferrina (mg/dl)
ANO
INCREMENTO AN0-AN1 -

70,66

(*p<0,05; **p<0,01)
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Ademas, en ambas variables el cambio se produjo paralelamente al aumento del
consumo de lipidos en la dieta y a la disminucion del porcentaje de energia procedente de
carbohidratos en la misma, asi como junto a un mayor aumento del pliégue subescapular
(Cuadro 27). Ello confirma la capacidad de ambas, transferrina y CK, para modificarse en
respuesta a los cambios en la dieta y la antropometria. En relacion con estos resultados, hay
que sefialar que el incremento de la transferrina durante el primer mes de ingreso tendié a

mostrar relacion con el incremento experimentado en la ingesta calorica (r=0,48 p>0,1).

Cuadro 27. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre los cambios de la transferrina y al CK y
los cambios en parametros dietéticos y antropométricos en el intervalo ANO-ANI1.

INCREMENTO ANO-ANI

INCREMENTO ANO-ANI Lipidos %CHO PS
Transferrina 0,76* -0,67* 0,80***
CK 0,78** -0,67* 0,65*

(*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001)

En conclusién, de todo lo expuesto en este apartado de proteinas de sintesis hepaticas
se deduce que, mientras que la albimina, prealbumina y RBP no se mostraron alterados de
forma significativa en las pacientes estudiadas, C3 y sobre todo C4 aparecen como posibles
indicadores de la evolucion del estado nutritivo en etapas avanzadas de Ia enfermedad. Por
otro lado, la concentracion sérica de transferrina se constituye en el marcador de eleccion de
los estudiados en este apartado, a juzgar tanto por los resultados obtenidos en la comparacién
con controles, como por las modificaciones observadas a lo largo de las fases del estudio, asi
como por las correlaciones encontradas con otros parametros antropométricos y bioquimicos.
Ademas, las modificaciones observadas en las proteinas mencionadas, podrian estar influidas
de algin modo por los cambios en la produccion de masa grasa, por lo que seria interesante

continuar investigando en esta linea.
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5.5.5.- MINERALES

Las concentraciones de los electrolitos sodio y potasio fueron Vsuperiores en las
pacientes respecto a las adolescentes sanas en todas las fases del estudio, sin que se hayan
observado diferencias entre las distintas fases de la AN por efecto del tratamiento (Tabla 20,
Grificos 26 y 27). '

Grafico 26. Concentracion sérica de Grafico 27. Concentracion sérica de
potasio sodio
0O control O control
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£ ANI B ANI
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a,b,c: vs control. (a: p<0,05; b: p<0,01; c: p<0,001). 3: vs AN6 (p<0,05).

Cuando los datos encontrados se relacionan con los valores normales, hay
importantes diferencias en la situacion mostrada por ambos grupos (Tabla 23). En el grupo”
control un 45% de sujetos mostraron valores de Na' inferiores a los normales, mientras que
en el de pacientes los casos fuera de los limites normales se situaron por encima de él y
afectaron a un 33, 33, 14 y 57% de las pacientes en las distintas fases consecutivas. En cuanto
al potasio, los datos bioquimicos son normales en las controles pero se encuentran por encima
del rango normal en un 40, 50, 33 y 43% de las pacientes en ANO, AN1, AN6 y AN12
respectivamente. Se ha sefialado que el sodio y el potasio séricos muestran valores
ligeramente elevados en algunas pacientes anoréxicas (Curran-Celentano y col, 1985). Sin
embargo, se afira que las concentraciones halladas no son tan elevadas como para
considerar la deshidratacion o el fallo renal, lo cual cabria aplicar de forma semejante a los

resultados de este trabajo.

Los estudios realizados en pacientes de AN sobre la frecuencia e importancia de las

anormalidades electroliticas han proporcionado resultados muy variables (Greenfeld y col.,
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1995). Entre los electrolitos en suero, la determinacion mas importante es la de potasio ya
que en concentraciones anormales puede dar lugar a sintomas severos y suponer una amenaza
para la vida (Greenfeld y col., 1995). Hipopotasemia, hipocloremia y alcalosis metabolica son
consecuencia del abuso de laxantes, vomitos y del estado de hipovolemia (Beaumont y col,,
1993; Rock y Curran-Celentano, 1994;). Asi, de entre una poblacion de 945 pacientes con
AN ambulatorias, aquellas enfermas diagnosticadas con subtipo restrictivo fueron por lo
general normopotasémicas, incluso presentando pesos muy bajos (Greenfeld y col., 1995). De
igual forma, entre los pacientes estudiados por Palla y Litt (1988) aparecen un 25% de casos
con hipopotasemia entre aquellos que vomitan y/o utilizan laxantes y diuréticos, y no hay
ningiin caso entre aquellos con AN restrictiva. Esta situacion coincide con lo observado en

nuestras pacientes, todas ellas con AN tipo restrictivo.

