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Anemiutredning - upplagg
1. Inga nyheter —tankesatt

2. Vanliga saker - Jarn, B12 och folat

3. Mentimeter — en fraga och ett fall

4. Lastips

5. Diskussion



Tankesatt

 Vad ar anemi?

e Vad ar ett normalt varde?

- normalt for vem?

 Vad ar ett referensintervall?

- vilken population?

- tank normalt vs vanligt



Tankesatt

» Vad ar det jag ser?

 Hur ser det ut 6ver tid?
Gamla varden!

« Hur gar jag vidare?




Vad ar det jag ser?



Anemi — etiologi

/Hb\

Okad forlust

e

Blodning Hemolys

Autoimmun (DAT-pos)

Inflammation (TTP/HUS)
Hb defekt (sickle cell)
Enzymdefekt (G6PD brist)
Cellstrukturdefekt (hereditar
sfarocytos, elliptocytos, PNH)
Mekanisk (mekanisk hjartklaff)
Infektion (malaria)

stamcellsfunktion

Minskad produktion

N

Defekt |

Normal

stamcellsfunktion
Brist pa byggstenar
- jarn, B12, folat
- erytropoetinbrist

MDS, leukemi
Aplastisk anemi
Hemoglobinopati
Thalassemi
Benmargshamning

(alkohol, lakemedel,
stralning)

Stord jarnomsattning
- ’Anaemia of chronic disease’

Benmargsinfiltration

- Metastas, lymfom,
hemokromatos




Hur gar jag vidare?



Tankesatt - Lagt Hb

Forsta fragor -
1. Har patienten symtom?

-anemisymtom

- blodningssymtom
2. Ar detta Hb varde normalt for denna patient?
3. MCV?

4. Retikulocyter?
5. Bloder patienten?



Gl- blodning

Anemi — utredning

/

\LMCV (<80) «— MCV (80-100)

mikrocytar

normocytar

\l, I_ b (Gamla varden? Har patienten symtom?)

\

*mcv (>100)
makrocytar

@ocyte A » Retikulocytery,

0) Retikulo@

N\

Jarnbrist Thalassemi

Hemosiderinuri .
Celiaki .
Vegetariankost .

Akut blodning

Hemolys

Kombinerad brist
(folat+jarn)

Primar
benmargssjukdom
Sekundar anemi
Njursjukdom

Subakut
blodning

* Hemolys

* Megaloblastanemi
* Alkohol

* Hemolys

* Lakemedel

* Hypotyreos

* Primar
benmargssjukdom




Jarn



Jarnforlust

e Jarnbrist (ferritin under 30) Utan
anemi- behandla!

* S-jarn har begransat varde
(ignorera!)

* Vid substitution sikta pa
jarnmattnadskvot > 0,2

Tidsforloppet fir utveckling av olika laboratorievariabler vid negativ jambalans. Vid jamforluster bibehalls Hb tills
jamforraden ar uttdmda, vilket avspeglas i negativ jamfargning av benmargsutstryk och subnormalt S-ferritin. Detta kallas
jarmbrist utan anemi. Nar forraden ar tomma sjunker transferinmatinaden och Hb, medan T-receptorns uttryck okar for att
forsdka fanga in mer transferrinjarn. Efter 5-6 veckor, nar tillrackligt stort antal mikrocytara celler bildats, uppméts ocksa
ett subnormalt MCV.

Normalt Jarnbrist Jarnbristanemi

Hb

Benmargsjarn

S-ferritin

Tf-mattnad

MCV

Tf-receptor

Tid

Ref: Blodets sjukdomar, kap 15



Jarn och inflammation

Low hepcidin High hepcidin

Iron uptake Iron uptake

Iron-exporting cells
(duodenal enterocytes,
macrophages,
hepatocytes)

< >

Fe e & hepcidin

Iron release ©
into plasma

Tomas Ganz JASN 2007;18:394-400

* Tolka ferritin i forhallande till
Inflammationsgrad.

* Jarnbrist kan foreligga aven vid
ferritin mellan 15-100 pg/L.

* Vid inflammation anvand
referensgrans av minst 70 pg/L.



