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Eisenmangelanamie beim Hund und bei der Katze -
diagnostische Bedeutung des Eisenprofils in der Kleintiermedizin

Einleitung

Anamien gehoren zu den haufigsten hamatolo-
gischen Veranderungen in der Kleintiermedizin.
Wahrend regenerative Anamien in der Regel ver-
gleichsweise klar auf Blutverlust oder Hamolyse
zurtickzuftihren sind, stellen nicht regenerative
Anamien haufig eine diagnostische Herausforde-
rung dar. Besonders komplex wird die Interpretation,
wenn Veranderungen des Eisenstoffwechsels vor-
liegen. Ein Eisenmangel kann sowohl Folge chroni-
scher Blutungen als auch Ausdruck entziindlicher
oder chronischer Erkrankungen sein. Die Unter-
scheidung zwischen absolutem und funktionellem
Eisenmangel ist flir die Therapie essentiell. Da die
zugrunde liegenden pathophysiologischen Mecha-
nismen unterschiedlich sind, haben diese mal3geb-
lich Einfluss auf die Diagnostik und die therapeuti-
schen Konsequenzen.

Der klassische Serum-Eisenwert allein besitzt nur
eine stark eingeschrankte Aussagekraft. Sowohl Pa-
tienten mit echtem Eisenmangel infolge chronischer
Blutverluste als auch Tiere mit Anamie der chro-
nischen Erkrankung konnen niedrige Serumeisen-
Konzentrationen aufweisen. Erst die kombinierte
Interpretation weiterer Parameter des Eisenstoff-
wechsels ermaoglicht eine differenzierte Einordnung.

Nicht regenerative Anamie und wie
weiter?

Die Einteilung einer Anamie beginnt mit der Frage,
ob eine Regeneration bzw. effektive Erythropoese
vorliegt. Erhohte absolute Retikulozytenzahlen spre-
chen fiir eine regenerative Anamie und damit fiir ei-
nen Blutverlust oder eine Hamolyse als Ursache. Ist
bei einer verminderten Hamoglobin-Konzentration
in Kombination mit einem niedrigen Hamatokritwert
keine Retikulozytose (= ineffektive Erythropoese)
vorhanden, liegt eine nicht regenerative Anamie vor.

Nicht regenerative Anamien besitzen ein breites Dif-
ferentialdiagnosespektrum (Abb. 1). Dazu gehoren:

« entziindliche Erkrankungen,

« chronische Erkrankungen,

* Infektionen,

* Neoplasien,

» Endokrinopathien,

 chronische Nierenerkrankungen,

» Hepatopathien,

» Knochenmarkserkrankungen,

* medikamenteninduzierte Veranderungen,
» Eisenmangelzustande.

Achtung: Nicht alle Anamien, die auf den ersten
Blick als nicht regenerativ erscheinen, sind tatsach-
lich auch der klassischen Kategorie der nichtrege-
nerativen Anamie zuzuordnen. Dies betrifft insbe-
sondere zwei Situationen:

1. praregenerative Anamien bei akuter Blutung
oder Hamolyse,

2.chronische Blutungsanamien mit fortschreiten-
dem Eisenmangel.

Bei akuten Blutungen bendétigt das Knochenmark
etwa drei bis flinf Tage, bis eine messbare Retiku-
lozytose entsteht. Eine initial nicht regenerative
Anamie schlieBt daher einen Blutverlust oder eine
Hamolyse nicht aus!

Bei chronischen Blutungen entsteht dagegen ein
progressiver Eisenverlust. Anfangs ist die Anamie
noch regenerativ, spater wird die Regeneration inad-
aquat und schlieBlich vollstandig supprimiert, weil
dem Knochenmark nicht mehr ausreichend Eisen
fur die Himoglobinsynthese zur Verfligung steht.
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Abb.1: Differentialdiagnosen flir Andmien

Eisenstoffwechsel

Eisen spielt eine zentrale Rolle im Korper - nicht nur
fur die Erythropoese. Der Organismus reguliert des-
halb die Aufnahme, den Transport, die Speicherung
und die Freisetzung des Spurenelements streng.
Die intestinale Eisenresorption erfolgt tiberwiegend
im Duodenum und proximalen Jejunum. Ham-Eisen
aus tierischen Quellen wird effizienter resorbiert als
Nicht-Ham-Eisen aus pflanzlichen Quellen. Nach
der Aufnahme wird Eisen (iber Ferroportin aus den
Enterozyten freigesetzt und an Transferrin gebun-
den transportiert. Transferrin fungiert als Transport-
protein und liefert das Eisen an Gewebe mit hohem
Bedarf, insbesondere an das Knochenmark.

