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Anémie podminéné deficitem zeleza: kdy
peroralni a kdy i. v. Zelezo, kolik a jak dlouho
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Ustav hematologie a krevni transfuze, Praha

Anémie z nedostatku Zeleza je nejcastéjsi hematologické onemocnéni a jeji Ié¢ba vyZaduje spravnou diagnostiku i racio-
nalni volbu substituce. Rozhodovani mezi perordlni a intravenézni terapii vychazi z klinického stavu, etiologie deficitu
a oCekdvané absorpce Zeleza. Peroralni preparaty v davce 100-200 mg elementarniho Zeleza denné predstavuji [é¢bu prvni
volby u stabilnich pacient(; pfi adekvatni odpovédi Ize ocekavat vzestup hemoglobinu o > 10 g/l béhem 2 tydn( a [é¢ba
ma pokracovat minimalné 3 mésice po jeho normalizaci k doplnéni zésob. Intravenézni zelezo je indikovano pfi intoleranci,
nedostatecné odpovédi, poruse absorpce nebo potiebé rychlé korekce. Transfuzni léc¢ba je vyhrazena pro hemodynamicky
nestabilni nebo vyrazné symptomatické pacienty a nenahrazuje naslednou substituci zelezem.

Kli¢cova slova: sideropenicka anémie, deficit Zeleza, perordini zelezo, intravendzni zelezo, substituce Zeleza.

Iron deficiency anemia: when to use oral versus intravenous iron, how much, and for how long

Iron deficiency anemia is the most common hematologic disorder and its management requires accurate diagnosis as well as
a rational choice of iron replacement strategy. The decision between oral and intravenous therapy is based on the patient’s
clinical status, the etiology of iron deficiency, and the expected absorption of iron. Oral preparations at a dose of 100-200
mg of elemental iron daily represent first-line treatment in stable patients; with an adequate response, an increase in hemo-
globin of = 10 g/L can be expected within 2 weeks, and therapy should continue for at least 3 months after normalization
to replenish iron stores. Intravenous iron is indicated in cases of intolerance, insufficient response, impaired absorption, or
the need for rapid correction. Red blood cell transfusion is reserved for hemodynamically unstable or severely symptomatic
patients and does not replace subsequent iron supplementation.

Key words: iron deficiency anemia, iron deficiency, oral iron, intravenous iron, iron replacement therapy.

Epidemiologie

Anémie z nedostatku Zeleza je nejcastéjsi hematologické one-
mocnéni. V Ceské republice postihuje pfiblizné 5 % muzd a 8-20 %
Zen, zatimco v rozvojovych zemich mUze prevalence dosahovat az
30-70 % populace. Nejvice ohrozenou skupinou jsou premenopauzaln{
a téhotné Zeny a déti v obdobi rychlého rdstu. PfestoZe celosvétové
preventivni programy vedly k poklesu vyskytu, nejvyssi prevalence
pretrvava v centralni a zdpadni Africe a v jizni Asii. V rozvojovych zemich
je deficit Zeleza prevazné dlsledkem nedostate¢ného pfijmu, zatimco
ve vyspélych statech prevazuji patologické stavy vedouci ke zvysenym
ztratam Zeleza nebo k jeho malabsorpdi, pfipadné dietnf omezeni (1, 2).

Metabolismus Zeleza

Zelezo je pro organismus nezbytné pro fadu fyziologickych funkc,
vcetné bunécného dychani, tvorby energie, syntézy DNA a bunécné
proliferace. Jeho nedostatek vede k poruse syntézy protein(i obsahuji-
cich zelezo, a to jak ve formé hemu (hemoglobin, myoglobin, katalaza,
peroxidaza, cytochromy), tak v nehemové formé (sukcinatdehydro-
gendza, xantinoxidaza, akonitdza aj.). Dospély ¢lovék prijme béznou
stravou pfiblizné 10-15 mg Zeleza denné, z Ceho? se vstiebd asi 1-2 mg.
Potfeba Zeleza se v pribéhu Zivota vyrazné ménia je zvysend zejména
u téhotnych zen, menstruujicich Zen a v obdobi akcelerovaného rdstu
u détf a adolescentl (1, 2, 3).
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Vstfebavani Zeleza probihd pfevazné v duodenu a proximalnim
jejunu. Zasadnim faktorem je forma pfijimaného zeleza. Dvojmocné
hemové Zelezo, které pochézi z zivocisnych zdrojd, se vstiebava pro-
stfednictvim apikalniho transportéru HCP1 (Heme Carrier Protein 1 -
transportni protein pro hem 1) bez nutnosti predchozi chemické modifi-
kace. Na rozdil od toho trojmocné anorganické zelezo musi byt nejprve
redukovano na dvojmocnou stl psobenim kyseliny chlorovodikové
v zaludku a duodendiniho cytochromu B, a az poté je vstfebdno pres
apikalni pfenase¢ DMT1 (Divalent Metal Transporter 1 — pfenase¢ dvou-
mocnych kovl 1). Z enterocytl je Zelezo transportovano do cirkulace
prostfednictvim transmembranového proteinu ferroportinu, kde se
nasledné véze na transferin. Klicovym reguldtorem homeostazy zeleza
je hepcidin, peptid syntetizovany v jatrech, ktery patf mezi reaktanty
akutni faze. Hepcidin reguluje hladinu Zeleza v cirkulaci vazbou na
ferroportin a indukci degradace tohoto proteinu. Jeho koncentrace
stoupa pfi zvysenych zasobdch Zeleza a pfi zanétlivé reakci, kdy je jeho
syntéza stimulovana zejména interleukinem-6. V ddsledku toho dochézi
ke sniZzenf dostupnosti Zeleza pro erytropoézu u anémie chronickych
onemocnéni (ACD — Anemia of Chronic Diseases). Naopak pfi deficitu
Zeleza, zvysené erytropoéze a tkdnové hypoxii jsou hladiny hepcidinu
snizeny (2,4, 5).

