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2. Abstract

2.1. Englisches Abstract

(1) Background: Next to eating behaviour, physical activity patterns are altered in
patients with anorexia nervosa (AN), and physical activity is associated with the short
and long-term weight trajectory of patients with AN. Varying results on how physical
activity is associated with the outcome of patients with AN have been reported in
literature. This study aimed to objectively characterize physical activity patterns and
their association with weight trajectories in female adolescent patients with AN.
Further, the study aimed to evaluate the association between different intensities of
physical activity and the weight development and whether subgroups of patients with
AN exhibited specific physical activity pattern (2). Methods: Physical activity was
assessed in 47 female adolescent patients with AN on admission to inpatient treatment
and in 25 of these patients at a follow-up assessment (four weeks after discharge)
using the SenseWear™ Pro3 armband. Additionally, the physical activity patterns of
20 female age-matched healthy controls were assessed. The following physical activity
categories were defined by metabolic equivalent (MET) ranges: sedentary behaviour
(21.1 to 1.8 METSs), light (>1.8 to <3 METSs), moderate (=3 METs to <6 METSs),
vigorous (26 METs), and high-level physical activity (moderate physical activity +
vigorous physical activity). (3) Results: Light physical activity on admission was
significantly higher in patients with AN than in controls (103 vs. 55 min/day, p<0.001).
Light physical activity in patients with AN decreased over time from 103 to 90 min/day
(p=0.008), but remained elevated in comparison to healthy controls at the follow-up
assessment (p=0.006). Elevated light physical activity levels in patients with AN
persisted over time, and patients with AN with higher admission light physical activity
(n=12) still expressed elevated light physical activity levels at follow-up (p=0.003). High
light physical activity at the first study assessment was associated with a higher
inpatient BMI percentage gain (18.2% + 10.0% vs. 12.0% £ 9.7%, p=0.037), but with
a BMI percentage change loss between discharge and follow-up (-2.3% + 3.6% vs.
0.8% = 3.6%, p= 0.045). High-level physical activity at first study assessment was
associated with a lower inpatient BMI percentage change (13.4% + 8.5% vs. 21.3%
9.7%, p=0.045), but had no association with the outpatient BMI percentage change.
(4) Conclusion and outlook: There is an association between physical activity patterns
and weight trajectory in adolescent patients with AN and while light physical activity
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decreased over time, time spent in light physical activity remained elevated in
comparison to healthy controls at the follow-up assessment. A better understanding of
changes in physical activity patterns in patients with AN might lead to better treatment

options and outcomes.

2.2. Deutsches Abstract

(1) Hintergrund: Es gibt eine Assoziation zwischen veréanderter kérperlicher Aktivitat
und der kurz- und langfristigen Gewichtsentwicklung von Patienten mit Anorexia
nervosa (AN). Die Daten in der Literatur bezuglich der Assoziation, die verschiedene
Intensitatsstufen von korperlicher Aktivitdt mit dem Gewichtsverlauf haben, weisen
unterschiedliche Ergebnisse auf. Ziel dieser Studie war es, die korperlichen
Aktivitdtsmuster bei jugendlichen Patientinnen mit AN und deren Assoziation mit dem
Gewichtsverlauf objektiv zu messen. Ebenso wurde die Assoziation zwischen den
verschiedene Intensitatsstufen von korperlicher Aktivitdt und dem Gewichtsverlauf
erfasst. Dartiber hinaus wurde analysiert, ob es innerhalb der untersuchten Gruppe
von Patientinnen mit AN Subgruppen, bezogen auf das Bewegungsverhalten, gab. (2)
Methodik: Die korperliche Aktivitat wurde bei 47 jugendlichen Patientinnen mit AN bei
Aufnahme in ein stationares Therapieprogramm und bei 25 dieser Patientinnen erneut
bei einer Folgemessung (4 Wochen nach Entlassung) mittels des SenseWear™ Pro3
Armbands gemessen. Ebenso wurde die koérperliche Aktivitdt von 20 gesunden,
weiblichen, im Alter vergleichbaren, jugendlichen Kontrollprobandinnen erfasst. Die
folgenden Kategorien fir korperliche Aktivitdt wurden durch Bereiche von
metabolischen Aquivalenten (MET) definiert: sitzendes Verhalten (21,1 bis <1,8
METS), leichte korperliche Aktivitat (>1,8 bis <3 METS), mittelschwere korperliche
Aktivitat (=3 METs bis <6 METs), schwere korperliche Aktivitat (26 METs) und
korperliche Aktivitat mit hoher Intensitat (mittelschwere korperliche Aktivitat + schwere
korperliche Aktivitat). (3) Ergebnisse: Leichte kdrperliche Aktivitat war bei Patientinnen
mit AN bei Aufnahme signifikant hoher als bei gesunden Kontrollprobandinnen (103
vs. 55 min/Tag, p<0,001). Die leichte kdrperliche Aktivitdt von Patientinnen mit AN
nahm im Laufe der Zeit von 103 auf 90 min/Tag ab (p=0,008), blieb jedoch auch
weiterhin im Vergleich zu den gesunden Kontrollprobandinnen erhéht (p=0,006).
Patientinnen mit hoher leichter korperlicher Aktivitat bei Aufnahme (n=12) zeigten
weiterhin erhdhte leichte korperliche Aktivitadtswerte bei der Folgemessung (p=0,003).
Hohe leichte kérperliche Aktivitat bei der Aufnahme war mit einer héheren stationaren

prozentualen BMI-Zunahme (18,2% + 10,0% vs. 12,0% * 9,7%, p=0,037), aber auch
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mit einer poststationaren Abnahme des prozentualen BMI (-2,3% % 3,6% vs. 0,8% +
3,6%, p=0,045) assoziiert. Korperliche Aktivitat mit hoher Intensitat bei Aufnahme war
mit einer niedrigeren stationaren prozentualen BMI-Zunahme assoziiert (13,4% * 8,5%
vs. 21,3% * 9,7%, p=0,045), hatte jedoch keine Assoziation mit dem poststationdren
Gewichtsverlauf. (4) Schlussfolgerung: Es gibt eine Assoziation zwischen kodrperlichen
Aktivitatsmustern und dem Gewichtsverlauf bei jugendlichen Patientinnen mit AN.
Erhohte leichte korperliche Aktivitat nahm im stationaren Behandlungsverlauf ab, blieb
jedoch auch bei der Folgemessung im Vergleich zu gesunden Kontrollprobandinnen
erhoht.



3. Einleitung

3.1. Anorexia nervosa und korperliche Aktivitat

Anorexia nervosa (AN) ist eine lebensbedrohliche Erkrankung, die durch das bewusste
Herbeiftihren oder Aufrechterhalten von Untergewicht charakterisiert ist [1]. Die
diagnostischen Kriterien fur AN beinhalten ein vermindertes Korpergewicht
(Erwachsene: BMI < 17.5 kg/m? bzw. Jugendliche: < 10 BMI-Altersperzentile), eine
Kdrperschemastorung und endokrinologische Veranderungen [2]. Auch wenn
Veranderungen im Bewegungsverhalten kein diagnostisches Kriterium der AN sind,
wurden charakteristische Veranderungen der korperlichen Aktivitat bei Patienten mit
AN beobachtet [3, 4]. In Studien wiesen Patientinnen mit AN eine hdhere kdrperliche
Aktivitat als gesunde Kontrollprobandinnen auf [5, 6]. Eine gesteigerte korperliche
Aktivitat von Patientinnen mit AN war mit einem gesteigerten Wohlbefinden und einem
héheren Selbstbewusstsein assoziiert [7] und nahm mdglicherweise die Rolle eines
Kontrollmechanismus fir negative Affekte, wie Schuldgefiihle, ein [8-10]. Im
Tiermodell zeigte sich, dass korperliche Aktivitat mehrere neuroanatomische
Signalwege, wie das dopaminerge und das endocannabinoide System, beeinflusst
[11-13]. Ebenso zeigten sich bei Patienten mit AN in topographischen Untersuchungen
mittels funktioneller Magnetresonanztomographie (fMRT) Veranderungen im
Belohnungssystem im Zusammenhang mit gesteigerter korperlicher Aktivitat [14].
Folglich wurde postuliert, dass korperliche Aktivitat eine Abh&ngigkeitskomponente
aufweist [11], welche besonders in der Akutphase der AN einen verstarkenden Effekt
auf das Bewegungsverhalten von Patienten mit AN hat [15]. Jedoch ist es aufgrund
einer fehlenden Einheitlichkeit der Definitionen von erhdhter Bewegungsaktivitat (oft
auch als ,Hyperaktivitat” [16-18] oder ,exzessive Bewegung® [9, 19, 20] bezeichnet)
schwer, die genaue Pravalenz dieser zu ermitteln [21, 22]. Angaben zur Pravalenz von
gesteigerter korperlicher Aktivitat bei Patienten mit AN variieren zwischen 5 und 54%
[23].

Veranderungen im Bewegungsverhalten, im Sinne eines Anstiegs der kérperlichen
Aktivitat bei Patienten mit AN, lassen sich schon im Zeitraum vor der Diagnosestellung
beobachten [24]. Im akuten Stadium der AN berichteten bis zu 80% der Patienten von
einem Anstieg ihres Aktivitatsverhaltens [23], wobei eine besonders starke Steigerung
der korperlichen Aktivitat zwischen Diagnosestellung und stationarer Aufnahme
beschrieben wurde [25]. Diese Dysregulation der kérperlichen Aktivitdt wurde als
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phanotypisches Merkmal der AN bezeichnet [11], denn sowohl im Vergleich mit
anderen Essstorungen wie Bulimia nervosa und EDNOS (eating disorder not otherwise
specified / Essstorung nicht anderweitig spezifiziert), wie auch mit gesunden
Kontrollprobanden, verbrachten Patienten mit AN mehr Zeit pro Woche mit
korperlicher Aktivitat [5, 26]. Jedoch scheint erhdhte korperliche Aktivitat nicht nur am
Anfang einer stationdren Therapie bei Patienten mit AN von Bedeutung zu sein.
Studien, welche die Veranderungen der korperlichen Aktivitat von Patienten mit AN im
Verlauf eines Behandlungsprogramms objektiv erfasst haben, zeigten, dass es im
Behandlungsverlauf nicht zu einer Reduktion der korperlichen Aktivitat kommt [5, 27].
In einer Studie, die das Bewegungsverhalten bei jugendlichen und erwachsenen
Patientinnen mit AN zu den Zeitpunkten niedrigstes Gewicht, Zielgewicht und einen
Monat nach Entlassung gemessen hat, zeigte sich, dass die korperliche Aktivitat
insgesamt im Laufe der Therapie signifikant zunahm [27]. In einer anderen Studie mit
jugendlichen und erwachsenen Patienten nahmen sowohl die Schritte pro Tag als
auch die korperliche Aktivitat mit hoher Intensitat zwischen Aufnahme und Entlassung
zu [5]. Fur beide Studien liegen keine Informationen vor, ob und wenn ja, inwieweit es
zu einer bewussten Einschrankung der korperlichen Aktivitat der Patientinnen mit AN
im Rahmen der stationdren Behandlungsprogramme kam. Daher ist es nicht
auszuschlie3en, dass die Zunahme der korperlichen Aktivitat im Behandlungsverlauf
durch das Behandlungsprogramm beeinflusst wurde (zum Beispiel mdglicherweise
durch eine initial strengere Einschrankung der kdorperlichen Aktivitat, die im

Behandlungsverlauf gelockert wurde).

3.2.Biologische Grundlagen von gesteigerter kdrperlicher Aktivitat

Hinweise Uber die biologischen Grundlagen von gesteigerter korperlicher Aktivitat in
Zeiten von Hungerperioden findet man im ABA- (activity-based anorexia / Aktivitats-
basierte Anorexie) Modell [28-30]. Das ABA-Modell wurde anhand von Tierstudien mit
Ratten entwickelt und beschreibt einen Anstieg der korperlichen Aktivitat bei
gleichzeitiger starker Gewichtsreduktion, wenn Ratten einer Kombination aus
Nahrungsrestriktion und Zugang zu einem Laufrad exponiert werden. Im Tierversuch
hat sich gezeigt, dass Ratten unter diesen Umstanden ihre kérperliche Aktivitat trotz
vermindertem Nahrungsangebot steigern. Als Folge kommt es zu einer starken
Gewichtsabnahme, die ohne aul3erliche Intervention in einem lebensbedrohlichen
Zustand resultiert [28, 31, 32]. Ein Erklarungsansatz fiur dieses Verhalten ist, dass die

Nahrungsrestriktion zu einem erhdhten Stressniveau fuhrt, welches wiederum zu einer
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Steigerung der korperlichen Aktivitat durch die Aktivierung der Hypothalamus-
Hypophysen-Nebennierenrinden-Achse fuhrt [33]. Demzufolge wéare die gesteigerte
korperliche Aktivitat der Ratten die Folge eines erhdhten Stressniveaus aufgrund der
Nahrungsrestriktion [28, 33]. Das ABA-Modell liefert einen Erklarungsansatz dafur,
warum es bei Patienten mit AN in Zeiten von starker Nahrungsrestriktion und
signifikanter Gewichtsabnahme nicht zu einer Verminderung der kérperlichen Aktivitat
im Rahmen einer biologischen Energieerhaltungsstrategie kommt, sondern zu einer
gesteigerten korperlichen Aktivitat als Folge des erhéhten Stressniveaus. Ein anderer
Erklarungsansatz fur den im ABA-Modell beschriebenen Anstieg der koérperlichen
Aktivitat in Zeiten der Nahrungsknappheit postuliert, dass eine gesteigerte kérperliche
Aktivitat in Zeiten von Hungerperioden einen evolutionédren Vorteil darstellt [34].
Korperliche Bewegung in dieser Theorie spiegelt Bewegung im Rahmen einer
intensivierten Nahrungssuche wider und so ist ein Anstieg der korperlichen Aktivitat
besonders in Zeiten von Nahrungsknappheit von Bedeutung. Scheurink et al.
postulieren, dass unter diesen Umstanden eine héhere kérperliche Aktivitat mit einer
hoheren Wahrscheinlichkeit der erfolgreichen Nahrungssuche assoziiert ist [34]. Die
gesteigerte korperliche Aktivitat wird dabei als eine neurobiologische Strategie der
Nahrungsbeschaffung in  Hungerperioden gesehen, die urspringlich der

Uberlebenssicherung diente [34, 35].

Neben dem erhdhte Stressniveau in Zeiten von Hungerperioden und einem méglichen
evolutionaren Vorteil bei der Nahrungsbeschaffung scheint auch das korpereigene
Hormon Leptin eine Rolle in der Entstehung von veranderten Bewegungsmustern bei
Patientinnen mit AN zu spielen. Das Hormon Leptin ist in die Regulation des
Energiehaushaltes und des Korpergewichts involviert [36-38] und Studien haben
gezeigt, dass es eine Assoziation zwischen Bewegungsverhalten und Leptinspiegeln
gibt [39-43]. Leptin wird in Adipozyten gebildet und es kommt bei einer signifikanten
Abnahme des Korperfettanteils ebenfalls zu einer Abnahme der Leptinspiegel [44, 45].
So wurden auch bei untergewichtigen Patientinnen mit AN erniedrigte Leptinspiegel
gemessen [46, 47]. Studien berichten des Weiteren von einer Assoziation zwischen
Hypoleptindmie und gesteigerter korperlicher Aktivitat bei Patientinnen mit AN [45, 47-
49]. Auch im ABA-Modell scheint Leptin eine Rolle zu spielen, da gezeigt wurde, dass
eine gesteigerte korperliche Aktivitat der Tiere mit erniedrigten Leptinwerten assoziiert
war und die Gabe von Leptin wiederum zu einer Reduktion der korperlichen Aktivitat

fuhrte [45, 50, 51]. Diese Ergebnisse unterstitzen die Theorie, dass Hypoleptinamie
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zu einer gesteigerten korperlichen Aktivitat beitragt [52]. Jedoch haben Studien
gezeigt, dass die Assoziation zwischen gesteigerter korperlicher Aktivitat und
Hypoleptindmie komplex ist und von einem Zusammenspiel aus verschiedenen

Faktoren beeinflusst zu werden scheint [47, 49, 53].

