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WPEYW OTYLOSCI NA METABOLIZM ZELAZA

ETIOPATOGENEZA OTYLOSCI

Otylos¢, ktorej czestoS¢ wystepowania w
ciagu ostatnich dwoch dekad wzrosta trzy-
krotnie, stanowi powazny problem kliniczny
i okreSlana jest czesto mianem epidemii XXI
w. Grozne dla zdrowia choroby, w ktorych
etiologii kluczowa role odgrywa otytos¢, to
przede wszystkim: zespol metaboliczny, cu-
krzyca typu 2, nadciSnienie tetnicze, udar
niedokrwienny mozgu, zawal mieSnia serco-
wego oraz nowotwory zloSliwe jelita grube-
g0, piersi i endometrium. W ostatnich latach
obserwuje si¢ niepokojacy wzrost czestoSci
wystepowania otyloSci u dzieci i mlodzie-
zy, a takze u kobiet w okresie menopauzy
(BrRANCA i wspotaut. 2007, LIZCANO i GUZMAN
2014). Definicje otyloSci oraz sposob jej kla-
syfikacji wedtug Swiatowej Organizacji Zdro-
wia (WHO) znalez¢ mozna w raporcie WHO
(2000) oraz publikacji BRANCA i wspoOlaut.
(2007). Jednym z powszechnie stosowanych
w klasyfikacji nadwagi i otyloSci u osob do-
rostych parametréw antropometrycznych jest
wskaznik masy ciala (ang. body mass index,
BMI). Wskaznik BMI obliczany jest jako ilo-
raz masy ciala (kg) i wzrostu podniesionego
do potegi drugiej (m?). Zostal on opracowa-
ny w 1832 r. przez belgijskiego matematyka,
statystyka, astronoma i socjologa Adolphe’a
Queteleta (1796-1874) i pierwotnie nazwa-
ny od jego nazwiska. Dopiero w 1972 r. An-
cel Keys (1904-2004) na tamach ,Journal of
Chronic Diseases” zastosowal obecnie sto-
sowany termin BMI (patrz EKNOYAN 2008).

Zgodnie z przyjeta przez WHO klasyfikacja
otyloS¢ rozpoznawana jest przy wartoSci
wskaznika BMI > 30 kg/m? z kolei nadwa-
ge rozpozna¢ mozna, kiedy BMI mieSci sie
w przedziale 25,0-29,99 kg/m? Stosowanie
wskaznika BMI jako kryterium rozpozna-
nia nadwagi lub otyloSci jest coraz czesciej
poddawane krytyce, glownie ze wzgledu na
to, ze parametr ten nieprecyzyjnie odzwier-
ciedla zawarto$S¢ i lokalizacje tkanki tlusz-
czowej. Nie zaleca sig¢, miedzy innymi, jego
stosowania do oceny ryzyka wystapienia cho-
rob towarzyszacych otyloSci u pacjentow z
mala masa miesSniowa, a duza iloScia tkanki
ttuszczowej (LIU i wspotaut. 2013). Wskaznik
BMI jest jednak nadal uzywanym miernikiem
otyloSci u ludzi, a w literaturze znalezé
mozna takze jego modyfikacje zwana BMI
prime. Wskaznik BMI prime jest stosunkiem
BMI pacjenta i wartoSci BMI, ktéra stanowi
gorna granice normy, czyli 25 kg/m? (GADZIK
20006). Z kolei u dzieci, w celu poprawnego
wyznaczenia BMI i jego interpretacji, stosuje
sie siatki centylowe odpowiednie dla wieku
i ptci (LOBSTEIN i wspotaut. 2004). Dobrze
odzwierciedlajacym lokalizacje tkanki tlusz-
CzOWE€j parametrem antropometrycznym,
bedacym obecnie jednym z gloéwnych kryte-
riOw rozpoznania zespolu metabolicznego, w
ktorym kluczowa role odgrywa wlasnie oty-
oS¢, jest wskaznik okreSlany jako talia-biodra
(ang. waist-hip ratio, WHR), stanowiacy ilo-
raz obwodu talii i obwodu bioder. Wskaznik
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WHR pozwala na rozroznienie dwoch pod-
stawowych typow otyloSci: typu brzusznego
(androidalnego — jabtko) oraz typu poSlad-
kowo-udowego (gynoidalnego — gruszka).
Zgodnie z wytycznymi WHO (2008) otytos¢
brzuszna stwierdza sie, kiedy wskaznik WHR
wynosi u kobiet powyzej 0,85, a u me¢zczyzn
powyzej 0,90. Nadwaga i otylos¢, szczegolnie
u dzieci, stanowia bardzo powazny problem
kliniczny. Dane opublikowane przez MALEC-
KA-TENDERA i wspoétaut. (2005) wskazuja, ze
w 2001 r. 15,4% polskich dzieci w wieku
7-9 lat mialo nadwage lub otylos¢. Badanie
OLAF (PLO080), przeprowadzone w latach
2007-2009 przez naukowcow z Instytutu ,Po-
mnik-Centrum Zdrowia Dziecka” wykazalo,
ze czestoS¢ wystepowania nadwagi i otylosci
u polskich dzieci w wieku szkolnym wynosi
odpowiednio: dla dziewczynek 14,1 % oraz
dla chlopcow 18,7% (KutaGa i wspoOlaut.
2011). Konsekwencje otylosci u dzieci i mto-
dziezy podzieli¢ mozna na trzy grupy: konse-
kwencje medyczne, psychosocjalne i ekono-
miczne. Do pierwszej grupy naleza przede
wszystkim problemy ortopedyczne takie jak:
mtodziencze ztuszczenie gtowy kosci udowej,
kolana szpotawe i choroba Blounta, ptasko-
stopie oraz zespot bezdechu sennego. Zmiany
ortopedyczne, ktore moga prowadzi¢ do za-
palen kostno-stawowych, zmniejszaja przede
wszystkim zdolnos$¢ dzieci do wykonywania
¢wiczen fizycznych. Wsrod metabolicznych
konsekwencji otytoSci nalezy wymienic insu-
linoopornoS¢ i zwiazana z nia nietolerancje
glukozy. Oba zjawiska stanowia kluczowe

