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Uvod: Adolescencija (10-19 godina) je period brzog rasta i pubertetskog sazrevanja, tokom koga se vrednosti hemoglobina polno
razlikuju, a potrebe za gvozdem rastu, posebno nakon menarhe. Posto se deficit gvozda Cesto razvija pre nego Sto hemoglobin
padne ispod dijagnostickih pragova, pristup zasnovan samo na hemoglobinu moze potceniti smanjenu hematolosku rezervu.

Cilj: Prikazati prakticne kriterijume za anemiju i deficit gvozda u adolescenciji i prevesti ih u izvodljivu PBM klini¢ku putanju
za svakodnevnu praksu..

Metod: Narativni pregled kljuénih medunarodnih smernica i odabranih novijih publikacija, uz fokus na tri interpretativna
domena koja uklju€uju rezerve gvozda, raspoloZzivost gvozda za eritropoezu i inflamatorni konforni efekat..

Rezultati: Klinicki znaCajan deficit gvozda Cesto postoji bez jasne anemije, narocito kod adolescentkinja. Minimalni
laboratorijski paket zato treba da proSiri procenu izvan kompletne krvne slike i ukljuci serumski feritin i zasicenje transferina,
uz C-reaktivni protein kada se sumnja na inflamaciju, kako bi se izbegao lazno poviSen feritin. Obilna menstrualna krvarenja
predstavljaju najprakticniji okida¢ za ranu evaluaciju i terapiju gde dodatno visokoriziéne situacije ukljuCuju hroniéna
inflamatorna oboljenja i malapsorpciju.

Zakljuc¢ak: PBM u adolescenciji je najefikasniji kada se sprovodi ranim prepoznavanjem rizika, potvrdom deficita gvozda i
uzroka, pravovremenim uvodenjem terapije gvozdem i dokumentovanjem odgovora do korekcije rezervi. Transfuzija
eritrocita treba da bude rezervisana za jasno indikovana akutna stanja, a ne da zameni zakasnelo etioloSko zbrinjavanie.

Kljuéne re¢i: adolescencija, anemija, deficit gvozda, program upravljanja krvlju pacijenta

Introduction: Adolescence (10-19 years) is a period of rapid growth and pubertal maturation during which haemoglobin values
differ by sex and iron requirements increase, particularly after menarche. Because iron deficiency often develops before haemoglobin
falls below diagnostic thresholds, a haemoglobin-only approach may underestimate depleted haematological reserves.

Aim: To present practical criteria for anaemia and iron deficiency in adolescence and translate them into a feasible patient
blood management (PBM) clinical pathway for routine practice.

Methods: A narrative review of key international guidelines and selected recent publications, focusing on three interpretive
domains: iron stores, iron availability for erythropoiesis, and the confounding effect of inflammation.

Results: Clinically significant iron deficiency frequently exists without overt anaemia, especially in adolescent girls.
Therefore, the minimum laboratory work-up should extend beyond the complete blood count to include serum ferritin and
transferrin saturation, with C-reactive protein when inflammation is suspected, to avoid falsely elevated ferritin. Heavy
menstrual bleeding is the most practical trigger for early evaluation and treatment; additional high-risk situations include
chronic inflammatory diseases and malabsorption.

Conclusion: PBM in adolescence is most effective when implemented through early risk recognition, confirmation of iron
deficiency and its cause, timely initiation of iron therapy, and documentation of response until iron stores are replenished.
Red blood cell transfusion should be reserved for clearly indicated acute conditions and should not substitute for delayed
aetiological management.
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(1). U praksi patient blood managementa (PBM), to nam
predstavlja poruku za primarnu i Skolsku medicinu gde ado-

Adolescencija (10-19 godina) je razvojno razdoblje ubrzanog
linearnog rasta, pubertetskog sazrevanja i promena u
telesnoj kompoziciji, $to povecava potrebe za gvozdem i &ini
ovu dobnu grupu osetlivom na deficit gvozda i anemiju.
Indikator Svetske zdravstvene organizacije (SZO) za prace-
nje prevalence anemije kod adolescenata pozicionira anemi-
ju u ovom uzrastu kao relevantan javnozdravstveni problem,
pri emu su adolescentkinje nakon uspostavljanja menstru-
acije dodatno izloZene riziku zbog ponavljanih gubitaka krvi

lescenti nisu grupa odraslih, ve¢ grupa sa dinamiénim potre-
bama i specifiCnim okida¢ima rizika.

