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Resumen

Los trastornos endocrinos asociados con los trastornos de la conducta ali-
mentaria comprenden multiples sistemas, aparatos disefiados para preservar
y proteger los érganos esenciales. Los sistemas que con frecuencia se ven mas
afectados por su elevado gasto energético son los sistemas reproductivo y es-
quelético. Los cambios neurofisioldgicos y el estado de las hormonas sexuales
son un factor determinante de los trastornos alimentarios, ya que existe una
asociacion a largo plazo de la salud femenina mas alla de la reproduccion, la
pérdida de peso y las enfermedades del sistema reproductivo manifestandose
principalmente como trastornos del ciclo menstrual con predominio de ame-
norrea de tipo hipotalamica.

Palabras clave: Anorexia; Bulimia; Amenorrea; cambios hormonales, disfun-
cién hipotalamica.

Gaspard Cervantes, A.V. (2023). Trastornos alimenticios y ausencia de menstruacion. En J.
Jaimes Cienfuegos, ]. Monroy Garcia, A.M. Millan Velazquez. (Coords). Trastornos de la con-
ducta alimentaria. Bioética y sociedad (pp. 87-104) Religacion Press. http://doi.org/10.46652/
religacionpress.83.c58

OPEN 8Acczss


http://doi.org/10.46652/religacionpress.83.c58

Capitulo astornos alimenticios y ausencia de menstruacion

Introduccion

Los trastornos de la conducta alimentaria (TCA) engloban
un grupo de entidades patoldgicas con un componente biold-
gico y psicologico, en la mayoria de las veces grave, de origen
multifactorial, que conllevan un alto riesgo de morbimortalidad
(Quian et al., 2022, p. 415-428). Acorde al manual diagndstico
y estadistico de los trastornos mentales DSM V, los trastornos
alimentarios engloban diversos diagndsticos tales como anore-
xia nerviosa, bulimia nerviosa o el trastorno por atracones (otras
diagnodsticas como pica, trastorno de rumiacion, trastorno de
evitacion/restriccion de la ingesta de alimentos menos frecuentes

(American Psychiatric Association, 2013).

Los comportamientos alimentarios y los sintomas afectan
el crecimiento, el desarrollo, el metabolismo y la composicién
corporal de la persona, que especificamente en el caso de las mu-
jeres se asocian a una mayor prevalencia de disfunciéon ovarica
y disfuncién menstrual manifestada predominantemente como

amenorrea secundaria (Vazquez Arevalo et al., 2015).

Incidencia

En la ultima década, se estima que existe una prevalencia
global de los trastornos alimenticios del 1- 3% de los adolescentes
y mujeres jovenes. Se estima una prevalencia de bulimia entre
adolescentes y jovenes adultas del 1-3%, a su vez se estima una

indigencia a nivel mundial de 5-10/100.000 en el caso de la ano-



rexia. De estas pacientes la mayoria presentara la triada clinica
clasica de adelgazamiento, anorexia y amenorrea, evidenciando
asi una fuerte asociacién con amenorrea secundaria (Behari et
al., 2022).

Prevalencia

Se estima una prevalencia entre trastornos de la conducta
alimentaria y trastornos del ciclo menstrual entre el 66 y el 84 %
de las mujeres con anorexia tienen amenorrea definida como au-
sencia de menstruacion durante mas de tres meses y entre el 6 y el
11 % de las mujeres con anorexia tienen oligomenorrea definida
como menos de nueve ciclos menstruales durante un periodo de
12 meses o una duracion del ciclo superior a 35 dias (Gaete et al.,
2020).

Discusion

Anorexia nerviosa y cambios hormonales

El trastorno alimentario mdas ampliamente estudiado es
la anorexia nerviosa. Por lo general, este trastorno induce una
amenorrea hipotalamica funcional que constituye una altera-
cién organica o funcional del nicleo hipotaldmico que sintetiza
la hormona liberadora de gonadotropinas. Ello conduce al desa-
rrollo progresivo de ciclos menstruales irregulares, con fase latea

inadecuada, anovulacién, amenorrea, disfuncion del eje hipota-



Capitulo astornos alimenticios y ausencia de menstruacion

lamo tiroideo y niveles de cortisol, poniendo de manifiesto un
espectro de signos que integran el sindrome de anovulacion cré-
nica (Hage et al., 2021).

La composicién corporal juega un papel importante en la in-
tegridad del ciclo menstrual, especialmente la relacién masa ma-
gra / mas grasa, considerando que idealmente debe conservarse
un minimo del 20 % de masa grasa corporal para lograr un ciclo
menstrual normal. De tal manera, las mujeres que practican atle-
tismo o sufren algin trastorno de la conducta alimentaria como
anorexia o bulimia y sufren una pérdida del peso corporal del
10-15% equivalente aproximadamente a un 30 % de masa grasa,

presentaran una amenorrea secundaria (Ostinelli et al., 2022).

