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Abstract

Qualitiy of life and achievements are impaired by unrecognised iron deficiency. The iron require-
ment of women during their child-bearing age is high and increases in pregnancy. The aim of
this study was to determine the prevalence and risk factors for iron deficiency in young mothers
under contemporary German life conditions. Between September 1997 and August 1998 the iron
status of 507 mothers of one-year old children was assessed. The data was derived from venous
blood and questionnaires. Besides conventional methods, the concentration of soluble transferrin
receptor was used as leading indicator of iron status. 9,5 % had cellular iron deficiency and 2,2 %
of all mothers had iron deficiency anemia. In addition to absence of menstruation one year post-
partum, vegetarian foood, a high number of children and non-German nationality are risk factors
for iron deficiency. Associated with low maternal hemoglobin concentration are body mass index
below 19,8, age below 25 years, low level of education and high birth weight of the child. In con-
trast, high alcohol intake and cigarette smoking are associated with a better iron status and higher
hemoglobin concentrations. Children of mothers with insufficient iron supply are also at higher
risk of iron deficiency.

Keywords:
Iron Deficiency, Mothers, Prevalence, Risk Factors



Zusammenfassung

Lebensqualdt und Leistungsthigkeit werden durch einen unbemerkten Eisenmangel baelmigt.
Frauen im geaifahigen Alter haben einen evhien Eisenbedarf, der in der Schwangerschaft noch
zunimmt. Ziel der Untersuchung war, dieaRdlenz von Eisenmangel beiutiérn unter deutschen
Lebensbedingungen zu evaluieren. Der Eisenstatus von b@féi wurde zwischen September
1997 und August 1998 untersucht. Datenquellen warewseBlutentnahme und Fragebogen.
Neben konventionellen Messg$én wurde eine edhte Konzentration de®slichen Transferrin-
rezeptors als Leitindikatouf einen Eisenmangel verwendet. Bei 9,5 % darttef besteht ein
zellularer Eisenmangel, eine Eisenmangalare bei nur 2,2 % aller Mtter. Abgesehen von
fehlendem Einsetzen der Menstruation ein Jahr post partum, sind rein vegetarisaheuggn”
Multiparitat und nicht deutsche NationalitRisikofaktorendit einen Eisenmangel. Assoziiert mit
geringen nuiterlichen Himoglobinkonzentrationen sind Body-Mass-Index unter 19,8, Alter unter
25 Jahren, fehlende Berufsausbildung und hohes Geburtsgewicht des Kindes. Alkoholkonsum und
Rauchen scheinen vor Eisenmangel unégiiire zu schtzen. Kinder von Mttern mit unzurei-
chender Eisenversorgung neigen ebenfalls aeks¥u einem Eisenmangel.

Schlagworter:
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Kapitel 1
Einleitung

Eisen ist das viertifigste aller Elemente und daauiigsteUbergangselement auf der Erdober-
flache und in lebenden Organismen (Petrides, 1997). Trotzdem kann es wegen sasliatkeit

in Wasser, aul3er in saurem Milieu, nicht leicht absorbiert werden. Seine vielseitige biologische
Verwendbarkeit ist darauf zuckzutihren, daf3 es in mehreren Oxidationsstufen stabil existieren
kann und in der Lage ist, unterschiedliche Komplexe zu bilden (Worwood, 1995). Aul3erdem ist
Eisen (wie auch Kupfer) in der Lage, mit neutralen Elementen wie Sauerstoff zu reagieren. Dage-
gen konnen andere Metalle nur mit Anionen reagieren (Petrides, 1997).

Lebensqualdt und Leistungsiiigkeit werden durch einen unbemerkten Eisenmangel baemtr”

tigt. Obwohl Eisenmangel deraafigste Mangel an einem einzelnemastoff auf der Welt ist
(Lonnerdal and Dewey, 1995)aklt er zu den am duifigstenubersehenen oder fehlgedeuteten
Mangelerscheinungen (Wick et al., 1996). Frauen imagihigen Alter haben einen evhien
Eisenbedarf, der in der Schwangerschatft bis auf das Zehnfache ansteigt (Hallberg, 1992). Auch in
Deutschland msSsen Frauen im gabidhigen Alter auf ihre Eisenversorgung achten (Bergmann

et al., 1997). In der vorliegenden Dissertation soll daher der Eisenversorgungszustand junger
Mutter in Berlin ein Jahr nach der Geburt untersucht und auf die gesamte Bundesreapehiik--

gen werden.

Die bislang sicherste Erfassung von Eisenmangel ohramaist die Ferritinbestimmung (Wick

et al., 1996). Ferritin steigt jedoch im Rahmen einer Akutphase-Reaktion und bei chronischen
Krankheiten an. Als weitgehend uniért von Infektionen gilt derdsliche Transferrinrezeptor,

der noch nicht routineaf3ig angewendet wird (Cook et al., 1993). Daher wird in der vorliegenden
Untersuchung deokliche Transferrinrezeptor neben harkhlichen Mel3gvRen als Leitindikator
verwendet.

Die Studie wurde im September 1997 durch die Ethik-Kommission der @&titmboldt-Univer-
sitat zu Berlin, Campus Virchow-Klinikum bewilligt.
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1.1 Geschichte

Die Eisenversorgung phistorischer Menschen war aufgrund der Nahrungsvielfaltjadt, was

auf die heutige Weltbalkerung zum Teil nicht mehr zutrifft (Eaton and Konner, 1985). Schon

die alten Araber, ChineseAgypter, Griechen und &her sprachen Eisen einen therapeutischen
Nutzen zu, obwohl sie dessen Bedeutumgdié Errehrung nicht kannten. So gaben die alten Grie-
chen ihren verwundeten Soldaten Eisen, um ihre Muskelkraft wieder herzustellen. Alchemisten
und Arzte des 16. Jahrhunderts verschrieben Eisen als Medikament. Junge Frauen erhielten Ei-
sensalze zur Behandlung von Chlorose (Bleichsucht), die einemfnaufgrund von Eisen- oder
Proteinmangel entspricht. Verschiedekrete, die in dieser Zeit Eisentabletten gegerafné ver-
schrieben, wurden von ihren Nachfolgern verspottet.

Zu Beginn des 18. Jahrhunderts wurde Eisen als Bestandteil von Blut und tierischer Leber identifi-
ziert. 1825 wurde ein Eisengehalt von 0,35 % mritglobin bestimmt, was fast identisch mit dem
Eisengehalt ist, der mit modernen @tari gemessen wird (0,347 %). Zwischen 1832 und 1843
wurde Chlorosaiber niedrige Eisenkonzentrationen im Blut und verringerte Erythrozytenzahlen
definiert. Im Jahr 1872 ordnete Boussignault als erster Eisen als essentiellen Nahrungsbestand-
teil ein. 1895 beschrieb Bunge die &mie der Chlorose in der Form, wie man heute noch einen
errdhrungsbedingten Eisenmangel definiert.

Obwohl die Grundlagen der Aufnahme von Nahrungseisen schon seit der eadfierdi¢ses Jahr-
hunderts bekannt sind, werden die molekularen Mechanismen des Eisenmetabolismus’ auch heute
noch erforscht (Beard et al., 1996).

1.2 Eisenstoffwechsel

Eisen kann aldJbergangselement in den Oxidationsstufen von -2 bis +6 existieren. Unter phy-
siologischen Bedingungen sind diese allerdings auf +2 bis +4 reduziert. Der Wechsel zwischen
den Oxidationsstufen emglicht es Eisen nicht nur, am Elektronentransfer teilzunehmen, sondern
auch, verschiedene Liganden (Sauerstoff, Stickstoff oder Schwefel) reversibel zu binden.

Die Schlisselfunktion von Eisen ist der Transport von Sauerstoff als Bestandteilamoglobin

und die Sauerstoffversorgung der Muskulatur als Teil von Myoglobin. Aufl3erdem ist Eisen enthal-
ten in Cytochromen und Eisen-Schwefel-Proteinen der Atmungskette sowie in den Cytochromen
des mikrosomalen P 450 Enzymsystems. Mit Ausnahme der Glutathion-Peroxidase enthalten bei
Saugern auch alle Peroxidasen Eisen (Beard et al., 1996).
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1.2.1 \Verteilung und Bedarf

Der Eisenversorgungszustand und Eisenbedarf jedes Einzedmgt Yon dem Eisengehalt der
Nahrung ab, der Bioveufjbarkeit dieses Eisens (Beard et al., 1996) und dem individuellen Ei-
senstatus. So sind die oaichen Eisenverluste bei Eisenmangelamné eingesclarikt sowie die
Resorption erbfit, bei Eisenberladung hingegen sind die Basalzellverluste des Darms gesteigert
(Hallberg and Rossander-Hétt, 1991).

Der Korper einer 55 kg schweren Frau esithétwa 3,2-3,7 g Eisen, der eines 70 kg schweren
Mannes circa 4-5 g. Dieses Eisen verteilt sich bei Frauesn{Min) wie folgt:

e 84 (80) % auf das Funktionseisen (70 (66) %rkbglobin, 10 % Myoglobin, 4 % Enzyme
(Katalase, Peroxidase, Cytochrome)),

e 16 (20) % auf das Depoteisen (Ferritin undriiosiderin),
e 0,1-0,2 % auf das Transporteisen (Transferrin) (Wick et al., 1996).

In der Regel beotigen Frauen nach der Menopause unainiér etwa 1 mg Eisen pro Tag (Wick

etal., 1996). Der Eisenbedarf menstruierender Frauen liegt im Mittel bei 1,4 mg pro Tag (Hallberg,
1994), zur Deckung des Tagesbedarfs bei 95 % aller Frauen sind sogar bis zu 2,84 mg an resorbier-
tem Eisen otig. Um sicherzustellen, dal3 2,84 mg absorbiert werden, mufaglieié Nahrung

18,9 mg vertigbares Eisen enthalten, da aus der durchschnittlichen Nahrung in Indunsteel”

nur zwischen 5 und 15 % des Eisens absorbiert werdanési. Bei Eisenmangelzasitden kann

die Absorption allerdings auf etwa 30 % ansteigen (Hallberg and RossandénHi@91). Bei
schwangeren Frauen kann der Bedarf zum Ende der Schwangerschaft auf zehn Milligramm pro
Tag ansteigen. Diese hohe Menge kann allein durcbrgehAbsorption nicht gedeckt werden
(Hallberg, 1992).

1.2.2 Absorption

Die Absorption ist der wichtigste Kontrollmechanismus despg€irs zur Regulation des Eisen-
haushalts. Sie findet nach der Passage von M@stphagus und Magen in drei Phasen statt:
Eisenaufnahme, intraenteroayet Transport sowie Speicherung und extraenteanayflransport
(Beard et al., 1996).

Dabei wird Himeisen (10-40 %) (Hallberg, 1994) besser absorbiert als Niahteiten (2-20 %)
(Beard et al., 1996). Aullerdem ist die Absorption voant¢isen weitgehend unadoigig von

der Zusammensetzung der Nahrung und dem jeweiligen Eisenstatus. Dagegen wird die Nicht-
Hameisen-Absorption maf3geblich vom Eisenstatus und den Nahrungskomponenten beeinfluf3t.
Das bedeutet, dal3 bei gutem Eisenstatus weniger Eisen absorbiert wird als bei Eisenmangel (Hall-
berg and Rossander-Heétt, 1991). Deswegen stelltarieisen, obwohl es nur etwa 10 % des
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Nahrungseisens ausmacht, ein Drittel des absorbierten Eisens dar. Idicieidén, aus dem die
ubrigen 90 % des Nahrungseisens bestehen, machbdgehn zwei Drittel des absorbierten Eisens
aus. Tierisches Eisen besteht zu 40 % aamkisen und zu 60 % aus Nichehriéisen. Pflanz-
liches Eisen liegt dagegen ausschlief3lich als Nichtadisen vor. Deswegen wird das tierische
Eisen besser absorbiert als das pflanzliche. 10 bis 15 % des Nécheidéns in der Nahrung
stammt aus einer bewul3ten Anreicherung der Nahrung mit Eisen oder durch Kontamination bei
der Zubereitung (Beard et al., 1996). Durch Zubereitung der Mahlzeiten in Epfentkann der
Eisengehalt der Nahrung sogar verdoppelt werden (Adish et al., 1999).

Passage von MundQsophagus und Magen

Zwar wird vor Erreichen des Duodenums kein Eisen absorbiert, jedoch werden hier die Voraus-
setzungendi eine erleichterte Absorption geschaffen. Da die $almsim Magen mit Hilfe von

Pepsin zu einer Denaturierung der Proteunerf, kommt es zu einerdsung der Hifte der Prote-
inbindungen von Eisen. AulB3erdem reduziert die Magansdas Eisen zu einem Drittel von der
relativ unbslichen dreiwertigen zuoElicheren zweiwertigen Form. Antagonistisch dazu wirkt das
Bikarbonat, das vom Pankreas sezerniert wird und den pH-Wert innerhalb des Duodenums anhebt.
Andererseitsdsen pankreatische Proteasen Niclanidisen aus seiner Bindung an die Nahrung
(Beard et al., 1996).

Eisenaufnahme

Das mit der Nahrung aufgenommene Eisen wird im Duodenum und oberemdaim bei physio-
logischen Konzentrationen ausschlieBlich rezeptorvermittelt &isadtggenommen. Das ist einer

der Guinde dafir, daR? das Him-gebundene Eisen #3%besser absorbiert wird als das Eisen aus
pflanzlicher Nahrung, welches haugtslich als F& vorliegt. Damit auch das dreiwertige Eisen

Uber Rezeptoren resorbiert werden kann, muf3 es reduziert werden, was zum Beispiel durch Ascor-
binsaure noglich ist (Wick et al., 1996; Beard et al., 1996).

Ham- und Nicht-Himeisen binden an unterschiedliche Rezeptoren auf der luminalen Seite der
Enterozyten. Dabei wird das schwesliche Nicht-Himeisen vorher an ein Bindungsprotein ge-
koppelt, von dem es erst innerhalb des Enterozyteosgelid an ein Transferriahinliches Protein
gebunden wird. Auch Bimeisen wird erst in der Zelle durch dieim-Oxygenase in Eisen, Koh-
lenmonoxid und Bilirubin IXa gespalten. Beide Eisentypen werden dann entweder an Ferritin
gebunden gespeichert odgloer die basolaterale Seite der Enterozyten an die Blutbahn abgege-
ben. Vor ihremUbertritt in das Blut werden sie durch Endoxidase | (Coeruloplasmin) 2t Fe
oxidiert und dann an Transferrin gebunden. Behéren Eisenkonzentrationen im Darm erfolgt
maoglicherweise eine passive parazedhe Aufnahme von Eisen (Beard et al., 1996).
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1.2.3 Verluste

Da kein Mechanismus existiedpér den der Kiper Eisen aktiv ausscheidet, geht es ausschliel3-
lich Uber den Verlust von Zellen derdfperoberthichen (Haut, Gastrointestinaltrakt, Harntrakt
und Luftwege) verloren. Dabei ist die Eisenausscheidung wie die Eisenabsorptemyablhon
KorpergolRe und Eisenstatus. Hier steigt die Ausscheidung bei @msgladung und sinkt bei Ei-
senmangel (Beard et al., 1996).

Eine 55 kg schwere Frau verliert im Durchschnitt 0,77 mg, ein Mann von 70 kg 0,98 mg am Tag.
Die interindividuellen Schwankungen werden aufl5 % geschtzt (Hallberg and Rossander-
Hultén, 1991). Die Ausscheidung von Eisen erfolgt haagtéichuber den Darm (0,6 mg/Tag),
aber zum Teil auchber Haut & 0,1mg/Tag) und Urin (0,3 mg/Tag), wobei die Zahlenfanner
gelten (Beard et al., 1996). Die Verlustber den Schweil3 sind gering (etwa 0,02 mg/l) (Hallberg
and Rossander-Hélh, 1991).

Wahrend der Menstruation verlieren Frauen monatlich weitere zirka 15 mg Eisen (Institute of
Medicine, 1990), wasui sie den Eisenbedarf entsprechend steigert, der aber in der Regel durch
vermehrte Absorption gedeckt werden kann (Wick et al., 1996). Der Blutverlust durch die Men-
struation verringert sich bei Eisenmangelamé nicht (Hallberg and Rossander-Hult 1991).
Erhdhte Verluste durch Hypermenorrhoe (mehr als 80 ml/Monat; entspricht eineatzlicisén
Eisenverlust von> 1 mg/Tag) oder &alfiges Blutspenden adéstinieren jedochuf ' Eisenmangel
(Wick et al., 1996).

1.2.4 Transport

Freies Eisen ist extrem toxisch, da es vieleagllithe Reaktionen katalysiert. Auf3erdem wird

es in einer sauerstoffreichen Umgebung, wie sie unter physiologischen Bedingungen vorkommt,
leicht zu unbslichem Fé* oxidiert. Daher ist es notwendig, daR das Eisen iong€r gebunden an
Proteine transportiert und gespeichert wird (Beard et al., 1996).

In der Regel wird Eisen im Plasma durch Transferrirob@éit. Ausschlief3lich bei Eisabérla-
dungszustitden wird das Eisen zaZlich an andere Transportproteine wie zum Beispiel an Albu-
min unspezifisch gebunden. Wird eine@f@ere Menge von &theiseruber den Darm aufgenom-
men, so kann ein Teil der FeHam-Komplexe, ohne vorherige Oxidation in der Mukosazelle, an
Haptoglobin oder ldinopexin gebunden zur Leber transportiert werden (Wick et al., 1996). Auch
Lactoferrin, welches in Milch, Plasma und Schleimhaut-Sekreten vorkommt, kann Eisen trans-
portieren, wobei es mit dessen Hilfe bakterio- und fungistatisch wirkt. Des weiteren transportiert
H-Ferritin, das aus von Kupffer'schen Sternzellen freigesetzt wird, einen Teil des Eisens. Auf
Hepatozyten wurden entsprechende Ferritinrezeptoren identifiziert (Beard et al., 1996).
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Transferrin

In der Regel wird das Eisen im Blut alsTgebunden an Transferrin zu den Zielorganemuit.
So wird zum einen verhindert, dafl3 das Eisen polymerisiertwioler den Urin ausgeschieden wird
und zum anderen einer toxischen &dlgung der Gewebe durch Eisen vorgebeugt (Petrides, 1997).