Otros minerales cuantificados en nuestras pacientes como magnesio y fosforo no se
encontraron alterados de forma significativa (Tabla 20; Grafico 28). El magnesio no se midi¢
en el suero de las controles, pero entre las pacientes tan solo una presentd valores inferiores al
rango de normalidad establecido en ANO, y dos presentaron valores por encima de dicho
rango en cada una de las fases ANO y AN12 (Tabla 23). Por otra parte, no se observaron
diferencias significativas entre las fases del seguimiento. Las adolescentes enfermas y las sanas
mostraron unos valores de fosforo semejantes; tan solo aparecieron diferencias significativas
para este elemento en AN12 en relacion con los estadios AN1 y ANG6, siendo mayor al final
del estudio. Los valores individuales reflejaron un elevado porcentaje de pacientes por encima
del rango normal en todas las fases (64, 57, 50 y 71% en ANO, AN1, AN6 y ANI2
respectivamente), y un 54% de las controles en la misma situacién. Por lo tanto, este hecho se
puede considerar fisiologico, pues en la edad prepubescente el valor medio del fosfato
circulante es de alrededor de Smg/dl, con un valor superior normal cercano a los 6 mg/dl
(Avioli, 1987), muy por encima de los 4,5 mg/dl estipulados por el laboratorio y que son

validos para la poblacion adulta.
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Grafico 28. Concentracion de magnesio, fosforo y calcio en
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c: vs control (p<0,001). 2: vs AN1 (p<0,05). 3: vs ANG6 (p<0,05).

El calcio sanguineo mostré en las pacientes niveles inferiores a los de las controles en
todas las fases (Tabla 20; Grafico 28), aunque se mantuvieron dentro de los limites normales,
excepto en una paciente en ANO y otra en ANG6, cuyos valores se encontraron ligeramente
por debajo del rango normal (Tabla 23). Morandé y Casas (1997) han encontrado en
ocasiones hipocalcemia en pacientes con AN. En relacion con la homeostasis del calcio se han
detectado en ciertos casos tasas plasmaticas de 1,25-dihidroxivitamina D disminuidas junto
con valores medios de hormona paratiroidea superiores a los normales. Esta situacion de
hiperparatiroidismo secundario en AN se ha propuesto como uno de los factores quel
contribuyen a la pérdida de mineral 6seo (Sagesse y col., 1989). En este sentido, en nuestro
estudio se ha observado una correlacion positiva entre el incremento del calcio sérico en el
intervalo ANO-AN1 y el incremento de la ingesta de vitamina D en el mismo intervalo (r=
0,97 p<0,001). Sin embargo tanto el hecho de estar manejando un niimero reducido de datos,
como estudios de la ingesta de solo 48 horas obligan a considerar con muchas reservas esta

relacion.

La resorcion dsea y el mantenimiento del calcio sérico dentro del rango normal, a
pesar de la deficiente ingesta, se han asociado también a los bajos niveles de estrogenos y

altos de cortisol que suelen observarse en estas pacientes (Kreipe y Higgins, 1995).

Por dltimo, se cuantificaron también los niveles de oligominerales como zinc y
hierro. Respecto al primero, la situacién encontrada en las pacientes en el momento del
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ingreso (ANO) fue correcta tanto al comparar con las controles como respecto a los intervalos
de normalidad. Posteriormente, en el primer mes de tratamiento intrahospitalario (AN1) los
valores aumentaron significativamente, para descender de nuevo en ANG y situarse en este
punto por debajo del grupo control (Tabla 20; Grafico 29). Entre esta fase y la altima (AN12)
el zinc sérico no se modifico significativamente, aunque los valores de las pacientes dejaron
de ser distintos de los de controles. Las pacientes con valores fuera de los limites normales
representan situaciones aisladas y lo mas liamativo es que el 31% de los casos, en ANI1,

presentaron valores por encima del limite superior normal (Tabla 23).

Grafico 29. Concentracion en suero de zinc y hierro

140 1

120 L P X control

100 — § ANO
% 80 1 : @ AN1
2 60 B ANG

40 £ AN12

20

0

Zinc

b: vs control (p<0,01). 1: vs ANO (p<0,05). 2. vs AN1 (p<0,05).

