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ΠΕΡΙΛΗΨΗ: Η σιδηροπενική αναιμία αποτελεί μέχρι σήμερα ένα σοβαρό ζήτημα δημόσιας υγείας σε 
παγκόσμια κλίμακα. Ακόμη και σε φυσιολογικές καταστάσεις, οι αυξημένες ανάγκες σε σίδηρο (κατά 
την περίοδο της εφηβείας και κατά την κύηση) ή η αυξημένη απώλεια σιδήρου (στους εθελοντές αιμο-
δότες και σε αθλητές υψηλών επιδόσεων) μπορεί να οδηγήσουν σε σιδηροπενία. Οι ενήλικες άνδρες ή 
οι γυναίκες μετά την εμμηνόπαυση θα πρέπει να διερευνούνται για αιμορραγία πεπτικού ή για σύνδρο-
μα δυσαπορρόφησης με γαστροσκόπηση και κολονοσκόπηση. Η διάγνωση της σιδηροπενίας βασίζεται 
στην εκτίμηση των παραμέτρων που καθορίζουν την έλλειψη σιδήρου στον οργανισμό, όπως: ελαττω-
μένη φερριτίνη, αυξημένη σιδηροδεσμευτική ικανότητα του ορού, χαμηλός κορεσμός τρανσφερρίνης. 
Η θεραπεία της σιδηροπενίας περιλαμβάνει τη διερεύνηση και αντιμετώπιση του αιτίου της και την 
αποκατάσταση του ελλείμματος του σιδήρου. Η χορήγηση σκευασμάτων σιδήρου από το στόμα είναι η 
προτιμότερη επιλογή, εκτός εάν υπάρχει πρόβλημα σοβαρής δυσανεξίας ή δυσαπορρόφησης. Οι νεότε-
ρες μορφές σιδήρου για ενδοφλέβια χορήγηση είναι αποτελεσματικές, ασφαλείς και επιτρέπουν ταχεία 
χορήγηση μεγάλων δόσεων σιδήρου.
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Aνασκόπηση

ΙΣΤΟΡΙΚΗ ΑΝΑΔΡΟΜΗ
Οι πρώτες περιγραφές της σιδηροπενικής αναιμίας 

αναφέρονται από το 1500 π.Χ. και αφορούσαν ασθενείς 
που εμφάνιζαν ωχρότητα, οίδημα και δύσπνοια1. Κατά τον 
16ο και 17ο αιώνα χρησιμοποιήθηκε ο όρος «χλώρωση» 2, 
ελληνικής προέλευσης, για να περιγράψει μια διαταρα-
χή συχνή στις νεαρές εφήβους, που δεν προσλάμβαναν 
επαρκή σίδηρο με την τροφή ενώ παράλληλα είχαν υψη-
λές ανάγκες σε σίδηρο, λόγω απώλειας αίματος με την 
έμμηνο ρύση. Η τυπική περιγραφή των γυναικών αυτών 
περιλαμβάνει συμπτώματα και σημεία όπως: «πρασινί-
ζουσα» ωχρότητα, αίσθημα παλμών, δύσπνοια, ήπιο οί-
δημα σφυρών και προδιάθεση σε θρομβώσεις3. Ο William 
Shakespeare ανέφερε συχνά τον όρο «χλώρωση» στα έρ-
γα του, ενώ στο έργο «Ρωμαίος και Ιουλιέτα» περιγράφει 
την ωχρότητα της Ιουλιέτας σαν «green-sickness»4. Πολ-
λά χρόνια αργότερα, γύρω στα 1800 μ.Χ., διαπιστώθηκε 
ότι οι ασθενείς με «χλώρωση» εμφανίζουν αναιμία και 
ελαττωμένο σίδηρο στο αίμα5. Την ίδια εποχή ο Blaud6 
και άλλοι περιέγραψαν βελτίωση της «χλώρωσης» με τη 

χρήση δισκίων ανθρακικού καλίου και θειϊκού σιδήρου. 
Από το 1920 και μετά χρησιμοποιήθηκε ο όρος «υπόχρω-
μη αναιμία» για να περιγράψει μια μορφή αναιμίας που 
εμφάνιζαν οι γυναίκες πέραν του 40ου έτους της ηλικίας, 
με πτωχή διατροφή, πολλαπλές κυήσεις και διαταραχές 
στην έμμηνο ρύση7. Η διάκριση της «υπόχρωμης αναιμί-
ας» από τη «χλώρωση» βασίζονταν στη μεγαλύτερη ηλι-
κία εμφάνισης και κλινικές εκδηλώσεις που αφορούσαν 
επιθηλιακές βλάβες όπως στα νύχια και στη γλώσσα. Το 
1932 οι Heath, Strauss, and Castle8 επιβεβαίωσαν τη σι-
δηροπενία ως την κυριότερη αιτία υπόχρωμης αναιμίας.

Ο ΡΟΛΟΣ ΤΟΥ ΣΙΔΗΡΟΥ ΣΤΟΝ ΟΡΓΑΝΙΣΜΟ
Ο σίδηρος αποτελεί βασικό συστατικό όλων των έμ-

βιων οργανισμών. Η ιδιότητά του να εναλλάσσεται, κάτω 
από φυσιολογικές συνθήκες, μεταξύ δύο θερμοδυναμι-
κά σταθερών οξειδωτικών καταστάσεων, της τρισθενούς 
(Fe3+) και της δισθενούς (Fe2+) μορφής, τον καθιστά 
ιδανικό καταλύτη βιοχημικών αντιδράσεων9. Η ίδια ιδι-
ότητα τον καθιστά παράλληλα και καταλύτη αντιδρά-
σεων που οδηγούν στην παραγωγή ελεύθερων τοξικών 
ριζών, ιδιαίτερα όταν ο σίδηρος ανευρίσκεται σε αφθο-
νία9. Ο ανθρώπινος οργανισμός διαθέτει «ευφυείς» μη-
χανισμούς για να διαχειρίζεται τη «διπρόσωπη» ιδιότητα 
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του σιδήρου. Ο σίδηρος είναι ενσωματωμένος σε πλειάδα 
κυτταρικών πρωτεϊνών που διακρίνονται σε τρεις ομά-
δες9: α) πρωτεΐνες με δακτύλιο αίμης (αιμοπρωτεΐνες), 
όπως η αιμοσφαιρίνη και η μυοσφαιρίνη που έχουν τη 
μεγαλύτερη περιεκτικότητα σε σίδηρο στον οργανισμό 
και μεταφέρουν το οξυγόνο που απαιτείται για την κυτ-
ταρική αναπνοή, β) πρωτεΐνες με το σύμπλεγμα σιδή-
ρου-θείου που παίζουν σημαντικό ρόλο στη μεταφορά 
ηλεκτρονίων όπως τα μιτοχονδριακά σύμπλοκα Ι-ΙΙΙ, η 
φερροχηλατάση, και η ξανθινοξειδάση, γ) όλες οι υπό-
λοιπες, που συμμετέχουν σε αντιδράσεις κυτταρικού 
μεταβολισμού, όπως: κυτόχρωμα a, κυτόχρωμα b, κυτό-
χρωμα c, κυτόχρωμα P450, καταλάσες αλλά και οι πρω-
τεΐνες μεταφοράς (τρανσφερρίνη) και αποθήκευσης του 
σιδήρου (φερριτίνη).

ΟΜΟΙΟΣΤΑΣΙΑ ΤΟΥ ΣΙΔΗΡΟΥ

Απορρόφηση του σιδήρου
Ο σίδηρος των τροφών απορροφάται στο δωδεκαδά-

κτυλο και την εγγύς νήστιδα με τη μορφή του δισθενούς 
σιδήρου (Fe2+). Στις τροφές, ο σίδηρος απαντά κυρίως 
ως τρισθενής (Fe3+) και λιγότερο (10-15%) ως δισθενής 
σίδηρος αίμης (Fe2+). Τροφή πλούσια σε κρέας (σίδηρος 
αίμης) και όξινο pH ευνοούν την απορρόφηση του σιδή-
ρου. Αντίθετα το αλκαλικό pH εμποδίζει την απορρόφη-
ση. Μόνο 10% του σιδήρου των τροφών απορροφάται 
καθημερινά και αντιστοιχεί σε 1mg σιδήρου. Αρχικά, ο 
Fe3+ ανάγεται σε Fe2+, μέσω του κυτοχρώματος b (ανα-
γωγάσης του δωδεκαδακτύλου), και μεταφέρεται στα 
κύτταρα του εντερικού επιθηλίου με τον μεταφορέα δι-
σθενών μετάλλων (DMT1 ή DCT1). Στη συνέχεια, ο Fe2+ 
εξέρχεται στο πλάσμα ή αποθηκεύεται στα κύτταρα του 
εντερικού επιθηλίου με τη μορφή της φερριτίνης. Ο σί-
δηρος που αποθηκεύεται αποβάλλεται με την απόπτωση 
των κυττάρων του επιθηλίου. Πριν από την έξοδό του 
στο πλάσμα, ο σίδηρος οξειδώνεται σε Fe3+ με τη δράση 
μιας ενδοοξειδάσης (σερουλοπλασμίνη στα μακροφάγα 
και εφαστίνη στα εντερικά κύτταρα) και εξέρχεται από τη 
μοναδική οδό εξόδου σιδήρου που διαθέτουν τα κύτταρα, 
την φερροπορτίνη (υποδοχέα της εψιδίνης). Στο πλάσμα, 
ο Fe3+ συνδέεται με την τρανσφερρίνη και μεταφέρεται 
στα κύτταρα που τον χρειάζονται. Παράγοντες που ρυθ-
μίζουν την απορρόφηση του σιδήρου από τα κύτταρα του 
εντέρου και την απελευθέρωσή του στο πλάσμα είναι: η 
πρωτεΐνη που κωδικοποιεί το γονίδιο HFE και η εψιδίνη. 
Η HFE μειώνει τη συγγένεια της τρανσφερρίνης με τον 
υποδοχέα της ενώ η εψιδίνη όταν είναι αυξημένη παρε-
μποδίζει την έξοδο του σιδήρου από τα κύτταρα. Σε κα-
ταστάσεις σιδηροπενίας η έκφραση της HFE μειώνεται 
και τα επίπεδα της εψιδίνης ελαττώνονται10.

