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ZASTO GOJAZNOST POSTAJE ANOREKSIJA?

Apstrakt: Funkcionalna, molekularna i genetska neurovizuelizacija je
pokazala da prisustvo raznih vulnerabilnih faktora mozga dovodi do
raznih poremecaja ishrane kao $to su gojaznost i anoreksija nervoza.
Tacnije, smanjeni bazalni metabolizam u prefrontalnom korteksu i stri-
jatumu kao i dopaminergijske alteracije su opisane kod gojaznih osoba,
paralelno sa pove¢anom aktivacijom odredjenih delova mozga kod pa-
cijetkinja sa anoreksijom nervozom.. NaSe znanje o neuropsiholoskim
mehanizmima poremecaja ishrane je jos uvek nedovoljno i predstavlja
Siroko polje istrazivanje.

Poslednjih godina sve se vise diskutuje o oblicima poremecaja ishrane.
Pokazano je da kod razlicitih oblika poremecaja ishrane postoje razliciti
modeli neuralne aktivacije. Sve su ¢esci slucajevi gojaznih adolescenata
koji su prethodno imali jedan od restriktivnih poremecaja ishrane $to
ukazuje na neophodnost individualnog pristupa tokom lecenja ovih
pacijenata.

Anoreksija nervosa

Anorexia nervosa (AN) je tezak poremecaj u ishrani, koji podrazumeva re-
strikciju unosa hrane koja dovodi da neadekvatno niske telesne tezine. Javlja se kod
prethodno zdravih osoba koje postaju preterano okupirane izgledom tela i telesnom
tezinom. Prevalenca AN je u opstoj populaciji 1 na 100 000 stanovnika sa znacajnim
porastom poslednjih decenija. Kod mladih Zena incidenca iznosi oko 1%, dok je kod
muskaraca mnogo redja. AN je ¢eS¢a u onim kulturama gde hrane ima u izobilju i
gde se pojam mrSavosti povezuje sa atraktivnos¢u. Osobe koje se bave poslom koji
zahteva nizu telesnu tezinu, kao §to su manekenke i balerine, imaju veci rizik za
nastanak bolesti.

Jos rane 1870.godine, Whilliam Gull (1874) i Charles Lasegue (1873) su prvi
put opisali klinicku sliku anoreksije nervoze. Obojca su prepoznali udruzenost teske
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pothranjenosti i amenoreje nepoznatog porekla, koje su objasnili poremecajem men-
talnog stanja.

Anoreksija nervoza se karakterise teSkom restrikcijom energetskog unosa koja
dovodi do niske telesne tezine odnosno odbijanja odrzavanja telesne tezine iznad mi-
nimalne normalne za uzrast i visinu (85%). U pedijatrijskim uslovima, niska telesna
tezina se definiSe kao ocekivana tezina, uskladjena sa godinama, polom, razvojem i
istorijom o telesnoj tezini. Dodatni kriterijumi ukljucuju:

— veliki strah od dobijanja u telesnoj tezini,

— ponasanje koje utice na porast telesne tezine,

— poremecaj u prepoznavanju sopstvenog fizickog izgleda odnosno nemoguénost
da se prepozna ozbiljnost niske telesne tezine.

Do poslednje DSM V klasifkacije poremecaja ishrane kao kriterijum za anorek-
siju nervozu bio je i izostanak menstrualnog ciklusa. Postoje 2 tipa AN: 1) restriktivni
(pacijentkinja odbija da uzima hranu) i 2) bulimi¢ni (pored odbijanja uzimanja hrane
pacijentkinja i povra¢a/uzima laksative ili diuretike). Etiologija AN kao mentalnog
poremecaja je nepoznata i uklju¢uje kombinaciju psiholoskih, bioloskih i kulturoloskih
faktora rizika. Neki faktori, kao $to su seksualno ili fizicko zlostavljanje i pozitivna
porodi¢na anamneza za poremecaje ponasanja, smatraju se nespecificnim faktorima
rizika koji povecavaju sklonost ka psihijatrijskim oboljenjima, ukjucujuc¢i i AN. Pa-
cijenti koji razviju AN vise teze perfekcionizmu nego njihovi vr$njaci. Ovo oboljenje
najcesce pocinje kao dijeta koja se ne razlikuje od dijeta koje koriste adolescenti i
mlade Zene, uz postojanje velikog straha od gojaznosti.

