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SIDEROPENICNA ANEMIJA

IRON-DEFICIENCY ANEMIA

Mirjana Sever-Prebilic, Igor Prebilic, Duska Petranovic, Antica Nacinovic-Duletic, Tvan Host

SAZETAK

U ¢lanku je opisana dijagnostika i terapija sideropeni¢ne anemije
koju €esto susrecemo u klini¢koj praksi, u velikoj mjeri uzrokova-
nu kroni¢nim krvarenjima i poremecajima u metabolizmu Zeljeza.
Nove dijagnosticke i evaluacijske metode u otkrivanju i pracenju
tijeka bolesti uklju¢ene su u znane smjernice kako bismo potpo-
mogli interdisciplinarnu bolnic¢ku i izvanbolnic¢ku obradu bole-
snika.

Kijuene rpect: sideropenicna anemija, diferencijalna dijagnoza, smjer-
nice

UZROCI SIDEROPENICNE ANEMIJE

Sideropeni¢na anemija nastaje zbog manjka Zeljeza, obic-
no izazvanim kroni¢nim gubitkom krvi. Misli se da oko
dvije milijarde ljudi, tj. jedna trec¢ina svjetske populaci-
je, ima manjak Zeljeza pa sideropeni¢na anemija spada
u najcesce anemije. Uz kronic¢ni gubitak krvi kao vode-
¢i uzrok u odraslih, sideropenija zna biti uzrokovana i
povecanim potrebama za Zeljezom, smanjenim unosom
ili apsorpcijom ili nerazmjerom vise navedenih parame-
tara.

Cesta je u djece koja u fazi brza rasta trebaju vise
zeljeza, u siromasnim populacijama u kojih su izvori
Zeljeza u hrani nedovoljni bududi da su ugljikohidrati
glavna komponenta njihove prehrane, te u Zena svih
dobi. Manjak Zeljeza u mladih Zena javlja se dvaput ¢es-
¢e nego u muskaraca jer Zene gube Zeljezo menstruaci-
jom, porodajem, dojenjem ili pojavom adenomioma koji
pojacavaju menstrualna krvarenja. Manjak Zeljeza javlja
se ¢esce u i dobrovoljnih davaoca krvi. Sideropenic¢na
anemija Cesta je u starijoj populaciji muskaraca i po-
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ABSTRACT

A description of the diagnostics and treatment options for the
iron deficiency anemia has been given in this article. Iron defi-
ciency anemia, frequently encountered in the clinical practice, is
mainly caused by chronic hemorrhage and iron metabolism di-
sorders. New diagnostic and evaluation methods for the succes-
sful management of the disease have been pointed out within
known guidelines, in order to support interdisciplinary hospital
and outpatient treatment of anemic patients.

Key worps: iron-deficiency anemia, differential diagnosis, guideli-
nes

stmenopauzalnih Zena, a nastaje zbog kroni¢nih krva-
renja, vecinom iz probavnog trakta (tablica 1.).

Najcesce dobrocudne promjene koje uzrokuju side-
ropeni¢nu anemije jesu hemoiroidi, pepticki ulkus, hia-
tus hernija i steCene vaskularne anomalije kao angio-
displazije. Posljednje su Ceste u starijih ljudi, javljaju se
u svim dijelovima probavnog trakta, naj¢eSce u kolonu,
a utvrduju se endoskopski. Krvarenja iz probavnog trakta
nastaju i kod divertikla ili dobrocudnih polipa kolona, a
sideropeni¢na anemija Cesto prati ulcerozni kolitis ili
Crohnovu bolest. Meckelov divertikul isto tako uzroku-
je kroni¢na krvarenja i sideropeni¢nu anemiju i tesko
se dijagnosticira. Uz pepticki ulkus, kroni¢ni hemora-
gi¢ni gastritis uzrokovan Helicobacter pylori', do krva-
renja u Zelucu moze dovesti i kroni¢na upotreba neste-
roidnih antireumatika. Kona¢no, ne smijemo ni u jed-
nom trenutku zaboraviti zlocudne tumore probavnog
sustava u pacijenata koji se prezentiraju upravo simpto-
mima sideropeni¢ne anemije nepoznata uzroka.?