Sideropenija obuhvata spektar stanja od smanjenih rezervi
gvozda (deficit gvozda bez anemije) do anemije usled deficita
gvozda (IDA). Laboratorijske promene nastaju postepeno, a
interpretacija moze biti oteZana u prisustvu inflamacije, zbog
toga Sto se serumski feritin pona3a kao protein akutne faze. U
HELENA studiji, definicije statusa gvoZda zasnivale su se na
feritinu i sTfR uz obavezno iskljuéenje ispitanika sa CRP
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>5 mg/L, to nagladava praktiénu potrebu da se feritin tumadi
uz marker inflamacije (2). SZO smemica o upotrebi feritina
eksplicitno naglasava da se, kada postoji rizik od inflamacije,
feritin procenjuje uz marker inflamacije (najéesée CRP), kako
bi se izbegla pogresna procena statusa gvozda (3).

lako su podaci istraZivanja za Balkan heterogeni, dostup-
ni nacionalni nalazi ukazuju da se rizik od anemije povecava
ve¢ u ranom pubertetu. U jednom od prvih nacionalnih istra-
Zivanja u Srbiji (7-14 godina) zabeleZeno je da je najvisa ude-
stalost anemije u uzrastu 12-14 godina, Sto praktiéno upucu-
je da preventivni skrining i intervencije treba aktivirati pre raz-
voja Kliniki izrazene anemije (4).

U okviru koncepta upravljanja krvlju pacijenta, deficit gvoz-
da i anemija posmatraju se kao modifikabilni rizici, uz sistemat-
sku primenu dijagnostickih i terapijskih strategija radi optimiza-
cije pacijentove krvne rezerve i racionalne primene transfuzije
(5). U tom okviru, dijagnosticki pragovi za definisanje anemije
oslanjaju se na preporuéene uzrasno- i polno-specifiéne gra-
niéne vrednosti hemoglobina prema SZO smernici (6).

DEFINICIJE | OPERATIVNI KRITERIJUMI

Anemija u adolescenciji se definise prema SZO kao koncen-
tracija hemoglobina (Hb) ispod starosno- i polno-specificnih
pragova iz smernice iz 2024. godine (6). Kako smemica pra-
gove prikazuje po uzrasnim grupama, u adolescentskom ra-
sponu se prakti¢no primenjuje da je za uzrast od 10 do 11
godina prag grupe od 5 do 11 godina, za uzrast od 12 do 14
godina jedinstven prag za oba pola, te za uzrast od 15 do 19
godina pragovi koji odgovaraju odrasloj grupi od 15 do 65
godina (Tabela 1) (6). Mi ove pragove ne tretiramo kao puku
klasifikaciju, ve¢ kao okida€ za standardizovanu putanju $to
je potvrda nalaza i procena klini€kog konteksta, proSirenjem
obrade na status gvozda i uzrok gubitka, te blagovremeno
uvodenje terapije gvozdem kada je deficit verovatan ili doka-
zan. Ovakvom standardizacijom smanjujemo varijabilnost po-
stupanja i rizika da transfuzija postane zamena za pravovre-
menu etioloSku obradu i korekciju deficita.

Tabela 1. Pragovi hemoglobina za definisanje anemije (6)

Uzrast Pol  Pragza Napomena
anemiju (g/L)
10-11 Oba <115 Za uzrast 10-11 koristi se prag
grupe 5-11 godina.
12-14 Oba <120 Jedinstven prag za oba pola.

15-19 Zenski <120
15-19 Mudki <130

Prag isti kao za Zene 15-65.
Prag isti kao za muskarce 15-65.

Deficit gvoZda (DG) podrazumeva da raspolozive rezerve
gvozda nisu dovoljne za potrebe eritropoeze i drugih fiziolos-
kih funkcija i moze postojati i kada je hemoglobin joS u re-
ferentnim granicama. Zato se DG bez anemije ne postavlja
na osnovu jedne vrednosti, ve¢ kombinacijom parametara re-
zervi i raspoloZivosti gvozda (najCeSée feritin i zasiéenje
transferina — TSAT, uz hemoglobin), jer se upravo u preane-
mi¢noj fazi najlakS8e spreCava napredovanje ka Kklinicki
izrazenoj anemiji (7). Kljuéna metodoloska i klinicka tacka je
inflamacija, jer je feritin protein akutne faze i moZe biti norma-
lan ili poviSen uprkos realnom deficitu. Zbog toga SZO u
smernici 0 upotrebi feritina naglaSava da se feritin tumaci uz
marker(e) inflamacije i da se u populacijama/pojedincima sa
inflamacijom koriste visi pragovi za identifikaciju deficita (6).
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Anemija usled deficita gvozda (IDA) definiSe se kao sni-
Zeni hemoglobin uz laboratorijske dokaze DG. Praktiéno je
vazno da DG i IDA €ine kontinuum, gde laboratorijski znaci de-
ficita Cesto prethode padu hemoglobina, zbog ¢ega je prepo-
znati DG pre razvoja IDA najracionalniji PBM potez (7). Zbog
toga ¢e se ove operativne definicije dosledno primenjivati u
daljoj analizi kako bi rezultati studija bili uporedivi i direktno
primenljivi u okviru pristupa upravljanja krvlju pacijenta.

EPIDEMIOLOGIJA | DOBNO-POLNE RAZLIKE

Podaci GBD iz 2021. godine pokazuju izrazeno polno razdva-
janje optere¢enja anemijom na globalnom nivou gde preva-
lenca anemije iznosi 31,2% kod Zena i 17,5% kod muskaraca,
pri E&emu se razlike izmedu polova postepeno povecavaju na-
kon uzrasta od 5 godina i ostaju naglasene kroz adolescen-
ciju i odraslo doba (8). Za PBM to znaci da se rizi¢na putanja
ne formira tek u trudnoéi ili neposredno pred zahvat, ve¢
ranije i to tokom adolescencije, kada su potrebe za gvozdem
dinami¢ne, a gubici (menstrualni) i nutritivni obrasci Cesto
nepovoljni. Zbog toga oslanjanje samo na Hb propusta deo
klini¢ki relevantnih stanja, jer DG &esto prethodi padu Hb.

