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Anémiu povazujeme za priznak choroby, nie za samostatnu diagnézu. Zaraduje sa k najc¢astejsim chorobnym stavom vo svete, postihuje
takmer tretinu populacie. V nasledujucom ¢lanku autori poukazuji na priciny, diferencidlnu diagnostiku anémii a na moznosti rychlej
a efektivnej diagnostiky, ktorymi laboratérium disponuje. Cielom je odlisit a véasne diagnostikovat najcastejsie typy anémii: siderope-
nickii anémiu, anémiu pri chronickych chorobach a perniciéznu anémiu.
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Anemias - laboratory diagnostics of the most common types of anemia

Anemia is considered as a sign of disease, not as a separate diagnosis. It belongs to most frequent medical conditions worldwide, affecting
almost third of population. In this article, authors point out to causes, differential diagnosis of anemia and options of quick and effective
diagnostics, the laboratory has. The aim is differentiation and early diagnosis of most common types of anemia: sideropenic anemia,
anemia of chronic disease and pernicious anemia.
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Charakteristika Tabulka 1. Morfologické klasifikdcia anémii (1)

Anémia je definovand ako chorobny stav vznikajuci znizenim kon-

Charakteristika:

Hb < 135 g/l - muzi

Hb <120 g/l - Zeny

MCV < 80 fl

RTC - pocet nie je zvyseny (0,5 - 3 %)

Anémia z nedostatku Zeleza —
Sideropenicka anémia

Anémia z chronickych ochoreni
Talasémia

Sideroblastova anémia

centracie hemoglobinu v 1 litri periférnej krvi pod 130 g u muzov a pod
120 g u zien. Kone¢nym désledkom anémie je porucha prenosu kyslika
do tkanfv (1).

Klasifikacia Pri mikrocytovej anémii je pritomnd hypochrémia (MCH < 26 pg, vo vasnej

Anémie klasifikujeme podla morfologickych kritérii alebo podla patofy-
ziologickych kritérif, ktoré sa navzajom pri diagnéze dopliiaju (tabulka 1, 2).

A. MIKROCYTOVA ANEMIA
1. Sideropenicka anémia - anémia z nedostatku zeleza

Metabolizmus zeleza
Metabolizmus Zeleza (Fe) predstavuje kaskadu — absorpcia, transport,

utilizacia, reutilizacia a skladovanie Zeleza.

1. Absorpcia: suvisi s dostupnostou Zeleza v potrave, absorpciou v GIT-e,
je regulovana stavom Fe v organizme a aktivitou erytropoézy.

2. Transport: transportné Fe — plazmovy pool je najaktivnejsi kom-
partment zeleza, anatomicky a funkéne klicovy v cykle Fe. Zelezo
je viazané na protein-transferin, ktory smeruje zelezo k $pecifickym
cielom v organizme, prostrednictvom vézby na transferinové recep-
tory buniek (TfR).

Transferin kontinudlne transportuje Fe v cykloch: enterocyt — ery-
troblast, enterocyt — makrofag alebo makrofdg — erytroblast.

3. Intracelularny metabolizmus Fe: endocytéza, uvolnenie a zabudo-
vanie Zeleza do hemoglobinu a nasledny navrat Tf, do plazmy (2, 3, 4).
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faze mozu byt erytrocyty Normochrémne), v neskorsej faze st v krvnom
natere pritomné bledé prstencovité erytrocyty (Anulocyty)

Charakteristika:

Hb < 135 g/l - muzi

Hb < 120g/1 - zeny

MCV: 80 — 95 fl

RTC - pocet nie je zvyseny

Primdrna porucha kostnej drene
(aplastickd anémia, MDS)
Sekundarna porucha kostnej
drene (infiltracia drene leukémiou,
lymfémy, karcinémy, anémie pri
urémii, infekcie, iné chronické
ochorenia)

Pri normocytovej anémii je vacsinou pritomna normochrémia (MCH 27 — 32 pg)

Charakteristika:

Hb <135 g/l - muzi

Hb <120 g/l - Zeny

MCV > 95 fl

RTC - pocet nie je zvyseny (0,5 - 2 %)