Priciny sideropenie

Priciny deficitu Zeleza Ize rozdélit na zvysené ztréty, nedostatecny
pfijem a poruchu resorpce. Nejcastéjsi pricinou jsou chronické krevni
ztrdty. U premenopauzélnich zen dominuje menstruacni krvéceni, kdy
primérna ztrata 40-60 ml krve na cyklus odpovida priblizné 16-25 mg
Zeleza. Pfi silngjsi menstruaci nemusf byt kompenzacni zvysenf stievni
absorpce dostatecné, pokud neni adekvatné navysen piijem Zeleza
ve stravé. U muzd a zen po menopauze je nutné primarné pomyslet
na krvacen( z gastrointestindlnfho traktu. Etiologicky se mdze jednat
o pepticky vred, refluxni ezofagitidu pfi hidtové hernii, divertikuldzu,
hemoroidy, ale i benignf a malignf nadory. Sideropenicka anémie
mUze byt prvnim manifestnim projevem kolorektélniho karcinomu
nebo karcinomu jicnu ¢i zaludku, coz zddraznuje vyznam véasného
a kompletniho vysetieni. Riziko krvacenf do gastrointestinalniho traktu
zvysuje uzivani kyseliny acetylsalicylové, nesteroidnich antiflogistik,
glukokortikoid(l a antikoagulancif (2, 6).

Na vzniku sideropenie se mlze podilet také nedostatecny prijem
nebo snizend absorpce Zeleza. Hemové Zelezo se ze Zivocisnych zdrojd
vstiebava efektivnéji (20-25 %) nez nehemové zelezo rostlinného plvo-
du (3—6 %), které je obsazeno zejména v lusténinach, zeleniné a ofesich.
Absorpci dale snizuji polyfenoly (kava, ¢aj), fytaty, oxalaty a vapnik.
Porucha resorpce je pfitomna napfiklad u pacientd s idiopatickymi
stfevnimi zanéty, celiakii nebo po resekénich vykonech na Zaludku
a stfeve. U starsich pacientl se ¢asto uplatriuje kombinace vice pficin
soucasné. Rozvoj sideropenie je postupny a probihd pri dlouhodobé
negativni bilanci zeleza. RozliSuji se tfi stadia: prelatentnf (vycerpavani
zasob bez klinickych pfiznakd), latentnf (vyCerpané zasoby bez anémie)
a manifestni, kdy dochdzi k poruse erytropoézy a rozvoji mikrocytarni
hypochromnianémie. Z klinického hlediska je dllezité rozliSovat abso-
lutni deficit Zeleza, charakterizovany vycerpanim zasob, a funkeni deficit,
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pfi Nném?z jsou zdsoby relativné zachovany, ale Zelezo nenf dostupné
pro erytropoézu, typicky pfi chronickém zanétu nebo chronickém
onemocnéni ledvin. Diagnosticky mize byt obtizné odlisit izolovany
funkeni deficit od kombinace funkéniho a absolutniho nedostatku
Zeleza, zejména pli zvysenych zanétlivych markerech a normdlnich
hodnotach feritinu. Nizkd hodnota retikulocytarniho hemoglobinu
(Retic-Hb) predstavuje spolehlivy marker nedostate¢né dostupnosti
Zeleza pro erytropoézu i v kontextu chronického zanétu. Velmi nizké
hladiny hepcidinu jsou ¢astéjsi u absolutniho deficitu nez u funkéniho
nedostatku Zeleza (1, 3, 7).

Klinické projevy a diagnostika

Diagnostika sideropenické anémie vychdzi z cilené anamnézy, kli-
nického obrazu a laboratorniho vysetieni. V anamnéze je nutné patrat
po chronickych krevnich ztratach (menoragie, gastrointestinainf trakt,
epistaxe), dietnich omezenich, uzivani 1ékl zvysujicich riziko krvacenf
(kyselina acetylsalicylovad, nesteroidni antiflogistika, antikoagulancia)
¢i snizujicich absorpci Zeleza (inhibitory protonové pumpy) a po pfed-
chozich resekénich vykonech na gastrointestindlnim traktu. Klinicky se
uplatnuiji jak priznaky anemického syndromu (Unava, dusnost, palpitace,
bledost), tak i specifické projevy deficitu zeleza, jako angularni stomati-
tida, glositida, koilonychie, syndrom neklidnych nohou ¢&i pika syndrom.
Dlouhodoby nedostatek Zeleza také mize vést k opozdéni mentéiniho
i motorického vyvoje u déti a snizeni kognitivn{ vykonnosti (2, 4, 7).

Laboratorné se anémie vyviji od normocytarnifaze s anizocytézou
k typické mikrocytarni hypochromni anémii (stfedni objem erytrocytd
< 80 fL a stfedni hodnota hemoglobinu erytrocytu < 28 pg). Pro de-
ficit Zeleza je charakteristicka kombinace nizkého feritinu a saturace
transferinu (TSAT - transferin saturation), nizkého sérového Zeleza,
zvysené celkové vazebné kapacity pro Zelezo (TIBC - Total Iron-Binding

Obvr. 1. Sideropenickd anémie: Ndtér periferni krve; foto: MUDr. Dana
Mikulenkovd, UHKT

