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RESUMEN

Introduccidn: El objetivo del trabajo fue examinar diferencias entre el balance energético (BEN)
negativo o la baja disponibilidad energética (DEN) sobre la inflamacidon inducida por el ejercicio (IIE) y

cambios de hormonas sexuales (CHS), de acuerdo con la experiencia deportiva de atletas.

Material y métodos: Fuentes de informacion: Se realizé6 una busqueda de articulos publicados de
1986 a 2020 en las bases de datos de Medline, Science Direct, SciELO, ProQuest y EBSCOhost.
Seleccion de estudios: Se incluyeron articulos que fueron realizados con atletas adultos sanos, con
diferentes niveles de experiencia deportiva, en los que se evalué la asociacion del BEN negativo o de
la DEN baja con CHS o la IIE. Evaluacién y sintesis del estudio: Se identificaron 198 registros, de los

cuales se analizaron 26 documentos que cumplieron con los criterios de inclusion.

Resultados: Se obtuvieron asociaciones similares entre el BEN o la DEN (evaluada directamente) con
las concentraciones basales de testosterona, de FNT-a y con la presencia de amenorrea, pero no con
el estradiol e IL-6. La DEN evaluada directamente, comparada con indicadores subrogados de DEN
baja, se asocié con CHS en menos estudios (6 versus 11). En condiciones de reposo, atletas de alto
renidimento con BEN negativo o con DEN baja, en comparacién con sus contrapartes con una
adecuada IE, presentaron menores concentraciones de LH y estradiol, pero no de progesterona e IL-

6; aunque resultados inconsistentes sobre la testosterona, FSH, FNT-a y la presencia de amenorrea.

Conclusiones: La metodologia de evaluacién o interpretacién del BEN o la DEN y de biomarcadores
parecen determinar las inconsistencias entre los resultados. Aparentemente la experiencia deportiva

puede influir en la IIE o CHS de atletas con DEN baja o BEN negativo.

Palabras clave: Atletas; Ejercicio Fisico; Deficiencia Relativa de Energia en el Deporte; Metabolismo

Energético; Inflamacion; Hormonas; Hormonas Esteroides Gonadales.

Entry Term(s): respuesta inflamatoria.

Esta obra esta bajo una licencia de Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-Compartirlgual 4.0 Internacional
This work is licensed under a Creative Commons Attribution-NonCommercial-ShareAlike 4.0 International License




ABSTRACT

Introduction: The aim of this study was to examine differences between negative energy balance
(EB) or low energy availability (EA) on athletes' exercise-induced inflammation (Ell) and sexual

hormone changes (SHC), and according to participants' sports experience.

Material and methods: Data sources: Medline, Science Direct, SciELO, ProQuest, and EBSCOhost
databases were searched for articles published between 1986 and 2020. Study selection: Articles
were included if they were carried out with healthy adult athletes of different levels of sports
experience, in which the association of negative EB and low EA with SHC and with Ell was evaluated.
Study Appraisal and Synthesis: Of 198 records identified, 61 studies were assessed, and 26

documents met the inclusion criteria.

Results: Similar associations between EB and EA (directly measured) with basal concentrations of
testosterone, TNF-a, and amenorrhea's presence, but not with estradiol and IL-6, were obtained. EA
(directly measured), compared to low EA surrogates, was associated with SHC in fewer studies (6
versus 11). At rest, highly trained athletes with low EB or low EA, compared to their counterparts
with an adequate energy intake, showed lower levels of LH and estradiol, but not of progesterone

and IL-6; although inconsistent results of testosterone, FSH, TNF-a, and amenorrhea's presence.

Conclusions: The methodology for evaluating or interpreting EB or EA and biomarkers seems to
determine differences between the studies' results. Sports experience may influence Ell or SHC of

athletes with low EA or negative EB.

Keywords: Athletes; Exercise; Relative Energy Deficiency in Sport; Energy Metabolism; Inflammation;

Hormones; Gonadal Steroid Hormones.

Entry Term(s): inflammatory response.
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MENSAIJES CLAVE

e La DEN evaluada indirectamente, en comparacion con la evaluacion directa de ésta, ha
mostrado mas asociaciones con indicadores de CHS de atletas.

e Atletas de alto rendimiento con DEN baja tienen menores concentraciones de FSH, LH vy
estradiol y mayor frecuencia de amenorrea; pero sin diferencias en testosterona vy
progesterona. La testosterona es menor en atletas de alto rendimiento con BEN negativo.

e Las asociaciones de la DEN con la IL-6 y el FNT-a son inconsistentes en deportistas. Sin
embargo, no exisiteron diferencias en las concentraciones de estas citocinas en atletas de
alto rendimiento que presentaban BEN positivo o negativo.

e Algunas variables que pueden explicar las diferencias entre estudios y complicar su
comparaciéon son: la experiencia deportiva, la metodologia de evaluacién de los
componentes de la DEN y del BEN, la etapa de preparacion fisica de los atletas, la

metodologia de evaluacion e interpretacidén de biomarcadores.
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INTRODUCCION

El término disponibilidad energética (DEN) se utiliza para estudiar la cantidad de energia disponible
para satisfacer las demandas fisioldgicas y fisicas de personas durante una actividad fisica. La DEN es
el producto de la diferencia entre la ingesta de energia (IE) y la termogénesis por actividad fisica
relacionada con el ejercicio (TAE), dividida entre los kilogramos de masa libre de grasa (DEN = IE-
TAE)/MLG)™. El balance energético (BEN) es la diferencia entre la IE durante un dia y el gasto
energético total (GET) (BEN = IE-GET)%3.

En 2005, el Comité Olimpico Internacional preciso el término triada atlética femenina, una condicion
presente en mujeres cuando la DEN es menor a la necesaria para las funciones fisioldgicas y para
realizar apropiadamente actividades fisicas cotidianas. Actualmente se establecidé que esta condicion
no es exclusiva de las mujeres y surgié el término deficiencia energética relativa en el deporte (RED-
S, por sus siglas en inglés)*. La RED-S se refiere a las alteraciones fisioldgicas secundarias a una DEN

baja, y pueden influir en la salud y rendimiento fisico de deportistas?.

La RED-S se clasifica a partir de valores de la DEN: baja clinica (<30 kcal/kgMLG/d), baja subclinica
(hombres: 30 a 45 kcal/kgMLG/d, mujeres: 30 a 40 kcal/kgMLG/d) y éptima (hombres: >45
kcal/kgMLG/d, mujeres: >40 kcal/kgMLG/d)°. Dependiendo del indicador utilizado, la DEN baja puede
presentarse entre el 6,0% al 77,0%>> de deportistas; siendo mayor en mujeres* y en deportes de
resistencia®, y puede diferir entre etapas de la preparacion fisica (preparatoria: 26,0% a 70,0%,
competitiva: 33,0% a 90,0%, transitoria: 12,0% a 80,0%)>. Es comun que atletas presenten baja IES, lo
cual podria reducir la adaptacién al entrenamiento e influir en el riesgo de lesiones’, estimulando o
inhibiendo funciones inmunes®, asi como comprometiendo la funcién sexual®. La adaptacion del
sistema enddcrino e inmune al proceso de sobrecarga del entrenamiento ha sido descrita

previamente®.

Cuando existe una DEN crénicamente baja y/o estrés fisioldgico por ejercicio excesivol® surge un

proceso de adaptacion del gasto energético y fisioldgico con el objetivo de lograr la homeostasis y

sobrevivir¥!:,

La inadecuada IE se asocia con supresién del eje hipotalamo-pituitario-gonadal,
produciendo la disminucion de la produccién de hormonas gonadales (i.e., testosterona,
progesterona y estradiol), hormona liberadora de gonadotropina y hormona luteinizante (LH) y

hormona foliculoestimulante (FSH)*2.

La adaptacién al entrenamiento resulta del equilibrio entre el entrenamiento y la recuperacion?, por
lo que parece estar mediada por el BEN y la DEN3. La DEN baja en conjunto con el entrenamiento
excesivo y prolongado, comunes en varios deportes, podrian ser factores clave para la supresion de

la funcién del sistema inmune!®. La inflamacion inducida por el ejercicio (IIE) es la respuesta
5
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secundaria al dafio tisular por una sesién de entrenamiento?®, puede conllevar a inmunosupresién y
comprometer la salud y rendimiento fisico®®. Este dafio muscular puede resultar en una inflamacion
local o sistémica cuando el atleta continda con las sesiones de entrenamiento sin descanso vy
recuperacion adecuadas®®. La severidad de la IIE estd mediada por la respuesta de citocinas pro-
inflamatorias (IL-1, IL-2, IL-8, FNT-a, IFN-y)}%°, anti-inflamatorias (IL-1ra, IL-4, IL-10)*""*® o0 con ambas
propiedades (IL-6)'>%°. El equilibrio entre las citocinas influye en el proceso de dafio-inflamacién-

regeneracion®,

Previamente se ha revisado el impacto potencial de la RED-S en la salud y rendimiento fisico de
atletas*®?, Sin embargo, se han centrado en reportar diferencias en la estimacién e interpretacion
de la DEN3; en estudiar la funcién inmune a partir de inmunoglobulinas, de la mucosa y de la
frecuencia de infecciones del tracto respiratorio superior?’. Los estudios sobre el eje hipotdlamo-
pituitario-gonadal estudiaron muestras de adolescentes y adultos, de personas sedentarias o
moderadamente activas®. Hasta el conocimiento de los autores del presente documento, no existen
estudios de revisidn en los que se haya analizado la influencia del BEN y la DEN en la IIE 0 en cambios
de hormonas sexuales (CHS) de muestras exclusivas de atletas, considerando diferencias de acuerdo

con el nivel competitivo.

