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Hlavne dovody anémie 0ee

e nizky pocet erytrocytov
(RBC)

e abnormality RBC

e abnormality
hemoglobinu




Antlanemika oo

e terapeutika, ktorée:
+ N poéet RBC

alebo

+ 1 mnozstvo
hemoglobinu v Kkrvi

www.sigmaaldrich.com/etc/medialib/life-scienc...




Nizky pocet RBC 3

e Straty krvi

e neadekvatna tvorba
Krvi

e hadmerny rozpad RBC
alebo

e kombinacia vsetkych 3
faktorov

Red blood

cell
Oxygen released

to tissue cells _8 e

Hemoglobin
molecules

Oxygen bonded
with hemoglobin molecules

www.helpfulhealthtips.com/Images/A/Anemia-sym...




Straty Krvi

e terapia pomocou:

+ expanderov objemu krvi
(plazma)

alebo

+ transfuzii RBC
(vacsie straty krvi)

+ terapia existujucej priciny
(napr. Gl vredy)

transfusion

Stomach

Peptic ulcers
may lead to
bleeding,
perforation,
or other
emergencies




Neadekvatna tvorba
Krvi

microcytova anémia — deficit
zeleza - Fe (hypochromna)

megaloblasticka anémia

perniciozna anémia - deficit B,
deficit kyseliny listovej

aplasticka anémia — idiopaticka,
toxicka, radiacna, virusova...




Metabolizmus Fe
Absorpcia & distribucia

e oxidacia na Fe3* bez rozdielu pévodnej formy (v zaludku
PO p.0.)

e acidita (ako aj solubilizujuce latky, napr. askorbat) zabraﬁuju
precipitacii prirodzene nerozpustného Fes3*

e absorpcia zeleza — sliznicou tenkého Creva v
duodéne & hornej Casti jejuna

e V krvi > vazba Fe na transferin

(prenos k ostatnym bunkam organizmu)

e existuje kontrola spatnou vazbou — 11 absorpciu Fe pri
deficiencii (a naopak, | absorpciu pri nadbytku)



Faktory ovplyvnujuce H
absorpciu Fe

Tf-Fe3+
Esophagus
Fhut;tes\ Tf
Tannins
Antacids
Fe3+
Fe3+ /
Stomach
Duodenum
Fyzikalny stav (bio-dostupnost)
Inhibitory Antacida, taniny, skrob, prebytok Fe...
Kompetitory Olovo, kobalt, stroncium, mangan, zinok

Facilitatory Askorbat, citrat, aminokyseliny, nedostatok Fe
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Exkrécia Fe :°

e vacsina Fe — v organizme recyklovana

retikuloendotelovym systémom (odstrafovanie starucich
erytrocytov)

e neexistuje fyziologicky regulacny mechanizmus pri
exkrécii Fe (na rozdiel od jeho vychytavania & recyklacie)

e malé, ale konstantné mnozstva su eliminovane:

> Gl stratami krvi (a potenim)

> odlupovanim bb koze & povrchu sliznice GIT (1 mg/den
u muzov & 1.5 - 2 mg/den u zien s pravidelnou menstruaciou)

e 1] straty — akutne alebo chronické krvacanie, Gl
parazitarne infekcie



Recyklacia Fe & metabolizmus | s:
(suhrn) o

Duodenum . Erythrocyte

. [ron Intake . Ferritin

& Ferric iron
(Rségl%%’ B Ferrous iron
b, :
¢ AW Transferrin
Transferrin
receptor

wsssssw Ferroportin

(Erythrocyte

generation) Iron Loss (feces, menstruation,

pregnancy, lactation)
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Anémia z deficitu Fe

e najCastejSia anemia dospelych

e U schopnost absorbovat & skladovat Fe =
nedostatocna tvorba hemoglobinu

e suplementacia Fe (sulfit seleza)

e sulfat obsahuje okolo 37% Fe
(glukonat len okolo 13%)

e davkovanie v zavislosti od potrieb Fe

e odporucanie = 1 tableta denne
(65 mg Fe pre pacientov nad 12 rokov)



Fe 1t
Vedrlajsie ucinky

O problémy zaludka a criev (25% pacientov):
+ podrazdenie zaludka & krce
+ obstipacia, hnacCka, nausea, vracanie

e palenie za sternom & zmena farby moca (menej

caste)

e frekvencia & zavaznost vedlajsich uCinkov
I s davkou Fe



Fe o
Interakcie

e antibiotika typu TTC alebo chinolonov
(Fe U efektivitu)

o | efektivitu levodopy

e nema sa pouzivat so solami horcika,
antacidami alebo s penicillaminom

e vitamin C 1l absorpciu Fe
(bez N vedlajsich uginkov)