Popis: Ndtér periferni krve u sideropenické anémie, zvétseni 1000X: V ndtéru domi-
nuje vyraznd anizo-mikrocytdza — erytrocyty jsou celkové mensi a velikostné vari-
abilni; a vyraznd hypochromie — erytrocyty maji ndpadné rozsitené centrdini pro-
jasnéni, nékteré maji charakter az anulocytt — oznaceno Cervenou sipkou. Na ob-
rdzku jsou pfitomny: dakryocyty (modrd Sipka), tercovté erytrocyty (fialova Sipka),
sférocyty (oranzovd sipka) a stomatocyty (zelend Sipka). Ddle od shoru dold jsou
pritomny: lymfocyt, dva neutrofilni segmenty a monocyt. Vice pfitomné desticky
Jjsou mirné anizocytdrni.
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Capacity), zvyseného solubilniho receptoru pro transferin (sTfR — Soluble
Transferrin Receptor) a snizeného retikulocytarniho hemoglobinu
(Retic-Hb) a sniZzeného objemu retikulocytu (MCVr — Mean Corpuscular
Volume of Reticulocytes). Feritin je nejcitlivéjsi marker zasob Zeleza pfi
absenci zanétu (< 15 pg/I svédci pro vycerpédnizasob, < 30 pg/!I pro jejich
snizenf). Pfi zdnétu mohou byt jeho hodnoty normalni ¢i zvysené; za
prediktor sideropenie v tomto kontextu se povazuje feritin < 100 ug/I.
U nékterych chronickych onemocnéni (napft. chronické srde¢ni selhan,
chronické onemocnéntiledvin) je deficit definovan pfi feritinu < 300 pg/!
v kombinaci s TSAT < 20 % (2, 4, 7, 8).

V situacich, kde je vypovédni hodnota samotného feritinu sni-
Zena zanétem, je uzite¢ny feritinovy index, tedy pomér solubilniho
transferinového receptoru k dekadickému logaritmu feritinu (sTfR/
log feritin). Jelikoz sTfR neni reaktantem akutni faze, index spolehlivéji
odlisf absolutni deficit Zeleza od anémie chronickych chorob i od jejich
kombinace. Nizsi hodnoty (pfiblizné pod 1) svéd¢f spise pro samotnou
anémii chronickych chorob, vyssi (zhruba nad 2) pro deficit zeleza, pfi-
¢emz konkrétni hrani¢ni hodnoty zaviseji na pouzité metodé stanoventi
STfR, kterd neni mezindrodné standardizovana. Samostatné sérové
Zelezo mé& omezenou vypoveédni hodnotu a slouzi predevsim k vypoctu
TSAT. Historickym zlatym standardem pro posouzen{ zasobniho zeleza
zUstava jeho prikaz v aspirdtu kostni diené barvenim podle Perlse
(berlinskd modr), kdy deficit sideroblastt a siderofagt sved¢i pro vycer-
pani zasob. Vzhledem k invazivité se viak toto vysetfeni v bézné praxi
nahrazuje neinvazivnimi markery a vyhrazuje se pro nejasné pfipady,
napfiklad k odliseni deficitu Zeleza od anémie chronickych chorob nebo
pfi podezfeni na myelodysplasticky syndrom ¢i sideroblastickou anémii.
Soucasti zékladnfho vysetfenf je rovnéz biochemie, CRP, koagula¢ni
parametry a vysetfeni moci se sedimentem (2,9, 10, 11, 12).

U pacientl s potvrzenou sideropenickou anémif je nezbytné patrat
po zdroji krvaceni; u muzd a postmenopauzalnich Zen je indikovano
endoskopické vysetfeni horniho i doIniho GIT (gastrointestindlni trakt).
PYi pfetrvavajici anémii a negativnim nalezu je tfeba zvazit vysetieni
tenkého stfeva a vylouceni celiakie. V diferencialni diagnostice mikro-
cytarni hypochromni anémie je nutné odlisit sideropenii od anémie
chronickych onemocnéni, talasemii a nékterych hemoglobinopatif.

Aspirace kostnf dfené nenf pfi izolované anémii bez dalsich cytopenif
rutinné indikovana (2, 4).

Lécba

Z3kladem léc¢by je identifikace, a pokud mozno odstranénti, vyvola-
vajicl pficiny a zahdjeni substituce zeleza. Cilem terapie je normalizace
hemoglobinu, doplnénf zasob Zeleza, zlepseni klinickych obtiZi a pre-
vence recidivy (4, 7).

Transfuzni lécba

U tézké sideropenické anémie s piitomnosti hemodynamické ne-
stability nebo vyraznych kardiovaskuldrnich symptom je indikovano
podéni transfuzniho pripravku erytrocyt(. Transfuze umoznuje rychlou
korekci tkdriové hypoxie zvysenim koncentrace hemoglobinu. Kazda
transfuzni jednotka erytrocytl obsahuje priblizné 200 mg Zeleza. Je
vsak tfeba zdUraznit, Ze transfuzni 1é¢ba fesi primarné akutni hypoxii,
nikoli vlastni pficinu deficitu Zeleza, a méla by byt vyhrazena pro klinicky
zavazné stavy. Nasledna substitu¢ni terapie Zelezem je zpravidla nadale
nutna k doplnéni zasob organismu (2, 7).

Peroralni lécba

Perordlnf substituce predstavuje lécbu prvni volby u klinicky sta-
bilnich pacientd. Doporu¢end davka ¢ini 100-200 mg elementarniho
zeleza denné. Na trhu jsou dostupné registrované léky obsahujici
anorganické soli zeleza ve formé dvojmocné (Fe*) i trojmocné (Fe**),
novinkou jsou také dopliky stravy obsahujici zelezo hemové. Zeleznaté
soli (siran, fumarat) maji vyssi biologickou dostupnost, zatimco biolo-
gickd dostupnost Zelezitych pfipravkd je pfiblizné 3—4x niZsf, protoze
Fe3* musi byt pfed absorpci redukovéno na Fe?". Siran Zeleznaty zUstava
standardem Iécby diky dobré Gcinnosti, pfijatelné toleranci a nizké cené.
Polymaltézovy komplex Zeleza (napt. Maltofer) obsahuje Fe** vazané na
sacharidovy komplex. U¢innost téchto preparatl je podle nékterych
efektivitu. Ve studii Langstaffa nebyl mezi polymaltézovym komplexem
a sfranem Zeleznatym zéasadni rozdil v ¢etnosti nezddoucich ucinkd;
dominovaly gastrointestinalni obtize (13, 14, 15).

