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Determination of blood counts at sideropenic anemia, and monitoring depending on the

outcome rate of iron absorption.
Abstract

Sideropenic anemia (iron deficiency anemia) is the most common anemia all
over the world. The cause of this anemia type is lack of iron. This thesis deals with the
determination of blood picture treatment results and iron absorption in patients

with sideropenic anemia.

In the practical part, the methods of blood picture determination as well as iron
determination and the resorption curve are described. The blood picture is provided
at the Clinical Haematology Ward of the Ceské Budg&jovice Hospital, Corp. on the
analyzer of company Beckman- Coulter Counter LH 455. Iron levels are provided in the
laboratory of Clinical Chemistry of Ceské Bud&jovice Hospital, Corp on the analyzer
Advia. The primary goal of this thesis was proven; absorption has a significant impact

on the effect of peroral treatment.
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Uvod

Anemie neboli chudokrevnost, vzniké z riiznych pfi¢in. U nemocného, ktery trpi
anemii, nachdzime sniZzeny pocet Cervenych krvinek, ale také snizenou hodnotu
hemoglobinu a nizky hematokrit (pomér mezi ¢ervenymi krvinkami a plazmou).

Sideropenickd anemie patfi mezi nejCastéjsi anemie vibec. Je to anemie
zplsobena nedostatkem Zzeleza. Anemie mize mit nékolik pficin. Mlze se jednat
o chronické ztraty krve pfi krvaceni ze zazivaciho traktu, z tlustého ¢i tenkého streva.
Dale maze byt anemie zplsobend nedostateCnym pifijmem Zeleza z potravy, at uz
Spatnym vstiebavanim, ¢i Spatnou vyzivou. A v neposledni fadé mize mit Zena
v t¢hotenstvi nebo pfi menstrua¢nim krvaceni zvySené naroky na zelezo, tudiz zvySenou
spotiebou. Vyskytuje se u obou pohlavi rizného véku.

Nedostatek zeleza vznikd obvykle pomalu a rozliSujeme u néj tfi faze a to
prelatentni, latentni a manifestni. V prelatentni fazi se objevuje jen vycCerpani zasob
zeleza, tim padem klesa hodnota feritinu. V latentnim stadiu jsou zasoby uz zcela
vycerpany, sniZzuje se i koncentrace zeleza v séru dostupného pro erytropoézu, tzn. i
saturace transferinu. V manifestni fazi dochazi k tomu, Ze nedostatek zeleza ma
negativni vliv na syntézu proteind, které obsahuji Zelezo, coz vede k symptomtm, které
charakterizuji sideropenickou anémii. Mezi dilezité symptomy sideropenické anemie
patii slabost, ospalost, bledost, ztrata chuti k jidlu, paleni jazyka a ust a n€které dalsi.

Pti téZkych formach je anemie hypochromni a mikrocytarni. Natér periferni krve
muze odhalit, Ze erytrocyty jsou mensi a svétlejsi, nez by mély byt a také maji rozdilnou
velikost (anizocytoza) a rozdilny tvar jednotlivych erytrocytt (poikilocytoza).

Cilem mé prace bude stanoveni vysledkd 1é¢by krevniho obrazu a vstiebavani
zeleza u pacientli se sideropenickou anemii. Jelikoz se v 1é¢bé sideropenickych anemii
uplatituje podani Zeleza v peroralni formé, ma predpokladana hypotéza je, ze vysledky
pti 1ébé zelezem u pacientll s anemii z nedostatku Zeleza jsou zavislé na resorpcni
ktivce. V praktické ¢asti se zamefim na vyuziti metod ke stanoveni krevniho obrazu,

stanoveni hladiny Zeleza a stanoveni resorp¢ni kiivky.



1. Soucasny stav

1.1 Krev a jeji sloZeni

Krev je jednou zhlavnich soucasti vnitiniho organismu. Svym sloZenim a
funkcemi ptredstavuje zivotné dulezitou tekutinu, kterd jako pohyblivé médium spojuje
vSechny organy v téle a ma rozhodujici homeostaticky vyznam.

Krev je suspenze bunécnych elementil — ¢ervenych a bilych krvinek a desticek —
v krevni plazmé (Trojan 2003). Tvoii cca 7% télesné hmotnosti, tj. 4,5 — 5 litrii. Zeny
maji o néco méné krve nez muzi, coz je dano opét vétsim podilem tukové tkané u zen

(na rozdil o vét§iho podilu svaloviny u muzi, ktera je metabolicky aktivnéjsi nez tuk).
1.1.1 Krevni plazma

Krevni plazma je nazloutla kapalina, obsahujici ¢etné anorganické a organické
latky. Hodnota pH plazmy (krve) je 7,4 a je pomémé velmi stabilni. Objem plazmy
u dospélého Cloveka je cca 2,8 az 3,5 litrt (Mourek 2005). Hlavnim extraceluldrnim
hydrogenkarbonatovy aniont. Dale jsou v plazmé pfitomny v menSim mnozstvi draslik,
vapnik, hoi¢ik. Ze stopovych prvkl je to napi. nejdulezitéjsi Zelezo, jod apod.
Z organickych latek jsou v plazmé ptitomny rizné bilkovinné a nebilkovinné dusikaté
latky, sacharidy, lipidy, dale latky tvofici se pfi metabolismu bilkovin (bilirubin,
mocovina, acetonové latky) a latky, které jsou ve stopovém mnozstvi potiebné
pro normalni vyvoj a funkci orgdni: vitaminy a hormony (Hrubisko et al. 1981).

Jak uz bylo diive zminéno, bunétna slozka krve se sklada z cervenych krvinek

(erytrocytt), bilych krvinek (leukocyttl) a krevnich desticek (trombocytit).
1.1.2 Cervené krvinky (erytrocyty)

O nich bude pojednavat pozd¢ji samostatna kapitola.



1.1.3 Bilé krvinky (leukocyty)

Bilé krvinky ptedstavuji mobilni jednotku obranného systému organismu.
Na rozdil od erytrocytil jde o morfologicky i funkéné heterogenni skupinu. Rozd¢€luji se
na granulocyty a agranulocyty. Granulocyty délime podle barvitelnosti a velikosti
na neutrofilni, eosinofilni a basofilni. Agranulocyty nemaji granul a d€li se na monocyty
a lymfocyty. Pocet leukocyti v krvi je 4 — 10 x 10%/litr. Tém&F stejné mnoZstvi je jeste
ve tkanich a lymfatickych organech. Jejich pocet se zvySuje pfi infekénich
onemocnénich. Leukocyty (hlavné neutrofilni granulocyty a monocyty) maji schopnost
fagocytdzy, coz je schopnost pohlcovat a posléze i usmrcovat buiky poskozené napf.
bakteriemi a viry. ProtoZe monocyty pfi fagocytéze vykazuji mnohem vétsi kapacitu,

fikdme jim makrofagy (Mourek 2005).
1.1.4 Krevni desticky (trombocyty)

Krevni desticky (trombocyty) jsou nejmensi formované elementy krve. Nemaji
jadro, maji tvar hladkych okrouhlych diskd o pruméru 2 — 4 um. Pocet trombocyti je
cely zivot stejny a pohybuje se v rozmezi 150 — 400 x 10°/litr krve. Neustale se musi
obménovat, protoze jejich zivotnost je pomérné kratka, cca 9 — 12 dni. Desticky
obsahuji Cetné granule; tzv. denzni granula obsahuji napt. kalcium, serotonin, ATP
(adenozintrifosfat). Alfa-granula obsahuji nékteré faktory, které jsou nutné
pro hemokoagulaci, ale také velmi vyznamny ristovy faktor, ktery podporuje hojeni
organizmu pied ztratami krve. Svym vybavenim vlastné tvoii kompletni hemostatickou

jednotku (Mourek 2005).