Importancia del peso corporal, tejido graso y su relacion
con la amenorrea

El tejido graso y muscular mediante el proceso de la aro-
matizacion “in situ” de los andrégenos constituye la fuente mas
importante en la sintesis de estrégenos, proveen el 25-30 % y 15
% respectivamente, de los estrogenos de origen no glandular. Al
existir una falta de conversion de andrdgenos en estrogenos se
produce un estado de hipoestrogenismo, impactando de manera
significativa el metabolismo mineral, éseo, y lipidico, alteracion
del eje hipotalamo-hipoéfisis-gonadal y el hipotdlamo-hipofi-
sis-adrenal (Kurylowiczdef, 2023).



Neuropeptidos en el Tejido adiposo

Leptina

Es una hormona sintetizada en el tejido adiposo, posee una
funcién anorexigena, envia una sefial de que existe tejido adiposo
suficiente, generando asi, reduccion en la ingesta de alimentos y
aumento en el gasto energético, también favorece la lipolisis en
el tejido adiposo conduciendo los nutrientes al tejido muscular.
(Pico et al., 2022). Ejerce sus funciones principalmente sobre el
neuropéptido Y (NPY). Tiene un patrén diurno de secrecion, con
niveles que aumentan durante el dia y disminuyen durante la no-
che. El ayuno retrasara este ascenso. Se ha informado una baja
secrecion basal y pulsatil de leptina en la anorexia nerviosa y la

amenorrea hipotalamica (Duan et al., 2023).

Grelina

La grelina es un péptido estimulador del apetito (orexigé-
nico) secretado por las células oxinticas del estdmago que pro-
voca una disminucién de la pulsatilidad de las gonadotropinas
en humanos. Se ha encontrado que estd elevado en mujeres con
trastornos alimentarios y amenorrea hipotalamica, se considera
un mejor neuropéptido para evaluar la disponibilidad inmediata
de energia que la leptina que en ocasiones puede encontrarse nor-
mal o disminuida en la anorexia mientras que la grelina estaba
elevada (Christo et al., 2008).
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El péptido YY (PYY)

Es un péptido inhibidor del apetito (anorexigénico) que se
secreta en respuesta a la ingesta caldrica y se deriva del intestino.
Se cree que actua a nivel del hipotdlamo uniéndose al receptor
Y2, provocando la inhibicién presinaptica de las neuronas del
neuropéptido Y con la estimulacion resultante de las neuronas
de proopiomelanocortina (POMC) en el nucleo arcuato del hi-
potilamo. Diversos estudios han evidenciado que los pacientes
con anorexia nerviosa tienen niveles elevados. Esto puede pre-
disponer a los pacientes con este sindrome a reducir la ingesta de

alimentos (Seitz et al., 2016).

Estos neuropéptidos secretados por los adipocitos, el estd-
mago y el intestino, respectivamente, son probablemente sefiales
que interactian para regular y manifestar la homeostasis nutri-
cional reflejada en la composicion de la grasa y la suma de energia
disponible y, a su vez, la idoneidad para la reproducciéon (Budak
et al.,, 2007).

Se cree ademas que estos neuropéptidos también participan
en la regulacidon de las senales que llegan al hipotalamo central
medial desde el nucleo arqueado, el centro responsable de la im-
portante estimulacion episodica de la GnRH. Esta interaccion
vincula intimamente el estado metabdlico con la reproduccién.
Tanto la leptina como la grelina interacttian con el péptido/ neu-
ropéptido modulando la ingesta de alimentos. El péptido inhibi-
dor del apetito relacionado sefales a otras dreas del hipotalamo,

incluyendo el hipotalamo lateral y el ntcleo periventricular. Asi,
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existen multiples sefales integradas que pueden verse afectadas
con la restriccion nutricional y pueden afectar a otros sistemas
como el esquelético y el aparato reproductor femenino y mascu-
lino (Badman et al., 2007).

Figura 1. Hormonas derivadas del tejido adiposo y del intestino y
reproduccion.
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Nota: [Reproducido con permiso de Budaket et al., 2006.] CART,
Transcripcion regulada de cocaina y anfetamina; NPY, neuropép-
tido Y; AgRP, proteina relacionada con Agouti.

Eje hipotalamo hipofisis gonadal

Los cambios primarios en este eje se describen en cambios

hormonales. En la anorexia, los niveles séricos de leptina se redu-
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cen como consecuencia de una masa grasa baja, lo que resulta en
una disminucion de la sefializacion de kisspeptina a las neuronas
de la hormona liberadora de gonadotropina (GnRH) en el hipo-
talamo (Habebrand et al., 2007).