Obr. 2. Algoritmus: Lécba deficitu Zeleza u netéhotnych dospélych; upraveno podle (6)

Dospély pacient s deficitem zZeleza

v

Je pfitomna téZka nebo Zivot ohrozujici anémie?

I
ANO v

'NE

Transfuze erytrocytt je indikovéna

B Po stabilizaci je indikovana substituce zeleza

Je pfitomno nékteré z nasledujicich?
B Selhan{/ intolerance perordini lé¢by

B Operace do 2 mésict

H BD

B Gastrektomie / bariatrickd operace

B CKD vyzaduijici dialyzu

ANO ¥

I
*NE

Intravendzni zelezo je preferovano

Peroralni zelezo je preferovano

VNITRNI LEKARSTVI / Vnitf Lék. 2026;72(5):312-319 /

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz



Prehled peroralnich preparatii Zeleza dostupnych v Ceské
republice

Tab. 1. Prehled perordinich pripravk( Zeleza; upraveno podie (1)

Nazev U¢inna latka Obsah elementérniho Fe

Sorbifer Fe? sulfat + Acidum 100 mg + 60 mg Ac.

durules ascorbicum ascorbicum

Tardyferon Fe?* sulfat 80 mg

Tardyferon fol | Fe’ sulfat + Acidum 80 mg + 0,35 mg Ac.
folicum folicum

Maltofer gtt. Fe* polymaltéza 50 mg/ml

Maltofer sirup | Fe’* polymaltéza 10 mg/ml

Maltofer tbl. Fe¥* polymaltosa 100 mg

Feroger Fe?" fumardt + Acidum 66,7 mg + 0,8 mg Ac.
folicum + Acidum folicum + 100 mg Ac.
ascorbicum ascorbicum

Ferretab comp. | Fe?* fumarat + Acidum 50 mg + 0,5 mg Ac. folicum
folicum

Jak uzivat preparaty zeleza?

Zasadni soucasti lécby je dikladna edukace pacienta o spravném
zpUsobu uzivani peroralnich preparatd Zeleza. Standardné je doporuco-
vano zacit s jednou tabletou pfipravku obsahuijici zeleznatou stl rano.
Pripravky obsahujici dvojmocné soli zeleza (Fe?*) je vhodné uzivat
nala¢no, idedlné 30—-60 minut pfed jidlem nebo alespori 2 hodiny po
jidle, zapijet vodou ¢i citrusovou $tavou. Soucasné podani s potravou
mUze snizit biologickou dostupnost zeleza az o 75 %. Naopak preparaty
obsahujici trojmocné Zelezo ve formé polymaltézového komplexu (napf.
Maltofer) Ize uzivat béhem jidla nebo bezprostfedné po jidle. Pacienta
je nutné upozornit na potraviny a latky vyznamné snizujici vstfebavani
Zeleza, zejména kdvu, Cerny ¢aj, vejce, mlécné vyrobky, celozrnné obi-
loviny (fytdty) a doplriky stravy obsahujici vapnik, hotc¢ik, zinek, hlinik
¢ antacida. Zelezo mdze rovnéz snizovat Uc¢innost nékterych 1é¢iv pfi
soucasném podani. Jedna se zejména o chinolony (doporuceny odstup
minimalné 6 hodin), tetracykliny, hormony stitné zIazy, metyldopu, le-
vodopu a penicilamin. Vitamin C mGze zvysit vstiebavani zeleza, avsak
dle metaanalyzy z roku 2024 zahrnuijici 10 studif je rozdil ve vstfebavani
velmi maly bez signifikantniho klinického efektu (6, 16).

Nezadouci ucinky a jak k nim pristupovat

Nezddouci ucinky perordlni [écby Zelezem jsou relativné casté
a predstavuji jednu z hlavnich pficin nedostate¢né adherence k terapii.
Nejcastéji se jedna o gastrointestindlni obtiZe, zejména nauzeu, zvracen,
epigastricky dyskomfort, obstipaci ¢i prijem a kovovou chut v Ustech.
Typickym, av3ak klinicky nevyznamnym jevem je tmavé zbarveni stolice,
které nevede k falesné pozitivnim vysledklm testd na okultni krvacent.
Tyto potize jsou zplsobeny masivnim mnozstvim nevstifebaného
Zeleza (priblizné 90 %), které zUstava v lumen stfeva. Volné Zelezo zde
podléha redoxnim cyklim, generuje vysokou koncentraci kyslikovych
radikall a indukuje oxidacni stres, coz vede k iritaci sliznice a alteraci
stfevniho mikrobiomu. V dlsledku téchto symptom peroréini [é¢ba
Casto selhavd a ¢ast pacientl ji predcasné ukoncuje. Gastrointestinaln{
nezadouci Ucinky jsou nejcastéji spojeny s podavanim zeleznatych solf.
Podle dostupnych dat se jejich vyskyt v Sirokém davkovém rozmezi
50-400 mg elementdrniho Zeleza denné vyznamné nelisi. Zvysend
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opatrnost je nutna u pacientd s nespecifickymi stfevnimi zanéty (IBD
— Irritable Bowel Disease), kde nevstifebané volné zelezo plsobi prooxi-
dac¢né a muize potencovat aktivitu zanétu a progresi slizni¢nich zmén.
Systematicky prehled 106 studif ukazal, Ze siran Zeleznaty s prodlou-
zenym uvolfovanim (napt. Tardyferon) je spojen s vyznamné nizsim
vyskytem gastrointestindlnich nezadoucich Ucinkd ve srovnani's jinymi
Zeleznatymi preparaty i s pfipravky obsahujicimi Zelezo ve formé Fe**.
Prepardty s fizenym uvolfiovanim jsou proto obecné Iépe tolerovéany
nez standardni perordln{ pfipravky zeleza (2, 3, 13, 17).