1.2 Fyziologie erytrocytii

Erytrocyty neboli ¢ervené krvinky jsou bezjaderné krevni elementy bikonkavniho
tvaru. Jsou ze vSech krvinek nejpocetnéjsi. Udava se, ze celkova masa erytrocyti je 40 —
45% celého objemu krve. Flexibilni membrana umoziiuje ¢ervenym krvinkadm projit i
kapilarami s menSim primérem nez jsou ony samy. Hlavnim tikolem cervenych krvinek
je zabezpecovat okyslicovani tkani. Erytrocyt po dobu svého Zivota cirkuluje v krvi, aby
mohl kyslik vratné navazanym slozitym biochemickym déjem na Zelezo v barevné
sloZce bilkovinné molekule hemoglobinu lehko odevzdavat tkanim (Hrubisko et al.
1981). Fyziologické hodnoty jsou u obou pohlavi rozdilné. Muzi maji 4,5 — 5,9 x 10'* 1

zatimco Zeny maji 3,9 — 5,1 x 10'*1 erytrocyti.

Obr. 1: Erytrocyty

Zdroj: www.allposters.com

Tvorba cervenych krvinek je fizena hormonem — erytropoetinem, ktery vznika
v ledvinach. Produkce erytropoetinu je zavisld na mnozstvi kysliku. Klesa-li tlak
kysliku (napt. ve vysokych vyskach), tvofi se vice erytropoetinu, ktery povzbuzuje
kostni dien k tvorbé vysSiho mnozstvi erytrocytd. Druhym regulatorem krvetvorby je
samostatné mnozstvi erytrocytti. Pfi vysSim poctu cervenych krvinek v cirkulujici krvi

klesa jejich tvorba v kostni dieni (Dylevsky 2000).
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Normalni Cervené krvinky ziji v krevnim obé&hu pfiblizn¢ 110 - 120 dni.
Pii starnuti se zmenSuje a jejich membrana se ztencuje. Erytrocyt dostava kulovity
(stéricky) tvar. Takto zménény erytrocyt se obtizné pohybuje v kapilarnim fecisti,

zachycuje se zejména ve slezin¢ a je fagocytovan — erytrocyt zanika (Pecka 2006).

1.2.1 Hemoglobin

Nejdulezitéjsi slozkou cervenych krvinek je cervené krevni barvivo —
hemoglobin. Lidsky hemoglobin je slozita krevni bilkovina (hemoprotein) o MW
64 450 Da. Hemoglobin vypliiuje zdravy erytrocyt a umoziuje mu plnit funkci pfenosu
kysliku (Pecka 2002). Hemoglobin — jedna z nejvyznamnéjsich molekul zivocisné fise -
je konjugovana bilkovina, kterd se skladd ze ctyt subjednotek. Kazdou subjednotku
tvoii polypeptidovy fetézec, ke kterému se vaze prostetickd skupina hem. Hem je
komplexni sloucenina, tvotfena protoporfirinem IX (tetrapyrolovy kruh) s centralnim
atomem dvojmocného Zeleza (Trojan 2003). 96% celé molekuly hemoglobinu se sklada
z globinu. Globin je bilkovina, ktera obsahuje Ctyfi polypeptidové fetézce. Struktura
hemoglobinu je ukazana na obrazku 2.

Béhem vyvoje Clovéka dochazi k vyméné typu hemoglobinu. V intrauterinnim
vyvoji ma plod kdispozici vkrvi tzv. fetadlni hemoglobin (HbF), ktery se lisi
od hemoglobinu dospélého typu (HbA) ve své globinové slozce. Vyznam HbF spociva
v tom, Ze jeho afinita vazat kyslik je vyssi, a proto se fetalni krev (erytrocyty) plné syti
kyslikem, i kdyZ pO, v placenté je zfeteln¢ niz$i nez v alveolarnim vzduchu v plicich
matky. Po narozeni se postupn¢ HbF vyménuje za HbA, coz je spojeno s rozpadem
erytrocytll u novorozence a naslednou novorozeneckou zloutenkou (icterus neonatorum)
(Mourek 2005). Fyziologické hodnoty hemoglobinu jsou u muzi 135 — 172 g/l a u Zen
120 - 162 g/1.
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Obr. 2: Struktura hemoglobinu
Zdroj: http://'www.nebrwesleyan.edu/people/nfackler/lecturelinks/images/Overheads/Fig%2015-A.jpg

1.3 Anemie
1.3.1 Definice

Anemie je definovana snizenim koncentrace hemoglobinu v krvi, tj. pod 135g

u muzl, u Zzen pod 120g. Vétsinou je také snizen hematokrit a pocet erytrocytu.

Anemie neni choroba, ale syndrom vznikajici z riznych pficin, charakterizovany
predev§im sniZenou hodnotou hemoglobinu, snizenym poctem erytrocytii a sniZenym
hematokritem. Pfesnéjsi je definovat anemii jako poruchu pfenosu kysliku do tkani,
nebot’ pocet erytrocytl muze byt snizen jen relativné pii hemodiluci (hypervolémie
v gravidité, pii meéstnavé srdecni slabosti aj.). Naproti tomu pii sniZeném poctu
erytrocytl muze zlstat hematokrit normalni (napf. pfi hypovolémii) (Klener et al.

1995).

12



1.3.2 Klinické priznaky

JelikoZ je hemoglobin nizky, je nizky i pocet erytrocytil, takze nedochazi ke spravnému
dokrveni tkani a organt. Té€lo si rozdéli, kam krev za kazdych podminek musi pichazet,
(srdce, mozek, plice) a tak dochazi k ubytku krve ve tkanich jako je naptiklad ktze.
Proto jsou lidé s anémii bledi nejvice na ktizi a sliznicich. Kvuli nedostatku kysliku se
neodvadi dostate¢né mnozstvi oxidu uhli¢itého ze svalu, coz ma za nasledek celkovou
unavu a vycerpani organismu. Dostavuje se letargie, dusnost, tachykardie. U n¢kterych
jedincti se muze vyskytnout i porucha spanku. Pacienti, ktefi trpi kardiovaskularni

poruchou patii k ohrozené skuping, nebot’ u nich anémie muize vyvolat i srde¢ni selhani.
Zakladni klinické ptiznaky lze rozdélit do 3 skupin:

ptiznaky jez jsou dusledkem snizeného transportu kysliku (Ginava, dusnost, angina
pectoris, organové poruchy);

ptiznaky ze snizeného plazmatického volumu (bledost, posturalni hypotenze);

priznaky ze zvySeného srde¢niho objemu (palpitace, pritokové srdecni Selesty,

tachykardie).

Dalsi symptomy se li$i podle druhu anemie (Klener et al. 1995).
1.3.3 Déleni anemii

Anemie délime podle morfologické a etiopatogenetické klasifikace.

