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Summary

Iron deficiency anemia is the most common cause of anemia in children. In Poland,
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anemia may occur in about 22% of children. Paleness of the skin is a rather uncertain
symptom due to differences in skin pigmentation, mucosal color should be assessed
by physical examination. The first laboratory check-up should be done around
6 months of age. Ferritin levels should always be evaluated with CRP because fer-
ritin is an acute phase protein. The greatest need for iron in a child appears around
4-5 months of age. Causes of anemia that cannot be treated with iron: celiac disease,
lambliosis, Crohn’s disease, lead poisoning, anemia of chronic diseases (initial stage),
thalassemia. After starting iron treatment, you should always evaluate the effects

after 4 weeks and deepen the diagnostics if necessary.

WPROWADZENIE

Anemia z niedoboru Zelaza jest najczestszg przyczyng
niedokrwistosci u dzieci. Jest wiele czynnikéw etiologicznych
niedoboru tego pierwiastka w organizmie, ktére trzeba bra¢
pod uwage podczas diagnostyki niedokrwistosci u mtodych
pacjentéw. W tej pracy zostang oméwione potencjalne przy-
czyny, diagnostyka oraz leczenie anemii z niedoboru zelaza
u dzieci.

OMOWIENIE

Anemia to zaburzenie charakteryzujace sie spadkiem
stezenia hemoglobiny i/lub erytrocytéw w poréwnywaniu
do normy przyjetej dla danego wieku i ptci (1). Wytyczne

Nowa PepiaTRIA 4/2019

WHO (2) odnosnie diagnostyki anemii w zaleznosci od wieku
i ptci zostaty przedstawione w tabeli 1. Diagnostyka pierwot-
nej przyczyny oraz skuteczne postepowanie terapeutyczne
w tym schorzeniu s istotne ze wzgledu na konsekwencje
zdrowotne ostrej i przewlektej niedokrwistosci, majace szcze-
g6lne znaczenie u dzieci w wieku rozwojowym.

Anemie z niedoboru Zelaza zazwyczaj cechuja powolny
poczatek i przewlekty charakter. Do powiktan dtugotrwatej
niedokrwistosci nalezg m.in. zaburzenia wzrostu i pokwitania,
obnizona aktywnos¢ motoryczna, trudnosci w utrzymaniu
uwagi, trudnosci szkolne oraz zaburzenia kardiologiczne: ta-
chykardia, pojawienie sie szmerdéw skurczowych nad sercem
i kardiomegalia.
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Tab. 1. Poziomy hemoglobiny, przy ktérych rozpoznaje sie anemie (badanie na poziomie morza) wedtug WHO [g/dl]

Anemia
Populacja Bez anemii
tagodna umiarkowana ciezka
dzieci 6.-59. m.z. >11,0 10,0-10,9 7,0-9,9 <7,0
dzieci 5.-11. r.z. >11,5 11,0-11,4 80-10,9 <8,0
dzieci 12.-14. r.z. 212,0 11,0-11,9 80-10,9 <8,0
kobiety niebedace w cigzy > 15. r.z. >12,0 11,0-11,9 80-10,9 <8,0
kobiety ciezarne >11,0 10,0-10,9 7,0-9,9 <7,0
mezczyzni > 15. r.z. >13,0 11,0-12,9 80-10,9 <8,0

EPIDEMIOLOGIA

Niedokrwistos¢ jest schorzeniem wystepujacym w duzym
odsetku u oséb na catym $wiecie. Czesto$¢ wystepowania
anemii rézni sie znacznie pomiedzy krajami, osiggajac najwyz-
sze wskazniki w krajach, gdzie endemicznie wystepuje mala-
ria. Anemia z niedoboru Zelaza diagnozowana jest najczesciej
u dzieci do 5. r.z. i wiagze sie z duzym zapotrzebowaniem
na zelazo wynikajacym z gwattownego wzrostu i zbyt matej
podazy w diecie. Wedtug WHO niedobér Zzelaza odpowiada
za ponad 50% przyczyn anemii u dzieci.

