РОЗДІЛ 6

КЛІНІЧНА ОЦІНКА ПОКАЗНИКІВ ЧЕРВОНОЇ КРОВІ.

 АНЕМІЇ. ЗАЛІЗОДЕФІЦИТНА АНЕМІЯ
План розділу


1. Визначення поняття залізодефіцитної анемії та її етіопатогенез.

.
2. Клінічні прояви залізодефіцитної анемії.


3  Лабораторна діагностика залізодефіцитної анемії.


4. Принципи лікування залізодефіцитної анемії.

 
1. Етіопатогенез залізодефіцитної анемії. 


Залізодефіцитна анемія – це захворювання, яке характеризується зниженням поставок заліза до кісткового мозку і порушенням виробництва червоних клітин крові, що веде до зниження насиченості гемоглобіном нових клітин, випущених у кровообіг. 


Дефіцит заліза виникає, коли його запасів в організмі недостатньо для нормального утворення гемоглобіну, залізовмісних ферментів та інших функціональних сполук заліза, таких, як міоглобін та компоненти системи цитохрому. 


Дефіцит заліза може бути класифікований відповідно до його тяжкості: 

- нормальні запаси;


- виснаження запасів заліза (низький феритин сироватки) без анемії;


- зниження сироваткового заліза (низька концентрація заліза у сироватці крові, підвищення загальної залізозв'язуючої здатності крові), і залізодефіцитна анемія (зниження гемоглобіну з мікроцитарними, гіпохромними еритроцитами).
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Малюнок 6.1 Залізодефіцитна анемія. Мікроцитоз, анізоцитоз, пойкілоцитоз та гіпохромія еритроцитів [8]


Еритроцити хворих з нетяжкою анемією на ранній стадії дефіциту заліза часто можуть бути нормальними за кольором і розміром (тобто анемія нормохромна і нормоцитарна). 


Метаболізм заліза. Залізо є найважливішим елементом для багатьох фізіологічних процесів, у тому числі еритропоезу, тканинного дихання і кількох ферментативних реакцій. 
Залізо в організмі людини поділяється на: функціональне залізо та депо заліза. 
Функціональне залізо існує переважно у вигляді гемоглобіну (1,5–3 г) в циркулюючих еритроцитах, у меншій кількості воно міститься в білках, таких, як міоглобін, і цитохромах (0,4 г), від 3 до 7 мг заліза зв'язано з трансферином плазми, а залишок його зберігається в формі феритину або гемосидерину. 


Здатність заліза віддавати або приймати електрони шляхом конвертації між двохвалентним (Fe 2+ ) і трьохвалентним (Fe 3+ ) іонами заліза робить його важливим компонентом порфіринових кілець гемоглобіну і міоглобіну, що дозволяє здійснювати транспорт кисню та вуглекислоти. 


Вільне залізо надзвичайно токсичне через його здатність каталізувати утворення вільних радикалів, які призводять до пошкодження клітин. Тому, більшість заліза в організмі, що нестабільно включена до порфіринових кілець, знаходиться у зв'язаному з білками вигляді. 


Трансферин є основним білком, що пов'язаний з циркулюючим у плазмі залізом, феритин є основним білком, що пов'язаний зі збереженням внутрішньоклітинного заліза як у цитоплазмі, так і в мітохондріях. 


Середній раціон харчування містить приблизно 20 мг заліза на добу, а ефективність всмоктування заліза в дванадцятипалій кишці, зазвичай достатня для підтримки належної кількості заліза, необхідної для потреб гомеостазу. 


Залізо, яке поступає з їжею, складається з двох типів: залізо гема і негемове залізо. Залізо гема, яке міститься у м'ясі, в два-три рази краще всмоктується у кишечнику, ніж негемове, яке міститься у рослинних продуктах.

Кислотність шлунку сприяє перетворенню трьохвалентного заліза в двохвалентне, яке краще засвоюється. Пацієнти з ахлоргідрією внаслідок похилого віку або резекції шлунка поглинають негемове залізо погано. 


Залізо зберігається у вигляді феритину і гемосидерину (0,3–1,5 г), головним чином, в паренхіматозних клітинах печінки, ретикулоендотеліальних клітинах селезінки і кісткового мозку. Депо заліза містить в собі одну третину всього заліза здорової людини. Запаси заліза нижчі у дітей і в жінок дітородного віку. Низькі запаси заліза є ранньою ознакою дефіциту заліза і можуть допомогти відрізняти залізодефіцитну анемію від інших типів анемії.