. Morfologicka klasifikace

U kazdého anemického pacienta musime udélat krevni obraz, ktery musi mit tyto
parametry: hodnotu hemoglobinu (Hb), pocet erytrocytl, hematokrit (hkt), objem
erytrocytt (MCV), mnozstvi hemoglobinu v 1 erytrocytu (MCH), pocet leukocytii a
trombocytl a pfi prvnim vySetfeni i pocet retikulocytt (Klener et al. 1995). Diilezité je
také mikroskopické vySetteni krevniho natéru, kde se hodnoti tvar a velikost erytrocyti

(napt. ovalocyty, sférocyty).
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Podle téchto udaji pak délime anémie morfologicky podle velikosti erytrocytt
(normocytové, makrocytové a mikrocytove) a podle mnozstvi hemoglobinu v erytrocytu

(normochromni a hypochromni).
B. Etiopatogeneticka klasifikace

Tato klasifikace rozd¢luje anemie podle pficiny vzniku a je tak vychodiskem pro piesné
zafazeni a cilenou lécbu. Podle této klasifikace mizeme rozdélit anemie do Ctyt

hlavnich skupin:
a) z poruchy krvetvorby,
b) ze zvySené destrukce erytrocytti (hemolytické),
c) z krevnich ztrat (posthemoragické) (Indrak et al. 2006).
A. Anemie z poruchy krvetvorby patfi:
1) Anemie z poruchy syntézy hemu
a. Sideropenicka anemie
b. Sideroblasticka anemie
2) Anemie chronickych chorob
3) Anemie z poruchy syntézu globinu
a. Talasemie
4) Anemie z poruchy syntézy DNA
a. Megaloblastové anemie
5) Aplastické anemie
6) Dysplastické (dyserytropoetické) anemie

B. Anemie ze zvySené ztraty erytrocytl

14



1) Hemolytické anemie

C. Akutni posthemoragicka anemie

1.3.3.1 Anemie z poruchy krvetvorby
o Anemie z poruchy syntézy hemu

Do této skupiny patii sideropenické anemie a sideroblastické anemie. O sideropenické

anemii budu psat v samostatné kapitole.
Sideroblastické anemie

Sideroblastické anemie jsou heterogenni skupinou onemocnéni, ktera vznikaji
v dtsledku nedostate¢ného vyuziti zeleza, nasledkem poruchy nékteré z cest syntézy
molekuly hemoglobinu. Piebytecné zelezo se hromadi v podobé granuli

v mitochondriich erytroblastii, kde vytvari prstence kolem jadra (Pecka 2002).

RozliSujeme vrozené a sekundarni sideroblastické anemie. U vrozené
sideroblastické anemie predpokladame enzymatickou poruchu nebo blokadu v syntéze
hemu a porfirynu. Sekundarni sideroblastické anemie jsou vyvolany ucinkem rtiznych
chemickych latek napiiklad nékterych 1é¢iv a alkohol. Laboratorni nalez
sideroblastické anemie je makrocytova hypochromii anemie a zvySena hladina sérového

zeleza.
o Anemie chronickych chorob

Anemie je dosti béznym a bandlnim nalezem u vétSiny chronickych a
zanétlivych chorob a malignich nadorovych procest. Velka cast anemii, které
diagnostikujeme v bézné praxi, je Casto jen ptiznakem jiné zédkladni choroby: ¢im je tato

choroba t€z8i, tim je obvykle anemie hlubsi. Nejnapadnéjsi na téchto anemiich je jejich

nendpadnost: anemie je mirnd, nemocni jsou na ni vétSinou dobfe adaptovani,
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hemoglobin ma hodnoty 80-110 g/l. Tuto anemii n¢kdy diagnostikujeme diive nez

zakladni chorobu.

Piezivani erytrocytd je téméf vzdy mirn€ zkrdcené a je zde porucha
metabolismu zeleza. Zkracené ptezivani erytrocytii je zpiisobené mimokrvinkovymi
faktory (i transfundované erytrocyty zdravych jedinct ziji krat$i dobu v ob&hu téchto

nemocnych), ale mechanismus neni jasny (Friedmann 1994).
o Anemie z poruchy syntézy globinu
Talasemie

Anemie, které jsou zplsobeny poruchou tvorby jednoho nebo vice
polypeptidovych fetézci globinu jsou oznacovany jako talasemie. Jde o vrozena,
recesivné dédicnd onemocnéni s riznou expresi mutovanych genil, coZ ma za nasledek

velmi variabilni klinickou manifestaci.

Podle toho, zda je v molekule globinu porusena pfedevsim tvorba fetézce o nebo
B, rozliSujeme hlavni dva typy talasemie — o-talasemii a B-talasemii, existuje vSak vice
typt talasemickych syndromil. Struktura postizen¢ho fetézce ziistava zachovana, ale
rychlost tvorby je snizena, nebo u tézkych forem neni fetézec vibec syntetizovan

(Penka 2009).
o Anemie z poruchy syntézy DNA
Megaloblastové anemie

Megaloblastové anemie jsou makrocytové anemie charakterizované pritomnosti
velkych erytrocyti — makrocytl, pfipadné makroovalocyti (megalocytll) v obvodové
krvi a megaloblastovou piestavbou kostni diené s inefektivni hematopoézou (Indrak et
al. 2006). Ptic¢inou je bud’ porucha metabolismu vitaminu B, a kyseliny listové, nebo
muze porucha syntézy DNA vznikat v disledku pisobeni 1€kd (antimetabolity,
cytostatika), ¢i je porucha pfimo v genetickém vybaveni bunky, jak je tomu naptiklad

u myelodysplastickych syndromii.
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V nepfitomnosti obou vitamint (vitamin Bi,, kyselina listovd) dochézi k poruse
prenosu metylové skupiny nutné k metylaci deoxyuridinu na tymidin, a tim k poruse
tvorby DNA, prodlouzeni metabolismu bunck a jejich setrvani v S-fazi mitozy.

Vysledkem je tvorba kratkych tzv. Okazakiho fragmentii DNA, coZ se projevi poruchou

zrani jadra.
CI)_

HoN N N c=0

O CH
N 1 1 2

= NZ ~CHp— N—(” \y C-N-CH
OH H — c=0

koyselina listova O

Obr. 3: Molekularni struktura kyseliny listové
o Aplastickd anemie

Aplasticka anemie se charakterizuje poruchou krvetvorné ¢innosti kostni diené,
pfi niz ptes pritomnost vSech latek nezbytnych pro krvetvorbu vazne diferenciace, zrani,
déleni nebo vyplavovani krevnich elementti, bud’ jen erytrocytt, nebo také leukocytt a
desticek (Netousek 1962). Syndrom aplastické anemie muize byt vyvolan fadou
moznych mechanismii. Asi 43-50% aplastickych anemii je idiopatickych, asi 26%
vznika po chloramfenikolu, dal$i po hepatitidé atd. Tato anemie se vyskytuje v kazdém

veku a poskytuje stejné Casto muze i Zeny.
o Dysplastické (dyserytropoetické) anemie

Anemie, které jsou charakterizovany dysplazii (poruchou vyzravani spojenou
s morfologickymi abnormalitami v kostni dfeni) v erytropoéze, muzeme délit
na vrozen¢ a ziskané. Vrozené patii do skupiny tzv. kongenitalnich
dyserytropoetickych anemii, zatimco ziskané fadime do skupiny myelodysplastického

syndromu (Penka 2009).
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1.3.3.2 Anemie ze zvySené ztrdty erytrocytii
Hemolytické anemie

Je-li zkracené prezivani erytrocytd pri¢inou poklesu hodnot hemoglobinu,
hovotime o hemolytické anemii. Je-li ale zkracené piezivani erytrocyti dostatecné
kompenzovano jejich zvySenou reprodukci vkostni dfeni a k poklesu hodnot
hemoglobinu nedojde, hovoiime o hemolytickém syndromu. Podle pfi¢iny zkraceného

prezivani erytrocytd rozliSujeme:

Korpuskularni hemolytické anemie- pfi¢inou zkraceného prezivani je
nedostateéné¢ stabilni erytrocyt. Tyto hemolytické anemie jsou, s vyjimkou
paroxysmalni nocni hemoglobinurie, vrozené a vesm&s familidrni. DéElime je

podle pievazujici priCiny nestability na hemolytické anemie:
a) Membranové
b) Enzymopatické
¢) Z nestabilnich hemoglobinti
d) Paroxysmalni no¢ni hemoglobinurie

Extrakorpuskularni hemolytické anemie jsou zpasobeny hemolyzou jinak
normalnich erytrocyti v disledku zevnich vlivli (protilatky, neimunitninvlivy).