U PBM pristupu, skrining treba organizovati kao ciljanu
putanju na nacin gde ¢emo prepoznati riziCne grupe i uraditi
procenu Hb i statusa gvozda pre ocekivanog stresa (proce-
dura, krvarenje, trudnoca u kasnoj adolescenciji). U PBM me-
trikama (MAPBM) kao indikator kvaliteta se navodi udeo pa-
cijenata kod kojih su Hb i status gvoZzda odredeni 21-90 dana
pre operacije gde se isti princip metodoloski moZe preneti na
ambulantnu trijazu riziénih adolescenata uz lokalno prilago-
davanje (9).

U desetogodisnjem istrazivanju sprovedenom u Severnoj
Grékoj (trudne adolescentkinje 12-19 godina) utvrdeno je pri-
blizno 1/3 anemije i viSe od 1/2 deficita gvozda, Sto prakti¢no
oznacava vulnerabilnu putanju gde laboratorija treba da bude
alat za trijazu i pravovremenu korekciju (10). Sli¢no navede-
nom, hrvatski multicentriéni podaci (Cetiri tercijarna centra;
n=864; 2017-2021) nam ukazuju na veliku varijabilnost puta-
nja gde je oralno gvozde u primarnoj praksi uvedeno kod
54,1% pre dolaska u tercijarni centar, dok se ues¢e hospita-
lizacije, transfuzije i IV gvozda znacajno razlikovalo izmedu
centara $to predstavija tipican PBM argument za standardi-
zovan minimalni algoritam pre transfuzije (11).

Savremene preporuke ukazuju da DG u adolescenciji
najceSce nastaje kombinacijom nedovoljnog unosa, odnosno
smanjene apsorpcije gvozda, povecanih potreba u rastu i hro-
ni¢nih gubitaka to su kod adolescentkinja menstrualni gubici,
posebno obilna krvarenja, Cest okida i moraju biti eksplicitni
deo trijaZe (12). U Srbiji je prijavijena procena stope adoles-
centnih trudnoca oko 50 na 1.000 devojaka 15-19 godiSnje, $to
dodatno pojacava PBM znacaj ranog skrininga i korekcije de-
ficita gvozda u savetovaliStu i primarnoj zastiti (13).

LABORATORIJSKA DIJAGNISTIKA U PBM
KOD ADOLESCENATA

U okviru PBM-a, laboratorijska dijagnostika kod adolescenata
treba da omoguéi operativno odluivanje koje ukljuCuje:
a) da li postoji anemija i koji je morfoloski obrazac,
b) dalije prisutan deficit gvozda,
c) da li inflamacija menja interpretaciju parametara
statusa gvozda.
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U PBM-u laboratorija nije samo opis dobivenih rezultata,
nego alat za odluku gde izveStaj treba da vodi klini¢ara prema
tome $ta je verovatni uzrok i koji su sledeci koraci pre razma-
tranja transfuzije.

Osnovni skrining panel

Minimalni panel sa najvecim dijagnostickim prinosom Cine:

a) KKS sa eritrocitnim indeksima (Hb, Hct, MCV, MCH,
MCHC, RDW) koja nam potvrduje anemiju i daje mor-
foloSki okvir, ali treba naglasiti da indeksi nisu do-
voljno specifiéni da sami iskljuCe deficit gvozda (14).

b) Serumski feritin (SF) kao primarni marker rezervi, uz
obaveznu napomenu da u inflamaciji moZe biti lazno
uredan ili povisen (14).

c) Marker inflamacije: najmanje CRP, ali se u okruzenji-
ma sa CeS¢im infekcijamalinflamacijom preporucuje
istovremeno CRP i AGP i korekcija interpretacije feri-
tina u inflamatornom kontekstu (3).

Ako je feritin granican ili interpretativno nesiguran (povi-
Sen CRP/AGP ili jaka klinicka sumnja), sledeéi korak je pro-
cena raspolozivosti gvozda za eritropoezu gde radimo TSAT
kao dopunski test (serumsko gvozde se ne tumadi izolovano
i koristi se pre svega za izracun TSAT). Kao prag koji moze
podrzati dijagnozu u literaturi se navodi da je TSAT <16% ka-
da inicijalni testovi nisu jasni (14). Ako su dostupni napredni
analizatori korisno je uraditi i napredne eritrocitne/retikulocit-
ne parametre %hipohromnih eritrocita (%HYPO/%HRC) ifili
retikulocitni Hb (CHr/Ret-He) koji su pokazatelji aktuelne do-
stupnosti gvozda eritropoezi, gde se kao orijentacioni prag
navodi da je retikulocitni Hb <29 pg u nejasnim slu¢ajevima
(14). Jedno od PBM pravila jeste to da je feritin bez CRP (a
po potrebi i AGP) interpretativno nepotpun i da je neophodno
kod nejasnih sluCajeva refleksno dodati TSAT i, ako je do-
stupno, retikulocitni Hb / %HYPO (14).

