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GLOSARIO

AC: Adiccion a la comida

ACT: Agua corporal total

AN-BP: Anorexia nerviosa, subtipo bulimico-purgativo
AN: Anorexia nerviosa

AN-R: Anorexia nerviosa, subtipo restrictivo

AQO: Anticonceptivos orales

BIA: Analisis de bioimpedancia eléctrica

BN: Bulimia nerviosa

BWLT: Terapia conductual de pérdida de peso (body weight loss therapy, en inglés)
CB: Cirugia Bariatrica

CC: Composicion corporal

DMO: Densidad mineral 6sea

DEXA: Absorcimetria de rayos X de energia dual

DSM IV-TR: Manual diagnostico y estadistico de los trastornos mentales, 4a edicion, texto
revisado

DSM-5: Manual diagnoéstico y estadistico de los trastornos mentales, 5a edicion
EDI-2: Eating Disorder Inventory-2 / Inventario de Trastornos de la Conducta Alimentaria-2
FBT: Tratamiento basado en la familia

GPC : Guia de practica clinica

GWAS: Genome-wide association studies

IMC: indice de masa corporal

MME: Masa muscular esquelética

MM: Masa muscular

MG: Masas grasa

MLG: Masa libre de grasa

NICE: Instituto Nacional de Excelencia Clinica

OSFED: otros trastornos de la conducta alimentaria o de la ingesta de alimentos especificados
(Other Specified Feeding and Eating Disorders)

OB: Obesidad
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RANZCP: Royal Australian and New Zealand College of Psychiatrists
SCL-90-R: Symptom Checklist-90-Revised / Inventario de Sintomas-90-Revisado
TA: Trastorno por atracon / Trastorno de atracones

TCA: trastornos de la conducta alimentaria

TCC: Terapia cognitivo-conductual

TCC-M: Terapia cognitivo-conductual mejorada

TDAH: Trastorno por déficit de atencidon/ hiperactividad

TEA: Trastorno del espectro autista

TIP: Terapia interpersonal

TOC: Trastorno obsesivo compulsivo

WMH: Who World Mental Health

YFAS: Yale Food Addiction Scale / Escala de Adiccion a la Comida de Yale
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ARTICULOS QUE COMPONEN LA
TESIS:

Esta Tesis presentada para optar al grado de Doctora en Medicina por la Universidad de
Barcelona, esta formada por un compendio de 3 articulos independientes pero interrelacionados
y que constan a su vez de 3 objetivos principales:

1) Agiliera Z, Romero X, Arcelus J, Sanchez I, Riesco N, Jiménez-Murcia S, et al.

2)

Changes in Body Composition in Anorexia Nervosa: Predictors of Recovery and
Treatment Outcome. PLoS ONE. 2015;10(11):e0143012.

DOI: 10.1371 / journal.pone.0143012

Presenta un factor de impacto total (IF) de 2,76 (JRC 2019), Q2 (27/71), Area:
Multidisciplinary Sciences.

El objetivo principal de este estudio fue identificar predictores de cambios de la
composicion corporal (CC) durante el tratamiento, asi como predictores del resultado
del tratamiento.

Agliera Z, Sanchez I, Granero R, Riesco N, Steward T, Martin-Romera V, Jiménez-
Murcia S, Romero X, Caroleo M, Segura-Garcia C, Menchon JM, Ferndndez-Aranda
F. Short-Term Treatment Outcomes and Dropout Risk in Men and Women with Eating
Disorders. Eur Eat Disord Rev. 2017;25(4):293-301.

DOI: 10.1002/erv.2519

Presenta un factor de impacto total (IF) de 3,56 (JRC 2019), Q1 (21/131), Area: Clinical
Psychology.

El objetivo principal de este estudio fue analizar los predictores clinicos del resultado
del tratamiento en hombres y mujeres con trastornos alimentarios (TCA) en términos
de la personalidad y la psicopatologia alimentaria.
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3) Romero X, Agiiera Z, Granero R, Sanchez I, Riesco N, Jiménez-Murcia S, et al. Is food
addiction a predictor of treatment outcome among patients with eating disorder? Eur
Eat Disord Rev. 2019;27(6):700-11.

DOI: 10.1002/erv.2705

Presenta un factor de impacto total (IF) de 3,56 (JRC 2019), Q1 (21/131), Area: Clinical
Psychology.

El objetivo principal de este estudio fue examinar si el constructo de la adiccion a la
comida (AC) se asociaba a una mayor gravedad de los TCA y, por lo tanto, su capacidad
predictiva del resultado del tratamiento.
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RESUMEN DE LA TESIS:

Trastornos de la Conducta Alimentaria y tratamiento: Factores nutricionales y clinicos
implicados

Introduccion: Los trastornos de la conducta alimentaria (TCA) representan un grupo de
trastornos mentales de etiologia multifactorial que se asocian con alteraciones graves en los
comportamientos alimentarios y en el funcionamiento psicosocial de la persona que lo padece.
Por ello, el enfoque terapéutico historico aborda la interacciéon de multiples factores que
contribuyen a la etiopatogenia de estos trastornos, asi como a la eficacia terapéutica de los
TCA, de modo que los esfuerzos para desarrollar estrategias y programas de tratamiento
efectivos se deben basar en una variedad de aspectos. Uno de estos aspectos es la evaluacion
de los aspectos antropométricos, como la composicion corporal (CC), que resulta
imprescindible en los contextos patologicos en los que la valoracion nutricional permite
diagnosticar alteraciones que influyen en la morbimortalidad y condicionan la planificacion
terapéutica. Otro de estos aspectos es el sexo / género y su rol en el desarrollo, mantenimiento
y resultado clinico de estos trastornos. Ya que, a pesar de que los hombres y las mujeres con
TCA comparten caracteristicas clinicas similares, se han descrito algunas particularidades de
género que deben estudiarse mas profundamente. Y, en tltimo lugar, a la luz de investigaciones
recientes, es importante valorar el efecto que el constructo adictivo tiene sobre el prondstico de
los TCA, especialmente en aquellos donde los comportamientos alimentarios son de tipo
compulsivo predominantemente.

Objetivos: Los objetivos principales de esta tesis fueron identificar los correlatos clinicos,
nutricionales, antropométricos y psicopatoldgicos de eficacia terapéutica en pacientes con
TCA.

Material y métodos: Se realizaron 3 estudios que contribuyen a un mejor conocimiento de
estos posibles predictores de tratamiento. Entre ellos, se estudio el papel que la CC, la
personalidad o la presencia de una posible adiccién a la comida, podrian desempefiar en el
resultado del tratamiento de pacientes con TCA, de ambos sexos.

Resultados: Los hallazgos mas importantes que se extraen de estos trabajos confirman que
factores como la CC, el estado nutricional, los rasgos de personalidad o una posible adiccion a
la comida se asocian al pronéstico y resultado al tratamiento de pacientes con TCA.
Especificamente en pacientes con anorexia nerviosa, los mejores predictores de cambio y
recuperacion de la CC fueron los parametros basales. Sin embargo, estos no parecen influir
directamente en el resultado del tratamiento. Resaltando asi, la relevancia clinica que puede
tener una extensa evaluacion antropométrica en el momento del diagnostico para tener un
posible indicador de resultado clinico.

13



Document signat digitalment per: XANDRA ROMERO CASAS

Por otro lado, las diferencias de sexo resultan ser un factor clave para la eleccion y disefio de
la intervencion terapéutica, pues parece que los varones que completan el tratamiento habitual,
se recuperan mejor del TCA que las mujeres, aunque los varones con bulimia nerviosa
presentan mayores tasas de abandono del tratamiento. Y por ultimo, en aquellos casos de TCA
en los que exista conducta alimentaria de tipo compulsivo (atracones), resulta interesante
analizar la presencia de adiccion a la comida en el momento del diagnostico, puesto que este
contexto adictivo es significativo de una mayor psicopatologia y gravedad de la sintomatologia
alimentaria y, por tanto, peor resultado clinico.

Conclusiones: Los resultados de este trabajo ponen de manifiesto la importancia que tienen
ciertos factores como el estado nutricional, la adiccion a la comida, determinados rasgos de
personalidad y el género en la etiopatogenia, expresion sintomatoldgica, gravedad,

clasificacion fenotipica, tratamiento y prondstico en pacientes a lo largo de todo el espectro de
los TCA.

14
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1.NTRODUCCION

1.1. Definicion y clasificacion diagndstica de los trastornos de la conducta
alimentaria

Los trastornos de la conducta alimentaria (TCA) representan un grupo de trastornos mentales
caracterizados por una alteracion definida del patron de ingesta de los alimentos o de la
conducta sobre el control del peso, produciendo un deterioro fisico y psicosocial que origina
una malnutricion que afecta a todo el organismo y al funcionamiento cerebral, perpetuando el
trastorno mental y el funcionamiento psicosocial alterado del individuo y su entorno (1-4) .

Los TCA son considerados como las entidades psiquiatricas cronicas de mayor incidencia que
afectan principalmente a mujeres jovenes, siendo mas comunes que la diabetes tipo 2 en la
infancia y la adolescencia (5,6) y cuya etiologia implica multiples y distintos factores y que se
asocian con elevados indices de morbilidad (7) y mortalidad (8).

1.1.1. Clasificacion diagnoéstica de los TCA

Las clasificaciones diagnodsticas de los TCA o los renombrados trastornos de la conducta
alimentaria y de la ingesta de alimentos segtn la ultima version del Manual Diagndstico y
Estadistico de los Trastornos Mentales, 5* edicion (DSM-5) (4), incluyen los diagnosticos de
anorexia nerviosa (AN), bulimia nerviosa (BN), trastorno por atracones (TA), y otros trastornos
de la conducta alimentaria o de la ingesta de alimentos especificados (Other Specified Feeding
and Eating Disorders [OSFED]), entre otros.

15
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Tabla 1. Criterios diagnosticos para anorexia nerviosa

Criterios de anorexia nerviosa segun el DSM-5

Tabla 1. Subtipos diagnosticos de anorexia nerviosa

En remision parcial: Si después de cumplir con todos los criterios para la AN, el criterio A
(bajo peso corporal) no se ha cumplido durante un periodo prolongado, pero el Criterio B
(miedo intenso a aumentar de peso o engordar o un comportamiento que interfiere con el
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aumento de peso) o el Criterio C (alteraciones en la autopercepcion del peso y forma) todavia
se cumplen.

En remision total: Después de que se cumplieron previamente los criterios completos para la
AN, ninguno de los criterios se cumplio durante un periodo prolongado de tiempo.

La gravedad del trastorno se define a través del indice de masa corporal (IMC; peso (kg) /
talla (m?)), segun los siguientes pardmetros:

Leve: IMC > 17 kg/m?
Moderado: IMC 16-16,99 kg/m’
Grave: IMC 15-15,99 kg/m’
Extremo: IMC < 15 kg/m?

17
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Tabla 2. Criterios diagndsticos de bulimia nerviosa

Criterios de bulimia nerviosa segun el DSM-5

En remision parcial: Después de que se cumplieron previamente los criterios completos para
la BN, algunos, pero no todos, se cumplieron durante un periodo prolongado de tiempo.

En remision total: Después de que se cumplieron previamente los criterios completos para la
BN, ninguno de los criterios se cumplio durante un periodo prolongado de tiempo.

18
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La gravedad se basa en la frecuencia semanal de conductas compensatorias inapropiadas,
aunque puede aumentar para reflejar otros sintomas y el grado de discapacidad funcional.

Leve: Un promedio de 1-3 conductas compensatorias inapropiadas semanales.
Moderado: Un promedio de 4—7 conductas compensatorias inapropiadas semanales.
Grave: Un promedio de 8—13 conductas compensatorias inapropiadas semanales.

Extremo: Un promedio de 14 conductas compensatorias inapropiadas semanales.

Tabla 3. Criterios diagnosticos para trastorno por atracon

Criterios de Trastorno por Atracon segun el DSM-5

19
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En remision parcial: Después de que se cumplieron previamente los criterios completos para
el TA, el atracon ocurre con una frecuencia promedio de menos de un episodio por semana
durante un periodo prolongado de tiempo.

En remision total: Después de que se cumplieron previamente los criterios completos para el
TA, ninguno de los criterios se cumplio durante un periodo prolongado de tiempo.

La gravedad se especifica de la misma forma que en la BN, pero en vez de contabilizar las
conductas compensatorias inapropiadas, lo que se valora es el numero de atracones a la
semana.

Ademas de estos tres trastornos especificos, en el DSM-5 se incluyen también otros trastornos
como el de OSFED que incluye aquella sintomatologia en la que, a pesar de presentar sintomas
caracteristicos de un TCA, no se cumplen todos los criterios ni para AN, ni BN ni TA.

En la categoria de OSFED se enumeran diversas presentaciones:

1. Anorexia nerviosa atipica.

2. Bulimia nerviosa de frecuencia baja y/o duracion limitada.

3. Trastorno de atracones de frecuencia baja y/o duracion limitada.
4. Trastorno por purgas.

5. Sindrome de ingestion nocturna de alimentos.
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Otra particularidad de los TCA es que existe un solapamiento significativo entre los distintos
trastornos, es decir, aunque el diagndstico inicial sea uno, es probable que, con el paso del
tiempo los sintomas del trastorno cambien y, finalmente, se cumplan los criterios para otro
trastorno (9,10).

Dado que es la combinacion distinta de sintomas o comportamientos lo que determina el
diagnostico, y adquirir o perder un sintoma puede dar lugar a la transicién a una nueva categoria
diagnostica, este proceso es conocido como transicion diagnostica o entrecruzamiento
diagnostico (11,12). Ya que el peso y los sintomas tienden a fluctuar regularmente, y que el
diagnostico se realiza sobre la base de sintomas positivos durante solo tres meses, algunas
personas pueden experimentar cruces diagnosticos recurrentes con el tiempo (13). Asi, mas de
la mitad de las pacientes con AN (44-60 %) pueden entrecruzarse entre subtipos restrictivos y
purgativos a través del tiempo; el 34% pueden entrecruzarse con BN (9) o pueden evolucionar
hacia un OSFED (14); otros tantos evolucionan de una BN hacia un TA o un OSFED, mientras
que so6lo una pequeiia parte de las pacientes con BN (14%) desarrollan AN (9,11,14).

En esta linea, Chamay-Weber et al. (15) sostienen que el diagnéstico completo es el punto final
del proceso continuo a lo largo del cual existen diferentes niveles parciales y subclinicos que
se diferencian unicamente por la gravedad de los sintomas.
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Figura 1. Distribucion de diagnosticos TCA segun el DSM-V y entrecruzamiento diagnostico
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1.2 Complicaciones médicas de los TCA

Los TCA son condiciones psiquidtricas con profundas consecuencias médicas.

Estas alteraciones o comorbilidades derivadas de los TCA también surgen como resultado del
metabolismo neurotransmisor alterado o los cambios endocrinos que resultan de la privacion y
alteracion de la ingesta caldrica (16). Dichas consecuencias fisicas, son fruto de la pérdida de
peso y la desnutricion en la AN, asi como con los comportamientos de purga que caracterizan
la BN y la sobreingestas repetidas de elevada densidad energética propias del TA (16,17).

Entre las muchas secuelas fisicas adversas de los TCA, destacan las alteraciones
gastrointestinales, cardiacas, pulmonares, hematoldgicas, endocrinas, neurologicas,
dermatologicas y especialmente musculoesqueléticas de la AN y que pueden verse afectadas
de forma permanente durante el curso de la enfermedad (18).

En la BN, las complicaciones mas graves incluyen la alteracion de electrolitos y acidos y los
cambios que se producen como resultado de estos, y que suelen estar asociados a los
comportamientos purgativos. Con el vomito autoinducido, las complicaciones se pueden
dividir en los efectos adversos locales del vomito y las anomalias electroliticas que pueden
producirse a medida que este comportamiento se vuelve mas extremo (18).

El vomito excesivo puede conducir a un reflujo persistente de acido gastrico que conduce a
disfagia y dispepsia. Asimismo, sucede el agrandamiento de la glandula pardétida.
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El otro modo principal de purga, es el abuso de laxantes que origina hipocalemia. Esta conducta
se asocia inicialmente con una acidosis metabolica hiperclorémica, que finalmente evoluciona
a un estado de alcalosis metabolica tras la disminucion de volumen ocurrida de forma cronica.
Ademas de las anormalidades electroliticas, el abuso de laxantes causa también alteraciones
gastrointestinales locales, que incluyen prolapso rectal, diarrea, hemorroides, hematoquecia y
sindrome del colon catartico (16).

El TA, se asocia con importantes causas de morbilidad médica y con numerosas enfermedades
asociadas con la obesidad, que pueden conferir riesgos médicos adicionales (19). Los ultimos
estudios relacionan el TA con distintos trastornos metabolicos, tales como diabetes,
hipertension, dislipidemias, problemas / trastornos del suefio y afecciones de dolor y sindrome
metabolico (19,20). El comportamiento de sobreingestas compulsivas, también se asocia con
asma y sintomas y trastornos gastrointestinales, y entre las mujeres, con disfunciéon menstrual,
complicaciones del embarazo, hipertension intracraneal y sindrome de ovario poliquistico (21).
Asimismo, Wassenaar, Friedman, y Mehler (19), también sugieren que estas afecciones pueden
ocurrir independientemente de la obesidad y los trastornos psiquiatricos concurrentes, lo que
explicaria que el propio TA confiera factores de riesgo adicionales en practicamente todos los
sistemas del cuerpo ocasionando consecuencias devastadoras tanto en la calidad como en la
duracion de la vida (19).

En definitiva, y especialmente a medida que los TCA se vuelven mds graves y cronicos, pueden
llegar a comprometer la funcionalidad de la mayoria de los sistemas corporales (16,17,22).

1.3 Epidemiologia de los TCA

Los estudios epidemioldgicos aportan informacion sobre la incidencia de los trastornos y su
frecuencia a lo largo del tiempo. En este sentido, y por varias razones que se describen mas
adelante, resulta dificil estimar la prevalencia e incidencia en poblacion general (23).

Si bien es cierto que ha aumentado el interés de su estudio en las tres ultimas décadas, tanto
por su creciente incidencia como por la gravedad de la sintomatologia asociada y resistencia al
tratamiento, constituyen hoy, a tercera enfermedad cronica entre la poblacion femenina
adolescente y juvenil en las sociedades desarrolladas y occidentalizadas (24).

Aunque la mayoria de los TCA tienen su inicio entre los 10 y los 20 afios de edad (25), lo cierto
es que los trastornos de la conducta alimentaria se presentan en edades cada vez mas tempranas,
descendiendo en 12 meses la edad de aparicion en la Gltima década y, a la vez, apareciendo de
forma mas tardia (26). No en vano, la progresion de los TCA ha llegado a ser etiquetada de
“epidémica” en las sociedades avanzadas (24).
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En Espatfia, no se realizaron estudios epidemioldgicos en TCA hasta mediados de los afios 90.
A partir de esta fecha, el nimero de estudios de prevalencia de TCA en Espafia se ha equiparado
con el resto de Europa, asi como las cifras de prevalencia obtenidas en los diferentes estudios
epidemiologicos espafioles (24). Sin embargo, la mayoria de los estudios hasta la fecha han
investigado exclusivamente AN y BN o se han basado en muestras clinicas o registros de
pacientes que no son representativos de individuos con TCA en la poblacion general. Ademas,
la mayoria de los estudios se han centrado en poblacion adulta, a pesar de que la adolescencia
es un periodo critico de desarrollo del trastorno (23).

A la vez, resulta dificil establecer tasas consensuadas de prevalencia e incidencia, respecto a
los TCA, por cuestiones metodoldgicas: por un lado, la prevalencia clinica de los TCA parece
estar subestimada debido a distintos factores, entre ellos que muchos pacientes no acuden a
servicios de salud en busca de tratamiento ya que tienden a esconder y negar su enfermedad
(23). Por otra parte, es probable que los cambios en los nuevos criterios diagndsticos para los
TCA hayan producido alteraciones en las tasas observadas de prevalencia (27). En este sentido,
era conocido que el riesgo acumulado a lo largo de la vida, en la década de los 80, de AN, BN
y TA se aproximaba al 4,6% (28), mientras que la nueva categorizacion segiin el DSM-5, lo
aproxima al 10% (29). La prevalencia a lo largo de la vida de la AN, entre las mujeres, segin
el DSM-5, podria ser de hasta el 4%, y de la BN del 2%. En la encuesta internacional “WHO
World Mental Health (WMH) Survey Initiative” (30), la prevalencia de los TA fue del 2%
(7,31). Otros estudios destacan que el TA es el TCA mas prevalente con tasas de hasta el 3.5%
(32).

En el caso de los hombres, los estudios muestran que AN o BN constituyen entre el 5% y el
10% de todos los casos con TCA (33). Otros estudios, basados en muestras poblacionales,
indican cifras de prevalencia del 0,9% (34), especificamente del 0,3% para la AN, del 0,5%
para la BN, del 0,3% para OSFED (35) y del 2% para el TA (36). Sin embargo, estas tasas de
prevalencia aumentan considerablemente si consideramos solo poblacion juvenil. En esta linea,
un estudio reciente encontrd que una cuarta parte de los pacientes pre-adolescentes que
cumplian los criterios de TCA eran varones (33). La prevalencia en poblacion masculina
adolescente muestra que el 1,2 % desarrolla AN o BN (en comparacion con el 5,7% de las
mujeres adolescentes), mientras que el TA es el diagndstico mas comun en esta poblacion, con
una estimacion de alrededor del 2% (frente a alrededor del 3,5% de las mujeres) (37).

Especial mencion merece la investigacion relacionada con la prevalencia de los TCA en
poblaciéon de mediana edad (> 40 afios) y que, segun los criterios del DSM-5, es de alrededor
del 3,5% en mujeres mayores y alrededor del 1% al 2% en hombres mayores. Algunos autores
(38,39), hacen referencia a nuevos términos como "trastornos alimentarios perimenopausicos"
y "trastornos alimentarios orientados a la musculatura" que evidencian el impacto del proceso
de envejecimiento y las diferencias especificas de sexo (40).
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Asimismo, la edad “atipica” para el desarrollo de los TCA parace intensificar el estigma de en
esta poblacion de mediana edad, lo que finalmente dificulta el reconocimiento de los mismos
y favorece que las cifras de prevalencia en esta muestra estén subestimadas (40).

En términos de mortalidad, las personas con TCA tienen tasas significativamente elevadas en
comparacion a otros trastornos mentales (8). Asimismo, las personas con AN presentan mayor
incidencia de recaida y mayor tasa de mortalidad en comparacién con personas diagnosticadas
con otros TCA (41). Las tasas de mortalidad estandarizadas fueron 5,86 para AN y 1,93 para
BN (8).

1.4. Comorbilidad psiquiatrica en TCA

La comorbilidad psiquiatrica es elevada en pacientes con TCA (42) siendo los trastornos del
estado de animo, los trastornos por uso de sustancias y los trastornos de ansiedad, los
diagnosticos psiquiatricos comdrbidos que se dan con mayor frecuencia en TCA (28,42-45).
Concretamente, el 71% de los pacientes con TCA padecen al menos, otro trastorno del Eje I,
siendo los mas frecuentes el trastorno de ansiedad (53%), y especialmente el trastorno de
ansiedad generalizada (42).

Respecto al tipo de TCA, los resultados de muestras representativas de la poblacion sugieren
que la prevalencia, a lo largo de la vida, de cualquier trastorno psiquiatrico adicional esta entre
el 55y el 80% para la AN, el 85 y el 95% para la BN y el 80 y 90% para el TA (28,46,47). En
relacion a las diferencias de género, los niveles mas altos de comorbilidad se han encontrado
en mujeres con TA y hombres con BN (42).

Asimismo, las investigaciones mas recientes sugieren que tener un diagnostico psiquiatrico
previo al TCA, se asocia con una mayor psicopatologia y duracion de la enfermedad, por lo
que la informacion sobre el momento de los diagnosticos resulta relevante (48).

Las personas con trastorno bipolar tienen un mayor riesgo de desarrollar TCA o sintomatologia
alimentaria en comparacion con la poblacion general. Asimismo, las patologias alimentarias
caracterizadas por sintomatologia de atracones y / o purgas son las que mas comunmente
desarrollan un trastorno bipolar (49).

También se han asociado con TCA los trastornos por abuso de alcohol y/o

sustancias donde la mayor prevalencia se observa en mujeres, principalmente caucésicas y
también con sintomatologia de atracones y purgas (43,50).
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Dentro de los trastornos afectivos el trastorno depresivo mayor y la distimia se encuentran entre
los trastornos comorbidos mas frecuentes en personas con BN y AN con prevalencias que
oscilan entre el 20% y el 83% (44,51). En personas con TCA, la presencia afiadida de depresion
mayor se ha asociado con el subtipo diagnostico, mayor abuso de sustancias y alcohol, intentos
de suicidio asi como mayor frecuencia de comportamientos purgativos (51).

Asimismo, un dato relevante en cuanto a la evaluacion diagnostica es que, el 67% de las
personas sitia la aparicion de ambos trastornos (TCA y depresion mayor) dentro de la misma
ventana temporal de 3 afios (44).

Los estudios sobre la comorbilidad de TCA y los principales trastornos del neurodesarrollo,
como el trastorno del espectro autista (TEA) y el trastorno por déficit de atencion /
hiperactividad (TDAH), también indican una asociacion frecuente, aunque las tasas de
prevalencia de TCA en TDAH y TEA, y viceversa, sean heterogéneas (52,53). Segun esta
reciente revision sistematica (52), el 4,7% de los pacientes con ciertos diagnosticos de TCA
(AN, BN o TA) recibieron un diagnostico de TEA vy, parece que, el TEA comodrbido se
diagnostica con mayor frecuencia en pacientes con AN.

Asimismo, en dicha revision, la prevalencia del TDAH en los TCA oscil6 entre el 1,6% y el
18% (52) mientras que otros autores (53) han encontrado tasas de prevalencia del 3,1% ademas
de otros datos interesantes como que, las personas con TDAH presentan una prevalencia
significativamente mayor de TCA que las personas sin TDAH del mismo modo que se observa
mayor prevalencia en las mujeres que en los hombres (53).

