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Eisen fur die Aktivitat

Frauen sind von der Pubertdt bis zur Menopause besonders anfallig fiir Eisen-Mangel

Von Doris Maria Gruber | Eisen-Mangel ist ein universelles
Thema in der Medizin und betrifft viele Fachdiszipli-
nen. Die Allgemeinmedizin ist vorrangig die Anlauf-
stelle und oftmals ,Erstentdecker” von Eisen-Mangel-
erscheinungen. Aber vor allem in der Gynékologie muss
ein besonderes Augenmerk auf diese Problematik gelegt
werden. Denn Frauen sind mit Einsetzen der Pubertit
besonders gefihrdet.

Eisen hat bei Mann und Frau einen unterschiedlich groen
Stellenwert, wobei die Frau ab der Pubertit immer wieder in
einen prekdren Eisen-Mangel kommen kann. Dies betrifft
die Jahre der Pubertdt, dann besonders stark die fertilen
Jahre, aber auch die Menopause. Ein wichtiges Leitsymptom
bei Eisen-Mangel ist Erschopfung/Fatigue. Dariiber klagen
etwa ein Drittel der Betroffenen. Selbstredend ist nicht jeder
Erschopfungszustand mit einem Eisen-Mangel verbunden,
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aber wenn Frauen iiber Miidigkeit, Antriebslosigkeit und
Erschopfungszustdnde berichten, sollte der Eisen-Wert im
Blut bestimmt werden.

Eisen als Universalkonner

Eisen ist Bestandteil des Hamoglobins und ist damit be-
sonders wichtig fiir den Sauerstofftransport. Zudem sind
Eisen-lonen an vielen enzymatischen Reaktionen und damit
an unzahligen Stoffwechselprozessen beteiligt, so auch an
mitochondrialen Prozessen. Es gibt fast kein Enzym im
Korper, dessen Funktion nicht auf Eisen-lonen angewiesen
ist. Es ist bei der Gewebeneubildung ebenso wichtig wie fiir
den programmierten Zelltod, die Apoptose. Ein gesunder er-
wachsener Organismus verfiigt tiber 35 bis 40 mg Eisen/kg
Korpergewicht, dessen groBter Anteil (zwei Drittel) sich in
den Erythrozyten und in der Leber befindet. Aufgrund des
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physiologischen Verlustes an Eisen-lonen durch Darm-
abschilferungen oder SchweiBbildung sollten taglich ca.
2 bis 5 mg Eisen-lonen tiber die Nahrung aufgenommen
werden. Im Gegensatz zu anderen Spurenelementen oder
Elektrolyten sind die Nieren nicht an der Homoostase des
Eisen-Spiegels beteiligt. Die Steuerung der Eisen-Resorption
erfolgt vorrangig liber den Gastrointestinaltrakt. Deshalb
sind Erkrankungen dieser Organsysteme von besonderer
Bedeutung, wenn es um die Frage des Eisen-Haushaltes geht.

Die Bedeutung von Hepcidin

Bei chronisch-inflammatorischen Erkrankungen des Gastro-
intestinaltrakts, aber auch anderer Organe, kann ein hoher
Hepcidin-Spiegel bestimmt werden. Hepcidin ist ein Protein,
das in der Leber bei jedem entziindlichen Prozess gebildet
wird, es bindet dann an Ferroportin und inhibiert dieses.
Ferroportin ist ein Transmembranprotein, das zweiwertige
Eisen-lonen aus dem Zellinneren in den Extrazellularraum
transportiert, und ist fiir die Eisen-Aufnahme aus dem Darm
essenziell. Wird es durch Hepcidin blockiert, ist der Eisen-
Transport aus den Darmzellen in die Blutbahn behindert.
Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Hepcidin gilt
daher als ein Schlisselfaktor, der die orale Eisen-Therapie
limitieren kann (s.a. Kasten ,Mogliche Ursachen von Eisen-
Mangel®).

Den Eisen-Spiegel bestimmen

Ferritin ist die Hauptspeicherform von Eisen im Gewebe.
Ferritin-Eisen steht im Gleichgewicht mit dem Plasma-Eisen,
deshalb verhalt sich die Ferritin-Serum-Konzentration beim
gesunden Erwachsenen direkt proportional zu dem verfiig-
baren gespeicherten Eisen und kann zur Quantifizierung

Mogliche Ursachen von Eisen-Mangel

— starke Menstruationsblutung (ab Menarche bis
Menopause)

— Blutverlust {iber den Verdauungstrakt

— Eisen-arme Didten (Vegetarier, Veganismus)

— Eisen-Resorptionsstorungen (z. B. Zdliakie, Gastritis)

