ZELEZO A ANEMIA V TEHOTENSTVE
Akreditovany kurz: PharmDr. Katarina Birosikova, PhD.
Uvod

Nedavne Studie dokazali, ze deficit zeleza v prvych dvoch rokoch Zivota dietata mozu

trvale ohrozit’ kognitivnu vykonnost’ a motorické funkcie??.

1. Zelezo
Je nevyhnutny kov pre organizmus. Uplatiiuje sa Vv Sirokom spektre zakladnych
biologickych funkcii ako je transport kyslika, r6zne oxida¢né a redukéné reakcie ¢i
syntéza DNA.
V anorganickej forme je pre l'udsky organizmus toxické a zle rozpustné, preto je vzdy
chelatované, t. j. viazané na bielkovinu ¢i pri transporte, ako aj v zasobach??.
Jeho nedostatok v réznych fazach rastu organizmu moze sposobit’ rad neprijemnych ¢i

dokonca nezvratnych zmien1%20.21,

1.1 FYZIOLOGIA ZELEZA
NajdélezitejSou funkciou Zeleza je transport kyslika a oxygenacia tkaniv.
Odporucana denna davka Zeleza je 20 mg, pricom straty Zeleza predstavuji priblizne
0,5 — 1 mg za den, u zien v dosledku menstrua¢ného cyklu st straty vicsie 1,5 — 2 mg
za den.
Hlavnym zdrojom Zeleza pre organizmus je potrava:
» Vrastlinach sa nachadza vo forme Zelezitych soli (tzv. nehémové Zelezo),
» Vpotravinach zivocisneho povodu je vo forme Zeleznatych soli (tzv. hémové
zelezo)?2,
V T'udskom tele sa nachadzaji asi 3 — 4 gramy zeleza (z vicSej Casti pritomného
v erytrocytoch) a z toho:
o 65— 70% sa nachddza v molekule hemoglobinu,
o 3—4% v myoglobine,
o 1% v enzymoch (cytochrémy, peroxidaza),
o 0,1 % je tzv. transportné (plazmatické) zelezo, ktoré je naviazané na transferin,
o 15— 30 % predstavuje zasobné zelezo, ktoré je viazané na bielkoviny (feritin,

hemosiderin)1%20,



A) Metabolizmus Zeleza:

Zelezo, ktoré sa vstrebané V traviacom trakte, je dopravené do cielovych tkaniv
V trojmocnej forme predovSetkym vo vizbe na transferin.

Transferin sa na povrchu bunky viaze na transferinovy receptor a cely tento komplex
podlieha endocytoze.

V kyslom prostredi dochddza k uvol'neniu Fe®* a jeho redukcii na dvojmocnu formu
reduktazou Steap3. Nasledne je tato forma Zeleza transportovana do vnutra bunky
pomocou DVMT transportéra. Uvol'nené zelezo sa viaze bud’ na mitochondridlny

feritin alebo sa uklada ako zasobné Zelezo najma vo forme feritinu?2.

snizené pH

Fe*
» Tf -
feritin - |

5

mitochondrie

)

> «
Obrizok ¢&. 1: Metabolizmus Zeleza v organizme?

» Transferin

o Je glykoprotein tvoreny v peceni, ktory je pripraveny viazat' d’alSie Zelezo
pri zvySenych poziadavkach organizmu.

o Transferinom je Zelezo dopravené do kostnej drene, kde je cez transferinové
receptory odovzdané prekurzorovym bunkam erytropoézy, ¢oho vysledkom

je tvorba novych Cervenych krviniek a uprava anémie??

B) Vstrebavanie Zeleza

Mnozstvo vstrebaného zeleza zavisi od mnozstva Zeleza v strave, jeho biologickej
dostupnosti a fyziologickych poziadaviek organizmulS. Pri nedostatku sa jeho
resorpcia zvysi az na 30 %.