La heterogeneidad de los resultados hallados en las cuatro etapas de este estudio esta
de acuerdo con la disparidad que prevalece en la literatura sobre la AN en cuanto a los niveles
de zinc en el suero de las pacientes. Se han descrito desde deficitarios hasta en el rango alto
de la normalidad (Casper y col., 1980; Van Binsbergen y col., 1988b; Mira y col., 1989;
Varela y col., 1992) vy la variabilidad se ha atribuido a que los estudios se han realizado en
distintos estadios de la enfermedad y a la dificultad para establecer los niveles reales de un

elemento traza en el organismo dada su amplia redistribucion (Megia y col., 1994).
Fell y col. (1972) y Henry y Elmer (1975) también se han coupado del problema que

existe para establecer los niveles de zinc en el organismo en condiciones de catabolismo

tisular. En su opinién, las concentraciones de zinc en sangre y orina no serian buenos
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indicadores de una deficiencia ya que pueden mantenerse normales o incluso encontrarse

elevados a pesar de estarse produciendo una pérdida cronica del mineral.

Por otra parte, se han encontrado también niveles séricos deficitarios en adolescentes
sanas con patrones alimentarios diversos. Donovan y Gibson (1995) encontraron niveles
inferiores a 70 pg/dl en un 24, 33 y 18% de las chicas entre 14 y 19 afios con dietas lacto-
ovo-vegetarianas, semivegetarianas y omnivoras, respectivamente. Sin embargo, ninguna de

las controles del presente estudio presentd un estado deficiente de zinc sérico.

Ligado al descenso que se observd en los valores medios de la concentracion sérica
de zinc en las fases ambulatorias, se encontraron correlaciones en los intervalos ANO-ANI2 y
AN1-ANI12 entre los cambios de zinc sérico y los cambios en diversos parametros
antropometricos (Cuadros 28 y 29). La antropometria mejoré mas a lo largo del afio
(intervalo ANO-AN12) en aquellos sujetos en los que mas disminuy0 el zing; se podria sugerir
una posible causa en unos requerimientos de zinc aumentados debido al incremento de la
demanda metabolica ligada a la recuperacion antropométrica. En este sentido, Golden y
Golden (1981) han sefialado, a partir de estudios con nifios malnutridos, que el estado de
anabolismo o catabolismo del individuo tiene una influencia determinante en las
concentraciones plasmaticas de zinc. Se sabe que la concentracion sérica de zinc disminuye a
medida que progresa la maduracion sexual, sugiriendo bien un aumento de los requerimientos
durante periodos de crecimiento rapido o bien una redistribucion debida a cambios
hormonales (Butrimovitz y Purdy, 1979; Thompson y col., 1986). Asi, conviene sefialar que
se ha hallado una correlacion negativa entre el incremento de zinc sérico en el intervalo ANO-
AN12 y el incremento de la FA, marcador del crecimiento puberal, en ese mismo periodo (=

-0,67 p<0,05).
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Cuadro 28. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre los incrementos de la concentracion
sérica de zinc y parametros antropométricos en el intervalo ANO-AN12.

INCREMENTO ANG-AN12

INCREMENTO ANO0-AN12
Zinc (ug/dl)
MC (kg/m’) -0,65%
PT (mm) -0,75%%
PS (mm}) -0,65%
PB {(cm) -0,62*
AGB (cm?) -0,75%*
Peso (kg) -0,73%*
% Peso correcto -0,62%*

(*p<0,05; **p<0,01)

Cuadro 29. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre los cambios en parametros
antropométricos basicos y en el zinc sérico en el intervalo AN1-AN12.

INCREMENTO ANI-ANI12

INCREMENTO AN1-AN12 Zinc (pg/dl)
Peso (kg) -0,57*
% Peso correcto -0,52°
IMC (kg/m®) -0,55*

(°p<0,1; *p<0,05)

En el siguiente cuadro se encuentran recogidas algunas correlaciones observadas

entre los niveles séricos de zinc y algunos parametros bioquimicos.
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Cuadro 30. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre los cambios séricos de zinc y de
algunos parametros bioquimicos en el intervalo ANO-AN1.