Vétsinou se jedna o ziskané hemolytické anemie. Extrakorpuskularni anemie délime na:

a) Imunitni hemolytické anemie zplusobené¢ bud autoprotilatkami, nebo

aloprotilatkami

b) Neimunitni hemolytické anemie pii mikroangiopatii nebo z infekcnich,

fyzikalnich ¢i chemickych piicin (Indrak et al. 2006).
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1.3.3.3 Akutni posthemoragicka anemie

I kdyz jde o anemii zplisobenou nadmérnou ztratou erytrocyti (a méla by tedy
patfit do skupiny anemii ze zvySené ztraty), je uvadén tento stav samostatn¢, nebot
predev§im v prvni fazi je problémem vice hemodynamickym — obc&hovym, nez
hematologickym. Nemocny je ohrozen prudkym snizenim objemu cirkulujici krve,
hypovolemickym Sokem a podle velikosti ztraty i imrtim. PfiCiny akutni ztraty jsou

pestré — irazy, jicnové varixy, rozsahlé pooperacni krvaceni a jiné (Penka 2009).
1.4 Sideropenickda anemie

Nedostatek zeleza je jednou z nejcastéjSich poruch ovliviujici lidstvo, a anemie
z nedostatku Zeleza i nadale predstavuje velky problém pro vefejné zdravi po celém
svete. Ta je béznd zejména mezi zenami v reprodukénim veku z divodu téhotenstvi a
menstruacnich ztrat krve (Alleyne et al. 2008). Prevalence anemie z nedostatku zeleza je
2% u dospélych muzi, 9-12% u nehispanskych bilych Zen a téméf 20% cernych a
mexicko-americkych zen. 9% pacientl starSich 65 let s anémii z nedostatku Zeleza méli
pfi hodnoceni gastrointestinalni rakovinu (Killip et al. 2007). Sideropénicka anemie
vznikd poruchou bilancni rovnovdhy mezi piijmem zeleza a jeho ztratami nebo
zvySenou utilizaci. Nedostate¢ny piivod Zeleza miize mit nejriznéjsi priciny. Nejcastéji
byva disledkem malabsorpce, prijma a malnutrice (nadbytek fosfatli a fytatd) nebo
vznika pii maldigesci zhorSenym uvoliiovanim Zeleza z myoglobinu v potravé, napf.
pti atrofické gastritidé nebo po resekci zaludku. ZvySené ztraty zeleza mohou byt
fyziologické nebo patologické. Pravidelnou fyziologickou ztratou je menstruace,
gravidita, porod a kojeni. Patologické ztraty jsou nejcastéjsi travicim traktem. U zen
jsou cCastou pric¢inou sideropenie gynekologické krvaceni (poly a hypermenorea). Ztraty
zeleza vedouci k anemii mohou souviset téz s opakovanymi odbéry krve nebo s Castym
darcovstvim krve (Klener et al. 1995). PrestoZe etiologie anemie z nedostatku Zeleza je
mnohostrannd, obecné vysledky, kdy naroky na Zelezo vtéle nejsou splnény, se
vstiebava Zelezo bez ohledu na ditvod. U dospélych mulize vyustit sideropenickd anemie
v Sirokou Skalu neptiznivych vysledkii véetné sniZeni prace nebo zatézové kapacity,

poruchy termoregulace, poruchy imunitniho systému, poruchy traviciho traktu a
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neurokognitivni poSkozeni. Kromé¢ toho anemie znedostatku zeleza soucasné
s chronickym onemocnénim ledvin nebo méstnavym srdecnim selhanim muize zhorsit
vysledek obou podminek (Clark 2008).

U nékterych pacientll s vyraznym nedostatkem Zeleza lze popfit spolecné syndromy
Ginavy, slabosti ¢i buseni srdce. Casto se vyskytuje podrazdénost a bolesti hlavy. Déti
mohou mit Spatnou schopnost soustiedéni, Spatnou reakci na smyslové podnéty,
vyvojove retardovany a behavioralni tispéch a retardovany vzrist. Pravdépodobné kvili
nedostatku tkanového Zeleza mulze nastat parestézie a paleni jazyka. Pica, touha jist
neobvyklé latky, jako je hlina nebo led, je klasickym projevem (Williams 2006).
Sideropenickou anemii diagnostikujeme na zékladé¢ dikazu celkové sideropenie.
Anemie je mikrocytarni (MCV pod 80 fl) a hypochromni, pfitomna je anizocytdza se
zvySenou distribu¢ni Sitkou velikosti erytrocytti. Hladina Zeleza je sniZzend pod

14 pmol/l u muzii a 11 pumol/l u zZen. Pii vySetfeni resorpéni kiivky zeleza mizeme
potvrdit zvySenou resorpci zeleza, pokud nejde o jeho nedostatecné vstiebavani.
Na odliSeni od tzv. anémie chronickych chorob, kterd se totiZ projevuje sniZenou
hladinou sérového Zeleza disledkem jeho pfesunu do zasob, je nutné algoritmus doplnit
dikazem zvySené hladiny sérového transferinu, bud’ jako hladiny antigenu (norma 2 -
3,5 g/1) nebo jako vazbovou kapacitu zeleza (norma 45 - 70 umol/l). Je vhodné vySetiit i
hladinu sérového feritinu (marker zasoby zeleza), ktera se pii sideropenii blizi
k nulovym hodnotam (< 20 ng/ml u muzt. < 10 ng/ml u Zen) (Kubisz et al. 2006).
Nizkou koncentraci zeleza nachazime i u chronickych zanétlivych a nadorovych chorob,
ale celkova vazebna kapacita transferinu je zde snizena. Mikrocyty a hypochromni
erytrocyty jsou charakteristickym nélezem u talasemie minor, kde je vSak hladina zeleza

normalni nebo zvysena.
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1.5 Zelezo a jeho metabolismus

Zelezo je nezbytné pro Zivot, protoZe je nepostradatelné pro nékolik biologickych
reakci, jako je transport kysliku, syntéza DNA a bunécna proliferace. Pokud je ale
ptitomen v piebytku, je jedovaty, nebot’ zptisobuje poskozeni bunék prostfednictvim
tvorby volnych radikalti (Camaschella and Strati 2010). Je soucasti nespocetnych
hemoproteint a mnoho podstatnych nehemovych zeleznych bilkovin, které jsou
zapojeny do vazani kysliku a metabolismu a pienosu elektrontl. Piesto Zelezo miize také
byt toxické pro buiiky, protoze katalyzuje produkci kyslikovych radikali. Jakakoliv
nerovnovaha v homeostaze zeleza muze vést k vyvoji patologickych stavl spojenych
bud’ nadbytkem Zeleza nebo nedostatkem Zeleza (Horvathova and Ponka and Divoky
2010). Zelezo je v organismu tdsné spjato s metabolismem kysliku. Chemické vlastnosti
Zeleza umoziuji transport a ucast kysliku na metabolickych procesech. Nejbéznéjsimi
oxidagnimi stupni Zeleza jsou Fe* a Fe*" (Pecka 2002). Zelezo je zakladni kov u savcii
a vétsina zeleza v téle se pouziva pro syntézu hemoglobinu (90%). Rovnovaha Zeleza je
dalezitd pro zajiSténi optimalnich systémovych dodavek Zeleza za meénicich se
pozadavkll na télo a rtiznou urovni pifijmu zivin. Rovnovaha téla zavisi na regulaci
retikuloendoteliarniho Zeleza recyklaci ze starnoucich erytrocytli, stfevni absorpce
zeleza zpotravy a nadmérné ukladani zeleza v tkanich parenchymu, pfedevsim
hepatocytech (Jacolot et al. 2010). Celkové mnozstvi Zeleza v dospélém lidském
organismu ¢ini pfi normalni stravé 3 — 5g a vyskytuje se v né€kolika komplexech
(Donner 1985). Vedle své nejznaméjsi funkce transportu kysliku plni Zelezo i fadu
dalsich vitalnich funkci — je nutné pro syntézu nukleovych kyselin (DNA i RNA),
syntézu fady proteint, ucastni se fizeni bunécéné proliferace a diferenciace a apoptozy, je
nutné pro syntézu myelinu a formovani dendritti neurontl, coz se odrazi v ovliviiovani
pochodil uceni a paméti.