I krvarenja iz respiratornog trakta mogu dovesti do
manjka Zeljeza. Cesto se radi o hemoptizama kod idio-
patske plu¢ne hemosideroze. Kroni¢ne upale ili tumori
urinarnog trakta, koji se manifestiraju hematurijom, mogu
isto biti uzrok sideropeni¢ne anemije. Hematurija moze
nastati i kod intravaskularne hemolize kada se kronic-
nom hemoglobinurijom i hemosiderinurijom gubi zna-
¢ajna kolic¢ina Zeljeza.?
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Tablica 1. Uzroci gubitka krvi
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Probauvni trakt

Menetrier-ova bolest
Hypertrophia mucosae

Tanko crijevo

. Ulceracije
Aberantni pancreas J

Enteritis regionalis
Teleangiectasiae

Jednjak Adenomyoma
. Ulcus .
Varices vl Carcinoma
Vet Upalne bolesti
Zeludac Menstruacije/menorrhagiae
PO Colon
ngiodysplasia .
CargcinoZIE imefbijasw i Urinarni trakt
Gastritis ngl,o ysplasia Hematuria
. . Carcinoma .
Helicobacter pylori o Carcinoma
. Diverticulum .
Hemangioma . Goodpasture sindrom
) . Hemangioma I
Hiatus hernia Hemoglobinuria
. . Polypus
Hypergastrinemia Teleangiectasia
Leiomyoma & Pblebotomia

Colitis ulcerosa

Rectum
Ulcus
Varices Angiodysplasia
Carcinoma

Noduli haemorrhoidales

Genitalni trakt

Davaoci krvi

Nozokomijalne

Terapeutske (kod
polycythemia vera)

Bilijarni trakt

Aberantni pancreas

Ié:;gcli(;lczlslzlasm Respiratorni trakt Carcinoma
Helminthiasis Carcinoma Cholelithiasis .
Intussuception Epistaxis Intrahepatalna‘ krvarenja
Leiomyoma Idiopatska plucna hemosideroza Ruptura aneurizme
Meckle diverticulum Infekcije Trauma

Polypus Teleangiectasiae

Tim uzrocima treba pridodati i poremecaj apsorpci-
je Zeljeza, najCeSce prisutan nakon resekcije Zeluca ili
duodenuma, kod bolesti jejunuma, malapsorpcijskim
sindromima itd.

KLINICKA SLIKA

Simptomi sideropeni¢ne anemije ovise o teZini anemije
i dobi bolesnika. Posljedica sniZene koncentracije he-
moglobina, neovisno o uzroku, jest hipoksija tkiva. Bo-
lesnik osjeca umor, malaksalost, Sum u usima, glavobo-
lju, gubitak koncentracije, nesanicu (hipoksija mozga),
zatim lupanje srca, tesko disanje, anginu pectoris, kao
posljedice hipoksije sr¢anog misica. U hipoksi¢nim mi-
Si¢ima potkoljenica javljaju se klaudikacije, a hipoksija
sluznice probavnog trakta dovodi do gubitka apetita i
mucnine. Cesti su simptomi i Zarenje jezika te oteZano
gutanje.

U fizikalnom pregledu dominira bljedoca koze i sluz-
nica, dlanova i korijena noktiju koji znaju biti ispucani i
udubljeni. Bjeloo¢nice poprimaju plavkastu nijansu, koza
je suha, a kosa krhka. Na uglovima usana javljaju se
ragade, jezik je gladak, crven. Bolesnik je tahikardan,
nad prekordijem se Cuje sistolicki Sum. Slezena moZze
biti povecana u 10% bolesnika. Mogu se javiti i edemi
stopala.

LABORATORIJSKI NALAZI

Najvazniji pokazatelj manjka Zeljeza u tijelu je sniZen
feritin u serumu (Hb, broj eritrocita, eritrocitni pokaza-
telji, Zeljezo u serumu i morfologija eritrocita mogu jos
biti u granicama normale). To potvrduje i broj sidero-
blasta u kostanoj srzi koja se boji pruskim plavilom.

Kako bolest napreduje, javljaju se anizocitoza, mi-
krocitoza, eliptocitoza, hipokromija, pad hemoglobima
u krvi, smanjenje serumskog Zeljeza i smanjena satura-
cija transferina (tablica 2.).