La pulsatilidad reducida de GnRH da como resultado una
pulsatilidad reducida de LH y FSH de la hipoéfisis anterior y, en
consecuencia, reduce la secrecidén de estradiol de los ovarios en
las mujeres y la secrecion de testosterona de los testiculos en los
hombres. Esta condicién se llama hipogonadismo hipogonado-
tropico funcional. El aumento de los niveles de grelina y cortisol
en mujeres con anorexia también puede contribuir al hipogona-
dismo hipogonadotrdpico funcional. Antes de que se pueda hacer
un diagnoéstico de hipogonadismo hipogonadotroépico funcional/

amenorrea hipotaldmica funcional (Misra et al., 2004).

La secrecion de andrégenos, incluida en particular la tes-
tosterona, es deficiente en este sindrome, lo que sugiere que las
fuentes gonadales estan comprometidas debido al IMC la falta
de tejido adiposo también puede contribuir al estado hipoestro-
génico al limitar las fuentes extra ovaricas de estrégeno porque
la grasa convierte la androstendiona en estrona y la testosterona
en estradiol. También se observan niveles bajos de estradiol en la
anorexia debido a la falta de estimulacién ovarica (Klussmann et
al., 2022). Sin embargo, el metabolismo de los estrégenos también
se ve alterado. Por lo tanto, los niveles muy bajos de estrégeno que
se observan en la anorexia se ven agravados por un antiestrogeno
producido endégenamente. Aunque generalmente se cree que la

recuperacion de peso restaura la pulsatilidad de GnRH, existen



diferencias entre individuos en la sensibilidad del eje hipotala-
mo-pituitario-gonadal al aumento y pérdida de peso (Misra et
al., 2004).

El eje hipotalamo hipéfisis tiroides

En estados de estrés cronico e inanicién como la anorexia
pueden evidenciarse de manera muy frecuente cambios compa-
tibles con el sindrome del eutiroideo enfermo (Klussmann et al.,
2022). Dentro de los cambios en los niveles de hormonas, hay una
conversion reducida de T4 a T3, lo que reduce el gasto energéti-
Co en reposo, una mayor conversion de 4 a la forma metaboli-
camente inactiva de T3, T3 inversa (Wronski et al., 2022). En la
enfermedad mas grave, los niveles de la hormona estimulante de
la tiroides (TSH) de la hipofisis anterior y la T4 libre de la tiroides
pueden caer en el rango normal bajo debido a la supresion general

del eje hipotalamico-pituitario-tiroideo (Wronski et al., 2022).

Eje hipotalamico hipéfisiario adrenal

El estrés crénico e inanicion en las pacientes con anorexia,
incluidos niveles elevados de grelina, se cree que activan el eje hi-
potalamo-pituitario-suprarrenal a través del aumento de la secre-
cién de hormona liberadora de corticotropina (CRH) del hipota-
lamo y la secreciéon de hormona adrenocorticotrépica (ACTH)
de la pituitaria anterior. Algunos estudios han sugerido que la
hipersecrecion de CRH también puede desempefiar un papel en

la fisiopatologia del trastorno de alimentacién perpetuando, la
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anorexia, la disfuncién gonadal, con la consiguiente amenorrea
secundaria (Lawson et al., 2009). Los niveles mds altos de cortisol
sérico también se asocian positivamente con medidas de depre-
sién y ansiedad y psicopatologia de los trastornos alimentarios en

mujeres con anorexia (Lawson et al., 2011).

Integridad esquelética y densidad mineral 6sea

En pacientes con anorexia y en menor medida con bulimia.
La densidad mineral ésea (DMO) es baja y el aumento del riesgo
de fracturas son complicaciones médicas comunes y graves en
pacientes con anorexia, fisioldgicamente los cambios hormonales
que propician este estado de desmoralizaciéon 6sea pueden atri-
buirse a los bajos niveles de estradiol sérico y altos de cortisol
sérico, que estimulan la resorcion 6sea e inhiben la formaciéon
dsea (Schorr et al., 2019).

En mujeres con anorexia, la formacién dsea es menor y la re-
absorcion dsea es mayor que en las pacientes sanas, lo que resulta
en una pérdida media de DMO de aproximadamente 2,4 % en la
cadera y 2,6 % en la columna anualmente (Schorr et al., 2019).
Tanto para adolescentes como para adultos con AN, las dismi-
nuciones en la DMO pueden detectarse dentro de los 12 meses
de la enfermedad activa la densidad mineral 6sea baja, es una co-
morbilidad comun en el trastorno. El riesgo de fractura aumenta
en mujeres con anorexia en todas las edades y en todos los sitios
del esqueleto, mientras que el aumento del riesgo de fractura en
hombres con anorexia se observa después de los 40 anos (Nagata,
2017).



