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Hoofdvraag:

Wat voor invloed heeft Leptine op het proces van osteoporose bij Anorexia 
Nervosa

Er is nog geen direct onderzoek gedaan naar de invloed van leptine op 
osteoporose. 

Osteoporose is een gevolg van anorexia nervosa. Leptine zou hier invloed op 
kunnen hebben maar de biologishe mechanismen zijn nog niet bekend.

Nog geen onderzoek wat de rol heeft bevestigd tussen BMI en Leptine 
niveau’s

2

Leptine

Een hormoon 16kD

Polypeptide

Uitgescheiden door adipocyten

Receptoren in hypothalamus

Sympathisch zenuwstelsel



Anorexia Nervosa DSM-IV-TR criteria

A Weigering het lichaamsgewicht te handhaven op of boven een voor de 
leeftijd en lengte minimaal normaal gewicht (bijvoorbeeld gewichtsverlies 
dat leidt tot het handhaven van het lichaamsgewicht op minder dan 85% 
van het te verwachten gewicht; of het in de periode van groei niet 
bereiken van het te verwachten gewicht, wat leidt tot een lichaamsgewicht 
van minder dan 85% van het te verwachten gewicht).

B Intense angst in gewicht toe te nemen of dik te worden, terwijl er juist 
sprake is van ondergewicht.

C Stoornis in de manier waarop iemand zijn of haar lichaamsgewicht of 
lichaamsvorm beleeft, onevenredig grote invloed van het 
lichaamsgewicht, of lichaamsvorm op het oordeel over zichzelf of 
ontkenning van de ernst van het huidige lage lichaamsgewicht.

D Bij meisjes na de menarche, amenorrhoe, dat wil zeggen de afwezigheid 
van ten minste drie achtereenvolgende menstruele cycli. Een vrouw wordt 
geacht een amenorrhoe te hebben als de menstruatie alleen volgt na 
toediening van hormonen (bijvoorbeeld oestrogenen).

Beperkende type: tijdens de huidige episode van anorexia nervosa is betrokkene niet geregeld bezig met eetbuien of 
laxeren (dat wil zeggen zelfopgewekt braken of misbruik van laxantia, diuretica (plasmiddelen of klysma's).

Eetbuien/purgerende type: tijdens de huidige episode van anorexia nervosa is betrokkene geregeld bezig met eetbuien 
of purgerende maatregelen (dat wil zeggen zelfopgewekt braken of misbruik laxantia, diuretica of klysma's).

ICD-10 + BMI <17.5

Hoogste mortaliteit, vaak vooraf stress-stoornis (neurose) en achteraf depressie. 1% v alle vrouwen
Risk factors: vrouwelijk geslacht, history, sexual abuse, verhoogd gewicht.
Heritability: have you ever had AN = 48%

broadening the definition of  the symptome = 76%
Genes: T2DM, veel serotonergische receptoren HTR1D(1p36), HTR2A(13q14), categolamine 3

dysmorphia



Wat is osteoporose?
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Anorexia nervosa -> amenorroe -> botontkalking door sexhormonen + LH -> 
verlaging van de BMD -> broos worden botten -> botbreuken 
(tenen/enkel/ribben/pols)

Hogere niveau’s (levels) van Leptine = normale BMD (bone mineral density/T-
score), maar indien gecontrolleerd voor amenorroe = niet signifcant. 
Gemiddelde niveau’s (levels) van Leptine = osteopenische patienten 
Lage niveaus (levels) van Leptine = osteoporose bij 30% vd patienten

Variantie in BMD waardes wordt voor 55.3% verklaard door amenorroe, gewicht 
en totale alkaline fosfaten. 

Als 55.3% wordt verklaard door factoren anders dan Leptine, is de overige 44.7% 
dan door Leptine? Of is Leptine een mediërende variabele tussen BMD en 
amenorroe?

Huidige onderzoeken:
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Normale botmassa 
= BMD/T-waarde van -1 tot 1

Osteopenisch?
= BMD/T-waarde -1 tot -2.5

Osteoporose
=BMD/T-waarde < -2.5

http://europe.obgyn.net/nederl
and/mp/overgang/overgangli2
5.html

http://europe.obgyn.net/nederland/mp/overgang/overgangli25.html�
http://europe.obgyn.net/nederland/mp/overgang/overgangli25.html�
http://europe.obgyn.net/nederland/mp/overgang/overgangli25.html�
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Onderzoeksdesign

Anorexia 
Nervosa (BMI)

Bone Mineral 
Density 

Leptine
niveau’s

Onderzoeksdesign:
Multicenter longitudinaal quasi experiment

GGZ Oost Brabant  -> Veghel 
GGZ Breburggroep -> Tilburg + Tweesteden
GGZ Eindhoven -> Zorgprogramma K&J

Legroux-Gérot ea. 2009

Gati ea. 2007
Grinspoon ea 1999
Soyka ea 1999



Participanten

Inclusiecriteria

Exclusiecriteria
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Patienten met DSM anorexia nervosa RES + PUR, 
diagnose met SCID/SCAN

-> 15-30 jaar, inpatient.

Veghel (26), Breburg (23), Tweesteden (8), 
Eindhoven, (31)  N = 88.

Comorbiditeit 1e as of 2e as BPD/APD

Controlegroep, gezonde populatie zelfde leeftijd 
zonder history of treatment.



Meetmomenten

Meetmomenten:

Diagnostiek (voormeting baseline)
behandeling na 1 maand (2e meetmoment)
behandeling na 2 maanden (3e meetmoment)
behandeling na 4 maanden (4e meetmoment)
behandeling na 6 maanden (5e meetmoment)
einde behandeling follow-up na een 12 maanden (6e meetmoment)
follow-up na 18 maanden (7e meetmoment)

Meetmomenten:
De controle groep ondergaat 2 meet momenten; vooraf en na 18 maanden.
De meetmomenten controle groep:
Vooraf = 1e meetmoment
Einde onderzoek (18 mnd): 2e meetmoment

Gemeten wordt: Leptine niveau - bontontkalking (R~H~T) via botscan – TSH –
LH – PRL – Testosteron – IGF-I – estradiol – 25hydroxyvitamin D – Calcium. 

Klassieke analyse; meervoudige regressie.
Hierbij modell fitting en SEM met biologische parameters + multilevel.

Patienten

Controlegroep
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In de patientengroep.

Verlaagde Leptine niveaus, verlaagde IGF, 
verlaagde testosteron. Gewone sulfaat en 
cortisol niveaus.

Significant verband tussen leptine niveaus en 
AN, tussen AN en BMD, tussen BMD en BMI. In 
model fitting max R2 bij minimale RMSEA en TCI 
hoge CFI 
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