Kako napreduje gubitak u telesnoj tezini, tako strah od gojaznosti postaje sve veci;
dijeta postaje strozija; psiholoski i poremecaji ponaSanja se pogorsavaju. Poremecaji
ishrane, ukljucujuci AN, mogu da se razviju kod osoba sa tipom 1 Secerne bolesti i
povezani su sa lo$ijom kontrolom glikemije i pove¢anom ucestalos¢u komplikacija.
Mnogi fizioloski poremecaji, ukljucujuci nepravilnosti u mnogim neurotransmiter-
skim sistemima, opisani su kod AN pacijentkinja. Tesko je razlikovati neurohemijske,
metabolicke i hormonske promene koje mogu da imaju ulogu u inicijaciji sindroma
od onih koji su sekundarni. Genetski faktori mogu da doprinesu nastanku AN, ali
specifi¢ni geni jos uvek nisu otkriveni.

Klinicka slika: Anoreksija nervoza se naj¢ec¢se javlja u srednjem do kasnom
dobu adolescenta, ponekad je povezana sa stresnom zivotnom situacijom kao §to je
napustanje doma zbog Skolovanja. Ovo oboljenje se ponekad javlja u ranom pubertetu,
pre menarhe, a retko se javi nakon 40.godine. lako su neuhranjene, pacijentkinje sa
anoreksijom nervozom imaju iracionalni strah od dobijanja kilograma. One takodje
imaju iskrivljenu sliku svog tela; iako su premrSave, pacijentkinje sa AN veruju da
je celo ili deo tela predebelo. Dalji gubitak u telesnoj tezini smatraju uspehom, dok
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je dobijanje u telesnoj tezini licni neuspeh. Retko se zale na glad ili umor, i Cesto
imaju ekscesivnu fizicku aktivnost. Uprkos poricanju gladi, jedan broj pacijentkinja
sa AN se prejeda. Pacijentkinje se asocijalizuju i posvecuju poslu ili uéenju, dijeti i
vezbanju. Kako napreduje gubitak u telesnoj tezini, misli o hrani dominiraju men-
talnim zivotom.

Pacijentkinje sa AN se zale na ose¢aj hladnoce. Gastro-inestinalni motilitet je
smanjen, i dovodi do smanjenog praznjenja zeluca i konstipacije. Kod nekih pacijent-
kinja moze do¢i do izostanka menstrualnog ciklusa i pre nego $to je doslo do znacajnog
gubitka telesne tezine. Vitalni znaci mogu da pokazu bradikardiju, hipotenziju, i blagu
hipotermiju. Ponekad moze do¢i do rasta mekanih, paperjastih dlaka (lanugo) po kozi,
kao 1 do alopecije. Uvecanje pljuvacnih Zlezdi je Cesto povezano sa gladovanjem,
uz prejedanje 1 povracanje i moze dovesti do izgleda naduvenog lica u poredjenju
sa mrSavim telom. Akrocijanoza prstiju je Cesta i periferni edem moze da se vidi u
odsustvu hipoalbuminemije, pogotovo kada pacijentkinja pocinje da dobija u telesnoj
tezini. Unosenje velikih koli¢ina povrca koji sadrze vitamin A moze dovesti do zutog
pigmenta koze (hiperkarotenemija), §to je predominantno na dlanovima.

Biohemijske karakteristike: Blaga normohromna, normocitna anemija je Cesta,
kao i blaga do srednje teska leukopenija. Dehidratacija moze da rezultira blagom re-
tencijom azotnih materija. Nivo serumskih transaminaza moze biti poviSen, narocito
u ranim fazama ponovnog hranjenja. Proteini u serumu su naj¢e$¢e u granicama
normale. Glikemija je naj¢esce niska, a serumski holesterol moze biti blago povisen.
Hipokalemija, naj¢esce pracena alkalozom, je najverovatnije posledica samoizazvanih
povracéanja ili koris¢enja diuretika. Hiponatremija je Cesta i moze biti rezultat pretera-
nog unosa te¢nosti i poremecajem u sekreciji antidiuretskog hormona. Hipofosfatemija
i hipomagnezemija mogu da se jave u teskoj anoreksiji nervozi, pogotovo kao deo
sindroma ponovnog hranjenja.

