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Raud organismis

Normipédrane raua jaotumine organismis
*  Kokku 3000 - 4000 mg
* Hemoglobiin vere punarakkudes 2500 mg
* Muud rauda sisaldavad valgud (miioglobiin, tsiitokroomid jt) 400 mg
* Transferriin plasmas 3 — 7 mg

* Raua talletus (ferritiin, hemosideriin) 0 — 1000 mg

* Pdevane suukaude rauakogus on 10 — 20 mg

* Imendub I —2 mg

Schrier et al, Approach to the patient with suspected iron overload, UpToDate 2018



Ainevahetus

Raua imendumine on hasti kontrollitud
Raua eritumiseks ei ole eraldi mehhanismi

Raud imendub proksimaalses duodenumis
* Ferroportiin — transmembraanne valk
* Heptsidiin — regulaator
* Transferriin - transpordiks

Maksas on raud hepatotsiiiitides ja Kupfferi makrofaagides

Queiroz-andrade M, Blasbalg R, Ortega CD, et al. MR imaging findings of iron overload. Radiographics. 2009;29(6):1575-89.



Hemokromatoos

Raua ladestumine organismis on siisteemne probleem
* Korge rauasisaldus plasmas

Ladestumine parenhiimatoosorganites ferritiini ja hemosideriinina

* Siimptomid on mittespetsiifilised ja tekitavad aegamodda

Algav haigus on diagnoositav juhuleiuna laboratoorselt vo1 pildiliselt

* Raua liig organismis pohjustab mitmete organite kahjustust
* Maksa kahjustus
* Miiokardi kahjustus
* Pankrease, hiipofiiiisi kahjustus
* Porna kahjustus

Neerude kahjustus

Raua liig avaldub esimesena maksas



Klassifikatsioon

* Primaarne e geneetiline

Parilik hemokromatoos

* Sekundaarne e eksogeenne raua liig

* Korduvad veretilekanded
* Talasseemiad

* Sirprakulised aneemiad



Parilik hemokromatoos

Koige sagedasem autosoom-retsessiivne haigus valgel rassil
HFE geeni mutatsioon (tiitip 1)
* Heterosiigootide sagedus 10%
* Homostigootide sagedus 0,3%
* Madal penetrantsus
Liigne raua imendumine soolestikust
Visimus, jouetus, liigesvalud, maksa- ja siidameprobleemid

Klassikaline triaad: tsirroos, pronksjas voi hallikas nahk, diabeet



Sekundaarne hemokromatoos

Miielodiisplastilised stindroomid
Puudulik ertitropoees
* Talasseemiad
* Sirprakulised aneemiad
Raua liig toidus
Korduvad transfusioonid/infusioonid

Liige raua imendumine muudel pohjustel

Metaboolne siindroom



Raua ladestumine

* Pdriliku hemokromatoosi puhul tekivad ladestused esimesena hepatotsiititides

* Lisanduvad teiste organite kahjustused
* Siida
* Pankreas
* Hipofuis
* Kilpnéére
* Siinoviaalliigesed

* Korduvate vereiilekannete puhul tekib tilekoormus esmaselt
retikuloendoteliaalsiisteemis (maks, porn, luutidi)

* Hemoliiiitilise aneemia puhul voib lisanduda autosplenektoomia ja neerude
kortikaalne kahjustus

Queiroz-andrade M, Blasbalg R, Ortega CD, et al. MR imaging findings of iron overload. Radiographics. 2009;29(6):1575-89.



Elundite haaratus
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Hemoglobin: 2.5 g (68%)

Bone marrow

Ferritin: 1 g (27 %)

Labranche R, Gilbert G, Cerny M, etal. Liver Iron Quantification with MR Imaging: A Primer for Radiologists. Radiographics. 2018;38(2):392-412.



Laboratoorsed uuringud

Transferriin

Ferritiin

Geneetilised testid

Sensitiivsus ja spetsiifilisus ei ole ideaalsed

Ferritiin on dgeda faasi valk

Infektsioonid

Muud poletikulised haigused

Transferriini kiillastust mojutavad mitmed tegurid

Raua hulk toidus
Poletikulised seisundid
Maliigsed kasvajad
Ureemia

Nefrootiline stindroom

Geenimutatsioone on mitmeid ja nende avaldumine ei ole tdielik



UH-uuring

Raua ladestumine e1 mojuta organite ehhogeensust

* Voimalik hinnata tiisistusi
* Fibroos
* Tsirroos

Portaalhiipertensioon

* Maksarakuline vihk



KT-uuring

Maksa tiheduse tous natiivuuringul (norm 55 — 65 HU)
Maksa tihedust tostavad ka teised seisundid

*  Wilsoni tobi

* Glikogeeni ladestus

* Amiodaroonravi

Kaasnev steatoos vihendab maksa tihedust - pseudonormaalsus

Voimalik raua hulka hinnata dual-energy KT-uuringul
* Valideeritud meetodit kdesolevalt ei ole

* Liigne kiirguskoormus korduval uurimisel



Maksa rontgentiheduse tous

Queiroz-andrade M, Blasbalg R, Ortega CD, et al. MR imaging findings of iron overload. Radiographics. 2009;29(6):1575-89.