Feritin i TSAT u inflamatornom kontekstu

Serumski feritin je koristan marker rezervi gvoZda, ali u
prisustvu infekcije ili inflamacije moze biti laZzno normalan ili
povisen kao $to je ve¢ navedeno zbog toga WHO navodi da
se u inflamatornom kontekstu mogu koristiti viSi pragovi, npr.
feritin <30 pg/L kod dece kao indikator deficita gvozda u
prisustvu inflamacije (3).

A. Hepcidin (antimikrobni peptid hepcidin) prirodno ograni-
Cava izlazak gvozda iz Celija i inhibiran je u stanjima kao
8to su anemija, hipoksija, povisen testosteron i pojatana
eritropoeza, dok se njegovo stvaranje povetava pri
sistemskom preoptereéenju gvoZdem i inflamaciji.

B. HIF (faktori indukovani hipoksijom) odgovaraju na
nizak nivo kiseonika i gvozda i aktiviraju transkripciju
gena koji pomazu ¢elijama da se prilagode percipira-
nim deficitima u okolini radi odrZivijeg metabolizma i
dugorocnog preZivljavanja; to dovodi do kratkoro&nih
i dugoro&nih promena, ukljucujuéi porast glikolize, an-
giogeneze, obezbedivanja gvozda i, na kraju, pove-
¢anja celijske vitalnosti.

C. IRP (proteini regulatora gvozda) kontroliSu translaciju
gena vezivanjem za IRE (element odgovora na gvoz-
de) na mRNA transkriptima proteina uklju¢enih u me-
tabolizam gvozda, pri ¢emu mogu podsticati transla-
ciju stabilizacijom mRNA preko vezivanja u 3' UTR
(npr. TFRC, SLC11A2), ili je inhibirati vezivanjem u 5'
UTR, Sto dovodi do smanjenja ekspresije (npr. kom-
pleks feritina, SLC40A1/ferroportin) (15).
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(hepcidin, HIF i IRP/IRE) CC BY 4.0. (15)

U PBM praksi cilj nije samo primetiti da li ima ili nema
deficita, nego da li je deficit apsolutan ili funkcionalan. U tom
slu¢aju je TSAT klju€an jer odrazava raspolozivost gvozda za
eritropoezu i moze biti snizen i kada je feritin normalan, od-
nosno poviden zbog inflamacije. Kao prakti¢an primer kako
CRP menja interpretaciju feritina, u prospektivnoj multicen-
triénoj studiji kod IBD pacijenata deficit gvozda je definisan
kao feritin <100 ug/L uz CRP =5 mg/L ili feritin <30 pg/L bez
inflamacije (16). Inflamacija (preko citokina, naro€ito IL-6) po-
dize hepcidin, $to smanjuje izvoz gvozda preko ferroportina
(manje gvozda iz depoa i slabija apsorpcija), pa nastaje obra-
zac gde poviSen CRP vodi ka normalanom ili povi§enom feri-
tinu uz snizen TSAT, 8to je tipi¢no za funkcionalni deficit (17).
Takoder, i niskogradusna inflamacija, kao kod gojaznosti u de-
tinjstvu i adolescenciji, moze ici istim hepcidinskim putem i po-
vecati rizik poremecaja statusa gvozda gde sistematski pregled
kod gojazne dece i adolescenata opisuje ovu vezu (18).

Retikulocitni hemoglobin (RET-He/CHr)

RET-He/CHr predstavlja funkcionalni pokazatelj dostupnosti
gvozda koStanoj srzi u trenutku hemoglobinacije retikulocita.
Zbog kratkog zivotnog ciklusa retikulocita, RET-He/CHr moze
pokazati gvoZzdem-ograniCenu eritropoezu ranije nego $to se
promene pouzdano odraze na stabilnije eritrocitne indekse i
hemoglobin. U PBM pristupu kod adolescenata, ova mera je
najkorisnija kada Zelimo odgovor da li eritropoeza trenutno
ima potrebu za gvozdem, posebno u inflamatornom ili hro-
niénom kontekstu gde je feritin manje pouzdan, i kao rani
signal da li terapija gvoZzdem daje biolo3ki efekat pre vidljivog
porasta Hb. Vrednosti i pragovi su analiti€ki i populaciono
zavisni, pa RET-He/CHr treba tumaciti uz Hb, feritin/TSAT i
klinicki kontekst, a u praksi je najkorisnije praéenje trenda
nakon uvodenja terapije (14).

