DOI: 10.33570/CEUJGH.7.1.2
A vashianyos anémia gyakorisaga
gyulladasos bélbetegségben

W Resal Tamas dr.', Lupas Daniel dr.?, Szlics Ménika dr?, Szant6 Kata Judit dr.", Rutka Mariann dr.', Farkas Klaudia dr.",
Varga Marta dr.2, Molnar Tamas prof. dr.
1SZTE AOK, Belgyogyaszati Klinika, Gasztroenteroldgiai osztaly, Szeged; 2 Békés Megyei Kézponti Kérhaz,
Dr. Réthy Pal Tagkérhaz, Belgyogydaszati osztaly, Békéscsaba; ® SZTE AOK, Orvosi Fizikai és Orvosi Informatikai Intézet
Correspondence: molnar.tamas@med.u-szeged.hu

Bevezetés: A gyulladasos bélbetegség a vashidnyos anémia egyik leggyakoribb okozéja. Gyakran nem
kezelt szov6dmény, amely a betegek életminéségét rontja. Bar gyakran enyhe tiinetekkel jar, mint a
faradtsag és a levertség, azonban sulyosabb esetben gyakran jar dyspnoéval, és akar pszichés zavarokkal
is. Mivel azanémia tobb patomechanizmus utjan alakul ki, a diagnozis felallitasa mellett ajanlott a hattér-
ben megbuvé patolégiai folyamatokat tisztazni.

Célkitiizés: Tanulmanyunkban az anémia és a vasanyagcsere-zavarral jaré allapotok gyakorisagat vizsgal-
juk, tovabba hogy gyakrabban fordulnak-e el6 a betegség aktivitasakor, mint nyugalomban, illetve hogy
két, elviekben eltéré sulyossagu betegeket kezelé centrumban szignifikans kiilonbség van-e a laborpara-
méterek és az anémia/vasanyagcsere eltérésekkel jaré allapotok gyakorisadga k6zott.

Mddszer: Prospektive vizsgaltuk a jarobeteg-ambulancidkon megjelené gyulladasos bélbetegek
szérum-vasionértékét, a teljes vaskot6 kapacitast, a ferritin-, a hemoglobin- és a transzferrinszintet, a
transzferrinszaturaciét, a hematokritet, a thrombocytaszamot. A betegség aktivitasat a CRP (C-reaktiv
protein) alapjan hataroztuk meg.

Eredmények: Tanulmanyunkban az anémia gyakorisaga 26,6% volt betegeink kéz6tt, mig tisz-
tan vashianyos anémia 9%-ban fordult elé, azonban az esetek kétharmadaban az anémia a vas-
anyagcserében fellépd zavar miatt alakult ki. A biolégiai centrumban gondozott betegek kdrében
gyakrabban fordul el6 anémia (p<0,001), és vashianyos anémia is (p<0,001). A magas CRP-szinttel
jellemzett gyulladasos aktivitas esetén szignifikdnsan gyakoribb volt a sulyos vérszegénység el6for-
duldsa (p<0,001).

Kovetkeztetések: Eredményeink alapjan az anémia/vashidanyos anémia a gyulladasos bélbetegségek
gyakori szovédménye, és aktivitasaval korrelal. Gyakrabban fordul el6 sulyosabb betegeket gondozé bi-
oldgiai centrumban, mint kérhazi ambulancian. Az anémia rendezésének és a vaspotlasnak kiemelt sze-
repe kell hogy legyen a gyulladasos bélbetegek gondozasa soran, amely cs6kkentheti a betegek tiineteit,
és javithatja az életmindségiiket.

KULCSSZAVAK: vérszegénység, vashiany, IBD, Crohn-betegség, colitis ulcerosa

Frequency of iron deficiency anemia in inflammatory

bowel disease

Introduction: A leading cause of iron deficiency anemia is inflammatory bowel disease, and it's often an
untreated complication that impair quality of life. It's often accompanied by mild symptoms (fatigue,
lethargy), in severe cases dyspnoea and mental disorders can occur. Anemia develops through several
pathomechanisms, so, it's recommended to clarify the underlying pathological processes.

