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Kommentar

En uvanlig årsak til en vanlig tilstand2960

Jernmangel som årsak til anemi avsløres
nesten alltid av lave MCV- og ferritin-
verdier. Et vanlig klinisk problem er
jernmangelpasienten som ikke får hemo-
globinstigning til tross for ordinert jern-
behandling. En årsak til dette kan være at
pasientens reelle jerninntak er lavere enn
legen tror. Ofte skyldes det opplevde
eller forventede gastrointestinale bivirk-
ninger av jerntabletter. Slike bivirknin-
ger er doserelaterte. Noen ganger kan en
gradvis doseøkning av jernmikstur over
uker løse problemet. Grundig pasientin-
formasjon og motivering er en forutset-
ning. En annen årsak til terapisvikt er
fortsatte patologiske jerntap, ofte i form
av pågående blødning. Artikkelen til
Odd Kildahl-Andersen og medarbeidere
dreier seg om en høyst uvanlig årsak til
jernmangel: utskilling av store mengder
tilsynelatende ikke-proteinbundet jern i
urin. Den minner oss om at et «hverdags-
problem» som jernmangelanemi kan
skjule sjeldne tilstander og interessante
forskningsoppgaver.

I de senere år har kunnskapen om jern-
transport økt eksplosivt (1). Jernets evne
til å motta og avgi elektroner i sentrale
kjemiske reaksjoner i energiproduksjon
og respirasjon nødvendiggjør tett kontroll
av reaktiviteten under transportetappene i
jernmetabolismen. Et sinnrikt system av
jernbindende proteiner sørger for at jern
så å si aldri forekommer fritt i organis-
men. I tarmen kan antallet transmebran-
proteinmolekyler, i form av divalent
metalliontransportør 1 (DMT1), varieres,
noe som regulerer jernabsorpsjonen fra
tarmlumen til enterocyttene. Evolusjonen

har for lengst startet på den nanotekno-
logiske epoke, ved at jernet lagres intra-
cellulært i et «nanobur» av apoferritin-
molekyler polymerisert til en hul sfære.
Eksport av jern fra ferritinlagrene intra-
cellulært i makrofager og hepatocytter til
transferrin i plasma er regulert gjennom
en annen transmembrankanal, ferropor-
tin. Denne eksporten kan stenges ved sys-
temisk inflammasjon ved at peptidet hep-
cidin bindes til og nedregulerer ferropor-
tin. Dette frarøver mikroorganismene en
viktig vekstfaktor. Dette er sannsynligvis
mekanismen for at anemi ved kronisk
sykdom og betennelse viser fellestrekk
med jernmangel, dvs. mikrocytose og
lave jernnivåer i serum (2). Mutasjoner i
genene som koder for hepcidin- og ferro-
portinmolekylene gir forstyrrelser i jern-
metabolismen og kan forklare sjeldne
varianter av hemokromatose. Patologisk
overproduksjon av hepcidin er rapportert
å medføre behandlingsrefraktær mikro-
cytær anemi (2).

Det er vanlig å anta at organismen ikke
har noen regulert måte å kvitte seg med
jern på. Vi griper til venesectio og kela-
terende molekyler når jern skal fjernes.
Jernutskillingen i urin er normalt liten,
men lite undersøkt ved patologiske til-
stander og kanskje regulert (3). En bety-
delig del av filtrert jern reabsorberes i
tubuli, kanskje av DMT1-molekyler (3).

Mikroorganismer produserer lavmole-
kylære sterkt jernbindende molekyler,
sideroforer, for å sikre tilgjengelighet av
jern (4). Kroppsegne proteiner, lipokali-
ner, binder sideroforer som et ledd i det
uspesifikke immunforsvar (4). Komplek-

set skilles ut i urin og har antakelig be-
tydning for biologiske effekter av jern i
urin (5). Om slike mekanismer er in-
volvert i tilfellet beskrevet av Kildahl-
Andersen og medarbeidere, er uvisst.
Naturens eksperimenter er inngangspor-
ten for mange viktige biologiske oppda-
gelser, og denne pasienten kan være en
slik mulighet.
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