Die Eisenspeicherung erfolgt hauptsachlich in Form
von Ferritin in Makrophagen und Hepatozyten.
Ferritin stellt den wichtigsten Eisenspeicher des
Korpers dar.

Hauptregulator des Eisenstoffwechsels ist Hepcidin,
ein in der Leber gebildetes Peptidhormon. Hepcidin
hemmt Ferroportin und reduziert dadurch vor allem
die intestinale Eisenaufnahme. Es blockiert aber
auch die Freisetzung von Eisen aus den Makropha-
gen sowie die Mobilisierung von Speichereisen.

Entzlindliche Prozesse, chronische Erkrankungen
oder Neoplasien fuhren oft zu einer gesteigerten
Hepcidinproduktion und dadurch zu einer vermin-
derten Eisenverfligbarkeit trotz ausreichend gefiill-
tem Eisenspeicher.
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Absoluter versus funktioneller Eisen-

mangel

Absoluter Eisenmangel

Beim absoluten Eisenmangel sind die Eisenspeicher
des Korpers tatsachlich ,leer”.

Ursachen hierflr sind ein vermehrter Eisenverlust
bzw. Verbrauch (Blutungen, akut oder chronisch),
ein gesteigerter Eisenbedarf (z. B. Trachtigkeit), eine
ungenligende Eisenzufuhr iber Nahrung (unzu-
reichend supplementierte vegetarische Fitterung)
oder Resorptionsstorungen (z. B. schwere chroni-
sche Darmerkrankungen).
Die haufigste beim Hund beschriebene Ursache ist
die chronische Blutung. Pathophysiologisch kommt
es zu einem echten Verlust von Eisen aus dem Or-

ganismus.

Typische Ursachen sind:
« chronische gastrointestinale Blutungen,

* Ulzera,
» Parasitosen,

blutende Tumoren,

* chronische Hamaturie,

Thrombozytopenie (seltener flihren andere

Koagulopathien zu chronischen Blutungen).
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Funktioneller Eisenmangel

Beim funktionellen Eisenmangel besitzt der Korper
grundsatzlich ausreichend Eisen, stellt dieses dem
Knochenmark jedoch nicht zur Verfligung. Diese
Form tritt typischerweise bei chronischen Entzln-
dungen, Infektionen, Neoplasien und schweren sys-
temischen Erkrankungen auf. Die zugrunde liegende
Hepcidin-vermittelte Eisenretention flhrt dazu, dass
Eisen in Makrophagen und Speichern verbleibt.

Die Diagnostik und das Eisenprofil

Ein Eisenmangel fiihrt zu einer ineffizienten Hamo-
globinsynthese im Knochenmark. Die Erythrozyten
sind kleiner und enthalten weniger Hamoglobin.
Zusatzlich kommt es zu einer verminderten Eryth-
ropoeseaktivitat (gesteigerte Apoptose, vermehrt
oxidativer Stress auf die Zellen).Die anfangs rein
durch den Blutverlust entstandene regenerative
Anamie wird nach und nach zu einer durch nicht
ausreichende Nachbildung verursachten nicht
regenerativen Anamie. Dieser Ubergang ist lang-
sam schleichend von einer regenerativen uber eine
nicht adaquat regenerativen zur nicht regenerativen
Anamie.

Parallel zu dieser Entwicklung kénnen in progressi-
ver Auspragung weitere Anzeichen des Eisenman-
gels beobachtet werden:

« im Blutausstrich finden sich hypochrome (blasse
Erythrozyten mit wenig Hamoglobin) und mikro-
zytare (kleine) Erythrozyten,

* im Blutbild:

o Veranderungen der Erythrozytenindizes:
« MCH (mean corpuscular haemoglobin)
vermindert,
= MCHC (mean corpuscular haemoglobin
concentration) vermindert,
= MCV (mean corpuscular volume) vermindert,
o Retikulozytenhamoglobin (Ret-He/Ret-Hb/
ReticHb) vermindert,
o Serum-Eisenkonzentration im Blut erniedrigt,

o Hypoproteinamie (bei Blutung oft beides,
Albumin und Globulin erniedrigt),

o isolierte Harnstofferhohung bei Blutverlust in
den Darm moglich (Abgrenzung zu postpran-
dial notwendig).