3.3. Assoziation zwischen korperlicher Aktivitdt und dem Gewichtsverlauf

In der Literatur finden sich Studien, welche die Assoziation zwischen korperlicher
Aktivitat und dem Gewichtsverlauf von Patienten mit AN untersucht haben [15, 27, 54-
61]. Die Erfassung der Aktivitdtsparameter erfolgte meist durch subjektive Verfahren
(u.a. Fragebtgen und semistrukturierte Interviews) und nur wenige der Studien nutzten
ein objektives Verfahren zur Messung des Bewegungsverhaltens. Jedoch hat sich die
Wichtigkeit objektiver Messverfahren in der Erfassung von korperlicher Aktivitat
gezeigt, da Patienten mit AN ihre koérperliche Aktivitdt bei subjektiven
Erfragungsmethoden sowohl unter- als auch tberschatzen [10, 22, 26, 62]. Eine
Ursache dafiir mag sein, dass subjektive Erfassungsmethoden systematischen
Verzerrungen® und autobiographischer Erinnerungsverzerrung? unterliegen [63].
Gleichwohl geben diese Studien erste Hinweise Uber die Assoziation zwischen
korperlicher Aktivitat und dem Gewichtsverlauf von Patienten mit AN. Hinsichtlich der
vorliegenden Ergebnisse zu der Assoziation zwischen objektiv gemessener
korperlicher Aktivitat und dem Gewichtsverlauf ist die Studienlage nicht eindeutig. Eine
Studie an einer Gruppe von jugendlichen und erwachsenen Patientinnen mit AN in
einem stationdren Behandlungsprogramm fand keine Assoziation zwischen der
korperlichen Aktivitat bei Entlassung und dem BMI bei einer Folgemessung nach
einem Jahr [55]. Eine andere Studie, die eine vergleichbare Population untersuchte,
berichtete, dass leichte korperliche Aktivitdt eine negative Assoziation mit dem
Gewichtsverlauf hatte [64]. Unterschiedliche Messmethoden und
Untersuchungszeitraume mogen hier die kontrastierenden Ergebnisse beeinflusst
haben. Andere Studien zeigten eine Assoziation zwischen leichter kdrperlicher
Aktivitat bei erwachsenen Patienten mit AN und einer geringeren stationaren
Gewichtszunahme [54, 64] und ebenso zwischen leichter korperlicher Aktivitat und

einem vermehrten Gewichtsverlust nach Entlassung [27]. Korperliche Aktivitat hoherer

! Das Berichten von héheren oder niedrigeren korperlichen Aktivitatswerten durch Patienten
mit AN aufgrund von u.a. Scham oder sozialem Druck
2 Die Erinnerung an die Menge der korperlichen Bewegung ist nicht genau abrufbar und so
kommt es unbewusst zu ungenauen Angaben.
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Intensitat wies zudem eine negative Assoziation mit der stationaren Gewichtszunahme
auf [65].

3.4. Gewichtsverlauf und Behandlungsergebnisse

Die besondere Bedeutsamkeit der Gewichtszunahme von Patienten mit AN im
Rahmen der Behandlung zeigt sich darin, dass der Gewichtsverlauf von Patienten mit
AN eine signifikante Assoziation mit den Behandlungsergebnissen hat [66-71]. Eine
Gewichtszunahme von 0,5-1 kg pro Woche innerhalb der ersten sechs Wochen einer
stationdren Behandlung erhohte die Wahrscheinlichkeit eines Behandlungserfolgs um
das 18-fache [67]. In einer Studie, welche die Behandlungsergebnisse drei Jahre nach
stationarer Entlassung nachverfolgte, war der initiale Gewichtsverlauf einer der
starksten Pradiktoren fir ein positives Behandlungsergebnis, bezogen auf die
Normalisierung des Korpergewichts und eine Reduktion der essstérungsspezifischen
Kognitionen sowie der Essstdérungssymptomatik [68]. Ebenso zeigte sich, dass die
initiale BMI-Zunahme  einer der  wichtigsten Pradiktoren  fir  den
Langzeitgewichtsverlauf war [69] und die Wahrscheinlichkeit, dass Patienten mit AN
nach einem Jahr einen normalwertigen BMI aufwiesen, erhohte [70]. Eine post-
stationdre Gewichtsabnahme hingegen wies eine negative Assoziation mit dem

Gewicht ein Jahr nach stationarer Behandlung auf [71].

Die Zielsetzung dieser Arbeit ist es die korperliche Aktivitdt von jugendlichen
Patientinnen mit AN sowie von gesunden gleichaltrigen Kontrollprobandinnen objektiv
zu erfassen und zu vergleichen. Ebenso soll die longitudinale Entwicklung der
korperlichen Aktivitat objektiv gemessen werden und die Assoziation zwischen den
verschiedene Intensitaten von korperlicher Aktivitdt und dem Gewichtsverlauf erfasst
werden. Ein besseres Verstandnis der veradnderten korperlichen Aktivitat bei
jugendlichen Patienten mit AN und deren Assoziation mit dem Behandlungsverlauf soll

langfristig zu besseren Therapieoptionen und besseren Behandlungserfolgen fuhren.

Eine vorherige Arbeit dieser Arbeitsgruppe hat die Bewegungsmuster von
erwachsenen Patientinnen mit AN in einem stationdren Behandlungsprogramm mit
denen von gesunden Kontrollprobandinnen verglichen und gezeigt, dass erwachsene
Patientinnen mit AN mehr Zeit mit leichter und weniger mit mittelschwerer und
schwerer korperlicher Aktivitat verbracht haben [54]. Ein Ziel dieser Arbeit ist es zu
untersuchen, ob diese Ergebnisse sich auch innerhalb einer jugendlichen
Studienpopulation replizieren lassen. Daher postulieren wir, dass jugendliche
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Patientinnen mit AN mehr Zeit mit leichter und weniger mit mittelschwerer und
schwerer korperlicher Aktivitat verbringen werden als gesunde Kontrollprobandinnen.
Ebenso ist es ein Ziel dieser Arbeit den longitudinalen Verlauf des
Bewegungsverhalten bei jugendlichen Patientinnen mit AN zu untersuchen. In der
vorherigen Arbeit war leichte korperliche Aktivitat in einer Jackknife-Analyse mit einer
niedrigeren stationare BMI Zunahme assoziiert [54] und so postulieren wir, dass auch
in dieser Studie leichte korperliche Aktivitat mit einem negativerem Gewichtsverlauf
assoziiert sein wird. Da korperliche Aktivitat mit hoher Intensitat (mittelschwere +
schwere korperliche Aktivitat) in der vorherigen Arbeit mit erwachsenen Patientinnen
mit AN in einem stationaren Behandlungsumfeld signifikant weniger ausgepragt war
als in der Kontrollgruppe und keine signifikante Assoziation mit der stationdren
Gewichtszunahme hatte [54] postulieren wir, dass korperliche Aktivitat mit hoher
Intensitat wahrend der stationaren Behandlung keine signifikante Assoziation mit dem
Gewichtsverlauf haben wird. Dabei gehen wir davon aus, dass dies auch fiur den

poststationaren Gewichtsverlauf zutreffen wird.
Basierend auf diesen Uberlegungen wurden folgende Hypothesen postuliert:

1) Patientinnen mit AN verbringen mehr Zeit mit leichter korperlicher Aktivitat und
weniger mit mittelschwerer und schwerer korperlicher Aktivitat als altersgleiche
gesunde Kontrollprobandinnen.

2) Innerhalb der Population der Patientinnen mit AN gibt es Subgruppen bezogen
auf das Bewegungsverhalten (niedrige leichte korperliche Aktivitat oder hohe
leichte korperliche Aktivitat) und die spezifischen Bewegungsmuster der
Subgruppen bleiben im Laufe der Zeit, unabhangig von dem stationdren
Therapieprogramm, bestehen.

3) Mehr Zeit in leichter korperlicher Aktivitat, jedoch nicht in kérperlicher Aktivitat
mit hoher Intensitat (mittelschwere + schwere korperliche Aktivitat) ist ein
Pradiktor fur eine niedrigere stationare Gewichtszunahme und eine hdhere

poststationare Gewichtsabnahme.
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4. Material und Methoden

4.1. Studiendesign

Die hier verwendeten Daten wurden im Rahmen einer Studie erhoben, die zwischen
2014-2018 in der Klinik fir Psychiatrie, Psychosomatik und Psychotherapie des
Kindes- und Jugendalters der Medizinischen Fakultat Charité — Universitatsmedizin
Berlin durchgefiihrt wurde. Die Studie wurde von der Ethikkommission der Charité
bewilligt (Identifikationsnummer: EA2/034/14, Datum der Genehmigung: 24.06.2014)
und wurde gemalR der Prinzipien der Deklaration von Helsinki uber ,Ethische

Grundsatze fur die medizinische Forschung am Menschen® [72] durchgeflhrt.

4.2. Studienpopulation

In diese Studie wurden die Daten von 47 jugendlichen (12-18 Jahre) weiblichen
Patientinnen mit AN eingeschlossen, die zwischen 2014-2018 in der Klinik flr
Psychiatrie, Psychosomatik und Psychotherapie des Kindes- und Jugendalters der
Medizinischen Fakultdt Charité — Universitdtsmedizin Berlin in einer stationdren
Behandlung waren. Einschlusskriterien waren eine AN Diagnose nach ICD-10
(International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems, 10%
Revision) [73] fur eine restriktive, aktive oder atypische AN, weibliches Geschlecht und
ein Alter zwischen 12-18 Jahren bei stationarer Aufnahme. Patientinnen mit AN und
einer Komorbiditat, die das Bewegungsverhalten signifikant beeinflusst, wie z.B. eine
halbseitige Ladhmung, wurden aus der Studie ausgeschlossen. Im Rahmen des
stationaren Behandlungsprogrammes erhielten Patientinnen mit AN Psychotherapie,
Ernahrungsberatung und Korpertherapie. Als Behandlungsziele wurden eine
medizinische Stabilisierung und eine Gewichtszunahme von 500-1000 g pro Woche
festgelegt (Ziel: BMI-Perzentile > 25) [64]. Teil des stationdren Therapiekonzepts war
eine Einschrankung der kérperlichen Aktivitat, besonders am Anfang der Behandlung,
da sich das Ausmald der erlaubten kdrperlichen Aktivitdt an der BMI-Perzentile der
Patientinnen mit AN orientierte. FlUr Patientinnen unter der 3. BMI-Perzentile gab es
verpflichtende Ruhezeiten nach den Mahlzeiten (Hauptmahlzeit: 30 Minuten,
Zwischenmahlzeit: 15 Minuten) und die kdrperliche Aktivitat war auf einen taglichen
15-minltigen Spaziergang unter Supervision sowie einer wochentlichen Yogastunde
mit dem Fokus auf Entspannungsiibungen beschréankt. Erreichten die Patientinnen mit
AN die 3. BMI-Perzentile war es mdoglich die Klinikschule zu besuchen und ab der 10
Perzentile einmal pro Woche an der Sporttherapie teilzunehmen. Ab der 15. BMI-
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Perzentile wurden die Ruhezeiten aufgehoben und es bestand die Mdglichkeit einer
zweitagigen Beurlaubung an den Wochenenden. Bettruhe und individuelle
Uberwachung durch den Pflege- und Erziehungsdienst waren nicht Teil des
Behandlungskonzeptes, sodass sich die Patientinnen mit AN auf3erhalb der
Therapiestunden frei innerhalb der Station bewegen konnten. In der Zeit nach der
Entlassung gab es keine spezifische Bewegungsrestriktion. Ein weiterer Bestandteil
des Behandlungskonzeptes waren individuelle Ern&hrungspléne (bei Aufnahme im
Durchschnitt 1860 kcal pro Tag, Spannweite: 800-2600 kcal) sowie begleitete
Mahlzeiten durch den Pflege- und Erziehungsdienst. Die tagliche Energiezufuhr wurde
wochentlich um 200 kcal gesteigert, bis eine Gewichtszunahme von mindestens 500
g pro Woche erreicht wurde. Am Ende der stationaren Behandlung gab es keine
spezifischen Ernahrungsvorgaben mehr und die Patientinnen mit AN wurden dazu

angeregt ihr erreichtes Gewicht eigenverantwortlich zu halten.

Fur die Kontrollgruppe wurden 20 gleichaltrige weibliche gesunde Probandinnen im
Zeitraum von 2017 bis 2018 uber einen Online-Flyer rekrutiert. Um mdgliche
Teilnehmerinnen mit frihen Anzeichen einer Essstérung auszuschlielRen wurde der
SCOFF® Fragebogen [74] als Screening-Instrument eingesetzt. Es fand keine weitere
psychiatrische Diagnostik im Rahmen des Screenings statt. Die Ausschlusskriterien
fur die Kontrollgruppe waren ein auffalliger SCOFF Fragebogen (= 2 positive
Antworten) [74-76], deutliches Uber- oder Untergewicht und psychiatrische und
somatische  Erkrankungen, die einen signifikanten Einfluss auf das

Bewegungsverhalten haben.

Insgesamt wurde 102 Patientinnen mit AN, welche die Einschlusskriterien der Studie
erfullten, eine Studienteilnahme angeboten, 52 dieser Patientinnen stimmten dieser
zu. Funf Datensatze wurden aufgrund von fehlenden Daten aus der Analyse
ausgeschlossen. Insgesamt wurden 47 Datensétze in die Datenauswertung
eingeschlossen. Bezuglich der Kontroligruppe meldeten sich 45 mdgliche
Teilnehmerinnen, alle erhielten den SCOFF Screening-Fragebogen. 35 der
potentiellen Teilnehmerinnen fillten den Screening-Fragebogen vollstandig aus. Von

diesen wurden zehn aufgrund eines auffalligen Screening-Fragebogens

3 SCOFF ist ein Akronym flr die Hauptthemen der 5 Screening-Fragen: ,Sick, Control, One
stone (14 Ibs./6.5 kg.), Fat, Food®, die das Abfragen von Erbrechen, Kon
trollverlust beim Essen, Gewichtsabnahme von >6.5 kg in 3 Monaten, Kdrperschemastérung
und Gedankenfokussierung auf das Thema Essen beinhalten.
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ausgeschlossen. Somit wurden insgesamt 25 Kontrollmessungen durchgefuhrt, finf
der Datensatze wurden aufgrund von fehlenden Daten ausgeschlossen. Die
verbleibenden 20 Datensatze der Kontrollgruppe wurden alle in die Analysen

miteinbezogen.

4.3. Patientencharakteristika

Informationen  Uber die  Erkrankungsdauer, = Komorbiditaten,  Medikation,
Aufnahmegewicht, Aufnahmegréf3e und stationare Aufenthaltsdauer wurden den

Patientenakten entnommen.

4 .4. Anthropometrische Messungen

Die Messung von KdrpergroRe und Korpergewicht erfolgte durch standardisierte
Messgerate. Das Korpergewicht wurde mittels einer digitalen Waage (KERN, MCB,
Berlin, Deutschland) und die KoérpergroRe mit einem Stadiometer (SECA 2016,
Hamburg, Deutschland) erfasst. Stationare Messungen fanden morgens (zwischen 7-
8 Uhr) nichtern und in Unterwasche statt. Die Folgemessung und die Messung der
gesunden Kontrollprobandinnen fanden mit den gleichen Messinstrumenten
nachmittags und nach mindestens zweistiindiger Nahrungskarenz statt. Der BMI
wurde auf Grundlage der ermittelten Daten berechnet* und BMI-Perzentilen anhand

von altersangepassten Referenzwerten ermittelt [77].

4 5. Korperliche Aktivitdtsmessung

Die korperliche Aktivitdt wurde bei Patientinnen mit AN jeweils an drei aufeinander
folgenden Tagen (Freitag-Sonntag) zu zwei Zeitpunkten gemessen: 1) bei der ersten
Studienmessung (innerhalb von vier Wochen nach stationarer Aufnahme) und 2) bei
der ambulanten Folgemessung (vier Wochen nach Entlassung). Die Erfassung der
korperlichen Aktivitat bei den gesunden Kontrollprobandinnen erfolgte im héuslichen
Umfeld einmalig fur drei aufeinanderfolgende Tage (Freitag-Sonntag). Die korperliche
Aktivitat wurde mit dem SenseWear™ Pro3 Armband gemessen, einem validierten
Bewegungsmonitor, welcher in Form eines Armbandes am Oberarm getragen wird und
korperliche Aktivitat mittels eines 2-Achsen Akzelerometer misst [78-80]. Das
SenseWear™ Pro3 misst kontinuierlich und erfasst zusatzlich Warmefluss,
Korpertemperatur, galvanische Hautreaktion und korpernahe Temperatur [81].

