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Jarntillskott rekommenderas

vid renal anemi

Savil internationella som europeiska rikt-
linjer reckommenderar jarntillskott vid re-
nal anemi, en vanlig f6ljd av kronisk njur-
svikt. Patienter som inte éridialys kan i
forsta hand fa oralt jarn. For patienter i
dialys kravs intravenos behandling.
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Anemi dr mycket vanligt vid kronisk njursvikt (renal anemi);

prevalensen och svarighetsgraden okar i takt med att njurar-

nas funktion avtar. Hemoglobin borjar sjunka nér den glo-

meruléra filtrationshastigheten (GFR) dr <60 ml/min, men

anemi, definierad enligt WHO (Hb <120/130 g/1 for kvinnor/

mén), uppstar oftast inte forrdn GFR ar <30 ml/min [1, 2].
Patofysiologin bakom renal anemi dr komplicerad. Huvud-

orsakerna har traditionellt ansetts vara

« ineffektiv erytropoes till f6ljd av otillracklig erytropoetin-
produktion

» himmad erytropoes pa grund av uremiska toxiner och for-
kortad livslangd hos roda blodkroppar.

Genom upptéckten av hepcidin har man dock konstaterat att
rubbningijdrnmetabolismen spelar en viktig roll [3], se nedan.

Vid svarare njursvikt orsakas absolut jarnbrist oftast av
jarnforluster sekundart till mag-tarmblodningar (6kad risk
vid kronisk njursvikt [4]) eller jarnfoérluster i samband med
regelbunden hemodialysbehandling. Behandling med erytro-
poesstimulerande likemedel kan ockséa leda till absolut jarn-
brist om behandlingen ges utan att samtidigt ge patienten
jéarn, eftersom den stimulerade blodbildningen kan kriava mer
jirn dn tarmen kan absorbera, sa att jirndepaerna toms.

Hepcidin 6kar vid kronisk njursvikt

En annan orsak till jirnbrist dr att nivaer av cirkulerande
hepcidin okar vid kronisk njursvikt [5]. Hepcidin bildas hu-
vudsakligenilevern och ér en viktig regulator avjirnmetabo-
lismen. Det styr bla jirntransporten genom reglering av fer-
roportin som dr ett slags jairntunnel som gar igenom cellmem-
branen i jirntransporterande celler (enterocyter i tarmen)
och jarnlagrande celler (hepatocyter, makrofager och retiku-
loendoteliala celler).

Hepcidin internaliserar och bryter ner ferroportin, vilket
ger minskad jirntransport och kan leda till bade absolut jirn-
brist (om absorptionen i tarmen reduceras och inte racker for
benmérgens behov) och funktionell jirnbrist (om jirn stings
inne i jirnlagrande celler och inte kan mobiliseras till ben-
mirgen).

Anledningarna till héga hepcidinnivaer vid kronisk njur-
svikt dr flera, men framfor allt beror det pa ackumulation till
f6ljd av minskad hepcidinutsondring via njurarna. En annan
orsak dr den kroniska laggradiga inflammation som ses vid

B FAKTA 1. Behandling med jarn [6, 9]

Forskrivning av jdrn ska balan-
sera potentiell nytta (férebygga
eller minimera blodtransfusio-
ner, behandling med erytro-
poesstimulerande ldkemedel
och anemisymtom) mot risk for
potentiella skadliga effek-

ter (biverkningar/anafylaxi,
mojliga risker vid langtidsbe-
handling).

Till njursviktspatienter med
anemi men utan jarnsubsti-
tution eller behandling med
erytropoesstimulerande
lakemedel rekommenderas
intravendst jarn (alternativt
oralt jarn under 1-3 manader
hos patienter som inte ari
dialys) om
e malet &r att 6ka Hb-vardet

utan erytropoesstimuleran-

de lakemedel
e transferrinmattnad <25 pro-
cent och ferritin <200 pg/l

(<300 pg/l for patienteri

dialys).

Till njursviktspatienter som
behandlas med erytropoes-
stimulerande ldkemedel men
inte med jarn rekommenderas
intravenos jarnbehandling
(alternativt oralt jarn under 1-3
manader hos patienter som
inte dr i dialys) om

e malet &r att 6ka Hb-vardet

eller minska behovet av
erytropoesstimulerande l&-
kemedel

e transferrinmdttnad <30 pro-
cent och ferritin <300 pg/l.

Valet av intravendst eller oralt
jarn till patienter som inte har
dialysbehandling styrs av hur
svar jarnbristen &r, tillgang till
perifera vener (mojliga AV-fis-
telvener kan skadas), tidigare
svar pa oralt jarn, tidigare bi-
verkningar av oralt/intravenost
jarn, foljsamhet och kostnad.

Fortsatt jarnbehov bedoms
utifrdn Hb-svaret, pagdende
blodférluster (tex hemodia-
lysbehandling), jarnstatus
(transferrinméttnad och ferri-
tin) och behov av erytropoes-
stimulerande lakemedel samt
patientens kliniska status
(tex pdgaende infektion eller
inflammation). Vid ferritin >500
ug/loch transferrinmdttning
>30 procent blir risk—nytta-
forhallandet osdkert, och
generellt ska dessa vdrden
inte efterstrdvas.

njursvikt dir inflammatoriska cytokiner, tex interleukin-6,
stimulerar hepcidinsyntesen [3]. Ddremot himmar anemi,
jarnbrist och hypoxi hepcidinproduktionen for att underlétta
jarnmobiliseringen och erytropoesen.