Transferrin ist ein in der Leber synthetisiertes Glykoprotein mit einem Molekulargewicht von 80
kDalton und einer Halbwertszeit von 8 bis 12 Tagen (Beard et al., 1996). Es existreR0 ge-
netische Varianten von Transferrin. Jedes Transferrinnublekin maximal zwei F&-Molekiile

- unter gleichzeitiger Aufnahme eines Bikarbonatanions - binden (Petrides, 1997). Abgesehen von
Eisen kann Transferrin auch Mangan und Aluminium binden (Beard et al., 1996). AulRer im Blut-
plasma findet sich Transferrin in interstitiellerusigkeiten und im Liquor cerebrospinalis (Wick
etal., 1996).

Transferrinrezeptor

Auf der Oberféiche von aintlichen Korperzellen befinden sich Transferrinrezeptorgrer die die

Zellen ihre Eisenversorgung regulieren. Ein Teil der Transferrinrezeptoren findet sich in modifi-
zierter Form gedst im Plasma. Die Konzentration dieseslichen Transferrinrezeptors ist pro-
portional zur Menge des Zell-assoziierten Rezeptors und steigt bei Eisenmangel an (Baynes et al.,
1991). Dabei beginnt der Konzentrationsanstieg dann, wenn die Eisenspeicher nahezu entleert
sind und die Erythropoese schon beeintrfigt ist, aber noch keine Amiie besteht (Skikne et al.,
1990).

Bei Menschen ohne Eisenmangel i@geitiert die steigende Konzentration desdithen Transfer-
rinrezeptors das Ausmald der Erythropoese (Cook et al., 1993). Die Ursaclue legtfdarin, daf3

sich 80 % aller Transferrinrezeptoren in den oifiérzellen der Erythropoese befinden, da hier der
Grol3teil des Eisens zurdffioglobinsynthese bengt wird (Thorstensen and Romslo, 1993). Der
Anstieg desdslichen Transferrinrezeptors bei Eisenmandprdeckt dabei den Anstieg, den eine
verstirkte Erythropoese verursacht (Skikne et al., 1990). Au3erdem findet sich eine grof3e Zahl der
Rezeptoren auf der Leber (Baynes, 1996), auf Zellen mit hoher Teilungsrate und auf der Plazenta
(Cook et al., 1993).

Der zelluire Transferrinrezeptor ist ein dimeres Protein, welches aus zwei Untereinheiten von
je 95 kDalton besteht. Jede Untereinheit besteht aus einem Transmembransegment, gebildet aus
28 Aminosauren, einer N-terminalen cytoplasmatischen Romaus 61 und einem C-terminalen
extrazelluéiren Anteil aus 671 Aminagiren (Shih et al., 1990). Diese Untereinheiten sind durch
Disulfidbrticken an Cystein 89 und 98 nahe der Zellolaetie miteinander verbunden. Die Gene
sowohl tir Transferrin als auchuf’den Transferrinrezeptor befinden sich auf dem Chromosom 3
(Cook et al., 1993).

Bei dem im Serum befindlichewslichen Transferrinrezeptor handelt es sich um intakten Rezep-
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tor von 85 kDalton, dem allerdings das Transmembran- und das intrazytoplasmatische Segment
fehlen. Er zirkuliert im Plasma gebunden an Transferrin (Shih et al., 1990).

1.2.5 Aufnahme in die Zelle

Jede der beiden Untereinheiten des Transferrinrezeptors kann einlMittaksferrin binden (Ei-
senstein and Blemings, 1998). Die Affiaitzwischen Transferrin und Transferrinrezeptor steigt

mit wachsender Eisenbeladung des Transferrins, hat also ihren Maximalwert, wenn das Transfer-
rin mit zwei Eisenatomen beladen ist. Nach der Bindung détf-Feansferrinkomplexe an den
Transferrinrezeptor gelangt der gesamte Komplex durch Rezeptor-vermittelte Endozytose als En-
dosom in die Zelle. Sobald der pH-Wert in dem Endosom unterdl §inkt die Affinitat des
Transferrins zu Eisen und das Eisen dissoziiert (Cook et al., 1993). Danach festigt sich die Bin-
dung zwischen Transferrin und Transferrinrezeptor ww $ich erst wieder bei der Exozytose

des Transferrin-Transferrirezeptorkomplexes in das Blutplasma durchathemdm plasmatischen
pH-Wert (Wick et al., 1996). Letztendlich kommt es so zur Dissoziation von Apotransferrin so-
wie dem Verbleiben des Transferrinrezeptors auf der Zellmembran bisazbstén Bindung von
Transferrin (Thorstensen and Romslo, 1990). Ein kleiner Teil der endozytierten Vesikel, auf denen
sich die Transferrinrezeptoren befinden, sammelt sich vor der Exozytose in Form von multiplen 50
nm grof3en Vesikeln innerhalb eineo@éren Vesikelmembran (Baynes, 1996). Vor der Exozyto-

se findet in diesen multivesikaén Endosomen oglicherweise der @fdte Anteil der Proteolyse

statt, durch die deoKliche Transferrinrezeptor entsteht (Rutledge et al., 1994).

Ferritin

60 % des gesamten imdfper enthaltenen Ferritins befinden sich in der Leber.ubiggén 40 %

finden sich in der Muskulatur und in den Zellen des retikuloendothelialen Systems (Beard et al.,
1996). In der Regel wird ein bestimmter Anteil des Ferritins an das Blutplasma abgegeben, der
mit der Ferritinsynthese korreliert (Wick et al., 1996).

Als Makromolekil hat Ferritin ein Molekulargewicht von mindestens 440 kDalton, wasiadig”

von dem Eisengehalt ist. Dabei steht 1 mg Ferritin pro Literetiva 10 mg Speichereisen (Cook,
1982). Es besteht aus 24 Untereinheiten und einem Eisenkern von durchschnittlich etwa 2500
Fe**-lonen, kann sich aber auch zu Oligomeren (etwa 10-15 %) umbilden und beuBkéen”
schuld zu Kimosiderin in den Lysosomen kondensieren. Mindestens 20 Isoferritine sind bekannt
(Wick et al., 1996). Diese Isoformen unterscheiden sich in ihrem Gehalt an sauren H(Heavy)-
und schwach basischen L(Light)-Untereinheiten. Das Gerdié H-Untereinheit ist lokalisiert

auf Chromosom 11 und daarfdie L-Untereinheit auf Chromosom 19 (Baynes, 1996). Eine Ei-
senspeicherfunktion haben hawguilich die basischen Isoformen, die sich vorwiegend in Leber,
Milz und Knochenmark finden. Die sauren Isoferritine stammen haaplish aus Herzmuskel,
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Plazenta, Tumorgewebe und nur in kleinen Mengen aus den Speicherorganen. Sie speichern gerin-
gere Eisenmengen und dienenglicherweise als Eisevertdger bei Syntheseprozessen (Wick
etal., 1996).

1.2.6 Speicherung

Die Eisenspeicherung erfolgt nach einer Oxidation des$ Ee Fe* Uber Ferritin und sein halb-
kristallines KondensationsproduktaHiosiderin in Leber, Milz und Knochenmark (Wick et al.,
1996). Dabei wird Eisen in der Leber zu 95 % an Ferritin und zu 5 % amd$iderin gebunden
gespeichert. Bei Eiseiérladung hingegen kannariosiderin das 10-fache der Ferritinkonzen-
tration betragen, wobei das Eisen ausnhbsiderin mglicherweise weniger gut mobilisierbar ist
(Beard et al., 1996). Bei der Eisenspeicherung nehmen Leber und Milz eine Sonderstellung ein, da
die Hepatozyten in der Lage sindakt-Fé* aus Haptoglobin, Hinopexin, intravasaleradiiolyse

oder gesteigerter &tresorption zu Ferritin-E&Speichereisen umzuwandeln. AuRBerdem bauen
die retikulo-endothelialen Zellen in der Milz das aus den abgebauten Erythrozyten stammende
Fe?*-Hamoglobin direkt zu F&-Speichereisen um (Wick et al., 1996).

1.2.7 Regulation der Eisen-Homostase

Etwa 16 bis 20 mg Eisen betigt ein Menschdglich zur Regeneration der Erythrozyten. Durch
den #iglichen Abbau von etwa 2 x 19(0,8 %) Erythrozyten und dem damit verbundenen Katabo-
lismus von circa 6,5 g Bimoglobin entsteht ein Eisenumsatz von uage®5 mg/24 h.

Dataglich nur 1 bis 3 mg Eisen resorbiert werden, mul das freigesetzte Eiggicmst vollseindig

wieder dem Stoffwechsel zagglich gemacht werden. Dies geschieht durch Speicherung von
anfallendem Eisen gebunden an Ferritin in Makrophagen des retikuloendothelialen Systems der
Milz. Von hier wird das Eisemiber den Transport durch Transferrin zum Knochenmark wieder der
Hamoglobinsynthese zugéfit (Wick et al., 1996).

Die wichtigsten Prozessapér die die ausreichende Versorgung despers mit zuatzlich be-
nétigtem Eisen reguliert wird, sind die intestinale Absorption, der Transport zu den Organen, die
Aufnahme in die Zelle und der zellalé Eisenbedarf (Beard et al., 1996).

Steigerung der Absorption

Eisenmangel ist der a@tkste Aktivator der Eisenabsorption (Beard et al., 1996). Auch Hypoxie
steigert sowohl die zellafé als auch die intestinale Eisenabsorption (Thorstensen and Romslo,
1990). Zustzlich stimuliert eine veratkte aber auch eine ineffektive Erythropoese zum Beispiel
bei Thalasaimie, Blutungen oderdmolytischer Aamie die Absorption (Beard et al., 1996).

Die Regulation der Absorption erfolgt zum einabei gesteigerte Transferrinsynthese bei Hy-
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poxie und Araimie, wobei die gesteigerte Transferrinkonzentration zu besseren Absorptions- und
Transportbedingungenfirt (Wick et al., 1996). Die Transkription des Gens Transferrin kann
aul3erdenmuber Schwermetalle, Glukokortikoide, Akut-Phase-Reaktion, Inghhfiche Wachs-
tumsfaktoren, Rittchenspezifischen Wachstumsfaktor, epidermalen Wachstumsfaktor und Reti-
noide gesteuert werden. Eisen beeinflul3t die Expression von Transferrin nur in der Leber, wobei
es auf den posttranskriptionalen Weg einwirkt (Beard et al., 1996).

Auch die Synthese des Transferrinrezeptors wird zum dfeglr ‘die Transkription reguliert. Das

trifft zumindest auf Himoglobin-synthetisierende Zellen zu. Die Transkription ist hier allerdings
von der intrazellldren Eisenkonzentration unabigig (Chan and Gerhardt, 1992). Der Prolifera-
tionsstatus der Zelle ist ein weiterer Mechanismus, der die Zahl der Transferrinrezeptoren auf der
Zelloberfiche reguliert (Thorstensen and Romslo, 1993). Auf3er durch Beeinflussung der Syn-
these wird die Eisenaufnahmeoglicherweise durch Umverteilung der Transferrinrezeptorzahl
innerhalb der Zelle reguliert, indem der Anteil der Rezeptoren variiert, die sich normalerweise zu
einem Drittel auf der Zellobedkthe befinden (Cook et al., 1993).

Des weiteren induziert Eisenmangel diariFOxygenase, die bei der Aufnahme vaamhEisendit
dessen Aufspaltung sorgt (Beard et al., 1996).

Verminderung der Absorption

Eine verringerte Absorption von Eisen findet sich hingegen beispielsweise bei Infektioogiir, m”™
cherweise vermittelt durch Freisetzung von Cytokinen, die einen direkten Einfluf3 auf die Entero-
zyten haben.

Bei Eiseniberladung wird der Krper durch vermehrte Expression von Transferrinrezeptoren an
der basolateralen Seite der Enterozyten (Beard et al., 1996) und Speicherung von an Ferritin ge-
bundenem Eisen in der Mukosazelle vor einem Teil dlesrflissigen Eisens gesafzt. Dieses

Eisen wird im Rahmen des physiologischen Zellumsatzes im Darm nach ein bis zwei Tagen aus-
geschieden (Wick et al., 1996).

Die Erhdhung von Ferritin und damit die veeskie Bindung von Eisen (und damit eine erniedrig-

te Konzentration von Eisen im Serum) bei einer Akut-Phase-Realditrslch auf eine Induktion

der Apoferritinsynthese durch Interleukin-1 makfiihren (Worwood, 1997). Durch Anlagerung

an die zytoplasmatischen Ribosomen kann Eisen auch direkt die Produktion von Apoferritin indu-
zieren. Folglich ist die Ferritinkonzentration im Blutplasma ein Indikatordén Rillungszustand

der Eisenspeicher (Wick et al., 1996).

Molekulare Mechanismen

Die Mechanismenyber die die beschriebenen Vargje reguliert werden, sind noch nicht vaist™
dig erforscht. Bekannt sind zur Zeit die im Zytoplasma aller Zellen befindlichen eisensensorische
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Proteine IRP1 und IRP2 (IRP=Iron Regulatory Protein) (Eisenstein and Blemings, 1998) mit einem
Molekulargewicht von 90 kDalton (Baynes, 1996), die auf Chromosom 9 lokalisiert sind (Beard
et al., 1996). Diese regulierarnér die Bindung agiron responsive elements” (IRE = spezifische
Bindungsstellen auf der mRNA) die Translation von Ferritin und dem Transferrinrezeptor (Eisen-
stein and Blemings, 1998).

Die Eisenbeladung der eisensensorischen Schwefel-Proteine reguliert ihrea#finitién,iron
responsive elements®. Ihre vier Eisenbindungsstellen sind bei ausreichender intnezeHitén-
konzentration vollstindig mit Eisen besetzt. Erniedrigt sich die intrazalialEisenkonzentration

und damit die Eisenbeladung der eisensensorischen Proteine, steigt inraAHindén,iron re-
sponsive elements” und es kommt zur Bindung an die mRNA. Dadurch wird einerseits die Expres-
sion von Ferritin blockiert und andererseits die Staddildéer Transferrinrezeptor-mRNA axiht;

so daf3 die Transferrinrezeptorsynthese zunimmt (Baynes, 199@httsibh die intrazelldie Ei-
senkonzentration, so verlieren die eisensensorischen Proteine ihre RNA-Bindungdakowian}

die Ferritinsynthese wieder ansteigt und die Transferrinrezeptorkonzentration sinkt.

AulBer durch Eisen wird die Aktivéif der eisensensorischen Proteine durch Stickoxide, Phospho-
rylierung durch die Proteinkinase C, oxidative Prozesse, Hypoxie und Reoxygenierung beeinfluf3t.
Hierbei werden Einzelheiten noch erforscht.

Weitere Enzyme, die beim Menschen durch eisensensorische Proteine reguliert werden sind 5-
Aminolavulinat-Synthase (&thbiosynthese), mitochondriale Aconitase (Citratzyklus) und das

tural resistance associated macrophage protein 2 (hnRAMP2). Das nRAMP2 spielt vermutlich
ebenfalls eine Rolle bei der intestinalen Absorption und der intraaeinlAbgabe von Eisen (Ei-
senstein and Blemings, 1998).

Da diese Regulationsmechanismen nur in begrenzten Ausmal? wirksanosagnkwerden ex-
treme Abweichungen des Eisenangebots langfristig nicht ausgeglichen (Wick et al., 1996).

1.3 Eisenstoffwechsel in der Schwangerschatft

Schwangere Frauen und Kinder zwischen sechs umdf dMonaten haben einen Eisenbedarf, der
sonst in keiner anderen Lebensphase eines gesunden Menschen so hohe Werte erreicht (Hallberg,
1988). Beide Gruppen ussen deutlich mehr Eisen absorbieren, als dapkr verliert (Institute

of Medicine, 1990).

1.3.1 Bedarf

Der gesamte Eisenbedarf in der Schwangerschafagpier040 mg. Er setzt sicluf'eine 55 kg
schwere Frau zusammen aus
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Eisenbedarf in der Schwanger schaft
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(Hallberg, 1992)

Abbildung 1.1: Entwicklung des taglichen Eisenbedarfs im Verlauf der Schwangerschaft.

300 mg fur den Feten,

50 mg fur die Plazenta,

450 mg fur die Zunahme der roten Blutzellen der Mutter,

240 mg fur die basalen Eisenverluste der Mutter.

Zusatzlich verliert die Frau durch den Blutverlust bei der Geburt 250 mg Eisen. Durch den Abbau
der Erythrozyten nach der Geburt und dadurch den Zurtickgewinn von 450 mg Eisen werden zum
einen die Verluste der Geburt und weitere 200 mg desin der Schwangerschaft verbrauchten Eisens
wieder ausgeglichen. Somit ergibt sich ein Nettoverlust von 840 mg Eisen.

Im Verlauf der Schwangerschaft sinkt die Eisenabsorption zunachst ab und steigt von der Mitte bis
zum Ende der Schwangerschaft an. In der 24. Schwangerschaftswoche werden etwa 1,8 mg/Tag
resorbiert; am Ende der Schwangerschaft etwa 5,4 mg/Tag. Auch in den ersten Monaten post par-
tum ist die Absorption noch erhoht (Hallberg, 1992).

Korrespondierend zu dem Absorptionsabfall im ersten Trimenon der Schwangerschaft sinkt zu-
nachst auch der Eisenbedarf auf 0,8 mg/Tag, und die Eisenspeicher kdbnnen sogar ansteigen, dadie
Menstruationsverluste wegfallen (Abbildung 1.1 auf Seite 11). Etwaab der 20. Schwangerschafts-
woche steigt der Eisenbedarf zunachst stark an auf Werte, die Uber der resorbierten Eisenmenge
liegen (Abbildung 1.2 auf Seite 12). Danach ist die Zunahme zwar schwacher aber kontinuierlich
und erreicht am Ende der Schwangerschaft etwa 10 bis 12 mg/Tag (das Doppelte der resorbierten
Eisenmenge). Im Mittel betragt das Defizit an resorbiertem Eisen in der zweiten Schwanger-
schaftshalfte 3 mg/Tag. Dieses Defizit mul’ durch Speichereisen gedeckt werden (Hallberg, 1988).
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Eisendefizit in der Schwanger schaft
mg Fe/Tag
10
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Abbildung 1.2: Téglicher Eisenbedarf und tégliche Eisenabsorption in der Schwangerschaft.