Die Anzeichen eines funktionellen Eisenmangels
konnen sehr ahnlich sein. Dies kann zu Schwierig-
keiten bei der Differenzierung eines absoluten (=
Blutung) von einem funktionellen (= Entziindung/

chronische Erkrankung) Eisenmangels flihren. Folge
konnen Unsicherheiten bezliglich des weiteren
diagnostischen Vorgehens und der therapeutischen
Konsequenzen sein.

In der Humanmedizin werden fir diese Fragestel-
lung mehrere Parameter des Eisenstoffwechsels her-
angezogen. Diese stehen nun auch fiir die Tiermedi-
zin, zumindest fur den Hund, zur Verfugung (Tab. 1).

Hepcidin

Hepcidin fihrt zu verminderter intestinaler Eisenauf-
nahme sowie zu Eisenretention im retikuloendothe-
lialen System. Es ist beim funktionellen Eisenmangel
erwartungsgemall erhoht. Niedrige Hepcidinspiegel
fordern dagegen die Eisenresorption und Mobilisie-
rung von Speichereisen. Damit ist Hepcidin beim
absoluten Eisenmangel niedrig.

Ferritin

Ferritin ist ein Proteinkomplex, der als Eisen-Spei-
cher dient. Es wird oft auch als ,Depot” Eisen be-
zeichnet. Bei absolutem (,echtem") Eisenmangel
ist das Eisendepot leer, die Ferritin Konzentration
im Blut ist niedrig. Bei funktionellem Eisenmangel
hingegen wird die Konzentration normal oder sogar
erhoht sein.

Ungesattigte Eisenbindungskapazitat (UIBC,
unsaturated iron binding capacity)

Die UIBC misst die Menge an Eisen, die noch an
das vorhandene Transferrin gebunden werden kann.
Je mehr Eisen noch gebunden werden kann, desto
weniger war vorher vorhanden (das Transportprote-
in Transferrin ist relativ ,leer"). Bei einem absoluten
(,echten") Eisenmangel erwarten wir somit einen
erhohten Wert, weil keine Eisenreserven mehr vor-
handen sind.

Gesamt Eisenbindungskapazitat (TIBC, total iron
binding capacity)

Dieser Wert wird berechnet und gibt die Menge

an Eisen wieder, die insgesamt an das vorhandene
Transferrin gebunden werden kann. TIBC korreliert
mit der Transferrin-Konzentration im Blut. Je hoher
die TIBC desto mehr Transferrin ist vorhanden. Die
Transferrin-Konzentration im Blut ist oft im Rahmen
einer negativen Akute-Phase-Reaktion bei Ent-
zundungen und Tumoren erniedrigt, aber auch bei
gastrointestinalen Resorptionsstorungen. Somit ist
zu erwarten, dass bei einer Anamie der chronischen/
entziindlichen Erkrankung, die mit einem funktionel-
len Eisenmangel einher geht, die TIBC reduziert ist.
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Tab.1: Parameter des Eisenprofils und ihre Veranderungen bei echtem und funktionellem Eisenmangel

Eisen
Ferritin

Hepcidin

2> & @ &

UIBC
(unsaturated iron binding capacity)

TIBC i)
(total iron binding capacity)

Eisensattigung 4

Eisenséttigung

Auch die Eisensattigung wird berechnet. Sie wird
auch als Transferrinsattigung bezeichnet und ist
ein MafB fur die Beladung des zirkulierenden Trans-
ferrins mit Eisen. Je hoher der Wert desto mehr
Eisen transportiert das Transferrin und desto mehr
Eisen ist im Korper vorhanden. Bei einem absoluten
Eisenmangel ist eine niedrige Eisensattigung zu er-
warten, bei einem funktionellen Eisenmangel sollte
sie normal oder sogar erhoht sein.

Tab.1: Parameter des Eisenprofils und ihre Verande-
rungen bei echtem und funktionellem Eisenmangel

Fazit: Es gibt nicht den einen perfekten Parameter
zur Diagnose eines Eisenmangels - es ist immer ein
Zusammenspiel mehrerer Parameter in Kombination
mit der Fragestellung. Das Eisenstoffwechsel-Profil
kann neben dem Blutbild bei der Unterscheidung
absoluter (echter) vs. funktioneller Eisenmangel
helfen. Dies ist besonders im Hinblick auf die Su-
che nach Ursachen und bei der Wahl der Therapie
wichtig.

Jennifer von Luckner, Annemarie Baur-Kaufhold
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Unsere Leistungen rund um den Eisenmangel:

Blutbild

* Blutausstrich zytologisch

* Anamiescreening Basis, Hund und Katze
* Eisenstoffwechsel-Profil
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