 
Причини розвитку залізодефіцитної анемії.
 
1. Харчові фактори: голод, вегетаріанство, релігійна практика обмежень у харчуванні, незбалансована дієта для схуднення.

 
2. Втрата крові: варикозне розширення вен стравоходу, виразкова хвороба шлунка, гастрит, рак шлунка і товстої кишки, неспецифічний виразковий коліт, геморой, ураження нирок або сечового міхура (гематурія), зараження анкілостомами, інші види повторних крововтрат (кровохаркання, носові кровотечі), часте донорство крові, у жінок – рясні менструації, викидні і аборти, кровотечі в постменопаузі.


3. Порушення всмоктування: целіакія, часткова і повна резекція шлунка, хронічне запалення (хвороба Крона).


4. Підвищені потреби у залізі: швидке зростання у дитячому та підлітковому віці, вагітність, інтенсивні заняття спортом.


5. Порушення транспорту заліза  - дефіцит трансферину через мальабсорбцію білка. 

.


2. Клінічні прояви залізодефіцитної анемії


Незалежно від причини залізодефіцитної анемії клінічні ознаки залежать від темпів розвитку захворювання і компенсаційної здатності серцево-судинної та легеневої систем пристосуватися до гіпоксії тканин.

Дефіцит заліза передує прояву анемії. У більшості людей дефіцит заліза має мінімальні прояви анемії або протікає безсимптомно. Прогресування залізодефіцитної анемії часто непомітне, хоча незначно знижена концентрація гемоглобіну, як правило, призводить до зниження працездатності. 

Розвиток симптомів залежить від швидкості втрати заліза і здатності організму її компенсувати. Симптоми зазвичай стають очевидними, коли концентрація гемоглобіну в крові падає нижче ніж 100 г/л, хоча деякі пацієнти залишаються безсимптомними навіть при концентрації гемоглобіну 70 г/л. 


Залізодефіцитна анемія має ознаки і симптоми, загальні для всіх анемій: блідість, серцебиття, шум у вухах, головний біль, дратівливість, слабкість, запаморочення, швидка стомлюваність та інші невизначені і неспецифічні скарги. 

Через те, що дефіцит заліза часто розвивається повільно і має довгу тривалість, адаптивні механізмі кровообігу та органів дихання можуть мінімізувати прояви анемії, що дозволяє пояснити толерантність пацієнтів до низьких концентрацій гемоглобіну. 

Зміни у слизової оболонці язика та щік вважаються факторами, які викликають або сприяють спотворенню смаку, яке розвивається у багатьох пацієнтів з дефіцитом заліза. Пагофагія – це варіант спотворення смаку, при якому у пацієнта виникає сильне бажання їсти лід. Ця поведінкова аномалія вважається досить специфічним симптомом дефіциту заліза. Інші типи спотворення смаку включають бажання споживати різні неїстівні продукти, наприклад, глину, крохмаль, папір і крейду.


Багато людей з легкою анемією можуть скаржитися на втому, а також задишку і серцебиття, особливо після фізичного навантаження. Пацієнти з тяжкою анемією мають симптоми в спокої, прояви яких посилюються при незначних фізичних навантаженнях.

Крім підвищеної втомлюваності, загальної слабкості, задишки і сердцебиття, пацієнти відчувають головний біль, шум у вухах, запаморочення. Багато пацієнтів стають дратівливими й відчувають труднощі з концентрацією уваги. 


Через те, що потік крові шунтуєтся від шкіри, пацієнти можуть скаржитися на підвищену чутливість до холоду. Подібним чином виникають шлунково-кишкові симптоми, такі, як диспепсія, втрата апетит, нудота, можуть бути пояснені шунтуванням крові від вісцеральної зони кровообігу. 

У жінок зазвичай розвивається порушення менструального циклу, аменорея або підвищена кровоточивість.


Чоловіки можуть страждати на імпотенцію або втрату лібідо. 

