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Diagnostik und Therapie der Eisenmangelandimie
in der Schwangerschaft und postpartal

Die Andmie gehdrt zu den h&ufigsten Problemen in der Geburtshilfe und kann insbesondere als Eisen-
mangelandmie einen grossen Risikofaktor fiir Mutter und Kind darstellen. Das Update der SGGG fasst
neue Optionen in Diagnostik und Therapie einschliesslich Vorsichtsmassnahmen zusammen.

C. Breymann, C. Honegger, . H3sli, D. Surbek

In der Schweiz besteht ein Eisenmangel bei bis zu 32% aller
Schwangeren, eine Eisenmangelanédmie bei bis zu 10%. Post-
partal weist rund ein Drittel aller Frauen eine Anémie auf. Be-
kannt ist, dass die Andmie in Abhangigkeit des Schweregrads,
einen bedeutenden Risikofaktor fiir die miitterliche und die
fetale Morbiditdt und Mortalitat darstellt. Hierzu gehéren auf
der fetalen Seite eine erhohte Frihgeburtsrate, intrauterine
Wachstumsretardierung, unglnstige Beeinflussung der Plazen-
taentwicklung und verminderte neonatale Eisenspeicher im
Falle einer Eisenmangelandmie der Mutter. Zu den mdutterli-
chen potenziellen Folgen gehoren: erhdhtes Infektionsrisiko,
erhdhtes Risiko fur Sectio, postpartale Hamorrhagie, eine er-
hohte Rate an postpartaler Anédmie und eine erhdhte Rate an

Zusammenfassung

B Eisenmangel in der Schwangerschaft ist haufig und kann
mittels Screening des Serumferritins im 1. Trimester diagnos-
tiziert werden (Grenzwert < 30 ug/L). Regelmé&ssige Hb-
Kontrollen zumindest einmal pro Trimester sind generell emp-
fohlen.

B Bei Eisenmangel mit oder ohne Andmie sollte in der Schwan-
gerschaft primdr eine Therapie mit oralen Eisenpraparaten
erfolgen. Bei schwerer Eisenmangelanamie, Unvertraglichkeit
von oralem Eisen, fehlendem Ansprechen auf orales Eisen oder
bei klinischer Notwendigkeit fir eine rasche und effiziente
Andmiekorrektur sollte eine intravendse Eisentherapie durch-
geflhrt werden.

B Postparatal sollte bei leichter Eisenmangelanamie (Blu-
tungsanamie) eine Therapie mit oralem Eisen und bei mittel-
schwerer bis schwerer Anamie (Hb < 95 g/L) eine intravendse
Eisentherapie erfolgen.

B Verschiedene i.v. Eisenprdparate stehen zur Verfligung - mit
unterschiedlichem Nebenwirkungsprofil und unterschiedlicher
publizierter Erfahrung in Studien. Bei allen i.v. Eisenpraparaten
ist erhohte Vorsicht gemdss der Swissmedic-Information emp-
fohlen.
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Bluttransfusionen, kardiovaskulére Belastung, Andmiesymp-
tome (Mudigkeit, reduzierte physische und mentale Leistungs-
fahigkeit, Kopfschmerzen, orthostatischer Schwindel, Tachykar-
die, Hypotonie, Kurzatmigkeit, Erschépfungu.a.m.), verléngerte
Hospitalisationsdauer, verminderte Milchproduktion im Wo-
chenbett, erhdhtes Risiko flr postpartale Depression sowie ver-
minderte mutterliche Eisenspeicher postpartal und in der Fol-
gezeit. Bei einer schweren antepartalen Andmie ist die
maternale Mortalitdt um das Doppelte erhdht.

Daraus ergibt sich, dass eine effiziente Therapie der Andmie
nach entsprechender Diagnostik einen positiven Einfluss auf
das mdtterliche und fetale Outcome hat. Besonderes Augen-
merk liegt dabei auf der Reduktion, bestenfalls der Vermeidung
der Fremdblutgabe durch die addquate Therapie der Andmie
im Vorfeld der Geburt. Alle Schwangeren sollten zu Beginn der
Schwangerschaft auf eine ausgewogene Erndhrung mit mog-
lichst eisenhaltigen Nahrungsmitteln hingewiesen werden.

Andmie in der Schwangerschaft

Diagnostik

Als unterer Grenzwert des Hémoglobins (Hb) in der Schwan-
gerschaft gilt gemdss WHO-Richtlinien < 110 g/L. Da der Hb-
Wert im 2. Trimester passager um 5 g/L abféllt, definiert das
Center of Disease Control and Prevention (CDC; 1998) im
2. Trimester den unteren Grenzwert zur Andmie bei < 105 g/L.
Eine Andmie sollte abgeklart und therapiert werden, da bei
Befund das Risiko fur mdtterliche Komplikationen (s.o.; v.a.
schwere peripartale transfusionspflichtige Andmie) und fir
kindliche Komplikationen (intrauterine Wachstumsretardie-
rung, Frihgeburt, postpartaler Eisenmangel des Sauglings
und Kleinkindes mit konsekutiver Entwicklungsstérung) erhéht
ist.