— chronische Entziindungen im Korper einschlieRlich
Entziindungen im Magen-Darm-Trakt (u. a. Helico-
bacter-pylori-Infektion, Ulzera, Colitis)

—vor und nach Operationen
— Ausdauersport

— Schwangerschaft

- Geburt

— hdufiges Blutspenden

— konsumierende Erkrankungen, z. B. Tumor- oder
Infektionskrankheiten, die mit Gewichtsverlust
einhergehen

- Senium
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dieser Speicher herangezogen werden. Im Plasma wird

Eisen groBtenteils an Transferrin in Form von Fe’* gebunden

transportiert. Transferrin ist normalerweise zu 35% mit

Eisen gesittigt. Der Grad der Eisen-Sattigung des zirku-

lierenden Transferrins ist Ausdruck eines dynamischen

Gleichgewichtes zwischen

- der Eisen-Freisetzungsrate aus den reticulo-endothelialen
Zellen (Leber, Milz, Knochenmark), welche das Hamoglo-
bin gealterter Erythrozyten abbauen,

- der Eisen-Zufuhr bzw. Eisen-Freisetzung aus den Eisen-
Speichern und

- der Hamoglobin-Syntheserate in frisch gebildeten, heran-
reifenden Erythrozyten im Knochenmark und in zirku-
lierenden Retikulozyten.

Bei Verdacht auf Eisen-Mangel sollten das komplette Blut-

bild, Eisen, Ferritin, Transferrin, Transferrin-Sattigung, und

CRP-Werte bestimmt werden. So lassen sich fundierte Riick-

schliisse auf einen Eisen-Mangel ziehen.

Eisen und Estrogen

Sobald die Pubertit beginnt, ibernehmen Steroidhormone
im weiblichen Korper vielerlei Aufgaben. Auch beim Eisen-
Haushalt spielen sie eine wichtige Rolle - und wieder im
Zusammenhang mit Hepcidin. In einer Studie konnte 2012
gezeigt werden, dass nach Estrogen-Gabe die Transkription
vom Hepcidin in Leberzellen unterdriickt wurde [1]. Auch
nach Gabe von Testosteron und Wachstumshormonen
konnte die zirkulierende Hepcidin-Menge reduziert werden
[2]. Daher wird angenommen, dass Estradiol ein korper-
eigener Antagonist fiir Hepcidin ist. So konnte man auch die
klinische Erfahrung erklaren, warum sich nach Estrogen-
Gabe bei starken Blutungen sowohl Blutungen reduzieren
und stabilisieren lassen als auch der Eisen-Status verbes-
sert wird.

Der Eisen-Haushalt in der Pubertat

Die Pubertét ist auch fiir das Etablieren eines stabilen Eisen-
Haushalts fiir so manches Madchen eine kritische Zeit. Dies
betrifft auch die Etablierung des Menstruationszyklus. Dass
es bei jeder Blutung zu einem Eisen-Verlust zwischen 0,4 bis
11,2 mg Eisen kommt, ist eine enorme Herausforderung fiir
den pubertierenden Metabolismus und den kardiovaskula-
ren Kreislauf. Madchen in der Pubertdt klagen haufig tiber
starke und heftige, aber oft unregelmaBige Regelblutungen,
begleitet von vegetativen Erscheinungen wie Ubelkeit, Er-
brechen und auch Ohnmachtsanfallen. Bei genauer Unter-
suchung wird oft gliicklicherweise keine organische Ursa-
che festgestellt, sondern eine Erklarung liegt in der komple-
xen pubertdr-endokrinen Metamorphose vom Kind zur ge-
schlechtsreifen Frau. Suchen die jungen Frauen bei starken,
schmerzhaften und mit hohem Blutverlust einhergehenden
Regelblutungen arztlichen Rat, so werden hdaufig Ovula-
tionshemmer empfohlen. Moglich ist dabei eine Hormon-
zufuhr mit einer Einnahmepause, die einen regelmaBi- —»

Nr.31] 05.08.2021 | 161. Jahrgang | Deutsche Apotheker Zeitung | 2793 | 33



Beratung

gen Zyklus und eine kiinstliche Entzugsblutung herbeifiihrt,
oder eine durchgehende Anwendung, ohne dass es zu Blu-
tungen kommt. Auch eine komplette ,Ruhigstellung” der
Gebarmutter mittels Levonorgestrel-freisetzender intraute-
riner Systeme ist moglich. In einer Studie wurde bei Frauen
unter 21 Jahren mit Blutungsstorungen die Anwendung
eines Levonorgestrel-freisetzenden intrauterinen Systems,
die Applikation eines transdermalen Systems zur Ovula-
tionshemmung und eine reine Gestagen-Therapie retrospek-
tiv untersucht. Es zeigt sich, dass bei ,unspezifischen®
Blutungsstorungen keine hamatologisch relevanten Not-
situationen (schwere Andmie mit der Notwendigkeit einer
Bluttransfusion) auftraten und dass es bei Hormongabe zu
einer Verbesserung der Blutungsstorung kam [3]. In einer
Cochrane-Database-Analyse wurden folgende Therapie-
optionen hinsichtlich Verbesserung einer Blutungsstérung
untersucht:

- Ovulationshemmer (orale, vaginale Applikation),

- ein Levonorgestrel-freisetzendes intrauterines System,

- Antifibrinolytika und

- ein Prostaglandin-Hemmer [4].

Die Autoren schlussfolgern, dass kombinierte orale Ovulati-
onshemmer tiber sechs Monate verabreicht Hypermenorrho
um 77% verbessern konnen. Das intrauterine Levonorge-
strel-freisetzende System schnitt dabei etwas besser ab als
orale und vaginale hormonelle Ovulationshemmer. Alleinige
Schmerzmedikation oder Depot-Gestagene waren im Ver-
gleich dazu nicht so effektiv.

Werden Ovulationshemmer jungen Patientinnen mit Zyklus-
storungen aller Art, Dysmenorrho und auch beim polyzysti-
schen Ovar-Syndrom (PCO-S) verordnet, so bessern sich die
genannten Beschwerden, die (pubertdr) polyzystisch impo-
nierenden Ovarien sind im Ultraschall nicht mehr oder deut-
lich weniger darzustellen, Blutungsstérungen und schmerz-
hafte Regelblutungen werden behoben. Die Menstruations-
blutungen werden regelmaBiger und sind meist auch
weniger heftig mit der Folge, dass auch Kreislaufprobleme
verschwinden. Wird der Ovulationshemmer allerdings von
der Patientin nach einigen Jahren der Anwendung wieder
abgesetzt, konnen die urspriinglichen Probleme sich erneut
einstellen.

Das therapeutische Management fiir die Blutungsstorung
sollte in der Behebung der zugrunde liegenden Ursachen lie-
gen. Es gibt Hinweise, dass eine ausgewogene Erndhrung
und Lebensweise hilfreich sein kann, aber diese Empfeh-
lung gerade in der Pubertdat umzusetzen ist manchmal ein
schwieriges Unterfangen. Es gibt verldssliche Daten aus In-
donesien, wo Kinder und Jugendliche (6. bis 18. Lebensjahr)
beziiglich ausgewogener Erndhrung untersucht wurden [5].
Dabei wurde vor allem der soziodkonomische Hintergrund,
der auch die Qualitat und Quantitat der zur Verfiigung ste-
henden Nahrungsmittel beriicksichtigt, als Problem fiir die
Entwicklung eines Eisen-Mangels bis hin zu einer Eisen-
mangel-Anamie identifiziert. Dies ldasst sich auch in andere
Regionen lbertragen, in denen keine ausreichenden und
ausgewogenen Lebensmittel fiir Kinder und Jugendliche vor-
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handen sind. Besonderer Fokus wurde dabei auf junge
Madchen gelegt, die nicht nur einen entsprechenden
Wachstumsschub erlebten, sondern auch den Beginn der
Menstruationsblutung. Beide Ereignisse stellen eine be-
sondere ,Belastung” des Eisen-Stoffwechsels dar, zumal
die Blutung gerade in den Jahren der Pubertédt sehr heftig
ausfallen kann. Bei auBergewohnlich starken Blutungs-
episoden wird auch zu einer hamatologischen Abklidrung
geraten, und an die Zufuhr von Eisen sollte auf alle Fille
gedacht werden [6].

Eisen-Bedarf in der Schwangerschaft und
nach der Geburt

Eisen-Mangel ist die hdufigste Ursache fiir eine Andmie
in der Schwangerschaft, die Inzidenz liegt bei ca. 15% bis
30%, je nach Weltgegend. Die Grenzwerte des Himoglobins
liegen bei 10 bis 11 g/dl Hamoglobin bei Serum-Ferritin bei
<30 ug/l. Die orale Eisen-Gabe kann mit 100 bis 200 mg be-
gonnen werden - am besten in Kombination mit Vitamin C,
da das die Eisen-Resorption fordert - und sollte nach zwei
bis drei Wochen auf Ansprechen iiberpriift werden. Eine
adaquate Eisen-Versorgung ist sowohl fiir die Schwangere
als auch fiir den Feten unbedingt anzustreben. Die Tabelle
zeigt die Empfehlungen zur Eisen-Zufuhr.