ogniwa lancucha patogenetycznego cukrzycy
typu 2. Bardzo niebezpiecznym powiklaniem
otylosci jest nadciSnienie tetnicze, ktore wy-
stepuje trzy razy czeSciej u dzieci otylych, w
porownaniu do dzieci o prawidlowej masie
ciatla. Dyslipidemia (wzrost stezenia chole-
sterolu catkowitego, lipoprotein niskiej ge-
stosci i triglicerydow) oraz niealkoholowe
sttuszczeniowe zapalenie watroby to kolejne
grozne powiklania zwiazane z otyloscia. Kon-
sekwencje psychosocjalne obejmuja gtownie
dyskryminacje osob otylych, problemy z ni-
ska samoocena, ktore czesto wiaza sie z de-
presja i poglebiaja zaburzenia taknienia. Oce-
nia sie, ze 2-4% calkowitych kosztow zwig-
zanych z opieka medyczna przeznaczonych
jest na leczenie otyloSci. Dotyczy to przede
wszystkim kosztow zwiazanych z hospitali-
zacja i stosowanymi lekami (LOKE 2002, LEE
2009). Nalezy zaznaczy¢, ze dominujaca po-
stacia jest otyloS¢ prosta (90%), w etiologii
ktorej najwazniejsza role odgrywaja czynniki
genetyczne (30%) oraz czynniki Srodowisko-
we (70%) (GUREVICH-PANIGRAHI i wspotaut.
2009). Otylos¢ zwiazana jest bezpoSrednio
ze wzrostem iloSci tkanki ttuszczowej, ktora
obecnie uznawana jest za organ o wlasciwo-
Sciach endokrynnych. Adipocyty (komorki
tkanki tluszczowej) maja zdolnoS¢ synte-
zy wielu aktywnych biologiczne substancji,
wsrod ktorych centralna role w patogenezie
otylosSci przypisuje sie leptynie i cytokinom
prozapalnym (BRAY 2005, CARTER i wspolaut.
2013).