Tablica 2. Dijagnosticke pretrage kod sideropeni¢ne anemije

Anamneza i fizikalni nalaz
Kompletna krvna slika

Zeljezo u serumu, TIBC

Feritin u serumu

Receptor za transferin u serumu
Eritrocit zinc — protoporfirin
Okultna krvarenja u stolici
Razmaz periferne krvi

Rtg pluca

Punkcija kostane srzi (bojenje na Fe)
Kolonoskopija
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Morfologija eritrocita nije pouzdana u dijagnostici
sideropeni¢ne anemije. Morfoloske se promjene ne jav-
ljaju u ranoj fazi bolesti, a jednom prisutne — mikrocito-
za i hipokromija mogu se naci i kod drugih poremeca-
ja. Mikrocitozu Cesto prati poikilocitoza i anizocitoza, a
nekad i eliptocitoza. Anizocitoza se dokazuje pregle-
dom krvnih razmaza ili izraCunava kompjutorskim mje-
renjem vrijednosti veli¢ine eritrocita. PoviSena vrijed-
nost RDW-a (red cell distribution width) ¢esce se nalazi
u bolesnika sa sideropeni¢nom anemijom negoli kod
talasemije.*

Eritrocitni indeksi

Automatskim analizatorima danas se odreduje broj eri-
trocita, hemoglobin i MCV. MCHC (srednja korpusku-
larna koncentracija hemoglobina) obi¢no je u granica-
ma normale u bolesnika sa sideropeni¢nom anemijom,
ako anemija nije jaka. Suprotno tome, MCV je najosjet-
MCH-om posebno znacajan. Feritin u serumu odraz je
koli¢ine Zeljeza u skladiStima. Povecan je kod kronic-
nih upalnih bolesti, malignoma i ostecenja jetre. Suklad-
no tome, feritin u serumu moze biti u granicama nor-
male u bolesnika koji istodobno imaju manjak Zeljeza,
ali uz reumatoidni artritis, hepatitis, Gaucherovu bolest,
kroni¢nu limfocitnu leukemiju, te neke druge upalne ili
maligne bolesti.>

Lazno povisena vrijednost feritina u serumu moze
se javiti nekoliko dana nakon uzimanja Zeljeza per os ili
nekoliko tjedana nakon parenteralne primjene Zeljez-
nog dextrana. Kao pravilo, u dijagnostici sideropenic¢ne
anemije moZe se uzeti vrijednost feritina u serumu 20 pug/L
ili niza.> Vise vrijednosti serumskog feritina postaju di-
jagnosticke ako ih prati niski MCV, anemija ili koja kro-
ni¢na bolest.

Zeljezo u serumu, UIBC, i TIBC

Mjerenje koncentracije Zeljeza u serumu, ukupne spo-
sobnosti vezivanja Zeljeza (TIBC) i postotka zasicenosti
transferina Cesto se koriste u dijagnostici sideropeni¢ne
anemije. Medutim, rezultati ovise o fizioloskim varijaci-
jama, popratnim upalnim bolestima i ranijem uzimanju
zeljeza bilo per os ili parenteralno pa su stoga cesto
unutar normalnih vrijednosti. Zbog toga ti parametri ima-
ju ograniCenu vrijednost u dijagnostici sideropenicne
anemije.®

Serumski transferinski receptor (sTIR)

Serumski transferinski receptor obic¢no je povisen u si-
deropenic¢noj anemiji i kroni¢nim stanjima kod kojih je
hematopoeza Zivahna (hemoliticke anemije, talasemija,
policitemija rubra vera, mijeloidna metaplazija i druge
mijeloproliferativne bolesti kao i u sekundarnoj polici-
temiji).” SniZen je u aplasti¢noj anemiji i anemiji kronic-
ne bolesti.

Punkcija kostane srzi

Pregled mikroskopskih preparata kostane srzi bojenih
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pruskim plavilom, jos$ je uvijek najbolji test za utvrdiva-
nje manjka Zeljeza. U normalnoj kostanoj srzi tom me-
todom dokazujemo sideroblaste (eritroblaste s jednim
ili vise zrnaca Zeljeza oko jezgre). U sideropeni¢noj ane-
miji nema sideroblasta niti hemosiderina u kostanoj sr-
7i. Ako nademo samo hemosiderin bez sideroblasta, mo-
Zemo zakljuciti da se radi o kroni¢noj upalnoj ili zlo-
¢udnoj bolesti. Bolesnik moZe imati sideropeni¢nu ane-
miju i paradoksalno normalno ili poviseno Zeljezo u
kostanoj srzi. Uobicajeno je objasnjenje takva nalaza da
je bolesnik primao injekcije Zeljeznog dextrana koji se
iskoriStava vrlo sporo. U tom slu¢aju bolesnik moze imati
anemiju, hipokromiju, mikrocitozu, nisko Zeljezo u se-
rumu, nisku zasicenost transferina, niski feritin u seru-
mu i normalno ili poviseno Zeljezo u kostanoj srzi. Tak-
vi bolesnici vrlo brzo reagiraju na peroralnu terapiju
Zeljezom.

Leukociti i trombociti

Premda je broj leukocita i trombocita obi¢no normalan,
blaga leukocitopenija moZe se naci u 10% bolesnika sa
sideropeni¢nom anemijom. Broj leukocita obi¢no nije
nizi od 3x10%/L.

Broj trombocita u perifernoj krvi obi¢no je povisen
u djece s manjkom Zeljeza. U odraslih je obi¢no norma-
lan, iako mozZe biti povisen ili sniZen.

Drugi testovi

Eritrocitni cink protoportfirin (EZP-slobodni eritrocitni
protoportirin) koristan je probirni test u dijagnostici manj-
ka Zeljeza, osobito u pedijatriji. Taj je test poviSen u
bolesnika sa sideropeni¢nom anemijom i pri trovanju
olovom, dok njegove normalne vrijednosti nalazimo pri-
mjerice u talasemiji. Test pomaze u dijagnostici mikro-
citnih anemija, a metode njegova odredivanja su jedno-
stavne i brze.

RDW (red distribution width) oznacuje raspodjelu
eritrocita po volumenu. Osjetljiv je pokazatelj anizoci-
toze i vazan test u diferencijalnoj dijagnostici nekompli-
ciranog manjka Zeljeza od nekomplicirane talasemije.
Vrijednosti testa poviSene su u 90% bolesnika sa sidero-
peni¢nom anemijom,® uz senzitivnost i specifi¢nost te-
sta oko 50%. Kod poviSenih vrijednosti moze se zaklju-
¢iti da je problem u eritropoezi, uz vjerojatnost da se
radi o deficitu Zeljeza od oko 1:1. U bolesnika koji ne-
maju anemiju ali imaju nisku koncentraciju feritina u
serumu, RDW je obi¢no normalan.

Feritin u serumu i sedimentacija

Kroni¢nu upalnu bolest (reumatoidni artritis) obi¢no prati
povisena sedimentacija i povisen feritin u serumu, no
povisenje feritina znatno je manje ako postoji i sidero-
peni¢na anemija. Ako je vrijednost feritina u serumu
ispod 12 ug/L, postavlja se dijagnoza sideropeni¢ne ane-
mije, a uz vrijednost serumskog feritina iznad 80 /L,
iskljucuje se u svakom slucaju sideropeni¢na anemija.
Odredivanje bilo SE ili CRP zajedno s feritinom u seru-
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mu, vazne su metode u diferencijalnoj dijagnostici kro-
ni¢ne upalne bolesti od sideropeni¢ne anemije.’

Retikulocitni MCHC
U bolesnika koji su primali transfuzije krvi, korisno je
proto¢nom citometrijom odrediti i ovaj parametar u di-
jagnostici sideropeni¢ne anemije, a preporucuje se i u
bolesnika s kroni¢nom bolesti bubrega na dijalizi. Prak-
ti¢na primjena ove metode vidi se u sljedecim situacija-
ma:
— Ako nema anemije, parametri su uredni, ne treba
pretraga.
— Niski MCV uz normalnu vrijednost Hb, normalnu ili
povisenu vrijednost eritrocita:
==> treba odrediti feritin u serumu.
Ako je SF ispod 20 p/L, radi se manjku Zeljeza.
Ako je SF uredan ili povisen, bolesnik ima talase-
miju ili kroni¢nu bolest. Tada je potrebno uciniti
elektroforezu hemoglobina. Ako je rezultat ure-
dan, bolesnik ima kroni¢nu bolest ili alfa talase-
miju.