Indikacie parenterailnej 3
aplikacie Fe

e neznasanlivost’ p.o. Fe
(absolutna)

e nemoznost’ resorpcie Fe
(chirurgické zasahy GIT, zapalové ochorenia GIT, malabsorpéné sy.)

e dlhodoba strata velkéeho mnozstva krvi
(hereditarna hemoragicka teleangiektazia)



Vitamin B, +:

produkovany anaerobnymi baktériami (napr. Streptomyces
species; netvoria ho rastliny ani cicavCie tkaniva)

funguje ako enzym, v uzkom spojeni s kyselinou

lIStOVOU (nedostatok folatu & B,, zakonite vedie k nedostatku
tymidylatu)

nedostatok B,, vedie k deficiencii intracelularneho

metioninu, Co blokuje dostupnost’ redukovaného
folatu pre potreby DNA syntézy

dalsi nedostatok spdsobuije:
defektnu syntézu myelinu (v neuralnom systéme)
defektné dozrievanie RBC (v kostnej dreni)



Absorption of vitamin B,, S

.. . By
Coycopectein of i, 4nco, Sibmine '
—ce * (vitamin By)

Vit. B,, combine with

intrinsic factor forming a
complex that resist
digestion by GIT enzymes.

This complex is absorbed
at terminal ileum by
pinocytosis.

Vit. B,, is transported to
the liver where it is stored.

Terminal ileum



Perniciozna anémia o
Nizky pocet RBC & nedostatok hemoglobinu

e Vitamin B, (cyanokobalamin)
e vela uCinkov (vratane nervového systému)
e anemia je lieCena inj. (s.c.,i.m.)

e 100 ng denne 6 az 7 dni

e pri zlepseni stavu, redukcia davky na 100 ug kazdy
druhy den (7 davok)

e potom 100 ug kazdé 3 az 4 dni pocCas 2 az 3
tyzdnov

e nasledne, 1 inj. mesacne pocas celéeho zivota



Blz :o
Vedlajsie uc€iny & interakcie

Vedlajsie ucCinky
e hnacka & svrbenie koze (zriedkavé)
e tazke alergicke reakcie (velmi zriedkavé)

Interakcie

e kyselina aminosalicylova & kolchicin mGzu
redukovat ucinnost vitaminu B,

e ostatne, zriedkavo pouzivane lieky & neumerna
konzumacia alkoholu moézu tiez ovplyvnovat jeho
ucinnost



Anéemia z nedostatku kyseliny | sz
listove]

e kyselina listova — nachadza sa v mnozstve

potravin (pecen, hrach, SoSovica, pomarande, celozrnné
chleboviny, Spargla, repa, brokolica...)

e anémia — denna davka 1 mg

e pri pacientoch s nedostatkom B,, sa po je]
podani upravi pocet RBC, ale poskodenie
nervovej sustavy progreduje d’alej



Kyselina listova T
Vedlajsie uciny & interakcie

Vedlajsie ucCinky
e povazovana za mimoriadne bezpecnu
e alergicke reakcie (velmi zriedkavé)

Interakcie
e fenytoiny interaguju s kyselinou listovou, Cim sa
U ich aginnost (1 riziko kicov)
e trimetoprim & metotrexat U metabolizmus kyseliny

listove] (potrebné monitorovanie hladin & uprava davkovania) —

interakcie na urovni farmakodynamickej (ovplyvnenie
ucinku oboch latok)
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Stimulacia kostnej drene & | :::
tvorba RBC

epoetin alfa - synteticka forma erytropoetinu
(produkovany oblickami & stimuluje tvorbu & uvolfiovanie RBC)

vhodny pri anémii rozneho povodu:
anemia spojena s chronickym renalnym zlyhanim

anémia suvisiaca s terapiou HIV-infikovanych pacientov
Zzidovudinom

anemia pri chemoterapii pacientov s karcinomami
obmedzenie krvnych transfuzii pri chirurgii
aneémia nedonosencov

kosacikovita anemia

anemia spojena s reumatoidnou artritidou



Erytropoetin sec.

