NAHRUNGSERGANZUNGSMITTEL

Peer
Reviewed

Eisenreiche Erndhrung, orale oder intraven®se Eisensubstitution

Aspekte des Eisentherapie-Managements

«Wann ist eine Eisentherapie indiziert? Orale versus intraveno-
se Eisensubstitution—welche der beiden Therapieformen ist
vorzuziehen? Oder ist die alleinige eisenreiche Erndhrung aus-
reichend? Ein Eisenmangel fiihrt ohne Behandlung zu einer Ei-
senmangelandamie, welche die hdufigste Form der Anamie ist.

B ei ausgewogener oraler Erndhrung werden im Durchschnitt
1-2mg Eisen téglich im Duodenum und oberen Jejunum resor-
biert. Eisen wird fiir den Transport durch die Blutbahn an das Protein
Transferrin gebunden. An Ferritin gebundenes Eisen ist Speicherei-
sen. Ferritin als Eisenreserve des Korpers findet sich in allen Zellen
und Korperfliissigkeiten. Vorwiegend in der Leber, Milz und Kno-
chenmark. Der Gesamteisengehalt des menschlichen Organismus
liegt nach unterschiedlichen Angaben der Literatur bei etwa 35 bis
45mg pro kg Korpergewicht. Eisen ist essenzieller Bestandteil des
Hiamoglobins, Myoglobins und fungiert als Kofaktor etlicher Enzyme.
Die physiologische Eisenexkretion von 1-2mg pro Tag findet u.a.
iiber abgeschilferte Darmepithelzellen statt. Die Menstruationsblu-
tung fithrt bei Frauen zu einem zusitzlichen Eisenverlust.

Diagnostik

Das Endstadium des Eisenmangels (Stadium 3) ist die hypochrome
mikrozytare Eisenmangelanamie. Die korpereigenen Eisenspeicher
sind in diesem Stadium vollstindig ausgeschopft.

Schwiche, Midigkeit, Leistungsintoleranz, Kopfschmerzen, Haaraus-
fall, Restless - Legs sind nur einige Symptome des fehlenden Eisens.
Eine Andmie muss im Stadium 2 einer eisendefizitdren Erythropo-
ese nicht zwingend vorliegen. Im Stadium 1 handelt es sich um einen
Mangel an Speichereisen mit normalem Hamoglobin und normalen
erythrozytiren Indizes (Tab 1.).
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Im Folgenden seien nur einige wegweisende labordiagnostische Para-
meter erwihnt. Ein erniedrigtes Serum-Ferritin ist das frithe Zeichen
einer negativen Eisenbilanz. Das erhohte Serum-Transferrin und
die abfallende Transferrin-Sattigung sind weitere Warnsignale fiir
die schwindenden Eisenreserven mit eisendefizitdrer Erythropoese.
Das Hédmoglobin (Hb), das mittlere Erythrozytenvolumen (MCV),
und die mittlere korpuskuldre Himoglobinkonzentration (MCHC),
die richtungsweisenden Parameter fiir eine hypochrom-mikrozytire
Aniémie, sinken erst spater.

Indikation Eisentherapie
Eine Eisenmangelandmie erfordert unabhingig von der vorliegenden
Symptomatik immer eine Abkldrung der Ursache und eine Behand-
lung. Die Therapie der Wahl ist die Eisensubstitution. Bluttransfusio-
nen sind in der Regel nur bei schwerer Andmie mit himodynamischer
Instabilitdt indiziert. Patienten mit symptomatischem Eisenmangel
ohne Andmie kénnen von einer Eisensubstitution profitieren. Das
Auffiillen der Eisenspeicher kann allfdllige Beschwer-

Stadi 3 des Eisenma

den lindern. Ein Therapieversiumnis dagegen wiirde
hochstwahrscheinlich zu einer Andmie mit dem Risiko
fiir ischamische Organschédden fithren. Insbesondere bei

chronischen Herz- und Nierenerkrankungen. Klinische

Studien mit jiingeren (14. bis 21. Lebensjahr) und prame-
nopausalen Frauen belegten den positiven Effekt der int-

ravendsen Eisensubstitution bei Eisenmangel assoziierter

Miidigkeit (1, 2). Eine Eisensubstitution ist nur bei einem

dokumentierten Eisenmangel indiziert. Die Behandlung

des Eisenmangels mit oder ohne Anidmie beinhaltet mehr
als nur das Ersetzen des Eisens. Die Ursachen des Eisen-

1: negative | 2: eisendefizitare | 3: Eisenmangelandmie
Eisenbilanz | Erythropoese

Eisenspeicher , leer leer

Serumferritin J A 2

Serumtransferrin normal T T

Transferrinsattigung normal J ddh

Erythrozyten- Morphologie | normal normal hypochrom, mikrozytar

Hémoglobin normal normal J

mangels (Tab. 2) sollten identifiziert und nach Moglich-
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keit mittels kausaler Therapie behoben werden. Andmien
ohne gesicherten Eisenmangel, Zustinde mit Eiseniiber-

