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KRATAK SADRŽAJ
Uvod  Ano­reksi­ja nervo­za je po­re­me­ćaj ishrane udružen sa mno­gim psi­ho­lo­škim, so­ci­jalnim i fi­zi­o­lo­škim ne­normalno­
sti­ma ko­ji se javqa kod 0,5-2% ženske po­pulaci­je.
Ciq rada  U ovoj studi­ji pre­se­ka anali­zi­rano je lučewe lepti­na, kao po­kazate­qa energetske ravno­te­že i te­le­snog sasta­
va, i inhibina B, kao po­kazate­qa go­nadne aktivno­sti, kako bi se predvi­deo opo­ravak re­pro­duktivne funkci­je kod bo­le­sni­
ca s ano­reksi­jom nervo­zom u to­ku normali­zaci­je te­le­sne mase.
Metod rada  Studi­jom je obuhvaće­no 20 bo­le­sni­ca s ano­reksi­jom nervo­zom male te­le­sne mase (indeks te­le­sne mase – BMI: 
14,3±0,3 kg/m2), 22 de­li­mič­no opo­ravqe­ne bo­le­sni­ce s ano­reksi­jom nervo­zom (BMI 17,4±0,1 kg/m2) i 29 bo­le­sni­ca s ano­rek­
si­jom nervo­zom kod ko­jih se te­le­sna masa normali­zo­vala, od ko­jih kod 16 ni­je uspo­stavqen menstruaci­o­ni ci­klus (BMI 
19,5±0,1 kg/m2), a 13 su imale najmawe šest menstruaci­o­nih ci­klusa u to­ku go­di­ne (BMI 19,3±1,0 kg/m2). Kontrolnu grupu je či­
ni­lo 19 ispi­tani­ca s re­gularnim menstruaci­o­nim ci­klusi­ma (BMI 19,8±0,4 kg/m2).
Rezultati  Kod bo­le­sni­ca s ano­reksi­jom nervo­zom to­kom normali­zaci­je te­le­sne mase utvrđena je značajna ko­re­laci­ja iz­
me­đu vredno­sti lepti­na i inhi­bi­na B (ς=0,446; p=0,000), lepti­na i delta lute­i­ni­zi­rajućeg hormo­na (LH) (ς=0,611; p<0,001) 
i inhibina B i delta lute­i­ni­zi­rajućeg hormo­na (ς=0,574; p<0,001). Leptin (p=0,0039), inhi­bin B (p=0,0173), lute­i­ni­zi­raju­
ći hormon (p=0,0323) i delta lute­i­ni­zi­rajući hormon (p=0,0087) su značajni pre­dikto­ri opo­ravka re­pro­duktivne funk­
ci­je kod bo­le­sni­ca s ano­reksi­jom nervo­zom u to­ku normali­zaci­je te­le­sne mase. Me­đu po­me­nutim pre­dikto­ri­ma leptin 
(p=0,0057) je najznačajni­ji.
Zakqučak  Leptin je najznačajni­ji pre­diktor opo­ravka re­pro­duktivne funkci­je kod bo­le­sni­ca s ano­reksi­jom nervo­zom u 
to­ku normali­zaci­je te­le­sne mase. Sni­že­ne vredno­sti lepti­na mo­gle bi bi­ti odgo­vorne za mno­ge ne­uro­endo­kri­ne ne­nor­
malno­sti kod ovih bo­le­sni­ca. Smatramo da su neo­phodne do­datne studi­je zasno­vane na pri­me­ni lepti­na, kako bi se u potpu­
no­sti razjasni­la we­go­va fi­zi­o­lo­ška i po­tenci­jalno te­rapijska ulo­ga u ano­reksi­ji nervo­zi.

Kqučne reči: ano­reksi­ja nervo­za; inhi­bin B; leptin; te­le­sna masa; re­pro­dukci­ja

UVOD

Anoreksija nervoza je sindrom koji prvi put u me
dicinskoj literaturi pomiwu skoro istovremeno 
ser Vilijem Gal u Engleskoj i Ernest Čarls Lesg u 
Francuskoj 1870. godine [1]. Wihov opis osnovnih 
manifestacija poremećaja, koje obuhvataju izražen 
gubitak telesne mase, amenoreju, psihološke poreme
ćaje i povećanu fizičku aktivnost, sa neznatnim je 
modifikacijama zastupqen i u savremenim dijagno
stičkim kriterijumima ovoga sindroma koji su na
vedeni u DSM-IV.