Absorpciu z ¢reva najmé pre potreby erytropoézy pozitivne reguluje erytropoetin,
tvoreny v obli¢ke?3. Na vstrebavani Zeleza sa vyznamne podiel'a zloZenie prijimanej

potravy.



e Hémové Zelezo obsiahnut¢ v mése, rybach a hydine sa vstrebava 2x — 3X
efektivnejSie ako nehémové zelezo. Méso tiez obsahuje organické zlozky, ktoré

zlepSuju vstrebavanie nehémového zeleza.

Vstrebavanie Zeleza podporuje:

o Vitamin C signifikantne podporuje vstrebavanie nehémového Zeleza, pricom s
mnozstvom vitaminu C sa zlepSuje absorbcial®. Optimalny pomer kyseliny
askorbovej k Zelezu zabezpeujuci maximalne vstrebavanie je 3:122,

o Klicenie a fermentacia obilnin a strukovin

Vstrebavanie Zeleza znizZuje:

o Vapnik (mlieko, mliecne vyrobky, vajcia), polyfenoly a fosfaty (zelenina),

triesloviny (kava, ¢aj, vino, Coca-Cola), ¢okolada??.

C) Regulacia homeostazy Zeleza

V tele €loveka neexistuje aktivny mechanizmus vylu€ovania zZeleza.
Velky vyznam v regulécii homeostazy zeleza ma hepcidin:
o Ide 0 nizkomolekularny peptid tvoreny v peceni.
o Ovplyviuje stav plazmatickej koncentracie Zeleza tak, ze pri zvysSenej
dodavke Zeleza stravou zastavuje jeho ¢revnu absorpciu a uvolniovanie
Z0 Z4sob.
Pri nedostatku Zeleza je naopak syntéza hepcidinu suprimovana a ucinok je opacny.

Tato spatna vizba sa snazi zaistit’ stabilni plazmatick( hladinu Zeleza?2,

2. ETIOLOGIA A KLASIFIKACIA ANEMII
2.1. Anémia

Je vo vSeobecnosti definovanad ako znizené mnozstvo hemoglobinu, erytrocytov
a hematokritovej hodnoty v objemovej jednotke krvi pod dolnt hranicu normalnych
hodnot*S.

Toto ochorenie moze byt spésobené poruchou v tvorbe erytrocytov, zvysenou stratou
erytrocytov, prip. ide o vel'mi Casty sprievodny znak iného zdkladného ochorenia.
Patogeneticky ide teda 0 roznoroda skupinu ochoreni, ktora sa klinicky prejavuje

anemickym syndrémom*®.



e Detekcia a nasledna diagnostika anémie je vel'mi castou klinickou aktivitou v dosledku

jej vysokej prevalencie v populacii.

Delenie anémii:
A) Morfologické:
= Toto delenie sa zaklada na posudeni Tahko kvantifikovatelnych vysledkov
laboratérnych vySetreni. Ide o vel'mi praktické, ale pre klinickli prax nedostatocné
delenie.
= V ramci testov sa posudzuje stredny objem erytrocytov (MCV), hemoglobin erytrocytu
(MCH) a strednd koncentrdcia hemoglobinu v erytrocyte (MCHC)*58,

Laboratérny Mikrocytova anémia Normocytova anémia Makrocytova anémia
parameter
MCV (fl) <80 80-100 > 100
Hypochrémna anémia Normochrémnaanémia Hyperchromnaanémia
MCH (pg/erytrocyt) <27 27 -31 > 31
MCHC (g/dl) <32 32-36 > 36
Klasifikacia podla Sideropenicka anémia Akutna posthemoragickd ~ Megaloblastové anémie
morfologického Hemoglobinopatie anémia terytropoéza
hladiska (talasémie) Hemolyticka anémia (hemolyza, krvacanie)
Anémia pri chronickych ACD
stratach krvi Anémia pri infiltracii
Sideroblastové anémia kostnej drene

Hypoplastické anémie

ACD - anémia pri chronickych chorobdch, MCH — hemoglobin erytrocytu, MCHC - strednd koncentrdcia
hemoglobinu v erytrocyte, MCV - stredny objem erytrocytu

Tabul’ka €. 1: Morfologicka klasifikacia anémii

B) Etiopatologické (podl’a vyvolavajucej priciny):

Toto delenie umozni spravne nastavenie lieCby.



