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Klassifizierung der Andamien

Hyporegenerative Anédmien

Makrozytar, nicht megaloblastar:
hamolytische Anéamie, Alkoholismus, Leber-
erkrankungen, Hypothyreoidismus

Megaloblastar:
Vitamin B,,- und Folsaure-Mangel, Chemo-
therapie maligner Tumoren, Behandlung mit
Anti-Folaten

Transferrin-Rezeptor

Alle Zellen haben den Transferrin-Rezeptor (TfR);
75% der Gesamtmenge auf Retikulozyten.

Im Blut bestimmbares Bruchstlick von TfR ist der I6sliche
Transferrin-Rezeptor sTfR (MG 85.000).

Wenn die Erythropoese an Eisen verarmt, steigt die sTFR-
Konzentration im Blut an.

Indikation zur Bestimmung von sTfR (und Ferritin):
Abgrenzung der Eisenmangelanéamie von Anamie bei
Chronischen Erkrankungen (ACD).

Anamien

Anamie ist durch Verringerung der Erythrozytenmasse des
Organismus gekennzeichnet.

Routine-Diagnostik: Bestimmung von Erythrozytenzahl, Hb-
Konzentration und Hamatokrit (Voraussetzung fiir die Diagnose
Anamie: normales Blutvolumen).
Anémie (nach WHO): m w (Gravide)
Hb (g/dl) <13 <12 (<11)
HK (%) <40 <36

Ca. 500 Mio. Menschen weltweit mit Fe-Mangel-Anamie

Klassifizierung der Andmien

Hyperregenerative Anédmien

Charakteristische Laborbefunde sind Retikulozytose und
Polychromasie der Erythrozyten im Ausstrich.

Mikrozytar:  korpuskular bedingte hamolytische Anamien (z.B.
hereditéare Spharozytose), nur leichte oder keine
klin. Anzeichen einer Hamolyse; Coombs-Test ist
negativ.

Eisenverteilung im i Kérper und stéchi ische
i i a in und Eisen
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Hamoglobin

Myoglobin 190

Enzymen ; 430

Transferrin 0, 6

Depots 3 800
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1 mol Hbenthalt 4 mol Fe2* =0,346 % (Massengehalt)
Entsprechend 64500 g Hb 223.4 g Fe?*

11Blutenthaltz. B. 2,5 mmol Hb—>10 mmol Fe?*
Entsprechend 161259 Hb  558,5mg Fe?

Eisen-Bestimmung

Im Serum in 2 Hauptfraktionen: Fe —Hb
Fe — Transferrin

Normalerweise zu vernachlassigen: komplexiertes Fe
Ferritin — Fe
Fe aus Nadeln, Spritzen

. Detergens .
Transferrin-Fe®* ———— . Transferrin + Fe®*

Fe®* + Reduktans Fe?*

Fe?* + Bathophenantrolin  ——— Farb-Komplex
(oder Ferrozine)

Klassifizierung der Andmien

Hyporegenerative Anédmien
Es liegt eine inadaquate bzw. ineffektive Erythropoese vor.

Hyperregenerative Anémien

Es liegt eine dem AusmaR der Anamie adaquate Erythropoese
vor. Die Anamie hat also andere Ursachen.

Klassifizierung der Andmien

Hyperregenerative Anémien

Normozytar: Hamolytische Anamien

- AK-vermittelt (Transfusionsreaktion, Immunisie-
rung, Infektionen, lymphoproliferative Erkran-
kungen, rheumatische Erkrankungen)

- Mechanische Zerstérung (Herzklappen, Vasku-
litis, arterio-vendse Fehlbildungen)

- Stérungen in Hb-Synthese und Hb-Struktur

- Defekte in Ery-Membran und -Enzymen

- Verschiedenes (Marschhamoglobinurie,
Parasiten, Schlangengifte)

Hamorrhagische Anamien (innere und externe
Blutungen; Ery-, Hb- u. HK-Abfall, Retikulozytose_}

Eisen-Stoffwechsel

Wichtig: Im 1. Schritt quantitative Freisetzung von Fe aus
Transferrin-Fe ohne Ham-Fe-Spaltung!

Referenzbereich: w 45 — 145 pg/dl
m 55 — 155 pg/dl

Stérungen: Hamolyse
Lipamie (Trigl. > 1000 mg/dI)
Medikamente (Desferral macht farblose
Komplexe)

Klassifizierung der Andmien

Hyporegenerative Anédmien

Mikrozytar: - Eisenmangel-Anamie
- Anamie der chron. Erkrankungen ( = ACD; in 1/3
der Falle; meistens normozytar und normochrom)
- Thalassamien
- HbE (nach HbS zweithaufigste Hb-Variante)
- Sideroblastische Anamie (angeb. oder erworben,
z.B. Pb-Vergiftung; Fe-Einlag. in Erythroblasten)
Normozytér: - ACD (u.a. Tumoranamie)
- Aplastische Anamie (Gruppe pathophysiologisch
unterschiedl. Knochenmarksinsuffizienzen)
-AIDS

Anemia and Mortality in Heart Failure Patients
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Transferrin im Serum

Turbidimetrische oder nephelometrische Bestimmung
mittels spezifischer AK.