ZABURZENIA METABOLIZMU ZELAZA W OTYLOSCI

Badania eksperymentalne i kliniczne do-
starczaja wielu dowodow na Sciste powiaza-
nie nadwagi lub otyloSci z zaburzeniami
ogolnoustrojowej homeostazy zelaza. Na-
ukowcy sugeruja, ze obserwowane u 0sOb
otylych zaburzenia gospodarki zelazem moga
rozwija¢ si¢ na drodze wielu odmiennych
mechanizmow. Po pierwsze, przyczyna syde-
ropenii (niedoboru zelaza) w otytosci moze
by¢ niedostateczne spozycie zelaza pokarmo-
wego. Zaobserwowano, ze w diecie 0sob oty-
tych przewazaja positki bogatottuszczowe i
bogatoweglowodanowe o niskim wskazniku
jakoSci zywieniowej dla zelaza. Po drugie,
niedobor zelaza u oso6b otylych moze by¢
konsekwencja wzmozonej produkcji przez
tkanke thuszczowa wielu prozapalnych cyto-
kin i adipokin. Sekrecja do krazenia ogolno-

ustrojowego mediatoréw zapalnych, szcze-
golnie interleukiny-6 (IL-6) i leptyny skutkuje
wtornie wzmozona ekspresja genu hepcydy-
ny (HAMP), ktéra hamujac absorpcje zelaza
w dwunastnicy oraz wyptyw zelaza zapaso-
wego z komorek uktadu fagocytarnego przy-
czynia si¢ do rozwoju syderopenii (CHENG i
wspotaut. 2012). Zainteresowanie powiaza-
niami pomiedzy gospodarka zelazem i otylo-
Scia ma swoje zrodla w badaniach z wcze-
snych lat 60. ubieglego wieku (WENZEL i
wspotaut. 1962). Autorzy tych badan, jako
jedni z pierwszych, zaobserwowali, iz osoby
z otyloScia charakteryzuja si¢ nizszymi warto-
Sciami stezenia zelaza w surowicy krwi, w
porownaniu z osobami o prawidlowej masie
ciata. Obserwowany deficyt zelaza u os6b ce-
chujacych sie¢ wysokimi wartoSciami BMI ttu-
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maczono wtedy jedynie jako wynik braku ak-
tywnosci ruchowej, niskiej podazy zelaza z
diety (nieprawidlowo zbilansowana dieta),
zmniejszonego wchlaniania zelaza w jelicie
cienkim czy duzego zapotrzebowania na Ze-
lazo w zwiazku ze zwigkszona objetoScia
krwi krazacej (CHENG i wspotaut. 2012).
Przez wiele lat zwiazek pomiedzy otyloScia i
zaburzeniami metabolizmu zelaza byt margi-
nalizowany przez Srodowisko medyczne.
Przetlom w badaniach nastapil na poczatku
XXI w. W znacznym stopniu przyczynily sie
do tego statystyki prowadzone u pacjentow
poddawanych operacjom bariatrycznym (chi-
rurgiczne leczenie otylosci). Wynika z nich
jasno, iz niedobor zelaza dotyka az 30-40%
pacjentow zakwalifikowanych do tej proce-
dury, a z jawna klinicznie niedokrwistoScia
boryka sie ok. 10-15% chorych (YANOFF i
wspolaut. 2007, MENZIE i wspotaut. 2008).
Szczegolnie niepokojace wydaja si¢ by¢ bada-
nia prowadzone w populacji dzieci. Jak po-
kazuja dane epidemiologiczne, w ciagu
ostatnich kilkudziesieciu lat czestos¢ otylosci
dzieciecej gwaltownie wzrosta. Z przegladu
badan wynika, ze ryzyko rozwoju niedoboru
zelaza u dzieci z nadwaga jest dwukrotnie
wyzsze niz u ich rowiesnikOw o prawidlowej
masie ciala. Najbardziej narazona na deficyty
tego pierwiastka okazala si¢ byC grupa oty-
tych nastolatkow. Niedobor zelaza nie doty-
czy jedynie niedozywionych mieszkancow
krajow biednych. Jest on takze powszech-
nym problemem zdrowotnym w krajach roz-
winietych i zaskakujaco czesto wspotwyste-
puje z otytoscia (NEAD i wpotaut. 2004, Mo-
AYERI i wspoétaut. 2006, ZIMMERMANN i wspol-
aut. 2008, SHARMA i wspotaut. 2009). Od kil-
kunastu lat prowadzone sa badania nad
wplywem towarzyszacego otyloSci przewle-
ktego procesu zapalnego, na gospodarke ze-
lazem. Kluczowym ogniwem laczacym oty-
tos¢ z niedoborem zelaza wydaje sie byc jed-
na z adipocytokin, interleukina-6. Z jednej
strony, bierze ona bezposredni udziat w roz-
woju insulinoopornosci w przebiegu otylosci
przez wpltyw na mechanizm dzialania insuli-
ny w hepatocytach. Dokladniej, efekt jej dzia-
lania zalezy od supresora sygnalu cytokino-
wego 3 (SCOS 3), ktory hamuje zalezna od
insuliny autofosforylacje receptora insulino-
wego (OLSZANIECKA-GLINIANOWICZ i ZAHORSKA-
-MARKIEWICZ 2008, AEBERLI i wspotaut. 2009,
DEL GIUDICE i wspotaut. 2009). Z drugiej
strony, IL-6 uczestniczy w regulacji metaboli-
zmu zelaza jako jeden z czynnikoOw pobudza-
jacych produkcje hepcydyny. IL-6 po pola-