Aim:We examined the incidence of anemia/iron metabolic disorders, whether they occur more frequently
during disease activity than at remission, and whether there is a significant difference between laborato-
ry parameters and the incidence of anemia and iron metabolism abnormalities in two hospitals treating
patients with different degrees of severity.
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Methods: We prospectively examined serum iron-ion values, total iron binding-capacity, ferritin, hemoglo-
bin and transferrin levels, transferrin saturation, hematocrit, and platelet count in outpatient inflammatory
bowel patients. Disease activity was determined by CRP (above 10 mg/l was considered active inflammation).
Results: The incidence of anemia was 26.6% among patients, while iron deficiency anemia occurred in 9%,
however, in two-thirds of the cases, anemia occured due to a disturbance in iron metabolism. Anemia/
iron deficiency are also more common in patients treated at the biological center (p<0,001 in both cases).
The incidence of severe anemia was significantly higher (p<0.001), in case of high CRP levels.

Discussion: Based on our results, anemia/iron deficiency are common complications and correlate with
disease activity. Anemia is significantly more common among patients related to biological centre. Iron
supplementation should play a key role in patient care, which could increase the quality of life of patients.
KEYWORDS: anemia, iron deficiency, IBD, Crohn’s disease, ulcerative colitis

A gyulladédsos bélbetegség (inflammatory bowel disease
[IBD]: Crohn-betegség, colitis ulcerosa) remisszidkkal és
relapszusokkal tarkitott, immunmedialt, kronikus lefolyasu
allapot, amely a betegségben szenvedé egyének életminé-
ségét sok tényezd altal rontja, és allando testi és lelki nyo-
mast gyakorol rajuk. Kdszonhetéen azonban az egyre szé-
lesed6 terdpias palettanak, a klinikai tiinetmentességen tul
a komplett nyalkahartya-gydgyuldst és a mély remissziot
a paciensek egyre nagyobb aranyban érik el, elfeledkezve
ezaltal a jelenleg még nem gydgyithato alapbetegségiikrél.
A vashianyos anémia (iron deficiency anemia, IDA) szdmos
ok talajan kialakulhat, és az alapbetegséghez tarsulva ront-
ja a beteg allapotat, gyakran még akkor is csdkkent napi
terhelhet6séget eredményezve, amikor nem nyilvanvalé,
hogy felldngolt a bélbetegség. Az IDA eléfordulhat az IBD
barmelyik stadiumaban, és akar lehet a betegség elsé ti-
nete is. Kifejezetten gyakori kronikus aktivitas mellett, de
taldlkozhatunk vele aktivitasra utald klinikai tiinetek nélkal
is. llyenkor az IDA diagndzis felveti a tiinetmentesen zajlo,
a hattérben szubklinikusan megbuvé gyulladas és muco-
sakdrosodas lehetdségét. Emellett tartds, a bél allapotat és
funkcidjat hosszu tavon karositd kronikus aktivitds jatszhat
szerepet, mint funkciondlis vashiany. A vashidnyos anémia-
ban és gyulladasos bélbetegségben is szenvedbk pszichés
és mentalis életmindsége is rosszabb, mint a normalis vasz-
szinttel rendelkezé betegeké (1). Az IDA alapbetegségtdl
fuggetleniil csokkenti a terhelhet6séget, és alacsonyabb fi-
zikai aktivitast eredményez (2). IBD-ben az IDA a sulyosabb
lefolyas prognosztikai tényezéje: emelkedett a hospitaliza-
cidés és a mortalitasi riziké a vashidnyos betegek kozott (3).

A vashidnyos anémia egyik leggyakoribb gasztroentero-
l6giai oka az IBD a daganatos megbetegedések mellett.
A vashiany azonban nem mindig jar egyiitt anémiaval,
és bar a tinetek kevésbé sulyosak, a latens forma is gyak-
ran okoz panaszokat, és a betegek életszinvonalat rontja.
Egyutt jarhat faradékonységgal, csokkent szellemi teljesi-
t6képességgel, koncentraldsi nehézségekkel, fejfajassal,
hajhullassal, izom- és iziileti panaszokkal, dyspnoéval, szé-
diléssel, pruritusszal, alvasi és pszichés zavarokkal (4).