Por lo tanto, el objetivo de esta revisidon fue el de examinar diferencias entre el BEN negativo o la
DEN baja (evaluada directa e indirectamente) sobre la IIE y CHS de atletas, de acuerdo con la
experiencia deportiva. Se hipotetiza que en atletas el BEN negativo y la DEN baja se relacionaran del

mismo modo con indicadores de IIE y CHS.
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MATERIAL Y METODOS

La revisidn sistematica se realizd siguiendo los elementos de informes preferidos para revisiones
sistematicas y meta-analisis?2.

Estrategia de busqueda

La revision fue realizada entre el 1 de enero y el 8 de junio de 2020. Se consultaron las bases de datos
de Medline, Science Direct, SciELO, ProQuest y EBSCOhost. Para la busqueda de los estudios se utilizd
el método “PICOS”%. En la tabla 1 se muestran los términos de busqueda que fueron seleccionados
con base en el Medical Subject Headings de la Libreria Nacional de Medicina de los Estados Unidos.
La estrategia de busqueda para una base de datos se encuentra en el los Materiales Adicionales

(Tabla MA1).
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Tabla 1. Términos para busqueda de los estudios de acuerdo con el método PICOS.

Participantes

Término MESH

Todos los campos

athletes

“college athletes”, “elite athletes”,

exercise*, sport*

Intervencién “energy metabolism”, “female athlete "energy expenditure”, "energy
triad syndrome”, “relative  energy availability", "energy balance", “eating
deficiency in sport” disorders”, “hypogonadism”,

“leanness sport”, “low body mass
index”, "low testosterone",
"prolonged exercise", "amenorrhea",
“rmr ratio”

Control "sedentary controls"

Resultado cytokines, interleukins, "systemic "inflammatory response", IL-1, IL-6, IL-
inflammatory response syndrome", 8, IL-10, IL-12, OR IL-17
inflammation, “tumor necrosis factors”,
hormones, androgens, estrogens,
testosterone, progesterone, “luteinizing
hormone”, “follicle stimulating hormone”

Disefio “case-control  studies”, ‘"retrospective “case-control”, “cross-sectional”,

wu v o . “transversal study”, "clinical trial",
studies", “control groups”, “cross-sectional - -
controlled clinical trial
studies”, prevalence,
8

Esta obra esta bajo una licencia de Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-Compartirlgual 4.0 Internacional
This work is licensed under a Creative Commons Attribution-NonCommercial-ShareAlike 4.0 International License




Cuando la DEN no ha sido evaluada directamente, ha sido estudiada mediante indicadores
subrogados®: bajo indice del gasto energético en reposo?, desdrdenes alimentarios, disfuncion
menstrual, entrenamiento prolongado, bajo indice de masa corporal, participacion en deportes
“magros” (i.e. calificacion competitiva o estética con base en la percepcién de una composicion

corporal ideal)®. Por lo tanto, estos indicadores fueron considerados en la estrategia de busqueda.

La IIE fue considerada a partir de estudios que evaluaron citocinas pro-inflamatorias y anti-
inflamatorias (FNT-a, IL-1B, IL-6, IL-8, IL-10, IL-12p70, IL-17)?*. Las concentraciones de las hormonas
del eje hipotalamico-hipofisario-gonadal (FSH, LH, estradiol, progesterona, testosterona) fueron
consideradas como indicadores de CHS®.. No hubo restricciones del método de evaluacién de

hormonas o citocinas.
Seleccion de estudios, criterios de inclusion y exclusion

Se elabord una hoja de seleccién de articulos potenciales para la revisidn sistematica con base en la
metodologia “PICOS”?*% y, por medio de un consenso del equipo de investigacién, se excluyeron
estudios no relevantes o clasificados como dudosos. Se incluyeron estudios en los que se evalud la
asociacién del BEN negativo o de la DEN baja con la IlE o CHS de atletas adultos (218 afios) con
diferente experiencia deportiva (i.e., amateur, universitarios o alto rendimiento). Se consideraron
estudios experimentales y, debido a posibles conflictos éticos por la naturaleza de la exposicion y por
la mayoria de produccién cientifica en el campo, estudios observacionales. Se incluyeron estudios

cuyo objetivo no fuera evaluar la asociacion entre las variables de interés.

Los criterios de eleccidn fueron: articulos con la descarga del texto completo disponible, en espafiol o
inglés y realizados con humanos adultos. Aunque no se establecid un rango de tiempo en la
estrategia de busqueda, el estudio mas antiguo fue de 1986. Se excluyeron estudios realizados con
personas con enfermedades y sin acceso a la descarga del texto completo, documentos no

publicados o que no se adecuaran al tema de estudio.
Extraccidn y sintesis de datos

La informacién de los documentos incluidos se encuentra compilada y resumida en los Materiales

Adicionales (tablas MA2 a MA4).
Calidad de los estudios analizados y riesgo de sesgo

Se realizé una revisidn de la calidad y riesgo de sesgo de los documentos (Materiales Adicionales:
Tabla MAS; Figura MA1) utilizando las herramientas de evaluacion critica?® para este tipo de

revisiones?’. Debido a que se incluyeron estudios observacionales, el principal riesgo de sesgo es
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propio del disefio (i.e., no se puede determinar causalidad), y no de indicadores del riesgo de error

de estudios experimentales?2.
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RESULTADOS

Se identificaron 175 referencias a partir de la busqueda, se incluyeron 23 registros adicionales
identificados a través de otras fuentes (p.ej., recomendaciones de profesionales de inmunologia y
endocrinologia), por lo que se identificaron 198 registros (Figura 1). No se tuvo acceso a 10
documentos. Se revisaron 188 estudios y se excluyeron 127 por no cumplir con los criterios de
inclusion o por ser duplicados. Se evaluaron 61 textos, 47 documentos fueron clasificados como

dudosos y se excluyeron 35. Finalmente, se incluyeron 26 estudios.

11
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Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA sobre la inclusién y exclusién de estudios.

g 175 registros identificados

'g mediante la busqueda en las 23 registros adicionales identificados a
& bases de datos través de otras fuentes

= T _

c

w /

S 198 registros identificados

_g 188 registros evaluados > 127 registros excluidos (27 duplicados)
8 v

S

e 61 “textos completos” evaluados 47 textos calificados como “dudosos”

para su seleccion \ 12 incluidos, 35 excluidos por:
* Inclusién de menores de edad

S - — Resultados inespecificos

g 26 estudios incluidos en el analisis Muestras no atléticas

@ cualitativo

u —

: . .7 . .7 . .7
0 14 estudios: evaluacion 8 estudios: evaluacion 4 estudios: evaluacion del
(2] . . T . . L4
3 directa de la disponibilidad indirecta de la balance energético
E energética disponibilidad energética

Nota: Algunos estudios evaluaron una o mas de las variables independientes (i.e., la disponibilidad
energética, el balance energético y/o la evaluacion indirecta de la disponibilidad energética), sin

embargo, no se consideraron para incluirse en los ultimos tres recuadros.
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Caracteristicas de los participantes

El 47,0% de los estudios incluidos tuvo como objetivo principal analizar la asociacién de la DEN y/o
del BEN con indicadores de CHS e IIE de atletas. Los deportes incluidos fueron: carrera de fondo o
medio fondo (30,8%), judo (7,7%), remo (7,7%), ballet (3,8%), fisicoculturismo (3,8%). No se
especificd la disciplina deportiva en el 30,8% de los estudios y se incluyé mds de un deporte en el
15,4%. La experiencia deportiva de los atletas fue heterogénea: alto rendimiento (57,1%),
universitarios (17,1%), amateur o recreativos (11,4%) o no se especificé (14,3%). El volumen del
entrenamiento fue reportado en el 90,9% de los trabajos. El 79,4% de los estudios no reportaron el
periodo de preparacion fisica en el que se encontraban los atletas y éste fue disimil en el resto de los
documentos: preparatorio (14,3%), precompetitivo (28,6%), competitivo (14,3%) o diferentes

periodos (42,8%) (Materiales Adicionales: Tablas MA2 a MA4).