czeniu ze swoim receptorem powoduje fos-
forylacje biatlek STAT 3 (ang. signal transdu-
cer and activator of transcription 3), dimery-
zacje ufosforylowanych STAT 3 i ich translo-
kacje do jadra komoérkowego, gdzie moga
oddzialywa¢ na promotor genu hepcydyny.
Co istotne, aktywacja STAT3 wymaga obec-
noSci biatka SMAD4 do wywolania efektu w
genie HAMP kodujacym hepcydyne. Jak po-
kazuja badania, zapalenie, takze to zwiazane
z nadmiernym gromadzeniem tkanki tlusz-
czowej, jest w stanie gwaltownie obnizy¢ ste-
zenie zelaza we krwi obwodowej, wchtania-
nie zelaza w przewodzie pokarmowym czy
jego uwolnienie z makrofagow (KWAPISZ i
wspolaut. 2009). Potwierdzaja to wyniki ba-
dan u otylych dzieci, u ktorych obserwuje
si¢ istotnie wyzsze stezenia hepcydyny, bial-
ka C-reaktywnego, IL-6 czy leptyny we krwi
w porownaniu z ich rowieSnikami o prawi-
dlowej masie ciatla (AEBERLI i wspotaut. 2009,
DEL GIUDICE i wspoétaut. 2009, SHARMA i
wspoétaut. 2009). Badania przeprowadzone
przez zespol naukowcow z Francji (BEKRI i
wspotaut. 2006) wykazaty, ze adipocyty tkan-
ki thuszczowej sa bezposrednim Zrédlem hep-
cydyny. Autorzy cytowanej pracy zaobserwo-
wali wzrost poziomu mRNA dla hepcydyny
oraz wzrost stezenia hepcydyny w hodowli
adipocytow, zaaspirowanych metoda biopsji
od 0so6b otylych. OczywiScie, komorki watro-
by sa ciagle uznawane za glowne zrodto hep-
cydyny, szczegOlnie, ze ekspresja genu hep-
cydyny jest 100-krotnie wyzsza w hepatocy-
tach niz w adipocytach. Nie mozna jednak
bagatelizowac roli tkanki tluszczowej w pro-
dukcji hepcydyny, poniewaz jej masa moze
nawet 20-krotnie przewyzsza¢ mas¢ watroby
w niektorych przypadkach otytoSci (BEKRI i
wspotaut. 2006). Otytos¢ prosta stanowi nie-
zalezny czynnik prognostyczny chorob ukla-
du krazenia. Nadmiar w organizmie czlowie-
ka tkanki tluszczowej wisceralnej predyspo-
nuje do rozwoju insulinoopornosci oraz nie-
tolerancji glukozy, ktore z kolei stanowia tlo
dla rozwoju cukrzycy typu 2 (DATZ i wspot-
aut. 2013).W organizmie czlowieka obserwu-
je siec wzajemny wplyw gospodarki weglowo-
danowej na metabolizm zelaza. Wysokie ste-
zenie zelaza we krwi sprzyja upoSledzeniu
czynnoSci komorek trzustki, wystepowaniu
hiperinsulinemii oraz rozwojowi chorob
przebiegajacych z insulinoopornoscia (FER-
NANDEZ-REAL i wspotaut. 2002, MARTINEZ-GAR-
CIA i wspoétaut. 2009). Przewlekla hiperglike-
mia towarzyszaca cukrzycy oraz nieprawidlo-
wa tolerancja glukozy moga prowadzi¢ do
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odkladania sie zelaza w komorkach trzustki.
Potwierdzaja to badania przeprowadzone na
szczurach, ktorym podawano glukoze. Szczu-
ry otrzymujace wieksza dawke cukru charak-
teryzowaly si¢ 2-8 razy wyzszym stezeniem
ferrytyny w wysepkach trzustkowych. Ten-
dencja do magazynowania zelaza w postaci
ferrytyny w obrebie wysp trzustkowych jest
prawdopodobnie zwiazana z wlaSciwoSciami
antyoksydacyjnymi ferrytyny. Komorki trzust-
ki sa szczegOlnie wrazliwe na stres oksyda-
cyjny indukowany obecnosScia wolnego zela-
za. Zelazo w postaci wolnej katalizuje reakcje
powstawania reaktywnych form tlenu uszka-
dzajacych strukture bialek, lipidow i kwasow
nukleinowych. Ferrytyna poprzez wiazanie
wolnych jonow zelaza chroni trzustke przed
ich negatywnym wplywem. Nastepstwem
gromadzenia ferrytyny w komorkach f
trzustki jest wzrost ich wielkoSci, a co za
tym idzie, rowniez zwickszenie wydzielania
insuliny i C-peptydu (FERNANDEZ-REAL i
wspotaut. 2002, MARTINEZ-GARCIA i wspotaut.
2009). W swietle tych informacji, niezwykle
interesujace sa doniesienia pokazujace, iz
obnizenie stezenia zelaza w organizmie na
drodze upustow krwi moze by¢ czynnikiem
zapobiegajacym rOZWOjOwi chorob
metabolicznych, charakteryzujacych sie
hiperglikemia (DATZ i wspotaut. 2013). U pa-
cjentow, ktorym wykonywano zabieg flebo-
tomii, oprocz spadku stezenia zelaza i gluko-
zy we krwi, stwierdzono wzrost wrazliwosci
na insuline i spadek stezenia tego hormonu
we krwi. Przypuszcza sie nawet, ze zwickszo-
na wrazliwos¢ na insuline obserwowana u
wegetarian jest wynikiem niskiej podazy ze-
laza w diecie tych osob. Z kolei, ludzie spo-