Biopsia

Valikorgan biopsiaks on maks
Histoloogiline varving preisi sinisega (Prussian blue)

Raua hulga skoor vastavalt mikroskoobi suurendusele, mida on vaja
rauagraanulite vaatlemiseks

Kvantifitseerimine on voimalik biokeemiliste meetoditega

Voimalik hinnata kdiki maksakoe haiguslikke muutusi

* Raud, rasv, poletik, sapiteede haigused, fibroos
Hinnata saab vaid viikest proovitiikki maksast
Invasiivne protseduur

Maksa biopsia on siiani kuldstandard raua kontsentratsiooni hindamiseks

Wood et al. Liver MRI is more precise than liver biopsy for assessing total body iron balance: a
comparison of MRI relaxometry with simulated liver biopsy results. Magn Reson Imaging 2015;



MRT uuring

Mitteinvasiivset raua hulga hindamist voib pidada uueks valikmeetodiks
raualadestushaiguste diagnostikas ja ravi jalgimisel

Maksa raua kontsentratsiooni ja kogu keha raua kontsentratsiooni vahel
on lineaarne seos

Raua hulga kvantifitseerimine annab hea lilevaate tiisistuste riskidest
* Miiokardi haigused
* Maksatsirroos
* Maksarakuline vahk

* Endokriinhaigused

Pikaaegse transfusioonravi vajaduse korral soovitatakse hinnata maksa
seisundit iga aasta

Labranche R, Gilbert G, Cerny M, et al. Liver Iron Quantification with MR Imaging: A Primer for Radiologists. Radiographics. 2018;38(2):392-412.



Stiidame MRT

Raua ladestus pohjustab T2* Liithenemist

Vihene korrelatsioon stidame T2* ja seerumi ferritiini ning maksa
rauasisalduse vahel

* Ajalised erinevused raua ladestumisel

Miuokardi T2* liihenemise méaar ennustab tlisistuste riski
* Siidamepuudulikkus

* Ritmihaired

T1, T2 mapping erinevate kardiomiiopaatiate puhul

Fuisz et al, Clinical utility of cardiovascular magnetic resonance Imaging, UpToDate 2018



T2 ja T2* kaardistamine

Lota AS, Gatehouse PD, Mohiaddin RH. T2 mapping and T2* imaging in heart failure. Heart Fail Rev. 2017;22(4):431-440.



Pankreas

* Pankrease haaratus on ebatiitipiline ilma maksatsirroosita
* Maksatsiroosi puhul on pankrease haaratus tavapirane
* Pankrease kahjustus avaldub enamasti diabeedina

* T2, T2* signaali intensiivsuse langus

Labranche R, Gilbert G, Cerny M, etal. Liver Iron Quantification with MR Imaging: A Primer for Radiologists. Radiographics. 2018;38(2):392-412.



Neerud

Raua ladestumine neerude korteksis intravaskulaarse hemoliitisi tottu

Queiroz-andrade M, Blasbalg R, Ortega CD, et al. MR imaging findings of iron overload. Radiographics. 2009;29(6):1575-89.



Krooniline porna kahjustus e autosplenektoomia

https://radiopaedia.org/articles/autosplenectomy



Steatoos ja hemokromatoos

In phase, out of phase kujutised; In phase kujutistel on T2* efektid enam viljendunud enamasti

liihema TE tottu
Queiroz-andrade M, Blasbalg R, Ortega CD, et al. MR imaging findings of iron overload. Radiographics. 2009;29(6):1575-89.



Vordlusmeetod

GRE tiitip1 sekventsid
T2* liihenemine maksas
Kvantifitseerimiseks vordlus teiste kudedega, nt paraspinaallihastega

Eelduseks on normipérane vordluskude

* Korvalised muutused lihaste struktuuris on sagedased
Ouf-of-phase kujutisi valditakse

Protokoll 2 min

Labranche R, Gilbert G, Cerny M, et al. Liver Iron Quantification with MR Imaging: A Primer for Radiologists. Radiographics. 2018;38(2):392-412.