Hladina sérového Zeleza jevi cyklické kolisani v prib&hu dne (rano je o 10-30 %
vys$si nez vecer!). Celkova plasmaticka hotovost Fe je 0,5-0,7 mmol, rychlost premény

je znacnd, 60-120 minut. Pro erytropoézu se vyuzije 80-90 % denniho obratu Fe
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(Masopust 1998). Béhem téhotenstvi si bere plod od matky 140 — 160 umol Fe. Tabulka

1 zobrazuje fyziologicka rozmezi u vékovych skupin.

Tab. 1: Fyziologické hodnoty Zeleza

Skupina Referencni rozmezi (umol/1)
novorozenci (pii narozeni) 19,7 -48,3
déti 9-26,9
dospéli: muzi 10,5 -28,3
zeny 6,6 —259

1.5.1 Transferin

Zelezo je v krevnim proudu vazano na bilkoviny. Z nejvétsi ¢asti jde o transportni
protein transferin. Molekula transferinu vaze dva atomy trojmocného Zeleza Fe*.
Denné dochazi k obratu asi 25 mg Zeleza v krvi. Za norméalnich okolnosti je transferin
saturovan pouze asi ze tfetiny své vazebné kapacity. Pfi nedostatku zeleza saturace
transferinu klesa, naopak pii pretizeni organismu zelezem stoupa. Molekula transferinu,
obsahujici Zelezo mé vysokou afinitu ke specializovanym receptorim, lokalizovanym

na bunéénych membranach s nejhustsi expresi na buinkach hemopoézy (Novotny 2007).

1.5.2 Feritin

Feritin je reaktant akutni faze, ktery je vyssi v pribéhu infekcnich, zanétlivych,
autoimunitnich a nadorovych onemocnéni a hemofagocytujiciho syndromu (Alvarez-
Coca-Gonzales et al. 2010). Feritin, hlavni zasobni protein, je dilezity v homeostaze
zeleza a je zapojen do celé fady fyziologickych a patologickych procest. V klinické

mediciné je prevazné feritin v séru ukazatel celkovych zasob Zeleza v organismu.
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V pfipad¢ nedostatku zeleza a pfetizeni, ma sérovy feritin rozhodujici roli jak
v diagnostice, tak v 1é€bé (Knovich et al. 2009). Feritin je bilkovina s obsahem 17-23%
zeleza ze své hmotnosti. Diky vysokému obsahu zeleza je mozné jej vidét
v elektronovém mikroskopu ve formé krystalkti. V nich je bilkovinna ¢ast — apoferitin
sloZzen ze 24 strukturalné stejnych podjednotek, které¢ vytvaii dutinku. V ni je ulozeno

zelezo ve formé komplexu Fe(OH); s fosfatem.

1.5.3 Hemosiderin

Hemosiderin obsahuje 37% Zeleza ze své molekulové hmotnosti, pfedstavuje
vlastné malo rozpustné agregaty feritinu. Dava pozitivni reakci na barveni pruskou

modii (Penka et al. 2001). Hemosiderin, stejné jako feritin, patfi k zasobni form¢ Zeleza.

1.5.4 Hepcidin

Hepcidin, kli¢ovy regulator metabolismu Zeleza, hraje rozhodujici roli
v patogenezi anémie chronickych onemocnéni (Vokurka et al. 2010). Lidsky hepcidin,
25-amino peptidova kyselina vyrobena v hepatocytech, mize byt novym prostfednikem
vrozené imunity a dlouho hledanym Zelezo regulacnim hormonem. Syntéza hepcidinu je
do zna¢né miry stimulovana zanétem nebo Zelezem. Dulkazy z transgennich mysSich
modelll naznacuji, ze hepcidin je rozhodujici negativni regulator vstiebavani zeleza
v tenkém stfevé, transportuje zelezo pies placentu a propousti zelezo z makrofagl
(Granz 2003). Hepcidin odkazuje na ferroportin, regulujici uvolnéni Zeleza do plazmy.
Kdyz jsou koncentrace hepcidinu nizké, molekuly ferroportinu jsou vystaveny
na plazmatické membrané a uvoliuji zelezo. Kdyz se tiroven hepcidinu zvétsi, hepcidin
se vaze na molekuly ferroportinu vyvolanim jeho internalizace a degradace a postupné
snizuje uvolnovani zeleza (Lemos et al. 2010). Tento proces je ukazan na obrazku 4.
Syntéza hepcidinu je regulovana na urovni transkripce (ovlivnéni promotoru genu
pro hepcidin a tedy tvorby mRNA). Jeho sekreci tlumi sniZzend zasoba Zeleza, anémie a

hypoxie, stimuluje ji nadbytek Zzeleza a piedevSim zanét (prostfednictvim IL-6).
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Zvysena hladina hepcidinu je dalezitym faktorem pro vznik anemie chronickych chorob
(Sedlackova 2009). Nedavné studie obvinily hepcidin z riznych poruch Zeleza, jak
vedle své hlavni role, tak v systémové regulaci zeleza. Piebytek hepcidinu hraje
klicovou roli v patologické anémii zanétu, zatimco nedostatek hepcidinu je zodpovédny
za vetSinu pfipadit familidrni hemochromatézy a zatizeni Zelezo-chudokrevnosti

(Franchini and Montagnana and Lippi 2010).

Low hepcidin High hepcidin

iron uptake iron uptake
on-axponing cafls {dusdenal

enlerocytes, macrophages

hepatocyles)

-
i Fe wepc:n:hn
iron release into plasma

Obr. 4: Mechanismus hepcidin-buiika regulace Zeleza
Zdroj:
http.://www.scielo.br/scielo.php?pid=S010442302010000500024 &script=sci_arttext&ting=en#fig01

Vyznamné pokroky v pochopeni metabolismu zeleza byly provedeny v prubéhu
poslednich deseti let s dlirazem na mechanismy, jimiz dysregulace homeostazy zeleza
vede k hematologickym, metabolickym a neurodegenerativnim onemocnénim. Zejména
objev hepcidinu a jeho zékladni tlohy, jako regulac¢ni peptidovy hormon metabolismu
zeleza, navrhly organizace komplexni sit’ proteint, které reguluji metabolismus Zeleza
v téle. Udrzba homeostazy Zeleza je dusledkem uzké spoluprace mezi vstiebavanim
zeleza z potravy do enterocytil a recyklace Zeleza makrofagy po degradaci starnoucich
erytrocytl. Tudiz kazda odchylka téchto procest vede k Sirokému spektru nemoci,
v rozmezi od anémie z nedostatku Zeleza k pietizeni organismu Zelezem (Beaumont and

Delaby 2009).
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2. Cil prace a hypotézy
2.1 Cil prace

Cilem prace je stanoveni vysledkd 1éCby krevniho obrazu a vstfebavani

zeleza u pacienti se sideropenickou anemii.
2.2 Hypotézy
Hypotéza 1: Efekt peroralni 1écby je zavisly na vstfebavani.