Pritomnost megaloblastov
Anémia z nedostatku vitaminu B ,,
kyseliny listovej

MDS

Bez pritomnosti megaloblastov
Hepatdlne ochorenia
Hypotyredza

Pri makrocytovej anémii je MCH...32 pg + v krvnom natere pritomné
makrocyty, makroovalocyty, megalocyty, megaloblasty

Vysvetlivky: MDS — myelodysplasticky syndrém, RTC — retikulocyty, MCV - stredny
objem erytrocytov, Hb — hemoglobin




Tabulka 2. Patogeneticka klasifikacia anémif (1)

Tabulka 4. Priciny zvysenia a znizenia hodnoty zeleza (5)

1. Anémie z poruchy drene

- aplastickd anémia

- apldzia cervenej krvnej zlozky

—anémie pri MDS a pri paroxyzmalnej nocnej hemoglobinurii
- kongenitalna sideroblastova anémia

Excesivny prijem — parenterdlna liecba Zelezom

tabulka 3

Opakované krvné transfuzie

Zvysené odburavanie hemoglobinu — hemolytickd anémia

Poskodenie pecene — hepatitida, steatdza, cirhdza (do
séra sa uvolnuje feritin!)

2. Anémie z nedostatku latok potrebnych na normalnu proliferaciu
a maturaciu

- sideropenické anémie (Zelezo)

- megaloblastové anémie (vitamin B,

—anémie pri chronickych chorobach

- kongenitalna sideroblastovéd anémia

kyselina listova)

1. Hemolytické anémie
*korpuskularne hemolytické anémie

-z poruchy erytrocytovej membrany: dedicna sférocytéza
dedi¢na eliptocytdza
- enzymopatické anémie: z deficitu pyruvatkinazy
z deficitu glukéza-6-fosfatdehydrogendzy
- anémie z poruchy hemoglobinizacie erytrocytu: talasémie, kosacikovita
anémia

* extrakorpuskularne hemolytické anémie

- autoimunitné hemolytické anémie: anémie s tepelnymi a chladovymi protildtkami
poliekové anémie
- neimunitné extrakorpuskularne hemolytické anémie: mikroangiopatickd anémia

2. Anémie zo zvy$enych krvnych strat

— akutna a chronické posthemoragické anémia

Tabulka 3. Priciny nedostatku zeleza (1)

Urogenitalny trakt (menoragia,
menometroragia, hematuria)

Traviaci systém (vred gastroduodena, varixy,
hemoroidy, Ca, polypy, divertikulitida, parazity,
lieky, hidtové hernie)

Respiracny systém (recidivujuca hemoptyza, IPH)

Arteficidlne straty (hemodialyza, darcovstvo krvi)

Malnutricia

Maldigescia (stav po resekcii zaludka, atrofickd
gastritida)

Malabsorbcia (celiakia, ulcerdézna kolitida)

Rast

Tehotenstvo

Vysvetlivky: Fe — Zelezo, IPH — idiopatickd plticna hemosiderdéza, Ca — karciném

V hepatocytoch sa prijima Fe komplex Tf-Fe-TfR a zabuduje sa ako
zasobna forma Fe — feritin.

Skladovanie: zelezo viazané na transferin tvorf 80 % funk¢ného kom-
partmentu dostupného pre erytropoézu a iné tkaniva. Intraceluldrne
Fe je skladovym kompartmentom, ktory predstavuje rezervu. Po
vstupe komplexu Tf-Fe alebo hemoglobin-Fe dochddza k uvolneniu
védzby a Fe prechddza do intraceluldrneho labilného poolu Fe, je
zabudované do feritinu, neskér do hemosiderinu alebo je uvolnené
do plazmy (1, 3, 10).

Pernicidzna a aplasticka anémia

Lie¢ba - chloramfenikol, HAK

Vysvetlivky: HAK — hormondlIna antikoncepcia

Tabulka 5. Priciny zvysenia a znizenia hodnoty feritinu (6)

Z&palové ochorenia

Hereditdrna hemochromatoéza
Anémia pri chronickych chorobach
(sideroblastové, postinfekené,

Sideropenickd anémia
Anémia u hemodialyzovanych
pacientov

Nefroticky syndrém

nadorové, thalasémia) modze mat
hodnoty normélne alebo vyssie
Hepatopatie

Maligne ochorenia (solidne tumory,
leukémie, lymfémy)