1.3.2 Eisenumverteilung

Zwischen der sechsten und achten Schwangerschaftswoche beginnt das miitterliche Plasmavolu-
men, sich auszudehnen. Bis zum Ende der Schwangerschaft nimmt eslangsam aber kontinuierlich
um insgesamt etwa 42 % zu.

Das exponentielle Wachstum des Feten fuhrt dazu, dafi? der Eisenbedarf fur Fetus und Plazentaim
ersten Trimenon beinahe vernachlassigbar gering ist, dafiir aber im dritten Trimenon mehr al's
80 % dieses zusétzliches Eisenbedarfs gedeckt werden miissen (Hallberg, 1988).

Die Hamogl obinkonzentration nimmt wahrend der Schwangerschaft bis etwa zur 16. Woche konti-
nuierlich ab, ist dann fur zwei Wochen konstant und nimmt danach wieder zu. Sie bleibt auch zum
Ende der Schwangerschaft unter den durchschnittlichen Konzentrationen von nicht Schwangeren.
Ab der 16. bis 17. Schwangerschaftswoche beginnt sich, parallel zu dem Stopp des Hamoglo-
binabfalls, die Masse der Erythrozyten zu vergrof3ern (Hallberg, 1988). Die Erythrozytenmasse
dehnt sich unter anderem durch eine Zunahme des mittleren Erythrozytenvolumens um etwa 5 %
aus (Scholl et a., 1992). Ab der 20. Woche findet sich bis zum Ende der Schwangerschaft ein fast
linearer Anstieg der Erythrozytenmasse, welcher taglich etwa 3,2 mg Eisen verbraucht (Hallberg,
1988).

Ferritin zeigt wahrend des zweiten und dritten Trimenons einen starken Abfall der Konzentration
(Carriaga et al., 1991), der zum einen hormonell und zum anderen durch die Plasmaexpansion be-
dingt sein kann (Beard, 1994). Trotz dieser Anderungen der Ferritinkonzentration existieren keine
fur die Schwangerschaft korrigierten Grenzwerte fur Ferritin (Carriagaet a., 1991), und esist nicht
sicher, ob die Ferritinkonzentration in der Schwangerschaft valide Ruickschliisse auf die Eisenspei-
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cher zulaRt (Beard, 1994). Eine mogliche Folge von Ostrogenen ist der Anstieg von Transferrin
in der gesamten Schwangerschaft um etwa 250 %. Dieser Transferrinanstieg und der Abfall von
Serumeisen durch die Eisenaufnahme der Plazenta bedingt eine Verringerung der Transferrinsatti-
gung (Allen, 1997). Der losliche Transferrinrezeptor ist moglicherweise der einzige Indikator des
Eisenstatus', der in der Schwangerschaft nahezu unverandert bleibt (Carriaga et al., 1991).

Stillende Frauen haben einen Eisenbedarf von etwa 1,1 mg/Tag (0,8 mg fir die basalen Eisenverlu-
ste und 0,3 mg fur das Eisen in der Muttermilch) (Hallberg, 1992). Der Wegfall der Menstruation
begunstigt in dieser Zeit eine Erholung der Eisenspeicher. Bei Frauen, diein der Schwangerschaft
Ei sensuppl emente eingenommen haben, konnen die Eisenspeicher zwei Monate post partum hoher
sein als vor der Schwangerschaft. Eisenspeicher, die alerdings in der Schwangerschaft entleert
wurden, werden in den ersten Monaten post partum nicht wieder voll aufgefillt (Allen, 1997).

1.3.3 Eisentransport tber die Plazenta

Mtterliches mit Eisen beladenes Transferrin bindet sich an Transferrinrezeptoren an der api-
kalen Seite der Synzytiotrophoblasten. Diese Zellen endozytieren das Holotransferrin, wonach
Apotransferrin wieder an die Zelloberflache abgegeben und das Eisen an Ferritin gebunden zur
basolateralen Seite transportiert wird. Hier wird das Eisen an fetales Apotransferrin gebunden und
erreicht so als Holotransferrin den kindlichen Kreislauf (Allen, 1997).

Die Menge des auf diese Weise Ubertragenen Eisens wird durch zwei Faktoren beeinfluft:
e die Zahl der Transferrinrezeptoren auf der apikalen Seite
e die Ferritinkonzentration in den Synzytiotrophoblasten.

Die Menge der Transferrinrezeptoren steigt bel hohem und sinkt bei geringem Eisenbedarf des
Feten. Die Ferritinkonzentration in den Synzytiotrophoblasten erhoht sich mit ansteigender Eisen-
konzentration und verhindert so, dal3 zu viel Eisen in den fetalen Kreislauf gelangt. Gleichzeitig
stellt dieses Ferritin einen fetalen Eisenspeicher dar (Starreveld et al., 1995).

1.4 Diagnostik und Therapie von Eisenmangel

1.4.1 Klinische Zeichen

Schon zellularer Eisenmangel ohne Anamie kann zu erhohter Anfalligkeit fur Candida- und Her-
pes-simplex-Infektionen sein. Auch die Leistungsfahigkeit von Schwerstarbeitern kann einge-
schrankt sein (Cook and Lynch, 1986). Bei Eisenmangelanamie kann es zusatzlich zu Blasse,
Schwache, Konzentrationsstorungen, Belastungsdyspnoe und gesteigerter Infektanfalligkeit kom-
men (Wick et al., 1996).



1.4 Diagnostik und Therapie von Eisenmangel 14

Die wichtigsten nicht-hamatol ogischen Folgen von Eisenmangel sind Beeintrachtigungen des Im-
munsystems, der Arbeitsleistung und der neurol ogischen Funktionen. Ein Defekt der zellvermittel-
ten Immunabwehr und der Funktion von neutrophilen Granulozyten (Cook and Lynch, 1986) kann
bei Patienten mit Eisenmangel nachgewiesen werden und filhrt moglicherweise zu einer Pradispo-
sition fur respiratorische (Andelman and Sered, 1966) und gastrointestinale Infekte. Auch schon
leichter Eisenmangel kann die Anfaligkeit fur mukokutane Candidiasis und Herpes simplex-
Infektionen steigern. Andererseits kann eine verstarkte Eisensupplementierung insbesondere bel
Immunsupprimierten das Risiko fr bestimmte Infektionen verstarken, da es auch das mikrobielle
Wachstum fordert (zum Beispiel bei Malaria). Eine Beseitigung einer Anamie und moglicherwei-
se auch von zellularem Eisenmangel erhoht die Leistungsfahigkeit von Schwerstarbeitern. Die
neurologische Funktion wird durch Eisenmangel im Hinblick auf Aufmerksamkeitsspanne und
kognitive Entwicklung beeintrachtigt, was insbesondere Kleinkinder, Vorschul- und Schulkinder
betrifft (Cook and Lynch, 1986; Walter et al., 1997).

Weitere Effekte von Eisenmangel betreffen den Gastrointestinaltrakt, der besonders empfindlich
auf schweren chronischen Eisenmangel reagiert. Klinische Manifestationen (Spatzeichen) sind
neben Glossitis, Stomatitis, Mundwinkelrhagaden, chronischer Gastritis und Malabsorption auch
Haar- und Nagelatrophie. Da die klinischen Zeichen fur Eisenmangel erst bei einer manifesten
Anamie auftreten, sollte die Diagnose anhand der Laborindikatoren gestellt werden (Wick et al.,
1996; Cook and Lynch, 1986).

1.4.2 Laborindikatoren

Es gibt viele Labormethoden, die der Identifikation von Eisenmangel und seinem Ausmal3 dienen
konnen. Wenn nur ein oder zwel Methoden fir das Screening verwendet werden, ist die Spezi-
fitdt und Sensitivitat besonders wichtig. Daher sind isolierte Messungen einerseits von Plasma-
Transport-Variablen (Serumeisen, totale Eisenbindungskapazitat, Transferrinsattigung) und Blut-
bild-Indikatoren (MCV, ,red cell distribution width* ) entweder zu kostspielig oder nicht spezifisch
genug in Bezug auf Eisenmangel, um fir ein Screening Verwendung zu finden. Cook et al. (1992)
schlagen fir das Screening vier Verfahren vor: Hamoglobin oder Hamatokrit, Serum Ferritin, ery-
throzytares Protoporphyrin und 16slichen Transferrinrezeptor (Cook et al., 1992).

Bei der Diagnostik von Eisenmangel bel menstruierenden Frauen anhand von aus dem Blut ge-
wonnenen Indikatoren ist die Schwankung der Konzentrationen im Rahmen des Menstruationszy-
klus zu beachten. So liegen die Hamoglobin-, Serumeisen- und Ferritinkonzentrationen sowie die
Transferrinsattigung (TS) wahrend der Menstruation signifikant unter den Werten, die sie in der
spaten Lutealphase erreichen (Kim et a., 1993). Die Grenzwerte fur die Eisenstatusindikatoren
bei Frauen finden sich in Tabelle 1.1 auf Seite 17.
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Hamoglobin, Hamatokrit und mittleres Erythrozytenvolumen

Hamoglobin ist ein tetrameres Protein mit einem Molekulargewicht von 64 kDalton. Der Glo-
binanteil besteht aus je zwei a- und zwel 5-Ketten. An jede dieser Untereinheiten ist ein Ham-
Molektl in Form von Protoporphyrin 1X gebunden, an dessen Eisenatom Sauerstoff reversibel
gebunden werden kann.

Bei einer Anamie ist die Hamoglobinkonzentration des Blutes verringert (Beard et al., 1996). Sie
ist eine der gebrauchlichsten Screening-M ethoden, obwohl Hamogl obin nur eine geringe Spezifitat
und Sensitivitat in Bezug auf Eisenmangel aufweist (Cook, 1982; Cook et al., 1992). Deswegen
wird die Verwendbarkeit von Hamoglobin durch das Hinzuziehen einer zweiten spezifischeren
Methode deutlich verbessert (Cook et al., 1992).

Aul3er durch Eisenmangel kann die Hamoglobinkonzentration durch Polyzythamie, Dehydrata-
tion, Rauchen, chronischen Krankheiten, Hamorrhagie, Untererndhrung, Vitamin Bi,-Mangel,
Folsauremangel, Hamogl obinopathien und in der Schwangerschaft verandert werden (Beard et al .,
1996).

Eine Hamogl obinkonzentration von 12 g/dl wird in den meisten Untersuchungen als Anamiegren-
ze fur menstruierende Frauen verwendet (Cook et al., 1986; Thefeld and Ellert, 1998; Ferguson
et al., 1992; Kuvibidilaet a., 1996). Auch die WHO empfiehlt 12 g/dl as Grenzwert fur Frau-
en (Thomas, 1992). Nach dem Labor des Virchow-Klinikums (1997) liegt der Referenzbereich
fur Frauen zwischen 12 und 16 g/dl, was den Referenzwerten nach Worwood (1997) entspricht.
Schwarze weisen um 0,5 bis 0,9 g/dl geringere Hamogl obinkonzentrationen as Weil3e auf, auch
wenn siesich gleich erndhren. Die Ursachen fur diesen Unterschied sind noch nicht vollstandig ge-
klart, obwohl die hohere Pravalenz von Thalassamie bel der schwarzen Bevolkerung als Erklarung
herangezogen wird (Perry et al., 1992; Yip, 1989).

Fur den Hamatokrit findet sich fur nicht schwangere Frauen ein Referenzbereich zwischen 0,36
und 0,45 (Thomas, 1992). Bel Schwarzen dagegen finden sich um bis zu 3 % niedrigere Hamato-
kritwerte (Yip, 1989).

Diein den Laboren des Virchow-Klinikums verwendeten Referenzwerte fur das mittlere Erythro-
zytenvolumen liegen bei Erwachsenen zwischen 86 und 96 fl. Nach Thomas (1992) liegen die
Referenzwerte zwischen 80 und 96 fl.

Serum-Ferritin

Ferritinist der einzige Indikator, der die Eisenspeicher reprasentiert. Sobald diese Speicher entleert
sind (Konzentration < 12 ug/l) (Akn et al., 1998; Carriaga et al., 1991; Flowers et al., 1989;
Kuvibidilaet a., 1996; Mast et a., 1998; Baynes, 1996) und die Erschopfung des Funktionsei-
sens fortschreitet, finden nur noch geringe Anderungen der Ferritinkonzentration statt. Deswegen
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lassen sich durch Ferritin alein nur eingeschrankte Aussagen Uber einen Funktionseisenmangel
machen (Skikne et al., 1990).

Dadurch, dai3 Ferritin ein Akute-Phase-Protein ist, steigt dessen Konzentration auch bei Infek-
tionen, Entziindungen und Tumorerkrankungen an, was in einem solchen Fall die Diagnose von
Eisenmangel anhand von Ferritin unmoglich macht (Baynes, 1996; Ferguson et a., 1992). Auler-
dem konnen Alkoholabusus und L eber-Parenchymverletzungen die Ferritinkonzentration erhdhen.
Zudem steigt die Ferritinkonzentration mit zunehmendem Body-Mass-Index (Worwood, 1997).
Unter Bedingungen, in denen die Eisenspeicher erniedrigt sind, wie etwa bel Kleinkindern, her-
anwachsenden Jugendlichen, Schwangeren und L eistungssportlern, konnen ebenfalls anhand von
Ferritin nur bedingt Aussagen Uber eventuelle Eisenmangel zustande gemacht werden (Baynes,
1996).

Die Ferritinkonzentration im Serum bleibt Gber den Tag verteilt relativ konstant. Die Referenzin-
tervalle fur Ferritin sind alters- und geschlechtsabhangig. Sie liegen fur Frauen unter 50 Jahren
zwischen 23 und 110 pg/l (Thomas, 1992) (Referenzbereich des Virchow-Klinikums (1997): 10
bis 200 pg/l fur Frauen).

Erythrozytéares Protoporphyrin

Freies erythrozytares Protoporphyrin (EP) ist ein Zwischenprodukt der Hamsynthese und steigt
bei inadaquater Eisenversorgung der Hamsynthese an (Yip, 1989). Fiur Erwachsene liegen die
normalen Werte unter 1,24 pmol/l Erythrozyten (Looker et al., 1990). Bei ein- bis dreijahrigen
Kindern finden sich etwas hohere Konzentrationen (Worwood, 1997). Aulier bei Eisenmangel
wird die Konzentration des erythrozytaren Protoporphyrins bel Bleivergiftungen erhoht, was die
Verwendung dieses Indikators limitiert (Cook et a., 1992).

Dieser Test wird in deutschen Laboratorien nicht durchgefuihrt (Worwood, 1997) und auch in der
vorliegenden Untersuchung nicht verwendet.

Loslicher Transferrinrezeptor

Die neueste Methode zur Bestimmung des Eisenstatus ist die Messung der Konzentration des
loglichen Transferrinrezeptors. Anders als Ferritin, welches die Eisenspeicher reprasentiert, steht
der [6dliche Transferrinrezeptor fur den Gewebsei senbedarf. Er kann auch das Ausmal3 eines Funk-
tionsei senmangel sidentifizieren, wogegen Ferritin nur eine qualitative Aussage zul &3t (Cook et al.,
1992).

Gegenuber Ferritin hat der |6sliche Transferrinrezeptor auf3erdem den Vorteil, dal? seine Konzen-
tration durch Anamie aufgrund von akuten Infekten und chronischen Krankheiten nahezu un-
verandert bleibt. Somit kann ein Anstieg der Konzentration des |0slichen Transferrinrezeptors
im Falle einer chronischen Krankheit eine Knochenmarkspunktion zur Diagnose von Eisenmangel
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Tabelle 1.1: Referenzwerte der Eisenstatusindikatoren bei Frauen: 1: Institut fir Klinische Chemie und Bioche-
mie, Virchow-Klinikum (1997); 2: Thomas (1992); 3: Looker et al. (1990); 4: Suominen et al. (1998); 5: Ingtitute
of Medicine (1990).

Referenzwerte
schwangere Frauen

nicht schwangere Frauen 12. SSW  Termin
Eisen (ng/dl)! 40-160 42177 25137
Totale Eisenbindungskapazitat (pg/dl¥ 257-402 235-413  369-615
Transferrin (mg/dl)? 200-310 210-370  310-630
Transferrinsattigung (%)2 16-45 18-50 2-30
Hamoglobin (g/dI)! 12-16 10,5-® 11-%®
Hamatokrit? 0,36-0,45
Mittleres Erythrozytenvolumen (fl2 80-96
Serum Ferritin (ug/l)? 23-110
Erythrozytéres Protoporphyrin (umol/l Erythrozyteny? <124
Loglicher Transferrinrezeptor (mg/lY* 1,3-33
TfR-F Index* 0,63-18

ersetzen (Ferguson et al., 1992; Mast et a., 1998). AulRRerdem weist der |0sliche Transferrin-
rezeptor geringere intraindividuelle Schwankungen auf als Ferritin (Cooper and Zlotkin, 1996).
Gegenuber dem mittleren Erythrozytenvolumen und dem erythrozytaren Protoporphyrin hat der
losliche Transferrinrezeptor den Vorteil, dal3 er sich bei Veranderungen der Eisenspeicher schnel-
ler andert. Somit ist er auch gut geeignet, um den Erfolg einer Eisentherapie zu Uiberwachen (Cook
et al., 1993).

Insbesonderein der Schwangerschaft kann die Konzentration des|odslichen Transferrinrezeptorsals
Indikator fur Eisenmangel dienen, dain dieser Zeit die Ferritinkonzentration aufgrund der Mobi-
lisation von miitterlichen Eisenreserven fallt und somit nicht mehr zuverlassig einen Eisenmangel
aufdeckt (Cook et al., 1993). Die Konzentration des |6slichen Transferrinrezeptors hingegen steigt
zwar im Verlauf der Schwangerschaft als Zeichen der zunehmenden Erythropoese an, weist aber
trotzdem eine Spezifitat von 100 % bei einer Sensitivitat von 71 % in Bezug auf Eisenmangel
auf (,&kn et al., 1998). Trotz des Anstiegs unterscheiden sich die mittleren Konzentrationen
des |6dlichen Transferrinrezeptors in der Schwangerschaft nicht von denen bei nicht-schwangeren
Frauen (Carriaga et al., 1991).

Anstieg der Konzentration Erhohte Konzentrationen an [6slichem Transferrinrezeptor finden
sich auf3er bei Eisenmangel im Rahmen einer gesteigerter Erythropoese infolge hamolytischer
Anamie und Anamie aufgrund von Reifungsstorungen (Cook et al., 1993) sowie bel chronisch
lymphatischer Leukamie (als einzige der Leukamien) (Klemow et al., 1990).