INCREMENTO (ANC-AN1)

INCREMENTO (ANO-AN1) Albimina Ernitrocitos Hemoglobina | Hematocrito
(g/dl) (x10"/1) (g/d) (%)
Zinc (ug/dl) 0,89+ 0,75%* 0,73% 0,77%*

(*p<0,05; ¥*p<0,01; ***p<0,001)

El incremento de zinc que tuvo lugar durante el primer mes de realimentacion se
correlaciond positivamente con el incremento que experiment6 la albumina entre ambos
puntos del estudio (ANO-AN1) y también con el aumento en los globulos rojos, la
hemoglobina y el hematocrito. Sin embargo, el valor medio de estos tres parametros de la
serie roja tiende a mostrar valores inferiores en AN1, por lo tanto, la interpretacion seria que
la albimina y Jos parametros citados de la serie roja disminuyen menos en-los sujetos en que

el zinc aumenta.

Ademéas se han obtenido algunas correlaciones interesantes entre las variaciones del

zinc sérico y las de parametros de la serie roja durante el intervalo AN0-AN12 (Cuadro 31).

Cuadro 31. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre los incrementos globales de zinc y los
parametros de la serie roja.

INCREMENTO ANO-ANI12
INCREMENTO ANO-AN12 Zine (ng/dl)
Hematocrito (%) -0,63*
HCI;/I (pg) 0,064*
CHCM (g/di) 0,78%*

(*p<0,05; **p<0,01)

La primera de las relaciones que aparecen en el Cuadro 31 apunta nuevamente a un
descenso de la concentracidén de zinc por un aumento de los requerimientos ligado al

anabolismo, ya que se produjo un aumento significativo en el valor medio del indice
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hematocrito en la ultima fase del estudio. Las otras dos relaciones observadas podrian ser
resultado de las caracteristicas celulares de la serie roja a que da lugar la restriccion caldrica y
de nutrientes que conlleva la enfermedad, pues se ha observado una tendencia a presentar

valores elevados de HCM en un intento de compensar los bajos valores de CHCM (Tablas 14

y 15).

Finalmente en relacion con el status del hierro, los resultados mostraron que no hubo
diferencias con el grupo control ni vaniaciones entre las fases en los niveles medios de hierro
sérico (Tabla 22; Grafico 29, pag. 236). Cuando se comparan con valores normales, los casos
de déficit aunque fueron relativamente escasos, aparecieron con frecuencias similares en

pacientes (7, 14, 0y 21% de ANO a AN12, respectivamente) y controles (15%) (Tabla 23).

El comportamiento de la transferrina ya se comenté en el apartado que trata sobre
proteinas de sintesis hepatica y en cuanto a los niveles de ferritina, las concentraciones
observadas en las enfermas fueron siempre superiores a las de las jovenes sanas. Sorprende el
descenso paulatino que tuvo lugar desde el ingreso (ANO) hasta alcanzar el punto AN6 del
estudio, sin embargo, los valores no se igualaron nunca a los del grupo control. En AN12 los
niveles se estabilizaron respecto al punto anterior y siguieron siendo superiores a los de
controles (Tabla 21; Grafico 30). A este respecto, Van Binsbergen y col. (1988b) también han
encontrado una concentracion de ferritina elevada en pacientes respecto a controles. Sin
embargo, se debe mencionar que un 85% de las adolescentes controles de nuestro estudio

mostro valores inferiores a los del intervalo normal del laboratorio (25-250 pg/L) (Tabla 23).

Grafico 30. Concentracién de ferritina
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El promedio de saturacion de la transferrina en las pacientes mostrd en todo
momento una situacidn semejante a la observada en el grupo control. No obstante, en ANG6 el
porcentaje de saturacion disminuyé significativamente respecto a los estadios anteriores para
volver a aumentar en ANI12 (Tabla 21; Grafico 31). Esto es atribuible al aumento
experimentado por la transferrina (y en consecuencia por la TIBC) en AN6 que se elevo en

dicho punto del seguimiento por encima del valor de las controles.

Grafico 31. Porcentaje de saturaci6on de la transferrina.
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1: vs ANO (p<0,05). 2: vs AN1 (p<0,05). 3: vs AN6 (p<0,05).

En la siguiente tabla se indican los porcentajes de sujetos con valores anormales de

indices bioquimicos relacionados con el status de hierro.

Cuadro 32. Parametros relacionados con el status del hierro. Porcentajes de sujetos con
valores deficientes.

controles ANO AN1 ANG AN12 |

'Ferritina < 12 ug/L. 23 0 0 0 0
'Ferritina 12- 20 pg/L 54 0 7 14 21
! %4 saturacion de la 31 29 21 57 21
transferrina < 16

'vCM < 80 1l 8 0 0 0 0
Hb < 12 g/dl 8 31 17 8 14
Hierro < 50pg/dl 15 7 14 0 . 21

' Cook JD, Finch CA. 1979.
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Con dos o mas valores anormales en cualquiera de los siguientes indicadores
bioquimicos, ferritina, % saturacion de transferrina y VCM, se considera que el paciente sufre

un estado deficitario de hierro (Cook y Finch, 1979; Fernandez-Ballart y col., 1992).

En controles se observo un caso de anemia ferropénica (7%), juzgado por los bajos
valores de Hb, VCM, hierro sérico y saturacién de transferrina y un caso (7%) de status
deficiente de hierro determinado por unos bajos valores de fermtina y de saturacion de
transferrina (%). Si se acepta como anormal una concentracion de ferritina menor de 20 pg/L
serian tres casos (23%) los que presentarian una situacion de deplecion ligera de hierro al

tener en cuenta ambos parametros (ferritina y porcentaje de saturacion de transferrina).

Otros estudios han encontrado una proporcion en torno al 14%-19% de mujeres
adolescentes que muestran una alteracion del status de hierro, con bajos niveles de ferritina
plasmatica y saturacion de transferrina (Pilch y Senti, 1984; Liebman, 1985; Ballin y col,,
1992; Donovan y col., 1995). En Espafia el trabajo realizado por Salas y col. (1990) sefiala

una prevalencia de deficiencia de hierro de 3,3% en chicas entre 13 y 15 afios.

Un 23% de los controles se encuentran sin almacenes de hierro a juzgar por la
ferritina sérica menor de 12 pg/L, v un 54% con almacenes pobres (12-20 pg/L). Estos
valores se acercan a los de Wright y col. (1995) que sefialan porcentajes de 29% y 45%,
respectivamente en chicas adolescentes. Armstrong (1989) encuentra un 40% de prevalencia
de deficiencia de hierro en adolescentes irlandeses basandose en los valores de ferritina sérica.
Shouton y col. (1993) han sefialado que aparecen niveles bajos de ferritina (<10 pg/L) en el

21% de las mifias que han estudiado en el Reino Unido.

En cuanto a las anoréxicas, se observo un caso (7%) de anemia ferropénica en AN1,
al 1igual que en el grupo control, detectado por una baja concentracion de hemoglobina y un
bajo nivel de hierro sérico y saturacion de transferrina. Exceptuando este caso no se
detectaron estados de déficit en los depositos de hierro. Sin embargo, considerando como

punto de corte el de 20 pg/l. de ferritina sérica aparece un status ligeramente deficiente en
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hierro en una paciente en AN6 y en otra en AN12, con bajos valores de ferritina y saturacién

de transferrina simultaneamente.

Parece encontrarse, pues, un mayor riesgo de déficit en los depositos de hierro en el

grupo control que en las pacientes. Quiza este hallazgo tenga que ver con las menores

pérdidas de hierro en las anoréxicas por su situacion amenorreica. En este sentido, aunque en

poblaciones bien nutridas, las mujeres pueden tolerar pérdidas relativamente altas de sangre

menstrual sin desarrollar deficiencia de hierro (Cohen y Gibor, 1980), la dieta actual de la

poblacion adolescente puede no ser suficiente para reemplazar las pérdidas de dicho mineral.

A continuacion se presentan algunas de las correlaciones encontradas entre los

parametros marcadores del stafus del hierro y los parametros de la serie roja (Cuadros

33y 34).

Cuadro 33. Matnz de coeficientes de correlacion lineal (r) entre indicadores del stafus
del hierro y parametros de la serie roja. ‘

TF FT Eritroc. Hb. Hto. VCM HCM | CHCM
(mg/dl) | (ng/ml) | (x10'7L) | (g/dl) (%) () (pg) | (g/dl)
ANO - - - - - - - -
Hierro
ANI1 0,65* -0,67* 0,80%** 0,66** 0,80%** A0, 82*** -0,50 -
(rg/dl)
ANI12 - - - - - - - 0,41
ANO -0,65* - - - - . ;
TF
AN1 -0,60* 0,76%* 0.63* 0,66** -0,52* £0,47 -
(mg/dl)
AN12 - - - - - - -
ANO - - - - - -
Fr AN1 0.63* 0,42 -0,51 - 0,65* 0,57*
(ng/ml)
ANI12 - - - 044 | 061*| 049

(*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001)

La transferrina y la ferritina presentaron una logica correlacion negativa en las fases

ANO y AN1, dado que los bajos depositos de hierro hacen aumentar la concentracion de
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proteina transportadora, mientras que la ferritina sérica es un buen indicador de dicho

deposito (Sacher y col., 1991a)

Tras un mes de tratamiento (AN1), se observo una correlacion positiva del hierro con
la transferrina y negativa con la ferritina. Este ultimo resultado no refleja lo que sucede en
situaciones de déficit de hierro, donde la correlacion con la ferritina suele ser positiva, aunque
en la mayoria de nuestras pacientes los niveles de hierro sérico fueron normales. Por ello, en
condiciones de normalidad respecto al hierro, los pacientes con mayores niveles de hierro y
transferrina, simultineamente, demostrarian probablemente un mejor estado nutricional
general, es decir, en relacion con otros nutrientes. Ademas esto se confirma por la correlacion
positiva que aparece entre el incremento del hierro sérico y el incremento en la transferrina
que se producen entre las fases ANO y AN1 (Cuadro 25). Asi pues, nuevamente se apunta a

la transferrina como parametro indicador de buena respuesta al tratamiento.

Cuadro 34. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre el cambio en el hierro sérico y los
cambios en parametros relacionados con el status del hierro v la serie roja en el intervalo
ANO-ANI1,

INCREMENTO (AN0O-ANT1)
Incremento TF FT Eritroc. Hb. Hto. | VCM | HCM | CHCM
(ANO-AN1) | (mg/dl) | (ng/ml) | (x 10°L) | (gdl) | (%) {m (re) (g/dl)
Hierro 0,79* 0,17 0,34 042 | 046 | 023 0,31 0,11
(Mg/dl) ns ns ns ns ns ns ns
(*p<0,01)

En el Cuadro 35 se reflejan una serie de correlaciones que muestran que la HCM
aumentd mas en el intervalo ANO-AN1 en las pacientes que mas aumentaron su peso y se
correlaciond de forma negativa con el cambio de la ferritina; es decir que aquellas pacientes
que aumentaron su HCM y ganaron mas peso presentaron una mayor tendencia a disminuir
su ferritina. E] hecho de tener una ferritina elevada parece constituir una adaptacion positiva a
su situacion de bajo peso, de esta forma, a medida que se va recuperando el peso se produce

el descenso de la ferritina, acercandose ademis los valores a los de las adolescentes controles.
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En relacién con esto conviene sefialar que la ferritina es también sensible a las modificaciones
de la ingesta calorica, como lo demuestra la correlacion negativa que existe entre los

incrementos de ambas tras un mes de tratamiento (r= -0,57 p<0,05).

Cuadro 35. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre los cambios en HCM, ferritina, y peso
en el intervalo ANO-AN].

INCREMENTO ANO-ANI1
INCREMENTO ANO-ANI1 ‘
HCM (pg) Ferritina (ng/ml)
Peso (kg) 0,79** -0,73%%
Ferritina (ng/ml) -0,65% _ -

(*p<0,05; **p<0,01)

Por otro lado, la ferritina y la FA se correlacionaron negativamente en ANO (=-0,79;
p<0,01), lo cua! significa que estos parametros tienden a mostrarse alterados simultaneamente
en las mismas pacientes. Por otro lado, esta relacion tiende a variar con el tratamiento, pues
hubo una correlacién positiva entre el cambio que experimentaron ambas variables en el
intervalo AN0O-AN1 (Cuadro 36). Por lo tanto, la tendencia existente es que la FA aumenta
en mayor medida cuanto menor es el descenso experimentado por la ferritina, es decir, que en
aquellas pacientes que tiende a aumentar la FA se produce un descenso menor de la ferritina.
El cambio en ambas, FA y ferritina se correlacion6 negativamente con el aumento del peso;
por lo tanto, el descenso en la ferritina fue mayor en pacientes con mayor ganancia ponderal,
mientras que ef aumento de la FA fue mayor en pacientes que experimentan un menor

incremento de peso, como ya se ha comentado en el apartado correspondiente (pag. 216).

Cuadro 36. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre los cambios en parametros bioquimicos
y con parametros antropométricos en el intervalo ANO-AN]1.

INCREMENTO ANO-AN1
INCREMENTO ANO-AN1 Ferritina (ng/ml) Peso (kg}
FA (UNL) 0,70* -0,86%**
Ferritina (ng/ml) - -0,73%*

(*p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001)
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La asociacién en el comportamiento de la FA y la ferritina se confirma al tener en
cuenta que también en los intervalos ANO-AN12 y AN1-AN12 aparece la misma correlacion

positiva entre ambas que ya se explicé en el caso del intervalo entre ANO-AN1 (Cuadro 37).