Wyskyt nezaddoucich Ucinkd by vsak nemél automaticky vést k ukonce-
ni perordini lé¢by, jelikoz fada obtiZi je zviddnutelnd Upravou davkovaciho
rezimu. Zasadni roli hraje frekvence a nacasovani davek. Kratkodobé
studie u Zen s depleci Zeleza ukazaly, ze ddvka 60 mg elementarniho
Zeleza zvysuje hladinu hepcidinu na 24 hodin, coz snizuje absorpci davky
nasledujici o 35-45 %. Davkovani obden proto zvysuje frakéni vstiebavani
a zkracuje dobu exporzice sliznice volnému Zelezu, ¢imz zlepSuje snasen-
livost. Uzivani zeleza spolu s jidlem sice snizuje vstfebavani, zarovern také
zmirnuje gastrointestindlni drazdéni, u nékterych pacientl se tak méze
jednat o kompromis zlepsujici adherenci k [é¢bé. V piipadé intolerance
konkrétni soli Ize vyzkouset jiny Zeleznaty preparat, pfipravky s fizenym
uvolfhovanim, polymaltézovy zelezity komplex nebo pfipravky s hemo-
vym Zelezem. Krom Upravy davkovaciho rezimu ¢i vymeény za jiny preparat
|ze také cilit na feseni konkrétnich symptom. U zacpy, kterd patfi k nejcas-
t&jSim obtiZim, jsou zakladem obecna reZzimovaé opatfeni jako dostatecny
pitny rezim, pohybova aktivita, dostatek vlakniny. Zmékeovadla stolice ¢i
osmotickd laxativa |ze zvazit u pacientd, u kterych obtize pretrvavajii po
dodrzovéni rezimovych opatfeni a zaroven chtéji s perordini substituct
Zeleza pokracovat. Pfi nevolnosti a epigastrickém dyskomfortu pomaha
uzivani pfipravku s jidlem, podani nizsi davky, pfipadné vecerni davkovani
(7,18, 19, 20, 21, 22).

Nejcastéjsi priciny selhani p. o. lécby

Selhdni peroréini substituce Zelezem je nejcastéji zplsobeno pred-
¢asnym ukoncenim terapie, nedostate¢nou adherencf k pfedepsanému
rezimu nebo jeho svévolnym prerusenim ze strany pacienta. Skute¢na
refrakterita je méné castéd a obvykle souvisi s poruchou absorpce
Zeleza. Nedostate¢na absorpce je typickd u pacientl po parcidini &i
totéIni gastrektomii nebo po vykonech vyfazujicich duodenum z pa-
saze traviciho traktu. Bariatrické operace (zejména Roux-en-Y bypass)
snizujf absorpci Zeleza kombinaci vyfazeni hlavniho mista absorpce
a zvysenim zaludecniho pH. Také infekce Helicobacter pylori muze vést
k nedostatecné odpovédi na peroralni terapii, nebot bakterie soutézi
o dostupné Zelezo a mUze vyvoldvat slizni¢ni eroze s chronickym
krvdcenim. Refrakterita na perordini lé¢bu je rovnéz ¢astd u pacientd
s celiakif a idiopatickymi stfevnimi zanéty, kde je etiologie anémie Casto
multifaktoriaInf (soucasny deficit vitaminu B,, folatu, chronicky zanét
¢i vliv farmakoterapie).

Vzacnou pficinou selhdnf peroraini terapie je hereditarni IRIDA
(Iron-Refractory Iron Deficiency Anemia), kterd tvofi méné nez 1 %
sideropenickych anémif. Jednd se o autozomalné recesivni onemocnéni
zpUsobené mutaci genu TMPRSS6, vedouci k nadprodukci hepcidinu
a naslednému potlacenf stfevni absorpce Zeleza. Typickym laborator-
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nim obrazem je mikrocytarni anémie, velmi nizka saturace transferi-
nu, normalni nebo mirné zvyseny feritin a vysoké hladiny hepcidinu.
Onemocnéni je prakticky refrakterni na peroralini terapii.

U pacientl s prokdzanou malabsorpci (stav po gastrektomii ¢i bari-
atrické operaci), s aktivnim IBD, s pokracujicimi krevnimi ztratami prevysu-
jicimi absorp¢ni kapacitu stfeva nebo s netoleranci vice perorélnich fo-
rem je vhodné pfejit rovnou na parenteraini substituci. V ostatnich pfipa-
dech, tedy u pacientd s intoleranci peroralni 1é¢by nebo pfi nedostatec-
ném vzestupu hemoglobinu po 2 az4 tydnech, Ize u mirné az stfedné téz-
ké anémie (Hb > 95 g/I) nejprve zvazit Upravu rezZimu, napfiklad obden-
ni podavani zeleznatych soli (pokud nebylo dosud pouzito), podéani po-
lymaltézového komplexu ¢i preparatu obsahujictho hemové Zelezo.
Je nezbytné zhodnotit toleranci i laboratorni odpovéd. Pokud nedo-
jde ke vzestupu hemoglobinu alespon o 10 g/l po 4 tydnech obden-
ni lé¢by, respektive po 6 tydnech Ié¢by polymaltézou, je indikovana pa-
renterdlnf substituce Zelezem (2, 7, 23).

