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Problematika diagnostiky a 1éCby sideropenické anémie

Abstrakt

Sideropenickd anémie neboli anémie 2z nedostatku zeleza je historicky
nejrozsifenéjSim typem anémie vibec. Vyskytuje se ve vSech zemich svéta a je z velké
casti zéavisla na socio-ekonomické urovni. VyznacCuje se deficitem zeleza, jehoz
nasledkem je snizena kvalita zivota dosp€lych osob, naruseni ristu déti a riziko potratli
pro téhotné zeny. Sideropenickou anémii lze diagnostikovat pomoci hematologickych a
biochemickych vysetfeni krve. Sideropenie je vétSinou sekundarni onemocnéni a od
toho se také odviji 1 1écba a jeji ucinnost.

Na téma metabolismu zeleza v lidském téle a problematiku diagnostiky a 1écby
sideropenické anémie byla zpracovana odborna reserse.

V praktické ¢asti byl vénovan diiraz na vysetieni krevniho obrazu a vySetieni
hladiny feritinu pomoci automatickych analyzatort. Tyto parametry byly stanoveny u
vzorki 15 pacientl trpicich sideropenickou anémii na oddéleni hematologie a transfuzni
sluzby a na odd¢leni klinické biochemie v Nemocnici Jindfichtiv Hradec.

Cilem bylo stanovit hodnoty krevniho obrazu a feritinu pro dany soubor pacientd a

dale zjistit souvislost danych hodnot s 1é¢bou.
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Issue of diagnosis and treatment of sideropenic anemia

Abstract

Iron deficiency anemia is the most common type of anemia. It occurs in all
countries of the world and it is mostly dependent on the standard of living. It is
characterized by iron deficiency, which results in a reduced quality of life for adults,
impaired child growth and the risk of abortion for pregnant women. Iron deficiency
anemia can be diagnosed by hematological and biochemical blood tests. Iron deficiency
is usually a secondary disease so the treatment of iron deficiency also depends on the
treatment of primary desease.

The practical part focuses on the topic of blood count and the examination of the
feritin level with the automatic analysers. These parameters were defined for 15
anaemic patients with that were treated at the haematology department and at the
clinical biochemistry department of the Hospital in Jindrichtv Hradec.

The goal of the thesis is to determine the iron and feritin levels blood count for
those patients and consequently establish a connection between the levels and the

treatment of the anemia.
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Uvod

Sideropenickd anémie je jednou z nejrozsifenéjSich anémii vibec. Jednd se o
anémii, kterou zpusobuje nedostatek zeleza. Deficit Zeleza je nejéastéjsi vyzivovy
problém na sveéte.

Patfi mezi mikrocytarni (nékdy normocytarni) hypochromni anémie S
anizocytézou. Vzniké porusenim rovnovahy mezi pfijmem, zasobami a ztratou Zeleza.
Diky tomu pak dochdzi k nedostatecné podpote produkce erytrocytii. Déale pak dochazi
k Cerpani zeleza ze zasob. Tyto zasoby se vSak spravné nedopliuji.

Sideropenicka anémie ma tii stadia — prelatentni, latentni a manifestni.
V prelatentni fazi se objevuji kompenzacni mechanismy a dochéazi k Gtlumu tvorby
feritinu. Také se zvySuje resorpce z GIT. V latentni fazi se zvySuje celkova vazebna
kapacita transferinu a koncentrace solubilnich transferinovych receptord. V manifestni
fazi jsou zasoby v podobé feritinu jiz vyCerpané.

Sideropenické anémie je vétSinou pridruzena kjiz existujicimu onemocnéni.
Pticiny sideropenie se lisi dle véku, pohlavi a geografického osidleni. Mezi nejcastéjsi
patii krvaceni, nedostateCny piijem Zeleza a poruchy absorpce. Nejvice sideropenie
postihuje Zeny, hlavné diky fyziologickému krvaceni pii menstruaci a diky zvySené
potiebé zeleza v t€¢hotenstvi. Zvysené riziko sideropenie je i u déti, které potiebuji vice
zeleza v obdobi rustu. Sideropenie byva Casto asymptomaticka. Projevy, kterych si lze
vSimnout, jsou celkova slabost, bledost, inava a duSnost pfi fyzické aktivité.

Pro spravnou diagnostiku lze pouzit nékolik béZnych laboratornich vySetfeni.
Nejbéznéjsi jsou krevni obraz, koncentrace sérového feritinu, transferinu a saturace
transferinu. Sideropenie muzZe byt zjisténa i v souvislosti s jinym onemocnénim, jako je
celiakie nebo Crohnova choroba.

Pacientim trpicim sideropenickou anémii se nejcastéji podava peroralni piipravek
zeleza. Pti Spatném snaSeni takového ptipravku ¢i pfi problému s absorpci, se podava
zelezo intravenozné v presnych davkach. Zelezo Ize podavat i preventivné — gravidnim
Zendm a n€kterym darctim krve.

Vlivem 1écby by pak meélo dojit k normalizaci pacientského krevniho obrazu a
hladin zasobniho 1 transportniho Zeleza. Vysledkem téchto zmén je zlepSeni stavu

sideropenické anémie.



1. Soucasny stav

1.1 Erytrocyty

Erytrocyty neboli ¢ervené krvinky jsou nejvice zastoupenych krevnich elementl
v krvi. Jejich podet se lisi dle pohlavi. Zeny maji obecné méné erytrocyti nez muzi, a to
3,80 — 5,20 x 10/l krve. Podet erytrocytd u muzi &ini 4,00 — 5,80 x 10*4/1 krve
(Dylevsky, 2019; CHS CLS JEP, 2015).

1.1.1 Morfologie a fyziologie erytrocytit

Erytrocyty jsou bezjaderné krevni burky, které tvarem pfipominaji bikonkavni disk
o velikosti 7,2 um. Cervené krvinky se u ¢lovéka vyviji v hematopoetické tkani, coz je
po porodu ¢ervenad kostni dien. Pfed porodem je vyvoj lokalizovan i ve slezin¢ a jatrech.
V kostni dieni erytrocyty proliferuji a zraji az do své kone¢né podoby (bezjaderné
buriky) a nasledné odchazi do periferni krve. Erytropoézu podnécuje a reguluje hormon
erytropoetin (Ktivankova a Hradova, 2009).

Hlavni funkci erytrocytd je transport plyni — kysliku a oxidu uhli¢itého. Tento
transport je umoznén diky proteinu hemoglobinu, ktery je obsazen v cervenych
krvinkach (Rokyta et al., 2016).

Za dobu svého zivota erytrocyt postupné ztraci aktivitu enzymdi, diky kterym
funguje transport latek pifes membranu a chod metabolickych dé&ju. Tyto déje krvinka
sama obnovit nedokaze kviili absenci jadra a mitochondrii. Proto jsou erytrocyty po 120
dnech, kdy vykazuji nulovou enzymatickou aktivitu, V ¢ervené pulpé sleziny
vychytdvany z obéhu. Ke ,,smrti erytrocyti dochédzi i v obéhu, kde jsou pohlcovany
makrofagy. Nasledné¢ dochazi k poruseni bunéénych membran a vyliti bunétného
obsahu. Tento d¢j se nazyva hemolyza a mize k nému dojit i pfed dovrSenim normalni
doby stafi erytrocytu — vétSinou vlivem okolnich faktori (napiiklad hypotonické

prostiedi, intoxikace) nebo muize provazet i nékteré chorobné procesy (Kocarek, 2010).

1.1.2 Hemoglobin

V jedné Cervené krvince je obsazeno asi 260 — 280 milionti molekul hemoglobinu
(HDb), coz odpovida zhruba 95 % susiny. Koncentrace hemoglobinu v krvi se stejné jako
pocet erytrocytu 1isi pohlavim. Koncentrace u muzt odpovida 135 — 175 g/l krve, u Zen

120 — 160 g/l (CHS CLS JEP, 2015; Silbernagl a Despopoulos, 2016).



O hemoglobinu lze fici, Ze se jedna o sféricky protein, ktery lze rozdélit na globin
(proteinova cast) a hem (prostetickd ¢ast). Hem je oznaceni pro tetrapyrolovy prstenec
(portoporfyrin 1X) s centralng vazanym kationtem Fe®*, jehoZ struktura je znizorndna na
obrazku 1. Tyto prstence jsou v hemoglobinu ¢tyfi. Globin tvoii dva pary globinovych
fetézcu. Podle typu téchto fetézcti mizeme rozlisit hemoglobin na adultni HbA; (97%) a
HbA, (max. 3,2%) a na fetalni hemoglobin HbF, ktery je obsazen pouze v erytrocytech
plodu a po narozeni je postupné nahrazovan hemoglobinem adultniho typu (Penka a
Slavickova, 2012).

CH,
2 CH,
OH,
H4C
0™ “oH o OH

Obrazek 1: Struktura hemu
Zdroj: Wikibooks
Pti rozpadu Cervené krvinky se uvolni nebilkovinnad slozka hemoglobinu hem a
postupné se pfemeni na Zlu€ova barviva. Také dochazi k odStépeni Zeleza v disledku

hemolyzy. Zelezo je naslednd vyuZito pro novou tvorbu hemoglobinu (Ko&arek, 2010).

1.2 Metabolismus %eleza v lidském téle

nachazi vazané v bilkovinach, ale i v anorganické formé. Anorganicka forma Zeleza je
vSak pro organismus toxicka.

Celkovy obsah zZeleza v téle dospélého cloveéka c¢ini 3,5-5,00, kdy u zen je
obsazeno v men§im mnozstvi. Zelezo v lidském organismu lze rozdélit do dvou skupin.
Na funk¢ni skupinu a skupinu transportniho a zasobniho zeleza. (Penka et al., 2001).

Funkéni Zelezo je obvykle vazano na porfyrin. Do této skupiny se fadi zelezo
obsazené¢ v hemoglobinu, myoglobinu a enzymech. Mezi transportni a zdsobni zelezo
patii transferin, feritin a hemosiderin. Kdybychom chtéli rozdélit zelezo v organismu

procentualné, mizeme fici, Ze nejvice obsazené¢ho zeleza je v hemoglobinu (65 — 70 %),
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na druhém misté jsou zasoby — tedy feritin a hemosiderin (25 — 30 %), na myoglobin

ptipada zhruba 5 % a na enzymy a transferin asi 0,1 — 0,5 % (Penka et al., 2001).

1.2.1 Feritin

Jak uz bylo feceno, zelezo je pro lidsky organismus nezbytné, ale v pfilisSném
mnozstvi Skodlivé. Proto se V lidském organismu nachazi protein zvany feritin, ktery
slouzi k ukladani Zeleza z cytosolu, a tim se vypotfadava s t€émito antagonistickymi jevy
(Ford et al., 1984).

Feritin vznikd tak, Ze se zelezo solubilizuje dovnitt globularniho proteinu
apoferitinu. Zde podléha za piitomnosti peroxidu vodiku (H20,) oxidaci, a vznika tak
mineralni forma Zeleza hydroxid Zelezity Fe(OH)sz. V jadie feritinu se mize nachazet az
4000 iontd zeleza (Arosio etal, 2017; Lukas, 2019). Feritinovy vnitiek je relativné
inertni a nedochdzi zde k redoxnim reakcim pfispivajicim k toxicité zeleza
(Philpott, 2018).

Aby bylo mozné mobilizovat takto ulozené zZelezo, proteinovy obal musi byt
degradovén. Nasledné je trojmocné Zelezo redukovano zpét na dvojmocné. Tato reakce
je lokalizovana v lumen lysozému, odkud lze dvojmocné zelezo exportovat a dale
vyuzit (Philpott, 2018).

V plazmé €i v séru je hladina feritinu pomérné nizkd, ale odrazi zasoby Zeleza ve

tkanich — hlavné v jatrech, stfevni sliznici a slezin€ (Penka et al., 2001).

1.2.2 Hemosiderin

Hemosiderin je intracelularni forma zasobniho Zzeleza vznikajici pfevazné pti
nadbytku Zeleza v lidském organismu. Zelezo ulozené v hemosiderinu pochézi pievazné
hladiny hemosiderinu Ize vidét nejvice pii snizené erytropoéze nebo pii rychlé destrukci
erytrocytt (Boes a Durham, 2017).

1.2.3 Transferin

Transferin vznika vazbou zeleza s apotransferinem (jednoduchy glykoprotein s
obvykle dvéma vazebnymi misty pro Fe). Syntetizuje se pfevazné v hepatocytech a jeho
obsah v lidském téle ¢ini asi 2,5 — 3,0 g/l krve (Pecka, 2002).

Obvykle je v lidském téle pouze 1/3 transferinu nasycena zelezem a zbylé 2/3 tvori

tzv. volny transferin (apotransferin), ktery je pfipraven pro zménu pozadavki
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organismu. Tento pomér je vétSinou stabilni jiz od narozeni a méni se pouze pii
chorobnych stavech (Penka et al., 2001; Gomme et al., 2005).

Zelezo je v transferinu, stejn& jako ve feritinu a hemosiderinu, vazano v redoxng
inaktivni formé. Vazba a nasledné uvolnovani zeleza zahrnuje n¢kolik faktort, jako je
teplota, iontové a chelata¢ni koncentrace. Obzvlast’ dileZitou tlohu zde hraje pH, které
bud’ inhibuje, nebo stimuluje uvoliovani Fe z transferinu (Gomme et al., 2005).

