Anemije u reproduktivnom periodu

Prof dr Dusan Djuric



Normal Amount of Red Blood Cells

.~ | |®re <

NORMAL

Anomic Amount of Red Blood Cel

—’-.9
o T

»

_m.,,,.,o,c,../
' Vo . )

ANEMIA




Definicyja anemije

* Anemija je zdravstveno stanje koje karakteriSe nedostatak u
broju ili kvalitetu crvenih krvnih zrnaca (red blood cells, RBC) ili
hemoglobina u krvi, Sto dovodi do smanjenog kapaciteta krvi da
prenosi kiseonik u tkiva i organe tela.

* To moze dovesti do simptoma kao sto su:
* Umor,
» slabost,
* bledilo,
 kratak dah |
* vrtoglavica.



Classification of Anemia
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Morphology ( B) Hb concentration (C) Etiology
v o v —
MCV MCH 1. Impaired erythropoiesis
Disorders of cell division / replication Disorders of cell prolifgration
Hypochromic, Microcytic -» Lack of vitamin B12 and folic acid :; f:&eolrz‘r’gw aplasia
MCV L, MCH J @'@O@ L'J O @ Disorder of cell differentaion / Hb synthesis m

- Deficiency of iron uptake / metabolism

Hyperchromic, Macrocytic

MCV T, MCH T

2. RBC depletion/ hemolysis

Extraerythrocytic factors
Disorders of redox regulation

Intraerythrocytic factors

Hemoglobinopaties Genetic diseases/ Chronic disease

Cytoskeletal disorders Toxic effects of drugs C’ =

Defects of metabolic enzymes Chronic inflammation / lnfet:tioné> 2

&

Autoimmune antibedies

Normochromic, Normocytic

MCV =, MCH =

3. Loss of RBCs 4. Impaired RBC distribution

Hypersplenism Q

Acute blood loss Chronic blood loss




Anemija moze biti uzrokovana razliCitim
faktorima, ukljucujuci:

* Nedostaci u ishrani (npr. gvozde, folat, vitamin B, )
* HroniCne bolesti (npr. bolest bubrega, rak)

» Gubitak krvi (npr. od traume, operacije ili gastrointestinalna
Krvarenja)

* Genetski poremecaji (npr. anemija srpastih Celija ili talasemija)
* Poremecaji kostane srzi (npr. aplasticha anemija)



Morphologic Classification of Anemia
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Hypochromic Normochromic Normochromic Hyperchromic Hypochromic Normochromic
Iron deficiency Thalassemia Renal, Al, etc. HS, AIHA Retics Liver disease, B12

deficiency etc.
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Dijagnoza anemije

Dijagnoza anemije ukljucuje kombinaciju:
*kliniCcke evaluacije |
elaboratorijskih testova.






Klinicka procena

Istorija bolesti:

 Lekar ¢e uzeti detaljnu istoriju bolesti, ukljuCujuci simptome (npr. umor,
bledilo, kratak dah), ishranu, istoriju menstruacije, porodi¢nu istoriju anemije
ili genetskih poremecaja krvi, i bilo koje drugo relevantno zdravstveno stanje
(npr. hronicne bolesti , nedavne operacije ili gubitak krvi).

Fizikalni pregled:
 Lekar Ce traziti objektivne znake anemije, kao sto su bledilo (narocito na kozi,
noktima ili sluzokozama), tahikardija i nizak krvni pritisak.

 Detaljnim pregledom se mogu otkriti i drugi znaci koji se odnose na osnovni
uzrok anemije, kao sto su splenomegalija ili hepatomegalija u sluCajevima
hronicne anemije ili specificnih bolesti.
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https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/duodenal-cytochrome-b
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/cytochrome
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/cytochrome
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/oxidoreductase

Laboratorijski testovi

Kompletna krvna slika (Complete Blood Count, CBC) je primarni test
koji se koristi za dijagnozu anemije.

* KljuCne merene komponente ukljucuju:

* Hemoglobin (Hb): Protein u crvenim krvnim zrncima koji prenosi kiseonik.
Nizak nivo hemoglobina je znak anemije.
« Normalni opseg varira u zavisnosti od starosti, pola i drugih faktora, ali generalno:
» Muskarci: 140-180 g/L
« Zene: 120-160 g/L
* Hematokrit (Hematocrit, Hct): Proporcija krvi koja se sastoji od crvenih
krvnih zrnaca. Nizak nivo ukazuje na anemiju.
« Normalni opsegqg:
» Muskarci: 40-54%
« Zene: 37-47%
e Broj crvenih krvnih zrnaca (Red Blood Cell Count, RBC): Meri broj crvenih
kKrvnih zrnaca. Nizak broj eritrocita podrzava duagnozu anemije.
 Normalno - 3,8-5,8 10"?/L.



Normal values

Laboratory test Conventional units Conversion factort S| units

Iron status in the body

» Serum iron 50—180 pg/dl x0.179 9—32 pmol/l

» Transferrin 200—360 mg/dl x0.01 2—-3.6 g/l

» Transferrin saturation 20—50%

» Ferritin (Ft) 30—300 ng/ml %2.247 65—670 pmol/l

» Soluble transferrin receptors (sTfR)* 0.76—1.76 mg/l 6.4—25.7 nmol/l

» Ratio of sTfR to serum Ft (sTfR/log Ft) <1

Iron-deficient red cell production

» Haemoglobin 12—16 g/dl (women); x0.6206% 7.5—10 mmol/l (women);

» Mean corpuscular volume

» Red cell distribution width

» Mean corpuscular haemoglobin

» Hypochromic red cells

» Reticulocyte haemoglobin content

13—17 g/dl {men)
80—100 fl

11-15

28—35 pg

<5%

28—35 pg

8—10.5 mmol/l (men)



Patients with Hb <12 g/dL? or <13 g/dL &

!

Transferrin saturation < 20%

1

1

Ferritin <30 pg/L Ferritin Ferritin
+ MCH <27 pg 30-100 ng/L >100 pg/L

v

¥

sTfR/log Ft >2

sTfR/log Fi<1

|

IDA ACD+ID

|

ACD

A simplified algorithm for the

diagnosis of iron deficiency

anemia (modified from Weiss

and Goodnough (2005) 4 ).

e ACD, anaemia of chronic

disease;

Hb, haemoglobin;

ID, iron deficiency;

IDA, iron deficiency anemia;

MCH, mean corpuscular

haemoglobin;

e sTfR, serum transferrin
receptor.



Dodatni testovi za identifikaciju uzroka anemije

Kada se anemija 1dentifikuje, sprovode se dalj1 testovi da b1 se
utvrdio osnovni uzrok: I/11

* Srednja kor.ﬂuskularna zapremina (MCV): Meri prosecnu veliCinu
crvenih krvnih zrnaca. Pomaze klasifikovati anemiju u:
* Mikrocitna anemija (MCV < 80 fL) — Cesto zbog nedostatka gvozda ili
talasemije.

 Normocitna anemija (MCV 80-100 fL) — moze biti uzrokovana hronichnom
bolescu ili akutnim gubitkom krvi.

. _I}I_I?klr?citna anemija (MCV > 100 fL) — obiCno zbog nedostatka vitamina B,
ili folata.

* Analize gvozda: One ukljuCuju testove kao Sto su feritin u serumu,
serumsko gvozde, ukupni Kapacitet vezivanja gvozda (TIBC) i
zasicenost transferinom kako bi se procenili nivoi gvozda i utvrdilo
da li je anemija povezana sa nedostatkom gvozda.

* Broj retikulocita: Meri broj nezrelih crvenih krvnih zrnaca u _
cirkulaciji. Povisen broj retikulocita sugerise da kostana srz proizvodi
vise crvenih krvnih zrnaca kao odgovor na anemiju
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Dodatni testovi za identifikaciju uzroka anemije

Kada se anemija 1dentifikuje, sprovode se dalj1 testovi da b1 se
utvrdio osnovni uzrok: /11

 Razmaz periferne krvi: Uzorak krvi se ispituje pod mikroskopom da bi se
utvrdio oblik i veliCina crvenih krvnih zrnaca. Moze pomoci da se identifikuju
specifiCni tipovi anemije, kao Sto je anemija srpastih Celija, ili identifikuju
paraziti u krvi ili abnormalne celije.

* Nivoi vitamina B, i folata: Ovi testovi se koriste za dijagnozu
megaloblastiCne anemije, koja se javlja usled nedostatka vitamina B, ili
folata.

e Coombs test (direktan i indirektan): Pomaze u dijagnostici hemolitiCke
anemije, gde se crvena krvna zrnca prerano unistavaju. Test trazi antitela
koja mogu da napadaju crvena krvna zrnca.

* Biopsija kostane srzi: U nekim slucajevima, kada se sumnja na ozbiljan
osnovni uzrok (npr. poremecaji koStane srzi), moze se uraditi biopsija
koStane srzi da bi se procenila funkcija koStane srzi i proizvodnja celija.
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Dalje analize (ako je potrebno)

* AKO se sumnja da je anemija posledica hronicne bolesti ili
gubitka krvi, potrebno je uraditi dodatne testove kao sto su:
* Test stolice na okultnu krv za proveru gastrointestinalnog krvarenija.