En la tabla 2 se resumen los resultados de estudios en los que se analizé la influencia de la DEN baja o

del BEN negativo sobre CHS e IE.
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Tabla 2. Resumen de resultados sobre la asociacién de la baja disponibilidad energética y del balance energético negativo con CHSe IIE de atletas (los valo-
res mostrados son las citas de los articulos).

Muestra*
FSH

LH
Testosterona

Progesterona
Estradiol

Amenorrea

IL1-B

IL-6

IL-8

IL-10
IL-12p70
FNT-a
Muestra**
FSH

LH
Testosterona
Amenorrea

Muestra*

Hombres

<28t

428%

<28t

<28t
<28t
128%

Alto rendimiento

Mujeres

429t
433,29+t
<>35%,36%,37%
438
<>35%
4-40t,35%,29%+

<>374,36%
141,238

<40t

440t

Universitarios

Hombres Mujeres
Baja disponibilidad energética

14215

43
Balance energético negativo

Amateur o recreativos

Hombres

™1
™1
™1
™1
<11
<11

Mujeres

<39
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Sin especificar nivel

competitivo
Hombres Mujeres
<>30% >31%,32
<>30% >31%,32
434t
4.30%
434t
>31%,32
>31%,32
32
14+
14+
14+
M4+t
J14t
J14t
434t
1344

14



Testosterona J444,45+1,46

47
Progesterona 448
Estradiol 448
Amenorrea 33 ™3+ 32
148
IL-6 44
FNT-a 44
Muestra**
Testosterona ™4
446
IL-6 ™44 ™49
FNT-a ™44 ™49

Abreviaturas: FSH, hormona foliculoestimulante; LH, hormona luteinizante; IL-, interleucina; FNT-a, factor de necrosis tumoral alfa; {,, disminucién; 1",
aumento; €, sin asociacion. *Muestra en condiciones de reposo; **Muestra post-esfuerzo fisico; ¥, indicador subrogrado de la DEN; T, resultados a partir
de la observacion de los resultados pero no se analizdé asociacion en el estudio; § riesgo de presentar la condicidn.
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DEN baja y CHS en hombres

Evaluacion indirecta de la DEN (en reposo)

En atletas clasificados con hipogonadismo relacionado con el ejercicio, la DEN estuvo asociada con

menores concentraciones de testosterona, aunque no con la LH ni con la FSH*°.

Evaluacion indirecta de la DEN (en reposo y post-esfuerzo)

En deportistas de resistencia de alto rendimiento, la DEN baja se asocié con menor frecuencia y
amplitud de pulso de LH en condiciones de reposo, pero sin diferencias con la FSH y testosterona.
Mientras que, hubo mayor concentracion de testosterona post-esfuerzo, pero sin diferencias en LH y
FSH?8, En atletas de resistencia de los que no se especificd su nivel competitivo®*®, aumenté la
concentracién de testosterona y disminuyd la de LH de deportistas con DEN baja, post-esfuerzo
fisico.

DEN baja y CHS en mujeres

Evaluacion directa de la DEN (en reposo)

En atletas de resistencia de alto rendimiento, aquellas con DEN baja presentaron menores
concentraciones de LH** y testosterona®, pero no de estradiol®®. Atletas de remo de alto
rendimiento®, tuvieron una DEN éptima y adecuadas concentraciones de estradiol durante toda la
temporada, sin embargo, aunque no se estimaron asociaciones entre estas variables, se identifico
gue cuando la DEN fue mas baja, también lo fue la concentracion de estradiol. En atletas recreativas
en las que no se especificd la disciplina deportiva®>, no hubo asociacién entre la DEN con la

testosterona en saliva.

En atletas de alto rendimiento de disciplinas de resistencia®, se observd mayor proporcién de
amenorrea en deportistas con DEN baja. Sin embargo, esto no ocurrié en atletas universitarias en

deportes de resistencia®® y en deportistas de las que no se especificé su nivel competitivo®2.

Evaluacion indirecta de la DEN (en reposo)

En deportes de resistencia de alto rendimiento, mujeres con amenorrea presentaron menores

I*>, pero sin diferencias en las concentraciones de testosterona® y

concentraciones de estradio
progesterona®>%. En un estudio prospectivo?, después de 5 meses de entrenamiento, aumentd la
prevalencia de riesgo de DEN baja y la deficiencia de estradiol, LH y FSH; pero disminuyé la

proporcién de bajo GER.
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Con atletas de alto rendimiento en los que no se especificé la disciplina deportiva??, aquellas con bajo
indice GER presentaron mayor riesgo de amenorrea y DEN baja, y el nimero de condiciones

asociadas con DEN baja (p.ej., desorden alimentario o baja densidad mineral dsea).

En atletas de resistencia univeritarias con desérdenes alimentarios, el riesgo de presentar amenorrea
fue 4,6 mayor en quienes tuvieron mayores puntuaciones de sintomas de trastornos de la

alimentacién®.

En atletas de deportes de resistencia de alto rendimiento® y recreativas-universitarias®’, no hubo
asociacion entre los desérdenes alimentarios con la concentracidén de testosterona y la presencia de
amenorrea. En estudios en los que no se especificé el nivel competitivo de atletas de resistencia®??,

no hubo asociacion entre la presencia de amenorrea con la LH, FSH, estradiol y progesterona.

DEN baja e IIE en hombres

Evaluacion directa de la DEN (en reposo)

En atletas amateur de deportes de resistencia'?, se identificaron correlaciones negativas y de baja a
moderada fuerza entre la IL-6 e IL-8 con la IE, de macronutrimentos y de vitaminas y minerales,
ademas de una asociaciéon entre la DEN baja con mayores concentraciones de FNT-a e IL1-B, pero sin

asociaciones con IL6, IL-8, IL-10 e IL-12p70.

DEN baja e IIE de mujeres

Evaluacion directa de la DEN (en reposo)

Atletas de remo de alto rendimiento® tuvieron adecuadas concentraciones de estradiol cuando
tuvieron una DEN éptima. En la Ultima semana de preparacion fisica se observd menor DEN y en ese
momento el FNT-a fue menor, pero sin diferencias en la concentracién de IL-6, aunque no se

analizaron asociaciones entre estas variables.

En mujeres de deportes atléticos o gimndésticos en los que no se especificd la experiencia deportiva'?,
durante un periodo de pérdida de peso se observaron menores concentraciones de FNT-a, IL-1p, IL-
6, IL-8 e IL-12p70, pero mayores de IL-10. Cuando se recuperd el peso perdido, la mayoria de

citocinas regresaron a los valores basales, excepto el FNT-a.

BEN negativo y CHS de hombres

Biomarcadores evaluados en reposo

En atletas de resistencia de alto rendimiento?’, no hubo relacidn entre la concentracidon de

testosterona con el BEN negativo. Similar a lo anterior, en un estudio experimental con
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fisicoculturistas amateur®, aunque los autores no analizaron asociaciones entre variables, se observé

gue la concentracién de testosterona fue menor cuando hubo mayor restriccion energética.

Biomarcadores evaluados en reposo y post-esfuerzo

En atletas de alto rendimiento de judo®**®, el BEN negativo se asocié con menores concentraciones
de testosterona en condiciones basales. Sin embargo, los resultados son inconsistentes con respecto
a la respuesta de la testosterona post-esfuerzo, ya que en un estudio*® aumenté la concentracién de
testosterona inmediatamente post-esfuerzo fisico. Mientras que, en otro estudio®®, la testosterona

disminuyé 10 minutos post-esfuerzo.

BEN negativo y CHS en mujeres

Biomarcadores evaluados en reposo

En deportistas de resistencia de alto rendimiento® y de quienes no se especificé el nivel
competitivo®?, no hubo una asociacidn entre el BEN con la presencia de amenorrea. Sin embargo, en
deportistas de resistencia universitarias®}, el BEN negativo fue mayor en mujeres con amenorrea,
aunque los autores no probaron formalmente las diferencias entre grupos. En deportistas en las que
no se especificé la disciplina deportiva que practicaban ni el nivel competitivo*®, el BEN negativo se

relacioné con mayor presencia de amenorrea y menores concentraciones de estradiol.
BEN negativo e IIE en hombres

BEN y biomarcadores (evaluacién en reposo vy post-esfuerzo)

En atletas de judo de alto rendimiento®, en condiciones basales no hubo asociacién entre el BEN
negativo con las concentraciones de citocinas pro-inflamatorias, sin embargo, éstas aumentaron
post-esfuerzo fisico. En atletas de remo universitarios®, la concentracién de citocinas pro-
inflamatorias fue mayor post-esfuerzo fisico, en momentos de la preparacion fisica donde hubo

menor |E.
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DISCUSION

El objetivo de esta revision fue el de examinar la relacién del BEN negativo o la DEN baja con la lIEy
CHS en atletas, considerando la experiencia deportiva. Se obtuvieron asociaciones similares entre el
BEN o la DEN (evaluada directamente) con las concentraciones basales de testosterona, de FNT-a y
con la presencia de amenorrea, pero no con las de estradiol e IL-6. Mientras que, la DEN evaluada
directamente, comparada con indicadores subrogados de DEN baja, se asocié con CHS en menos
estudios (6 versus 11). Ademas, la experiencia deportiva parece influir en la IIE 0 en CHS, ya que, en
atletas de alto rendimiento, comparados con deportistas menos experimentados, se observd que
hubo diferencias en las concentraciones basales de testosterona, LH, FSH, estradiol, FNT-a, IL-6 y con

la presencia de amenorrea, pero no en la de progesterona.