Abfallen der Konzentration Ein Absinken der Konzentration des|oslichen Transferrinrezeptors
findet sich dagegen bei eingeschrankter Erythropoese zum Beispiel verursacht durch aplastische
Anamien (um mehr als 50 %), schweren Nierenerkrankungen (um etwa 40 %) und Einnahme
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von Knochenmark-suppressiven Medikamenten (um mehr as 50 %) (Huebers et al., 1990). Die
Diagnose von aplastischer Anamie durch den loslichen Transferrinrezeptor ist alerdings dadurch
limitiert, dal3 sich etwa ein Drittel der Rezeptoren auf Zellen befinden, die nicht an der Erythro-
poese beteiligt sind (Cook et al., 1993).

Bei Eisentiberladung findet sich ebenfalls eine erniedrigte Konzentration des 16slichen Transfer-
rinrezeptors im Serum (Khumalo et a., 1998).

Referenzwerte Die Transferrinrezeptorbestimmung ist eine Methode, die zur Zeit in der Rou-
tine nur selten durchgefuihrt wird (Wick et a., 1996). Da noch keine Standardmethode vorliegt,
variieren die Referenzwerte mit der jeweilig verwendeten Methode. Das 95%-Konfidenzintervall
fur Erwachsene wird fur die in der vorliegenden Studie verwendete Methode (IDeA von Orion
Diagnostica) mit 1,3 bis 3,3 mg/l bei einem Mittelwert von 2,1 mg/l angegeben (Suominen et al.,
1997). Bei der zur Gewinnung der Referenzwerte untersuchten Studienpopulation konnte jedoch
aufgrund von fehlender Knochenmarksuntersuchung ein zellularer Eisenmangel nicht vollstandig
ausgeschlossen werden. In einer weiteren Studie wurden die zu Beginn der Untersuchung gesun-
den und nicht-anamischen Studienteilnehmer drei Monate mit Eisen supplementiert. Danach er-
gaben sich geringere Referenzwerte fur den |6slichen Transferrinrezeptor (1,15-2,75 mg/l). Nach
dieser Studie wurde als Grenze fur beginnenden Funktionseisenmangel eine Konzentration von
2,75 mg/l definiert (Suominen et a., 1998).

Die Referenzintervalle von Frauen und Mannern sind gleich und zeigen zwischen 19 und 79 Jah-
ren keine Altersabhangigkeit (Huebers et a., 1990; Allen et al., 1998). Auch Frauen vor und nach
der Menopause zeigen gleiche Konzentrationen. Des weiteren bleibt die Konzentration des 10dli-
chen Transferrinrezeptors bei Unterernahrung ohne Eisenmangel konstant (Kuvibidilaet al., 1996).
Neugeborene dagegen zeigen signifikant hohere Konzentrationen al's Erwachsene (K uiper-Kramer
et a., 1998). Allen et al. (1998) fanden um etwa 9 % hodhere Transferrinrezeptorkonzentrationen
bei Schwarzen als bei Welil3en, was moglicherweise mit der um etwa 5 % geringeren Hamogl obin-
konzentration bei Schwarzen zusammenhangt. Ebenfalls um 9 % hohere Konzentrationen haben
Menschen, die in hoheren Lagen wohnen als solche, die auf Meereshdhe leben (Allen et al., 1998).

Speichereisen im Knochenmark

Die urspringliche Methode zur Erfassung der Eisenspeicher ist die Bestimmung von Eisen aus
dem Knochenmark (Beard, 1994). Dadie Zellen des retikuloendothelialen Systems die Hauptei-
senquelle fir das rote Knochenmark darstellen, konnen die Eisenspeicher durch eine histologische
Untersuchung des Knochenmarks direkt bestimmt werden. Die Anwesenheit von Speichereisen
im Knochenmark schlief3t eine Anamie aufgrund von Eisenmangel aus. Deswegen dient diese Un-
tersuchung der Differentialdiagnose bei Anamie (Cook, 1982). Jedoch ist die Analyse des Kno-
chenmarks aufgrund der Invasivitat fir den routinemaldigen Gebrauch nicht geeignet (Yip, 1989).
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Eisen und Eisenbindungskapazitat

Die Verwendung von Eisen bei der Diagnose von Eisenmangel hat nur eine geringe Aussagekraft,
da die Eisenkonzentration im Serum sowohl einer circadianen Rhythmik (zwischen Morgen und
Abend kann der Unterschied bis zu 50 pg/dl betragen) a's auch Tag-zu-Tag-Schwankungen unter-
liegt (Wick et al., 1996; Worwood, 1997). Aul3erdem finden sich erniedrigte Eisenkonzentration
im Serum bei Infektionen, Entziindungen Verletzungen und nach Operationen.

Eisen kann aus Serum oder Heparinplasma bestimmt werden, wogegen EDTA-Plasma zu In-
terferenzen fuhren kann und Hamolyse storend wirkt. Das Referenzintervall von der Serum-
Eisenkonzentration liegt zwischen 40 und 160 pg/dl (Wick et al., 1996) (38,9-160,7 ng/dl fur
Erwachsene (Institut fur Klinische Chemie und Biochemie, Virchow-Klinikum, 1997)). Jedoch
zeigt Eisen keine Normalverteilung, sinkt mit zunehmendem Alter signifikant ab und liegt bei
Mannern um etwa 15-20 % hoher als bel Frauen. Nach wochenlanger Lagerung von Serum bei +4
Grad Celsius wurden keine mef3baren Veranderungen gefunden (Wick et al., 1996).

Die Bestimmung der totalen Eisenbindungskapazitat (TEBK) und der latenten Eisenbindungska-
pazitat (LEBK) wurde mittlerweile von der Bestimmung des Transferrins und der Transferrinsatti-
gung ersetzt. Die TEBK ist die Eisenmenge, die von Transferrin in einem definierten Serum-
Volumen gebunden werden kann, die LEBK ist die Eisenmenge, die notwendig ware, um das
Transferrin vollstandig mit Eisen zu sattigen. Esgilt: TEBK = LEBK + Plasma-Eisen.

Der Referenzbereich fr die totale Eisenbindungskapazitat liegt fur nicht schwangere Frauen zwi-
schen 257 und 402 p.g/dl. Bei Schwangeren in der 12. Schwangerschaftswoche findet sich ein
erniedrigter Referenzbereich (235-413 ;:.g/dl), am Ende der Schwangerschaft dagegen ein erhohter
Referenzbereich (369-615 pg/dl). Sechs Wochen post partum liegt der Referenzbereich wieder
niedriger (246-380 p.g/dl) (Thomas, 1992).

Transferrin und Transferrinsattigung

Zwar existieren von Transferrin etwa 20 |soformen, doch unterscheiden sich diese kaum in ihrer
Eisenbindungskapazitat und ihren immunol ogischen Eigenschaften. Somit ist dies fur die Trans-
ferrinbestimmung ohne Bedeutung. Wie Ferritin ist auch die Serum-Transferrinkonzentration na-
hezu unabhangig von der Tageszeit. Ein Transferrinmolekiil kann hochstens zwei Fe** binden, was
etwa 1,41 mg Eisen pro 1 mg Transferrin entspricht (Wick et a., 1996). Wie die Konzentration
von Eisen wird auch die Transferrinkonzentration im Rahmen einer Infektion erniedrigt (Suominen
et al., 1997). Gabe von oralen Kontrazeptivawiederum kann die Transferrinkonzentration erhdhen
(Wick et al., 1996).

Die Transferrinkonzentration liegt fur nicht schwangere Frauen in einem Referenzintervall zwi-
schen 200 mg/dl und 310 mg/dl (Virchow-Klinikum (1997): 200mg/dl bis 360 mg/dI fur Erwach-
sene). Bel Schwangeren in der 12. Schwangerschaftswoche finden sich Referenzwerte zwischen
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210 mg/dl und 370 mg/dl, am Termin zwischen 310 mg/dl und 630 mg/dl (Thomas, 1992).

Die Transferrinsattigung (TS) steht fur die Sattigung des Transferrins mit Eisen (siehe 2.3 auf Sei-
te 37). Sie sollte fur nicht schwangere Frauen zwischen 16 % und 45 % liegen (Schwangere: 12.
Woche: 18% bis 50 %, Termin: 2% bis 30 %) (Thomas, 1992).

Die Transferrinsattigung schwankt im Tagesverlauf mit dem Eisengehalt des Plasmas. Nach NHA -
NES Ill (dritter National Health and Nutrition Examination Survey) ist die Transferrinsattigung
aber am Morgen hoher als spater am Tag (Looker et al., 1995). Deshalb ist zur Beurteilung der Ei-
senspeicher dasrelativ konstante Ferritin der Transferrinsattigung vorzuziehen (Wick et a., 1996).
Jedoch hat die Bestimmung der Transferrinsattigung gegenuiber der alleinigen Eisenbestimmung
den Vorteil, dal3 die Einflusse unterschiedlicher Blutabnahmetechniken, unterschiedlicher Hydra-
tationszustande des Patienten und der unterschiedlichen Transferrinkonzentrationen keine Auswir-
kungen haben (Wick et al., 1996).

1.4.3 Definition

Anhand der labormedizinischen Untersuchung lassen sich zwel Stadien des Eisenmangels unter-
scheiden:

e Speichereisenentleerung

e manifester Eisenmangel (Eisenmangelanamie) (Thefeld and Ellert, 1998).

Stadien des Eisenmangels
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(Suominen et al., 1998)

Abbildung 1.3: Entstehung von Eisenmangel in verschiedenen Stadien.

Bei einer Entleerung der Eisenspeicher ist das Depoteisen nahezu erschopft (Ferritin < 12 pg/l)
und das Transporteisen (Transferrinsattigung < 16 % (Kuvibidilaet al., 1996; Worwood, 1997). )
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sowie das Serumeisen erniedrigt (Eisen < 60 pg/dl (Thefeld and Ellert, 1998)); das Funktionseisen
(Hamoglobin) liegt noch im Normbereich (Wick et a., 1996; Thefeld and Ellert, 1998). Gleich-
zeitig wird die enterale Absorption gesteigert.

Sobald ein Eisenmangel so ausgepragt ist, dal? die Hamogl obinsynthese beeintrachtigt wird, spricht
man von einer Eisenmangelanamie (siehe Abbildung 1.3 auf Seite 20). Die Hamoglobinkonzen-
tration bei Frauen liegt dann unter 12 g/dl (Thefeld and Ellert, 1998; L SRO (Life Science Research
Office), 1984), das MCV (mittleres Zellvolumen) unter 80 fl (Thomas, 1992). Es entwickelt sich
eine mikrozytare, hypochrome Anamie mit Anulozyten, Poikilo- und Anisozytose, die bel Frauen
ab einer Hamogl obinkonzentration von < 10 g/dl als ausgepragte Eisenmangelanamie eingestuft
werden kann (Thefeld and Ellert, 1998). Da bei Eisenmangel die Expression des Transferrinre-
zeptors auf den Zellen der Erythropoese zur Verbesserung der Eisenaufnahme ansteigt, erhoht sich
auch die Konzentration des im Plasma befindlichen |6slichen Transferrinrezeptors (Wick et al.,
1996).

Aufgrund der Blutverdiinnung im zweiten Trimenon einer Schwangerschaft definiert die WHO

Tabelle 1.2: Grenzwerte fur Hamoglobin und Hama-
tokrit in der Schwangerschaft.

Anamiegrenzen in der Schwangerschaft
Hamoglobin (g/dl)  Hamatokrit

erstes Trimenon 11,0 0,33
zweites Trimenon 10,5 0,32
drittes Trimenon 11,0 0,33

(World Health Organization) fur Schwangere einen Grenzwert von 11 g/dl fur Hamoglobin (US
Preventive Services Task Force, 1993). Die ,Centers for Disease, Control and Statistics' ‘ander-
ten diese Definition, um den Hamoglobinabfall im zweiten Trimenon mit einzubeziehen, in diein
Tabelle 1.2 gezeigten Grenzwerte fur Hamoglobin und Hamatokrit (US Preventive Services Task
Force, 1993).

1.4.4 Kombination mehrerer Indikatoren

Die Idee, Eisenmangel Uber mehr als eine Variable zu definieren, stammt von Cook et a. (1976),
in dessen Studie sich zeigte, dal3 Personen mit nur einem veranderten Eisenstatusindikator keine
signifikant erhdhte Pravalenz von Anamie zeigten. Dagegen wiesen Personen mit zwei bis drel
Mef3grofden jenseits der Grenzwerte eine deutlich erhdhte Pravalenz auf (Looker et al., 1990).

Drel Variablen

Die Definition von Eisenmangel erfolgte nach HANES (Health and Nutrition Examination Sur-
veys) in den USA Uber ein ,three-variable MCV model“, nach welchem bei Eisenmangel zwel
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von drei Mef3grofien (MCV, EP (erythrozytares Protoporphyrin) und TS (Transferrinséttigung))
unter dem Grenzwert liegen missen. Neben dem MCV-Modell wird auch oft das Ferritin-Modell
(Serum Ferritin, Transferrinsattigung und erythrozytares Protoporphyrin) angewendet (Yip, 1989).

Zwel Variablen

Weitere gebrauchliche Kombinationen von nur zwel Variablen sind Hamoglobin und Ferritin,
Hamoglobin und erythrozytares Protoporphyrin, Hamoglobin und 16slicher Transferrinrezeptor
oder Ferritin und loslicher Transferrinrezeptor. Dabei ist die Kombination von Hamoglobin und
Ferritin am gebrauchlichsten, da hier sowohl die Eisenspeicher als auch die Entwicklung einer
Anamie erfaldt werden. Dabel liegt der groféte Nachteil in den Kosten fur die Ferritinbestimmung.

Der Vorteil einer gleichzeitigen Verwendung von Hamoglobin und erythrozytarem Protoporphyrin
ist, dal3 die Ergebnisse der L aboruntersuchungen schnell vorliegen.

Auch der 16dliche Transferrinrezeptor zusammen mit Hamoglobin kann sowohl einen Gewebseai-
senmangel als auch das Ausmal? einer Anamie erfassen, jedoch wird eine Verringerung der Eisen-
speicher nicht genau erfalt.

Sowohl das Ausmal3 von Anamie a's auch die Entleerung der Eisenspeicher kann aul3erdem durch
die Kombination von Ferritin und 16slichem Transferrinrezeptor bestimmt werden (Cook et al.,
1992).

sTfR-Ferritin-Quotient und TfR-F Index

Da Ferritin das Speichereisen und der |6sliche Transferrinrezeptor das Funktionseisen reprasen-
tiert, verwenden einige Autoren den Quotienten aus Konzentration des |10slichen Transferrinrezep-
tors und der Ferritinkonzentration (STfR-Ferritin-Quotient), um damit sowohl einen beginnenden
Eisenmangel als auch den Grad eines Funktionsei senmangel s beurteilen zu konnen. Dieser Quoti-
ent korreliert negativ mit dem Eisenstatus. Der Mittelwert liegt bei adaquaten Eisenspeichern unter
100. Dagegen steigt er bei entleerten Speichern auf Werte tiber 2000 (Skikne et al., 1990).

In anderen Studien wird der Quotient aus der Konzentration des |0slichen Transferrinrezeptors und
dem Logarithmus der Ferritinkonzentration (TfR-F Index) benutzt, der sich ebenfals bei zuneh-
mender Entleerung der Eisenspeicher erhoht. Dieser Index steigert moglicherweise die diagnosti-
sche Effizienz im Vergleich zur alleinigen Messung des |10slichen Transferrinrezeptors (Punnonen
et al., 1997). Dabe liegt das Referenzintervall bei einer Stichprobe nach Eisensupplementation
zwischen 0,63 und 1,8 (Suominen et al., 1998).
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Differentialdiagnose

Weitere Ursachen fir eine mikrozytare Anamie konnen sowohl ein erhdhter Eisenbedarf mit Ei-
senumverteilung bei chronischen Infekten oder maligne Neoplasien als auch Eisenverwertungssto-
rungen (zum Beispiel bei Erythropoetinmangel) darstellen. Diese Anamieursachen unterscheiden
sich vom Eisenmangel dadurch, dafi hier die Ferritinkonzentration erhoht ist (Wick et al., 1996).

Die Grunde dafurr liegen bei chronischen Entziindungen und Tumoren in einer Umverteilung des
K orpereisens zugunsten des Speichereisens. Die Ursache fur die begleitende Anamie liegt in den
freigesetzten Zytokinen (Tumor-Nekrosefaktor, Interleukin 1, v-Interferon, S-Interferon). Diese
inhibieren die ,,colony-forming-units' der Erythrozyten und |6sen dadurch eine Anamie aus. Au-
ferdem wird die Serumeisenkonzentration dadurch erniedrigt, dal3 die retikuloendothelialen Zel-
len kein Eisen mehr freisetzen, so dal3 dieses Speichereisen nicht zu Funktionseisen umgesetzt
werden kann. Dadurch kommt es auf3erdem zu einer verminderten Transferrinséttigung. Das un-
gesattigte Transferrin wiederum bindet verstarkt das noch vorhandene freie Eisen, welches somit
nicht als Nahrstoff fur die infektauslosenden Erreger dienen kann (Walter et a., 1997). Bei Tu-
moren kann aul3erdem die Freisetzung von basischen und sauren Isoferritinen zu einer Erhdhung
der Ferritinkonzentration fuhren. Die Ferritinkonzentration erhoht sich im Rahmen der Akute-
Phase-Reaktion, spielt also die Rolle eines Akutphase-Proteins. In diesen Fallen reprasentiert die
Ferritinkonzentration nicht mehr die Eisenspeicher, das heil3t, dald trotz erhohter Ferritinkonzen-
tration ein zusatzlicher Eisenmangel vorliegen kann.

Andererseits muld bei einer Ferritinkonzentration von tber 400 ;:g/l eine mogliche Eisentiberla-
dung des Organismus ausgeschlossen werden, bel der die Transferrinsattigung Uber 50 % liegt.
Im Gegensatz zur Akute-Phase-Reaktion ist bei der Eisenuiberladung das C-reaktive Protein nicht
erhoht, was ebenfalls zur Differential diagnose dienen kann (Wick et al., 1996).

