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Eisenmangel und Eisenmangelandmie in der Schwangerschaft
sind hdufig und relevant, da sie mit negativen Folgen fiir Mut-
ter und Kind assoziiert sind. In den Mutterschaftsrichtlinien ist
eine Bestimmung des Hb-Wertes vorgesehen, ansonsten existie-
ren keine einheitlichen Empfehlungen zum Screening und zum
strukturierten Vorgehen bei Eisenmangel. Nur die schwerste
Form des Eisenmangels, die Andmie, ldsst sich am Hb erkennen,
wdihrend bei Speichereisenmangel und eisendefizienter Erythro-
poese der Hb noch unauffillig, aber das Ferritin bereits ver-
mindert ist. Welche eisendiagnostischen Laborparameter nie-
dergelassene Frauendirzte wie hdiufig anfordern, war bisher un-
bekannt. Die vorliegende Arbeit analysierte daher Labordaten
eines Berliner Labors und Surveydaten eines Interventionspro-
gramms zur Senkung der Friihgeburtlichkeit.

Eisenmangel und Eisenmangelandmie
sind die hdufigsten pathologischen
Verdnderungen in der Schwanger-
schaft (1). Europdische Prdvalenzstu-
dien haben bei 22 % der Frauen im
gebarfahigen Alter einen Eisenman-
gel und bei 4 % eine Andmie gezeigt.
Schwangere waren etwa doppelt so
haufig betroffen (48 % Eisenmangel,
9% Andmie). Dabei stieg mit zuneh-
mender Schwangerschaft das Risiko,
einen Eisenmangel bzw. eine Andmie
zu entwickeln (2). Dieses ist von Be-
deutung, da eine Eisenmangelandmie
ein Risikofaktor fiir Komplikationen
im Verlauf der Schwangerschaft ist.
Eine Metaanalyse von 44 Kohorten-
studien zeigte ein signifikant erhoh-
tes Risiko fiir geringes Geburtsge-
wicht (adjustiertes 0DDS-Ratio: 1,29
(1,09-1,53)) und Frithgeburt (1,21

! Forschung, Beratung + Evaluation
GmbH, Berlin

2 MVZ Labor 28 GmbH, Berlin

3 Charité - Universitdtsmedizin
Berlin und Weill Medical College of
Cornell University, New York/USA

FRAUENARZT = 57 (2016) = Nr. 12

(1,13-1,30)) bei einer Andmie im
ersten oder zweiten Trimester (3).
Beim Neugeborenen und Kind be-
steht zudem ein erhdhtes Eisenman-
gel- und Andmierisiko und eine er-
hohte Wahrscheinlichkeit von geisti-
gen sowie motorischen Entwicklungs-
storungen (4-5).

Nach den Mutterschaftsrichtlinien
sind in der Regel zwei Hb-Bestim-
mungen vorzunehmen, die erste bei
der 1. Schwangerschaftsvorsorgeun-
tersuchung, die zweite etwa in der
28. Schwangerschaftswoche. Eine
Ferritin-Bestimmung ist nicht vorge-
sehen. Die Leitlinie der Deutschen
Gesellschaft fiir Hamatologie und
Medizinische Onkologie (DGHO) zum
Eisenmangel und zur Eisenmangel-
anamie empfiehlt zusatzlich zum Hb
auch die Bestimmung des Ferritins
(6). Eine Richt- oder Leitlinie der
Deutschen Gesellschaft fiir Gyndko-
logie und Geburtshilfe (DGGG) zum
Eisenmangel bzw. zur Eisenmangel-
anamie in der Schwangerschaft gibt
es bislang nicht. Die von einem der
Autoren (JWD) im Jahr 2009 fiir die

DGGG entwickelten Empfehlungen
(routinemdRige Ferritin-Bestimmung
in der Schwangerschaft, 100 mg
Eisen/Tag oral bei Ferritin-Werten
<30 ng/ml) wurden bisher nicht um-
gesetzt (7).

Die epidemiologische Datenlage in
Deutschland ist im Vergleich zu an-
deren Industrienationen auf vielen
Feldern unzureichend. Entsprechend
liegen auch keine aktuellen, repra-
sentativen Daten zu Eisenmangelzu-
standen vor - weder fiir die Gesamt-
bevolkerung noch fiir Schwangere.
Primarstatistische epidemiologische
Untersuchungen sind aufwendig und
teuer, gerade wenn ausreichend hohe
Probandenzahlen untersucht werden
sollen, um die statistische Belastbar-
keit der Ergebnisse zu sichern. Ande-
rerseits liegen mit labordiagnosti-
schen Daten hochwertige prozesspro-
duzierte, sekunddrstatistische Mas-
sendaten vor, die fiir epidemiologi-
sche Fragestellungen herangezogen
werden konnen.

Das Medizinische Versorgungszen-
trum (MVZ) Labor 28 in Berlin und
Forschung, Beratung + Evaluation
(FB+E) haben deshalb ein Koopera-
tionsprojekt unter anderem zum Ei-
senmangel in der Schwangerschaft
durchgefiihrt und in der vorliegenden
Arbeit zusammengefasst.