Jarnsubstitution

Mal:
Jarnmattnadskvot > 0,2
Ferritin > 50
Normalisering av Hb
Oral Intravenos
(Duroferon, Niferex) (Monofer, Ferinject)
_ Billig - Effektivt
- Bast vid jarnbrist utan anemi - Fungerar vid funktionell
: . . jarnbrist
- Biverkning — oka intervallet, 3
byt preparat - Utvardera (och upprepa)
efter 4 veckor




Erytrocyttransfusion

Restriktivt hos icke-blodande
patienter

Undvik vid funktionell
jarnbrist/sekundar anemi

Individualisera ordination

- Symtom { |
- Komorbiditeter (hjartsvikt) WHY GIVE TWO
- Beakta TACO (transfusion WHEN ONE WILL DO?

associated cardiac overload)

A toolkit for reducing unnecessary red blood cell
transfusions in hospitals

| | ]
CWC_Transfusion_Toolkit_v1.2_2017-07-12.pdf



https://choosingwiselycanada.org/wp-content/uploads/2017/07/CWC_Transfusion_Toolkit_v1.2_2017-07-12.pdf

B12 och folat



Intagsproblem (ovanligt)

_—

Folat tips

* Kroppens folat-forrad speglas av B-folat
(folatkoncentration inuti blodcellerna). S-
folat ar ett daligt fysiologiskt matt.

* Folatbrist osannolikt vid S-folat > 15 nmol/L.

* Folatforradet ar litet och folatbrist kan
uppsta snabbt.

e Tank pa orsaken!

Bild: Microsoft arkiv


http://www.unlockfood.ca/

B12 tips

B12 bestar av olika kobalaminer. B12 inom
referensintervallet kan anda maskera en
funktionell B12-brist! Anvand MMA for att
bekrafta/utesluta B12-brist.

B12-forradet racker lange och B12-brist
uppstar saledes langsamt.

Glom inte gastroskopi (med biopsier!)

Bild: Microsoft arkiv



Homocystein och Metylmalonat

Metylmalonat

| folat |
| 812 |




Homocystein och Metylmalonat

* Negativt prediktivt varde
e bra for att utesluta B12- och folatbrist

* anvand som screeningsprov
folat H tei t'g
* omocystein stiger
812 | B12 | « vid njursvikt
* vid medfodd Polymorfism | MTHFR-genen (8% av
ONA - befolkningen!)
(cystein)

(adenosin)

* Metylmalonat
* stiger vid njursvikt

* hogre an dubbelt 6vre referensgransen kan tala for
akta B12-brist




B12- eller folatbrist?
Huvudbudskap

* Vid tveksamheter, gor ett substitutionsforsok.
* Substituera en vitamin i taget!

* FOlj retikulocyter (stiger efter 3-5 dagars behandling)
* Kontrollera att jarn (ferritin) finns i adekvat mangd.

* Om ingen forbattring — satt ut substitution och
omvardera diagnosen!



REGIONAL MEDICINSK RIKTLINJE - LAKEMEDEL Yﬂmnm

GOTALANDSREGIONEN

\/itamin B;,- och/eller folatbrist

Faststalld juni 2020 av Lakemedelskommittén i Vastra Gotalandsregionen. Giltig t.o.m. augusti 2025.

Huvudbudskap

© Normalt 5-homocystein (Hcy) utesluter

Orsaker till folatbrist

Resektion av dvre delen av jejunum, gastric
bypass, celiaki eller annan sjukdom | tunntarmen

Orsaker till Bi;-brist

Etiologisk diagnos bor efterstravas. Brist pa Biz
uppkommer framfor allt vid malabsorption, mer

>

brist pa vitamin B1z och folat

Enbart trotthet behdver inte utredas for
Bqz-brist i avsaknad av predisponerande
sjukdomar/faktorer

S-B1z kombinerat med S-Hcy eller
S-MMA kravs for bristdiagnos

Etiologisk diagnos efterstravas alltid vid
pavisad Byy/folatbrist. Flera samverkande
orsaksfaktorer kan féreligga hos samma
individ