Pedijatrijski PBM i preoperativna optimizacija
kod adolescenata

U pedijatrijskom PBM pristupu, najveci dobitak u periopera-
tivnom periodu je rano prepoznavanje i korekcija anemije od-
nosno deficita gvozda, jer time smanjujemo transfuzioni rizik
pre ulaska u salu. Posto oralno gvoZde obiéno traZi oko 4 ne-
delje da se vidi efekat na Hb, kod elektivnih procedura koje
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su 24 nedelje unapred ima smisla odmah pokrenuti obradu i
terapiju. Ako je do operacije manje od 4 nedelje, treba razmo-
triti ubrzanu optimizaciju (npr. IV gvozde) ifili odlaganije elek-
tive (kad je klini¢ki bezbjedno), jer samo ¢ekanje ¢esto vodi
pacijenta ka transfuziji kao najbrzem resenju (19,20) U prak-
si, PBM dobijamo ili gubimo na organizaciji gde pri zakaziva-
nju elektive treba jasno definisati ko narucuje inicijalne anali-
ze, ko tumadi nalaz, ko uvodi terapiju i kad ide kontrola odgo-
vora. Time se smanjuje varijabilnost postupanja i rizik da
transfuzija postane zamjena za propustenu etiolosku obradu
i pravovremenu terapiju (20).

TRIJAZA SKRININGA

TrijaZa skrininga u adolescentnom uzrastu treba da bude
vezana za ulazne tacke u sistem i situacije kada mozemo
posti¢i najveci dobitak pre akutnog dogadaja (hitno krvarenije,
urgentna procedura, dekompenzacija). WHO PBM smernica
naglasava da se PBM moze ugraditi u rutinske strukture i
procese i u uslovima ograniCenih resursa, uz snazan fokus
na upravljanje anemijom i Zensko zdravlje Sto opravdava ra-
nu identifikaciju riziénih adolescenata, a ne tek perioperativno
ili u peripartumu (9).

Operativno, skrining u adolescenciji je najracionalnije
usmeriti na:

a) menstruirajuce adolescentkinje, posebno sa obilnim

menstrualnim krvarenjem (HMB);

b) adolescente sa predvidivim gubitkom krvi (planirane
operacije ili sumnje na hroni¢na okultna krvarenja);

c) adolescente sa hroninim inflamatornim stanjima
(npr. IBD), gde se deficit gvozda Cesto vraca;

d) nutritivno rizine adolescente (restriktivne dijete, ne-
dovoljan unos, poremecaji unosa, intenzivan sport uz
nisku energetsku dostupnost).

Najveci PBM efekat nije u tome da uradimo jo$ jedan test,
nego u tome da nam skrining automatski aktivira plan u kojem
taéno znamo ko preuzima slucaj, kada je kontrola i koji je prag
za eskalaciju. Posebno kritiéna tatka je HMB u hitnoj, gde
transfuzioni rizik ¢esto nastaje procesnim propustima. U Ql
projektu (ED algoritam za adolescente sa IDA sekundarnom
HMB), implementacija standardizovanog algoritma pobolj$a-
la je primenu preporuene terapije sa 57% na 100%, mini-
malnu laboratorijsku evaluaciju sa 14% na 83%, i odgovara-
jucu dispoziciju sa 71% na 100% (12).

Minimalni laboratorijski paket za PBM odlucivanje
u klinickoj praksi

Minimalni laboratorijski paket u PBM kod adolescenata ne
ukljuuje samo spisak analiza, nego minimum informacija
koje moraju odgovoriti na 3 pitanja i to:

a) dali postoji anemija i kakav je morfolo$ki obrazac,

b) da li postoji deficit gvozda i da li je apsolutan ili fun-

kcionalan i

c) da liinflamacija kompromituje tumacenje rezervi.

Zato se u praksi kao minimum uzima KKS sa eritrocitnim
indeksima, feritin, CRP (£AGP gdje je relevantno) i TSAT (uz
napomenu da se serumsko gvozde ne tumadi izolovano, ve¢
sluzi za TSAT). U perioperativnim putanjama se dodatno
nagladava da ako se otkrije anemija, laboratorija treba da
omoguci automatsko proSirenje obrade (ukljuCujuéi CRP,
feritin, TSAT, B12/folat, retikulociti/CHr gdje je dostupno),
kako bi nalaz odmah vodio ka odluci (3,14,19).
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Transfuzija eritrocita kod adolescenata

AABB medunarodne smernice za transfuziju eritrocita iz
2023. godine preporuéuju restriktivnu strategiju kod kriticno
obolele dece (i dece u riziku od kritiéne bolesti) koja su he-
modinamski stabilna i nemaju transfuziono-zavisnu hemoglo-
binopatiju, cijanotiénu sréanu manu ili teSki pedijatrijski
ARDS/teSku hipoksemiju. U tim sluajevima transfuzija se
razmatra kada je Hb <7 g/dL (70 g/L). Kod hemodinamski sta-
bilne dece sa urodenim sréanim manama, prag se diferencira
prema leziji i fazi korekcije i to od 7 g/dL (biventrikularna ko-
rekcija), zatim 9 g/dL (single-ventricle palliation) ili 7-9 g/dL
(nekorigovana urodena sréana mana) (21). Iz PBM ugla,
transfuzija je galvna veza kad je ugroZzena oksigenacija/per-
fuzija ili postoji aktivno krvarenje i nema vremena za etioloku
korekciju, ali ne sme postati zamena za leGenje deficita gvoz-
da. Kada je transfuzija neizbezna (nestabilnost ili aktivno kr-
varenje), ona mora nositi jasan plan koji vodi od stabilizacije,
etioloSke obrade, pa do nadoknade gvozda i kontrole odgo-
vora, jer u suprotnom samo priviemeno popravimo Hb, a
deficit ostane i pacijent se vraca u isti ciklus intervencija.