— Anemija i mikrocitoza — dijagnoza sideropeni¢ne ane-
mije se postavlja ako je SF ispod 20 pg/L.
— Anemija, mikrocitoza i SF iznad 20 u/L.

Bolesnik moZe imati anemiju kroni¢ne bolesti,
talasemiju ili sideropeni¢nu anemiju i kroni¢nu
bolest. Ako je SF iznad 80 W/L, ne radi se o side-
ropeni¢noj anemiji. Potrebne su klinicke infor-
macije. U slucaju da bolesnik ima kroni¢nu bo-
lest kao reumatoidni artritis, treba uciniti punkci-
ju kostane srZi s bojenjem na Zeljezo kako bi se
iskljuc¢io manjak Zeljeza. Elektroforeza Hb potreb-
na je ako bolesnik nema kroni¢nu bolest ili pripa-
da etnickoj grupi s vecom ucestaloscu talasemije.

DIFERENCIJALNA DIJAGNOZA

Anemija kronicne bolesti

Anemija kroni¢ne bolesti ¢esto prati kroni¢ne upalne
bolesti, primjerice reumatoidni artritis ili zlocudne bole-
sti. Mikrocitna je i tesko ju je razlikovati od sideropenic-
ne anemije. Zeljezo u serumu je sniZzeno, kao i TIBC, za
razliku od sideropenija kada je Zeljezo snizeno, ali je
TIBC povisen. Postotak saturacije transferina normalan
je kod reumatoidnog artritisa, a sniZen kod siderope-
ni¢ne anemije. Ako istodobno imamo i sideropeni¢nu
anemiju i reumatoidni artritis, feritin u serumu moze
biti u granicama normale. PoviSena sedimentacija eri-
trocita ili CRP sada postaju korisni u razlikovanju reu-
matoidnog artritisa od sideropeni¢ne anemije.’ U dife-
rencijalnoj dijagnozi tih anemija korisno je u¢initi i punk-
ciju kostane srZi te bojenje na Zeljezo.

Talasemija

I talasemija i sideropeni¢na anemija su hipokromne mi-
krocitne anemije. Target cells su Cesce u talasemiji, iako
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se ne moraju vidjeti u krvnom razmazu, no mogu se
naci i u bolesnika sa sideropeni¢nom anemijom. Broj
eritrocita u perifernoj krvi u bolesnika s talasemijom
obi¢no je normalan ili povisen uz mikrocitozu.'*!* Kod
sideropeni¢ne anemije mikrocitoza je pracena sniZenim
brojem eritrocita u perifernoj krvi. Prema tome, kod ta-
lasemije postoji mikrocitoza bez anemije, a kod sidero-
penije je to rijetkost. Odredivanje Hb A, potvrduje beta
talasemiju. Ako gubitak Zeljeza prati beta-talasemiju mi-
nor, Hb A, obi¢no je normalan i dijagnoza talasemije se
ne moze postaviti dok se ne primijeni terapija Zeljezom.

Ciroza jetre

Kronic¢na bolest jetre (Laennecova ciroza) karakterizira-
na je prisutnosc¢u makrocita i target cells u razmazu peri-
ferne krvi. Hipokromni makrociti ili mikrociti mogu pre-
dominirati u razmazu periferne krvi dovodeci do po-
gresne dijagnoze manjka Zeljeza. U bolesnika s kronic-
nom bolesti jetre feritin u serumu je normalan ili povi-
Sen te ovim testom mozemo razlikovati nekompliciranu
cirozu jetre od nekomplicirane sideropeni¢ne anemije.
Cesto, medutim, sideropeni¢na anemija prati cirozu jet-
re zbog recidivirajucih krvarenja iz ezofagealnih variksa
ili gastritisa. U takvim slucajevima feritin u serumu mo-
Ze biti lazno normalan ili poviSen zbog njegova osloba-
danja iz ostecenih hepatocita. Evaluacija skladista Zelje-
za moze se ustanoviti punkcijom kostane srzi i boje-
njem na Zeljezo.