Burke y Lundy?, han promovido el uso de la DEN, en lugar del BEN, debido a que la IE y la TAE pueden
controlarse por los atletas, facilitando la estimacién de la DEN, ya que no requiere del calculo de
todos los factores que influyen en el GET. Sin embargo, esta recomendacion debe usarse con cautela
ya que los resultados difieren cuando la DEN se evalta directa- o indirectamente. El 63,64% de los
estudios incluidos evaluaron la DEN directamente, aunque no existe una metodologia estandar para
estimar sus componentes. A continuacion, se discutira la metodologia de evaluacidn de la DEN, ya

gue esto podria explicar diferencias entre estudios (Materiales Adicionales: Tablas MA2 y MA3).

La TAE es el componente del gasto energético mas variable de atletas. En los estudios incluidos, ésta
fue evaluada mediante diversos métodos: monitoreo de frecuencia cardiaca, equivalentes
metabdlicos para actividades reportadas u observadas, acelerometria. Incluso cuando se utilizé el
mismo método de evaluacion de la TAE, no se utilizé una metodologia estandar para el analisis de los
datos, lo cual podria generar diferencias en la estimacion del gasto energético. Por ejemplo, en el
monitoreo de la frecuencia cardiaca se usaron ecuaciones de prediccidon?’, se asignaron los valores de
una prueba de esfuerzo a los registros del monitoreo*®, o no se especificé cémo se analizaron los

32,43,47,48,50

registros®. En el caso de la acelerometria , con excepciéon de un documento®, no se

reportaron los puntos de corte utilizados para definir la intensidad de la actividad a partir de las
cuentas. Por lo tanto, aunque no se puede recomendar un método estandar para la estimacion de la

TAE, futuros estudios deberian de utilizar un método que haya sido validado con muestras de atletas.

La informacién de la IE ha sido recolectada a partir de diferentes técnicas (cuestionarios de

30,42 32,33,38,41,43,45,47,48
’

frecuencia de consumo>*, registro de alimentos recordatorio de 24 horas*®) y

durante diferentes lapsos de tiempo (7 dias (50,0%), 3 dias (28,6%) y 4 dias (14,3%)). Ademas, la IE de

atletas difiere entre etapas de la preparacién fisica®’. Sin embargo, la comparabilidad también puede
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ser limitada cuando se utilizan diferentes bases de datos del contenido nutrimental de energia

33,41,46

(bancos de datos de los alimentos de sus paises versus base de datos del Departamento de

Agricultura de Estados Unidos'**?). Por lo tanto, se recomienda recolectar la informacion durante 3 a

14 dias>? y usar programas computacionales validados, como el software ASA-24>36,

El 78,6% de los estudios evalud la MLG por medio de DXA, pero solo un estudio® reporté el
protocolo de escaneo utilizado. Se ha recomendado el uso protocolos estandarizados para los
escaneos®? ya que la posicidn del cuerpo puede producir subestimaciones de la masa grasa y sobre-
estimacion de la MLG®’. El protocolo de Nana y cols.’8, es el mas recomendable para escaneos con

DXA>?, por lo que sugerimos ampliamente su uso en futuros estudios.

A pesar de que el consenso del Comité Olimpico Internacional® se ha basado en algunos estudios que
usaron indicadores subrogados de la DEN, existe variabilidad en el uso de instrumentos o los criterios
de clasificaciéon o interpretacion (Materiales Adicionales: Tabla MAG6. Por lo tanto, no se motiva al uso
de éstos como indicadores de la DEN baja, ya que su presencia no necesariamente implica que la

persona se encuentra en una situacion de DEN baja.

Los resultados de esta revision sugieren que la influencia del BEN o la DEN sobre la IIE y CHS puede
variar por diferencias en metodologias de evaluacion e interpretacidén de biomarcadores (en reposo o
post-esfuerzo). Por lo tanto, la comparacién entre estudios resulta complicada y a esto podria

atribuirse la variabilidad en los resultados obtenidos entre estudios.

Las técnicas de andlisis de biomarcadores de CHS fueron el inmunoensayo?®313334.364546,60

y
ELISA303237.4044 (\ateriales Adicionales: Tabla MA6). Mientras que, en el caso de indicadores de la IIE,
la técnica ELISA%®4*% fue el principal método de andlisis. No hay una técnica estandar para la
evaluacion de los biomarcadores; lo que podria implicar diferencias entre estudios y dificultar su
comparacion. La eleccién del método dependerd de los recursos econdmicos y materiales de los

equipos de investigacidn. Por lo que, no se puede recomendar un método estandar para futuros

estudios, pero se debe de asegurar que los analisis sean realizados apropiadamente.

A pesar de la escasa informacidn sobre valores de referencia de biomarcadores de atletas®?, el uso de
puntos de corte a partir de limites inferiores de normalidad®®®?, de los establecidos por fabricantes o
de poblacién promedio puede ser inapropiado®? o puede sesgar la interpretacion® debido a la amplia
variabilidad en valores de biomarcadores entre deportistas®. Las diferencias en la interpretacién de

biomacradores podrian sesgar la comparacion de estudios donde se categoricen las variables, por lo
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gue recomendamos ampliamente que futuros estudios analicen los biomarcadores como variables

continuas.

El 76,9% de los estudios evaluaron los biomarcadores en condiciones de reposo y el resto los evalud
post-esfuerzo (tabla 2). Hubo diferencias en los cuidados previos a las evaluaciones basales:
entrenamiento de ligera a moderada intensidad un dia previo®® o evitar realizar ejercicio 12 horas®>®

a 24 horas®*°

previas. Esto podria influir en la recoleccidn e interpretacién de datos ya que, algunos
biomarcadores pueden alterarse post- esfuerzo® y demorar 24 a 72 horas en regresar a valores
basales'®5, Por lo tanto, se sugiere que futuros estudios consideren y reporten los cuidados previos

a la evaluacién basal de biomarcadores.

Una posible limitacién de la revision es que la mayoria de los estudios incluidos no tenian como
objetivo evaluar la asociacion de la DEN o del BEN con indicadores de la IIE y CHS, por lo que algunos
de los resultados fueron obtenidos por la interpretacién de tablas e identificacion de tendencias. Una
fortaleza es que, hasta el conocimiento de los autores, es el primer estudio de revisidén que considera
importante la etapa de preparacion fisica de deportistas. Se han observado cambios en los habitos
alimentarios®?, del GET e IE®, asi como en adaptaciones metabdlicas®’ y en biomarcadores®®®
durante la preparaciéon fisica de atletas. Por lo anterior, sugerimos que futuras investigaciones

analicen cambios en indicadores de CHS y la IIE en diferentes etapas de preparacion fisica de atletas.

CONCLUSIONES

En condiciones de reposo, atletas de alto rendimiento con DEN baja tuvieron menores
concentraciones de FSH, LH y estradiol; pero sin diferencias en las concentraciones de testosteronay
progesterona; y mayor presencia de amenorrea. En evaluaciones post-esfuerzo, atletas con DEN baja
no presentaron cambios en las concentraciones de FSH y LH, pero si aumento de la testosterona.
Teniendo en mente el aumento de testosterona, ésta no presentd un cambio consistente post-
esfuerzo de atletas de alto rendimiento con BEN negativo. En el caso de la IIE, las asociaciones de la
DEN con la IL-6 y el FNT-a fueron inconsistentes. Mientras que, atletas masculinos de alto
rendimiento con BEN negativo, no tuvieron diferencias en las concentraciones de IL-6, FNT-a en
reposo, pero aumentaron post-esfuerzo. En general, en condiciones de reposo, atletas de alto
renidimento con BEN negativo o con DEN baja, presentaron menores concentraciones de LH vy
estradiol, pero no de progesterona e IL-6; aunque resultados inconsistentes sobre la testosterona,

FSH, FNT-a y la presencia de amenorrea. Tales resultados fueron diferentes en deportistas menos
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entrenados para las concentraciones basales de LH, estradiol, FSH e IL-6; lo cual sugiere que la
experiencia deportiva debe de considerarse al estudiar la relacién del BEN o la DEN sobre la IIE y CHS
de atletas. La metodologia de evaluacién o interpretacion de los componentes del BEN, la DEN y de
biomarcadores parecen determinar inconsistencias entre resultados. Con el objetivo de promover el
uso de la DEN sobre el BEN como indicador de una adecuada funcion fisioldgica y fisica de atletas,
futuras investigaciones deberian enfocarse en establecer un protocolo de evaluacién estandar y
relativamente sencillo para estimar los componentes de la DEN; asi como estudiar la influencia de la

DEN baja y del BEN negativo sobre IIE, debido a que actualmente existe poca evidencia cientifica.
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MATERIALES ADICIONALES

Tabla MAL1. Estrategia de busqueda detallada.