A. Anémie z nedostatocnej tvorby erytrocytov

1. Deficit a) zeleza (sideropenicka aneémia)

b} vitaminu B, a kyseliny listovej (megaloblastova anémia)

c) vitaminov B, Bs, C, proteinov a inych latok (karencna anémia)

2 AA a) vrodena

b) ziskana (chemické, fyzikdlne, iné poskodenie)

C) idiopaticka

3. lzolovana erytroblastopénia (tymam, autcimunitng, poliekova, virusova atd)

4. Dyserytropoetické anémie

5. Anémie pri infiltracii kostnej drene

(leukémie, lymfamy, MDS, myelofibréza, metastazy, sclerosis multiplex, idiopaticka)

6. Anémie z poruchy syntézy globinu a) a-talasémie

b) B-talasémie

7. Makrocytové anémie nemegaloblastového typu

(hypotyreoza, ochorenie pecene, alkoholizmus, ochorenia kostnej drene, iné priciny)

8. Sideroblastova anémia

B. Anémia ako nasledok zvysenej straty erytrocytov

1. Anémie z akltnej straty krvi

(perfordcia vredu Zalidka a dvanastnika, paZerakové varixy, trauma, ruptura velkych ciev, mimoma-
ternicova tehotnost, tazka hemoragicka diatéza)

2. Anémie z chronickej straty krvi

[pepticka vredova choroba Zaludka a dvanastnika, karcindm gastrointestindlneho traktu, hemoroidy,
hidtova hernia, paZzerakove varixy, hemoroidy, meno- a metroragia)

C. Hemolytické anémie

1. Korpuskularne

2. Extrakorpuskuldrne (ziskané)

D. ACD

AA = aplastickd anémia, ACD - anémia pri chronickych chorabdch, MDS = myelodysplasticky syndrém

Tabulka ¢. 2: Etiopatologické delenie anémii*101213.14

2.2.ANEMIE V TEHOTENSTVE
Anémia je jednym z najcastejSich problémov v pdrodnictve. Podl'a udajov WHO trpi

anémiou 20 — 39,9 % tehotnych Zien v Eurdpe a priblizne tretina vsetkych zien ma popdrodna

anémiu. TO z anémie v tehotenstve robi nielen medicinsku otazku, ale aj prioritu verejného

zdravia, pretoze priamo ovplyvituje morbiditu a imrtnost’ matiek.

e Anémia z nedostatku Zeleza moze u matky sposobit’.
o zvysené riziko pred¢asného porodu,
o retardaciu vnatromaternicového rastu,

o nepriaznivé ucinky na vyvoj placenty,



2.3.

znizené novorodenecké zasoby Zeleza.
zvysené riziko infekcie matky,
niz8iu krvnu rezervu matky pri porode, a tym zvysené riziko transfuzie krvi pri

vicsej strate krvi. 1671516, 17

ANEMIE Z NEDOSTATKU ZELEZA — SIDEROPENICKA ANEMIA

Sideropenicka anémia

Je anemicky syndrom, ktory vznika na zdklade nedostatku Zeleza, ako jedného zo

zakladnych prvkov potrebnych pri vystavbe hému®.

Vznika pri:

o

o

©)

nadmernych stratich — viac ako 6 ml krvi denne (metrordgia, menoragia,
krvacanie zo zazivacieho alebo urogenitalneho traktu, darcovstvo krvi),
nedostato¢nom privode zeleza (vegetaridnstvo, veganstvo),

vySSej spotrebe Zeleza v organizme (tehotenstvo)®.

Rozvija sa pomaly:

Prvym S$tadiom je tzv. prelatentna forma, ked sa zasoby Zzeleza v organizme
postupne znizuju, ale dodavka pre potreby krvotvorby eSte nie je naruSena.
Druhym S$tadiom je tzv. latentnd forma, ked’ sa zdsoby zeleza vycerpajq,
dodavka zeleza je znizen4, ale nie je pritomna anémia.