Transferin cirkuluje v krvi a transportuje tak Zelezo v organismu. Po nalezeni
cilové bunky se navaze na transferinovy receptor (TfR), ktery je lokalizovan na
membrané cilové buiky, a vytvoii spolu komplex. Cely tento komplex nasledné
podléha endocytoze. Poté uvnitt cilové bunky dochazi k uvolnéni zeleza z transferinu.
Volné zelezo muze vstoupit do mitochondrii a podilet se na metabolickych procesech,
nebo vznika feritin a tvofi Se tak zasoba Zeleza. Velka Cast takto transportovaného

zeleza slouzi k syntéze hemoglobinu v kostni dfeni (Gao et al., 2019).

1.2.4 Regulace Zeleza v organismu

Hladina zeleza v téle je regulovdna na dvou urovnich, a to systémovée a bunécné.
Zaroven dochazi k vzajemné spolupraci téchto dvou systému (Gao et al., 2019).

Systémovou regulaci fidi peptidovy hormon hepcidin, ktery je produkovan hlavné
hepatocyty. K jeho produkci dochazi pii vysoké koncentraci plazmatického Zeleza. Ridi
dodavku zeleza do krevni plazmy z enterocytli absorbujicich Zelezo, z makrofagh
recyklujicich erytrocyty a z hepatocyt ukladajicich zelezo. Hlavni funkci hepcidinu je
inhibice exportu Zeleza. Hepcidin se vaze na protein feroportin, ktery napomaha exportu
Zeleza z vySe zminénych buné€k, a cely export tak inhibuje. ZvySena erytropoeticka
aktivita hepcidin potlacuje, coz vede k uvolhovani zeleza ze zasob a samoziejmé i
zvySené absorpci. Timto zplisobem se prizptisobuje nabidka Zeleza zvySené poptavce.
(Ganz, 2016; Gao et al., 2019).

Bunécéné regulace je fizena regulaénimi proteiny Zeleza. Pti nizké koncentraci
bunééného zeleza se aktivni centrum regulacnich proteinli zeleza vaZe na prvek
reagujici na Zelezo, ¢imZ zvySuje bunécnou expresi proteinu pro transport nehemového
zeleza (DMT1) a TfR. Tato situace ma za nasledek zvySenou absorpci. Pii vysoké
hladin€ buné¢ného Zeleza dochazi k zablokovani centra regulacnich proteind Zeleza a
tim 1 k blokaci inhibice absorpce. Centrum regulacnich proteinti zeleza také reguluje
stabilitu feritinu a transferinu, hraje tedy klicovou roli v homeostaze buné¢ného zeleza

(Gao et al., 2019).
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1.2.5 Absorpce Zeleza

K absorpci Zeleza dochazi zejména v duodenu. Dale pak v distalnich ¢astech
tenkého stieva, kde je vSak vstfebdvana pouze mald Cast. Vstiebavani zeleza probiha
Viontovém stavu—V dvojmocné formé¢ (v tomto oxidaénim stupni je udrZovano
kyselinou askorbovou, coz piispiva K vstiebavani), v trojmocné form¢ (fosfore¢nany,

oxalaty) a jako soucast hemu (Pecka, 2002).

1.2.5.1 Absorpce hemového Zeleza

Hemovym zelezem se rozumi takové Zelezo, které je pevné vazané na porfyrinovy
kruh nachazejici se Vv hemoglobinu nebo myoglobinu. Hem se uvolnuje diky
proteolytické aktivit¢ v lumen zaludku a tenkého stfeva. Do duodenélnich enterocytt se
hem dostane pomoci specialnich nosi¢ti (HCT1) na apikalni strané¢ bunék. Po absorpci
je hem uloZen ve vezikulach v cytoplazmé, kde pisobi hem oxygenaza — 1 (HO-1),
ktera uvoliuje Zelezo z hemu. Dale se pak takto uvolnéné Zelezo fidi stejnymi cestami,
jako zelezo pochazejici z jinych nehemovych zdroji. Pisobeni HO-1 je indukovano
nedostatkem Zeleza a je umérné spotiebé zeleza (Beard a Han, 2009).

Utinnost absorpce Zeleza obsazeného v hemu ¢ini cca 40 % (Beard a Han, 2009).

1.2.5.2 Absorpce nehemového Zeleza

VétSina nehemového Zeleza ze stravy vstupuje do gastrointestinalniho traktu
Vv trojmocné form¢ (jen opravdu mala ¢ast je dvojmocna). Aby mohlo byt takovéto
zelezo absorbovano, musi se nejprve redukovat na formu dvojmocnou. To se déje
napiiklad pomoci ferrireduktazy na kartaovém lemu enterocyti nebo diky redukénim
¢inidlim z potravy jako je kyselina askorbova (Beard a Han, 2009). Pies apikalni
membranu enterocytll se dvojmocné Zelezo dostane pomoci DMT1. Tento proces vSak
neni Gplné objasnén (Gao et al., 2019).

Utinnost absorpce Zeleza pochézejiciho z jinych nez hemovych zdroji &ini cca

10 % (Beard a Han, 2009).

1.2.6 Ztraty Zeleza

Fyziologické denni ztraty zZeleza jsou pomérné malé. Jedna se zhruba o 1 mg Fe
v disledku odlupovani epitelii ve sttevé a mocovém ustroji. U Zen pfed menopauzou Se
tato ztrata zvySuje béhem menstruace. V téhotenstvi se denni ztraty zeleza prohlubuji

jesté o zhruba 1 g a sestdvaji se z bazalni ztraty, zvySené hmotnosti erytrocytll matky,
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fetalni potieby a vyzivy placenty. Organismus se tyto ztrdty snazi kompenzovat
zvySenou absorpci Zeleza (Penka et al., 2001; Beard a Han, 2009).

Ztraty mohou byt i patologické ¢i klinické povahy. Dochézi k nim napiiklad pti
krvaceni, ulceraci, pisobenim parazitli, zvraceni, ale i pti darovani krve a chirurgickych

zakrocich (Beard a Han, 2009).

1.2.7 Zdroje Zeleza v potravé

Denni stravou se do organismu dostane 10 — 15 mg zeleza. Vstiebava se ale jen asi
0,5 - 1,5 mg. Skoro stejn¢ mnozstvi se také denné vylouci (Pecka, 2002).

Nejbohat$imi zdroji Zeleza jsou Cervené maso a vnitinosti (srdce, jatra), které
obsahuji Zelezo hemové. Z rostlinnych zdrojii jsou vyznamnymi zastupci zejména
lusténiny a rizné druhy ofechi (Végh, 2013).

Rostlinné zdroje minerdlniho Zeleza jsou stejné bohaté jako zivocisné. Hlavni a
nezanedbatelny rozdil je vSak ve vstiebatelnosti, jak uz bylo fe¢eno v predchozich
odstavcich (kapitola 1.2.5 Absorpce Zeleza).

Bézna lidska strava také obsahuje urcité latky, které snizuji resorpci Zeleza ze
stieva. Patfi mezi né napfiklad $tavelany obsazeny ve S$penatu, fytaty z obilnin, nebo

fosforecnany v kolovych napojich (Végh, 2013).

1.3  Anémie

Termin anémie se pouziva pro chorobny stav, kdy je hladina hemoglobinu sniZena
pod fyziologickou mez. Tato mez vSak neni v literatufe definovana jednotné. Dle
Svétové zdravotnické organizace (WHO) lze o anémii hovofit jiz pii poklesu
hemoglobinu pod 140 g/l u muzii a pod 120 g/l u zen. Zatimco dle Leeho (1998) az pod
132 g/l uw muzh a pod 117 g/l u Zen. Daleko mens$i vyznam ma pocet erytrocytl. U
nékterych anémii totiz tento pocet snizeny neni. Pfi¢inou anémie muze byt porucha
krvetvorby, samotnych krvinek, ale i jiné chorobné stavy (Penkaetal, 2001;
Novotny, 2007).

V ekonomicky rozvinutych statech svéta postihuje anémie vice Zeny, a to zejména
ty gravidni. Dals§i ohroZenou skupinou jsou déti do péti let a lidé trpici podvyzivou
(vétSinou rozvojové zeme). Mezi faktory, které ovlivituji prevalenci, mizeme zaradit
klima, socio-ekonomickou situaci statu a hlavné jiz existujici onemocnéni. Anémie je
jednim znejvice se objevujicich problémt v klinické praxi vibec (Howard a

Hamilton, 1997).
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Pti anémii dochézi k ubytku pfenosné kapacity kysliku. To mé za nésledek Spatné
prokrveni a hypoxii tkani. Intenzita takového postizeni se odrazi jak od stupné anémie,
tak od rychlosti vzniku anémie. Pfi pomalejsim vzniku chudokrevnosti se organismus
hypoxii snazi zabranit nékterymi kompenza¢nimi mechanismy, mezi které patii
naptiklad zvySena cinnost srdce spojena snizSi viskozitou krve, zvySeni hladiny
2,3 difosfoglyceratu v erytrocytech, redistribuce toku krve do tkani s vyssSi spotiebou
kysliku (mozek, myokard) a vneposledni fadé i1 vySs$i stimulace erytropoézy.
Nasledkem téchto kompenzacnich mechanismii se miize u pacienta projevit tachykardie,
srde¢ni $elest, dusSnost, bledost kize a sliznic, inava a celkova slabost. Jednotlivé
pfiznaky se vS8ak mohou liSit dle druhu anémie (Howard a Hamilton, 1997;
Penka et al., 2001).

Anémiec mizeme dle Penkyetal (2001) rozdélit podle morfologie a
etiopatogeneze. Morfologické déleni urcuji hodnoty krevniho obrazu z hematologického
analyzatoru. Podle stfedniho objemu erytrocyti (MCV) nejpiehlednéji rozdélime
anémie na mikrocytdrni, normocytarni a makrocytarni. Podle stfedni koncentrace
hemoglobinu v erytrocytech (MCHC) pak na hypochromni a normochromni.
Etiopatogenetické d€leni bere v uvahu pfi¢inu a vznik. Podle toho muizeme rozdélit
anémie na anémie z poruchy tvorby erytrocyti, anémie z nadmérné ztraty erytrocyti a

akutni posthemoragickou anémii.

1.4  Sideropenicka anémie

Sideropenickd anémie neboli anémie znedostatku zeleza vznikd vlivem
nerovnovdhy mezi pfijmem, zisobami a ztritou zeleza, diky které nedochazi
k dostatecné podpore produkce erytrocytl. Tento typ anémie zpusobuje smrt malokdy,
ale jeji dopad na lidské zdravi mtize byt vyznamny (Miller, 2013).

Anémie z nedostatku Zeleza se fadi mezi mikrocytdrni hypochromni anémie. U
nékterych pacientli v§ak muize byt i normocytarni. Projevuje se sniZzenou koncentraci
sérového Zeleza a velice nizkou hladinou zasobniho Zeleza — hlavné ve vyssich stadiich

sideropenie (Dobrotova a Kubisz, 2006).
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Dle J. Cerméka (2014) se sideropenie vyviji ve tfech fazich — prelatentni, latentni a

manifestni. Zmény probihajici v téchto fazich shrnuje tabulka 1.

Tabulka 1: Faze sideropenické anémie a zmény v nich probihajici.

1 resorpce Fe z GIT

relatentni "
P | feritin

| feritin pod 12 pg/l
1 celk. kapacita transferinu
latentni | saturace transferinu <15%

| sérové zelezo

1 sTR (5-8 mg/l)

| feritin <5 pg/l

| saturace transferinu <10%

manifestni

Zdroj: Cermak, 2014

Kompenzaéni mechanizmy se uplatiiuji jiz v prelatentni fazi. Dochazi k utlumu
tvorby feritinu (koncentrace feritinu se postupné snizuje odcerpavanim zeleza ze zasob
az na dolni hranice normy) a zvysuje se resorpce zeleza z gastrointestinalniho traktu.

Latentni faze se vyznacuje zejména snizenou hladinou feritinu v séru pod 12 pg/1
(u cca 90 % nemocnych). V této fazi se zvySuje celkova vazebna kapacita transferinu a
koncentrace solubilnich transferinovych receptorti. Vyznamné se sniZuje saturace
transferinu (Cermak, 2014).

Manifestni sideropenii miZeme charakterizovat jako hypochromni a mikrocytarni.

Feritin klesa pod 5 pg/1 a saturace transferinu pod 10 % (Cermak, 2014).

1.4.1 Prevalence a epidemiologie

Historicky je sideropenickd anémie nejrozsifenéjSim typem anémie vibec
(ptiblizng 50 % ze vSech anémii). Vyskytuje se ve vSech zemich svéta a je z velké ¢asti
zavisla na socio-ekonomické tirovni (Pospisilova, 2016).

Nedostatek zZeleza je nejCastéjSi a nejrozSifenéjSi poruchou vyzivy na svete.
Postihuje velké mnozstvi déti a Zen nejen v rozvojovych, ale 1 vyspélych zemich, kde se
jedna o vyznamné prevladajici nedostatek zivin (WHO, 2001).

Podle Svétové zdravotnické organizace aktualné neexistuji Zadné globalni statistiky
o nedostatku zeleza. Lze vSak pouzit anémii jako nepfimy ukazatel. Diky tomu se da
usuzovat, ze nedostatkem zeleza trpi vétSina predSkolnich déti a gravidnich Zen

vrozvojovych stitech a neyméné¢ 30-40% Vv zemich industrializovanych
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(WHO, 2001). Podle statistik z roku 2010 postihuje anémic az 32,9 % lidi, coz
odpovida zhruba 1,2 miliardam postizenych obyvatel planety Zemé (PospiSilova, 2016).