Medline

athletes[MeSH Terms]/

“college athletes”/

“elite athletes”/

exercise*/

sport*/

OR/1-5

“energy metabolism”[MeSH Terms]
“female athlete triad

syndrome”[MeSH Terms]

“relative energy deficiency in

sport”[MeSH Terms]

"energy expenditure”/
"energy availability"/
"energy balance"/

“eating disorders”/
“hypogonadism”/
“leanness sport”/

“low body mass index”/
"low testosterone"/
"prolonged exercise"/
"amenorrhea"/

“rmr ratio”/

OR/7-20

"sedentary controls"
cytokines[MeSH Terms]/
interleukins[MeSH Terms]/
"systemic inflammatory response

syndrome"/

Inflammation/

“tumor necrosis factors”/
hormones, androgens/
estrogens/

testosterone/

progesterone/

“luteinizing hormone”/
“follicle stimulating hormone”/
"inflammatory response"/

o IL-1/

. IL-6/

. IL-8/

o IL-10/

o IL-12/

o IL-17/

. OR/23-40

° “case-control studies”[Mesh:noexp]/
. "retrospective studies"[Mesh:noexp]/
. “control groups” [Mesh:noexp]/
. “cross-sectional studies”
[Mesh:noexp]/

. prevalence[Mesh:noexp]/

° transversal study[TIAB]/

° "Clinical Trial"[PT:NoExp]/

. "controlled clinical trial"[pt]/

. OR/42-49

o 6 AND 21

o 22 AND 51

o 41 AND 52

o 50 AND 53

. Limites (espafiol AND inglés AND

humanos AND adultos (+19 afios))
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Tabla MA2. Resumen de estudios sobre la evaluacidn directa de la disponibilidad energética y de CHS e IIE en diferentes muestras de atletas.

Poblacién, edad/Deporte (nivel; Disponibilidad energética Indicadores de cambios de Resultados
volumen de entrenamiento, biomarcadores u otras
periodo de preparacion fisica) variables
MLG IE GEE
CAS: 9 hombres, B=36,3 DXA FCA (NE METs TESTO, LH, FSH CAS: P sintomas de
afios/carrera de larga distancia duracion) hipogonadismo*
(NE; 81 km/sem durante 12 Sintomas de
meses, NE), Anilisis: hipogonadismo: Aging Male CAS: | TESTO*, | DEN*
software Symptoms (mes previo)
CON: 8 hombres, E=30,8 Nutritionist Sin diferencias en LH y FSH,
afios/(NE; sin competencias Pro Método: ELISA frecuencia de pulso de LH,

durante 12 meses, NE)* amplitud de pulso de FSH**

59 atletas (59,0% mujeres), 18-40 DXA Registros (7 METs TESTO, ESTRA CAS mujeres (37%), CAS
afios/medio fondo y carrera de dias) hombres (40%)
larga distancia (AR; @=90-117 Amenorrea: Low Energy
km/sem, precompetitivo)® Anilisis: Availability in Females DEN baja: | TESTO*

software Questionnaire, LEAF-Q

Nutriflow y Sin diferencias en: DEN y

Food Baja TESTO: Trial tool ESTRA**
Processor

Método: analisis
inmunoldgico quimio-
luminométrico

40 mujeres, 18-38 DXA Reportes (7 Monitores de FC ESTRO, PROGE, LH, FSH, DEN: reducida (42,5%), baja
afios/resistencia (AR; >5 dias) y registros de TESTO (20%)
veces/sem, NE)* entrenamientos
Anaisis: DEN: Low Energy
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software
Dankost
2000

Availability in Females
Questionnaire, LEAF-Q

Método: inmunoensayo
ADVIA Centaur

DEN baja: | LH*

No reportaron resultados de:
ESTRO, PROGE, FSH, TESTO

10 mujeres, 30-31 DXA Registros (7 Valores de Amenorrea: auto-reporte Sin diferencias en DEN
afios/resistencia (UNI; >32 dias) prueba de (eumenorrea: 29, amenorrea:
km/sem, NE)* esfuerzo: FCy 18 kcal/kgMLG/d)**
Analisis: EEP
Software
Food
Processor
saL
18 mujeres/resistencia (NE; DXA Registros (7 GET: registros ESTRA, LH, FSH, PROGE Sin diferencias en: DEN,
>7h/sem, NE)*? dias) durante 7 dias ESTRA, PROGE, LH, FSH**
(GEE: >4 METs)y  Amenorrea: auto-reporte
A:zlcl,zs' ACEL Método: ELISA
Processor
saL
31 hombres, 18-50 afios/ciclismo, DXA Registro (4 Estimacién a TESTO No se evalud asociacion de:
triatlon y carrera de fondo (AR; >4 dias) partir de DEN con TESTO
sesiones/sem, NE) ) registros de la
CAS: bajo indice GER (n=20), CON: /-'\nelllisis: FC en el Método: NE Sin diferencias: erT DEN de
indice GER normal (n=11)" Dietist Net entrenamiento : acuerdo con el indice GER**
45 mujeres, 18-38 afios/NE DXA Registro (4  Monitoreo de FC ESTRA No se evalué asociacién de:
(AR; >5 veces/sem, NE)*® dias) y registros de DEN evaluada con TESTO

Amenorrea: Low Energy
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Availability in Females

Analisis: entrenamiento
Madlog Vita Questionnaire, LEAF-Q
o Dietist XP NEAT: ACEL
Método: NE
44 mujeres, =22 afios/NE (REC; BIA Pesaje de METs TESTO (saliva) Riesgo de DEN baja (54,5%)
NE, NE)*® alimentos (3
dias) Amenorrea: Low Energy J DEN: Riesgo (36,3
Availability in Females kcal/kgMLG/d)*
Analisis: Questionnaire, LEAF-Q
software Kai- Sin diferencias en TESTO**
culator Método: NE

Amenorrea: 40%

20 mujeres, @=18 afios/ballet
(UNI; 30 h/sem, NE)*

DXA Registro y R-
24h (7 dias)

Analisis:
software
Nutritics

Monitor de FCy
ACEL

Amenorrea y riesgo de la
triada: Low Energy
Availability in Females
Questionnaire, LEAF-Q

Desorden alimentario:
Three Factor Eating
Questionnaire

Riesgo de triada: 60%

Sin diferencias en DEN entre
semana y fin de semana**

No se evalud asociacion entre
LEAF-Q o amenorrea con la
DEN

15 mujeres, @=27,0 afios/remo
(AR, 16,5-22,8 h/sem, transitorio
y preparatorio)*

DXA Registro por

3 dias

Anilisis:
software
Food
Procesor
Nutrition

NE

ESTRA

Método: ELISA

DEN 6ptima durante toda la
preparacion fisica

NDEN en eval 1,  DEN eval 5
y eval 6

JESTRA eval 3, PESTRA eval
6

No se evalud asociacion entre
34
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Analysis

DEN con ESTRA

25 mujeres, 18-38 afios/carrera DXA Reportes (7 Monitores de FC Desorden alimentario: DEN baja: 56,0%
de media y larga distancia, dias) y registros de Eating Disorder Inventory
triatlén y orientacion (AR; >5 . entrenamiento (EDI-3) Amenorrea: 60,0%
veces/semana, NE)* Anaisis: .
software DEN: Low Energy DE en grupo de DEN baja*
Dankost Availability in Females L .
Sin dif : DEN
2000 Questionnaire, LEAF-Q In diterencias erl* ¥
amenorrea
“Mdesorden alimentario en
amenorrea,* pero no en DEN
baja
30 mujeres, 19-39 DXA Registros (7 Prediccidén a PROGE, TESTO Sin diferencias en DEN y
afios/resistencia (AR; @=49-128 dias) partir de FC en ) presencia de amenorrea**
min/sem, NE)3¢ prueba de Método (PROGE):
Analisis: NE esfuerzo inmunoensayo ADVIA
Centaur; Método (TESTO):
Espectrometria de masas en No se evalud asociacion entre
tandem la DEN con PROGE, TESTO
Estado hormonal: Low
Energy Availability in
Females Questionnaire,
LEAF-Q
44 hombres, 30-55 afios/maraton NE Registro (3 NE IL-1B, IL-6, IL-10, IL-8, IL- DEN baja: 63.6%
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(AM; 56 km/sem, competitivo)*!