Bolesnice s anoreksijom nervozom u postmenar
hi su amenoroične [2], a poremećaj menstruacije po
čiwe i pre značajnijeg gubitka telesne mase i često 
ostaje i pored wene normalizacije [3]. Ovaj feno
men bi se mogao objasniti neadekvatnim učešćem 
masnog tkiva u ukupnom telesnom sastavu, smawe
nim unosom masti u ishrani, povećanom fizičkom 
aktivnošću ili depresijom [4]. U anoreksiji nervo
zi amenoreja je najčešće hipotalamusnog porekla, 
odnosno ona je rezultat smawene pulzatilnosti go
nadotropin-oslobađajućeg hormona (GnRH), što za 
posledicu ima hipogonadotropni hipogonadizam 
i niske ili nemerqive nivoe estradiola u serumu 
[5]. Anoreksija se najčešće razvija tokom adolescen

cije i retko se manifestuje pre početka puberteta. 
Psihološke reakcije na promene u telesnoj građi, 
odnos prema autoritetima, kao i novi životni iza
zovi mogu imati značajnu ulogu u razvoju ovoga pore
mećaja [4]. Učestalost ovog sindroma u ženskoj popu
laciji je 0,5-2%.

Inhibini su glikoproteinski hormoni koje lu
če folikuli jajnika, a imaju značajnu ulogu u nega
tivnoj regulaciji lučewa folikulo-stimuliraju
ćeg hormona (FSH) [6]. Vrednosti inhibina B tokom 
folikulske faze menstruacionog ciklusa odraža
vaju sekrecionu aktivnost kohorte rastućih foli
kula. Lučewe inhibina A u kasnoj folikulskoj fazi 
menstruacionog ciklusa odraz je aktivnosti domi
nantnog folikula [7].

Leptin je najpre označen kao anoreksigeni hormon 
koji luči masno tkivo, a koji smawuje unos hrane i po
većava energetsku potrošwu u organizmu. Danas je po
znato da leptin ima uticaja i na imunski sistem, re
produkciju, hematopoezu, angiogenezu i formirawe 
kostiju [8]. Leptin ispoqava uticaj na reproduktiv
nu osovinu na nekoliko nivoa, delujući stimulativ
no na hipotalamus i hipofizu, odnosno inhibitor
no na nivou gonada. Stawa u kojima je nutritivni sta
tus neadekvatan, kao što su poremećaji ishrane, udru
žena su sa smawenim vrednostima leptina.
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CIQ RADA

Ciq rada je bio da se utvrdi korelacija između 
leptina, kao pokazateqa nutritivnog statusa, i in
hibina B, pokazateqa rane aktivnosti jajnika, radi 
procene wihovog značaja u oporavku reproduktivne 
funkcije kod bolesnica s anoreksijom nervozom to
kom normalizacije telesne mase.

METOD RADA

Ovom studijom preseka obuhvaćena je 71 bolesni
ca s anoreksijom nervozom koja je lečena u Institu
tu za endokrinologiju, dijabetes i bolesti metaboli
zma Kliničkog centra Srbije u Beogradu od 2000. do 
2002. godine. Sve ispitanice su ispuwavale dijag
nostičke kriterijume (DSM-IV) koje je 1994. godine 
naveo Gabard, a to su: a) odbijawe održavawa telesne 
mase iznad minimalne normalne za uzrast i visinu; 
b) intenzivan strah od gojaznosti ili dobijawa na 
telesnoj masi uprkos mršavosti; v) poremećaj u pre
poznavawu sopstvene telesne mase, neprimeren uti
caj telesne mase ili oblika tela na samovrednovawe 
ili negirawe ozbiqnosti male telesne mase; g) izo
stanak tri uzastopna menstruaciona ciklusa.