Vorherige Studien haben gezeigt, dass sich das SenseWear™ Pro3 zur objektiven

4 Verwendete Formel: BMI= Kdrpergewicht (kg)/ KérpergroRe? (m?).
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Erfassung von korperlicher Aktivitat bei Kindern und Erwachsenen eignet [82-84]. Fur
diese Arbeit wurden die Patientinnen mit AN und die gesunden Kontrollprobandinnen
angewiesen, dass SenseWear™ Pro3 Tag und Nacht zu tragen, auRer bei Tatigkeiten
mit ausgepragtem Wasserkontakt (z.B. Duschen oder Baden). Die Daten wurden in
die Auswertung miteingeschlossen, wenn das SenseWear™ Pro3 Armband fir
mindestens 20.5 Stunden an zwei von drei Tagen getragen wurde [54, 64]. Die
Auswertung der Rohdaten erfolgte mit der SenseWear™ Software (Version 8.0,
BodyMedia, Inc., Pittsburgh, PA, USA), welche die korperliche Aktivitdt unter
Einbeziehung von Alter, Geschlecht, Korpergewicht (kg), Korpergréfde (cm),
Raucherstatus und Handigkeit errechnet [54]. Die korperliche Aktivitat wird als Anzahl
von metabolischen Aquivalenten (MET), die pro Bewegung verbraucht werden,
angegeben®. Dies ermdglicht die Darstellung des Energieverbrauchs einer Aktivitét,
unabhangig von KorpergroRe und Korpergewicht, als Vielfaches des
Ruheenergieverbrauchs [85]. Basierend auf vorherigen Studien wurde korperliche
Aktivitat als Zeit in spezifischen MET Bereichen dargestellt und die folgenden MET
Bereiche etabliert [54, 64]:

Sitzendes Verhalten: 21,1 bis <1,8 METs

Leichte korperliche Aktivitat: >1,8 bis <3 METs
Mittelschwere korperliche Aktivitat: 23 METs bis <6 METs
Schwere korperliche Aktivitat: 26 METs

Niedrigere Werte (<1.1 METs) spiegeln korperliche Inaktivitat, wie zum Beispiel
Schlafen, wider [85] und wurden daher nicht in die Auswertung von koérperlicher
Aktivitat miteinbezogen. Leichte korperliche Aktivitat beinhaltet unter anderem
langsames Gehen (weniger als 3,2 Kilometer pro Stunde), leichte kérperliche Arbeit,
Haushaltstatigkeiten und Aktivitaten des taglichen Lebens wie umziehen und
Zahneputzen. Moderate korperliche Aktivitat schliet Treppen hinabsteigen,
Spazierengehen, Tanzen, leichte Gymnastik und Fahrradfahren (mit weniger als 16
Kilometer pro Stunde) ein. Schwere korperliche Aktivitat beinhaltet Rennen (<15

Minuten / 1,6 Kilometer®), FuBball, Tanz auf Wettkampfniveau und Rennradfahren [64,

5 Ein MET ist definiert als die Menge von Sauerstoff, die pro Minute pro Kilogramm
Kdrpergewicht in Ruhe verbraucht wird [66].
¢ Die Werte fur die Aktivitatsbereiche wurden im englischen Original in Meilen angegeben
und flr diese Arbeit aus dem angloamerikanisches Maf3system in das metrische Mal3system
(Kilometer) umgerechnet.
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86]. Fur diese Arbeit wurde die vorherig genutzte Bezeichnung “sehr leichte
korperliche  Aktivitat” in  “sitzendes Verhalten” umbenannt, da neue
Forschungsergebnisse nahelegen, dass diese Bezeichnung dem Bereich zwischen
1,1-1,8 METs eher entspricht [87]. Ebenso wurde in dieser Arbeit flr einige der
Berechnungen der Bereich ab 23 METs unter dem Begriff ,kérperliche Aktivitat hoher
Intensitat® zusammengefasst, da dieser den Bereich der bewussten sportlichen

Betatigung widerspiegelt [85].

4 6. Statistische Analyse

Berechnungen wurden mit dem Programm R (Version 3.5.3, Stand: 11.03.2019)
durchgefuhrt und erfolgten in Zusammenarbeit mit einem Statistiker. Ein p-Wert von
<0.05 wurde als Grenzwert fur statistische Signifikanz festgelegt und alle Variablen
wurden zweiseitig getestet. Der Vergleich zwischen niedriger und hoher leichter
korperlicher Aktivitat mittels eines Median-Splits erfolgte nur fur die Daten der
Patientinnen mit AN. Deskriptive Statistik wurde auf Grundlage der Skalenniveaus als
absolute und relative Haufigkeiten fur nominalskalierte Daten, als Median, 25/75
Perzentile und Extremwerte fur ordinalskalierte Daten sowie als Durchschnitt,
Standardabweichung und Extremwerte fur normalverteilte stetige Werte dargestellt.
Gruppenvergleiche wurden dementsprechend mit einem exakten Test nach Fisher,
einem Wilcoxon-Mann-Whitney-Test oder einem t-Test berechnet. Korrelationen
zwischen Messwerten wurden mit Hilfe einer Rangkorrelation nach Spearman
ermittelt. Spannweitenbasierte Variabilitdt wurde mit dem Siegel-Tukey Test flr

Variabilitatsunterschiede mit Anpassung an den Median berechnet.
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5. Ergebnisse

5.1. Charakteristika der beiden untersuchten Gruppen

Von den 47 Patientinnen mit AN wurde bei 25 Patientinnen (53%) die restriktive Form,
bei elf Patientinnen (23%) die aktive Form und bei elf Patientinnen (23%) die atypische
Form der AN diagnostiziert (Tabelle 1). Fir 28 Patientinnen mit AN (60%) war es die
erste stationare Behandlung aufgrund der AN. Die Anzahl der vorherigen stationéren
Behandlungen variierte zwischen eins und vier bei den verbleibenden Patientinnen mit
AN. Die durchschnittliche Erkrankungsdauer lag bei elf Monaten (Spannweite: 6,2-16,8
Monate). 17 Patientinnen mit AN (36%) wiesen psychiatrische Komorbiditaten auf. Die
psychiatrischen Komorbiditaten beinhalteten: Depressionen (n=9; 19%), Borderline-
Personlichkeitsstorungen (n=3; 6%), Angststorungen (n=5; 11%) und Zwangs-
storungen (n=5; 11%). Sechs dieser Patientinnen mit AN (13%) erhielten
Psychopharmaka: aktivierende Antidepressiva (n=4; 9%) und Antipsychotika (n = 2;
4%). Insgesamt drei Patientinnen mit AN (6%) nahmen orale Kontrazeptiva ein.
Zwischen Aufnahme und erster Studienmessung vergingen im Durchschnitt 21 Tage
(Spannweite: 2-50 Tage) und wahrend dieser Zeit nahmen die Patientinnen mit AN
durchschnittlich 0,9 + 1,1 kg (Spannweite: -2,6 — 3,5 kg) zu. Keine der gesunden
Kontrollprobandinnen nahm zum Studienzeitpunkt Psychopharmaka ein. Vier der
Teilnehmerinnen der Kontrollgruppe (20%) nahmen orale Kontrazeptiva ein. Bei
vergleichbarem Alter und vergleichbarer Kérpergrof3e wiesen Patientinnen mit AN bei
der ersten Studienmessung (n=47) einen signifikant niedrigeren BMI (p<0,001), ein
niedrigeres Gewicht (p<0,001) und eine niedrigere BMI-Perzentile (p<0,001) als die
gesunden Kontrollprobandinnen auf (Tabelle 2). Bei der Entlassungsmessung wiesen
Patientinnen mit AN weiterhin ein signifikant niedrigeres Korpergewicht (p<0,001),
einen niedrigeren BMI (p<0,001) und eine niedrigere BMI Perzentile (p<0,001) auf. Es
gab keinen signifikanten Unterschied bezogen auf die Kdrpergrol3e zwischen den

beiden Gruppen.
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Tabelle 1: Charakteristika der Patientinnen mit AN bei Aufnahme?

Parameter

Absolute
Haufigkeit (n=47)

Relative Haufigkeit
bezogen auf die
Gesamtpopulation

(%)
AN Subtyp Restriktive Form 25 53
Aktive Form 11 23
Atypische Form 11 23
Anzahl der vorherigen 0 28 60
stationaren
Behandlungen 21 19 40
Psychiatrische Depression 9 19
Komorbiditéaten
Borderline- 3 6
Persoénlichkeitsstérungen
Angststdrung 5 11
Zwangsstorung 11
Psychopharmaka Aktivierende 4 9
Antidepressiva
Antipsychotika 2 4
Hormonelle Verhitung Orale Kontrazeptiva 3

1AN, Anorexia nervosa; %, Prozent

5.2.Die korperliche Aktivitat von jugendlichen Patientinnen mit AN und gesunden

Kontrollprobandinnen unterschied sich

Ebenso wiesen Patientinnen mit AN eine niedrigere tagliche Schrittzahl auf (p=0,048),

jedoch war die Spannweite der taglichen Schrittzahl zwischen den beiden Subgruppen

vergleichbar (Tabelle 2). Es gab keinen signifikanten Unterschied in Bezug auf

sitzendes Verhalten.

Patientinnen mit AN verbrachten mehr Zeit mit

leichter

korperlicher Aktivitat (p<0,001) und weniger mit mittelschwerer korperlicher Aktivitat

(p=0,009) als gesunde Kontrollprobandinnen. Schwere korperliche Aktivitat war

vergleichbar und in beiden Gruppen nur in einem sehr geringen Anteil vertreten.
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Tabelle 2: Patientinnen-Charakteristika und kdrperliche Aktivitat von Patientinnen mit AN bei der
ersten Studienmessung im Vergleich zu gesunden Kontrollprobandinnen.!

Parameter AN Patientinnen Gesunde p-
(n=47) Kontrollprobandinnen Wert
(n=20)
Alter, Jahre 15,70 (14,68/16,64) 15,02 (13,59/15,84) 0,139
[12,44-17,85] [12,07-17,86]
KdrpergroRe, Zentimeter 164,346 4 165,1+7,1 0,672
[150,2-183,0] [153,0-178,0]
Kdrpergewicht, Kilogramm 42,2+6,0 57,349 4 <0,001
[31,3-58,2] [38,8-70,8]
BM|, KiIogramm/Meter2 15.60+1.78 20.96+2.88 <0,001
[12,80-20,40] [16,00-27,60]
BMI, Perzentile 4,6+9,9 51,8+25,5 <0,001
[0,0-43,0] [7,0-93,0]
Tagliche Schrittzahl 8430 (6522/10398) 11390 (8261/13680) 0,048
[2026-26439] [4427-23139]
Sitzendes Verhalten (min) 705 (624/765) 647 (557/732) 0,118
(21,1-=1,8 METS) [189-868] [386-853]
Leichte korperliche Aktivitat 105 (73/204) 55 (42/88) <0,001
(min) 41-530 14-303
(>1,8-3 METSs) [ ] [ |
Mittelschwere korperliche 77,0 (44,3/114,2) 121,5 (82,3/188,2) 0,009
Aktivitat (min) 3,0-268,0 25,0-302,0
(28 METs - <6 METSs) 3 0] [25, 0]
Schwere korperliche Aktivitat 2,0 (0,0/10,2) 2,0 (0,4/15,8) 0,697
(mln) 1 -1212 1 L : L
(26 METs) [0,0 0] [0,0-55,0]

Iwerte sind Durchschnitte +/- Standardabweichung [Spannweite] (erstes Quartil/ drittes Quartil);
AN, Anorexia nervosa; BMI, body mass index / Kérpermasseindex; MET, metabolic equivalent of
task/ metabolisches Aquivalent; min, Minuten

5.3. Leichte kdrperliche Aktivitat war bei Patientinnen mit AN sowohl stationar wie

auch poststationar im Vergleich zu gesunden Kontrollprobandinnen erhéht

Im Vergleich zu gesunden Kontrollprobandinnen wiesen Patientinnen mit AN sowohl
bei der ersten Studienmessung wie auch bei der Folgemessung Unterschiede
bezogen auf die korperliche Aktivitat auf. 25 der Patientinnen mit AN (57%), die an der
ersten Studienmessung teilgenommen haben, nahmen auch an der Folgemessung
teil. Der einzige Unterschied zwischen den zwei Gruppen war das Alter bei Aufnahme.
Patientinnen mit AN, die nicht an der Folgemessung teilnahmen, waren signifikant
junger, als die Patientinnen mit AN, die teilnahmen (p=0,006). Ansonsten gab es keine
signifikanten Unterschiede bezogen auf Patientencharakteristika, BMI, Korpergewicht
und korperliche Aktivitat. Die folgenden Ergebnisse sind Subgruppen-Analysen fur die

Patientinnen mit AN, die an der Folgemessung teilgenommen haben.
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Alter und KorpergroRe waren vergleichbar zwischen Patientinnen mit AN (n=25)
bei der ersten Studienmessung und gesunden Kontrollprobandinnen (n=20).
Patientinnen mit AN wiesen bei der ersten Studienmessung ein signifikant niedrigeres
Kdrpergewicht (p<0,001), einen niedrigeren BMI (p<0,001) und eine niedrigere BMI
Perzentile (p<0,001) auf. Sowonhl die tagliche Schrittzahl wie auch sitzendes Verhalten
waren vergleichbar. Patientinnen mit AN verbrachten signifikant mehr Zeit in leichter
korperlicher Aktivitdt als gesunde Kontrollprobandinnen (p<0,001). Es gab keine
Unterschiede bezogen auf mittelschwere und schwere korperliche Aktivitat.

Bei der Folgemessung wiesen Patientinnen mit AN (n=25) eine vergleichbare
KorpergroBe und ein  hoheres Alter im Vergleich zu den gesunden
Kontrollprobandinnen auf (p<0,001). Patientinnen mit AN hatten weiterhin und trotz
einer stationaren Gewichtszunahme von 6,98 * 3,45 kg (Aufnahme bis Entlassung) ein
geringeres Korpergewicht (p<0,001), einen niedrigeren BMI (p<0,001) und eine
niedrigere BMI-Perzentile (p<0,001) als die gesunden Kontrollprobandinnen. Es gab
keinen signifikanten Unterschied in Bezug auf die tagliche Schrittzahl und sitzendes
Verhalten. Bei der Folgemessung verbrachten Patientinnen mit AN signifikant mehr
Zeit mit leichter korperlicher Aktivitat als die gesunden Kontrollprobandinnen
(p=0,006). Mittelschwere koérperliche Aktivitat war vergleichbar; Patientinnen mit AN
verbrachten bei der Folgemessung mehr Zeit mit schwerer korperlicher Aktivitat als die

gesunden Kontrollprobandinnen (p=0,039).