Der Beitrag verfolgt vier Ziele:

1. Darstellung der Haufigkeit der von
Frauendrzten im Rahmen der
Schwangerenvorsorge angeforder-
ten eisendiagnostischen Laborpa-
rameter,

2. Darstellung der entsprechenden
Laborergebnisse,

3. Vergleich der labordiagnostisch er-
mittelten Pravalenzen der Andamie
und des Eisenmangels mit Daten



aus epidemiologischen Untersu-
chungen und

4, Empfehlungen auf Grundlage der
vorliegenden Daten.

Methodik

Labordaten und Definitionen
Das MVZ Labor 28 versorgt in der Re-
gion Berlin eine grof3e Zahl an Arzt-
praxen und weitere Gesundheitsein-
richtungen im ambulanten Bereich
sowie Krankenhduser mit Leistungen
aus den Bereichen der Laboratoriums-
medizin, Mikrobiologie, Virologie und
Infektionsepidemiologie, Kranken-
haushygiene und Transfusionsmedi-
zin. Das Labor ist nach DIN EN ISO
15189 sowie DIN EN ISO/IEC 17025
akkreditiert.

Die vorliegende Arbeit beruht auf
einer Stichprobe, die alle Schwange-
ren umfasst, die sich im ersten Halb-
jahr 2014 in der Frithschwangerschaft
befanden und labormedizinisch durch
das MVZ Labor 28 untersucht wurden.

Das Vorliegen einer Frithschwanger-
schaft wurde iiber die in den Mutter-
schaftsrichtlinien vorgeschriebenen
Untersuchungen fiir die Friihschwan-
gerschaft wie folgt definiert: Eine Frau
galt als friihschwanger, wenn im ers-
ten Halbjahr 2014 im Rahmen der
Mutterschaftsvorsorge ein Antikorper-
suchtest zeitgleich mit einer Blutgrup-
penbestimmung und/oder einem Lues-
Suchtest und/oder einem HIV-Test
und/oder einer Chlamydia-trachoma-
tis-PCR angefordert war. Zusatzlich
durfte in den vorausgegangenen sie-
ben Monaten kein weiterer Antikorper-
suchtest vorliegen, um sicherzustellen,
dass es sich bei dem angeforderten
Antikdrpersuchtest tatsdchlich um den
ersten und nicht um den laut Mutter-
schaftsrichtlinien in der Spatschwan-
gerschaft durchzufiihrenden zweiten
Antikorpersuchtest handelte. Auch
durfte im zweiten Halbjahr 2013 keine
Untersuchung angefordert worden
sein, deren Ergebnis im Mutterpass
dokumentiert wird, um auszuschlie-
Ren, dass die Frau doch schon vor dem
1. Halbjahr 2014 schwanger war.

Als Einsender wurden nur gynakolo-
gische Praxen, nicht aber Institutio-
nen (z. B. Bezirksdmter) oder Hebam-
men beriicksichtigt.

Ausgehend vom Datum des ersten
Antikdrpersuchtests wurden alle
Eisenparameter der folgenden zehn
Monate ausgewertet. Aufgrund der
geringen Anforderungshaufigkeit fiir
CRP, [6slichen Transferrinrezeptor und
Transferrinsdttigung wurde hier nur
der jeweils erste Wert beriicksichtigt.

Zusatzlich wurden die Zeitpunkte aller
weiteren im Mutterpass zu dokumen-
tierenden Untersuchungen erfasst, um
die Fortfiihrung einer Schwanger-
schaft zu erkennen. Als Spatschwan-
gere wurden jene Frauen definiert, bei
denen mindestens eine Untersuchung
dokumentiert wurde, die laut Richt-
linien in der Spatschwangerschaft
durchzufiihren ist (zweiter Antikdrper-
suchtest und/oder HBsAg-Bestim-
mung und/oder Screening auf Gesta-
tionsdiabetes).

Die Laboranalysen erfolgten mit fol-

genden Methoden bzw. Gerdten:

— Ferritin im Serum (ECLIA, Cobas
€602, Firma Roche),

- CRP (turbidimetrisch, Modular,
Firma Roche),

— Eisen (Farbtest, Modular, Firma
Roche),

— Transferrin (turbidimetrisch, Mo-
dular, Firma Roche),

— l6slicher Transferrinrezeptor (ne-
phelometrisch, BN II, Firma Sie-
mens Healthcare) und

- Blutbild mit Hb (XE2100/XE5000,
Firma Sysmex).

Die Transferrinsattigung wurde aus
Eisen und Transferrin errechnet. Die
Proben wurden eine Woche bei 4 °C
asserviert und eine Nachforderung
von Laborparametern war - sofern es
die prdanalytischen Bedingungen er-
laubten - moglich.

Die Auspragungen eines Eisenman-
gels konnen sehr verschieden sein
und es werden drei Stadien unter-
schieden, die mit fortschreitendem

Eisenmangel ineinander iibergehen.
Im ersten Stadium kommt es durch
Erschdpfung der Eisenreserven zum
Speichereisenmangel mit Absinken
des Ferritinwertes. AnschlieRend
kommt es zu einer eisendefizitdren
Erythropoese, erkennbar am Anstieg
des L6slichen Transferrinrezeptors
und am Absinken der Transferrinsat-
tigung. Erst im dritten Stadium
kommt es zu einer Eisenmangelana-
mie mit hypochromen und mikrozy-
taren Erythrozyten (6).