El TDAH suele ser comodrbido con conductas alimentarias alteradas, particularmente con
fenotipos relacionados con atracones, en comparacion con conductas restrictivas (52,53). En la
misma linea, otros autores han encontrado que los sintomas de hiperactividad del TDAH van

asociados a una mayor impulsividad y severidad y probablemente a un peor prondstico en
pacientes con TCA (54).

1.5 Etiologia y factores de riesgo de los TCA

Aligual que en otros trastornos psiquiatricos, la etiologia de los TCA es multifactorial e incluye
una combinacion de vulnerabilidades genéticas, bioldgicas, socioculturales, psicologicas y
neuropsicologicas que interactiian en cada individuo (55-58)
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Figura 2. Factores de riesgo de TCA. Adaptado de Treasure
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1.5.1 Factores de riesgo genéticos y biologicos
Respecto a los factores de riesgo genéticos y bioldgicos, el factor que con mas fuerza
predice el desarrollo de un TCA es pertenecer al sexo femenino, aunque se desconoce

hasta que punto es debido a motivos biologicos o socioculturales (58).

Factores genéticos

Se han identificado diferentes genes y se han desarrollado hipotesis para explicar su valor
etiopatogénico en los TCA, asi como la interaccion de los cambios del componente genético
con las variables ambientales (59,60) y su influencia probablemente mediada por variables
psicologicas (61)y por la pubertad (62). Pero, alin asi, es necesario esclarecer los mecanismos
por los que suceden la contribucion genética en este complejo proceso (63).

Estudios con gemelos y estudios de familias sugieren que la heredabilidad en los TCA se
encuentra entre el 48 y el 88%, lo que significa un riesgo aproximadamente diez veces mayor
en familiares de primer grado (56,64). Los estudios de genética molecular han explorado el
papel de las alteraciones en la secuencia de acido desoxirribonucleico y/o en la expresion de
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genes que podrian contribuir a la patogénesis de las alteraciones de la conducta alimentaria y
los sintomas asociados (65). Desde la perspectiva de la genética, los sistemas de
neurotransmisores monoaminérgicos y la regulacion del peso corporal son los temas mas
estudiados. Un hallazgo interesante es que parece ser que el gen FTO, que predispone a la
obesidad, podria tener un papel relevante en la AN y la BN (66). Los hallazgos en determinados
cromosomas (67) y polimorfismos, como el CYP2D6 (68), también demuestran que no se debe
subestimar el peso de los factores genéticos en la génesis de los TCA.

Los estudios mas recientes de la asociacion “Genome-wide association studies” (GWAS), han
descubierto que que varios locus genéticos estan involucrados en el riesgo de padecer trastornos
psiquiatricos asi como un sorprendente grado de superposicion genética entre ellos (69). Estos
estudios han revelado una elevada correlacion genética entre el Trastorno obsesivo compulsivo
(TOC) y la AN (69) asi como una asociacion genética mas fuerte con el TDAH para los TCA
no restrictivos que para aquellos restrictivos como la AN, destacando una correlacion positiva
con las medidas de la sintomatologia general y alimentaria de los TCA, concretamente con las
subescalas Impulso hacia la delgadez y la insatisfaccion corporal (53).

La anorexia nerviosa es un fenotipo hereditario complejo que tiene grandes y significativas
correlaciones genéticas positivas tanto con los fenotipos psiquidtricos (esquizofrenia,
neuroticismo, logro educativo) como con los rasgos metabdlicos (colesterol de lipoproteinas
de alta densidad (HDL) (70). En la misma linea, otro estudio de secuenciacion y genotipado de
152 genes candidatos, sugirié una asociacion novedosa de un gen EPHX2 que influye en el
metabolismo del colesterol con la susceptibilidad a AN (71). También se ha identificado un
locus significativo en todo el genoma en el cromosoma 12 (rs4622308) en una region que
albergaba un locus de diabetes tipo 1 y trastorno autoinmune previo (70).

Todo ello sugiere la necesidad de una reconceptualizacion de este trastorno (70,71).

Por otro lado, la adolescencia es un periodo especialmente critico en el desarrollo y la
reorganizacion del cerebro que suele coincidir con el inicio de la mayoria de casos de los TCA.
Por lo tanto, la malnutricion durante esta etapa es especialmente peligrosa y puede incidir en
el posterior curso de la enfermedad (72). Estudios transversales y longitudinales han mostrado
que un inicio puberal precoz, asi como un avanzado desarrollo puberal, incrementan el riesgo
de padecer un TCA (73).

La ganancia de peso tras el inicio de la menarquia y los demas cambios fisicos aumentan la
preocupacion por la alimentacion, la imagen corporal y las dietas y contribuyen al riesgo de
desarrollar un TCA (74).

Es destacable la accion de las hormonas esteroideas en las conductas alimentarias y en la
ansiedad, asi como en la alteracion organizacional de los rasgos psicologicos y
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comportamentales y en los cambios fisicos, como el aumento de la cantidad de grasa corporal
en las nifias(62). Esta nueva estructura corporal en las nifias se opone a lo establecido como un
ideal de belleza para las mujeres, exponiéndolas a la presion por ser delgada en sus relaciones
interpersonales, lo que contribuye a una menor satisfaccion con la imagen corporal (75).

Se estima que, durante la adolescencia, las variaciones genéticas son responsables del 50% al
85% de los factores de riesgo de sintomas de TCA (62,76) y de preocupacion con el peso y la
forma del cuerpo (77), indicando con ello que estos factores tienen una importancia mucho
mayor en la determinacion de la etiologia de los TCA, que los factores ambientales. No
obstante, esto no excluiria la participacion de los factores socio-culturales en este proceso (63).

Algunos autores encontraron grandes efectos del medio ambiente compartido (40%) y no
compartido (54%) entre los/las adolescentes sobre el riesgo de padecer sintomas de TCA,
mientras que los efectos genéticos representaron solo el 6% (76). Por otra parte, hubo un
aumento significativo de la contribucion genética (46%) a la edad de 14 afos que se mantuvo
constante hasta los 18 afios (76). Esto parece sugerir que con la activaciéon de las hormonas
ovaricas (estradiol sobre todo) en el inicio de la pubertad, y que también regula la transcripcion
de genes entre los neurotransmisores que controlan el apetito y el estado de &nimo, como la
serotonina, puede influir en la predisposicion genética de los TCA donde efectivamente, varios
autores registran un aumento de los factores genéticos en relacion con esta etapa (62,76—78).

1.5.2 Factores de riesgo socioculturales y familiares

Presiones socio-culturales sobre el peso v la figura

Los estudios epidemioldgicos, transculturales y longitudinales subrayan la importancia del
ideal occidental de la delgadez en el desarrollo de los TCA. Este ideal de belleza afecta no s6lo
a las mujeres de culturas occidentales, sino también a inmigrantes que residen en paises
occidentales y a las minorias étnicas de esos paises.

Se ha descrito que, ademas, esta poblacioén, parece componer un grupo de riesgo para la
apariciéon de TCA de acuerdo con el proceso de aculturacion mediado a través de los medios
de comunicacion globales (79-81). La interiorizacion de este ideal de belleza y la resultante
preocupacion por el peso, asi como la insatisfaccion por la imagen corporal, constituyen
predictores significativos para el desarrollo de un TCA (82,83). En la insatisfaccion corporal
influyen las comparaciones del aspecto fisico y el IMC, pero también se ha demostrado que el
nivel de exposicion a los medios de comunicacion es decisivo (84).
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Las comparaciones negativas entre la silueta corporal propia y la representada por el ideal de
belleza repercuten, a su vez, negativamente en la autoestima. Si ademas se reciben criticas o
burlas, en relacion a la figura y el peso, el riesgo de desarrollar alteraciones de la conducta
alimentaria aumenta (85). Es necesario tener en cuenta que, en la adolescencia, la opinion del
grupo de iguales tiene un gran peso en la construccion de la identidad y, por lo tanto, el deseo
de ser aceptado por los iguales fomenta que se interiorice el ideal cultural de la delgadez y se
persiga este objetivo (82). Durante esta etapa, los intentos por perder peso pueden llevar a un
mayor riesgo de patologia alimentaria que se refuerza ain mas por el mal uso de los sitios web
y las redes sociales (86).

Las influencias de los estilos parentales

Hoy en dia es conocido que, aunque los factores familiares inciden en la génesis y el
mantenimiento de los TCA, no son su unica causa (87). Sin embargo, un factor de riesgo es la
historia previa de TCA o sintomatologia alimentaria en algiin miembro de la familia (57). Los
padres que presentan una mayor insatisfacciéon corporal y busqueda de la delgadez suelen
proyectar estos ideales en sus hijos y fomentar en ellos el deseo de estar delgados, ademas de
criticar mas su apariencia fisica y controlar en mayor medida su peso (88,89). Las criticas
parentales pueden llevar a una insatisfaccion de la imagen corporal y a conductas alimentarias
problematicas, asi como a altos niveles de auto-exigencia (90).

Otro factor de riesgo parece ser también los estilos de ingesta en la infancia (91). En este
sentido, la investigacion también sugiere que la restriccion dietética y el estigma del peso
pueden constituir etapas prodromicas y ser fuertes predictores del desarrollo de TCA (92,93).
Si bien existe una gran variabilidad en los comportamientos de la dieta, la mayoria de las
personas con TCA reconocen los intentos de dieta autoimpuesta en la infancia o adolescencia
(93). Si estos comportamientos no son supervisados y controlados pueden conducir a
emociones negativas que aumentan el riesgo de atracones y el uso de comportamientos
compensatorios inapropiados, lo que aumenta la preocupacion por el impacto de los esfuerzos
contra la obesidad en la poblacion pediatrica que conduce a TCA (93).

1.5.3 Factores psicoldgicos y neuropsicologicos

Los factores psicologicos también representan una fuente de vulnerabilidad para el desarrollo
de un TCA. Los factores psicoldgicos que han sido muy estudiados en relacion a los TCA son
la autoestima y el perfeccionismo, asi como otros rasgos de personalidad. La baja autoestima
se debe principalmente a la autoevaluacion basada en el peso y la insatisfaccion corporal (94).
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El perfeccionismo, que conlleva miedo a cometer errores y la creencia de que sélo a través de
la perfeccion se conseguira la aceptacion social, esta también muy ligado a una baja autoestima
y genera afecto negativo (95,96).

Los rasgos de personalidad, constituyen factores de vulnerabilidad o proteccion para el
desarrollo de un TCA (97) y también son un importante predictor de resultado de tratamiento
(98).

Varios estudios han indicado que los rasgos especificos de la personalidad, principalmente una
elevada evitacion del dafio asi como la baja autodireccion y cooperacion, estan relacionadas
con los TCA en general y, especificamente, la BN y AN-BP a menudo se han asociado con una
busqueda de sesnsaciones elevada (98), al contrario, en AN destacan tres ragos de base
neurobioldgica: ansiedad, insensibilidad a la recompensa, conciencia interoceptiva alterada e
inflexibilidad y rigidez cognitiva, todos relacionados entre si y contribuyendo, conjuntamente
a la desregulacion del apetito y la alimentacion patoldgica en la AN (99) .

La mayoria de estos estudios evaluaron los rasgos de personalidad en los pacientes durante la
enfermedad. Por lo tanto, dichos rasgos de personalidad podrian ser un reflejo de los efectos
adversos de la conducta alimentaria alterada (97). Sin embargo, algunos estudios que han
evaluado los rasgos de personalidad pre y post tratamiento, encuentran que los rasgos de
temperamento como la evitacion del dafio y la dependencia a la recompensa y los rasgos de
caracter como autodireccion y auto trascendencia cambiaron tras una terapia psicologica en
pacientes con BN (100). En este sentido, la terapia parece influir en los cambios de algunos
rasgos de personalidad que parecen estar relacionados principalmente con una mejora general
de la patologia alimentaria (100). Sin embargo, y dado que otros rasgos de personalidad a
menudo persisten desde un grado leve a moderado tras la recuperacion en AN, se ha planteado
un enfoque terapéutico diseniado especificamente para incidir sobre aquellos rasgos especificos
de personalidad (99).

La cognicion social y el funcionamiento socioemocional también parecen estar alterados en los
individuos con TCA. Esto indica que las personas de todo el espectro de TCA tienen mas
dificultades para identificar y describir sus emociones que las personas sin TCA (101).
Asimismo, estas dificultades en la regulacion emocional, se han identificado como un factor
de riesgo transdiagnostico para el desarrollo y mantenimiento de numerosas formas de
psicopatologia incluidos los TCA (102—104).

Como consecuencia, parece que las personas con TCA, especialmente en AN y BN presentan
dificultades en la comprension de las relaciones interpersonales y muestran una tendencia a
atribuir emociones negativas a dichas interacciones (101,105,106). En este sentido, un reciente
metaanalisis ha encontrado que, las mujeres con AN o BN muestran un mayor sesgo de
atencion o interferencia de atencion hacia rostros amenazantes en comparacion con los
controles, también que los pacientes con AN, BN o TA tienen una menor reactividad de la
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frecuencia cardiaca en respuesta al estrés interpersonal en comparacion con controles y que
expresan un mayor efecto negativo antes y después de la exposicion al estrés interpersonal en
comparacion con los controles (107).

De manera relacionada, la capacidad de inferir los estados emocionales de otros, también esta
alterada en AN y BN pero parece mejorar con la recuperacion (101). El reconocimiento de las
emociones faciales también parece estar alterado en la AN (pero no en la BN), y se ha
observado una mayor supresion emocional en AN y BN en comparacion con los controles
(101).

Asi, estos hallazgos ponen de relieve un procesamiento cognitivo-emocional anormal de los
estimulos sociales y la reactividad neurofisioldgica al estrés interpersonal en las personas que
padecen un TCA, es decir, que experimentan una mayor sensibilidad a las amenazas sociales y
una mayor afectividad negativa en respuesta al estrés interpersonal (107) y ademads, dadas las
dificultades para reconocer las propias emociones, no es de extrafar que las personas con TCA
muestren problemas generalizados para decodificar los estados emocionales de los demas
(101).

En este sentido, las vulnerabilidades en el procesamiento social y emocional pueden aumentar
la potencia de las presiones sociales durante la adolescencia, una etapa critica del desarrollo
(108).

En adolescentes de ambos sexos, las habilidades de regulacion de las emociones se han
relacionado con la alimentacion desordenada y la insatisfaccion corporal (109-111) aunque
otros autores (108) sugieren que pueden ser en parte una consecuencia de la inanicion, pero las
vulnerabilidades heredadas también pueden contribuir a estos rasgos y, por lo tanto, el
desarrollo de un TCA puede influir en la forma de regular las emociones en ausencia de
estrategias de regulacion emocional mas adaptativas (112—117). Wolz et al. (118) encontraron
que las dificultades de regulacion emocional difieren en funcién del subtipo de TCA y median
la relacion entre dos rasgos de personalidad especificos (alta evitacion de daios y baja
autodireccion) y la gravedad del TCA (118). Por lo que los rasgos de personalidad de alta
evitacion de dafos y baja autodireccion pueden aumentar la vulnerabilidad de la patologia de
TCA indirectamente, a través de dificultades de regulacion de las emociones (118).

Varios estudios han explorado las caracteristicas neuropsicologicas de las personas con un
TCA, encontrando diversas alteraciones. Las personas con TCA presentan dificultades en la
toma de decisiones, ya que se ha visto que la preocupacion por la alimentacion y el peso, como
también los sintomas de depresion y ansiedad, repercuten negativamente en esta funcidon
gjecutiva(119). En la AN esta dificultad parece estar mas asociada a alteraciones en las
funciones de memoria, mientras que en la BN es posible que se deba a una alteracion de la
sensibilidad al refuerzo y al castigo (120).
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La flexibilidad cognitiva en pacientes con TCA también se ve alterada, aunque mas en las
personas adultas que en nifios y adolescentes, lo que sugiere que estas dificultades podrian ser
adquiridas y una consecuencia de la malnutriciéon (121,122).

Recientemente, se ha observado que en AN, la empatia cognitiva reducida y el perfil de empatia
afectiva intacta, es similar a la que se encuentra en otras condiciones psiquiatricas y del
neurodesarrollo, como el TEA (123).

En cuanto al efecto del tratamiento, el aumento de peso parece estar asociado con una mayor
velocidad de procesamiento en nifios y adolescentes con anorexia nerviosa (AN) aunque no
esta claro si las funciones cognitivas pueden mejorar después del aumento de peso en adultos
con AN (124). Por lo que las tltimas revisiones recomiendan realizar una distincion clara entre
nifios, adolescentes y adultos en cuanto a la evaluacion del rendimiento cognitivo en pacientes
con AN (124).
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Figura 3. Modelo etiopatogénico de los trastornos alimentarios de tipo restrictivo. Adaptado
de Treasure et al.

Factores biolégicos
Inicio de la pubertad: media
Predisposicion genética
Género: proporcion mujer - hombre 10:1
Rasgos obsesivo — compulsivos o del espectro autista
Susceptibilidad comportamental a la desregulacion del apetito
Vulnerabilidad metabodlica
Influencias ambientales en el periodo perinatal

Factores psicologicos

Rasgos de personalidad (rigidez, atencion a los detalles, intolerancia a lo incierto y a los errores,
perfeccionismo

Rigidez cognitiva con alto control cognitivo de los impulsos

Elevada habilidad para retrasar la recompensa

Disminucion de la expresividad facial y la capacidad para decodificar sefiales no verbales de otros.
Teoria de la mente reducida

Mayor sensibilidad a la clasificacion social y las amenazas

Capacidad reducida para interpretar y corresponder en la interaccion social

Alteracion de la imagen corporal

Alexitimia

Factores psicosociales Factores comportamentales

Problemas de alimentacion de los padres Control excesivo de peso y alimentacion
Estrés entre compaiieros (p. Ej., Intimidacion) Comportamientos de control de peso

Trauma (exposicion) Preocupacion excesiva por el indice de masa
Cultura (industrializada / occidental) corporal

Idealizacion de la delgadez Hacer frente a la evitacion o el perfeccionismo
Nivel socioecondmico medio a alto (alto nivel Aislamiento social

educativo de los padres) Deterioro de la calidad de vida fisica y mental
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Figura 4. Modelo etiopatogenico d elos trastornos alimentarios del espectro bulimico.
Adaptado de Treasure et al.

Factores biologicos
Inicio de la pubertad: tardia
Predisposicion genética (incierta)
Género: proporcion mujer-hombre: 3: 1
Vulnerabilidad metabolica
Etnia: mayor prevalencia en asiaticos
Susceptibilidad conductual a la desregulacion del apetito

Factores psicolégicos

Adversidad infantil

Rasgos del trastorno por déficit de atencion con hiperactividad (impulsividad y dificultad para prestar
atencion)

Incapacidad para retrasar la recompensa

Problemas de cognicion social con evitacion emocional

Alteracion de la imagen corporal

Alexitimia

Factores psicosociales Factores comportamentales

Problemas de alimentacion de los padres Comportamientos de control de peso

Presion de grupo (p. Ej., Intimidacion) Preocupacion excesiva por el indice de masa
“Fat talk” comentarios, actitudes y criticas que corporal

refuerzan los ideales de delgadez como sindnimos Hacer frente a la evitacion o el perfeccionismo
de belleza) de compafieros, familia, figuras de Aislamiento social

autoridad Deterioro de la calidad de vida fisica y mental

Trauma (exposicion)
Cultura (industrializada / occidental)
Idealizacion de la delgadez

1.6 Composicion corporal en los TCA

La composicion corporal (CC) es aquella rama de la biologia humana que se ocupa de la
cuantificacion in vivo de los componentes corporales, las relaciones cuantitativas entre los
componentes y los cambios cuantitativos en los mismos relacionados con factores influyentes
(126). La CC se considera una medicion precisa del estado nutricional y el riesgo para la salud
(127,128), por lo que su estudio resulta imprescindible para comprender los efectos que la dieta,
el ejercicio fisico, la enfermedad y el crecimiento fisico, entre otros factores del entorno,
presentan sobre nuestro organismo (126). Asimismo, su evaluacidn resulta imprescindible en
aquellos contextos patologicos en los que la valoracion nutricional y la estimacion de los
compartimentos del organismo permiten diagnosticar alteraciones que influyen en la
morbimortalidad y pueden condicionar la planificacion terapéutica (126).

35



Document signat digitalment per: XANDRA ROMERO CASAS

Para llevar a cabo un adecuado analisis de la CC es necesario delimitar la composicion del
cuerpo humano en funcion de sus diferentes componentes, fraccionamiento del que resultaran
distintos modelos de composicion corporal o modelos compartimentales (126). Asi, Behnke et
al.. (129) proponen un modelo de andlisis de la CC basado en la aplicacion del principio de
Arquimedes, en el cual el peso corporal estaba representado por 2 componentes fundamentales,
la masa grasa (MG) y la masa libre de grasa (MLG). A partir de este modelo bicompartimental
tendra lugar el desarrollo de otro nuevo por Keys et al. (130). Estos autores dividieron el
organismo en 4 componentes basicos: la MG, la masa muscular (MM), la masa 6sea y la masa
residual. El cuarto nivel conocido como histoldégico o tisular contempla los componentes
principales de CC que son MG, el agua corporal total (ACT) y la MLG [compuesta de masa
o6seay MM] (126,131).

1.6.1 Antropometria como método para evaluar la composicion corporal

Existe un amplio abanico de técnicas disponibles para llevar a cabo una adecuada
determinacion de la CC de los sujetos cuyo grado de especificidad serd variable de unas a otras;
en tanto que mientras unas permiten evaluar con exclusividad la composiciéon de un
determinado sector corporal, otras permitiran conocer las caracteristicas y constitucion de mas
de un componente orgdnico. Tras estas mediciones y la aplicacion posterior de ecuaciones de
regresion multiple, podremos inferir la composicion y porcentajes de los compartimentos graso
y magro, estimando con ello de forma indirecta la densidad corporal de los sujetos (126).

Concretamente en pacientes con TCA, la CC se puede evaluar con antropometria, analisis de
impedancia bioeléctrica (BIA) y absorciometria de rayos X de energia dual (DEXA) como el
modelo de evaluacion de referencia. El BIA ha demostrado ser uno de los mas utiles en la
practica clinica, aunque en pacientes gravemente desnutridos (IMC <15.0 kg / m2) puede no
ser lo suficientemente preciso (132). El d&ngulo de fase es una de las mediciones de BIA que en
pacientes con bajo peso corporal, incluidos individuos sanos, podria ser un marcador util de
cambios cualitativos (132). El uso de BIA brinda a los médicos e investigadores la ventaja de
monitorear el aumento de peso compartimental, idealmente logrando una proporcion
aproximada de los distintos compartimentos. Sin embargo, esta informacién debe ser
interpretada con precaucion por clinicos calificados que entiendan esta técnica y sus
limitaciones (132).

Desde una aproximacion clinica, ademés de definir el estado de 'enfermedad' en los TCA, el
estado nutricional estd altamente correlacionado con la mortalidad y la morbilidad, incluida la
osteoporosis (133-136), infertilidad (137) y complicaciones cardiacas (138,139). El limite
entre la salud y la enfermedad en los TCA en términos de CC es crucial para el reconocimiento
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y el tratamiento, pero es dificil de definir. Ademas, los enfoques para la medicion e
interpretacion de la CC en pacientes adultos y adolescentes mayores difieren en su uso en nifios
debido a los efectos confusos del crecimiento y el estado puberal (140).

Al igual que con otras enfermedades en las que el estado nutricional alterado es fundamental
para el estado de la enfermedad, la evaluacion clinica de la CC tiende a basarse en el IMC. El
IMC es una herramienta de deteccion muy valiosa para la obesidad (141), para la cual tiene
una alta especificidad, pero poca sensibilidad (142), y para la desnutricion cronica de proteinas
y energia (143) y los TCA (144), aunque se desconocen su especificidad y sensibilidad para
detectar la desnutricion. Sin embargo, al igual que muchas herramientas utiles de deteccion, su
valor se vuelve menos claro cuando se observan estados de enfermedad extremos y graves. Su
validez como medida de la CC ha sido cuestionada en pacientes adultos con TCA (145) y en
pacientes pediatricos en general (146). Las limitaciones del IMC o medidas equivalentes de la
CC residen en su poca capacidad para discriminar el bajo peso de la grasa corporal inadecuada
(147).

Se sabe que el IMC es un mal predictor del peso corporal absoluto pues no es capaz de
diferenciar las contribuciones relativas de la MG y la MLG al peso (148). Ademas, el cambio
en el IMC con el aumento de peso no predice cambios en la MG ni en la MLG en pacientes
con AN, lo que hace que la informacion obtenida del uso del IMC en la practica clinica sea de
valor limitado (149).

En este sentido y debido a la nueva categorizacion diagnostica de los TCA, las investigaciones
mas recientes demuestran que los TCA estan presentes en todas las categorias de IMC
(150,151). El IMC de las personas con AN es inferior al IMC de las personas con BN, que es
inferior al IMC de las personas con TA. Sin embargo, los TCA restrictivos también ocurren
entre individuos con sobrepeso y los individuos con BN y TA pueden tener peso normal,
sobrepeso u obesidad lo cual dificulta, en ocasiones, un diagndstico adecuado (30,152,153).

La distincion entre MG y MLG puede, al menos tedricamente, tener importantes implicaciones
clinicas en relaciéon con el peso objetivo y el resultado en pacientes con TCA. Las limitaciones
del IMC solo se hacen evidentes, por ejemplo, cuando se trata de predecir la reanudacion de la
menstruacion (154,155). Los estudios en adultos, utilizando modelos de CC mas complejos
que el IMC, han intentado descifrar la relacion entre la MG y la funcidén endocrina normal
(156-160). Sin embargo, la evidencia reciente sugiere que la MLG puede ser tan o mas
importante que la MG en el desarrollo de osteoporosis en la AN (161).