Samlad bedomning kravs for diagnos

Diagnosen kliniskt relevant jarnbrist stélls ndr anemi sam-
manfaller med sénkta cirkulerande jirnparametrar, framfor
allt ferritin och transferrinméttnad. Griansvirden och mal-
virden for ferritin respektive transferrinméttnad ar omdis-
kuterade vid njursvikt. For att sikerstilla jairnbehovet vill

B SAMMANFATTAT

Anemi vid kronisk njursvikt
orsakas i huvudsak av otillrack-
lig erytropoetinproduktion och
absolut och/eller funktionell
jarnbrist.

Absolut jarnbrist orsakas av
blodférluster och/eller otillrdck-
lig absorption av jdrn i tarmen.
Funktionell jarnbrist orsakas

av hoga hepcidinnivaer som
blockerar jarntransport in/ut fran

celler, vilket leder till jarnbrist i
benmargen trots normala/hdga
jarndepaer i kroppen.
Behandling med oralt jarn kan
provas hos patienter som inte ar
i dialys. Behandlingen &r dock of-
tast otillracklig hos patienter som
behover behandling med erytro-
poesstimulerande ldkemedel.
Patienter i hemodialys behover i
regel intravends jarnbehandling.
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»QOral behandling idr dock oftast
otillracklig hos patienter som
behandlas med erytropoesstimulerande
likemedel.«

man dock att transferrinméttnaden ska vara >20 procent och
ferritin >100 pg/1 om patienten inte dr i dialys och mellan 200
och 500 pg/1 om patienten dridialys eller behdver behandling
med erytropoesstimulerande likemedel [6, 9].

Pagaende kronisk eller akut inflammation, vilket ar vanligt
vid kronisk njurvikt, férsvarar tolkningen av jirnparametrar-
naiblodet, eftersom ferritin stiger och transferrinméttnaden
sjunker. Ovriga parametrar som talar fér jarnbrist ir >10 pro-
cent hypokroma erytrocyter och retikulocyt-Hb <29 pg/cell.
Loslig transferrinreceptor ingar ofta som prov i utredningen
avanemi, men vardet dr svartolkat vid sdnkt njurfunktion och
rekommenderas inte [7].

Serumhepcidin anvinds #n sa linge inte i klinisk praxis, ef-
tersom validerad matmetod saknas; dessutom ar nivaerna vid
njursvikt svartolkade, eftersom de paverkas av savil erytro-
poesstimulerande likemedel som jarnbehandling (6kar efter
intravends jarninfusion). Vidare dr hepcidin starkt korrelerat
till ferritin [8].

Vid bedémning av jirnbehovet bér man saledes gora en
samlad beddmning av patientens aktuella inflammations-
och jarnstatus, tidigare utveckling av blod- och jéarnvirden
samt given anemibehandling.

Oral eller intravends jarnbehandling

Internationella och europiska riktlinjer [6, 9] ar i stort 6ver-
ensstimmande och rekommenderar jiarntillskott vid renal
anemi, framfor allt for att minska behovet av blodtransfusio-

ner och behandling med erytropoesstimulerande likemedel
(Faktal).

Om patienten inte ar i behov av dialys rekommenderas in-
travenost eller oralt jirn. Oral behandling dr dock oftast otill-
riacklig hos patienter som behandlas med erytropoesstimule-
rande likemedel. Patienter i kronisk hemodialys tappar sma
mingder blod vid varje behandling, motsvarande omkring
1-3 gjarn per ar (ca 25-75 procent av kroppens totala jarn) [3],
vilket oftast bor ersiattas med intravendst jarn.

B Potentiella bindningar eller jévsforhallanden: Inga férutom an-
stdllningsforhallandet.
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HSUMMARY

The main causes for renal anemia are insufficient erythropoietin
production and absolute and/or functional iron deficiency. Absolute
iron deficiency occurs with blood losses (most common are gastro-
intestinal bleedings and hemodialysis treatments) or inadequate
iron absorption in the gut (mainly due to increased circulating
hepcidin or treatment with erythropoiesis stimulating agents).

The explanation for functional iron deficiency is the high level of
circulating hepcidin found in chronic kidney disease patients. The
transmembrane iron transporter ferroportin is internalized and
degraded by hepcidin with subsequent decreased iron absorption
from the gut and reduced mobilization from iron storing cells. Thus,
the bioavailability of iron is decreased despite normal or high total
iron content. The diagnosis of iron deficiency in chronic kidney
disease can be problematic because inflammation is common,
leading to false high circulating ferritin and false low transferrin
saturation. Treatment with iron is recommended in chronic kidney
disease patients to prevent or minimize anemia symptoms or to
reduce the need for treatment with erythropoiesis stimulating agents
or blood transfusions. Intravenous iron is recommended in patients
on dialysis treatment but in non-dialysis patients, a 1-3 month

trial of oral iron can be tried. However, this is seldom sufficient in
patients treated with erythropoiesis stimulating agents.



