26. Anémie pri chronickém onemocnéni

Jaroslav Cermak

26.1. Uvod

Anémie pii chronickém onemocnéni je definovdana jako anémie asociovana s infekci,
zanétlivém ¢i nddorovém onemocnéni. V soucasnosti se ukazuje, Ze anémie miiZe doprovazet i
fadu dalSich stavii spojenych s akutni ¢i chronickou aktivaci imunitniho systému (diabetes

mellitus, obezita, srdec¢ni selhavani, rozsahlé trauma).

V patogenezi anémie pii chronickém onemocnéni se uplatiuji zejména 2 mechanismy.
NejdilezitéjsSim momentem je sniZzend dostupnost Fe pro organismus vcetné erytropoézy
vyplyvajici z evolu¢ni strategie organismu limitovat dostupnost Fe pro invadujici mikroby ¢i
nadorové bunky /1/. ZvySena tvorba a sekrece hepcidinu (zejména jatry), jeZ je indukovéana
cytokiny (IL-1, IL-6, IL.-22), je hlavnim mechanismem uplatiujicim se v retenci Fe v monocyto
— marofagovém systému a v poklesu vstiebavani Fe a jeho vydeje z enterocytl do crikulace /2/.
Cytokiny (IL-1, IFN-gamma a TNF-alpha) se uplatiiuji v atlumu tvorby erytropoetinu (EPO) a
jeho sniZené biologické vyuZzitelnosti pro erytroidni progenitory /3/. Krom toho mohou

cytokiny zkracovat dobu preziti erytrocytii a indukovat erytrofagocytozu /4/.

V tabulce 26.1. jsou shrnuty nejcastéj$i skupiny chorob, u nichZ se projevuje anémie pii

chronickém onemocnéni.

Systémova  zanétliva | Revmatoidni artritis, systémovy lupus erytematodes, autoimunni

onemocnéni vaskulitida, chronické stfevni zané€tlivd onemocnéni

Infekce Chronické plicni zanéty (véetné mykdz), subakutni bakteridlni

endokarditis, chronické zanéty ledvin a mocovych cest

Nadory Karcinomy, leukémie, lymfomy, myelom
Chronicka Chronické srde¢ni selhani, chronicka obstrukéni plicni nemoc,
onemocnéni chronické onemocnéni ledvin

Tabulka 26.1. Nejcastéjsi choroby spojené s anemii pfi chronickém onemocnéni.

26.2. Zakladni diagnosticka a diferencialné diagnosticka vySetieni



Zakladnimi ukoly v diagnostice ACD jsou odliseni distribu¢ni poruchy pii ACD od pravé
sideropenie a odliSeni od stavli, kdy hypochromie a mikrocyt6za nejsou projevem sideropenie

(talasémie,sideroblastickd anémie). Krom toho je tfeba se snaZzit vZdy urcit pti¢inu anémie.
Periferni krev:

* KO + manudlni diferencidlni rozpocet + pocet retikulocytil (sniZen).
- (u4/5 nemocnych Hb mezi 80-110 g/l s normélnim MCV a MCH,
u 1/5 nemocnych — t&€zsi a déle trvajici stavy Hb <80 g/l, | MCV,
| MCH /5/. Pocty leukocytt a trombocytii mohou byt modifikovany
zakladnim onemocnénim (systémovy LE, hematologické malignity)
* Parametry zasob Fe /4/
- hladina Fe v séru: sniZena
- feritin v séru: neni sniZen (v normé ¢i zvySen)
- saturace transferinu: neni sniZzena
- cirkulujici transferinovy receptor (cTFR) neni zvySem

- hepcidin v séru: vyrazné zvySen u ACD /6/

ObtiZe mliZe Cinit souCasna ptitomnost sideropenie u nékterych chronickych onemocnéni (napf.
ulcerosni kolitis s ptiznaky krvaceni do GIT). Nejspolehlivéjsi z vySe uvedenych metod je
sledovani hladiny c¢TFR, vzestup hladiny nad Smg/l sv&€d¢i o prevaze sideropenické slozky
v etiologii anémie, pfesnéjsi mize byt stanoveni indexu cTFR/feritin, kdy vestup hodnoty nad
2 je znamkou sideropenie /7/. Také snizend hladina hepcidinu je prikazna pro sideropenii,
pokles hodnoty feritinu v séru pod 40pg/l u nemocnych s chronickym onemocnénim se rovnéz

udiva jako znamka moZzné soucasné sideropenie /8/.