Az Osszes, gyulladasos bélbetegségben szenvedé beteg-
nél vizsgélni kell az anémia meglétét, és a gyulladdsos
paraméterek mellett ezeket is rendszeres id6ékdzokben
monitorozni kell az aktivitas és a gydgykezelés tipusdnak
fliggvényében 1-6 havonta.

Az aldbbi paraméterek ellenérzése szlikséges rutinszerG-
en az IBD gondozasa sordn az anémia tipusanak meghata-
rozasara: szérumhemoglobin, szérumvas, szérumferritin,
transzferrinszaturacio, a vorosvértestek szélességének
eloszlasa (RDW), atlagos corpuscularis térfogat (MCV).
Mivel a betegnél B, -vitamin- vagy folsavhiany miatt is ki-
alakulhat anémia (pl. kiterjedt vékonybél-reszekcié utan;
Salazopyrin, methotrexat vagy azatioprin szedése esetén),
legaldbb évente egyszer ajanlott a mérésiik szérumbdl (5).
Fontos kiegészit6 adattal szolgal a retikulocytaszdm meg-
hatarozasa is.

Az IBD-hez tarsuld, vasanyagcserével kapcsolatban kiala-
kul6 vérszegénység tipusai: vashidnyos anémia, krénikus
gyulladashoz tarsulé anémia és kevert jellegli anémia.
Ezek altaldban jol elkllonithetéek a laborparaméterek
alapjan (1. tdbldzat) (6).

1. tablazat: A vasanyagcserével kapcsolatos vérszegénységek elkiilonitése

Paraméterek

Vashianyos anémia

Krénikus gyulladas

. Kevert anémia
okozta anémia

Ferritin Csdkkent
Transzferrin Emelkedett
Transzferrinszaturacio Csdkkent
Hepcidin Csokkent
MCV Csdkkent
CRP Normal
RDW Emelkedett
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Emelkedett vagy normal Normal vagy emelkedett

Csokkent vagy normal Csdkkent
Csokkent Csokkent
Emelkedett Emelkedett vagy csokkent

Csobkkent vagy normal Csokkent vagy normal
Emelkedett Emelkedett

Normal vagy magas Normal vagy magas



Vashianyos
anémiak
megel6zésére
és kezelésére'
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2. tablazat: A biolégiai centrum betegeinek
adatai

Vizsgalt paraméterek Eredmények

Betegszam 527

Atlagéletkor 43,3 év

Osszes beteg 527 eset

Nemi arany Férfi 234 (44,4%)
N6 293 (55,6%)

IBD tipusa CD 310 (58,8%)
UC 217 (41,2%)

A Fe atlaga 14 mg/Il

A CRP atlaga 7,27 mg/|

A Hgb atlaga 131,68 g/l

A Ferritin atlaga 103,3 mg/l

A Tsat atlaga 19,99%

Bar minden, IBD-s betegeket gondozé gasztroenterolégus
elméletileg tisztdban van a fentiekkel, nagyon kevés adat
all rendelkezésre a fenti allapotok el6forduldsi gyakorisa-
gat illetéen a magyar betegek korében, féként nagyobb
esetszamu tanulmanyra alapozva.

Tanulmanyunkban célul tliztlk ki, hogy felmérjik a kilon-
b6z6 tipust anémidk gyakorisagat és sulyossagat gyulla-
désos bélbetegek kozott egy egyetemi bioldgiai centrum
és egy megyei kérhdz beteganyagara alapozva. Arra vol-
tunk kivancsiak, hogy a betegek kdzoétt milyen gyakorisag-
gal fordul elé latens vashiany, kiilonb6zé tipusd anémia a
gyulladasos aktivitas fliggvényében. Megvizsgaltuk, hogy
Crohn-betegségben és colitis ulcerosaban eltéré-e az ané-
mia/vashidnyos anémia el6forduldsa. Kivancsiak voltunk
arra is, hogy a két centrumban milyen gyakorisdggal for-
dult el6 ordlis, illetve vénas vaspotlas.