 Endoskopija/kolonoskopija ako se sumnja na gastrointestinalno
Krvarenje.

* Testovi funkcije bubrega za procenu anemije usled bolesti bubrega.

e Ultrazvucne ili imidzing studije za bilo koje sumnjivo krvarenje ili
povecanje organa.
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Dijagnoza specificnih tipova anemije:

*Na osnovu laboratorijskih nalaza, anemija se moze klasifikovati
u nekoliko tipova:

 Anemija usled nedostatka gvozda: nizak serumski feritin, nizak nivo
gvozda, visok TIBC.

* Anemija zbog nedostatka vitamina B _,/folata: Visok MCV, nizak nivo
vitamina B, ili folata i megaloblasticne Ce|lje na razmazu Krvi.

* Anemija hronlcne bolesti: normalan ili blago nizak MCV, normalan do
nizak nivo gvozda i normalan TIBC; Cesto se javlja kod hronicnih
infekcija, upale ili bolesti bubrega.

 Hemoliticka anemija: Povisen broj retikulocita, abnormalni razmaz
krvi, pozitivan Coombs test.

 Anemija srpastih celija: Abnormalni oblik crvenih krvnih zrnaca (u
obliku srpa), potvrden elektroforezom hemoglobina.
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VDA
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4 g 4

IDA ACD IDA + ACD

Characteristics of the different

types of anemia associated with

celiac disease (CD):

« iron deficiency anemia (IDA),

« anemia of chronic disease
(ACD), and

 vitamin B12 and folic acid
deficiency anemia (VDA).



NORMAL CONDITION CELIACDISEASE
Q” — FQ" Gutlumen MH.!IL%B

Cuboid enterocytes
Shorted and fused microvil

I A Compromised thight junction
Gliadin Lamina propeiainfiammation
JJJJJ IJLI S
Fe" Enterocyte
Emtesocyte cytoplasm Fei* @Enterocyte

cytoplasm
.... o . / «nal':zﬂi
' f-’* cytoplasm .Fe" ! ! | | | ' Enterocyte . 3nd degragation
\/ NS Y TL h es cytoplasm H
VAR Fsmponm Bt CSteoe > > ‘/
JJJ:}JJ ‘ﬁ‘{ 18 i b
.ﬂ s = — e W— — —— CA
®fFet-—>

"y
)
2y

_epaocne Fe:.‘"d
" cytoplasm

\\\\'\\

FERRG!’OR‘IN

-’JJJ -PJ JJJJJJ

©® Hepciom

isreduced




Anemija zbog nedostatka gvozda u
reproduktivnom periodu

* Anemija zbog nedostatka gvozda (/ron Deficiency Anemia, IDA) je
najcesci tip anemije, posebno kod zena tokom reproduktivnog perioda
(obiCno uzrasta od 15 do 49 godina).

» Gvozde je kljucno za proizvodnju hemoglobina, koji prenosi kiseonik u krvi.

« Kada je nivo gvozda nedovoljan, telo ne moze da proizvede dovoljno
hemoglobina, sto dovodi do anemije.
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Uzroc1 anemije usled nedostatka gvozda u
reproduktivnom periodu

Povecani zahtevi za gvozde:

 Menstruacija: Zene u reproduktivnom dobu gube krv tokom menstruacije. Teski ili produZzeni periodi
(menoragua& povecavaju gubitak gvozda, sto dovodi do veceqg rizika od 1DA.

* Trudnoéa: Tokom trudnoce, telu je potrebno viSe gvozda da bi podrzao rastuci fetus i povecan
volumen krvi. Ovo Cini trudnice podloznijim IDA, posebno ako je njihov unos gvozda nedovoljan.

 Dojenje: Zene nakon porodaja koje doje mogu imati poveéane potrebe za gvozdem.

Neadekvatan unos ishranom:

. Dijleta sa malo gvozda: Ishrana sa malo hrane bogate gvozdem, posebno hem gvozda (koje se
nalazi u zivotinjskim proizvodima kao Sto je meso), moze dovesti do IDA. Vegetarijanci i vegani su pod
veCim rizikom zbog odsustva hem gvozda, koje se lakSe apsorbuje od ne-hem gvozda iz biljnih
izvora.

LosSa apsorpcija gvozda:
* Gastrointestinalni poremecaji: Stanja kao Sto su celijakija, Kronova bolest ili operacija zeluca (npr.
gastriCna bajpasa) mogu narusiti apsorpciju gvozda, povecavajuci rizik od IDA.
* Preterani unos inhibitora: Neke namirnice (npr. kafa, Caj, hrana bogata kalcijumom) i lekovi (npr.
antacidi) mogu inhibirati apsorpciju gvozda.
Gubitak krvi:

* Jako menstrualno krvarenje (menorag!_ija): Prekomerni gubitak krvi tokom menstruacije je znacCajan
faktor rizika za IDA kod zZena u reprodukiivnhom dobu.

* Gastrointestinalno krvarenje: Stanja kao Sto su Cirevi, hemoroidi ili karcinom gastrointestinalnog
trakta mogu dovesti do hronicnog gubitka krvi.



Iron deficiency and iron deficiency anemia in reproductive age women
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Pre-conception

<+ Heavy menstrual bleeding
<+ Insufficient diet intake
> Impaired iron absorption
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Pregnancy

“* Increased demand of iron
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Postpartum

Postpartum hemorrhage

Placenta accreta spectrum

Preexisting uterine disorders
{adenomvyosis, fibroids, endometriosis)

LR

1D and IDA early identification and
treatment in women wishing to conceive

1D and IDA early identification and
treatment to improve pregnancy outcomes

Intrapartum and postpartum patient blood
management to improve maternal outcome
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Iron deficiency anemia treatment cornerstones

Identification and treatment of underlying causes
Multidisciplinary approach including gynecologist, obstetrician and haematologist
Improvement of iron Intake by diet
Oral or parenteral Fe supplementation
Limited use of RBC transfusion
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Apsorpcija gvozda u telu

Ovo moze biti u obliku hema ili ne-hem

gvozda.

e Hem gvozde se transportuje u citoplazmu
enterocita duodenuma preko HCP-1
(protein nosaC hema 1), gde se hem
gvozde zatim uklanja iz protoporfirinskog
X1 prstena pomocu hem oksigenaze. Fe
2+ gvozde tada Cini deo cLIP-a (citosolno
labilno gvozde).

 Ne-hemsko gvozde mora biti u zeljeznom
stanju pre ulaska u lumen enterocita.
DCYTB (duodenalni citokrom B) redukuje
Fe 3+ gvozde u Fe 2+ gvozde, a zatim
DMT-1 (transporter dvovalentnog metala
1) transportuje Fe 2+ u enterocit, gde Cini
deo cLIP-a. Gvozde u cLIP-u moze ili da
se veze za feritin radi skladiStenja ili da se
transportuje iz enterocita preko feroportina
i hefestina, koji oksidiSe gvozde u njegovo
gvozde stanje i moze se vezati za
transferin u krvi za transport po telu.



Simptomi anemije usled nedostatka gvozda

* Umor i slabost

* Bleda koza i sluzokoze

» Kratko¢a daha, posebno tokom fiziCke aktivnosti
*Vrtoglavica ili omaglice

* Hladne ruke | stopala

« Krhki nokti i gubitak kose

* Glavobolje

« Zudnja za neprehrambenim artiklima (npr. prljavstina, led —
stanje koje se zove pica)
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Dijagnoza

e Testovi krvi:

 Hemoglobin (Hb) i hematokrit: Nizak nivo hemoglobina (<115 g/L kod
zena) ukazuje na anemiju.

» Serumski feritin: Feritin je uskladiSteni oblik gvozda u telu. Nizak nivo
feritina (Cesto <30 umol/L) ukazuje na nedostatak gvozda.

* Serumsko gvozde i ukupni kapacitet vezivanja gvozda (TIBC):
Nizak nivo gvozda u serumu i visok TIBC mogu ukazivati na nedostatak
gvozda.

e Zasicenost transferinom:Niska zasi¢enost transferinom (<20%) moze
podrzati dijagnozu IDA.
* Procena istorije menstruacije i ishrane:

 Detaljna istorija menstrualnih ciklusa, gubitka krvi i navika u ishrani
pomaze da se identifikuju potencijalni faktori koji doprinose tome.



LeCenje anemije usled nedostatka gvozda ([ron
Deficiency Anemia, IDA)
Dodatak gvozda

Oralni suplementi gvozda: Tretman prve linije za IDA je dodatak
gvozda.
« Obi¢no propisani obrasci uklju€uju:
» Gvozdje sulfat (naj¢eSc¢e koris¢en)
» Gvozdje glukonat
» Gvozdje fumarat
 TipiCna doza je 100-200 mg elementarnog gvozda dnevno.

* Nezeljeni efekti:Oralni suplementi gvozda mogu izazvati gastrointestinalne
nezeljene efekte kao Sto su zatvor, mucnina ili stomacne tegobe. Oni se
cesto mogu minimizirati uzimanjem gvozda sa hranom ili upotrebom
formulacija sa sporim oslobadanjem.

