REZIME RADA

Uvod: Sekundarni nedostatak željeza u bolesnika na hemodijalizi glavni je uzrok smanjenog odgovora na terapiju rekombinantnim humanim eritropoetinom . Zbog toga je izuzetno važno u ovih bolesnika pratiti status željeza u organizmu. 

Ciljevi istraživanja su bili: definisati vrijednosti sadržaja hemoglobina u retikulocitima kao eritropoetinom, zatim procijeniti efikasnost korištenja vrijednosti sadržaja hemoglobina u retikulocitima u administraciji željeza HD pacijenata. 

Ispitanici i metode: Radi se o prospektivnoj studiji u kojoj je straživanjem bilo na peritonealnoj dijalizi. Svim bolesnicima je data nadomjesna terapija željezom i.v. s ciljem održavanja feritina između 300 llg/I iSOOllg/1 i saturacije transferina preko 20%.Ispitanici su bili oba spola, odabrani metodom slučajnog izbora. U momentu uključenja u istraživanje ispitanici su imali stabilan hemoglobin (9- 11 g/dl) (najmanje dva uzastopna mjerenja). U istraživanje je uključeno 32 hroničnih hemodijaliznih bolesnika koji su na hemodijaliznom tretmanu duže od tri mjeseca i na terapiji eritropoetinom. Zatim 21 ispitanik koji je na hemodijaliznom tretmanu duže od tri mjeseca i bez terapije eritropoetinom i ispitanici na kontinuiranoj ambulantnoj peritonealnoj dijalizi ( CAPD ).- ispitanici su bili stariji od 18 godina. U istraživanje nisu bili uključeni bolesnici koji imaju malignu bolest. Danas ne postoji niti jedan idealan test za praćenje kretanja vrijednosti željeza u bolesnika koji nemaju dovoljno željeza i primaju terapiju rhEPO. Testovima koji su dostupni mjeri se samo specifični dio metaboličkog puta željeza, što onemogućuje opsežnu analizu. Najčešće se koriste testovi kojima se mjeri serumski feritin, zasićenje transverina i udio hipohromi eritrocita. Glavni nedostatak mjerenja vrijednosti serumskog feritina je u tome što ne pokazuje postojanje funkcionalnog deficit željeza. Zasićenje transverina izražava se udjelom koji se dobije diobom serumskog željeza sa ukupnim kapacitetom vezivanja željeza bolji je indikator funkcionalnog nedostatka željeza ( serumsko Fe /TIBC X 100%). Nedostatak te metode je značajna dnevna biološka varijacija (30%). 

Mjerenje hipohromnih crvenih ćelija, prilično je nova tehnika proizašla iz novijeg tehnološkog napretka u automatizaciji brojanja ćelija, čime se direktnije određuju vrijednosti hemoglobina u eritrocitu. U tom postupku koristi se protočna citometrija (Flow cytometry method), kojom se određuje intracelularna koncetracija hemoglobina u populaciji eritrocita. Sadržaj hemoglobina u retikulocitima određuje se istom metodom. Navedeni parametar je Ret-he određen na aparatu Sysmex XE 2100. U 53 ispitanika sa hroničnog programa dijalize i kontinuirane ambulantne peritonealne dijalize (CAPD) koji su bili na terapiji epoetinom i iv. željezu duže od tri mjeseca, određivani su uobičajni hematološki i hemoglobin, hematokrit, MCV, MCH. MCHC, trombociti, retikulocit, željezo, kapacitet vezivanja ukupnog željeza-TIBC, slobodni kapacitet vezivanja ukupnog željeza-UIBC, feritin, saturacija transferina, C-reaktivni-protein, proteinogram, transaminaze, Ik/V (mjera doze dijalize). Svim bolesnicima su mjesečno određivani hematološki i biohemijski parametri. Većini bolesnika je davana nadomjesna terapija željezom (Venofer), s ciljem održavanja feritina između 300-500 μg/L. Istraživanje je trajalo u periodu od avgusta do decembra 2008 .godine provedeno je na Odjeljenju za nefrologiju, dijalizu i transplantaciju bubrega, Klinike za interne bolesti Univerzitetskog kliničkog centra u Tuzli. Svi ispitanici na hroničnom programu dijalize primali su epoetin alfa ili beta, tri put a sedmično nakon hemodijalize i intravenski ili subkutano. 

Rezultati i diskusija: Studijom sU bili obuhvaćeni pacijenti sa hroničnog hemodijaliznog programa na terapiji eritropoetinom (rh EPO) i.v. željezu, zatim pacijenti na kontinuiranoj peritonealnoj ambulantnoj dijalizi (CAPD) takođe na terapiji eritropoetinom i i.v. željezu i pacijenti na hroničnoj hemodijalizi na i.v. željezu bez terapije eritropoetinom. Nije bilo značajne razlike u zastupljenosti spolova između ispitanika i kontrolne grupe. Takođe je postojala ujednačenost u trajanju dijalize između ispitanika i kontrolne grupe. 

Prosječna starosna dob u cjelokupnom uzorku bila je ujednačena, dok se broj ispitanika na hroničnom hemodijaliznom programu i broj ispitanika kontrolne skupine na kontinuiranoj peritonealnoj ambulantnoj dijalizi (CAPD), značajno razlikovao. Komparirane su prosječne vrijednosti eritrocita, MCV, MCH, MCHC i hematokrita unutar ispitaničke kontrolne grupe. Kontrolna grupa je imala značajno vece vrijednosti eritrocita, dok je ispitanička grupa imala značajno veće vrijednosti MCH (prosječan sadržaj hemoglobina po eritrocitu), što je razumljivo da ispitanici imaju niže vrijednosti zato i primaju eritropoetin (rh EPO ). 

Poređene su dalje vrijednosti retikulocita, frakcije nezrelih retikulocita, retikulocita niske, srednje i visoke fluorescencije, trombocita i C-reaktivnog proteina između članova kontrolne i ispitaničke grupe. Nisu nađene statistički značajne razlike, ali su članovi ispitaničke grupe imali tendencu ka većim vrijednostima retikulocita u odnosu na kontrolnu grupu, a s obzirom na granično nesignifikantnu p-vrijednost (0,08). Ovo je razumljivo nešto veći retikulociti su odgovor na rhEPO terapiju. U našem istraživanju poređene su vrijednosti pratećih parametara vezanih za deficit željeza. Nije nađena značajna razlika u vrijednostima serumskog željeza, retikulocitnog hemoglobina i hemoglobina između ispitanika i kontrolne skupine. Ipak, jasno je primjetno da su članovi ispitaničke grupe imali nešto veće vrijednosti navedenih parametara u odnosu na kontrolnu grupu. Ukoliko bismo kao referentni standard koristili kriterije satuacije transferina i nivoa feritina u cjelokupnom uzorku smo ima11 26/53 (49,1 %) pacijenata sa deficitom željeza. 

Zaključak: Praćenje hematoloških i biohemijskih parametara, kod posmatranih bolesnika na hemodijalizi, omogućuje nam esencijalne informacije za planiranje i vođenje adekvatne terapije eritropoetinom. Određivanje sadržaja hemoglobina u retikulocitima ima atribute koji mogu ostvariti idealan test željeznog statusa za hemodijalizne pacijente, precizan za dijagnozu deficijencije željeza. Za maksimalan učinak rh Epo terapije, neophodna je adekvatna nadoknada željeza.