Modszerek

A Szegedi Tudomanyegyetem |. szdamu Belgy6gyaszati Kili-
nikdjan és a Békés Megyei Kdzponti Kérhaz Dr. Réthy Pal
Tagkérhazédban gyUjtott adatok alapjan felnétt, 1BD-ben
szenvedd jarébetegeket vizsgaltunk, akik 2019 szeptembe-
rétél 2020 majusaig jelentek meg az ambulancian. A fenti
idészakban, a két intézetben megjelend 6sszes ambulans
gyulladdsos bélbeteget valogatas nélkiil, prospektiv médon
bevontuk a tanulmanyba, akiknél vérvétel tortént a gondo-
zas részeként. Az IBD diagnézisa endoszkdpos és szovettani
vizsgalat alapjan lett felallitva minimum 3 hénapypal a tanul-
many kezdete el6tt. Kigydjtottik a betegek szérumban mér-
het6 vasionértékét, a teljes vaskotd kapacitast, a ferritin- és
transzferrinszintet, a transzferrinszaturaciét, a hemoglobin-
szintet, a hematokritet és a thrombocytaszamot valameny-
nyi esetben. Az IBD gyulladasos aktivitasat a CRP alapjan
hataroztuk meg, és a 10 mg/I feletti értéket tekintettiik aktiv
IBD-nek. Szandékosan a normal érték kétszeresével kalku-
lltunk, ugy gondoltuk, hogy igy jobban elvélaszthatok a
biztosan aktiv és inaktiv betegek.

Els6ként azt vizsgaltuk, hogy adataink alapjan mennyi-
re gyakori az anémia, a latens vashiany, és a vashianyos/
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gyulladasos/kevert anémia el6forduldsa gyulladasos bél-
betegek korében.

Az anémia diagnoézisanak feldllitdsakor a WHO kritériumait
alkalmaztuk (felnétt né <120 g/l, felnétt férfi <130 g/l). Az
anémiat felosztottuk enyhe és sulyos formdra: enyhe eset-
ben a Hb-szint 100 g/l feletti, mig sulyos esetben 100 g/I
alatti. Masodsorban felmértiik, hogy a bélbetegség aktualis
gyulladasos aktivitdsa és az anémia kdzott van-e korrelacio,
gyakoribb és sulyosabb-e az anémia aktiv IBD esetén. Vége-
zetlil 6sszehasonlitottuk az elvileg sulyosabb betegeket ella-
t6 bioldgiai centrum és a kérhaz beteganyagat a vasanyag-
csere-paraméterek és az anémia gyakorisagat illetéen.

Eredmények

Akétintézménybdl 6sszesen 719 beteget vontunk be. Kozii-
lik 527 az SZTE I. sz. Belgydgyaszati Klinikajan (44,4% férfi,
atlagéletkor 43 év), és 192 beteg a Békés Megyei kérhazban
(46,4% férfi, atlagéletkor 54 év) jelent meg ambulans rende-
Iésen. Az SZTE betegeinek adatait a 2. tdbldzat mutatja.

A 719 betegbél 191-nek volt anémiaja (26,6%). Az anémia
megoszlasa: enyhe anémia 163 (az 6sszes anémia 85%-a),
sulyos anémia 29 (15%). Az 6sszes gyulladdsos bélbeteg
4,0%-anak volt sulyos anémidja, amely az ECCO ajénlasa
alapjan a vénas vaskezelés abszolut indikacidja (7). A su-
lyos anémia szignifikdnsan gyakoribb volt a szegedi biol6-
giai centrum betegei kdzott (p<0,05).

Alacsony szérumvasértéket 219 beteg esetében észleltiink
(30,4%). Koziiliik 101 beteg esetében igazolddott anémiaval
nem jaré latens vashiany, amely a betegek kozel 15 szdza-
[ékét érintette. A latens vashidny szignifikdnsan gyakoribb
volt a békéscsabai betegek kozott (p<0,05). 63 betegnek
volt vashidnyos anémiija (8,8%), a bioldgiai centrumban
az 6sszes beteg 11,3%-anak, a nem bioldgiai centrumban
csupan 3,8%-anak (p<0,05). 11 betegnek volt krénikus gyul-
ladashoz tarsuld vashidnyos anémiaja (6%), és 44 betegnek
kevert eredet(i anémiaja (22,2%). A laborparaméterek alap-
jan az anémiaban szenved6 betegek 34%-anal (54 paciens)
vasanyagcserétél fuggetlendl alakult ki a vérszegénység,
mig 66%-ban vashidnnyal Osszefliggésben. A gyulladasos
bélbetegekben észlelt anémiak tipus szerinti megoszlasat
koérdiagramon abrazoltuk (1. dbra).