Poslednym S§tadiom je rozvoj anémie, teda znizenie feritinu, zniZzenie Zeleza

Vv sére a znizenie hemoglobinu*5678,

Stratégia vysetrovania chorého so sideropenickou anémiou spociva jednoznacne aj v

zisteni pri¢iny nedostatku Zeleza. Z tohto dovodu je ddlezit¢ aj komplexné

gastroenterologické vysSetrenie vratane gastroskopie, kolonoskopie na odhalenie

pomerne cCastej pri¢iny chronickych strat a na odliSenie od anémie chronickych

chorob#>11.13,

Diluéna (fyziologicka) anémia Sideropenicka anémia Tné typy anémii v

(anémia z nedostatku zeleza) tehotensve

v Vzniki v désledku v 90% vietkych anémii v + megaloblastové anémie
z nedostatku vitaminu
B12 a kyseliny listovej
anémie pri infekcidch
hemolytické anémie

nepomeru medzi tehotenstve

meniim zvyienim masy

AN

Erytrocytov oproti

objemu plazmy

v Vysledok je relativoy v Rozvija sa pomaly v Velmi zriedkavé
pokles hemoglobinu

(Hb)

v poéas tchotenstva je
potrebnych priblizne 600)|
mg clementdrneho
Zeleza na zvvienic masy
erytrocytov, dalich 300
mg spotrebuje vyvijajici

sa plod.




2.4 KLINICKE PREJAVY ANEMII:

e U anemickych tehotnych pacientiek sa vyskytuju najmé neSpecifické priznaky:

o

©)

o

©)

o

unava (Casty priznak),
bolest’ hlavy,

ortostatické zavraty,
vycerpanost,

zniZenie vykonnosti,
znizenie fyzickej zataze,
palpitacie,

dyspnoe,

podrazdenost’,

pocit nepokojnych néh,

vypadavanie vlasov.

e Cim skor pacientka spomenie vysSie uvedené tazkosti svojmu gynekologovi,

tym rychlejsie moze odhalit’ nedostatok Zeleza v organizme este pred vznikom

anémiel4516.17,

3. LIECBA NEDOSTATKU ZELEZA V TEHOTENSTVE

Prvou zasadou liecby sideropenickej anémie je odstranenie priciny.

Druhou zasadou je substitiicia dostatoénym mnozstvom zZeleza po dostato¢ne dlha

dobu.

Optimalna liecba by mala viest' k vzostupu hodndét hemoglobinu o2 g/l, ¢o

zodpoveda prijmu Zeleza minimalne na trovni 180 — 200 mg denne peroralnou

formou?.

Pri anémii z nedostatku Zeleza je v principe mozna terapia zelezom:

a) peroralnymi pripravkami,

b) intravenéznymi pripravkamil?,

¢) vyzivovymi doplnkami.

3.1.LIECBA PERORALNYMI PREPARATMI ZELEZA

e Peroralne preparaty Zeleza predstavuju najlacnejSiu a zaroveil najbezpecnejsiu

lie¢bu?2.



e Davka Fe?* sa pohybuje od 100 do 200 mg za den, vyssia davka rychlejsie
koriguje sideropéniu. V tomto pripade sa pomerne Casto vyskytuju klinicky
vyznamné gastrointestindlne vedl'ajSie ucinky — Zalido¢na intolerancia,
zapcha, ktorym sa da vyhnut’ i. v. terapiou zelezom.

e Pripravky s obsahom Fe?* sa najlepsie vstrebavaji nalaéno, pokial’ sa objavi
drazdenie GIT, poddvame tablety s vedomim, ze biologickd dostupnost
poklesne 0 40 — 50 %.

e Ddlezité je pacientku podrobne informovat’ o neziaducich uc¢inkoch:

o zapcha,

o hnacka,

o bolest’ alebo zviac¢senie brucha,

o zmena sfarbenia stolice.
Zasady uZzivania peroralnych pripravkov Zeleza:

e UzZiva sa nala¢no (0,5 h pred najblizsim jedlom a 2 hodiny po poslednom jedle).