Preparaty obsahujici hemové Zelezo

Vyznamny posun v peroralni1écbé deficitu Zeleza predstavuji kom-
binované pfipravky, které propojuji vyhody hemové a nehemové kom-
ponenty. Pfitomnost hemového nosi¢e modifikuje celkovou biologickou
dostupnost pfipravku. Diky dudlnimu mechanismu vstfebavani, sou¢asné
ptes receptory HCP1 a DMTT, je dosazeno dostatecné saturace organis-
mu i pfi podavani vyrazné nizsich davek elementarniho Zeleza, nez jaké
vyzaduje standardni monoterapie anorganickymi solemi. Zadsadnim
benefitem je pak minimalizace volného, nevstiebaného zeleza v distal-
néjsich partiich traviciho traktu. Tim se Ucinné pfedchazf slizni¢ni iritaci,
oxida¢nimu stresu a rozvoji dysbidzy, coz eliminuje nejcastéjsi gastroin-
testindlni nezddouci Ucinky a vyrazné zvysuje dlouhodobou adherenci
pacientd k lé¢bé. Limitujicim faktorem pro uzivani preparatd obsahujicich
hemové Zelezo v praxi z(stava nutnost plné finan¢ni Ghrady pacientem
a dale také zivocisny plvod hemoglobinu, ktery vyluc¢uje jeho pouziti
u pacientl s veganskou ¢i vegetarianskou dietou a pacientl odmitajicich
krevni derivaty z ndbozenskych divodu (5, 24).

Intravenozni lécba zelezem

Indikace ki. v. Zelezu

Intravendzni substituce Zelezem je indikovana tehdy, pokud nelze
dosahnout adekvatni korekce anémie nebo doplnénf zasob Zeleza pfi
perordlni lé¢bé. Nejcastéji se jednd o selhani ¢i intoleranci peroralnich
preparatl nebo o stavy spojené s poruchou absorpce Zeleza (napf. po
resekenich vykonech na Zaludku a duodenu, pfi celiakii, pfi idiopatickych
stfevnich zanétech nebo u syndromu IRIDA). Vyznamnou indikacf je
také potfeba rychlé korekce anémie (napf. ve 2.-3. trimestru gravidity
nebo pfi vyznamnych chronickych krevnich ztratach) a Ié¢ba pacientd
s chronickym onemocnénim ledvin lé¢enych erytropoézu stimulujicimi
latkami (ESA — erythropoietin stimulating agent) (2).

Intravendzni preparaty
V soucasnosti je k dispozici nékolik parenterélnich pripravkd zeleza,

které umoznuji podat vyrazné vyssi davku Zeleza pfi jedné aplikaci nez
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Tab. 2. Indikace k poddnii. v. zeleza; upraveno podle (2)

Jasné stanovené indikace

Selhéni adekvatné vedené perorélni Iécby Zzelezem

Intolerance peroralnich preparatli zeleza

Porucha absorpce nebo refrakterita (gastrektomie, bypass, Helicobacter
pylori, celiakie, IBD, IRIDA)

Potfeba rychlé korekce (2.-3. trimestr gravidity, vyznamné chronické krevni
ztraty)

Alternativa k transfuzi pfi jejim odmitnuti pacientem

Soucasna lé¢ba erytropoézu stimulujicimi ldtkami (ESA) u chronického
onemocnéniledvin

Mozné indikace (individualni zvazeni)

Anémie pfi chronickém onemocnénf ledvin bez é¢by ESA

Perzistujici anémie u onkologickych pacientd pfi nedostate¢né odpovedi
na ESA

Anémie chronickych onemocnéni nereagujici na samotnou lécbu ESA

Indikace s omezenou evidenci

Deficit zeleza u srdec¢niho selhani

Transfuze Setfici strategie u chirurgickych pacientl

Tab. 3. Prehled vybranych i. v. prepardtd Zeleza; upraveno podle (25)

Preparat | U¢inna latka Obsah Fe Max. davka

v jedné ampuli
Ferrlecit | Fe’* glukonat 62,5mg 200 mg/den
Venofer | Fe* oxid sachardt 100 mg 200 mg/den
Ferinject | Fe** karboxymaltéza | 500 mg 1000 mg/tyden

Tab. 4. Ganzoniho vzorec; upraveno podle (13)

Ganzoniho vzorec pro vypocet celkového deficitu zeleza:

Celkovy deficit Zeleza (mg) = télesnd hmotnost (kg) X (cilova hodnota Hb -
aktudini hodnota Hb) (g/1) x 0,24 + depot Zeleza (Mg)

pfi perordIni 1é¢bé. Jejich nevyhodou je vy3si cena a nutnost organi-
zac¢niho i personalniho zajisténi infuzni terapie. Moderni preparaty,
napfiklad Zelezitd karboxymaltéza, umoziuji doplnéni celkového de-
ficitu Zzeleza jednou nebo dvéma infuzemi v zavislosti na vysi deficitu.
Naproti tomu Fe** oxid sacharat a Fe** glukonat vyzaduji opakované
aplikace, protoZe maximalni davka pfi jednom podanf obvykle nepfe-
sahuje 200 mg (7).