* Dalsi serologicka vySetfeni
- kompletni biochemie v¢etn¢ CRP, hladiny B12 a folata
- clearance kreatininu
- vylouceni hemolytické slozky (Coombstv test, haptoglobin)
- koagulacni vySetieni (cirkulujici antikoagulans, vylouc¢eni HUS)
- revmatoidni faktor (Latex), proti nuklearnimu faktoru (ANF)
a DNA (anti dsDNA)
- vySetfeni hladiny EPO v séru
- vySetfeni hormonii (TSH, kortizol)

- specialni vysetteni pro dg. ACD (kalprotektin v plasmé ¢i ve stolici,



protilatky proti chromatinu neutrofil (pANCA), protilatky proti

Sacharamyces cerevisiae, protilatky proti pohdrkovym buinikdm)
Dalsi vySetreni:
- sternalni punkce: fakultativni vySetfeni — deficit funkcéniho Fe
v sideroblastech a zvySeny obsah zasobniho Fe v siderofazich,
vylouceni MDS, sideroblastické anémie a hematologickych nadort
- stolice na okultni krvaceni
- mo¢ a sediment
Celkové vySetieni:
Ke zjisténi zdkladniho onemocnéni:
- gastroenterologie (gastroskopie, rektoskopie, pasaz stfevni, irigogafie)
- nefrologie
- gynekologie
- pneumologie
- revmatologie
- endokrinologie
- kardiologie (v€etné echokardiografie)

Zobrazovaci metody (USG, CT, NMR).

Diferencialni diagnostika:

* Anémie z nedostatku Fe - | Fe, 1 TIBC (vazebna kapacita transferinu (TRF) pro Fe, |
saturace transferinu, | feritin v séru.
Dg. pritomnosti sideropenie u ACD je uvedena vySe v ¢asti vySetfeni parametrd zasob

Fe.



* Talasémie — normélni ¢i zvySend hladina Fe, feritinu, saturace transferinu a cirkulujicich

TRF receptorti, snizend hladina hepcidinu, morfologie krvinek (terCovité erytrocyty,

leptocyty)

26.3.Lécba

Zakladem l1écby ACD je diagnostika a 1é¢ba zakladniho onemocnéni. Cilem 1é¢by anémie je u
chronickych onemocnéni odstranéni piiznakti anémie a zlepSeni klinického stavu /9/, u vétSiny

nemocnych je anémie leh¢iho stupné.
* ESA /erytropoézu stimulujici agens/

ESA jsou indikovany tam, kde je pfitomen jejich absolutni ¢i relativni deficit (méfeno
hladinou EPO v séru). Zakladni indikaci je podavani nemocnym s anémii pii chronické renélni
insuficienci (at’ jiz dialyzovanych ¢i nedialyzovanych) /10/. Dalsi indikaci je 1écba
chemo/radioterapii skupiny nemocnych se solidnimi nadory /11/ a cCasnid stidia MDS
s pfitomnosti absolutniho ¢i relativniho deficitu EPO (viz doporuceni pro 1écbu MDS).
Soucasné podavani ptipravkii Fe mize potencovat efekt ESA na erytropoézu /12/. ESA mohou
zmirnit anémii 1 u nemocnych s chronickymi zanéty stiev, ktefi nereaguji dobfe na podavani Fe

/13/.
* Pripravky Zeleza

Podavéni piipravkl Fe je indikovano jen pfi jeho prokdazaném soucasném deficitu, nejlepsi
efekt byl dosaZen u nemocnych s mirnym stupném anémie a nizkou aktivitou zékladniho
onemocnéni /14/. Neni dosud jednoznacmé prokazana opravnénost indikace ptipravki Fe u

nemocnych s ACD bez znamek deficitu Zeleza.
* Transfuze erytrocyta

Podavani transfuzi erytrocytl je u ACD vyjimecné, vétSinou se jednd o akutni stavy pfi

soucasném krvaceni (napt. z GIT), kde hrozi obéhové selhani.

Podavéni latek tlumicich aktivitu hepcidinu (antagonisté hepcidinu) /15/ ¢i stimulujicich

aktivitu ferroportinu je stale ve fazi klinického zkouSeni stejné tak jako podavani inhibitorti



prolyl hydroxylazy, jez vede ke stabilizaci HIF (hypoxia inducible factor) a tim ke stimulaci

tvorby EPO.
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