Chociaz globalnie szacuje sie, ze Sredni odsetek populacji
dotknietej tym schorzeniem to 24,8%, to dla dzieci w wieku
0,5-4,99 roku to az 47,4%. W Europie u dzieci w wieku 0,5-4,99

roku odsetek dotknietych anemia jest nizszy niz na $wiecie
i wynosi 26,5%, a w wieku 5-14,99 roku juz tylko 9,3%. Dokfad-
ne dane epidemiologiczne dla Polski zostaty przedstawione
ponizej.

Czestos$¢ wystepowania anemii na $wiecie wedtug
WHO (3) u dzieci od urodzenia do wieku przedszkolnego
(0-4,99 roku) przedstawia rycina 1.

Polska nalezy do krajow, gdzie problem wystepowania
anemii zostat okreslony jako ,umiarkowany”. Dane WHO dla
Polski przedstawiajg sie nastepujaco:

— populacja dzieci 0-4,99 roku - 1,804 mln,

— odsetek dzieci z poziomem Hb < 11 g/dl - 22,7%,

— populacja dziecizanemia — 410 tys.
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Ryc. 1. Czestos$¢ wystepowania anemii na $wiecie u dzieci w wieku 0-4,99 roku
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KLASYFIKACJA

Anemie najczesciej klasyfikuje sie ze wzgledu na wielko$¢
erytrocytu, ktora jest istotnym parametrem w diagnostyce
réznicowej tego schorzenia. W zaleznosci od wielkosci
krwinki wyréznia sie anemie mikro-, normo- i makrocytar-
na. Zmniejszenie objetosci erytrocytu (mikrocytoza) moze
nastepowaé w przebiegu niedokrwistosci z niedoboru
zelaza, w niektérych przypadkach wrodzonej niedokrwi-
stosci syderoblastycznej oraz w talasemiach. Zmniejszenie
objetosci moze by¢ wynikiem: 1. zmniejszenia ilosci he-
moglobiny w komérce, co jest spowodowane niedoborem
zelaza, niezbednego do produkcji hemu - w przypadku
niedokrwistosci niedoborowej oraz syderoblastycznej, badz
2. nieprawidtowej jej budowy — w przypadku talasemii.
Prawidtowa wielkos¢ erytrocytu stwierdzana jest w niedo-
krwistosciach pokrwotocznych oraz hemolitycznych, a takze
w przebiegu chordéb przewlektych. Zwiekszenie objetosci
erytrocytu (makrocytoza) wystepuje najczesciej z powodu
zaburzenia dojrzewania kwaséw nukleinowych w komor-
kach prekursorowych erytrocytéw, spowodowanego m.in.
niedoborem B, ./kwasu foliowego. Schorzenie to czesto
towarzyszy chorobie alkoholowej, chemioterapii i prze-
wlektym zaburzeniom funkcji watroby. Makrocytoza moze
wystapi¢ w przebiegu zaburzen funkcji szpiku - w zespole
mielodysplastycznym badz aplazji.

Warto tez pamieta¢, ze we wczesnych fazach rozwoju
choréb manifestujacych sie mikro- badz makrocytoza moze
nie dojs¢ jeszcze do zaburzenia wielkosci erytrocytu i w ba-
daniach laboratoryjnych moze by¢ stwierdzona prawidtowa
wielko$¢ krwinki.

OBRAZ KLINICZNY ANEMII U DZIECI

Objawy niedokrwistosci zalezg od stopnia zaburzen,
tempa narastania, choréb wspdtistniejacych oraz mozliwosci
adaptacyjnych ustroju.

Do najczestszych objawdéw anemii z niedoboru zelaza
naleza:

— blados¢,

— braktaknienia,

— ostabienie,

— bodleizawroty gtowy,

— apatia i sennosc (lub rozdraznienie),

— szybkie meczenie sig,

— przy$pieszona akcja serca,

— zwiekszone pragnienie (szczegdlnie u niemowlat).

Niedobdr zelaza moze ponadto prowadzi¢ do zaburzen
odpornosci (niedobdr zelaza wptywa na funkcjonowanie lim-
focytéw), napadow bezdechu u dzieci, zakrzepicy, pica (spo-
zywanie substancji niejadalnych — dla anemii charakterystycz-
ne sa: ziemia, 16d, surowa skrobia), zmian w nabtonku (zajady,
zmiany troficzne naskorka, rzadziej zespét Plummera-Vinso-
na) oraz zespotu niespokojnych nég (4).

