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POTESKOCE U RAZLIKOVANJU ANEMIJE KRONICNE BOLESTI I
SIDEROPENICNE ANEMIJE — PRIKAZ SLUCAJA

DIFFICULTIES IN DIFERENTIAL DIAGNOSIS OF ANEMIA CAUSED BY CHRONIC DISEASE AND
IRON DEFICIENCY ANEMIA — CASE REPORT

Duska Petranovic, Mirjana Sever-Prebilic, Antica Nacinovic-Duletic

SAZETAK

Diferencijalna dijagnoza sideropeni¢ne anemije i anemije kronic-
ne bolesti ne bi trebala biti teSka, no u ponekim slucajevima
razlikovanje ta dva tipa anemije stvara velike dijagnosticke tesko-
ce, osobito pri planiranju terapije. U radu opisujemo slucaj
53-godidnje bolesnice upucene hematologu zbog anemije (Hb 87
g/L). Prethodno ucinjene pretrage nisu bile dovoljne za postavlja-
nje jasne dijagnoze, a nadomjesna terapija Zeljezom zapoceta je
Sest mjeseci prije hematoloske obrade. Istodobno vaginalno krva-
renje u postmenopauzi, upalni proces i mogu¢ ginekoloski ma-
ligni tumor, dodatno su otezavali to¢nu dijagnozu primarnog uzro-
ka mikrocitne anemije. Nakon histerektomije, dobiveni je patohi-
stoloski nalaz isklju¢io malignu bolest pa je provedeno antibiot-
sko lijecenje upalne bolesti male zdjelice i zapaZeno je postupno
poboljsanje laboratorijskih nalaza bez dodatne terapije Zeljezom,
kao i opce poboljSanje stanja pacijentice tijekom tromjese¢nog
pracenja. Zakljucili smo da rutinski laboratorijski nalazi katkad
nisu dovoljni za postavljanje definitivne dijagnoze anemije. Kada
vrijednost feritina nije vjerodostojna zbog moguceg povisenja
uzrokovanog zivotnom dobi, kroni¢nim poremecajima ili malig-
nom bolesti, te ako postoji znac¢ajna sumnja na sideropeni¢nu
anemiju, potrebno je odrediti transferinske receptore u serumu
na koje kroni¢na bolest nema utjecaja.

Kiyuéhe ryect: anemija, kroni¢na bolest, sideropenija, mikrocitna
anemija.

UvOD

Anemija je jedan od naj¢escih klinickih problema u sva-
kodnevnoj klinickoj praksi, s kojim se susrece lije¢nik
opce prakse, ali i svi specijalisti. Dijagnosticira se pri
koncentraciji hemoglobina u krvi ispod normalne gra-
nice za dob i spol, a treba je smatrati manifestacijom
bolesti, a ne zavrsnom dijagnozom.

Toc¢na morfoloska klasifikacija i dijagnosticki pristup
anemiji nisu uvijek sasvim jednostavni. Mikrocitna ane-
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ABSTRACT

The differential diagnosis of iron deficiency anemia and anemia
caused by chronic disease should not be difficult despite the fact
that distinguishing these two types may be a major clinical dille-
ma in certain cases, especialy regarding the following treatment
planning phase. We report a case of 53 year old woman who was
sent to our Department of Hematology with a registered anemia
(Hb 87 g/L). Although previous tests were not sufficient for esta-
blishing a clear diagnosis, iron replacement therapy had been
started by general practitioner six months prior to the patients
admittance to our ward. Concomitant postmenopausal vaginal blee-
ding, inflamatory process and possible gynecologic malignant tu-
mor recorded in the same patient, made the diagnosing process
of the primary cause of microcitic anemia quite complex. After
hysterectomy which revealed no pathohystological evidence of
any malignant gynecological tumor and antibiotic treatment for
pelvic inflamatory disease, routine blood tests slowly normalized
without iron replacement therapy and patient was in much better
condition after three months follow up. We emphasize that routi-
ne laboratory analyses are not always sufficient for establishing a
definitive diagnosis of the iron deficiency anemia. In cases where
serum feritin level is not reliable due to its increase with age,
chronic disorders and malignancy, considering a strong suspicion
of iron deficiency, it is necessary to use serum transferrin recep-
tor assay, which is not affected by chronic diseases.