Referenzbereich: 210 — 360 mg/dI

Transferrinséttigung

Transferrinsattigung =  Serum-Fe /dl) x 70,9
Transferrin (mg/dl)

Referenzbereich: 16 — 45 %
(Ref.bereiche fiir Kinder niedriger)




Ferritin im Serum

Bestimmung mit Immuno-Assay

Referenzbereich:  m: 20 — 320 ng/ml
w, vor Menopause: 7 — 280 ng/ml
w, nach Menopause: 14 — 230 ng/ml

Ursachen der Hyposiderinamie

a) Fe-Mangel durch: - Fe-arme Nahrung
- Resorptionsstérung (Magen-Darm-OP,
(Malabsorption)
- Erhohter Bedarf (Schwangerschaft, Stillen

b) Blutverluste - Blutspenden
- Blutungsneigung
- Magen-Darm-Blutung
- Gynakologische Ursachen (Menorrhagie)

c) Gestorte Wechselwirkung mit Transferrin + Ferritin:
- Hypotransferrinamie
- chron. Erkrankung, Entziindung, Tumor
-2

Diagnostischer Plot

Einteilung des Eisenstatus in 4 Zusténde

CRP> 05 mo/dl  CRP < 0,5 mg/dl
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EPO + Eisen
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Molekularbiologische Diagnostik
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Circadianer Rhythmus der Serum-Fe-Konzentration

Ursachen der Hypersiderindmie

a) Hamatogen: - Gestorte Ery-Bildung (Aplastische Anamie

z.B. durch Strahlen oder Medikamente

- Vitamin B, + Folsdure-Mangel
(Perniciése Anamie)

- Eisentiberladung (Hamolyt. Anamie
z.B. Thalassamie)

- Leukamien, Porphyrien u.a. hdmatologische
Erkrankungen

b) Hepatogen: - akute Hepatitis
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Eisenstoffwechsel-Diagnostik

« Stark ausgepragter circadianer Rhythmus: Minimum um
Mitternacht, Maximum frither Nachmittag (Maximum ist
2 bis 3 x hoher als das Minimum).

« Korrekte Abnahme (nur kurzer Stau) wichtig, da Fe an
Proteine gebunden.

« Grofe inter- und intraindividuelle Schwankungsbreite.

« Eine einmalige, isolierte Fe-Bestimmung ist nicht sinnvoll !

Transferrinsattigung

Erniedrigt: Eisen-Mangel

Normal: ACD

Erhoht: Eisenlberladung (Hdmochromatose >50 Trans-
fusionen, ineffektive Erythropoese)

Storeinfliisse (Blutabnahme etc.) und Schwankungen bei
Transferrinsattigung wesentlich geringer als bei Fe

Eiseniiberladung

Fe Transferrin Transferrin-  Ferritin
sattigung

Hamolytische
Anémie

Ineffektive
Erythropoese

latrogene Fe-
Uberladung

Hamochromatose

Hyposiderinamie

Verschiedene Stufen bei chronisch negativer Fe-Bilanz:

1. Depot-Fe § = préalatenter Fe-Mangel
.und) Transferrin ¥= latenter Fe-Mangel
.und) Serum-Fe ®= manifester Fe-Mangel
.und) MCV & Ery-Bildung beeintréachtigt
.und) MCH & Eisenmangel-Anamie

ACD Eisenmangel-
Anamie

Hb

1
1

MCV und MCH

Eisen
normal oder

]

Transferrin

Transferrin-
Sattigung normal oder |
Lésl. Transferrin-

Rezeptor normal oder ||

Ferritin
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Hamochromatose

Eisenablagerung fiihrt zu Organschédigung durch Bildung
freier Sauerstoff-Radikale. Folgen sind u.a. Leberzirrhose,
Herzinsuffizienz, Diabetes mellitus und Gelenkschadigung.

Klin. Manifestationsalter bei Mannern ca. 45 Jahre, bei
Frauen ca. 55 Jahre.
Pravalenz der manifesten Erkrankung: 1 : 4.000 bis 10.000

Die Hereditdre Hamochromatose ist die haufigste
autosomal-rezessive Erkrankung.

85% der Hamochromatose-Patienten haben homozygote
Mutation C282Y (Cys => Tyr) im HFE-Gen.
Haufigkeit: heterozygot 1:20, homozygot 1: 400.

Regulation der Eisen-Homeostase

Hepcidin ist ein Peptid aus 25 AS; wird fir das
entscheidende Hormon der Fe-Regulation
gehalten

Hepcidin bindet an Ferroportin und inhibiert
dessen Funktion (Fe-Freisetzung aus der Zelle)

Hepcidin-Konz. ist erhéht bei Patienten mit ACD
(induziert durch IL-6) => verstarkte Fe-Retention
in Makrophagen, verminderte intestinale Fe-
Absorption => Funktionseisen-Mangel

Fleming RE, N EnglJ Med 2005