MUDr. Pospisilovd ve svém clanku Sideropenickd anémie (2016) uvadi, ze
v socioekonomicky vyspélejiich statech (mezi nimi i CR) se vyskyt sideropenie
Vv poslednich letech snizil na 5 —23 %, zejména diky preventivnim programiim. Dale
tvrdi, Ze vysoka incidence zistava hlavné v zemich stiedni a jizni Asie (55 — 64 %),

Vv subsaharské Africe a nékterych oblastech Jizni Ameriky (52 %).

1.4.2 Etiopatogeneze

Pfic¢iny sideropenické anémie se mohou liSit dle véku, pohlavi a geografického
osidleni. Tyto pii¢iny nedostatku zeleza jsou shrnuty v tabulce 2. Mezi ty nejcastéjsi
patii ztraty zeleza krvacenim — menstruace, krvaceni do gastrointestinalniho traktu
(GIT). Dalsi nejéastéjsi pii¢inou je nedostateény piijem Zeleza (Cermak, 2014).

Tabulka 2: Pti¢iny sideropenické anémie

Nejcastéjsi priciny Ostatni priciny
e Menstruace e Rychly rlst
e Krviaceni do GIT e Nadorové onemocnéni
e Malnutrice e Malabsorpce (napft.: celiakie)
e Tchotenstvi, porod, kojeni

Zdroj: Howard a Hamilton, 1997

Pii béZzném menstruaénim krvaceni odchazi z organizmu asi 40 — 60 ml krve za
cyklus. Toto mnozstvi odpovidd zhruba 16 —25mg zeleza. Tyto ztraty jsou
kompenzovany vysSi resorpci Zeleza. Pfi siln€jSim menstruacnim krvéaceni ¢i
nedostatecném obsahu Zeleza v potravé vSak neni mozné tyto ztraty dostatecné
kompenzovat a muze dochazet k rozvoji sideropenie.

Krvaceni do GIT se objevuje nejcastéji u muzii nebo u Zen po menopauze.
Z riznych krvéacivych afekci je tfeba jmenovat zejména hemoroidy, Zalude¢ni viedy,
jicnové varixy a brani¢ni kylu.

SniZzené vstfebavani zeleza se také projevuje u nékterych sttevnich onemocnéni,
jako je naptiklad celiakie a Crohnova choroba, ale také po resekci stfeva nebo
Vv pfitomnosti malignit diky omezené resorpcni ploSe a zrychlené pasazi potravy
(Cermék, 2014).

Nedostatecny piijem Fe byva problémem pievazné u veganl, vegetariand, kteti

nekonzumuji vyvazenou stravu. U socialn¢ slabSich jedinci, zejména v malo
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rozvinutych statech, také dochazi k deficitu zeleza. To je vSak soucast celosvétového
problému s vyzivou (Howard a Hamilton, 1997; Cermak, 2014).

V obdobi te¢hotenstvi a kojeni je spotieba zeleza zvySena diky néarokiim ditéte
(Dobrotova a Kubisz, 2006). Béhem gravidity stoupa potieba zeleza az na cca 25 mg
denng, jak udava prof. J. Cermak ve svém ¢lanku Lécba anémie a nedostatku Zeleza
z pohledu hematologa (2014). Tento zdroj také fika, ze az u 70 % t€hotnych, které
nesubstituuji Zelezo, vznikd sideropenie nejcastéji V poslednim trimestru.

Sideropenie v t¢hotenstvi je spojena predev§im se zvySenym rizikem pied¢asného
porodu, nizké hmotnosti novorozence, a dokonce 1 zvySenym rizikem Umrti
novorozence (Longo a Camashella, 2015).

Mezi vzacnéjsi priciny sideropenie mtizeme zaradit naptiklad i artificialni ztraty pti
dialyze nebo odbérech krve — darce krve piijde pii kazdém odbéru asi o 150 — 200 mg
zeleza (Cermak, 2014).

1.4.3 Klinické projevy

Sideropenicka anémie byva ¢asto asymptomaticka, obzvlast’ v ¢asném stadiu, kdy
je organismus jesté schopen se na snizenou hladinu hemoglobinu adaptovat. Pfiznaky,
kterych si lze vSimnout, jsou piedevsim celkova slabost, tnava, snizena schopnost
soustfedéni, bledost kiize a sliznic a duSnost pii fyzické aktivit¢ (Novotny, 2007;
Pospisilova, 2016). Tyto pfiznaky jsou dusledkem nizké dodavky kysliku do tkani a
sniZzené aktivity enzymil obsahujici Zelezo. Pravé Uinava je jednim z ptiznaku, ke kterym
dochézi jiz pfi mirném snizeni zasob. DalSimi Castymi projevy sideropenické anémie
jsou vypadavani vlast, zhorSena kvalita nehttl, ragady Gstnich koutkt. Nékteré zdroje
uvadi jako pfiznak i syndrom neklidnych nohou (Longo a Camashella, 2015).

U déti se nedostatek Zeleza (ptedevSim v obdobi vyvoje centralni nervové
soustavy) muze projevit snizenym kognitivnim vyvojem a celkovym zpomalenim
mentalniho a motorického vyvoje (Longo a Camashella, 2015; DeLoughery, 2017).

Jak uz bylo uvedeno, ptiznaky casto byvaji nespecifické nebo zadné. Proto Casto
pocatecni podezieni pochdzi az zlaboratorniho vySetfeni krevniho obrazu

(Auerbach a Adamson, 2016).

1.4.4 Diagnostika

Diagnosticky obraz anémie z nedostatku Zeleza odpovidd mikrocytarni (nékdy
normocytarni) hypochromni anémii s anizocytézou. AvSak mezi mikrocytarni

hypochromni anémie patii i anémie z chronickych chorob a talasémie, od kterych se
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musi sideropenickd anémie odd¢lit pomoci vhodného diagnostického postupu (Bulikova
a Kissova, 2011).

Doporuceny diagnosticky postup sideropenické anémie udava laboratorni vySetieni
krevniho obrazu s diferencidlem a ptipadné krevnim natérem, stanoveni koncentrace
feritinu, hladiny transferinu v krvi, saturace transferinu a po¢tu retikulocytl v periferni
krvi. V ojedinélych ptipadech lze provézt i punkci kostni diené (loannou et al., 2002).
Nekteré starsi publikace uvadéji i vysetieni sérového zeleza. Podle Burtona et al. (2020)
je vsak toto vySetfeni zatizeno velkou chybou (vysledky mohou byt ovlivnény stravou,
zanétem ¢i 1écbou), a proto tento test neni vhodny. Vysledky laboratorni diagnostiky
poskytuji  dalezit¢é informace, ale jen Ve spojitosti sklinickymi projevy
(Auerbach a Adamson, 2016).

V nékterych ptipadech muize byt sideropenie zjisténa nahodné, a to v souvislosti
S jinym onemocnénim, které anémii vyvolalo — napiiklad celiakie, nebo Crohnova

choroba (Pospisilova, 2016).

1.45 Laboratorni vySetieni

V této kapitole jsou popsana nejbéznéjsi vysetieni, diky kterym lze v praxi

diagnostikovat sideropenickou anémii a sledovat jeji 1éCbu.

1.45.1 Periferni krevni obraz a ndtér periferni krve

V soucasné dobé je periferni krevni obraz (KO) jednim z nejbézné&jsim a nejcastéji
provadénym laboratornim vySetfenim.

Krevni obraz poskytuje zakladni informace o stupni a typu anémie. Pomoci KO Ize
také objevit rizné poruchy sloZeni krve. Krevni obraz muize také ptispét k diagnostice
nekterych onemocnéni krve piipadné kostni dfené (napf.: anémii, leukémii,
trombocytoze, atd.). Vysledky také napomahaji k rozpoznani urcitych stavl (infekce,
zanét, koagulopatie, novotvary), které ovliviiuji krev a kostni dfeil sekundarné a mayji
typické hematologické projevy (George-Gay a Parker, 2003).

Pro toto vySetfeni se v souCasné dobé bézné vyuzivaji elektronické analyzatory,
které spolehlivé odhali kvantitativni odchylky a nékteré morfologické abnormality.
V minulosti se misto automatického analyzatoru vyuzivaly k pocitdni buné&k tzv.
Biirkerovy komirky. Pocitani probihalo manuéalné pomoci mikroskopu. Tato metoda se
vzhledem ke své slozitosti a zdlouhavosti jiz nepouziva (Kr¢, 2007; Penka a

Slavickova, 2011).
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Kompletni krevni obraz z analyzatoru zahrnuje vycet vSech krevnich bunék —
celkovy pocet bilych krvinek (WBC), erytrocytti (RBC) a trombocyti (PLT). Stanovuje
také index hemoglobinu, hematokritu a dal$i vypocitané parametry (George-
Gay a Parker, 2003).

Vsechny soucasti KO jsou uvedeny v tabulce 3, ktera udava i referen¢ni meze pro

7eny a muze starsi 15 let. Tyto referenéni meze byly stanovené Ceskou hematologickou

spole&nosti pro Ceskou republiku.

Tabulka 3: Referen¢ni meze krevniho obrazu

Parametry KO Jednotky Zeny Muzi

Leukocyty - pocet (WBC) 10/ 40-10,0 | 4,0-100
Erytrocyty - poget (RBC) 10%/1 3,80-5,20 | 4,00 -5,80
Hemoglobin - koncentrace (HGB) g/l 120 - 160 135-175
Hematokrit (HCT) Il 0,35-0,47 | 0,40-0,50
Stfedni objem erytrocyti (MCV) FI 82,0-98,0 | 82,0-98,0
Stfedni mnozstvi hemoglobinu v erytrocytu (MCH) Pg 28 -34 28 - 34

Sttedni koncentrace hemoglobinu v erytrocytech (MCHC) o/l 320 - 360 320 - 360
Sife distribuce erytrocytii - smérodatna odchylka (RDW-SD) Fl 37,0-54,0 | 37,0-54,0
Sife distribuce erytrocytii - variaéni koeficient (RDW) % 10,0 - 15,2 | 10,0 - 15,2
Trombocyty - pocet (PLT) 1071 150 - 400 | 150 - 400
Stfedni objem trombocytta (MPV) Fl 78-11,0 78-11,0
Sife distribuce trombocytt - smérodatna odchylka (PDW-SD) Fl 9,0-17,0 9,0-17,0
Site distribuce trombocytl - variaéni koeficient (PDW-CV) % 12,0-18,0 | 12,0-18,0
Sife distribuce trombocytt - variaéni koeficient (PDW-CV) % 25,0-65,0 | 25,0-65,0
Desti¢kovy hematokrit (PCT) ml/I 1,2-35 1,2-35

Retikulocyty - relativni pocet (RET) % 05-25 05-25

Retikulocyty - absolutni poéet (RET#) 1071 25 - 100 25-100

Zdroj: CHS CLS JEP (2015)

Anémie celkové se vyznaCuje snizenim koncentrace hemoglobinu. Pro
sideropenickou anémii je typické i snizeni dal$ich hodnot krevniho obrazu. Mezi ty
nejdulezitéjsi patii stfedni objem erytrocyti (MCV), jehoz hodnota je u sideropenie
niz$i nez 82 fl (mikrocytoza) pravé diky nedostatku hemoglobinu, a stfedni mnoZzstvi
hemoglobinu v erytrocytech (MCH) s hodnotou pod 27 pg (hypochromie). Naopak
hodnoty distribucni Sife erytrocyti (RDW) jsou vyssi nez referencni mez, a ukazuji tak
vétsi odchylky ve velikosti erytrocytti (anizocytéza). Mira RDW je déna zejména
koexistenci normdlnich erytrocyti a nové produkovanych hypochromnich erytrocyti.
Tento stav se objevuje hlavné v pocatecnich fazich deficitu Zeleza. Vyssi distribucni Site
se také objevuje po suplementaci zelezem. Dochazi k produkci 1épe
hemoglobinizovanych bun¢k, které se dostavaji do kontaktu se star§imi hypochromnimi

mikrocytarnimi ¢ervenymi krvinkami (Camaschella, 2015).

19



Hodnoty periferni krve ziskané z analyzatoru se mohou doplnit o krevni natér,
kterym lze odhalit morfologické zmény erytrocytd. Jedna se o vySetieni z kapky krve
rozettené na podlozni sklicko a obarvené panoptickym barvenim dle Pappenheima.
Krevni natér se hodnoti pod mikroskopem, nebo v modernégjsich laboratotich pomoci
analyzatoru (Penka, 2001).

Vzorek vhodny k pouziti pro krevni obraz i1 krevni natér je ziskan venepunkci
nejCastéji z kubitalni zily. Narodné uznavanym standardem je odbér plné krve do
zkumavky s fialové zbarvenym vickem a protisrazlivym roztokem (EDTA) (George-
Gay a Parker, 2003). Podle Ceské hematologické spole¢nosti by se mélo vysetfeni KO
provést do 5hodin od odbéru vzorku (pii teploté skladovani 15 —25 °C), aby bylo

zaru¢eno vydani spolehlivého vysledku.