Ursachen des Eisenmangels

ladung wie z.B. die Himochromatose oder die chronische
Héamolyse, sowie Hdmoglobinopathien mit Eisenverwer-

mangelhafte Eisenzufuhr: Sauglinge, Kinder, Vegetarier

tungsstérung wie z.B. die Thalassdmie (ebenfalls eine hypo-
chrome mikrozytire Animie) sind Kontraindikationen fiir

mangelhafte Eisenresorption: chronisch entztindliche Darmerkrankungen, Zolia-
kie, St.n. bariatrischer Chirurgie

jegliche Formen der Eisensubstitution.
Eisenreiche Erndhrung

gesteigerter Bedarf: Wachstum, Graviditat, Stillperiode, Extremsportler

In wirtschaftlich entwickelten, rohstoffreichen Léndern
wie der Schweiz kann der physiologische Eisenverlust
durch die Verfiigbarkeit von Eisen in vielen Fleischsor-

Eisenverluste durch Blutungen: gastrointestinale Blutungen, Hyperme-norrhoe,
operative oder traumatische Blutverluste, Blutverluste bei
Hémodialyse, Tumore

ten und Gemiisen gedeckt werden. Dabei ist zu beachten,

dass die Bioverfiigbarkeit des Eisens im Gemiise niedriger
ist als im Fleisch. Durch die hochregulierte Eisenabsorp-
tion kénnen sogar minime Verluste ausgeglichen werden.

Vergleich orale und intravendse Eisentherapie

Ein chronischer Eisenverlust durch Hypermenorrhoe oder Vorteile Nachteile

okkulte gastrointestinale Blutungen kann dagegen nicht | orales Eisen | - i‘Cher o - ggs&romtestmale Neben-

zur Geniige kompensiert werden. Von einem ernahrungs- - kostenglinstig i vagmuprlligairée y

defizitiren Eisenmangel sind oft Sduglinge, Kleinkinder, - mehrmonatige Therapiedauer

Jugendliche, Vegetarier, aber auch Alkoholsuchtkranke - unzureichend bei unkon-

betroffen. trollierten Blutverlusten

Die Optimierung der oralen Eisenzufuhr mittels der tagli- intravendses | - rasche Korrektur des Eisen- | - Akute Uberempfindlichkeits-
Eisen mangels und Besserung reaktion vom Soforttyp

chen Nahrung dient vielmehr als Prophylaxe in der oben
erwihnten Populationsgruppe. Ein durch Malnutrition
bedingter Eisenmangel mit oder ohne Andmie bedarf, um
die Eisenspeicher zu fiillen, immer einer Substitutionsthe-
rapie. Die Erndhrungsberatung ist ein zusétzlicher Support

der Symptomatik - Verabreichung im Praxis-
- Verabreichung héherer oder Spitalsetting
Dosen bei einer Einzelgabe - héhere Kosten — aber kosten-

- gute Compliance effizient bei schwerer sympto-

matischer Eisenmangelandmie

mit dem Ziel, ein Rezidiv zu verhindern.

Orale Eisentherapie

Die Einnahme oraler Eisenpraparate ist die sicherere und kostengtins-
tigere Therapievariante. Orale Eisenpraparate werden im Allgemei-
nen bei Eisenmangel bzw. der hypochromen mikrozytiren Andmie
ohne schwere Symptome oder unkontrollierten Blutverlust verwen-
det. Die Dosierung ist abhingig vom geschatzten Eisendefizit und
der Schnelligkeit mit der dieses korrigiert werden soll. Bei Sauglin-
gen, Kindern und Jugendlichen ist die orale Substitution zu bevorzu-
gen. Beispielsweise empfiehlt die Schweizer Arzneimittelinformation
(3) fiir die 100 mg Eisen(II)-Fumarat-Formulierung téglich 1 Kap-
sel einzunehmen, bei schwerem Eisenmangel auch 2-3 Kapseln tiber
den Tag verteilt. Dabei muss man sich bewusst sein, dass bei Gabe
von mehreren tiglichen Dosen die fraktionierte Resorptionsrate
wegen Stimulation von Hepcidin sinkt. Eine hohere Einzeldosis
wird im Vergleich zu mehreren Teildosen ebenfalls resorbiert (4).
Als alternatives Dosierungsschema bewirkte die Verabreichung von
Eisenpraparaten an alternierenden Tagen bei Frauen mit Eisenman-
gel eine verbesserte Eisenresorption (5). Eine Normalisierung der
laborchemischen Werte ist nach drei Monaten zu erwarten. Um
die Eisenspeicher aufzufiillen sind weitere 3-6 Monate erforderlich.
Eisen-II-sulfat, Eisen-II-gluconat oder Eisen-II-fumarat haben eine
vergleichbare Effizienz und miissen niichtern eingenommen wer-
den. Eisen-III-Polymaltose muss hingegen wihrend oder direkt
nach dem Essen eingenommen werden. Das dreiwertige Eisen muss
durch die Fe-Reduktase im Diinndarm zu zweiwertigem Eisen redu-
ziert werden, da es nur in dieser Form intestinal resorbiert werden
kann. Praparate mit Eisen(III)-Verbindungen sind daher nicht ideal.
Hiufige unerwiinschte Arzneimittelwirkungen der oralen Eisenthe-
rapie sind abdominelle Schmerzen, Diarrhoe, Obstipation, Nausea
und Dyspepsie. Die oft berichtete Schwarzfirbung des Stuhls ist auf