Los factores de riesgo de DMO baja en pacientes con anore-
xia incluyen el inicio de la enfermedad durante la adolescencia,
IMC mas bajo, mayor duraciéon de la enfermedad, hipogonadis-
mo hipogonadotrépico, masa muscular baja. Un diagndstico de
DMO baja puede motivar a los pacientes con anorexia activa a
buscar tratamiento para el trastorno alimentario, ya que la re-
cuperacion del peso y la restauracion de la menstruacion pue-
den dar como resultado mejoras significativas en la DMO. De
hecho, la restauracién del peso y la reanudacién de los periodos
menstruales son la piedra angular de la terapia para la DMO baja,
puesto que actualmente no hay medicamentos aprobados por la
FDA para el tratamiento de la DMO baja en las pacientes con
anorexia, aunque se ha demostrado que el estradiol transdérmico
puede ser beneficioso parala DMO en nifias adolescentes y muje-
res con anorexia, la ingesta de calcio y vitamina D por si sola no
es adecuada para prevenir la DMO baja en pacientes con anorexia
(Frolich et al. 2020).

Tratamiento

El mejor predictor de una adecuada recuperaciéon medido
por el regreso de la menstruacién es el IMC (Nagata, 2017). Es
importante contar con un equipo multidisciplinario que propor-
cione consejeria nutricional, ademas de terapia psicoldgica o psi-
quiatrica si existen trastornos alimentarios. Los aumentos en el
IMC van acompanados de aumentos en la densidad 6sea (Haines,
2023). Asi, restablecer un peso normal es el principal objetivo en

la recuperacion, aunque la normalizacion de la densidad mineral
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6sea puede no ocurrir. Con la realimentacion, los parametros del
recambio 6seo vuelven rdpidamente a la normalidad. Los efectos
del aumento de peso son solidos y, hasta la fecha, ninguna inter-
vencion farmacolégica se ha acercado a la mejora observada con

la realimentacion (Haines, 2023).

Resultados

En los trastornos de conducta alimentaria, en especial la
anorexia, la ausencia de menstruacion es el resultado de una
disfunciéon hipotaldmica, que conlleva a una disfuncién en la
produccidén y secrecidon de distintos neuropéptidos y hormonas.
(Patel, 2023) La disfunciéon hipotaldmica estd mediada por dos

principales mecanismos;

Primero, el estrés que produce activacion del eje hipotéla-
mo, hipdfisis adrenal, incrementando los niveles de cortisol, per-
petuando asi la anorexia, la pérdida del peso y la presencia de
amenorrea (Misra, 2004). Segundo, el ayuno extremo, cuando la
pérdida de peso es muy significativa con IMC menores de 14,5
los niveles de leptina disminuyen por debajo de un nivel critico,
perdiendo su capacidad de regulacion metabdlica e hipotalamica,
los bajos niveles de leptina en pacientes con anorexia se asocian a
muy bajas concentraciones de FSH, LH y estradiol manifestando-

se clinicamente como amenorrea (Misra, 2004).
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Conclusiones

Los trastornos de la conducta alimentaria, en especial la
anorexia y la bulimia, hoy en dia constituyen un problema de
salud social que ha ido en aumento, es importante tener en mente
las complicaciones endocrinas, incluido el hipogonadismo hipo-
gonadotrdpico funcional cuya manifestacion clinica por exce-
lencia es amenorrea y el aumento del riesgo de fracturas. Es de
vital importancia conocer los diferentes mecanismos adaptativos
frente a la inanicién crénica que dara como resultado alteracio-
nes endocrinas, de las cuales en su mayoria eran reversibles al
recuperar el peso corporal, dando como resultado la reanudacion
de los ciclos menstruales en la mayoria de las mujeres con ano-
rexia. La recuperacion de peso corporal dard como resultado la
restauracion de los periodos menstruales y mejorara la densidad

minera Osea en casos seleccionados.
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Abstract

Endocrine disorders associated with eating disorders defined multiple systems,
apparatuses designed to preserve and protect essential organs. The systems
that tend to be most affected by their high energy expenditure are reproductive
and skeletal. Neurophysiological changes and the state of sexual hormones are
a determining factor in eating disorders, since there is a long-term association
of female health beyond reproduction, weight loss and diseases of the repro-
ductive system, manifesting mainly as disorders of the menstrual cycle with a
predominance of the hypothalamus. -amenorrhea type.

Keywords: Anorexia; Bulimia; Amenorrhea; hormonal changes, hypothalamic
dysfunction.
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