Stanoveni celkové davky Zeleza

Celkovou substitu¢ni davku intravendzniho Zeleza je nutné stanovit
individualné tak, aby doslo k adekvatnimu doplnéni zasob bez rizika
pretizeni organismu Zelezem, které mUlze vést zejména k poskozenf
jater a myokardu. V bézné klinické praxi se davka nejcastéji urcuje
podle jednoduchych davkovacich schémat uvedenych v souhrnu Gdajd
o pfipravku (SPQ), kterd vychazeji z vychozi koncentrace hemoglobinu
a télesné hmotnosti pacienta. Tento postup je prakticky jednodussi
a prehlednéjsi nez vypocet pomoci Ganzoniho formule (4, 13).

Nezadouci ucinky i. v. Zeleza

Podavani vysokomolekuldriho dextranu zeleza bylo v minulosti
spojeno s vyssim rizikem hypersenzitivnich reakci véetné anafylaxe.
Moderniintravendzni prepardty maji podstatné priznivéjsi bezpecnostni
profil a zdvazné infuzni reakce jsou vzacné. Prechodné nezadouci ucinky

zahrnujf lokalni reakci v misté podani, nauzeu, zvraceni, pruritus, bolesti
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Tab. 5. VWhody a nevyhody p. 0. a . v. Zeleza; upraveno podle (6)

Vyhody

Nevyhody

B U¢inné u vétsiny pacientd
B Velmi nizké riziko zdvaznych nezadoucich Gcinkd
B Ekonomicka dostupnost

Peroralni zelezo

| Casté gastrointestinalni nezadouci Ucinky

M Riziko nizké adherence

B MUze byt nedostatecné pfi tézkych nebo pokracujicich krevnich
ztratach

B [ é¢ba mlze trvat nékolik mésicd

® Uc¢inné u vétsiny pacientd
B Rychlejsi korekce anémie a Ustup symptomi

Intravendézni
Zelezo

vjedné infuzi
B Zajisténd adherence
B Bez gastrointestinalnich nezadoucich Gcinkd

B Moznost podan{vysokych davek (az 1000 mg elementarniho Fe)

B Nutnost monitorované intravendzni infuze

B Vz4cné alergické nebo infuzni reakce

B Potieba vybaveni a personalu pro feseni nezaddoucich reakci
M Vysoka cena

hlavy a flush. Myalgie, artralgie a bolesti zad ¢i na hrudi se mohou obje-
vit zejména po podanf vyssich davek, obvykle viak spontanné odezni
do 48 hodin, a to i po aplikaci celé davky. Hypersenzitivni reakce jsou
vzacné, stejné jako zévazné ¢i Zivot ohrozujici komplikace. Jejich pato-
fyziologie neni zcela objasnéna; v minulosti byla diskutovéna souvislost
s uvolnénim volného Zeleza, které se viak u soucasné pouzivanych
preparatl klinicky vyznamné neuplatnuje. Rizikovymi faktory jsou
zejména rychld infuze, anamnéza atopie a lékové alergie. Ke snizenf
rizika se doporucuje pomalé podavéni, peclivé monitorovani pacienta
béhem aplikace a zajisténi dostupnosti resuscitatniho vybaveni. Rutinn{
premedikace neni u pacientd bez rizikové anamnézy doporucovana.
U nemocnych s anamnézou bronchiadlniho astmatu nebo vicecetnych
lékovych alergif Ize zvazit podani kortikosteroidd, pfipadné antihista-
minik. U pacientd s revmatoidnf artritidou mdze dojit k pfechodnému
zhorsenti kloubnich obtizi po aplikaci|i. v. zeleza; v téchto pfipadech Ize
rovnéz zvazit preventivni podani kortikosteroidl (2, 6).

Hypofosfatemie je relativné ¢astym nezddoucim Gcinkem, zejména
pfi podani Zelezité karboxymaltdzy, kde je popisovana az u 58 % pa-
cientd. Ve vétsiné pripadl je asymptomaticka a spontanné odezni. Ve
vzacnych zévaznéjsich pfipadech se miZe projevit slabosti proximalnich
svalovych skupin, bolestmi kosti nebo rozvojem osteomalacie (4, 7).

Pfi podavani parenterdiniho zeleza u pacientd s akutni nebo chro-
nickou infekcf je doporucovana zvysena opatrnost. Dosavadni studie ne-
prokazaly vyznamné zvyseni rizika klinicky relevantnich infekci, pfesto by
méla byt Ié¢ba odlozena u pacientl s probihajici bakteriemit. Pfitomnost
infekce sama o sobé viak nepredstavuje absolutni kontraindikaci, pokud
pomeér pifnosu a rizika hovofi ve prospéch |é¢by anémie (7).

Monitorace a hodnoceni odpovédi

Klinickd odpovéd na substituci zelezem mUze byt patrna velmi brzy
po zahajeni lécby. U pacient s pika syndromem casto dochazi k rychlé-
mu Ustupu obtizi, u syndromu neklidnych nohou byva po intravendéz-
nim podani Zzeleza popisovéana Uleva béhem nékolika dnd. Laboratorn{
odpovéd nasleduje vzestupem retikulocytd s maximem pfiblizné 7.az
10.den od zahdjeni terapie. Pfi adekvatni odpovédi Ize ocekdvat zvyseni
koncentrace hemoglobinu o > 10 g/l béhem 2 tydn (1, 6).

Kontrola krevniho obrazu je doporuc¢ena béhem prvnich 4 tydnd
peroralni1écby k ovéfeni Ucinnosti terapie. P¥i nedostate¢né odpovedi
je nutné zhodnotit adherenci, spravnost uzivani preparatu, pokracujici
krevni ztraty nebo poruchu absorpce. Substituce Zelezem by méla po-
kra¢ovat minimalné 3 mésice po normalizaci hemoglobinu k doplnénf
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zasob Zeleza a normalizaci sérového feritinu. Po dosazenf cilovych
hodnot je u rizikovych pacientd vhodnd dalsf monitorace krevniho
obrazu pfiblizné v Sestimési¢nich intervalech k zachyceni pfipadné
recidivy sideropenie (2, 7).