Eine Eisenmangel-Andmie beglinstigt je nach Schweregrad
die Verminderung der plazentaren Durchblutung und kann
damit das Wachstum des Kindes negativ beeintrachtigen
(small for gestational age) sowie die Neigung zu Frithgeburt-
lichkeit erhohen [7]. Die Optimierung des Hamoglobin-
Spiegels prapartal kann das Risiko einer peripartalen oder
postpartalen schweren Andmie mit einer nachfolgenden
Bluttransfusion reduzieren.

Tab.: Empfohlene Eisen-Zufuhr in den verschiedenen
Altersgruppen bei Mann (m) und Frau (w) gemaR D-A-CH-
Referenzwerten [11].

Alter Eisen [mg/Tag]
m w'

0 bis < & Monate™’ 0,5

L Monate bis < 7 Jahre 8

7 bis <10 Jahre 10

10 bis < 19 Jahre 12 15

19 bis < 51 Jahre 10 15

2 51 Jahre 10

Schwangere = 30

Stillende, Wochnerinnen® - 20

' Frauen, die nicht menstruieren, schwanger sind oder stillen: 10 mg/Tag

?ausgenommen Friihgeborene

? Schatzwert

“ gilt auch fiir nicht stillende Frauen nach der Geburt, um Verluste wahrend
der Schwangerschaft und der Geburt auszugleichen



Eine therapiepflichtige Andmie liegt bei Frauen im Wochen-
bett vor, wenn der Hb-Wert < 10 g/dl liegt. Die Folgen einer
Eisenmangel-Anamie im Wochenbett konnen gravierend
sein und reichen von Chronic-Fatigue-Syndrom, postparta-
ler Depression, reduzierter korperlicher und kognitiver Leis-
tungsfahigkeit, Stillproblemen bis hin zu einer reduzierten
Immunantwort mit Infektanfalligkeit und Wundheilungs-
storungen nach einem chirurgischen Eingriff wie dem
Kaiserschnitt (Sectio). Umso wichtiger ist es, sich diesbeziig-
lich nicht nur um das Neugeborene zu kiimmern, sondern
auch bei der frisch entbundenen Mutter die entsprechenden
Parameter zu kontrollieren und bei Mangel zu ersetzen.
Die Natur hat der Frau nach Schwangerschaft und Geburt
eine unglaublich rasche Regenerationskraft mitgegeben,
sodass ein leichter Mangel meist kompensiert werden kann.
Bei einem schweren Eisen-Mangel bewirkt sogar die Ein-
malgabe von Eisen eine spiirbar rasche Erholung der frisch
Entbundenen.

Eisen und Operationen

Auf die Regenerationskraft des Organismus nach operativen
Eingriffen kann der Eisen-Status einen wesentlichen
Einfluss haben. Bereits eine leichte prdoperative Andmie
(Hamatokrit 29 bis 36%) kann mit einer erhohten 30-Tages-
Morbiditat und -Mortalitat assoziiert sein [8]. In der Frauen-
heilkunde sind groBe Operationen an der Gebarmutter bzw.
den Eierstocken sowie an der Brust zu erwéahnen. Je besser
die Frau fiir diese Eingriffe, die immer mit mehr oder weni-
ger Blutverlust verbunden sein konnen, vorbereitet ist, umso
besser ist die postoperative Rekonvaleszenz. Diese Ein-
schiatzung ist auch fir allgemeinchirurgische, orthopa-
dische und andere Arten von Operationen zutreffend und
zu beriicksichtigen.

Eisen in der Menopause

Blutungsstorungen unterschiedlicher dtiologischer Muster
begleiten Frauen auch in der Menopause. Die haufigsten
morphologischen Veranderungen sind die Adenomyosis
uteri und einzelne - manchmal auch mehrere - Myome
unterschiedlichster Lokalisation in der Gebarmutter. Sehr
wahrscheinlich ist eine Blutungsanomalie bei diffuser
Adenomyosis uteri und Myomen mit Verbindung bis zum
Endometrium. Solitdr verortete Myomknoten storen norma-
lerweise nicht das Blutungsgeschehen in Besorgnis erregen-
dem MaBe, konnen aber mit unspezifischen Unterbauch-
schmerzen einhergehen.

Haufige und meist sehr starke Blutungsepisoden sind
auBerst belastend, fiihren zu chronischen Erschopfungs-
zustanden und im schlechtesten Fall zu Andmie. Deshalb
liegt es nahe, die Eisen-Parameter zu bestimmen und ge-
gebenenfalls einen Eisen-Mangel zu beheben. Damit erfolgt
meist die Einleitung einer kausalen Therapie und es kommt
zum Stopp der problematischen Blutungen [9, 10]. |
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