1.4.5.2 VySetieni hladiny sérového feritinu

VySetfeni sérového feritinu je dilezité predevS§im k vySetfeni metabolismu
Zeleza, monitorovani zasob Zeleza, diferencidlni diagnostice anémii a sledovani 1écby.
Ioannou et al. (2002) dokonce tvrdi, ze pro diagnostiku sideropenické anémie je tento
test nejvhodnéjsi. Timto vySetfenim lze také rozliSit sideropenickou anémii od jiné
hypochromni anémie (Killip et al., 2007).

Feritin se stanovuje nejCastéji ze séra pacienta, kdy se odebira Zilni krev do
odbérové zkumavky se separacnim gelem. Feritin Ize také stanovit z plazmy. Pro
takovou analyzu se odebira Zilni krev do zkumavky s antikoagulacnim roztokem
(K2 nebo K3EDTA, Li—heparin). Takto odebrané vzorky jsou stabilni 7 dni pii 15 —
25°C. Analyza se provadi v automatickém analyzatoru, ktery muze fungovat na
principu riznych imunologickych metod, jako je naptiklad enzymova imunosorbentni
analyza (ELISA), fluorescenéni imunoanalyza (FIA), turbidimetricka imunoanalyza,
nefelometricka imunoanalyza a radioimunoanalyza (RIA) (Killip et al., 2007).

Referencni meze hladiny feritinu zavisi na véku a pohlavi vySetfované osoby. Pro
muze v produktivnim véku 16 — 99 let se uvadi 30 — 400 pg/l a pro Zeny stejného véku
15— 150 pg/l. U Zen po menopauze se hladina feritinu pfiblizuje hodnotdm nachazenym
u muzi. U déti je hladina feritinu obecné niz§i nez u dospélych (Roche
Diagnostics, 2020a).

U pacientt s koncentraci feritinu niz8§i nez 15 pg/ml je vysoka pravdépodobnost
pfitomnosti sideropenie v pokrocCilé fazi. Feritin je vSak reaktantem v akutni fézi

(pozitivng koreluje s hladinou C reaktivniho proteinu (CRP) a negativné s albuminem),
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proto by se toto vySetfeni mélo provadét, kdyz je hladina CRP < 10 mg/Il (Killip et al.,
2007; Burton et al., 2020).

1.4.5.3 Stanoveni transferinu

Pomoci biochemického analyzatoru lze zméfit hladinu sérového transferinu.
Referenéni meze sérového transferinu jsou 2,00 -—3,60¢g/l (Thomas, 1998). U
sideropenické anémie dochéazi ke zvysSeni hladin. Tim miZzeme rozliSit sideropenii od
anémie z chronickych onemocnéni, kde je hladina transferinu v normé
(Killip et al, 2007).

Stanoveni samotného sérového zeleza je pro diagnostiku sideropenické anémie
irelevantni. Dochazi zde totiz k akutnim zménam pfi zanétu a vlivem udrzeni spravné
erytropoézy. Hodnoty sérového Zeleza vSak lze pouzit k ureni saturace transferinu
(Auerbach a Adamson, 2016).

Saturaci transferinu miZeme definovat jako pomér koncentrace Zeleza k celkové
vazebné kapacité transferinu. Tento udaj 1ze ziskat pomoci vypoctu: 4x Fe / transferin,
dnes vSak saturaci transferinu bézné vypocitava analyzator. Referen¢ni rozmezi je 20 —
50 %. O sideropenii lze uvazovat u hodnot pod 15 % (Thomas, 1998).

Daéle 1ze stanovit i solubilni transferinové receptory (sTfR). Jedna se o fragmenty
transferinového receptoru. Tyto fragmenty primarné produkuji buiikky vyzadujici zelezo.
Jejich koncentrace odrazi hustotu receptorti v bunikach a pocet bun€k exprimujicich
receptory. Také koreluje s nedostatkem Zeleza v buiikach — pfi deficitu Zeleza dochazi
k okamzité syntéze transferinovych receptort a knim GUmémé i sTfR
(Infusino et al, 2012).

Na rozdil od transferinu a feritinu nejsou sTfR ovlivnéna zanétem ani jinym
chronickym onemocnénim. Proto se stanoveni solubilnich transferinovych receptort
také vyuzivd krozliSeni sideropenie od anemie z chronickych onemocnéni
(Infusino et al, 2012).

Solubilni transferinové receptory lze stanovit imunoturbidimetricky na zakladé
aglutinace mezi receptory a latexovymi cCasticemi, které jsou potaZeny protilatkou.
Tento test se provadi ze séra nebo krevni plazmy odebrané do zkumavky

obsahujici lithium-heparin (Roche Diagnostics, 2020b).

1.4.5.4 VySetieni kostni diené

Vysetieni kostni dfené je pouze kvalitativni metodou a vyZaduje invazivni postup.

Proto se pouziva jen vzacné, pti velmi nejasnych vysledcich sérového feritinu a saturace
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transferinu. Jestlize pacient trpi anémii znedostatku zeleza, v makrofazich a
erytroblastech neni pfitomno zelezo. Timto vySetienim lze také odliSit anémii
z chronickych onemocnéni, protoze zde se objevuje absence zeleza pouze v

erytroblastech (Camaschella, 2015).

1.4.6 Terapie

Pro pacienty trpici sideropenickou anémii je diilezité odstranit jeji pfi¢inu a mezi
tim dostatecné substituovat chybéjici Zelezo. Substituentem prvni volby je Zelezo
peroralng uzivané (Cermak, 2014). Podle Sherstena et al. (2007) se pii tomto zptisobu
1éCby predpoklada, ze kazdé dva az tfi tydny se hladina hemoglobinu bude zvySovat cca
0 10 g/l. Jako prvni se vSak méni pocet retikulocyti. Jejich navyseni Ize ocekavat jiz
prvni tyden 1é¢by. Nasledné tedy dochazi ke korekci hemoglobinu. Celkové obnoveni
zasob zeleza vSak trva az Ctyfi mésice (Johnson-Wimbley a Graham, 2011).

Zlatym standardem peroralni suplementace je siran zeleznaty. Daji se vSak pouzit i
pfipravky obsahujici fumarat zeleznaty, glukonét Zeleznaty dihydrat, nebo karbonyl
zeleza. Tyto suplementy jsou si z hlediska biologické dostupnosti rovnocenné. Na trhu
se objevuji 1 ptipravky s prodlouzenym uvolfiovanim, ale jejich pouziti se pro pocatecni
terapii nedoporucuje kvili nizsi vstiebatelnosti (Shersten et al., 2007).

Oraln¢ uzivané suplementy se pouZzivaji pravé pro jejich efektivnost a snadnou
finan¢ni dostupnost. Maji vSak zasadni nevyhodu. Velmi ¢asto se totiZ pfi jejich uzivani
objevuji nezadouci vedlejsi uCinky, a to nevolnost, zvraceni, zdcpa nebo prijem cerné
barvy, bolest biicha a plynatost. Pravdépodobné je to zpuisobené oxida¢nimi vlastnostmi
zeleza, které drdzdi gastrointestindlni sliznici. Z tohoto diivodu je jen malo pacientt,
ktefi dodrzuji pfedepsanou davku po celou dobu 1é¢by (Camaschella, 2015). Podle
Tolkiena et al. (2015) oralné aplikované zelezo také negativné ovliviiuje mikrobiotické
osidleni tlustého stieva, coz podporuje pfitomnost potencialnich patogennich bakterii.

V soucasnosti je jedinou alternativou K peroralni 1é¢bé podéani Zeleza
intraven6zniho. Indikaci k této terapii je defekt v absorpéni schopnosti stieva, potieba
rychle zvysit hladinu hemoglobinu (Casto ve druhém az tfetim trimestru téhotenstvi),
Spatnd tolerance Zeleza oralniho nebo ztrata Zeleza (krvaceni) ptesahujici absorpcni
schopnost. Hemoglobinova odpovéd’ na takto aplikované Zelezo je lepsi a rychlejsi nez
u zeleza peroradln¢ podaného. Lze totiz vypocitat pfesnou déavku potfebnou
k normalizaci hladiny Hb (Johnson-Wimbley a Graham, 2011; Camaschella, 2015).

Utinnost 16¢by se kontroluje piedeviim vysetienim hodnot hemoglobinu a po jeho

normalizaci je vhodné kontrolovat i hladinu feritinu v séru (Cermak, 2014).
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1.4.7 Prevence

Pravidelna preventivni opatieni sideropenické anémie se v Ceské republice provadi
pouze u dvou skupin obyvatel. Prvni z nich jsou gravidni zeny, které maji zvySené
naroky na zelezo. VétSinou se zelezo podava spole¢né s kyselinou listovou. Druhou
skupinou jsou darci krve, ktefi vykazuji hodnoty hemoglobinu na spodni hranici normy
(Novotny, 2007).
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2. Cile prace a hypotézy

Pro moji bakalatskou praci bylo ur¢eno nekolik cilt.

Cil 1: Seznameni se s metabolismem zeleza. Tento cil bych rdda splnila jiz
V teoretické Casti vypracovanim odborné reserSe, kde se budu zabyvat problematikou
absorpce, regulace, ztrat Zeleza a samoziejmé také deficitem. Cil 1 je dalezity hlavné
pro pochopeni anémie a spravné vypracovani a vyhodnoceni dalsich cila.

Cil 2: Stanoveni krevniho obrazu u pacientl se sideropenickou anémii.

Cil 3: Stanoveni hladiny feritinu u pacientti se sideropenickou anémii.

Cile 2 a3 byly vybrany z divodu zna¢ného vyznamu pro diagnostiku a nasledné
sledovani 1écby sideropenie.

Cil 4: Prukaz zavislosti vysledktl hodnot krevniho obrazu na 1é¢bé zelezem.

Cil 5: Prukaz zavislosti vysledkt hodnot feritinu na 1é¢b¢ zelezem.

Cile 2, 3, 4 a 5 jsou soucasti praktické Casti bakalatské prace
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3. Metodika

3.1 Definice souboru

Tato kapitola je zaméfena na popis zkoumaného souboru a vyuzité technické

podpory.

Pro ucely bakalaiské prace bylo pfedem vybrano a vySetieno 15 vzorkl pacienta

(10 zen a 5 muz) s jiz diagnostikovanou sideropenickou anémii z riznych pficin. Tyto

pti¢iny, rok narozeni pacienti a pohlavi jsou uvedeny v tabulce 4. Z tabulky 4 je patrné,

ze ve vySetfovaném souboru jsou pacienti stiedniho véku s vyjimkou pacienta 6

narozeného roku 2003.

Tabulka 4: Popis souboru pacientl

Pacient Pohlavi | Roc¢nik Diagno6za
1 Zena 1972 | ?7?
2 Zena 1980 | nespecificky stievni zdnét
3 Zena 1995 | zvySeny menzes
4 zena 1976 |zvySeny menzes
5 Zena 1960 | Crohnova choroba
6 Zena 2003 | zvySeny menzes
7 Zena 1966 | celiakie
8 zena 1972 | zvySeny menzes
9 zena 1976 | celiakie
10 Zena 1949 | Crohnova choroba
11 muz 1945 | parcidlni resekce Zaludku
12 muz 1944 | Crohnova choroba
13 muz 1973 | ztraty v GIT
14 muz 1948 |ulcerace
15 muz 1950 | ztraty GIT

Zdroj: viastni

Graf na obrazku 2 znazoriiuje procentualni zastoupeni pfi¢in vzniku sideropenie u

vybraného souboru pacientli. Mezi ,,neurcené* pfiiny je zafazena pacientka 1, u které

se zatim nepodafilo uréit pivod sideropenie. Do souboru ,jiné“ spada pacient 11

s parcialni resekci Zaludku. Do krvécivych pficin jsou zahrnuty: silna menstruace, ztraty

v GIT. Nejvétsi skupinu tvofi malabsorpce, kde pievladaji chronickd onemocnéni

(Crohnova choroba — 3 pacienti, celiakie — 2 pacienti), dale sem patii i nespecificky

stfevni zanét a ulcerace.
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PFiciny vzniku sideropenické snémie
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Obrazek 2: Procentualni zastoupeni pficiny vzniku sideropenické anémie

Zdroj: viastni
Graf na obrazku 3 ukazuje procentudlni obsazeni Zen a muzii v daném souboru
15 pacientll. Zen je vyrazné vice (67 %), a to hlavné diky fyziologickym ztratam pfi

menstruaci.

Pohlavi pacientt

Obrazek 3: Procentudlni zastoupeni Zen a muzi

Zdroj: viastni

Pro potvrzeni uréenych cili byly pouzity vysledky téchto pacientli za obdobi
2018 — 2020, kdy podstoupily 1écbu zelezem.
Jména pacientll jsou nahrazena c¢islem z divodu zachovéani ochrany osobnich

udajii. Z téhoz ditvodu jsou pouzity pouze roky narozeni.

3.1.1 Méiené vzorky

Vzorky byly odebrany na Odd¢leni hematologie a krevni transfuze v Nemocnici

Jindfichiiv Hradec, a.s. VySetfeni krevniho obrazu prob¢hlo také na Oddéleni
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hematologie a krevni transfuze Vv Nemocnici Jindfichlv Hradec,a.s. pomoci
analyzatoru Unicel® DxH 800 firmy Beckman Coulter. Hodnoty feritinu byly vySetieny
na Oddéleni klinické biochemie taktéz v Nemocnici Jindfichv Hradec, a. s.
biochemickym analyzatorem cobas® 6000 od firmy Roche.