Specifické klinické situace

Mladé zeny

U premenopauzalnich Zen je sideropenicka anémie nejcastéji pod-
minéna menstruac¢nimi ztrdtami, graviditou nebo nedostate¢nym
pfijmem Zeleza. Zdvazna gastrointestindlni patologie je v této vékové
skupiné méné castd. U viech pacientek s potvrzenou sideropenii je
vhodné provést sérologicky screening celiakie. Dal3f gastrointestinalni
vysetfenf je indikovdno pouze pfi alarmujicich pfiznacich (napf. pfi
zmeéneé vyprazdiiovani, pfi zjevném krvaceni z GIT ¢i nelmysiném
hubnutf), u nemenstruujicich Zen (napt. po hysterektomii), pfi véku nad
50 let, vyznamné rodinné zatéZi kolorektalnim karcinomem nebo pfi
perzistujici ¢i neimérné tézké anémii vzhledem k predpoklddanym ztré-
tam. Lécbou prvni volby je peroraini substituce Zelezem; intravendzni
podanfje vyhrazeno pro intoleranci, selhdni lé¢by nebo potfebu rychlé
korekce (napf. v gravidité) (7).

Starsi pacienti

Anémie ve vy3sim véku je ¢astd a ma obvykle multifaktoridlni
etiologii. Deficit Zeleza se podili pfiblizné na poloviné pfipadd, ¢asto
v kombinaci s deficitem vitaminu B;, nebo foldtu. Mezi hlavni priciny
deficitu zeleza v této vékové kategorii patfi nedostatecny pfijem po-
travy, porucha absorpce, okultni gastrointestinalni krvacenf, medikace
zvysujici riziko krvaceni a chronickd onemocnéni. U seniorl je vzdy
nutné aktivné patrat po zdroji krvéceni. Pokud je substituce dobfe
tolerovana, zUstava perordini zelezo Ié¢bou prvni volby. Pfi intoleran-
ci, nedostate¢né odpovédi nebo pretrvavajicich krevnich ztratach je
indikovana intravendzni substituce (7).

Chronické srdecni selhani

Deficit zeleza je pfitomen u 40-70 % pacientl s chronickym sr-
decnim selhdnim (CHF - chronic heart failure). Je definovan feritinem
<100 pg/I nebo 100-299 pg/I pfi soucasné saturaci transferinu < 20 %.
U pacientd splnujicich tato kritéria je indikovéna intravendzni substi-
tuce zelezem, u niz byl prokazan pfinos ve zlepseni funkéni kapacity,
kvality Zivota a snizenf Cetnosti hospitalizaci. PerordInf Zelezo se u CHF

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz



obecné nedoporucuje pro nizkou U¢innost a castéjsi gastrointestinalni
nezadouci ucinky (7).

Chronické onemocnéni ledvin

Anémie je ¢astou komplikaci chronického onemocnéni ledvin
(CKD - chronic kidney disease), zejména pfi poklesu GFR pod 30 ml/
min/1,73 m?. Deficit Zeleza se podili pFiblizné na poloviné ptipadd
a ¢asto se kombinuje se snizenou produkci erytropoetinu a chronic-
kym zanétem. Absolutni deficit je definovan TSAT < 20 % pifi feritinu
< 100 pg/I u predialyzacnich a peritonediné dialyzovanych pacientd,
resp. < 200 pg/! u hemodialyzovanych nemocnych. U predialyza¢nich
pacientl Ize zahdjit peroraini substituci, avsak pfi nedostatec¢né odpove-
di nebo u dialyzovanych nemocnych je preferovéna intravendznilécba,
¢asto v kombinaci s erytropoézu stimulujicimi latkami (7).

Idiopatické strevni zanéty

Deficit zeleza se vyskytuje pfiblizné u tfetiny pacientd s aktivnim
IBD (irritable bowel disease). Pfi zanétu mohou hodnoty feritinu az
do 100 ug/l odpovidat deficitu zeleza, proto je nutné hodnotit i sa-
turaci transferinu. PerordIni substituce by neméla prekrocit 100 mg
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elementarniho Zeleza denné a jeji i¢innost mlze byt snizena aktiv-
nim zanétem nebo postizenim tenkého stfeva. Intravendzni 1é¢ba
je indikovéana pfi intoleranci perordinf terapie a u stfedné tézké az
tézké anémie (Hb < 100 g/I). Zdsadnf je soucasna optimalizace 1é¢by
zakladniho onemocnéni (7).

Zaver

Anémie z nedostatku Zeleza predstavuje nej¢astéjsi formu anémie
a jejf Uspésna 1écba vyzaduje nejen substituci Zeleza, ale predevsim
identifikaci a odstranénf vyvolavajici priciny. Perordini preparaty z(stavaji
lé¢bou prvnivolby u vétsiny klinicky stabilnich pacientd a pfi adekvatni
odpovédi umoznuji bezpecné doplnéni zasob Zeleza. Klicovym mo-
mentem je zhodnocenf laboratorni odpovédi béhem prvnich tydnd
terapie a posouzeni tolerance |é¢by. Intravendzni substituce je indiko-
véna pfi intoleranci peroralnich preparatd, poruse absorpce, nedosta-
te¢né odpovédinebo potfebé rychlé korekce anémie. Transfuznilécba
ma své misto pouze u hemodynamicky nestabilnich nebo vyrazné
symptomatickych pacientd a nenahrazuje naslednou suplementaci
Zelezem. Individualizovany pfistup s pravidelnou monitoracf umoznuje
optimalizovat terapii a minimalizovat riziko recidivy sideropenie.
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