T2 relaksomeetria

R2 relaksomeetria ehk maksa T2 kaardistamine
R2 =1/T2

Heakskiit USAs FDA poolt

FerriScan (Resonance Health)

Steatoosiga arvestamine on probleemne

u 20 min protokoll

FerriSccm@ Service Model

MRI data is securely
transmitted 1o the

Patient referred for 10 min FerriScan analysis
MRI scan af a validated and qudlify checks
Radiology Cenlre performed

Resonance
B
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T2* relaksomeetria

Uuringud on ndidanud T2* (R2*) signaali intensiivsuse lineaarset

korrelatsiooni maksa rauakontsentratsiooniga
Echo time (TE)

11.5 ms 13.8 ms 16.1 ms R2* Map

Mild

Moderate

Severe

Labranche R, Gilbert G, Cerny M, et al. Liver Iron Quantification with MR Imaging: A Primer for Radiologists. Radiographics. 2018;38(2):392-412.



Quantitative Susceptibility Mapping

SWI laadne sekvents
Hetkel kasutusel vaid uurimistoos
Potentsiaalselt koige tundlikum meetod

Uuring tihe hingamispeetusega
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R2* mapping (s)

=,
=
=
B
QE
n
=
B —
(&)
a
s £
= O
S 5
c £
©

o

Labranche R, Gilbert G, Cerny M, et al. Liver Iron Quantification with MR Imaging: A Primer for Radiologists. Radiographics. 2018;38(2):392-412.



T2 kujutis

Pt-1 HFE geeni mutatsioon, millel viike risk hemokromatoosi tekkeks

Visimus, uimasus, unehdire, infertiilsus
TUK



In phase, out of phase




Tarkvara

L Quanlificalion of Trueeaned Fel - . Garwdon - Fenioes

N T —- | |

[ *] IMRQuantlF Intemmet: ON {updating and export) Version: 2017.03.14 off-line time limited verslon.

CICOM nowser

Views © Resulls  Texi  Cunfiguration

Eatient information ima; 1711 ME hody 7cpes 11 echoes
Loc - 2841.4 mm

Sex-Age: M-48 Y

Study miormanon

Date:

Field: 3 Tesla

I S)'st_e-fm'lng_enh!l’hiﬁps
Medical Syslems)

I Measurements
Liver 1

B Liver 2

[ Iwer 3

Muscie 1

|| B Muscle 2

B spleen

W Fancreas

W Hoat

W Fat

3 noise

Rl AnAyss

HON 9 Noase

maad Ll TR- 120 msec

std dev— B.56
5 TE - 12 msac (phases - 0.51)
|| x-36tpiceis ER g
¥ =90 pinels Coils - Dody zoom = 159 %
| BtnntR = A7 Matrix - 136 00 135 WL - 201 W - 505

Rich text copied to clipboard, you can paste it onto an opened document.

Prof Yves Gandon MD - Rennes — France, 2018, https://imagemed.univ-rennes! fi/en/mrquantif/overview.php



Hepatic MRI with iron and fat quantification
Patient: M 40

realized on esmaspdeyv, 19. veebruar 2018. a
INDICATION

PROTOCOL

MR study performed on a 1.5 Tesla Ingenia (Philips Medical Systems).

RESULTS

Hepatic iron load:

Slight decrease of liver signal intensity only observed on the longest TES. The assessment of liver iron
concentration using the T2* subtraction method and the algorithm propose by Garbowski gives a
value of 47 pmollg dry liver weight (N<36 umol/g).

Splenic iron load:

Splenic signal intensity stays normal including on the longest TEs. By analogy to the liver, splenic iron
concentration assessment using the T2* subtraction method and the Garbowski algorithm gives a
theoritical iron concentration of 22 pmollg. However this value is purely indicative because there is no
correlation validation published in the literature.

Hepatic fat load:

Liver signal intensity does not decrease on out-phase TES, excluding a significant steatosis. Liver fat
fraction (2 pts T2* method) is estimated to 2%.

CONCLUSION

Slight liver iron overload. No splenic iron overload. No steatosis.



Ravi

Ravi eesmérk on raua véljutamine organismist
* Flebotoomiad

* Kelatsioonteraapia

Seerumi ferritiini tase diagnoosimise hetkel ei ennusta tdpselt raua hulga
normaliseerimiseks vajalike flebotoomiate arvu

Ferritiini tase ei muutu lineaarselt

Maksabiopsiat saab vajadusel kasutada ravi jalgimiseks
* Fibroosi, tsirroosi hindamine

Ravi ja jélgimine kestab aastaid

MRT-uuring annab iilevaate mitmetest organitest



Kokkuvote

Piltdiagnostikal on oma roll hemokromatoosi diagnoosimisel ja ravi
suunamisel

MRT-uuring on tipne ja mitteinvasiivne uuring siseorganite seisundi
hindamiseks ja raua hulga kvantifitseerimiseks

Kvantitatitvne meetod on kittesaadav

Uued sekventsid ja uus tarkvara voimaldab saada MRT-uuringult iiha
enam infot



Tanan kuulamast!

http://powerlisting. wikia.com/wiki/File:Magneto X2.jpg
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