Μεταφορά του σιδήρου στην κυκλοφορία
Ο σίδηρος μεταφέρεται στο πλάσμα με την τρισθενή 

του μορφή συνδεδεμένος με την τρανσφερρίνη (Tf). Το 
σύμπλεγμα Fe3+/τρανσφερρίνης συνδέεται με τους υπο-
δοχείς τρανσφερρίνης (TfR) στην επιφάνεια των κυττά-
ρων που διαθέτουν αυτούς τους υποδοχείς και χρειάζονται 
σίδηρο. Η Tf αποτελεί την πιο σημαντική και ειδική 
πρωτεΐνη μεταφοράς του σιδήρου στην κυκλοφορία. Συ-
ντίθεται στο ήπαρ κα έχει χρόνο ημίσειας ζωής στο αίμα 
8-12 ημέρες. Κάθε μόριο Tf μπορεί να μεταφέρει μέχρι 
δύο ιόντα Fe3+. Μετά τη σύνδεση της Tf με τους υποδο-
χείς της ακολουθεί ενδοκυττάρωση του συμπλέγματος 
Fe3+Tf/TfR. Μέσα στο κύτταρο ο σίδηρος απελευθερώ-
νεται ανάγεται σε δισθενή και χρησιμοποιείται ή αποθη-
κεύεται με τη μορφή της φερριτίνης, ενώ το σύμπλεγμα 
Tf/TfR επανέρχεται στην επιφάνεια του κυττάρου για να 
επαναχρησιμοποιηθεί10.

Αποθήκευση του σιδήρου
Ο σίδηρος αποθηκεύεται στο ήπαρ, στον σπλήνα και 

στον μυελό των οστών, με τη μορφή της φερριτίνης ή της 
αιμοσιδηρίνης (ημικρυσταλλική συμπυκνωμένη μορφή 
της φερριτίνης). Θεωρητικά, κάθε κύτταρο έχει την ικα-
νότητα να αποθηκεύει τον πλεονάζοντα σίδηρο μέσω της 
σύνθεσης φερριτίνης. Η φερριτίνη αποτελείται από ένα 
πρωτεϊνικό κέλυφος (αποφερριτίνη) 24 υποομάδων δύο 
τύπων, βαριών (H-Heavy) και ελαφρών (L-Light) και ένα 
πυρήνα που περιέχει κατά μέσο όρο 2.500 άτομα Fe3+/. Η 
φερριτίνη δημιουργεί σταθερά ολιγομερή μέσα στα κύτ-
ταρα και όταν αυξηθεί σημαντικά τείνει να συμπυκνώ-
νεται και να σχηματίζει, στα λυσοσώματα, την άμορφη 
αιμοσιδηρίνη. Ο σίδηρος προάγει άμεσα τη σύνθεση της 
αποφερριτίνης στα ριβοσώματα. Στην πλειονότητα των 
περιπτώσεων ένα αντιπροσωπευτικό κλάσμα της φερρι-
τίνης που συντίθεται στα κύτταρα, απελευθερώνεται στο 
πλάσμα και αντανακλά την ποσότητα του αποθηκευμέ-
νου σιδήρου. Η συσχέτιση των αποθηκών σιδήρου με τα 
επίπεδα φερριτίνης του ορού είναι αξιόπιστη σε όλα τα 
στάδια της σιδηροπενίας, σε φυσιολογικές καταστάσεις 
και σε όλες σχεδόν τις μορφές υπερφόρτωσης με σίδη-
ρο. Έτσι: 1ng/mL (μg/L) φερριτίνης του ορού αντιστοιχεί 
σε 10mg αποθηκευμένου σιδήρου10.

ΚΑΤΑΝΟΜΗ ΤΟΥ ΣΙΔΗΡΟΥ  
ΣΤΟΝ ΟΡΓΑΝΙΣΜΟ

Η συνολική ποσότητα του σιδήρου στον οργανισμό 
και η κατανομή του διαφέρει ανάλογα με την ηλικία και 
το φύλο του ατόμου. Στους υγιείς ενήλικες άνδρες, η συ-
νολική ποσότητα σιδήρου είναι 3-4gr, ενώ στις ενήλικες 
γυναίκες, πριν την εμμηνόπαυση, είναι 2-3gr. Ο σίδηρος 
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αυτός κατανέμεται ως: 1) Σίδηρος της αιμοσφαιρίνης. 
Περίπου 65-70% του συνολικού σιδήρου, που αντιστοι-
χεί σε 2,5gr περίπου, αποτελεί συστατικό της αιμοσφαι-
ρίνης στα κυκλοφορούντα ερυθρά αιμοσφαίρια. Ένα 
κυβικό εκατοστό συμπυκνωμένων ερυθρών περιέχει 
1mg σιδήρου. 2) Αποθηκευμένος σίδηρος με τη μορ-
φή φερριτίνης και αιμοσιδηρίνης. Περίπου 13% του 
σιδήρου είναι αποθηκευμένος με τη μορφή της φερριτί-
νης και 12% με τη μορφή της αιμοσιδηρίνης, στον μυελό 
των οστών, στο ήπαρ και στον σπλήνα, και αντιστοιχεί 
σε 800-1200mg σιδήρου. 3) Σίδηρος της μυοσφαιρί-
νης, που αποτελεί περίπου 6% του συνολικού σιδήρου 
και ανευρίσκεται στο μυϊκό σύστημα. 4) Σίδηρος μετα-
φερόμενος με τρανσφερρίνη στο πλάσμα, που αποτελεί 
το 0,1% του συνολικού σιδήρου και αντιστοιχεί σε 4mg 
περίπου. 5) Σίδηρος συνδεδεμένος σε άλλες αιμοπρω-
τεΐνες και φλαβοπρωτεΐνες. Ο σίδηρος συνιστά συστα-
τικό ποικίλων ενζύμων που συμμετέχουν σε καταλυτικές 
αντιδράσεις όπως: καταλάσες, μιτοχονδριακά κυτοχρώ-
ματα, συνθετάση οξειδίου του αζώτου, γουανυλική κυ-
κλάση και άλλες10.

ΟΙ ΑΝΑΓΚΕΣ ΤΟΥ ΟΡΓΑΝΙΣΜΟΥ ΣΕ ΣΙΔΗΡΟ
Η εσωτερική ανακύκλωση του σιδήρου των γηρασμέ-

νων ερυθρών, που απομακρύνονται από την κυκλοφο-
ρία, εξασφαλίζει 20-25mg σιδήρου την ημέρα, ο οποίος 
διατίθεται για τη σύνθεση της αίμης/αιμοσφαιρίνης των 
νέων ερυθρών. Οι επιπλέον ημερήσιες ανάγκες του ορ-
γανισμού σε σίδηρο εξαρτώνται από: την ηλικία του ατό-
μου, το φύλο και την φυσιολογία της εκάστοτε κατάστασης 
του ατόμου10. Υγιείς ενήλικες άνδρες και γυναίκες με-
τά την εμμηνόπαυση αποβάλουν καθημερινά περίπου 
1mg σιδήρου, με τη φυσιολογική απόπτωση των επιθη-
λιακών κυττάρων της επιδερμίδας, του βλεννογόνου της 
γαστρεντερικής και της ουροποιητικής οδού. Επιπλέον, 
μικρός αριθμός ερυθρών αιμοσφαιρίων χάνονται με τα 
ούρα και τα κόπρανα. Οι γυναίκες με έμμηνο ρύση απο-
βάλουν 30-60ml αίματος κάθε μήνα που αντιστοιχεί σε 
15-30mg σιδήρου, οπότε οι ημερήσιες ανάγκες σε σίδη-
ρο αυξάνονται σε 2mg. Στους εφήβους, τις γυναίκες με 
έμμηνο ρύση, τους αιμοδότες ακόμα και τους αθλητές 
υψηλών επιδόσεων οι ανάγκες σε σίδηρο μπορεί να αυ-
ξηθούν σε 5mg την ημέρα. Κατά την κύηση οι ανάγκες 
σε σίδηρο αυξάνονται μέχρι 7mg την ημέρα. Η συνήθης 
δυτικού τύπου διατροφή περιέχει 10-20mg σιδήρου την 
ημέρα, είτε με τη μορφή της αίμης (κόκκινο κρέας) ή μη 
αίμης (λευκό κρέας, λαχανικά και δημητριακά). Οι υγι-
είς ενήλικες απορροφούν περίπου 10-15% του σιδήρου 
της τροφής που αντιστοιχεί σε 1mg περίπου σιδήρου την 
ημέρα, ποσότητα επαρκής για να καλύψει μόνο τις φυσι-
ολογικές καθημερινές απώλειες σιδήρου10. 

ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΗ ΕΚΤΙΜΗΣΗ ΤΗΣ ΕΠΑΡΚΕΙΑΣ 
ΣΙΔΗΡΟΥ

Η εκτίμηση της επάρκειας του σιδήρου στον οργανι-
σμό στηρίζεται στη μελέτη των παρακάτω παραμέτρων, 
οι οποίοι αναλύονται με τα πλεονεκτήματα και τους πε-
ριορισμούς τους. (1) Τα επίπεδα του σιδήρου στον ορό, 
ιστορικά, έχουν χρησιμοποιηθεί σαν δείκτης επάρκειας 
σιδήρου στον οργανισμό11.Αν και είναι χαμηλά σε κατα-
στάσεις ένδειας σιδήρου, παρουσιάζουν ημερήσιες δια-
κυμάνσεις12 και επηρεάζονται από πολλές καταστάσεις 
όπως λοιμώξεις, φλεγμονές, κακοήθειες, αιμορραγία, χη-
μειοθεραπεία, έμφραγμα μυοκαρδίου κ.ά. Τα επίπεδα σι-
δήρου στον ορό θα πρέπει να μετρώνται σε συνδυασμό 
με άλλες παραμέτρους για την εκτίμηση της επάρκει-
ας σιδήρου. (2) Η σιδηροδεσμευτική ικανότητα του ορού 
(TIBC) υπολογίζεται από τα επίπεδα του σιδήρου στον 
ορό και την μη κορεσμένη τρανσφερρίνη στο αίμα12,13. 
Κορεσμός τρανσφερρίνης είναι ο λόγος σιδήρου του 
ορού προς TIBC. Στη σιδηροπενική αναιμία η TIBC εί-
ναι υψηλή και ο κορεσμός τρανσφερρίνης είναι συνήθως 
χαμηλότερος του 10%14. Κορεσμός <16% θεωρείται ανε-
παρκής για ερυθροποίηση. (3) Τα επίπεδα φερριτίνης του 
ορού αντανακλούν τις αποθήκες σιδήρου στον οργανισμό 
στην πλειονότητα των περιπτώσεων14. Ελαττωμένα επί-
πεδα φερριτίνης ορού αντανακλούν σχεδόν πάντα ελατ-
τωμένο αποθηκευμένο σίδηρο, εκτός από τις περιπτώσεις 
υποθυρεοειδισμού και της έλλειψης βιταμίνης C που μπο-
ρεί να οδηγήσουν σε ελαττωμένη σύνθεση φερριτίνης48. 
Αύξηση των επιπέδων φερριτίνης μπορεί να παρατηρη-
θούν σε καταστάσεις όπως: η ρευματοειδής αρθρίτιδα, η 
χρόνια νεφρική νόσος, οι κακοήθειες, η νόσος του Gau-
cher, η ηπατίτιδα, το αιμοφαγοκυτταρικό σύνδρομο και 
η ενδοφλέβια χορήγηση σιδήρου. Στις περιπτώσεις αυτές 
τα επίπεδα της φερριτίνης δεν αποτελούν αξιόπιστο δεί-
κτη επάρκειας σιδήρου. (4) Οι υποδοχείς τρανσφερρίνης 
του ορού (TfR) μπορεί να μετρηθούν και διαπιστώνονται 
αυξημένοι στη σιδηροπενία αλλά όχι στην αναιμία χρο-
νίας νοσου. Αντανακλούν συνολικά το επίπεδο ερυθρο-
ποίησης. Η εργαστηριακή μέθοδος μέτρησης των TfR 
έχει περιορισμούς15,16 και δεν έτυχε ευρείας εφαρμογής. 
Ωστόσο, προτείνεται ο λόγος των υποδοχέων τρανσφερ-
ρίνης του ορού προς τον λογάριθμο των επιπέδων φερρι-
τίνης του ορού (sTfR/ferritin index) ως πλέον αξιόπιστος. 
Ο δείκτης αυτός αυξάνεται στη σιδηροπενία11. (5) Οι ερυ-
θροκυτταρικοί δείκτες που αποκαλύπτονται με τους αυ-
τόματους αναλυτές αίματος μπορεί να κατευθύνουν τη 
διάγνωση της σιδηροπενικής αναιμίας. Το εύρος κατανο-
μής ερυθρών (RDW) είναι αυξημένο όταν ο βαθμός σιδη-
ροπενίας είναι μέτριος προς σοβαρό και έχει εκδηλωθεί 
αναιμία17. Στις περιπτώσεις αυτές, τόσο ο μέσος όγκος 
ερυθρών (MCV) όσο και η μέση ποσότητα αιμοσφαιρίνης 
ανά ερυθρό (MCH) είναι ελαττωμένα και αντανακλούν 
την υπόχρωμη και μικροκυτταρική ερυθροποίηση στο πε-
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ριφερικό αίμα13. (6) Νεότεροι δείκτες έχουν εισαχθεί στην 
κλινική πράξη για την εκτίμηση της σιδηροπενίας. Μετα-
ξύ αυτών η μέτρηση της αιμοσφαιρίνης των δικτυοερυθρο-
κυττάρων (CHr)18.Επιτρέπει την εκτίμηση σε πραγματικό 
χρόνο της ερυθροποίησης στον μυελό. Επίσης τα επίπε-
δα της εψιδίνης του ορού είναι ελαττωμένα στη σιδηρο-
πενική αναιμία19. (7) Ψευδαργυρούχος πρωτοπορφυρίνη 
(ZPP) ερυθρών. Στη σιδηροπενία, ο ψευδάργυρος ενσω-
ματώνεται στο δακτύλιο πρωτοπορφυρίνης αντί για σίδη-
ρο και σχηματίζει την ZPP. Η μέτρησή της, γνωστή σαν 
ελεύθερη πρωτοπορφυρίνη ερυθρών, απαιτεί μια σταγό-
να αίματος και αυξάνεται στη σιδηροπενία, στην υπερχο-
λερυθριναιμία και σε αιμοκαθαιρόμενους ασθενείς20. (8) 
Χρώση για σίδηρο σε επίχρισμα μυελού. Με τη χρωστική 
Prussian blue ανιχνεύεται η παρουσία σιδήρου στα μα-
κροφάγα και στους ερυθροβλάστες του μυελού. Αν και 
αποτελεί την εξέταση επιλογής για την τεκμηρίωση της 
σιδηροπενίας, εφαρμόζεται μόνον όταν η διάγνωση της 
σιδηροπενίας δεν μπορεί να στηριχθεί σε άλλες μη επεμ-
βατικές εξετάσεις20.

ΣΙΔΗΡΟΠΕΝΙΚΗ ΑΝΑΙΜΙΑ
Ορισμός

Ο όρος Σιδηροπενική Αναιμία (ΣΑ) αναφέρεται στην 
ερυθροποίηση υπό συνθήκες απόλυτης έλλειψης σιδήρου, 
που προϋποθέτει την εξάντληση των αποθηκών του σιδή-
ρου στον οργανισμό. Η ΣΑ αποτελεί τη συχνότερη μορ-
φή αναιμίας σε παγκόσμια κλίμακα.

Επιδημιολογία
Η σιδηροπενία με ή χωρίς αναιμία, αποτελεί ένα ση-

μαντικό πρόβλημα δημόσιας υγείας που αφορά τον πλα-
νήτη. Σύμφωνα με δεδομένα της Παγκόσμιας Οργάνωσης 
Υγείας, η σιδηροπενία συνιστά τη συχνότερη εκδήλωση 
κακής θρέψης στον κόσμο και αφορά 2 δισεκατομμύρια 
άτομα παγκοσμίως, που αντιστοιχούν σε 25% του συνο-
λικού πληθυσμού21. Επιπλέον, η σιδηροπενική αναιμία 
αποτελεί τη συχνότερη μορφή αναιμίας στον κόσμο και 
αφορά το 50% όλων των περιπτώσεων αναιμίας22. Σύμ-
φωνα με δεδομένα του προγράμματος NHANES (1999–
2000)23 και του κέντρου ελέγχου και πρόληψης νοσημάτων 
(CDC) των Ηνωμένων Πολιτειών της Αμερικής, η επί-
πτωση της σιδηροπενίας με ή χωρίς αναιμία αντιστοιχεί 
σε: 7% μεταξύ νηπίων 1-2 ετών, 9-16% μεταξύ εφήβων 
και ενηλίκων γυναικών 12-49 ετών και 3% μεταξύ ενη-
λίκων ανδρών 70 ετών και άνω.