Endokrinoloski poremecaji: Kod pacijentkinja sa AN dolazi do promene u regu-
laciji skoro svakog endokrinog sistema, ali se najveca promena deSava u reprodukti-
vnom sistemu. Amenoreja je hipotalamusnog porekla i odrazava smanjenu sekreciju
gonadotropin oslobadjaju¢eg hormona (GnRH). Rezultiraju¢i nedostatak gonadotro-
pina izaziva smanjen nivo estrogena u plazmi kod Zena i snizen nivo testosterona kod
muskaraca. Nivo gonadotropina se vraca na tzv. prepubertalni nivo. Hipotalamusni
GnRH pulsni generator je izuzetno osetljiv, naroc¢ito kod Zena, na telesnu tezinu, stres
i vezbanje, i svaki od njih moze da doprinese hipotalamusnoj amenoreji u anoreksiji
nervozi. Nivoi leptina (hormona poreklom iz adipocita) u serumu su znacajno snizeni
u AN kao rezultat neuhranjenosti i smanjenja mase telesnih masti. Smanjenje leptina
je primarni faktor odgovoran za poremecaj u hipotalamo-hipofizno-gonadnoj osovini,
i vazan medijator drugih neuroendokrinih poremecaja.
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geni. Fizioloski su funkcionalna hipotalamusna amenoreja i hiperprolaktinemija
nastala zbog trudnoce i laktacije. Patofizioloski uzroci mogu biti hiperprolatkinemija
uzrokovana laktotrofnim adenomom, prekidom stalka, u sklopu primarnog hipotiroi-
dizma, kod hroni¢ne bubrezne insuficijencije ili povrede grudnog kosa. Takode se
moze javiti i zbog selarne mase/lezije, infiltrativnih/infektivnih procesa, Sheehanovog
sindroma, traumatske povrede glave, tumora nadbubrezne zlezde ali i iz genetskih
razloga (idiopatski hipogonadotropni hipogonadizam, genetska mutacija koja zahvata
transkripcione faktore razvoja hipofize, kongenitalna adrenalna hiperplazija). Jatro-
geni uzroci amenoreje mogu biti operacija hipofize, radijaciona terapija i upotreba
lekova koji dovode do GnRH supresije (opioid, glukokortikoidi), hiperprolaktinemije
(psihotropni lekovi, gastrointestinalni lekovi za motilitet, anthipertenzivi —verapamil,
metildopa) ili hipofizitisa.

Serumski kortizol je obi¢no povec¢an mada uz oCuvanu diurnalnu sekreciju.
Klini¢ki ne postoje Kusingoidni izgled posto se radi o blagoj hiperkortizolemiju uz
smanjenje broja glukokortikoidinih receptora na periferiji. Testovi funkcije Stitaste
zlezde pokazuju sli¢nost sa eutiroidnim sick sindromom. Tiroksin (T4) i slobodni T4
nivoi su obi¢no na donjoj granici normale, trijodotironin (T3) je snizen, a reverzibilni
(rT3) je povisen. Nivo tiroidno stimulirajuéeg hormona (TSH) je normalan do deli-
micno suprimiran. Hormon rasta je povisen, ali insulin-like growth factor 1(IGF-1),
koji nastaje najvise iz jetre, je smanjen, kao i u drugim stanjima gladovanja. Smanjena
gustina kostiju je Cesta kod anoreksije nervoze i reflektuje efekte multiple nutritivne
insuficijencije, snizenih gonadnih steroida, poviSenog kortizola i smanjenog IGF-1.
Stepen snizenosti gustine kostiju je proporcionalan duzini bolesti, 1 pacijenti su pod
rizikom od nastanka simptomatskih fraktura. Pojava anoreksije nervoze u adolescen-
tom periodu moze dovesti do preuranjenog prestanka rasta linearnih kostiju i neuspeha
da se postigne o¢ekivana visina.

Poremecaji kardiovaskularnog sistema: EKG obi¢no pokazuje sinusnu bradi-
kardiju, smanjenu QRS voltazu, i nespecificne promene ST-T talasa. Neki pacijenti
razviju produzeni QT interval, koji moze da predisponira ozbiljnoj aritmiji, pogotovo
kada postoji nepravilnost elektrolita (hipokalijemija).