Key worps: anemia, iron deficiency, microcytic, chronic disease.

mija koju najcesce srecemo u praksi nije uvijek i sidero-
peni¢na anemija, a kombinacija etioloskih ¢imbenika ili
nevjerodostojnost nalaza zbog prethodno uzete terapi-
je, dodatno oteZavaju to¢nu dijagnozu i planiranje tera-
pije.*?

PRIKAZ SLUCAJA

U hematolosku ambulantu upucena je 53-godisnja pa-
cijentica s uputnom dijagnozom sideropeni¢ne anemi-
je. Pacijentica je zadnje dvije godine u menopauzi, no
viSe je puta imala metroragije koje su uz konzervativnu
terapiju Metilergobrevinom i Dycinon kapima uspjesno
sanirane. Laboratorijske vrijednosti (ponavljane vise puta)
upucivale su na anemiju (Hb 100-115 g/L), no provede-
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ne pretrage nisu bile dovoljne da se ustanovi o kojem
se tipu anemije radi (Fe je bio sniZen: 3,0-5,1, no vri-
jednosti UIBC-a nisu bile zatraZene). Sest mjeseci prije
prvoga hematoloskog pregleda zbog registrirane ane-
mije pracene blagim umorom, zapoceta je nadomjesna
terapija peroralnim Zeljezom, a dva mjeseca prije prvog
pregleda u bolesnice je zbog ponovne izrazite metrora-
gije ucinjena eksplorativna kiretaza kada je postavljena
patohistoloska dijagnoza glandularnog polipa endome-
trija sa znakovima sekretorne aktivnosti. Neposredno
nakon kiretaze vrijednost Zeljeza bila je 12,7 umol/L, E
4,0 x 10'%/L, hemoglobina 114 g/L, Htc 34,0, MCV 70 fL.
Nikakve dodatne pretrage nisu zatraZene vec je pove-
¢ana doza peroralnog Zeljeza. Iako pacijentica dalje ni-
je vidno krvarila, anemija se izrazito pogorsavala.

S obzirom na progresivno izrazito pogorsanje opceg
stanja pacijentice: umor, dispneju pri najmanjim napori-
ma, stenokardi¢ne tegobe i oticanje nogu, pregledao ju
je kardiolog (uc¢injen EKG, ehokardiografija i ergome-
trija bili su u granicama normale) koji je sugerirao da je
prisutna simptomatologija uzrokovana anemijom te pre-
porucio njezinu korekciju. Pacijentica je upucena i neu-
rologu zbog ucestalih glavobolja (uc¢injen EEG bio je
bez patoloskih promjena), te fizijatru zbog izrazitih bo-
lova u lumbalnoj kraljeZnici koji su se javljali iskljucivo
u vrijeme menstruacija ili kasnijih metroragija. U sklopu
obrade, buduci da Rtg lumbosakralne kraljeZnice nije
pokazao patoloske promjene, ucinjena je i kompjuto-
rizirana tomografija te magnetna rezonanca lumboskral-
nog segmenta koje nisu pokazale patoloske promjene.

Tada je pacijentica upucena u hematolosku ambu-
lantu, uz preporuku da se provede parenteralna nado-
mjesna terapija Zeljezom. Nalazi ucinjeni u to vrijeme
pokazivali su pogorsanje anemije: E 4,34 x 10'2, Hb 75
¢/L, Htc 0,25, MCV 584 fL, uz izrazito sniZenu vrijed-
nost Zeljeza (1,9 umol/L) i normalan UIBC (47,6). Leu-
kociti (7,5x10°) kao i diferencijalna krvna slika bili su u
granicama normale uz blago povisene trombocite
(410x10).

Detaljnom anamnezom doznaje se da je pacijentica
viSe godina blago anemi¢na, no izrazito pogorsanje uo-
Cava zadnjih nekoliko mjeseci. Osjeca se umorno, ma-
laksalo, dispnoi¢no pri najmanjim naporima, postala je
depresivna, zaboravljiva, ¢esto ima glavobolje. Povre-
meno osjeca “lupanje srca”, a ¢eSce, osobito u naporu,
retrosternalne bolove. Redovite menstruacije prestale su
prije dvije godine, no otada je tri puta imala jaka vagi-
nalna krvarenja. Nakon zadnjega, kada je ucinjena i eks-
ploracija kojom je dokazan polip, osjeca se izrazito lo-
Se. Povremeno je febrilna do 38°C, a zna imati i zimice
uz bolnost i osjecaj tezine nisko u trbuhu. Bolovi nisko
u trbuhu, uz Sirenje prema lumbalnoj kraljeznici, po-
gorsavaju se osobito u vrijeme vaginalnih krvarenja, a
tada ima i Zestoke glavobolje. Bolesnica je negirala dru-
ge prethodne bolesti, a obiteljska anamneza takoder je
bez posebitosti.