ΑΙΤΙΟΛΟΓΙΑ ΣΙΔΗΡΟΠΕΝΙΚΗΣ ΑΝΑΙΜΙΑΣ
Σιδηροπενία με ή χωρίς αναιμία μπορεί να προκύψει: 

(1) σε φυσιολογικές καταστάσεις με αυξημένες ανάγκες 
σε σίδηρο και (2) σε παθολογικές καταστάσεις είτε λό-
γω περιορισμένης πρόσληψης ή απορρόφησης του σι-
δήρου είτε λόγω αυξημένων αναγκών σαν αποτέλεσμα 
απώλειας αίματος24.

(1) Αυξημένες ανάγκες σε σίδηρο υπό φυσιολογι-
κές συνθήκες. Αυξημένες ανάγκες σε σίδηρο παρατη-
ρούνται: α) κατά την περίοδο της ανάπτυξης, β) μετά την 
έναρξη της εμμήνου ρύσεως στις γυναίκες, γ) κατά την 
κύηση και δ) κατά την περίοδο του θηλασμού. Όπως ήδη 
αναφέρθηκε, η ποσότητα του σιδήρου που λαμβάνεται με 
την τροφή, είναι συνήθως ανεπαρκής για να καλύψει τις 
ανάγκες σε σίδηρο στις παραπάνω καταστάσεις. Ο οργα-
νισμός εξαντλεί τον αποθηκευμένο σίδηρο και οδηγείται 
σε σιδηροπενική ερυθροποίηση.

(2) Περιορισμένη πρόσληψη ή απορρόφηση σι-
δήρου. Η κακή θρέψη και ο υποσιτισμός, ιδιαίτερα σε 
παιδιά, οδηγούν σε σιδηροπενία. Η μειωμένη απορρό-
φηση του σιδήρου μπορεί να οφείλεται σε αχλωρυδρία 
από φάρμακα ή ατροφική γαστρίτιδα, σε γαστρεκτομή ή 
χειρουργική παράκαμψη δωδεκαδακτύλου, σε νηστιδε-
κτομή και σε δυσαπορρόφηση λόγω κοιλιοκάκης ή νό-
σου του Crohn. Αναφέρεται ότι η κοιλιοκάκη απαντά σε 
5-6% των ασθενών με σιδηροπενική αναιμία25,26. Είναι 
γνωστή, επίσης, η συσχέτιση της λοίμωξης από H. pylo-
ri και της ελαττωμένης απορρόφησης του σιδήρου27-29. Η 
μετα-ανάλυση επτά επιδημιολογικών μελετών παρατήρη-
σης κατέδειξε, τουλάχιστον, διπλάσιο κίνδυνο ανάπτυξης 
σιδηροπενικής αναιμίας σε άτομα με λοίμωξη H. pylori 
σε σχέση με άτομα χωρίς λοίμωξη29. Ωστόσο, οι Bini και 
συν30 εκφράζουν επιφυλάξεις για την αιτιολογική αυτή 
συσχέτιση. Αξίζει να σημειωθεί ότι η σιδηροπενική αναι-
μία μπορεί να αποτελεί τη μοναδική κλινική εκδήλωση 
εντεροπάθειας από γλουτένη (Πίνακας 1). 

Ασθενείς με σιδηροπενική αναιμία που δεν ανταποκρί-
νονται στη θεραπεία με σκευάσματα σιδήρου από το στόμα 
και δεν διαπιστώνεται αιτία αιμορραγίας από το πεπτικό, 

Πίνακας 1. Αίτια περιορισμένης πρόσληψης ή απορ-
ρόφησης σιδήρου

1.	Κακή θρέψη στα παιδιά
2.	Δυσαπορρόφηση

Κοιλιοκάκη
Νόσος του Crohn
Ολική γαστρεκτομή 
Χειρουργική παράκαμψη στομάχου

3.	Παθολογική λειτουργία τρανσφερρίνης
Συγγενής ατρανσφερριναιμία
Αυτοαντισώματα έναντι του υποδοχέα της τραν-
σφερρίνης
Πολυμορφισμοί τρανσφερρίνης
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θα πρέπει να διερευνηθούν για κοιλιοκάκη, λοίμωξη με 
H.pylori και ατροφική γαστρίτιδα με βιοψίες στομάχου 
και δωδεκαδακτύλου.

(3) Αυξημένες ανάγκες σε σίδηρο λόγω απώλειας 
αίματος. Η απώλεια αίματος αποτελεί μια από τις πιο συ-
χνές και σοβαρές αιτίες σιδηροπενικής αναιμίας. Απώλεια 
αίματος μεγαλύτερη από 5-10ml την ημέρα δεν μπορεί να 
καλυφθεί με την ημερήσια ποσότητα σιδήρου που απορ-
ροφάται με την τροφή. Ασθενείς με απώλεια αίματος από 
το ανώτερο πεπτικό, μέχρι 100ml την ημέρα μπορεί να 
εμφανίζουν φυσιολογική χροιά κοπράνων. Η αιμορραγία 
από το γαστρεντερικό σύστημα αποτελεί τη συχνότερη αιτία 
σιδηροπενίας στους ενήλικες άνδρες και στις γυναίκες μετά 
την εμμηνόπαυση. Η συχνότητα ανεύρεσης παθολογικού 
αιτίου αιμορραγίας από το πεπτικό σύστημα σε ασθε-
νείς με σιδηροπενική αναιμία ποικίλει, από 43-86%31-37. 
Πιο συχνά ανευρίσκονται καλοήθεις διαβρωτικές βλάβες 
στο ανώτερο πεπτικό που αντιστοιχούν σε 39-57% όλων 
των παθολογικών καταστάσεων που διαπιστώνονται31-33. 
Υπάρχουν αντικρουόμενα δεδομένα σχετικά με την χρή-
ση της ασπιρίνης ή των μη στεροειδών αντιφλεγμονωδών 
και τη συσχέτισή τους με εμφάνιση διαβρωτικών βλα-
βών στο ανώτερο πεπτικό31,33-35,37. Η πιο συχνή αιτία αι-
μορραγίας από το κατώτερο πεπτικό είναι το καρκίνωμα 
του παχέος εντέρου που αντιστοιχεί σε 42-69% των βλα-
βών που έχουν διαπιστωθεί με την κολονοσκόπηση31,33,34. 
Η συχνότητα κακοήθειας πεπτικού σε ασθενείς με σιδη-
ροπενική αναιμία αναφέρεται σε 6-13%31,32,35-37, αν και 
κάποιες μελέτες αναφέρουν υψηλότερη συχνότητα 29-
51%35. Συγκριτικά, κακοήθειες πεπτικού ανευρίσκονται 
μόνο σε 0.2% των ασθενών με φυσιολογική αιμοσφαι-
ρίνη και επάρκεια σιδήρου36 (Πίνακας 2).

Σπάνιες αιτίες σιδηροπενικής αναιμίας
Μη αντιληπτή απώλεια αίματος μπορεί να οφείλε-

ται και σε παθολογικές καταστάσεις του ουροποιητικού 
ή του αναπνευστικού συστήματος. Σπανιότερα, χρόνια 
ενδαγγειακή αιμόλυση ή θεραπεία με ερυθροποιητίνη σε 
χρόνια νεφρική νόσο μπορεί να οδηγήσουν σε σιδηρο-
πενική αναιμία. Η συχνή αιμοδοσία (>4 φορές ανά έτος) 
μπορεί να οδηγήσει σε σιδηροπενία όπως και οι συχνές 
αιμοληψίες σε ενδονοσοκομειακούς ασθενείς. Η κληρο-
νομική αιμορραγική τελαγγειεκτασία αποτελεί σπάνια 
αιτία σιδηροπενίας. Συγγενείς αιτίες σιδηροπενίας που 
μπορεί να οφείλονται σε ατρανσφερριναιμία ή γενετική 
έλλειψη του μεταφορέα DMT1 είναι εξαιρετικά σπάνι-
ες20 (Πίνακας 1). Η σιδηροπενική αναιμία η ανθεκτική 
στη θεραπεία με σίδηρο (Iron-Refractory Iron Deficiency 
Anemia- IRIDA) διαπιστώθηκε πρόσφατα ότι έχει γενε-
τική βάση και χαρακτηρίζεται από χαμηλά επίπεδα φερ-
ριτίνης, μικροκυτταρική αναιμία ανθεκτική στη θεραπεία 
με σίδηρο και παράδοξα υψηλά επίπεδα εψιδίνης. Είναι 

αποτέλεσμα μεταλλάξεων στο γονίδιο της ματριπτάσης 
-2 (TMPRSS6), μιας πρωτεάσης σερίνης που ρυθμίζει αρ-
νητικά την έκφραση του γονιδίου της εψιδίνης38.

ΚΛΙΝΙΚΗ ΕΙΚΟΝΑ 
Τα συμπτώματα της σιδηροπενικής αναιμίας περι-

λαμβάνουν: (i) συμπτώματα αναιμίας και (ii) συμπτώ-
ματα από τη σιδηροπενία των ιστών.

