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Einleitung

Die Anamie gehort zu den haufigsten Problemen in der Geburtshilfe. In der Schweiz besteht ein Eisenmangel bei bis zu 32%
aller Schwangeren, eine Eisenmangelanamie bei bis zu 10%. Postpartal weist rund 1/3 aller Frauen eine Anamie auf. Es ist
bekannt, dass die Andmie in Abhangigkeit des Schweregrades, einen bedeutenden Risikofaktor in Bezug auf die mutterliche
und fetale Morbiditat und Mortalitat darstellt. Hierzu gehdren auf der fetalen Seite eine erhéhte Frihgeburtsrate, intrauterine
Wachstumsretardierung, ungtinstige Beeinflussung der Plazentaentwicklung und verminderte neonatale Eisenspeicher im
Falle einer Eisenmangelanamie der Mutter. Zu den mitterlichen potentiellen Folgen gehéren: erhdhtes Infektionsrisiko,
erhohtes Risiko flir eine Sectio, flir eine postpartale Himorrhagie, erhohte Rate fiir postpartale Anamie und héhere Rate an
Bluttransfusionen., kardiovaskulare Belastung, Anamie Symptome (Mudigkeit, reduzierte physische und mentale
Leistungsfahigkeit, Kopfschmerzen, orthostatischer Schwindel, Tachykardie, Hypotonie, Kurzatmigkeit, Erschépfung u.a.m.),
verlangerte Hospitalisationsdauer, verminderte Milchproduktion im Wochenbett, erhdohtes Risiko fiir postpartale
Depressionen, verminderte mutterliche Eisenspeicher postpartal und in der Folgezeit. Bei einer schweren antepartalen
Anamie ist die maternale Mortalitdt um das Doppelte erhéht.

Daraus ergibt sich, dass eine effiziente Therapie der Andmie nach entsprechender Diagnostik einen positiven Einfluss auf
das mutterliche und fetale Outcome hat. Besonderes Augenmerk liegt dabei auf der Reduktion, bestenfalls Vermeidung der
Fremdblutgabe durch adaquate Therapie der Anamie im Vorfeld der Geburt. Alle Schwangeren sollten zu Beginn der
Schwangerschaft auf eine ausgewogene Ernahrung mit moglichst eisenhalten Nahrungsmitteln hingewiesen werden.

Anamie in der Schwangerschaft

Diagnostik:

Als unterer Grenzwert des Hamoglobin-Wertes in der Schwangerschaft gilt gemadss WHO-Richtlinien ein Hb <110 g/L. Da
der Hb-Wert im 2. Trimester passager um 5 g/L abfallt, definiert das CDC (1998) im 2. Trimester den unteren Grenzwert zur
Anamie bei < 105 g/L. Eine Anamie sollte abgeklart und therapiert werden, da dann das Risiko fiir mutterliche Komplikationen
(schwere peripartale transfusionspflichtige Anamie) und kindliche Komplikationen (intrauterine Wachstumsretardierung,
Fruhgeburt, postpartaler Eisenmangel des Sduglings und Kleinkindes mit konsekutiver Entwicklungsstérung) erhdht ist.

Zur Abklarung sollten zuné&chst ein rotes Blutbild und eine Serum-Ferritinbestimmung durchgefiihrt werden. Zur Diagnose
einer Eisenmangelanamie ist die Bestimmung des Serumferritinwertes in der Regel genligend: Liegt dieser Wert < 30 pg/L,
sind die Eisenspeicher leer und es liegt eine Eisenmangelanamie vor. Bei normalem und /oder erhdhtem Serumferritin
missen andere mogliche Ursachen (z.B. Hamoglobinopathien wie B-Thalassamie, Sichelzellenanamie, Infekt Anamie,
Blutungsanamie etc.) abgeklart werden.

Eine sinnvolle Strategie und somit empfohlen ist es, bei allen schwangeren Frauen zu Beginn der Schwangerschaft
und mit 24-28 SSW nebst dem Hamoglobinwert das Serum-Ferritin zu bestimmen. Ist das Ferritin < 30 pg/L, bestehen
mit neunzigprozentiger Wahrscheinlichkeit leere Eisenspeicher, selbst wenn noch keine Andmie vorhanden ist. In diesen
Fallen ist eine Eisentherapie wahrend der Schwangerschaft indiziert, auch wenn (noch) keine Anémie besteht. Grund dafir
ist, dass der Eisenbedarf in der Schwangerschaft stark ansteigt, da der zuséatzliche mutterliche Bedarf (Expansion
Erythrocytenvolumen) und der fetale Bedarf (Aufbau Skelett, ZNS und fetale Erythrocyten-Zellmasse) gedeckt werden muss.