Ferritinwerte <15 ng/ml zeigen eine
vollstdndige Entleerung der Eisen-
speicher an, Werte zwischen 15 und
30 ng/ml sprechen fiir insuffiziente
Eisenspeicher und Werte >50 ng/ml
fiir eine ausreichende Eisenreserve
(8-9). Ein Eisenmangel im Sinne ei-
nes Speichereisenmangels wurde
demzufolge definiert als Ferritinwert
<30 ng/ml. Da das Ferritin als Akute-
Phase-Protein bei Entziindungszu-
standen (CRP >5 mg/l) erhoht ist und
so ein Eisenmangel unentdeckt blei-
ben kann, wird in den Empfehlungen
der DGHO die zusatzliche Bestimmung
von CRP empfohlen (6). Bei erhdhtem
CRP kann der l6sliche Transferrin-
rezeptor zur Abklarung eines Eisen-
mangelzustandes verwendet werden,
da dieser nicht durch die Akute-
Phase-Reaktion beeinflusst wird.

Eine Eisenmangelandmie in der
Schwangerschaft liegt nach der Defi-
nition der Centers of Disease Control
bei Hb-Werten <11 g/dl im ersten
und letzten Trimester und bei < 10,5
g/dlim zweiten Trimester vor (10).

Surveydaten
Die Surveydaten waren kumulierte
Datensdtze der Fragebogen der bei-
den Interventionsprogramme von
FB+E, BabyCare und planBaby mit
einem Stichprobenumfang von je-
weils n=52.306 bzw. n=1.104 Fllen.
BabyCare ist ein seit dem Jahr 2000
bestehendes pranatales Programm
zur Verringerung von Friihgeburten
(2). PlanBaby ist eine prakonzeptio-
nelle Erweiterung, die seit dem Jahr
2010 besteht. Zusétzlich wurden Da-
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ten einer von FB+E im Jahr 2013
durchgefiihrten klinischen Studie
zum Eisenmangel einbezogen (11).

Haufigkeit der labordia-
gnostischen Anforderungen
ausgewahlter Eisenparameter

Die finale Stichprobe umfasste 5.643
Schwangere von insgesamt 123 gy-
nakologischen Praxen im ersten
Halbjahr 2014 (Gesamtdatensatz).
Von 1.146 Schwangeren lagen darii-
ber hinaus Angaben zur Schwanger-
schaftswoche vor (Teildatensatz). Die
Anzahl der Schwangeren je Praxis
betrug im Median 38, der Interquar-
tilsabstand (IQR) betrug 25-56. Die
Schwangeren waren im Median 32
Jahre alt (IQR 28-35). Eine Fortfiih-
rung der Schwangerschaft bis in die
Spatschwangerschaft wurde fiir
4.438/5.643 (79 %) dokumentiert.

Die angeforderte Eisendiagnostik be-
schrankte sich vor allem auf die Hb-
Bestimmung. Ferritin wurde bei 25 %
der Schwangeren angefordert, wo-
hingegen der l6sliche Transferrinre-
zeptor oder die Transferrinsattigung
praktisch keinerlei Bedeutung hatten
(s. Tab. 1).

Bei 15 % der Frauen war keine Hb-
Bestimmung dokumentiert. Eine Ana-
lyse der Einsender zeigte, dass bei
den meisten Einsendern (71 %) bei
iiber 90 % der Schwangeren eine Hb-
Bestimmung vorliegt, wahrend fiir
einige Einsender (18 %) bei weniger
als 50 % der Schwangeren eine Hb-
Bestimmung dokumentiert war. Dies

Angeforderte Laborparameter

Parameter Einheit
Hb g/dl
Ferritin ng/ml
CRP mg/l
Transferrinsdttigung %
16sl. Transferrinrezeptor  mg/1

mind.
einmal

4.801
1.422

lag teilweise darin begriindet, dass
etwa 10 % der Hb-Anforderungen
iber die Laborgemeinschaft ohne
vollstandige Angaben zum Namen
und Geburtsdatum geschickt wurden
und daher nicht zugeordnet werden
konnten. Inwieweit es sich zusatzlich
auch um Praxen handelte, die den
Hb-Wert als Point of Care Testing
(POCT) selbst bestimmten bzw. um
eine eigene Praxisroutine, konnte
nicht geklart werden.

Von den 25 % der Schwangeren mit
einer Ferritin-Bestimmung erfolgte
diese in 58 % der Fille (830/1.422)
zeitgleich mit dem ersten Antikorper-
suchtest in der Friihschwangerschaft
(Median 9, IQR 7-10 Schwanger-
schaftswoche). Die Anforderungs-
hdufigkeit nahm nur leicht mit der
Schwangerschaftsdauer zu: Ferritin
wurde bei 25 % aller Frauen (1.422/
5.643) und bei 27 % der Frauen, die
die Spatschwangerschaft erreichten
(1.203/4.438), mindestens einmal
angefordert.

Vergleicht man Schwangere, die bei
der ersten Hb-Anforderung eine Fer-
ritin-Bestimmung aufwiesen (n=804)
mit den Frauen, bei denen niemals
Ferritin angefordert wurde (n=3.455),
so zeigten sich weder signifikante
Unterschiede im mittleren Hb-Wert
noch hinsichtlich der Haufigkeit nied-
riger Hb-Werte <11 g/dl. Ferritin wird
damit in der Regel nicht haufiger bei
niedrigen Hb-Werten bestimmt. Die
Entscheidung fiir eine Ferritinmes-
sung fallt somit offenbar friih in der
Schwangerschaft und scheint wenig

Anteil Gesamt- Durch-
zahl schnitt
85,1% 15.945 3,3
25,2 % 2.737 1,9
571 10,1% * *
32 0,6 % * *
29 0,5% * *

* im Datensatz nur einmal bestimmt

Tab. 1: Die angeforderte Eisendiagnostik beschrankte sich vor allem auf die Hb-Bestimmung.