(i) Οι ασθενείς με σιδηροπενική αναιμία μπορεί να 
είναι ασυμπτωματικοί (διαπίστωση αναιμίας σε έλεγχο 

Πίνακας 2. Παθολογικά αίτια αυξημένων αναγκών 
σε σίδηρο 

2.1 Απώλεια αίματος
Αιμορραγία από τον γαστρεντερικό σωλήνα
Κακοήθη νεοπλάσματα Αμοιβάδωση
Ασκαρίδες Δολιχόκολο
Πεπτικό έλκος Πολύποδες
Κιρσοί οισοφάγου Λειομύωμα
Διαφραγματοκήλη Υπεργαστριναιμία
Ελκώδης κολίτιδα Αλλεργία στο γάλα
Αιμορροΐδες Σχιστοσωμίαση
Αγγειοδυσπλασίες Τριχίνωση
Λοίμωξη από H. pylori Αιμαγγείωμα

Απώλεια αίματος από το γεννητικό σύστημα στις 
γυναίκες

Πολυμηνόρροια, Ινομυώματα, Κακοήθη νεοπλά-
σματα

Αιμορραγία από το αναπνευστικό
Κακοήθη νεοπλάσματα, Τηλαγγειεκτασίες,  

Επίσταξη, Σύνδρομο Goodpasture
Ιδιοπαθής πνευμονική αιμοσιδήρωση, Λοιμώξεις

Αιμορραγία από τα χοληφόρα
Κακοήθη νεοπλάσματα, Χολολιθίαση,  

Ενδοηπατική αιμορραγία, Τραύμα

Αιμορραγία από το ουροποιητικό σύστημα
Κακοήθη νεοπλάσματα, Τραύμα, Ουρολιθίαση
Φλεγμονώδη νοσήματα, Σπειραματονεφρίτιδα

Εθελοντική Αιμοδοσία

Προκλητή αιμορραγία(ψυχογενή αίτια)

Ενδαγγειακή αιμόλυση
Παροξυντική νυκτερινή αιμοσφαιρινουρία
Μηχανική λύση ερυθρών (όπως σε μηχανική καρ-

διακή βαλβίδα)
Αθλητές υψηλών επιδόσεων
Άλλες αιμολυτικές διαταραχές

2.2. Χρόνια νεφρική ανεπάρκεια και αιμοκάθαρση

2.3. Διαταραχές αιμόστασης
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ρουτίνας) ή να εκδηλώνουν ποικίλου βαθμού συμπτώμα-
τα όπως: αδυναμία, καταβολή δυνάμεων, ευερεθιστότητα, 
κεφαλαλγία, μειωμένη αντοχή στην άσκηση, μειωμένη 
πνευματική απόδοση. Η κλινική εξέταση των βλεννογό-
νων, των επιπεφυκότων, της κοίτης των ονύχων και των 
παλαμών μπορεί να αποκαλύψει ωχρότητα. Η αυξημέ-
νη καρδιακή παροχή μπορεί να αποτελεί έναν επιπλέον 
αντισταθμιστικό μηχανισμό, αλλά εκδηλώνεται όταν τα 
επίπεδα της αιμοσφαιρίνης μειωθούν κάτω των 7gr/dl39. 
Τα κλινικά σημεία αυτής της αντιρρόπησης είναι ταχυ-
καρδία και φυσήματα ροής. 

(ii) Κλινικές εκδηλώσεις από τη σιδηροπενία των 
ιστών. Πολλαπλές αλλοιώσεις σε επιθηλιακούς ιστούς 
μπορεί να εκδηλωθούν στα πλαίσια σιδηροπενίας. Ο 
ακριβής μηχανισμός αυτών των αλλοιώσεων δεν είναι 
γνωστός. Οι ιστοί που μπορεί να προσβληθούν είναι η 
γλώσσα, η στοματική κοιλότητα, ο υποφάρυγγας, ο οισο-
φάγος, ο στόμαχος, τα νύχια και το τριχωτό της κεφαλής13. 

Γλώσσα και στοματική κοιλότητα. Ατροφία των 
θηλών της γλώσσας έχει περιγραφεί ότι παρατηρείται σε 
περισσότερους από 5-10% ασθενείς. Στη γλωσσίτιδα της 
σιδηροπενίας η ατροφία αρχίζει από το πρόσθιο τριτημό-
ριο της γλώσσας και ακολουθούν οι αλλαγές στην υπό-
λοιπη επιφάνεια13. Οι ασθενείς μπορεί να παραπονούνται 
για καύσος στη γλώσσα. Η γλωσσίτιδα υποστρέφεται με 
επαρκή λήψη σιδήρου11 και οι θηλές επανεμφανίζονται μέ-
σα σε λίγες εβδομάδες13. Γωνιακή χειλίτιδα έλκη και ρα-
γάδες στόματος αποτελούν χαρακτηριστικές εκδηλώσεις.

Υποφάρυγγας και οισοφάγος. Το 1919, οι Paterson 
και Kelly περιέγραψαν τη συσχέτιση σιδηροπενίας με δυ-
σφαγία, γωνιακή χειλίτιδα και βλάβες στη γλώσσα13. Το 
1922, ο Vinson ανακοίνωσε παρόμοιες περιπτώσεις και 
αναφέρθηκε σε προηγούμενες παρατηρήσεις που έγιναν 
από τον Plummer το 1912. Το σύνδρομο αποκαλείται Pa-
terson-Kelly, Plummer-Vinson13 ή σιδηροπενική δυσφα-
γία13.Το σύνδρομο εξακολουθεί να περιγράφεται στην 
ιατρική βιβλιογραφία40 αλλά πιο σπάνια. Οι περισσότε-
ροι ασθενείς είναι Καυκάσιοι στην 4η με 6η δεκαετία της 
ζωής τους40. Η δυσφαγία είναι προοδευτική και περιορί-
ζεται στις στερεές τροφές40.Το χαρακτηριστικό σύμπτω-
μα είναι δυσφαγία πίσω από τον κρικοειδή χόνδρο και η 
πιο συχνή ανατομική βλάβη στους ασθενείς αυτούς εί-
ναι η εμφάνιση δακτυλίου, από βλεννογόνο φυσιολογι-
κής εμφάνισης, στην μετάπτωση του υποφάρυγγα στον 
οισοφάγο41. Ο μηχανισμός ανάπτυξης του δακτυλίου πα-
ραμένει άγνωστος. Σε ανέκδοτες περιγραφές αναφέρεται 
βελτίωση της δυσφαγίας μετά τη θεραπεία με σίδηρο41. 
Ωστόσο, στους περισσότερους ασθενείς η θεραπεία της 
δυσφαγίας απαιτεί μηχανική διαστολή40,41. 

Στόμαχος. Ασθενείς με σιδηροπενική αναιμία μπορεί 
να εμφανίζουν γαστρίτιδα, η οποία στη δεκαετία του ’50 
θεωρούνταν ότι αποτελεί κοινό εύρημα ή επιπλοκή της 
σιδηροπενίας13. Ενώ έχει αναφερθεί ατροφική γαστρίτι-
δα σχετιζόμενη με σιδηροπενία, ο τύπος της γαστρίτιδας 

δεν είναι ειδικός και μπορεί να μιμηθεί αλλοιώσεις που 
παρατηρούνται σε άλλες τροφικές ελλείψεις και τη φυσι-
ολογική γήρανση42. Η γαστρική ατροφία σαν αιτία σιδη-
ροπενικής αναιμίας αποτελούσε αμφισβητήσιμη οντότητα 
στη βιβλιογραφία. Ωστόσο, σε περισσότερες από ένα τέ-
ταρτο των περιπτώσεων της ανθεκτικής στη θεραπεία 
σιδηροπενίας, χωρίς συμπτώματα από το γαστρεντερι-
κό, διαπιστώθηκε ατροφική γαστρίτιδα25. Η συσχέτιση 
σιδηροπενικής και κακοήθους αναιμίας υπογραμμίζεται 
με βάση την παρατήρηση ότι ασθενείς με σιδηροπενική 
αναιμία, χωρίς αιμορραγικές βλάβες πεπτικού, μπορεί να 
έχουν χρόνια λοίμωξη από H. pylori, σαν υποκείμενο μη-
χανισμό, που συνδέει τη σιδηροπενία με αυτοάνοση γα-
στρίτιδα42,43. Έχει αναφερθεί, ότι θεραπεία του H. pylori 
με αντιβιοτικά μπορεί να βελτιώσει την αναιμία και τις 
παραμέτρους του σιδήρου, σε ασθενείς με σιδηροπενία 
και συνυπάρχουσα λοίμωξη με H. pylori44 

Νύχια.Τα νύχια αποτελούν έναν ακόμα επιθηλιακό 
ιστό με ταχεία ανάπτυξη που μπορεί να επηρεαστεί από 
τη σιδηροπενία45. Χαρακτηριστική βλάβη είναι η κοιλο-
νυχία. Λέπτυνση και επιπέδωση του νυχιού, ευθραυστότη-
τα των νυχιών μπορεί να προϋπάρξουν της κοιλονυχίας45. 
Αναφέρεται ότι κοιλονυχία εμφάνιζαν 20% των ασθενών 
με σιδηροπενία στην εικοσαετία 1940-1960 ωστόσο φαί-
νεται ότι σήμερα είναι σπάνιο σημείο11 πιθανόν λόγω 
πρωϊμότερης διάγνωσης. Η κοιλονυχία δεν είναι ειδική 
της σιδηροπενίας και μπορεί να εμφανιστεί στα πλαίσια 
πολλών άλλων συστηματικών ή γενετικών νοσημάτων13. 