Sekundarne hemosiderézy
(transfuzie, neefektivna erytropoéza,
atransferinémia)

Biochemické parametre pri diagnostike anémii

Zelezo
priciny spojené s nedostatkom (tabulka 3)

v plazme naviazané na transferin (2 Fe na 1 mol )

prekrocenim vdzobnej kapacity nastava intoxikacia Zelezom; pri narodenf
sU hodnoty 27 -36 umol/I, o niekolko hodin klesaju pod 18 pmol/;
v priebehu gravidity dostava fetus od matky 140 — 160 umol Zeleza
hladina sérového Zeleza mé cyklické kolisanie v priebehu dia (rdno
je 0 10— 30 % vyssia ako vecer))

celkova plazmaticka hotovost Zeleza je 0,5 — 0,7 mmol, rychlost pre-
meny je 60 — 120 minut

na erytropoézu sa vyuzije 80 — 90 % denného obratu Zeleza

Feritin — reaktant akutnej fazy
pric¢iny zmien hodnoty feritinu (tabulka 5)

protein skladujuci Zelezo v tkanivach

vysoka koncentracia je v hepatocytoch, v recykla¢nych erytrocytovych
centrach pecene, sleziny a kostnej dreni, v ktorych sluzi zelezo feritinu
ako rychla vyuZitelnd zasoba Zeleza na erytropoézu

malé mnozstvo sa uvoliuje do plazmy

Vhodné vysetrit pri:

anémii z nedostatku Zeleza

defekte v skladovani Zeleza

kontrole perorélnej terapie Zelezom

diferencidlnej diagnostike anémif

hladanf rizikovych pacientov s nedostatkom Zeleza (tehotné, darcovia,
dialyzovani pacienti)

predavkovani Zzelezom
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Tabulka 6. Priciny zvysenej a znizenej hodnoty transferinu (6)

Hypochréomna anémia z nedostatku Reakcia akutnej fazy

zeleza (hladina transferinu je zvysend,  Hepatopatia
protein je véak malo nasyteny Malnutricia
zelezom, na rozdiel od anémie Nefroticky syndrom

spdsobenej poruchou inkorporacie
Zeleza do hemoglobinu, pri ktorej je
transferin norméalny alebo znizeny, ale
vysoko nasyteny zelezom)

Akutna hepatitida

Zvyseny rozpad erytrocytov
Alkoholizmus

Anémia pri chronickych infekcidch
Anémia pri malignitach

Tabulka 7. Priciny znizenej a zvysenej hodnoty saturacie transferinu (5, 6)

Hereditdrna hemochromatdéza
Hemolytickd anémia
Sideroblastova anémia

Otrava zelezom

Sideropenickd anémia

Tabulka 8. Hodnoty solubilného transferinového receptora a jeho kli-
nicky vyznam (12)

deficit zeleza pokles plazmatického Zeleza pri zépale

Tabulka 9. Priciny zvysenej a znizenej hodnoty solubilného transferino-
vého receptora (11)

Deficit Zeleza v organizme

Zvy$ena expresivita receptora na
bunkovej membréane - intenzivna
hematopoéza, hemolytické anémie,
polycytémie, thalasémie

Apldzia kostnej drene
Chronicka renalna insuficiencia

Transferin

hlavny transportny protein zeleza v plazme

negativny reaktant akutnej fazy

jedna molekula viaze dva atémy Fe 3+ v spojeni s anidnom, pricom
ceruloplazmin oxiduje Fe 2+ na Fe 3+ pri jeho inkorporacii do transferinu
je syntetizovany v peceni, v malom mnozstve v RES, testes a ovaridch

rychle proliferujice bunky (erytroidny rad kostnej drene, trofoblast)
maju na svojom povrchu receptory pre transferin-zelezo komplex,
ktorym zachytavaju transportované Zelezo na svoju potrebu

Saturdcia transferinu
— udéva pomer koncentracie Zeleza v sére a vizbovej kapacity zeleza
(tabulka 7)

Solubilny transferinovy receptor

— hlavny medidtor presunu Fe do bunky (dimér s 2 identickymi subjednotkami)

— vznik - proteolyza transferinového receptora na extraceluldrnej domé-
ne viaze transferin s 2 molekulami Fe..,, prenos Fe do cytozolu bunky