Szadmszakilag nagyobb aranyban tortént orélis és vénas vas-
potlas a bioldgiai centrum betegei kozott, de a kiilonbség

1. abra: A kiilonb6zé tipusu anémiak
megoszlasa beteganyagunkban

Vashianyos anémia
B Kevert anémia
CDA
Egyéb eredetl anémia

2. abra: A két centrum adatainak

3. abra: A CRP és az anémia mértékének
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adatainak 0sszehasonlitasat a 2. dbra mutatja. A betegek 369 130 o8
Ezt kdvetben dsszevetettilk a CRP-szintet és az anémia, SPEINED
illetve a sulyos anémia gyakorisagat. A vérszegénység Atlag CRP 5,63 mg/l 10,13 mg/I 15,91 mg/I
és az aktivitas korrelaciojat a biolégiai centrum 527 be-
tegén vizsgaltuk. Azt talaltuk, hogy a CRP szignifikdnsan Megbeszélés

magasabb volt (5,63 vs. 10,13 mg/l; p<0,001) az anémids
csoportban a nem vérszegény csoporthoz képest. Szin-
tén szignifikansan kilonbo6zott a CRP értéke az anémias
és a sulyos anémias betegek kozott (10,13 vs. 15,91 mg/l;
p<0,001) (3. dbra).

Osszehasonlitottuk az anémia gyakorisagat a UC-s és
a CD-s betegek kozott, azonban szignifikans eltérés
(p=0,648) nem volt a két betegség kdzott az anémia el6s-
fordulasanak tekintetében.

A vas létfontossagu elem, alapvet6 szerepet jatszik a DNS-
szintézisben, energiatermelésben, sejtproliferaciéban és a
[égzésben is. Nemcsak az alacsony szintje, de tulzott meny-
nyisége is klinikai tlineteket, illetve betegséget okozhat.
Napi igénye 25 mg, aminek f6 forrdsa a makrofagok 4ltal
Jfelfalt’, eloregedett vorosvérsejtek. A szervezetben a vas
legnagyobb mennyiségben a mitokondriumban és az en-

4. abra: A vasanyagcserével kapcsolatos anémiak kivizsgalasi sora

Gyulladasos bélbetegséghez tarsuld vérszegényseg

Betegségaktivitas, CRP, calprotectin, szérumvas

| Egyéb okok kizarasa: B, ,-vitamin-hiany,

Y
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v
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/
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\
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Vashianyos anémia

Kevert tipusu anémia

Kronikus gyulladas
okozta anémia

Central European Journal of Gastroenterology and Hepatology
Volume 7, Issue 1/ March 2021

Osszefoglalé kdzlemények / Reviews

5



Osszefoglalé kdzlemények / Reviews

doplazmas reticulumban talalhaté (8). Gyulladédsos bélbe-
tegségben a vashianyos allapot tobbféle patomechaniz-
muson keresztiil alakulhat ki. EI6idézheti a bélnyélkahartya
sériilése okkult, kronikus vérvesztés utjan, kialakulhat az
enterocytak csokkent vasfelszivd kapacitasanak révén, de
a krénikus gyulladasos allapot 6nmagdaban is képes vashi-
anyos allapotot el8idézni, citokinmedialt jelutak révén. A
hepcidin és a gyulladasos mediatorok gatoljak a ferroporti-
non keresztiil a vas keringésbe jutasat a makrofagokbél és
az enterocytakbdl. Tovabba a gyulladasos citokinek fokoz-
zak a makrofagok vasfelvételét, promotaljak az erythropha-
gocytosist, és gatoljdk a vesében az erythropoetin termelé-
sét, ami altal részben kozvetve, de kdzvetlendl is gatoljak a
csontvelében a vorosvérsejt-termelést (9).