Bolesnice su svrstane u tri grupe. Prvu grupu je či
nilo 20 bolesnica s anoreksijom nervozom male tele
sne mase, koje su bile uzrasta od 19,1±0,8 godina i ima
le indeks telesne mase (BMI) od 14,3±0,3 kg/m2. Dru
gu grupu su činile 22 bolesnice s anoreksijom nervo
zom i delimično normalizovanom telesnom masom, 
koje su bile starosti od 21,5±0,9 godina i imale BMI 
od 17,4±0,1 kg/m2. Treću grupu je činilo 29 bolesnica 
s anoreksijom nervozom koje su normalizovale tele
snu masu, od kojih 16 nije imalo menstruaciju, bile su 
starosti od 22,4±0,8 godina i imale BMI od 19,5±0,1 
kg/m2, dok je 13 imalo najmawe šest menstruacionih 
ciklusa u toku godine, bile starosti od 21,5±0,7 godi
na i imale BMI od 19,3±1,0 kg/m2. Kontrolnu grupu je 
činilo 19 eumenoreičnih ispitanica, starosti od 
25,0±0,7 godina i BMI od 19,8±0,5 kg/m2, koje su ispu
wavale sledeće kriterijume: 1) regularni menstrua
cioni ciklusi na 25-35 dana; 2) normalan BMI (18-24 
kg/m2); 3) prestanak primene hormonskih preparata 
u posledwa tri meseca; 4) izostanak reproduktivnih 
endokrinoloških problema ili infertiliteta; 5) 
standardan, mešovit tip ishrane; 6) nebavqewe in
tenzivnom fizičkom aktivnošću.

Izvođewe studije je odobrio etički komitet bol
nice, a sve bolesnice koje su učestvovale u studiji 
dale su svoj pristanak.

Ispitivawe je sprovedeno između devet i 11 ča
sova pre podne, a za izvođewe hormonskih analiza 
korišćena je venska krv. Kod svih ispitanica ra
đen je LhRH test, kako bi se procenila funkcional
nost osovine hipotalamus–hipofiza, te predvide
la mogućnost oporavka bolesnica s anoreksijom 
nervozom. Vrednosti delta luteinizirajućeg hormo
na (LH) izračunate su oduzimawem od maksimalne 
vrednosti LH posle LhRH testa osnovne vrednosti 
LH. BMI je izražen kao količnik telesne mase (kg) i 
vrednosti kvadrata telesne visine (m2).

Kod amenoreičnih bolesnica s anoreksijom ner
vozom urađen je LhRH test. Za osnovu su uzeti uzor
ci krvi za estradiol (E2), FSH, LH, inhibin B i lep
tin. Posle primene LhRH u 20. i 60. minutu uzima
ni su uzorci krvi za određivawe FSH i LH. Kod opo
ravqenih bolesnica s anoreksijom nervozom koje su 
imale regularne menstruacione cikluse trećeg da
na ciklusa rađen je LhRH test uz sve gorenavedene 
analize. Kod ispitanica kontrolne grupe trećeg da
na ciklusa rađen je LhRH test s određivawem vred
nosti FSH i LH u 20. i 60. minutu, a za osnovu su uze
ti uzorci krvi za E2, FSH, LH, inhibin B i leptin. 
Uzorci plazme za inhibin B i leptin čuvani su na 
temperaturi od -80°C do trenutka kada su rađene ana
lize.

Statistička analiza

Statistička analiza je rađena korišćewem sta
tističkog softvera SPSS 10.0 za Windows. Rezultati 
deskriptivne statistike su predstavqeni kao sred
wa vrednost sa standardnom greškom (SE) za BMI, 
leptin i FSH, odnosno kao sredwa vrednost sa in
terkvartilnim opsegom za inhibin B, LH, delta LH 
i estradiol. Razlike u vrednostima BMI, leptina i 
FSH između grupa ispitanica poređene su parame
trijskim testom One Way ANOVA (LSD post hok test 
za multipla poređewa) zbog toga što su ove anali
ze imale normalnu distribuciju. Distribucija za 
inhibin B, LH, delta LH i estradiol nije bila nor
malna, zbog čega su korišćeni neparametrijski Kra
skal-Volisov test ANOVA i Man-Vitnijev test ra
di poređewa ovih podataka. S obzirom na to da je 
bilo 12 uzastopnih statističkih analiza, izabran 
je nivo značajnosti od 0,05/12=0,004 (alfa podešava
we prema modifikovanoj Bonferonijevoj procedu
ri). Poređewe različitih parametara između bole
snica i ispitanica kontrolne grupe rešeno je pri
menom Pirsonove korelacije (za podatke sa normal
nom distribucijom – BMI, leptin i FSH) ili Spir
manovog koeficijenta korelacije (za inhibin B, 
LH, delta LH i estradiol). Za identifikaciju pre
diktora oporavka reproduktivne funkcije kod bo
lesnica s anoreksijom nervozom korišćena je uni
varijantna i multivarijantna logistička regresio
na analiza.