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-Wertes. Falls der Ferritinwert
(entzindungsbedingt) nicht aussagekraftig ist, kann alternativ die Transferrinsattigung bestimmt werden, wobei diese bei
Eisenmangel erniedrigt ist (< 20%).

Eine weitere wichtige Ursache von Anamien sind die genetischen Hamoglobinopathien, welche insbesondere in
bestimmten ethnischen Gruppen vorkommen. In folgenden Situationen soll eine Himoglobin-Elektrophorese oder eine
Hamoglobin-Chromatographie (HPLC, high performance liquid chromatography) zur Abklarung der B-Thalassamie
oder einer anderen Hamoglobinopathie als Ursache der Anamie durchgeflihrt werden: a) positive Familienanamnese bei der
Schwangeren oder dem Partner, b) Andmie ohne Eisenmangel (Ferritin normal) c) ein MCV (mittleres korpuskulares
Volumen der Erythrozyten) Wert <80 fL oder ein MCH <27 pg (mittleres korpuskuldares Hamoglobin) (cave: Hb-
Elektrophorese kann bei a-Thalassamie normal sein!) und d) in Abhangigkeit von der Ethnizitat (cave unauffalliges Blutbild
bei Sichelzellanamie). Beim Nachweis einer — meistens heterozygoten — Hamoglobinopathie muss eine Partnerabklarung
erfolgen und allenfalls eine invasive pranatale Diagnostik angeboten werden, wenn ein relevantes Risiko fur den Feten
vorliegt. Da ein Vitamin B12 Mangel nicht selten vorkommt (insbesondere bei vegetarischer oder veganer Erndhrung oder
bei Hyperemesis gravidarum), sollte bei unklarer Andmie (insbesondere bei erhéhtem oder hochnormalen MCV / MCH-

Evi-
denz-
Level

Universitats-Frauenklinik Inselspital Telefon: +41/31/632 1103
Friedbihlstrasse 19 CH-3010 Bern Telefax: +41/31/632 1105
E-mail: gsk-sggg@insel.ch




gynécologie

Werten) das Holotranscobalamin (Vitamin B12) im Serum bestimmt und ein allfélliger Vitamin B12 Mangel substituiert
werden. Bei der selteneren Folsduremangelanamie zeigt sich ebenfalls eine makrozytare megaloblastare Anamie.

Tab 1. Klassifikation der Anamie entsprechend MCV Werten

MCV Klassifikation Ursache

<80 fl (<70, 78) Mikrozytar Eisenmangel

Hamoglobinopathie

80-98 fl Normozytar Chronische Erkrankung (zB Niere,
Darm)

Transitorisch nach Blutverlust

>08 fl Makrozytar Vitamin B 12 Mangel

Folsduremangel

Retikulozytose
Knochenmarksuppression

CAVE: In der Schwangerschaft besteht zuweilen auch eine gemischte Anamie, z.B. Eisenmangel plus Vitamin B12
Mangel, womit die MCV-Werte respektive die Erythrocyten-Indices an diagnostischer Wertigkeit verlieren. Zudem
kann bei mikrocytdrer Anamie auch eine Hamoglobinopathie und ein Eisenmangel kombiniert vorliegen, weshalb
eine Ferritinbestimmung als Standortbestimmung auch bei Schwangeren mit Himoglobinopathie sinnvoll ist.

Therapie der Eisenmangelanédmie in der Schwangerschaft:
Die Therapie richtet sich nach der Anamie Ursache, in den meisten Féllen also dem Eisenmangel. Prinzipiell ist eine

Eisentherapie mit oralen Eisenpraparaten oder nach dem ersten Trimenon mit iv-Eisenpraparaten moglich. Es konnte in
verschiedenen Studien gezeigt werden, dass die intraventse Eisentherapie bei entsprechender Indikation der oralen
Eisentherapie hinsichtlich Geschwindigkeit und absoluter Grésse des Hamoglobinanstiegs Uberlegen ist. Zudem treten bei
der oralen Eisentherapie abhéngig von der Dosierung Kklinisch relevante gastrointestinale Nebenwirkungen
(Magenunvertraglichkeit, Obstipation) in einer Haufigkeit von 20% auf, welche mit der iv-Eisentherapie vermieden werden
kénnen. Die Vertraglichkeit und Sicherheit von bestimmten iv-Eisenpraparaten in der Schwangerschaft wurde in mehreren
Studien gezeigt. Eine Hypersensitivitats-Reaktion (Hautexanthem, Bronchokonstriktion, evtl. Blutdruckabfall) kommt mit den
neuen nicht-dextranhaltigen Eisenpraparaten extrem selten vor.