Materiadlem pro vySetfeni krevniho obrazu byla plna krev odebrana ze zily v loketni
jamce do plastové vakuované zkumavky s fialkovym vi¢kem. Zkumavka obsahovala
antikoagulacni roztok KsEDTA. Vysetieni bylo provedeno do 4 hodin od odbéru.

Pro méteni feritinu bylo zkoumanym vzorkem sérum. Plna krev byla odebrana
z zily v loketni jamce do plastové vakuované zkumavky se zlutym vickem a separacnim

gelem. Vysetteni feritinu bylo provedeno do 4 hodin od odbéru.
3.2 Preanalytickd faze

Preanalytickd faze probé¢hla pted piijetim vzorku do laboratote. Zasady odbéru a
transportu vzorku byly dodrzeny odbornym persondlem Nemocnice Jindfichiiv

Hradec, a.s. Proto je preanalyticka ¢ast popsana pouze teoreticky.
3.2.1 Odbér a zpracovani vzorku

Pfed odbérem je tfeba vzdy oznalit zkumavku pacientovym jménem a rodnym
¢islem, aby nedoslo k zdméné vzorku.

Samotny odbér a manipulace s biologickym materidlem (v tomto ptipad€ krvi) jsou
faktory, které mohou zésadné¢ ovlivnit vysledky méteni.

Odbér krve by se mél provadét v poloze vsedé nebo vleze a pacient by mél byt
relaxovany. Pfi zménach polohy totiz dochazi ke zméné tlakli, ¢imZz dochazi ke
vstiebani vody z intravazalniho prostoru do extracelularniho prostoru a klesa tak objem
plazmy (aZ o 12 %). SniZeny objem plazmy muze pfimo ovlivnit nékteré meétené
parametry KO (pocet erytrocytt, hematokrit, koncentraci hemoglobinu a dalsi).
Ovlivnénim meéfitelnych vysledkti dochdzi i k ovlivnéni vypocitanych parametri
krevniho obrazu (Navratil, 2008).

Odbér zilni krve se provadi nejcastéji z zily v loketni jamce (vena mediana, vena
basilica, vena cephalica). Pokud to z néjakého divodu neni mozné, krev se muze
odebrat ze zily na hibeté ruky nebo na predlokti.

Pacient by mél pfed odbérem vyloucit alkohol a tu¢na jidla. Pfed odbérem by se
melo 10 az 12 hodin la¢nit — proto se krev odebird rano. Pfredchazi se tak vlivu latek z

potravy na vySetieni a chylozité vzorku (JanoSova, 2017).
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Déle odbér ovliviiuje i prilisné Skrceni paze manzetou (doporucuje se zaskrceni
maximaln¢ 1 minutu, nejlépe vSak 15 sekund) a cviCeni pfed venepunkci. Pokud je
pacientovi podavana transfuze nebo infuze, odbér se provadi z druhé ruky. Mohlo by
totiz dojit k nafedéni vzorku krve a ke zkreslenym hodnotam analytti (JanoSova, 2017).

Pro vySetfeni ze séra se odebira srazliva zilni krev. Nesrazliva zilni krev se odebira
pro vysetieni z plné krve nebo plazmy. Je tieba pouzit spravné protisrazlivé Cinidlo
Vv zéavislosti na dané metodé (EDTA, citrat, heparin, NaF). Také je tfeba dodrzet spravny
pomgér ¢inidla a odebrané krve. V ptipad¢ vakuovanych zkumavek dochazi k odbéru
pfesn¢ daného objemu krve dle mnoZstvi vakua uvniti zkumavky (Janosova, 2017).

Pro vySetfeni ze séra ¢i plazmy lze pouzit zkumavku se separacnim gelem. Po
centrifugaci dojde k odd¢leni séra a plazmy od krvinek. Sérum ¢i plazma se pak nemusi
odebirat do jiné zkumavky. V separa¢nim gelu totiz nedochazi k promichavani, analyza
tedy miize probihat.

Pokud dochazi k odbéru do riznych zkumavek na rliznd vySetieni, musi se
zachovat spravné potadi: odbér na hemokultury, srazliva krev a nesrazliva krev (potadi

antikoagula¢nich Cinidel: citrat, heparin, EDTA, NaF) (JanoSova, 2017).

3.2.2 Transport vzorku

Transport vzorku by mél trvat maximaln€ 1 hodinu od odbéru. Proto je dulezité
uvadét na zadance ¢as odbéru. Zadanka obsahuje také udaje o pacientovi a pozadavek
na laboratorni vysetieni. Do laboratote je pak transportovana krev vzdy 1 s Zadankou.

Transport se provadi ve svislé poloze. Do laboratofe jsou pfijimany jen cisté

nepotiisnéné zkumavky (Janosova, 2017).
3.3 Poutité pristroje

3.3.1 Hematologicky analyzdtor UniCel® DxH 800 Beckman Coulter

UniCel® DxH 800 Beckman Coulter je pln¢ automatizovany hematologicky
analyzator pro stanoveni krevniho obrazu a vicepopula¢niho diferencialniho rozpoctu
leukocytti. Priprava vzorkd a sbér dat se uskute¢nuje v modulech SAM a CBC.
Nasledn¢ je analyza zpracovana fidicim pocitacem, ktery je uzce spojen s laboratornim

informacnim systémem (LIS). Cely hematologicky analyzator je zobrazen na obrazku 4.
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Obrazek 4: Hematologicky analyzator UniCel® DxH 800 Beckman Coulter pouZivany
v Nemocnici Jindfichtiv Hradec, a.s.
Zdroj: viastni

Pti zadani poZadavki z Zadanky pacienta do LIS je zadance 1 vzorku krve pacienta
ptidélen jedine¢ny carovy kod. Informace z LIS jsou automaticky odeslany do tidiciho
pocitace DxH800. Diky tomu jsou selektivné analyzovany pouze pozadované parametry
pro kazdy vzorek. Riziko zdmény vzorki je eliminovano pravé pouzitim ¢arovych koda.
Odpada tak ruéni zadavani a s tim spojena mozna chyba (Beckman Coulter, 2018).

DxH 800 pracuje na Coultrové impedancnim principu — méfeni pocétu a velikosti
Castic v kapaliné pomoci méfeni elektrického odporu, absorpéni spektrometrii a
modifikované priitokové cytometrii. Tyto techniky jsou obohaceny jesté o analytické
algoritmy (Beckman Coulter, 2009).

DxH 800 se tedy vyznacuje rychlou a velmi pfesnou analyzou. Pfesné vySetieni je
vSak vurcitych situacich obtizné (nezralé¢ bunky, shluky trombocytl). Pro zajisténi
minimalizace poctu takto vzniklych faleSn€ negativnich vysledkl personal laboratofe
musi kontrolovat vSechny vysledky, pfipadné¢ analyzu opakuje nebo zhotovuje
mikroskopicky krevni natér (Meintker et al, 2013).

Pro méfeni na analyzatoru UniCel® DxH 800 Beckman Coulter 1ze pouzit plnou
vendzni krev v antikoagula¢nim roztoku K, nebo K3 EDTA. Dale lze analyzovat lidsky
mozkomi$ni mok, synovidlni a serézni tekutiny v K, K3 EDTA, nebo v heparinu.
Stabilita vzorku je pak 24 hodin po odbéru v 18 az 26 °C (Meintker et al, 2013).
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3.3.2 Biochemicky analyzator cobas® 6000 od firmy Roche

Analyzator cobas® 6000 se sklada z fidici jednotky, modulu cobas ¢501 a modulu
cobas e601. Cely analyzator lze vidét na obrazku 5. Jako material pro analyzu lze pouzit
sérum, plazmu, plnou krev, mo¢, mozkomi$ni mok nebo supernatant (Roche

Diagnostics, 2020).

Obrazek 5: Biochemicky analyzator Roche, cobas® 6000 pouzivany v Nemocnici

Jindfichiiv Hradec, a.s.

Zdroj: Bc. Martina Slamova, 2020

Ridici jednotka umoziiuje nepfetrzity transport az 150 vzorkdi do analytickych
modulti. Také obsahuje vyhrazeny port pro statimové vzorky. Modul cobas c¢501
provadi fotometrickd méteni proteinti, enzymu, substratl, elektrolytd, testovani drog a
1é€iv. V modulu ¢501 se nachézi i ion — selektivni elektrody pro prvkova stanoveni.
V modulu cobas e601 probiha vysoce citliva a spolehliva elektrochemiluminiscence.
Casové citlivé vzorky lze analyzovat do 9 minut (Roche Diagnostics, 2020).

Z hlediska anémie lze pomoci analyzatoru Cobas® 6000 firmy Roche analyzovat
transferin, celkové zelezo a STfR. Tyto analyty jsou vySetfovany modulem cobas c501.
K vysetteni folatu, RBC folatu a vitaminu B12 se vyuziva modul cobas €601. Feritin lze
analyzovat na obou modulech analyzatoru Cobas® 6000 (Roche Diagnostics, 2020).

3.4  Méieni KO na analyzdtoru UniCel® DxH 800 Beckman Coulter

Cely proces analyzy KO zacina nasatim vzorku (cca 165 ul) a jeho fedénim. V
elektricky vodivém roztoku se pak nachazi nevodivé buiiky. Pomoci hydrodynamické
fokusace dochazi k prichodu krevnich elementi velmi malym otvorem (aperturou)

mezi elektrodami. Bunky prochazeji aperturou za sebou. Pro méfeni napéti se pouziva
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voltmetr napojeny na dvé elektrody (jedna je uvnitt apertury a druha vné). Na elektrody
je pfivadén polarizovany stejnosmérny proud. Apertura je tedy pod napétim. Pii
pruchodu bunky dochazi na okamzik k naruseni vodivosti a zvyseni elektrického odporu
mezi elektrodami. To zplsobi méfitelny elektricky impuls (impedanéni impuls). Pocet
impulstt se rovnd poctu bunck v roztoku. Velikost signalu pak odpovida objemu
prochazejici buiiky. Tyto tdaje spolecné s objemem vzorku a fedénim, jsou zékladni
parametry pro vypocet koncentrace a sestaveni histogramu WBC, RBC a PLT
(Beckman Coulter, 2009).

Pro podrobnéjsi urceni bilych krvinek byla vyvinuta tzv. VCS analyza, ktera
kombinuje tfi metody stanoveni — impedancni analyza, vysokofrekven¢ni analyza a
modifikovana laserova pritokova cytometrie (opticka analyza). Leukocyty lze
stanovovat VCS analyzou az po piidani lytického Ccinidla, které zplisobi hemolyzu
erytrocyti, a nasledném odpusténi hemoglobinu do hemoglobinové kyvety. Cinidlo
zaroven neporuSuje jadra bilych krvinek. Takto pfipravené leukocyty také prochazi
aperturou s elektrodami. Je vSak pouzita jind méfici lazen, jiny obvod a podobna
apertura. Vysokofrekvenéni proud prochdzi bunéCnou sténou a cytoplazmou a
charakterizuje jaderné a granulované slozky bunky i jejich chemické slozeni
(kvalitativni stanoveni). Pomoci optické analyzy se stanovuji jednotlivé populace bilych
krvinek v suspenzi. Buiky diky hydrodynamické fokusaci prochazi za sebou
pratokovou kyvetou a jsou prosvécovany laserovym paprskem. Nasledné se detekuje
pruchod svétla a rozptyl svétla. Diky charakteristickému lomu a pohlceni svétla Ize
leukocyty rozdélit do péti populaci —neutrofilni, eosinofilni a basofilni leukocyty,
lymfocyty a monocyty (Rozman a kol., 2006 Beckman Coulter, 2009).

Pomoci laserového paprsku lze detekovat i retikulocyty. Obsahuji totiz vice
ribonukleové kyseliny (RNA), kterd zplisobuje zvysSeny rozptyl svétla. S vétsi nezralosti
bunky roste i1 rozptyl svétla.

Jak uz je uvedeno vyse, hemoglobin zlyzovanych erytrocyti odchazi do
hemoglobinové kyvety. Pouzité lytické ¢inidlo pigment stabilizuje, aby se dalo stanovit
a nepfechazelo ve ZluCova barviva. Pro analyzu hemoglobinu se pouziva klasicka
fotometrie (525 nm), kdy absorbance pigmentu je pfimo umeérna koncentraci Hb. Pred
kazdym métfenim Hb, ktery pfistroj provede, prvné proméii blank (vzorek bez
pigmentu). S absorbanci blanku je pak absorbance Hb porovnavana (Beckman
Coulter, 2009).
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Nasledujici hodnoty krevniho obrazu nejsou pifimo méfeny. Analyzator je odvozuje
Z histogramu, nebo vypoéitava znaméfenych hodnot, viz. tabulka5 (Beckman
Coulter, 2009).
Tabulka 5: Vypocetni hodnoty KO

Hodnota Odvozeni / Vypocet
Hct Hct (%) = (RBC x MCV)/10
MCV Odvozeno z histogramu RBC
MCH MCH (pg) = (Hb/RBC) x 10
MCHC MCHC (g/dL) = (Hb/Hct) x 100
RDW Odvozeno z histogramu RBC
MPV Odvozeno z histogramu PLT

Zdroj: Beckman Coulter, 2009

3.4.1 Postup méieni KO

Pfed samotnym méfenim jsem naskenovala zadanku, ktera pfiSla S pacientskym
vzorkem. Nasledn¢ jsem nalepila jedinecny Carovy kod, ktery vygeneroval LIS, na
zadanku 1 zkumavku s pacientskym vzorkem. Pfedtim jsem jesté zkontrolovala, zda je
jméno a rodné ¢islo pacienta stejné na zkumavce i na Zadance, aby nedoslo k zaméné.