Terapija gvozdem u PBM

U PBM-u je oralno gvozde prvi izbor kada god je to realno
izvodljivo. Terapijska doza kod dece i adolescenata je od 3
do 6 mg/kg/dan elementarnog gvozda (maks. oko 150-200
mg/dan). ReZimi primene gvozda svaki drugi dan se pominju
kao teorijski povoljniji zbog hepcidina, ali trenutno nema
dokaza efikasnosti u pedijatrijskoj populaciji (22). Praéenje
odgovora treba da bude laboratorijski merljivo gde je prvi
znak efikasnosti porast retikulocita od 3—4. dana, a Hb obi¢no
pocinje da raste posle ~2 nedelje. Ako na 14. dan nema po-
rasta vrednosti Hb u vrednosti vecoj od 1,0 g/dL, to najéesce
ukazuje da treba razmotriti intravensku terapiju. Terapija se
obi¢no nastavlja ~3 meseca nakon normalizacije Hb, a u ne-
kim sluCajevima popunjavanje rezervi (feritin) moze traZiti do
6 meseci (22). IV gvoZde se razmatra kada oralno nije izvod-
ljivo ili ne daje rezultat (npr. nepodno3enje, slaba adherenca,
malapsorpcija, kontinuirani gubici, potreba za brzom korekci-
jom). Kao nezeljeni efekti opisani su prolazni simptomi, a kod
nekih preparata moze se javiti i hipofosfatemija, pa kod po-
navljanih doza ima smisla razmotriti kontrolu fosfata (22).

HEMOGLOBIN KAO KLJUéNI LABORATORIJSKI
PARAMETRI ZA PBM ODLUCIVANJE

U adolescenciji Hb mora da se tumadci uzrasno i polno, jer se
fizioloSke vrednosti razdvajaju tokom puberteta. SZO definise
anemiju pragovima od 5 do 11 godina sa vrednostima <115 g/L,
zatim od 12 do 14 godina sa vrednostima <120 g/L (oba pola),
azauzrast od 15 do 19 godina se prakti¢no primenjuju odrasli
pragovi za zene <120 g/L i muskarce <130 g/L (Tabela 1).
Pragovi su izvedeni iz populacionih podataka (zasnovano na
5. percentilu zdrave populacije), pa graniéno normalan Hb u
kasnoj adolescenciji nema isto znagenje kod devojaka i
miadi¢a (6).

Inflamacija, hepcidin i funkcionalni deficit

U inflamaciji, porast hepcidina dovodi do toga da je gvozde u
organizmu prisutno, ali je nedostupno eritropoezi, pa feritin mo-
Ze biti normalan ili poviSen dok je raspoloZivost gvozda niska.
Zbog toga SZO preporuke za feritin nagladavaju da se feritin ne
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tumacdi izolovano i da se u prisustvu infekcije ili inflamacije ko-
riste visi pragovi. Ovo je PBM gde dobijamo ili gubimo, a glavni
cilj je da ne promasimo funkcionalni deficit i da terapiju uvedemo
pre stres-dogadaja (krvarenje, peripartum), umesto da transfu-
Zija postane zamena za propustenu optimizaciju (3,17).

Eritrocitni indeksi (MCV, MCH, RDW)

Eritrocitni indeksi iz KKS (MCV, MCH, RDW) korisni su kao
prvi signal, ali su u adolescenciji ograni¢eni jer mogu ostati u
referentnom opsegu u ranoj fazi deficita gvozda, pa skrining
zasnovan samo na indeksima propusta deo sluCajeva. U
studiji na adolescentima u istoénom Sudanu (n=374; deficit
gvozda definisan feritinom manjim od 15 pg/L), pojedinagni
parametri su imali samo umerenu diskriminativnu mo¢ (AUC:
Hb 0,71; MCV 0,60; MCH 0,67; MCHC 0,71; RDW 0,73), $to
potvrduje da se oslanjanjem na indekse nuzno propustaju rani
deficiti (23). Zato pedijatrijske i adolescentske preporuke nagla-
Savaju da je mikrocitna anemija relativno kasna posledica
deficita gvozda i da laboratorijska procena treba da ukljudi
serumski feritin, uz korekciju interpretacije u inflamaciji (22).