REZULTATI

Poređewe osnovnog endokrinološkog profi
la između bolesnica s anoreksijom nervozom u to
ku normalizacije telesne mase i ispitanica iz 
kontrolne grupe prikazano je u tabeli 1. Kod bole
snica s anoreksijom nervozom male telesne mase 
BMI je bio 14,3±0,2 kg/m2, vrednosti leptina su bi
le 1,0±0,2 ng/ml, inhibina B 0,0 (0) pg/ml, LH 1,0 (0) 
IU/l, delta LH 0,0 (3,4) IU/l, estradiola 0,05 (0) pg/ml 
i FSH 3,8±0,8 IU/l. Vrednosti ovih parametara su bi
le značajno niže (p<0,01) nego kod bolesnica s ano
reksijom nervozom iz ostalih grupa i ispitanica 
kontrolne grupe. Kod bolesnica s anoreksijom ner
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vozom kod kojih se telesna masa delimično norma
lizovala BMI je bio 17,4±0,1 kg/m2, vrednosti lepti
na su bile 3,9±0,5 ng/ml, vrednosti inhibina B 13,4 
(21,0) pg/ml, LH 1,0 (1,1) IU/l, delta LH 11,6 (14,1) IU/l, 
estradiola 0,06 (0,1) pg/ml i FSH 6,3±0,6 IU/l. Vred
nosti ovih parametara su bile značajno niže nego 
kod bolesnica s anoreksijom nervozom kod kojih se 
telesna masa potpuno normalizovala (p<0,01) i is
pitanica kontrolne grupe (p<0,01). Kod bolesnica 
s anoreksijom nervozom kod kojih se telesna masa 
potpuno normalizovala sa menstruacionim ciklu
som ili bez wega BMI je bio 19,4±9,4 kg/m2, vredno
sti leptina su bile 7,1±1,1 ng/ml, vrednosti inhibi
na B 20,9 (16,43) pg/ml, LH 1,3 (2,4) IU/l, delta LH 18,1 
(15,1) IU/l, estradiola 0,12 (0,15) pg/ml i FSH 5,3±0,6 
IU/l. Osnovne vrednosti leptina, inhibina B i LH 
nisu se značajno razlikovale (p>0,05) u odnosu na 
kontrolnu grupu, ali je vrednost delta LH bila zna
čajno viša (p<0,01) nego kod ispitanica kontrolne 
grupe. Kod ispitanica kontrolne grupe BMI je bio 
19,8±0,5 kg/m2, vrednosti leptina su bile 8,1±0,9 
ng/ml, vrednosti inhibina B 30 (54,0) pg/ml, LH 3,1 
(2,1) IU/l, delta LH 9,2 (8,7) IU/l, estradiola 0,1 (0,06) 
pg/ml i FSH 5,0±0,8 IU/l.

Kod bolesnica s anoreksijom nervozom u toku nor
malizacije telesne mase zabeležena je značajna ko
relacija između vrednosti leptina i inhibina B 

(ς=0,338; p<0,05) (Grafikon 1a), leptina i delta LH 
(ς=0,611; p<0,01) (Grafikon 1b) i inhibina B i delta 
LH (ς=0,574; p<0,001) (Grafikon 1c).

Univarijantna logistička regresiona analiza 
je pokazala da su leptin (p=0,0039), inhibin B 
(p=0,0173), LH (p=0,0323) i delta LH (p=0,0087) zna
čajni prediktori oporavka reproduktivne funkci
je kod bolesnica s anoreksijom nervozom u toku nor
malizacije telesne mase (Tabela 2). Rezultati mul
tivarijantne logističke regresione analize su po
kazali da je među pomenutim prediktorima leptin 
(p=0,0057) najznačajniji (Tabela 2).

DISKUSIJA

U našem istraživawu je ispitana veza između 
nutritivnog statusa bolesnica s anoreksijom ner
vozom tokom normalizacije telesne mase i hormon
ske aktivnosti jajnika kao mogućih prediktora opo
ravka reproduktivne funkcije. U ovoj studiji pre
seka ustanovqeno je da je kod bolesnica s anoreksi
jom nervozom u toku normalizacije telesne mase, su
deći na osnovu vrednosti inhibina B, zastupqen od
ređeni nivo hormonske aktivnosti jajnika. Ova ak
tivnost je bila izuzetno slaba kod bolesnica s ano
reksijom i malom telesnom masom, kod kojih su vred

TABELA 2. Prediktori oporavka reproduktivne funkcije kod bolesnica s anoreksijom nervozom u toku normalizacije telesne mase.
TABLE 2. Predictors of reproductive recovery in patients with anorexia nervosa during weight gain.