15 mujeres, B=27,0 afios/remo DXA
(AR; 16,5-22,8 h/sem, transitorio
y preparatorio)*

30 mujeres, @=27,0 afios/deporte NE
estético (NE; NE, NE)*

CAS: déficit energético y aumento
de entrenamiento

CON: sin dieta

dias)

Andlisis
aplicacion
web: dietbox

Registro (3
dias)

Anilisis:
software
Food
Procesor
Nutrition
Analysis

Registro (NE)

Andlisis: NE

12p70, FNT-a

Método: Citometria de flujo

NE IL-6, FNT-a

Método (FNT-a): kit
Milliplex MAGPIX

Método (IL-6): ELISA

NE FNT-a, IL-1B, IL-6, IL-8, IL-
10, IL-12p70, IL-17

Método: Analisis Luminex
multiplexado

ML-1B en DEN baja (post-
esfuerzo)*

NFNT-a en DEN baja
subclinica*

Sin diferencias en: IL-6, IL-10,
IL-8, IL-12p70**

DEN 6ptima durante toda la
preparacion fisica**

NDEN en eval 1, ( DEN en
eval 5y 6**

MFNT-a en eval 1y eval 5,
comparado con eval 6*

IL-6: sin diferencias entre
eval**

No se evalud asociacion entre
DEN con IL-6 y FNT-a

CAS: (| DEN (eval 1 a 2)*

eval1a2: { FNT-q, IL-1B, IL-
6, IL-8, IL-12p70, IL-17

eval1a2: P IL-10

eval 2 a 3: citocinas regresaron
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a valores basales, excepto
FNT-a

Abreviaturas: MLG, masa libre de grasa; IE, ingesta energética; GEE, gasto energético durante el entrenamiento; &, promedio; NA, no aplica; NE, no se
especifica; REC, nivel recreativo; AM, nivel amateur; UNI, nivel universitario; AR, nivel alto rendimiento; CAS, casos; CON, controles; FCA, frecuencia de
consumo de alimentos; DXA, absorciometria dual de rayos-x; BIA, impedancia bioeléctrica: FC, frecuencia cardiaca; EEP, escala de esfuerzo percibido; METs,
equivalentes metabdlicos; ACEL, acelerdmetros; NEAT, termogénesis por actividades no relacionadas con el ejercicio; eval, evaluaciéon; 1, aumento; {,,
disminucién; DEN, disponibilidad energética; BEN, balance energético; ESTRA, estradiol; TESTO, testosterona; PROGE, progesterona; LH, hormona

luteinizante; FSH, hormona foliculoestimulante; IL-, interleucina; FNT-a, factor de necrosis tumoral — alfa; eval; evaluacién; kcal/kgMLG/d, kilocalorias por
cada kilogramo de masa libre de grasa. *p<0,050; **p>0,050
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Tabla MAS3. Resumen de estudios sobre la evaluacién indirecta de la disponibilidad energética y de CHS en diferentes muestras de atletas.

Poblacién, edad/Deporte (nivel; Disponibilidad energética Indicadores de cambios de Resultados
volumen de entrenamiento, periodo hormonas sexuales u otras variables
de preparacion fisica)

91 mujeres, 18-25 afios/carrera de Desorden alimentario: Eating Amenorrea: auto-reporte Amenorrea: 36,26%
larga distancia (UNI; >64 km/sem, Disorder Inventory (EDI-3)
NE)® Amenorrea: M desorden

alimentario*

CAS: 6 hombres, @=30,5 afios/carrera Entrenamiento prolongado TESTOvy LH CON: MTESTO y M LH (basal)
de larga distancia (NE; >80 km/sem,
NE) CAS: | LH (post-ejercicio)
CON: 6 hombres, @=32,9 afios/ Método: radioinmunoensayo CAS: NTESTO (post-ejercicio)

sedentarias®

24 mujeres, 18-36 afios/carrera y Amenorrea: historia menstrual LH, FSH MGEE de atletas amenorreicas*
triatlén; 8 sedentarias eumenorreicas o '
(GEE <100 kcal/d), 8 ciclistas Sin diferencias en: LH y FSH**

amenorreicas (NE; GEE >500 kcal/d,
NE), 8 ciclistas eumenorreicas (NE; GEE
>500 kcal/d, NE)3!

Método: radioinmunoensayo

30 mujeres, 19-39 afios/resistencia Amenorrea: historia menstrual; PROGE, TESTO Amenorrea: 46,6%
(AR; @=49-128 min/sem, NE)3® Low Energy Availability in Females
Questionnaire, LEAF-Q Método (PROGE): inmunoensayo Sin diferencias en: PROGE y TESTO
ADVIA Centaur; Método (TESTO): con amenorrea**

espectrometria de masas en tandem

38

Esta obra esta bajo una licencia de Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-Compartirlgual 4.0 Internacional
This work is licensed under a Creative Commons Attribution-NonCommercial-ShareAlike 4.0 International License




21 mujeres, 19-20 afios/corredores de
distancia (AR/UNI; B=100-134 km/sem,
NE)SO

Amenorrea: historia menstrual

ESTRA, PROGE

Método: radioinmunoensayo

J ESTRA en amenorrea*

Sin diferencias en PROGE entre
mujeres con/sin amenorrea**

Amenorrea: J frecuencia
menstrual*

CAS: 6 hombres, B1=25,0 afios/maraton
(AR; 125-200 km/sem, NE)

CON: 13 hombres, B=25,7 afios/carrera
(REC; <5 km/sem, NE)®

Entrenamiento prolongado

LH, FSH, TESTO

Método (LH, FSH):
radioinmunoensayo de doble
anticuerpo

Método (TESTO):
radioinmunoensayo

CAS: | LH (frecuencia y amplitud de
pulso)*

CAS: Sin diferencias basales en LH,
FSHy TESTO**

MTESTO: durante 2 h de ejercicio y
60 min post-ejercicio*

Sin diferencias en LH y FSH durante y
post-esfuerzo**

13 mujeres, =21 afios/carrera de
potencia y salto de altura (AR; B=15
h/sem, transitorio (PRE) y especifico

(POST))®

Low Energy Availability in Females
Questionnaire, LEAF-Q; bajo indice
GER; amenorrea: autoreporte

FSH, LH, ESTRA

Método: NE

MLEAF-Q: 23% a 39%
<>Amenorrea: 0% a 0%
' Bajo indice GER: 15% a 8%
‘MNESTRA bajo: 0% a 31%
“MLH baja: 0% a 23%

‘MFSH baja: 15% a 23%

40 deportistas (mujeres=50%), 18-40

Bajo indice GER

Amenorrea: Low Energy Availability

Amenorrea: 40,0%; desorden
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afios/(AR; NE, NE)?3 in Females Questionnaire, LEAF-Q alimentario: 60,0%

“Mbajo indice GER: hombres (25% a

55%), mujeres (25% a 45%)
Desorden alimentario: Eating

Disorder Inventory (EDI-3) N LEAF-Q (40% a 71%) y
Mamenorrea (5% a 14%) en bajo
indice GER
59 atletas (59,0% mujeres), 18-40 Amenorrea: Low Energy TESTO, ESTRA Amenorrea: TLEAF-Q*,  ESTRA*
afios/medio fondo y carrera de larga Availability in Females ) .
distancia (AR; @=90-117 km/sem, Questionnaire, LEAF-Q Baja TESTO: | TESTO
titivo)*® . e L . . .
precompetitivo) Método: andlisis inmunolégico Sin diferencias en DEN baja con
guimio-luminométrico amenorrea** y baja TESTO**
Baja TESTO: Trial tool
166 mujeres, =20 afios/AR=trampolin, Amenorrea: Low Energy TESTO MLEAF-Q en REC-UNI*, ' DEN baja
gimnasia aerdbica y ritmica (n=52); Availability in Females en AR*, T amenorrea primaria en
REC-UNI=gimnasia aerdbica y ritmica, Questionnaire, LEAF-Q AR*
baile y animacion(n=114) (AR y REC- . .
UNI; 8 0 28 h/sem, NE)¥’ Método: ELISA Sin diferencias en desorden
alimentario, amenorrea secundaria 'y
Desorden alimentario: Eating oligomenorrea**
Disorder Inventory, EDI-3
Sin diferencias en DEN con desorden
alimentario y TESTO**
21 mujeres, @=20 afios/resistencia (AR; Amenorrea: auto-reporte ESTRA, PROGE JESTRA: amenorrea*®
NE, NE)3
Método: radioinmunoensayo Sin diferencias en PROGE**
40
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Abreviaturas: MLG, masa libre de grasa; IE, ingesta energética; @, promedio; NA, no aplica; NE, no se especifica; REC, nivel recreativo; AM, nivel amateur;
UNI, nivel universitario; AR, nivel alto rendimiento; CAS, casos; CON, controles; eval, evaluacién; 1, aumento; {,, disminucién; DEN, disponibilidad
energética; BEN, balance energético; ESTRA, estradiol; TESTO, testosterona; PROGE, progesterona; LH, hormona luteinizante; FSH, hormona
foliculoestimulante; *p<0,050; **p>0,050
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Tabla MA4. Resumen de estudios sobre la evaluacidn del balance energético y de CHS e IIE en diferentes muestras de atletas.