Τριχωτό κεφαλής. Η σιδηροπενία μπορεί να σχετί-
ζεται με απώλεια τριχών στις γυναίκες, αν και τα βιβλι-
ογραφικά δεδομένα είναι αντικρουόμενα9. 

Άλλες εκδηλώσεις. Αλλοτριοφαγία (Pica): ορίζεται 
σαν τροφική διαταραχή που χαρακτηρίζεται από έντονη 
επιθυμία για φαγητό μη βρώσιμων υλικών όπως: πάγου, 
σκόνης, ασβέστου, χώματος και άλλων11,13. Είναι ενδια-
φέρον ότι αναφορές για pica υπάρχουν και στα κείμενα 
του Ιπποκράτη13. 

Εκδηλώσεις της σιδηροπενίας  
από το αιμοποιητικό σύστημα

Η πρωϊμότερη διαταραχή των ερυθρών, που αναπτύσ-
σεται στη σιδηροπενία, είναι η ανισοκυττάρωση. Η δια-
φορά στο μέγεθος μεταξύ των ερυθρών, που μετράται με 
τον δείκτη κατανομής ερυθρών (RDW-Red Distribution 
Width) και είναι αυξημένος στη σιδηροπενική αναιμία, 
μπορεί να βοηθήσει στη διαφορική διάγνωση από την 
ελάσσονα θαλασσαιμία στην οποία είναι φυσιολογικός46.

Όταν η σιδηροπενία είναι απόλυτη τα ερυθροκύτταρα 
αποκτούν την υπόχρωμη μικροκυτταρική μορφολογία11. 
Η ελαττωμένη ποσότητα αιμοσφαιρίνης ανά ερυθρό δη-
μιουργεί την εικόνα της κεντρικής ωχρότητας στα ερυθρά 
που χαρακτηρίζεται ως υποχρωμία. Σε βαριές περιπτώ-
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σεις μπορεί να παρατηρηθούν ποικιλοκυττάρωση, ελλει-
πτοκυττάρωση και στοχοκυττάρωση. Χαρακτηριστική 
είναι η ανεύρεση ερυθροκυττάρων δίκην γραφίδος (pen-
cil cells)13. Οι μορφολογικές αλλοιώσεις στον μυελό ποι-
κίλουν στη σιδηροπενική αναιμία και δεν σχετίζονται με 
τον βαθμό της αναιμίας11,13.

Ελαττωμένη ή παντελώς απούσα αιμοσιδηρίνη στο μυ-
ελό είναι χαρακτηριστική στη σιδηροπενία, όπως εκτιμάται 
με τη χρώση Prussian Blue στα μακροφάγα του μυελού47. 
Τα αιμοπετάλια είναι συνήθως αυξημένα στη σιδηροπε-
νική αναιμία13 και μπορεί η αύξησή τους να αντανακλά 
ενεργό αιμορραγία11. Επίσης μπορεί να παρατηρηθεί και 
θρομβοπενία13. Ο αριθμός των λευκών συνήθως παραμέ-
νει αμετάβλητος13 αν και έχουν περιγραφεί περιπτώσεις 
ουδετεροπενίας13. Σε περιπτώσεις σιδηροπενίας λόγω 
ασκαρίδων είναι συνήθης η ηωσινοφιλία.

ΔΙΑΓΝΩΣΗ
Η διάγνωση της σιδηροπενικής αναιμίας στηρίζεται 

στη λήψη του ιστορικού, στην κλινική εξέταση και στην 
εργαστηριακή διερεύνηση.

Η λήψη του ιστορικού πρέπει να περιλαμβάνει πληρο-
φορίες που να αφορούν συμπτώματα από το πεπτικό σύ-
στημα όπως: απώλεια αίματος ή κοιλιακό άλγος, αλλαγή 
στις κενώσεις, απώλεια βάρους ή δυσφαγία. Οικογενεια-
κό ιστορικό κακοήθειας πεπτικού ή κληρονομικής αιμορ-
ραγικής διαταραχής (π.χ. κληρονομική τελαγγειεκτασία) 
έχουν ιδιαίτερη σημασία. Η συχνότητα αιμοδοσίας στα 
πλαίσια εθελοντικής αιμοδοσίας πρέπει να καταγράφεται. 
Στην κλινική εξέταση μπορεί να διαπιστωθούν ωχρότητα, 
γωνιακή χειλίτιδα, γλωσσίτιδα και σπανιότερα δυσφαγία, 
κοιλωνυχία. Η γυναικολογική εξέταση και η δακτυλική 
εξέταση από το ορθό πρέπει να συμπεριληφθούν στην 
κλινική εξέταση ασθενούς με σιδηροπενία.

ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΗ ΔΙΑΓΝΩΣΗ
Η σιδηροπενική αναιμία κλασικά εγκαθίσταται σε τρία 

διαδοχικά στάδια. (1) Εξάντληση των αποθηκών του σι-
δήρου: αποτελεί το πρωϊμότερο στάδιο και αναγνωρίζεται 
από τα χαμηλά επίπεδα της φερριτίνης του ορού. Επίπεδα 
φερριτίνης χαμηλότερα των 12μg/l θεωρούνται διαγνω-
στικά της εξάντλησης των αποθηκών του σιδήρου. Στο 
στάδιο αυτό η αιμοσφαιρίνη και οι δείκτες των ερυθρών 
παραμένουν φυσιολογικά. Ενδεχομένως τα χαμηλά επί-
πεδα εψιδίνης να αποτελούν ένα σημαντικό δείκτη του 
πρώϊμου αυτού σταδίου. (2) Σιδηροπενία χωρίς αναιμία: 
στο στάδιο αυτό η αιμοσφαιρίνη παραμένει φυσιολογική 
αλλά αρχίζουν να εμφανίζονται διαταραχές σε άλλες πα-
ραμέτρους όπως ελαττωμένος κορεσμός τρανσφερρίνης, 
αυξημένα επίπεδα υποδοχέων τρανσφερρίνης, αυξημένη 
ψευδαργυρούχος πρωτοπορφυρίνη ερυθρών, αυξημένα 
υπόχρωμα ερυθροκύτταρα και χαμηλή περιεκτικότητα 
σε αιμοσφαιρίνη των δικτυοερυθροκυττάρων. (3) Σιδη-
ροπενική αναιμία: τα κλασικά βιοχημικά ευρήματα της 
σιδηροπενίας συνοδεύονται και από τις αιματολογικές δι-
αταραχές της σιδηροπενικής ερυθροποίησης, όπως αναι-
μία, ελαττωμένο μέσο όγκο ερυθρών, ελαττωμένη μέση 
ποσότητα αιμοσφαιρίνης κατά ερυθρό, αυξημένο δείκτη 
κατανομής ερυθρών.

ΔΙΑΦΟΡΙΚΗ ΔΙΑΓΝΩΣΗ 
Η διαφορική διάγνωση της σιδηροπενικής αναιμίας 

θα γίνει από άλλες μορφές υπόχρωμης μικροκυτταρικής 
αναιμίας. Αυτές περιλαμβάνουν: 1) την ετερόζυγη α- ή 
β- θαλασσαιμία, 2) την αναιμία χρονίας νόσου, 3) τη σι-
δηροβλαστική αναιμία (Πίνακας 3).

Η μελέτη της μορφολογίας των ερυθρών και των πα-
ραμέτρων εκτίμησης της επάρκειας σιδήρου στον ορ-
γανισμό, θα θέσουν τη διάγνωση. Ωστόσο, σε μικτές 

Πίνακας 3. Διαφορική διάγνωση μικροκυτταρικών αναιμιών με βάση τις παραμέτρους εκτίμησης του Fe

Νόσος
Αριθμός 
ερυθρών

Σίδηρος 
ορού Φερριτίνη TIBC*

Κορεσμός 
Tf**

Υποδοχείς  
Tf ορού

Σίδηρος 
μυελού

Σιδηροπενική αναιμία κ.φ. ή
↓ ↓ ↓ ↑ ↓ ↑ ↓

Ετερόζυγη β/α θαλασσαιμία ↑ κ.φ. κ.φ. ↓ ↑ κ.φ. ή
↑ κ.φ.

Σιδηροβλαστική αναιμία κ.φ. ή
↓

κ.φ. ή
↑

κ.φ. ή
↑

κ.φ. ή
↓

κ.φ. ή
↑

κ.φ. ή
↑

κ.φ. ή
↑

Αναιμία χρονίας νόσου κ.φ. ή
↓ ↓ ↑ ↓ ↓ κ.φ. ↑

*TIBC: Total Iron Binding Capacity, **Tf: Transferrin Γ. Πάγκαλης20 (με την άδεια του συγγραφέα)
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καταστάσεις μπορεί να χρειαστεί η διενέργεια μυελο-
γράμματος για την τεκμηρίωση της σιδηροπενίας με την 
ειδική χρώση Prussian Blue. 