El IMC o el peso equivalente para los indices de estatura son las medidas mas utilizadas de CC
en los TCA de inicio temprano y en la adolescencia pero igual que sucede en adultos, su
limitacion en la evaluacion los estados de enfermedad es su incapacidad para discriminar los
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componentes grasos y la MLG del peso corporal (147). Los pacientes con AN pueden presentar
una MG y una MLG bajas (132).

Una de las mas recientes revisiones sobre este tema (162) sugiere que, en general, hay evidencia
solida que indica que los pacientes con AN después de la restauracion de peso que
experimentan una restauracion de la menstrucion tienen un porcentaje de MG promedio mas
alto que aquellos que contintan teniendo amenorrea (162). Asi, varios estudios confirmaron
que el porcentaje de MG es un predictor de restauracion de la menstruacion (162—165).
Ademas, algunos estudios han demostrado que las pacientes adultas con AN presentan un
aumento desproporcionado de la adiposidad central (166) (167). Sin embargo, parece que esta
distribucion anormal de MG se normaliza con el tiempo siempre que se mantenga la
recuperacion de peso (167).

En relacion a las pacientes con BN y TA, mientras las primeras presentan, habitualmente, un
IMC dentro de los valores del normopeso (20 — 25 kg/m?) (28,168), las segundas suelen
presentar elevadas tasas de sobrepeso y obesidad (169—171). Sin embargo, se ha descrito que
la prevalencia de sobrepeso/obesidad en estas pacientes aumenta a medida que aumentan los
afios de duracién del trastorno (172,173), lo que puede explicar los hallazgos de una
prevalencia del 70% de sobrepeso y obesidad en pacientes con BN o TA (28,30). No obstante,
la CC, mas que la categorizacion del peso corporal, parece ser importante para evaluar el riesgo
de complicaciones de salud fisica (174).

Los hallazgos sobre la densidad mineral 6sea (DMO) en BN han sido controvertidos; mientras
un metaanalisis han econtrado que la DMO de algunas zonas como la columna vertebral es mas
baja en sujetos con BN en comparacion con sus controles homoélogos, lo que confirma la
asociacion entre la DMO baja en pacientes con BN (175), otros estudios de revision no
encontraron diferencias en la DMO entre BN en comparacion con los controles sanos (176)
salvo en aquellos subgrupos de BN con antecedentes de amenorrea e historia previa de AN
(177). La informacion sobre la DMO en mujeres con TA es escasa (176).

1.7 Adiccion a la comida y TCA

La adiccion a la comida (AC) es, hasta la fecha, un constructo controvertido que en los tltimos
afos esta recibiendo un creciente interés en el ambito cientifico (178). Gran parte del interés se
debe a que podria ser una forma de comprender el impacto de factores psicoldgicos en el
desarrollo de sobrepeso y obesidad, un problema cada vez mas relevante en nuestra sociedad
actual y que requiere de tratamientos mas efectivos (179-181).
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1.7.1 Historia y concepto de la AC

El concepto de AC postula que las personas experimentan sintomas adictivos
(comportamientos y cogniciones) relacionados con el consumo de cierto tipo de alimentos
(generalmente altamente procesados, con una marcada palatabilidad e hipercaloricos)
(182,183). La AC se ha relacionado con otros trastornos adictivos, debido al paralelismo
neuroquimico (184,185), especificamente, en términos de participacion del sistema de
recompensa dopaminérgico y la activacion de mecanismos de recompensa (186,187). Estas
evidencias, sugieren que la AC podria evaluarse considerando los patrones de comportamiento
y sintomatologia observados en otras adicciones (188).

La cuestion sobre si algunas personas que luchan por controlar su ingesta de alimentos pueden
considerarse adictos a la comida, ha sido objeto de considerable interés y debate en los ultimos
afios, impulsado en gran parte por las principales preocupaciones de salud asociadas con el
aumento dramatico del peso corporal y las tasas de obesidad en Estados Unidos, Europa y otras
regiones con economias desarrolladas (189). Por otro lado, cabe destacar que la AC no ha sido
formalmente reconocida como entidad diagnostica en el DSM-5 (4), sin embargo, la evidencia
cientifica parece avalar su existencia dentro del espectro de la obesidad y el comportamiento
alimentario alterado (190). De hecho, la controversia alcanza, incluso, la semantica del
concepto. Esto es, el debate radica en si la AC implica una adiccién comportamental, es decir,
si se trata de “adiccion a la conducta de comer” y, por lo tanto, similar a otras adicciones
comportamentales o al trastorno de juego, el tnico trastorno clasificado como “no relacionado
con sustancias”, en el DSM-5, considerandose un trastorno adictivo, porque la conducta
patologica de juego activa circuitos cerebrales de recompensa similares a los activados a través
de drogas de abuso (4) o si por el contrario, la AC es en cambio una enfermedad neurobiolégica,
acorde con los trastornos por uso de sustancias (191). En tal caso, se defiende la existencia de
alimentos mas adictivos, especialmente aquellos mds palatables, como los alimentos
procesados ricos en grasas o azucares (192,193).

En este sentido, los estudios que han analizado este constructo mediante resonancia magnética,
han encontrado patrones similares de activacion neuronal que estdn implicados en el
comportamiento alimentario de tipo adictivo y la dependencia de sustancias como una
activacion elevada en los circuitos de recompensa en respuesta a sefiales alimentarias (incluidos
anuncios de comida rapida) (194) y activacion reducida de regiones inhibidoras en respuesta a
la ingesta de alimentos (195).
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1.7.2 Herramientas de medida de la adiccion a la comida

La Yale Food Addiction Scale (YFAS), ha sido el primer instrumento estandarizado y validado
para evaluar conductas adictivas hacia cierto tipos de alimentos (196). Se trata de una escala
de 27 items que evalua siete sintomas de AC, equiparables a los criterios de dependencia a
sustancias del DSM-IV-TR (5), ademas de valorar si existe deterioro o malestar clinicamente
significativo. Los ltimos dos items de la escala estdn disefiados para explorar qué alimentos
son los que resultan problemadticos en este contexto. Todos los items hacen referencia a
conductas, pensamientos o sentimientos relacionados con la comida en el tltimo afio. Cuando
se cumplen tres criterios o mas, ademds de presentar deterioro o malestar clinicamente
significativo, se puede establecer la presencia de AC.

Recientemente se ha adaptado este instrumento a los cambios en la forma de entender los
trastornos adictivos que propone el DSM-5 (185). Esta ultima version, la YFAS version 2.0,
ha sido validada en espafiol y ha demostrado también tener una buena consistencia interna y
validez convergente discriminante e incremental (197).

Mientras que con la escala original se miden siete sintomas de dependencia, en la version del
YFAS 2.0 se valoran once sintomas indicadores de adiccion, dado que el DSM-5 incorpora
nuevos sintomas como el “craving”. Ademas, la YFAS 2.0 permite establecer distintos grados
de gravedad de la AC: leve (dos o tres sintomas), moderada (cuatro o cinco sintomas) y grave
(seis 0 mas sintomas). El umbral para diagnosticar AC segtin la YFAS 2.0 es inferior al de la
escala original (dos sintomas en vez de tres), lo que conlleva un aumento en la prevalencia de
AC. Aun asi, ambas escalas estan asociadas de forma similar con un IMC elevado, conductas
de atracon y fluctuaciones del peso (185).

1.7.3 Adiccion a la comida y TCA: aproximacion clinica

La AC medida a través del YFAS, es mas prevalente en sujetos con obesidad (rango de 18 a
24%) e incluso mayor en pacientes con TCA, especialmente entre aquellos con sintomatologia
de atracones como TA y BN (rango de 70% a 95%, respectivamente) (190,198-200). Al tener
en cuenta el género, la AC parece ser mas prevalente en mujeres que en hombres, entre aquellos
sujetos con obesidad, poblacion sana y adicciones conductuales (201-203), pero no en
poblaciéon con TCA (197,199), donde la AC parece tener una prevalencia similar en ambos
géneros (178).
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Figura 5. La adiccion a la comida como constructo transdiagnostico

CONTROLES
SANOS
3-14%

En pacientes con TCA parece que el comportamiento alimentario similar a la adiccion se
superpone fuertemente con los atracones (204). Por ello, la AC también se ha asociado con una
mayor gravedad de la sintomatologia alimentaria, especialmente con mayores niveles de
sobrevaloracion de peso e insatisfaccion corporal y una mayor frecuencia de atracones
(205,206). Tanto es asi que, algunos estudios han encontrado que las puntuaciones de AC
parecen predecir, incluso mejor que otros instrumentos que miden psicopatologia alimentaria,
la frecuencia de atracones (199,207-210).

Asimismo, la AC también se asocia con mayor psicopatologia general (197,198,209,211) en
relacion a rasgos de personalidad mas disfuncionales, como urgencia negativa e impulsividad
(118,202). Ademas, varios estudios recientes han encontrado una asociacioén positiva de AC
con deficiencias neuropsicoldgicas en relacion a la toma de decisiones y el sesgo de atencion a
la comida (212,213).

Por lo tanto, teniendo en cuenta la literatura publicada hasta la fecha, la AC parece reflejar una
condicion transdiagnoéstica (178,197,201,211).

La literatura que analiza la AC y la respuesta al tratamiento en pacientes con TCA, ha
observado que una mayor AC, segtn la puntuacion del YFAS, se asocia con un peor resultado
del tratamiento en el caso de los TCA, especificamente en la BN (200). Sin embargo, otro
estudio que aplico el entrenamiento de inhibicion especifica de alimentos en pacientes con TA
encontrd que esta intervencion mejoro el control inhibitorio hacia estimulos alimentarios con
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alto contenido calodrico en estos pacientes, pero no fue capaz de producir cambios en la AC
(214).

Respecto a pacientes obesos sin diagnostico de TCA, ya se ha mencionado la alta prevalencia
de AC (215). A diferencia de otras los pacientes con TCA los obesos con AC presentan rasgos
de personalidad mas funcionales como por ejemplo, niveles mas bajos de evitacion del dafio y
autotrascendencia, y mas altos en cooperacion y autodireccion, de forma similar que en grupos
de control sanos (216).

Sin embargo, en pacientes obesos candidatos a Cirugia Bariatrica (CB), la presencia de AC
predice una reduccion de peso menos efectiva durante la intervencion dietética previa a la
cirugia (217) y tras el postoperatorio (218) y curiosamente, la pérdida de peso inducida por la
cirugia parece conducir a la remision de la AC (215) Lo que sugiere que, en obesos sin
comorbilidad de TCA, el IMC podria estar jugando un papel importante en esta relacion (215).
Asi, parece que los niveles de adiposidad visceral podrian ser un mediador de la relacion entre
la conexion de la insula media dorsal (region de la insula relevante para el comportamiento
alimentario) y el deseo de comer mediante la interrupciéon en la insula de las sefiales
homeostaticas corporales que pueden aumentar externamente impulsadas por episodios de
deseo de consumo de alimentos (215).

Dadas las caracteristicas de esta poblacion, para el cual no deberian abordarse rasgos de
personalidad disfuncionales de sintomatologia grave o psicopatologia del TCA, se podria
plantear la hipdtesis de que los cambios nutricionales que tendrian un impacto positivo en una
reduccion del IMC también podrian ser beneficiosos para la reduccion de la AC a través de la
reduccion de los episodios de deseo de consumo de alimentos (215).

1.8 Tratamiento en los TCA

Dada la importancia clinica de la sintomatologia de los TCA, durante las tltimas décadas se ha
realizado un gran esfuerzo sostenido para disefar y evaluar tratamientos psicologicos y
médicos eficaces y rigurosos (219). Sin embargo, aunque la comparacion de distintas guias de
tratamiento internacionales ha demostrado notables puntos en comun, también se han contrado
diferencias significativas (219).

El tratamiento efectivo basado en evidencia de los trastornos alimentarios es un proceso
complejo que se basa no solo en el uso de psicofarmacos, sino que debe incluir también el
asesoramiento nutricional, la psicoterapia y el tratamiento de las complicaciones médicas,
cuando se presenten (220,221). No obstante, la medicacion tiene un papel limitado en el
tratamiento de los TCA.
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1.8.1 Tratamiento farmacologico

Debido al amplio espectro de trastornos psiquiatricos comorbidos con los TCA 'y, teneindo en
cuenta su posible efecto en la conducta alimentaria, se han estudiado muchos agentes
psicofarmacolégicos, incluidos antidepresivos, antipsicéticos, antiepilépticos, antihistaminicos
y otros compuestos (220).

Dentro del tratamiento farmacologico de los TCA, Ilunicas opciones de tratamiento
psicofarmacoldégico con aprobacion en algunos paises incluyen fluoxetina para BN vy
lisdexanfetamina para TA (222,223). Aunque recientes investigaciones han revelado que el
tratamiento con fluoxetina parece tener s6lo una eficacia insignificante para promover la
remision de la BN (125) mientras que otros autores, destacan una evidencia para recomendar
la intervencion clinica con los antidepresivos triciclicos que muestran una relacion riesgo-
beneficio moderada (220).

No obstante, dada la alta comorbilidad y las correlaciones genéticas con otros trastornos
psiquiatricos, parece posible que puedan ser efectivos nuevos medicamentos (223).

Sin embargo, para la AN, la evidencia existente que respalda los beneficios de los
medicamentos es limitada. Los antipsicoticos de segunda generacion, particularmente la
olanzapina, parecen demostrar algiin beneficio para el aumento de peso en la AN, aunque no
se recomiendan como un tratamiento independiente (220,222). La evidencia para otros
antipsicéticos atipicos es contradictoria (220).

No obstante, otro apartado del tratamiento farmacoldgico en AN se centra en la salud dsea
debido a que las secuelas sobre la densidad mineral 6sea (DMO) en AN son irreversibles (125).
Las pautas del Instituto Nacional para la Excelencia en la Salud y la Atencion (NICE) sugieren
considerar dosis fisiologicas incrementales de estrogeno transdérmico en nifias con AN cronica
y una edad 6sea menor de 15 afos para imitar los aumentos de estrogeno en la pubertad y
prevenir la osteoporosis posterior (125,224). Para mujeres adultas con AN, la evidencia sugiere
que la administracion de bifosfonatos es efectiva para aumentar la DMO (224).

Asimismo, la administracién de anticonceptivos orales (AO) parece no producir aumentos
significativos de la DMO; no obstante, el uso de AO durante toda la vida se ha asociado con
una mayor DMO espinal (224).

Por lo tanto, aunque la farmacoterapia ha establecido su utilidad en la BN y TA, es necesaria
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una mayor investigacion sobre los medicamentos para el tratamiento particularmente de la AN
(222).

1.8.2 Tratamiento psicologico-multidisciplinar

El soporte psicologico es el tratamiento de primera linea y va dirigido a abordar la
sintomatologia del TCA y las comorbilidades psiquiatricas que se presentan (225).

Las pautas de tratamiento para los TCA son controvertidas en cuanto a la duracion optima de
la atencion psicologica. Los estudios que han investigado sobre ello han encontrado que los
resultados del tratamiento de los TCA no estan relacionados con la duracion del tratamiento.
En este sentido, el cambio del IMC como indicador de la recuperacion del peso no se ha
correlacionado con la duracidn del tratamiento en los casos de AN y el tratamiento breve no se
ha asociado con cambios en los atracones o los comportamientos purgativos (225).

A pesar de que la AN en adultos todavia tiene un pronostico relativamente pobre (226,227) y
se ha descrito como "uno de los trastornos psiquiatricos mas dificiles de tratar" (228), la guia
recientemente publicada NICE (Instituto Nacional para la Excelencia en Salud y Cuidado) para
los TCA recomienda la terapia cognitiva conductual (TCC) centrada en el TCA para adultos
con AN (229). Lo mismo indican la mayoria de estudios realizados por unidades de
investigacion altamente especializadas, que sugieren que la TCC para los TCA puede ser
efectiva. Sin embargo, la tasa de abandono es alta y la evidencia de las unidades clinicas que
no son de investigacion es escasa (230).

La TCC invita a los pacientes a participar plenamente en el tratamiento, a través de la
formulacion y autocontrol de los sintomas. Y es, precisamente, esta participacion mas activa
en el tratamiento lo que resulta beneficioso en pacientes adultos que usualmente son mas
independientes que los pacientes adolescentes conAN (231) .

Sin embargo, en los ultimos afos, el mejor conocimiento de los mecanismos involucrados en
el mantenimiento de la psicopatologia del TCA ha llevado al desarrollo de una forma
"mejorada" de la TCC, denominada terapia cognitivo-conductual mejorada (TCC-M)
propuesta por de Fairburn (232) y disefiada para tratar todos los tipos diagndsticos de TCA.
La efectividad relativa de la TCC-M con respecto a otros tratamientos disponibles, en entornos
ambulatorios, es viable y prometedor para adultos y adolescentes con AN. También estan
surgiendo resultados alentadores de la TCC-M para pacientes hospitalizados, particularmente
en adolescentes, y ahora se ofrecen servicios clinicos que ofrecen TCC-M en diferentes niveles
de atencion (233). Sin embargo, su especificidad requiere mas evidencia (234,235).
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Del mismo modo, se ha utilizado la TCC-AN para la prevencion de recaidas en los pacientes
que adquirieron suficiente peso a través del tratamiento hospitalario (236). En particular, se ha
observado que los tratamientos que tratan con elementos psicoldgicos como la TCC y la
psicoterapia interpersonal (TIP), una psicoterapia breve ideada inicialmente para el tratamiento
ambulatorio de adultos con depresion mayor, tienen un efecto duradero (231).

A la luz de las revisiones recientes y segun indica la Guia de practica clinica (GPC) del Royal
Australian and New Zealand College of Psychiatrists (RANZCP) (235) la terapia familiar y
una forma especifica de terapia familiar denominada 'tratamiento basado en la familia' (FBT)
sigue siendo el tratamiento mejor estudiado para los jovenes con AN (menores de 18 afios), y
se ha asociado con resultados positivos persistentes en el plano fisico y psicologico (237-239);
sin embargo, las opiniones son mixtas (240-242). Una de estas revisiones (240) encontr6 que,
aunque la FBT no era superior al tratamiento individual al final del tratamiento, parecia haber
beneficios significativos a los 6-12 meses de seguimiento (235).

El tratamiento de primera linea para la BN y el TA en adultos es la TCC individual y grupal
(243,244) con la excepcion de la TIP que se ha descrito como igualmente efectiva, aunque mas
lenta en lograr efectos positivos (245). Sin embargo, los estudios de TCC tradicional para BN
informan de tasas de abstinencia de alrededor del 50% entre los que completaron el tratamiento.
A pesar de que los ultimos 25 afios han traido innovacion en la practica y accesibilidad de la
TCC, la falta de participacion en el tratamiento y las elevadas tasas de abandono siguen siendo
problematicas (245).

Recientemente, se ha producido un aumento progresivo durante los ltimos afios del peso
corporal en los pacientes con BN alcanzando en ocasiones, los rangos de sobrepeso u obesidad.
Los autores argumentan que ante el aumento de la obesidad en todo el mundo, la aparicion de
sobrepeso u obesidad en personas con BN no deberia ser inesperada (172). Tanto es asi que
muchos pacientes que se presentan para el tratamiento de la obesidad tienen un problema con
los atracones recurrentes similares a los observados entre los pacientes con BN (246-248). La
combinacion de obesidad y atracones puede volverlos vulnerables a los enfoques de
tratamiento que enfatizan la dieta restrictiva y, por lo tanto, potencialmente exacerbar su
problema con los atracones. Se desconoce el mejor enfoque para el manejo de las personas con
obesidad y BN.

El tratamiento de la obesidad es un desafio en pacientes con TCA. Por ello, la evaluacion del
resultado de uno u otro planteamiento terapéutico para BN y TA asociados a sobrepeso u
obesidad carece actualmente de evidencia suficiente debido a la menor cantidad de ensayos en
el TA. Las intervenciones psicologicas, en particular la TCC, son efectivas para la reduccion
del atracon en TA o BN, pero el manejo conductual de la pérdida de peso también es efectivo
a corto plazo (249,250) pero no a mas largo plazo (251). La terapia conductual de pérdida de
peso (BWLT, por sus siglas en inglés) muestra la efectividad para la reduccion de la ingesta
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compulsiva y la pérdida de peso a corto plazo pero no parece funcionar a largo plazo, es decir,
no se mantiene la pérdida de peso (250,252-254).

Otros estudios sugieren que, ademas de la TCC, la TIP parece ser otro de los tratamientos mas
efectivos para la reduccion del atracon a corto y largo plazo para pacientes con TA (250).

1.8.3 Tratamiento nutricional

A a pesar de que numerosas guias como la APA y el Instituto Nacional de Excelencia Clinica
(255) recomiendan la rehabilitacion nutricional de los TCA (41), lo cierto es que se carece de
pautas basadas en evidencia sobre nutricion y practica dietética en el manejo de los TCA, al
igual que informacion detallada sobre como implementar las recomendaciones existentes en la
practica diaria (256).

Los objetivos del tratamiento nutricional de los TCA difieren segun diferentes particularidades
en funcion del subtipo de TCA, la edad y la situacion clinica en que se encuentre el paciente,
tal y como se expone a continuacion (257). Sin embargo, el tratamiento nutricional va mas alla
de la rehabilitacion nutricional para alcanzar y mantener un peso corporal saludable (41). Otros
indicadores de recuperacion abarcan la normalizacion de los patrones de alimentacion a través
del consumo de una dieta variada que incluya todos los grupos de alimentos en cantidades
adecuadas y que no involucre conductas compensatorias. También incluye la percepcion y
respuesta normalizadas al hambre y la saciedad, asi como una relacion comoda con el cuerpo
y una imagen corporal normalizada y la correccién del mal funcionamiento bioldgico y
psicologico relacionado con la nutricion (41,257).

Anorexia Nerviosa

Objetivos terapéuticos en AN

Segun la mayoria de las guias internacionales, la restauracion de un peso corporal saludable es
uno de los objetivos centrales en el tratamiento de la AN. Se ha demostrado que el aumento de
peso durante el tratamiento hospitalario o ambulatorio y el mantenimiento del aumento de peso
después del alta del tratamiento son factores prondsticos importantes para la evolucion a corto
y largo plazo de la AN (258).

Sin embargo, en un estudio de comparacion de guias clinicas basadas en evidencia de cuatro
paises europeos (Alemania, Espaia, Paises Bajos y Reino Unido) con respecto al tratamiento
de la AN, no hubo consenso sobre la intensidad / contexto terapeutico, asi como tampoco
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consenso y falta de evidencia sobre rehabilitacion nutricional y restauracion del peso corporal,
asimismo, la mayoria de ellas no distingue entre adolescentes y adultos (258).

Tratamiento de ingreso hospitalario de la AN

Las guias de practica clinica varian en las recomendaciones, pero existe cierto consenso en que
la atencion hospitalaria es més necesaria para las personas con AN (235,259) y generalmente
esta indicado en aquellos pacientes que son fisiologica o psicoldégicamente inestables o
presentan presencia de anomalias en los signos vitales (bradicardia, hipotension, frecuencia
cardiaca y presion arterial ortostatica e hipotermia), falta de respuesta a niveles mas bajos de
atencion, tendencias suicidas, u otros sintomas psiquiatricos graves) (260). La desnutricion
severa, definida como IMC <15 kg / m? en adultos o <70% de la media del IMC en
adolescentes, también puede justificar la hospitalizacion (257).
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Figura 6. Indicadores de riesgo médico elevado y otras razones para considerar el ingreso
hospitalario. Adaptado de Zipfel et al.

Tratamiento ambulatorio de la AN

La hospitalizacion parcial generalmente se ofrece a personas que estin médicamente estables
pero que necesitan un nivel de intensidad de tratamiento mas alto que el que se ofrece en
entornos ambulatorios (262,263) como por ejemplo comidas supervisadas, terapia individual y
grupal y diversas formas de actividades recreativas (260,264).

Este tipo de contexto terapéutico ha demostrado mejoras sustanciales en la recuperacion de
peso en la AN (263) al tiempo que permite una mayor autonomia personal y la continuacion
de las actividades de la vida que estan asociadas con la atenciéon ambulatoria (260).

De este modo, este tipo de atencion proporciona un puente entre el tratamiento hospitalario
para pacientes hospitalizados y los servicios ambulatorios tradicionales (263).
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El soporte nutricional en la AN

Aunque en general existe alguna diferencia respecto a las tasas recomendadas de aumento de
peso (219,257); parece haber un acuerdo en la cantidad de aumento de peso recomendado por
semana en entornos hospitalarios y ambulatorios, y este es de entre 0,5-1,5 y 0,2-0,5 kg,
respectivamente (219).

Respecto a las ingestas diarias de energia, durante afios, se ha recomendado un enfoque con
menos calorias para realimentar a los pacientes hospitalizados con AN, comenzando alrededor
de 1200 kcal / dia para ir aumentandolo lentamente. El propdsito de estos enfoques
conservadores era minimizar el riesgo de desarrollo del sindrome de realimentacion (219,257).
Sin embargo, la realimentacion con menos calorias también se ha relacionado con un escaso
aumento de peso y una estancia hospitalaria prolongada. Por lo que desde hace diez afios se
estan implentando enfoques para la realimentacion que comienzan con 1400 kcal / dia o més a
través de las comidas solamente o alimentacion combinada (enteral oral y con sonda
nasogastrica) pues se ha demostrado que logran aumentos de peso similares (257).

La evidencia existente, recomienda la nutricion enteral oral sobre la nutricion parenteral, que
solo debe utilizarse como tltima opcion (219,257).

Bulimia Nerviosa

La bulimia nerviosa rara vez requiere un ingreso a menos que haya complicaciones médicas
como hipopotasemia o alta intencion de suicidio (235,259,260,265) por lo que, por lo general
hay consenso en recomendar la terapia ambulatoria como tratamiento de primera linea (219).