5.4.Patientinnen mit AN konnten auf Grundlage der leichten kérperlichen Aktivitat

in Subgruppen eingeteilt werden, deren Bewegungscharakteristika tiber den

Behandlungsverlauf konstant blieben

Patientinnen mit AN wurden anhand ihrer leichten korperlichen Aktivitat bei der ersten
Studienmessung mittels eines Median-Splits in zwei Subgruppen (niedrige leichte
Aktivitat (n=23) und hohe leichte Aktivitdt (n=24)) eingeteilt. Bei der Folgemessung
bestand weiterhin ein signifikanter Unterschied zwischen den beiden Subgruppen.
Patientinnen mit hoher leichter korperlicher Aktivitat bei der ersten Studienmessung,
zeigten auch vier Wochen nach der stationaren Entlassung weiterhin héhere Werte fir
leichte korperliche Aktivitat als Patientinnen mit AN der Subgruppe mit niedriger
leichter korperlicher Aktivitat (p=0,003) (Abbildung 1).
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Zeitin leichter korperlicher Aktivitat
(>1,8-3 METS) in Minuten

100 4

Erste Studienmessung Folgemessung

Leichte korperliche Aktivitat

bei der ersten Studienmessung nledrig X8l hoch

Absolute Veranderung der leichten korperlichen Aktivitat
(erste Studienmessung bis Folgemessung): p = 0,008

Veranderung der leichten korperlichen Aktivitat in der Subgruppe niedrige leichte
korperliche Aktivitat (zwischen erster Studienmessung und Folgemessung): p = 0,311

Veranderung der leichten korperlichen Aktivitat in der Subgruppe hohe leichte
korperliche Aktivitat (zwischen erster Studienmessung und Folgemessung): p = 0,012

Unterschied in der leichten korperlichen Aktivitat (niedrige vs. hohe leichte
korperliche Aktivitat) bei der ersten Studienmessung: p < 0,001

Unterschied in der leichten korperlichen Aktivitat (niedrige vs. hohe
leichte korperliche Aktivitat) bei der Folgemessung: p = 0,003

Abbildung 1: Die longitudinale Entwicklung von leichter korperlicher Aktivitat bei
Patientinnen mit AN (die Einteilung der Subgruppen erfolgte auf Grundlage eines
Mediansplits bei der ersten Studienmessung: niedrige leichte koérperliche Aktivitat
(n=23) / hohe leichte korperliche Aktivitat (n=24))

Der Vergleich der Subgruppen mit niedriger leichter korperlicher Aktivitat (n=23) und
hoher leichter korperlicher Aktivitat (n=24) ergab keinen Unterschied bezuglich des
Subtyps der AN, Vorliegen einer Amenorrhoe, hormoneller Verhiitung, psychiatrischen
Komorbiditaten’, Medikation®. Ebenso waren die Erkrankungsdauer, stationare

Aufenthaltsdauer, Alter und KorpergroRe bei Aufnahme vergleichbar (Tabelle 3). Bei

" Depression, Angststorung, Zwangsstorung, Borderline-Personlichkeitsstorung
8 Sedierende Antidepressiva, aktivierende Antidepressiva, Antipsychotika, Beruhigungsmittel,
Thyroxin
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Aufnahme hatten Patientinnen mit AN mit hoher leichter korperlicher Aktivitat ein
niedrigeres Korpergewicht (p=0,015), aber einen vergleichbaren BMI und eine
vergleichbare BMI-Perzentile. Es gab keinen signifikanten Unterschied bezogen auf
die tagliche Schrittzahl; Patientinnen mit AN mit hoher leichter korperlicher Aktivitat
verbrachten weniger Zeit mit sitzenden Tatigkeiten als Patientinnen mit niedriger
leichter korperlicher Aktivitat (p<0,001). Es gab keinen Unterschied bezogen auf
mittelschwere korperliche Aktivitat und schwere korperliche Aktivitat. Bei Entlassung
wiesen Patientinnen mit AN mit hoher leichter korperlicher Aktivitat ein niedrigeres
Gewicht (p<0,001), einen niedrigeren BMI (p<0,001) und eine niedrigere BMI-
Perzentile (p=0,018) auf.

Tabelle 3: Allgemeine Patientinnen-Charakteristika bei Aufnahme und Entlassung und kdrperliche
Aktivitatsparameter bei Aufnahme von Patientinnen mit AN (Subgruppen gebildet anhand eines
Mediansplits fiir niedrige/hohe leichte korperliche Aktivitat).!
Parameter Niedrige leichte Hohe leichte p-Wert
kdrperliche Aktivitat kdrperliche Aktivitat
(n=23) (n =24
Erkrankungsdauer, Monate 12,0 (7,3/15,8) 9,0 (4,0/17,6) 0,176
[3,0-64,0] [1,0-56,0]
Alter bei Aufnahme, Jahre 15,82 (14,87/16,64) 15,11 (13,89/16,70) 0,250
[13,78-17,85] [12,44-17,82]
KorpergrofRe bei Aufnahme, 166,7 + 6,4 164,1 + 4,3 0,253
Zentimeter [159,0-183,0] [156,3-170,0]
Gewicht bei Aufnahme, 439+4,1 39,8 +3,8 0,015
Kilogramm [39,6-53,0] [35,3-46,5]
BMI bei Aufnahme, 15,84 +1,73 14,80+ 1,61 0,135
Kilogramm/Meter? [13,90-20,40] [12,80-19,10]
BMI Perzentile bei Aufnahme (%) 41+11,7 1,33+4,31 0,443
[0,0-43,0] [0,00-15,00]
Téagliche Schrittzahl 8586 (7136/9735) 7870 (6159/12179) 0,882
[2753-24536] [2026-26439]
Sitzendes Verhalten (min) 730 (698/789) 646 (497/715) <0,001
(=1,1- 1,8 METs) [581-856] [189-868]
Leichte kérperliche Aktivitat (min) 73,0 (54,3/93,5) 192 (146/273) <0,001
(>1,8-3 METSs) [41,0-103,0] [105-530]
Mittelschwere korperliche 73,0 (46,5/103,5) 89,5 (39,3/120,8) 0,663
Aktivitat (min) [22,0-268,0] [3,0-241,0]
(=3 METs - <6 METSs)
Schwere korperliche Aktivitat 2,0 (1,0/10,0) 1,5 (0,0/8,9) 0,729
(min) (=6 METSs) [0,0-54,0] [0,0-212,0]
Zeit zwischen Aufnahme und 95,0 (74,8/118,8) 121,0 (88,8/135,6) 0,097
Entlassung, Tagen [47,0-225,0] [41,0-171,0]
Gewicht bei Entlassung, 51,4 +£3,3 45,0+ 3,9 <0,001
Kilogramm [45,3-61,1] [36,6-52,5]
BMI bei Entlassung, 18,38 + 0,96 17,31 +1,15 <0,001
Kilogramm/Meter? [16,50-20,50] [15,50-19,40]
BMI Perzentile bei Entlassung 18,4 +11,1 11,4+84 0,018
(%) [0,0-45,0] [0,0-36,0]
lwerte sind Durchschnitte +/- Standardabweichung [Spannweite] (erstes Quartil/ drittes Quartil);
AN, Anorexia nervosa; BMI, body mass index / Kérpermasseindex; MET, metabolic equivalent of
task/ metabolisches Aquivalent; min, Minuten
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Auch bei der Folgemessung (niedrige leichte korperliche Aktivitat n=13, hohe leichte
korperliche Aktivitat n=12) waren Alter und Koérpergrof3e zwischen den beiden
Subgruppen vergleichbar (Tabelle 4). Patientinnen mit hoher leichter korperlicher
Aktivitat wiesen ein niedrigeres Gewicht (p=0,003), einen vergleichbaren BMI und eine
niedrigere BMI-Perzentile (p=0,042) auf. Die tagliche Schrittzahl und sitzendes
Verhalten waren vergleichbar. Patientinnen mit hoher leichter kérperlicher Aktivitat bei
der ersten Studienmessung verbrachten weiterhin signifikant mehr Zeit mit leichter
korperlicher Aktivitat als Patientinnen mit AN, die bei der ersten Studienmessung
niedrige leichte korperliche Aktivitat aufwiesen (p=0,003). Beide Gruppen verbrachten
vergleichbar viel Zeit mit mittelschwerer korperlicher Aktivitdt und Patientinnen mit
hoher leichter kérperlicher Aktivitat verbrachten weniger Zeit mit schwerer kérperlicher
Aktivitat (p=0,034). Schwere korperliche Aktivitat war jedoch im Durchschnitt in beiden
Gruppen nur in einem geringen Ausmal3 vorhanden (19,0 vs. 6,0 Minuten pro Tag).

Tabelle 4: Allgemeine Patientinnen-Charakteristika und korperliche Aktivitdtsparameter bei der
Folgemessung von Patientinnen mit AN (Subgruppen gebildet anhand eines Mediansplits fiir
niedrige/hohe leichte korperliche Aktivitat).!

Parameter Niedrige leichte Hohe leichte p-Wert
kdrperliche Aktivitat kdrperliche Aktivitat
(n =13) (n=12)
Alter bei Folgemessung, Jahre 16,82 (15,71/17,21) 17,12 (15,36/17,92) | 0,650
[14,17-18,20] [12,88-18,13]
KorpergréRRe bei Folgemessung, 166,145.8 163,6+4.0 0,220
Zentimeter [160,0-181,3] [156,6-170,0]
Gewicht bei Folgemessung, 50,4+2.8 46,1+3,6 0,003
Kilogramm [46,8-56,6] [41,1-53,3]
BMI bei Folgemessung, 18.42+1 .43 17.28+1.53 0,068
. 2 ’ - L L - L
Kilogramm/Meter [16,20-21,80] [14,50-19,30]
BMI Perzentile bei Folgemessung 18,5+17,0 7.42+5 38 0,042
(%) [0,0-61,0] [0,00-17,00]
Tagliche Schrittzahl bei 8765 (7036/9296) 6556 (5315/9380) | 0.320
Folgemessung [2753-23923] [2777-12622]
Sitzendes Verhalten bei der 681 (636/766) 672 (628/742) 0,430
Folgemessung (min) 616-848 499-833
(=1,1- =1,8 METSs) [ ] [ ]
Leichte korperliche Aktivitat bei der 71,0 (59,7/83,3) 116,0 (95,0/130,7) 0,003
Folgemessung (min) 49,0-142.,0] 51,0-162,0]
(>1,8-3 METSs) 149.0-142.0] [51,0-162.01
Mittelschwere korperliche Aktivitat 113,0 (85,7/134,0) 79,5 (62,8/128,8) 0,192
bei der Folgemessung (min) 71.0-220 0] '13.0-275.0]
(=3 METs - <6 METS) 71, 0] 3 0l
Schwere kdrperliche Aktivitat bei der 19,0 (11,0/37,0) 6,0 (0,4/15,9) 0,034
Folgemessung (min) 11 .0-116.01 '10.0-42 01
(=6 METs) [ 0] [, ol

IWerte sind Durchschnitte +/- Standardabweichung [Spannweite] (erstes Quartil/ drittes Quartil);
AN, Anorexia nervosa; BMI, body mass index / Kérpermasseindex; MET, metabolic equivalent of
task/ metabolisches Aquivalent; min, Minuten
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5.5.Die korperliche Aktivitat von Patientinnen mit AN verédnderte sich im

Behandlungsverlauf

Der Vergleich der korperlichen Aktivitdt zwischen erster Studienmessung und
Folgemessung zeigte Verdnderungen im longitudinalen Bewegungsverhalten von
Patientinnen mit AN (n=25). Bei der Folgemessung wiesen Patientinnen mit AN ein
héheres Korpergewicht (p<0,001) bei vergleichbarer Kérpergrél3e, einen hoheren BMI
(p<0,001) und eine hohere BMI-Perzentile auf (p<0,001). Die tagliche Schrittzahl nahm
im Vergleich zur ersten Studienmessung zu (p=0,037). Sitzendes Verhalten war
vergleichbar zwischen den beiden Messzeitpunkten. Bei der Folgemessung
verbrachten Patientinnen mit AN weniger Zeit mit leichter kdrperlicher Aktivitat
(p=0,008). Diese Abnahme wurde hauptséachlich durch eine signifikante Reduktion der
leichten korperlichen Aktivitat in der Subgruppe der Patientinnen mit AN mit hoher
leichter korperlicher Aktivitdt (p=0,012) bedingt (Abbildung 1). Mittelschwere
korperliche Aktivitat war vergleichbar, schwere korperliche Aktivitat stieg zwischen

erster Studienmessung und Folgemessung an (p<0,001).

5.6.Es qibt eine Assoziation zwischen korperlicher Aktivitdt und dem stationaren

und poststationaren Gewichtsverlauf

Patientinnen mit AN mit hoher leichter korperlicher Aktivitat hatten im Vergleich zu
Patientinnen mit niedriger leichter korperlicher Aktivitdt eine hohere stationare
prozentuale BMI-Zunahme (p=0,037), aber auch einen hoéheren poststationéren
prozentualen BMI-Verlust (p=0,045) (Tabelle 5). Dabei gab es keinen signifikanten
Unterschied bezogen auf den Aufnahme-BMI und die BMI Perzentile bei Aufnahme
zwischen den beiden Subgruppen. Korperliche Aktivitat mit hoher Intensitat (entspricht
der Summe aus mittelschwerer korperlicher Aktivitat und schwerer korperlicher
Aktivitat) hatte eine negative Assoziation mit der stationaren prozentualen BMI-
Veranderung (p=0,045), aber keine Assoziation mit der poststationédren prozentualen
BMI-Veranderung.
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Tabelle 5: Assoziation von leichter korperlicher Aktivitat und kérperlicher Aktivitat mit hoher
Intensitat bei der ersten Studienmessung mit der stationdren und poststationaren prozentualen BMI
Veranderung bei jugendlichen Patientinnen mit AN (Einteilung anhand eines Median-Split).*

Parameter Niedrige Hohe leichte | p- Niedrige Hohe p-
leichte korperliche | Wert | korperliche | kdrperliche | Wert
kdrperliche | Aktivitat Aktivitat mit | Aktivitat mit
Aktivitat (n=12) hoher hoher
(n=13) Intensitat Intensitat

(n=14) (n=11)

Staﬂonf"fel ay. | 120297 18,2+10,0 0.037 | 21,3+9,7 13,43+8,50 | 0.045

prozentuale BV~ | 1.3 633 6 -0,5-38,6 7,7-38,6 -0,52-25,83

Veranderung (%) 3, 6] 0. ol 7. ] 0. 83]

POStStatiO?are 0,80+3,61 -2,28+3,63 | 0.045 | 0914300 |-0,38+4,02 |0.740

prozentuale BMI- | 70-9 .42 759-4.4

Veranderung (%) [-3,70-9,42] | [-7,59-4,49] [-6,25-9,42] | [-7,59-5,96]

Iwerte sind Durchschnitte +/- Standardabweichung [Spannweite]; AN, Anorexia nervosa, BMI, body
mass index / Kérpermasseindex; %, Prozent

5.7.Leichte kdrperliche Aktivitat war ein Pradiktor fur den Aufnahme-BMI, jedoch

nicht fir den BMI bei der Folgemessung

Es gibt eine Korrelation zwischen dem BMI bei Aufnahme und leichter kérperlicher

Aktivitat (Abbildung 2). Leichte korperliche Aktivitat bei der ersten Studienmessung

wies eine negative Korrelation zum BMI bei Aufnahme auf (r=-0,412, p=0,041). Es gab

keine signifikante Korrelation zwischen der leichten koérperlichen Aktivitat bei

Aufnahme und dem BMI bei der Folgemessung, nur eine statistische Tendenz war zu
beobachten (r=-0,383, p=0,059).
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Abbildung 2: Kaorrelation von leichter koérperlicher Aktivitat bei der ersten
Studienmessung mit a) dem Aufnahme-BMI und b) dem BMI bei der Folgemessung
bei jugendlichen Patientinnen mit AN (n=25).
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6. Diskussion

6.1. Kdrperliche Aktivitat von Patientinnen mit AN und gesunden

Kontrollprobandinnen

Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit weisen darauf hin, dass sich die kdrperliche
Aktivitat von jugendlichen Patientinnen mit AN und gesunden Kontrollprobandinnen
sowohl in der Akutphase der AN wie auch im Behandlungsverlauf unterscheidet. Im
Vergleich zu gesunden altersgleichen Kontrollprobandinnen verbrachten Patientinnen
mit AN am Anfang der stationdren Therapie vergleichbar viel Zeit mit sitzendem
Verhalten, mehr Zeit mit leichter kérperlicher Aktivitat, weniger Zeit mit mittelschwerer
korperlicher Aktivitat und vergleichbar viel Zeit mit schwerer korperlicher Aktivitat. Uber
Unterschiede im Bewegungsverhalten von Patientinnen mit AN im Vergleich zu
gesunden Kontrollprobandinnen wurde auch in vorangegangenen Studien berichtet [6,
24, 27, 88-90]. In einer Studie mit jugendlichen und erwachsenen Patientinnen mit AN
zeigten sich bei der objektiven Messung mittels eines Bewegungsmonitors erhdhte
Werte fur leichte korperliche Aktivitat bei Patientinnen mit AN, im Vergleich zu
gesunden Kontrollprobandinnen [6]. Eine Studie mit erwachsenen stationdren
Patientinnen mit AN berichtete, dass Patientinnen mit AN bei Aufnahme mehr Zeit mit
sitzendem Verhalten und leichter kérperlicher Aktivitat und weniger mit mittelschwerer
korperlicher  Aktivitat und schwerer korperlicher Aktivitat verbrachten [54].
Unterschiede in den eingeschlossenen Altersgruppen haben moglicherweise zu den
variierenden Ergebnissen gefuhrt, da sich in Studien das Bewegungsverhalten
zwischen jugendlichen und erwachsenen gesunden Probanden unterschied. Gesunde
jugendliche Probanden waren korperlich aktiver und verbrachten mehr Zeit mit
korperlicher Aktivitdt mit hoher Intensitat als erwachsende Probanden [91]. Ebenso
kbnnen Unterschiede im klinischen Umgang mit korperlicher Aktivitat durch das
Behandlungsteam im Rahmen der stationaren Behandlung das Bewegungsverhalten
von Patientinnen mit AN beeinflusst haben. Eine Einschatzung hierzu ist nicht
abschlieRend mdglich, da in den zitierten Studien keine Angaben zur Handhabung von
korperlicher Aktivitat in den jeweiligen Behandlungssettings gemacht wurden.