Von der Eisenmangel anami e abzugrenzende Erythropoesestorungen konnen bedingt sein durch Vi-
tamin B1,- und Folsauremangel (makrozytare, hyperchrome Anamie), Hamoglobinopathien (zum
Beispiel Sichelzellanamie mit Sichelzellen, Thalassamien mit mikrozytarer Anamie und Target-
Zellen sowie pathologisch gesteigerter Hamolyse) und Porphyrinsynthesestorungen. Diesen Sto-
rungen lassen sich ebenfalls durch erhdhte Ferritinkonzentrationen von einem Eisenmangel diffe-
renzieren.

Die erniedrigte Ferritinkonzentration ist somit das wichtigste gebrauchliche differential diagnosti-
sche Zeichen einer Eisenmangelanamie (Wick et al., 1996).

Liegen bei Patienten Infekte oder Tumoren vor, kann der |0sliche Transferrinrezeptor zur Diagnose
eines zusatzlichen Eisenmangel s dienen, da seine Konzentration, im Gegensatz zu der von Ferritin,
in diesen Situationen stabil bleibt (Ferguson et al., 1992).
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1.5 Auswirkungen von Eisenmangel

Eisenmangel kann schon ohne Anamie zu Abgeschlagenheit, verminderte Konzentrationsf ahigkeit
und herabgesetztem Erinnerungsvermogen fuhren (Hendricks and Herbold, 1998). Er hat neben
einer Beeintrachtigung der Feinmototik und des Verhaltens bei Kindern moglicherweise Auswir-
kungen auf dopaminerge Neuronen (Ballabriga, 1988). Aulerdem zeigen sich Zusammenhange
mit den im Folgenden beschriebenen Faktoren.

1.5.1 Produktivitat

Frauen mit Anamie zeigen eine geringere Arbeitsleistung als Frauen mit normalen Hamoglobin-
konzentrationen (Untoro et al., 1998).

1.5.2 Mittersterblichkeit

Zwar gibt es sowohl Studien, nach denen bei schwerer Anamie (Hamoglobin < 4 g/dl) eine erhdhte
perinatale Mittersterblichkeit festgestellt wurde, as auch Untersuchungen, nach denen dies bei
moderaterer Anamie zutrifft. Jedoch sind die Zusammenhange hierbel noch nicht hinreichend
geklart (Allen, 1997).

153 Immunsystem

Obwohl Eisenmangel das Immunsystem beeintrachtigen kann, ist wenig tber den Zusammen-
hang von Eisenmangel und der Schwere von Krankheiten in der Schwangerschaft bekannt. Aller-
dings hatten Schwangere mit Eisenmangel erniedrigte Lymphozyten-Stimulations-1ndices, und bei
Schwangeren, die Eisenpréparate erhielten, verbesserte sich die Lymphozytenstimulation (Allen,
1997).

Bei Versuchen an Ratten fanden sich bel Eisenmangel eine erniedrigte Zahl von Abwehrzellenim
Peritoneal exsudat sowie eine eingeschrankte Zytotoxizitat der peritonealen Makrophagen und der
peritonealen T-Killerzellen (Hallquist et al., 1992).

1.5.4 Folgen von mitterlichem Eisenmangel fur dasKind

Die Tatsache, dal3 auch ein Jahr nach der Geburt noch 70 % des kindlichen Hamoglobins Uber die
Plazenta aufgenommenes Eisen enthalt, zeigt die Bedeutung einer ausreichenden Eisenversorgung
des Neugeborenen auch auf langere Sicht gesehen (Andelman and Sered, 1966).
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Eisenstatus und Gesundheit des Kindes

Uber den Zusammenhang zwischen miitterlichem Eisenstatus und dem des Kindes gibt es Unter-
suchungen mit unterschiedlichen Ergebnissen. In manchen Studien fand sich keine Korrelation
zwischen Eisenstatus der Mutter in der Schwangerschaft und dem Nabelschnurblut bei der Ge-
burt (Rios et al., 1975). Bei anderen Studien war entweder die mutterliche Ferritinkonzentration
ein Pradiktor fur die Ferritinkonzentration im Nabelschnurblut (Ajayi, 1988) oder eine Anamie
der Mutter (Hamoglobin < 11 g/dl) war assoziiert mit niedrigeren Werten im Nabel schnurblut fir
Erythrozytenzahl, Hamoglobin und Hamatokrit (Gaspar et a., 1993). Auch wurde ein Zusammen-
hang zwischen der Hamogl obinkonzentration anamischer Schwangerer und der Ferritinkonzentra-
tion des Nabel schnurbluts festgestellt (Agrawal et al., 1983).

Moglicherweise zeigen sich die Auswirkungen von Eisenmangel in der Schwangerschaft bei dem
Kind auch erst einige Monate nach der Geburt. Hierzu gibt es nur wenige Studien, bei denen sich
einmal ein Zusammenhang zwischen mutterlicher Anamie und kindlichen Hamogl obinkonzentra-
tionen zwar nicht bei der Geburt aber mit einem Jahr zeigte (Strauss, 1933). Auch in neueren
Untersuchungen findet sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen Eisenmangelanamie der
Mutter in der Schwangerschaft und Entwicklung eines Eisenmangels des Kindes innerhalb des er-
sten Lebengahrs (Colomer et al., 1990; Kilbride et al., 1999).

Inwieweit der miitterliche Eisenstatus eine Auswirkung auf die Gesundheit des Kindes hat, ist um-
stritten und noch nicht ausreichend untersucht (US Preventive Services Task Force, 1993). Zwar
wurden bel zu hohen und zu niedrigen mutterlichen Hamoglobinkonzentrationen vermehrt feta-
le Mif3bildungen und fetaler Tod festgestellt, jedoch wurden hier andere Einflul3grofen wie die
Gesundheit der Mutter nicht tberprift. Weil bel mitterlichem Eisenmangel das Risiko fur Frihge-
burtlichkeit steigt, erhoht sich auch das damit verbundene Risiko fur vermindertes Wachstum,
frihe Entleerung der Eisenspeicher und Krankheitsanfalligkeit des Kindes (Allen, 1997). Bei einer
Untersuchung nach Beard et al. (1994) hatten die Mtter aller Kinder mit einem Geburtsgewicht
unter 2500 g im ersten Trimenon einen Eisenmangel.

Plazenta

Bei Frauen mit Hamoglobinkonzentrationen, dieim Normbereich liegen, besteht in der neunten bis
elften Schwangerschaftswoche eine negative Korrelation zwischen miitterlicher Hamoglobinkon-
zentration und sowohl humanem Choriongonadotropin als auch plazentarem Prolactin (Wheeler
et a., 1994). In der 18. Schwangerschaftswoche sind miitterliches Hamoglobin und Ferritin ne-
gativ mit dem Volumen der Plazenta korreliert (Howe et al., 1995). Plazentas von Frauen mit
erniedrigter Hamoglobinkonzentration haben aufgrund von Hypoxie ein erhohtes Gewicht (God-
frey et al., 1991), einen reduzierten Zottenbaum und dinnere Zellmembranen (Allen, 1997). Un-
abhangig von der Hamoglobinkonzentration ist auch ein verringertes mittleres Erythrozytenvolu-
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men mit erhdhtem Plazentagewicht assoziiert (Godfrey et al., 1991).

Frihgeburtlichkeit und Geburtsgewicht

Bei Eisenmangelanamie, die zwischen der 12. und 23. Schwangerschaftswoche auftritt, besteht
eine Odds-Ratio von 2,5 fur eine Geburt vor der 37. Schwangerschaftswoche und eine Odds-Ratio
von 3 fur ein geringeres Geburtsgewicht, jedoch kein erhdhtes Risiko fur intrauterine Wachstums-
retardierung (Scholl et al., 1992). Eine alleinige Erniedrigung der Ferritinkonzentration dagegen
beeinfluf3t nach Scholl et al. (1992) das Risiko einer Friihgeburt nicht.

Jedoch findet sich sowohl bei erhdhten als auch bei erniedrigten mutterlichen Hamogl obinkonzen-
trationen eine vermehrte Frilhgeburtlichkeit (< 37 Schwangerschaftswochen). Ein daraus resultie-
rendes verringertes Geburtsgewicht (< 2500 g) zeigt sich allerdings nur bel erniedrigter Hamoglo-
binkonzentration (Zhou et al., 1998). So fanden Zhou et al. (1998) bel mutterlichen Hamoglobin-
konzentrationen unter 11 g/dl zwischen der siebten und neunten Schwangerschaftswoche ein zwei-
fach erhohtes Risiko fur eine Frihgeburt und ein dreifach hoheres Risiko fur erniedrigtes Geburts-
gewicht. Bel Uber 13 g/dl erhohter Hamoglobinkonzentration zum gleichen Zeitpunkt fand sich
fur Fruhgeburtlichkeit ein zweieinhalbfach erhdhtes Risiko. Dagegen liefd sich hier kein Zusam-
menhang zwischen verschiedenen Hamoglobinkonzentrationen und einer Hypotrophie der Neuge-
borenen feststellen. Bei einer weiteren Untersuchung fanden sich auch bei erhohten Hamoglobin-
und Hamatokritkonzentrationen der Schwangeren aufgrund von mangelnder Hamodilution sowohl
ein erniedrigtes Geburtsgewicht des Kindes als auch haufigere Fruhgeburtlichkeit. Hier wird die
Hypothese unterstiitzt, dal? erhohte Blutviskositat einen Risikofaktor fur suboptimal e Perfusion der
Plazenta darstellt (Knottnerus et al., 1990).

Im Gegensatz dazu stehen Ergebnisse von Tierversuchen an Ratten, wobei die mutterliche Eisen-
aufnahme keinen Einfluf? auf das Geburtsgewicht der Jungtiere hat (Hallquist et a., 1992).

Die Ursache fur die vermehrte Frihgeburtlichkeit bei erhdhter Hamoglobinkonzentration in der
frihen Schwangerschaft konnte nach Zhou et al. (1998) in einer geringeren Entwicklung der Pla-
zenta liegen. Die eigentliche Ursache fur erniedrigtes Geburtsgewicht kann einerseits die Eisen-
mangelanamie an sich sein (Zhou et a., 1998). Andererseits fuhrt kalorienarme oder unzureichen-
de Ernahrung sowohl zu geringem Geburtsgewicht (Lechtig et al., 1975), as auch zu erniedrigten
Hamogl obinkonzentrationen (Allen, 1997).

Der Mechanismus, der bei Eisenmangelanamie eine Frilhgeburt verursacht, ist genausowenig be-
kannt, wie der Grund dafirr, dal3 eine Anamie ohne Eisenmangel keine Friihgeburt auslost (Allen,
1997).
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1.5.5 Verhalten von Mutter und Kind

Es ist wahrscheinlich, dal’ Eisenmangel das Mal3 an Aktivitat, Motivation und Aufmerksamkeit
der Mutter beeintrachtigt, was wiederum die Dauer und Haufigkeit der Mutter-Kind-Interaktion
herabsetzt. So beschaftigen sich Mitter mit unauffalligem Eisenstatus doppelt so lange mit ihrem
Kind wie solche mit Eisenmangel.

Uber das Verhalten von Kindern anamischer Miltter ist wenig bekannt. Jedoch fand sich in Stu-
dien ein Zusammenhang zwischen Eisenmangelanamie bei Kleinkindern und deren schlechterem
Abschneiden bei Entwicklungstests (Allen, 1997). Diese Testergebnisse konnten durch Eisensup-
plementierung verbessert werden (Idjradinata and Pollitt, 1993). Die Ursache fur diesen Zusam-
menhang wird darin gesucht, dal3 bei Eisenmangel die Monoaminooxidase vermindert und die
Funktion von D,-(Dopamin)Rezeptoren reduziert ist, was die ReizUbertragung moglicherweise
stort und somit zu kognitiven Storungen fuhrt (Yehuda and Youdim, 1989).

1.5.6 Entwicklung und schulische Leistung

Eisenmangel kann die psychomotorische Entwicklung von Kindern beeintrachtigen, noch bevor
eine Eisenmangelanamie auftritt (Bergmann et al., 1989; Bergmann et al., 1978). Eine Eisenman-
gelanamie kann moglicherwel se zu schlechteren schulischen Leistungen fihren alssie bei Kindern
ohne Anamie die Regel sind. Dabei kann eine Supplementierung der anamischen Kinder mit Ei-
sen zwar eine Verbesserung der Resultate aber keine Angleichung an digjenigen ohne Anamie
bewirken (Pollitt, 1997).

1.5.7 Therapie
Orale Eisensubstitution

Als Goldstandard wird von manchen Autoren die Therapie mit Eisensulfat tber drei Tagesdosen
verteilt angesehen. So kann die Absorption auf 10 bis 20 mg pro Tag gesteigert werden. Die Dau-
er der Therapie ist abhangig von der Normalisierung der Konzentrationen der Eisenindikatoren.
Dabei kommt es innerhalb von etwa drel Wochen zu einem signifikanten Hamatokritanstieg und
nach zwei Monaten zu einer Normalisierung des roten Blutbildes. Danach muf3 die Therapie noch
drel bis sechs Monate, bis zum Erreichen einer ausreichenden Ferritinkonzentration weitergefuhrt
werden (Wick et al., 1996).

Schwangerschaft Um eine Interferenz mit der Absorption von anderen Spurenelementen wie
zum Beispiel Zink zu vermeiden und trotzdem eine ausreichende Dosis zu erreichen, sollte die
routinemal3ige Einnahme von Eisen bel etwa 30 mg pro Tag fur alle Schwangeren ohne Eisenman-
gel im zweiten und dritten Trimenon liegen (Institute of Medicine, 1990). Hohere Dosen sind nicht
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zu empfehlen, da bei einer Einnahme von 38 bis 65 mg Eisen pro Tag die Absorption von Zink
beeintrachtigt sein kann. Weniger as 30 mg pro Tag wiederum decken nicht den vollen Bedarf
(zum Beispiel reichten 18 mg nicht aus, um die Eisenspeicher zu erhalten) (Allen, 1997).

Eine tagliche Dosierung zwischen 60 und 100 mg Eisen bendtigen schwangere Frauen mit einer
Eisenmangelanamie. Sobald sich ihre Hamoglobin- und Ferritinkonzentrationen wieder normali-
sieren, erhalten sie wieder die 30 mg-Dosierung (Institute of Medicine, 1990).

Nach der Haufigkeit von Eisenmangel in der entsprechenden Region richten sich die Empfehlun-
gen des United Nations Administrative Committee on Coordination/Sub Committee on Nutrition:
in Gegenden mit niedriger Pravalenz von Eisenmangelanmie (Hamoglobin < 11 g/dl bei weniger
als 20 % der Frauen in der zweiten Schwangerschaftshalfte) erhalten alle Schwangeren 60 mg
Eisen, und in Gebieten mit hoher Pravalenz von Eisenmangelanamie liegt die Eisendosis fur ale
schwangeren Frauen bei 120 mg pro Tag (Allen, 1997).

Die Deutsche Gesellschaft fur Erndhrung empfiehlt fur schwangere Frauen ab dem vierten Schwan-
gerschaftsmonat eine tagliche Zufuhr von 30 mg Eisen durch die Nahrung (Bergmann et al., 1997)
und eine Supplementierung von 15 mg pro Tag wahrend der gesamten Schwangerschaft (Deutsche
Gesellschaft fur Ernahrung, 1991).

Parenter ale Eisensubstitution

Eine intraventse Eisengabe sollte nur erfolgen bei
¢ Notwendigkeit einer schnellen Supplementierung,
¢ Intoleranz gegeniiber oraler Eisengabe,
e mangelnder Eisenabsorption,
e Qastrointestinalen Erkrankungen,
¢ Eisenverwertungsstorungen.
Die zuzufuhrende Eisenmenge wird berechnet nach
Gesamtmenge bendtigtes Eisen =

Hb-Defizit - Blutvolﬂrgen- Eisengehalt Hb + Eisenreserven in Depots.

Normalerweise liegt die zu verabreichende Dosis bei Eisenmangelanamie zwischen 1,5und 2 g.

In Europa wird vorwiegend Eisensaccharose zur parenteralen Eisensubstitution verwendet, da sie
ein nur geringes anaphylaktoides Potential besitzt. Andererseits setzt sie Eisen in der Leber aus
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den Komplexen frei und wirkt somit hepatotoxisch. Weitere zur Verfiigung stehende Substanzen
sind Eisendextranverbindungen, Eisenglukonat, Eisenascorbat, Eisencitrat und Mischpraparate.

Die Verabreichung erfolgt in Europa in fraktionierten, steigenden Dosen, wogegen in Amerika
nach einer Testdosis die Gesamtdosis tiber vier bis sechs Stunden gegeben wird (Wick et al., 1996).

Nebenwirkungen

Nebenwirkungen von hoheren Dosierungen der Eisensubstitution konnen Metallgeschmack (Yip,
1996), Diarrhoe, Obstipation, Erbrechen und Sodbrennen sein (Allen, 1997). Aul3erdem besteht
fur Menschen mit hohen Eisenreserven moglicherweise ein erhohtes Risiko fir Neoplasien (Cook
et al., 1992) und Atherosklerose (Baynes, 1996).

Eine Gefahr von Eisenpraparaten ist die Intoxikation von Kindern, die die Tabletten finden und
aufgrund ihres stifen Geschmacks essen. 1988 wurden in Amerika 13 416 Falle von Eisenintoxi-
kationen bel Kindern gemeldet. Am haufigsten sind hierbei Kinder im Alter von 12 bis 24 Monaten
betroffen, bel denen eine Dosisvon ein biszwel Gramm todlich sein kann (US Preventive Services
Task Force, 1993).

1.6 Pravalenz von Eisenmangel

Eisenmangel ist der haufigste Mangel an einem einzelnen Nahrstoff auf der Welt (Lonnerdal and
Dewey, 1995). 15 % der Weltbevolkerung leiden an Eisenmangel, in Risikopopulationen kann die
Pravalenz sogar auf 50 % ansteigen (Beard et al., 1996).

1.6.1 Nicht schwangere Frauen

Weltweit liegt die Pravalenz von Eisenmangelanamie menstruierender Frauen nach der WHO
(1992) in Entwicklungslandern bei etwa 43 % und in Industrielandern bei etwa 12 % (Allen, 1997),
wie auch Abbildung 1.4 auf Seite 30 zeigt. Nach Daten aus NHANES 111 findet sich in den verei-
nigten Staaten bei 11 % der Frauen zwischen 20 und 49 Jahren ein zellularer Eisenmangel (zwel
unterschwellige Werte von Ferritin < 12 pg/l, TS < 15 %, EP > 1,24 ymol/l Erythrozyten) und
bei 5 % der Frauen im Alter von 20 bis 49 Jahren eine Eisenmangelanamie (Hb < 12 g/dl und
zellularer Eisenmangel) (Looker et al., 1997).