Cuadro 37. Coeficientes de correlacion lineal (r) entre los cambios en la FA y la ferntina
séricas en los intervalos ANO-AN12 y AN1-AN12.

INCREMENTO ANO-AN12
INCREMENTO ANO-AN12
Ferritina (ng/ml)
FA (U/L) 0,52*
INCREMENTO ANI-AN12
INCREMENTO AN1-ANI12
Ferritina (ng/ml)
FA (U/L) 0,52*

(*p<0,05)
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6.- RESUMEN Y CONCLUSIONES

Con el fin de contribuir al conocimiento de la evolucion del estado nutritivo de
pacientes con anorexia nerviosa en proceso de tratamiento, se evalu6é un grupo de 14
chicas adolescentes diagnosticadas con el subtipo restrictivo de la enfermedad, desde la
fase inicial del ingreso hospitalario y durante el periodo ambulatorio hasta completar un

afio de seguimiento.

Se estudio a las enfermas en cuatro fases distintas, cuando el ingreso hospitalario
es reciente, al mes, a los seis meses y al afio, y en cada ocasion se evalud la ingesta de
energia y nutrientes y se determinaron parametros antropométricos, hematologicos de la
serie roja y bioquimicos. Los resultados se compararon con los de un grupo control de
15 adolescentes sanas con las mismas caracteristicas de edad, sexo y status

50CI0eCconOmico.
De nuestros resultados concluimos:
CONCLUSION PRIMERA: SOBRE LA ANTROPOMETRIA.

Las pacientes anoréxicas muestran inicialmente un estado nutritivo severamente
deteriorado. Asi, el peso y el IMC se sitian en valores proximos a los que definen la
delgadez extrema. La mejora que experimentan con el tratamiento tan solo es
significativa en la primera fasc del estudio, es decir tras un mes de tratamiento
intrahospitalario, siendo las pacientes con los valores iniciales mas bajos las que reflejan

un cambio mayor.

La composicion corporal de las pacientes de AN aparece alterada en sus
compartimentos graso y muscular, siendo el primero de ellos el mas afectado. Tras un mes
de evolucion ambos compartimentos mejoran, aunque no se alcanza la normalidad en
ninguna etapa del estudio. El incremento global es de mayor entidad en el deposito graso

que en ¢l muscular, a pesar de lo cual contintia siendo el mas deteriorado.
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CONCLUSION SEGUNDA: SOBRE LA INGESTA DE ENERGIA Y
NUTRIENTES.

Ninguno de los grupos estudiado presentd un perfil calorico adecuado. Sin
embargo, el desequilibrio de las jovenes controles y enfermas es muy diferente. Asi, en las
adolescentes sanas la contribucion de las grasas a la ingesta calorica es excesivo, mientras
que en las pacientes son las proteinas las que sobrepasan el limite aconsejado y ademas,
para ambos grupos, seria beneficioso incrementar el porcentaje de las calorias de la dieta
procedente de los hidratos de carbono. Se constata que, durante todo el estudio, la ingesta
de las enfermas muestra un menor aporte de los lipidos y mayor de las proteinas a la
energia total diaria que el grupo control, confirmando la aversion a alimentos grasos

previamente descrita en AN.

El periodo de permanencia en el hospital consigue mejorar en gran medida la
deficiente ingesta de energia y macronutrientes de las anoréxicas restrictivas; st bien,
parecen aceptar mejor el incremento de la ingesta energética cuando se realiza a partir de

macronutrientes distintos a los lipidos.

La ingesta de hierro, zinc y magnesio es deficiente en las anoréxicas en la misma
medida que en controles, y son gran mayoria las chicas, sanas y enfermas, que no cubren
sus IR. Las pacientes, ademas, muestran un déficit de calcio que merece consideracion
dado que la disminucion de la densidad Osea es frecuente en esta patologia. Tras un mes de
ingreso las deficiencias en las ingestas de minerales de las enfermas se van paliando,

aunque siguen siendo relevantes en todas las fases del estudio.

Ia ingesta de vitaminas no es muy distinta entre pacientes con AN y adolescentes
sanas, pero hay que destacar ingestas pobres en ambos grupos de algunas vitaminas, como

B¢, D y E, cuando se compara con las IR.