— 80 % TfR je na erytroidnych progenitorovych bunkach

— Klinicky vyznam: odliSenie sideropénie pri zépalovych ochoreniach
od deficitu Fe (tabulka 8, 9)
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Tabulka 10. Priciny zvysenej a znizenej hodnoty celkovej vazbovej kapa-
city zeleza (6)

Nedostatok zeleza Zapaly

Tehotenstvo Malignity

Krvacanie Nefroticky syndrom
Hepatopatie
Hemochromatoza
Talasémie

Tabulka 11. Priciny zvysenej a znizenej hodnoty erytropoetinu (2)

Aplastickd anémia

Polycysticka oblicka

Malignity (pecen, bronchy, pltca,
obli¢ky, mozog), feochromocytém,
akutna lymfaticka leukémia, akutna
myelocytova leukémia

Sekundarna polyglobulia (navodena
zvysenou produkciou erytropoetinu)

Polycytémia vera

Hodgkinova choroba

Chronické rendlne zlyhanie (Ubytok
funk¢ného parenchymu)

Pomer solubilny transferinovy receptor/log feritinu
—  STrfR/FERIT

Celkova vazbova kapacita zeleza
Vazbova kapacita Zeleza udava, aké najvacsie mnozstvo Zeleza je
schopny transferin naviazat:
— jemozné stanovit TIBC (total iron binding capacity) — celkovt vazbovu
kapacitu zeleza

— UIBC (unsaturated binding capacity) — volnu vazbovu kapacitu Zeleza.
Napriek tomu, Ze vy3etrenie transferinu a vazbovej kapacity Zeleza su
dve rozdielne vysetrenia a ich vysledky sa vyjadruju v roznych jednotkach
(transferinu v g/l a vdazbovej kapacity Fe v umol/l), ide v podstate o meranie
toho istého ukazovatela (9).
Priciny zvysenej, resp. znizenej hodnoty su uvedené v tabulke 10.

Erytropoetin
—  glykoproteinovy hormon tvoreny v oblickdch, ktory stimuluje erytropoézu
— podnetom na zvysenu tvorbu je hypoxia (tabufka 11)

Hepcidin

— peptidovy hormdén syntetizovany v peceni, hlavny reguldtor metabo-
lizmu, respektive absorpcie Zeleza, a aj jeho homeostédzy (objaveny
v roku 2000), syntéza prebieha v hepatocytoch, v nizkom percente
aj v adipocytoch, makrofdgoch a mozgu, je délezity na autokrinnd
reguldciu Zeleza na lokalnej tkanivovej Urovni

— nedostatok hepcidinu spbsobuje pretaZenie organizmu Zelezom, teda
ochorenia ako hemochromatéza

— priamo inhibuje protein feroportin, ktory transportuje Zelezo v bun-
kdch crevnej steny

— regulovany je koncentraciou zeleza a mierou erytropoézy

— nadbytok Zeleza stimuluje jeho produkciu, zvysena produkcia tohto
horménu nasledne zabrani absorpcii Zeleza (7, 8)



Tabulka 12. \/ysetrenie pouzivané pri diagnostike sideropenickej anémie (1)

Tabulka 15. Priciny vzniku megaloblastovych anémii (1, 4, 12)

Feritin v sére } upolovice V pod12ug/l ¥ pod5ug/l
chorych

Fe v sére norma ' pod6umol/l ¥ pod4pumol/I

Saturdcia norma ' pod16% ' pod10%

transferinu

Cirkulujuci norma V' nad5mg 1 nad 8mg/I

transferinovy

receptor v sére (sTrfR)

Hemoglobin norma norma b omuzi< 1359/l
Zeny < 120 g/I

Tabulka 13. Laboratérne ukazovatele anémif pri chronickych ochoreniach (11)

Krvny obraz

Anémia normocytovd, normochrémna

Mikrocytova, hypochrémna — pri zniZzeni ponuky Zeleza pre
potreby KD

Biochémia

Fevsére—1{

Transferin -}

Saturécia transferinu — v norme

Feritin — v norme/t

Erytropoetin — mierne ¢

Znizena citlivost proti erytropoetinu

Tabulka 14. Diferencidlna diagnostika mikrocytovych anémii (1, 5)

Deficit folatu

Nedostatoc¢ny prijem: kyseliny listove]