Parametar
Parameter

Univarijantna logistička regresija
Univariate logistic regression

Multivarijantna logistička regresija
Multivariate logistic regression

Promenqive
Variable p RR 95% CI p RR 95% CI

Leptin
Leptin 0.0039 1.45 1.13-1.86 0.0057 1.49 1.12-1.97

Inhibin B
Inhibin B 0.0173 1.04 1.01-1.07

LH 0.0323 1.46 1.03-2.06

Δ LH 0.0087 1.04 1.01-1.08

RR – relativni rizik; CI – interval poverewa
RR – relative risk; CI – confidence interval

TABELA 1. Vrednosti osnovnog endokrinološkog profila kod bolesnica s anoreksijom nervozom u toku normalizacije telesne mase i 
ispi­tanica kontrolne grupe.
TABLE 1. Basic endocrine profile in patients with anorexia nervosa during weight gain compared with normal women.

Parametar
Parameter

Grupa 1
Group 1

Grupa 2
Group 2

Grupa 3
Group 3

Kontrolna grupa
Control group

Indeks telesne mase (kg/m2)
Body Mass Index (kg/m2) 14.3±0.2 17.4±0.1 19.4±9.4 19.8±0.5

Leptin (ng/l)
Leptin (ng/l) 1.0±0.2 3.9±0.5 7.1±1.1 8.1±0.9

Inhibin B (pg/ml)
Inhibin B (pg/ml) 0.0 (0) 13.4 (21.0) 20.9 (16.43) 30.0 (54.0)

LH (IU/l) 1.0 (0) 1.0 (1.1) 1.3 (2.4) 3.1 (2.1)

∆ LH (IU/l) 0.0 (3.4) 11.6 (14.1) 18.1 (15.1) 9.2 (8.7)

FSH (IU/l) 3.8±0.8 6.3±0.6 5.3±0.6 5.0±0.8

Estradiol (pg/ml)
Estradiol (pg/ml) 0.05 (0) 0.06 (0.1) 0.12 (0.15) 0.1 (0.06)

Grupa 1 – bolesnice s anoreksijom nervozom male telesne mase; Grupa 2 – bolesnice s anoreksijom nervozom kod kojih se telesna masa 
delimično normalizovala; Grupa 3 – bolesnice s anoreksijom nervozom kod kojih se telesna masa u potpunosti normalizovala
Group 1 – patients with low weight anorexia nervosa; Group 2 – patients with anorexia nervosa with partially regained weight; Group 3 – patients 
with anorexia nervosa who completely regained weight
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GRAFIKON 1a. Korelacija između leptina i inhibina B (ς=0,446; p=0,000) kod bolesnica s anoreksijom nervozom tokom normalizacije 
telesne mase.
GRAPH 1a. Correlation between leptin and inhibin B (ς=0.446; p=0.000) in patients with anorexia nervosa during weight gain.
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GRAFIKON 1b. Korelacija između leptina i delta LH (ς=0,611; p<0,001) kod bolesnica s anoreksijom nervozom tokom normalizacije te­
lesne mase.
GRAPH 1b. Correlation between leptin and delta LH (ς=0.611; p<0.001) in patients with anorexia nervosa during weight gain.
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GRAFIKON 1c. Korelacija između inhibina B i delta LH (ς=0,574; p<0,001) kod bolesnica s anoreksijom nervozom tokom normalizacije 
telesne mase.
GRAPH 1c. Correlation between inhibin B and delta LH (ς=0.574; p<0.001) in patients with anorexia nervosa during weight gain.
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nosti inhibina B bile praktično nemerqive. To
kom normalizacije telesne težine došlo je do pove
ćawa vrednosti inhibina B, te su wegove prosečne 
vrednosti kod delimično oporavqenih bolesnica 
s anoreksijom bile 13,4 pg/ml. Kod bolesnica s ano
reksijom kod kojih se telesna masa potpuno normali
zovala prosečne vrednosti inhibina B su bile 20,9 
pg/ml i nisu se značajno razlikovale od vrednosti 
kod ispitanica kontrolne grupe.