Kronicna bolest bubrega

U razmazu periferne krvi bolesnika s kroni¢nom bolesti
bubrega Cesto nalazimo tzv. burr cells ili fragmentirane
eritrocite. Hipokromna mikrocitoza moZe biti prisutna
zbog kroni¢ne upalne bolesti bubrega ili zbog deficita
Zeljeza. Deficit Zeljeza zbog kroni¢nih krvarenja cesto
prati kroni¢nu bolest bubrega, no posebno bolesnike
na izvantjelesnoj hemodijalizi. Razmaz periferne krvi,
serumsko Zeljezo i TIBC rijetko nam koriste u
razlikovanju tih poremecaja. Feritin u serumu obi¢no je
lazno normalan. U tim slucajevima treba uciniti punkci-
ju kostane srZi s bojenjem na Zeljezo.

Mijelodisplazije

U razmazu periferne krvi bolesnika s mijelodisplazija-
ma Cesto nalazimo hipokromiju i mikrocitozu. To se
vidi u bolesnika s refrakternom anemijom i ring sidero-
blastima (RARS), kod koje su morfoloske promjene u
perifernoj krvi sli¢ne onima kod sideropeni¢ne anemi-
je. Krvna je slika bolesnika s RARS-om dimorfna, prisut-
ni su i normalni eritrociti i hipokromna mikrocitoza.
Dimorfma krvna slika mozZe se vidjeti i u bolesnika sa
sideropeni¢nom anemijom ako je bolesnik primao tran-
sfuzije krvi. Mjerenjem serumskog feritina moZemo
razlikovati RARS od sideropenije jer je kod prve serum-
ski feritin vrlo visok, a kod sideropenije nizak. Za potvr-
du, i kod ove bolesti treba uciniti punkciju kostane srzi
s bojenjem na Zeljezo.
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Mijeloproliferativne bolesti

Mijeloproliferativne bolesti mogu simulirati sideropeni-
ju. To se odnosi djelomi¢no na policitemiju veru (PV),
esencijalnu trombocitemiju (ET) i mijeloidnu metapla-
ziju. Kod policitemije vere i esencijalne trombocitemije
¢esto postoji mikrocitoza i hipokromija uz nisko Zeljezo
u serumu i odsutnost Zeljeza u kostanoj srzi. Siderope-
nija moZze nastati zbog spontanog krvarenja, a kod PV-
a i zbog terapijskih venepunkcija. U nekih bolesnika s
PV-om dolazi do kroni¢nih krvarenja iz gastrointestinal-
nog trakta. Prisutnost splenomegalije, neutrofilije, trom-
bocitoze uz povecanu masu eritrocita upucuje na PV
koji je maskiran sideropeni¢nom anemijom. Sli¢no, ako
broj trombocita u perifernoj krvi prijede 1000x10°/L u
bolesnika sa sideropeni¢nom anemijom, treba pomisliti
na ET kao primarni poremecaj. Rezerve Zeljeza u kosta-
noj srzi smanjene su u bolesnika s kroni¢nom granulo-
citnoj leukemijom i mijeloidnom metaplazijom, no me-
hanizam tih poremecaja nije jasan.

TERAPIJA SIDEROPENICNE ANEMIJE
Princip terapije

1. Naci uzrok sideropenije

Najcesci uzroci kronic¢nih krvarenja prikazani su u tabli-
ci 1. Nekad je uzrok gubitka krvi jasan, no pocesto i
nije. U mladih Zena najCesce su to jaka menstrualna
krvarenja. Melena u anamnezi upucuje na krvarenje iz
probavnog trakta. Dokazivanje okultnih krvarenja u sto-
lici ne upucuje samo na krvarenja iz gastrointestinalnog
trakta, primjerice ako bolesnik ima hemoptize — okult-
na krvarenja u stolici mogu se u njega takoder dokazati.
Pri odredivanju mjesta krvarenja sluZimo se uglavnom
rtg-pretragama (gornjeg probavnog trakta, kolona, tan-
kog crijeva) i endoskopskim metodama (kolonoskopi-
ja, fibrogastroduodenoskopija). Da bi se lezija dokazala
radiografski, mora biti veli¢ine najmanje nekoliko mili-
metara u promjeru, zbog ¢ega se mnoge lezije mogu
radiografski previdjeti. To se osobito odnosi na arterio-
venske anomalije (angiodisplazije) koje su naj¢esc¢i uzrok
krvarenja u starijih ljudi, a dokazuju se iskljuc¢ivo endo-
skopski.