6.2. Longitudinale Entwicklung der korperlichen Aktivitat von Patientinnen mit AN

Bei der Folgemessung nach abgeschlossener stationarer Behandlung zeigten sich
weiterhin Unterschiede im koérperlichen Aktivitdtsverhalten von jugendlichen
Patientinnen mit AN und gesunden Kontrollprobandinnen. Wahrend sitzendes
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Verhalten und mittelschwere Aktivitat vergleichbar waren, waren leichte kérperliche
Aktivitat und schwere koérperliche Aktivitat bei Patientinnen mit AN erhdht. Besonders
leichte korperliche Aktivitat war bei Patientinnen mit AN dauerhaft erhoht und die
vorliegende Studie gibt somit Hinweise darauf, dass dies ein spezifisches
Bewegungsmuster von Patientinnen mit AN sein konnte. Obwohl die leichte
korperliche Aktivitat im Behandlungsverlauf abnahm, zeigte sich bei der
Folgemessung, dass Patientinnen mit AN im Vergleich zu gesunden
Kontrollprobandinnen immer noch signifikant mehr Zeit mit leichter korperlicher
Aktivitat verbrachten. Dieses Bewegungsverhalten war besonders in der Subgruppe
der Patientinnen mit AN, die zu Beginn der Behandlung sehr hohe Werte fir leichte
korperliche Aktivitat hatten, ausgepragt. Weitere Hinweise fur eine langfristige
Erhohung von leichter korperlicher Aktivitat bei Patientinnen mit AN, unabhangig von
Gewichtszunahme und Behandlungsprogramm zeigten sich auch in einer Studie, die
das Bewegungsverhalten von jugendlichen und erwachsenen Patientinnen mit AN vier
Wochen nach Entlassung aus einem stationaren Behandlungsprogramm untersuchte.
Bei der Folgemessung wiesen Patientinnen mit AN erhohte Werte fur leichte
korperliche Aktivitat im Vergleich zu gesunden Kontrollprobandinnen auf [27]. Fur
diese Studienpopulation liegen keine Daten zu einem Vergleich des
Bewegungsverhaltens  zwischen  Patientinnen mit AN und gesunden

Kontrollprobandinnen bei Aufnahme vor.

6.3. Assoziation zwischen der kérperlichen Aktivitdt und dem Gewichtsverlauf

Korperliche Aktivitat wies eine Assoziation mit dem Gewichtsverlauf der Patientinnen
mit AN sowohl in einem stationaren wie auch in einem poststationaren Umfeld auf.
Leichte korperliche Aktivitat bei der ersten Studienmessung war in der vorliegenden
Arbeit mit einem niedrigeren BMI bei Aufnahme assoziiert. Im Einklang damit
berichtete eine Studie, die sowohl jugendliche wie auch erwachsene Patientinnen mit
AN miteinschloss, von einer negativen Assoziation zwischen leichter koérperlicher
Aktivitat und dem Entlassungs-BMI [64]. Entgegen unserer Hypothese war leichte
korperliche Aktivitat jedoch auch mit einer héheren stationaren prozentualen BMI-
Veranderung assoziiert. Hierbei wurde die prozentuale BMI-Veréanderung berechnet,
um fir mogliche Unterschiede in den Aufnahme-BMI der beiden Subgruppen zu
kontrollieren. In beiden Gruppen waren jedoch der Aufnahme-BMI und die BMI
Perzentile bei Aufnahme vergleichbar und so scheint die héhere prozentuale BMI

Veranderung in der Subgruppe der Patientinnen mit hoher leichter kdrperlicher
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Aktivitat nicht durch einen signifikant niedrigeren Aufnahme-BMI erklarbar zu sein. Im
Gegensatz dazu zeigte sich in einem nichtlinearen Regressionsmodell, basierend auf
den Bewegungsdaten von 50 erwachsenen Patientinnen mit AN, eine erhdhte leichte
korperliche Aktivitat als Pradiktor flr eine geringere stationare BMI-Zunahme [54].
Unterschiede in den Behandlungskonzepten und den eingeschlossenen
Altersgruppen haben mdglicherweise zu den unterschiedlichen Ergebnissen gefihrt.
Auch wenn leichte korperliche Aktivitat in dieser Arbeit eine positive Assoziation mit
der stationdren prozentualen Gewichtszunahme hatte, legen die erhobenen Daten und
vorherige Studienergebnisse [54] nahe, dass leichte korperliche Aktivitat langfristig mit
einer negativeren BMI Entwicklung assoziiert zu sein scheint. Weitere Studien mit
jugendlichen Patienten mit AN, welche die Assoziation von leichter korperlicher
Aktivitat mit dem stationaren und poststationaren Gewichtsverlauf an einer grof3eren
Studienpopulation untersuchen, sind notwendig, um ein besseres Verstdndnis von
leichter korperlicher Aktivitat bei jugendlichen Patientinnen mit AN und deren
Assoziation mit dem kurzfristigen und langerfristigen sowie stationdren und
poststationaren Gewichtsverlauf zu erhalten. Gegensatzlich zu unserer Hypothese war
korperliche Aktivitat mit hoher Intensitat mit einer niedrigeren stationaren BMI-
Zunahme assoziiert, hatte jedoch wie postuliert keine Assoziation mit dem
poststationaren Gewichtsverlauf. Hingegen fand eine Studie bei ambulanten
Patientinnen mit AN eine positive Assoziation zwischen korperlicher Aktivitat mit hoher
Intensitat und dem Erreichen eines BMI > 18,5 kg/m? [65]. Unterschiedliche
Behandlungsarten (ambulant vs. stationar) haben hierbei womdglich das Ausmal3 von
korperlicher Aktivitat mit hoher Intensitat und deren Assoziation mit dem

Gewichtsverlauf beeinflusst.

6.4. Bedeutsamkeit von leichter korperlicher Aktivitat im Krankheitsverlauf

Die Bedeutsamkeit von gesteigerter leichter korperlicher Aktivitat im Krankheits- und
Behandlungsverlauf von AN spiegelt sich nicht nur durch die negative Assoziation
zwischen leichter korperlicher Aktivitat und dem langfristigen Gewichtsverlauf wider [5,
6, 21, 23, 27, 62, 64]. Vorangegangen Studien haben in der Untersuchung der Rolle
des Bewegungsverhalten im Krankheitsverlauf jedoch oft nicht zwischen verschieden
Intensitatsformen der kdrperlichen Aktivitat unterschieden, sondern haben diese unter
den Begriffen ,Excessiv exercise“ (Ubermalige korperliche Aktivitat) [16-18, 20, 92,
93], ,Compulsive exercise® (zwanghafte korperliche Aktivitat) [94-97] und

.Hyperactivity (Hyperaktivitat) [16-18, 98] zusammengefasst. Dittmer et al.
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postulierten deswegen eine neue Definition flir zwanghafte koérperliche Aktivitat,
welche zwischen den verschiedenen Arten der korperlichen Aktivitat differenziert.
Dabei definieren Dittmer et al. drei Formen der zwanghaften korperlichen Aktivitat:
,vigorous exercise“ (anstrengende sportliche Aktivitat mit hoher Intensitat) [95],
.,marked increase in daily movement” (gesteigerte korperliche Aktivitat im alltdglichen
Leben) [95] und ,motor restlessness” (korperliche Unruhe) [95]. Zwanghafte
korperliche Aktivitat ist laut der Definition von Dittmer et al. auch immer mit einer
UbermaRigen Menge an koérperlicher Aktivitat verbunden [95]. Der in dieser Arbeit
verwendete Begriff der leichten kdrperlichen Aktivitat entspricht dabei am ehesten der
Definition von korperlicher Unruhe. Trotz der Bemuihungen eine einheitliche und
differenzierte Definition der gesteigerten korperlichen Aktivitat bei AN zu erreichen, gibt
es nach unserem Wissen nur wenige Studien, die sich mit der Assoziation zwischen
objektiv-gemessener leichter korperlicher Aktivitdt und dem Krankheitsverlauf der AN
befasst haben. Vorangegangene Studien liefern jedoch erste Hinweise fur eine
maogliche Assoziation zwischen objektiv-gemessener leichter kdrperlicher Aktivitat und
der durch Fragebdgen gemessenen Psychopathologie von Patientinnen mit AN. Eine
Studie mit jugendlichen und erwachsenen Patientinnen mit AN zeigte eine Assoziation
zwischen erhdhter leichter korperlicher Aktivitat und der essstdrungsspezifischen
Psychopathologie, gemessen mittels einer visuellen Analogskala bezogen auf flnf
Aspekte der Psychopathologie der AN (Gefiihl des Fettseins, Sorgen Uber eine
Gewichtszunahme, Angst vor einem Kontrollverlust bezogen auf Essen, Ubelkeit und
dem Zwang zu Essen) [6]. Zudem zeigte sich ein Trend zur Signifikanz fir die
Assoziation zwischen erhdhter leichter korperlicher Aktivitat und Depression und
Angst, erfasst mit den Selbstbefragungsbdgen Profile of Mood States (POMS), Beck
Depression Inventory (BDI), Beck Anxiety Inventory (BAI) und Eating Disorder
Examination-Questionnaire (EDE-Q) [6]. Eine andere Studie mit einer vergleichbaren
Studienpopulation zeigte eine negative Assoziation zwischen leichter koérperlicher
Aktivitat bei Aufnahme und einer Verbesserung der Psychopathologie anhand des
Gesamtwertes des Eating Disorder Examination (EDE) [62]. Jedoch gibt es auch
Studien, die von keiner Assoziation zwischen leichter korperlicher Aktivitat und der
Psychopathologie berichten. Eine Studie mit jugendlichen und erwachsenen
Patientinnen mit AN in einem stationdren Behandlungsprogramm fand keine
Assoziation zwischen objektiv-gemessener leichter korperlicher Aktivitat und der
Psychopathologie gemessen anhand von multiplen Fragebégen. In dieser Studie
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wurden der EDE-Q, der Compulsive Exercise Test (CET), die Exercise Dependence
Scale-Deutsch (EDS-D), das Obsessive-Compulsive Inventory-Revised (OCI-R) und
die Symptom Checklist 27 (SCL-27) verwendet [64]. Eine vergleichbare Studie, die
den BDI, BAI und EDE-Q nutze, fand ebenfalls keine Assoziation zwischen leichter
korperlicher Aktivitat und der Psychopathologie [27]. Ebenso zeigte sich in einer
Studie, die jugendliche und erwachsene Patientinnen mit AN einschloss, keine
Assoziation zwischen leichter korperlicher Aktivitat und der Psychopathologie
gemessen anhand des EDE [5]. Unterschiedliche Fragebdgen und variierende
Behandlungsprogramme mdogen zu den unterschiedlichen Ergebnissen beigetragen
haben. Die kontrastierenden Studienergebnisse zeigen, dass noch weitere Studien
bendtigt werden, wenn mdglich mit gréReren Teilnehmerzahlen und unter der
Verwendung von einheitlichen Fragebdgen, um zu erforschen, ob es eine Assoziation
zwischen leichter korperlicher Aktivitat und einer starker ausgepragten
Psychopathologie gibt. Diese Studien zeigen jedoch auch, dass neben dem
Gewichtsverlauf auch maoglicherweise andere Aspekte der AN mit erhéhter leichter

korperlicher Aktivitat assoziiert sind.

6.5. Kdrperliche Aktivitat im Kontext des Behandlungsprogrammes
Das Bewegungsverhalten wahrend des stationaren Aufenthaltes wurde im Rahmen
eines  stationaren Behandlungsprogrammes gemessen, welches das
Bewegungsverhalten der Patientinnen mit AN bewusst eingeschrankt hat. Daher ist es
wichtig, die in dieser Studie erhoben Daten in diesem Kontext zu interpretieren, da
maogliche Artefakte aufgrund dieser Einschrankungen in Betracht gezogen werden
mussen. Die meisten Einschrankungen des Bewegungsverhaltens fanden
gewichtsadaptiert statt. Bei der ersten Studienmessung lag der BMI der Patientinnen
durchschnittlich auf der 4,6+9,9 BMI Perzentile (Spannweite: 0,0-43,0 BMI Perzentile)
und so konnten sich die Patientinnen im Rahmen des Behandlungsprogrammes nur
eingeschréankt korperlich bewegen und gerade korperliche Aktivitat mit hoher Intensitat
wurde bewusst durch das Behandlungskonzept eingeschrankt. So waren bis zum
Erreichen der 3. BMI Perzentile nur ein taglicher funfzehnminutigen, durch das
Betreuerteam begleiteter, Spaziergang und die pro Woche einmalige Teilnahme an
einer Yogagruppe mit Schwerpunkt auf Entspannungstechniken moglich. Zusétzlich
bestand ab der 10. BMI die Mdglichkeit einmal pro Woche an der Sportgruppe
teilzunehmen und ein unbeaufsichtigter Ausgang von Station war taglich fur 30

Minuten moglich. Bis zum Erreichen der 15. BMI Perzentile gab es festgelegte
33



Ruhezeiten nach den Mabhlzeiten. Ziel dieser MalBhahmen war es besonders die
korperliche Aktivitat mit hoher Intensitat bei den Patientinnen mit AN einzuschranken.
Jedoch war es den Patientinnen theoretisch moglich sich auch wahrend der
stationaren Behandlung heimlich zu bewegen. Aul3erhalb der Therapien konnten sich
die Patientinnen auf der Station frei bewegen und ein dauerhafter Sichtkontakt durch
das Betreuerteam war nicht Teil des Behandlungskonzeptes. So ware es Patientinnen
moglich gewesen in unbeobachteten Momenten (z.B. im Bad, im Zimmer der
Patientinnen, wahrend des unbeaufsichtigten Ausgangs) Sport zu treiben. Hinweise
darauf finden sich auch in den erhobenen Daten, denn obwohl kdrperliche Aktivitat mit
hoher Intensitat eigentlich im Rahmen des Behandlungsprogrammes eingeschrankt
wurde, zeigen die Daten, dass es den Patientinnen trotzdem mdglich war, sich in
diesen Intensitatsbereichen (mittelschwere und schwere koérperliche Aktivitat) zu
bewegen. Patientinnen mit AN verbrachten bei der ersten Studienmessung im
Durchschnitt 77,0 Minuten pro Tag (Spannweite: 3,0-268,0 Minuten pro Tag) mit
mittelschwerer korperlicher Aktivitat und 2,0 Minuten pro Tag mit schwerer korperlicher
Aktivitat, jedoch lag die Spannweite hier bei 0,0-212,0 Minuten pro Tag. Dies zeigt,
dass es Patientinnen trotz der therapeutischen Bewegungsrestriktion mdglich
gewesen zu sein scheint, sich auch wahrend der Anfangsphase der stationdren
Behandlung im Bereich der korperlichen Aktivitat mit hoher Intensitat zu bewegen.
Allerdings kann man aufgrund der Daten keine Schliisse dartiber ziehen, ob sich die
Patientinnen in einem Umfeld, in dem das Bewegungsverhalten nicht eingeschrankt
worden ware, nicht noch deutlich mehr in diesen Bewegungsintensitaten bewegt
hatten. Ebenso ist ein Einfluss von zuséatzlicher Bewegungsrestriktion im Rahmen von
individuellen therapeutischen Maflinahmen als Reaktion auf vermehrte korperliche
Aktivitat (wie z.B. durch verlangerte Ruhezeiten und verpflichtenden Sichtkontakt mit
dem Betreuungsteam) nicht auszuschlie3en. Eine genaue Rekonstruktion dieser
Einschrankung ist anhand der Studiendaten nicht mdglich, jedoch kénnen auch diese
Maflinahmen das Bewegungsverhalten der Patientinnen beeinflusst haben. Daher sind
zuklnftige Studien wichtig, die das Bewegungsverhalten von Patientinnen und
Patienten mit AN in einem nicht-restriktiven Umfeld untersuchen, um so ein besseres
Verstandnis von dem Bewegungsverhalten mit méglichst wenigen Artefakten (wie z.B.

durch ein bewegungsrestriktives Behandlungsprogramm) zu erhalten.
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6.6. Korperliche Aktivitat und Behandlungskonzepte

Die Assoziation zwischen der kdrperlichen Aktivitat und der Gewichtszunahme von
Patientinnen mit AN weist auf eine hohe Relevanz von kdrperlicher Aktivitat fur einen
positiven Behandlungsverlauf hin [54, 64, 65]. Zuklnftige Therapieprogramme kénnen
von den vorliegenden Ergebnissen, dass erhohte leichte korperliche Aktivitat langfristig
mit dem Gewichtsverlauf assoziiert ist und sich nicht im Rahmen der stationdren
Behandlung zu normalisieren scheint, profitieren. Patientinnen mit AN mit einem
erhohten Risiko fir einen schwierigen Gewichtsverlauf konnten mittels eines
Screenings auf Grundlage von erhoéhten Werten von leichter korperlicher Aktivitat
frlhzeitig identifiziert werden. Somit kodnnte eine, auf das individuelle
Bewegungsverhalten der Patientinnen mit AN angepasste, Behandlungsstrategie
ermoglicht werden. Da erhohte leichte korperliche Aktivitat in den vorliegenden
Ergebnissen  unabhéngig von einer Gewichtsnormalisierung und des
Behandlungsprogrammes  bestehen zu bleiben scheint, kommen der
Patientenedukation und spezifischen Interventionsstrategien zur Reduktion leichter
korperlicher Aktivitat eine besondere Bedeutung zu. Interventionen mit einem Fokus
auf der Normalisierung von leichter korperlicher Aktivitat konnten vor allem bei
Patientinnen mit AN mit stark erhohter leichter korperlicher Aktivitat die langfristige
Gewichtsnormalisierung  positiv. beeinflussen und einer  poststationaren
Gewichtsabnahme entgegenwirken.