ETIOLOGIJA DEFICITA GVOZDA U ADOLESCENCIJI
Obilna menstrualna krvarenja

Obilno menstrualno krvarenje u adolescenciji nije samo gine-
koloSki problem, ve¢ signal hroni¢nog negativnog bilansa
gvozda, jer ponavljani gubici krvi ¢esto isprazne rezerve pre
u naredni stresni dogadaj (akutno krvarenje, elektiva, trauma).
U populacionom $kolskom uzorku iz Svedske (adolescentki-
nje), HMB je zabelezen kod 53%, a deficit gvozda definisan fe-
ritinom manjim od 15 pg/L kod 40% gde je kombinacija HMB i
restrikcije mesa imala posebno visoku povezanost sa deficitom
gvozda (12). HMB je trijazni kriterijum €im je prisutan, procena
statusa gvozda treba da bude standardizovana i brza, jer se
najveci dobit ostvaruje pre razvoja teSke anemije. U akutnom
(hitnom) okruZenju se greke najCeS¢e deSavaju procesno na
nacin da se pacijentkinja zbrine zbog krvarenja, ali bez dosled-
nog puta evaluacije deficita gvozda i plana nadoknade. U prak-
si, pored stabilizacije krvarenja, insistiramo da se ve¢ u prvom
kontaktu definie plan nadoknade gvozda i kontrole, jer je to
tatka gde najéeS¢e gubimo pacijentkinju i kasnije je dovodimo
u teZe transfuzione scenarije.

Gojaznost i hroni€na inflamacija

Kod gojaznih adolescenata PBM problem &esto nije klasicni
prazan depo, ve¢ funkcionalni deficit gvozda, gde inflamatorni
signal iz masnog tkiva utie na regulaciju gvozda (posredstvom
hepcidina), pa gvozde moZe biti nedovoljno dostupno eritro-
poezi i pored relativno urednog feritina. U pedijatrijskoj literaturi
se naglaSava da gojaznost menja metabolizam gvozda kroz
hroni¢nu niskogradusnu inflamaciju i regulaciju hepcidina, $to
povecava rizik da feritin bude nepouzdan kao jedini marker re-
zervi, pa status gvoZda treba procenjivati kombinovano (mar-
ker raspoloZivosti sa inflamatornim kontekstom) (18). U gojaz-
nosti je racionalno definisati minimum za sigurnu odluku kao
paket u kome feritin nikad ne stoji sam nego mu se dodaje mar-
ker raspolozivosti (npr. TSAT) i procena inflamacije, a dodatni
funkcionalni markeri se koriste ciljano. U gojaznosti se najvise
bojimo urednog feritina bez konteksta koji moZe da sakrije
funkcionalni deficit. PBM nam je tu praktiéno pitanje bezbedno-
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sti, te cemo radije potvrditi raspoloZivost gvozda i inflamatorni
status nego pustiti adolescenta u operaciju ili akutno krvarenje
sa neprepoznatim ograni¢enjem eritropoeze.

Celijakija i malapsorpcija

U adolescentskom uzrastu deficit gvoZzda moze biti dominant-
na (ponekad i jedina) manifestacija malapsorpcije, pa PBM
pristup zahteva da se kod neobja3njivog ili rekurentnog de-
ficita aktivno traZi uzrok. Retrospektivna kohortna studija (pa-
cijenti <18 godina) analizirala je novodijagnostikovanu celija-
kiju kod dece sa izolovanim deficitom gvozda bez anemije
(definisano kao feritin <10 ng/mL uz normalan Hb). Od 304
pacijenta sa celijakijom, 19,7% je imalo ovaj fenotip (ID bez
anemije). Tokom pracenja na bezglutenskoj dijeti feritin je ra-
stao u obe grupe, a autori nisu nasli jasnu dodatnu korist rutin-
ske suplementacije gvozdem u odnosu na samu dijetu (24).

Zatvaranje PBM kruga kod celijakije znaci:

1. postaviti etioloSku dijagnozu,

2. sprovesti dijetetsku terapiju,

3. pratiti oporavak rezervi
jer bez uzroka deficit recidivira i pacijent ulazi u riziéne situ-
acije sa hroni¢no snizenom hematoloskom rezervom. Kod
adolescenata sa upornom sideropenijom, najskuplja greSka
je leCiti laboratorijske parametre, a promasiti uzrok. Za PBM
nam je klju¢ da se malapsorpcija (ukljuéujuci celijakiju) ne
ostavi kao slepa tacka, jer svaka naredna kriza onda postaje
transfuziono skuplja i klinicki rizicnija.

Pedijatrijski IBD

Kod inflamatorne bolesti creva u adolescenciji deficit gvozda i
anemija nastaju kombinacijom gubitka krvi, malapsorpcije i in-
flamatorno posredovane restrikcije (hepcidin), pa PBM pristup
zahteva proaktivno trazenje i leCenje deficita i kada Hb jo3 nije
nizak. U 10-godiSnjem iskustvu tercijarnog centra, intravensko
gvozde bilo je efikasno i bezbedno, ali je rekurencija deficita bila
Cesta gde je ponovno lecenje bilo potrebno kod &ak 41,3% pa-
cijenata nakon medijane od 1,4 godine, $to direktno opravdava
plan pracenja kao standard, a ne jednokratnu korekciju (25).