Hypotéza 2: Efekt 1€cby je zavisly na davce.
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3. Material a metody

Tato kapitola bude zaméfena na material, ktery se do laboratofe hematologie
pfijima a na metody kterymi se vzorek dale zpracovava. Tuto ¢innost jsem vykonavala

na OKH Nemocnice Ceské Budgjovice a.s.
3.1 Material

Vzorky od pacienttl, které jsou pfijimany na vySetieni do laboratoie, musi byt
¢iteln¢ oznaceny rodnym ¢islem, jménem a k tomu nejlépe i pojistovnou. Ke vzorecku
musi byt také prfilozena zadanka k vySetieni, kterd obsahuje jméno a piijmeni
odebrané¢ho pacienta, rodné cislo, kod diagnézy a cislo pojistovny. Déle se na zadance
zaSkrtava vySetfeni. Kazdému vySetfeni odpovidd rtznd zkumavka s rtiznymi
srazlivymi ¢i nesrazlivymi €Cinidly. Vzorky pro vysetfeni krevniho obrazu se odebiraji
do zkumavky s fialovym uzavérem, které obsahuji antikoagulacni ptidavek K;EDTA.
Pro vysetfeni hladiny zeleza se pouziva zkumavka pro bézné biochemické vysetfeni
s Gervenym uzavérem, kterd je bez piitomnosti protisrazlivého &inidla. Zelezo

vySetfujeme ze séra.
3.2 Metody
3.2.1 Stanoveni krevniho obrazu

Krevni obraz patii mezi zékladni vysetfeni a vyuziva se k diagnostice a
ke sledovani 1é¢by rtiznych nemoci. Pod pojmem ,krevni obraz* se vétSinou rozumi
stanoveni poctu krevnich bunck a jejich parametriit (Pecka et al. 2010). Parametry
krevniho obrazu se v soucasnosti provadéji automaticky hematologickymi analyzatory —
krvinkovymi  pocitac¢i. Poskytuji 8 az 32 parametri krevniho obrazu,
véetn¢ diferencidlniho rozpoctu leukocytd, histogramli erytrocytl, leukocyti a
trombocyti. Uvadéji 1 komentafe k vysledim vySetfeni. Vyhodou krvinkovych
analyzatorti je vedle rychlosti (100 a vice krevnich obrazi za hodinu), piesnosti a
spravnosti (vnitini kontrola kvality laboratofe — kazdy den, externi kontrola — dvakrat

do roka), je i minimalni mnozZstvi vySetfované¢ krvi (30 az 210 pl). Krvinkové
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analyzatory poskytuji diferencialni rozpocty leukocytt a to: tii parametrové (lymfocyty,
granulocyty, mix — ostatni) nebo péti parametrové (lymfocyty, monocyty, neutrofily,
eozinofily, bazofily) (Kubisz et al. 2006). Referen¢ni hodnoty krevniho obrazu jsou
uvedené v tabulce 2. Abychom mohli vySetfit krevni obraz, musime krev, at’ uz Zilni,
kapilarni nebo arterialni, odebrat do zkumavky s K;EDTA. Krev se musi tadné
promichat s ¢inidlem, aby doslo k vzajemnému vyrovnani koncentracnich gradientti vné

a uvnitt krvinky. Z tohoto diivodu neni mozné vzorek ihned po odbéru vysetfit.

Tab. 2: Referen¢ni hodnoty osmi parametrového krevniho obrazu

Jednotlivé slozky KO Rozmezi

muzi: 4,3 —5,7.10'%/1

erytrocyty (RBC)
zeny: 3,8 —4,9 . 10'%/1
leukocyty (WBC) 3,9-9.4.10°1
trombocyty (PIt) muzi: 130 — 380 . 10%/1
zeny: 137 — 413 . 10/1
hematokrit (Htc) muzi: 0,40 — 0,50
zeny: 0,35 - 0,47
stiedni objem erytrocytd (MCV) 82 -98 fl
hemoglobin (Hb) muzi: 135-175 g/l
zeny: 120 — 160 g/
sttedni mnozstvi Hb erytrocytu (MCH) 28 — 34 pg
sttedni koncentrace Hb v erytrocytech 0,32 -0,36
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3.2.1.1 Stanoveni krevniho obrazu hematologickymi analyzatory

Jak uz bylo uvedeno, vétSina laboratofi vlastni automaticky analyzator.
V poslednim desetileti zaznamenaly analyzatory, at’ uz hematologické, biochemické ¢i
jiné, vyrazny rozvoj v uzitych technologii. Analyzitory nam poskytuji informace
o poctu, velikosti, tvaru a slozeni bunék. Princip stanoveni pocitani hematologického
analyzatoru spociva vtom, ze se krev nebo jiny cytologicky material fedi v urCitém
pomeéru fedicim roztokem, ktery bud’ po urcitou dobu zachovava fyziologické vlastnosti
krvinky, pfipadné zvyrazni pocitanou krevni bunku. Soucasné dochazi k zakulaceni
bunky a vyhlazeni jejich tvarovych zmén pii zachovani jejiho objemu
(izovolurimetrické sférovani). Ostatni elementy se bud rozrusi, nebo jsou upravou

software eliminovany (Cornbleet 1983).
3.2.1.2 Mikroskopické stanoveni krevniho obrazu

Dalsim mozZznym stanovenim krevniho obrazu je mikroskopické stanoveni. Tyto
metody se dnes uz vyuzivaji v praxi velmi malo. Princip stanoveni: Krev nebo jiny
cytologicky material se fedi v ur¢itém poméru fedicim, barvicim ¢i fixacnim roztokem,
ktery zvyrazni pocitanou krevni buniku a ostatni elementy se potlaci nebo rozrusi.
Stanovi se pocet krevnich bunék v malém objemu nafedéného média a prepocte se
na pocet v 1 litru krve. K mikroskopickému stanoveni poctu krevnich bunék se pouziva
riznych typti mikroskopt. ZvétSeni se upravuje individualné podle velikosti hodnocené
bunky a typu pocitaci komurky (Pecka et al. 2010). Nejcastéji pouzivana komtrka
v hematologii byla Biirkerova komurka. Podle toho jaké buiky pocitame, miZeme
pouzit i jiné komurky napf. Fuschsova-Rosenthalova, Neubauerova nebo komitrku

Nageotte uzptisobenou pro nizky pocet bunék.
3.2.1.3 Zhotoveni a obarveni krevniho natéru

Hematologicky analyzator nam povi, jaké mnozstvi bun¢k se v dané krvi
objevuje, ale uz ndm nezobrazi, jaky maji krvinky tvar. K tomuto ucelu se zhotovuje a
barvi krevni natér. Ke zhotoveni natéru potiebujeme kapku krve, odmasténé podlozni

sklicko a druhé sklicko, kterym kapku rozetfeme jednim tahem po celé délce sklicka az

28



do ztracena. Natér by mél byt rovnomérny, stejnorody a pfimétené tenky. Po rozetfeni
nechame sklicko uschnout a poté ho obarvime standardnim barvenim pro krevni natéry

tzv. panoptickym barvenim dle Pappenheima. Pozorujeme pod mikroskopem s imerzi.

Na oddéleni Klinické hematologie (OKH) Nemocnice Ceské Budgjovice a.s. se
ke stanoveni krevnich elementli vyuziva analyzatoru spolecnosti Beckman Coulter —

Counter LH 755.

3.2.2 Stanoveni Zeleza

Pti stanoveni Zeleza je nutné dbat na to, abychom ptedesli vzniku
hemolyzy (rozpad ervenych krvinek) a tim znehodnotily vysledek stanoveni. Zelezo
patfi mezi stopové prvky a pifi jejich stanoveni je dualezita preanalyticka piiprava
vzorku. Pfi odbéru krve i1 prvotniho zpracovani je dulezité zabranit jakékoli
kontaminaci. Pouzivané chemikalie i laboratorni pomicky musi byt co nejéistsi. Zelezo
stanovujeme spektrofotometricky. Spektrofotometrické metody patii v soudobé
chemické analyze mezi nejrozsifenéjsSi metody, coz je déano jejich specificnosti,
citlivosti a zejména experimentalni a ¢asovou nenarocnosti. Velka cast praktickych
aplikaci téchto metod spada do oblasti stanoveni anorganickych latek, zejména kovi. To
je dano tim, Ze v téchto ptipadech je k dispozici dostateCny vybér €inidel, poskytujicich
se stanovovanou latkou barevny produkt s vysokou hodnotou absorpcniho koeficientu,
nutnou pro citlivé stanoveni pfislusného analytu. lonty Fe reaguji s mnoha
anorganickymi i organickymi latkami za vzniku intenzivné zabarvenych sloucenin,
uspeésné  pouzitelnych ve spektrofotometrii ke stanoveni jejich koncentrace
(www.fch.upol.cz 2006). Mozny zpisob stanoveni koncentrace zeleza je pomoci
sekvencni injekéni analyzy. Metoda je zalozend na silnych, modrobarevnych
komplexech utvofenych mezi Zelezem (III) a tironem. Absorbance komplext se méii
spektrofotometricky pii 635 nm (Kass and Ivaska 2002).