RahandlinAa Aae allhiAd marAarealt | £fAreta

sallan vid malnutrition. Flera orsaker kan samverka.

s Kronisk atrofisk corpusgastrit (ca 90% av fallen);

autoimmun eller associerad med H. pylon

« Bakteriell dvervaxt | magsack eller tunntarm

e Genomgangen gastric bypass/ventrikelresektion
utan profylaktisk By2-behandling

¢ (Obehandlad celiaki

¢ Sjukdomar eller genomgangen kirurgi
| terminala ileun

e Langtidsbehandling med lakemedel sasom

[t t] 1 wif B 1 |-

Okad celltillvaxt (t.ex. kronisk hemolys,
graviditet, dkad hematopoes)

Enzymdefekt (muterat MTHFR, se nedan)
Medicinering med metotrexat, vissa
antiepileptika, trimetoprim (folatantagonist)
Otillréckligt intag/éverkokning av grénsaker
eller intag enbart av folatfattiga gronsaker
(vissa veganer/vegetarianer)

Atrofisk gastrit

B12-brist (hamning av enzym i folatomsattningen)
Alkoholéverkonsumtion



Anemiutredning - lathund

Tank alltid pa akut blodning forst!!!

1. Fullstandig blodstatus (MCV!)
2. Retikulocyter
3. Jarnstatus, homocystein (B12, folat, metylmalonat)
4. Diff

5. Leverstatus
6. Kreatinin

7. F-Hb

8. Serum elfores (haptoglobin, M-komponent, inflammation)
9.TSH, T4

10. Hemolys prover (Haptoglobin, LD, DAT)

Remiss till hematolog/kirurg/endokrin/mag-tarm



QUIZ

Mentimeter fragor



Fraga 1

Brist pa vilket av foljande amnen kan orsaka pancytopeni?

d Zink
dJarn
1 B12
d Tiamin




Fraga 2 (fall)

70-arig man soker for bensvullnad.
Provtagning avslojar makrocytar anemi.

Hb  60g/L
MCV 140
LPK 4

TPK 95

Retikulocyter
B12

S-folat
Metylmalonat
Homocystein
Ferritin

Haptoglobin
LD

Diff
S-elfores

20 (40-100)
omatbart

6 (>6,2)

2,16 (<0,4)
100 (<15)
180 (18 —400)

omatbart (0,2-2,0)
30 (2-4)

normal fordelning
ingen M-komponent




Fraga 2
Vad gor du forst?

70-arig man soker for bensvullnad.

Provtagning avslojar makrocytar anemi. J GerB12?
O Ger folat?

Hb  60g/L Retikulocyter 20 (40-100) | .
MCV 140 B12 omatbart - Remitterarfor
LPK 4 S-folat 6 (>6,2) argsundersoxning:
TPK 95 Metylmalonat 2,16 (<0,4) O Remitterar for hjarteko?

Homocystein 100 (<15)

Ferritin 180 (18 - 400)

Haptoglobin omatbart (0,2-2,0)
LD 30 (2-4)

Diff normal fordelning
S-elfores ingen M-komponent




Fraga 2 (facit)

Fallet illustrerar en klassisk bild vid grav B12-brist

Makrocytar anemi (pancytopeni)
laga retikulocyter
nogt homocystein och metylmalonat
(Mycket) hogt LD och omatbart haptoglobin
pga intramedullar hemolys
pga ineffektiv hematopoes i benmargen



O o
Fraga 2 (facit)
- handlaggning
1. Ge B12 (Betolvex 2 mg x 2 po i en manad)
2. Kontrollera retikulocyter om 5 dagar (ska stiga!)
3. Om retikulocyter inte stiger, lagg till folsyra (5 mg x1 i 2 veckor)

4. Kontrollera ferritin efter tre veckor — jarnbrist kan uppsta nar
erytrocytosen okar!

5. Underhallsdos: Betolvex 1 mg x1, folsyra 1 mg x 1. Tills vidare.

6. Utred orsaken (gastroskopi med biopsier)



Lastips
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Vitamin By;- och/eller folatbrist
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