Az anémia gyakorisaga 30-50% kozott valtakozik kulon-
b6z6 vizsgdlatok soran, taldn magasabb az arény a gyer-
mekkori IBD esetén (10, 11). Elgondolkoztatd, hogy a be-
tegek gondozasa kapcsan a vashaztartds paramétereinek
rendszeres kontrollja csak minden negyedik beteg esetén
torténik meg (10). Pedig ezen adatokkal a birtokunkban
az anémia tipusanak tisztazasa rutinfeladat, amelynek is-
merete segit a beteg megfeleld kezelésében. A kivizsgalas
menetét a 4. dbra mutatja.

Jollehet, minden vashidnyos éllapotban vaspétlasra len-
ne szlikség, ennek gyakorisaga jéval ritkdbb. A betegek
20-25% részeslil vaspétlasban, amelynek mintegy fele vé-
nas kezelés (11). Vizsgalatunkban a biolégiai centrumban
18,7%-ban, a nem bioldgiai centrumban 12,4%-ban tor-
tént vaspétlas. Mivel a vashianyos allapotok gyakorisaga
nem kilonbozott 1ényegesen (szemben a vashiany és az
anémia sulyossagaval), a vaspoétlas alkalmazasi gyakori-
sdga egyfajta minéségi mutato is lehet a betegek ellata-
si szinvonalat tekintve. Erdekes megfigyelés és napjaink
«vakcinalazaban” fontos adat, hogy kenyai gyermekek
kozott a vashidnyos anémia prediktalta a nem megfeleld
szerokonverziét diftéria-, pertussis- és pneumococcus-
vakcinat kdvetéen (12). Eredményeink alapjan az anémia
és a vashidnyos anémia az IBD gyakori szovédménye,
nagyjabdl az irodalmi adatokkal egybecsengéen minden
harmadik beteget érint. Az anémia sulyossdga a beteg-
ség aktivitasaval korreldl. Mintank alapjan az esetek két-
harmadaban az anémia oka a vasanyagcserében fellépd
zavar miatt alakul ki. Gyakrabban fordul elé a sulyosabb
betegeteket gondozé bioldgiai centrumban, mint a kér-
hazi ambulancidn. Ezt nemcsak sajat adataink mutatjak,
egy korabbi tanulmany soran egy egyetemi klinikai és egy
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Roviditesek

»  CD = Crohn-betegség

»  CDAI = Crohn’s Disease Activity Index

»  CRP = C-reaktiv protein

»  ECCO = European Crohn’s and Colitis
Organisation

»  Hgb = hemoglobin

»  Htk = hematokrit

»  IBD = gyulladasos bélbetegség

»  IDA = vashidnyos anémia

»  TSAT = transzferrinszaturacio

»  UC = colitis ulcerosa

maganpraxis IBD-s betegeit vizsgalva a vérszegénység
gyakorisaga szignifikdnsan kilonbozott (28,8% vs. 12,9%)
(13). Az anémia fennallasa sulyosabb betegséglefolyassal
parosul, egy korabbi vizsgalatunk alapjan a vérszegénység
a szteroidrefrakteritds és a colectomia prediktora colitis
ulcerosaban (14).

Az anémia rendezésének és a vaspoétlasnak kiemelt szere-
pe kell hogy legyen a gyulladasos bélbetegek gondozasa
soran, amely csokkentheti a betegek tiineteit, és javithat-
ja az életmindségiiket. A vérszegénység és a vashaztar-
tas vizsgalatanak a napi rutin részének kell lennie az IBD
gondozasa soran. A kit(izott terapias célok kozott pedig a
klinikai tiinetek megsziintetése, a nyalkahartya-gyogyulas
elérése és a biokémiai gyulladdsos markerek normalizalo-
dasa mellett a vashiany rendezése is egyenrangu kell hogy
legyen.

A kézlemény mds folydiratban kordbban nem jelent meg, és
mdshovd nem kiildtiik be.

Anyagi tdmogatds: A kbzlemény megirdsa és a kapcsolédé
kutatémunka anyagi tdmogatdsban nem részesiilt.
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