Primar soll die leichte Eisenmangelanamie und der Eisenmangel ohne Anamie in der Schwangerschaft mit einer
peroralen Eisentherapie (Eisen lI-Verbindungen oder Eisen-lll-Polymaltose) in der Dosierung 80-200 mg/die
(modglichst niichtern, nicht fraktioniert) behandelt werden. Dies gilt auch fur Eisenmangel respektive leere Eisenspeicher
zu Beginn der Schwangerschaft (Ferritin <30 pg/L) ohne Anamie, wegen dem zuséatzlichen Eisenbedarf im weiteren Verlauf
der Schwangerschaft. Hohere Dosierungen, aufgeteilt in 2 Dosen/d fuihren nicht zu einem héheren Hb- und Ferritinanstieg.
Tiefere Einmaldosierungen sind mit weniger gastrointestinalen Nebenwirkungen bei gleicher Wirksamkeit und Anstieg des
Hb verbunden. Eine zusatzliche Einnahme von Vitamin C hat keinen signifikanten Einfluss auf den Hb-Anstieg. Die
intermittierende Gabe (jeden 2. Tag) hat in einer Studie hinsichtlich Hb-Anstieg denselben Effekt gezeigt, jedoch einen
geringeren Ferritinanstieg bei signifikant geringeren Nebenwirkungen. Eisenhaltige Multivitaminpraparate sind zur Therapie
einer Eisenmangelanamie nicht ausreichend dosiert. Eine Kontrolle des Therapieerfolges nach 2-4 Wochen ist indiziert.

In folgenden klinischen Situationen ist ab dem 2. Trimester eine intravenése Eisentherapie in der Schwangerschaft
indiziert:
- Fehlendes Ansprechen auf orales Eisen (Hb-Anstieg um weniger als 10 g/L innerhalb von 14 Tagen) in der
aktuellen oder in der vorangehenden Schwangerschaft
- Unvertraglichkeit von oralen Eisenpraparaten (gastrointestinale NW) oder fehlende Compliance
- Gestorte Eisenabsorption (zB nach bariatrischen Eingriffen oder bei chron. Darmerkrankungen)
- Schwere bzw. fortgeschrittene Anamie (Hb <90 g/L)
- Notwendigkeit der raschen und effizienten Anamiekorrektur (fortgeschrittenes Gestationsalter / 3.
Trimester, Placenta praevia, sonografischer Verdacht auf Placentationsstérung, Zeuginnen Jehovahs
u.a.m.)

Wahl des intravendsen Eisenpraparates

Folgende intravendse Eisenpraparate stehen in der Schweiz zur Verfiigung:

lla

Praparat Dosierung (m Einzeldosis Kommentare
Eisencarbo | 20 ma/kg KG | ja Selten Hypersensitivitdtsreaktionen. Kann bei wiederholter Gabe
xymaltose max.1000mg / Woche zu Hypophosphatamie fiihren, welche nach 3 Wochen nicht mehr
Ferinject® nachweisbar ist (klinisch nicht relevant).
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Eisensacch | 200mg Nein Kurzinfusion, bendtigt mehrere Dosierungen bei
arat Anamiebehandlung da nur geringe Dosierung mdéglich

Venofer®

Eisen(lll)- Max. 20 mga/kg KG, | Ja Zugelassen seit 2020 in der Schweiz.
Isomaltosid | kein max. Wert Hypersensitivitatsreaktionen selten, aber in _gewissen Studien
1000 haufiger als bei Eisencarboxymaltose. Hypophosphatamie
Monofer® kommt vor aber seltener als bei Eisencarboxymaltose. Begrenzte