Fizikalnim pregledom uoc¢ava se da je bolesnica iz-
razito blijeda, adinamic¢na, afebrilna, dispnoic¢na pri naj-
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manjem naporu i tahikardna. Limfni ¢vorovi se nisu pal-
pirali. Akcija srca bila je ritmic¢na, frekvencije 100/min,
tonovi naglaseni, Sum se nije ¢uo. Nad plucima auskul-
tatorni i perkutorni nalaz bio je uredan. Dojke su se
palpatorno doimale iregularne, mastopati¢ne, a u late-
ralnom gornjem kvadrantu desne dojke palpirala se tvr-
da nepravilna tvorba promjera oko 1 cm. Stijenka abdo-
mena bila je meka, elasti¢na i lagano osjetljiva suprapu-
bi¢no i obostrano ingvinalno, narocito lijevo. Jetru i sle-
zenu, kao niti patoloskih rezistenci nije se palpiralo.
Peristaltika je bila uredna, lumbalana sukusija negativ-
na. Zatrazeni su hitni dodatni laboratorijski nalazi i hit-
na konzultacija ginekologa. Laboratorijski nalazi poka-
zali su sniZenu vrijednost hemoglobina (85 g/L) i Zelje-
za (4,0 umol/L), normalan UIBC (48,9) i normalan feri-
tin (54). Ginekolog je postavio dijagnozu upalne bolesti
male zdjelice, a ginekoloskim ultrazvukom dokazan je
submukozni miom, hiperehogen endometrij 8 mm. Li-
jevi jajnik mjerio je 5,3 x 3,5 cm i sadrZavao je anehoge-
nu tvorbu. ZatraZena je i hitna mamografija koja je po-
kazala fibrocisti¢ne promjene bez znakova maligniteta.

Temeljem anamnestickih podataka, fizikalnog nala-
za, rutinskih laboratorijskih testova i specifi¢nih testova
za dijagnozu i evaluaciju anemije, zakljucili smo da je
repetitivno vaginalno krvarenje u menopauzi, uzroko-
vano miomom uterusa uz prisutnu inflamatornu kom-
ponentu, dovelo do anemije koja je u pocetku vjerojat-
no mogla biti uzrokovana krvarenjem (iako ucinjeni na-
lazi nisu bili dovoljni za to¢no definiranje vrste anemi-
je), no izrazito pogorsanje anemije bez evidentnog kr-
varenja govorilo je za anemiju kroni¢ne bolesti.

Ostali simptomi na koje se bolesnica zalila, bili su
vjerojatno posljedica kombinacije smanjene tkivne ok-
sigenacije, adaptivhog odgovora na anemiju i simpto-
matologije osnovne bolesti koja je dovela do anemije.

Zbog vjerojatne anemije kroni¢ne bolesti i sumnje
na malignu etiologiju u kombinaciji s recidivirajucim
krvarenjima, preporucena je hitna ginekoloska operacija.

Tri mjeseca nakon ucinjene histerektomije (patohi-
stoloski nalaz iskljuc¢io je malignitet) i provedene anti-
biotske terapije (zbog upalne bolesti male zdjelice), la-
boratorijski nalazi su se normalizirali bez nadomjesne
terapije Zeljezom, a tegobe na koje se bolesnica pret-
hodno Zzalila potpuno su se povukle.

RASPRAVA

Diferencijalna dijagnoza mikrocitne anemije ne bi tre-
bala predstavljati poteskocu. Kod anemije kroni¢ne bo-
lesti serumsko Zeljezo je nisko, UIBC poviSen, feritin
nizak, dok je u anemiji kroni¢ne bolesti u pravilu nisko
Zeljezo popraceno normalnim UIBC-om, a feritin je nor-
malan ili povisen.