zywajacy znaczne iloSci miesa charakteryzuja
siec zdecydowanie wickszymi stezeniami zela-
za we krwi, z jednoczesSnie wystepujaca insu-
linoopornoScia. Zelazo prawdopodobnie za-
burza zdolno$¢ insuliny do hamowania wy-
twarzania glukozy w watrobie, co skutkuje
hiperglikemia i tym samym wyrOwnawcza
hiperinsulinemia (FERNANDEZ-REAL i wspot-
aut. 2002, ESCOBAR-MORREALE 2012). Konse-
kwencja powstalej hiperinsulinemii moze
by¢ tagodne przetadowanie zelazem. Insulina
moze bowiem zwickszaé stezenie zelaza w
organizmie na kilka sposobow (FERNANDEZ-
-REAL i wspotaut. 2002, ESCOBAR-MORREALE i
wspolaut. 2005, MARTINEZ-GARCIA i wspotaut.
2009):

— wzmaga absorpcj¢ tego pierwiastka w
przewodzie pokarmowym na skutek wzrostu
aktywnoSci czynnika indukowanego niedotle-
nieniem typu 1 (ang. hypoxia-induced factor
1) i zmniejszenia produkcji hepcydyny;

— ulatwia pobieranie zelaza przez komor-
ki w wyniku przemieszczenia receptorow
dla transferyny z wnetrza komorek na ich
powierzchnig;

— wzmaga synteze ferrytyny.

Niezaleznie od mechanizmu tego zjawi-
ska, nie ulega watpliwosci, iz u osob otylych,
cechujacych sie przewlekla hiperglikemia,
hiperinsulinemia i insulinoopornoscia, moze
dojs¢ do zwigkszenia zawartoSci zelaza zapa-
sowego w organizmie, ale z rownoczesnym
brakiem jego dostepnosci dla procesu ery-
tropoezy i syntezy hemoglobiny. Na tym eta-
pie badan trudno jest jednoznacznie okreslic
najwazniejszy czynnik wplywajacy na rozwoj
zaburzen metabolizmu zelaza w przebiegu
otytoSci.