Poblacién, edad/Deporte (nivel;
volumen de entrenamiento,
periodo de preparacion fisica)

Balance energético

Indicadores de
biomarcadores u otras
variables

Resultados

40 mujeres, 18-38 afios/
resistencia (AR; >5 veces/sem,
NE)33

10 mujeres, 30-31 afios/
resistencia (UNI; >32 km/sem,
NE)43

18 mujeres/resistencia (NE;
>7h/sem actividad/sem, NE)*?

IE
Reporte (7 dias)
Anadlisis:

software
Dankost 2000

Registros (7 dias)
Analisis:
Software Food
Processor SQL

Registros (7 dias)

Andlisis: Food
Processor SQL

GET

GEE: Monitoreo de
FC, NEAT: ACEL (NE
analisis)

GEE: FCy EEP
reportados (usando
valores de VO2 y
RER en prueba de
esfuerzo), NEAT:
ACEL

GET: registros

durante 7 dias (GEE:

>4 METSs) y ACEL

ESTRO, PROGE, LH, FSH,
TESTO

Amenorrea: Low Energy
Availability in Females
Questionnaire, LEAF-Q

Método: inmunoensayo
ADVIA Centaur

Amenorrea: <3 ciclos en el
ultimo ano

Eumenorrea: 210 ciclos en el
ultimo ano

ESTRA, LH, FSH, PROGE
Amenorrea: auto—reporte

Método: ELISA

BEN: -329,0 kcal/d (87,5%)
J{ BEN en mujeres con |, DEN*

No reportaron resultados de
ESTRO, PROGE, FSH, TESTO

BEN: eumenorrea (-400 kcal/d)
y amenorrea (-600 kcal/d)

Sin diferencias entre el BEN y
amenorrea o eumenorrea**
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31 hombres, 18-50 afios/ciclismo,
triatlon y carrera de fondo (AR; >4
sesiones/sem, NE)

CAS: bajo indice GER (n=20), CON:
indice GER normal (n=11)¥

Registro (4 dias)

Andlisis: Dietist
Net

GER: calorimetria
indirecta, ETA: 10%
IE, NEAT (ACEL),
GEE: monitoreo FC

TESTO

Método: NE

Sin diferencias entre BEN con
indice GER**

Bajo indice GER en déficit <400
kcal*

Sin relacidon entre TESTO con el
BEN negativo**

45 mujeres, 18-38 afios/NE
(AR; >5 veces/sem, NE)*®

Registro (4 dias)

Analisis: Madlog
Vita o Dietist XP

GER: calorimetria
indirecta, ETA: 10%
IE, NEAT (ACEL),
GEE: monitoreo FC

ESTRA

Método: NE

Amenorrea: 60%
MBEN negativo en amenorrea*

Relacién negativa entre BEN
negativo y ESTRA*

14 hombres, @=25,4
afios/fisicoculturismo (AM; 400-
900 min/sem, preparatorio y
competitivo)

CAS: (n=7, BEN negativo), CON:
(n=7, BEN)*

Registro (3 dias)

Analisis: NE

Método de
Bouchard a partir
de registros

TESTO

Método: inmunoensayo

Eval 1: sin diferencias en BEN**

Eval 2 y 3: CAS=BEN
negativo* y J, TESTO*

CAS: PMTESTO en eval 3
comparado con eval 1*

20 mujeres, @=18 afios/ballet
(UNI; 30 h/sem, NE)*

Registro y R-24h
(7 dias)

Andlisis:
software
Nutritics

GER estimado, ETA
de
macronutrimentos,
GEE: ACEL, METs y
monitoreo de FC

Alteraciones menstruales y
riesgo de la triada: Low
Energy Availability in
Females Questionnaire,
LEAF-Q

Desorden alimentario: Three

M BEN negativo entre semana*

No se evalud asociacion entre
LEAF-Q o alteraciones
menstruales con el BEN
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Factor Eating Questionnaire

11 hombres, E=20,4 afios/judo
(AR, 16 h/sem, NE)*

Registro (3 dias)

Anadlisis:
software
Nutrisoft-Bilnut

Grupo 1: dieta
normal

Grupo 2: restriccién
caldrica

Calculo del
requerimiento: NE

TESTO

Método: ELISA

JTESTO en grupo 2 (antes,
indediatamente y 60 min post-
esfuerzo) *

20 hombres, NE/judo (AR; NE,
NE)46

CAS: restriccion
caldrica, CON:
dieta normal

Registro (7 dias)
Analisis:
software SCDA
Nutrisoft

Monitoreo de FC

TESTO

Método: inmunoensayo

Eval 1, 2y 3: L TESTO (CAS)

JTESTO (CAS): pre-y post-
competencia*

No se analizaron diferencias
entreeval 1y 3

30 mujeres, 19-39 afios/
resistencia (AR; @=49-128
min/sem, NE3¢

8 hombres, B=20,2 afios/remo
(UNI; 10 h/sem, periodo

Registros (7 dias)

Analisis: NE

3 registros (3

GEE: monitoreo de
FC, NEAT: ACEL

Estimaciones

PROGE, TESTO

Método (PROGE):
inmunoensayo ADVIA
Centaur; Método (TESTO):
Espectrometria de masas en
tandem

Estado hormonal: LEAF-Q

IL-6, FNT-a

Sin diferencias entre BEN con
amenorra**

No se analizd asociacion del
BEN con PROGE y TESTO

MBEN negativo en eval 2*
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preparatorio)* dias)

Analisis: NE

11 hombres, B=20,4 afios/judo Registro (3 dias)
(AR; 16 h/sem, NE)**
Analisis:
software
Nutrisoft-Bilnut

(escala de 1-9)

Grupo 1: dieta
normal

Grupo 2: restriccién
caldrica

Método: ELISA

IL-6, FNT-a

Método: ELISA

IL-6 y FNT-a basal: sin
diferencias entre eval**

ML-6: eval 1, 2 y 3 post-
esfuerzo*

MFNT-a: eval 2*

ML-6 y TFNT-a en grupo 2
(antes, inmediatamente y 60
min post-esfuerzo)*

Abreviaturas: MLG, masa libre de grasa; IE, ingesta energética; GET, gasto energético total; B, promedio; NA, no aplica; NE, no se especifica; REC, nivel
recreativo; AM, nivel amateur; UNI, nivel universitario; AR, nivel alto rendimiento; CAS, casos; CON, controles; FC, frecuencia cardiaca: METs, equivalentes
metabdlicos; ACEL, acelerémetros; GEE, gasto energético en el entrenamiento; EEP, escala de esfuerzo percibido; NEAT, termogénesis por actividades no
relacionadas con el ejercicio; eval, evaluacion; 1, aumento; {,, disminucién; DEN, disponibilidad energética; BEN, balance energético; ESTRA, estradiol;
TESTO, testosterona; PROGE, progesterona; LH, hormona luteinizante; FSH, hormona foliculoestimulante; IL-, interleucina; FNT-a, factor de necrosis tumoral

— alfa; eval, evaluacién; kcal/kgMLG/d, kilocalorias por cada

kilogramo de masa

de grasa. *p<0,050; **p>0,050.
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Tabla MAS. Resumen de la evaluacion de la calidad de los estudios observacionales y experimen-
tales incluidos.