Zur Abklarung sollten zun&chst ein rotes Blutbild und eine Se-
rumferritinbestimmung veranlasst werden. Zur Diagnose einer
Eisenmangelandmie ist die Bestimmung des Serumferritinwerts
in der Regel genligend: Liegt dieser Wert < 30 pg/L, sind die
Eisenspeicher leer, und es besteht eine Eisenmangelandmie.
Bei normalem und/oder erhdhtem Serumferritin missen an-
dere mogliche Ursachen (z.B. Hémoglobinopathien wie




B-Thalassémie, Sichelzellenandmie, Infektandmie, Blutungs-

anamie usw.) abgeklart werden.

Eine sinnvolle Strategie und somit empfohlen ist es, bei allen

schwangeren Frauen zu Beginn der Schwangerschaft und mit

24 bis 28 Schwangerschaftswochen (SSW) nebst dem Hb-

Wert das Serumferritin zu bestimmen. Liegt der Ferritinwert

< 30 pg/L, bestehen mit 90% Wahrscheinlichkeit leere Eisen-

speicher. In diesen Féllen ist eine Eisentherapie wahrend der

Schwangerschaft indiziert, auch wenn (noch) keine Andmie be-

steht. Grund dafur ist, dass der Eisenbedarf in der Schwanger-

schaft stark ansteigt, da der zusatzliche mdtterliche Bedarf (Ex-
pansion des Erythrozytenvolumens) und der fetale Bedarf

(Aufbau von Skelett, ZNS und fetaler Erythrozytenzellmasse)

gedeckt werden missen.

CAVE: Im Rahmen von Entziindungsreaktionen kann das
Serumferritin «falsch normal» bis «falsch hoch» sein, da es
dann als Akutphasenprotein ansteigt. Deshalb empfiehlt
sich die gleichzeitige Bestimmung des CRP-Werts. Falls der
Ferritinwert (entzindungsbedingt) nicht aussagekréftig ist,
kann alternativ die Transferrinsattigung bestimmt werden,
wobei diese bei Eisenmangel erniedrigt ist (< 20%).

Eine weitere wichtige Ursache von Andmien sind die geneti-

schen Hdmoglobinopathien, welche insbesondere in bestimm-

ten ethnischen Gruppen vorkommen. In folgenden Situationen
soll eine Hb-Elektrophorese oder eine Hb-Chromatografie

(HPLC, high performance liquid chromatography) zur Abkl&-

rung der B-Thalassdmie oder einer anderen Hamoglobinopat-

hie als Ursache der Andmie durchgefihrt werden:

a) positive Familienanamnese bei der Schwangeren oder dem
Partner

b) Andmie ohne Eisenmangel (Ferritinwert normal)

c) MCV-Wert (MCV, mittleres korpuskuléres Volumen der Ery-
throzyten) < 80 fL oder MCH-Wert (MCH, mittleres korpus-
kuldres Hb) < 27 pg (cave: Hb-Elektrophorese kann bei
a-Thalassamie normal sein!) und

d) in Abhangigkeit von der Ethnizitat (cave: unauffélliges Blut-
bild bei Sichelzellanédmie).

Bei Nachweis einer (meistens heterozygoten) Hamoglobino-

pathie muss eine Partnerabklérung erfolgen und allenfalls eine

invasive pranatale Diagnostik angeboten werden, wenn ein re-
levantes Risiko fir den Fetus vorliegt.

Da ein Vitamin-B;,-Mangel nicht selten vorkommt (insbeson-

dere bei vegetarischer oder veganer Erndhrung oder bei

Hyperemesis gravidarum), sollte bei unklarer Andmie (insbe-

sondere bei erhdhten oder hoch normalen MCV/MCH-Werten)

das Holotranscobalamin (Vitamin B;,) im Serum bestimmt und
bei allfalligem Vitamin-Bi,-Mangel substituiert werden. Bei der
selteneren Folsduremangelanamie zeigt sich ebenfalls eine ma-

krozytédre megaloblastdre Andmie. (Tabelle 1).