Серед обєктивних ознак залізодефіцитної анемії блідість шкіри є найбільш частим проявом. Ця ознака з'являється через шунтування крові від шкіри та інших периферичних тканин, дозволяючи забезпечувати достатнє постачання крові до життєво важливих органів. Корисність виявлення блідості як фізичного прояву анемії обмежується іншими факторами, які впливають на зовнішній вигляд шкіри. Приплив крові до шкіри може значно коливатися. Крім того, товщина шкіри і її структура серед людей широко варіює. У осіб зі світлою шкірою блідість спостерігається, навіть якщо вони не страждають на анемію, в той же час блідість важко виявити у осіб з гіперпігметованою шкірою. Кількість меланіну в епідермісі є важливим чинником, що визначає колір шкіри. Блідість може бути важко виявити у пацієнтів, у яких збільшилася пігментація шкіри через хворобу Аддісона або гемохроматоз. Тим не менше навіть у чорношкірих осіб, наявність анемії можна запідозрити за кольором шкіри на долонях, у зоні нігтьового ложа або на слизових оболонках порожнини рота і кон'юнктиви очей. Коли складки на долоні такі ж бліді, як і навколишня шкіра, пацієнт, як правило, має гемоглобін менше 70 г/л. 

Койлоніхії – це тонкі, крихкі нігті, які мають форму «ложки», які розвивається внаслідок затримки регенерації епітелію. 

Загалом дефіцит заліза може призводити до інших негематологічних наслідків, пов'язаних з порушенням імунітету і стійкості до інфекції, зниженням толерантності до фізичного навантаження і продуктивності роботи, а також з рядом поведінкових і нейропсихологічних порушень. 


На додаток до тахікардії, яка є типовим проявом анемій,  У прекордіальній ділянці вислуховується систолічний шум. Крім того, венозний шум може бути виявлений вздовж судин шиї. У хворих на залізодефіцитну анемію знижується артеріальний тиск крові.


3  Лабораторна діагностика залізодефіцитної анемії


Діагноз залізодефіцитної анемії потребує підтвердження лабораторними тестами. Зважаючи на те, що наявність мікроцитарних гіпохромних еритроцитів є неодмінною ознакою цього виду анемії, первинний набір досліджень складається з визначення рівня гемоглобіну, середнього обсягу еритроцитів, вмісту гемоглобіну в еритроцитах і кількості ретикулоцитів. 

Остаточний діагноз залізодефіцитної анемії встановлюється за допомогою тестів, які вимірюють загальні запаси заліза в організмі. Його дефіцит є специфічним для мікроцитарної гіпохромної анемії. Рівень феритину в сироватці є найбільш надійним, неінвазивним і економічно ефективним індикатором, який зазвичай доступний в більшості клінічних лабораторій. Залізо плазми та загальна залізозв'язуюча здатність є показниками доступності заліза; отже, вони залежать від багатьох факторів, крім рівня запасів заліза.. Низька концентрація трансферину у плазмі відображує дефіцит заліза, але в меншій мірі, ніж вимірювання феритину. 
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MaTonoruyeckuii atnac

IBYeT O MIPe00IaTaHIH OMHOPOAHEIX KIETOK C Ma-
161M 00BEMOM, JTH60 HEMHOTO yBeandeH. OTMeua-
eTCS YBEIMICHUE YHUCTa MUKPOIUTOB (% Micro) n
THIOXPOMHBIX SpHTPOLHTOB (% Hypo). B perenepa-
TOPHOH CTaauH XKele301eDUIUTHOH aHEMHUH 3pUT-
poLHTAapHAs THCTOrPaMMa UMEET OOBIYHY 0 hopMy
i IMIIb CMEIIAETCH BJIEBO. BhIpa)keHHOE CHUXKe-
e 00beMa SPHTPOLUTOB OTPAXKASTCS U Ha tbhopme
TPOMOOLIMTAPHOM THCTOrPaMMBI, OHA HE 3aKAHUH-

BAeTCs Ha 0a3UCHOW KPUBOM, a TONHIMAETCS Ipa-
BOM CBO€H 9acThI0 BBEpX (pHcC. 564).