Objetivos y soporte nutricional en la BN

Muchos efectos fisicos y psicoldgicos de la bulimia nerviosa son causados por la inanicion
parcial y el ciclo nutricional caotico del paciente. Por lo tanto, la atencion debe dirigirse
inicialmente a corregir las deficiencias nutricionales y los patrones alimentarios anormales y
brindar asesoramiento dietético (266). En este sentido, es importante recalcar que la TCC
consigue resulta en reducciones importantes tanto de los atracones como las purgas en
pacientes con BN (267).

Algunas guias recomiendan el asesoramiento nutricional de forma individualizada, mientras
que otras plantean las intervenciones nutricionales como la planificacion de un plan de
alimentacion estructurado (219).
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Cuando los pacientes se encuentran en situacion de normopeso, este aspecto se aborda
generalmente desde la perspectiva de las distorsiones cognitivas y la insatisfaccion con el
cuerpo que esta objetivamente dentro del rango de peso "saludable" (172).

Sin embargo, existe un pequeilo porcentaje que puede presentar un bajo peso (172). La
presencia de un IMC mas bajo se puede asociar con una historia previa de anorexia nerviosa,
el abuso de sustancias o una elevada frecuencia de vomitos. En este colectivo de pacientes con
BN y bajo peso, se debe promover la recuperacion de un peso y situacion nutricional adecuados
(243).

No obstante, durante los ultimos afios, se han comenzado a encontrar tasas crecientes de
obesidad entre pacientes con BN lo que podria reflejar que los patrones de edad de prevalencia
de BN y / o busqueda de ayuda estén cambiando, ya que la asociacion de BN con obesidad es
mas fuerte entre los casos de mayor edad (30).

Trastorno por AtracéHn

El tratamiento ambulatorio es el contexto de tratamiento de primera linea para el TA (219,268).

Objetivos y soporte nutricional en el TA

Dado que la TCC es efectiva para reducir los atracones, uno de los objetivos principales (172)
(267) y que el sobrepeso y la obesidad estan relacionados con el TA, los objetivos nutricionales
principales se basan en reducir significativamente el peso, mantener la pérdida de peso y
manejar patologias asociadas (268). Sin embargo, se recomiendan el consejo dietético
individualizado y el ejercicio regular como herramientas basadas en un enfoque moderado
dirigido a mejorar la salud en lugar de la pérdida de peso y que sean efectivas para ayudar a
reajustar la percepcion de las sefiales de apetito y saciedad, y reducir la alimentacion como
medio de regulacién emocional (172).
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2. HIPOTESIS Y OBJETIVOS
2.1 Hipétesis

La distribucion de la CC en pacientes con AN se normalizard tras el tratamiento de
realimentacion, influyendo asi en el pronostico de la AN

Los parametros de CC actuaran como predictores del resultado del tratamiento en pacientes
con AN.

A pesar de las caracteristicas clinicas similares entre hombres y mujeres con TCA, las
diferencias de género tienen influencia sobre los predictores especificos y diferenciales del
resultado del tratamiento.

La AC puede actuar como una medida indirecta de la psicopatologia del TCA y, por lo tanto,
puede estar asociada con un peor resultado del tratamiento en pacientes con conducta
alimentaria de atracones (BN y TA).

2.2 Objetivos

2.2.1 Objetivo general:

Identificar correlatos clinicos, nutricionales, antropométricos y psicopatoldgicos de eficacia
terapéutica en pacientes con TCA.

2.2.2 Objetivos especificos:

A) Describir la distribucion de los pardmetros de CC en pacientes con AN durante el
tratamiento, medida objetivamente y con control semanal, y analizar la evolucion respecto a
los valores basales y de seguimiento a un afio, y respecto a un grupo control sano en normo-
peso.

B) Comparar el estado nutricional de los subtipo diagnostico de AN.
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C) Analizar predictores clinicos y psicologicos de cambio en CC durante el tratamiento.

D) Identificar predictores clinicos (principalmente parametros de CC) del resultado del
tratamiento y las tasas de abandono.

E) Comparar el resultado del tratamiento (remision y riesgo de abandono) en una gran muestra
de hombres y mujeres con TCA, en los que se representaron diferentes diagndsticos de TCA.

F) Evaluar predictores especificos y diferenciales del resultado del tratamiento en hombres y
mujeres con TCA.

G) Analizar si la presencia de AC est4 asociada con una mayor psicopatologia del TCA en los
diferentes diagnosticos con atracones (BN y TA)

H) Analizar si la presencia de AC esté asociada con peor resultado del tratamiento en pacientes
con trastorno de atracones, después de una intervencion ambulatoria de TCC.
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3. RESULTADOS

3.1 Estudio 1: Changes in Body Composition in Anorexia Nervosa:
Predictors of Recovery and Treatment Qutcome

En este estudio se pretende identificar predictores de cambios de la CC durante el tratamiento
en distintos subtipos de AN, asi como determinar la implicacion de estos parametros en el
resultado del tratamiento.

Resumen

La recuperacion de los pardmetros de composicion corporal (CC) se consideran uno de los
objetivos mas importantes en el tratamiento de pacientes con anorexia nerviosa (AN). Sin
embargo, se sabe poco acerca de las diferencias entre los subtipos diagnosticos de AN
[restrictivo (AN-R) y bulimico / purgativo (AN-BP)] y los cambios semanales en la CC durante
el tratamiento de realimentacion. Por lo tanto, los principales objetivos de nuestro estudio
fueron dos: 1) evaluar los cambios en la CC durante el tratamiento nutricional en una muestra
de AN y 2) analizar los predictores de cambios de la CC durante el tratamiento, asi como los
predictores del resultado del tratamiento. La muestra completa estaba compuesta por 261
participantes [118 mujeres adultas con AN (70 AN-R vs. 48 AN-BP) y 143 controles sanos].
La CC se midi6 semanalmente durante 15 semanas de tratamiento en el hospital de dia
mediante analisis de impedancia bioeléctrica (BIA). Las medidas de evaluacién también
incluyeron el Inventario de trastornos alimentarios 2 (EDI-2), asi como otros indices clinicos.
En general, los resultados mostraron que los pacientes con AN-R y AN-BP difirieron
estadisticamente en todas las medidas de la CC en el momento del ingreso. Sin embargo, no se
encontrd una interaccion significativa tiempo x grupo para casi todos los parametros de CC.
Solo se encontraron interacciones significativas tiempo x grupo para la tasa metabodlica basal
(TMB) (p = .041) y el indice de masa corporal (IMC) (p = .035). Los modelos de regresion
multiple mostraron que los mejores predictores de los cambios pre-post en los pardmetros de
CC (es decir, masa libre de grasa, masa muscular, agua corporal total e IMC) eran los valores
iniciales de los parametros de CC. Las regresiones logisticas predictivas por pasos mostraron

que solo el IMC y la edad se asociaron significativamente con el resultado, pero no con el
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porcentaje de grasa corporal. En conclusion, estos datos sugieren que aunque los pacientes con
AN tendian a restaurar todos los parametros de la CC durante el tratamiento nutricional, solo
los pacientes con AN-BP obtuvieron los mismos valores de masa grasa que los controles sanos.
En pocas palabras, los mejores predictores de los cambios en la CC fueron los valores iniciales

de la CC, que, sin embargo, no parecen influir en el resultado del tratamiento.
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Abstract

The restoration of body composition (BC) parameters is considered to be one of the most
important goals in the treatment of patients with anorexia nervosa (AN). However, little is
known about differences between AN diagnostic subtypes [restricting (AN-R) and binge/
purging (AN-BP)] and weekly changes in BC during refeeding treatment. Therefore, the
main objectives of our study were twofold: 1) to assess the changes in BC throughout nutri-
tional treatment in an AN sample and 2) to analyze predictors of BC changes during treat-
ment, as well as predictors of treatment outcome. The whole sample comprised 261
participants [118 adult females with AN (70 AN-R vs. 48 AN-BP), and 143 healthy controls].
BC was measured weekly during 15 weeks of day-hospital treatment using bioelectrical
impedance analysis (BIA). Assessment measures also included the Eating Disorders
Inventory-2, as well as a number of other clinical indices. Overall, the results showed that
AN-R and AN-BP patients statistically differed in all BC measures at admission. However,
no significant timexgroup interaction was found for almost all BC parameters. Significant
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timexgroup interactions were only found for basal metabolic rate (p = .041) and body mass
index (BMI) (p = .035). Multiple regression models showed that the best predictors of pre-
post changes in BC parameters (namely fat-free mass, muscular mass, total body water
and BMI) were the baseline values of BC parameters. Stepwise predictive logistic regres-
sions showed that only BMI and age were significantly associated with outcome, but not
with the percentage of body fat. In conclusion, these data suggest that although AN patients
tended to restore all BC parameters during nutritional treatment, only AN-BP patients
obtained the same fat mass values as healthy controls. Put succinctly, the best predictors of
changes in BC were baseline BC values, which did not, however, seem to influence treat-
ment outcome.

Introduction

Body composition (BC) is considered an accurate measurement of nutritional status and health
risk [1,2]. The main components of BC are fat mass (FM), total body water (TBW) and fat-free
mass (FFM) [composed of bone and muscle mass (MM)] [3]. The Food and Agriculture Orga-
nization of the United Nations (FAO) have reported that, among the general population of
women, 20-30% of the total body weight consists of FM [4], and the TBW in healthy adult
women accounts for 45%-60% of total body weight [5].

Anorexia nervosa (AN) is a mental disorder that results in extreme body weight loss and
high levels of malnutrition due to food restriction [6]. Because of low weight levels, it is not sur-
prising that patients with AN have been found to exhibit multiple metabolic disturbances and
a significant decrease in FM and FFM [7], as well as high levels of TBW [8]. Although both
NICE and APA treatment guidelines consider the recovery of body weight and the restoration
of BC to be one of the most important goals in the treatment of patients with AN, little research
has been carried out in this area. The scarce literature on this topic shows rates of FM recovery
ranging from 21% to 78% of the total weight gain [7,9-11]. Research in this field has already
described that initial weight increases during the refeeding phase is primarily due to increased
FM, as FFM increases occur more slowly over time [7,12]. Moreover, some studies have shown
that adult female patients with AN present a disproportionate increase of trunk fat after weight
gain, resulting in central adiposity [13-15]. However, it seems that this abnormal fat distribu-
tion normalizes with time as long as weight recovery is maintained [16]. Additionally, AN
patients increase TBW levels during the initial phases of nutritional therapy and this could lead
to edema as a consequence [17]. Patients with AN may also experience higher basal metabolic
rate (BMR) during refeeding treatment and usually need to eat more calories than healthy indi-
viduals to maintain the same healthy weight [18].

When considering AN subtypes, some differences have been found between binge/purging
(AN-BP) and restrictive (AN-R) subtypes. Whereas the former presents a greater percentage of
FM, the latter has been found to require greater caloric intake to achieve weight restoration
[19]. However, 3 to 6 months after achieving healthy weight, both groups tend to normalize
their metabolism to the same level as healthy controls [18]. Despite these BC differences, just
two studies have assessed AN-R and AN-BP separately [10,20], and these studies present sev-
eral shortcomings, such as lack of a control group or information about TBW or BMR.

The present study attempts to overcome some of the limitations of previous studies by
including a larger and more homogeneous sample of both AN-R and AN-BP patients who
were objectively assessed and monitored weekly throughout treatment and for a one-year
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follow-up. Furthermore, this is the first study, to our knowledge, that longitudinally investi-
gates the role of BC parameters as predictors of treatment outcome. We expect that the find-
ings of this study could provide useful information in the development of nutritional
guidelines and treatments for patients with AN by taking these two disorder subtypes into con-
sideration. Thus, the specific aims of the study were: 1) to assess the impact of diagnostic sub-
type on the nutritional status (i.e. BC and BMR) of AN patients; 2) to describe the changes of
BC distribution and BMR in a large sample of AN patients over time compared to a sample of
healthy controls; 3) to analyze clinical and psychological predictors of change in BC during
treatment; and 4) to analyze predictors (mainly BC parameters) of treatment outcome and
dropout rates.

Materials and Methods
Participants

The final sample included 118 adult females with anorexia nervosa (70 AN-R and 48 AN-BP),
and 143 normal eating/weight controls without the history of an eating disorder (HC). Eating
disorder (ED) diagnosis was originally made according to DSM-IV-TR criteria [21] and deter-
mined by experienced psychologists and psychiatrists. These diagnoses were reanalyzed post
hoc using DSM-5 criteria [6]. The imbalance between the number of AN subtypes is due to the
fact that the sample consisted of patients who were consecutively admitted for assessment and
treatment at the Eating Disorders Unit (Department of Psychiatry, University Hospital of Bell-
vitge, Barcelona), between 2008 and 2012.

The AN-R sample had a mean age of 25.43 years (SD = 7.77) and a baseline body mass
index (BMI) of 16.71 (SD = 1.03). A majority of the patients were single (80.0%) and had com-
pleted high school (41.5%). Approximately 63.5% of the AN-R sample was employed. The
AN-BP sample had a mean age of 28.27 years (SD = 8.04) and a baseline BMI of 17.21
(SD =1.36). 73.9% were single and slightly more than half of them had completed high school
(51.2%). 63.4% of the AN-BP sample was employed. The HC sample comprised women who
were visiting the hospital for routine blood tests and students who volunteered to take part in
the study. The mean age of the HC sample was 25.23 years (SD = 7.11) and had a mean baseline
BMI 0f 20.78 (SD = 1.98). Most of the HC sample was single (73.6%), had completed high
school (58.1%) and were employed (49.3%).

From our initial sample of 152 AN patients, the following groups of individuals were
excluded from the present analysis: a) patients with incomplete questionnaires (n = 23), b)
patients with endocrine disorders such as diabetes mellitus, diabetes insipidus and hypo- or
hyperthyroidism (n = 2) and ¢) males (n = 9) as the number of men with this diagnosis was too
small to make meaningful comparisons. The exclusion criteria for the healthy-eating control
group were: a) being male, b) being younger than 18, ¢) presenting a lifetime history of ED and
a BMI below 18.5 kg/m? or higher than 25 kg/m? (n = 17).

Assessment

- Eating Disorders Inventory-2 (EDI-2; [22]. This is a reliable and valid 91-item multidimen-
sional self-report questionnaire that assesses cognitive and behavioral characteristics in ED.
The EDI-2 retains the eight scales found in the EDI (drive for thinness, bulimia, body dissatis-
faction, ineffectiveness, perfectionism, interpersonal distrust, interoceptive awareness, and
maturity fears) and adds 27 new items to three scales: asceticism, impulse regulation, and social
insecurity. All of these scales are answered on a 6-point Likert scale, and provide standardized
subscale scores. It has been validated in a Spanish population [22] with a mean internal consis-
tency of 0.63 (coefficient alpha).
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Anthropometrics and body composition analysis

Height was measured by a stadiometer without participants wearing shoes.

- Tanita BC-420MA: Body composition was measured by bioelectrical impedance analysis
(BIA) (Tanita BC- 420MA, Tanita Corp. Tokyo, Japan). This leg-to-leg body composition ana-
lyzer is a simple, accurate, noninvasive and validated method for assessing BC [23] which pro-
vides a small alternating voltage of 90 pA (50/60Hz) via electrodes on metal foot plates. Body
weight as well as FM, FFM, MM, TBW, BMR and BMI were calculated for each patient. BC
estimates are derived from body fluids making use of proprietary equations based on resistance
index, weight, height, age and sex. The manufacturers have kept these equations confidential
and they have not been reported in the literature. BIA has been validated against dual-energy
X-ray absorptiometry (DEXA) measures and other reference methods [23]. The literature indi-
cates that utilizing BIA is not only efficacious for assessing BC parameters in ED, but also it
could be advantageous in the treatment of AN patients [24].

Procedure

All patients were evaluated and diagnosed at the ED Unit at the University Hospital of Bellvitge
by experienced psychologists and psychiatrists. Two face-to-face interviews were conducted:
the first interview provided information about current ED symptoms, antecedents and other
psychopathological data of interest, and the second interview comprised a psychometrical and
anthropometric assessment. Additional demographic information including education, occu-
pation, weight history, impulsive behaviors and other relevant clinical variables regarding the
eating disorder were obtained by a face-to-face, standardized, structured interview. The same
assessment was repeated at the end of the treatment and at a one-year follow-up.

The assessment of BC was obtained weekly, always on the same day of the week and at the
same time (between 9:00 a.m. and 9:30 a.m.), using the above-described BIA (Tanita BC-
420MA) and according to the principles previously described by Kyle et al. [3].

Treatment

Every patient with AN received the same day-hospital (DH) treatment that combined nutri-
tional, dietary and group cognitive-behavioral therapy (CBT) treatment for patients with AN.
This manualized treatment consisted of cognitive-behavioral techniques including stimulus
control therapy, exposure and response prevention, cognitive restructuring, problem solving
training, social skills, relaxation techniques and relapse prevention. Moreover, individuals
received family psychoeducation in a group setting. Patients attended the DH from 9 a.m. to 3
p.m., five days a week (Monday—Friday), for a period of 15 weeks. Food intake was monitored
twice during breakfast and lunch (the main food intake of the day).

As part of the DH treatment, weekly weight monitoring was carried out, along with an
assessment of eating behavior and cognitions using self-report measures. Patients were re-eval-

» «

uated at the end of their treatment and categorized into four categories: “full remission”, “par-

tial remission”, “non-remission” and "dropout” (i.e. voluntary treatment discontinuation).
These categories were based on treatment outcomes according to DSM-5 criteria [6].

Nutritional treatment

The nutritional guidelines for patients in the DH are established by the Dietetics and Nutrition
Unit at the University Hospital of Bellvitge. Caloric requirement is determined according to a
basic diet of 2300 kcal/day corresponding to a balanced distribution of macro- and micronutri-
ents, 60% carbohydrate, 25-30% fat and 15% protein. All patients received a progressive diet
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split into four phases (starting at 1200 kcal/day initially, and increasing energy intake to 2300
kcal/day) to avoid refeeding syndrome.

Ethics Statement

The followed procedures were agreed upon and approved by the Ethics Committee of our insti-
tution (namely the Ethics Committee of Clinical Research at the University Hospital of Bell-
vitge) in accordance with the Helsinki Declaration of 1975 as revised in 1983. We obtained
signed informed consent from all participants (all patients were adults; no minors were
involved in this study).

Statistical analysis

Statistical analysis was carried out with SPSS20 for Windows (SPSS Inc). Analysis of variance
(ANOVA) procedures compared the mean of clinical variables between diagnostic subtypes
(AN-R, AN-BP and HC), defining post-hoc multiple contrasts through Bonferroni estimations
to measure pairwise comparisons. Pre-post differences (values taken at the start and at the end
of treatment) for BC measures were analyzed through a mixed-design ANOVA, defining time
(pre- and post-scores) as the intra-factor and group (AN-R and AN-BP) as the inter-factor.
Main effects for the time factor were estimated and interpreted in the case of significant timex-
group interactions and single effects were estimated-interpreted for non-significant timex-
group interactions.

Multiple regression models determined the main predictors of pre-post changes in BC mea-
sures in the AN sample. The ENTER procedure was defined to simultaneously include the fol-
lowing potential predictors: BC measures at baseline (i.e. the level of each BC parameter at
admission), patients’ age, duration of the ED, EDI-2 total score and AN-subtype (0 = restricting,
1 = binge/purging). The global predictive capacity of the models was measured using adjusted-
R coefficient.

Finally, logistic regressions assessed the main predictors of therapy outcomes, dropout and
remission. Stepwise procedures were defined to automatically select the best discriminative
variables, considering the following potential independent variables: BC measures at baseline,
patients’ age, duration of the ED, EDI-2 total score and AN-subtype (0 = restricting, 1 = binge/
purging). The global predictive capacity of the final models was measured using Nagelkerke’s-
R? coefficient.

In cases of multiple comparisons, the Bonferroni correction method has been largely criti-
cized for being too conservative and no standard alternative procedure has been agreed upon.
From a practical-clinical perspective, effect sizes are the relevant objective of the analyses (p-
values are strongly dependent to sample sizes) and thusly, all the effect sizes for the relation-
ships analyzed in this study have been estimated to correct for the use of multiple group com-
parisons. For pairwise comparisons (in contrast with the ANOV A procedure), effect sizes were
measured through Cohen’s d coefficient [25] (]d|<0.5 was considered poor, |d|>0.5 was con-
sidered moderate and |d|>0.8 was considered large), with a 95% confidence interval (95%CI)
for mean differences (MD) and odds ratio (OR).

Results
Comparison between groups at baseline

Table 1 shows the distribution of the eating behavior and BC measures at baseline, and com-
parisons for the two diagnosis subtype conditions (AN-R and AN-BP) and HC. AN-BP
patients were found to significantly differ from HC participants in all variables, and most of
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Table 1. Clinical comparisons between anorexia nervosa subtypes and healthy controls.

Means ANOVA

AN-R AN-BP HC Group  AN-BP vs AN-R AN-R vs HC AN-BP vs HC

N=70 N =48 N=143 p MD [d] MD [d] MD |d]
Age of onset (years-old) 18.27 20.43 = 169 2.16 0.292
Duration of the ED (years) 6.56 7.87 = .372 1.31 0.190
EDI: Drive for thinness 10.95 15.63 2.50 <.001 4.69*% 0.731% 8.45% 1.4137 13.13* 27277
EDI: Body dissatisfaction 11.56 14.98 5.10 <.001 3.41*% 0.428 6.46* 0.925" 9.88* 1.364"
EDI: Interocep. awareness 8.47 10.63 1.53 <.001 2.16* 0.380 6.94% 1.441% 9.11% 2.286"
EDI: Bulimia 1.47 5.10 0.63 <.001 3.62* 1.0567 0.84 0.439 4.47% 1.3597
EDI: Interpersonal distrust 5.58 5.24 1.83 <.001 -0.34 0.076 3.75* 1.0497 3.42% 0.9127
EDI: Ineffectiveness 9.20 9.78 1.49 <.001 0.58 0.076 7.71% 1.306" 8.29* 1.531%
EDI: Maturity fears 7.62 7.59 3.57 <.001 -0.03 0.006 4.05* 0.870" 4.01* 0.926"
EDI: Perfectionism 6.22 5.76 3.60 <.001 -0.46 0.093 2.62* 0.6217 2.16* 0.529"
EDI: Impulse regulation 5.49 5.97 1.11 <.001 0.48 0.088 4.38* 0.980" 4.86* 1.2237
EDI: Asceticism 5.58 8.05 1.89 <.001 2.47% 0.573" 3.70* 1.095" 6.17* 1.8527
EDI: Social insecurity 6.65 6.85 1.86 <.001 0.19 0.041 4.80* 1.230" 4.99* 1.358"
EDI: Total score 78.80 95.38 25.11 <.001 16.58* 0.398 53.69* 1.564" 70.28* 2.308"
FM%-baseline 8.42 10.50 15.30 <.001 2.08* 0.390 -6.88* 1.3677 -4.80* 0.920"
FFM (kg)-baseline 40.64 39.38 42.95 <.001 -1.26* 0.395 -2.31*% 0.658" -3.57* 1.009"
MM (kg)-baseline 38.57 37.36 40.76 <.001 -1.21% 0.396 -2.20* 0.658" -3.40* 1.0117
TBW%-baseline 63.66 61.64 54.77 <.001 -2.03* 0.431 8.89* 2.050" 6.86* 1.6151
Bone-baseline 2.08 2.01 2.19 <.001 -0.06*  0.409 -0.11*  0.653" -0.18*  0.9907
BMR-baseline 1224.9 1184.1 1325.1 <.001 -40.77* 0.438 -100.2* 0.995" -141.0* 1.360"
BMI -baseline 16.71 17.21 20.78 <.001 0.50* 0.413 -4.07* 25817 -3.57* 2.1017

MD: mean difference. d: Cohen’s-d measuring effect size for mean difference.

*Significant mean difference (pairwise comparison, contrast) (.05 level).

TModerate (|d|>0.50) to large (|d|>0.80) effect size.

—NMeasure not available for the HC group.

AN-R: anorexia nervosa restricting subtype. AN-BP: anorexia nervosa binge/purging subtype. BMI: body mass index. BMR: basal metabolic rate. ED:
eating disorder. FFM: fat-free mass. FM: fat-mass. HC: healthy controls. MM: muscular mass. TBW: total body water.

doi:10.1371/journal.pone.0143012.t001

the effect sizes of these differences were in the high range (|d|>0.80), with the sole exception of
perfectionism scale which was moderate (|d|>0.50). AN-R patients also differed from controls
in all measures, except for the EDI-2 bulimia score, and the effect sizes of mean differences
were in the moderate to high range.

Pairwise comparisons between AN-R versus AN-BP subtypes found significant differences
for some EDI-2 scales (drive for thinness, body dissatisfaction, interoceptive awareness,
bulimia, asceticism and total score), with AN-BP patients obtaining higher EDI-2 scores. Effect
sizes for mean differences were in the moderate to high range for EDI-2 drive for thinness,
bulimia and asceticism scores. All BC means were also statistically different when comparing
AN-R and AN-BP subtypes. AN-BP patients had significantly higher FM and BMI than AN-R
patients, though AN-R patients obtained higher mean values in all the remaining BC measures.

Changes in body composition during treatment

Fig 1 shows the evolution of main BC means for AN patients during therapy and at the
12-month follow-up. The incorporation of polynomial contrasts into the ANOVA procedures
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Fig 1. Evolution in body composition in AN patients during treatment. Horizontal dashed-line represents the linear trend and vertical dashed-line
indicates a significant change in the slope-trend.

doi:10.1371/journal.pone.0143012.g001

showed a significant linear trend for all these measures, indicating an increase in FM, FFM and
MM, and a decrease in TBW. The presence of other significant trends during the process
showed that changes were not statistically constant during therapy and follow-up. As seen in
Fig 1, FM increased regularly and progressively during every week of treatment, whereas FFM
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and MM showed a sharp increase during the first 7 weeks of treatment, but stabilized at mid-
treatment.