FRAUENARZT = 57 (2016) = Nr. 12

durch den nachfolgenden Schwanger-
schaftsverlauf beeinflusst zu sein.

Ausgehend von den 111 Praxen, die
mindestens 10 Schwangere betreuten,
wurde von 15 % nie Ferritin angefor-
dert und insgesamt 58 % der Praxen
forderten bei weniger als 10 % der
betreuten Schwangeren Ferritin an.
17 % der Praxen forderten bei >50 %
ihrer Schwangeren Ferritin an und
8% sogar bei >99 % der Schwange-
ren. Die Anforderung von Ferritin war
damit entscheidend von der jeweili-
gen Praxisroutine abhangig. Die Hau-
figkeit der Anforderung von Ferritin
unterschied sich nicht zwischen Ver-
sicherten der GKV (25,5 %) und der
PKV (24,3 %, p=0,28). Die Bestim-
mung von Ferritin erfolgte als Kas-
senleistung (99,9 % als GKV- oder
PKV-Leistung).

Ein CRP-Wert wurde insgesamt bei
10 % der Schwangeren bestimmt. Al-
lerdings wurden nur 27 % der CRP-Be-
stimmungen (155/571) zeitgleich mit
einer Ferritin-Bestimmung durchge-
fithrt; 128 davon zeitgleich mit der
ersten Ferritin-Bestimmung. Das be-
deutet, dass bei der ersten Ferritin-
Bestimmung nur in 9% (128/1422)
der Falle auch ein CRP bestimmt wurde.

Laborergebnisse
zur Pravalenz von Eisen-
mangelzustanden

Gesamtdatensatz
Zur Analyse der Werte im Gesamtda-
tensatz wurden nur die ersten Hb-
und Ferritin-Messungen zugrunde
gelegt, da bei den kumulierten Daten
durch Mehrfachmessungen eine Ten-
denz zu niedrigeren Werten nicht
auszuschlieRen war.

Hb-Werte

Der Median der Hb-Werte lag bei
12,7 g/dl (Minimum: 7,1 g/dl, Maxi-
mum: 16,9 g/dl). Die Verteilung der
Werte ist in Abbildung 1 dargestellt.

Ferritinwerte
Der Median der 1.422 Ferritinwerte
lag bei 34,6 ng/ml (Minimum:



Verteilung der Hb-Werte in g/dl (n=4.801)
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Abb. 1: Nur ein sehr geringer Anteil der gemessenen Hb-Werte war erniedrigt.

3,7 ng/ml, Maximum: 283 ng/ml; s.
Tab. 2). 17 % der Schwangeren wie-
sen mit Ferritinwerten von <15 ng/
ml entleerte Eisenspeicher auf und
insgesamt 43 % der Schwangeren
hatten einen Speichereisenmangel
(Ferritin <30 ng/ml). Nur 31 % der
Untersuchten hatten Ferritinwerte
>50 ng/ml, wobei 17 % Ferritinwer-
te >70 ng/ml aufwiesen. Von den
810 Schwangeren mit Ferritinwerten
>30 ng/ml lag zeitgleich ein CRP-
Wert von 92 Frauen vor; in 21 % der
Falle war das CRP mit >5 mg/l er-
hoht. Die CRP-Erhdhungen waren in
der Regel moderat (79 % <10 mg/l).

Kennzahlen zur Ferritin-
Diagnostik (n=1.422)

ng/ml Anteil
Median 34,6
MIN 3,7
MAX 283
<15 240 16,9 %
>15 <30 372 26,2 %
>30 <50 365 25,7 %
>50 445 31,3%
Summe 1.422 100,0 %

Tab. 2: Fast 17 % der Schwangeren wiesen
entleerte Eisenspeicher auf, insgesamt 43 %
hatten einen Speichereisenmangel.

Simultane Analyse

der Hb- und Ferritinwerte

Fiir diese Analyse wurden samtliche
Schwangere ausgewahlt, bei denen
in der Friihschwangerschaft (zum
Zeitpunkt des ersten Antikorpersuch-
tests) gleichzeitig eine Ferritin- und
eine Hb-Bestimmung angefordert
wurden (n=744). Diese Wertepaare
wurden nach den Ferritin-Klassen
gruppiert und die Verteilung der Hb-
Werte analysiert. Tabelle 3 zeigt,
dass bei Ferritinwerten >30 ng/ml
Hb-Werte unter 11 g/dl mit einer
Haufigkeit von 1% vorkamen.
Schwangere mit Ferritinwerten >15
<30 ng/ml wiesen bereits zu 7 % Hb-
Werte unter 11 g/dl auf, und bei
Schwangeren mit Ferritin-Werten un-
ter 15 ng/ml war dies sogar bei 23 %
der Fall. Nur 23 % der Schwangeren
mit entleerten Eisenspeichern wiesen
also einen erniedrigten Hb-Wert auf.