Intravenozno gvozde: U sluc“:aljev_ima teske anemije ili kada se oralni
suplementi ne podnose dobro ili nisu efikasni, moze biti neophodno
intravensko (V) gvozde.

* Primeri ukljucuju gvozde saharozu ili gvozde glukonat.



LecCenje anemije usled nedostatka gvozda (IDA)
Dijeta bogata gvozdem

e Hem gvozde: Namirnice bogate hem gvozdem (koje se lakse
apsorbuju) ukljuCuju crveno meso, zivinu, ribu i skoljke.

*Ne-hem gvozde: Ne-hemsko gvozde iz biljnih izvora (npr.
pasulj, soCivo, spanac, tofu, obogacene zitarice) se manje
efikasno apsorbuje, ali je i dalje vazno za ukupni unos gvozda.

e Vitamin C: Vitamin C (koji se nalazi u citrusnom vocu,
paradajzu i paprici) poboljSava apsorpciju ne-hnem gvozda, pa
ga je korisno konzumirati uz obroke bogate gvozdem.



LecCenje anemije usled nedostatka gvozda (IDA)
Korigovanje osnovnog poremecaja

* Jako menstrualno krvarenje (menoragija): Ako je IDA posledica obilnih
menstruacija, opcije leCenja ukljuCuju hormonske terapije (npr. pilule za
kontrolu radanja, spirale), antifibrinolitike ili operaciju u teskim sluCajevima.

e Gastrointestinalni poremecaji: Ako osnovno stanje (npr. celijakija,
Kronova bolest) uzrokuje malapsorpciju, leCenje osnovnog problema je od
sustinskog znacaja za sprecCavanje ponavljanja IDA.



LecCenje anemije usled nedostatka gvozda (IDA)
Transfuzija krvi

U slucajevima teske IDA (npr. nivo hemoglobina <7 g/dL),
posebno ako je pacijent simptomatski, transfuzija krvi moze biti
neophodna da bi se povratio normalan kapacitet za nosenje
Kiseonika dok suplementacija gvozda stupa na snagu.
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Prevencija

* Rutinski skrining: Redovni skrining za nedostatak gvozda,
posebno kod zena sa teskim menstrualnim krvarenjem,
trudnocom ili rizikom od loSeg unosa ishranom, je od sustinskog
Znacaja.

* Prenatalni vitamini:Trudnicama se Cesto propisuju prenatalni
vitamini koji ukljucuju gvozde kako bi se sprecila IDA povezana
sa trudnocom, posebno u drugom i trecem trimestru.



Anemija zbog nedostatka folata u
reproduktivnom period

* Anemija zbog nedostatka folata je joS jedan uobicCajeni tip anemije kod
Zzena u reproduktivnom dobu.

* Folat, poznat kao vitamin B, je kljuCan za proizvodnju crvenih krvnih
zrnaca, sintezu DNK i pravilnu deobu celija.

* Neadekvatni nivoi folata mogu dovesti do megaloblastiCne anemije, gde su
crvena krvna zrnca abnormalno velika i ne mogu efikasno da funkcionisu.

» Ovo stanje moze biti posebno zabrinjavajuce tokom reproduktivnih godina
zbog svog uticaja na ukupno zdravlje | potencijalnih rizika tokom trudnoce.
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Uzroc1 anemije zbog nedostatka folata u
reproduktivnom periodu

Neadekvatan unos ishranom:

* LosSa ishrana: Folat se nalazi u namirnicama poput lisnatog zelenog povr¢a, mahunarki, orasastih

I?q[ova i obogadéenih Zitarica. Ishrana kojoj nedostaju ove hamirniceé moze dovesti do nedostatka
olata.

» Vegetarijanske/veganske dijete: Posto se folat nalazi prvenstveno u biljnoj hrani, pojedinci koji prate

vegetarijansku_ili vegansku ishranu mogu biti izlozeni veCem riziku, iako obogacena hrana moze
pomoci U sprecavanju nedostatka.

Povec¢ana traznja tokom trudnoce:

* Trudnoca:Potrebe za folatima se znaCajno povecavaju tokom trudnoce, posebno u prvom
tromesecju, zbog njegove uloge u rastu fetusa i razvoju neuralne cevi. Ako Zzena nema adekvatne
zalihe folata pre trudnoce, ona je u ve¢em riziku od razvoja nedostatka tokom trudnoce.

Malabsorpcija:

» Gastrointestinalni poremecaji: Stanja kao Sto su celijakija, Kronova bolest ili operacije koje utiCu na
tanko crevo (na primer, premosnica zeluca) mogu narusiti apsorpciju folata.

* Upotreba alkohola: HroniCna konzumacija alkohola moze uticati na apsorpciju i metabolizam folata,
Sto dovodi do nedostatka.

 Poveéan gubitak zbog odredenih lekova:

* Lekovi: Lekovi kao Sto su antikonvulzanti (npr. fenitoin), metotreksat i sulfasalazin mogu ometati
metabolizam ili apsorpciju folata, povecavajuci rizik od nedostatka.

 Genetski faktori:

* Genetske mutacije:Odredene genets_ke mutacije, kao sto su one u genu MTHFR, mogu poremetiti
metabolizam folata <to dovodi do vecih notreba i novecanoa rizika od nedostatka
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Simptomi1 anemije zbog nedostatka folata

* Simptomi anemije zbog nedostatka folata se preklapaju sa
simptomima drugih vrsta anemije i mogu ukljucivati:
« Umor i slabost
* Bleda koza ili bledilo
» KratkoCa daha i vrtoglavica
 Lupanje srca ili ubrzan rad srca
* Glositis (upaljen, bolan jezik)
» Razdrazljivost i loSa koncentracija
» Glavobolje
» Pukotine u uglovima usta (angularni stomatitis)



Kod trudnica, nedostatak folata moze
doprinet: komplikacijama kao Sto su

* Defekti neuralne cevi (npr. spina bifida, anencefalija) kod bebe
* Prevremeni porodaj ili mala porodajna tezina
* Abrupcija placente ili komplikacije u trudnoci



Dijagnoza anemije zbog nedostatka folata

Testovi krvi:

 Kompletna krvna slika (CBC): CBC ¢e pokazati nizak nivo hemoglobina i
moze ukazivati na makrocitozu (crvena krvna zrnca veca od normalnih), sto
je obelezje anemije sa nedostatkom folata.

* Nivo folata u serumu:Test krvi za merenje nivoa folata u serumu se koristi
dadbl s;{e potvrdio nedostatak. Nivoi nizi od 3 ng/mL se generalno smatraju
nedostacima.

* Folat crvenih krvnih zrnaca: Ovaj test se u nekim slucajevima moze Koristiti
za precizniju procenu statusa folata, jer odrazava zalihe folata u telu.

* Nivoi homocisteina: Poviseni nivoi homocisteina takode mogu biti znak
neq[_ost_atka folata, posto je folat ukljuCen u konverziju homocisteina u
metionin.

Ishrana i istorija bolesti:

* Detaljna istorija navika u ishrani, konzumiranja alkohola i upotrebe lekova
(npr. antikonvulzanti, metotreksat) ce pomoci da se identifikuju potencijalni
uzroci nedostatka folata.
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LeCenje anemije zbog nedostatka folata:
1. Dodatak folata

Suplementi folne kiseline:

« Standardni tretman za anemiju sa nedostatkom folata je oralna
suplementacija folne kiseline, obicno u dozama od 400-1.000 mcg
dnevno.

* VeCe doze mogu biti potrebne u specificnim situacijama (na primer,
tokom trudnoce ili kod pacijenata sa poremecajima malapsorpcije).
IV ili injekcioni folat:
U sluCajevima teskog nedostatka ili malapsorpcije, folna kiselina se
moze primeniti intravenozno ili putem injekcije.



LeCenje anemije zbog nedostatka folata:
2. Promene u 1shrani

Hrana bogata folatima:

* Povecanje unosa hrane bogate folatom je od sustinskog znacaja za
upravljanje nedostatkom folata. To ukljucCuje:
* Lisnato zeleno povrce (npr. spanac, kelj)
« Mahunarke (npr. pasulj, soCivo, grasak)
« OjaCane Zzitarice i zitarice
 Citrusno voce i sokovi
» OraSasti plodovi i semenke
* Cela zrna

Izbegavanje alkohola:

» Posto alkohol moze poremetiti apsorpciju folata, ograniCavanje unosa
alkohola je vazno za one sa nedostatkom folata.



LeCenje anemije zbog nedostatka folata:
3. Upravljanje osnovnim uzrocima

Ako osnovno stanje, kao sto je gastrointestinalni poremecaj ili
upotreba lekova, doprinosi nedostatku, leCenje treba da se

fokusira na upravljanje tim stanjem (npr. zamena lekova ili
leCenje poremecaja malapsorpcije).