Katkad je teSko razlikovati anemiju kroni¢ne bolesti
i pravu sideropeni¢nu anemiju. Razlozi mogu biti: na-
domjesna terapija Zeljezom zapoceta prije razjasnjenja
etiologije anemije, oba mehanizma prisutna u istog pa-
cijenta (kroni¢na ili maligna bolest u pacijenta koji isto-



D. Petranovic, M. Sever-Prebilic, A. Nacinovic-Duletic POTESKOCE U RAZLIKOVANJU ANEMIJE KRONICNE BOLESTI I S. ANEMIJE

dobno krvari), starija dob (razina feritina raste sa Zivot-
nom dobi, a kroni¢ne i maligne bolesti ¢esce su u stari-
je populacije), a nejasnoce mogu nastati i zbog nemo-
gucnosti laboratorija da ucini sve potrebne testove.

U naSe bolesnice dijagnostika je bila usmjerena na
vaginalno krvarenje Ciji je logi¢ni rezultat sideropenic-
na anemija, medutim, prema ucinjenim nalazima nije se
radilo o sideropeni¢noj anemiji ve¢ o anemiji kroni¢ne
bolesti (Algoritam 1) te je hitno trebalo iskljuciti druge
uzroke anemije, osobito malignu bolest (ginekoloski ma-
lignom ili neoplazmu dojke s obzirom na palpabilnu
tvorbu u desnoj dojci).

U prilog anemije kroni¢ne bolesti govorio je i poda-
tak o dinamici nastanka anemije: nakon zadnje metro-
ragije 1 eksploracije, bolesnica je jos uvijek imala samo
blago izrazenu anemiju (Hb 114 g/L), a poslije, bez zna-
kova krvarenja, anemija se pogorSavala do vrijednosti
Hb 75 g/L.

Stoga smo izdvojili i komentirali neke od postupaka
u obradi naSe bolesnice (Algoritam 1) i jo$ jednom istak-
nuli vaznost razmisljanja o trima osnovnim ¢injenicama
pri obradi anemije:

1. Prepoznati simptome bolesti koja je dovela do ane-
mije.

Potrebno je bilo agresivno lijeciti uzrok anemije (upal-
nu bolest male zdjelice te, posebno, pri pogorsanju ane-
mije i evidentnim metroragijama konzultirati $to prije
ginekologa zbog kauzalnog lijecenja).

2. Razjasniti o kojem tipu anemije se radi, pridrZa-
vajuci se jasnib kriterija i klinickibh smjernica obrade.

Anemija u naSe bolesnice proglasena je siderope-
ni¢nom, iako nisu odredeni UIBC i feritin, ve¢ samo na
temelju anamnestickog podatka o krvarenju. Stoga su
daljnja obrada i lijecenje (nadomjesna terapija Zeljezom)
bili provedeni u smislu sideropeni¢ne anemije.

3. Prepoznati simptome same anemije:

3.1. Organska disfunkcija zbog smanjene tkivne ok-
sigenacije (umor, dispneja u naporu, stenokardija, gla-
vobolja, anoreksija, poremecaj menstruacije, smanjenje
libida, bljedoca, ostecenje renalne funkcije).

3.2. Adaptivni odgovor na anemiju, osobito kardio-
vaskularnog sustava (povecanjem frekvencije i udarnog
volumena).

Ovakvim razmisljanjem pacijent se ¢esto moze po-
Stedjeti dodatnih skupih, neugodnih ili invazivnih pre-
traga. Iako je upucivanje kardiologu 53-godisnje bole-
snice s opresijama u prsima svakako opravdan postu-
pak, u ovom je slucaju mozda mogao biti preveniran
ranim kauzalnim lijeCenjem anemije. Glavobolja i bolo-
vi u lumbosakralnoj kraljeznici nakon lijeenja anemije
takoder su se povukli te su se specijalisticke pretrage i
sva dodatna dijagnostika pokazale nepotrebnima.

Neprepoznavanje anemije i samo simptomatsko lije-
¢enje moze biti pogubno za bolesnika ako je anemija
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uzrokovana malignom bolescu, stoga je potrebno do-
datnom obradom iskljuciti druge uzroke anemije.

Osobito je tesko ustanoviti tocan uzrok anemije u
starijoj dobi kada se ¢esce istodobno javljaju razliciti
etioloski ¢imbenici >°.

ZAKLJUCAK

Dijagnostika i morfoloska klasifikacija anemije nisu uvi-
jek jednostavni. Vazno je razmisljati o anemiji prije sve-
ga kao o simptomu osnovne bolesti, a ne zavr$noj di-
jagnozi te svakako tragati i lijeciti etioloski ¢imbenik
koji je doveo do anemije.

Algoritam obrade u naSe pacijentice (kronoloski) :
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