Auch liefern die erhobenen Daten Hinweise darauf, dass nicht jede Form der
korperlichen Aktivitat mit dem Gewichtsverlauf assoziiert zu sein scheint. Wéahrend
leichte korperliche Aktivitdit mit einem schlechteren langfristigen Gewichtsverlauf
assoziiert war, fand sich keine Assoziation zwischen korperlicher Aktivitdt mit hoher
Intensitat und dem poststationdren Gewichtsverlauf. Jedoch zeigte sich eine negative
Assoziation zwischen korperlicher Aktivitat mit hoher Intensitat und dem stationaren
Gewichtsverlauf. Mdglicherweise kommt es im Rahmen der therapeutischen Arbeit
waéhrend der stationaren Behandlung zu einem bewussteren Umgang mit koérperlicher
Aktivitdt mit hoher Intensitéat durch die Patientinnen mit AN, sodass diese Form der
Aktivitat im poststationaren Verlauf nicht mehr mit dem Gewichtsverlauf assoziiert ist.
Weitere Studien, welche die langfristige Assoziation zwischen korperlicher Aktivitéat mit
hoher Intensitdit und dem Gewichtsverlauf und mdogliche Assoziationen zu der
Psychopathologie der Patientinnen mit AN untersuchen, sind notwendig, um ein
besseres Verstandnis dieser Thematik zu erlangen. Nichtsdestotrotz kommt dem

35



Ergebnis dieser Arbeit, dass korperliche Aktivitat mit hoher Intensitat im
poststationaren Verlauf keine negative Assoziation mit dem Gewichtsverlauf hat, eine
besondere Relevanz zu, da Interventionsstudien einen Zusammenhang zwischen
korperlicher Aktivitdt mit hoher Intensitat wahrend der Behandlung und einem
verbesserten korperlichen und geistigem Befinden bei Patientinnen mit AN gezeigt
haben. So haben Interventionsstudien z.B. gezeigt, dass korperliche Aktivitat mit hoher
Intensitat wahrend der Behandlung einen positiven Einfluss auf die Stabilisierung der
Vitalparameter [99] und auf den  Muskelaufbau  [100-103] hatte.
Bewegungsprogramme trugen ebenso zu einem gesteigerten Wohlbefinden [104] und
einer Reduktion der essstorungsspezifischen Kognitionen bei [88, 105-109].
Spezifische supervidierte Bewegungsprogramme, auf Grundlage von korperlicher
Aktivitdt mit hoher Intensitat, konnten daher als Teil eines langfristigen
Behandlungskonzeptes fur Patientinnen mit AN etabliert werden und zu einer
besseren korperlichen und psychischen Verfassung von Patientinnen mit AN

beitragen.

6.7. Limitationen
Eine wichtige Limitation dieser Studie ist das variable Zeitfenster zwischen Aufnahme
und erster Studienmessung, welches im Durchschnitt 21 Tage (Spannweite 2-50
Tage) betrug und wahrenddessen die Patientinnen mit AN im Durchschnitt 0,9 £ 1,1
kg (Spannweite -2,6 — 3,5 kg) an Gewicht zunahmen. Die Gewichtszunahme und das
in dieser Zeit stattgefundene Therapieprogramm haben mdglicherweise das
korperliche Aktivitatshalten der Patientinnen mit AN beeinflusst und schranken die
Vergleichbarkeit der Daten untereinander ein. Ebenso schrénkt die Abbrecherquote
(n=22 von 47, 46%) zwischen Entlassung und Folgemessung die
Verallgemeinerbarkeit der Daten ein, auch wenn die Subgruppen (Folgemessung vs.
keine Folgemessung) bezogen auf Gewicht, BMI, stationare BMI-Zunahme und
Bewegungsverhalten vergleichbar waren. Vergleichbare Studien hatten sowohl
niedrigere (n=3 von 37, 8%) [56] als auch vergleichbar hohe Abbrecherquoten (n=26
von 61, 43%) [27] und weisen auf die Herausforderungen einer poststationaren
Anbindung von jugendlichen Patientinnen mit AN zu Studienzwecken hin. Auch ist der
Umstand, dass das kérperliche Bewegungsverhalten der Patientinnen mit AN nur bei
der Aufnahmemessung und der poststationaren Folgemessung, jedoch nicht bei der
Entlassungsmessung erfasst wurde, eine Limitation dieser Studie, da so keine

Aussage Uber die Veranderung der korperlichen Aktivitat eingeteilt nach stationarer
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Behandlung und poststationdrer Behandlungsphase mdglich ist. Eine weitere
Limitation ist, dass das SenseWear™ Pro3 Armband fir das Erfassen von
Bewegungsparametern bei Patientinnen mit AN noch nicht validiert wurde. Bisherige
Studien haben die Validitat des SenseWear™ Pro3 jedoch bei der Erfassung von
korperlicher Aktivitat bei gesunden jugendlichen und erwachsenen Probanden
bestétigt [82-84]. Gleichwohl lasst sich nicht ausschlieRen, dass ein ausgepragtes
Untergewicht die errechneten METs pro Aktivitat beeinflusst. Der Algorithmus des
Herstellers ist nicht offentlich einsehbar und ermdglicht so keine Einschatzung des
maoglichen Einflusses von starkem Untergewicht auf die errechneten METs. Ebenso
liegen keine Daten vor, ob das Tragen des SenseWear™ Pro3 Armbandes das
Bewegungsverhalten von Patienten mit AN beeinflusst. Eine weitere Einschréankung
dieser Studie ist die artifizielle Einteilung von korperlicher Aktivitat in spezifische
Grenzwertbereiche. In dieser Arbeit wurden, um die Vergleichbarkeit mit friiheren
Arbeiten dieser Arbeitsgruppe zu gewabhrleisten [54, 64], die Grenzwerte flr sitzendes
Verhalten mit 1,1-1,8 METs festgelegt. Eine neuere Definition legt den oberen
Grenzwert von ,sitzendem Verhalten jedoch mit 1,5 MET fest, da dieser, nach
neueren Studienergebnissen, leichte korperliche Aktivitaten genauer von ,sitzendem
Verhalten“ abgrenzt [110]. Daher entspricht ein Teil der Aktivitaten, die in dieser Studie
,Sitzendem Verhalten® zugeordnet wurden, womadglich eher leichter korperlicher
Aktivitat. Ebenso ist nicht auszuschlie3en, dass es zu einem Selektionsbias bei der
Rekrutierung der Patientinnen mit AN kam (z.B. dass Patientinnen mit einem
besonders hohen Bewegungsdrang eine Studienteilnahme eher abgelehnt haben), da
keine Praselektion der Patientinnen mit AN stattgefunden hat. Allen Patientinnen mit
AN, die die Einschlusskriterien der Studie erfullt haben und wahrend des
Messzeitraums in einer stationaren Behandlung waren, wurde eine Studienteilnahme
angeboten. Es liegen keine Daten Uber das Bewegungsverhalten der Patientinnen mit
AN vor, welche die Studienteilnahme abgelehnt haben. Auch wurden keine Daten Uber
den soziobkonomischen Status der Patientinnen mit AN und der gesunden
Kontrollprobandinnen erhoben. Trotz dieser Limitationen ist die vorliegende Studie
eine der ersten, die korperliche Aktivitat bei jugendlichen Patientinnen mit AN im
Vergleich zu gesunden Kontrollprobandinnen longitudinal und objektiv gemessen hat
und die Assoziation zwischen koérperlicher Aktivitat und dem Gewichtsverlauf von

Patientinnen mit AN erfasst hat.
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6.8. Ausblick
Gleichwohl werden weitere Studien bendtigt um die korperlichen Aktivitatsmuster von
jugendlichen Patienten mit AN akkurat zu erfassen und ein besseres Verstandnis
beziglich der Assoziation zwischen korperlicher Aktivitdt und dem Gewichtsverlauf
von jugendlichen Patienten mit AN zu erlangen. Dabei wére die Etablierung
einheitlicher Definitionen fir veranderte korperliche Aktivitdt und deren verschiedene
Aspekte wichtig, um eine Vergleichbarkeit zwischen den Arbeiten zu gewabhrleisten.
Ebenso wére es wichtig, die Verwendung objektiver Messverfahren als Grundlage
weiterer Forschung zu etablieren, um den Einfluss von systematischen Verzerrungen
und autobiographischen Erinnerungsverzerrungen zu minimieren. Es werden weitere
objektive Daten zur langfristigen Entwicklung von leichter korperlicher Aktivitat
bendtigt, um zu ermitteln, ob die Zeit, die zur Normalisierung von leichter korperlicher
Aktivitat bendtigt wird, den bis jetzt erfassten Messzeitraum (4 Wochen) Ubersteigt.
Zukunftige Studien sollten die longitudinale Assoziation von korperlicher Aktivitat und
dem Gewichtsverlauf von Patienten mit AN langfristig (Beobachtungszeitraume >1
Jahr) untersuchen und evaluieren, ob es im poststationaren Verlauf eine dauerhafte
Assoziation zwischen korperlicher Aktivitat und dem Gewichtsverlauf gibt, oder ob
diese im Laufe der Zeit nachlasst. Au3erdem ware es interessant zu erfassen, ob sich
das Bewegungsverhalten von Patienten mit AN langfristig an das Verhalten von
gesunden Kontrollprobandinnen anpasst, oder ob eine veranderte korperliche Aktivitat
auch bei Patienten mit AN, die klinisch keine Anzeichen einer AN aufweisen,
nachzuweisen ist. Es ware winschenswert, dass zukunftige Studien die kdrperliche
Aktivitat von Patienten mit AN Uber langere Zeitrdume und zu verschiedenen
Behandlungszeitpunkten messen und sowohl stationare wie auch ambulante
Patienten mit AN verschiedener Altersgruppen miteinbeziehen. Ebenso wére es
wichtig das Bewegungsverhalten von Patienten mit AN auch in einem alltdglichen
Umfeld mit méglichst wenigen externen Einflissen zu untersuchen, um so mégliche
Artefakte (z.B. durch Behandlungsprogramme und therapeutische Interventionen) zu

reduzieren und so ein moglichst vollstandiges Bild der Bewegungsmuster zu erhalten.
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Abstract: (1) Background: Altered P]‘i}fsical actvity (PA) affects weight recovery in anorexia nervosa
(AN) patients. The study aimed to objectively characterize PA patterns and their effect on weight
trajectory in adolescent AN patients. (2) Methods: PA was assessed in 47 patients on admission to
inpatient treatment, in i = 25 of these patients again 4 weeks after discharge (follow-up, FU), as well
as in 20 adolescent healthy controls using the Sense Wear™ armband. The following PA categories
were defined by metabolic equivalent (MET) ranges: sedentary behavior (SB), light (LPA), moderate
(MPA), vigorous (VPA), and high-level PA (HLPA= MPA + VPA). (3) Results: LPA on admission was
significantly higher in AN patients than in controls (103 vs. 55 min/d, p < 0.001), and LPA in AN
decreased over time to 90 min/d (p = 0.006). Patients with higher admission LPA (n = 12) still had
elevated LPA at FU (p = 0.003). High admission LPA was associated with a higher inpatient BMI
percentage gain (ABMI%; 18.2% + 10.0% vs. 120% + 7%, p = 0.037) but with a loss of ABMI% at FU
(—2.3% = 3.6% vs. 0.8% £ 3.6%, p = 0.045). HLPA at baseline was associated with a lower mpatient
ABMI% (p = 0.045). (4) Conclusion: Elevated LPA in AN patients decreased after inpatient treatment,
and PA patterns had an impact on weight trajectory.

Keywords: anorexia nervosa; Phj.-‘sical activity; accelerometry; weight gain

1. Introduction

Anorexia nervosa (AN) is characterized by the mestricion of energy intake, low body weight, fear of
weight gain, and distorted body image [1]. Increased physical activity (PA) has been observed in 31-80%
of patients suffering from AN [2], yvet varying definitions and terminology, such as hyperactivity [3],
excessive activity, and problematic exercise [4], are used in the literature to describe this phenomenon,
These definitions include different types of PA, ranging from light PA, such as standing and walking,
to high-level PA, such as running or biking. Due to the lack of a common definition, the AN-specific
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PA patterns as well as the effect of these PA patterns on the illness course are difficult to discern [4].
Additionally, when assessing PA in AN patients, there is a discrepancy between self-reported and
objectively measured PA; patients tend to both either over- or undenestimate their PA [5-7]. Despite
the high clinical relevance of objectively measured PA in AN patients, considering its impact on weight
recovery [8,9], few studies have objectively assessed PA in AN patients.

In the present study, the terms high-level PA and light PA will be used to distinguish bebween
high and low intensity PA. In previous studies, average total PA did not vary between AN patients and
healthy controls [5,10], but high-level PA was both higher [11] and lower [12] than in healthy controls.
Several studies demonstrated increased light PA in AN patients, such as mone time on feet during
daytime [8], more time spent in PA intensities of between 1.8 and 3 metabolic equivalents (METs) [12],
and more time ‘fidgeting” compared to healthy controls [8,13]. However, varying definitions for
fidgeting have been used, such as changes in body position while seated per time unit, and average
acceleration from both feet in metery/second®/minute. There is high interpersonal variation in PA
patterns among AN patients [11,12]. Longitudinal PA assessment indicated a link between pre-hospital
exercise behavior and objectively measured total PA at the time of admission [14]. The findings on
long-term patterns of the PA behavior of AN patients during and after treatment are controversial,
as some studies state that total PA increased during weight restoration [8,15], while in others total PA
decreased [16]. After discharge from inpatient treatment, both light PA and high-level PA remained
constant [16], and, overall, PA did not vary between recovered AN patients and healthy controls [17].
Little data exist on how objectively measumed PA affects weight trajectory. One study found no
association between light PA (<3 METs) and BMI trajectory in adult AN patients [15], while others
found that BMI trajectories wene associated with time on feet when weight restored [8], the number
of skeps per day, the ime spent in light PA {1.8-3.0 METs) [12], and the time spent in high-level PA
(3-6 METs) [12,19]. In an outpatient setting, higher levels of total PA were associated with higher BMI
values [20]. While this finding is somewhat counterintuitive, Le., mone PA that may have been driven
by the desire to lose weight did not reduce BML, it also highlights the bidirectional interdependence of
BMI and PA, as it is also possible that a higher BMI reflects a healthier state that can result in higher
and healthy activity.