Table 2 shows the means for the BC measures at baseline and at the end of treatment, and
the comparison of the pre-post mean changes. No significant timexgroup interaction was
obtained for FM, FFM, MM, TBW and bone mass, indicating that mean changes were statisti-
cally equal for both diagnostic conditions (AN-R and AN-BP). A significant mean increase was
observed for this set of variables at the end of therapy, with the exception of total body water,
which registered a significant mean decrease. As per BMR and BMI, a timexgroup significance
was obtained, indicating that pre-post mean changes were different for the two diagnostic con-
ditions: this pre-post mean increase was higher for binge/purging subtype compared to restrict-
ing subtype. Effect sizes for the mean changes shown in Table 2 were only in the moderate to
high range for FM, TBW, BMR and BMI.

Table 3 shows the means for BC measures at the end of treatment for the AN groups and
the means for the HC group. Pairwise comparison between AN-R and HC showed significant
differences in all BC measures (effect sizes were moderate to high for FM, TBW, BMR and
BMI), with the AN-R sample presenting lower FM, BMR, BMI and higher TBW than the HC
group. Comparing AN-BP to HC conditions, all BC means significantly differed (with the
exception of FM): AN-BP patients, at the end of the treatment, still had lower FFM, MM, bone
mass, BMR and BMI values and higher TBW than the HC sample (effect sizes for significant
mean differences were moderate to high). Post-hoc comparisons for AN-BP and AN-R only
obtained significant results for FM (higher for binge/purging subtype), total body water (higher
for restricting subtype) and BMI (higher for binge/purging patients). Effect sizes for these three
statistical differences were in the moderate range.

S1 Fig (see “Supporting Information”) shows the evolution of BC means for AN patients at
pre-treatment, post-treatment and one-year follow-up, and the comparison with the HC

group.

Table 2. Changes in body composition for AN patients.

Mean Inter. Factor: Time (difference pre-post)
AN-R (N =70) AN-BP (N = 48) timexgr. Sign. Mean 95%CI Cohen’s
Pre Post Pre Post P p differ. Mean difference |d|
FM% 8.22 11.86 10.15 15.03 119 <.001 4.26* 3.47; 5.04 0.689"
FFM (kg) 40.68 41.42 39.39 40.82 .081 < .001 1.09% 0.70; 1.47 0.344
MM (kg) 38.60 39.31 37.37 38.74 .076 <.001 1.04% 0.67; 1.41 0.345
TBW% 63.51 60.74 61.71 58.30 259 < .001 -3.09% -3.65; -2.53 0.598"
Bone 2.08 2.11 2.01 2.08 178 <.001 0.05* 0.03; 0.07 0.336
BMR 12245 1249.8 1182.6 1229.6 .041 < .001" 25.30*R 12.24%: 38.36" 0.273
<.0017 47.02*P 30.84%; 63.21° 0.506"
BMI 16.71 17.69 17.21 18.62 .035 <.001% 0.98*R 0.72%; 1.23% 0.806"
<.001" 1.41*P 1.107; 1.72P 0.973"

*Significant mean difference (pairwise comparison, contrast) (.05 level).
TModerate (|d|>0.50) to large (|d|>0.80) effect size.
RPre-post (at the start and at the end of treatment) comparison for AN- restricting.

PPre-post comparison for AN-binge/purging.

AN-R: anorexia nervosa restricting subtype. AN-BP: anorexia nervosa binge/purging subtype. BMI: body mass index. BMR: basal metabolic rate. FFM:
fat-free mass. FM: fat mass. MM: muscular mass. TBW: total body water.

doi:10.1371/journal.pone.0143012.t002
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Table 3. Comparisons between body composition at the end of treatment in AN patients and controls.

Mean ANOVA

AN-R AN-BP HC Group AN-R vs AN-BP AN-R vs HC AN-BP vs HC

N=70 N =48 N=143 p MD |d| MD [d] MD [d]
FM% 11.86 15.03 15.30 <.001 3.18*% 0.583" 3.45% 0.661% 0.27 0.052
FFM (kg) 4142 40.82 42.95 <.001 -0.60 0.209 1.53* 0.435 2.13% 0.659"
MM (kg) 39.31 38.74 40.76 <.001 -0.56 0.206 1.46* 0.436 2.02* 0.657%
TBW% 60.74 58.30 54.77 <.001 -2.52% 0.590" -6.25* 1.4347 -3.73* 0.9997
Bone 2.11 2.08 2.19 <.001 -0.04 0.257 0.07* 0.420 0.11* 0.689"
BMR 1249.8 1229.6 1325.0 <.001 -20.37 0.230 75.10% 0.731" 95.46* 0.977%
BMI 17.69 18.62 20.78 <.001 0.93* 0.643" 3.09* 1.819% 2.16* 1.224%

MD: mean difference. d: Cohen’s-d measuring effect size for mean difference.

*Significant mean difference (pairwise comparison, contrast) (.05 level).

TModerate (|d|>0.50) to large (|d|>0.80) effect size.

AN-R: Anorexia nervosa restricting. AN-BP: Anorexia nervosa binge/purging. BMI: body mass index. BMR: basal metabolic rate. FFM: fat-free mass. FM:
fat mass. HC: healthy controls. MM: muscular mass. TBW: total body water.

doi:10.1371/journal.pone.0143012.1003

Predictors of changes in body composition

Table 4 shows the results of multiple regression models assessing what the best predictors of
pre-post changes (from the start to the end of therapy) in BC were. These models included BC
measures at baseline, for example the model for FM change included the FM value at the
moment of admission. No significant predictors emerged for FM and BMR. For FFM, MM,
TBW and BM], the only significant predictors of pre-post changes were these same BC mea-
sures at baseline.

Body composition as a predictor of treatment outcome and dropout rates

No statistical differences due to AN subtype were found for the risk of dropout, total, partial or
non-remission in the AN group (> = 4.595, df = 3, p = .204). Most of the AN-R sample pre-
sented full (40%) or partial remission (15.7%), while 20% showed non-remission. Similarly, in
the AN-BP sample, 43.8% presented full remission, 27.1% partial remission and 8.3% non-
remission. Dropout rates were similar between AN-R (24.3%) and AN-BP patients (20.8%).

Table 5 shows the stepwise predictive logistic regressions for therapy outcome. This model
contains the best predictors (statistically significant independent variables) of dropout and
remission (full or partial+full) during therapy, while also considering the patients’ baseline
state. No BC parameter emerged as a predictor of treatment outcome. The best predictor of
dropout during therapy was age, (the younger the AN patient, the higher the risk of dropout).
BMI was the best discriminative variable of "full remission" outcome (the higher BMI at base-
line, the higher the probability of full remission). The probability of partial or full remission
was higher for patients who were older and had high BMI.

Discussion

The first main finding of the present study was that both AN-R and AN-BP patients showed
altered BC compared to healthy controls, which is consistent with the findings of other authors
[7,10,11,14]. Furthermore, AN-R and AN-BP patients showed differences in all the BC param-
eters measured. In line with a prior study [20], AN-R patients had a lower percentage of FM
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Table 4. Predictors of pre-post changes in body composition for AN patients.

Intercept
BC-baseline

Age (years-old)
Duration ED (years)
EDI-total score
AN-subtype (purging)

Intercept
BC-baseline

Age (years-old)
Duration ED (years)
EDI-total score
AN-subtype (purging)

Intercept
BC-baseline

Age (years-old)
Duration ED (years)
EDI-total score
AN-subtype (purging)

Fat mass (adjusted R? = .051)

B SE Beta p 95%CI(B)
7.706 1.973 — <.001 3.755
-.053 0.080 -.086 512 -0.213
-.090 0.064 -.226 165 -0.218
-.068 0.074 -.145 .361 -0.216
-.006 0.010 -.076 .579 -0.026
1.20 0.930 182 .204 -0.668
Muscular mass (adjusted R? = .035)

B SE Beta P 95%CI(B)
5.060 2.299 — .031 0.474
-113 0.055 -.253 .045 -0.222
.025 0.023 .158 .284 -0.021
-.030 0.024 -174 221 -0.079
.005 0.004 170 .180 -0.002
-.085 0.324 -.033 794 -0.731
Basal metabolic rate (adjusted R? = .046)

B SE Beta p 95%CI(B)
177.6 83.37 — .037 11.2

-.119 0.060 -274 .052 -0.239
.615 0.770 125 427 -0.921
-1.127 0.751 -210 .138 -2.624
.065 0.113 .072 .565 -0.160
1.16 9.948 .015 .907 -18.681

11.657
0.107
0.038
0.080
0.014
3.057

9.646
-0.003
0.071
0.019
0.012
0.562

343.9
0.001
2.151
0.371
0.290
21.008

Fat-free mass (adjusted R? = .037)

B SE Beta P
5.367 2.423 — .030
-114 0.055 -.256 .042
.026 0.024 159 .281
-.032 0.026 -174 .220
.005 0.004 178 161
-.098 0.341 -.036 775
Total body water (adjusted R? = .028)
B SE Beta P
-13.03 3.774 — .001
.255 0.055 .507 <.001
.006 0.041 .019 .884
-.007 0.043 -.022 .865
-.002 0.006 -.041 .720
672 0.562 135 .236
Body mass index (adjusted R? = .036)
B SE Beta P
3.840 1.467 — .011
-179 0.083 -.241 .034
.019 0.016 159 227
-.020 0.017 -.151 .238
.000 0.002 .021 .857
.007 0.213 .004 .976

95%CI(B)
0.534
-0.224
-0.022
-0.083
-0.002
0.777

95%CI(B)
-20.56
0.146
-0.075
-0.093
-0.015
-0.449

95%CI(B)
0.920
-0.344
-0.012
-0.054
-0.004
0.417

10.201
-0.004
0.075
0.019
0.013
0.582

-5.500
0.364
0.087
0.079
0.010
1.793

6.760
-0.014
0.050
0.014
0.005
0.430

Multiple regression models (ENTER procedure). Bold: significant parameter. BC measures: measure of each body composition parameter at admission.

ED: eating disorder.

doi:10.1371/journal.pone.0143012.1004

than AN-BP, but a greater percentage of FFM, MM and TBW. This could be explained by the
high levels of physical activity found among those with AN-R [26]. Patients with compulsive

exercising have a lower frequency of binge eating, vomiting, and laxative abuse than non-exer-
cisers [27], and the fact that AN-BP patients have more prevalence of binge eating episodes
may also explain why these patients had more FM than restrictive ones.

Table 5. Significant predictors of treatment outcome for AN patients.

Criterion (outcome) Predictors B SE Wald4 p OR 95%CI (OR)
Dropout Intercept 0.676 0.853 0.628 0.428 1.966 — —
(Nag-R® = .071) Age (years-old) -0.075 0.034 4.814 .028 0.928 0.868 0.992
Full remission Intercept -9.005 3.121 8.322 .004 .000 — —
(Nag-R® = .098) BMI at baseline 0.510 0.183 7.802 .005 1.665 1.164 2.381
Partial or Full remission Intercept -11.056 3.275 11.394 .001 .000 = =
(Nag-R® = .171) Age (years-old) 0.064 0.028 5.437 .020 1.068 1.010 1.126
BMI at baseline 0.585 0.181 10.429 .001 1.796 1.259 2.562
Logistic regression models (STEPWISE procedure). Nag-R?: Nagelkerke’s-pseudo-R?. BMI: body mass index.
doi:10.1371/journal.pone.0143012.1005
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Also, AN-R patients showed higher BMR than AN-BP. This is in line with other authors
[19] reporting that AN-R requires higher caloric intake than AN-BP to maintain a stable
weight. Accordingly, a previous study revealed that a history of bulimic symptoms in AN
patients may lead to lower caloric requirements [28]. Thus, these data highlight the differences
in energy-metabolism efficiency between diagnostic subtypes.

Body composition changes and weight recovery in AN

Our hypothesis that BC in AN patients would be normalized after the refeeding treatment was
partially supported by the present findings. Changes in all BC parameters were observed
throughout the nutritional therapy, but only patients with AN-BP reached the same percentage
of FM as the control group after treatment, which may be an integral part of recovery. How-
ever, all the BC parameters obtained after therapy were close to published 50 percentile values
in healthy women [4]. These changes were large for FM, FFM and TBW, and were maintained
after one-year follow-up. Otherwise, all the differences between AN-BP and AN-R patients at
admission were non-existent at the end of treatment, with the exceptions of FM, BMI and
TBW. Furthermore, we observed an interaction between the magnitude of the change in BMR
and diagnostic subtype, with BMR increases in AN-BP patients being greater than in AN-R
patients. This may be due to AN-BP patients presenting lower BMR at admission than restrict-
ing patients. Contrary to a previous study [18], our results did not show that AN patients
became hypermetabolic during re-nutrition treatment. Similarly, Bossu et al [29] found that
constitutionally lean women (without AN) presented lower BMR than normal-weight women,
suggesting an adaptive role for BMR.

An intriguing finding was that FM constantly and progressively increased during every
week of treatment, while FFM and the MM showed a rapid increase during the first 7 weeks of
treatment, but stabilized at mid-treatment. These results are consistent with a prior study indi-
cating that, in patients with a very low BMI and an initial FM of 4 kg, FFM initially increases
more than FM [30]. However, our results are not consistent with other authors [7,12] indicat-
ing a greater initial increase of FM and only a progressive, minor gain of FFM during the same
period of treatment. These discrepancies might be due to differences in the malnourished state
of patients at admission, as proposed Yamashita et al. [30]. Regarding body water, our results
failed to find an increase in TBW during the first weeks of refeeding, as Krahn et al [17]
reported. In contrast, our results showed that following the second week of nutritional therapy,
TBW levels decreased progressively. Overall, the present study has the strength that it is the
first to consecutively measure the BC of a large sample of adult AN patients on a weekly basis,
unlike in other studies in which BC assessment is performed, at most, at four points during the
whole course of treatment.

Body composition as a predictor of changes in psychopathology

In terms of BC improvement (measured through pre—post differences), we found that the base-
line values of BC parameters were the best predictors of change for most of the anthropometric
parameters. In this sense, presenting lower levels of FFM, MM and BMI and higher TBW at
baseline were associated with greater positive changes in these parameters. However, contrary
to previous studies [2,31], our results did not find associations between clinical variables, such
as age or duration of the disorder, and changes in BC. These discrepancies could be due to the
fact that most differences were found comparing adolescents to adults, but in our case, all the
participants were adults with AN. Finally, our findings were not able to uncover a positive asso-
ciation between eating disorder psychopathology and changes in BC. These results are in
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agreement with those published by El Ghoch et al. [15], who suggested that changes in BC
were not associated with distress, body image or eating disorder psychopathology.

Body composition as a predictor of treatment outcome and dropout rates

Treatment outcome for AN-R patients was similar overall to AN-BP patients. In terms of pre-
dictors, our findings suggest that higher BMI as well as older age were positively associated
with better treatment outcomes. Accordingly, a low BMI at the beginning of treatment has
been identified as one of the most important risk factors for poor prognosis in AN [32]. How-
ever, contrary to our hypothesis, our findings were not able to uncover a direct association
between low FM and poor clinical outcome in AN patients [18]. One possible explanation may
be that low FM is a predictor of poor prognosis only when the patients are very severe and
present extremely low values of FM. In our sample, patients were in DH treatment and there-
fore, they were less severely affected by the disorder and less resistant to treatment than indi-
viduals receiving in-patient treatment.

The present study should be evaluated within the context of several limitations. First, we
only included adult female AN patients from Spain. Hence, we do not know whether our
results are generalizable to adolescent ED patients, males or individuals from other ethnic
backgrounds. Second, the BC analyzer we used does not enable the measurement of regional
BC and thus does not allow us to assess whether our sample presented central adiposity after
refeeding treatment. Finally, the present study failed to consider hormones strongly related to
metabolism (mainly leptin) and FM. Since a positive correlation between leptin levels and FM
has been well-documented [33], and an association between a lower presence of leptin in AN
patients with disease duration has been found [34], finding hormonal changes, such as an
increase in leptin being associated with FM recovery, could be expected. It would be of interest
to study these associations in order to elucidate the specific role of these hormones in the tim-
ing of body composition restoration. Therefore, future studies should aim to collect this infor-
mation and to replicate this study while assessing hormones and using a segmental BC
analyzer to assess adiposity distribution.

In spite of these limitations, the current study also features several strengths. This study has
addressed, for the first time, the BC of both AN-R and AN-BP patients using weekly monitor-
ing and a one-year follow-up. The second strength is the availability of a large sample of
healthy controls for comparison. Furthermore, this is the first study assessing BC predictors of
outcome, and analyzing predictors of change in BC compartments during refeeding treatment,
which, to our knowledge, has not been attempted before.

The findings from the present study may help to shape appropriate nutritional guidelines
and treatment programs for patients with AN. As the review by Saladino [24] suggests, the
assessment of BC changes during the treatment of AN patients might allow for the develop-
ment of individualized nutritional diets for each patient. Even though our results showed dif-
ferences between AN-R and AN-BP in BC distribution at admission, it seems that both AN-R
and AN-BP patients would benefit equally from the same nutritional treatment. Given the high
mortality rate found in AN [35], it is imperative to study BC to develop nutritional guidelines
and cost-effective methods of treatment.

Conclusions

In conclusion, our findings confirm the progressive improvement in all BC parameters in adult
AN patients during DH nutritional treatment. Both AN-R and AN-BP patients showed differ-
ences in BC distribution at admission, but these differences do not appear to influence BC
recovery, with the exception of BMR. It is also noteworthy that the best predictors of BC
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changes were baseline BC values. Curiously, no BC parameter was found to be a predictor of
outcome, only higher baseline BMI and older age were associated with better treatment out-
comes and lower risk of dropout.

Supporting Information

S1 Fig. Body composition in AN compared with healthy controls.
(TIF)
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3.2 Estudio 2: Short-Term Treatment Outcomes and Dropout Risk in Men
and Women with Eating Disorders.

Principalmente en este estudio se busca analizar los predictores clinicos del resultado del
tratamiento y determinar similitudes y diferencias entre hombres y mujeres con TCA, en
términos de la personalidad y la psicopatologia alimentaria.

Resumen

Este estudio compar6 los resultados del tratamiento entre hombres y mujeres con trastornos
alimentarios (TCA) y analiz6 los predictores clinicos del resultado del tratamiento. Nuestra
muestra consistié en 131 hombres y 131 mujeres pacientes con TCA que se sometieron a
tratamiento con terapia cognitivo-conductual (TCC). La gravedad, la personalidad y la
psicopatologia del TCA se evaluaron utilizando instrumentos estdndar. Encontramos que el
riesgo de abandono fue mayor para los hombres con BN que para las mujeres con BN, y que
los hombres con BN y OSFED tenian mas probabilidades de obtener una remision completa
en comparacion con sus contrapartes femeninas. Los modelos predictivos del resultado del
tratamiento indicaron que las puntuaciones mas altas en la busqueda de novedades era un factor
compartido asociado con un mayor riesgo de abandono y no obtener la remisiéon completa tanto
para hombres como para mujeres con TCA. Sin embargo, solo en los hombres, la edad mas
joven y las puntuaciones mas bajas en la dependencia de la recompensa predijeron un mayor
abandono. Por el contrario, las puntuaciones de persistencia mas altas fueron predictores de
remision completa. Este estudio refuerza la efectividad del uso de la TCC ambulatoria como
tratamiento habitual para los hombres con TCA. No obstante, hacer mayor hincapié en las
estrategias dirigidas a cuestiones especificas de género podria mejorar los resultados.
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Abstract

This study compared treatment outcomes between men and women with eating disorders (EDs) and analysed clinical predictors of
treatment outcome. Our sample consisted of 131 male and 131 female ED patients who underwent cognitive behavioural therapy
treatment. ED severity, personality and psychopathology were assessed using standard instruments. We found that the risk of
dropout was higher for men with bulimia nervosa (BN) than for women with BN and that men with BN and other specified feeding
and EDs were more likely to obtain full remission in comparison with their female counterparts. Predictive models of treatment
outcome indicated that higher scores in novelty seeking were a shared factor associated with higher risk of dropout and not
obtaining full remission for both men and women with ED. However, only in men, younger age and lower scores in reward
dependence predicted higher dropout. Contrastingly, higher persistence scores were predictors of full remission. This study
reinforces the effectiveness of using outpatient cognitive behavioural therapy as treatment as usual for men with ED. Nonetheless,
placing greater emphasis on strategies targeting gender-specific issues could enhance outcomes. Copyright © 2017 John Wiley &
Sons, Ltd and Eating Disorders Association.
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Introduction

Clinical and epidemiological studies on eating disorders (EDs)
have highlighted the lower prevalence of men with these disorders
in comparison with women (approximately one man for every
nine women with EDs; Ferndndez-Aranda & Jiménez-Murcia,
2014; Ulfvebrand, Birgegard, Norring, Hogdahl, & von
Hausswolff-Juhlin, 2015). However, these data could be
underestimated because EDs are often considered as a ‘female
phenomenon’, and this stigma might lead to men with ED being
underdiagnosed and to seeking treatment with less frequency
(Griffiths et al., 2015; Strother, Lemberg, Stanford, & Turberville,

2012). This could explain why this topic has received relatively
little attention from researchers and why the few studies focusing
on ED in men and treatment outcome have had such small
sample sizes (Fernindez-Aranda & Jiménez-Murcia, 2014;
Thapliyal & Hay, 2014).

Although men and women with ED share similar clinical
characteristics, some gender particularities have been described.
Regarding personality traits, several studies have revealed lower
levels of harm avoidance, reward dependence, cooperativeness
and higher scores in novelty seeking in men with ED than women
with the same disorder (Ferndndez-Aranda et al.,, 2004;
Nunez-Navarro et al., 2012; Woodside et al., 2004). Men with
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ED also show less concern about weight and body concerns
(Nufiez-Navarro et al., 2012; Shingleton, Thompson-Brenner,
Thompson, Pratt, & Franko, 2015; Shu et al., 2015), as well as
greater general psychopathology (Weltzin et al., 2005). However,
these characteristics may be reflective of sociocultural gender
differences, as these differential patterns are similar to those
described between men and women in healthy, non-ED
populations (Ferniandez-Aranda & Jiménez-Murcia, 2014;
Nuifiez-Navarro et al., 2012). Despite this, some specific features
of men with ED have been observed. Within these, it should be
noted that men with ED more frequently identify as being gay,
use distinct compensatory behaviours (e.g. men present higher
frequency of vomiting episodes but less laxative abuse than
women), are more likely to have a history of premorbid
overweight or obesity, later age of ED onset, carry out more
physical activity and have a higher mortality risk than ED women
(Fernandez-Aranda et al., 2004; Gueguen et al., 2012; Mitchison
& Mond, 2015; Nufiez-Navarro et al., 2012).

In addition, if there is a paucity of literature focusing on the
clinical features of ED men, studies comparing treatment
outcome between men and women with ED are even scarcer
(Linardon, de la Piedad Garcia, & Brennan, 2017; Nazar et
al., 2017). To date, treatment approaches are often based on
therapies developed for women with ED, and male-specific
treatment guidelines are not available. The few published
studies on treatment in men with ED have focused mainly on
anorexia nervosa (AN) patients undergoing residential or
inpatient treatment (Weltzin, Bean, Klosterman, Lee, &
Welk-Richards, 2015), and relatively, little attention has been
paid to men with other ED diagnoses, such as bulimia nervosa
(BN), binge eating disorder (BED) or EDs not otherwise
specified, undergoing outpatient group treatment (Fernandez-
Aranda & Jiménez-Murcia, 2014). The few studies assessing
treatment outcome in men with AN reported better outcomes
for men than for women (Bean et al., 2008; Strober et al,,
2006). Studies focusing on treatment outcome in men with
BN or EDs not otherwise specified reveal contradictory findings.
Although some studies found similar outcomes for men and
women with BN, as well as a similar risk of dropout
(Ferndndez-Aranda et al., 2009b; Weltzin et al., 2015), Steving,
Andries, Brixen, Bilenberg and Herder (2011) identified better
outcomes for men than for women. However, all these studies
were limited in sample size (samples of 5, 8 or 19 men with
BN, respectively).

Taking into account all the aforementioned gaps in the
literature, mainly contradictory findings and studies where
men represented a negligible portion of the sample, it is not
possible to generalize results or define a clear hypothesis about
treatment outcome in men with ED. Therefore, the aims of
the present study were twofold: (1) to compare treatment
outcome (remission and risk of dropout) in a large sample
of men and women with EDs, in which different ED
diagnoses, defined according to the Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders, Fifth Edition (DSM-5) criteria
(APA, 2013), were represented and (2) to assess specific and
differential predictors of treatment outcome in men and
women with ED. The results of this study may contribute to
advancements in the knowledge on whether men with ED
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equally benefit from treatment as usual [cognitive behavioural
therapy (CBT)] as women.

Material and methods

Participants

Our sample comprised every male patient, over 18 years of age,
who was consecutively admitted for treatment at the Eating
Disorders Unit at Bellvitge University Hospital between 1998
and 2015. From a total sample of 157 men who were diagnosed
with an ED, 26 were excluded from the study because they refused
treatment (final sample # =131 men with ED). This group of men
with ED was compared with 131 female ED patients, matched for
age and DSM-5 diagnosis. Patients were matched using SPSS
software (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). Each case from the male
ED group was paired to a randomly selected female ED patient
from a larger pool of female ED cases from our Unit. No statistical
differences were found comparing selected and unselected women
for this study sample in sociodemographic variables, baseline state
or treatment outcome.