Hladinu Zeleza stanovuje laborator klinické chemie Nemocnice Ceské

Budgjovice a.s. na analyzatoru Advia.
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3.2.3 Stanoveni resorpcni krivky

Stanoveni resorpcni kiivky Zeleza informuje o schopnosti resorbovat
zelezo a soucasn¢ informuje o kvalité stfevni stény. Test provadime az po piedchozim
vySetfeni hladiny Zeleza, transferinu a feritinu. Kontraindikovan je pfi pretiZeni
organismu zelezem nebo pii nizké hladin€ vazebné bilkoviny pro toxicitu volného
zeleza. Hlavnim mistem pro vstfebani Zeleza je duodenum, pouze mala cast Zeleza je
vstiebana v distalnich castech tenkého stfeva. Vstifebavani zeleza je fizeno jeho
obsahem v organismu; pii nedostatku Zeleza v organismu je jeho resorpce zvysena.
Zdravy c¢loveék bez nedostatku Zeleza vstieba jen 7 — 10 %, u nemocného se sideropenii
bez anémie se vstieba 15 — 17 %, pokud je pfitomna sideropenickd anémie, mize se
resorpce zvysit aZ na 25 %. Ke zvySenému vstiebavani Zeleza dochazi také u zvySeni
erytropoézy, intenzita erytropoézy miize prevysit u€inek zasob zeleza na jeho resorpci
(napf. vétsi krvaceni, hemolyza); snizena erytropoéza neovlivni resorpci zeleza. Rano se
provede odbér srazlivé zilni krve na stanoveni sérové hladiny zeleza. (www.fnplzen.cz
2005) Poté se poda 30 ml Aktiferrinu ve formé kapek (toto mnozstvi odpovida 200 mg
Fe®"). Dalii odbér na stanoveni hladiny Zeleza provedeme za hodinu a za dvé hodiny.

Hodnotime zménu hladiny sérového zeleza po podani Aktifferinu.

3.2.4 Statistické vyhodnoceni

Namétené vysledky jsme zatadili do tabulky a pak nasledné rozdélili do dalSich

tabulek podle veéku, pohlavi, vstfebavani a podle davkovani.
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4. Vysledky

V Nemocnici Ceské Budgjovice a.s. bylo udélano celkem 68 resorpénich kfivek.

Pacienti byli z riznych oddéleni (Obr. 1).

3%

1%

M gastroenterologie

H infekéniodd.

m interni odd.

m kardiologie IMP lazka

® kardiologie

m odd. klinické hematologie

1 odd. nasledné péce

Obr. 1: Zastoupeni jednotlivych oddéleni nemocnice, kde byla kiivka stanovena

Abychom mohli kfivky urcitym zptisobem vyhodnotit, musime si stanovit
skupiny podle schopnosti vstiebavani Zeleza. Toto rozdéleni ukazuje tabulka 3.

Tab. 3: Rozdéleni skupin podle hodnoty vstiebavani

Skupina Hodnoty (nmol/l)
Vstiebava velmi dobie > 40
Vstiebava 20-40
Nevstiebava <20
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Z celkového poctu pacientt bylo 41 zen a 27 muzl. Kazdy pacient vstfebaval

zelezo jinak. Tabulka 4 ukazuje rozdé€leni vstfebavani zeleza podle pohlavi. Tabulka

ukazuje, ze 1épe vstiebavaly zeny nez muzi.

Tab. 4: Vstiebavani dle pohlavi

Skupina Zeny % Muzi %

Vstiebava velmi dobie 27 65,8 13 48,1
Vstiebava 8 19,5 6 22,2
Nevstiebava 6 14,6 8 29,6

Z celkového poctu pacientii bylo dvacet 1éCeno zelezem. U téchto pacientli

mame dalsi data, jako je pocet tablet, které brali (Obr. 2). Z uvedeného grafu vyplyva,

ze davkovani v podob¢ dvou tablet bralo nejvice lidi.

14

12 4

10 4

pocet lidi

1 2

pocet tablet

Obr. 2: Pramérné davkovani tablet
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K dalsim vypoctim bylo zapotiebi stanovit tzv. unifikovanou hodnotu.
Unifikovana hodnota je piepocet vzestupu hemoglobinu na efekt jedné tablety denné
za tiicet dni. U vétSiny pacienti mame dvé kontroly, proto jsme pocitaly dvé hodnoty —
Unifikovana hodnota 1 a Unifikovana hodnota 2. Z téchto dvou unifikovanych hodnot
jsem provedla aritmeticky pramér, ktery jsem uvedla do tabulky 5.

Tabulka 5 znazoriiuje efekt 1écby zelezem dle veéku pacientll. Nejlépe reagovali

na lécbu nejstarsi lidé.

Tab. 5: Rozdéleni podle roku narozeni

Rok narozeni Prumérna unifikovana hodnota
1930 - 1939 2,16

1940 - 1949 -0,4

1950 - 1959 -1,68

1960 - 1969 0,56

1970 - 1979 1,1

1980 - 1989 0,47

Jak bylo diive zminéno, na oddéleni Klinické hematologie nemocnice Ceské
Budé¢jovice a.s. se resorpéni kiivka stanovuje tak, ze se nejprve odebere krev a zméii se
hladina zeleza v séru. Poté se poda velké mnozstvi zeleza a zméii se hladina po hodiné a
poté po dvou hodinach od podani kapek zeleza. Ziskané hodnoty by se od sebe nem¢ly
prilis lisit. Toto tvrzeni dokazuje tabulka 6, kde unifikovand hodnota po jedné a druhé
hodin¢ se lisi o jednotky setin. Kazda laboratof ma stanoveni rizné. Nékteré laboratote

méiti pouze prvni hodinu. V praxi se vétSinou pocitd s vyssi hodnotou.
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Tab. 6: Priimérna unifikovana hodnota po podani Zeleza

Doba od podani Zeleza (hod) Primérna unifikovana hodnota
1. 0.679
2. 0.693

V nasledujicich tabulkach (Tab. 7, 8) a obrazku 3 jsou rozdé€lené unifikované
hodnoty podle vstiebavani, podle poctu podanych tablet a podle pohlavi. Tyto tabulky
ukazuji primarni cil prace a to, zda se efekt peroralni 1écby urcitym zpusobem lisi
dle vstiebavani Zeleza. Tento cil byl potvrzen. Jak lze vidét z tabulky 7, nejvyssi
unifikované hodnoty ma skupina ,,Vstfebava velmi dobfe®. Pacienti, ktefi nevstfebavaji

Zelezo, maji hodnoty kolem nuly anebo zédporné hodnoty.