LeCenje anemije zbog nedostatka folata:
4. SpecifiCan tretman u trudnoci

Prenatalni vitamini:

* Sve zene u reproduktivnom dobu, posebno one koje planiraju trudnocu,
treba da uzimaju prenatalne vitamine koji sadrze 400-800 mcg folne
kiseline dnevno kako bi smanijili rizik od defekata neuralne cevi.

* Ovo bi idealno trebalo da poCne pre zaceca i da se nastavi tokom
prvog tromesecja.



Prevencija anemije zbog nedostatka folata

Rutinski skrining:
* Trudnice: Rutinski skrining na nedostatak folata preporucuje se

trudnicama. Mnogi prenatalni vitamini sadrze dovoljno folne kiseline za
sprecavanje nedostatka.

* Riziéne grupe: Zene sa obilnim menstrualnim krvarenjem, one sa
loSim unosom ishrane i zene sa gastrointestinalnim problemima ili koje
uzimaju odredene lekove treba redovno da se pregledaju na
nedostatak folata.

Fortifikacija folata:

* Mnoge zemlje su primenile programe obogacivanja folatom, gde se
folna kiselina dodaje osnovnoj hrani (kao Sto je brasno) da bi se
smanjila uCestalost nedostatka folata i defekata neuralne cevi u opstoj
populaciji.



Anemija zbog nedostatka vitamina B, u
reproduktivnom periodu

* Anemija zbog nedostatka vitamina B_, je jos jedan vazan uzrok anemije
kod zena u reproduktivhom dobu.

* Vitamin B, (kobalamin) je neophodan za proizvodnju crvenih krvnih
zrnaca, funkciju nervnog sistema i sintezu DNK.

* Nedostatak ovog vitamina moze dovesti do megaloblastiCne anemije, gde
crvena krvna zrnca postaju abnormalno velika i neefikasna u transportu
Kiseonika.

* Nedostatak vitamina B., moze dovesti do znacajnih zdravstvenih problema
ako se ne resi pravilno.



Vitamin B12 and Folate
Deficiency Symptoms

Fatigue & Feeling Shortness Heart Weight
Lethargy Faint of Breath Palpitations Loss



Uzroct anemije zbog nedostatka vitamina B,
u reproduktivnom periodu I/11

Neadekvatan unos ishranom:

* Vegetarijanska ili veganska dijeta: Vitamin B, se nalazi skoro iskljuCivou .
zivotinjskim proizvodima (na primer, meso, rlba,%vma, jaja i mleCni proizvodi). Zene
koje prate veﬁjetaruansku ili vegansku ishranu su u vecem riziku od nedostatka B12
osim ako ne konzumiraju obogacenu hranu ili uzimaju suplemente.

* LoSe dijete: Neadekvatan unos zivotinjskih proizvoda u ishrani, zbog finansijskih

ogranicenja, preferencija u hrani ili nedostatka znanja o hrani bogatoj B, ,, moze
doprineti nedostatku.

Problemi sa malapsorpcijom:

» Gastrointestinalni poremecaji: Stanja koja utiCu na gastrointestinalni sistem, kao
sto su celijakija, Kronova bolest ili operacije na zelucu (npr. premosnica zeluca),
mogu narusiti apsorpciju vitamina B, iz hrane.

2
 Nedostatak unutraén'%g faktora: _'Ilel_u je potreban unutrasniji faktor (protein
proizveden u stom_akuf a apsorbuje vitamin B, . Odredena stanja, kao sto je
perniciozna anemija (autoimuni poremecaj), md&gu dovesti do nedostatka
unutrasnjeg faktora i poslediCno narusiti apsorpciju B..,.

 Atroficni gastritis ili upotreba antacida:Starije odrasle osobe ili oni koji koriste
lekove kojiI smanjuju ZeludacCnu kiselinu (npr. inhibitori protonske pumpe, blokatori

H ? mogu imati smanjenu apsorpciju B, jer je zeludacna kiselina neophodna za
oslobadanje B, , iz hrane.



Uzroct anemije zbog nedostatka vitamina B,
u reproduktivnom periodu II/11

Povecani zahtevi tokom trudnoce:

* Tokom trudnoce, potreba tela za vitaminom B., se povecava kako bi se
podrzao fetus u razvoju. Vec postojeci nedostétak B,, moze se
pogorsati tokom trudnoce, posebno ako je u ishrani Zene veé malo B.,

Il ako ima problema sa malapsorpcuom

Lekovi:

* Lekovi poput metformina (za dijabetes) i antacida mogu ometati

apsorpciju vitamina B, ,. Dugotrajna upotreba ovih lekova povecava
rizik od nedostatka B,

Faktori vezani za uzrast'

» Starije doba: Starije Zzene mogu iskusiti smanjenje proizvodnje
zeludacne kiseline, sto otezava apsorpciju vitamina B, ,. Ovo, zajedno

sa navikama u ishrani | problemima sa apsorpcijom, povecava rizik od
nedostatka B, , kod starijih zena.
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Simptomi anemije usled nedostatka vitamina B, :

* Nedostatak vitamina B, moze izazvati niz simptoma, ukljucujuci i
hematoloske (povezan& sa krvlju) i neurologke manifestacije.

 Hematoloski simptomi (povezani sa anemijom):
* Umor i slabost
 Bleda ili zutica koze
KratkoCa daha ili vrtoglavica
Lupanje srca
Glositis (zapaljenje jezika), koji moze biti bolan ili crven
Hladne ruke i stopala
Bol u grudima
* Neuroloski simptomi (zbog oSteCenja nerava):
Utrnulost ili peckanje u rukama i stopalima (parestezija)
PoteSkoce u hodanju ili odrzavanju ravnoteze

Kognitivni problemi poput gubitka pamcenja, razdrazljivosti ili poteskocCa sa
koncentracijom

-----
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U teskim sIu_éegevima moze doci do nepovratnog ostecenja nerava ako se nedostatak ne
leCi duzi period.



Simptomi anemije usled nedostatka vitamina B, :
Rizic1 u vezi sa trudnoc¢om:

 Defekti neuralne cevi u fetusu u razvoju
* Prevremeni porodaj ili mala porodajna tezina
* Preeklampsija ili komplikacije u trudnoci



Dijagnoza anemije usled nedostatka vitamina
B12

Testovi Krvi:

 Kompletna krvna slika (CBC): CBC moze otkriti makrocitnu anemiju, koja je
karakteristika nedostatka B, ,, gde su crvena krvna zrnca abnormalno velika.

* Nivo B, u serumu : Direktan test krvi meri nivo vitamina B, u serumu.
NormalHi nivoi se obiéno kre¢u od 200 do 900 pg/mL. Nivoi i§pod 200 pg/mL
generalno ukazuju na nedostatak, ali ovaj prag moze malo da varira u
zavisnosti od laboratorije.

* Nivoi metilmalonske kiseline (MMA) i homocisteina: PoviSena
metilmalonska kiselina i homocistein su specifiCniji Boka_zat_el | nedostatka
B, ,, jer oba imaju tendenciju porasta kada su nivoi B, , niski. Ovi testovi se
Eesto _koriste za potvrdivanje dijagnoze, posebno kada su nivoi B, , u serumu
granicni.

* Testiranje antitela na unutrasnji faktor:Ako se sumnja na pernicioznu
anemiju, mogu se uraditi testovi krvi na antitela na intrinzicni faktor ili antitela
na parijetalne Celije da bi se dijagnostikovali autoimuni uzroci nedostatka B ..

Anhamneza:

* Temeljna procena ishrane, lekova i svih gastrointestinalnih problema je
kljuCna za identifikaciju osnovnog uzroka nedostatka vitamina B,



Lecenje anemije usled nedostatka vitamina B,
1. Dodatak vitamina B, ,

Oralni B,, suplementi:

* NajCesci tretman za nedostatak vitamina B, , je oralna suplementacija. Doze
se obicno krecu od 1.000 do 2.000 mcg dné&vno. Oralni suplementi su

efikasni za mnoge pojedince jer telo moze da apsorbuje B12 kroz pasivnu
difuziju Cak i kada je unutrasnji faktor nizak ili odsutan.

Intramuskularne (IM) ili subkutane injekcije B,

» U teskim slucCajevima ili kada je apsorpcija poremecena (na primer, zbog
perniciozne anemije), koriste se intramuskularne injekcije B, ,. Uobicajeni
rezim je injekcija jednom nedeljno tokom 6-8 nedelja, nakon Cega slede
mesecne injekcije odrzavanja. Ovo obezbeduje brzu korekciju nedostatka.

Sprej za nos ili sublingvalne tablete:

» Za osobe koje ne mogu tolerisati oralni B, ili im je potrebna dodatna
apsorpcija, mogu se propisati sprejevi za nos ili sublingvalne tablete (ispod
jezika).



Lecenje anemije usled nedostatka vitamina B, :
2. Promene u 1shrani:

Hrana bogata B, :

* Povecanje unosa hrane bogate vitaminom B., moze pomoci u
prevenciji i leCenju nedostatka. Ove namirnice ukljucCuju:
* Meso, Zivina i riba
« Jaja i mleCni proizvodi (mleko, sir, jogurt)

« Obogacene zitarice i biljno mleko (za vegane)

Obogacena hrana:

* Za vegetarijance i vegane, hrana obogacena vitaminom B, (kao sto su
obogacene zitarice za dorucak, nutritivni kvasac i biljno mleko) je
neophodna.