Mopdonornueckum npusaakom Kenesonedu-
IUTHOH aHEMUH SBIISETCS THIIOXPOMHUS SPUTPOLIU-
TOB ¥ aHM30IIUTO3 CO CKIIOHHOCTHIO K MUKPOITHTO-
3y (puc. 565). B Ma3kax KpoBH MOTryT oOHapyXu-
BaThCA €IMHUYHBIC MUIICHEBUTHBIC SPUTPOLUTEL,
OBAJIOUUTHI (pUcC. 566, 567). CHHKEHO KOIUYECT-
BO CHJICPOIIHTOB.
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Pue.565 (a, 6). Mepudepryeckan KpoBb. HenesopecduunTHan aHemma. MNoxpomus n MUKPOLIUTO3 3pUTPOLIMTOB. 1000

Puc. 566. Mepuchepuyeckan KpoBb. MenesogeduumntHan
aHeMMA. [MMNOXPOMMA, MUKPOLIMTO3 3pUTPOLIMTOB, EAUHIY-
Hble MULLEHEBUOHbIE 3pUTPOLIMTHI. x1000

KnuHuyeckuii cnyyaii 96.
HenesopedmuntHas aHemua

Bonbroit A., 42 rona, ckpeiTas KPOBOIIOTEPS B
pe3ynbTaTe A3BEl 12-IepCTHOM KUIIKH.

B

Puc. 567. Mepudepryeckan KpoBb. HenesopedpuumntHaa
aHeMuA. [MNOXPOMMA, MUKPOLIMTOS 3PUTPOLIUTOB, EAUHNY-
Hble oBanouuTbl. x1000

Ananus nepugpepuueckoii kpoeu: WBC — 5,9 x
10%/71, RBC - 3,45 x 10'2/1, Hb — 54 r/n, Ht — 19,1%,
MCV - 55,4 ¢, MCH — 15,7 ur, MCHC — 283 r/m,
RDW —25,0%, PLT — 151,0 x 10%x (puc. 568-570).






Малюнок 6.2  Залізодефіцитна анемія. Гіпохромія та мікроцитоз еритроцитів [11]


4. Принципи лікування залізодефіцитної анемії

Основний принцип полягає в ініціюванні лікування легкої до помірної анемії тільки при встановленні конкретного діагнозу. Часто причини анемії є багатофакторними. Наприклад, поєднання анемії хронічних захворювань з дефіцитом заліза. У кожному конкретному випадку важливо оцінити статус запасів заліза в організмі пацієнта до і під час лікування будь-якої анемії.

Пероральний шлях введення заліза є найкращим. Заліза найбільш легко всмоктується при відсутності їжі, особливо в умовах зниженого виробництва шлункової кислоти внаслідок атрофічного гастриту, резекції шлунку або хронічного пригнічення продукції шлункової кислоти антагоністами Н 2-гістамінових рецепторів або інгібіторами протонової помпи. 
Основною перешкодою для перорального прийому заліза є побічні ефекти, в основному дискомфорт в епігастрії або нудота, інколи – діарея або закріп. Зниження дози часто усуває нудоту і дискомфорт в епігастрії. 

Незважаючи на винахід низки пероральних ефективних залізовмісних сполук, сульфат заліза (32 мг три рази на день) залишається найбільш поширеним препаратом для лікування залізодефіцитної анемії.

Хоча такі пероральні препарати заліза, як глюконат заліза (300 мг два або три рази на добу), фумарат заліза (325 мг два або три рази на добу) викликають менше побічних ефектів з боку шлунково-кишкового тракту, вони також менш ефективно всмоктується. 

Таким чином, немає суттєвих переваг у більш вартісних препаратів, крім тих випадків, коли пацієнти мають ідіосинкразію до сульфата заліза. 

У ситуаціях, в яких джерело крововтрати не може бути ефективно контрольованим, залізо не всмоктується внаслідок мальабсорбції або пероральні препарати заліза погано переносяться, ефективною альтернативою є парентеральне застосування заліза. 

Враховуючи, що внутрішньом'язове дозування обмежується 100 мг заліза на ін'єкцію, внутрішньовенне введення рекомендується частіше. Глюконат заліза внутрішньовенно в дозі 125 мг  є найкращою формою парентерального заліза внаслідок низької частоти побічних реакцій. Одним з обмежень глюконату заліза є те, що максимальна доза у вигляді однієї ін'єкції становить приблизно 125 мг, а для належного насичення організму потрібна загальна доза від 500 до 2 000 мг. 

Відповідь на лікування препаратами заліза наступає, як правило, досить швидко, з усуненням симптомів протягом декількох днів. Збільшення ретикулоцитів зазвичай починається з 4-5 дня, а рівень гемоглобіну починає підніматися через тиждень і досягає нормального рівня після 6 тижнів лікування. 