PODSUMOWANIE

Otytos¢ to jeden z najpowazniejszych
probleméw zdrowotnych i spotecznych XXI
w. Jest ona globwnym czynnikiem ryzyka w
przypadku wielu przewleklych i zagrazaja-
cych zyciu chorob, takich jak cukrzyca typu
2, choroby sercowo-naczyniowe (np. udar
mozgu, choroba wiencowa), choroby ukladu
krazenia (np. nadciS$nienie tetnicze) czy nie-
ktore nowotwory. W wielu badaniach wyka-
zano zwiazek pomiedzy otyloScia a zaburze-
niami metabolizmu zelaza. Jak pokazuja dane
epidemiologiczne, niedobor Zzelaza znacznie
czeSciej dotyka osoby otyle niz osoby o pra-
widlowej masie ciala. SzczegOlnie niepoko-
jace sa statystyki dotyczace dzieci. Mecha-

nizmy tych zjawisk nie sa obecnie pozna-
ne, a wsrod najbardziej prawdopodobnych
wymienia sie udzial produkowanych przez
tkanke ttuszczowa adipocytokin tj. interleu-
kiny-6 i leptyny. Zwrocono rowniez uwage
na fakt, iz tkanka tluszczowa, jako organ en-
dokrynny, jest miejscem syntezy kluczowego
czynnika regulujacego gospodarke zelazem,
hepcydyny. Zrozumienie roli otyloSci w pa-
togenezie zaburzen metabolizmu zelaza moze
by¢ istotnym krokiem w rozwoju bardziej
skutecznych metod leczenia powiklan otyto-
Sci, wsrod ktorych najgrozniejsze sa choroby
ukladu sercowo-naczyniowego.
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Streszczenie

Otylos¢ odgrywa kluczowa role w etiologii ta-
kich chorob jak zespot metaboliczny, cukrzyca typu
2, nadci$nienie tetnicze, udar niedokrwienny mozgu,
zawal mie¢snia sercowego oraz nowotwory zlosliwe.
W ostatnich latach obserwuje si¢ niepokojacy wzrost
czestoSci wystepowania otytosci u dzieci i mlodziezy.
Z badan epidemiologicznych prowadzonych w Pol-
sce wynika, ze az u 18,7% chlopcow i 14,1% dziew-
czat w wieku szkolnym wystepuje nadwaga lub oty-
tos¢. Konsekwencje zdrowotne otyloSci u dzieci i
milodziezy sa bardzo powazne i predysponuja do roz-

woju chorob cywilizacyjnych. Badania eksperymen-
talne poparte obserwacjami klinicznymi wskazuja na
istotny zwiazek otyloSci z zaburzeniami metabolizmu
zelaza. Bardzo czesto u osOb otylych stwierdza sie
niedobor zZelaza dostepnego dla erytropoezy i synte-
zy hemoglobiny. Obecnie uznaje si¢, ze kluczowymi
czynnikami zaangazowanymi w patomechanizm za-
burzeit homeostazy zelaza u 0sOb otylych jest prze-
wlekly proces zapalny i zdolnos¢ tkanki thuszczowej
do produkgji hepcydyny.

THE IMPACT OF OBESITY ON IRON METABOLISM

Summary

Obesity is a preeminent public health problem
which is associated with increased risk of heart
and hypertensive diseases, type 2 diabetes, ischemic
stroke and different types of cancer. Additionally,
the number of overweight and obese children has
grown rapidly in recent years. In Poland, the preva-
lence of overweight and obesity reaches presently
18.7% and 14.1% among school-aged boys and girls,
respectively. Obese children are more likely to suffer
from diseases related to contemporary civilization
both during childhood and in later adult life. Expe-
rimental and clinical studies suggest a potential link
between obesity and altered iron metabolism. Iron

deficiency is significantly more prevalent among
obese individuals. Mechanisms of obesity-associa-
ted disturbances in iron metabolism are currently
undefined. Obesity is regarded as a pro-inflammato-
ry condition characterised by the presence of low-
grade systemic inflammation. The obesity-related in-
flammation and obesity-related hepcidin production
seem to be the most probable reasons of develop-
ment of hypoferremia in obesity. Understanding the
role of obesity in the pathogenesis of iron disorders
may be an important step in the development of
more effective treatment therapies.
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