Insgesamt hatten 96 % (n=716) ei-
nen Hb-Wert >11g/dl, wahrend 4 %
(n=28) einen erniedrigten Hb hat-
ten. In der Gruppe der 4% andami-
schen Frauen wiesen 3 % einen Fer-
ritin-Wert <30 ng/ml und 1%
>30ng/ml auf. In der Gruppe der
96 % nicht-andmischen Schwangeren
hatten 72 % einen Ferritin-Wert
>30ng/ml, aber bereits 24 % einen
Speichereisenmangel.

Loslicher Transferrinrezeptor

Der losliche Transferrinrezeptor ist
bei Ferritinwerten >30 ng/ml und
Akuter-Phase-Reaktion hilfreich fiir
das Erkennen von Eisenmangelzu-
stdnden, da seine Erhéhung Ausdruck
einer eisendefizienten Erythropoese
ist. Allerdings wurde er fast nie an-
gefordert (29/5.643=0,5 %).

Teildatensatz
(Datensatz mit Angaben zur
Schwangerschaftswoche)

Hb-Werte
Bei den 1.146 Schwangeren mit An-
gaben zur Schwangerschaftswoche

Zusammenhang
zwischen Ferritin (SF)-
und Hb-Werten (n=744)

SE >50 n=321
Median 12,8
Hb g/dl
Median 74,5
Ferritin ng/ml
Hb <11,0 0,9%
SF <50 >30 n=222
Median 12,9
Hb g/dl
Median 39,7
Ferritin ng/ml
Hb <11,0 0,9%
SF <30=>15 n=148
Median 12,5
Hb g/dl
Median 22,1
Ferritin ng/ml
Hb <11,0 7,4%
SE <15 n=>53
Median 11,9
Hb g/dl
Median 10,4
Ferritin ng/ml
Hb<11,0 22,6%

Tab. 3: Nur 23 % der Schwangeren mit ent-
leerten Eisenspreichern wiesen auch einen
erniedrigten Hb-Wert auf.
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wurden insgesamt 3.514 Hb-Messun-
gen durchgefiihrt. Dabei sank der
Median des Hb-Wertes im Verlauf der
Schwangerschaft kontinuierlich von
13,1g/dl in der friihen Schwanger-
schaft bis zum Ende des 2. Trimenons
auf 11,3 g/dl (s. Abb. 2).

Die Eisenmangelanamie war im 1. Tri-
menon (Hb <11,0g/dl) selten (Pra-
valenz: 2,9 %, s. Abb. 3). Im 2. Trime-
non stieg jedoch die Pravalenz (Hb
<10,5g/dl) auf 10,7 % an und im 3.
Trimenon wies fast ein Viertel der
Schwangeren (23,9 %) eine Andmie
(Hb <11,0g/dl) auf.

Ferritinwerte

Im Teildatensatz gab es insgesamt
448 Ferritin-Bestimmungen von 284
Schwangeren. Tabelle 4 zeigt die Ent-
wicklung der Ferritin-Werte nach Tri-
mestern. Die durchschnittlichen Fer-
ritin-Werte (Median) nahmen im Ver-
lauf der Schwangerschaft signifikant
(p<0,01) ab. Umgekehrt nahm der
Anteil von Schwangeren mit Speicher-
eisenmangel immer weiter zu, bis im
3. Trimenon 34,6 % entleerte Eisen-
speicher und weitere 42,9 % insuffi-
ziente Eisenspeicher aufwiesen.

Durchschnittlicher wochentlicher
Riickgang der Hb- und Ferritin-
Werte

Sowohl auf der Grundlage der Quer-
schnitts- als auch der Kohortendaten
lieR sich ein Erwartungswert fiir den
wochentlichen Riickgang der Werte
berechnen. Dieser betrug beim Hb-
Wert zwischen der 6. und 29. Woche
0,07 g/dl, bei Ferritin zwischen der
19. und 33. Woche 1,0 ng/ml.

Ergebnisse der Surveydaten

Epidemiologische Daten einer von
FB+E im Jahr 2013 bei Berliner
Frauendrzten durchgefiihrten Unter-
suchung (11) mit Schwangeren im
1. und 2. Trimenon wurden durch die
Labordaten bestatigt (s. Tab. 5).

Die {iber das Erndhrungsprotokoll der

Deutschen Gesellschaft fiir Erndhrung
(DGE) erhobene nutritive Eisenzufuhr
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Entwicklung des Hb-Wertes (g/dl)
in der Schwangerschaft (n=3.514)
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Abb. 2: Der Median des Hb-Wertes sank von der Friihschwangerschaft bis zum Ende des
2. Trimenons kontinuierlich.

Andmiepravalenz in der Schwangerschaft
nach Schwangerschaftswochen und Trimestern (n=3.514)
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Abb. 3: War die Eisenmangelandmie im 1. Trimenon noch selten, so war im 3. Trimenon fast
ein Viertel der Schwangeren davon betroffen.

Entwicklung der Ferritinwerte (SF ng/ml)
in der Schwangerschaft nach Trimestern (n=443)

SSwW n Median  SF <15 SF >15 <30 SF >30 <50
<12 146 49,3 3,4% 14,4 % 33,6%
13 <29 169 26,5 20,1% 37,9 % 26,0 %
>30 133 18,0 34,6 % 42,9 % 15,8%

Tab. 4: Die Ferritinwerte machen deutlich, dass im 3. Trimenon 34,6 % der Schwangeren ent-
leerte und weitere 42,9 % insuffiziente Eisenspeicher aufwiesen.