In Deutschland finden sich bei den menstruierenden Frauen ahnliche Pravalenzen. Hier weisen 2,5
% der 25- bis 54-jahrigen eine Eisenmangelanamie und 9,3 % einen Eisenmangel ohne Anamie
auf (Thefeld and Ellert, 1998).

In den Niederlanden findet sich zellularer Eisenmangel (Ferritin < 30 pg/l) bel 16 % und eine
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Abbildung 1.4: Pravalenz von Eisenmangel bel Frauen im gebarfahigen Alter; Entwicklungs- und In-

dustrielander: WHO (1992) nach Allen (1997), USA: Looker et a. (1997), Deutschland: Thefeld und
Ellert (1998), Niederlande: Brussaard et al. (1997).

Eisenmangelanamie bel 4 % (Hb < 12 g/dl, Ferritin < 30 pg/l) der Frauen zwischen 20 und 49
Jahren (Brussaard et a., 1997).

1.6.2 Schwangere

In Entwicklungslandern liegt die Pravalenz von Eisenmangel anamiein der Schwangerschaft bei 56
% und in Industrielandern bei 18 %. Allerdings zeigte sichin einer Studie in Camden, New Jersey
von Scholl et al. (1992) zwar bei 27,9 % der untersuchten Schwangeren eine Anamie, unabhangig
von der Ursache; jedoch lagen hier Eisenmangelanamien nur bei 3,5 % der Schwangeren vor.

Der Median der tatsachlichen Zufuhr von Eisen bei Frauen im gebarfahigen Alter liegt unter der
von der Deutschen Gesellschaft fur Ernahrung empfohlenen Menge. Man kann davon ausgehen,
dal3 Eisenmangel bei Schwangeren auch in Deutschland haufig vorkommt. Die genaue Pravaenz
ist jedoch nicht bekannt (Bergmann et a., 1997).

1.6.3 Pravention

Zur Pravention von Eisenmangel gibt es zwel Hauptansatzpunkte: entweder die Reduktion der
Eisenverluste oder die Steigerung der Eisenaufnahme (Hallberg, 1994). Bei der Reduktion der
Eisenverluste wird deren Ursache bekampft. Eine haufige Ursache fur Eisenmangel in weniger
entwickelten Landern ist zum Beispiel der Befall mit Hakenwirmern und der damit verbundene
Blutverlust tber den Darm. In einem solchen Fall missen zunachst die Hakenwirmer bekampft
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werden, bevor eine Supplementierung mit Eisen tatsachlich Erfolg haben kann (Yip, 1997).

Es gibt drei ernahrungsbezogene Strategien zur Steigerung der Absorption: Supplementierung,
Eisenanreicherung und Modifikation der Nahrung und der Ernahrung. Davon sind die gebrauch-
lichsten, insbesondere in weniger industrialisierten Landern, die Supplementierung und die Eisen-
anreicherung der Nahrung (Gibson, 1997). Bel dem Versetzen der Nahrung mit Eisen gibt es zum
einen den Ansatz, Lebensmittel, die von Risikogruppen der Bevolkerung konsumiert werden, bei
der Herstellung mit Eisen zu versehen (Hallberg, 1994). Eine weitere Methode kann darin liegen,
den Ferritingehalt von Saaten auf biotechnol ogische Weise zu erhthen und somit Grundnahrungs-
mittel mit erhohtem Eisengehalt zu ziichten (Thell et al., 1997).

Bei der Pravention von Eisenmangel in weniger entwickelten Landern ist wegen der hohen Prava-
lenz eine global e Eisensupplementierung sinnvoller. In weiter entwickelten Landern sollte dagegen
ein Screening und dann eine gezielte Supplementierung durchgefiihrt werden (Yip, 1997).

Ein weiterer Ansatz der Supplementierung wiederum ist der, dal3 alle menstruierenden Frauen
einmal in der Woche eine 60 mg Tablette mit Eisen und Folat einnehmen sollten. So wirden
Eisenmangel beseitigt, Eisenspeicher erhoht und auch die Folatversorgung verbessert. Auf die-
se Weise wirden Frauen die Schwangerschaft mit ausreichenden Eisenreserven beginnen und es
reichte eine Verdopplung der Dosierung auf 120 mg einmal wochentlich, um einen Eisenmangel
in der Schwangerschaft zu vermeiden (Viteri, 1997).

1.7 Risikofaktoren fir Eisenmangel

Weltweit sind die wichtigsten Ursachen von Eisenmangel schwere Unterernahrung und Haken-
wurminfektionen. Beide Ursachen sind in industrialisierten Landern selten. In diesen Landern be-
steht ein erhdhtes Risiko fur Kleinkinder, Jugendliche, Schwangere, atere Personen, Blutspender,
L eistungssportler und Auswanderer. Das schwerwiegendste medizinische Problem von Menschen
mit Anamie sind Blutverluste (21 % der Anamien), wobei Eisenmangelanamie oft das erste Zei-
chen fur schwere gastrointestinale Erkrankungen darstellt (Marx, 1997).

Fur Frauen, deren Schwangerschaft ein Jahr zurtickliegt, miissen auf3er der vorausgegangenen
Schwangerschaft noch andere Risikofaktoren fir Eisenmangel in Frage kommen. Naheliegend
ist eine unzureichende Eisenzufuhr durch die Nahrung oder die Behinderung der Eisenabsorpti-
on durch Nahrungsbestandteile. Es gibt Hinweise, dal3 Frauen, die in der Schwangerschaft eine
Eisenmangel anamie aufweisen (unabhangig von Alter, Kinderzahl, Schwangerschaftswoche und
Body-Mass-Index), zu Beginn der Schwangerschaft signifikant weniger Kalorien und signifikant
weniger Eisen zu sich genommen haben a's Schwangere ohne Anamie. Schwangere mit Anamie
ohne Eisenmangel ernahren sich dagegen ahnlich wie digenigen, die keine Anamie aufweisen
(Schall et al., 1992). Viele Nahrungsbestandteile konnen die Absorption von Eisen beeinflussen.
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Eine absorptionshemmend Wirkung wird starkem Kaffee- oder Teegenuf3 aufgrund von Komplex-
bildung, fleischarmer Ernahrung, verminderter Magensaftproduktion (Wick et al., 1996), Phytaten
(in Getreide, Nussen, unpoliertem Reis, Bohnen und Erbsen), Polyphenolen (in Tee), Ballaststof-
fen (Gibson, 1997), Phosphaten und Galloylgruppen (in Tee, Kakao, Kaffee, Rotwein, Oregano,
Spinat) (Hallberg, 1994) zugeschrieben. Der Verzehr von Fleisch (Hameisen), Ascorbinsaure und
fermentierten Lebensmitteln (zum Beispiel Sauerkraut) soll die Aufnahme von Nicht-Hameisen
fordern (Hallberg, 1994).

Es gibt auch Hinweise darauf, dal3 die L ebensweise den Eisenstatus sowohl positiv a's auch nega-
tiv beeinflussen kann. So soll Stillen sechs Monate nach der Geburt (Kalkwarf and Harrast, 1998)
neben Alkoholkonsum und Rauchen (Mechanismen unbekannt) (Brussaard et a., 1997; Milman
et al., 1995; Thefeld and Ellert, 1998) positiv auf den Eisenstatus wirken. Dagegen konnen Lei-
stungssport (durch gastrointestinale Blutungen bei mechanischer Irritation (Bartsch et al., 1998))
niedriger Body-Mass-Index (Scholl et al., 1992), zu geringe Gewichtszunahme in der Schwanger-
schaft (Tabelle 1.3 auf Seite 32) und Blutungen in der Schwangerschaft (Hallberg and Rossander-
Hultén, 1991)) mit niedrigeren Eisenspeichern assoziiert sein.

Je nach okonomischer Entwicklung und damit verbundenen Gesundheits- und Ernahrungsvoraus-
Tabelle 1.3: Empfehlungen fur die Gewichtszunahme

schwangerer Frauen nach dem Institute of Medicine
(1990).

Empfohlene Gewichtszunahme in der Schwangerschaft

Mtterlicher Gewichts-
Body-Mass-Index zunahme (kg)
niedrig (< 19,8) 12,5-18,0
normal (19,8 bis 26,0) 11,5-16,0
hoch (> 26,0 bis 29,0) 7,0-115
adipos (< 29,0) > 6,0

setzungen, kann sich das Risiko fur Eisenmangel in verschiedenen Landern unterscheiden. So
ist das Eisenmangel-Risiko fur Frauen und Kinder in weniger entwickelten Landern grof3er alsin
weiter entwickelten Landern (Yip, 1997). Aber auch unterschiedliche Soziodemographie inner-
halb eines Landes (verschiedenes Alter, verschiedene Nationalitét, unterschiedlicher Sozialstatus,
verschieden lange Ausbildung) fuhrt zu Unterschieden des Eisenstatus' (Brussaard et al., 1997;
Marx, 1997; Looker et a., 1997; Guesry, 1998).

1.8 Fragestellung der Arbeit

L ebensqualitat und Leistungsfahigkeit werden durch einen unbemerkten Eisenmangel beeintrach-
tigt. Frauen im gebarfahigen Alter haben einen erhdhten Eisenbedarf, der in der Schwangerschaft
noch zunimmt. Ziel der Untersuchung ist deshalb, die Pravalenz von Eisenmangel bel jungen
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Mttern unter den L ebensbedingungen in der Bundesrepublik zu erheben, den Einfluf3 von Risiko-
faktoren zu evaluieren und Praventionsmal3hahmen zu diskutieren.



Kapitel 2

Methodik

Von September 1997 bis August 1998 wurden 507 M itter, die zur U6 ihrer neun bis zwolf Monate
alten Kinder in 69 Berliner Kinderarztpraxen konsekutiv erschienen, hinsichtlich ihres Eisenstatus’
untersucht.

Eswurden ale Berliner Kinderarztpraxen telefonisch kontaktiert und durch ein Anschreiben tber
die Studie informiert (Quelle: Gelbe Seiten 1996/97, D-Info ' 97). Es erklarten sich 69 Arztpraxen
zur Teilnahme bereit. Diese wurden durch ein personliches Gesprach tber den Ablauf der Studie
informiert. Die Person, die dieses Gesprach fuhrte, war fir die Zeit der Studie der Ansprechpartner
der jeweilige Praxis.

Bei diesem Gesprach erhielten die Praxen einen Informationshefter, in dem
¢ eine Patientenliste (Registrierung der Studienteilnehmer und Zuordnung zu Barcodes),
e ein Ablaufschema (Ablauf innerhalb der Praxis),
e Elternanschreiben (Information fur die Eltern),
¢ ein Blutabnahmeschema (richtiges Fullen der Blutrohrchen),

e Wegbeschreibungen zu dem Raum im Virchow-Klinikum, in dem der Bayley I1-Entwick-
lungs-Test stattfand

e und eine Referenzwertetabelle des Zentrallabors des Virchow-Klinikums

enthalten waren.

In die Patientenliste sollten alle Kinder, die konsekutiv innerhalb eines Zeitraums von drei Mona-

ten zur U6 kamen, eingetragen werden. Bel Teilnahme an der Studie wurde sowohl den Kindern

als auch deren Mittern eine Barcodenummer zugewiesen. Das Datum der Blutabnahme und die

Bereitschaft, an dem Entwicklungstest teilzunehmen, vermerkt. Die Kinder, deren Eltern nicht

an der Studie teilnehmen wollten, erhielten keine Nummer. Es wurde lediglich der Grund fur die
34
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Ablehnungin die Liste eingetragen. Die Barcodenummern wurden doppelt in die Liste eingeklebt,
dadiese nach Abschluf3 der Studie durchtrennt wurde. Den Teil mit den Namen und den zugehori-
gen Nummern behielten die Kinderarzte und -Arztinnen, den Teil, auf dem Nummern, Datum der
Blutabnahme, Bereitschaft zum Bayley-Test und Grinde fur Nicht-Teilnahme eingetragen waren,
diente zur weiteren Auswertung der Studie.

Das Ablaufschema gab den Ablauf der Studie in den Praxen vor und wurde von den Kinderarz-
ten und -Arztinnen an die jeweiligen Umstande angepaldt. In dem Ablaufschema und auf einer
zusatzlichen Abbildung waren die Seiten des Mutterpasses angegeben, aus denen die Hamoglo-
binkonzentrationen in der Schwangerschaft, das Geburtsdatum, Geburtsgewicht und Geburtsgrofe
des Kindes durch Kopieren gewonnen wurden. Die kopierten Seiten enthielten in der Regel keine
Namen. Vorhandene Namen wurden von dem Praxispersonal unkenntlich gemacht.

Die Elternanschreiben informierten die Eltern, abgesehen von dem personlichen Gesprach mit den
Arzten und Arztinnen, iiber die Studie.

Auf dem Blutabnahmeschemawurde anhand von Bildern illustriert, wie die Rohrchen gefiillt wer-
den sollten.

An die Eltern, die mit ihren Kindern am Bayley 11-Entwicklungs-Test teilnehmen wollten, wurde
ein Lageplan des Virchow-Klinikums zur besseren Orientierung auf dem Gelande verteilt.

Die Referenzwertetabelle diente als Information fur die Arzte und Arztinnen.

Abgesehen von diesem Informationshefter erhielten die Kinderarztpraxen Emla-Pflaster fur die
Blutabnahme bei den Kindern und die fur die Blutabnahme verwendeten Unterlagen nebst Frage-
bogen und Einwilligungserklarung. Hierbei erwies es sich al's praktikabel, alle Unterlagen, die fur
einen Studienteilnehmer bendtigt wurden, in einer Klarsichthiille zu sasmmeln und erst die fertigen
Klarsichthilllenpackchen an die Arzte und Arztinnen auszuteilen. Ein Packchen enthielt je einen
mit Barcodenummern versehenen Fragebogen, eine von den Eltern zu unterschreibende Einwilli-
gungserklarung fur die Blutabnahme und die Teilnahme an dem Entwicklungstest, die Blutrohr-
chen fur Kind und Mutter, jeweils mit Barcode versehen (je zwei Serum- und EDTA-Rohrchen
und zwel Rohrchen zum Einfrieren der Serumreste) und zwel Padiatriebelege fur das Labor.

Bei StudienabschluR erhielten die Kinderarztinnen und -Arzte pro teilnehmendem Mutter-Kind-
Paar 60 DM als Aufwandsentschadigung fur die Blutabnahmen.

2.1 Fragebogen

Bei der Entwicklung des Fragebogens wurden die Fragebogen der MAS-90-Studie (MAS = Mul-
tizentrische Allergie-Studie) und der KESS-Skalen (KESS = im Rahmen der MAS-Studie Uber-
setzte und gekirrzte KID-Skalen (Reuter and Wozniak, 1996)) zur Hilfe genommen, die ebenfalls
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bei der MAS-90-Studie verwendet wurden (Kulig et al., 1998).

Der Fragebogen untergliedert sichin drel Teile.

Zu dem Teil | des Fragebogens gehoren folgende Rubriken:

e Angaben zur Lebenssituation:
Abgefragt werden hier Alter und Anzahl der zu dem Haushalt gehdrenden Personen, sowie
Sozialstatus und Nationalitat. Diese Fragen wurden teilsmit Hilfe von Fragen ausder MAS-
Studie und teils selbst entwickelt.

¢ Angaben zum Kind:
Diese Fragen beziehen sich auf die Versorgung, die Ernahrung und den Gesundheitszustand
des Kindes. Zum Tell stammen die Fragen ebenfalls aus der MAS-Studie und zum grof3e-
ren Teil sind sie selbst entworfen. Diese Fragen werden in der vorliegenden Arbeit nicht
verwendet.

e Angaben zur Schwangerschaft:
Hier werden Fragen zu Ernahrung und Nikotinabusus wahrend und nach der Schwanger-
schaft, Alkoholabusus kurz vor, wahrend und nach der Schwangerschaft, Sport wahrend
und nach der Schwangerschaft, Grof3e und Gewicht von Mutter und Vater und Einsetzen
der Menstruation nach der Schwangerschaft beantwortet. Die Fragen zur Schwangerschaft
wurden selbst entwickelt.

Der zweite Teil des Fragebogens enthalt Fragen zur Entwicklung des Kindes, die vollstandig aus
den KESS-Skalen stammen. Auch die Temperamentfragen desdritten Teilswurden aus den KESS-
Skalen Ubernommen. Auferdem erganzen zehn Fragen von Dr. P. Melchers, Koln, zur Entwick-
lungsdiagnostik bei der U6 den Fragebogen, die anhand der KESS-Skalen validiert werden sollten.

Die bei der Auswertung beriicksichtigten Fragen finden sich in Anhang B.

In der Regel fullten die Mitter, Véater oder beide Elternteile gemeinsam den Fragebogen sel bstan-
dig aus. Bei etwa einem Viertel der nicht deutschen Teilnehmerinnen (ca. 5 % aller Mtter) halfen
beim Ausfillen die Mitarbeiter der Studie oder das Praxispersonal.

2.2 Gewinnungund Transport der Blutproben

Die Blutproben wurden vends von den Kinderarzten und -Arztinnen so, wie es in den Praxen
ublich war, gewonnen. Bei den Mittern wurde in der Regel aus der Cubitalvene, bei den Kindern
sowohl der Cubitalvene a's auch Venen des Handriickens, des FulRriickens und des Schadels Blut
entnommen und entweder direkt in die dafur vorgesehen Rohrchen getropft oder erst mit einer
Einmal spritze entnommen und dann umgefiillt. Nach dem Ermessen der Eltern und der Arzte und
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Arztinnen wurde entschieden, ob die Entnahmestelle des Kindes vorher mit einem durch die Stu-
die bereitgestellten Emla-Pflaster anasthesiert wurde.