Lecenje anemije usled nedostatka vitamina B, :
3. Korigovanje osnovnog poremecaja

LeCenje perniciozne anemije:

» Ako je nedostatak uzrokovan pernicioznom anemijom (nedostatak
unutrasnjeg faktora), dugotrajne injekcije B., 2 mogu biti neophodne jer
telo ne moze da apsorbuje B, iz hrane ili oralnih suplemenata.

Gastrointestinalni poremecaiji:

 LeCenje osnovnih gastrointestinalnih stanja (npr. Kronova bolest ili
celijakija) koja ometaju apsorpciju B,, moze pomoci u sprecavanju
ponavljajucCin nedostataka.
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Prevencija anemije usled nedostatka vitamina B,

Svest o ishrani:

- Zene, posebno one koje su vegetarijanke ili veganke, treba da budu
obrazovane o vaznosti ukljuCivanja hrane bogate B, ili obogacene hrane u
Svoju ishranu.

. Zene koje planiraju trudnocu treba da obezbede adekvatan unos B
nedostatak moze povecati rizik od defekta neuralne cevi kod bebe.
Dopuna u grupama visokog rizika:
 Trudnice, vegani, oni sa gastrointestinalnim poremecajima i starije osobe
mogu imati koristi od dodatka B, kako bi se spreCio nedostatak.
Redovni skrining:

* Redovni testovi krvi za pracenje nivoa B,, mogu biti potrebni za zene sa
rizikom od nedostatka, posebno tokom tfddnoce i ako postoje bilo kakvi
gastrointestinalni probleml

12’J



Anemija usled hroni¢ne bolesti u
reproduktivnom period

 Anemija hronicne bolesti (Anemia of chronic disease, ACD), poznata i
kao anemija upale, je vrsta anemije koja se Cesto javlja u kontekstu
hronicnih infekcija, upalnih stanja ili maligniteta.

- Cesto se vida kod Zena u reproduktivnom dobu koje imaju hroniéne
bolesti, a moze doprineti umoru | smanjenom kvalitetu zivota.

» Osnovni uzrok ACD je odgovor tela na hroniCnu bolest, koja remeti
metabolizam gvozda i eritropoezu (proizvodnju crvenih krvnih zrnaca).
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Uzroc1 anemije usled hroni¢ne bolesti u
reproduktivnom periodu:

Hroniéne infekcije:
» Bakterijske infekcije: tuberkuloza, osteomijelitis, endokarditis itd.
* Virusne infekcije: HIV/AIDS, hroni¢ni hepatitis itd.
» Parazitske infekcije: malarija, ankilostoma itd.

Hroniéne inflamatorne bolesti:
* Reumatoidni artritis (RA)
» Sistemski eritematozni lupus (SLE)
+ Inflamatorna bolest creva (IBD) (npr. Kronova bolest, ulcerozni kolitis)
» Psorijaza ili drugi autoimuni poremecaji koze
» Vaskaulitis ili drugi hronicni inflamatorni poremecaiji
Hroni€na bolest bubrega (CKD):

* Hroni¢na bolest bubrega Cesto dovodi do anemi'ec;er su bubrezi odgovorni za proizvodnju eritropoetina (EPO), hormona koji
stimuliSe proizvodnju crvenih krvnih zrnaca. Kod CKD, smanjena proizvodnja EPO dovodi do smanjene eritropoeze.

Maligne bolesti:

. Hropiéne) bolesti poput raka mogu dovesti do anemije bilo zbog same bolesti ili kao nuspojava tretmana (npr. hemoterapija ili
zraCenje).

Hroni€éna sréana insuficijencija:

» Hronicna src¢ana insuficijencija moze dovesti do anemije usled kombinacije faktora uklju€ujuci upalu, poremecaj regulacije gvozda
i poremecenu eritropoezu.

Endokrini poremecaji:
* Hipotireoza ili dijabetes mogu doprineti anemiji zbog poremecene eritropoeze ili drugih metaboli€kih poremecaja.
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Patofiziologija anemije usled hroniCne bolesti

Poremecéaj homeostaze gvozda izazvan upalom:

 Kod hronicnih bolesti, telo proizvodi proinflamatorne citokine (npr. IL-6, TNF-alfa), koji
uzrokuju da jetra poveca proizvodnju hepcidina. Hepcidin je hormon koji blokira apsorpciju
gvlc_)_zd_a tIZ s:reva i Inhibira oslobadanje gvozda iz mesta skladistenja (na primer, makrofaga i
celija jetre).

« Ovo dovodi do funkcionalnog nedostatka gvozda, gde se gvozde izdvaja na mestima_
skladistenja i nije dostupno za proizvodnju crvenih krvnih zrnaca, uprkos normalnim ili
povecanim zalihama gvozda.

Poremecaj eritropoeze:

 HroniCna upala utiCe na proizvodnju eritropoetina (EPO), hormona ko{i stimuliSe kostanu
srz da proizvodi crvena krvna zrnca. Inflamatorni citokini mogu potisnuti proizvodnju EPO,
sto dovodi do smanjenja proizvodnje crvenih krvnih zrnaca.

Skraceni zivotni vek crvenih krvnih zrnaca:
« Kod nekih hronic¢nih bolesti, zivotni vek crvenih krvnih zrnaca je skracen zb_ogl(pov_eéane
upale ili oksidativnhog stresa, sto dovodi do smanjenja ukupnog broja crvenih krvnih zrnaca.

Promenjena proizvodnja crvenih krvnih zrnaca:

« Kao odgovor na inflamatorno stanje, koStana srz moze da proizvodi crvena krvna zrnca koja
su veca (makrocitna), ali manje efikasna u transportu kiseonika, $to doprinosi simptomima
anemije.



Simptomi1 anemije usled hroniCne bolesti

» Simptomi anemije usled hronicne bolesti slicni su simptomima drugih
vrsta anemije, iako mogu biti manje izrazeni, posebno u ranim
stadijumima hronicne bolesti.

 To ukljucuje:
« Umor i slabost
 Bleda koza ili bledilo
Kratko¢a daha pri naporu
Vrtoglavica ili omaglice
Glavobolje
Bol u grudima (u teSkim sluCajevima)
Hladne ruke i stopala
LoSa tolerancija vezbanja

Simptomi povezani sa osnovnom_hronicnom boleScu (npr. bol u zglobovima kod
reumatoidnog artritisa, gubitak tezine kod raka)

* U nekim sluCajevima, anemija moze biti asimptomatska i otkrivena
samo tokom rutinskih testova krvi.



Dijagnoza anemije zbog hroni¢ne bolesti

Testovi krvi:
« Kompletna krvna slika (CBC):

« CBC ¢e pokazati blagu do umerenu anemiju, Cesto normocitnu (crvena krvna zrnca normalne veliine) ili blago
mikrocitnu (crvena krvna zrnca manja od normalnih) u zavisnosti od osnovne bolesti.

* Nivo hemoglobina je obic¢no nizi od normalnog, ali ne tako nizak kao kod anemije usled nedostatka gvozda.

* Analize gvozda:
* Nivoi gvozda u serumu su obicno niski.
» Ukupni kapacitet vezivanja gvozda (TIBC) je takode nizak.

. N_ivoli()feritina su Cesto normailni ili poviSeni, Sto je u suprotnosti sa anemijom usled nedostatka gvozda (gde je feritin
nizak).

+ Ovi nalazi ukazuju na funkcionalni nedostatak gvozda - nesposobnost tela da koristi uskladiSteno gvozde zbog
povecanog nivoa hepcidina.

 Nivoi eritropoetina (EPO):
* U nekim slu€ajevima, nivoi EPO mogu biti niski, $to odrazava poremecenu eritropoezu zbog hroniéne upale.

Test za osnovnu hroni¢nu bolest:

« Osnovna hroniCna bolest treba da se identifikuje, tako da Ce odﬁovarajuéi testovi zavisiti od sumnjivog
stanja (npr. reumatoidni faktor za reumatoidni arfritis, serumski kreatinin za bolest bubrega ili markeri
raka za malignitet).
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LecCenje anemije usled hroni¢ne bolesti

Le€enje osnovne bolesti:

» LecCenje anemije usled hroni¢ne bolesti u velikoj meri ukljuCuje upravljanje osnovnim stanjl_evm koje
uzrokuje upalu. Smanjenje upale, kontrola infeKcije ili leCenje hroniCne bolesti moze poboljsati
anemiju. na primer:

« Za autoimune bolesti (npr. reumatoidni artritis, lupus), kontrola upale lekovima koji modifikuju bolest ili bioloSkim
lekovima moze poboljsati anemiju.

* Kod hroni¢ne bolesti bubre?a, reSavanje osnovne bubrezne disfunkcije moze pomoci, a agensi koji stimuliSu
eritropoezu (npr. epoetin alfa) mogu se koristiti za povec¢anje proizvodnje crvenih krvnih zrnaca.