Zkumavku s pacientskym vzorkem ve zkumavce s antikoagula¢nim roztokem
KsEDTA jsem vrukavicich nékolikrat otoCila dnem vzhdru, aby se vzorek
homogenizoval.

Zkumavku jsem umistila do stojanku tak, aby analyzator mohl naskenovat carovy
kod. Nasledné jsem stojanek vlozila do podavace, ze kterého si jej analyzator sam
posunul do modulu, kde probihé analyza.

Meéfeni trvalo cca 1-2 minuty a vysledkem byl kompletni krevni obraz i

s diferencialnim poctem leukocyti.

3.5 Meéreni feritinu na analyzdatoru Roche cobas® 6000

Feritin lze na analyzatoru Roche cobas® 6000 stanovit v modulu c501 i
v modulu e601. Pro stanoveni feritinu na tomto analyzatoru se pouziva vysrazené sérum
nebo plazma nejcast&ji v Li — heparin (statimové vzorky).

Pro analyzu v ¢501 se pouzivaji kazety feritinu 4. generace (FERR4). Uvnitf této

kazety se nachazi pufr udrzujici pH 7,5, krali¢i imunoglobuliny, vodna matrice
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s latexovymi Casticemi potazenymi protilatkami proti lidskému feritinu (kralici),
konzervanty a stabilizatory.

Principem metody v modulu cobac ¢501 je ¢asticemi usnadnéné turbidimetrické
stanoveni. Lidsky feritin obsaZeny v séru nebo plazmé aglutinuje s latexovymi
Casticemi potazenymi protildtkami proti feritinu. Po vzniknuti precipitatu dojde
K turbidimetrickému stanoveni v 2 — Point End reZzimu o vinové délce 800/570 nm.
Rozsah méfeni je 5 — 1000 pg/l (Roche Diagnostics, 2019c¢).

V modulu e601  dochazi  k elektrochemiluminiscenénimu  kvantitativnimu
imunostanoveni in vitro. Pouziva se zde kazetka sreagenciemi Elecsys Ferritin.
Obsahuje mikrocastice potazené streptavidinem, biotinylovanou
monoklonalni protilatku (MoAb) proti feritinu (mysi protilatky), fosfatovy pufr (pH
7,2), mysi monoklonalni protilatku proti feritinu zna¢enou rutheniovym komplexem a
konzervanty (Roche Diagnostics, 2017).

Principem je nekompetitivni (sendvicova) heterogenni analyza. Béhem prvni
inkubace dochazi kreakci biotinylované MoAb a MoAb znacené rutheniovym
komplexem za tvorby sendvicového komplexu. Po ptfidani mikrocastic potazenych
streptavidinem se béhem druhé inkubace komplex navaze na pevnou fazi diky interakci
biotinu a streptavidinu. Nasledn¢ je smés nasata do méfici cely. Zde jsou mikroc¢éstice
S navazanymi komplexy zachyceny pomoci magnetu. DalSim krokem je promyvani —
odstranéni nenavazanych slozek. Poté elektroda vyvold chemiluminiscencni emisi
fotontll. Tato emise je zmétena fotonasobicem.

Vysledky jsou stanoveny pomoci kalibracni kiivky. Vyrobcem uvedend doba
stanoveni je 18 minut. Mé&fici rozsah je 0,500 — 2000 pg/1 (Roche Diagnostics, 2017).

Pro obé varianty analyzy se musi provadét kontrolni stanoveni, a to nejméné
jednou za 24 hodin a po kazdé kalibraci. Kalibrace se provadi s kazdou novou Sarzi

pomoci Sestibodové kalibracni kiivky (Roche Diagnostics, 2017).

3.5.1 Postup méieni feritinu

Ptijem zadanky a pacientského vzorku prob&hl stejnym zplisobem jako pfi pfiprave
na vySetieni krevniho obrazu.

Zkumavku s pacientskou krvi ve zkumavce se separacnim gelem jsem v rukavicich
dala do centrifugy a nechala sto¢it po dobu 10 minut na 3600 otacek.

Po centrifugaci jsem vlozila zkumavku do pfisluSného vzorkového stojanku.

Nasledné jsem spustila analyzu stisknutim tlacitka START.
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Samotné stanoveni probéhlo v modulu c501, kde probé&hla ¢asticemi usnadnéna
imunoturbidimetrie.

Analyza trvala cca 10 minut.

Poté jsem v LIS oteviela vysledky analyzy a vytiskla je spole¢né s vysledky

Z ptedchozich méteni do roku 2018.
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4. Vysledky

4.1 Vysledky krevniho obrazu

V této casti bych chtéla interpretovat vysledky z hematologického analyzatoru
UniCel® DxH 800 Beckman Coulter. Vybrani pacienti byli vySetieni v obdobi mezi
roky 2018 — 2020 v intervalech 4 — 6 mésici. Pro ucely této bakalaiské prace byly
vybrany 4 posledni vysledky od kazdého pacienta. Béhem této doby vSichni pacienti
uzivali bud’ tablety zeleza peroralné nebo intravenozni ptipravky zeleza (pacienti trpici
ztratami v GIT).

Pro ucely bakalarské prace zamétujici se na sideropenickou anémii byly hodnoceny
pouze nékteré vysledky ¢erveného krevniho obrazu (HGB, MCH, MCHC, MCV, RDW,
retikulocyty). Hodnoty leukocytl a trombocyti nemaji vliv na sideropenii, proto nebyly
pouzity.

Dulezitym parametrem pro zjiSténi a monitorovani anémie je koncentrace
hemoglobinu (HGB). Tabulka 6 znazornuje vysledky koncentrace hemoglobinu u vSech
pacientl v prub¢hu Ctyf vySetfeni. Tato primarni data zobrazuji vyvoj HGB po dobu
1é¢by. Méteni 1 ukazuje hladinu hemoglobinu na pocatku sledovani 1é¢by sideropenické
anémie. Dolni mez pro uréeni anémie u Zen je dle Ceské hematologické spoleénosti
120 g/l, u muzt 135 g/l. Je patrné, ze u Zen (pacient 1 —10) jsou vSechny hodnoty
z méfeni 1 pod zminénou hranici. U muzi (pacient 11 — 15) nejsou vysledky jednotné.
Meéfeni 2, 3, 4 znazoriuji vyvoj 1é¢by.

Tabulka 6: Koncentrace hemoglobinu

HGB [g/l]
Méieni1 | Méfeni2 | Méfeni3 | Méienid
Pacient 1 92 88 72 85
Pacient 2 100 107 101 112
Pacient 3 103 114 132 132
Pacient 4 115 119 118 119
Pacient 5 117 124 114 120
Pacient 6 110 132 134 142
Pacient 7 103 113 126 133
Pacient 8 75 102 120 116
Pacient 9 119 133 137 121
Pacient 10 92 112 135 138
Pacient 11 141 141 140 144
Pacient 12 132 135 137 141
Pacient 13 107 116 135 122
Pacient 14 147 130 94 113
Pacient 15 146 118 119 122

Zdroj: viastni
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Lépe vSak vyvoj hladin hemoglobinu na zaklad¢ 1é¢by zelezem ukazuje tabulka 7,
kde jsou zndzornény jednotlivé rozdily mezi vySetfenimi. HGB R1 znamena rozdil mezi
méfenim 2al, HGBR2 rozdil mezi méfenim 3a2 a HGBR3 rozdil mezi
meéfenim 4 a 3. Kladné hodnoty ukazuji o kolik koncentrace HGB vzrostla. Negativni
(minusové) pak 0 kolik se koncentrace snizila. Primérné hodnoty ukazuji, zda doslo ke
zlepSeni. Cim je kladna hodnota vys§i, tim vice a rychleji dochézi ke zvySovani hladiny

koncentrace hemoglobinu. Tudiz dochéazi k normalizaci HGB a zlep$eni stavu anémie.

Tabulka 7: Rozdily hodnot HGB

HGB [g/l] - rozdil
HGB R1 | HGB R2 | HGB R3 | Primér
Pacient 1 -4 -16 13 -2,33
Pacient 2 7 -6 11 4,00
Pacient 3 11 18 0 9,67
Pacient 4 4 -1 1 1,33
Pacient 5 7 -10 6 1,00
Pacient 6 22 2 8 10,67
Pacient 7 10 13 7 10,00
Pacient 8 27 18 -4 13,67
Pacient 9 14 4 -16 0,67
Pacient 10 20 23 3 15,33
Pacient 11 0 -1 4 1,00
Pacient 12 3 2 4 3,00
Pacient 13 9 19 -13 5,00
Pacient 14 -17 -36 19 -11,33
Pacient 15 -28 1 3 -8,00

Zdroj: viastni

S 4

skupiny. Tyto skupiny (tabulka 8) znazornuji stupen zlepSeni anémie na zakladé zvyseni
HGB. V procentudlnim zastoupeni pak Ize vidét, Ze u nejvice pacientll (40 %) nedoslo
k zadnému zlepSeni. U 13 % pacientli doslo k mirnému zlepseni a k velmi dobrému

zlepseni doslo u 33 % pacientil. 13 % pacienti zaznamenalo zhorSeni.

Tabulka 8: Hodnoceni koncentrace hemoglobinu po 1é¢b¢ zelezem

ZlepSeni HGB Cetnosti Cetnosti [%]
Velmi dobré >9.01 5 33%
Mirné 3,01-9,00 2 13%
Zadné (-3,00) - 3,00 6 40%
ZhorSeni <-3,01 2 13%

Zdroj: vlastnit
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Dal$im vySetfovanym parametrem cerveného krevniho obrazu bylo stfedni
(praimérné) mnozstvi hemoglobinu v erytrocytech (MCH). Tato hladina byla métena
v pikogramech [pg]. MCH udava hmotnost Hb v jednom erytrocytu. Dle tabulky 3
(kapitola Periferni krevni obraz a periferni natér krve na strané¢ 18) jsou referen¢ni meze
MCH pro Zeny i muze stejné (28 — 34 pg). Podle hodnot MCH lze uréit, zda jsou
erytrocyty hypochromni, normochromni, ¢i hyperchromni. Sideropenicka anémie dle
definice je hypochromni anemie (hodnoty MCH pod 28 pg).

Naméfené hodnoty MCH zobrazuje tabulka 9. V prvnim sledovaném méfeni trpélo
hypochromni anémii 9 pacientii. 6 pacientd mé¢lo v prvnim sledovaném méieni normalni

MCH.

Tabulka 9: Stfedni mnozstvi hemoglobinu v erytrocytech

MCH [pg]
Méreni Méreni  Méreni  Mérenid
1 2 3
Pacient 1 27,5 26,8 24,4 25,4
Pacient 2 20,8 20,9 21,8 25,0
Pacient 3 28,2 29,0 28,4 28,8
Pacient 4 28,6 28,3 28,6 28,2
Pacient 5 26,2 27,8 25,9 26,4
Pacient 6 24,7 27,6 29,6 30,1
Pacient 7 22,3 25,4 27,5 29,3
Pacient 8 18,3 23,3 28,7 29,6
Pacient 9 22,2 25,8 26,8 24,6
Pacient 10 22,2 24,1 28,7 30,9
Pacient 11 31,7 31,2 31,5 31,4
Pacient 12 35,0 34,0 34,0 33,5
Pacient 13 28,2 29,6 32,2 30,6
Pacient 14 30,9 27,1 25,8 28,3
Pacient 15 32,7 25,7 25,3 26,9

Zdroj: viastni

MCH je vsak analyzatorem vypocitany parametr z koncentrace hemoglobinu a
celkového poctu erytrocyti. Ke spravné diagnostice se tedy musi brat v potaz i tyto
Cinitele. Dle pocetniho vztahu uvedeném v tabulce 5 (str. 32) se zvySovanim obou
parametrti hodnota MCH normalizuje.

Pro sledovani MCH v priibéhu 1écby byli vybrani jen ti pacienti, ktefi byli v prvnim
sledovaném vysetfeni hypochromni. Neni totiZ tfeba sledovat vyvoj MCH u pacientd,
ktefi hypochromii netrpi. Pro vybrané pacienty byly vypracovany rozdily mezi
jednotlivymi métfenimi tak, aby bylo mozné pozorovat vyvoj MCH V pribéhu 1écby

zelezem.
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Tyto rozdily popisuje tabulka 10. Z jednotlivych rozdilovych hodnot MCH R1,
MCH R2 a MCH R3 byl vytvoien prumér a smérodatna odchylka pro kazdého pacienta.

vvvvvv

zaporné oznacuji snizeni MCH — zhorSeni stavu anémie a prohloubeni hypochromie.

Primeér pak ukazuje, zda primérné doslo ke zvyseni ¢i snizeni hodnot MCV.