Prior studies in an inpatient setting have shown that even under PA restricted inpatient conditions,
there is a high variance in regards to PA amongst AN patients [11,12,16]. In one study, steps ranged
from 2479 to 31,576 per day [12]. This variance is observable even when PA is specifically restricted as
part of the treatment program [16]. Cur study aims to better characterize these PA patterns and to
assess their impact on weight trajectory in order to identify subgroups of patients at risk for a poorer
treatment cutcome. Identifying these patients at the beginning of treatment may allow for futune
studies to explore new approaches to treatment tailored to the needs of patients with specific types
of hyperactivity.

We propose that PA levels impact weight trajectory, whike not all physical activity kevels will have
the same impact on the weight recovery of patients. Based on our prior research [12], we hypothesize
that high light physical activity will correlate with a poorer weight trajectory while increased high
level physical activity will not have this same impact. We also propose that physical activity patterns
are closely linked to the phenotype of AN; therefore, PA patterns will vary between adolescent AN
patients and healthy controls. To pursue these aims, the following hy potheses were tested:

¢  Similar to adults, inpatient adolescent AN patients spend more time in light PA than age-matched
healthy controls, while moderate PA and vigorous PA will be lower in AN patients,

o  Within AN patients, different subgroups exist with respect to PA patterns (e, increased light PA
or high-level PA defined as moderate PA + vigorous PA), and this PA pattern is an individual trait
that remains constant over time, irespective of therapy.

e Mo Hme spent in light PA, but not in high-level PA, on admission is a significant risk factor for
lower inpatient weight gain and greater weight loss between discharge and outpatient follow-up.
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2 Experimental Section

2.1. Study Populations

Adolescent female patients (age 12-18 years) hospitalized between 2014-2018 in the
Department of Child and Adolescent Psychiatry, Peychosomatic Medicine and Psychotherapy at
Charité-Universititsmedizin Berlin were enrolled in this study. The inclusion criteria wene: AN
diagnosis (restricting, purging, and atypical subtype} according to Inbernational Statistical Classification
of Diseases and Related Health Problems, 10th Revision (ICD-10). Patients diagnosed with a condition
in addition o AN, which might significantly affect PA behavior (e.g., half-sided paralysis) wen
excluded. During the inpatient stay aimed at medical stabilization and weight recovery, all patients
received psychotherapy, nutrition counselling, and body-oriented therapy. According to current
German guidelines, target weight for discharge was set at the 25th BMI percentile, with an expected
rate of weekly we{gi'lt gain between 500 and 1000 ghweek. PA was limited as part of the treatment
program. Patients under the 3rd BMI percentike were given strict resting hours, one hour of sithng
still after each mealtime and half an hour after each in-between meal. Resting imes may have been
prolonged based on individual treatment decisions. PA was limited to a 15-min walk a day and a
one-hour yoga class per week focusing on nelaxation techniques. Patients over the 3rd percentile were
allowed to atend hospital school on an hourly basis. Ther: was no mandatory bed rest, no one-on-one
surveillance of patients, and patients were able to move freely in the ward. Patients over the 15th
percentile wene not given specific iesting times and were able to attend a physical therapy group once
aweek. Additionally, patients who were clinically stable had the possibility to be granted a two-day
leave. Patients were given dietary plans at the beginning of the program that they wene instrucked
to adhere to, and mealtimes wene supervised by clinical staff. On average, patients wem given a
plan of 1860 kilocalories (keal) per day (range: 800-2600 keal). The daily intake was increased by
200 keal/ week in order to enable the targeted weight gain of 500giweek. Once patients achieved this
weight pain, the meal plan was adjusted accordingly. In the patients participating in the study, no
feeding tubes were used during the treatment. By the end of treatment program patients were free
to make their own decisions about meals and did not have a specific dietary plan. Instead, patients
were encouraged to stabilize their weight by making healthy choices about their food intake based on
the nutritional training they had received during the treatment program. Information about illness
duration, medication, admission weight and height, comorbidities, and length of stay was obtained
from medical reconds.

We also recruited sex- and age-matched healthy controls between 2017-2018. The Sick, Control,
Ome stome (14 1bs /6.5 kg ), Fat, Food (SCOFF) questionnaire was used in the screening process to
identify and exclude all possible participants that exhibited early signs of altered eating behavior
and/or negative body perception linked to body weight. Further exclusion criteria for healthy controls
wene any other physical or psychiatric diseases with a significant impact on PA behavior

In total, 106 patients wen approached about participating in the study, and 56 agreed to participate.
Four patients were excluded retrospectively from analysis, because they wene male, 5 datasets were
excluded due to being incomplete. Forty-seven patient data sets were included in this analysis.

Forty-five possible participants for the control group responded to our informational online
pamphlet. All of them received the screening questionnaine and 35 returned screening questionnaires
to the study office. OFf the healthy participants who completed the screening, 11 wene excluded as part
of the screening process. Twenty-five girls participated in the study assessment and in total 20 data
sets were complete and included in the data analysis.

All participants and their legal guardians (if patients were <18 vears old) provided written
informed consent before participating in this study. The study was approved by the institutional ethics
commitbee of the Chanté-Universititsmedizin Berlin {Identification code: EA2/0534/14; date of approval
06/24/2014) and is in accordance with the Declaration of Helsinki on “Ethical Principles for Medical
Research Involving Human Subjects”.
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2.2, Anthropometry

Height and weight were measured in undergarments and empty-stomached during morning
weigheins (7-8 a.m.) for patients at admission/discharge, and during the afterncon at follow-up, and
similarly for healthy controls using a digital scale (KERN, MCBE, Berlin, Germany ) and a stadiometer
(Sicca 2016, Hamburg, Germany ).

2.3. Physical Activity Assessment

The SenseWear™ Pro3 Armband was used to assess PA. The SenseWear™ Pro3 is a two-axis
accelerometer that also measures skin temperatune, galvanic skin response and heat flux in order to
calculate PA. It has been previously used in several studies to assess PA objectively both in controlled
and free-range settings [21-23]. PA was assessed for three consecutive days, with recordings abways
taking place on Friday to Sunday, at the first study assessment and at outpatient follow-up. The same
patients were given the SenseWear™ Pro3 within an average of 21 days of admission (first study
assessment) and at the post- discharge outpatient follow-up visit, as described before [24], in order to
assess longitudinal changes in activity; at both time points, patients were asked to wear the SenseWear™
Pro3 device on their dominant arm continuously for three consecutive days (data admissible if worn
=20, 5 h on at least two out of the three days), except when showering, bathing, or swimming, As
part of the inpatient treatment program, PA was limited; meanw hile, during post-discharge follow-up,
PA was unrestricted. Healthy controls were given the SenseWear™ Pro3 Armband on one occasion on
the day of their assessment and wene instructed to wear the device for three consecutive days (Friday
to Sunday) continuously except when showering, bathing, or swimming. PA was unmestricted in the
comtrol group.

In accordance with previous work [12,19], we defined PA inkensity levels as follows:

e  Sedentary behavior: = 1.1 to = L8 METs
e Light-intensity PA: > 1.8 and < 3 METs
o  Moderate-intensity PA: > 3 to < 6 METs
o Vigorous-intensity PA: > 6 METs

For the purpose of this paper, the category very light PA used previously was renamed as sedentary
behavior, as new research suggests that 1.1-1.8 METs are more in line with this terminology [25]. The
following activities are associated with each category. Sedentary behavior (SB) includes behavior such
as lying down, watching television, eating, sitting, reading, and standing. LPA includes light physical
work, walking slowly (less than 20 miles per hour), household errands and activities of daily life such
as getting ready for bed. MPA involves activities such as descending stairs, walking for pleasune,
dance practice, low impact aerobics, and bicycling (less than 10 miles per hour). Vigorous PA (VPA)
includes running (<15 min/mike), competitive football or dance and high inkensity cycling [26].

2.4, Statistical Analysis

A pvalue of 0.05 was set as the hiigl:"liﬁl_‘m threshold., All variables were tested two-sided.
Analyses were conducted using R version 3.5.3 (2019-03-11). Comparing high vs. low physical activity
was limited to AN patients and was calculated via median split Descriptive statistics were selected
according to scale level as absolute and relative frequencies for categories, median, the 25th/75th
percentik, and extreme values for ordinal data, and the mean, standard deviation, and extreme values
for normally distributed continuouws measunes, Cruul:r mmpar[smw wWere Purfr:rnmri ub‘[:lg Fisher's
exact test, the Wilcoxon rank sum test, and a t-test, accordingly. Correlations between measunes were
computed using the Spearman rank correlation. Range-based variability was calculated using the
SiegelTukey test for equality in variability with adjustments for the median.
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3. Results

3.1. Characterization of the Study Population

Within the study population of 47 patients, 25 patients (53%) were diagnosed with restrictive,
11 (23%) with purging, and 11 (23%) with atypical AN. Twenty-eight patients (60%) had their first
inpatient admission, and, for the remaining patients, the number of prior inpatient therapies varied
from 1 to 4. The mean illness duration was 11 months, ranging from 6.2-16.8 months. Thirty patients
(647%) had comorbidities, including major depression (n = 9; 19%), borderline persomality disorder
(n = 3; 6%), anxiety disorders (1 = 5; 11%), and obsessive-compulsive disorder (1= 5; 11%). Only
eight patients (17%) received psychopharmacological medications, i.e., stimulating antidepressants
(= 4; 9%) and antipsychotics (1 = 2; 4%). Three patients received oral contraceptives (6%). None of
the healthy controls took any psychopharmacological medication, and 4 participants {20%) took oral
contraceptives. The time between admission and first study assessment was on average 21 (2-50) days,
and during this time, the patients’ weight had increased by 0.9 + 1.1 {-2.6-3.5) kilogram (kg). Table 1
show s the clinical characteristics and PA parameters of the AN patients on admission companed to
healthy controls. The number of steps was significantly lower in AN patients {p= 0.048), but thene was
no between-group difference in the range of steps. AN patients spent significantly mone time in light
PA (p < 0.001) and less in moderate PA (p= 0.009) than healthy controls.

Table 1. General characteristics and physical activity parameters of patients with AN at first study
assessment compared to healthy controls.

Participant AN Total Healthy Controls

Characteristics and PA 1= 47) in = 20} p-Value
1570 (14 65/16.64) 15.02 (13.59/15.84)
Age, years (12.44-17.85) (12.07-17.88) 0139
. . 1643+ 64 1651 +7.1
Height, centimeters {150.2-183.0) (153.0-175.0) 0672
o 122160 57.3+04
Weight, kilograms {31.3-58.2) [38.8-70.5) =nool
. 15,60 + 1.78 2006 + 288
BML kilogram/meter’ {12.80-20.40) (16.00-27.60) <0001
] 16+09 518+ 355
BMI, percentile (0.0-43.0) (7.0-93.0) <001
8430 (5522/10398) 11300 (8261/13580)
Steps (2026-26439) (#427-23139) L.ods
Sedentary behavior (min) TS (B24/7E5) 647 (557/732) 0118
(1.1 to £1.5 METs) (180-868) (386-553) :
Light PA (min) 105 (73/204) 55 (42/88) o001
(>1.8 and <3 METs) {41-530) {14-303) =t
Moderate PA (min) TTO4431142) 121.5 (82.3/188.2) 009
(23 to <6 METE) (3.0-268.0) (25.0-302.0) :
Vigorous PA {min) 2.0 (0.0/10.2) 2.0 (0.4/15.8) .
(=6 METs) {00-712.0 {0.0-55.0) :

Vahses are means + SDa {ranpga) {F.irst |.|ua:r|:il=." third quarl:i]e]. AN, anopexia nervosa; BMI, bﬂl}l’ mass indes; MET,
metabolic equivalent of task; PA, physical activity.

3.2, General Parameters and Physical Activity of AN Patients and Healthy Controls

The median kength of stay for all patients was 17.0 weeks (range: 9.0 to 284 weeks), with a
weight change from admission to discharge from 42.2 6.0 to 48.1 £ 4.8 kg (total weight gain: 5.96 +
3.62 kg; rate of weight gain: 391 + 245 ghweek). OFf the 47 patients, 25 (53%) returned for outpatient
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follow-up, 36 days (range: 27-119 days) afer discharge. This subgroup had a body weight increase
from 41,9 + 4.4 kg to 48.9 + 3.1 kg during hospitalization that lasted 17.0 (2.0 to 25.4) weeks, which
translabes into an increase of 6.98 + 3.45 kg and a rate of weight gain of 445 = 241 g'week. Compared
to the patients who returned, the patients not retuming for a follow-up visit had similar admission
BMI and PA parameters, but were significantly vounger (p = 0.006). On average, weight bebween
discharge and follow-up remained constant at 48.3 £ 3.8 kg (p = 0.102; range: 3.8 to +3.4). However,
at follow-up, body weight and BMI of the AN patients remained significantly lower than in healthy
controls (p < 0.001).

Clinical characteristics and PA of the patient subgroup returning for their follow-up in comparison
with healthy controls are shown in Table 2. At the first study assessment, AN patients had significantly
lower body weight (p < 0.001), BMI (p < 0.001), and BMI percentile (p < 0.001), and spent significantly
mome time in light PA than healthy controls (p < 0.001). At outpatient follow-up, AN patients wene
significantly older (p < 0.001), had a significantly lower body weight (p < 0.001), BMI {p < 0.001), BMI
percentile (p < 0.001), and spent more time in light PA (p = 0.039) and vigorous PA (p = 0.006) than
healthy controls. From admission to follow-up, AN patients gained significant weight (p < 0.001), BMI
{p < 0.001) and BMI percentile (p < 0.001), had higher number of daily steps (p = 0.037), and spent
significantly less ime in light PA (p = 0.008) and more time invigorous PA (p < 0.001).

Table 2 CGeneral characteristics and PA parameters for AN patients at first study assessment, AN
patients at outpatient follow-up and healthy controls °.

Participant AN (First Study Assessment) AN (Follow-Up) Healthy Controls
Characteristics and PA in=15) in = 25) (r = 200
16.4% (15.06/17.38) 16.90 (15.49/17.82) 15.02 (12.59/15.64) 2
Apge, years - 5 3 3 7
{1244 17.85) (12.88-18.20) (12.07-17.86)
) ) 1654 £ 5.5 1649 +519 1651 +7.1
Height, centimeters {156.3-182.0) (156.6-181.3) (153.0-175.0)
. ) 419+ 44 483 +38° F3+9402
Weight, kilograms (35.3- 51.0) [41.1-56.6) {3B.2-70.8)
. 15.34 +1.72 1787 + 1560 20096 + 288 12
BMI, kilogramy/meter” {12.80-20.40) (14.50-21.60) (16.00-27.60)
. 28 +B9 132+ 137" 518+ 25502
BML, percenile {0.042.0) {0.0-610) 7.0-93.0)
e FE21 (F945/9295) 10475 (8612/14975) = 11390 {8261/ 13680)
=P (FFA3-23923) (646-23273) [4427-23139)
Sedentary behavior (min) 712 (634/760) 681 (636/747) 647 (557/732)
(=11t = L8 METs) (453-868) (499-548) (386-853)
Light PA (min) 103.0 (89.7/155.7) 90.0 (540/1177) 55.0(41.8/88.1) 12
{=1.8 and < 3 METs) (41.0-263.0) (49.0-162.0) (14 0-300.0)
Moderak PA (min) 73.0 (35.7/108.7) 96,0 (FLO/132.3) 1215 (2.3 186.2)
{23 to < 6 METs) (22.0-268.0) (3.0-275.0) (25.0-302.0)
Vigorous PA {min) L0 (0.0/3.3) 13050313 b 20 (0.415.8)1
(=6 METs) (00-23.0) (0.0-116.0) (0L 0-55.0)

" The values am means + 5D (range) (first quartilef third quartile). AN, ancrexia nervosa; BMI, body mass index;
MET, metabolic equivalent of task; PA, plysical activity; AN ilﬁrbl study aseament) va. AN (follow-up): ©, p < 0L05;

=, g 000; AN (first study assessment) v, healthy controls:

005; 2, p < 000,

3.3. Light PA in AN Patients Over Time

I r <i0l; AN tfulls:tw—up] VE l‘ealﬂ'r_\r controls 1, P

As shown in Figure 1, total time spent in light PA in AN patients decreased significantly between
the first study assessment and follow -up (p = 0.008). Mevertheless, at follow-up a significant difference
between low light PA and high light PA patients remained, as high light PA patients continued to
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show higher levels of light PA at follow-up (p = 0.003). When analyzing the subgroups separately, the
decrease in light PA over time was only significant in the group with high baseline light PA (n = 12,
p < 0.001), and not in the low light PA group (n = 13, p = 0.147).
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P \
- i - - K - - L
L B i
- ‘v;\" - |
. .
“ —
- ——t - .
100 e = .