« Kod maligniteta, samo leCenje raka moze dovesti do poboljSanja anemije.

Dodatak gvozda:

» Dodatak gvozda (oralni ili intravenozni) obi¢no nije efikasan kod anemije hronicne bolesti osim ako
istovremeno ne postoji nedostatak gvozda. Anemija kod hroniCne bolesti obicno nije uzrokovana
nedqlstatkom gvozda, vec time Sto se gvozde sekvestrira u mestima skladistenja i he koristi se
pravilno.

Sredstva za stimulaciju eritropoeze (Erythropoiesis-Stimulating Agents, ESA):

U sluCajevima anemije povezane sa hronicnom bolescu bubrega ili drugim starllf'ima koja uzrokuju
ostecenu grmzvo_dnju crvenih krvnih zrnaca, agensi koji stimuliSu eritropoezu (ESA) kao Sto su epoetin
alfa ili darbepoetin alfa mogu se koristiti za stimulaciju proizvodnje crvenih krvnih zrnaca u kostanoj
Srzi.

Transfuzije krvi:

U teskim sluCajevima kada je anemija simptomatska ili se ne moze brzo ispraviti drugim tretmanima,
moze biti potrebna transfuzija krvi da bi se pacijent stabilizovao.



Prevencija anemije usled hroniCne bolesti:

Rano otkrivanje hronic¢nih bolesti:

* Rutinski skriningi za hroniCne bolesti, posebno kod zena sa faktorima rizika
(npr. porodiCna anamneza autoimunih bolesti ili bolesti bubrega), mogu
pomoci u ranoj identifikaciji stanja i spreciti pojavu anemije.

Monitoring statusa gvozda:

» Redovno pracenje studija gvozda g‘eritin, serumsko gvozde, TIBC) moze

pomoci da se napravi razlika izmedu anemije hroniche bolesti i anemije usled
nedostatka gvozda.

« Ovo omogucava preciznije planove leCenja.

Optimizovanje lecenja hronicnih bolesti:
* Rano i agresivno leCenje hronicnih bolesti moze spreciti komplikacije
anemije.

* Na primer, kontrola zapaljenja kod autoimunih bolesti, upravljanje funkcijom

bubrega kod CKD ili blagovremeno leCenje infekcija moze smanijiti rizik od
anemije.
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Anemija u reproduktivnom periodu:
Diyjabetes melitus tipa 1 1 tipa 2

* Anemija je Cesta komplikacija | kod dijabetes melitusa tipa 1 i tipa 2, koja
pogada zene u reproduktivnom dobu.

« Patofiziologija anemije kod dijabetesa je multifaktorska, ukljucCuje
kombinaciju faktora koji se odnose i na hronicnu hiperglikemiju i na
mikrovaskularne komplikacije koje utiCu na bubrege, kao i na potencijalne
pratece komorbiditete.

 Razumevanje mehanizama, rizika i opcija leCenja anemije u kontekstu
dijabetes melitusa je od sustinskog znacaja za poboljsanje ishoda
pacijenata.



Patofiziologija anemije kod dijabetes
melitusa:

I/11

Hroni¢na bolest bubrega (CKD) i dijabetiCka nefropatija:

* Hronicna bolest bubrega (CKD) je Cesta komplikacija dijabetes melitusa, posebno
dijabetesa tipa 2, zbog dugotrajne hiperglikemije i posledicnhog ostecenja
mikrovaskularnih struktura bubrega.

* DijabetiCka nefropatija je vodeci uzrok anemije hroni¢ne bolesti (ACD) kod
pacijenata sa dijabetesom. U ovom okruzenju, oSte¢ena funkcija bubrega smanjuje
proizvodnju eritropoetina (EPO), hormona potrebnog za stimulaciju proizvodnje
crvenih krvnih zrnaca u kostanoj srzi. Smanjeni nivoi EPO doprinose anemiji.

« Kako se funkcija bubrega pogorsava, tezina anemije se Cesto povecava.
Mehanizmi zapaljenja:

» HroniCna upala se Cesto vidi kod dijabetesa zbog poviSenih nivoa proinflamatornih
citokina (npr. interleukin-6, faktor nekroze tumora-alfa) koji su povezani sa
insulinskom rezistencijom i metaboliCkom disfunkcijom.

« Ovi citokini mogu dovesti do oslobadanja hepcidina, koji blokira apsorpciju gvozda i
remeti metabolizam gvozda, doprinoseci funkcionalnom nedostatku gvozda.
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Patofiziologija anemije kod dijabetes
melitusa:

[1/11

Nedostatak gvozda i dijeta:

* Pacijenti sa dijabetesom mogu imati povecan rizik od anemije usled nedostatka
gvozda zbog [oSeg unosa ishranom, malapsorpcije ili gubitka krvi (npr.
gastrointestinalno krvarenje, menstrualni poremecaiji).

* Neki lekovi, kao Sto je metformin, koji se koriste u leCenju dijabetesa tipa 2, )
povezani su sa nedostatkom vitamina B, ,, sto dodatno pogorsava rizik od anemije.

Abnormalnosti crvenih krvnih zrnaca:

+ Glikozilacija hemoglobina kod dijabetesa moze promeniti zivotni vek i funkciju
crvenih krvnih zrnaca.

» Crvena krvna zrnca mogu_ﬁostati kruta i manje fleksibilna, sto dovodi do povecane
hemolize (razaranja crvenih krvnih zrnaca) i smanjenog efikasnog transporta
kKiseonika, sto doprinosi anemiji.

Drugi komorbiditeti:

» Gojaznost (Cesto kod dijabetesa tipa 22 je Cesto povezana sa hronicnom
inflamacijom niskog stepena, Sto dodatno pogorsava inflamatorni odgovor i
doprinosi anemiji.

« Kardiovaskularne bolesti, uobiCajene i kod dijabetesa tipa 1 i tipa 2, takode mogu
igrati ulogu u nastanku anemije, jer hronicna src¢ana insuficijencija (Cesta
komplikacija dijabetesa) moze poremetiti proizvodnju crvenih krvnih zrnaca.



Vrste anemije kod dijabetes melitusa

Anemija hroni€ne bolesti (Anemia of Chronic Disease, ACD):

« Ovo je najcesci tip anemije kod dijabetesa, posebno kod onih sa dijabetiCkom nefropatijom. ACD je
uzrokovana hroni¢nim inflamatornim stanjem i poremecenom eritropoezom zbog nedovoljne
proizvodnje EPO u bubrezima.

Anemija zbog nedostatka gvozda:
« Anemija zbog nedostatka gvozda moze se razviti kod dijabetiCara zbog neadekvatnog unosa
ishranom, malapsorpcije ill gubitka krvi. Moze biti CeS¢i kod zena u reproduktivnhom dobu zbog
menstruainog ili gastrointestinalnog krvarenija.

« Kod dijabetesa, posebno tipa 2, upala povezana sa gojaznoScu, takode, moze poremetiti metabolizam
gvozda, doprinosedi funkcionalnom nedostatku gvozda.
Anemija zbog nedostatka vitamina B_,:
» Kod pacijenata sa dijabetesom tipa 2 koji uzimaju metform_i_n,_pc_)sto{i povecan rizik od nedostatka
vitamina B.,. Ovo moze dovesti do megaloblastiChe anemla(e i simptoma neuropatije. PosSto je vitamin
BE)?' l\(/azan 2%1 proizvodnju crvenih krvnih zrnaca, nedostatak ovog vitamina moze izazvati poseban
obfik anemije.

Hemoliticka anemija:
« Mikrovaskularno oStecenje izazvano dijabetesom i endotelna disfunkcija mogu povecati unistavanje
crvenih krvnih zrnaca (hemoliza).

* Napredni krajnji proizvodi g?(lika_cije (advanced glycation end products, AGE) kod dijabetesa mogu
osStetiti membranu crvenih krvnih zrnaca, sto dovodi do skracenog zivotnog veka crvenih krvnih
zrnaca.
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Simptomi1 anemije kod dijabetes melitusa

» Simptomi anemije kod dijl_abetesa cesto su slicni onima koji se vide kod
g[u |htuzroka anemije, ali mogu biti pogorsani hronichom prirodom
ljabetesa.

» UobiCajeni simptomi ukljucCuju:
« Umor ili slabost
 Bleda koza ili bledilo
* Vrtoglavica ili omaglica
» Kratko¢a daha, posebno pri naporu
» Glavobolje
» Hladne ruke i stopala
» Bol u grudima (u teskim sluCajevima)
« Tahikardija zbog toga sto telo kompenzuje smanjeno snabdevanje kiseonikom

» Simptomi povezani sa osnovnim dijabetesom (npr. neuropatija, slabo
zarastanje rana, Ceste infekcije)



Dijagnoza anemije kod dijabetes melitusa

Testovi krvi:

« Kompletna krvna slika (CBC): Ovo se Koristi za otkrivanje anemije i za procenu
srednjeg korpuskularnog volumena (MCV), Sto moZze da sugeriSe tip anemije (npr.
normocitna ili mkromtna%.