Zvysena spotreba: tehotenstvo, rast, anémia s hyperpléziou erytropoézy
Lieky: inhibitory dihydrofolatreduktazy (metotrexat), antagonisty pyrimidinu
(cytarabin), puriny

Deficit vitaminu B,

Porucha vstrebavania: nedostatok vnutorného faktora, protilatky

proti vnutornému faktoru, obmedzenie resorpcnej plochy (ulcerézna
kolitida, celiakia, divertikuldza, resekcia Creva), parazity, podavanie
inhibitorov resorpcie (neomycin, phenytoin, neomycin, colchicin, kyselina
paraaminosalicylova), selektivna malabsorpcia vitaminu B, s proteinuriou

Poruchy transportu vitaminu B, : nedostatok transkobalaminu Il
Zvysené straty: choroby pecene, dialyza

Tabulka 16. L aboratérna diagnostika makrocytovej anémie (1, 4, 12)

MCV > 100 fl

MCH > 40 pg

MCHC v norme

Retikulocyty — ¥

Leukopénia

Trombocytopénia

Megaloblasty, megalocyty

Neutrofily — hypersegmentdcia jadier

Megaloblasty

Metamyelocyty velké

Megakaryocty — hypersegmentdcia

Vitamin B, - {

Kyselina listovd - ¢

Zelezo, feritin v sére — v norme/t

Pocet erytrocytov ! ! Bilirubin nepriamy - 4
MCV/MCH \ H/norma Protilatky proti vnUtornému faktoru a parietalnym
Pocet retikulocytov } } bunkdm zaltidocnej sliznice
Fev sére i i
L . Tabulka 17. Priciny vzniku makrocytovej anémie s normoblastovou krvo-
Saturdcia transferrinu | norma
tvorbou (1, 4)
Feritin v sére ! norma/t 3
Hepatalne choroby
Cirkulujuci transferinovy 1 norma AbUizus alkoholu
receptor v sére (sTrfR) Hypotyredza
Fe v sideroblastoch ! ! Myelodysplasticky syndrom
T Hypoxia
Koncentracia HbA i norma Cytostatika
Tehotenstvo
2. Anémie pri chronickych ochoreniach
—  chronické infekcie (TBC, osteomyelitis, infekéna endokarditida (myko- ~ B. MAKROCYTOVA ANEMIA

tické, virusové), AIDS) (Zelezo ako hlavny rastovy faktor invadujtcich
patogénov)

zapalové ochorenia (ulcerdzna kolitida, regionélna enteritida)
systémové ochorenia (lupus erytematodes, sklerodermia, vaskulitidy)
nadorové ochorenia (solidne nadory, lymfémy) — infiltracia kostnej drene
chronicka rendlna insuficiencia — znizena tvorba erytropetinu
hepatélne ochorenie — porucha metabolizmu lipidov, bielkovin
laboratérne ukazovatele (tabulka 13)

Zakladnu diferencialnu diagnostiku mikrocitarnych anémif uvadza tabulka 14.

1. Makrocytova anémia s megaloblastovou
krvotvorbou (tabul'ka 15)

— anémiaz nedostatku vitaminu B, (perniciézna anémia) a kyseliny listovej

— patofyziologicky je znizend produkcia krvnych elementov na defektnu

maturaciu s naslednou poruchou syntézy DNA

— okrem erytropoézy postihnuty aj granulocytovy a megakaryocy-

tovy rad
- zakladnd diagnostika (tabulka 16)
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Referencné hodnoty