Мета терапії залізом полягає в досягненні рівня феритину в сироватці більш ніж 50 мг/л, що зазвичай займає від 4 до 6 міс. Терапія повинна бути продовжена і далі після адекватної насичення організму залізом у тому випадку, якщо основна причина дефіциту заліза невстановлена і не заблокована. Через високу авідність рецепторів еритроїдних попередників до трансферину, рівень феритину в сироватці крові не нормалізується до тих пір, поки рівень гемоглобіну не досягне нормального. Відсутність реакції на прийом препаратів заліза всередину у вигляді нормалізації рівня гемоглобіну означає, що або замісна терапія залізом не була адекватною (найбільш часто у зв'язку з недотриманням режиму прийому препаратів заліза через його побічні ефекти), або дефіцит заліза не є основною причиною анемії (наприклад, співіснує анемія хронічного захворювання). 

Менш поширені причини незадовільної відповіді на пероральні препарати заліза включають мальабсорбцію (наприклад, при целіакії та атрофічному гастриті) або продовження втрати крові на фоні замісної терапії залізом. 

Гемотрансфузійне лікування зарезервоване для осіб, які мають симптоми анемії, дестабілізацію серцево-судинних захворювань і триваючу надмірну втрату крові з будь-якого джерела, що потребує негайного втручання. Стан цих пацієнтів менш пов'язаний з дефіцитом заліза, ніж із наслідками важкої анемії. Переливання крові не лише виправляє анемію, але є джерелом заліза для повторного використання за умови, якщо еритроцити не продовжують втрачатися через тривалу кровотечу. Гемотрансфузійна терапія дозволяє швидко стабілізувати стан пацієнта, надаючи час для розгляду інших варіантів лікування. 

Прогноз У більшості випадків, залізодефіцитна анемія може бути вилікована завдяки застосуванню пероральних або парентеральних препаратів заліза, але довгостроковий прогноз залежить від клінічного перебігу захворювання, яке стало причиною анемії. Дуже важливо, щоб пацієнт пройшов повне обстеження для визначення основної причини дефіциту заліза, особливо тому, що шлунково-кишкові захворювання, часто злоякісні пухлини шлунка і кишечника можуть бути причиною крововтрат, що повторюються у пацієнтів похилого віку.
Контрольні питання.
1. Визначення залізодефіцитної анемії.
4. Етіопатогенез залізодефіцитної анемії.
5  Клінічні прояви залізодефіцитної анемії.
6  Лабораторна діагностика залізодефіцитної анемії.
7. Принципи лікування залізодефіцитної анемії.
Навчальні питання для підготовки до ліцензійного інтегрованого іспиту «Крок Б»

Правильна відповідь позначена *


При проведенні загального аналізу крові у пацієнтки  лаборант визначив, що показник 


концентрації гемоглобіну в крові 90 г/л. Яка  його норма у жінок?   


A
*120-140 г/л    


B
160-180 г/л  


C
60-80 г/л  


D
200-220 г/л  


E
40-50 г/л  



Визначивши показники червоної крові в ЗАК пацієнта, лаборантом встановлено, що КП - в межах норми. Яке його кількісне значення у даному випадку?  


A
*0,95  


B
1,4  


C
0,4  


D
0,78  


E
3,6  


Жінка перебуває на лікуванні у нефрологічному відділенні з діагнозом гострий 

гломерулонефрит. Який із показників при проведенні ЗАК зазнав найбільших змін?  

A
*ШОЕ  

B
Еритроцити  

C
Гемоглобін  

D
Колірний показник  

E
Тромбоцити  


Який показник кількості еритроцитів спостерігається у новонародженого, якщо при 

проведенні ЗАК лаборантом встановлено, що його кількісне значення відповідає нормі?  

A
*6,0•1012/л  

B
3,7•1012/л  

C
4,0•1012/л  

D
2,5•1012/л  

E
3,0•1012/л  

При підрахунку кількості ретикулоцитів отримано результат – 5‰ (0,5%). Оцініть даний 
показник?  

A
*Норма   

B
Ретикулоцитоз  

C
Ретикулоцитопенія  

D
Еритроцитоз  

E
Пойкілоцитоз


При суправітальному забарвленні мазка крові діамантовим крезиловим синім иявлено клітини розміром 9-11 мкм, зелено-жовтого кольору, в яких містяться гранули. Які це клітини?  

A
*Ретикулоцити  

B
Тромбоцити  

C
Лейкоцити  

D
Еритроцити  

E
Нейтрофіли  
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