CAVE: In der Schwangerschaft besteht zuweilen eine ge-
mischte Anamie, z. B. Eisenmangel plus Vitamin-B,,-Man-
gel, womit die MCV-Werte respektive die Erythrozyten-
indizes an diagnostischer Wertigkeit verlieren. Zudem kén-
nen bei mikrozytarer Andmie eine Hamoglobinopathie und
ein Eisenmangel kombiniert vorliegen, weshalb eine Ferri-
tinbestimmung als Standortbestimmung bei Schwangeren
mit Hdmoglobinopathie sinnvoll ist.
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Tabelle 1:
Klassifikation der Andmie entsprechend den MCV-Werten
(mittleres korpuskulares Volumen)

MCV-Werte Klassifikation Ursache
<80 fl(<70,78) mikrozytar Eisenmangel-Hdmoglobinopathie
80-98 fl normozytar chronische Erkrankung
(z.B. der Niere, des Darms)
transitorisch nach Blutverlust
> 98 fl makrozytar Vitamin-B-Mangel

Folsduremangel-Retikulozytose
Knochenmarksuppression

Therapie der Eisenmangelandmie in der
Schwangerschaft

Die Therapie richtet sich nach der Andmieursache, in den meis-
ten Féllen also dem Eisenmangel. Prinzipiell ist eine Eisenthe-
rapie mit oralen Eisenpréparaten oder nach dem 1. Trimenon
mit i.v. Eisenprdparaten moglich. In verschiedenen Studien
konnte gezeigt werden, dass die i.v. Eisentherapie bei entspre-
chender Indikation der oralen Eisentherapie hinsichtlich Ge-
schwindigkeit und absoluter Grésse des Hb-Anstiegs Uberle-
gen ist. Zudem treten bei der oralen Eisentherapie abhéngig
von der Dosierung klinisch relevante gastrointestinale Neben-
wirkungen (Magenunvertréglichkeit, Obstipation) in einer Hau-
figkeit von 20% auf, welche mit der i.v. Eisentherapie vermieden
werden kdnnen. Die Vertréglichkeit und die Sicherheit von be-
stimmten i.v. Eisenpréparaten in der Schwangerschaft wurden
in mehreren Studien gezeigt. Eine Hypersensitivitatsreaktion
(Hautexanthem, Bronchokonstriktion, Blutdruckabfall)
kommt mit den neuen, nicht dextranhaltigen Eisenpraparaten

evtl.

extrem selten vor.
Primér sollen die leichte Eisenmangelandmie und der Eisen-
mangel ohne Andmie in der Schwangerschaft mit einer per-
oralen Eisentherapie (Eisen-ll-Verbindungen oder Eisen-lil-
Polymaltose) in der Dosierung 80 bis 200 mg/Tag (méglichst
nlichtern, nicht fraktioniert) behandelt werden. Das gilt auch fir
Eisenmangel respektive leere Eisenspeicher zu Beginn der
Schwangerschaft (Ferritin < 30 pg/L) ohne Andmie wegen des
zusétzlichen Eisenbedarfs im weiteren Verlauf der Schwanger-
schaft. Hohere Dosierungen, aufgeteilt in 2 Dosen/Tag, fuhren
nicht zu einem héheren Hb- und Ferritinanstieg. Tiefere Einmal-
dosierungen sind mit weniger gastrointestinalen Nebenwirkun-
gen bei gleicher Wirksamkeit und gleichem Anstieg des Hb-
Werts verbunden. Eine zusatzliche Einnahme von Vitamin C hat
keinen signifikanten Einfluss auf den Hb-Anstieg. Die intermit-
tierende Gabe (jeden 2. Tag) hat in einer Studie hinsichtlich des
Hb-Anstiegs denselben Effekt gezeigt, jedoch einen geringe-
ren Ferritinanstieg bei signifikant verringerten Nebenwirkun-
gen. Eisenhaltige Multivitaminpraparate sind zur Therapie einer
Eisenmangelandmie nicht ausreichend dosiert. Eine Kontrolle
des Therapieerfolgs nach 2 bis 4 Wochen ist indiziert.
In folgenden klinischen Situationen ist ab dem 2. Trimester eine
i.v. Eisentherapie in der Schwangerschaft indiziert:
B fehlendes Ansprechen auf orales Eisen (Hb-Anstieg um we-
niger als 10 g/L innerhalb von 14 Tagen) in der aktuellen oder
in der vorangehenden Schwangerschaft
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B Unvertraglichkeit von oralen Eisenpréaparaten (gastrointesti-
nale Nebenwirkungen) oder fehlende Compliance

B gestdrte Eisenabsorption (z. B. nach bariatrischen Eingriffen
oder bei chronischen Darmerkrankungen)

B schwere bzw. fortgeschrittene Anamie (Hb < 90 g/L)

B Notwendigkeit fUr eine rasche und effiziente Anamiekorrek-
tur (fortgeschrittenes Gestationsalter/3. Trimester, Placenta
praevia, sonografischer Verdacht auf Plazentationsstérung,
bei Zeuginnen Jehovahs u.a.m.)

Wahl des i.v. Eisenpréparats
Die in Tabelle 2 aufgelisteten i.v. Eisenpraparate stehen in der
Schweiz zur Verfligung.

Eisencarboxymaltose

Zu diesem Medikament liegen die meisten klinischen Daten in
der Schwangerschaft und postpartal vor; zahlreiche, teilweise
prospektive, randomisierte Studien untersuchten die Verwen-
dung von Eisencarboxymaltose zur Therapie der Eisenmangel-
andmie in der Schwangerschaft. In allen Studien war Eisen-
carboxymaltose den Vergleichspréparaten (Eisen oral, Eisen-
saccharatkomplex oder Eisendextran) in der Wirksamkeit
Uberlegen, und das bei gleichzeitig sehr geringer Rate an un-
erwlinschten Nebenwirkungen. Schwere Unvertraglichkeitsre-
aktionen nach Eisencarboxymaltose (anaphylaktischer Schock)
wurden in keiner Studie beschrieben.

2016 wurde die erste grosse randomisierte, kontrollierte Mul-
tizenterstudie mit Eisencarboxymaltose in der Schwanger-
schaft publiziert (Breymann et al. J Perinat Med 2016). Die
Studie zeigt, dass mit Eisencarboxymaltose behandelte
Frauen neben dem rascheren und effizienteren Hb-Anstieg
im Vergleich zur Gruppe mit oralem Eisen von einer deutlich
verbesserten Lebensqualitét profitierten. Es konnten keine
unerwinschten Effekte bei den Neugeborenen von mit
Eisencarboxymaltose behandelten Muttern gezeigt werden.
Eisencarboxymaltose soll in gewichtsadaptierten Dosierun-
gen von bis 1000 mg in einer Infusion Uber einen kurzen Zeit-
raum (15-30 Minuten pro Infusion) gegeben werden. Eine
kontrollierte Studie, die Eisencarboxymaltose und Eisen-

Tabelle 2:
Folgende i.v. Eisenprdparate stehen in der Schweiz zur Verfiigung

Prdparat
Eisencarboxymaltose (Ferinject®)

Dosierung (mg)
20 mg/kg KG ja
max. 1000 mg/Woche

Eisensaccharat (Venofer®)

200 mg

Eisen-lll-lsomaltosid 1000
(Monofer®)

max. 20 mg/kg KG ja
kein maximaler Wert
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Einzeldosis

nein

saccharat miteinander verglich, hat die Uberlegenheit von
Eisencarboxymaltose hinsichtlich der i.v. Dosis (1000 mg pro
Kurzinfusion) bei gleich guter Vertraglichkeit gezeigt (Chris-
toph et al. J Perinat Med 2012). Dadurch kénnen kostenauf-
wendige wiederholte Infusionen kleinerer i.v. Eisenmengen
vermieden werden.

Eisencarboxymaltose ist im 2. und 3. Trimester der Schwanger-
schaft zugelassen. In einer Ex-vivo-Plazentaperfusionsstudie
konnte gezeigt werden, dass Eisencarboxymaltose die Plazen-
tarschranke nicht passiert (Malek, 2009). Eisencarboxymaltose
wird in der Regel als Kurzinfusion tber 15 bis 30 Minuten in ei-
ner Dosierung von 1000 mg (maximal 20 mg pro kg Kérperge-
wicht) verabreicht. Werden héhere Dosierungen (> 1000 mg)
bendtigt, sind diese fraktioniert und im Abstand von mindes-
tens 7 Tagen zu geben. Fir weitere Details zur Verwendung von
Eisencarboxymaltose verweisen wir auf das Arzneimittel-Kom-
pendium.

Eisen(lll)-Isomaltosid

Neu in der Schweiz eingeflhrt und registriert wurde das Prépa-
rat Eisen(lll)-Isomaltosid 1000.

Das Préparat wurde 2010 in Europa eingeflhrt und inzwischen
bei Schwangeren in kontrollierten Studien verwendet (unpubli-
zierte Daten der Herstellerfirma). Isomaltosid 1000 ist ein linea-
res, unverzweigtes Karbohydrat und unterscheidet sich damit
von den verzweigten Polysacchariden, die beispielsweise bei
Eisen-Dextranen oder bei Eisencarboxymaltose verwendet
werden.

Eisen(ll)-lsomaltosid 1000 gilt als sicheres parenterales Eisen-
préaparat. Bei der Dosierung gibt es keine obere Maximaldosis;
die Verabreichung einer gesamten Dosis von 20 mg/kg Kérper-
gewicht ist moglich (z. B. 1600 mg bei einer 80 kg schweren
Patientin). Das Préparat kann wie Eisencarboxymaltose oder
Eisensaccharat als Bolus (maximal 500 mg, bis zu 3 x/Woche)
oder Uber eine Kurzinfusion tber 15 Minuten (bis 1000 mg) oder
30 Minuten (> 1000 mg) gegeben werden.

Im Jahr 2020 publizierte J. Wesstrom eine retrospektive Studie
Uber den Einsatz von Eisen(lll)-Isomaltosid 1000 bei 213 Schwan-
geren mit Eisenmangelanamie, die 1000 bis 1500 mg als Ein-

Kommentare

selten Hypersensitivitatsreaktionen

kann bei wiederholter Gabe zu Hypophosphatdmie flihren
und nach 3 Wochen nicht mehr nachweisbar sein
(klinisch nicht relevant)

Kurzinfusion,

bendtigt mehrere Dosierungen bei Andmiebehandlung,
da nur geringe Dosierung maéglich

zugelassen seit 2020 in der Schweiz
Hypersensitivitatsreaktionen selten, aber in gewissen
Studien haufiger als bei Eisencarboxymaltose
Hypophosphatdmie kommt vor, aber seltener als bei
Eisencarboxymaltose

begrenzte Erfahrung in der Schwangerschaft




maldosis erhielten. Diese Gruppe wurde mit 213 Frauen ver-
glichen, die kein parenterales Eisen erhielten (Fallkontrollstudie).
Dabei zeigte sich eine Rate an unerwiinschten Nebenwirkun-
gen (UNW) von 4,7%, wobei es sich geméass dem Autor um
leichte unerwiinschte Nebenwirkungen, sogenannte Fishbane-
Reaktionen handelte, die transient waren und sich nach weni-
gen Minuten besserten. In keinem Fall kam es zu einer schwe-
ren anaphylaktischen Reaktion, und die UNW waren nicht do-
sisabhédngig. Das Outcome der Neugeborenen und der Mtter
in den Gruppen war vergleichbar beziehungsweise es zeigte
sich kein negativer Effekt von Eisen(lll)-lsomaltosid 1000 auf Fe-
tus, Neugeborenes und die Schwangere (Wesstrom J, Arch Gy-
necol Obst 2020).

In einer Studie aus dem Jahr 2021 wurden 100 Schwangere mit
Eisenmangel (Ferritin < 30 pg/L) prophylaktisch mit einer Ein-
maldosis (1000 mg) von Eisen(lll)-lsomaltosid zur Vermeidung
einer Andmie behandelt. Im Vergleich zur Gruppe mit oralem
Eisen (n = 101) waren zirka 20% weniger Frauen andmisch vor
der Geburt. Die UNW-Rate war bei beiden Gruppen vergleich-
bar. Ebenfalls zeigten sich positive Effekt auf Fatigue- und Qua-
lity-of-Life-Parameter bei den Frauen mit i.v. Eisentherapie
(Hansen R et al., Univ. Copenhagen; submitted).

Eisen-lll-Saccharat

Alternativ zu Eisencarboxymaltose oder zum Eisen(lll)-lsomalto-
sid 1000 kann Eisen-llI-Saccharat verwendet werden, wobei das
mehrfach appliziert werden muss.

Anmerkung

Grundsatzlich soll in den ersten 3 bis 4 Wochen nach einer
i.v. Eisentherapie keine Ferritinbestimmung durchgefihrt wer-
den, da der Wert nach der i.v. Gabe rasch und stark ansteigt,
um dann mittelfristig wieder langsam zu sinken.

Unerwiinschte Nebenwirkungen

Wahrend bei der i.v. Applikation gastrointestinale Nebenwir-
kungen signifikant seltener auftreten, kdnnen ein metallischer
Geschmack, Arthralgien, Schwindel, Flush-Symptome haufiger
als bei oraler Eisengabe auftreten. Grundsatzlich kénnen alle
i.v. Eisenpraparate Hypersensitivitatsreaktionen (HSR) auslésen,
weshalb Vorsichtsmassnahmen bei der Applikation geboten
sind (siehe unten). Zudem kénnen i.v. Eisenpréparate Hypo-
phosphatdmien auslésen, welche jedoch in der Regel klinisch
irrelevant sind.

Gemass einigen Publikationen kommt es beim Gebrauch von
Eisen(lll)-Isomaltosid (Monofer®) signifikant haufiger zu allergi-
schen Reaktionen (HSR) als bei Eisencarboxymaltose (Ferin-
ject®) (Bager P et al. 2017, Mulder MB et al. 2017, Ehlken B et al.
2019). So betragt die Rate an HSR-Reaktionen Grad | und Grad
Il (leichte und mittelschwere Reaktionen) in einer Studie mit
Eisen(lll)-Isomaltosid 1000 zirka 10% im Vergleich zu 2,5% mit
Eisencarboxymaltose. Die Rate an schweren allergischen Re-
aktionen ist ebenfalls hoher bei Eisen(lll)-Isomaltosid 1000 als
bei Eisencarboxymaltose mit 3,5% versus 0,5% pro 100000 ap-
plizierten 100-mg-Dosen. Andere Studien zeigen keinen Unter-
schied (Achebe A et al. 2020, Adkinson NF et al. 2018, Auerbach
M et al. 2019), wobei die Studien nur begrenzt vergleichbar
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sind. Absolut gesehen sind diese schweren Reaktionen aber
bei beiden Praparaten selten.

Demgegeniber kommt es nach Eisencarboxymaltose-Infusio-
nen signifikant haufiger zu biochemischen Hypophosphat-
amien (74% vs. 8%, Wolf M et al. 2020). Diese sind allerdings
transient (gemass einer Studie mit Schwangeren 3 Wochen
nach Applikation nicht mehr nachweisbar, Huang LL et al. 2018)
und klinisch ohne Relevanz. Gemaéss Swissmedic (Label) muss
das Serumphosphat nur bei Langzeitbehandlungen und zu-
grunde liegenden Risikofaktoren bestimmt werden.

Generell ist festzustellen, dass die meisten Studien industrie-
gesponsert sind, was die objektive Beurteilung der Unter-
schiede in der Nebenwirkungsart und -haufigkeit erschwert.

Vorsichtsmassnahmen bei i.v. Eisentherapie

Bei der i.v. Eisentherapie sollen generell und speziell in der

Schwangerschaft die von Swissmedic empfohlenen Vorsichts-

massnahmen eingehalten werden. Das Risiko fr eine anaphy-

laktische Reaktion liegt mit den neueren Eisenpraparaten unter

1:1000.

Dazu siehe den folgenden Link:

https://www.admin.ch/gov/de/start/dokumentation/medien-

mitteilungen.msg-id-45615.html
CAVE: Paravasate sollen aufgrund des Risikos fiir langfris-
tige Hautverférbung unbedingt vermieden werden. Eine
engmaschige Beobachtung der Infusionsstelle wahrend
der Eiseninfusion wird deshalb empfohlen. Im Falle eines
Paravasates sofortiger Stopp der Infusion (keine Nach-
splilung mit NaCl!) und Pharmakovigilanzmeldung.

Kontraindikationen der i.v. Eisentherapie

B erstes Schwangerschaftstrimester

B Status nach anaphylaktischer Reaktion oder schwere Neben-
wirkungen unter i.v. Eiseninfusion

B akute schwere Infektion

Bl aktive akute oder chronische Bakteridmie

B dekompensierte Leberinsuffizienz.

Patient-Blood-Management: Vermeidung von
Bluttransfusionen

Verschiedene Studien zeigten, dass die Vermeidung periopera-
tiver Bluttransfusionen die Morbiditat und die Mortalitat ver-
schiedener Operationen verbessert. Eine wichtige Strategie
dabeiist es, nebst der Vermeidung unnétiger Transfusionen die
préoperative Ausgangslage hinsichtlich Ho-Werten und Eisen-
reserven bei elektiven Eingriffen zu optimieren. Obwohl es in
der Geburtshilfe kaum Studien zu diesem Thema gibt, unter-
scheidet sich die Situation bei einer geplanten Sectio nur be-
dingt von einer elektiven Operation beispielsweise im ortho-
padischen Bereich.

Deshalb gilt: Bei geplanten Sectiones mit erwartetem hohem
Blutverlust (Placenta praevia, Placenta increta, grosse Myome
usw.) soll gegen Ende der Schwangerschaft eine hoch dosierte
i.v. Eisentherapie in Betracht gezogen werden (abhéngig vom
Ferritinspiegel), um ein mdglichst hohes Ausgangshamoglobin
zu erreichen und eine perioperative Bluttransfusion zu vermei-
den.
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Postpartale Andmie

Diagnostik

Ein Hb-Wert < 100 g/L entspricht einer signifikanten postparta-
len Andmie. Es handelt sich dabei um eine Kombination aus
Blutungs- und Eisenmangelanémie.

Der Entscheid zu einer Hb-Kontrolle im Wochenbett sollte in
Abhangigkeit des Blutverlusts und des klinischen Zustands der
Woéchnerin (Andmiesymptome) gefallt werden. Zudem ist der
prapartale Hb-Wert von Relevanz. Eine Hb-Kontrolle bei allen
Frauen postpartal ist ebenfalls eine vertretbare Strategie.
Der Nadir des Hb-Werts postpartum ist etwa 48 Stunden nach
der priméren Plasmavolumenverteilung erreicht. Die zusétzli-
che Bestimmung des Ferritinwerts im Wochenbett ergibt kei-
nen Sinn, da innerhalb der ersten Wochen nach der Geburt der
Serumferritinwert «falsch normal» respektive «falsch hoch» sein
kann (siehe oben: Ferritin = Akutphasenprotein). Die Eisenspei-
cher einer Wéchnerin kénnen vor der Geburt oder zum Beispiel
ab zirka 6 Wochen nach der Geburt bestimmt werden. Die Fer-
ritinbestimmung erlbrigt sich bei kombinierter pré- und post-
partaler Andmie, da hier von entleerten Eisenreserven ausge-
gangen werden kann. Eine parenterale Eisentherapie ohne
vorausgehende Ferritinbestimmung kann im Fall einer Hédmo-
chromatose prinzipiell problematisch sein (Heterozygotenfre-
quenz 1:10).

Therapie

Therapieoptionen bei der postpartalen Eisenmangelandmie
umfassen prinzipiell die orale Eisengabe, i.v. Eisentherapie,
Erythropoietintherapie oder Bluttransfusionen. Im Folgenden
werden diese Therapieoptionen besprochen.

Die intravenése Eisentherapie

Gegeniber der oralen Eisentherapie ist die i.v. Eisentherapie

aufgrund des zu erwartenden rascheren Hb-Anstiegs, des

hoheren absoluten Werts, der Verminderung der Muidigkeit

(Fatigue-Score) und der zu erwartenden geringeren gastroin-

testinalen Nebenwirkungen Uberlegen (Cochrane 2015). Ver-

schiedene randomisierte Studien zeigten einen Vorteil der

i.v. Eisentherapie gegeniber oralem Eisen. Eine Studie konnte

sogar zeigen, dass es nach Einfiihrung von parenteralem Eisen

zu einer Reduktion der Fremdblutgabe am untersuchten Kol-
lektiv kam. Als mdglicher Nachteil kann das theoretische, ext-
rem kleine Risiko fir SR angesehen werden. Bei der Wahl der

Therapiemethode muss das berlcksichtigt werden.

Grundsétzlich richtet sich die Therapie nach dem Schweregrad

der Andmie und dem Zustand der Wéchnerin:

Bl bei leichter Andmie (Hb: 95-120 g/L): perorale Eisengabe
von 80 bis 100 mg (Eisen-lI-Verbindungen oder Eisen-Ill-Po-
lymaltose)

B bei schlechter (gastrointestinaler) Vertréglichkeit der perora-
len Eisentherapie oder bei symptomatischer Patientin:
Wechsel auf i.v. Eisengabe

B bei mittelschwerer (Hb: 85-95 g/L) oder schwerer Andamie
(Hb: < 85 g/L): i.v. Eisengabe als erste Wahl.
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Wahl des i.v. Eisenpraparats

Eisencarboxymaltose

Wenn eine i.v. Eisentherapie postpartal indiziert ist, wird das in
der Schwangerschaft und postpartal am haufigsten untersuchte
Praparat Eisencarboxymaltose als 1. Wahl empfohlen. Es wurde
bereits in mehreren randomisierten Multizenterstudien im Ver-
gleich zur oralen Eisensubstitution zur Therapie der postparta-
len Andmie geprift und zeigte ein ausgezeichnetes Sicher-
heitsprofil bei sehr guter Wirksamkeit. In 3 der 4 Studien war die
Gabe von i.v. Eisencarboxymaltose der oralen Eisentherapie in
der Andmietherapie im Wochenbett bezlglich Wirksamkeit
(Hb-Anstieg, maximaler Hb-Wert) Gberlegen; lediglich in einer
Studie war Eisencarboxymaltose i.v. gleichwertig wie die orale
Eisentherapie Uber 12 Wochen. Im Vergleich zu anderen Eisen-
préparaten hat es den Vorteil, dass es dextranfrei ist und somit
nur extrem selten HSR hervorruft.

Auch im Vergleich zum ebenfalls gut vertraglichen Eisensaccha-
rat bestehen Vorteile, ndmlich den der vielfach héheren mégli-
chen maximalen Dosierung (Eisencarboxymaltose mit max.
1000 mg per Kurzinfusion im Vergleich zu Eisensaccharat mit
max. 200 mg per Kurzinfusion). Eine retrospektive Vergleichs-
studie hat dabei die bessere Wirksamkeit bei gleicher Neben-
wirkungsrate gezeigt (Pfenninger et al., J Perinat Med 2012).
Praktische Vorteile — Patientinnenkomfort und reduzierte Kos-
ten bei der einmaligen Verabreichung - sprechen fir Eisen-
carboxymaltose im Vergleich zu Eisen-lll-Saccharat (Eisen-
saccharat). Eisencarboxymaltose kann in einer Dosierung von
maximal 1000 mg als Kurzinfusion verabreicht werden, was im
Abstand von einer Woche wiederholt werden kann (abhéngig
vom Hb-Wert).

Eisen(lll)-Isomaltosid 1000

Das Medikament wurde in verschiedenen Studien bei Frauen
mit Eisenmangelanamie in der Schwangerschaft und postpar-
tum eingesetzt und auch mit Eisen-lll-Saccharat und Eisen oral
verglichen. Dabei war Eisen(lll)-lsomaltosid 1000 dem oralem
Eisen und dem Eisen lll-Saccharat in Bezug auf Hb- und Ferri-
tin-Anstieg Uberlegen, und das bei gutem Sicherheitsprofil.
Beim Vergleich von Eisen(ll)-lsomaltosid 1000 (Einzeldosis
1200 mg) mit oralem Eisen bei einer postpartalen Hdmorrhagie
von > 700 ml zeigte sich innerhalb von 12 Wochen eine signifi-
kante Reduktion bei Beschwerden wie physischer Midigkeit,
verminderter Aktivitdt und postpartaler Depression. Hdmato-
logische Parameter stiegen unter Eisen(lll)-Isomaltosid 1000 si-
gnifikant schneller an, und zwar bei gleichem Sicherheitsprofil.
Eisen(lll)-Isomaltosid 1000 kann auch bei hohem Blutverlust
(> 1000 ml) als Einzeldosis verabreicht werden. Im Vergleich zu
einer Bluttransfusion konnte gezeigt werden, dass sich die Hb-
Werte nach einer Woche nicht unterschieden, die hdmatopoe-
tische Reaktion (Retikulozytenanstieg) nach einer Bluttransfu-
sion signifikant supprimiert war und die Ferritinwerte signifikant
schneller unter Eisen(lll)-lsomaltosid 1000 anstiegen.

Nebenwirkungen

Die UNW der beiden i.v. Eisenpréparate sind oben unter The-
rapie in der Schwangerschaft beschrieben. Alternativ zu Eisen-
carboxymaltose oder Eisen(lll)-lsomaltosid kann Eisen-lll-




Saccharat verwendet werden, wobei dieses mehrfach appliziert
werden muss.

Weitere Optionen

Bei schwerer Andmie < 80 g/L kann allenfalls eine Gabe von
rekombinantem Erythropoietin (rhEPO) zusétzlich zu parente-
ralem Eisencarboxymaltose oder Eisen(lll)-lsomaltosid 1000 in
Betracht gezogen werden. Gemass Cochrane-Database kann
die Gabe von rhEPO die Andmietherapie unterstltzen, aller-
dings nur in Verbindung mit parenteralem Eisen, um eine
ineffektive Erythropoiese zu vermeiden. Die Evidenz der zu-
sétzlichen Wirksamkeit von rhEPO in Kombination mit i.v.
Eisentherapie im Vergleich zur alleinigen i.v. Eisentherapie ist
allerdings sehr beschrénkt. Die Gabe von rhEPO sollte des-
halb, wenn Uberhaupt, Fallen mit schwerer Andmie und Zusatz-
faktoren (ausgepragte klinische Symptomatik, Ablehnung von
Fremdblut usw.) vorbehalten sein. Die Dosierung betrégt
z. B. 150 IE/kg Kérpergewicht, 1 x taglich s.c. (insgesamt 4 Do-

sen Epoietin alpha, Eprex®), zusétzlich zur parenteralen Eisen-
carboxymaltose-Gabe. Zu beriicksichtigen ist, dass es sich bei
rhEPO um einen Off-label-use handelt und dass die Kosten des
Praparats betrachtlich sind.

Der kritische Hb-Wert, unter dem eine Fremdbluttransfusion
vorgenommen werden sollte, liegt um 60 bis 65 g/L und ist zu-
dem abhéngig von den klinischen Symptomen. Die Fremdblut-
gabe sollte jedenfalls immer individuell unter Berlcksichtigung
der Winsche der Patientin entschieden werden. Es gibt keinen
generellen Schwellenwert (z.B. Hb: 60 g/L = Blutgabe), weiter
gilt es, inapparente Komplikationen wie eine stumme Myokard-
ischdmie zu bedenken.
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* Evidenzlevel und Empfehlungsgrade der Therapieangaben

Evidenzlevel

Empfehlungsgrad

la Evidenz durch die Metaanalyse von randomisierten, kontrollierten
Untersuchungen

Ib Evidenz durch mindestens eine randomisierte, kontrollierte
Untersuchung

Es ist in der Literatur, die gesamthaft von guter Qualitat und

Konsistenz sein muss, mindestens eine randomisierte, kontrol-
lierte Untersuchung vorhanden, die sich auf die konkrete
Empfehlung bezieht (Evidenzlevel la, Ib).

Ila Evidenz durch mindestens eine gut angelegte, kontrollierte
Studie ohne Randomisierung

IIb Evidenz durch mindestens eine gut angelegte andere quasi-
experimentelle Studie

Il Evidenz durch gut angelegte, beschreibende Studien, die nicht
experimentell sind, wie Vergleichsstudien, Korrelationsstudien
oder Fallstudien

IV Evidenz durch Expertenberichte oder Meinungen und/oder klini-
sche Erfahrung anerkannter Fachleute

Es sind zum Thema der Empfehlung gut kontrollierte, klinische
Studien vorhanden, aber keine randomisierten, klinischen
Untersuchungen (Evidenzlevel lla, lib, llI).

Es ist Evidenz vorhanden, die auf Berichten oder Meinungen
von Expertenkreisen basiert und/oder auf der klinischen
Erfahrung von anerkannten Fachleuten. Es sind keine qualitativ
guten, klinischen Studien vorhanden, die direkt anwendbar sind
(Evidenzlevel 1V).

Good-Practice-Punkt

Empfohlene Best Practice, die auf der klinischen Erfahrung der
Expertengruppe beruht, die den Expertenbrief/die Guideline
herausgibt.

Ubersetzt aus dem Englischen (Quelle: RCOG Guidelines Nr. 44, 2006)
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