Hooper y cols.,* + - + + - - + +
Heikura y cols.,*® + + + + ? ? + +
Melin y cols.,* + + + + + NA + +
Schaal y cols.,* + - + + + NA - +

+ + + + - - + +
Torstveit y cols.,*

+ + + + + - + +
Fahrenholtz y cols.,*
Black y cols.,* + - + + - - + +
Civil y cols.,*® + + + + - - + +
Kurgan y cols.,* + + ? - - - + +
Melin y cols.,*! + + + + - - + +
Tornberg y cols.,*® + + + + + + + +
Cobb y cols.,*? + + ? + + + ? +
Laughlin y cols.,* + + ? + + - + +
Shimizu y cols.,®® + + ? + + NA + +
MacConnie y cols.,?® ? + ? + + - + +
Sygo y cols.,” + + ? + NA NA + 4
Staal y cols.,? + + ? + + - + +
Meng y cols.,*’ + + ? + + + + +
M3estu y cols.,* + + ? + - - + +
Passos y cols.,? + + ? NA NA NA + +
Ramson y cols.,* ? - + NA NA NA + +

10 za 30 40 50 60 70 80 9(1

Cialdella-Kam y cols.,* + + + + + + + + o+
McColl y cols.,** + - ? + + + - + o+
Abedelmalek y cols.,** + + + - + + + + o+
Degoutte y cols.,*® + ? + + + + + + o+
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Sariny cols.,* + + + + + + + + o+

Abreviaturas: 1, iSe definieron claramente los criterios de inclusidon?; 2, éSe describieron en detalle los sujetos
de estudio y el entorno?; 3, iSe midid la exposicion de forma valida y confiable?; 4, ¢Se utilizaron criterios
objetivos y estandar para medir la condicién?; 5, ¢Se identificaron factores de confusion?; 6, éSe establecieron
estrategias para hacer frente a factores de confusidon?; 7, éSe evaluaron los resultados de forma vélida y
confiable?; 8, iSe utilizé un andlisis estadistico apropiado?; 19, ¢Esta claro cudl es la "causa" y el "efecto"?; 29,
éLos participantes incluidos en las comparaciones fueron similares?; 37, éLos participantes incluidos en las
comparaciones recibieron un tratamiento/atencién similar, ademas de la exposicion o la intervencién de
interés?; 4%, ¢Habia un grupo de control?; 5%, ¢Hubo multiples mediciones del resultado (antes y después de la
intervencion/exposicion)?; 6% ¢Se completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y analizaron
adecuadamente las diferencias entre los grupos en cuanto a su seguimiento?; 79, ¢Se evaluaron de la misma
manera los resultados de los participantes incluidos en las comparaciones?; 8%, ¢Se evaluaron los resultados de
forma fiable?; 99, éSe utilizd un andlisis estadistico apropiado?; +, Bajo riesgo de sesgo; -, alto riesgo de sesgo;
?, riesgo de sesgo poco claro; NA, no aplica.
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Tabla MA6. Resumen de criterios para clasificar la tirada atlética femenina y condiciones asocia-
das con baja disponibilidad energética en el deporte (RED-S), y biomarcadores de CHS e IIE.

Indicador Sexo Punto de corte o criterio de evaluacion Referencia
Triada atlética femenina
Riesgo de DEN baja M  Sinriesgo: <8, riesgo: 26 23,29,33,37-
(puntaje)a 39,48,50,70
Amenorrea (ciclos M  eumenorrea: 210 en el ultimo afio; oligomenorrea: 42
menstruales, Ultimo afio) 4 a 9 en el dltimo afio; amenorrea: <4 en el Ultimo
afno
Amenorrea (ciclos M  eumenorrea: 210; amenorrea: £3 a3
menstruales, Ultimo afio)
Amenorrea (ciclos M  ausencia de ciclos menstruales en 6 meses 3
menstruales, 6 meses)
Amenorrea (menarca o M amenorrea primaria: ausencia de menarca a los 15 37
ciclos menstruales) anos; amenorrea secundaria: ausencia de
menstruaciones en los ultimos 3 meses
Amenorrea (menarca o M amenorrea primaria: menarca 215 afilos; amenorrea 50
ciclos menstruales) secundaria: ausencia de 23 menstruaciones;
oligomenorrea: ciclo menstrual con duracién >45
dias
Amenorrea M eumenorrea: 10 a 14 en el ultimo afo; amenorrea: 35
<4 en el dltimo afio
Oligomenorrea M ciclos menstruales de mas de 35 de duracidn 37
Desorden alimentario M/H deseo de magreza: 214, y/o disatisfaccién corporal: 233233
(puntaje)?* 219
Desorden alimentario M 1) Bajo IMC; 2) IMC y preocupacion por comer en 37
(criterios)? exceso; 3) respuestas de preguntas sobre
comportamientos pertenecientes a un desorden
Desorden alimentario M  Variable continua de cada escala (puntaje global, a3
(puntaje)® restriccion dietética, preocupacién por: comer, del
fisico y por el peso)
Desorden alimentario M  Variable continua de cada escala (alimentacion 50
(puntaje)® restrictiva, alimentacién incontrolada, alimentacion
emocional), mayor puntaje indica mayor expresion
del comportamiento
baja clinica: < -2,0; baja: <-1,0 a -2,0; normal: >-1,0 333738
DMO (z-score) M/H osteoporosis: < -2,5; baja: -1,0 a -2,5; normal: > -1,0 32
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Riesgo de la triada
(puntaje)

Riesgo de la RED-S
(puntaje)

indice del GER

DEN (kcal/kgMLG/d)

TESTO (nmol/L o ng/dL)

TESTO (nmol/L)

TESTO (mmol/L)
TESTO (nmol/L)*

Baja TESTO (puntaje)

LH (IU/L)

Baja LH (1U/L)

ESTRA (pmol/L)

Bajo ESTRA (pmol/L)

PROGE (nmol/L)

FSH (1U/L)
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M/H

M/H

M/H

M/H

Baja: <-1,0; normal: > 1,0

bajo (0 a 1); moderado o reducido (2 a 5); alto (26)

bajo (0 a 1); moderado (2); alto (23)

bajo (<0,9), normal (0,9a 1,1)

baja clinica: <30; baja subclinica: 30 a 45 (hombres)
o 30 a 40 (mujeres); optima: >45 (hombres) o >40
(mujeres)

baja (<30); moderada (30 a 45); alta (>45)

bajo: <8 nmol/L o <231 ng/dL; zona gris: 8 a 12
nmol/L o 231 a 346 ng/dL; normal: >12 nmol/L o
>346 ng/dL

rango normal: 7,2 a 24,0 (18 a 40 afios); 4,6 a 24,0
(>41 anos) (proporcionado por el laboratorio)

rango normal: 9,9 a 52,4
rango normal: 9,0 a 38,0

de naturaleza primaria: altas concentraciones de HL
y FSH, pero baja concentracion de TESTO; de
naturaleza secundaria: bajas concentraciones de HL,
FSHy TESTO

rango normal: 1,6 a 9,0 (proporcionado por el
laboratorio)

rango normal: 2,4 a 12,6 (proporcionado por el
hospital)

fase folicular: <2; pico a medio ciclo: <8; fase lutea:
<1

rango normal: 45,9 a 609,4 (proporcionado por el
hospital)

fase folicular: <77; pico a medio ciclo: <139; fase
lutea: <77

rango normal: 0,6 a 4,8 (proporcionado por el
hospital)

rango normal: 4 a 13 (proporcionado por el
hospital)

23,29

38,50,71

38

23,33,47

38

72

62

47

46

38

30

33

32

29

32

29

32

32
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Baja FSH (1U/L) M  fase folicular: <3; pico a medio ciclo: <3; fase lutea: 29

<1,5
Nivel de deteccion de M IL-8=3,6;IL-1B =7,2, IL-6 = 2,6; IL-10 = 3,3; FNT-a = a4
citocinas (pg/mL) 3,7;1L-12p70=1,9

Abreviaturas: DEN, disponibilidad energética; DMO, densidad mineral 6sea; z-score, puntuacion z;
kcal/kgMLG/d, kilocalorias por cada kilogramo de masa libre de grasa; RED-S, deficiencia energética
relativa en el deporte; GER, gasto energético en reposo o tasa metabdlica en reposo; TESTO,
testosterona; LH, hormona luteinizante; ESTRA, estradiol; PROGE, progesterona; FSH, hormona
foliculoestimulante; IL-, interleucina; FNT, factor de necrosis tumoral; M, estudio realizado con
mujeres; H, estudio realizado con hombres. # Se recomienda utilizar el Low Energy Availability in
Females Questionnaire, LEAF-Q. ® Eating Disorder Inventory (EDI-3) y sin la presencia del diagndstico
de desorden alimentario con el Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM-IV). ¢
Eating Disorder Inventory (EDI-2). ¢ Eating Disorder Evaluation Questionnaire (EDE-Q). ¢ Three Factor
Eating Questionnaire. f Se recomienda utilizar el cuartil mas bajo para clasificar baja testosterona.
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Figura MA1. Resumen de la evaluacién del riesgo de error de los estudios incluidos..
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Figura MA1a. Riesgo de error de estudios observacionales.
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Figura MA1b. Riesgo de error de estudios experimentales.
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