Inhibin B se pokazao kao značajan prediktor 
oporavka reproduktivne funkcije kod bolesnica s 
anoreksijom nervozom, ali ne i najznačajniji, što 
bi mogla biti posledica uticaja nekoliko faktora. 
Kao prvo, vrednosti osnovnog lučewa inhibina B 
tokom folikulske faze menstruacionog ciklusa is
poqavaju vrlo širok raspon graničnih vrednosti 
[9]. Drugo, postoje značajne individualne razlike u 
lučewu inhibina kod osoba ženskog pola iste staro
sti [10]. Funkcionalna starost jajnika posmatrana 
kroz lučewe FSH i inhibina B ne mora se podudara
ti s hronološkom starošću. Treći i možda najzna
čajniji aspekt odnosi se na vezu između ishrane i re
produkcije, u kojoj nutritivni status individue od
ređuje i wenu reproduktivnu funkciju.

U ženskoj populaciji telesna masa i telesni sa
stav su u tesnoj vezi s reprodukcijom. Rezultati mno
gih studija ukazuju na to da bi leptin mogao predsta
vqati kqučnu vezu između rezervi masnog tkiva u or
ganizmu i hipotalamusnih centara koji kontrolišu 
reproduktivnu funkciju. Kod bolesnica s funkcio
nalnom hipotalamusnom amenorejom snižene vredno
sti leptina utiču na smawewe lučewa GnRH i LH, ano
vulaciju i poremećaj menstruacionog ciklusa [11].

U našoj studiji vrednosti leptina kod bolesni
ca s anoreksijom nervozom su se povećale tokom nor
malizacije telesne mase. Na početku lečewa pro
sečne vrednosti leptina su bile 1±0,1 ng/ml, da bi 
kod ispitanica kod kojih se telesna masa delimič
no normalizovala ove vrednosti bile 3,9±0,5 ng/ml. 
Kod oporavqenih bolesnica s anoreksijom nervo
zom vrednosti leptina su bile 7,1±1,1 ng/ml. Utvr
đena je statistički značajna razlika (p<0,01) u vred
nostima leptina između oporavqenih ispitanica 
s anoreksijom nervozom i onih na početku i u toku 
lečewa. Tokom normalizacije telesne mase kod bole
snica s anoreksijom nervozom zabeležena je i stati
stički značajna povezanost (p<0,01) između vredno
sti leptina i inhibina B. Vrednosti LH kod opora
vqenih bolesnica s anoreksijom nervozom nisu se 
značajno razlikovale u odnosu na vrednosti zabele
žene kod ispitanica druge dve grupe.

Estradiol se u našem istraživawu nije pokazao 
kao značajan prediktor oporavka reproduktivne 
funkcije kod bolesnica s anoreksijom nervozom i 
pored čiwenice da je on, kao i inhibin B, proizvod 
sekretorne aktivnosti jajnika. Kod bolesnica s ano
reksijom i malom telesnom masom vrednosti estra
diola su bile 0,05 pg/ml, kod delimično oporavqe
nih ispitanica 0,06 pg/ml, a kod oporavqenih bole
snica 0,12 pg/ml. Uzrok ove pojave bi mogao biti u 
mawoj senzitivnosti hormonskog eseja za estradiol, 
kao i u čiwenici da je, za razliku od inhibina, koji 

je direktan proizvod sekretorne aktivnosti ćelija 
granuloze folikula jajnika, sinteza estradiola re
zultat kooperacije između ćelija granuloze i teke 
folikula jajnika.

Iz grupe značajnih prediktora oporavka repro
duktivne funkcije kod bolesnica s anoreksijom ner
vozom, u koje se ubrajaju leptin, inhibin B, delta LH 
i LH, kao najznačajniji se izdvojio leptin. Ranije 
studije [3, 12] su ustanovile da je za održavawe re
produktivne funkcije neophodan određen nivo lep
tina. Pad vrednosti leptina ispod određenog kri
tičnog nivoa dovodi do poremećaja reprodukcije. 
Rezultati nekih studija pokazuju da kod bolesnica s 
anoreksijom nervozom kod kojih se telesna masa nor
malizovala, ali nije uspostavqen menstruacioni 
ciklus, vrednosti leptina su niže nego kod opora
vqenih ispitanica s regularnim menstruacionim 
ciklusom [13].