Badaniem fizykalnym mozna stwierdzic¢:

— blados¢: skoéry, sluzéwki jamy ustnej i spojowek, bla-

dos¢ czerwieni warg, prze$wiecanie matzowin usznych,

— szmer skurczowy nad sercem,

— tachykardie,

— tamliwo$¢ paznokci,
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— nadzerki w kacikach ust,

— tamliwos¢ wtosow,

— zmiany troficzne naskoérka,

— zahamowanie przyrostu masy ciafa.

Warto zwr6ci¢ uwage, ze blados¢ powtok skérnych jest
dos¢ niepewnym objawem ze wzgledu na réznice w pigmen-
tacji skory. Dlatego nalezy wieksza uwage zwracac na blados¢
spojowek, jezyka, sluzéwek. Nasilenie tachykardii koreluje ze
stopniem obnizenia poziomu hemoglobiny i jest wyrazem
adaptacji ustroju do anemii.

PRZYCZYNY NIEDOBORU ZELAZA U DZIECI

W organizmie ludzkim 75% zelaza zwigzane jest z biatka-
mi hemowymi: mioglobing i hemoglobing, 20% z biatkami
magazynujacymi (ferrytyna i hemosyderyna), a 3% zawarte
w waznych systemach enzymatycznych (cytochromy, kata-
lazy, peroksydazy) (5).

U dzieci ponizej 6. m.z. stezenie Hb zmienia sie znaczaco
w zaleznosci od wieku po urodzeniu. U noworodka donoszo-
nego zaraz po urodzeniu poziom hemoglobiny moze wynosic¢
14,9-23,7 g/dl, by po 2 tygodniach spas¢ do 13,4-19,8 g/dI,
osiagajac nadir w 2. m.z. (9,4-13,0 g/dl), a do 6. m.z. stabilizuje
sie w granicach 10,0-13,0 g/dl. Noworodki donoszone maja
duze zapasy zelaza z okresu ptodowego, a takze otrzymuja
znaczace ilosci pochodzace z rozpadajacej sie hemoglobiny
ptodowej (ze $redniego poziomu ok. 17 g/dl przy urodzeniu
do 11 g/dl nadiru w wieku ok. 2 miesiecy).

U noworodkéw urodzonych przedwczesnie bardzo czesto
wystepuje anemia jako efekt krétszego czasu dostarczania
zelaza przez tozysko od matki, zmniejszonej produkcji EPO
oraz czestego pobierania krwi (jatrogenna).

W wieku okoto 4 miesiecy niemowle donoszone za-
czyna potrzebowad wiecej zelaza pochodzacego z pokar-
mu (ilo$¢ w mleku matki jest niewystarczajaca), co wynika
gtéwnie z gwattownie zwiekszajacej sie objetosci krwi
krazacej oraz zwiekszania sie masy mie$niowej. U oséb
dorostych 95% zelaza pochodzi z,,0dzysku’, wiec dzienna
podaz tego pierwiastka powinna pokry¢ tylko 5% zapotrze-
bowania. Inaczej jest u niemowlat donoszonych po 4. m.z.
i dzieci, gdzie dieta powinna pokry¢ az 30% dziennego
zapotrzebowania.

Dieta niemowlat czesto zawiera niewystarczajaca ilos¢
zelaza lub jego biodostepnos¢ jest niska. Biodostepnos¢ ze-
laza zalezy od jego pochodzenia (generalnie zelazo pocho-
dzace z pokarmoéw miesnych jest znacznie lepiej wchtaniane
niz z pokarméw roslinnych) oraz obecnosci w pokarmie
czynnikéw utatwiajgcych wchtanianie lub hamujacych.
Do czynnikéw utatwiajacych wchtanianie nalezy witamina C,
podczas gdy taniny (herbata), btonnik, fosforany hamuja
absorbcje.

Wochtanianie jelitowe (gtéwnie w dwunastnicy) zalezy od
zawartosci zelaza w organizmie (poziomu transferyny i fer-
rytyny), poziomu erytropoetyny oraz biodostepnosci zelaza.
Niska masa urodzeniowa, przedtuzone karmienie piersig bez
suplementacji zelaza s najistotniejszymi czynnikami ryzyka
wystapienia ciezkiej anemii (6).

Majac powyzsze na uwadze, niedobdr zelaza u dzieci moze
powstac na skutek:

— czynnikéw prenatalnych: anemia u matki, wczesniactwo,
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— czynnikéw dietetycznych: dieta uboga w zelazo -
przedtuzone karmienie piersig ponad 6 miesiecy bez
suplementacji zelaza lub wprowadzanie pokarméw
z mafg dostepnoscia zelaza, np. dieta wegetarianska.
Nieprzetworzone mleko krowie réwniez zwieksza ryzy-
ko anemii, szczegdlnie wprowadzone do diety dziecka
przed ukoniczeniem 1.r.z,

— czynnikéw jelitowych: zelazo wchfaniane jest gtéwnie
w dwunastnicy, wiec choroby obejmujace dwunastni-
ce mogg obniza¢ wchtanianie zelaza (celiakia, choroba
Lesniowskiego-Crohna, pasozyty). Uposledzone wchta-
nianie moze tez wynikac¢ z infekcji Helicobacter pylori
i stanu zapalnego (rzadko). Czasami obserwuje sie
zwiekszong utrate zelaza z krwig przez jelita (zapalenie
jelit zwigzane z nadmierng podaza mleka krowiego,
inne choroby zapalne jelit, naduzywanie NLPZ, uchytek
Meckela).

Zaobserwowano rowniez, ze czesto$¢ wystepowania

anemii powigzana jest z niskim statusem spoteczno-ekono-
micznym (7).

DIAGNOSTYKA

Kluczowe sg wczesna identyfikacja i leczenie niedoboru
zelaza, poniewaz ma on wptyw na wiele pdzniejszych ne-
gatywnych konsekwencji. Anemia z niedoboru zelaza jest
bardzo czesta, objawy kliniczne sg niecharakterystyczne
i rozwijaja sie powoli. Blados$¢ czesto pozostaje niezau-
wazona ze wzgledu na réznice w nasyceniu skoéry barw-
nikiem. Powstaje wiec pytanie, kiedy dokonywa¢ badan
przesiewowych.

Amerykanskie Towarzystwo Pediatryczne (American Aca-
demy of Pediatrics) rekomenduje badania przesiewowe
w 12. miesigcu zycia dziecka (8). Amerykanska organizacja
CDC (Centers for Disease and Prevention) rekomenduje bada-
nie przesiewowe pomiedzy 9.a 12. m.z., a nastepnie co 6 lub
12 miesiecy u dzieci z grup podwyzszonego ryzyka.

Polskie Towarzystwo Pediatryczne nie wydato wigzacych
rekomendacji. Praktyka postepowania czesci pediatrow jest
taka, ze zalecaja czesto pierwsza, ,kontrolng” morfologie
ok. 6. m.z., podczas bilansu. Takie postepowanie wydaje sie
by¢ stuszne. Podstawowym badaniem przesiewowym jest
morfologia krwi.

W praktyce klinicznej (9) niski poziom hemoglobiny (Hb)
i niska $rednia objetos¢ erytrocytu (MCV) sa szeroko stoso-
wane do identyfikacji niedokrwistosci z niedoboru zelaza,
ale nalezy pamietac, ze nie sg specyficzne i mozna je znalez¢
w innych stanach, takich jak talasemia i choroby przewlekte.
W przypadku braku infekcji poziom ferrytyny w surowicy lub
poziom rozpuszczalnego receptora transferyny w surowicy
w pofaczeniu z poziomem hemoglobiny stanowiag najlep-
sze podejscie do oceny gospodarki zelazowej w populacji
0godlnej (10).

Wykonujac oznaczenie poziomu ferrytyny w surowicy,
przyjmuje sie za wartos¢ graniczna 12 ng/ml. Ze wzgledu
na fakt, iz ferrytyna jest biatkiem ostrej fazy, powinna by¢
oznaczana facznie z CRP (prawidtowe poziomy ferrytyny
z podwyzszonym poziomem CRP sa niediagnostyczne).
Innym proponowanym podejsciem jest ustalenie wartosci
granicznej ferrytyny na 30 ng/ml.

Poziom rozpuszczalnego receptora transferyny w surowicy
nie jest powszechnie dostepny ani stosowany w praktyce
klinicznej w wielu krajach. Hepcydyna jest hormonem pep-
tydowym, produkowanym przez watrobe w odpowiedzi
na powiekszajace sie zapasy zelaza (11). Hepcydyna hamuje
absorpcje zelaza, a jej poziom obniza sie w niedoborze ze-
laza. Niski poziom hepcydyny moze okazac sie przydatnym
testem do przewidywania odpowiedzi na wchfanianie zelaza
w niedoborze zelaza (12). Dodatkowg korzyscia jest to, ze
w przeciwienstwie do ferrytyny niski poziom hepcydyny,
wskazujacy na niedobor zelaza, nie jest zwiekszany przez
stany zapalne w organizmie.

DIAGNOSTYKA ROZNICOWA

Ponizej wymieniono inne przyczyny anemii mikrocytowej

hipochromicznej:

1. Niedobor Zzelaza niewynikajacy z niedoboru w die-
cie (przy typowym obrazie klinicznym i badaniach
dodatkowych), ktéry nie odpowiada (lub bardzo stabo
odpowiada) na leczenie zelazem:

— Celiakia
Celiakia jest najwazniejsza i najczestsza przyczyna
anemii z niedoboru zelaza poza niedoborem w po-
zywieniu. Kiedy nalezy mysle¢ o celiakii? Przede
wszystkim przy braku odpowiedzi na leczenie ze-
lazem, a takze przy wspotistnieniu dodatkowych
objawéw chorobowych (13): réznorodne objawy
brzuszne i ze strony przewodu pokarmowego,
brak przyrostu masy ciata i wzrostu, afty, choroby
autoimmunologiczne. Pamietac nalezy, ze czesta
postacia celiakii jest tzw. postac niema lub bezob-
jawowa, ktéra przez wiele lat pozostaje nierozpo-
znana, a jedynym objawem moze by¢ niepoddajaca
sie leczeniu anemia z niedoboru Zelaza.

— Lamblioza
Zarazenia Giardia lamblia (lamblioza, giardioza)
chociaz sg czeste, zaréwno u dzieci, jak i u dorostych
zwykle przebiegajg bezobjawowo (14). Wydalanie
lamblii w kale moze trwa¢ 6 miesiecy lub diuze;j.
Lamblioza objawowa najczesciej charakteryzuje
sie biegunkami, utrata masy ciata, ostabieniem.
Przewlekajgce zakazenie lamblig moze prowadzic¢
do niedokrwistosci z niedoboru zelaza.

— Choroba Le$niowskiego-Crohna
Najczesciej dotyczy nastolatkéow i mtodych doro-
stych. Przy wystepowaniu objawéw jelitowych (bdl
brzucha, biegunka, wyczuwalny guz w prawym
dolnym kwadrancie brzucha) i podwyzszonych
wyktadnikach stanu zapalnego rozpoznanie staje
sie dos¢ fatwe. Wymaga potwierdzenia endoskopo-
wego. Czasami wystepuja postacie skapoobjawo-
we, gdzie poza rzadkimi i niespecyficznymi bélami
brzucha wystepuje niedokrwisto$¢ niepoddajaca
sie leczeniu.

— Zatrucie otowiem
Rzadkie, dotyczy obecnie wchtfaniania otowiu ze
starych farb otowiowych (stare domy), kontami-
nacji wody czy bardzo starych zabawek (otowiane
zotnierzyki). Dziatanie toksyczne otowiu polega
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na uszkadzaniu erytrocytéw przez blokowanie
mechanizméw wbudowywania zelaza w struktury
hemowe.
2. Inne przyczyny niedokrwistosci mikrocytowej hipochro-
micznej, niewynikajace z niedoboru zelaza (rzadsze):
— niedokrwisto$¢ choréb przewlektych (szczegélnie
w poczatkowym okresie),
— talasemie.

LECZENIE

Leczenie niedoboru zelaza opiera sie na suplementacji
tego pierwiastka w celu uzupetnienia niedoboru i odbudo-
wania zapasu. Pacjenci z niedoborem Zelaza (z anemia lub
bez) powinni zwiekszy¢ przyjmowanie zelaza z pokarmem.
Warto w tym miejscu nadmieni¢, ze zelazo zawarte w pokar-
mach roslinnych lub w pokarmach wzbogaconych w zelazo
nie jest tak dobrze wchtaniane jak zelazo z pokarmoéw mie-
snych. W przypadku wigkszych niedoboréw wskazana jest
suplementacja doustna.

Rekomendowana dawka zelaza elementarnego to
3-6 mg/kg/dobe, nie wiecej niz 150 mg. Dawka 3 mg/kg/
dobe jest zwykle wystarczajaca i wigze sie z mniejszg ilo-
$cig dziatan niepozadanych. W celu optymalnej absorpcji
preparaty zelaza powinny by¢ podawane pomiedzy posit-
kami, z produktami zawierajagcymi witamine C (np. $wiezo
wyciskany sok owocowy).

Preparaty siarczanu zelaza powodujg szybki i znaczacy
wzrost poziomu hemoglobiny, sa natomiast gorzej tolero-
wane. Zwiazki polisacharydowe Zelaza sa znacznie lepsze
w smaku i lepiej tolerowane, przez co wspétpraca z pacjen-
tem i rekomendowany czas leczenia sg czesciej zachowane.
Dostepne sa dane potwierdzajace skutecznos¢ oraz dobrg
tolerancje preparatéw zelaza sukrosomalnego (15) (pirofos-
foran zelaza tréjwartosciowego w podwdjnej membranie
fosfolipidowej zapewniajacy lepsza tolerancje zotagdkowo-
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-jelitowg oraz dobre wchtanianie) w postaci kropli do poda-
wania doustnego lub proszku, a takze zelaza elementarnego
w postaci syropu (kropli).

Ocena skutecznosci leczenia

Zelazo elementarne podawane w dawce 3-6 mg/kg/dobe
powinno wywotac wzrost poziomu hemoglobiny o 1 g/dl
po 4 tygodniach. Bardzo wazne jest dokonanie oceny skutecz-
nosci leczenia, a w razie jej braku podjecie dalszych dziatan
diagnostycznych. Odpowiedz retikulocytarna powinna by¢
widoczna juz po 72 godzinach od rozpoczecia skutecznego
leczenia.

Podawanie preparatéw zelaza powinno by¢ kontynuowa-
ne 2 miesigce po normalizacji poziomu hemoglobiny.

WNIOSKI

1. Diagnostyka anemii u dzieci czesto jest opdzniona,
co moze mie¢ powazne konsekwencje. U noworodka
donoszonego wykonaj pierwsza morfologie w wieku
6 miesiecy. U wczesniaka — odpowiednio wczesniej.

2. Najwazniejszymi czynnikami wystgpienia anemii z nie-
doboru Zelaza u dzieci sa: wcze$niactwo, niska masa
urodzeniowa, anemia u matki w cigzy, wytaczne kar-
mienie piersig po 6. m.z.

3. Przy badaniu morfologii oraz poziomu ferrytyny nalezy
oznaczyc¢ CRP.

4. Jezelijest to mozliwe - rozwaz oznaczenie hepcydyny.
Niski poziom wskazuje na niedobdr zelaza i sugeruje
dobra odpowiedz na leczenie doustne.

5. Najczestszg przyczyng w Polsce (poza prostym nie-
doborem zelaza w diecie) anemii hipochromicznej,
mikrocytarnej u dzieci jest celiakia. Czestg — lamblioza.
Pozostate sg znacznie rzadsze.

6. Stosowanie preparatéw zawierajacych zwigzki polisa-
charydowe zelaza zwieksza compliance pacjentéw —
preparaty te maja lepszy smak i sa lepiej tolerowane.
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