* Analize gvozda:

« Serumski feritin (moZze biti normalan ili povisen kod anemije hroni¢ne bolesti),
« Serumsko gvozde (Cesto malo),
« Ukupan kapacitet vezivanja gvozda (TIBC) (nizak u ACD, visok nedostatak gvozda),

« Zasicenost transferinom moze pomodi u razlikovanju anemije usled nedostatka gvozda i
anemije hroniCne bolesti.

. lgli\goi eritropoetina (EPQO): Nizak nivo moze ukazivati na anemiju zbog disfunkcije
ubrega.

* Nivo vitamina B, ,: Treba proceniti nizak nivo B
metforminu.

 Broj retikulocita: Za procenu odgovora kostane srzi na anemiju.

Testovi funkcije bubrega:

* Kreatinin u serumu i eGFR %estim_ated glomerular filtration rate, pr_oceng'_evna brzina
glomerularne flltrac_uel): Ovi testovi su vazni za procenu stepena dijabetiCke
nefropatije i potencijalne disfunkcije bubrega, Sto moze dovesti do smanjene
proizvodnije eritropoetina.

1»» POSebNo za pacijente na



LeCenje anemije kod dijabetes melitusa 1/11

LeCenje osnovnog dijabetesa:

* Optimalna kontrola inkemi#'e je od sustinskog znacaja za leCenje dijabetesa i smanjenje
komplikacija kao sto su nefropatija i zapaljenje, koje mogu da pogorsaju anemiju. Ovo
ukljucCuje od_rzavanlle nivoa %I_ukoz_e u krvi unutar ciljnog opsega, bilo putem insulina (kod
dijabetesa tipa 1) ili oralnih hipoglikemijskih sredstava (kod dijabetesa tipa 2).

* Inhibitori enzima koji konvertuje angiotenzin (ACE inhibit_qrci] ili blokatori angiotenzinskih
receptora (ARB) mogu se Koristiti u dijabetiCkoj nefropatiji da pomognu u kontroli oStecenja
bubrega i poboljSaju funkciju bubrega, Cime se poboljSava proizvodnja eritropoetina
(kontrainsikovani u trudnodi).

Sredstva za stimulaciju eritropoeze (Erythropoiesis-Stimulating Agents, ESA):

 Sredstva za stimulaciju eritropoeze (ESA), kao Sto su epoetin alfa ili darbepoetin alfa, mogu
se koristiti kod pacijenata sa znaCajnom anemijom, posebno kod onih sa dijabetiCkom
nefropatijom i smanjenom proizvodnjom eritropoetina.

Dodatak gvozda:

» Dodatak gvozda (oralni ili intravenski) se generalno preporucuje ako je prisutna anemija
zbog nedostatka gvozda. Medutim, vazno je napomenuti da suplementacija gvozda nije
eflkrla\sna kod anemije hroniCne bolesti uzrokovane poremecenim korisS¢enjem gvozda usled
upale.



LeCenje anemije kod diyjabetes melitusa 1I/11

Dodatak vitamina B__:

* Ako se utvrdi nedo_gfatak vitamina B, (narocito kod pacijenata na.
metforminu), oralni dodaci B, (obiério 1.000 do 2.000 mcg/dan) ili
iIntramuskularne injekcije B12mogu biti neophodni da bi se ispravio
nedostatak i poboljsala anemija.

LecCenje bolesti bubrega:

* AKo je anemija povezana sa hronichom bolescu bubrega (CKD), dijaliza _
moze biti neophodna u uznapredovalim stadijumima, a agensi koji stimulisu
eritropoezu mogu se koristiti za povecCanje proizvodnje crvenih krvnih zrnaca.

 Transplantacija bubrega je vrhunski tretman za zavrsnu bubreznu bolest.

Upravljanje ishranom:

* Poboljsana ishrana je kljucna, a paznju treba posvetiti ishrani bogato;
gvozdem, folatom i vitaminom B,

« Zene u reproduktivnom dobu tre,ioa da vode racuna o hrani bogatoj gvozdem
npr. crveno meso, lisnato povrce, obogacene zitarice) i hrani bogatoj B,
npr. mlecni proizvodi, jaja, meso) kako bi se sprecili nedostaci.



Prevencija 1 monitoring

Redovni skrining za anemiju:

. Zene sa dijabetesom treba redovno da se pregledaju na anemiju,
posebno ako imaju simptome umora, bledilo ili druge znake slabe
oksigenacije.

Rutinsko pracenje funkcije bubrega:

* Redovno pracenje bubrezne funkcije (serumski kreatinin i eGFR) i rana
intervencija za dijabeticku nefropatiju mogu pomoci u sprecavanju ili
odlaganju progresije anemije usled disfunkcije bubrega.

Optimalno upravljanje dijabetesom:

» Stroga kontrola glikemije radi smanjenja upale i progresije dijabetickih
komplikacija je kritiCha za prevenciju anemije.

* Ovo ukljucuje individualne planove leCcenja sa ishranom, vezbanjem,
lekovima i redovnim pracenjem nivoa glukoze u krvi.
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Anemija zbog nedostatka gvozda tokom
trudnoce

* Anemija izazvana nedostatkom gvozda (/ron deficiency anemia, IDA)
je jedan od najceScih hematoloskih poremecaja tokom trudnoce, koji
pogada znacCajan deo trudnica Sirom sveta.

« Posebno je rasprostranjena kod zena u reproduktivnhom periodu zbog
povecane potrebe za gvozdem tokom trudnoce, u kombinaciji sa faktorima
kao sto su los unos ishranom, gastrointestinalni problemi i menstrualni gubici.

* Anemija zbog nedostatka gvozda nastaje kada postoji nedostatak
gvozda dostupnog za sintezu hemoglobina.

« Tokom trudnoce, potrebe za gvozdem se povecavaju zbog povecanog
volumena krvi, rastuceg fetusa i placente.

« Ako se ovi zahtevi ne ispune ishranom ili suplementima, moze se razviti
nedostatak gvozda, koji, ako se ne leCi, moze dovesti do anemije.
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Uzroci anemije usled nedostatka gvozda
tokom trudnoce I/II

* Povecéani zahtevi za gvozdem:

* Prosirenje zapremine krvi: Tokom trudnocCe, zapremina krvi se povecava za priblizno
40-50%, sto dovodi do vece potraznje za gvozdem za proizvodnju hemoglobina.

* Fetalni rast: Gvozde je neophodno za rast i razvoj fetusa, posebno u drugom i treCem
trimestru. Fetus skladisti gvozde za upotrebu nakon rodenja.

* Razvoj placente: Posteljici je potrebno gvozde za svoj rast i funkciju.

e Neadekvatan unos ishranom:

. I\_/Inoc};e trudnice ne konzumiraju dovoljno hrane bc_)ﬁ;ate gvozdem (kao Sto je crveno meso,
lisnato povrce i obogacene zitarice) da bi zadovoljile povecane potrebe trudnoce.

» Zene sa vegetarijanskom ili veganskom ishranom mogu biti posebno izloZene riziku, posto
je gvozde biljnog porekla (ne-hem gvozde) manje bioraspolozivo od hem gvozda iz
zivotinjskih izvora.

e Malabsorpcija:

 Gastrointestinalni problemi (kao Sto je celijakija, Kronova bolest ili prethodna operacija
Zeluca) mogu uticati na apsorpciju gvozda iz gastrointestinalnog trakta.

 Upotreba odredenih lekova (npr. inhibitora protonske pumpe ili antacida) moze ometati
apsorpciju gvozda.



Uzroci anemije usled nedostatka gvozda
tokom trudnoce 1I/I1

 Menstrualni gubitak krvi:

- Zene koje zatrudne sa postojecim nedostatkom gvozda mogu biti izlozene vecem
riziku od razvoja anemije zbog gubitka gvozda usled obilnihili produzenih
menstruacija pre trudnoce.

e Visestruka trudnoca:
 TrudnocCe koje ukljucuju blizance ili viSeplodne blizance imaju vece potrebe za
gvozdem, povecavajuci rizik od anemije usled nedostatka gvozda.

e Losa upotreba gvozda:

« Stanja kao Sto su zapaljenje ili infekcija (Cak_i subklinicka) mogu izazvati poviSene
nivoe hepcidina, hormona koji reguliSe gvozde, koji moze smanijiti apsorpciju i
koriScenje gvozda.

* Povec¢ana traznja fetalnog gvozda:

« Kako trudnoca napreduje, fetalna potraznja za gvozdem se povecava, a gvozde sa
majke se prenosi na fetus.

« Ako su zalihe u majci niske, moze doci do nedostatka gvozda kod majke.
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Simptomi anemije usled nedostatka gvozda
tokom trudnoce

» Simptomi anemije usled nedostatka gvozda tokom trudnoce mogu varirati
po tezini, a mnogi su nespecificni, sto moze uciniti dijagnozu izazovnom.