Povezanost ishrane i reprodukcije može se po
smatrati kroz fenomen energetske ravnoteže. Ini
cirawe i održavawe reproduktivne funkcije zah
tevaju određen utrošak energije. U stawima kada su 
energetski zahtevi organizma povećani, kao kod in
tenzivne fizičke aktivnosti, ili kada je energet
ski unos nedovoqan, kao kod anoreksije nervoze, re
produkcija se suprimira kako bi se preostala ras
položiva energija iskoristila za održavawe vital
nih funkcija organizma. Leptin ima ulogu u preno
su informacije o stawu energetskih rezervi orga
nizma centralnom nervnom sistemu, predstavqaju
ći na taj način jednu od kqučnih veza između ishra
ne i reprodukcije.

Skorašwe studije [14] su pokazale da je primena 
leptina tokom akutnog gladovawa kod žena normal
ne telesne mase imala značajan uticaj na noćni pro
fil lučewa gonadotropina i da bi leptin mogao 
imati kqučnu ulogu u organizaciji pulzatilnosti 
LH tokom folikulske faze menstruacionog ciklu
sa. Primena rekombinantnog leptina [15] kod žena 
sa hipotalamusnom amenorejom doprinela je poboq
šawu reproduktivne funkcije posle samo nekoliko 
meseci, iako su mnoge ispitanice imale višegodi
šwu amenoreju. U ovoj studiji [15] je tokom lečewa 
bolesnica rekombinantnim leptinom došlo i do 
normalizacije vrednosti inhibina B, što ukazuje 
na povezanosti između leptina i inhibina B. Ovaj 
rezultat je potvrđen i u našem istraživawu.

ZAKQUČAK

Rezultati našeg istraživawa pokazuju da je lep
tin najznačajniji prediktor oporavka reproduktiv
ne funkcije kod bolesnica s anoreksijom nervozom 
u toku normalizacije telesne mase. Snižene vred
nosti leptina kod ovih bolesnica mogle bi biti od
govorne za mnoge neuroendokrine nenormalnosti. 
Smatramo da su neophodna dodatna istraživawa za
snovana na primeni rekombinantnog leptina, kako 
bi se u potpunosti razjasnila wegova fiziološka i 
potencijalno terapijska uloga kod bolesnica s ano
reksijom nervozom.
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SRPSKI ARHIV ZA CELOKUPNO LEKARSTVO

INTRODUCTION  Anorexia nervosa represents an eating dis-
order that is associated with substantial psychological, social 
and physiological abnormalities, involving 0.5-2% of female 
population.
OBJECTIVE  The secretion patterns of inhibin B, as marker of 
gonadal activity, and leptin, as an indicator of energy balance 
and body composition, were analyzed in our cross-sectional 
study in order to asses the restoration of reproductive function 
in patients with anorexia nervosa (AN) during  gaining of nor-
mal weight.  
METHOD  The study included 20 patients with low weight AN 
(BMI 14.3±0.3 kg/m²), 22 partially recovered AN (BMI 17.4±0.1 
kg/m²), and 29 gained regular weight, out of whom 16 had no 
restoration of menstrual cycle (BMI 19.5±0.1 kg/m²), and 13 had 
at least six consecutive menstrual cycles (BMI 19.3±1.0 kg/m²). 
Nineteen eumenorrheic females with BMI 19.8±0.4 kg/m² were 
the controls. 
RESULTS  Significant correlation between leptin and inhibin B 
(ς=0.446; p=0.000), leptin and delta LH (ς=0.611; p<0.001), and 
inhibin B and delta LH (ς=0.574; p<0.001) was found in patients 
with anorexia nervosa during weight gain. Leptin (p=0.0039), 

inhibin B (p=0.0173), LH (p=0.0323) and delta LH (p=0.0087) 
were important predictors of reproductive recovery in patients 
with anorexia nervosa during gaining of normal weight. Among 
aforementioned parameters, leptin (p=0.0057) appeared to be 
the most important.
CONCLUSION  Leptin is the most important predictor of 
reproductive recovery in patients with anorexia nervosa during 
weight normalization. These findings suggest that decreased 
leptin levels may be responsible for several neuroendocrine 
abnormalities seen in anorexia nervosa. Thus, intervention-
al studies involving administration of recombinant leptin are 
required to fully clarify the physiologic and potentially thera-
peutic role of leptin in anorexia nervosa.

Key words: anorexia nervosa; leptin; inhibin B; weight gain; re-
production
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