die Ausscheidung des nicht resorbierten Eisens zuriickzufithren und
ergibt keine falsch positiven Ergebnisse bei der Testung auf okkul-
tes Blut. Ein reduzierter Sduregehalt des Magens, verursacht durch
Antacida, Protonenpumpenhemmer oder H2-Rezeptor-Antagonis-
ten, kann sich negativ auf die Eisenresorption auswirken. Eisen bil-
det mit Chinolonen, Bisphosphonaten, Levodopa und Levothyroxin
schwer losliche Komplexe. Die Resorption und somit Bioverfiigbar-
keit aller an der Interaktion beteiligten Substanzen wird vermindert.
Eine um 2 bis 3 Stunden versetzte Einnahme des Eisenpréparates
kann diesem Mechanismus entgegenwirken. Obwohl besser vertrag-
lich, kann die gleichzeitige Einnahme mit der Nahrung die Biover-
fiigbarkeit von zweiwertigen Eisen deutlich senken.

Intravenose Eisentherapie

Die parenterale Eisentherapie ist indiziert bei Erkrankungen, die
mit einer Resorptionsstérung des Gastrointestinaltrakts einher-
gehen, wie chronisch entziindliche Magen-Darmerkrankungen,
bei unkontrolliertem Blutverlust, bei einer renalen Andamie unter
Erythropoietin-Therapie und in préoperativen Situationen mit
Eisenmangel, in denen ein rasches Auffiillen der Eisenspeicher
erforderlich ist sowie bei Non-Compliance peroraler Priparate.
Auch bei der Herzinsuffizienz NYHA II-III fithrte die intravendse
Gabe von Eisen(III)-Carboxymaltose in zwei Studien zur Besse-
rung, wobei Ferritin als Einschlusskriterium in dieser Patienten-
gruppe weniger gut definiert ist (in einer der Studien fand sich
kein Unterschied im Therapieerfolg zwischen Patienten mit und
Patienten ohne vorbestehende Andmie) (6, 7). Neuere, dextran-
freie Préparate wie Eisen(III)-hydroxid-Saccharose-Komplex oder
Eisen(III)-Carboxymaltose sind gut vertréiglich. Parenterale Eisen-
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préparate bergen neben dem Problem der hoheren Kosten die sel-
tene Gefahr einer akuten Uberempfindlichkeitsreaktion vom
Soforttyp. Hautreizung und Thrombophlebitis mit Thrombosege-
fahr sind lokale unerwiinschte Reaktionen an der Einstichstelle.
Akzidentelle paravasale Gaben fithren zu einer langanhaltenden

Jede Form eines nachgewiesenen Eisenmangels erfordert neben der
Abklarung der Ursache eine Substitutionstherapie.

Der Eisenersatz ist eine symptomatische, aber keine kausale Therapie.

Grundleiden, Begleiterkrankungen, Alter des Patienten, Vertraglichkeit
des Praparates, individuelle Patientenbedtrfnisse und nicht zuletzt die
Behandlungskosten sind entscheidend bei der Auswahl und Verabrei-
chungsform des Eisenersatzproduktes.

Perorale Eisentherapien sind die Erstlinientherapien bei stabilen
Patienten. Parenterale Therapien sind u.a. indiziert bei ungentgender
Wirksamkeit oder Unvertraglichkeit peroraler Praparate, bei chronisch
entztindlichen Magen-Darmerkrankungen oder bei Non-Compliance
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braunen Hautverfirbung. Haufige unerwiinschte Wirkungen sind
Kopfschmerzen, Schwindel, Ubelkeit, Bauchschmerzen, Obstipa-
tion, Diarrhoe und Hautausschlag. Bei unsachgemasser Anwen-
dung kann es zur - iatrogenen - Eiseniiberladung kommen, wenn
zu hohe, individuell nicht benotigte Eisenmengen verabreicht wer-
den (Tab. 3). Die kumulative Gesamtdosis von parenteralen Fisen-
praparaten sollte individuell berechnet und nicht tberschritten
werden. Die Hersteller der meisten Préparate empfehlen die Formel
nach Ganzoni zu verwenden, basierend auf Korpergewicht, aktu-
ellem Hamoglobinwert und der Menge an elementarem Eisen des
jeweiligen Eisenprodukts (vgl. Arzneimittelinformation) .
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