e Gastrointestinalna tolerancia je najlepSia tesne pri uzivani tesne pred spanim.

e Na zapijanie je vhodny pomarancovy dzus alebo mineralka.

e Na zapijanie su nevhodné kava, ¢aj a mlieko, pretoze so vstrebavanim vyrazne
interferuju*®.

e Nahrada Zeleza davkou zeleza menSou ako 100 mg/den, aka sa nachddza v
niektorych multivitaminovych pripravkoch, nestaci.

e Kontrola efektu liecby peroralnymi pripravkami Zeleza sa vykonava po 2 — 4
tyzdnoch adekvatnej liecby, pricom za dobry efekt sa povazuje zvySenie Hb

0 aspoti 10 g/l za 14 dnil3,

Lieky viazané na lekarsky predpis dostupné na Slovensku

Ukinna latka Obsah elementarneho Fe
siran Zeleznaty 80 mg
siran Zeleznaty + kyselina listova 80 mg Fe + 0,35 mg kyseliny listovej

siran Zeleznaty + kyselina askorbova 100 mg Fe + 60 mg kyseliny askorbovej

hydroxid Zelezity 100 mg Fe vo forme polymalt6zového komplexu

ferumfumarat Zeleznaty + kyselina 50 mg Fe a 0,50 mg kyseliny listovej

listova




Dopliiujice informacie k uZivaniu:

Vzhl'adom na riziko vytvarania vredov v ustach a zmeny zafarbenia zubov sa tablety
nemaju cmul’at, zut’ ani drzat v Gstach, ale majl sa prehltntt’ celé a zapit’ vodou.
Tablety sa maji uzivat’ pred jedlom alebo pocas jedla v zavislosti od GIT znaSanlivosti.
Liecba s davkovanim 1 kapsula denne by mala trvat’ najmenej 4 — 12 tyzdiov aj po tom,
ako sa hladiny Zeleza a hemoglobinu v sére vratili do normélu24.

3.2.LIECBA INTRAVENOZNYMI PREPARATMI ZELEZA

Intravendzna liecba zelezom v tehotenstve sa odporuca od 2. trimestra v nasledujucich

klinickych situécidch:

>

YV V. V VYV V

nedostatocna alebo ziadna odpoved’ na perordlne podavanie zeleza (zvySenie Hb o
menej ako 10 g/l v priebehu 14 dni),

Znamy malabsorpény syndrom,

intolerancia peroralnych pripravkov Zeleza alebo nedostato¢na adherencia na lie¢bu,
zavazna anémia (Hb < 90 g/1) a vysoka pravdepodobnost’ transfuzie,

potreba rychlej a ti€¢innej korekcie anémie (pokro€ily atestacny vek, placenta previa),
mierna anémia pri nedostatku zeleza u zien, ktoré odmietaju krvné produkty (Jehovovi
svedkovia)®2.

Ked’ze nie su k dispozicii ziadne idaje o bezpe€nosti v prvom trimestri, intravendzne

pripravky sa nemajl podavat skor ako v druhom trimestri.

3.3.VYZIVOVE DOPLNKY S OBSAHOM ZELEZA

Jednou z moznosti implementacie zeleza st aj vyzivové doplnky, ktoré by vSak nemali byt

nahradou stravy, ale ako nazov hovori, iba jej doplnenim a zabezpecenim si dostatonej denne;j

davky zeleza. Ta sa lisi podl'a pohlavia a veku. Pre muZov je to priblizne 8 mg denne, zatial

¢o pre Zeny v reprodukénom veku je to 18 mg denne.

Pri vybere vyZivovych doplnkov s obsahom Zeleza odpori¢ame siahnut’” po organickych

formach.

Ak priznaky nedostatku Zeleza pretrvavaji aj po Upravach stravy a zaradeni vyZzivovych

doplnkov, odporica sa navstivit' lekara, ktory moéze odporucit krvné testy na stanovenie

hladiny Zeleza v Krvi?4,
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