» UobiCajeni simptomi uklju€uju:
* Umor i slabost
 Bledilo (posebno na kozi i sluzokozama)
» Kratkoca daha (posebno uz napor)
* Vrtoglavica ili omaglica
» Glavobolje
» Hladne ruke i stopala

 Pica (poremecaj u ishrani koji karakteriSe zudnja za neprehrambenim artiklima kao
sto su prljavstina, glina ili kreda)
« Sindrom nemirnih nogu (kod nekih trudnica)

» Tahikardija zbog pokusSaja tela da nadoknadi smanjeni kapacitet za nosenje
Kiseonika

» PoteskocCe sa koncentracijom ili osec¢aj ,magline”
* Promene noktiju (npr. lomljivi nokti ili nokti u obliku kasSike)



Dijagnoza anemije usled nedostatka gvozda u
trudnoci

Za dig'agnozu anemije zbog nedostatka gvozda kod trudnica koristi se kombinacija kliniCkih
simptoma i laboratorijskih testova:

e Testovi krvi:

+ Kompletna krvna slika (CBC):

* Nivoi hemoglobina su tipicno nizi od normalnog (za trudnice, hemoglobin <11 g/dL u prvom i tre¢em trimestru i <10,5 g/dL u
drugom trimestru, ukazuje na anemiju).

» Nivo hematokrita ¢e takode biti smanjen.

. (Sr_edrllji'\}l(((%rl_[l))uskularni volumen (MCV): Anemija usled nedostatka gvozda je tipicno mikrocitna (nizak MCV) i hipohromna
niza .

» Analize gvozda:

. Serg?ski feritin: Feritin je najbolji marker za zalihe gvozda. Nivo feritina <30 ng/mL u velikoj meri ukazuje na nedostatak
gvozda.

» Serumsko gvozde: Nivoi gvozda u serumu Ce biti niski u nedostatku gvozda.
» Ukupni kapacitet vezivanja gvozda (TIBC): TIBC je tipicno povisen kod anemije usled nedostatka gvozda.
» Zasicenost transferinom: Ovo je odnos serumskog gvozda i TIBC-a i bi¢e nizak u nedostatku gvozda.
 Broj retikulocita: Retikulociti (nezrela crvena krvna zrnca) ¢esto imaju nizak nivo anemije usled nedostatka gvozda
zbog poremecene eritropoeze.
* Drugi testovi:

+ Serumski feritin se smatra zlatnim standardom za dijagnostikovanje anemije usled nedostatka gvozda, ali moze biti
poviSen ako postoji upala ili infekcija. Zbog toga se koristi u kombinaciji sa'drugim testovima.

« Zasicenost transferinom (serumsko gvozde/TIBC) i nivoi feritina su klju€ni za dijagnozu nedostatka gvozda.



LeCenje anemije usled nedostatka gvozda
tokom trudnoce I/II

Oralni suplementi gvozda:

* Primarni tretman anemije usled nedostatka gvozda tokom trudnoce je oralna
suplementacija gvozda. Gvozde sulfat je najCeSce propisan oblik, ali se mogu
koristiti i drugi oblici kao sto su gvozde glukonat ili gvozde fumarat.

* Tipicna doza je 30-60 mg elementarnog gvozda dnevno (Cesto pocinje sa nizom
d}gzlg_r)n | postepeno se povecava da bi se minimizirali gastrointestinalni nezeljeni
efekti).

* Vitamin C (npr. 500 mg) se moze preporuciti zajedno sa gvozdem da bi se
poboljSala apsorpcija.

» Suplemente gvozda treba uzimati na prazan zeludac radi bolje apsorpcije, mada
mnoge zene radije ih uzimaju sa hranom kako bi smanijile gastrointestinalne tegobe.

 Uobicajeni nezeljeni efekti ukljuCuju zatvor, mucninu ili tamnu stolicu, koji se mogu
svegtc_lj na minimum prilagodavanjem doze ili upotrebom drugacije formulacije
gvozda.

Intravenska terapija gvozdem:

« Za zene ko{_e ne mogu da toleriSu oralno gvozde, imaju tesku anemiju ili imaju
gastrointestinalnu malapsorpciju_(na rlm_evr,.po_sfe barijatrijske operacije), moze biti
neophodno intravensko (IV) gvozde. UobicCajeni IV preparati gvozda ukljuCuju
gvozde saharozu i feri karboksimaltozu.

* |\ gvozde je efikasnije u brzom popunjavanju zaliha gvozda i podizanju nivoa



LeCenje anemije usled nedostatka gvozda
tokom trudnoce II/I1

Gvozde u ishrani:

 Trudnice treba da imaju za cilj da konzumiraju hranu bogatu gvozdem, ukljuCujuci:
* Hem gvozde: meso, zivina i riba (lakSe se apsorbuju).

* Ne-hem gvozde: mahunarke, pasulj, soCivo, obogacene Zzitarice, tofu, spanac i suvo voce.o
Spajanje hrane boglavte gvozdem sa vitaminom C (koji se nalazi u citrusnom vocu, paradajzu,
paprici) moze poboljSati apsorpciju ne-hem gvozda.

* Izbegavajte konzumiranje Caja, kafe ili mlecnih proizvoda sa obrocima bogatim
gvozdem, jer oni mogu inhibirati apsorpciju gvozda.
Monitoring:
* Redovne kontrolne posete sa krvnim testovima su neophodne da bi se pratila
efikasnost leCenja.
« Ovo moze uklljuc":ivati mesecne nivoe hemoglobina i feritina kako bi se obezbedile
adekvatne zalihe gvozda i reSavanje anemije.
LeCenje osnovnih uzroka:

» Ako se identifikuju drugi faktori koji doprinose nedostatku gvozda (npr. o
gastrointestinalno krvarenje, malapsorpcija), njima treba pristupiti na odgovarajuci
nacin.



Baoeans, poas,




Prevencija anemije usled nedostatka gvozda u
trudnoci

Suplementacija gvozdem tokom trudnoce:

* Rutinska suplementacija gvozda se preporucuje svim trudnicama, posebno u
Populapul sa vecim rizikom od nedostatka %vozda_ (npr. one sa viSeplodnim
rudno¢ama, niskim socio-ekonomskim statusom ili loSim unosom hrane).

» Svetska zdravstvena organizacija (SZO) preporucuje 30-60 mg elementarnog
gvozda dnevno za trudnice kako bi se sprecila anemija.
Uravnotezena ishrana:

» Podstaknite dobro izbalansiranu ishranu bogatu gvozdem, folatom i drugim
esencijalnim hranljivim materijama.

« Zene koje planiraju trudnoéu treba da optimizuju svoju ishranu i da razmotre
tsa\éetoyanje pre zaCcecCa kako bi se pozabavile svim nedostacima u ishrani pre
rudnoce.

Monitoring rizicnih populacija:
« Zene sa obilnim menstrualnim ciklusom pre trudnoce, one sa viseplodnim

trudnocama ili one sa poznatim gastrointestinalnim poremecajima treba pazljivo
pratiti u pogledu znakova nedostatka gvozda tokom trudnoce.



Anemia during pregnancy is associated with a range of
problems for both the Mother and the Baby *

c_f’/’_'-—x i

= NO ersough iron in ciet = AMocts TS Che function, Utoress

® Neaeds indrease duning pregnancy contraction and start delivery.

& Having higher demands for #on, such & increases the risk of having a fow birth
as havirg twins Or triplets weight baby and premature delivery.,

= After givang bath, ron deficiency
ANeTMES Couse tiredness andd reducing
millk production

® Heavy menstruation before pregnancy
= Pre-existing biood condion.

e Havinng an  InfSarmvynmatory doorder,

& Associa et with pontnsal depression
which aSects absormption of von ’ .

e Baby may bave low ron stores at
Dirth o0,

e Incredse the risk of bicod tranafusion
during or after delivery
L




Komplikacije neleCene anemije zbog
nedostatka gvozda tokom trudnoce

* Ako se ne leCi, anemija zbog nedostatka gvozda moze dovesti
do ozbiljnih komplikacija i za majku i za bebu, ukljucujuci:
 Za majku:
 Povecéan umor i slabost, Sto utiCe na kvalitet zivota.

» Povecan rizik od postporodajnog krvarenja zbog istroSenih zaliha gvozda.
» Povecan rizik od infekcija zbog naruSene imunoloske funkcije.

e Za bebu:

* Prevremeni porodaj i mala porodajna tezina.
 Slab razvoj fetusa zbog nedovoljne isporuke kiseonika.
» Postnatalni nedostatak gvozda, koji moze dovesti do kasnjenja u razvoju.



/ Premature delivery

-

Iron deficiency e Low birth weight
anemia \



Anemia In Pregnancy

ANTENATAL EFFECTS

Poor weight gain
Pre- term labour
Pre-eclampsia

POST NATAL EFFECTS

Puerperal Sepsis
Sub - Involution
Embolism

INTRANATAL EFFECTS

Dysfunctional labour
Haemorrhage and Shock
Cardiac Failure

) FETAL EFFECTS

( ’ Risk of pre-maturity
IUGR, LBW, Poor apgar score
Depleted iron store in neonates and anaemia in
infancy period
High prevalence of failure to thrive and poor

intellectual development