Tabulka 10: Sledovani rozdilt hodnot MCH b&hem méfeni

MCH [pg] - rozdil

MCHR1 | MCHR2 | MCHR3 | Primér | SD
Pacient 1 -0,7 -2,4 1 -0,70 1,70
Pacient 2 0,1 0,9 3,2 1,40 1,61
Pacient 5 1,6 -1,9 0,5 0,07 1,79
Pacient 6 2,9 2 0,5 1,80 1,21
Pacient 7 3,1 2,1 1,8 2,33 0,68
Pacient 8 5 54 0,9 3,77 2,49
Pacient 9 3,6 1 -2,2 0,80 2,91
Pacient 10 1,9 4,6 2,2 2,90 1,48
Pacient 15 -7 -0,4 1,6 -1,93 | 4,50

Zdroj: viastni

Stav MCH po 1é¢bé Zelezem popisuje tabulka 11. Dle stanovenych intervalu se
zafadili jednotlivi pacienti do odpovidajicich skupin hodnoticich stav vyvoje anémie.
Zlepseni dosahlo 6 pacientl (velmi dobrého zlepSeni 2 pacienti a dobrého 4), zhorseni 2
a zadné nebo zanedbatelné zmény 1 pacient z celkového poétu 9 hypochromnich

pacientd.

Tabulka 11: Hodnoceni MCH po 1é¢bé Zelezem

ZlepSeni MCH Cetnosti | Cetnosti [%]
Velmi dobré > 251 2 22%
Dobré 0,51-2,50 4 44%
Zadné (-0,50)-0,50 1 11%
Zhorseni < (-0,10) 2 22%

Zdroj: viastni
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Dalsi souvisejici parametr se sideropenickou anémii je MCHC (koncentrace
hemoglobinu v erytrocytech). V tabulce 12 jsou uvedena primarni data MCHC.
V prvnim méfeni bylo zji§téno, ze 9 pacientli je hypochromnich (hodnoty MCHC pod
320 g/l) a 6 pacienti mélo hodnoty v normé&. Zadny pacient nepiekro¢il horni hranici

referen¢nich mezi.

Tabulka 12: Koncentrace hemoglobinu v erytrocytech

MCHC [g/l]
Méieni 1 | Méfeni 2 | Méfeni 3 | Méreni4
Pacient 1 312 328 315 322
Pacient 2 308 310 315 328
Pacient 3 338 343 336 329
Pacient 4 339 340 341 337
Pacient 5 317 322 326 327
Pacient 6 319 330 330 333
Pacient 7 305 326 339 345
Pacient 8 300 315 322 327
Pacient 9 319 327 329 322
Pacient 10 312 315 337 344
Pacient 11 341 339 337 342
Pacient 12 333 333 333 333
Pacient 13 316 326 337 317
Pacient 14 332 333 326 330
Pacient 15 345 316 325 330

Zdroj: viastni

Vyvoj] MCHC po dobu 1écby zZelezem znazoriiuje rozdilova tabulka 13 vytvofena
zdat ztabulky 12. Pro tyto ucely bylo vybranych 9 hypochromnich pacientt se
snizenymi hodnotami MCHC. Pievladajici kladné hodnoty znamenaji nartist MCHC
mezi jednotlivymi méfenimi. To znamend, Ze se MCHC postupné normalizovalo a

doslo ke zlepseni stavu hemoglobinu v ¢ervenych krvinkach.

Tabulka 13: Sledovani rozdili hodnot MCHC v priubéhu méteni

MCHC [g/I] - rozdil

MCHCR1 | MCHCR2 | MCHC R3 | Prumér | SD
Pacient 1 16 -13 7 3,3 14,8
Pacient 2 2 5 13 6,7 57
Pacient 5 5 4 1 3,3 2,1
Pacient 6 11 0 3 4,7 5,7
Pacient 7 21 13 6 13,3 7,5
Pacient 8 15 7 5 9,0 5,3
Pacient 9 8 2 -7 1,0 7.5
Pacient 10 3 22 7 10,7 10,0
Pacient 13 10 11 -20 0,3 17,6

Zdroj: viastni
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K hodnoceni stavu MCHC po 1é¢bé Zzelezem byla zhotovena tabulka 14. Dle
stanovenych intervall se zaradili jednotlivi pacienti do odpovidajicich skupin
hodnoticich stav MCHC po sledovaném obdobi. Zlepseni dosédhlo 7 pacientd (velmi
dobrého zlepseni 2 pacienti a dobrého 5 pacient), nebylo zaznamenano zadné zhorSeni
a zanedbatelné zmény se projevily u 2 pacientli z celkového poctu 9 hypochromnich

pacientql.

Tabulka 14: Hodnoceni MCHC po 1é¢bé Zelezem

Zlepseni MCHC | Cetnosti | Cetnosti [%]
Velmi dobré >9,01 2 22%
Dobré 3,01-9,00 5 56%
Zadné (-3,00)-3,00 2 22%
Zhorseni <-3,01 0 0%

Zdroj: viastni

Mezi dalsi relevantni parametr KO patii MCV. Jedna se o primérny objem jednoho
erytrocytu, ktery se vypocitava dle vztahu uvedeném v tabulce 5 (str. 32).
V tabulce 15 jsou uvedeny namétfené hodnoty analyzatorem za 4 posledni

pacientska métent.

Tabulka 15: Primérny objem jednoho erytrocytu

MCV [fl]
Méreni 1 | Méfeni 2 | Méreni 3 | Méreni 4

Pacient 1 88 81,6 77,3 79

Pacient 2 67,7 67,6 69,2 76,3
Pacient 3 84,6 84,6 87,5 85,3
Pacient 4 84,3 83,4 83,8 83,7
Pacient 5 77,4 81,3 85,2 80,7
Pacient 6 77,4 83,9 89,7 90,3
Pacient 7 73,3 78,1 84,4 86,2
Pacient 8 61,1 74,1 89,1 90,5
Pacient 9 69,5 78,9 81,3 78,1
Pacient 10 70,6 76,5 85,2 89,9
Pacient 11 92,9 91,9 93,4 91,9
Pacient 12 105,2 102,1 102,1 102,2
Pacient 13 89,3 90,9 95,7 96,7
Pacient 14 90,3 93 83,1 85,7
Pacient 15 94,8 81,5 78,1 81,7

Zdroj: viastni

Z hodnot MCV na zacatku sledovani 1écby (Méfeni 1) byla vytvofena Cetnostni
tabulka (tabulka 16). Dle této tabulky bylo zjisténo, ze 7 pacient m¢lo primérny objem

erytrocyti v norm¢& (normocyty), 7 pacientd trpélo mikrocytézou (snizeny primeérny
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objem erytrocytu pod 82 f1). Jeden pacient mé¢l zvySenou hodnotu MCV nad 98 fl — jeho
Cervené krvinky byly makrocytarni. V teoretické ¢asti je uvedeno, Ze sideropenicka
anémie je mikrocytarni ¢i normocytarni.

Tvrzeni z predchoziho odstavce se potvrdilo v jiz zminované tabulce 16, ktera fika,
ze 14 z 15 (93 %) sledovanych pacienti bylo pifi prvnim méfeni normocytarni nebo

mikrocytarni.

Tabulka 16: Cetnostni tabulka hodnot MCV v prvnim méfeni

MCV [fl] erytrocyty | Cetnosti
>08 makrocyty 1
08-82 normocyty 7
<82 mikrocyty 7

Zdroj: viastni

Po podévani zeleza by se mélo MCV normalizovat, mély by se tedy zacit tvorit
erytrocyty s MCV v referennich mezich. Tabulka 17 ukazuje rozdily mezi
jednotlivymi métenimi pravé u 7 pacientll, kteti méli na zacatku sledovani mikrocyty
(jedna se o pacientky 2,5,6,7,8,9,10). Zaporné hodnoty ukazuji o kolik kleslo MCV
mezi méfenimi. Kladné hodnoty naopak o kolik MCV vzrostlo. Dle kladnych
primérnych hodnot 1ze usuzovat, Ze u vSech pacientii doslo k vzristu MCV, tedy ke

zlepsSeni stavu.

Tabulka 17: Sledovani rozdilt hodnot MCV béhem méieni

MCYV [fl] - rozdil

MCVR1| MCVR2 | MCV R3 | Prumér | SD
Pacient 2 -0,1 1,6 7,1 2,9 3,8
Pacient 5 3,9 3,9 -4,5 1,1 4,8
Pacient 6 6,5 5,8 0,6 4,3 3,2
Pacient 7 4,8 6,3 1,8 4,3 2,3
Pacient 8 13 15 14 9,8 7,3
Pacient 9 9,4 2,4 -3,2 2,9 6,3
Pacient 10 59 8,7 4,7 6,4 2,1

Zdroj: viastni
Tabulka 18 pak hodnoti stav po sledovani 1é¢by zelezem. Dle vyhotovenych
intervalll bylo zjiSténo, Ze zlepSeni dosahlo 6 pacientli (dobrého 5 a velmi dobrého 1).

Zanedbatelného rozdilu dosahl 1 pacient. ZhorSeni se neobjevilo u Zzddného pacienta.

Tabulka 18: Hodnoceni MCV po 1é¢bé Zelezem

Zlepseni MCV Cetnosti | Cetnosti [%]
Velmi dobré > 7,01 1 14%
Dobré 2,01-7,00 5 71%
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Zadné

(-2,00)-

2,00

14%

ZhorSeni

< -

2,01

0%

Zdroj: viastni

Graf na obrazku6 jest¢ 1épe demonstruje vyvoj MCV. Je zde patrné,

Ze U 4 pacientt doslo k normalizaci MCV (Cervena oblast v grafu). U tfech pacientt

nedoslo k ptfekroceni spodni hranice referencnich mezi, jejich hodnoty vSak vyznamné

stouply.
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Obrazek 6: Graf sledovani MCV po dobu 1écby Zelezem
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Zdroj: viastni

Pro sideropenickou anémii je dulezity i parametr RDW (distribucni §ife erytrocyti)

Referenéni meze RDW jsou dle Ceské hematologické spole¢nosti pro Zeny i muze

stejné (10,0 - 15,2 %). Vysledky méfeni kazdého pacienta jsou uvedeny v tabulce 19.

Pii prvnim méfeni bylo zjiSt€no, Ze u 6 pacienti jsou hodnoty Vnormé. Zbylych

9 pacienttl se nachazi nad horni mezi, vykazuji tedy anizocytozu.

Tabulka 19: Distribucni Sife erytrocytd

RDW [%0]
Méieni 1 | Méreni 2 | Méreni 3 | Mérenid
Pacient 1 20,1 18,0 22,6 22,1
Pacient 2 21,2 21,2 18,9 22,0
Pacient 3 12,9 16,8 13,2 13,6
Pacient 4 13,3 13,9 14,0 13,7
Pacient 5 22,2 18,0 15,4 19,1
Pacient 6 19,3 20,6 13,1 13,0
Pacient 7 20,2 16,6 13,3 13,9
Pacient 8 17,9 37,8 13,0 13,1
Pacient 9 17,6 15,7 15,8 15,3
Pacient 10 17,5 23,7 15,7 13,3
Pacient 11 14,4 15,2 14,5 14,6
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Pacient 12 12,9 13,3 13,2 12,9
Pacient 13 17,4 17,5 13,3 14,6
Pacient 14 14,3 15,4 15,6 16,6
Pacient 15 13,6 17,3 24,8 23,2

Zdroj: viastni

RDW je parametr, ktery hodnoti erytrocyty porovnavanim jejich velikosti mezi
sebou, nebere vsak v uvahu zadné jiné hodnoty — urcuje tedy pouze homogenitu i
heterogenitu dané populace erytrocytt.

Lze tedy usuzovat, ze pacienti, ktefi v prvnim méfeni méli normalni hodnoty, se
nachazeji bud’ v pokrocilejSim stadiu sideropenie, nebo se u nich teprve zacala rozvijet,
a jesté nedoslo k takovému snizeni hemoglobinu, které by piisp€lo k vyznamné zméné
velikosti erytrocytt.

Hodnoty RDW u pacientti s normalni distribuéni $ifi erytrocytt by se tedy v dalsich
méfeni mély zvySovat a nasledné normalizovat v disledku 1é¢by. Tyto hodnoty se vSak
budou zvySovat i u pacientl, u kterych nedoslo ke zlepSeni, nybrz ke zhorSeni stavu
hemoglobinu v erytrocytech.

Tvrzeni v predeslém odstavci potvrzuje graf na obrazku 7. Zde je vidét, ze u vSech
pacientli doSlo v pribéhu 1é¢by knaristu RDW. U pacienta 15 a 14 doslo

K nejvyraznéj§imu nartstu. Cervena oblast v grafu oznacuje referenéni meze RDW.
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Obrazek 7: Graf vyvoje RDW u pacientl s anizocytézou

Zdroj: viastni
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U pacientd, U kterych se jiz v prvnim méfeni objevila anizocytdza, byl zhotoven
graf vyvoje RDW po dobu 1é¢by Zelezem (obrazek 8). Za tuto dobu (4 méfeni) se mély
erytrocyty dostat do referenénich mezich RDW (populace erytrocytd se
homogenizovala). To se potvrdilo u 6 pacientd z 9. Cervena zéna uruje referenéni
meze RDW.
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Obrazek 8: Graf vyvoje RDW u normocytarnich pacienti
Zdroj: viasmi
Parametr RDW vSak nelze posuzovat bez dalSich hodnot jako je MCH nebo MCV
(popsany v predeslych odstavcich). Bez téchto ostatnich hodnot nelze rozlisit, zda
dochazi ke zlepSeni ¢i zhorSeni sideropenie. Diky této skute¢nosti je zbytecné provadét

rozdily hodnot, jako u pfedchozich parametrti.