Erfahrung in der Schwangerschaft

Eisencarboxymaltose: Mit diesem Medikament bestehen die meisten klinischen Daten in der Schwangerschaft und
postpartal. Es liegen zahlreiche publizierte Studien zur Verwendung von Eisencarboxymaltose zur Therapie der
Eisenmangelanamie in der Schwangerschaft vor, unter anderem prospektiv-randomisierte Studien. In allen Studien war
Eisencarboxymaltose den Vergleichspraparaten (Eisen oral, Eisensaccharatkomplex oder Eisendextran) in der Wirksamkeit
Uberlegen bei gleichzeitig sehr geringer unerwiinschter Nebenwirkungsrate. Schwere Unvertraglichkeitsreaktionen nach
Eisencarboxymaltose (anaphylaktischer Schock) wurden in keiner Studie beschrieben. 2016 wurde die erste grosse
randomisierte kontrollierte Multizenterstudie mit Eisencarboxymaltose in der Schwangerschaft 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 oralen Eisengruppe auch von einer deutlich verbesserten Lebensqualitat
profitierten. Es konnten keine unerwiinschten Effekte bei den Neugeborenen von mit Eisencarboxymaltose behandelten
Frauen gezeigt werden. Eisencarboxymaltose soll gewichtsadaptierten Dosierungen von bis 1000 mg in einer Kurzinfusion
Uber einen kurzen Zeitraum (15 - 30 Minuten pro Infusion) gegeben werden. Eine kontrollierte Vergleichsstudie zwischen
Eisencarboxymaltose und Eisensaccharat Eisensaccharathat die Uberlegenheit von Eisencarboxymaltose hinsichtlich der
iv-Dosis (1000 mg pro Kurzinfusion) bei gleich guter Vertraglichkeit gezeigt [Christoph et al. J Perinat Med 2012]. Dadurch
kénnen kostenaufwendige wiederholte Infusionen kleinerer iv Eisenmengen vermieden werden. Eisencarboxymaltose ist im
2. und 3. Trimester der Schwangerschaft zugelassen. Es konnte in einer ex-vivo Plazentaperfusionsstudie gezeigt werden,
dass Eisencarboxymaltose die Plazentarschranke nicht passiert [Malek, 2009]. Eisencarboxymaltose wird in der Regel als
Kurzinfusion tber 15-30 Min. in einer Dosierung von 1000 mg (maximal 20 mg pro KG Korpergewicht) verabreicht. Werden
héhere Dosierungen (> 1000 mg) bendtigt sind diese fraktioniert und im Abstand von mindestens 7 Tagen zu geben. Fur
weitere Details der Verwendung von Eisencarboxymaltose verweisen wir auf das Arzneimittel-Kompendium.

Eisen(ll)-lsomaltosid: Neu in der Schweiz eingefiihrt und registriert wurde das Praparat Eisen(lll)-Isomaltosid 1000
(Eisen(lll)-lsomaltosid 1000). Eisen(lll)-Isomaltosid 1000 wurde 2010 in Europa eingefihrt und wurde inzwischen sowohl bei
Schwangeren in kontrollierten Studien verwendet (unpublizierte Daten der Firma). Isomaltosid 1000 ist ein lineares,
unverzweigtes Karbohydrat und unterscheidet sich damit von den verzweigten Polysacchariden, die beispielsweise bei Eisen
Dextranen verwendet werden oder auch bei Eisencarboxymaltose. Eisen(lll)-lsomaltosid 1000 gilt als sicheres parenterales
Eisenpraparat. Bei der Dosierung von Eisen(lll)-lsomaltosid 1000 gibt es keine obere Maximaldosis, sondern die
Verabreichung einer gesamten Dosis von 20 mg/kg Koérpergewicht ist mdglich, z.B. 1600 mg bei einer 80 kg schweren
Patientin. Eisen(lll)-lIsomaltosid 1000® kann wie Eisencarboxymaltose oder Eisensaccharat als Bolus (maximal 500 mg, bis
zu dreimal / Woche) oder durch eine Kurzinfusion Uber 15 Minuten (bis 1000mg) oder 30 Minuten (> 1000 mg) gegeben
werden. Im Jahr 2020 publizierte J. Wesstrdm eine retrospektive Studie Uber den Einsatz von Eisen(lll)-Isomaltosid 1000
bei 213 Schwangeren mit Eisenmangelanamie, die 1000-1500 mg Eisen(lll)-lsomaltosid 1000® als Einmaldosis erhielten.
Diese Gruppe wurde mit 213 Frauen verglichen, die kein parenterales Eisen erhielten (case-control Studie). Es zeigte sich
eine UNW Rate von 4.7%, wobei es sich gemass dem Autor um leichte unerwiinschte Nebenwirkungen, sogenannte
.Fishbane“ Reaktionen handelte, die transient waren und sich nach wenigen Minuten besserten. In keinem Fall kam es zu
einer schweren anaphylaktischen Reaktion und die UNW waren nicht dosisabhangig. Das outcome der Neugeborenen und
der Mitter in den Gruppen war vergleichbar bzw es zeigte sich kein negativer Effekt von Eisen(lll)-Isomaltosid 1000® auf
Fetus, Neugeborenes und Schwangere (J. Wesstrom, Arch Gynecol Obst 2020). In einer Studie von 2021 wurden 100
Schwangere mit Eisenmangel (Ferritin < 30 mcg/L) prophylaktisch mit einer Einmaldosis (1000mg) von Eisen (lI) Isomaltosid
zur Vermeidung einer Anamie behandelt. Im Vergleich zur oralen Eisengruppe (n=101) waren ca 20 % weniger Frauen
anamisch vor der Geburt. Die allgemeine Nebenwirkungsrate war bei beiden Gruppen vergleichbar. Es zeigten sich ebenfalls
positive Effekt auf Fatigue und Quality of Life Parameter bei den Frauen mit i.v. Eisen therapie (R. Hansen et al., Univ.
Cobenhagen; submitted).