ΘΕΡΑΠΕΙΑ
Η θεραπευτική αντιμετώπιση της σιδηροπενικής αναι-

μίας περιλαμβάνει: 1) την ταυτοποίηση και αντιμετώπιση 
του αιτίου της σιδηροπενίας και 2) τη χορήγηση σιδήρου 
για αποκατάσταση της φυσιολογικής ερυθροποίησης και 
των αποθηκών του σιδήρου.

1) Διερεύνηση των αιτίων της σιδηροπενίας
Η διαπίστωση σιδηροπενίας με ή χωρίς αναιμία απαι-

τεί την περαιτέρω διερεύνηση του ασθενούς για ανα-
ζήτηση των αιτίων της. Το ευρύ φάσμα των αιτίων της 
σιδηροπενίας υπαγορεύει τη μεθόδευση της αιτιολογι-
κής διερεύνησης με βάση το ιστορικό, την ηλικία και το 
φύλο του ασθενούς. 

Ετσι: ενήλικες άνδρες και γυναίκες σε εμμηνόπαυση 
με σιδηροπενική αναιμία υποβάλλονται σε ενδοσκοπικό 
έλεγχο ανώτερου και κατώτερου πεπτικού. Δεν υπάρχουν 
κατευθυντήριες οδηγίες για τη σειρά ενδοσκόπησης, ού-
τε και δεδομένα για την αναγκαιότητα διπλής ενδοσκό-
πησης. Ταυτόχρονη παρουσία βλαβών στο ανώτερο και 
κατώτερο πεπτικό είναι ασυνήθης και αναφέρεται σε πο-
σοστό 1-9% των ασθενών με σιδηροπενία48. Ο Rockey 
και συν.49 καθώς και η Βρετανική Γαστρεντερολογική 
Εταιρία50 δεν συνιστούν πλήρη διερεύνηση πεπτικού εάν 
η ενδοσκόπηση του ανώτερου ή του κατώτερου αποκα-
λύψει αίτιο σιδηροπενίας. Ωστόσο, ο Hopper και συν.51 
διαπίστωσε ότι σε 12,2% των ασθενών με κοιλιοκάκη (12 
από 98) και ΣΑ, βρέθηκαν και άλλες παθολογικές βλά-
βες στο πεπτικό, μεταξύ αυτών τρία καρκινώματα κόλου. 
Συνιστούν ως εκ τούτου πλήρη ενδοσκοπικό έλεγχο σε 
ασθενείς ηλικίας μεγαλύτερης των 45 ετών με κοιλιοκά-
κη και σιδηροπενία. 

Η σιδηροπενική αναιμία σε γυναίκες αναπαραγωγικής 
ηλικίας αποδίδεται συνήθως σε πολυμηνόρροια, απώλεια 
αίματος κατά τον τοκετό και αυξημένες ανάγκες σε σί-
δηρο κατά την κύηση. Η γυναικολογική εκτίμηση μπο-
ρεί να αποκαλύψει διορθώσιμες αιτίες πολυμηνόρροιας, 
όπως ινομυώματα. Σε 6-30% των γυναικών αυτών έχουν 
διαπιστωθεί και αίτια σιδηροπενίας από το πεπτικό με 
πιο συχνά τις διαβρωτικές βλάβες στο ανώτερο πεπτικό 
από H.pylori, λήψη ασπιρίνης ή αντιφλεγμονωδών φαρ-
μάκων52,53. Καρκίνος πεπτικού είναι σπάνιος (0-3%)52,53.
Με βάση τα τρέχοντα δεδομένα γυναίκες αναπαραγωγι-
κής ηλικίας με συμπτώματα από το πεπτικό, θετική δο-
κιμασία για αιμοσφαιρίνη στα κόπρανα ή αιμοσφαιρίνη 
<10g/dl υποβάλλονται σε ενδοσκόπηση πεπτικού. Επίσης 
θετικό οικογενειακό ιστορικό για καρκίνο πεπτικού πρέ-

πει να λαμβάνεται υπόψη στη διερεύνηση του αιτίου53.
Επιπλέον, συνιστάται όλες οι γυναίκες αναπαραγωγικής 
ηλικίας να ελέγχονται για κοιλιοκάκη, γιατί ανευρίσκε-
ται σε 6% των γυναικών αυτών50,52. 

Σε 30-40% των ασθενών με σιδηροπενική αναιμία δεν 
ανευρίσκεται αιτία απώλειας αίματος από το ανώτερο ή 
κατώτερο πεπτικό. Οι ασθενείς αυτοί υποβάλλονται σε 
διερεύνηση λεπτού εντέρου με εντερόκλυση ή ασύρματη 
κάψουλα ενδοσκόπησης. Η δεύτερη επιλογή είναι προ-
τιμότερη γιατί είναι ασφαλής και αποτελεσματική στη 
διερεύνηση σιδηροπενικής αναιμίας μετά από αρνητικό 
ενδοσκοπικό έλεγχο. Σύμφωνα με μια πρόσφατη συστη-
ματική ανασκόπηση 227 μελετών54, η διερεύνηση με κά-
ψουλα ήταν διαγνωστική σε 60,5% των περιπτώσεων και 
αποκάλυψε: αγγειοδυσπλασίες σε 50% των περιπτώσε-
ων, έλκη σε 26.8% και νεοπλασματικές βλάβες σε 8.8%. 

Η δοκιμασία ανίχνευσης αιμοσφαιρίνης στα κόπρα-
να λαμβάνεται υπόψη όταν είναι θετική αλλά δεν είναι 
διαγνωστική όταν είναι αρνητική20.

Ο ακτινολογικός έλεγχος του πεπτικού δεν συνιστά-
ται στη διερεύνηση αιτίων αιμορραγίας από το πεπτικό 
ως μη αποτελεσματικός. Το σπινθηρογράφημα με σεση-
μασμένα ερυθρά και η αγγειογραφία αποτελούν ευαίσθη-
τες τεχνικές στη διερεύνηση αιμορραγικών βλαβών μόνον 
όταν ο ρυθμός της αιμορραγίας είναι 0.1 και 0.5ml/min 
αντίστοιχα55. Εάν η μελέτη του πεπτικού δεν αναδείξει 
το αίτιο της σιδηροπενίας η διερεύνηση συνεχίζεται με 
την έρευνα και άλλων συστημάτων.

2) Θεραπεία σιδηροπενίας
Ο σίδηρος χορηγείται από το στόμα ή παρεντερικά.

Χορήγηση σιδήρου από το στόμα
Συνιστά την επικρατέστερη επιλογή θεραπείας γιατί 

είναι εύκολη, ασφαλής, αποτελεσματική και με χαμηλό 
κόστος. Οι διαθέσιμες μορφές σιδήρου για χορήγηση από 
το στόμα διαφέρουν: στη δόση του σιδήρου, το άλας που 
περιέχουν, τη χημική μορφή του σιδήρου (δισθενή ή τρι-
σθενή) και τον τρόπο αποδέσμευσης του σιδήρου (ταχεία 
ή παρατεταμένη αποδέσμευση). Η συνιστώμενη ημερή-
σια δόση για τη θεραπεία των ενηλίκων είναι 100-200mg 
στοιχειακού σιδήρου11. Ο σίδηρος δεν πρέπει να λαμβά-
νεται με τροφή γιατί παρεμποδίζεται η απορρόφησή του. 
Φάρμακα όπως αντιόξινα, Η2 αναστολείς και αναστολείς 
αντλίας πρωτονίων ελαττώνουν την απορρόφηση του σι-
δήρου και πρέπει να αποφεύγεται η ταυτόχρονη χορήγη-
ση. Αντίθετα, το ασκορβικό οξύ (βιταμίνη C) προάγει την 
απορρόφηση του σιδήρου μέσω του όξινου περιβάλλοντος 
που δημιουργεί. Περίπου 10-20% των ασθενών εμφανί-
ζουν παρενέργειες από το γαστρεντερικό σύστημα όπως, 
ναυτία, εμέτους, δυσφορία στο επιγάστριο, δυσκοιλιότητα 
ή διαρροϊκές κενώσεις. Φαίνεται ότι τα συμπτώματα αυ-
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τά είναι δοσοεξαρτώμενα και μπορεί να περιοριστούν με 
την ελάττωση της δόσης56,57. Εντεροδιαλυτά δισκία σιδή-
ρου είναι καλύτερα ανεκτά από το πεπτικό, αλλά η απο-
τελεσματικότητά τους υστερεί σε σχέση με τα κλασικά 
δισκία σιδήρου58. Η ανταπόκριση στη θεραπεία με σίδηρο 
διαπιστώνεται με αύξηση των δικτυοερυθροκυττάρων σε 
3-5 ημέρες από την έναρξη, με μέγιστη άνοδο στις 8-10 
ημέρες59. Η αιμοσφαιρίνη αρχίζει να αυξάνει μετά από 
μία εβδομάδα θεραπείας59. Η θεραπεία συνεχίζεται για 
3-6 μήνες μετά την αποκατάσταση της αιμοσφαιρίνης με 
σκοπό την αποκατάσταση και των αποθηκών του σιδή-
ρου50. Η συνηθέστερη αιτία αποτυχίας της θεραπείας με 
σίδηρο είναι η μη συμμόρφωση του ασθενούς. Ωστόσο, 
αν αποκλειστεί το ενδεχόμενο αυτό θα πρέπει να αναζη-
τηθούν αίτια δυσαπορρόφησης του σιδήρου ή αίτια συνε-
χιζόμενης αιμορραγίας, αλλά και το ενδεχόμενο να είναι 
λανθασμένη η διάγνωση της σιδηροπενικής αναιμίας.