Nach Entnahme wurde das Blut durch die Mitarbeiter der Eisenstudie (B. Andres, C. Eckert, B.
Eisenreich, M. Schmidt, |. Steffen, |. Wagener) direkt abgeholt und zum Labor transportiert. Dort
fand die Auswertung von Blutbild, Eisen, Ferritin und Transferrin vor 15.00 Uhr direkt statt. Der
Groliteil der Blutabnahmen erfolgte zwischen 8.00 und 12.00 Uhr. Die Lagerungszeit der Proben
betrug im Durchschnitt etwa dreieinhalb Stunden, wobei etwa 30 Prozent in dieser Zeit im Kuhl-
schrank aufbewahrt wurden.

Etwa funf Prozent der Blutabnahmen fanden nach 14.00 Uhr statt und konnten somit erst am
nachsten Tag ausgewertet werden, nachdem sie tiber Nacht gekiihit gelagert wurden. Drei Proben
wurden per Post geschickt (etwadrei Tage Lagerung ohne Kithlung), und funf Proben wurden drei
Tage gekihlt gelagert.

Die Ergebnisse der Blutuntersuchungen teilten die Kinderarzte und -Arztinnen den Studienteilneh-
mern mit.

2.3 Labor

Die Auswertung der Blutproben erfolgte im Zentrallabor des Virchow-Klinikums. Direkt nach
Eintreffen der Blutproben wurden Blutbild, Eisen, Ferritin und Transferrin bestimmt. Das Restse-
rum wurde bei -20 Grad Celsius fur ein bis zehn Monate eingefroren. Es diente der Bestimmung
der Konzentration des |6slichen Transferrinrezeptors.

Die Bestimmung von Eisen, Transferrin, Ferritin und Transferrinrezeptor aus 700! Serum erfolgte
mit den folgenden Methoden:

e Die Eisenkonzentration wurde durch einen Zweipunkt-Kinetiktest mit Hilfe von Vitros Fe-
Analysepléattchen der FirmaVitros Chemistry Products gemessen (siehe Tabelle 2.1 auf Seite
38). Hierbei wird das Eisen nach Abspaltung von Transferrin und anschlief3ender Reduktion
durch Ascorbinsaure an ein Chromogen gebunden und die Eisenkonzentration durch pho-
tometrische Messung mit Vitros 111 der Firma Kodak bei 600nm bestimmt (Thomas, 1992;
Wick et al., 1996).

e Ferritin wurde anhand von Tina-quant Ferritin der Boehringer Mannheim Systems durch
immunturbidimetrischen Messung mit dem Hitachi (Firma Boehringer Mannheim) mit Re-
aktionsverstarkung durch an die Ferritinantikorper gebundene Latexpartikel quantifiziert
(Muller, 1993; Wick et a., 1996).
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Tabelle 2.1: Methoden zur Bestimmung der Eisenstatusindikatoren.

Bestimmungsmethoden
Parameter Methode Gerétetyp
Eisen Zweipunkt-Kinetiktest mit  Vitros Fe-  Vitros |l (Kodak)
Analysepléttchen der Firma Vitros Che-
mistry Products bei 600 nm

Ferritin immunturbidimetrische Messung mit Tina-  Hitachi (Boehringer Mannheim)
guant von Boehringer Mannheim bei 700
nm

Transferrin immunturbidimetrische  Messung  (ent-  Hitachi (Boehringer Mannheim)
wickelt im Virchow-Klinikum) bei 340
nm

Loslicher Transferrinrezeptor quantitativer enzymimmunometrischer Test MR 7000 (Dynatech)
mitiDeA™ sTfR IEMA von Orion Diagno-
stica

Leukozyten Widerstandsmef3prinzip und optisches Prin-  Cell-Dyn 3500 (Abbott)
zip

Thrombozyten, MPV, Erythrozyten,  Widerstandsmef3prinzip und volumetrische  Cell-Dyn 3500 (Abbott)

MCV Absolutmessung

Hamoglobin Hamogl obincyanidmethode Cell-Dyn 3500 (Abbott)

MCH, MCHC, Hamatokrit Berechnung nach Cell-Dyn 3500 (Abbott)
MCH (P9)= g

_Hb (g
MCHC (g/l Erythrozyten)_#
Hkt=MCV (fl) - Erythrozyten (u|'1)

e Fur die Transferrinbestimmung wurde eine im Virchow-Klinikum entwickelte immuntur-
bidimetrischen Messung bei 340 nm mit Hitachi der Firma Boehringer Mannheim durch-
gefuihrt. Nach Messung dieser beiden Werte konnte die Sattigung des Transferrins mit Eisen
nach der Formel berechnet werden:

Transferrinsittigung (%) — Scrumetsen (ugfdl) 4,

TEBK(ug/dl)

_ Serumeisen (ug/dl)
— Transferrin (ng/dl)

- 70,9

beziehungsweise

Transferrinsattigung (%) — Serumetsen (umolfl) 4,

TEBK (zmol/T)

_ Serumeisen (zmol/l)
— Transferrin (mg/dI)

- 398
Dabei gilt

TEBK (ug/dl) = Transferrin(mg/dl) - 1,41,
beziehungsweise

TEBK (umol/l) = Transferrin(g/l) - 25,2  (Thomas, 1992).

e Die Konzentration des Transferrinrezeptors wurde ermittelt durch einen quantitativen en-
zymimmunometrischen Test mit Hilfe desiDeA”™ sTfR IEMA-Tests der Firma Orion Dia-
gnostica. Hierbel wurde die Serum-Probe mit monoklonalen anti-TfR-Antikorpern versetzt,
nach einer Inkubationszeit gewaschen und die verbliebenen Antikorper (direkt proportional
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zu der Menge der vorhandenen Transferrinrezeptoren) photometrisch bei 405 nm (MR 7000
der Firma Dynatech) bestimmt (Wick et al., 1996).

e Aus 250 pl EDTA-Blut wurde mit den folgenden Methoden ein kleines Blutbild gewonnen:

Die Bestimmung von Leukozyten-, Thrombozyten- und Erythrozytenzahlen, sowie Hamo-
globin, Hamatokrit (Hkt), Red Cell Distribution Width (RDW), Mean Corpuscular Volume
(MCV), Mean Corpuscular Hemoglobin (MCH), Mean Corpuscular Hemoglobin Concen-
tration (MCHC) und Mean Platelet Volume (MPV) wurde mit Hilfe des Cell-Dyn 3500 der
Firma Abbott durchgefiihrt. Dabel wurde die Leukozytenzahl durch doppelte Zahlung in
getrennten Kanalen - Widerstandsmef3prinzip und optisches Prinzip - erfalst. Thrombozy-
ten, MPV, Erythrozyten und MCV wurden nach dem Widerstandsmef3prinzip mit einem
von Behrens-Mel3wandler und durch volumetrische Absolutmessung gemessen. Die Be-
stimmung der Hamoglobinkonzentration erfolgte anhand der M ethamogl obincyanidmetho-
de und MCH und MCHC sowie Hamatokrit berechnet nach

Hamatokrit(%) = Eryt&rg/yt(?lr;zahl
_ Hamoglobin (g/l)
MCH(pg) Erythrozytenzahl (10%/1)
_ Hamoglobin (g/l)
MCHC(/d)) = “Famatokrit (i)

(Thomas, 1992).

2.4 Dateneingabe

Die Labordaten wurden doppelt eingegeben, die anderen einfach. Nach der Eingabe der Fra
gebdgen und Kopien von Mutterpa3 und Untersuchungsheft, erfolgte eine visuelle Uberpriifung
auf Vollstandigkeit.

2.5 Deéfinition zellularen Eisenmangelsund der Anamie

Fur den zur Bestimmung der Konzentration des |0slichen Transferrinrezeptors (STfR) verwendeten
Test der Firma Orion Diagnostica gilt fur Erwachsene ein 95%-Konfidenzintervall von 1,3 bis 3,3
mg/I (Suominen et a., 1997). Danach liegt ein zelluarer Eisenmangel ab einer Konzentration von
tber 3,3 mg/l.

Eine Anamie wird in den meisten Untersuchungen fur Frauen im gebarfahigen Alter definiert als
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Hamogl obinkonzentration unter 12 g/dl (Cook et a., 1986; Thefeld and Ellert, 1998; Ferguson
et a., 1992; Kuvibidilaet a., 1996). Dieser Grenzwert wird in der vorliegenden Untersuchung
verwendet.

2.6 Statistik

Der grofdte Teil der Auswertung wurde mit Hilfe von SPSS (Version 8.0) durchgefiihrt. Die Be-
rechnung der 95%-Konfidenzintervalle fur die Prozentwerte der mitterlichen Soziodemographie
erfolgte nach Clauf3 und Ebner (1977). Fur den Binomialtest wurde ein MS-DOS-Programm von
G. von Collani (1987) verwendet.

2.6.1 Gruppierung der metrischen Variablen

Fur die Analysen, in denen bevorzugt gruppierte Variablen (Mittelwert- und Kreuzvergleiche, lo-
gistische Regression) verwendet werden und fur die Beschreibung der Stichprobe, erfolgt eine
Aufteilung der metrischen Variablen in Gruppen.

Das Familiennettoeinkommen ist zum einen in Anlehnung an die Armutsgrenze in Deutschland
fur 1997 aufgeteilt in Einkommen unter und Uber der Armutsgrenze (bis 1500 und Uber 1500
DM). Dabel liegt die Armutsgrenze 1997 bei 1355 DM (die Halfte des Durchschnittseinkommens)
(bmb+f, 1998). Zum anderen ist es wie die anderen metrischen Variablen in kleinere Untergruppen

gesplittet.

Die Gruppierung des miitterlichen Body-Mass-Index erfolgte nach dem Institute of Medicine
(1990) in die Gruppen ,niedrig* (< 19,8), ,normal“ (19,8-26,0), ,hoch* (> 26,0-29,0) und ,adi-
pos'.

Bel der Gliederung des kindlichen Geburtsgewichts verwendete gruppenbildende Grenzen sind

< 2500 g fur niedriges Geburtsgewicht, 2500-4000 g fur normales und > 4000 g fur hohes Ge-
burtsgewicht (Institute of Medicine, 1990).

Fur die Schwangerschaftsdauer erfolgt die Einteilung in Gruppen so, dal3 eine Gruppe die Friihge-
burten (vor der vollendeten 37. Schwangerschaftswoche (Goerke et al., 1997)) enthdt. Die tbrigen
metrischen Variablen (Alter der Mutter, Zahl der Kinder, Stilldauer) sind in Gruppen von moglichst
ahnlicher Grofie eingeteilt.

2.6.2 Beschreibung der Stichprobe

Die Soziodemographie der Stichprobe wurde mit der der Berliner Gesamtbevolkerung verglichen.
Dabei dienen fir den Vergleich von Alter, Nationalitat und Berufstatigkeit der Mutter Zahlen Uiber
M utter mit Kindern unter drei Jahren (Statistisches Landesamt Berlin, 1998). Diefir den Vergleich
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verwendete Kinderzahl stammt aus der gleichen Erhebung fur Berlin, wobei das Alter der Kinder
nicht berticksichtigt ist. Die Angaben zu Schulabschlul und Berufsausbildung werden nicht mit
dem Berliner Mikrozensus verglichen, da hier weder digjenigen erfaldt sind, die die Schule ohne
Abschluf3 verlief3en noch die, die noch keine Berufsaushildung vorweisen kdnnen.

Die Angaben Uber das Nettoeinkommen von Berliner Familien entstammen dem Mikrozensus von
April 1997 und beziehen sich auf ale Familien, unabhangig davon, ob Kinder vorhanden sind (Sta-
tistisches Landesamt Berlin, 1997). Dadie genaue Armutsgrenze fur Deutschland (1997) weder in
der vorliegenden Befragung noch im Mikrozensus genau erfaldt wird, wird ersatzweise in Annahe-
rung an die tatsachliche Armutsgrenze ein Familiennettoeinkommen fur die Studie von bis 1500
DM und fur den Mikrozensus bis 1400 DM verwendet. Es ist zu beachten, dal3 im Mikrozensus
Gruppen ab einer Grof3e von unter 5000 ausgeschl ossen werden.

Der Vergleich mit der gesamtdeutschen Bevolkerung erfolgt anhand von Daten einer reprasentati-
ven deutschlandweiten Befragung aus dem Jahr 1997 (Bergmann et al., 2000). Dabel wurden in
der deutschlandweiten Befragung Eltern ohne Deutschkenntnisse ausgeschlossen, weswegen der
Auslanderinnenanteil nicht reprasentativ ist.

Fur die Berechnung der 95%-Konfidenzintervalle der prozentualen Anteile der Stichprobe an so-
ziodemographischen Merkmalen wurde zuerst der Standardfehler s, des Prozentsatzes p in der
Stichprobe berechnet mit der Formel

~/p1-p)  /p-q 1
S = = - ,wobei g=1-p.

Das 95%-Konfidenzintervall wurde dann ermittelt nach der Formel p + 1,96 s, (Claul? and Ebner,
1977). Die Abweichung zwischen den Prozentsatzen der Stichprobe und den Vergleichszahlen
aus Berlin und Gesamtdeutschland sind signifikant, sobald die Prozentsatze der Vergle chsdaten
aul3erhalb der Vertrauensgrenzen liegen.

Zusatzlich wurde ein Chiquadrat-Test, um die Soziodemographie der Stichprobe mit der Berlin-
und der Deutschland-weiten Soziodemographie zu vergleichen.

Nach der Berechnung der theoretischen Pravalenzen von Eisenmangel fur den Fall, dal3 die Sozio-
demographieder Stichprobe der von Deutschland und Berlin entsprechen wiirde (Dreisatz) erfolgte
ein Binomialtest, der die Signifikanz der Unterschiede zwischen den Pravalenzen aufdeckte (siehe
Kapitel 4, Seite 70, Tabelle 4.1).
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2.6.3 Analysen in Bezug auf die Eisenstatusindikatoren

Mitterliche Hamoglobinkonzentration und die Konzentration des |0slichen Transferrinrezeptors
zum Zeitpunkt der Befragung sowie ihre minimale Hamoglobinkonzentration in der Schwanger-
schaft werden bel der weiteren Auswertung al's abhangige Variablen betrachtet. Dabel ist die mini-
malein der Schwangerschaft gemessene Hamogl obinkonzentration die geringste in den Mutterpal3
eingetragene Konzentration, unabhangig von der Schwangerschaftswoche der Messung.

Verwendete M ethoden sind die Haufigkeitsanalyse, Analysis of Variance (ANOVA) der Mittelwer-
te, Kreuzvergleiche, logistische Einzelregression, Korrelationsanalyse, multiple lineare Regressi-
onsanalyse und multiple logistische Regressionsanalyse. Die Ubertragung Pravalenz von Eisen-
mangel der Stichprobe auf Berlin und Deutschland erfolgte mit Hilfe von Dreisatz; der Test auf
signifikante Unterschiede zwischen den so erhaltenen Pravalenzen und den Pravalenzen der Studie
erfolgte mit Hilfe eines Chiquadrat-Tests.

ANOVA der Mittelwerte

Der Vergleich der Mittelwerte der drel betrachteten abhangigen Variablen erfolgte in Bezug auf
Untergruppen verschiedener gruppenbildender Variablen. Dabei wurde zunachst ein Test auf Ho-
mogenitat der Varianzen (Levene-Test) durchgefuihrt. Liegt die Signifikanz fur den Levene-Test
bei p < 0,05, so kann die ANOVA durchgefuihrt werden. Die Arbeitshypothese lautet hier: ,Es
gibt Unterschiede zwischen den Mittelwerten.” Die Nullhypothese lautet:, Es gibt keine Unter-
schiede zwischen den Mittelwerten.” Dabei wird das Signifikanzniveau fur die ANOVA auf p <
0,1 festgel egt.

Kreuzvergleiche und logistische Einzelregression

Anhand von Kreuzvergleichen wurde nur fur die Konzentrationen von Hamoglobin und 16slichem
Transferrinrezeptor die Pravalenz in den Untergruppen ermittelt. Dabei gilt als Grenze fur Hamo-
globin eine Konzentration unter 12 g/dl (Thefeld and Ellert, 1998) und fir den |6slichen Transfer-
rinrezeptor Uber 3,3 mg/l (Suominen et al., 1997). Die verwendete Methode ist ein Chiquadrat-
Test, wobei die Signifikanzgrenze auf 0,1 festgelegt wurde.

Zur Ermittlung der Odds-Ratios fir die verschiedenen Einfluf3variablen diente bel der logistischen
Einzelregression die Einschlulimethode. Dabei sind die Odds-Ratios statistisch signifikant, wenn
das Konfidenzintervall 1,0 ausschlief3t.
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Korrelationen

Korreliert wurden die mutterlichen Konzentrationen von Hamoglobin und [6slichem Transferrinre-
zeptor sowie der minimalen Hamogl obinkonzentration in der Schwangerschaft zum einen mit den
Konzentrationen von Hamoglobin und 16slichem Transferrinrezeptors des Kindes zum Zeitpunkt
der Befragung. Zum anderen wurden die mitterlichen Eisenindikatoren mit den aus der multi-
plen linearen Regression als signifikant hervorgegangenen Einflul3variablen korreliert. Um den
Vergleich zwischen den Eisenstatusindikatoren nachvollziehen zu konnen, finden sich hier auch
die Korrelationen jedes Indikators mit den in der linearen Regression fir die beiden anderen Indi-
katoren signifikanten EinfluRvariablen. Bei den Korrelationen gilt das Ergebnis als signifikant ab
einem p < 0,05.

Multiple lineare und multiple logistische Regression

Die multiple lineare (Vorwarts-Methode) und die multiple logistische Regression (Methode: vor-
warts bedingt) enthalten nur Einfluf3variablen, die entweder bei den vorher beschriebenen Analy-
sen und bel Einbeziehung aler vorher verwendeten Variablen in dielineare Regression signifikante
Ergebnisse zeigten oder die die gesamtein die Analyse einbezogene Fallzahl nicht zu stark ernied-
rigten. Deswegen wurde die Zahl der Kinder, Uber die vergleichsweise wenig Daten vorliegen (n
= 322) nur fur die Regressionen des |0slichen Transferrinrezeptors einbezogen, fir den diese Va-
riable signifikante Ergebnisse vorweist. Aus demselben Grund wird das Geburtsgewicht (n = 345)
nur bel der linearen Regressionsanalyse der minimalen Hamoglobinkonzentration der Mutter in
der Schwangerschaft eingesetzt. Dabel wurden bei der multiplen logistischen Regression, wie bel
dem Chiquadrat-Test, nur die aktuellen Konzentrationen von Hamoglobin und l6slichem Trans-
ferrinrezeptor der Mutter as abhangige Variablen betrachtet. Die Grenzwerte wurden ebenfalls
wie bel den Kreuzvergleichen gewahit. Die Ergebnisse sind signifikant ab einem p < 0,1. Fur die
Odds-Ratiosliegt ein signifikantes Ergebnis vor, wenn 1,0 aul3erhalb des Konfidenzintervallsliegt.