Time spent in light PA (>1.8 - <3 MET) in minutes

First study assessment Follow-up

T -

Total change in light PA (first study assessment to follow-upl p 0.008

Change in light PA in subgroup low light PA (first study assessment fo follow-up): p = 0.311

Charvge in light PA in subgrowp high light PA (first study assessment 1o fallow-ug) p=0.012

Ditterence in light FA between subgrougs (low and high lght FA) at first study assessment: p < 0001

Differenca in light PA betwaan subgroups (low and high light Pa) at follow-up: p = 0.003
Figure 1. Light physical activity (PA) patterns in anorexia nervosa (AN) patients over time grouped by
median split based on light PA at first study assessment (low light PA, n = 13; high light PA, n = 12).

3.4. Impact of light PA/ High-Level PA at Admission on Weight Trajectory

Compared to patients with low baseline light PA (n = 13), those with high baseline light PA
(n = 12) showed a significantly higher inpatient BMI percentage increase, but less significant outpatient
BMI percentage improvement (Table 3). Although the average time spent in high-level PA was short,
increased high-level PA had a negative impact on inpatient BMI percentage change, as patients with
higher baseline levels of high-level PA (n = 11) had significantly lower inpatient BMI percentage change
than those with lower baseline levels of high-level PA (n = 14). Nevertheless, there were no differences
in BMI percentage change in the outpatient setting (Table 3).
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Table 3. Impact of light PA and high-level PA in anorexia nervosa patients at admission on BMI traje ctory
(BMI percentage change ) from admission to discharge and from discharge to outpatient follow-up.

Weight Trajectory  Low Light PA  High Light FA Low HLFA  High HLPA
in PA Subgroups i =13) n=12) pralue g m=11) Pl
Inpatient BMI
percentage change 120 +97 182 + 10.0 . 213207 1343850 o
(admission 1o (-3.6-316) (-0.3-38.6) : (77-38E)  (-052-2583)
discharge)
Crutpatient BMI
percontage change 080 + 361 ~238+ 363 o 091300 038xs02
{discharge to (~3.70-9.42) (~7.59-4.49) : (-625-0.43)  (-7.50-5.06) :
fﬂlk:w‘-up:l

Valoes are means + SDs (range) (first quartile/ thind quartile); unit = %; BML body mass index; HLPA, high level
Pl‘r_\rsica] achiv il_\r; PA, Pl‘r_\r!ica] Mﬁv'ﬂy.

3.5, Characteristics of Patients Grouped by LowyHigh Levels of Light PA and Longitudinal Impact of Time Spent
in Light PA

Comparing the two subgroups of patients (low light PA, m = 23; high light PA, i = 24) at admission,
there were no differences with regards to AN subtype, comorbidities, medication, the presence of
amenorrhea, hormonal contraception, age, and duration of illness (Ref. Table Al). The two subgroups
presented a similar duration of inpatient stay and height. However, patients with high kvels of light PA
did have a significantly lower weight (p = 0.015), BMI (p < 0,001}, and BMI percentile (p = 0.026) than
low light PA patients. This difference was still present at discharge, where high light PA AN patients
continued to present a significantly lower weight (p < 0.001), BMI (p < 0.001), and BMI percentile
(p = 0.018). There was no significant difference in the BMI change between the first study assessment
and discharge, or in daily steps. High light PA AN patients spent kess time in sedentary behavior than
low light PA AN patients (p < 0.001), but had similar levels of moderate PA and vigorous PA.

At outpatient follow-up, them was no significant difference with mgards to age and height
between the two subgroups. High light PA AN had significantly lower weight (p = 0.003) and BMI
percentile (p= 0.042); but there was no significant difference in the BML High light PA AN patients had
a lower BMI percentage change between discharge and outpatient follow-up (p = 0.045). There was no
significant difference in daily steps and sedentary behavior High light PA AN patients continued to
present significantly higher light PA values (p = 0.003). Moderate PA was comparable and high light
PA AN patients presented lower amounts of vigorous PA (p= 0.064).

The time spent in light PA at first study assessment showed a significant association with BMI at
admission (p = 0.041), while Hime spent in light PA at admission and the BMI at outpatient follow-up
were only associated trend-level significance (p = 0.059) (Figure 2).
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Figure 2. Impact of time spent in light physical activity (PA) at first study assessment (a) on admission

BMI and (b) BMI at outpatient follow-up.
4, DHscussion

Objectively assessing PA patierns in adolescent AN patients compared to healthy controls and
their impact on the weight trajectories of AN patients yielded following results: (1) There was no
difference in sedentary behavior, AN inpatients exhibited more light PA, less moderate PA, and similar
vigorous PA compared to healthy controls; (2) The time spent in light PA by AN patients decreased
between admission and outpatient follow-up, but patients who had spent relatively more time in light
PA on admission continued to do so at outpatient follow-up; (3) The decrease in light PA over Hime
was only significant in the subgroup with high baseline light PA; (4) Contrary to our hypothesis, high
baseline light PA was associated with a higher inpatient BMI percentage change, but as expected, with
a poorer outpatient BMI percentage change; (5) High-level PA had a negative impact on inpatient but
not on cutpatient BMI percentage change.

4.1. Comparison of Activity Patterns Between AN Patimts and Healthy Controls

Consistent with our previous study in adult AN inpatients [19], adolescent AN patients in the
present study spent significantly more time in light PA than healthy, age-matched controls. High
light PA was not mirrored by a high daily step count, pointing out the importance of a detailed
PA assessment using intensity categories. In the literature, “fidgeting™ assessed using a shoe-based
manitor was higher in AN inpatients [13] than in controls and was similar when assessed using the
Intelligent Device for Energy Expenditume and Activity (IDEEA™) accelerometer [8]. A comparison of
data is difficult due to inconsistent definitions of light PA and different PA dinensions being assessed
with varying devices. “Fidgeting” in the second study may be more similar to sedentary behavior in the
present study, which was similar between the two groups. For high-level PA, controversial results
have been reported. In the present study, AN patients spent less time in moderate PA, and similar time
in vigorous PA. A previous study using the Actiwatch™ (AW7) in a day hospital setting found similar
amounts of high-level PA in AN and control subjects (no distinction was made between moderate PA
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and vigorous PA) [27], while a study using the SenseWear™ Armband in inpatient adolescent and
adult AN patients reported higher high-level PA than in controls (3-6 METs, w hich corresponds o the
category of moderate PA in the present study) [11]. The different amounts of high-level PA may be a
result of different treatment programs and varying approaches to PA restricion. No information about
the handling of PA during treatment was given in the cited studies. Furthermore, a variation in PA
behavior patterns within the different control groups and different recruitment locations may have
impacted the results.

4.2, Longitudinal Development of Light PA in AN Patiemis

The current study assessed light PA longitudinally at the beginning of inpatient treatment and at
outpatient follow-up. While on average, light PA decreased over time, thene were two characteristic
subgroups: patients grouped in either high or low light PA at the first study assessment continued to
exhibit these same PA patkerns at follow-up. These findings lead to the question as to whether time
spent in high or low light PA is an individual trait, which persists over time, regardless of therapy
and setting, or whether the time needed to normalize varies and takes up more than a median of
36.0 days. Casper et al. proposed a dysregulation of PA called ‘restless activation” as a phenotype of
AN and hypothesized that it may be linked to improved self-esteem and wellbeing [25]. In rodent
models, PA has been linked to dopamine and endocannabinoid signaling networks that suggest an
addictive property [29]. Similar findings using MRI imagining in AN patients have linked altlened
neurological esponses in the reward system to excessive exercise [30]. We are only awane of one
comparable study, which reported a trend for increased time spent on feet between low-weight
and weight restored AN patients, while “fidgeting” did not vary when using the IDEEA™ [8]. The
varying age of the study populations (adokescent and adult patients vs. only adokescents in the present
study), the different admission BMIs (16,1 = L0 vs. 156 = 1.8 in the current study), and the different
measurement instruments may have impacted PA behaviors and readings.

4.3. Impact of PA Patterns on Weght Trajectory

Contrary to our hypothesis, increased time spent in light PA was linked to a higher inpatient
BMI percentage change. Previous studies on the impact of light PA on inpatient weight trajectory
have yielded mixed findings. In an exploratory, non-linear model based on 50 adult AN patients,
time spent in light PA was a potential predictor for poor BMI increase during inpatient treatment [19].
In adolescent and adult AN patients, fme spent in Iight PA was inversely linked to BMI at dis::har;;s,
while thene was no significant relationship to BMI percentage change [19]. No association between
‘fidgeting’, assessed with a shoe-based accelerometer, and weight gain was found in a group of 11
adolescent and adult AN patients [13]. Age differences may have led to different results, as in healthy
participants, PA behaviors vary between adolescents and adults. Healthy adolescents are mone active
and spent more time in high-level PA than adults [31,32]. Additionally, some of these previous studies
were small. In the present study, the group of patients with high light PA had a significantly lower
BMI at admission; a higher BMI increase in this group may have been caused the program’s discharge
weight target at the 25th BMI percentile mequiring more weight gain in this group in order to be
discharged. Ther also might be a link between increased LPA and muscle gain as it has been shown
that LPA can improve muscle strength [33], which may contribute to the increased BMI percentage
change within the high LPA group. The present study found a statistical trend (p= 0.059) for an inverse
association between high light PA at admission and inpatient BMI gain, as well as a significant inverse
association with BMI percentile at follow-up. Therefore, the assessment of PA patterns at admission
might hold the potential to identify patients at risk of poor weight gain. The time spent on feet in 61
AN patients at the assessment point weight, but not at low weight, was linked to a poorer weight
trajectory at the 12 month follow-up [8]. Heterogeneous mesults may thus be caused either by different
time points of PA assessment during treatment or by different follow-up durations. Consistent with our
previous study [19], high-level PA was inversely associated with inpatient BMI change. Conversely,
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ina group of 88 AN patients in a day hospital setting, high-level PA assessed using an Actiwatch™
(AWT) was directly associated with achieving BMI > 158.5 and with decreased AN-specific cognitions
and reduced binge/purge behavior [27]. Different settings (inpatient vs. day hospital treatment) may
have impacted the patients” ability to exercise at higher intensities and the impact high-level PA had
on the weight trajectory.

When assessing the impact of PA patterns on weigh status in healthy adolescents, two trends can
be observed: high levels of high—level PA (HLPA) are associated with a lower BMI and a lower body
fat mass. Addifonally, more ime in sedentary behavior is linked to a higher BMI and higher body
fat [34-36]. These trends are also replicable when analy zing only healthy female participants [37,38].
Further sedentary behavior in both gender-mixed groups and female-only groups was also linked to a
higher BMI increase in the long run [39,40]. However, in a sample of female secondary school students,
there was no correlation between being underweight and PA patterns (both 5B and HLPA) [41].

4.4, Limitations

The limitations of this study first include the prolonged and variable times between the admission
and the first study assessment, and between discharge and the follow-up assessment. Second, a high
drop-out {n = 22) may have reduced the generalizability of the findings, vet comparable studies
had both similar {1 = 26) [8] and lower (n = 3) [16] drop-outs. Third, there was a significant age
difference between the patients at follow-up and the healthy controls. Fourth, the validity of the
SenseWear™ Pro 3 Armand has not been assessed for PA parameters in underweight AN patients;
thus, the validity of the obtained data is unknown. Fifth different cutoff points for PA are used
in the literature. We used a definition for sedentary behavior (very low PA) with a cutoff point at
1.5 METs [42] to establish compatibility with our previous work [12,19], but a new definition proposed
a cutoff point at 1.5 METs [25]. Therefore, the actual activities associated with sedentary behavior in
this study may not fully represent all aspects of sedentary behavior. Sixth, it is unknown if wearing a
SenseWear™ Armand affects PA behavior. Seventh, no data about the caloric intake of patients after
discharge were obtained. Finally, potential differences in PA based on socioeconomic status wene not
assessed. However, despite these limitations, this is one of the first studies to assess the longitudinal
development of light PA and its impact on weight trajectories in adolescent AN patients,

5. Conclusions

In summary, PA patterns vary bebtween AN patients and healthy controls and impact weight
trajectories in AN patients. Our study aims to raise awareness of the different types of hy peractivity
and their impact on the weight development of AN patients. Our mesearch may provide a foundation
for future research into the benefit of objectively measured PA patterns in AN patients and may allow
for a better understanding of PA as a disease maintaining factor as well as the identification of high risk
patients at the beginning of treatment. This could enable research into new treatment inberventions
that are tailored to the different PA subgroups of patients, such as high light PA patients. An early
intervention that focuses on reducing light PA hyperactivity from the beginning of the treatment
program on may positively impact short- and long-term weight development. Our study shows that
the detailed assessment of PA patterns, rather than general PA parameters, such as steps or activity
counts, provides valuable insight into PA behavior of AN patients.
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Appendix A

Table Al. General characteristics and PA parameters of AN patients at admission, first study assessment

rma, Lundbeck, MedAvante-ProPhase, Medscape, Merck, Neurocrine, Nowen,

and discharge grouped by a low/high level of light PA (median split).

Participant Characte ristics and

Low Light PA

High Light FA

PA =123 in = 24) p-value
Duration of illness, menths 11[2 fo:-:i 1u53-3} 9;3 {;;g; E:EJ 0.176
o 1562 (14.8716.64)  15.11(1389/16.70)
Admission age, y (13.78-17.85) (1244-17.52) 0250
o 1667 + 6.4 1641 +43
Admission height, cm {159.0-183.0) {156.3-170.0) 0253
. 430+41 W5 +38
Admission weight, kg (39.6-53.0) (35.3-46.5) 0015
. s 1564 + 173 1480 + 161
Admission BMI, kgfm {13.90-20,40) (12.80-19.10) 0135
Admission BMI percentile (%) ?n]uilzlu: [:J'_ﬁﬁj;ﬁ;] 0.443
B386 (TI369725) 77D (6159/12179)
Steps (753-24536) (2026-26430) .82
Sedentary behavior (min) 730 (695780} 646 (497/715) 0001
=11 to 1.6 METs) [581-856) {189-868) -
Light PA {min} 730 (54.3/93.5) 192 {146/273) 0001
(>18 and <3 METs) (41.0-103.0) {105-530) -
Moderate PA (min) 730 (46.5/100.5) HO.5 (39.3/120.8) 06
{23 to <6 METs) (22.0-268.0) (3.0-241.0) :
Vigorous PA {min) 20 (10/10.0) L5 (0059 0720
26 METs) (0.0-54.0) (0.0-212.0) .
Time bebween admission and 95.0 F4.8/118.8) 1210 (S8§1356) oo
discharge days (47.0-225.0) (41.0-17L0) Y
. . 514+33 450+30
Discharge weight, kg H53-6L1) (36.6-52.5) <000
. e 1836 = 0.9 17.31 £ 115
Discharge BML kg/m (16.50-20.50) (15.50-19.40) =t
. o 184 + 111 114+64
Dhacharge BMI percentile (Tu) (0.045.0) {0.0-36.0) 0.8
BMI change from frst study LES + 141 260+ 13 0072
assessment bo discharge key/m? (-070-4.70) (~0.10-5.40) :
BMI percentile change from first 120+9.7 18.2 £ 10.0 e
shudy assessment bo discharge (%) (-3.6-316) (—0.5-36.6) 7

Values are means £ SDs (range) (first quartile’ third quartile). AN, anorexia nervosa; BMI, body mass index; METs,

metabolic equivalents; PA, physical activiby.
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