All patients admitted before May of 2013 were originally
diagnosed using the DSM-IV-TR (APA, 2000). Diagnoses were
made by means of a semistructured clinical interview
(Fernandez-Aranda & Turén, 1998), based on the validated
Structured Clinical Interview for DSM-IV Axis I Disorders
(SCID-I) (First, Spitzer, Gibbon, & Williams, 2002), and
conducted by experienced clinical psychologists and psychiatrists.
Diagnoses were reanalyzed post hoc using DSM-5 criteria (APA,
2013). According to DSM-5 criteria, the final sample was
composed of 56 restrictive anorexia nervosa patients, 22 binge-
purging AN patients, 80 BN, 28 BED and 76 other specified
feeding and eating disorders (OSFED) patients. Each group was
equally made up of men and women. Patients were excluded from
the analysis if they presented medical or nutritional complications
and/or severe comorbid psychopathology (i.e. suicide attempts)
requiring hospitalized inpatient treatment. Nonresponder
patients (mainly severe AN patients who did not regain weight
during the treatment) were hospitalized. These patients were only
included in the study after their inpatient treatment and only if
they continued treatment at the day hospital.

In accordance with the Declaration of Helsinki, the present
study was approved by the Ethics Committee of our institution
(The Clinical Research Ethics Committee of Bellvitge University
Hospital), and all the participants provided signed informed
consent.

Measures

Eating Disorder Inventory-2 (Garner, 1991)

This is a reliable and valid 91-item multidimensional self-
report questionnaire that assesses different cognitive and
behavioural characteristics of EDs: drive for thinness, body
dissatisfaction, bulimia, ineffectiveness, perfectionism,
interpersonal distrust, interoceptive awareness, maturity fears,
asceticism, impulse regulation and social insecurity. This
instrument was validated in a Spanish population (Garner,
1998). Internal consistency was excellent in our sample (a0=.95).
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Symptom Checklist-90 Items-Revised (Derogatis, 1994)

This is a 90-item questionnaire widely used for assessing self-
reported psychological distress and psychopathology. The test is
scored on nine primary symptom dimensions: somatization,
obsessive—compulsive, interpersonal sensitivity, —depression,
anxiety, hostility, phobic anxiety, paranoid ideation and
psychoticism; and three global indices: Global Severity Index,
Positive Symptom Total and Positive Symptom Distress Index.
This instrument was validated in a Spanish population (Derogatis,
2002). Internal consistency was excellent in our sample (o =.98).

Temperament and Character Inventory-Revised (Cloninger, 1999)

The Temperament and Character Inventory-Revised is a
240-item questionnaire with a 5-point Likert scale format. This
questionnaire is a reliable and valid measure of four
temperaments (harm avoidance, novelty seeking, reward
dependence and persistence) and three character dimensions
(self-directedness, cooperativeness and self-transcendence) of
personality. This questionnaire has been validated in a Spanish
adult population (Gutiérrez-Zotes et al., 2004). Cronbach’s alpha
for the current sample was good (a=.79 for ‘novelty seeking’) to
excellent (0=.89 for ‘harm avoidance’, ‘persistence’ and ‘self-
directedness’; Table S1).

Motivational scale

Motivational state was assessed through a visual analogue scale,
including five different questions that evaluated the subjective
severity of the disorder, perceived need for treatment, evaluated
social impairment of daily tasks, evaluated the level of worry the
patient had over their disorder (self-concern) and evaluated the
extent of which the patient thought their relatives were worried
(family concern). The scales ranged from 0 to 8, with 8 being
the maximum score indicating worry and motivation for change.
This scale has previously been described and applied in ED
patients (Casanovas et al., 2007).

Treatment

Every patient with AN (both men and women) received the same
day hospital treatment that covered nutritional dietary patterns
and psychological-psychiatric aspects, based on a CBT
programme previously described elsewhere (Ferndndez-Aranda
& Turén, 1998), with demonstrated effectiveness (Agtera et al,,
2015). Patients attended the day hospital from 9 a.m. to 3 p.m.,
five days a week (Monday—Friday), for a period of 15 weeks. Food
intake was monitored twice during breakfast and lunch (the main
food intake of the day).

Treatment for the other ED diagnoses, such as BN, OSFED and
BED, consisted of 16 weekly manualized outpatient group therapy
sessions lasting 90 minutes each (Fernandez-Aranda & Turén,
1998) and based on Fairburn, Marcus and Wilson’s (1993) model.
This programme and accompanying material have already been
manualized and published in Spanish (Fernandez-Aranda &
Turén, 1998) with demonstrated effectiveness (Agiiera et al.,
2013). Men and women were also treated in different groups.
Following the guidelines of previous studies, men were treated
in a setting of ‘male-only’ group therapy (Ferniandez-Aranda
et al., 2009b; Weltzin et al.,, 2012), where several male-specific
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topics were emphasized [e.g. stigmatization, sexual orientation
and concern about sex drive (libido) decrease due to a lowering
of testosterone levels], as described elsewhere (Fernandez-Aranda
& Jiménez-Murcia, 2014; Ferndndez-Aranda et al., 2009b).

Patients were re-evaluated at discharge and categorized into
three categories: ‘full remission’, ‘partial remission’ and
‘nonremission’.  Voluntary treatment discontinuation was
categorized as ‘dropout’ (i.e. not attending treatment for three
consecutive sessions was considered dropout). These categories
were based on the consensus judgement of the senior clinical staff
who considered all aspects of the patient’s treatment outcome,
such as normalization of nutritional dietary patterns, frequency
of binge episodes and compensatory behaviours (such as self-
induced vomiting or laxative and diuretics misuse), weight
restoration, improvement in attitudes regarding weight and
shape, and ED cognitions. To assess clinical significance of
response to treatment, the therapists had access to objective
primary measures, such as weight recovery and the number of
binging or purging episodes per week, based on entries from a
food diary. Following the guidelines of treatment outcome
according to DSM-5 criteria (APA, 2013), the working definition
of a ‘full remission’ outcome was a total absence of symptoms
meeting diagnostic criteria for at least four consecutive weeks,
‘partial remission’ was defined as substantial symptomatic
improvement but the continued presence of residual symptoms
for at least four consecutive weeks and the patients who presented
poor outcomes were defined as ‘nonremission’. These categories
were previously used to assess treatment outcome in other
published studies (Agiiera et al., 2013, 2015; Custal et al., 2014;
Sauchelli et al., 2016; Steward et al., 2016).

As a complementary therapy outcome, the Reliable Change
Index (RCI) defined by Jacobson and Truax (1991) was used. This
definition is obtained for each participant by dividing the
pretherapy and post-therapy change by the standard error of the
difference between the two scores or measures. This measure
constitutes a dimensional score into the theoretical range of —o
to +o0. On the basis that RCI values larger than 1.96 would be
unlikely to occur (p < .05) without real therapy changes, it is
usual to obtain a binary classification of low RCI (RCI < 1.96,
interpreted as lack of improvement after the therapy) versus high
RCI (RCI>1.96, interpreted as improvement after treatment). In
this study, the RCI scores were generated for three measures: body
mass index (BMI), the frequency of binges and the frequency of
vomits. To consider improvement after treatment based on the
RCI, the ED subtype was considered: (1) for AN, therapy
improvement was considered for participants who achieved
RCI>1.96 in BML (2) for BN, therapy improvement was
considered for RCI>1.96 in both, the frequency of vomits and
binges; (3) for BED, therapy improvement was considered for
RCI>1.96 in the frequency of binges; and (4) for OSFED, therapy
improvement was considered for RCI>1.96 in any of the three
indexes (BMI, binges or vomits).

Statistical analysis

Statistical analysis was carried out with spss 20 (SPSS Inc.) for
Windows. Comparison between men and women at baseline for
categorical variables was carried out with chi-squared (x?) tests
procedure and with  tests for quantitative variables. Multinomial
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logistic regressions compared CBT outcome between men and
women, including the Eating Disorder Inventory-2 (EDI-2) total
score as covariate. Given that men and women with EDs showed
significant differences in ED severity (EDI-2 total score; Table 1),
the statistical analyses were adjusted for this variable in order to
guarantee that the results were not best explained for the
differences in ED severity. Separate models were obtained for
ED diagnoses (AN, BN, BED and OSFED).

Survival analysis stratified by diagnosis modelled the time until
the dropout during the therapy. In this analysis, the Kaplan—
Meier (KM) estimated the cumulate S(f) probability that a patient
survives without dropping out longer than a time #. Comparison
of survival functions between men and women was carried out
through Cox regression adjusted for the covariate EDI-2 total
score.

Stepwise logistic regression in two-step blocks generated
predictive models for the primary therapy outcomes dropout
and full remission, separately for women and men. Models were
not adjusted for diagnosis because of the low frequency for the
outcomes considered in this study. In the first step, diagnosis
was entered and set. The second step automatically selected
through stepwise procedure the best significant predictors,
defining the patients’ chronological age, onset of the ED, BMI,
ED severity (EDI-2 total score), global psychopathological state
(Symptom  Checklist-90 Items-Revised global indexes) and
personality (Temperament and Character Inventory-Revised
scores) in the list of potential predictors. The goodness of fit for
the final selected models was assessed by the Hosmer—Lemeshow
test (p> .05 was considered adequate fit), the global predictive
capacity with the Nagelkerke’s pseudo-R* coefficient and the
global discriminative capacity with the area under the Receiver
Operating Characteristic (ROC) curve.

Table 1 Sample description at baseline

Z. Aguera et al.

Results

Descriptive for the sample at baseline

Table 1 includes a description of the sample at baseline (before the
beginning of treatment), with sociodemographic and ED-related
variables. No statistical differences between men and women were
found, except for in the frequency of laxative use (higher mean for
women, 2.18 weekly vs 0.61; p=.011) and in overall ED severity
(higher means on the EDI-2 total score for women, 97.6 vs 74.8;
p< .001).

Table S1 includes the frequency distribution of the
psychometric scales, internal consistency (Cronbach’s alpha
coefficients) in the own sample, and a comparison by gender.
Regarding motivational state, our results just showed statistical
differences in social impairment of daily tasks and in self-concern,
with women with ED presenting higher scores on these two
dimensions [5.17 (SD=2.28) vs 4.34 (SD=2.76); p=.011 and
6.46 (SD =1.84) vs 5.87 (SD =2.23); p =.026, respectively].

Comparison of treatment outcomes between men
and women

Of the patients who completed therapy, the percentage of subjects
who obtain full remission was 56.25%. A total of 31.77% reached
partial remission and 11.98% nonremission. Table 2 includes the
distribution of therapy outcomes for the total sample (including
the participants who dropped out, as an intent-to-treat analysis)
stratified by gender and ED diagnosis [Table S2 contains the
distribution stratified by sex, ED diagnosis and therapy type
(day hospital versus outpatient therapy) as well as the distribution
for therapy outcome classification based on the RCI criterion]. A
first multinomial regression model indicated that the interaction

Women; n=131 Men; n=131

Categorical variables n (%) n (%) XZ p
Civil status

Single 102 77.9 98 74.8% 1.41 493

Married - partner 25 19.1% 25 19.1%

Divorced - separated 4 3.1% 8 6.1%
Education level

Primary 46 35.1% 58 44.3% 2.626 .269

Secondary 64 48.9% 52 39.7%

University 21 16.0% 21 16.0%
Employment status

Unemployed 45 34.4% 37 28.2% 1.14 .286

Employed 86 65.6% 94 71.8%
Quantitative variables Mean SD Mean SD t p
Age (years-old) 27.21 9.11 26.72 9.18 0.43 .670
Age of onset (years-old) 20.25 7.60 20.64 8.98 0.35 725
Disorder duration (years) 6.73 6.38 6.27 6.04 0.43 .669
Body mass index (kg/m2) 22.07 6.88 23.49 7.99 1.50 135
Frequency vomits (per week) 4.17 7.22 4.28 8.43 0.12 .908
Frequency binges (per week) 3.38 5.58 3.07 5.99 0.43 .669
Frequency laxatives (per week) 2.18 6.35 0.61 2.44 2.55 .011
EDI-2: total score 97.55 33.30 74.83 39.99 4.77 <.001
Note. SD: standard deviation. Bold: significant comparison (.05).
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Table 2 Comparison of treatment outcome between men and women with eating disorders

Treatment outcome in males with ED

Anorexia nervosa Bulimia nervosa Binge eating disorder OSFED
Women Men Women Men ‘Women Men ‘Women Men
n % n % n % n % n % n % n % n %
Dropout 5 12.8% 8 20.5% 3 7.5% 16 40.0% 3 21.4% 3 21.4% 20 52.6% 12 31.6%
Non remission (NR) 3 7.7% 5 12.8% 8 20.0% 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 6 15.8% 1 2.6%
Partial remission (PR) 4 10.3% 9 23.1% 21 52.5% 5 12.5% 4 28.6% 3 21.4% 7 18.4% 8 21.1%
Full remission (FR) 27 69.2% 17 43.6% 8 20.0% 19 47.5% 7 50.0% 8 57.1% 5 13.2% 17 44.7%
LR—XZ (df=3); p 4.49 213 36.19  <.001 0.40 .821 169.5 .008
Parameter estimations B SE Wald P B SE Wald P B SE Wald P B SE Wald P
Dropout versus NR 0.38 1.03 0.14 710 --- --- --- --- --- --- --- --- 1.18 1.15 1.05 .306
Dropout versus PR 0.47 0.96 0.24 624 347 0.89 15.23 <.001 0.31 1.41 0.05 .828 -0.55 0.69 0.64 423
Dropout versus FR 1.37 0.74 3.41 .065 0.22 0.84 0.07 792 -0.40 1.18 0.12 734 -1.73 0.64 7.25 .007
NR versus PR -0.08 1.11 0.01 939 --- --- --- --- --- --- --- --- 1.73 1.24 1.96 .162
NR vs FR -0.98 0.92 1.15 283 --- --- --- --- --- --- --- --- 291 1.20 5.83 .016
PR vs FR -0.90 0.82 1.19 276 3.25 0.85 14.57  <.001 0.71 1.18 0.36 550 1.18 0.79 2.24 135

Note. Results obtained in multinomial regression adjusted for ED severity (EDI-2 total score). OSFED: other specified feeding or eating disorder. LR(;(Z): likelihood ratio chi-

square test; df: degrees of freedom. Bold: significant comparison (.05).

between sex-by-CBT type was statistically nonsignificant
(likelihood ratio chi-squared LR-y*=1.67, p=.664), allowing
the estimation of main effects considering simultaneously the
day hospital and outpatient subsamples. However, because the
interaction sex-by-ED diagnosis was significant (LR-y*=29.1,
p=.001), the comparison between men and women was obtained
separately for each ED group (AN, BN, BED and OSFED). After
adjusting for ED severity (EDI-2 total score), we found statistical
differences between men and women for the patients diagnosed
with BN (LR-y* =36.2, p < .001, with the risk of dropout and full
remission higher for men compared with women) and OSFED
(LR-x*=169.5, p=.008, with the risk of dropout higher for
women and the risk of full remission higher for men).

Results were quite similar considering the RCI therapy
outcome criterion (Table S3): differences between men and
women also emerged for BN and OSFED subsamples.

Figure 1 includes the KM plot for the survival time to the
dropout during the therapy. The x-axis represents the time (in
weeks) when treatment began to the end of the intervention.

without dropping out. At time zero, 100% of the patients are alive
without an event (i.e. no dropout was registered). A solid line
displays the events, that is, a register of each dropout. After
adjusting for ED severity (EDI-2 total score), we found no
statistical differences between men and women in the cumulate
survival functions within the AN, BED and OSFED subsamples.
Statistical differences were found for BN subsample, in the sense
that rate to dropout was higher for men compared with women
(specifically, the KM plots indicate that for men and women, all
the dropouts occurred during the first 8 weeks, the first half of
the treatment programme, but dropouts for women occurred at
a lower rate than men).

Predictive models for primary treatment
outcomes: dropout and full remission

Table S4 contains the distribution of the potential predictors of

the main therapy outcomes considered in the study, separately
for men and women: dropout, full remission, low RCI and high

The y-axis corresponds to the proportion of patients’ surviving RCI. Table S5 contains the distribution of preclinical to
Anorexia nervosa Bulimia nervosa Binge eating disorder Other specified feeding eating disorder
10+ 1.0 10+ — 1 10+
09+ _L‘—'—.; Wemen 0,4 = Women 09+ 1 o 09+ L
08 08 08 08 .
07+ Men O.TI 07+ Men 07+ |_ Men
06+ 0,6 % . 06+ 06+ '
051 05 1 Men | g5+ 051
04+ 0.4‘— 04+ 0,4 Women
03+ 03+ 03+ 03+
02+ 0,2 + 02+ 0.2+
01 01+ 01+ 0,11
o0y 0.01[— I o0 ooy
0 2 4 6 8 10 12 14 16 0 2 4 6 8 10 12 14 16 1] 2 a 6 8 10 12 14 16 0 2 4 6 8 10 12 14 16
Time Time Time Time

Wald-4*=2.26, df=1, p=.132 Wald-;*=7.57, df=1, p=.006

Wald-%*=0.47, df=1, p=.829 Wald-%*=2.02, df=1, p=.155

Figure 1. Cumulate survival functions of the rate of dropout. Note: Comparison by sex obtained in Cox regression; adjusted for Eating Disorder Inventory-2 total

score. [Colour figure can be viewed at wileyonlinelibrary.com]
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postclinical changes in the BMI, the frequency of binges and the
frequency of vomits.

Table 3 includes the final binary predictive models of the
primary treatment outcomes: dropout and full remission,
obtained via stepwise logistic regression procedures (Table S3
includes the means and standard deviations of the potential
predictors of these primary outcomes). Results, adjusted for the
covariate of ED diagnosis, indicated that higher scores in novelty
seeking predicted higher risk of dropout and lower risk of full
remission for both women and men. In the male group, higher
risk of dropout was also predicted by younger age, and lower
levels of reward dependence, whereas higher risk of full remission
was predicted by higher scores in persistence. All the models
included in Table 3 achieved goodness of fit (p> .05 in the
Hosmer—Lemeshow tests). Global predictive and discriminative
capacity was excellent for the models adjusted for women and
very good for the models adjusted for men.

The models for the criterion RCI (Table S6) showed that,
adjusted for ED diagnosis, high changes for men were related to
low scores in the novelty-seeking trait (OR=0.98, p=.049),
whereas no significant predictor was retained for women [the
only quasi-significant contributor was high scores in the reward
dependence dimension (OR=1.03, p=.091)].

Discussion

In an attempt to gain better insight into the treatment of men
with ED, this study evaluated similarities and differences
regarding treatment outcomes and dropout rates in men and
women with ED (using DSM-5 diagnostic criteria). This study

Table 3 Predictive models of therapy outcomes: stepwise logistic regression

Z. Aguera et al.

also examined differential predicting factors between sexes. It
aimed to provide information that could be useful in the revision
of ED treatment guidelines for men, a minority in the field of ED
that must not be overlooked.

Our first main finding was that, although both gender groups
obtained positive results from treatment, male ED patients who
completed treatment (specifically those with BN and OSFED)
presented higher full remission rates than women with the same
diagnosis. However, these findings might be explained by the
fact that ED females showed statistically significantly higher
ED severity than ED males. These findings are in line with
prior research (Bean et al, 2008; Stoving et al., 2011; Strober
et al., 2006), but they are in disagreement with other studies
indicating similar outcomes for men and women with ED
(Ferndndez-Aranda et al., 2009b; Gueguen et al., 2012; Weltzin
et al., 2015). These inconsistencies may be due to the fact that
many previous studies were limited by small sample power
when considering men with ED. Also, because most studies
have assessed patients in residential or inpatient treatment
settings, their findings might be slightly inflated because of
increased comorbidity and symptom severity in men who need
intensive treatment. Contrastingly, our findings also indicate
that men with BN had higher dropout rates in comparison with
female BN patients. An intriguing finding, however, was that
those male and female patients that managed to reach the
halfway point in the treatment programme no longer dropped
out. From a clinical perspective, and according to our results,
it could be suggested that treatment discontinuation might be
associated with a lower level of motivation (less perception of
social impairment and less self-concern). Similarly, the fact that

Women Men
B SE p OR 95%CI-OR B SE p OR 95%CI-OR
Dropout Dropout
Constant —3.483 1.948 074 0.03 Constant 1.034  2.199 .638  2.81
Covariate: ED diagnosis .001 Covariate: ED diagnosis .298
AN versus OSFED —1.965  0.621  .002 0.14  0.04 0.47 AN versus OSFED —0.655 0712 358 052 0.13 2.10
BN versus OSFED —2.786  0.845 .001 0.06 0.01 0.32 BN versus OSFED 0.701 0.584  .230  2.02 0.64 6.33
BED versus OSFED —2.090 1.166  .073 0.12 0.01 1.22 BED versus OSFED —0.015  0.914 987  0.99 0.16 5.91
Novelty seeking 0.036  0.018  .040 1.04 1.00 1.07 Age (years) —0.070  0.035 .043 093 0.87 1.00
Fitting: H-L; NR% AUC 0.948 0344  .819 Novelty seeking 0.042 0.016 .008 1.04 1.01 1.08
Reward dependence —0.045 0.017 .007 096  0.92 0.99
Fitting: H-L; NR’; AUC 0735 0253 .751
Full remission Full remission
Constant 1.768  2.056  .390 5.86 Constant 0.304 1.564  .846  1.36
Covariate: ED diagnosis .001 Covariate: ED diagnosis .393
AN versus OSFED 3.142 0.732 .001 23.15 5.51 97.24 AN versus OSFED 0.056  0.514 914 1.06 0.39 2.90
BN versus OSFED 0.350  0.839  .676 142 027 7.35 BN versus OSFED 0.464 0498 351 1.59  0.60 4.22
BED versus OSFED 2.890  0.993 004 17.99 257 12.60 BED versus OSFED 1.120  0.698  .108  3.06  0.78 12.03
Novelty seeking —0.034  0.018  .047 097  0.93 0.99 Novelty seeking —0.029 0.013 .022 097 0.95 1.00
Fitting: H-L; NR’; AUC 0.507  0.333  .822 Persistence 0.021  0.010 .030  1.02 1.00 1.04

Fitting: H-L; NR’ AUC 0.098 0.119 .716

Note:

ED, eating disorder; AN, anorexia nervosa; BN, bulimia nervosa; OSFED, other specified feeding or eating disorders; H-L, Hosmer—Lemeshow test; NR?, Nagelkerke’s

pseudofR2 coefficient; AUC, area under the ROC curve.
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dropouts for BN men occurred at a higher rate than BN
women suggests that low motivation in men might be linked
with the stigma surrounding ED as a ‘female phenomenon’
and therefore it might be a salient barrier for adherence to
treatment and reluctance to seek treatment (Griffiths et al.,
2015; Strother et al., 2012).

In terms of primary predictors, we found that some clinical
and personality characteristics were associated with treatment
outcome. Our findings indicated that the trait novelty seeking
was strongly associated with treatment outcome in both men
and women with ED. Higher scores in novelty seeking (namely,
the tendency to be more impulsive, excitable, dramatic and
intolerant of routine) were related to higher dropout risk, as
well as worse prognosis in both genders. This is in line with
prior research showing that greater impulsivity and novelty
seeking were associated with a higher risk of therapy failure,
treatment resistance, a lower remission rate and dropout in
women with ED (Castellini et al.,, 2012; Ferndndez-Aranda
et al., 2009a; Halmi, 2013). These findings suggest that more
impulsive patients, both men and women, would benefit from
alternative interventions that successfully reduce impulsivity.
Such interventions could potentially enhance treatment
adherence and overall therapeutic results (Fernindez-Aranda
et al., 2015; Giner-Bartolomé et al., 2015). However, if we
consider the results obtained using the RCI (clinical significant
change) criterion, novelty seeking does not list as predictor of
improvement in women with ED. This discrepancy between
high RCI and ‘full remission’ could be justified by the fact that
presenting a high RCI does not imply remission, just
symptomatological improvement (i.e. a patient with BN who
started treatment presenting 21 binges or vomits per week and
ended treatment with five binges or vomits per week would
present a high RCI, but she would be in the partial remission
group instead of the full remission. The same would occur for
a patient with AN who started treatment with a very low BMI
and regained a significant amount of weight, but not enough
to reach a BMI of over 18; then she would be considered as a
high RCI but only in partial remission). Moreover, our findings
also indicate that both younger age and lower scores in reward
dependence were associated with higher dropout risk in the
group of men with ED. The lack of treatment adherence in
men with these characteristics is not surprising given that
patients with low reward dependence have been described as
seeking little emotional support, having a poor disposition to
being sociable and having difficulty in expressing their feelings
and thoughts (Cloninger, Svrakic, & Przybeck, 1993). Likewise,
higher scores in persistence were positively associated with full
remission. Being that persistence has been defined as having
perseverance despite frustration and fatigue (Cloninger et al.,
1993), this finding might explain why more persistent male
patients are more likely to carry out treatment promoting
changes.

Limitations and strength

The present study should be evaluated within the context of
its several limitations. First, we included only adult ED
patients from Spain. Hence, we cannot confirm whether our

Treatment outcome in males with ED

results are generalizable to adolescent ED patients or to
individuals from other ethnic backgrounds. Second, the
questionnaires used to assess eating and shape concepts were
designed for women; therefore, further evaluations of body
image concerns for men are needed to improve the validity
and reliability of these scales for men. Third, the present
study did not use the same standardized questionnaires at
the end of the treatment (as objective measures), which would
have contributed to the reliability and objectivity of our
longitudinal findings. Fourth, this study is limited by the lack
of follow-up data. Hence, the results have to be interpreted
cautiously as we only assessed the participants at post-
treatment, and there is no way of knowing the extent to
which these effects persisted over time. Our findings only
allow wus to talk about response during treatment or
symptomatological remission, but not recovery (i.e. the term
‘recovery’ requires a long period of abstinence from ED
symptomatology, and therefore follow-up data). Future
longitudinal studies should aim to collect this information
and to replicate this study in order to assess whether there
is a differential rate of relapse. Finally, no predictive models
were obtained for the risk of dropout and full remission
stratified by the diagnosis, because of the very low frequency
of these outcomes in some diagnostic subsamples. Future
research should also validate the predictors obtained in this
work considering ED diagnoses separately.