Ergebnisse zu Pravalenzen aus einer primadrstatistischen Untersuchung (11)

Befunde zugrunde gelegte Definitionen Gesamt
(n=193)

Andmie Hb-Grenzwerte nach CDC 5,7%

Eisenmangel Ferritin <30 ng/ml oder Transferrin- 39,9%

sattigung <20 %

Eisenmangelzustdnde ges. 45,6 %

kein Eisenmangel 54,4 %

Summe 100,0%

Tab. 5: Die Labordaten bestdtigen die epidemiologischen Daten aus einer Untersuchung von 2013.

Nutritive Eisenzufuhr vor und in der Schwangerschaft
in % der von der DGE empfohlenen Aufnahmemengen
(15 mg/30 mg Eisen)

80 %

70 [l vor der Schwangerschaft (n=1.104)
60 M in der Schwangerschaft (n=>52.306)
50

40

30
20
10

0

Anteil Schwangerer

>90 >50 <90 <50
% der empfohlenen Aufnahmemenge

Abb. 4: Die Erndhrungsprotokolle zeigten, dass zwei Drittel der Schwangeren weniger als 50 %
der von der DGE empfohlenen Eisenmenge zu sich nehmen.

ergibt, dass diese schon vor und vor  als 50 % der empfohlenen Eisenmen-
allem wahrend der Schwangerschaft ~ ge zu sich nahmen (s. Abb. 4).

bei vielen Frauen nicht ausreichend

ist, wobei in der Schwangerschaft  Eine Eisensubstitution wurde in der
zwei Drittel der Schwangeren weniger ~ Regel zu spat und in zu geringer Do-

Supplementationsverhalten nach Trimestern

Gesamt 1. Trimenon

(n=50.052) (n=23.317)
tédgliche Supplementierung (Gesamt) 27,0% 22,0%
- niedrig dosierte Kombiprdparate (15 mg*) 19,7 % 16,0 %
- hoher dosierte Monoprdparate (50 mg*) 7,3% 5,9 %
2 bis 3 Mal pro Woche 6,3 % 5,3%
seltener /nie /KA 66,7 % 72,8%
Summe 100,0 % 100,0 %

1. Trimenon 2. Trimenon
(n=87) (n=97)
4,6% 6,2%
35,6 % 45,4%
40,2% 51,5%
59,8% 48,5%
100,0% 100,0%

sierung durchgefiihrt (s. Tab. 6). Zwei
Drittel der Schwangeren supplemen-
tierten Eisen nie. Unter den Verwen-
derinnen nahmen weniger als 10 %
Eisenprdparate in einer ausreichen-
den Dosierung.

Schlussfolgerungen
und Empfehlungen

Die vorliegende Studie unterstreicht
die Eignung labordiagnostischer Da-
ten fiir die Beantwortung epidemio-
logischer Fragestellungen. Eine Limi-
tierung besteht darin, dass bei wie-
derholten Bestimmungen der Hb- und
Ferritinwerte eine Selektion ,auffal-
liger Schwangerer” nicht auszuschlie-
Ren ist. Dies betrifft nicht die Ana-
lysen der Hb- und Ferritin-Pravalen-
zen, die aus diesem Grund auf der
Grundlage der jeweils ersten Messung
durchgefiihrt wurden. Eine solche
Selektion ist aber fiir die Analysen in
der Kohorte in Bezug auf den wo-

2. Trimenon 3. Trimenon
(n=23.424) (n=3.311)

30,7 % 44,4%
22,4% 32,4%
8,3% 12,0%
7,0% 9,1%
62,3% 46,5 %
100,0 % 100,0 %

* Median der Fe-Dosis; Quelle: BabyCare-Daten

Tab. 6: Die Eisensubstitution wurde in der Regel zu spat und in zu geringer Dosierung durchgefiihrt.
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chentlichen Riickgang der Werte
nicht auszuschlieRen. Ubereinstim-
mend zeigen beide Datensdtze aber
die hohe Prdvalenz des Eisenmangels.
Eine weitere Einschrankung ergibt
sich daraus, dass patientenbezogene
Merkmale oder Verhaltensweisen
nicht erfasst werden konnten. Dies
betrifft in erster Linie das Supple-
mentationsverhalten in Bezug auf
Eisen.

Eisen ist elementar fiir zahlreiche
wichtige Prozesse im menschlichen
Korper und doch umfasst der Gesamt-
eisenbestand eines Menschen nur
3-5 Gramm. Bereits relativ geringe
Abweichungen nach unten bzw. oben
flihren zum Eisenmangel bzw. zur
Eiseniiberladung. In der Schwanger-
schaft bendtigt eine Frau zusatzlich
etwa 1,2 Gramm Eisen (12). Der Fe-
tus ist fiir die gesunde Entwicklung
vieler Organe inklusive des ZNS auf
eine ausreichende Eisenversorgung
angewiesen und die Eisenmangel-
anamie ist auch ein gesicherter Risi-
kofaktor fiir Friihgeburten, die in
Deutschland mit einer Haufigkeit von
9% auftreten (13).