Tab. 7: Rozdéleni unifikovanych hodnot podle irovné vstirebavani

Doba od podani Vstiebava velmi .., L
7eleza (hod) dobie Vstrebava Nevstrebava
L. 0,498 1,088 04
> 2,088 1,05 0,27

Tabulka 8 ukazuje rozdéleni unifikovanych hodnot podle davky podanych tablet.
Nejlepsich unifikovanych hodnot dosahovali pacienti, kteti brali dvé tablety, coz je

doporucené davkovani. U lidi, kteti brali tfi tablety lze spekulovat, ze davkovani

vvvvv

zadny ptidavny efekt.
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Tab. 8: Rozdéleni unifikovanych hodnot podle davky tablet

Davka Unifikovana hodnota 1 Unifikovana hodnota 2
1 1,44 -4,2
2 0,72 1,96
3 -0,19 0,21

Obrazek 3 ukazuje efekt 1écby u muzi a zen. Z grafu lze vycist, Ze jednoznacné
lépe reagovali na efekt lécby muzi nez zeny. Toto mize byt zpisobeno rtiznymi

pri¢inami anemie, které jsou u muzi a zen rozdilné.

0,8 -
0,7 -
0,6 -
0,5 -
0,4 -
0,3 -
0,2 -
0,1 -

aunifikovana hodnota

umérn

Pri

zeny mugzi

Obr. 3: Efekt 1é¢by u muZii a Zen
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5. Diskuze

Cilem této prace bylo zkoumani vstifebavani zeleza u pacientt se sideropenickou
anemii a jeho vliv na efekt 1é¢by. V Nemocnici Ceské Budgjovice a.s. byla v letech
2009-2010 ud¢lana resorpéni kiivka a vysetfen krevni obraz 68 pacientim. Sledovali
jsme vliv resorpcni kiivky na efekt peroralni 1écby Zelezem a zjisténé hodnoty byly

porovnany s udaji v literatute.

U pacientd, ktefi nevstiebavali zelezo, peroralni 1écba nefungovala viibec anebo
Spatng, coz odpovida udajim v literatute (Donner 1985). Obecné plati, Ze resorpce
Zeleza vzrasta pti deficitu (Irontherapy.org 2005). V naSem souboru toto neodpovidalo
pravdé, coz je vSak zpiisobeno tim, ze resorpcni kiivka je vySetfovana zpravidla
u nedostatecného efektu peroralni 1é¢by zelezem. Jeden pacient, ktery mél pii vysetieni

vysokou hodnotu Zeleza, skute¢né€ nevstiebaval viitbec.

Vstiebavani zeleza ovliviiuje spoustu mechanismtl. Vstiebavani anorganického
zeleza inhibuji fylaty a fosfaty v zeleniné a obilninach, vaje¢ny zloutek, Ccaj,
pankreatické sekrety, alkalie, nékteré¢ infekce. Z Iékd snizuje resorpci Zzeleza
magnesium, které je obsazeno v fadé antacid a tetracyklinu. Pro ptedpoklad, Ze stupeni
vstiebané¢ho zeleza je zavisly na mnozstvi zeleza pritomného v organismu, sveédci
skute¢nost, Ze se u sideropenické anemie vstiebava asi 25 % 1é¢ebné podaného zeleza,
zatimco u prelatentni a latentni sideropenie se vstfebava jen 17 % a u zdravych jedinct
jen 7 %. Podporujicimi Ciniteli pro vétsi vstfebavani je nedostatek Zeleza v organismu,
anorexie, t€hotenstvi, zvySena erytropoéza pro krvaceni, hemolyza, pobyt ve vyssich
polohach a nedostatek vitaminu C, vitaminu B¢ (Donner 1985). Data, jako je potrava ¢i
léky, které stanovovani pacienti uzivali béhem 1écby, nemame. Nemizeme je proto

porovnat s literaturou.

Dale jsem se v praci zabyvala davkovanim tablet. Mnozstvi resorbovaného
zeleza klesa s rostouci davkou. Z tohoto divodu se doporucuje, aby se vétSiné lidi
predepisoval denni dopln¢k Zzeleza rovnomémné ve dvou nebo tiech rozlozenych

davkach. Pro dospélé, kromé téhotnych zen, CDC (Centers for Disease Control)
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doporucuje pouzit 50 mg az 60 mg peroralniho elementarniho zeleza (pfiblizné
mnozstvi elementarniho Zeleza v jedné tableté je 300 mg siranu Zeleznatého) dvakrat
denné po dobu tii mésict jako terapeutickou davku sideropenické anemie. Elementarni
Zelezo je mnozstvi zeleza v doplitku, ktery je v dispozici pro absorpci. Nicmén¢ 1€kati
musi zhodnotit kazdou osobu individudln¢ a predepsat davky podle individudlnich
potteb (Office of dietary supplements 2007). Nam vysla optimalni davka podaného
Zeleza ve dvou tabletach po 300 mg siranu Zeleznatého. Dalsi zvySovani davky nemélo

vyrazngjsi efekt, coz se shoduje s literaturou.

Dalsim vlivem, ktery jsme zkoumali, byl vliv véku na resorpci Zeleza a efekt
lécby Zzelezem. Dostupnd literatura zadné vyznamné rozdily dle v€kovych skupin
neuvadi. V naSem souboru byly sice mezi jednotlivymi vékovymi skupinami znacné
rozdily, nebyl vSak patrny jasny trend dle véku. Rozdily byly zptisobeny pravdépodobné

velikosti zkoumaného souboru, tzn. §lo o chybu malych ¢isel.

Literatura neuvadi rozdily ve vstiebavani dle pohlavi. Nase zjisténé poznatky
vSak byly odlisné. Ve sledovaném souboru byly znacné rozdily mezi pohlavimi v efektu
peroralni 1é¢by. Zeny, které byly vySetieny, vstiebavaly 1épe nez muzi. Naopak efekt
1écby byl vyrazné lep$i u muzl nez u zen. Tyto rozdily jsou pravdépodobné dany
rozdilnymi pfi¢inami sideropenické anemie, které se znacné¢ 1i§i dle pohlavi

(Irontherapy.org 2005).

Neuspéch 1écby Zelezem mtze byt podminén nékolika pticinami. PredevSim
proto, ze nejde o pouhou anemii z nedostatku zeleza, ale o anemii chronickych chorob,
tzn. ze naSe diagnosa byla nespravna. Jindy je netspéch zavinén tim, Ze nemocny
neuziva 1€k tak, jak byl pfedepsan, zejména tehdy, jestlize vyvolava gastrointestindlni
potize. Dale muze byt neuspéch podminén stavajicim, zejména chronickym krvacenim
z gastrointestinalniho Ustroji nebo délohy. Méné¢ Castou pfic¢inou neuspéchu je soucasna
chronicka infekce, onemocnéni jater, malignita, urémie. Vzacné se nezlepsi stav proto,
ze jde o poruchu vstfebavani zeleza pti gastrektomii a gastroenteroanastomadze, u sprue,

steatorhoi (Donner 1985). V nasem souboru byl podil nemocnych s poruchou
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vstfebavani relativné vysoky, coz je vSak dano tim, ze toto vysetfeni je provadéno

zejména u osob s podezienim na tuto poruchu.
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6. Zavér

Cilem této prace bylo sledovani wvysledku 1écby sideropenické anemie
v zavislosti na vstfebavani Zeleza. Praktickou cast jsem vykonavala na odd¢leni
Klinické hematologie nemocnice Ceské Bud&jovice a.s. Hypotézy byly uréeny dvé.
Prvni hypotéza byla, Ze efekt peroralni 1écby je zavisly na vstfebavani. S porovnanim
dostupné literatury a naSimi vysledky prace mlzeme fici, Ze tato hypotéza byla
potvrzena. Druha hypotéza ptedpokladala, Ze efekt 1éCby je zavisly na davce. Tato
hypotéza byla potvrzena jen Castecné. Dv¢ tablety denné davaly lepsi 1éCebné vysledky
nez jedna, dal$i zvySovani davky vsSak jiz efekt nemélo. Diivodem mohla byt fada
faktord napt. horsi vstiebavani vysSich davek, chyba malych cisel, vyssi davkovani

hlavné u problematickych pacientt.
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