4.2  Vysledky biochemického vySetieni

Stanoveni hladiny feritinu byl splnéno pomoci analyzatoru Roche cobas® 6000.
Ke sledovani hladiny feritinu béhem lécby Zelezem byly pouzity 4 posledni vysledky
15 pacientil se sideropenickou anémii z Nemocnice Jindfichtiv Hradec, a.s. stejn€ jako u

vysledkd krevniho obrazu.
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Primarni data hladiny feritinu ze vSech ¢tyf méfeni jsou uvedena v tabulce 20.

Tabulka 20: Hodnoty feritinu

Feritin [png/l]
Méreni 1 | Méfeni2 | Méreni 3 | Méreni4

Pacient 1 11 41 65 18
Pacient 2 17 6 16 29
Pacient 3 8 22 39 44
Pacient 4 13 11 40 67
Pacient 5 17 15 12 13
Pacient 6 26 27 52 47
Pacient 7 9 18 38 43
Pacient 8 5 23 30 56
Pacient 9 6 9 13 9

Pacient 10 9 54 68 38
Pacient 11 50 50 48 58
Pacient 12 14 88 111 106
Pacient 13 11 15 157 349
Pacient 14 8 12 37 80
Pacient 15 9 40 13 24

Zdroj: viastni

Dle hodnot v méfeni 1 v tabulce 20 byla sestavena Cetnostni tabulka 21. Tato
tabulka ftika, kolik Zen trpélo na zaCatku meéfeni deficitem feritinu (hodnoty
pod 15 pg/l), a kolik muza trpélo deficitem feritinu (hodnoty pod 30 pg/l). Dle vysledkt

je patrné, ze deficitem trpélo 7 z 10 vySetfenych Zen a 4 z 5 vySetfenych muza.

Tabulka 21: Cetnostni tabulka hodnot feritinu v mé&feni 1

Zeny MuZi
Feritin [ng/l] | Cetnosti | Feritin [ng/1] | Cetnosti
>150 0 >400 0
15-150 3 30-400 1
<15 7 <30 4

Zdroj: viastni

Pro sledovani hodnot feritinu v pribéhu 1écby zZelezem byla zhotovena rozdilova
tabulka 22. Vychozimi hodnotami pro tuto tabulku byly hodnoty pacientl, ktefi

Vv prvnim méfeni trpéli deficitem feritinu.
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V tabulce 22 lze pozorovat, o kolik se zvySila ¢i snizila hladina feritinu mezi
jednotlivymi méfenimi. Zaporné hodnoty znamenaji snizeni koncentrace feritinu, a tedy
ubytek zeleza v zasobach téla. Kladné hodnoty znamenaji, ze se koncentrace feritinu
zvysuje — dochazi k doplnéni zasob zelezem. Primérna hodnota pak ukazuje, zda doslo

K praimérnému zlepSeni, nebo zhorSeni stavu.

Tabulka 22: Sledovani rozdilti hodnot feritinu béhem 1é¢by zelezem

Feritin [pg/1]
feritin R1 | feritin R2 | feritin R3 | Priamér | SD
Pacient 1 30 24 -47 2,3 42,8
Pacient 3 14 17 5 12,0 6,2
Pacient 4 -2 29 27 18,0 17,3
Pacient 7 9 20 5 11,3 7,8
Pacient 8 18 7 26 17,0 9,5
Pacient 9 3 4 -4 1,0 4,4
Pacient 10 45 14 -30 9,7 37,7
Pacient 12 74 23 -5 30,7 40,1
Pacient 13 4 142 192 112,7 97,4
Pacient 14 4 25 43 24,0 19,5
Pacient 15 31 -27 11 5,0 29,5
Zdroj: viastni
Tabulka 23 pak hodnoti stav feritinu po sledovani 1ééby zelezem. Dle

vyhotovenych intervall bylo zjisténo, ze zlepSeni doséhlo 9 pacientl (dobrého 7 a velmi
dobrého 2). Zanedbatelného rozdilu dosahli 2 pacienti. ZhorSeni se neobjevilo u

zadného pacienta.

Tabulka 23: Hodnoceni feritinu po 1é¢bé zelezem

ZlepSeni Intervaly Cetnosti Cetnosti [%]
Velmi dobré > 30,01 2 18%
Dobré 3,01-30,00 7 64%
Z4dné (-3,00)-3,00 2 18%
ZhorSeni <-3,01 0 0%

Zdroj: viastni

4.3  Vysledky — shrnuti

V této podkapitole bych chtéla shrnout vysledky vSech méfeni.

Tabulka 24 byla vytvofena k interpretaci vysledkt stavu krevniho obrazu a feritinu
na konci sledovani 1écby zelezem (po 4. méteni). Vychozimi daty pro tabulku 24 byly
tabulky hodnotici stav po 1écbé z predchozich méfeni. Zelena pole s Sipkou nahoru

znaCi celkové zlepSeni v daném parametru. Cervend pole s Sipkou doli oznacuji
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zhor$eni v daném parametru. Seda pole pak oznacuji stav, kdy nedoslo k zadné nebo
zanedbatelné zméné v daném parametru.

Tabulka 24 také slouzi k souhrnému pohledu na stav pacienta. K celkovému
zlepSeni stavu sideropenické anémie doslo celkem u 11 pacientt. U pacienti 1, 14 a 15
doslo jen k ¢astecnému zlepsSeni.

Tabulka 24:Hodnoceni vySetfovanych parametrti po poslednim méfeni

HGB MCH MCHC MCV feritin
Pacient 1 - ! 1 - -
Pacient 2 0 0 1 0 0
Pacient 3 0 - - - 0
Pacient 4 - - - - 1
Pacient 5 - - 1 0 -
Pacient 6 1 1 1 1 -
Pacient 7 0 0 1 0 0
Pacient 8 1 1 1 1 1
Pacient 9 - 0 - 0 -
Pacient 10 0 0 1 0 0
Pacient 11 - - - - -
Pacient 12 - - - - 0
Pacient 13 1 - - - 1
Pacient 14 ! - - - 0
Pacient 15 ! ! - - 1

Zdroj: viastni
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5. Diskuze

Anémie je dle Penky (2001) téméf vzdy sekundarni onemocnéni. To potvrzuje i
dany soubor pacient, kde 93 % pacientd trpi primarnim onemocnénim. V souboru
pacientt pievladaji lidé ve vékové skupiné 40 — 80 let (87 %). Lze tedy piedpokladat, ze
stars$i 1idé jsou nachylné€jsi ke vzniku néjakého primarniho onemocnéni a nasledné i
K vzniku anémie.

Dle Cerméka (2014) jsou sideropenickou anémii vice ohroZeny Zeny, kvili
fyziologickym ztratam krve. To se potvrdilo i ve vySetfovaném souboru pacientt (67 %
zen).

V prvnim méteni bylo zjisténo, ze hladina hemoglobinu nebyla u vSech pacienti
pod dolni hranici. U Zen 90 % vykazovalo nizsi koncentraci hemoglobinu, ale u muzi
jen 40 %. U hodnot MCH byly vysledky prvniho méfeni podobné. 80 % zen mélo MCH
pod dolni hranici referen¢nich mezi. U muzt to bylo jen 20 %. Hodnoty MCHC byly
snizené u 80 % zen a 20 % muzi. MCV bylo snizené u 70 % Zen a 0 % muzi. Jeden
muz pak vykazoval hodnoty nad horni hranici referen¢nich mezi pro MCV. Hodnoty
RDW byly zvySené u 80 % Zen a 20 % muzi. Pacienti se snizenymi hodnotami RDW se
shoduji s pacienty se snizenymi hodnotami MCHC. Lze tedy fici, Ze 80 % Zen a 20 %
muzl na zac¢atku méfeni trpéli hypochromni mikrocytdrni nebo normocytarni anémii
s anizocytézou. Tento stav je dle Dobrotové a Kubisze (2006) typicky pro
sideropenickou anémii.

Dale je pro sideropenickou anémii charakteristické snizeni feritinu. To se ukazalo
Vv prvnim méteni u 70 % zen a 80 % muzt. Vysledky feritinu byly hodnoceny podle
referencnich mezi, které udavad firma Roche Diagnostics (reagencie 1 automaticky
analyzator pouzity pro vySetfeni jsou vyrobeny firmou Roche). Roche Diagnostic ve
svém metodickém listu (2020a) uvadi, Ze hodnoty u Zen po menopauze se piiblizuji
hodnotdm muza. Diky této skute¢nosti mtiizeme fici, Ze v prvnim méfeni mélo snizenou
hladinu feritinu 80% Zen.

Dle Burtona et al. (2020) je feritin reaktantem v akutni fazi a s hladinou feritinu by
se tedy mél stanovit i C reaktivni protein. Hladina CRP vsak nebyla zahrnuta mezi
vySetieni v ramci této bakalaiské prace kvili slozitosti vyhodnoceni.

V rdmci ¢tyt po sobé€ jdoucich vySetfeni krevniho obrazu a hladiny feritinu byla
sledovana zavislost na peroralni 1é¢bé Zelezem. Bylo uréeno zlepSeni ¢i zhorSeni mezi

jednotlivymi méfenimi a z nich pak primérna hodnota, ze které lze usoudit, zda se
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pacientiv stav po dobu sledovani zlepsoval, ¢i zhorSoval v daném parametru. Celkové
tedy doslo ke zlepSeni u 73 % pacientd. U 7 % pacientll nedoSlo k zddné vyznamné
zméné. 20 % pacientii zaznamenalo v urcitych parametrech dokonce zhorSeni.

Lze také diskutovat vyvoj v jednotlivych parametrech krevniho obrazu a
koncentrace feritinu.

Koncentrace hemoglobinu se zvysila u 60 % Zen a 20 % muzi. K Zadné nebo
zanedbatelné¢ zméné¢ v HGB doslo u 40 % zen a 40 % muzi. U 40 % muza doslo ke
zhorSeni (snizeni) HGB. ZhorSeni se projevilo u pacienti 14 a 15, u kterych je pficina
sideropenie ulcerace a ztraty v GIT. Je tedy mozné, ze doSlo ke zhorSeni stavu téchto
primarnich onemocnéni, coz miize mit vyznamny vliv na krevni obraz pacientt.

U 9 pacienttl, kteti méli na zacatku méfeni snizené MCH (hypochromie), doslo ke
zlepSeni u 66 %, zadné zmény u 11 % a zhorSeni (resp. Snizeni MCH) u 22 %. Mezi
pacienty se zhorSenim MCH byl opét pacient 15 a dale pacientka 1, u které zatim nebyla
zjiSténa pficina sideropenie. U zbylych 6 pacientl, kteti méli v prvnim méfeni MCH
vV normé¢, nedoslo k zddnému vykyvu hodnot z referencnich mezi.

V parametru MCHC bylo na zacatku zjisténo 9 pacienti snizeni hodnot a u
6 pacientll se hodnoty pohybovaly v referen¢nich mezich. U prvni skupiny se hodnoty
MCHC zvysily u 78 % a u 22 % nedoslo k Zadné vyznamné zméné. U Zadného pacienta
nedoslo ke zhorSeni. U druhé skupiny zistaly hodnoty MCHC v referen¢nich mezich.

U 7 pacientd (Zeny) se snizenymi hodnotami MCV (mikrocytoza) doslo ke zlepSeni
u 85 % a 14 % nezaznamenalo vyznamnéj$i zménu. Jiz vySe byl zminén pacient 12, u
kterého byla hodnota MCV nad referen¢ni mezi. Po prodélani 1écby Zelezem zistaly
hodnoty MCV stejné. U 6 pacientl, ktefi méli na pocatku méreni MCV v poradku,
nedoslo k vyraznéjSim zménam. U pacienta 15 pak bylo zaznamenano snizeni MCV
tésn¢ pod dolni hranici referen¢nich mezi.

Pfi vySetieni feritinu bylo zjisténo zlepSeni u 71 % zen a 100 % muzu, ktefi trpéli
jiz na zacatku deficitem feritinu (celkem 11 pacientd). U pacienti 2, 6, 11 se hodnoty
pohybovaly v referenénich mezich. U pacientky 5, ktera se jiz na zafatku méfeni
pohybovala na dolni hranici normalni hladiny feritinu, doSlo ke sniZeni téchto hladin.

Po dobu meéfeni byl vSak sledovdn pouze stav anémie nikoliv primarniho
onemocnéni. Nelze tedy urcit, zda za zlepSeni stavu anémie odpovida pouze lécba
zelezem. Nebylo také mozné urcit, zda vySetfovani pacienti pravidelné uzivali perordlni

zelezo dle pokynt Iékaie — jsou totiz znamé Casté vedlejsi tcinky.
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Zavér

Na zacatku jsem si stanovila 5 cild, které jsem se pokusila splnit ve spolupraci
Oddélenim hematologie a krevni transfuze v Nemocnici Jindfichiv Hradec, a.s..
V mé bakalaiské praci se podafilo splnit cile 1 —3. Cile 4 a 5 se nepodatilo splnit z
diivodu malého mnozstvi nesourodych vzorka a nedostatku informaci o daném souboru
pacienttl.

Vysledky bakalafské prace pak mohou v praxi poslouzit k lepSimu posouzeni a
popisu vztahu zavaznosti anémie S klinickymi obtizemi. Tato bakalarska prace dava
také diiraz na neocenitelné laboratorni metody dilezit¢ ke spravné diagnostice a

sledovani 1écby sideropenické anémie.
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C reaktivni protein
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laboratorni informacni systém
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FERR4 feritin 4. generace

Li lithium

MoAb  monoklonalni protilatka
HGB koncentrace hemoglobinu

MCH prumérné mnozstvi hemoglobinu v erytrocytech
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