Hemoglobin HGB g/I od 12 rokov Sérové Zelezo S-Fe umol/I 583-345
135 =179 muzi
120 - 160 zeny
Hematokrit HCT od 12 rokov Volnd vézbova kapacita S-VK-Fe 22,3 -61,7 muzi
0,37 - 0,52 muzi pmol/I 24,2 -70,1 zeny
0,36 - 0,46 zeny
Erytrocyty RBC 10*12/I 4,0-6,0 muzi Celkové vazbové kapacita S-CK-Fe 40,8 -76,6
3,8-52zeny pmol/I
Stredny objem erytrocytu MCV fl 82-98 Solubilny transferinovy receptor S-TrfR - 2,2 = 5,0 muzi
mg/I 19-44Zeny
Stredny obsah hemoglobinu MCH pg 28-34 Solubilny transferinovy receptor/log ~ nedostatok Fe pri zépale: < 0,8
feritinu S-TrfR/Ferit pomer deficit Fe: > 1,5
Strednd koncentracia hemoglobinu v erytrocyte MCHC g/I 320 - 360 Feritin S-Ferit pmol/I 48 — 708 muZi
22 - 640 zeny
Leukocyty WBC 10*9/I 3,8-10,0 Transferin S-Trf g/I 25-38
Absolutny pocet neutrofilov NEUabs 109/ 18-77 Transferin saturdcia S-sat. Trf % 20-60
Erytropoetin S-EPO 1U/I 43-19,0
Absolltny pocet lymfocytov LYMabs 10*9/I 08-4,0 Hepcidin S-HEP-25 pg/I 1-40
Absolutny pocet monocytov MONOabs 10*9/I 008-1.2 Vitamin B, 5-B, pmol/I 156 - 672
Absolutny pocet eozinofilov EOZabs 10*9/1 0-05 Kyselina listova S-Folat nmol/I deficit: < 7.6
hrani¢né: 7,6 — 12,2
normélna hodnota: > 12,2
Absolutny pocet bazofilov BASOabs 10*9/1 0,10-01
Neutrofily Neu % 46-73
Lymfocyty LYM % 18 -44
Monocyty MONO % 2-12
Eozinofily EOZ % 0-5
Bazofily BASO % 0-1
Trombocyty PLT 10*9/I 150 - 400

Distribuc¢na $irka erytrocytov RDW %

od 12 rokov 11,0 - 16,0

Distribu¢né $irka trombocytov PDW %

od 12 rokov 12,0 - 18,0

Stredny objem trombocytov MPV f| od 12 rokov 7,8 - 11,0

Percento retikulocytov RET % 05-15

Absolutny pocet retikulocytov RETabs 10%9 /I 27-75

Pediatrické referen¢né hodnoty su zverejnené na stranke Medirex:

2. Makrocytova anémia s normoblastovou
krvotvorbou (tabul'ka 17)

C. NORMOCYTOVA ANEMIA

K'normocytovym anémidm patrf rozsiahla skupina anémii z primarnej
a sekunddrnej poruchy kostnej drene. Avsak k naj¢astejsiemu typu nor-
mocytovych anémif patria anémie z akitneho krvacania (1).

Akutne posthemoragické anémie vznikaju v dosledku rozsiahleho
akutneho krvacania, po rupture velkych ciev, sleziny, krvacani z ezofage-
alnych varixov ¢i ako nasledok extrauterinnej gravidity (1, 10).

Maju normocytovy normochrémny charakter a v pociato¢nej faze
nedochédza k zvyseniu retikulocytov. Postupne sa v krvnom obraze objavi
trombocytdza a leukocytdza ako prejav aktivacie sympatiku a v dosledku
aktivacie kostnej drene (1, 10).

Chronické posthemoragické anémie postupnymi a priebeznymi
stratami krvi, ktoré sa prejavia spociatku obrazom normocytovej nor-
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https://www.laboratornadiagnostika.sk/medirex/o-nas.

mochrémnej anémie, az neskédr prechddzaju do mikrocytovej hypo-
chrémnej anémie (10).

Pri posthemoragickych akutnych anémidch nie je podstatny pokles
Hb, ale ndhla strata objemu aZ jednej tretiny krvi vedie ku kardidlnemu
zlyhaniu, ireverzibilnému $oku a konci sa umrtim pacienta (8).

Zaver

Anémie ako prejav ochorenia su ¢astym medicinskym problémom,
ktory vyrazne zhorsuje kvalitu zivota pacientov.

Diagnostika ochorenia je ¢asto zloZita, zdlhavé a okrem laboratérne-
ho ndlezu sa musi brat do Uvahy aj celkovy klinicky stav pacienta a jeho
subjektivne tazkosti. Je preto nutné zdéraznit dolezitost rychlej efektivnej
a racionalnej diagnostiky.

Neliecend tazkd anémia moze viest az k smrti pacienta. Dolezité je
preto vcasnost a komplexnost diagnostiky a liecby, ktord zahfna spolu-
pracu vsetkych medicinskych disciplin.
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