Notwithstanding these limitations, the current study has also
several strengths. For the first time, we have addressed treatment
response and dropout rates across a large sample of men with ED,
including different DSM-5 diagnoses. The results also add to a
growing body of research examining predictors of treatment
outcome in ED patients receiving CBT therapy. As far as we
know, this is the first study assessing predictors of treatment
outcome in ED men. Past studies of treatment outcome in men
with ED have included many ED diagnoses, although limited
sample size in these cases did not allow for analysing specific
predictive models of outcomes.

Conclusions

In conclusion, our findings indicate that, even though
outpatient CBT treatment for ED appears to be effective for
both genders, male patients who complete the therapy
(specifically those with BN or OSFED) benefit more from this
type of intervention than female patients with the same
diagnosis (Steving et al., 2011). Furthermore, lower scores in
novelty seeking appeared to be related to overall improvement
and to a lesser risk of dropout in both men and women with
ED. Also, specific predictors of poor outcome were found just
in men, namely, being younger and obtaining lower scores in
persistence and reward dependence. In light of our results, this
study reinforces arguments of continuing to use gender-based
treatment as usual for men with ED (Greenberg & Schoen,
2008). That said, placing greater emphasis on strategies that
promote motivation, treatment adherence, persistence and
reward dependence, as well as decreasing impulsivity, could
potentially enhance results in this group. Also, the concept of
stigmatization should be addressed in the first sessions of
therapy to lessen refusal of treatment.
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3.3 Estudio 3: Is food addiction a predictor of treatment outcome among
patients with eating disorder?

El objetivo principal de este estudio es examinar si el constructo de la AC se asocia a una mayor
gravedad de los TCA y, por lo tanto, analizar su capacidad predictiva del resultado terapéutico.

Resumen

Este estudio tuvo como objetivo examinar si la adiccion a la comida (AC) se asocié con una
mayor gravedad tanto en los trastornos por atracon (TA) como en la bulimia nerviosa (BN) vy,
por lo tanto, determinar si la AC era predictiva del resultado del tratamiento.

En el estudio participaron 71 pacientes adultos con BN y TA (42 y 29 respectivamente). La
adiccidn a la comida se evalu6 mediante la escala de adiccion a la comida de Yale.

Los resultados confirmaron una alta prevalencia de AC en pacientes con TA (alrededor del
87%) y también su asociacion con una mayor gravedad del trastorno (es decir, relacionada con
una mayor psicopatologia alimentaria y una mayor frecuencia de episodios de atracones).
Aunque la AC no aparecid6 como un predictor del resultado del tratamiento en términos
generales, cuando los subtipos diagnosticos se consideraron por separado, la AC se asoci6 con
un mal prondstico en el grupo de TA. En este sentido, AC aparecié como un mediador en la
relacion entre la gravedad del TCA y el resultado del tratamiento.

Nuestros hallazgos sugieren que la AC puede actuar como un indicador de la gravedad del TCA
y seria un predictor del resultado del tratamiento en el TA, pero no en la BN.
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Abstract

Objectives: The study aimed to examine whether food addiction (FA) was
associated with greater severity in both binge eating disorders (BED) and
bulimia nervosa and, therefore, to determine if FA was predictive of treatment
outcome.

Method: Seventy-one adult patients with bulimia nervosa and BED (42 and
29, respectively) participated in the study. FA was assessed by means of the
Yale Food Addiction Scale.

Results: The results confirmed a high prevalence of FA in patients with binge
disorders (around 87%) and also its association with a greater severity of the dis-
order (i.e., related to an increased eating psychopathology and greater fre-
quency of binge eating episodes). Although FA did not appear as a predictor
of treatment outcome in general terms, when the diagnostic subtypes were con-
sidered separately, FA was associated with poor prognosis in the BED group. In
this vein, FA appeared as a mediator in the relationship between ED severity

and treatment outcome.

Discussions: Our findings suggest that FA may act as an indicator of ED
severity, and it would be a predictor of treatment outcome in BED but not in

BN.
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1 | INTRODUCTION

Food addiction (FA) is a controversial construct that has
not been recognized as a diagnostic entity so far.
However, FA is receiving an increased interest and a
growing body of research in the last years (Fernidndez-
Aranda, 2018). The concept of FA posits that individuals
experience addictive-like symptoms related to the con-
sumption of high-calorie/palatable foods (Bonder, Davis,
Kuk, & Loxton, 2018; Davis, 2016; Meule, von Rezori, &
Blechert, 2014; such as preoccupation with obtaining a
desired food, excessive consumption of unhealthy foods
despite adverse health consequences, craving, impaired
control, tolerance, withdrawal, and distress/dysfunction;
Fletcher & Kenny, 2018; Gordon, Ariel-Donges,
Bauman, & Merlo, 2018), and with biological-hormonal
maintaining factors (Novelle & Diéguez, 2018; Peters
et al., 2018). It has been related to other addictive disor-
ders due to the parallels in the neurochemistry
(Gearhardt 2016; Jiménez-Murcia et al.,, 2017; Tomasi
et al.,, 2015), specifically in terms of participation of
the dopaminergic reward system and the activation of
positive reinforcement mechanisms (Carter & Davis,
2011; Racine, Hagan, & Schell, 2019; Volkow, Wang,
Fowler, Tomasi, & Baler, 2012). This evidence suggests
that FA could be evaluated by considering the behav-
ioural and symptomatology patterns observed in other
addictions, as captured in the Yale Food Addiction Scale
(YFAS; Gearhardt, Corbin, & Brownell, 2009). Neverthe-
less, the debate about FA vs. eating addiction vs.
nonaddiction remains open (Meule, 2019). Although
some researchers have postulated for an integration of
FA into substance use disorders (Gordon et al., 2018),
others argue that it would be within behavioural addic-
tions (Albayrak, Wolfle, & Hebebrand, 2012). On the
other hand, other studies even doubt about the existence
of underlying addictive processes and postulate the loss
of control overeating as a core symptom of the eating
disorder (ED; Fletcher & Kenny, 2018).

Despite FA has not yet been formally recognized by
the Diagnostic and Statistical Manual for Mental Disor-
ders (DSM-5; APA, 2013), it has emerged as a clinical
entity recognized within the spectrum of obesity and
abnormal eating behaviour (Wiss & Brewerton, 2017).
Recent studies have shown a high prevalence of FA
among patients with obesity and/or with an ED, espe-
cially among those with binge eating symptomatology
(Granero et al.,, 2014; Granero et al., 2018; Wiss &

Brewerton, 2017). Thus, studies on ED have found a
high prevalence of FA in patients with bulimia nervosa
(BN; de Vries & Meule, 2016; Granero et al., 2018;
Meule et al., 2014) and binge eating disorder (BED;
Gearhardt, Boswell, & White, 2014; Penzenstadler et al.
2018; Smith and Robbins 2013), reaching rates ranging
from 70% to 90% (Granero et al., 2014). In addition,
FA has also been associated with higher eating-related
severity and psychopathology (Granero et al., 2014;
Imperatori et al.,, 2014), especially with greater levels
of weight/shape overvaluation and body dissatisfaction,
an increased frequency of binge eating episodes (Bur-
rows, Hides, Brown, Dayas, & Kay-Lambkin, 2017; Bur-
rows, Kay-Lambkin, Pursey, Skinner, & Dayas, 2018), as
well as with more dysfunctional personality traits (Wolz
et al., 2016) and emotional regulation deficits (Carlson
et al., 2018).

The literature analysing FA and response to treatment is
very scarce, and results are not yet conclusive. The few
studies assessing the relationship between FA and treat-
ment outcome in ED have focused on brief interventions
for patients with BN (Hilker et al., 2016) or on a food-
specific inhibition training for patients with BED (Giel,
Speer, Schag, Leehr, & Zipfel, 2017). In this vein, Hilker
et al. (2016) found that severity of FA was a short-term pre-
dictor of abstinence from binging/purging episodes after a
brief psychoeducational therapy among patients with BN
(Hilker et al., 2016). However, other study applying food-
specific inhibition training in patients with BED found that
this intervention improved the inhibitory control towards
high-caloric food stimuli, but it was not able to produce
changes in food craving or FA in these patients (Giel
et al., 2017). Additionally, the findings regarding FA and
weight loss interventions in patients with obesity are still
controversial. Although some authors found that FA may
act as a predictor of less weight loss after a low-calorie die-
tetic intervention (Guerrero Pérez et al., 2018), others have
shown that the presence of FA before surgery was not asso-
ciated with presurgical body mass index (BMI) neither
postoperative weight loss (Ivezaj, Wiedemann, & Grilo,
2017). Furthermore, some studies have revealed that the
weight loss induced by a low-calorie diet (Guzzardi et al.,
2018) or by bariatric surgery (Murray, Tweardy, Geliebter,
& Avena, 2019; Pepino, Stein, Eagon and Klein, 2014;
Sevinger, Konuk, Bozkurt and Coskun, 2016) induced
remission of FA symptoms and improved several dietary
behaviours associated with FA.
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Thus, on the basis of the available evidence
abovementioned, we hypothesized that FA may act as an
indirect measure of ED psychopathology and, therefore, it
may be associated with poorer treatment outcome in
patients with binge disorder, namely BN or BED. There-
fore, and taking into account all the aforementioned gaps
in the literature, the specific aims of the study were (a) to
analyse whether the presence of FA is associated with
greater ED psychopathology in the different binge diagno-
ses (BN and BED) and (b) to analyse whether the presence
of FA is associated with poor treatment outcome in
patients with binge disorder, namely BN and BED, after
an outpatient cognitive-behavioural therapy (CBT)
intervention.

2 | METHODS
2.1 | Participants and procedure

Sample composed of 71 adult patients diagnosed with
binge disorders (42 BN and 29 BED), who were consecu-
tive referrals to the Eating Disorders Unit at Bellvitge
University Hospital in Barcelona. ED diagnoses were
made by means of a face-to-face semistructured clinical
interview (Fernandez-Aranda & Turon, 1998) that has
been updated based on the validated SCID-5 interview
(First, Williams, Karg, & Spitzer, 2015) and conducted
by experienced clinical psychologists and psychiatrists.
The inclusion criteria for the sample were as follows: (a)
18 years and older, (b) diagnosed with BN or BED accord-
ing to DSM-5 criteria; (DSM-5; APA, 2013), and (c) have
completed a structured outpatient CBT group. Patients
who dropped out the treatment were excluded from the
present study (no statistical differences were found in
the comparison between patients who completed and
dropped out the CBT intervention, nor for the presence
of a FA positive screening score [P = .100], nor for the
FA severity level [p = .443], nor for the ED severity level
[p = .519], nor for the age of onset of the ED [p = .279],
nor for the duration of the disorder [P = .235], and nei-
ther for the disorder subtype [p = .766]) .

The present study was approved by the Ethics Com-
mittee of our institution (the Ethics Committee of Clinical
Research of the Bellvitge University Hospital), and all
research was conducted in accordance with the latest ver-
sion of the Helsinki Declaration. Signed informed consent
was provided by all participants.

2.2 | Assessment

Information about current ED symptoms, antecedents,
and other psychopathological data of interest, as well as

other relevant sociodemographic and clinical variables,
were obtained by a face-to-face, standardized, structured
interview. Additionally, the following commonly applied
questionnaires in the field of EDs were employed:

 Eating Disorders Inventory-2 (EDI-2; Garner, 1991).
The Spanish validation of this questionnaire has been
used (Garner, 1998) to assess psychological and behav-
ioural characteristics of the ED. The internal consis-
tency (coefficient alpha) for the current sample was
excellent (a = .94).

« YFAS (Gearhardt et al.,, 2009; Spanish validation
(Granero et al., 2014). This is a 25-item self-report
instrument that was designed to assess FA according
to the seven symptoms of substance dependence listed
in the Diagnostic and Statistical Manual of Mental Dis-
orders 4th edition Text Revision. When at least three
criteria and significant clinical impairment are
reported, a diagnosis of FA is given. Moreover, a symp-
tom count, indicating FA severity, can be measured to
provide a score between 1 and 7. The internal consis-
tency of our sample was good (o = .84).

2.3 | Treatment

Treatment for BN and BED consisted of 16 weekly outpa-
tient group therapy conducted by experienced psycholo-
gist. Patients with BN and BED were placed in
separated therapy groups, but both treatment groups were
based on the same CBT programme. The treatment proto-
col was manualized and published in Spanish
(Fernandez-Aranda & Turén, 1998). Its effectiveness has
been described previously (Agiiera et al., 2013).

Patients were reassessed at discharge and categorized
into the following three categories: full remission, partial
remission, and nonremission. These categories were
based on the consensus judgment of the senior clinical
staff who considered all aspects of the patient's treatment
outcome, such as frequency of binge episodes and com-
pensatory behaviours (such as self-induced vomiting or
laxative and diuretics misuse), and improvement in ED
cognitions. To assess clinical significance of response to
treatment, the therapists had access to objective primary
measures, such as the number of binging/purging epi-
sodes per week, based on entries from a food diary.
According to DSM-5 criteria (APA, 2013), the working
definition of full remission was a total absence of symp-
toms meeting diagnostic criteria for at least four consecu-
tive weeks, partial remission was defined as substantial
symptomatic improvement but with residual symptoms,
and the patients who presented poor outcomes were
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defined as nonremission. These categories were previ-
ously used to assess treatment outcome in threshold ED
in other published studies (Agiiera et al., 2015; Agiiera
et al., 2017; Custal et al., 2014; Sauchelli et al., 2016; Stew-
ard et al., 2016).

2.4 | Statistical analysis

Statistical analysis was carried out with Statal6 for win-
dows. Partial correlations adjusted by sex and age esti-
mated the association between the FA severity level with
the other eating clinical variables (EDI-2 scores, BMI and
frequency of binge eating episodes). In this analysis and
due the strong association between statistical significance
for the R-coefficients and sample size (low-poor coeffi-
cients tend to achieve statistical significance estimated into
large samples, whereas high coefficients tend to nonstatis-
tical significant into samples with a few number of partici-
pants), effect size was considered low-poor for IRl > .10,
moderate-medium for IRl > .24 and large-high for |
Rl > .37 (these thresholds corresponds to Cohen's d of
0.20, 0.50, and 0.80, respectively (Rosnow & Rosenthal,
1996).

Logistic regression assessed the contribution of the
participant’s age, the diagnostic subtype (BED vs. BN),
the ED severity (EDI-2 total score), and the presence of
FA (present vs. absent) on the likelihood of a CBT poor
treatment outcome (defined as nonremission). Fitting of
the model was valued with the Hosmer-Lemeshow test
(goodness-of-fit was considered for p > .05); global predic-
tive capacity was measured with the Nagelkerke's
pseudo-R* coefficient, and global discriminative ability
with the area under the ROC curve (AUC; effect size for
AUC < .65 was interpreted as low-poor, for.65 < AUC < .70
moderate-medium, and for AUC > .70 large-high;
Steyerberg et al., 2001).

Path analysis procedures modelled as a case of struc-
tural equation modelling (SEM) estimated the underlying
mechanism (including mediational links, direct, and indi-
rect effects) between the participants’ age, the diagnostic
subtype, the FA severity, and the ED severity on the likeli-
hood of the CBT treatment outcome. In this work, the
maximume-likelihood estimation method of parameter esti-
mation was defined and fitting was tested through stan-
dard statistical measures: the chi-square test (x°), the root
mean square error of approximation (RMSEA), Bentler's
Comparative Fit Index (CFI), the Tucker-Lewis Index
(TLI), and the standardized root mean square residual
(SRMR). Adequate goodness-of-fit was considered for
(Barrett, 2007): P > .05 in the (¥*), RMSEA<.08, TLI > .90,
CFI > .90, and SRMR<.10. The global predictive capacity of
the model was measured by the coefficient of
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determination (CD). The model was obtained for the
women subsample (n = 61) because the low frequency of
men in the sample did not allow fitting.

3 | RESULTS
3.1 | Characteristics of the sample

Most of the participants were women (n = 62, 87.3%) and
single (n = 41, 57.5%). Participants in the BN group were
younger (mean = 30.6 years old, SD = 10.0) compared
with participants with BED (mean = 39.3 years old,
SD = 9.9; p = .001), and the onset of the ED was also at
an early age in the BN group (mean = 19.1 years old
[SD = 6.6] versus mean = 25.2 years old [SD = 11.3],
p = .006). No differences between the groups emerged
for the duration of the disorder (mean = 11.3 years
[SD = 10.7] versus mean = 15.3 years [SD = 9.8],
p = .111). Table S1 includes the description for all the
measures of the study and the comparison between the
ED subtypes (BN vs. BED).

3.2 | Comparison of the FA measures
between sexes

All men in the study met clinical criteria, according to
YFAS, for a positive screening score in the FA measure,
and n = 54 (87.1%) women also reported positive screening.
However, the comparison of the difference was statistically
nonsignificant (p = .128, but this result must be interpreted
with caution due the small sample size), but effect size was
into the moderate-medium range (Idl = 0.54). Further-
more, the number of total DSM criteria for FA was higher
for women (mean = 5.7, SD = 1.3) compared with men
(mean = 5.1, SD = 1.2; although the mean difference was
statistically nonsignificant [p = .182], the effect size was
into the moderate-medium range [ldl = 0.51]).

3.3 | Association of the FA severity with
ED measures

Table S2 includes the association between FA severity
(number of FA criteria) and the EDI-2 scales (bulimia
and impulse regulation scales and the total score), BMI,
and frequency of binge eating episodes (partial correla-
tions adjusted by sex and age). When considering the total
sample, a positive correlation between the FA and the
number of weekly binge eating episodes and the ED psy-
chopathology (measured by EDI-2) was found. Into the
BN group, FA level positively correlated with ED psycho-
pathology (specifically with EDI-2 bulimia and total
scores), BMI, and weekly frequency of binge eating
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episodes. For patients with BED, FA severity also posi-
tively correlated with the ED psychopathology and with
the weekly frequency of binge eating episodes.

3.4 | Baseline FA and therapy outcome
among the ED subtypes

Table 1 displayed the percentage of patients with or with-
out FA at baseline according to each therapy outcome cat-
egory (full remission, partial remission, and
nonremission) among the ED subtypes (Figure 1 includes
the bar chart with the linear showing linear/quadratic

TABLE 1 Association between FA at baseline and treatment outcome among ED subtypes

Total sample BN BED
Food No Yes No Yes No Yes
addiction— n=38 n =63 P |d| n=>5 n=37 P |d| n=3 n =26 p |d|
Full remission 62.5% 57.1% .882 0.11 40.0% 40.5% .826 0.01 100% 80.8% 444 0.69*
Partial remiss. 25.0% 33.3% 0.18 40.0% 48.6% 0.17 0% 11.5% 0.51*
Nonremission 12.5% 9.5% 0.10 20.0% 10.8% 0.26 0% 7.7% 0.41

Note. Bold: effect size into the moderate-medium (Id|I > 0.50) to large-high range (IdI > 0.80).

Abbreviations: BED, binge eating disorder; BN, bulimia nervosa; BED, binge eating disorder; Idl: Cohen's d coefficient (absolute value) ED, eating disorder; FA,

food addiction.

*Significant comparison (.05 level).

70% — Total sample
» Bl FA=no
60% -
50%
40%
30%
20%
10%
0%
Full Partial Non
Remission
55% — BN 100% -
B FA=no
50% 86% W FA=yes 90%
45% 80%
40% 70% -
FIGURE 1 Bar-chart for the percentage 35% - 50%
of participants in each therapy outcome 30%
condition (full remission, partial 250, - 50% -
remission, and nonremission; n = 71). 20% 40%
Note. FA, food addiction; BN, bulimia 15% 30%
nervosa; BED, binge eating disorder. Blue
R PIng 8 10% 20%
colour line, linear/quadratic trend for the
FA = no condition. Red colour line, 3% e
linear/quadratic trend for FA = yes 0% - ) 0% - )
" . Full Partial Non Full Partial Non
condition [Colour figure can be viewed at - _
Remission Remission

wileyonlinelibrary.com]
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trends). Whereas no differences between the groups were
obtained in the resulting therapy outcome categories
when considering the total sample and the BN subsam-
ple, there were significant differences obtained in the
BED group. Namely, the participants with BED with
baseline positive FA presented poorer treatment outcome
than those with baseline negative FA (80.8% vs. 100% full
remission, respectively).

3.5 | Predictive model of the therapy
outcome

Table 2 contains the final logistic regression, when con-
sidered the whole sample (BN and BED), for the criterion
therapy outcome “nonremission,” considering as predic-
tors the participants' age, diagnostic type, ED psychopa-
thology (measured by means of EDI-2 total score), and
presence of FA (positive vs. negative screening score).
No significant interaction was found between the FA
and the age (p = 0.347), suggesting that the effect of the
FA on the therapy outcome was equal independent of
the participants' age. The results of the model including
the interaction parameter show that the risk of a poor
therapy outcome is increased for older patients and those
with a higher ED psychopathology at baseline. No predic-
tive capacity on the therapy result was obtained for the
diagnostic subtype and the FA. The model achieved good
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fitting (Hosmer-Lemeshow: p = .715), large-high predic-
tive capacity (R*> = .225) and large-high discriminative
ability (AUC = 0.833).

3.6 | Pathways analysis (SEM)

Figure 2 contains the path diagram with the standardized
coefficients obtained in the SEM (complete results are in
Table S3). The model only retained the significant coeffi-
cients, and adequate goodness-of-fit was obtained:
X = 127 (p = .259), RMSEA = 0.067, CFI = 0.993,
TLI = 0.935, and SRMR = 0.031. The results of the model
showed that BED diagnosis and lower ED severity
achieved direct effect on the CBT outcome, increasing
the likelihood of full remission. Two mediational links
also emerged: (a) older age was related to both lower
ED severity levels and presence of BED diagnosis, which
increased the risk of good outcome, and (b) lower FA
severity were related to lower levels in the ED severity,
which increased the odds of full remission. The global
predictive capacity of the SEM was CD = 0.366.

4 | DISCUSSION

Although the interest in studying the association between
FA and ED has increased drastically in the last few years,
most of the published studies have used cross-sectional

TABLE 2 Predictive capacity of FA level on the poor outcome (nonremission): Logistic regression (n = 71)

Coefficients Fitting

B SE p OR 95% CI (OR) R’ AUC H-L
Age (years) 0.106 0.049 .013* 1.11 1.01 1.22 225 .833 715
Diagnosis (0 = BN; 1 = BED) —1.651 1.007 .073 0.19 0.03 1.38
ED severity (EDI-2 total) 0.022 0.013 .045* 1.02 1.01 1.05
FA (0 = negative; 1 = positive) —2.070 1.465 164 0.13 0.01 2.23
Interaction FA-by-age Parameter excluded due the non-significant result: p = .347

Abbreviations: AUC, area under ROC curve; BED, binge eating disorder; BN, bulimia nervosa; ED, eating disorder; FA, food addiction; H-L, Hosmer-Lemeshow

test (p value); R?, Nagelkerke's pseudo R*.

*Significant parameter (.05 level).

FA (YFAS total)

.26

.39

-.36

Age (years-old)

51

=>| ED severity (EDI-total)

36 \'-2\0

Diagnosis (BED)

.29
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FIGURE 2 Structural equation modeling (SEM): path analysis obtained for the dependent variable “full remission”
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designs (Fernandez-Aranda, Karwautz, & Treasure,
2018). One of the few studies analysing FA as a possible
predictor of treatment outcome in patients with bulimic
symptoms was carried out after a brief psychoeducational
intervention (Hilker et al., 2016), and only the short-term
effect was assessed. Hence, to our knowledge, this is the
first study that attempted to address whether the presence
of FA is associated with greater ED psychopathology and
treatment outcome after a completed CBT outpatient
programme.

First, as expected, this study confirmed previous find-
ings on the high prevalence of FA in patients with BN
(de Vries & Meule, 2016; Meule et al., 2014) and BED
(Gearhardt et al., 2014; Smith & Robbins, 2013;
Penzenstadler et al., 2018). Similar to previous studies
(Granero et al., 2014), we found that about 87% of female
patients with bulimic symptoms scored positive in the
YFAS (Granero et al., 2014; Wiss & Brewerton, 2017).
Males with ED even had higher rates of FA than their
female counterparts. These results are in disagreement
with another study that indicated a higher prevalence of
FA in women than in men (Hauck, Weif3, Schulte, Meule,
& Ellrott, 2017). This inconsistency might be explained by
the fact that our study assessed patients with ED, whereas
the study of Hauck et al. (2017) analysed FA in the gen-
eral population. Therefore, our findings may be slightly
inflated because of increased severity of eating-related
symptoms in males with EDs. However, these results
should be interpreted with caution due the small sample
size of the males with ED's.

Second, the main finding of our study confirms the
association between FA and the ED psychopathology.
Patients with FA, both BN and BED, scored higher in
the EDI-2 questionnaire and presented more weekly fre-
quency of binge eating behaviours. These results are in
line with previous literature that reported a direct associ-
ation between FA, bingeing ED subtype and with greater
eating and psychopathological severity (Granero et al.,
2014). Some authors have even suggested that FA may
be solely a marker of severity especially associated with
factors such as more frequent binge eating episodes (Bur-
rows et al., 2017; Burrows et al., 2018; Imperatori et al.,
2014) and that FA does not independently measure addic-
tive mechanisms (Granero et al., 2014; Hilker et al., 2016;
Ivezaj, Wiedemann, Lydecker, & Grilo, 2018). In addition,
our results were not able to find significant differences
between the presence of FA and BMI in ED, solely in
those with BN. Hence, as suggested in previous studies
(Villarejo et al., 2014), BMI may be a consequence of
disinhibited eating behaviour rather than a factor related
to FA itself. In ED patients, FA may not predict disor-
dered eating behaviour indiscriminately, but it might be

specifically linked to disinhibited eating (Burgess, Turan,
Lokken, Morse, & Boggiano, 2014).