Παρεντερική χορήγηση σιδήρου
Η παρεντερική χορήγηση σιδήρου αποτελεί επιλογή 

σε ορισμένες μόνο περιπτώσεις, όπως: (1) Σε ασθενείς 
με σοβαρή δυσανεξία στα σκευάσματα σιδήρου από το 
στόμα, (2) Σε ασθενείς με επίκτητη ή κληρονομική ελάτ-
τωση της απορρόφησης του σιδήρου από το πεπτικό, (3) 
Σε ασθενείς με συνεχιζόμενη αιμορραγία, (4) Σε περιπτώ-
σεις βαριάς σιδηροπενικής αναιμίας που χρήζει ταχείας 
αναπλήρωσης με σίδηρο, (5) Σε ασθενείς με λειτουργι-
κή ανεπάρκεια σιδήρου και ιδιαίτερα όταν είναι σε αγω-
γή με ερθροποιητικούς παράγοντες, όπως στην αναιμία 
της νεφρικής ανεπάρκειας ή των νεοπλασιών50. Η δόση 
του ενδοφλέβιου σιδήρου υπολογίζεται με βάση τον τύ-
πο: Συνολικό έλλειμμα σιδήρου [mg] = βάρος σώματος 
[kg] × (Hb στόχος- τρέχουσα τιμή Hb)[g/l] × 0.24 + 500. 
Ανάλογα με το σκεύασμα που χορηγείται, η συνολική 
δόση του σιδήρου μπορεί να διαιρεθεί και να χορηγηθεί 
με μεσοδιαστήματα 2-3 ημερών ή να χορηγηθεί εφάπαξ. 
Οι πρώτες μορφές ενδοφλέβιου σιδήρου σχετίζονταν με 
μη αποδεκτή τοξικότητα λόγω της απελευθέρωσης ελεύ-
θερου τοξικού σιδήρου. Σήμερα όλες οι διαθέσιμες εν-
δοφλέβιες μορφές σιδήρου είναι συμπλέγματα σιδήρου 
–υδατανθράκων σε μορφή σφαιρικών σωματιδίων, με 
πυρήνα σιδήρου και περίβλημα υδατάνθρακα που επι-
βραδύνει την απελευθέρωση του σιδήρου. Οι μορφές 
ενδοφλέβιου σιδήρου φέρουν την ίδια δομή αλλά δια-
φέρουν στο μέγεθος του πυρήνα και στη σύσταση του 
περιβλήματος. Μετά τη χορήγησή τους όλες οι μορφές 
ακολουθούν παρόμοια μεταβολική πορεία. Τα συμπλέγ-
ματα σιδήρου-υδατάνθρακα φαγοκυτταρώνονται στο δι-
κτυοενδοθηλιακό σύστημα όπου το περίβλημα διασπάται 
και ο σίδηρος αποθηκεύεται σαν φερριτίνη ή μεταφέρεται 
εκτός κυττάρου μέσω της φερροπορτίνης. Ο σίδηρος που 
εξάγεται συνδέεται και μεταφέρεται με την τρανσφερρίνη 
στους ερυθροβλάστες.για τη σύνθεση της αιμοσφαιρίνης. 

Οι διαθέσιμες μορφές σιδήρου για ενδοφλέβια χορήγηση 
είναι60: 1) Σύμπλεγμα σιδήρου- δεξτράνης υψηλού μορι-
ακού βάρους, αποτέλεσε για πολλά χρόνια το σκεύασμα 
αναφοράς για ενδοφλέβια χορήγηση. Ωστόσο, η υψηλή 
αντιγονικότητα των μακρομορίων της δεξτράνης και η 
υψηλή συχνότητα αλλεργικών αντιδράσεων περιόρισαν 
σημαντικά τη χρήση του. 2) Σύμπλεγμα σιδήρου- δεξτρά-
νης χαμηλού μοριακού βάρους [Cosmofer®], βελτιωμένη 
μορφή με αμελητέο κίνδυνο αλλεργικών αντιδράσεων. Η 
ασφάλεια και η αποτελεσματικότητά του καταδείχθηκε 
με μελέτες σε εγκύους και νεφροπαθείς. 3) Σακχαρούχο 
οξείδιο του σιδήρου (Iron Sucrose) [Venofer®], μια από 
τις πιο δημοφιλείς μορφές σιδήρου για ενδοφλέβια χο-
ρήγηση που συγκεντρώνει τη μεγαλύτερη εμπειρία που 
δημοσιεύτηκε στη βιβλιογραφία και εμφανίζει εξαιρε-
τικά χαμηλό κίνδυνο αλλεργικών αντιδράσεων (<1 σε 
100.000 εγχύσεις), 4) Νατριούχος γλυκονικός σίδηρος 
(Ferric Gluconate) [Ferrlecit®], μελετήθηκε σε αιμοκα-
θαιρόμενους ασθενείς, σε ασθενείς με νεοπλάσματα και 
σε ασθενείς μονάδων εντατικής θεραπείας. 5) Καρβοξυ-
μαλτοζικός τρισθενής σίδηρος (Ferric Carboxy-maltose) 
[Ferinject®], η πιο πρόσφατη μορφή ενδοφλέβιου σιδή-
ρου που έχει εγκριθεί στην Ευρώπη. Τα σημαντικότερο 
πλεονέκτημα της μορφής αυτής είναι η δυνατότητα χο-
ρήγησης 1000mg σιδήρου σε 15min χωρίς σχεδόν κανέ-
να κίνδυνο επιπλοκών, 6) Ferumoxytol [Feraheme®] σε 
μορφή νανοσωματιδίων που σχεδιάστηκαν έτσι ώστε να 
ελαχιστοποιηθεί η ανοσολογική ευαισθησία και να είναι 
δυνατή η χορήγηση μεγάλων δόσεων, 7) Iron Isomalto-
side [Monofer®]. Αποτελεί τη νεότερη από τις τρείς τε-
λευταίες μορφές που μπορούν να χορηγηθούν ταχέως 
και σε μεγάλες δόσεις. Εχει εγκριθεί για χορήγηση δό-
σης μέχρι 20mg/kg. Η σοβαρότερη παρενέργεια του πα-
ρεντερικώς χορηγούμενου σιδήρου είναι η αναφυλακτική 
αντίδραση. Ο κίνδυνος έχει περιοριστεί με τα νεότερα 
σκευάσματα, ωστόσο θα πρέπει να ακολουθούνται πιστά 
οι οδηγίες χορήγησης της εκάστοτε χρησιμοποιούμενης 
μορφής σιδήρου και να λαμβάνονται όλα τα μέτρα για 
την αντιμετώπιση τυχόν αντιδράσεων. Μια μεγάλη με-
λέτη των παρενεργειών σε 30 εκατομμύρια δόσεις σιδή-
ρου με ενδοφλέβια χορήγηση, έδειξε ότι απειλητικές για 
τη ζωή αντιδράσεις εμφανίστηκαν σε ποσοστά 0.6, 0.9, 
3.3, 11.3 ανά εκατομμύριο για τον σουκροζικό σίδηρο, 
τον γλυκονικό, τον σίδηρο με δεξτράνη χαμηλού μορια-
κού βάρους και τον σίδηρο με δεξτράνη υψηλού μορια-
κού βάρους, αντίστοιχα59.

Ηπιότερες αντιδράσεις που δεν απαιτούν τη διακοπή 
της έγχυσης είναι: ερυθρότητα προσώπου, κεφαλαλγία, 
κνίδωση, πυρετός, μυαλγίες και οσφυαλγία, που μπορεί να 
εμφανιστούν και ώρες μετά την ολοκλήρωση της έγχυσης. 

Τέλος, η ενδομυϊκή χορήγηση σιδήρου δεν είναι ασφα-
λέστερη της ενδοφλέβιας, είναι επώδυνη, δημιουργεί μό-
νιμη δυσχρωμία στο δέρμα και σχετίζεται με εμφάνιση 
σαρκωμάτων γλουτού.
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Iron deficiency anemia
by Maria Papaioannou1, Eleni Gatsa2
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ABSTRACT: Iron deficiency anemia is still an important public health issue in the developed world to-
day. Even under physiologic conditions, an increased iron requirement and/or increased loss of iron (in 
puberty, in menstruating or pregnant women, in blood donors or in competitive athletes) can lead to iron 
deficiency. Adult men and postmenopausal women should be evaluated for GI bleeding and malabsorp-
tion with gastroscopy and colonoscopy. All forms of iron deficiency can be identified by the following 
pattern of laboratory findings: reduced ferritin concentration with a compensating increase in the trans-
ferrin concentration and low transferring saturation. Treatment consists of both correcting the underlying 
cause and prompt iron replacement therapy. Oral iron therapy is preferred unless there are intolerance 
or absorption issues. Newer intravenous iron formations are efficacious, safe, and permit rapid admin-
istration of large doses of iron replacement.
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