” n = s = 0000
Receptorova signalizacia ES:.
JAK2 protein tyrosine
kinase domain
structure

EPO
receptor
monomers

EPO
receptor
dimerization

<5 } 35335353385 & 2‘2
Pod

2. ..’..‘.......
3 B i:%
> -
-

") JAK2 activation &
[y autophosphorylation

JAK2
monomers

MAP
kinase

STATS homo-
dimerizalion

Gene activation and transcription of
—» regulators of RBC growth and maturation

WO( ResearchGate627 x 585



https://www.researchgate.net/figure/24209549_fig4_Figure-2-Erythropoietin-receptor-signaling-Binding-of-Epo-to-its-receptor-EpoR
https://www.researchgate.net/figure/24209549_fig4_Figure-2-Erythropoietin-receptor-signaling-Binding-of-Epo-to-its-receptor-EpoR
https://www.google.sk/search?tbs=simg%3Am00&tbnid=tAG6xeMKXFuwlM%3A&docid=WB48bBzgaJsRCM&client=firefox-b&bih=472&biw=1093&tbm=isch

Epoetin alfa o2

Davky & upozornenia

e davkovacia schéma sa moze lisit v zavislosti od
priciny anemie

e vSetky davky maju byt individualizované
e VO vSeobecnosti, davkovanie epoetinu alfa pri
dospelych zacCina od 50 do 100 IU/kg 3x tyzdenne

(iv., s.c.), potom pokracuju udrziavacie davky

e nema byt podavany pacientom so zavaznou,
nekontrolovanou hypertenziou



Epoetin alfa

Vedlajsie uc€iny

bolesti kibov e bolesti hlavy
bolesti hrudnika e vysoky TK

hnacka e Iritacia v mieste inj.
svrbenie e nNausea

unava e vracanie

horucka e zrychlenie tepu
slabost



Epoetin 3T
Skupinovy NU vsetkych epoetinov :

e Zavazné kozné reakcie - SCAR (severe cutaneous adverse
reactions - aj smrtelnée) vratane:

» Stevens-Johnson sy (sJs)

» toxicka epidermalna nekrolyza (Ten)

e zavaznejsie pri dlhodobo posobiacich
e vyskyt sa neda odhadnut’ (veimi zriedkavé)

© upozornit’ pacienta (vyrazka, pluzgiere, priznaky podobné chripke,
olupovanie koze)

e okamzite ukoncit lieCbu
e reakcie SJS, TEN — uz nikdy epoetin

epoetin alfa
darbepoetin alfa
epoetin beta

epoetin théta

epoetin zeta
metoxypolyetylenglykol
epoetin beta



Ostatne lieky pouzitelne pri | 3¢
aplastickej anemii

e anabolicke steroidy, nandrolén &
oxymetolon - pouzivane pri lieCbe anémie

e nandrolon je indikovany pri anémi
sposobenej renalnym zlyhanim

e oxymetolon moze byt pouzity pri lieCbe
aplastickej anemie



Oxymetolon H
Davkovanie & vedlajSie uCinky

e davkovanie oxymetolonu musi byt
individualizovane

e najbeznejsSia davka je 1 az 2 mg/kg

e odpoved na liek je pomala (evidencia uginku moze trvat
niekolfko mesiacov)

e zoznam vedlajsich ucinkov anabolickych steroidov

je extremne d|h)'/ (akné, zvysena frekvencia mocenia, bolesti
hrudnika, maskulinizacia u zien...)
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Nadmerny rozpad RBC —
hemolyticka anémia

Vnutorné faktory (hereditarne):
abnormality stavebnych proteinov RBC
rozdiely v hemoglobine

Vonkajsie faktory:

abnormalna odpoved imunitného systemu
zrazanie krvi v malych cievach

niektore infekcie

vedlajsie ucCinky liekov




Typy hemolyticke] anémie

hemolyza:

malaria

mikroangiopaticka hemolyticka anémia
neimunna hemolyticka anémia po chemikaliach alebo toxinoch
idiopaticka autoimunna hemolyticka anémia
sekundarna imunna hemolyticka anémia
hereditarne hemolytické anémie:
nedostatok G6PD

eliptocytdza

ovalocytéza

sférocytoza

kosacikovita anémia (drepanocytoza)
thalassémia

hemolyticka transfuzna reakcia




Hemolyticka anemia 3
Liecba

e zavisi od typu & priciny hemolyticke] anémie
e kyselina listova, Fe & kortikosteroidy

e transfuzie krvi alebo odstranenie sleziny
(splenektomia) SU Vv niektorych akutnych pripadoch
nutné



Anemicka pani
Samuel Dirksz van

Hoogstraten
cca. 1660-1670
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