Ferritin ist der beste Marker

zur rechtzeitigen Erkennung

eines Eisenmangels
Die Studie zeigt, dass Eisenmangel-
zustdnde in dem untersuchten Kol-
lektiv von Schwangeren vor allem im
2. und 3. Trimenon haufig bis sehr
hdufig waren. Die in den Mutter-
schaftsrichtlinien vorgesehene Hb-
Messung erbrachte dabei nur selten
auffdllige Werte in der friihen
Schwangerschaft und ist kein sensi-
tiver Parameter fiir das Erkennen von
Eisenmangelzustdnden, da die Ana-
mie die fortgeschrittenste Form eines
Eisenmangels darstellt und erst nach
Entleerung der Eisenspeicher und
eisendefizitarer Erythropoese sichtbar
wird. Bei dem Viertel der Schwange-
ren, bei denen bei der vorgesehenen
Hb-Bestimmung im 3. Trimenon eine
Eisenmangelandmie diagnostiziert
wird, kommt eine orale Eisenthera-
pie, die dann zu Lasten der GKV mdg-
lich ist, zu spdt, da die Supplemen-

tierung auch mit hochdosierten Pra-
paraten in der Regel erst nach meh-
reren Monaten zur Hb-Normalisierung
fiihrt (14). Nicht umsonst gilt in der
Leitlinie der DGHO zum Eisenmangel
und zur Eisenmangelandmie Ferritin
als sensitivster Parameter des Eisen-
stoffwechsels (6). Ferritin wurde bei
25 % der Schwangeren bestimmt und
dieses war vor allem abhdngig von
der jeweiligen Praxisroutine. Wurde
Ferritin bestimmt, ergab sich bereits
im 1. Trimenon eine Pravalenz insuf-
fizienter Eisenspeicher von 18 %. Der
steigende Eisenbedarf und die bei der
grolRen Mehrzahl der Schwangeren
unzureichende nutritive Eisenaufnah-
me flihrten im weiteren Verlauf der
Schwangerschaft zu einem kontinu-
ierlichen Riickgang von Hb und Fer-
ritin. Im 3. Trimenon wiesen 24 %
eine Andamie und bereits 77 % einen
Speichereisenmangel auf.

Die Wertigkeit der Hb-Messung in der
fortgeschrittenen Schwangerschaft ist
auch dadurch eingeschrankt, dass der
Hb durch die in der Schwangerschaft
physiologische und ausgepragte Ha-
modilution beeinflusst wird, sodass
der Hb-Wert abnimmt (15). Die Hamo-
dilution mit Zunahme des Plasmavo-
lumens verbessert die Plazentadurch-
blutung und ein aufgrund mangelnder
Hamodilution als unauffallig imponie-
render Hb-Wert reflektiert keine gute
Eisenversorgung, sondern stellt einen
Risikofaktor dar. Die Korrelation von
Hb-Wert und negativen Geburtsfolgen
wie z. B. niedrigem Geburtsgewicht
und Friithgeburtlichkeit scheint U-
formig zu sein, da sowohl sehr nied-
rige als auch sehr hohe Hb-Werte mit
einer erhdhten Rate von negativen
Folgen einhergehen (16-18).

Eine allgemeine Eisensubstitution
unabhangig vom individuellen Eisen-
status ist aus vielfaltigen medizini-
schen Griinden abzulehnen. Eine Ei-
sensupplementierung bei nicht-ana-
mischen Frauen mit ausreichenden
Eisenspeichern hat ein erhdhtes Ri-
siko fiir SGA-Kinder (Small for Gesta-
tional Age) oder miitterliche Hyper-
tonie (19-20). Eisen kann insheson-

dere jenen Schwangeren schaden, bei
denen bereits eine Eiseniiberladung
oder eine Hamokonzentration oder
eine Hiamoglobinopathie vorliegt. Bei
Thalassamien, die in Deutschland
aufgrund der Zunahme von Menschen
mit Migrationshintergrund haufiger
werden, ist eine Eisengabe kontra-
indiziert. Auch ist orales Eisen
schlecht vertraglich.

Eine bedarfsgerechte Eisen-
substitution ist notwendig
Daher ist die Frage berechtigt, ob in
einem hochindustrialisierten Land wie
Deutschland eine Eisensupplementie-
rung nicht auf der Grundlage des in-
dividuellen Bedarfs erfolgen sollte.
Hierzu ware es hilfreich, ausgehend
von einem in der Friihschwanger-
schaft zu bestimmenden Parameter
individuelle Supplementierungsemp-
fehlungen zu geben. Mit der Ferritin-
Bestimmung ist das rechtzeitige Er-
kennen eines Eisenmangels und die
Einleitung einer Therapie mit geringer
dosierten und somit besser vertrdg-
lichen Praparaten mit héherer Com-
pliance moglich. Umgekehrt brauch-
ten Frauen mit hoheren Ferritinwer-
ten keine Eisensupplementierung. Da
der Ferritin-Wert jedoch in der Aku-
ten-Phase-Reaktion ansteigt, spiegelt
eine alleinige Ferritin-Bestimmung

Bitte lesen Sie weiter auf S. 1155
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Labordiagnostischer Pfad zur Eisendiagnostik in der Schwangerschaft
mit therapeutischen Empfehlungen zur Eisensubstitution

