
��������	�
����
����������
�	����
�����	�������������������

������������������
������������	���������������������
��� �	�������	�����������	���

!��������"#



Regulation of Body Iron Stores

Andrews NC, NEJM 1999



Intestinal Iron Transport

Andrews NC, NEJM 1999

FP



���������	
��

������������




����������
����
���������



�������������	����$��	�������������������

• %�������$��	�������������������
• !���	�����$��	���������
• ��
���$��	�������������������
• $��	������	 ��&������������������



!���	�����$��	���������
• �����������	���������

– #�����	�$��	���������
• %���	���������	���������
• $	��������������
����������
• ��	 '�����
�����������
• �������������

– (	�'��� ���������������
– #���
���������
����
– %�����������
&	�

• %���
������&��	��������
• �������)��������	������������	�����



%�������$��	���������

• 
����������
����
����������
–���
–	�	' ���
– *���������	��������

• #���&��������	����
• #+
���,���	������	����
• 
'�������	'��������������	���������
• #�����	����	���������-
• #�����	'#������	����	���������-



��$���������������	����
����
���������

• .����/01���������2 
*('�����������


• .����3#04&��	����

��+
4���&�����	� 5/63/
4�7 ,
• .����3804&��	����

�+
������	��&�����	� 5/96/:�/7 ,
• .����:0.�;3��&�����	'�����������


• .����<0*���������	'�����������





��	���������.����$�



• %&������� �	��)�����	�
�#�#��	��8�
• 
*(�+
�#'
,����	��������	�/99=
• ���  �	���	��������������$�������	
• .����&�����	�����	�������
• ���������.���������3>3
• 
��������#���������=:



��	���&�����	�%�����	���	�
*('



• �3>3?�
���@� �����������������	���&�����	
– 
�����
��
� 
�������������
$�
– �	������
����������	����������	
– ��A�����������&�����	������	���+>B'9BC,

• �3>3?D
=:�����������/�E'FC
– 
����������
$���������������3>3?�
���@� ����

• !=E���
=:���&�����	��&	�������	�
– ����)�������������	�������������
��	��
������G����� ��



�3>3?�HDH��&�����	��	�



�!#�+*����, >:C

�!#�+8�&����, >3C
I������+����, >/C

�����	�+I���
, 9EC
*��	���+8�����	�, 9/C

!���	�+8������	�,�>FC

%���& ���+%����, ><C

*��	���+.�&��&��,F3C
�!#�+8����	, E9C

�!#�+;��
�����, =BC
$�����+I���
, =9C

�������+#�
�	�, EBC




�������$��	�!���	

!���	�)������	��	�
���������� %�������������	�����	� 	 




�������$��	�!���	�	 ��	�I�	'
*(�



Pietrangelo Sem Liv Dis 2006



%�����������������
������	�

�

• />3������	������
�

��)�����
�	0
– 
$�J<�BBB��� D 
– 
$$J/�9
– J<� ���)���@�)������	

• ������)��������������
• 8��� �	 �*�)�������	������
�����

��������
• #���
��K3B D���
• I�����G�������������I#!
 0

5

10

15

20

25

30

35

40

45

Cirrhosis Ferrtin<1000 Ferritin>1000

C

Morrison et al., Ann Intern Med. 2003;138:627-633.



4&��	����
����
���������

• �����	�������������������1 ��� '��	G��2

����
���������

• (������	����������������	�� �	����
�������	�	��

• ���������	�����������	�������
• ���	�������������������������
*(�


����
���������
• 
��� �	�������	�����������������������	
• %�����&�������
���&�������������������



.�;3'�����������



• !�&�
��	�(&����
– %���& ����$����

• 4���	
• !����������.����/�

��	0

– �� ����������	������	 
– %�����	����
����������	����������	
– ;����	�������
��)�����

• %����)������������ ������	���



*���������	��������

• $��������
�����������	��������	���������
��� 
�����	��������.!�

• %�� ��������
����������	����������$��	�
• $��	����&�&�����	��	��&�����������
• .
�����&�����
��)������������)�����������

����������
• �������������
�	�
*('��������


����
���������



��� 	����



��� 	��������

�

!����	�	 ������

– .!C
– �$8��

– *������	

��� ���� ������8�����

%�� 	����

*(H

��� 	����
#	��%�� 	����

*('



.������	��������	���������

• %
��)�������
�����0
• ;��&������&���������	����KEB
• ;��&������&��.!����KEB
• "��G���EBB�����
��)�����
• ;��&���
�������������FEC����)�����	�
• #�����������	����&������	�����	