2. Ukloniti uzrok sideropenije (npr. kirurska resekcija
tumora, promjena dijete u djece na mlijeku)

Kirurska terapija

Uzroci krvarenja, polipi, hemoroidi moraju se kirurski
ukloniti. Za mnoge druge lezije kirurski zahvati nisu
pozeljni niti su izvedivi. To se posebno odnosi na pro-
mjene kod hereditarne hemoragi¢ne teleangiektazije i
brojne angiodisplazije. Kod menoragije se moze uciniti
kiretaza ili krvarenje lijeciti hormonskom terapijom. Ri-
jetko se mora razmotriti histerektomija. Ti dobrocudni,
ali mukotrpni poremecaji najbolje se lijece dugotrajnom
primjenom preparata Zeljeza u optimalnoj dozi koja ce
nadoknaditi gubitak Zeljeza krvarenjem.
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3. Ordinirati nadomjesnu terapiju Zeljezom odredeno
vrijeme

Peroralna terapija Zeljezom

Zeljezo se moZe nadomijestiti oralno ili parenteralno. Za
oralnu primjenu najcesce se upotrebljava Zeljezo sulfat
koji se dobro podnosi i vrlo je djelotvoran. Optimalna
doza je 65 mg elementarnog Zeljeza (ekvivalent 0,2 g
ferosulfata) tri puta na dan izmedu obroka. Terapiju treba
zapoceti ¢im je postavljena dijagnoza, a treba trajati naj-
manje jo§ 6 mjeseci nakon §to je anemija korigirana
kako bi se napunili depoi Zeljeza. Ukupno trajanje tera-
pije je obi¢no 8 mjeseci. Ako se krvarenje nastavlja, na-
stavlja se i terapija.

Mali broj bolesnika na peroralnoj terapiji ima nu-
spojave koje se najc¢eSce manifestiraju u oblikuju grée-
va u trbuhu, opstipacije ili proljeva. U takvim je slucaje-
vima obi¢no dovoljno smanjiti dozu lijeka na jednu ta-
bletu na dan i tegobe obi¢no nestaju ili se znatno ubla-
Zavaju te se kasnijim poviSenjem doze lijeka dodatne
smetnje ne pojavljuju. Neki bolesnici ne podnose ni-
kakve tablete pa se njima moze Zeljezo sulfat prepisati
u obliku sirupa (2 ¢ajne Zlice 3 x na dan), no mora se
znati da takvi preparati sadrZze 32 mg Fe / 4mL. Tijekom
terapije Zeljezom treba upozoriti bolesnika da ¢e mu
stolica postati tamnozelena i da pri uzimanju Zeljeza u
obliku sirupa moze doci do obojenosti zubi.

Parenteralna terapija Zeljezom

Zeljezo se moZe dati parenteralno bilo u obliku transfu-
zija ili Zeljeznog dextrana. Indikacije za parenteralnu
terapiju jesu:

— Bolesnik ne moze ili ne Zeli primati peroralnu te-
rapiju Zeljezom u adekvatnoj dozi.

— Intestinalna malapsorpcija.

— Kontinuirano krvarenje iz lezije koja ne moze ili
ne e biti kirurski lije¢ena i peroralna terapija nije do-
voljna.

Davanjem Zeljeza parenteralno ocekuje se brz od-
govor na terapiju, ali ubrzani odgovor nije racionalni
cilj parenteralnog propisivanja Fe dekstrana.

Fe dextran

Preparat koji se primjenjuje parenteralno u terapiji side-
ropeni¢ne anemije je Fe dextran. Sadrzi 50 mg Zeljeza/
ml u feri formi. Obi¢no se daje intramuskularno.

Potrebna doza Zeljeza za parenteralnu terapiju izra-
Cunava se prema sljedecoj formuli:

deficit (Fe) = (15,0 — Hb) x tjel. masa x 3.

Prije primjene Fe dextrana, mora se provesti test preo-
sjetljivosti.

U nuspojave parenteralne terapije Fe dextranom ubra-
jaju se otekline na mjestu injekcije, artralgije, tempera-
tura koja se moZe javiti nekoliko sati ili dana nakon
injekcije, pri ¢emu se obi¢no javi leukocitoza (neutrofi-
lija). Javljaju se urtikarije, generalizirana limfadenopati-
ja, splenomegalija, a biljeZi se i asepticki meningitis.?
Najveci je problem ipak anafilakticki Sok. Tijekom ove
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terapije, bolesnicima s reumatoidnim artritisom moze
se pogorsati bolest, a u literaturi je opisano i nekoliko
slucajeva nastanka sarkoma na mjestu injekcije Fe dex-
trana u ljudi i eksperimentalnih Zivotinja.

Nepravilna primjena Fe dekstrana u bolesnika s mik-
rocitnom anemijom koja nije uzrokovana deficitom Ze-
ljeza (talasemija, ili sideroblasti¢na anemija), moze do-
vesti do hemokromatoze.

Transfuzije

Transfuzije su indicirane u jako anemi¢nih bolesnika u
kojih postoji opasnost od ishemije mozga, srca, bubre-
ga ili drugih vitalnih organa. Transfuzije eritrocita treba
davati oprezno, usporeno kako bi se izbjegla kardijalna
dekompenzacija i plu¢ni edem. U rizike transfuzija ubra-
jaju se transmisija ozbiljnih i katkad smrtonosnih bolesti
kao $to je hepatitis, AIDS i CMV infekcija, zatim hemo-
liticke reakcije, renalna insuficijencija i smirt.

4. Evaluirati odgovor na terapiju

Odgovor na terapiju

Brzina odgovora na terapiju Zeljezom ne ovisi o nacinu
davanja vec¢ o adekvatnoj dozi i odgovoru kostane srzi.
Oralna terapija Zeljezom je optimalna, odgovor na tera-
piju jednako je brz kao i kod primjene parenteralne
terapije Fe dextrana. Deficit Hb moZe se korigirati pot-
puno za 8 tjedana. Pritom mladi ljudi brZe reagiraju na
terapiju od starijih.

Nekad bolesnici ne reagiraju na terapiju onako kao
Sto bismo ocekivali. Takvi slucajevi zahtijevaju reeva-
luaciju. Tada si postavljamo sljedeca pitanja:

1. Je li krvarenje kontrolirano?

2. Uzima li bolesnik lijek u adekvatnoj dozi?

3. Postoji li intestinalna malapsorpcija?

4. Je li problem kompliciraniji, upalni ili neoplastic-
ki koji je odgovoran na zakasnjeli odgovor na terapiju
Zeljezom.

5. Je li dijagnoza sideropenije to¢na?

Neki bolesnici slabo reagiraju na Fe dextran jer se
sporo mobilizira s mjesta injekcije ili ga makrofagi iz
kostane srzi kataboliziraju sporo pa je i stvaranje nor-
moblasta sporo.

Cesto takvi bolesnici imaju obilno Zeljezo u kostanoj
srzi , ali nisku koncentraciju feritina u serumu i mikroci-
tozu. Vecina njih brzo reagira na oralnu terapiju Zelje-
zom.
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ZAKLJUCAK

Naveden je kraci pregled opcih aspekata i poneki spe-
cifican aspekt dijagnostike i terapije sideropeni¢nih ane-
mija. U otkrivanju i lijeCenju sideropeni¢ne anemije tez-
nju treba prebaciti na detaljnu diferencijalno dijagno-
sticku obradu ove bolesti, ¢ime ne samo da moZemo
ispravno i sa sigurnoscu pristupiti lijeCenju sideropeni-
je, vec i dijagnostici i terapiji podlezecih bolesti i stanja.
Terapiju treba kontrolirano provoditi peroralnim Zelje-
zom ne samo do nestanka simptoma, ve¢ do trenutka

punjenja rezervi, a pracenje uspjesnosti lijecenja temelji
se na istim klini¢kim i laboratorijskim parametrima kao
i dijagnostika.
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Preliminarna istraZivanja kazuju da stres i anksioznost u trudnica mogu izazvati promje-
ne u razvoju fetusa u smislu promjene frekvencije srca i alteracija fetalnog ponasanja.
Dosadasnje studije usredotocile su se na pracenje srcane frekvencije i korelaciju s psi-
holoskim testovima, krvnim tlakom, sr¢anom i frekvencijom disanja majke, no
4-dimenzionalni ultrazvuk mogao bi donijeti novosti u pracenju ponasanja fetusa (Deve-
lopmental and Behavioral Pediatrics 2003;24:1-7).
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