Bestimmung von Hb und Ferritin in der Friihschwangerschaft

X

N

Andmie . .
(Hb <11 g/dl) keine Andmie Animie
Ferritinwert >30 ng/ml <30 ng/ml >30 ng/ml <30 ng/ml
Haufigkeit in der Studie 72 % 24 % 1% 3%
Bestimmung i i i i
von CRP und
loslichem CRP . CRP .
Transferrin- wenn CRP >5 mg/1: nicht wenn CRP >5 mg/l: nicht
rezeptor (STFR) sTFR notig STFR notig
T —
Messwerte CRP CRP CRP CRP 1 CRP CRP
<5 mg/l <5 mg/l >5 mg/1 >5 mg/l <5 mg/l oder >5mg/l
Ferritin Ferritin sTFR sTFR CRP >5 mg/1 TER
30-70 >70 normal erhdht R 1 Sh"ht
ng/ml ng,/ml is norma erho
\ 2R 2R S B v v v
Bewertung Eisen- ausreichende kein Hinweis  Speicher- kein Hinweis  Eisenman-
mangel Eisen- Hinweis  auf eisen- eisen- Hinweis auf Eisen- gelandamie
im Verlauf versorgung auf eisen- defiziente  mangel auf Eisen-  mangel-
der fiir defiziente  Erythro- mangel- andmie  (Hinweise
Schwan- Schwanger-  Erythro- poese andmie oder auf zusdtz-
gerschaft  schaft an- poese hyperpro- liches
moglich  zunehmen : liferative ~ Vorliegen
Speicher- + Abkldrung  Andmie einer
eisen nicht . anderer Hamo-
beurteilbar Andmien globino-
angeraten pathie?)
Eisen- 40 mg/d keine keine 80-100 80-100 keine 80-100 hoch-
therapie mg/d mg/d mg/d dosiert,
ggf. i.v.
Ferritin- falls keine (nach Trans-
Kontrolle Andmie- Ausschluss- fusion bei
nach Ursache hyper-  schwerster
4 Wochen gefunden: prolifera-  Andmie
Ferritin- tiver
Kontrolle  Andmie)
nach
4 Wochen

Abb. 5: Empfohlenes labordiagnostisches Vorgehen
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den Eisenstatus nicht immer addaquat
wider. In der vorliegenden Studie wie-
sen 21 % der Schwangeren ein CRP
>5mg/l auf, und es ist daher nicht
ausgeschlossen, dass der tatsachliche
Anteil von Schwangeren mit Speicher-
eisenmangel noch hoher war.

Die Problematik der derzeitigen ,Re-
gulierung” der Eisenversorgung in der
Schwangerschaft erschlielt sich in der
komplementaren Analyse von Labor-
und Surveydaten. Die unzureichende
Eisendiagnostik in der Schwanger-
schaft bezieht sich auf eine Ziel-
gruppe, die hochgradig vulnerabel fiir
Eisenmangelzustdnde ist. Bereits vor
der Konzeption bestehen haufig eine
zu geringe nutritive Eisenzufuhr und
zusatzliche Risiken fiir einen Eisen-
mangel. In der Schwangerschaft wird
eine Eisensubstitution ,in eigener
Regie” und ohne Kenntnis des indivi-
duellen Bedarfs in der Regel zu selten,
zu spat und mehrheitlich in zu gerin-
ger Dosierung betrieben.

Wir schlagen daher einen labordia-
gnostischen Pfad vor, der hinsichtlich
seiner klinischen Auswirkungen auf
Mutter und Kind zu evaluieren ist
(s. Abb.5 auf S. 1154).

Mit Feststellung der Schwangerschaft
sollte bei allen Frauen ein Blutbild
gemacht und der Ferritinwert im Se-
rum bestimmt werden. Abhangig von
den Werten sind gegebenenfalls die
Bestimmung von CRP und/oder &sli-
chem Transferrinrezeptor erforderlich,
die aus der gleichen Blutprobe nach-
gefordert werden konnen.

Das Konzept einer individuellen
Eisensupplementierung in Abhédngig-
keit vom Ferritinwert in der Friih-
schwangerschaft wurde bereits an
ddnischen Schwangeren beziiglich
der Pravention eines Eisenmangels
bzw. einer Eisenmangelandamie eva-
luiert (21). Die in diesem Beitrag
vorgeschlagenen Eisendosierungen
orientieren sich an dieser Studie und
sind geeignet, eine Eisenmangelana-
mie zu verhindern. Ausgehend von
dem hier vorgeschlagenen labordia-

gnostischen Pfad und den Daten der
vorliegenden Studie wiirde es bedeu-
ten, dass zusatzlich zu den in den
Mutterschaftsrichtlinien vorgesehe-
nen Untersuchungen 100 % der
Schwangeren eine Ferritin-, etwa
70 % eine CRP-, etwa 14 % eine l0s-
liche Transferrinrezeptor- und etwa
10 % eine zweite Ferritin-Bestim-
mung brduchten. Dies wiirde zu Kos-
ten von etwa 9,30 Euro je Schwan-
gerer im Bereich der GKV fiihren, die
gegeniiber dem moglichen Benefit
abgewogen werden miissen.

Die alleinige Bestimmung des Hb zur
Beurteilung der Eisenversorgung in
der Schwangerschaft, wie in den
Mutterschaftsrichtlinien festgelegt,
bedarf der dringenden Uberpriifung.
Diese ist nicht von heute auf morgen
zu erwarten. Bis dahin sollten die
Frauendrzte dem Problem des Eisen-
mangels in der Schwangerschaft noch
starkere Aufmerksamkeit schenken.
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