Third, and partially supporting our hypothesis, our
findings showed a direct association between the pres-
ence of FA and a poor clinical outcome in BED but
not in BN or in the sample of ED as a whole. We found
that the presence of FA in the subsample of patients
with BED was associated with a lower likelihood of
achieving full remission. Overall, patients with BED
tend to show a better prognosis than patients with BN
(Agliera et al, 2013; Linardon, Kothe, & Fuller-
Tyszkiewicz, 2019). However, this finding suggests that
the presence of FA in patients with BED might be act-
ing as a maintenance factor for binge eating episodes,
possibly due to its effect on the impaired reward system
characteristic of addictive processes. The extent to which
patients with BED can benefit from approaches and
interventions based on an addictive model should be
elucidated in further studies.

In terms of clinical predictors, our results showed an
association between ED psychopathology and CBT out-
come: The higher the ED psychopathology, the lower
the probability of ED symptomatological remission.
These results are in accordance with previous literature
(Dakanalis, Colmegna, Riva, & Clerici, 2017; Lammers,
Vroling, Ouwens, Engels, & van Strien, 2015; Vroling,
Wiersma, Lammers, & Noorthoorn, 2016; Wagner
et al., 2015) reporting that ED psychopathology, such
as binge eating episodes and shape/weight concerns,
are significant predictors of dropout, and high levels of
body dissatisfaction are associated with poor outcomes.
In addition, our results also showed that age played an
important role in the prognosis of these disorders. In
line with previous studies, our results evidenced that
younger patients presented with higher ED psychopa-
thology (Agiiera et al., 2017). Contrastingly, our findings
indicated an association between older age and higher
YFAS scores. These results are not in line with a previ-
ous research reporting that the younger population
exhibited a higher prevalence of FA (Hauck et al,
2017). However, these discrepancies may be due to the
fact that the study of Hauck et al. (2017) analysed peo-
ple in the general population, whereas we assessed
patients with binge disorders. Therefore, in our sample,
older patients with binge disorders may be those with
a longer duration of the disorder and increased FA
symptomology (Hauck et al., 2017).

Finally, one of the most striking findings of our study
was that FA per se was not directly associated with the
response to treatment. These findings are not in accor-
dance with a prior study reporting that FA severity is a
short-term predictor of abstinence from binging/purging
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episodes in patients with BN after a brief group treatment
(Hilker et al., 2016). However, although we were not able
to find a direct effect of FA on the treatment outcome, FA
seems to act as a mediator in the relationship between ED
psychopathology (measured by the total EDI-2 score) and
treatment outcome. In this sense, FA may act as a marker
of the severity of the ED and, therefore, is the severity of
the disorder (increased and impaired by the FA), rather
than the presence of FA for itself, which acts as a predic-
tor of nonremission.

4.1 | Limitations and strengths

Some limitations must be taken into account when
interpreting the results of this study. First, we used the
first version of YFAS (Gearhardt et al., 2009) that was
developed to operationalize indicators of addictive-like
eating, originally based on the Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders 4th edition Text Revision
criteria for substance-use disorders. However, it would
be useful to replicate the results using the updated version
of this scale (i.e., YFAS 2.0). The YFAS 2.0 was developed
to reflect changes to diagnostic criteria in the DSM-5
(Gearhardt, Corbin, & Brownell, 2016). Second, the lim-
ited sample size and especially the lack of males in the
sample do not allow us to generalize the results. Third,
the present study did not use the same standardized ques-
tionnaires at the end of the treatment (as objective mea-
sures), which would have contributed to the reliability
and objectivity of our longitudinal findings. Finally, we
were not able to analyse the presence of FA before the
disorder, so we cannot confirm that FA came prior to
the ED and, therefore, acts as a risk factor for the severity
of the ED or, on the contrary, a greater severity of the dis-
ease causes greater FA presence, as a marker of severity.

Notwithstanding these limitations, the current study
also has several strengths that should be noted. As far as
we know, this is the first study assessing whether FA
may act as a possible predictor of treatment outcome in
patients with BN and BED. Also, the findings derived
from this study might improve our ability to better under-
stand the influence of FA in the prognosis of these
patients and thereby aid in tailoring the best treatment
alternatives.

5 | CLINICAL IMPLICATIONS

In the light of these findings, FA might be interpreted as a
severity index of the ED indirectly associated with treat-
ment outcome. Therefore, it would be necessary to deter-
mine which therapeutic tools might be effective for the
treatment of FA, especially in patients with BED. In this
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sense, further studies are needed to assess the extent to
which patients with BED can benefit from other
approaches and interventions based on the addictive
model to improve treatment outcomes (Meule, 2019).
However, it is a controversial point because, despite the
neurobiological and clinical similarities between FA and
addictive disorders, the consumption of food (unlike alco-
hol, substances, or gambling) is necessary for life, making
it impossible to design a treatment based on total
abstinence.

6 | CONCLUSIONS

In conclusion, our findings confirm the high presence of
FA in a clinical sample of EDs, concretely in bingeing
ED subtypes. Our results also indicate that high FA levels
were associated with greater ED psychopathology in
patients with BED and BN. The presence of FA was found
as a predictor of treatment outcome just in the case of
BED but not in BN. Finally, the results suggest that FA
may act as a marker of severity and, therefore, also as a
mediator between ED severity and treatment outcome,
especially for patients with BED.
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4. DISCUSION

El objetivo principal de la presente tesis ha sido identificar correlatos clinicos, nutricionales y
psicopatologicos en pacientes con TCA y explorar su asociacion con la respuesta al tratamiento.

Para un mayor conocimiento de estos aspectos, se han analizado el estado nutricional mediante
el andlisis de la CC, las diferencias de género y el innovador constructo clinico de la AC.
Asimismo, se ha evaluado el papel que todos estos factores, poco estudiados hasta la fecha,
podrian desempenar en el desarrollo, el curso y el resultado del tratamiento de los TCA.

En esta seccion se discutiran los principales hallazgos de esta disertacion. Las hipdtesis
esbozadas anteriormente fueron apoyadas por los estudios de la presente tesis, que, de un modo
general, aportan una novedosa comprension de los factores menos estudiados de los TCA y
ponen de relieve la importancia que estas variables tienen en la practica clinica de los TCA en
la medida en que reflejan la necesidad de disefiar modelos de evaluacién diagnostica y,
posteriormente, intervenciones clinicas mas ajustadas e individualizadas.

Los tres estudios de la presente tesis, confirman que atender a variables como la CC, el sexo y
el constructo adictivo, proporcionaria prondsticos mas ajustados en cada caso, facilitando a los
profesionales la emision de un juicio mas objetivo referido a los cambios que pueden
sobrevenir durante el curso de la enfermedad, incluyendo su duracion, evolucion, resultados
terapéuticos y posibles recaidas.

En primer lugar, la evaluacion de la CC como predictor de cambios y del resultado del
tratamiento, resalta la necesidad de monitorizar esta variable para conocer, por un lado, tal y
como indican los resultados del Estudio 1, que se alcanzan valores normativos para todos los
parametros de la CC durante el tratamiento de la AN y que, ademas, resulta un buen pronostico
del mantenimiento de dichos parametros al cabo de un afo. Esto es importante en la medida en
que los profesionales podemos prever que el mantenimiento a medio — largo plazo de un estado
fisico saludable, puede estar relacionado con una mayor remision de las distorsiones cognitivas
relacionadas con los alimentos, asi como una mejor relacion con la comida y el cuerpo y, en
definitiva, un menor riesgo de recaidas.

Los mayores cambios y evolucion de la CC en pacientes con AN (Estudio 1), se pueden esperar
en aquellos pacientes que muestren en el momento del diagnodstico una desnutricion proteica
de mayor gravedad, caracterizada por una CC con niveles mas bajos de MLG, MME e IMC y
de ACT mas altos. Asimismo, un IMC bajo en el momento de la evaluacion, parece ser uno de
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los factores de riesgo mas importantes para el mal prondstico en la AN (Estudio 1). En pacientes
con BN también encontramos asociacion entre el IMC y la presencia de AC, sugiriendo un
peor manejo clinico para la consecucion de una conducta alimentaria mas estructurada u
ordenada (Estudio3).

Sin embargo, tal como sugieren otros estudios previos (269), estos hallazgos pueden indicar
que el IMC seria consecuencia de la alimentacion desestructurada propia de la BN y no un
factor relacionado con la AC en si mismo. Por otro lado, en contra de nuestra hipotesis inicial,
nuestros resultados mostraron que la presencia de una desnutricion calérica o valores
deficitarios de MG en pacientes con AN (Estudio 1), no se asocian con un peor resultado
clinico.

Por lo tanto, en los casos de TCA en los que la desnutricion caldrica o mixta o la malnutricién
son un signo clinico significativo para la eleccion del tipo de tratamiento, asi como para la
progresion y resultado del mismo, la relevancia de analizar estos parametros en el momento
del diagnostico asi como durante el tratamiento y al alta del mismo, viene marcada por el disefio
del Estudio 1, en el que se observa que utilizar un disefio longitudinal en el que se evaluan
semanalmente distintos pardmetros de la CC de pacientes con distintos subtipos de AN nos
permite controlar y poder identificar factores de riesgo y predictores de un mejor resultado de
tratamiento.

Finalmente, los resultados sobre las variables de CC de los Estudios 1 y 3 pueden ayudar a
elaborar guias nutricionales mdas especificas asi como programas terapéuticos mas
individualizados basados en los datos de la evaluacion del estado nutricional que son claros
predictores de mejor y peor resultado de tratamiento.

En segundo lugar, los resultados de esta tesis reflejan la importancia de tener en cuenta las
diferencias de género ya que, contrariamente a lo que indican otros estudios (270), parece que
existe una mayor prevalencia de AC en pacientes con TCA varones, por lo que es posible que
deban desarrollarse intervenciones clinicas basadas en el tratamiento adictivo en los varones
con TCA.

Por otro lado, basandonos en los resultados del Estudio 2, las diferencias de género resultan
relevantes también en relacion al pronostico y resultado de tratamiento en distintos subtipos
diagnosticos, como es el caso de varones con BN y OSFED cuyo prondstico es mas favorable
que en mujeres con idénticos diagnodsticos pues consiguen tasas de remision mayores, pero es
necesario tener en cuenta que los varones con BN también tienden a interrumpir mas sus
tratamientos (Estudio 2).
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En este sentido, cobra importancia la asociacion entre el género y los rasgos de personalidad
(Estudio 2), otra variable sobre la que prestar atencion en el momento del diagnostico para
realizar una adecuada eleccion del tratamiento en varones pues, aunque ya conocemos que ser
mas impulsivo, tanto en hombres como mujeres con TCA, se relaciona con mayores tasas de
abandono terapéutico, nuestros hallazgos también mostraron que puntuaciones mas bajas en la
dependencia de la recompensa en los varones con TCA (es decir, menor tendencia a buscar el
soporte emocional de los otros), también se asocia a mayores interrupciones del tratamiento.
Por el contrario, si los varones presentan puntuaciones mas altas en persistencia (perseverancia)
parecen recuperarse mejor del TCA porque muestran mayor adherencia al tratamiento.

Asimismo, contrariamente a lo que indican otros estudios (270), parece que existe una mayor
prevalencia de AC en pacientes varones con TCA. Estos hallazgos apoyan la idea de desarrollar
y aplicar intervenciones clinicas basadas en el tratamiento adictivo en los varones con TCA
(Estudio 3).

La relevancia clinica del género en TCA viene marcada por la exhaustiva evaluacion de una
muestra de varones con TCA del Estudio 2, donde la investigacion hasta ese momento era
incompleta en cuanto a datos de prondstico o resultado de tratamiento en varones con TCA.
Sin embargo, nuestros resultados ponen sobre la mesa la cuestion de si varones y mujeres con
TCA se beneficiarian de intervenciones terapéuticas diferenciadas. Por ejemplo, abordar ciertos
rasgos de personalidad ligados a un mal pronostico en hombres con TCA, como la elevada
impulsividad o las bajas puntuaciones en persistencia y dependencia de la recompensa,
justificaria el disefio de herramientas terapéuticas diferenciadas para estos varones, asi como
lo comentado anteriormente en relacion al constructo adictivo de la AC.

Aunque seguir tratando a mujeres y varones con TCA en grupos diferenciados parece ser
optimo, de lo que no cabe duda es que, en términos asistenciales, nuestros datos reflejan la
necesidad de que ademas se realicen campafias para sensibilizar sobre los TCA en varones y
actuar sobre el estigma que rodea el TCA como un 'fendémeno femenino'. Ello podria resultar
en una menor reticencia de este grupo a buscar tratamiento. Por ejemplo, podria resultar
interesante realizar un trabajo psicoeducativo y motivacional previo al tratamiento de los
varones con TCA para mejorar la adherencia terapéutica.

En tercer lugar, el componente adictivo de la comida (o del comer), asociada a un diagndstico
de TCA, sobre todo en aquellos pacientes que presentan un TA (Estudio 3), supone un peor
resultado del tratamiento puesto que parece ser un factor de mantenimiento de la psicopatologia
alimentaria, concretamente de las conductas compulsivas como los atracones.
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Estos resultados revelan la importancia que tiene identificar la presencia de AC en los distintos
subtipos de TCA puesto que, bajo un modelo adictivo, las dimensiones de pérdida de control,
emociones negativas relativas al craving y la culpabilidad se relacionan con la sintomatologia
alimentaria y su evolucion. Este hecho nos permitiria disefiar enfoques e intervenciones
terapéuticas que aborden, desde un modelo adictivo, las conductas impulsivas y compulsivas
que presentan estos pacientes y lograr asi, no solo tasas de remisién mas altas en pacientes con
TA'y BN sino, conseguir también mejores resultados en el estado nutricional de estos pacientes
entre los cuales, alrededor de un 40% padece obesidad a causa de estas sobreingestas
compulsivas.

Por ultimo, otra variable que se ha revelado crucial para la evolucion y resultado del tratamiento
de estos pacientes ha sido la edad. Asi, resulta importante desde el punto de vista clinico tener
en cuenta la edad de los/as pacientes en el momento del diagndstico. Por ejemplo, una mayor
edad en pacientes con AN en el momento de la evaluacion diagndstica, junto con un mayor
IMC, se relaciona con un mejor pronoéstico (Estudio 1).

Por el contario, en pacientes con TA, una edad mas avanzada y mayores puntuaciones del
YFAS se traducen en peores resultados de tratamiento (Estudio 3). Este hecho, pude deberse a
que, en pacientes con AN, la edad de inicio del trastorno es mucho mas temprana, por lo que
mayor edad en el momento de nuestra evaluacion podria estar relacionada indirectamente con
mayor duracidon del trastorno y mayor niimero de tratamientos previos, de ahi el mejor
pronostico. Asimismo, en la linea de lo sugerido por otros autores (167), durante el proceso de
desnutricion de la AN, las mujeres adolescentes y las mujeres adultas, difieren en la pérdida y
magnitud de la restauracion de la MG, el PC y, por tanto, en el IMC.

Otros autores (162,163) sugieren que un mayor porcentaje de MG al alta hospitalaria se asocia
con la reanudacion de la menstruacion en el seguimiento de 1 aflo en mujeres adultas con AN
con restablecimiento de peso, algo que ocurre de forma mas incosistente en muejres
adolescentes con AN. Sin embargo, en pacientes con TA, dado que las sobreingestas se
sostienen en una fuerte base emocional, una mayor edad se podria asociar a una mayor
psicopatologia general y alimentaria, ademas de una mayor compulsividad, y por ende, con un
peor resultado clinico.

Por ultimo, en los varones con TCA, una edad mas joven asociada a rasgos de personalidad
concretos, como puntuaciones mas bajas en la dependencia de la recompensa, se relaciona con
una menor adherencia terapéutica y un mayor riesgo de abandono del tratamiento (Estudio2).
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4.1. Limitaciones y fortalezas

Los resultados de los estudios expuestos anteriormente deben ser considerados en el contexto
de ciertas limitaciones.

En primer lugar, todos los estudios (Estudio 1, 2 y 3) incluyen Gnicamente pacientes adultos
que viven en Espafa; pacientes con AN (Estudio 1), varones y mujeres con todos los
diagnosticos de TCA (Estudio 2) y varones y mujeres con BN y TA (Estudio 3).

Por lo tanto, no es posible generalizar los resultados a pacientes adolescentes con TCA o
personas de otros origenes étnicos.

En segundo lugar, los tiempos y metodologias de evaluacion de la muestra resultan limitantes
tanto en el Estudio 2 como en el Estudio 3 de esta tesis. Ambos estudios (2 y 3) carecen de
datos de seguimiento a largo plazo, por lo que los resultados deben interpretarse con cautela,
ya que solo se evalua a los participantes al final del tratamiento y se desconoce en qué medida
la remision sintomatoldgica del TCA persiste en el tiempo. Ademas, en el Estudio 3, no hay
datos de la presencia de AC previa al TCA, por lo que no se puede asumir si la AC actiia como
un factor de riesgo para el desarrollo del trastorno o, por el contrario, la presencia de AC es un
marcador de gravedad.

Tercero, en relacion a los instrumentos de medida, en los estudios con varones (Estudios 2 y 3)
se utilizaron los mismos cuestionarios de psicopatologia alimentaria (EDI-2) que se usan para
mujeres, sin embargo, es necesario tener en cuenta que estos cuestionarios fueron disefiados
para evaluar a mujeres con TCA y los conceptos de figura, distorsion de la imagen corporal y
busqueda de la delgadez son diferentes para varones y mujeres con esta patologia (p. €j. no se
evalua deseo de musculacion y si se hace referencia a la insatisfacciéon con muslos y caderas,
mas propio del género femenino).

Finalmente, todas las investigaciones se realizaron en un contexto clinico, con pacientes que
acudian a la Unidad de TCA para evaluacion y tratamiento, lo que supone ser cautelosos a la
hora de generalizar los resultados a toda la poblacion de TCA.

Sin embargo, a pesar de las mencionadas limitaciones, estos estudios también presentan puntos
fuertes que cabe destacar. En primer lugar, todos los estudios de esta tesis se suman a un
creciente cuerpo de investigaciones que examinan predictores del resultado del tratamiento en
pacientes con TCA que reciben terapia TCC. En este sentido, la fortaleza principal de esta tesis
es que los estudios que la componen abordan , por primera vez, un amplio abanico de
predictores de resultado de tratamiento.
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Mediante un disefio longitudinal, se evaltia el cambio del estado nutricional y los predictores
de cambio en los compartimientos de CC durante el tratamiento de realimentacion en pacientes
mujeres con AN (Estudiol); se analizan predictores del resultado del tratamiento en varones
con TCA (Estudio 2) y se evalta si la AC actia como un posible predictor del resultado del
tratamiento en pacientes con BN y TA (Estudio 3). En segundo lugar, otra fortaleza es la
potencia muestral que hemos utilizado en los estudios que componen esta tesis, tanto amplias
muestras de mujeres con TCA (Estudio 1, 2 y 3) y de control sin TCA (Estudio 1), como una
muestra considerable de varones con TCA (Estudio 2). Esta ultima resulta especialmente
relevante dada su baja prevalencia respecto a las mujeres con el mismo diagndstico y su menor
disposicion a acudir a tratamiento (Estudio 2).

Y, finalmente, otra gran fortaleza es la monitorizaciénsemanal de la CC a lo largo de todo el
tratamiento de TCC (Estudiol).

4.2. Futuras lineas de investigacion

En la literatura reciente ha sido bien documentado que algunas hormonas, principalmente la
leptina, estan fuertemente relacionadas con el metabolismo y la MG (271). Ademas, algunos
estudios han encontrado asociacion entre una menor presencia de leptina en pacientes con AN
y la duracion de la enfermedad (272). Por ello, seria interesante que futuros estudios analicen
si cambios hormonales, como un aumento de la leptina, podria estar asociado con la
recuperacion de MG en estas pacientes. Seria interesante estudiar estas asociaciones para
dilucidar el papel especifico de estas hormonas en el momento de la restauracion de la CCy la
distribucion de la adiposidad.

Asimismo, también seria interesante estudiar las diferencias de sexo en relacion a la CC para
valorar como evolucionan los distintos compartimentos corporales durante el tratamiento
nutricional.

Las futuras investigaciones podrian encaminarse en adaptar y evaluar las distintas herramientas
y cuestionarios para analizar distintos constructos de forma e imagen corporal adaptados al
género masculino. Asimismo, dado que nuestros hallazgos sugieren la necesidad de desarrollar
estrategias terapéuticas e intervenciones adicionales dirigidas a abordar aspectos como la
impulsividad, la adiccion a la comida, seria interesante analizar si dichas intervenciones
mejoran potencialmente la adherencia al tratamiento y los resultados terapéuticos generales
(273,274), como hipotetizamos. En este sentido, creemos que poner mayor énfasis en las
estrategias que promueven la motivacion, la adherencia al tratamiento, la persistencia y la
dependencia de la recompensa, asi como la disminucion de la impulsividad, podrian mejorar
los resultados en estos pacientes. Asimismo, seria interesante estudiar si incluir el abordaje del
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concepto de estigmatizacion en las primeras sesiones de terapia funciona para disminuir el
abandono del tratamiento en pacientes varones. Por lo tanto, hacen falta estudios longitudinales
que evaltien la eficacia de poner en practica estas intervenciones psicoeducacionales (que
trabajen también el estigma de TCA como algo puramente femenino), motivacionales y
dirigidas a manejar la impulsividad.

A la luz de los hallazgos del estudio 3, la AC podria interpretarse como un indice de gravedad
del TCA indirectamente asociado con el resultado del tratamiento. Por lo tanto, seria necesario
determinar qué herramientas terapéuticas podrian ser efectivas para el tratamiento de la AC
cuando coexiste con un diagnostico de TCA, especialmente en pacientes con TA. En este
sentido, las futuras investigaciones podrian evaluar en qué medida los pacientes con TA pueden
beneficiarse de otros enfoques e intervenciones basados en el modelo adictivo para mejorar los
resultados del tratamiento (204). Sin embargo, es un punto controvertido porque, a pesar de las
similitudes neurobiologicas y clinicas entre la AC y los trastornos adictivos, el consumo de
alimentos (a diferencia del alcohol, las sustancias o el juego) es necesario para la vida, por lo
que es imposible disefiar un tratamiento basado en abstinencia total.

Por ello, se propone una intervencion basada en la abstinencia controlada o parcial, al igual que
se hace en otro tipo de adicciones como en la adiccion al sexo. En la que el objetivo no es que
desaparezca la conducta sino controlar la impulsividad/compulsividad de esta.

Los hallazgos derivados del estudio de estas intervenciones podrian mejorar nuestra capacidad
para comprender mejor la influencia de la AC en el prondstico de estos pacientes y, por lo
tanto, ayudar a adaptar las mejores alternativas de tratamiento como la indicacion actual sobre
otros tipos de adiccion basados en un modelo de reduccion de “riesgos/dafios. La reduccion de
dafos es un enfoque pragmatico para reducir las consecuencias nocivas de las conductas
adictivas al incorporar varias estrategias que van desde el uso mas seguro hasta el uso
administrado y la abstinencia (275,276).
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S. RESUMEN Y CONCLUSIONES

Los objetivos principales de esta tesis fueron la identificacion de determinados correlatos
clinicos, psicopatoldgicos y de personalidad y como se asocian con el resultado de tratamiento
en pacientes con TCA. Para ello, se realizaron 3 estudios que contribuyen a un mejor
conocimiento de estos posibles predictores de tratamiento. Entre ellos, se estudio el papel que
determinados factores como el estado nutricional (mediante CC) (Estudiol), la personalidad o
la presencia de una posible AC (Estudio 3), podrian desempenar en el desarrollo, el curso y el
resultado del tratamiento de pacientes con TCA, de ambos sexos (Estudio 2 y 3).

Asi, los hallazgos mas importantes que se derivan de estos trabajos indican, en primer lugar,
que los factores que influyen en los resultados terapéuticos de los pacientes con TCA son, por
un lado, el estado previo y evoluciéon del estado nutricional. Asi, observamos que,
primeramente, la evaluacion y seguimiento longitudinal de la CC durante y posteriormente a
la TCC, sobretodo, en pacientes con distintos subtipos de AN (Estudio 1), y especialmente el
IMC (Estudios 1 y 2), ofrece informacion valiosa y resalta la relevancia clinica que puede tener
una extensa evaluacion antropométrica en el momento del diagndstico, asi como el analisis
longitudinal de la CC durante el tratamiento de los TCA como indicador de un mejor o peor
resultado clinico.

Por otro lado, a la luz de los datos de los estudios 2 y 3, creemos que también es preciso tener
en cuenta las diferencias de asi como para la eleccion y disefio de la intervencion terapéutica,
pues parece que los varones que completan el tratamiento de TCC, se recuperan mejor del TCA
que las mujeres, aunque los varones con BN parecen mas tendentes a abandonar el tratamiento.
Por eso, creemos que detectar y trabajar con herramientas que mejoren la adhesion al
tratamiento puede ser interesante. Por ejemplo, de nuestros hallazgos podemos extraer
propuestas como utilizar técnicas que reduzcan la impulsividad y mejoren la motivacion y la
adherencia terapéutica y, en el caso especifico de varones con TCA, que aumenten la busqueda
de soporte emocional y reduzcan la estigmatizacion del trastorno.

También podemos concluir que, en algunos casos de TCA, sobretodo en pacientes con BN y
TA, también puede resultar interesante analizar la presencia de AC en el momento del
diagnostico, pues su presencia en los TCA cuya conducta alimentaria es de tipo compulsivo,
este contexto adictivo es significativo de una mayor psicopatologia y gravedad de la
sintomatologia alimentaria y, por tanto, peor resultado clinico. Asimismo, y teniendo en cuenta
también que existen similitudes con otras formas de comportamiento adictivo, recomendamos,
en la misma linea que otros investigadores (277), que en estos pacientes se utilicen estrategias
de tratamiento del modelo adictivo.

98



Document signat digitalment per: XANDRA ROMERO CASAS

En conclusion, los resultados expuestos ponen de manifiesto la relevancia que tienen
determinados aspectos como el estado nutricional, la AC y el pertenecer a un sexo u otro en la
génesis, expresion sintomatica, gravedad, comorbilidad, clasificacion fenotipica, tratamiento y
prondstico en pacientes con diferentes diagnosticos de TCA.
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