Dijagnoza: Dijagnoza AN se postavlja na osnovu karakteristika osobina po-
nasanja, psiholoskih i fizickih osobina. Prema DSMV Kklasifikaciji iz 2013 godine
(American Psychiatric Association’s Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders) AN se definiSe kao odbijanje pacijenta da odrzava normalnu telesnu tezinu
za svoj uzrast i visinu uz iskrivljenost slike o sopstvenom telu. U odnosu na DSM
IV iz 2000g. promenjena su dva kriterijuma: umesto straha od gojaznosti, prisutan
je strah od dobijanja u telesnoj tezini ili pristustvo ponasanja koje utice na izostanak
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povecanja telesne tezine, dok je podatak o gubitku menstrualnog cilklusa (primarna ili
sekundarna ameroreja) izostavljen. Dijagnoza AN moze sa sigurnoscu biti postavljena
kod pacijenata sa podatkom o gubitku kilograma dobijenim drzanjem rigoroznih dijeta
ili preteranim vezbanjem prac¢eni odlu¢noscéu da ne dobije u telesnoj tezini. Pacijenti
sa AN najéesc¢e negiraju da imaju ozbiljan problem i najée¢se su dovedeni od strane
zabrinute porodice ili prijatelja. Diferencijalno dijagnosticki, gubitak u telesnoj tezini
kod pre toga zdravih mladih osoba, moZze biti zbog inflamatorne crevne bolesti, opstruk-
cije praznjenja zeludca, endokrinoloskih oboljenja (Secerna bolest, hipertiroidizam,
hiperparatiroidizam, Adisonova bolest), tumora CNSa ili neoplazmi.

Diferencijalna dijagnoza: Diferencijalna dijagnoza vrlo je teska, posto pacijent
odbija svoje simptome, okolina drZi u tajnosti bizarno ponasanje, a kod takvih osoba
ne postoji ni najmanja zelja za leCenjem.

Organska oboljenja Psihijatrijski poremecéaji
- Vecina gastrointestinalnih oboljenja kada se isklju¢i organsko oboljenje,
- Ektraintestinalna oboljenja potrebno je razmotriti postojanje mental-
- Ogzbiljna sr¢ana insuficijencija | nih poremecaja, kod kojih se vida gubitak
- Uremija telesne tezine, preterano povracanje i
- Respiratorna insuficijencija promene u nacinu ishrane
- Razne endokrinopatije - Depresija
(hiperparatireoidizam, - Shizofrenija
Adisonova bolest, - Bulimija nervoza

panhipopituitarizam, insulin-
zavisni oblik Se¢erne bolesti)

- Neki lekovi (antihipertenzivi,
diuretici, digitalis i neki
analgetici)

- Maligni tumori

- Tumori mozga

Prognoza: Tok i ishod AN su razli¢iti. Cetvrtina do polovine pacijentkinja se
oporavi u potpunosti. Medjutim, mnogi pacijenti imaju stalne poteSkoc¢e sa odrza-
vanjem telesne tezine, depresijom i poremecajima ishrane, ukljucujuci i bulimiju
nervozu, odnosno imaju periode poboljSanja i pogorsanja bolesti. Razvoj gojaznosti
nakon anoreksije nervoze je izuzetno redak. Mortalitet AN je medju najvisim od svih
psihijatrijskih oboljenja. Oko 5% pacijenata umre, prvenstveno zbog fizickih posledica
hroni¢nog gladovanja, ili izvrsi samoubistvo. Skoro sve fizioloSke nepravilnosti koje
su povezane sa AN su vidjene i kod drugih oblika gladovanja i znacajno se poprave ili
nestanu sa dobijanjem u telesnoj tezini. Medjutim smanjenje kostane mase ne moze da
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se popravi u potpunosti, pogotovo ako je anoreksija nervoza nastala u adolescentnom
periodu kada se postize maksimum kostane mase.

Terapija: Zbog teskih fizioloskih i psiholoskih efekata gladovanja, primarni cilj
je vracanje na minimum 90% od o¢ekivane tezine.Neophodan je timski rad endokrino-
loga, nutricioniste i neuropsihijatra. Hospitalizacija je neophodna kod pacijenata koji
imaju manje od 75% od ocekivane telesne tezine u odnosu na godine 1 visinu, iako
su rezultati biohemijskih analiza uredni. Za veoma neuhranjene pacijente, dovoljna
kolic¢ina kalorija (1200-1800kcal/dan) bi trebala da se raspodeli u nekoliko obroka
ili tecnih suplemenata da bi se odrzala telesna tezina i uspostavio fizioloski balans.
Potom se moze povecavati do 3000-4000kcal/dan odnosno potrebno je da pacijen-
tkinja dobija u telesnoj tezini oko 1-2kg/nedeljno. Kod nekih AN pacijentata moze
do¢i do razvoja depresije, samopovredivanja, opsesivno kompulsivnog ponasanja, i
suicidalnih ideja. Ovi simptomi zahtevaju dodatnu terapeutsku ukljuc¢enost, u formi
psihoterapije, medikacije ili hospitalizacije.
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