Cuando se relacionan los datos antropométricos y dietéticos, cabe sefialar que
transcurrido un afio de tratamiento las pacientes que presentan un deposito graso mas

recuperado tienden a retomar el patron de ingesta inicial, es decir restrictivo en calorias,
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con elevado aporte proteico y reduccion de grasas. Ademas lo acompaiian de un

incremento en su actividad fisica, como método adicional de pérdida de peso.
CONCLUSION TERCERA: SOBRE LA HEMATOLOGIA DE LA SERIE ROJA.

Los eritrocitos de las pacientes muestran unas caracteristicas en nimero, tamafio y
concentracion de hemoglobina, a lo largo de todo el periodo estudiado, que los distinguen
claramente de los del grupo control El aumento de tamafio de las células y de la
hemoglobina corpuscular media podria ser un mecanismo de adaptacion a la escasez de
nutrientes a fin de compensar un nitmero de hematies y una concentracion de hemoglobina
moderadamente bajos. Estos dos parametros mejoran hacia el final del estudio en respuesta

a los cambios en la antropometria, pero no lo hacen los indices corpusculares.
CONCLUSION CUARTA: SOBRE LA BIOQUIMICA SERICA.

La hipercolesterolemia que presentan alrededor de la mitad de las pacientes en cada
una de las fases no se modifica a lo largo de la realimentacién. Sin embargo, disminuye el
naumero de pacientes con indicadores de riesgo cardiovascular, hecho que cabria atribuir a

un aumento de la fraccion de HDL.

La baja concentracion sérica de GOT, FA, LDH y CK, junto con la menor tasa de
proteinas totales y glucosa observadas al ingreso, refleja una serie de reajustes metabolicos
encaminados a un ahorro tanto proteico como energético, lo que significaria una buena
adaptacion a la ingesta inadecuada de nutrientes. Todos estos pardmetros se recuperan con
el tratamiento pues sufren incrementos que, excepto en el caso de la FA, los igualan con el
grupo control. La alteracion de la FA, y las correlaciones que con ella se han detectado de
diversos parametros antropométricos y bioquimicos, ponen de manifiesto la situacion
precaria de las pacientes para hacer frente a los procesos anabdlicos que tienen lugar

normalmente durante la etapa adolescente.

Las concentraciones séricas de la mayoria de las proteinas de sintesis hepatica

confirman la creencia general de que en esta patologia el compartimento proteico visceral
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consigue mantenerse relativamente intacto. Sin embargo, la concentracion sérica de
transferrina parece reflejar de manera sensible la situacion nutricional de las pacientes, ya
que se modifica de forma paralela a los cambios antropométricos y bioquimicos a lo largo
del estudio, por lo que podria constituirse como el marcador de eleccion de entre los

parametros bioquimicos estudiados.

Las modificaciones observadas en los factores C3 y C4 del complemento y en la
transferrina, podrian estar influidas de algin modo por los cambios en el deposito de masa

grasa, por lo que seria interesante continuar investigando en esta linea.

Parece relevante sefialar la existencia de un mayor riesgo de déficit en los depdsitos
de hierro en el grupo control que en ¢l de anorexia nerviosa. En las pacientes el descenso
en la concentracién sérica de zinc y de ferritina durante el estudio se asocia a un

incremento de las demandas anabolicas.

CONCLUSION GENERAL

Estudiado un grupo de pacientes con AN a lo largo de un afio de terapia, que
incluye un periodo hospitalario inicial y un seguimiento ambulatorio, se ponen de
manifiesto las caracteristicas mas tipicas de este tipo de pacientes tales como, drastica
restriccion energética, marcada delgadez y composicion corporal deteriorada, y todo ello
con una relativamente “aceptable” situacion de los parametros hematologicos y
bioquimicos respecto a los limites de normalidad, que no obstante, parece mas precaria
cuando se compara con el grupo de jovenes sanas. El tratamiento aplicado en régimen
hospitalario resulta claramente eficaz en la mejora de la antropometria y de la ingesta
dietética de fas pacientes; sin embargo, en las fases ambulatorias la ingesta se deteriora y la
recuperacion antropométrica se detiene en valores todavia inferiores a los normales, sobre
todo para el tejido graso. Como cabria esperar, un afio de tratamiento no parece suficiente
para conseguir la recuperacién de las anoréxicas, ya que existe una clara tendencia a
retomar los habitos restrictivos una vez fuera del hospital, y por tanto, un grave peligro de
recaidas. El estrecho seguimiento del estado nutritivo de las pacientes, requiere incididir en

parametros rutinarios antropométricos, dietéticos y hematologicos, asi como en una
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analitica de rutina que comprenda transferrina, creatinkinasa, fosfatasa alcalina y ferritina

séricas.
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