Alternativ zu Eisencarboxymaltose oder Eisen-IlI-lsomaltosid 1000 kann auch Eisen-lll-Saccharat verwendet werden, wobei
dies mehrfach appliziert werden muss.

Grundsétzlich soll in den ersten 3-4 Wochen nach einer iv-Eisentherapie keine Ferritinbestimmung durchgefihrt werden, da
der Wert nach iv Gabe rasch und stark ansteigt, um dann mittelfristig wieder langsam zu sinken.

Unerwiinschte Nebenwirkungen:
Wahrend gastrointestinale Nebenwirkungen signifikant seltener auftreten, kdnnen bei der iv. Applikation ein metallischer

Geschmack, Arthralgien, Schwindel, Flush Symptome haufiger auftreten. Grundsatzlich kénnen alle iv-Eisenpraparate
Hypersensitivitdtsreaktionen auslésen, weshalb Vorsichtsmassnahmen bei deren Applikation geboten sind (siehe unten).
Zudem konnen die iv Eisenpraparate Hypophosphatamien auslésen, welche jedoch in der Regel klinisch irrelevant sind.

Gemass einigen Publikationen kommt es beim Gebrauch von Eisen (lll) Isomaltosid (Monofer®) signifikant haufiger zu
allergischen Reaktionen (HSR = Hypersensitivitdtsreaktionen) als bei Eisencarboxymaltose (Ferinject®) (Bager P et al
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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 bei Eisen (lll) Isomaltosid 1000 ca 10% im Vergleich zu 2.5% bei
Eisencarboxymaltose. Die Rate an schweren allergischen Reaktionen ist ebenfalls hher bei Eisen (I1l) Isomaltosid 1000 als
bei Eisencarboxymaltose: 3.5 vs 0.5 pro 100 000 applizierten 100mg Dosen. Andere Studien zeigen keinen Unterschied
(Achebe A et al 2020, Adkinson NF et al 2018, Auerbach M et al 2019), wobei die Studien nur begrenzt vergleichbar sind.
Absolut gesehen sind diese schweren Reaktionen aber bei beiden Praparaten selten .

Demgegeniber kommt es nach Eisencarboxymaltose Infusionen signifikant haufiger zu biochemischen
Hypophosphatdmien (74% vs 8%, Wolf M et al 2020). Diese sind allerdings transient (geméass einer Studie bei
Schwangeren 3 Wochen nach Applikation nicht mehr nachweisbar, Huang LL et al 2018), und klinisch ohne Relevanz.
Gemass Swissmedic (Label) muss das Serumphosphat nur bei Langzeitbehandlungen und zugrundeliegenden
Risikofaktoren bestimmt werden.

Generell ist festzustellen, dass die meisten Studien industriegesponsert sind, was die objektive Beurteilung der Unterschiede
in der Nebenwirkungsart und -haufigkeit erschwert.

Vorsichtsmassnahmen bei iv Eisentherapie:

Bei der iv Eisentherapie sollen generell und speziell in der Schwangerschaft die von Swissmedic empfohlenen
Vorsichtsmassnahmen eingehalten werden. Das Risiko einer anaphylaktischen Reaktion ist mit den neueren
Eisenpréaparaten unter 1 zu 1000.

Dazu siehe den folgenden Link:
https://www.admin.ch/gov/de/start/dokumentation/medienmitteilungen.msg-id-45615.html

CAVE: Paravasate sollen aufgrund des Risikos fiir langfristige Hautverfarbung unbedingt vermieden werden. Eine
engmaschige Beobachtung der Infusionsstelle wéahrend der Eiseninfusion wird deshalb empfohlen. Im Falle eines
Paravasates sofortiger Stop der Infusion (keine Nachspiilung mit NaCl!) und Pharmakovigilanzmeldung.

Kontraindiationen:

Erstes Trimester

Status nach anaphylaktische Reaktion oder schwere Nebenwirkungen unter iv Eiseninfusion
Akute schwere Infektion

Aktive akute oder chronische Bakteriamie

Dekompensierte Leberinsuffizienz

Patient Blood Management: Vermeidung von Bluttransfusionen

Verschiedene Studien haben gezeigt, dass die Vermeidung von perioperativen Bluttransfusionen die Morbiditat und Mortalitat
verschiedener Operationen verbessert. Eine wichtige Strategie dabei ist es, nebst der Vermeidung unnétiger Transfusionen
die praoperative Ausgangslage hinsichtlich Hamoglobinwerte und Eisenreserven bei elektiven Eingriffen zu Optimieren.
Obwohl es in der Geburtshilfe noch kaum Studien zu diesem Thema gibt, unterscheidet sich die Situation bei einer geplanten
Sectio nur bedingt von einer elektiven Operation beispielsweise im Orthopadischen Bereich. Bei geplanten Sectiones mit
erwartetem hohen Blutverlust (Placenta praevia, Placenta increta, grosse Myome usw.) soll gegen Ende der
Schwangerschaft eine hochdosierte iv-Eisentherapie in Betracht gezogen werden (abhéngig vom Ferritin-Spiegel),
um ein méglichst hohes Ausgangs-Hamoglobin zu erreichen und eine perioperative Bluttransfusion zu vermeiden.

Postpartale Anamie

Diagnostik:

Ein Hb-Wert < 100 g/L entspricht einer signifikanten postpartalen Anamie. Es handelt sich dabei um eine Kombination aus
Blutungs- und Eisenmangelanamie.

Der Entscheid Uber eine Hb-Kontrolle im Wochenbett sollte in Abhangigkeit des Blutverlustes und des klinischen Zustandes
der Wochnerin (Andmie Symptome) 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-Wertes postpartum ist nach ca. 48 Stunden nach der primaren Plasmavolumenverteilung erreicht. Die
zusatzliche Bestimmung des Ferritinwertes im Wochenbett macht keinen Sinn, da innerhalb der ersten Wochen nach der
Geburt der Serumferritinwert "falsch normal” resp. ,falsch hoch* sein kann (siehe oben: Ferritin = Akutphasenprotein). Die
Eisenspeicher einer Wéchnerin kdnnen vor der Geburt oder z.B. ab ca. 6 Wochen nach der Geburt bestimmt werden. Die
Ferritin-Bestimmung erlbrigt sich bei kombinierter pra- und postpartaler Anamie, da hier von entleerten Eisenreserven
ausgegangen werden kann. Eine parenterale Eisentherapie ohne vorausgehende Ferritinbestimmung kann im Fall einer
Hamochromatose prinzipiell problematisch sein (Heterozygotenfrequenz 1:10).

Therapie der postpartalen Andmie:
Therapieoptionen der postpartalen Eisenmangelanamie umfassen prinzipiell orale Eisengabe, iv-Eisentherapie,

Erythropoietintherapie oder Bluttransfusionen. Im Folgenden werden diese Therapieoptionen besprochen.

Die intravenose Eisentherapie ist gegeniber der oralen Eisentherapie aufgrund des rascheren Hb-Anstieges, des hdheren
absoluten Hb-Wertes, der Verbesserung der Midigkeit (Fatigue-Score) und der geringeren gastrointestinalen
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Nebenwirkungen lUberlegen [Cochrane 2015]. Verschiedene randomisierte Studien zeigten einen Vorteil der iv-Eisentherapie
gegenuber oralem Eisen. Eine Studie konnte sogar zeigen, dass es nach Einfihrung von parenteralem Eisen zu einer
Reduktion der Fremdblutgabe am untersuchten Kollektiv kam. Als moglicher Nachteil kann das theoretische, extrem kleine
Risiko der Hypersensitivitdtsreaktion angesehen werden. Bei der Wahl der Therapiemethode muss dies beriicksichtigt
werden.

Grundsitzlich richtet sich die Therapie nach dem Schweregrad der Andmie und dem Zustand der Woéchnerin:
- Bei leichter Andmie (Hb 95 - 120 g/L): perorale Eisengabe von ca. 80-100 mg (Eisen II-Verbindungen oder
Eisen-lll-Polymaltose)
- Bei schlechter (gastrointestinaler) Vertraglichkeit der peroralen Eisentherapie oder symptomatischer
Patientin: Wechsel auf iv-Eisengabe
- Bei mittelschwerer (Hb 85 - 95 g/L) oder schwerer Anamie (Hb < 85 g/L): Intravendse Eisengabe als erste
Wahl.

Wabhl des iv-Eisenpréparates:
Eisencarboxymaltose: Wenn eine iv-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 Vergleich zur oralen Eisensubstitution zur Therapie der postpartalen Anamie gepruft,
und zeigte ein ausgezeichnetes Sicherheitsprofil bei sehr guter Wirksamkeit. In 3 von den 4 Studien war die Gabe von i.v.
Eisencarboxymaltose der oralen Eisentherapie bei der Andmie Therapie im Wochenbett bezliglich Wirksamkeit (Hb-Anstieg,
maximaler Hb-Wert) Gberlegen; lediglich in einer Studie war Eisencarboxymaltose iv gleichwertig wie die orale Eisentherapie
Uiber 12 Wochen. Im Vergleich zu anderen Eisenpraparaten ist der Vorteil, dass das Praparat dextranfrei ist und somit nur
extrem selten Hypersensitivitatsreaktionen hervorruft. Auch im Vergleich zum ebenfalls gut vertraglichen Eisen-Saccharat
bestehen Vorteile, namlich in der vielfach hdheren mdglichen max. Dosierung (Eisencarboxymaltose mit max. 1000mg per
Kurzinfusion im Vergleich zu Eisensaccharat mit max. 200mg per Kurzinfusion). Eine retrospektive Vergleichsstudie hat
dabei die bessere Wirksamkeit bei gleicher Nebenwirkungsrate gezeigt [Pfenninger et al, J Perinat Med 2012]. Praktische
Vorteile, Patientinnen Komfort und reduzierte Kosten der einmaligen Verabreichung sprechen fir den Vorteil von
Eisencarboxymaltose im Vergleich zu Eisen-Ill-Saccharat (Eisensaccharat). Eisencarboxymaltose kann in einer Dosierung
von max. 1000 mg als Kurzinfusion verabreicht werden, was im Abstand von einer Woche wiederholt werden kann (abhangig
vom Hb-Wert).

Eisen-lll-lsomaltosid 1000 wurde in verschieden Studien bei Frauen mit Eisenmangelanamie in der Schwangerschaft und
postpartum eingesetzt und auch mit Eisen-Ill_Saccharat und Eisen oral verglichen. Dabei war Eisen-lll-lsomaltosid 1000
oralem Eisen und Eisen-Ill_Saccharat in Bezug auf Hb- und Ferritinanstiegen Gberlegen bei gutem Sicherheitsprofil.

Beim Vergleich von Eisen-IlI- Isomatosid 1000 (Einzeldosis 1200mg) mit Eisen oral bei einer postpartalen Hamorrhagie von
> 700 ml zeigte sich innerhalb 12 Wochen eine signifikante Reduktion in Beschwerden wie physische Midigkeit, Aktivitat
und postpartaler Depression. Hdmatologische Parameter stiegen unter Eisen-Ill-Isomaltosid 1000 signifikant schneller an
bei gleichen Sicherheitsprofil.

Eisen-llI- Isomatosid 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 1 Woche nicht unterschieden, die hamatopoetische
Reaktion (Reticulozytenanstieg) nach einer Bluttransfusion signifikant supprimiert waren und die Ferritinwerte signifikant
schneller unter Eisen-lll- Isomatosid 1000 anstiegen.

Die unerwiinschten Nebenwirkungen der beiden iv Eisenpraparaten sind oben unter Therapie in der
Schwangerschaft beschrieben. Alternativ zu Eisencarboxymaltose oder Eisen-lll-lsomaltosid kann auch Eisen-lli-
Saccharat verwendet werden, wobei dies mehrfach appliziert werden muss.

Bei schwerer Anamie < 80 g/L kann allenfalls eine Gabe von rekombinantem Erythropoietin (rhEPO) zusatzlich zu
parenteralem Eisencarboxymaltose oder Eisen-lll-lsomaltosid 1000 in Betracht gezogen werden. Gemal Cochrane
Database kann die Gabe von rhEPO die Andmie Therapie unterstitzen, allerdings nur in Verbindung mit parenteralem Eisen,
um eine ineffektive Erythropoiese zu vermeiden. Die Evidenz der zuséatzlichen Wirksamkeit von rhEPO in Kombination
mit iv-Eisentherapie im Vergleich zur alleinigen iv-Eisentherapie ist allerdings sehr beschrankt. Die Gabe von rhEPO
sollte deshalb — wenn Uberhaupt — Fallen mit schwerer Andmie und Zusatzfaktoren (ausgepragte klinische Symptomatik,
Ablehnung von Fremdblut, etc.) vorbehalten sein. Die Dosierung betragt z.B. 150 IE/kg Kérpergewicht 1 x taglich s.c.,
insgesamt 4 Dosen Epoietin alpha (Eprex®), zusatzlich zur parenteralen Eisencarboxymaltose-Therapie. Zu berlicksichtigen
ist, dass es sich bei rhEPO um einen off-label use handelt, und dass die Kosten des Praparates betrachtlich sind.

Der kritische Hb-Wert, unter dem eine Fremdbluttransfusion vorgenommen werden sollte, liegt um ca. 60-65 g/L, ist
allerdings abhangig von den klinischen Symptomen. Die Fremdblutgabe sollte jedenfalls immer individuell entschieden
werden, unter Beriicksichtigung der Wiinsche der Patientin. Es gibt keinen generellen Schwellenwert (z.B. Hb 60 g/L =
Blutgabe), allerdings gilt es inapparente Komplikationen wie z.B. eine stumme Myokardischamie zu bedenken.

Zusammenfassung:

o Eisenmangel in der Schwangerschaft ist haufig und kann mittels Screening des Serum-Ferritins im
ersten Trimester diagnostiziert werden (Grenzwert < 30 pg/L). Regelmdssige Hb-Kontrollen
zumindest einmal pro Trimester sind generell empfohlen
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Bei Eisenmangel mit oder Anamie sollte in der Schwangerschaft primér eine Therapie mit oralen
Eisenpraparaten erfolgen. Bei schwerer Eisenmangelanamie, Unvertraglichkeit von oralem Eisen,
fehlendem Ansprechen auf orales Eisen, oder bei klinischer Notwendigkeit der raschen und
effizienten Anamiekorrektur sollte eine intravenése Eisentherapie durchgefiihrt werden

Postparatal sollte bei leichter Eisenmangelanamie (Blutungsanamie) eine Therapie mit oralem Eisen
und bei mittelschwerer bis schwerer Anamie (Hb < 95 g/L) eine intravenose Eisentherapie erfolgen

Es stehen verschiedene iv
Nebenwirkungsprofil

Eisenpraparate
und unterschiedlicher publizierter Erfahrung
Eisenpraparaten ist erhéhte Vorsicht geméass der Swissmedic-Information empfohlen

zur

mit unterschiedlichem
in Studien. Bei allen iv
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Evidenzlevel

Evidenz durch die Meta-Analyse von randomisierten,
kontrollierten Untersuchungen

Evidenz durch mindestens eine randomisierte, kontrollierte
Untersuchung

Evidenz durch mindestens eine gut angelegte, kontrollierte
Studie ohne Randomisierung

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

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

Evidenz durch Expertenberichte oder Meinungen und/oder
klinische Erfahrung anerkannter Fachleute

Empfehlungsgrad

>

o] [=]

<]

Es ist in der Literatur, die gesamthaft von guter Qualitat und
Konsistenz sein muss, mindestens eine randomisierte,
kontrollierte Untersuchung vorhanden, die sich auf die konkrete
Empfehlung bezieht (Evidenzlevel la, Ib)

Es sind zum Thema der Empfehlung gut kontrollierte, klinische
Studien vorhanden, aber keine randomisierte klinische
Untersuchungen (Evidenzlevel lla, llb, IIl)

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 V)

Good Practice Punkt

Empfohlene Best Practice, die auf der klinischen Erfahrung der
Expertengruppe beruht, die den Expertenbrief / Guideline
herausgibt
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Die Kommission Qualitétssicherung der gynécologie suisse / SGGG erarbeitet Guidelines und Expertenbriefe mit der grél3stmdglichen Sorgfalt - dennoch
kann die Kommission Qualitédtssicherung der gynécologie suisse / SGGG fiir die Richtigkeit und Vollstdndigkeit des Inhalts keine Verantwortung
libernehmen. Die Angaben der Hersteller sind stets zu beachten, dies gilt insbesondere bei Dosierungsangaben.
Aus Sicht der Kommission entsprechen Guidelines und Expertenbriefe dem aktuellen Stand der Wissenschaft zur Zeit der Redaktion. Zwischenzeitliche
Anderungen sind von den Anwendern zu berticksichtigen.
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