#��
��/�#	��������	��������	��



%��
� �	����

• !�	 ������	��������&)����&���	���&����1L2
–  �&�����������:<3� � ����	��:<3

• #)	�����������	 0
– ���	������� D � �����	 ����������	������	 
– ���&�&�����	���� a / #.��	�(;

• &	���)����	����������@��
• &	�)�������&��
�������������������������


����������������������� 
������������������������ 
�



��� 	��������# / #.��������	��

• #��
� / #.��
�	�����

– %�LL�����������	
– ������FE��������������	���������)��

• !��&����	��	������	���� a / #.
• ��	�������/B'/EC����	���������&��

• a / #.�����	���&����
����������	�
• ���� ­ :'<�������&��	 ��	���������	




������ �����# / #.��������	��

%#!�H
��������
;������	�
���)&���

!������	��"�#$$�������$�%&




�����@� ����

• �
��	��������������������	��	0
– %�LL %��L
– %�!L %��/D� �&����

– %�� �����	 D� �����	

• ����'��������
�����������&	����	����	�������
– /E'/9C����3���	�
�
– M/C�)��/3���	�
�

'�()��*������$�������	��������������'�()��*������$�������	��������������
!��+��	�*������$�������	��������������!��+��	�*������$�������	��������������
,-�����#.���/��)(����,.�$)���������������,-�����#.���/��)(����,.�$)���������������
,-��������������	�������������,-��������������	�������������



��'�N����	�����������������	�# / #.

0

10

20

30

40

50

60

70

80

cirrhosis CAH steatosis

HCV +
HBV +
Autoimmune
Alcohol

C
O

O�%������N���&��

/������0��������#$$�1$���$�%�)���������� ����

%�LL����%�L



"����	��������





"����	��������

• %��
��
������ ����������������������������
• ��	��������@�������
���������/:
• (	���������'�����#.%'����+#.%F8,
• ����������)���������������N������	
• 
�����������������&�&�����	
• ����������������	��	��N���
������������



���	�����*���&���

• I�&���� ��
• �
��	����������
��������
• ����
�������������
������	���	
• #�&�������������&���



���	�����%�����

• ����)��' 
����������	����
• 
���&�������
• ������G���	���
���
�����
• 
� 
�)����&)�	0#�G��
��������



�������	��
����������&����
���������

"����	��������

#���������
��������3	��������	



��&����������������
����!�
���G�



I������ "����	P�
• !��&��������� +��� �D��, >B'/<B K>B
• ���	��������� +�� D3<�
�, K<B J/BB
• !��&�����&��������	� +� D��, 3B'<B K3B
• 
�������������� +��� D ����, /E'EB 3EB':BBB

• !��&��*���'���������	��	������	
Q�.������&�' ���&��������	�R�:�/E
– *�����&�&�&�����K�/BB� m D�
– "����	P���������0�*�����&�J3BB� m D�

��� 	��������"����	��������



��� 	��������"���	������	������
�#�*



!��&���	�����	����������	�"�




��������������������

Disease Mean Hepatic [Cu]
Wilson’s Disease 730  mg/g dry weight

Primary biliary cirrhosis 410 mg/g dry weight

Primary sclerosing cholangitis 245 mg/g dry weight

Extrahepatic biliary obstruction 130 mg/g dry weight

Indian childhood cirrhosis 1830 mg/g dry weight

Alcoholic/Cryptogenic cirrhosis 40 mg/g dry weight

Normal 30 mg/g dry weight



"����	����������&�����	�



.������	�

• (����	��������������
������
– �� �	������
– !
������

– I&��
– �
�������
– �&�
�����
– ��������&�������)��	�
– %���



�
������	�.
�����

• %�	��������	�
– ;��&��������	�������������	�����������
– $	��������&��	������������N������	
– $	��������
��������� �	�����������
��	��	
– *�����S�;��
�����������	�������������
– I�&�����������	 ��	���	���N��
– #���������	����
– %�����	&���� ® I��
������!�	�����
– I�&���� �����������������	�������������	
– %�����N�	��3E� �6�



�
������	�.
�����

• .���	��	�
– $	��������&��	������������N������	
– �����������	�����	����)�������	����

������
– ���������
– $��	��������	����	����
– 8�����	 ��������������	�



�
������	�.
�����

• L�	��
– L�	�������������������������@�	���&�����

– $	�&�����	�����	����������������
��	��	��	��
)���G���)�������	������������	�������&�����	

– $	�&����
���������������
��	��	��	��)�	���
��N�����������	��
�������

– $	�������
������&����	���	A&����	����
�����	��	�

– ������	����	��	�	���������&��	�����&��N������	�
KEBB�m D���



��	�����.����	 �����"����	��������


