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Trotz hoher Pravalenz oft unerkannt

Nie mehr Eisenmangel

Daten aus Europa sowie aus der Umgebung Ziirich zeigen,
dass die Thematik des Eisenmangels prinzipiell gerechtfertigt
ist, sie geben die Prévalenz des Eisenmangels bei Frauen vor
den Wechseljahren mit circa 20% an (1, 2). Trotz der hohen
Prévalenz stellt sich die Frage, ob tatsdchlich wissenschaftli-
che Evidenz besteht, dass ein Eisenmangel, insbesondere
ohne Anamie, Beschwerden verursachen kann. Der folgende
Artikel geht auf die Ursachen, mogliche Auswirkungen und
Therapie des Eisenmangels ein.

In den letzten Jahren ist die Thematik des Eisenmangels wieder auf-
gelebt. Insbesondere schossen Eisenzentren in der ganzen Schweiz
aus dem Boden. Aber nicht nur die Frauen vor der Menopause sind
betroffen, insbesondere auch bei Adoleszenten ist der Eisenmangel
haufig. In Europa fand man bei 21% der Madchen und 13.8% der
Knaben einen Eisenmangel, d.h. einen Serumferritin-Wert unter 15
ng/ml (3). Trotz der hohen Pravalenz des Eisenmangels stellt sich
die Frage, ob tatsidchlich wissenschaftliche Evidenz besteht, dass ein
Eisenmangel, insbesondere ohne Andmie, Beschwerden verursachen
kann. Der folgende Artikel geht auf die Ursachen, mdgliche Auswir-
kungen und die Therapie des Eisenmangels ein.

Ursachen des Eisenmangels

Als Erstes muss man sich vergewissern, ob das gemessene Serum-
ferritin die aktuellen Eisenreserven des Korpers widerspiegelt.
Dabei sollte darauf geachtet werden, dass klinisch und labor-
chemisch keine Entziindung, Hepatopathie oder eine Hamolyse
besteht. In diesen Situationen konnen die gemessenen Serumfer-
ritin-Werte hoher sein als die tatsichlich vorhandenen Korperei-
senreserven es in Wirklichkeit sind. Bestehen nun verminderte
Serumferritin-Werte resp. Eisenmangel, sollte an folgende ursachli-
che Griinde gedacht werden:

= verminderte Eisen-Nahrungszufuhr

= verminderte Eisenaufnahme

= Eisenverluste und erhohter Eisenbedarf
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Eisen-Nahrungszufuhr

Um die téglichen Eisenverluste {iber Darm, Urin und Schweiss zu
korrigieren, sollten die Frauen pro Tag circa 15 mg Eisen, die Mén-
ner 10 mg einnehmen. In einer grossen Studie bei 6648 Franzosin-
nen im Alter von 35-60 Jahren konnte man jedoch feststellen, dass
im Schnitt nur 11-12 mg Eisen pro Tag eingenommen wird, resp.
dass 93% der menstruierenden Frauen nicht die empfohlene Eisen-
tagesdosis eingenommen hatten (1). Dies konnte ebenfalls in der
schon zitierten Dissertation von Andersson bei den untersuchten
176 Ziircherinnen, welche im Schnitt 10.8 mg einnahmen, bestatigt
werden. Dies gilt auch fiir Frauen im Alter von 15-18 Jahren und
insbesondere auch bei dlteren Menschen (4). Denkt man an gewisse
Patientengruppen, die sich fehl (Teenager, Senioren) oder sich ein-
seitig erndhren (kein oder wenig Fleisch) oder gar an einer Esssto-
rung leiden, wird die tdgliche Eiseneinnahme bedeutend knapper
sein. Mengenmassig kann man davon ausgehen dass 1000 kcal einer
ausgewogenen Erndhrung in etwa 6 mg elementares Eisen enthal-
ten. Um den Tagesbedarf zu decken sollten entsprechend pro Tag
mehr als 2000 kcal zu sich genommen werden, was insbesondere
bei den Schlankheitsbewussten selten der Fall ist.

Eisenaufnahme

Neben der ungeniigenden Nahrungszufuhr spielt vor allem die Bio-
verfiigbarkeit des Eisens in der Nahrung eine entscheidende Rolle.
Die Bioverfiigbarkeit des Eisens wird im Wesentlichen durch die
Nahrungszusammensetzung beeinflusst. Dabei kénnen ubiqui-
tar in der Nahrung vorkommende Stoffe wie Phytinsdure (z.B. in
Getreide) oder Polyphenole (z.B. in Tee und Kaffee) Eisen direkt
zu unloslichen Komplexen binden und bis zu einer 50-prozentigen
Verminderung der Eisenaufnahme fithren (5-6). Kalzium bindet
ebenfalls Eisen, somit sollte Eisen nicht mit Milch oder Kise einge-
nommen werden (7). Hinsichtlich Eisenaufnahme entsprechend
fragwiirdig sind die vielerorts angepriesenen Multivitamin-Tablet-
ten, die meist neben Eisen auch Kalzium beinhalten. Wissenschaft-

Eisen-Bioverfiigharkeit je nach Art der Nahrung

Lebensmittelgruppe | Eisen-Bioverfiigbarkeit

tief

mittel hoch

Zerealien Mais, Haferflocken, Reis, Vollkornmehl Maismehl, Weissmehl
Frichte Apfel, Bananen, Trauben, Pfirsich, Birnen, Ananas, Mango, Zucker- Zitronen, Orangen, Tomaten
Pflaumen, Erdbeeren melonen
Gemuse Auberginen, Linsen, Spinat, Lima-, Favabohnen Karotten, Kartoffeln Runkelrtibe, Broccoli, Kohl, Blumenkohl,
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NUsse Mandeln, Kokosntsse, Walnusse, Erdndsse
Fleisch Rind > Fisch, Geflugel
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Lebensmittel

Milch/-produkte, Kase, Eier, Sojaprotein, Sojamehl

Getrénke Tee, Kaffee, Softdrinks, Wasser
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lich bestitigt ist, dass die Vitamin-C-Einnahme die Eisenaufnahme
glinstig beeinflusst (8). Hinsichtlich idealer Nahrungszusammen-
setzung beziglich Eisenaufnahme verweise ich auf Tab. 1 (aus
Checkliste Erndhrung von Paolo M. Suter (9)). Daneben bestehen
medizinische Griinde, die eine Eisenaufnahme vermindern kon-
nen, diese wiren insbesondere entziindliche Darmerkrankungen,
Zoliakie, gewisse Medikamente, St. n. Magenoperation und chro-
nische Magenentziindung. Erwahnenswert ist zudem, dass im Alter
das intestinale Resorptionspotential des Darmes weniger ist und zu
einer verminderten Eisenaufnahme fithren kann.

Eisenverluste und erhéhter Eisenbedarf

Sicherlich ist der menstruationsbedingte Eisenverlust ein wich-
tiger Grund fiir einen Eisenmangel. Die Anamnese iiber Dauer,
Stirke und Regelmissigkeit der Menstruation ermdglicht ein gro-
bes abschitzen, ob sich der Eisenmangel infolge der Menstruation
entwickelt haben konnte oder nicht. Man sollte sich aber keines-
falls darauf verlassen, respektive sich damit begniigen, und anam-
nestisch stets andere Ursachen eruieren. Chronische GI-Blutung,
urogenitale Blutungen, Hdmodialyse und haufiges Blutspenden
konnen ebenfalls zu einem Eisenmangel fithren. Wichtig zu wissen
ist, dass sich in Perioden schnellen Wachstums (z.B. in den ersten
beiden Lebensjahren, in der Pubertit) bei gleichzeitiger knapper
Eiseneinnahme eine negative Eisenbilanz entwickeln kann. Ver-
mehrter Eisenverlust wird auch bei Ausdauersportlern festgestellt.
Urséchlich dafiir scheint unter anderem eine verminderte Eisen-
aufnahme infolge erhohtem Hepcidin (Eisenhormon) zu sein (10).
Daneben kommt es zum Eisenverlust im Urin, Darm und Schweiss.

Kann ein Eisenmangel ohne Anamie

Beschwerden machen?

Die World Health Organisation (WHO) definiert einen Eisenman-
gel mit einem Serumferritin-Wert <15 ng/ml (11). In einer eige-
nen placebokontrollierten Untersuchung konnten wir zeigen, dass
die Miidigkeit bei primenopausalen Frauen mit Serumferritin-
Werten < 15 ng/ml, jedoch normalem Hamoglobin, nach Auffiillen
der Eisenspeicher mittels intravendser Eisengabe signifikant bes-
serte. In der Subgruppe von Frauen mit Serumferritin-Werten zwi-
schen 16-50 ng/ml stellten wir keine Verbesserung der Miidigkeit
fest (12). Unsere Ergebnisse konnten in einer Folgestudie an einem
grosseren Kollektiv bestitigt werden. 290 pramenopausale Frauen
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mit Midigkeit und Serumferritin-Werten unter 15 ng/ml oder 50
ng/ml mit einer Transferrin-Sattigung unter 20% profitierten eben-
falls von einer Eisentherapie (13). Andere Arbeiten bei Proban-
den mit einem Eisenmangel ohne Andmie zeigten einen giinstigen
Effekt der oralen Eisentherapie auf die kognitive und korperliche
Leistungsfihigkeit (14-15). Infolge der Schwarzfirbung des Stuhles
und entsprechend nicht idealer Verblindung sind Studien mit ora-
lem Eisen jedoch vorsichtig zu interpretieren (16). Insbesondere da
jeweils auch in der Placebogruppe eine substantielle Verbesserung
der Miidigkeit von 40-53% eintrat (Placebo Effekt) (12-13). Neuere
Arbeiten belegen zudem eine giinstige Wirkung der Eisentherapie
bei Patienten mit knappen Eisenspeichern und einer Herzinsuffizi-
enz NYHA II oder III. Das Auftillen der Korpereisendepots mittels
intravenoser Eisentherapie fithrte zu einer signifikanten Verbesse-
rung der Dyspnoe, dies ebenfalls himoglobinunabhéngig (17). Wir
beobachteten zudem, dass Patienten mit hereditirer HFE-Hédmo-
chromatose in der Schweiz, die infolge der Krankheit in Wachs-
tumsphasen meist geniigend Eisenreserven haben, durchschnittlich
grosser als die gleichaltrige, gleichgeschlechtliche Schweizer Popu-
lation waren (18). Zusammenfassend scheint Eisen, neben der
wichtigen Funktion im Rahmen der Blutbildung und der Sauer-
stoffversorgung, weitere giinstige Effekte im Korper auszuiiben
(Abb. 1). Doch wie erkldrt man sich diese hamoglobinunabhingi-
gen Effekte des Eisens? Eisen ist nicht nur Bestandteil des Hams in
den Erythrozyten, sondern auch im Myoglobin und Zytochromen.
Daneben ist Eisen in eine Vielzahl enzymatischer Prozesse, wie bei-
spielsweise der ATP-Produktion in der mitochondrialen Atmungs-
kette, involviert. Zukiinftige Forschungsarbeiten werden zeigen, ob
diese hypothetische Kausalitit stimmt (19).

Therapie des Eisenmangels

In Anbetracht des eben Erwihnten ist eine Eisenbehandlung
auch bei Fehlen einer gleichzeitigen Eisenmangelandmie zulés-
sig. Basierend auf den wissenschaftlichen Daten empfehle ich eine
Eisenbehandlung bei symptomatischen PatientInnen bei Serumfer-
ritin-Werten unter 15 ng/ml. Serumferritin-Werte zwischen 15 und
30 ng/ml widerspiegeln knappe Eisenreserven, gewisse Arbeiten
weisen darauf hin, dass auch bei diesen Werten im Knochenmark
eine Eisendepletion vorliegen kann (20). Bei Serumferritin-Werten
tiber 30 ng/ml sind Symptome wenig wahrscheinlich mit ,,zu wenig
Eisen® zu erkldren und schon gar nicht wissenschaftlich bewiesen.
Entsprechend sollte an andere medizinische Ursachen fiir die ange-
gebenen Beschwerden gedacht werden. Besteht gleichzeitig ein
Entziindungszustand oder eine Hepatopathie, sind die Serumfer-
ritin-Werte schwieriger zu interpretieren. Auf die korrekte Inter-
pretation der Eisenparameter in diesen Situationen wird in diesem
Artikel nicht eingegangen. Die Transferrin-Séttigung als Marker
fiir einen Eisenmangel ist weniger zuverldssig, die Bestimmung ist
Tagesschwankungen unterworfen und sollte auch nur streng niich-
tern erfolgen. Werte unter 20% weisen jedoch auf einen méglichen
Eisenmangel hin.

Entscheidend fiir den Therapieerfolg ist das Wissen darum, wel-
che gleichzeitig eingenommenen Nahrungsmittel die Bioverfiigbar-
keit des Eisens wie beeinflussen konnen (Tab. 1). Oft gentigt dies
jedoch nicht und eine zusitzliche Eisensupplementation ist von
Noten. Liegt keine substantielle Andmie vor, empfehle ich eine
perorale Eisentherapie. Dabei ist wichtig zu wissen, dass in diesen
Situationen nur ein sehr kleiner Anteil der eingenommenen Eisen-
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.\::1 7 Die ideale perorale Eisentherapie

PERORALE EISENTHERAPIE

niichtern, tiefe Dosis, regelméissig

less is more!

menge aufgenommen werden kann (1-2 mg). Somit sind kleinere
Dosen, dafiir regelmissig am Tag einzunehmen. Tiefere Dosen fiih-
ren auch zu weniger potentieller lokaler Toxizitét resp. Nebenwir-
kungen, entsprechend ist dies ebenfalls gleichzeitig ein Nutzen. Das
Eisen ist streng niichtern einzunehmen, mindestens 1 Stunde vor
und nach den Mahlzeiten, allenfalls mit einem Schluck Orangen-
saft um die Bioverfiigbarkeit zu erhdhen. Zusammenfassend sollte
die perorale Eisentherapie niichtern, tief dosiert, regelmissig und
geduldig tiber mehrere Wochen erfolgen (Abb. 2). Selbstverstind-
lich muss man stets die Ursachen des Eisenmangels eruieren (vgl.
oben) und allenfalls z.B. eine gynikologische Beratung oder allen-
falls endoskopische Untersuchungen initiieren. Fithren diese Mass-
nahmen wider Erwarten nicht zum Ziel, kann eine parenterale
Eisentherapie erwogen werden. Diese Therapieform eignet sich
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zudem bei intestinaler Eisenmalabsorption und insbesondere bei
ausgepragter Eisenmangelandmie, um die Eisenspeicher schneller
aufzufiillen. Beziiglich weiteren Angaben zur intravendsen Thera-
pie verweise ich auf die ausgezeichnete Zusammenstellung in der
»pharma-kritik“ (21).
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Take-Home Message

¢ Es besteht nicht selten eine rein quantitativ verminderte tagliche
Eisenzufuhr

% Eisenaufnahme ist sehr abhangig von der Nahrungszusammensetzung

% Neben dem Detektieren von Eisenverlustquellen sollte auch an
vermehrten Eisenbedarf im Wachstum und Sport gedacht werden

¢ Die Eisentherapie sollte peroral, nlichtern, tief dosiert und regelméssig
erfolgen
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