IMPLEMENTACIJA PBM

PBM u adolescenciji menja ishode tek kada postoji operativ-
na putanja (ko radi skrining, ko uvodi terapiju, kada je kontro-
la, kada je eskalacija) i kada se program vodi kroz stan-
dardizaciju i merenje (audit/indikatori), a ne kroz izolovane
preporuke. Ovo je upravo logika SZO implementacionog vo-
di¢a za PBM. Klju¢na razlika izmedu PBM na papiru i PBM-a
koji menja ishode jeste upravljanje varijacijom. U evropskim
sistemima se kao tipicne prepreke navode nedovoljno razvi-
jeno upravljanje, ograni¢eni resursi, neujednaceno znanje i
organizacioni otpor promeni $to dovodi do posledica koje su
kasno prepoznavanje anemije, parcijaino leenje i vracanje
pacijenta u isti krug (npr. ponavljana obilna krvarenja bez pla-
na korekcije deficita gvozda). U regionalnim uslovima, poseb-
no je vazno formalno uspostaviti PBM upravljaku strukturu i
povezati je sa primarnim nivoom, jer bez toga transfuzijska
sluzba dobija adolescente tek kada su ve¢ u urgentnom sce-
nariju i kada su netransfuzijske opcije suzene. Merljivost je
treci stub koji ukljuCuje smernice implementacije koje ekspli-
citno nagladavaju standardizaciju definicija i terminologije,
uvodenie kliniCke podrske odluivanju, mapiranje procesa, te
prikupljanje podataka i nadzorne table radi identifikacije pra-
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znina i pratenja efekta intervencija. Zato minimalni PBM
standard za adolescente treba da bude definisan kroz indika-
tore, a ne samo kroz listu analiza. U savremenom evropskom
razvoju indikatora za perioperativnu transfuziju eritrocita,
kljuéne komponente kvaliteta se strukturiraju kroz okvir indi-
katora kvaliteta, uz fokus na detekciju neopravdane varijacije
i merljivost iz rutinski prikupljenih elektronskih zdravstvenih
podataka (9). Paralelno, profesionalna drustva naglasavaju
da PBM programi moraju imati minimum standardizovanih
metrika (npr. transfuzione stope, transfuzije na 1.000 bolni¢-
kih dana, pragovi hemoglobina pre transfuzije, odnos ukrsta-
nja i transfuzije) kako bi se postiglo uporedivanje, ucenje i
kontrola kvaliteta (9). Ako u adolescentskom PBM-u ne uve-
demo obaveznu kontrolu (ko je skriningovan, ko je le¢en, ko
je kontrolisan i ko je izaSao iz sistema), mi zapravo ne uprav-
liamo krvlju, mi samo povremeno reagujemo na hemoglobin.
Na$ prakticni fokus je zato na tri nepregovaracke tacke:
a) jedinstveni kriterijumi i elektronski set naloga (da
laboratorija i klinika govore istim jezikom),
b) audit transfuzija (svaka transfuzija mora imati dokumen-
tovan razlog i pretransfuzioni Hb/klinicki kontekst), i
c) indikator recidiva (koliko adolescenata se vrata sa
istim problemom u 6-12 meseci). To je deo gde PBM
prestaje da bude teorija i postaje sistem (9).

ZAKLJUGAK

Adolescencija (10-19 godina) je period u kome deficit gvozda
¢esto nastaje pre manifestne anemije i pre ulaska u situacije
povecanog rizika, zbog toga PBM u ovom uzrastu treba da
bude usmeren na rano otkrivanje rizika i korekciju deficita
gvozda, a ne na kasnu reakciju tek nakon pada hemoglobina.

Hemoglobin i eritrocitni indeksi su poCetni signal, ali nisu
dovoljni za pouzdanu procenu statusa gvozda, posebno u
inflamatornom kontekstu gde feritin moZe biti lazno normalan
ili poviSen. Minimalni laboratorijski standard za PBM odluciva-
nje treba da obuhvati kompletnu krvnu sliku, serumski feritin i
zasicenje transferina, uz CRP po indikaciji, kako bi se izbegla
pogresna interpretacija rezervi i proma3aj funkcionalnog deficita.

Najvazniji praktini okidadi za trijaZu i aktivaciju putanje
su obilna menstrualna krvarenja, gojaznost sa hroniénom ni-
skogradusnom inflamacijom, malapsorpcija (ukljuéujuci celi-
jakiju) i pedijatrijski 1BD. Najveéi dobit PBM-a nastaje pre
transfuzije i to standardizacijom skrininga riziénih adolesce-
nata, pravilnom interpretacijom feritina u kontekstu inflamaci-
je, pravovremenim izborom terapije gvozdem i kontrolom od-
govora do korekcije rezervi, a ne samo do porasta Hb.

Transfuzija treba da ostane strogo indikovana mera u
akutnim situacijama. Ukoliko je transfuzija neizbezna, ona
mora da povuce jasan plan nadoknade gvoZda i praenja, jer
u suprotnom dobijamo kratkotrajan porast Hb bez reSavanja
deficita i pacijent se vra¢a u isti krug. Zato PBM u adolescen-
ciji podrazumeva zatvaranie ciklusa koji zapo€inje prepozna-
vanjem rizika, potvrdom deficita i uzroka, zatim le¢enjem ko-
jim kontroli§emo odgovor i spreCavamo recidiv.
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