Kapitel 3
Ergebnisse

Als Indikatoren fur den aktuellen mitterlichen Eisenstatus dienen die im Rahmen der Studie ge-
messenen Konzentrationen von Hamoglobin (Hb) und dem |6slichen Transferrinrezeptor (STfR).
Dabei wird die Konzentration des 10slichen Transferrinrezeptors as Leitindikator fur einen zel-
luldren Eisenmangel verwendet, da er im Gegensatz zu Ferritin kein Akute-Phase-Protein und
somit stabiler ist. Die Hamoglobinkonzentration dient als Indikator fir Funktionseisen.

Nach einer Beschreibung von Soziodemographie, L ebenswel se und Angaben zur Schwangerschaft
der untersuchten Stichprobe folgt die Darstellung der Pravalenz von zellularem Eisenmangel und
Anamie sowieder Mittelwerte von den Eisenstatusindikatoren bei der gesamten Stichprobe und bei
Untergruppen der gruppenbildenden Variablen. Die darauffolgenden Korrelationen und multiple
lineare sowie multiple logistische Regressionsanal yse lassen den Zusammenhang der miitterlichen
Konzentrationen von Hb und sTfR mit unterschiedlichen Variablen erkennen.

Bei der Beschreibung aller Ergebnisse beziehen sich die genannten Variablen auf die Multter, so-
weit sie nicht anders gekennzeichnet sind.

3.1 Beschreibung der Stichprobe

3.1.1 Soziodemographie

Die Altersverteilung der Mitter ist der einzige soziodemographische Indikator, der sich nicht si-
gnifikant von der bundesweiten reprasentativen Befragung junger Eltern (n = 5900), die im glei-
chen Zeitraum durchgefuihrt wurde unterscheidet (Bergmann et al., 2000). Das Familiennettoein-
kommen der Stichprobe ist vergleichbar mit dem aller Berliner Familien (Statistisches Landesamt
Berlin, 1997). Alle anderen soziodemographischen Merkmale unterscheiden sich signifikant von
Berlin- (Statistisches Landesamt Berlin, 1998) beziehungsweise bundesweiten Daten (Anhang A
Tabelle A.1, Seitel).
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Alter

In dem Altersbereich 25 bis 29 (32,9 %) und 30 bis 34 Jahre (36,8 %) finden sich mehr als zwei
Drittel aler Mitter. Das Ubrige Drittel verteilt sich unter den bis 24- (15,5 %) und ab 35-jahrigen
(14,8 %) Muttern. Das Alter der Probandinnen ist somit vergleichbar mit der bundesweiten Alters-
struktur (Wagener et a., 1999a), (Wagener et al., 1999b)(Wagener et al., 2000).

Signifikante Unterschiede der Altersgruppenin Bezug auf die Berliner Bevolkerung finden sich bel
den Muttern Uber 30. Dabei sind die 30- bis 34-jahrigen in der Studie (Cl = 32,3-37,3 %) starker
vertreten als in Berlin (31,9 %). Die ab 35-jahrigen dagegen haben an der Berliner Bevolkerung
(19,4 %) einen grofReren Anteil as an der Stichprobe (Cl = 11,5-18,1 %).

Familiennettoeinkommen

12,3 % der Miitter, die an der Studie teilnahmen haben ein Familiennettoeinkommen unter oder
nahe der Armutsgrenze (9,0-15,6 %). Die Zahlen fur Berlin entsprechen diesem Antell (15,1 %).

Zahl der Kinder

Fast die Halfte der Probandinnen (45,7 %) haben ein Kind, 37 % weisen zwei und 17,4 % ab drei
Kinder auf.

Nach dem statistischen Landesamt gibt es in Berlin (55,6 %) mehr Mitter mit nur einem Kind
asin der Studie (Cl = 40,3-51,1 %). Dagegen nahm an der Untersuchung (Cl = 13,3-21,5%) ein
grof3erer Anteil an Muttern mit ab drei Kindern teil, als er in Berlin vertreten ist (9,5 %).

Schulabschluf® der Mutter

Etwa ein Drittel der Studienteilnehmerinnen weisen Abitur (34,7 %, CI = 30,1-39,3 %) auf. Das
sind signifikant mehr Abiturientinnen als sie bundesweit vertreten sind. Ein weiteres Drittel der
Mitter (34,2 %, Cl = 29,6-38,8 %) sind Realschul- und 18 % (Cl = 14,3-21,7 %) Hauptschul ab-
solventinnen. Diese beiden Gruppen sind wiederum bundesweit deutlich haufiger vertreten. 8,4 %
der Probandinnen erreichten die Fachhochschulreife, und 4,7 % der Mutter verlief3en die Schule
ohne Abschluf (Wagener et a., 1999a), (Wagener et al., 1999b), (Wagener et a., 2000).

Berufsausbildung der Mutter

Mehr als die Halfte der Probandinnen haben eine Lehre (41,0 %, Cl = 37,2-44,8 %) oder eine
Fachschule (16,3 %, CI = 11,7-20,8 %) abgeschlossen. Einen Hochschulabschlufd weisen 19,8 %
(Cl = 15,9-23,7 %) der Mutter auf. 23 % der Mitter haben ihre Berufsausbildung (noch) nicht
abgeschlossen (CI = 18,9-27,1 %).

In der bundesweiten Befragung ist der Anteil der Mutter mit Lehre (64,1 %) hoher als in der



3.1 Beschreibung der Stichprobe 46

vorliegenden Studie. Dagegen gibt esin Deutschland weniger M utter mit Hochschulabschluf3 (12,3
%) sowie ohne Berufsausbildung (10,0 %) as sie in der Untersuchung vertreten sind. Der Antell
der Miitter, die bundesweit einen Fachschulabschluf? vorweisen konnen (11,7 %) unterscheidet
sich nicht signifikant von dem der vorliegenden Stichprobe.

Berufstatigkeit der Mutter

80,7 % der Mtter gaben im Rahmen der Studie an, nicht berufstatig zu sein. Dagegen sind nur
54,2 % der Berliner Miitter nicht berufstétig.

Nationalitat der M utter

Die Miitter nicht-deutscher Nationalitét machen in der Studie einen Anteil von 19,2 % aus (Cl =
15,6-22,8 %).

In Berlin liegt dieser Anteil mit 26,4 % hoher; in der bundesweiten Befragung ist dieser Anteil
geringer (4,5 %), da nicht-deutschsprachige M itter ausgeschlossen waren.

Von den nicht-deutschen Mittern der vorliegenden Untersuchung sind fast die Halfte (41,9 %)
turkischer Abstammung und 26,7 % anderer Nationalitat als die im Fragebogen vorgegebenen.
Die Ubrigen Nationalitaten finden sich in Anhang A, Tabelle A.1, Seitel.

Zusammenfassend kann gesagt werden, dal3 die Altersstruktur in der untersuchten Stichprobe
mit der bundesweiten, aber nicht mit derjenigen von Mdittern in Berlin vergleichbar ist: die Grup-
pe der 30- bis 34-jahrigen ist Uber-, altere Mitter (Uber 35 Jahren) sind unterreprasentiert. Die
Bildungsstruktur unterscheidet sich deutlich von derjenigen der bundesweiten Bevolkerung (Uiber
die Berliner Bevolkerung lagen keine Angaben zu Bildungsabschlissen vor). Mitter mit Abitur
sind deutlich Uber- und Mitter mit mittleren Abschliissen unterreprasentiert. \Weitergehende Bil-
dungsabschliisse waren ebenfalls im mittleren Bereich (Lehre) seltener und Hochschul abschlisse
haufiger als bundesweit vorhanden.

Die Verteilungen der tibrigen soziodemographischen Merkmale (Zahl der Kinder, Berufstatigkeit,
Einkommen und Nationalitat) unterscheiden sich samtlich von derjenigen der Berliner Bevolke-
rung (bundesweite Verglei chszahlen lagen nicht vor). In der untersuchten Stichprobe sind Mtter
mit mehreren (mehr als zwel) Kindern, ohne Berufstatigkeit und mit deutscher Nationalitét tber-
reprasentiert.

Die Verteilungen der soziodemographischen Merkmale weisen insgesamt darauf hin, dald in der
untersuchten Stichprobe mehrfachgebarende Mitter (Anfang 30) aus bessergestellten Familien, in
denen sich gut ausgebildete Frauen (zunachst) ohne Berufstatigkeit ihren Kindern widmen konnen,
im Vergleich zur Berliner Bevolkerung haufiger vertreten sind.
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3.1.2 Lebensgewohnheiten und Schwanger schaft

Die Ergebnisse zu Lebensgewohnheiten und Schwangerschaft finden sich in Anhang A, Tabelle
A.2, Seitell.

Alkoholkonsum

Fast drei Viertel der Miitter (72,4 %) geben an, in der Schwangerschaft nie Alkohol getrunken zu
haben. Ein Viertel nahm in der Schwangerschaft selten (26,7 %) und 0,9 % ofter Alkohol zu sich.

Nach der Schwangerschaft halbiert sich die Gruppe der Frauen, die nie Alkohol trinken (37,3 %).
Dafur wachst die Gruppe derer, die selten Alkohol zu sich nehmen auf das doppelte und macht
somit mehr als die Halfte aller Mitter aus (54,6 %). Der Anteil der Miitter, die ofter Alkohol
konsumieren, macht nach der Schwangerschaft 8,1 % aus.

Vegetarische Ernahrung

Mehr asdie Halftealer Mitter ernahrt sich gar nicht (53,5 %) und etwaein Drittel nur selten vege-
tarisch (35,0 %). Die Ubrigen Mutter achten zum Grof3teil vorwiegend auf vegetarische Erndhrung
(10,2 %), und zum geringeren Teil erndhren sie sich ausschliefdlich vegetarisch (1,3 %).

Rauchen

In der Schwangerschaft rauchten fast ein Drittel aller Mitter (27,1 %). Dieser Anteil steigt bis zu
dem Studienzeitpunkt auf ein gutes Drittel (35,3 %). Die ubrigen zwei Drittel sind Nichtrauche-
rinnen.

Passivrauchen in der Schwanger schaft

Etwaein Funftel der Mitter waren in der Schwangerschaft nie dem Passivrauchen ausgesetzt (22,4
%). Fast zwel Drittel dagegen hielt sich selten in verrauchten Raumen auf (61,7 %) und 15,9 %
ofter.

Sport

Mehr als80 % aller Mitter trieben in der Schwangerschaft nicht regelmaldig Sport (83,4 %). Dieser
Anteil verringert sich nach der Schwangerschaft auf 75 %. Die tUbrigen Mtter betétigten sich
regelmanig sportlich.

Einsetzen der Menstruation nach der Geburt

Bel etwa drel Viertel der Mtter setzte die Menstruation innerhalb des ersten Jahres nach der
Entbindung wieder regelmaldig ein (73,8 %). In 18,1 % der Falle setzte die Menstruation post
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partum unregelmaidig ein und bel 8,1 % hatte sie zu dem Zeitpunkt der Studie noch nicht wieder
eingesetzt.

Starke der Menstruationsblutung

Knapp zwei Drittel der Mitter haben eine maldige Menstruationsblutung (56,5 %). Mehr as ein
Drittel zeigen eine starke Blutung (37,9 %) und 2,6 % kaum Blutungen.

Stilldauer

Die Gruppe mit der geringsten Stilldauer (0 bis 1 Monat) macht von allen Mttern den geringsten
Anteil aus (14,5 %). Digjenigen, die 2 bis 4 Monate stillen, stellen dagegen mit einem Anteil von
einem Viertel die grofte Gruppe dar (26,5 %). Die Ubrigen drei Gruppen machen jeweils etwa ein
Funftel aller Frauen aus (5 bis 6 Monate: 18,6 %, 7 bis 9 Monate: 20,5 %, Uber 9 Monate: 19,8
%).

Body-M ass-1 ndex

Ein Funftel aller Mitter (15,2 %) hat mit unter 19,8 einen niedrigen Body-Mass-Index. Einen
normal en Body-Mass-Index zwischen 19,8 und 26 weisen mehr als die Halfte der M utter auf (58,5
%), und ein hoher Body-Mass-Index kommt bei 12,8 % vor. Die kleinste Gruppe (8,4 %) ist adipos
mit einem Body-Mass-Index von tiber 29.

Schwanger schaftsdauer

Eine Schwangerschaftsdauer von 37 Wochen und weniger kam bei 14,5 % der Studienteilnehme-
rinnen vor. 8,9 % der Schwangerschaften endete nach 38 und 15,7 % nach 39 Wochen. Etwa die
Halfte der Schwangerschaften hatten eine normale Dauer von 40 (23,4 %) oder 41 Wochen (25,4
%). 12,1 % der Schwangerschaften betrugen 42 Wochen und langer.

Geburtsgewicht

79,4 % aller zum Zeitpunkt der Studie einjahrigen Kinder kamen mit einem Gewicht zwischen
2500 und 4000 g zur Welt. Je etwa ein Zehntel liegen dartiber (12,2 %) und darunter (8,4 %).

3.2 Konzentrationen von Hamoglobin und loslichem Transfer -
rinrezeptor der Mutter

Im Folgenden wird das Auftreten von Eisenmangel bei den Probandinnen beschrieben, definiert
anhand von |oslichem Transferrinrezeptor und Hamoglobin. Dabei werden betrachtet: Pravalenz



3.2 Konzentrationen von Hamoglobin und |6slichem Transferrinrezeptor der Mutter 49

von Eisenmangel, Eisenmangel in Abhangigkeit von gruppenbildenden Variablen, Einfluld der Va-
riablen in der multivariaten Analyse und Zusammenhang zwischen mutterlichen und kindlichem
Eisenstatus.

3.2.1 Pravalenzin der Stichprobe

Die Hamoglobinkonzentration ist der gangigste Indikator fur das Funktionseisen und der 16sliche
Transferrinrezeptor, der den zellularen Eisenbedarf reprasentiert, hat gegentiber Ferritin den Vor-
tell hat, dal3 er kein Akute-Phase-Protein ist. Deswegen werden in den folgenden Ausfihrungen
nur diese beiden Indikatoren betrachtet. In Anhang A zeigt Tabelle A.3 auf Seitelll die Mittelwer-
te und die Pravalenz von abwei chenden Werten der beiden Indikatoren.

Bei fast einem Zehntel (9,5 %) der Miitter liegt ein zellularer Eisenmangel vor, bei 4,0 % ene
Haufigkeiten (%)

10 — 9,5

4,0

2,2

- l
0 zellulérer Andmie  Eisenmangel-
Eisenmangel anamie

Abbildung 3.1: Haufigkeit von zellularem Eisenmangel,
Anamie und Eisenmangel anamie der Mitter zum Zeitpunkt
der Studie.

Anamie und bei 2,2 % der Miitter eine Eisenmangelanamie (Abbildung 3.1, Seite 49) (Wagener
et a., 1999a), (Wagener et a., 1999b), (Wagener et a., 2000). Die mittlere Hamoglobinkonzen-
tration in der Stichprobe betragt 13,7 g/dl, die mittlere Konzentration des sTTR liegt bei 2,22 mg/I
(Median: 1,98 mg/l).

Das 90. Perzentil der Konzentration des sTfR findet sich bel 3,27 mg/l. Die tbrigen Perzentilan-
gaben fir den 16slichen Transferrinrezeptor (auch in Bezug auf verschiedene Altersgruppen) zeigt
der Anhang A in Tabelle A 4, Seite 1.

Beim Vergleich der 90. Perzentile bel den verschiedenen Altersgruppen zeigt digjenige der jing-
sten Miitter (bis 24 Jahre) die hochste Konzentration (4,67 mg/l). Die Gruppe von 25 bis 29 Jahren
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dagegen weist die niedrigste 90. Perzentile auf (3,14 mg/l). Die der alteren Mitter liegen dazwi-
schen ( 30-34 Jahre: 3,25 mg/l; ab 35 Jahre: 3,19 mg/l).

3.2.2 Pravalenzin Untergruppen

Nachfolgend werden die Pravalenz von Eisenmangel (Anhang A, Tabellen A.5, Seite I1l und A.6,
Seite V) und die Mittelwerte der Indikatoren (Anhang A, Tabellen A.7, Seite VI, A.8, Seite VIII
und A.9, Seite IX) in Abhangigkeit von verschiedenen gruppenbildenden Variablen beschrieben.
Dabei zeigt sich eine hohere Pravalenz von Eisenmangel bei bestimmten Risikogruppen, die cha-
rakterisiert sind durch Merkmale der Erndhrung (Fleischkonsum), Lebensweise (Alkohol, Rau-
chen) und Soziodemographie (z. B. Bildung, Zahl der Kinder).

Hb (g/dl) Hbmin (g/dl) STfR (mg/l)
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Abbildung 3.2: Mittelwerte mit 95%-Konfidenzintervallen in Abhangigkeit von der Nationalitat.

Nationalitat

Nicht deutsche Miitter zeigen sowohl in der Schwangerschaft (y = 10,8 g/dl, Cl = 10,6-11,1 g/dI)
as auch zum Zeitpunkt der Studie (y = 13,4 g/dl, CI = 13,2-13,7 g/dl) geringere Hamoglobin-
konzentrationen und auf3erdem hohere sTfR-Konzentrationen (y = 2,5 mg/l, Cl = 2,2-2,8 mg/l) as
deutsche Mtter (Hbmin: y = 11,3 g/dl, Cl = 11,2-11,4 ¢g/dl; Hb: y =13,8 g/dI, CI = 13,5-13,8 g/dl;
sTfR: y = 2,1 mg/l, Cl = 2,0-2,2 mg/l)(Abbildung 3.2, Seite 50).

Die Pravalenzen von Anamie und zellularem Eisenmangel zur Zeit der Studie liegen zwar fur
nicht-deutsche Mitter (Anamie: 6,5 %; zellularer Eisenmangel: 12,8 %) ebenfalls hoher als fir
deutsche Mtter (Anamie: 3,2 %; zellularer Eisenmangel: 8,0 %), die Unterschiede sind aber mit
p = 0,170 fur Anadmie und p = 0,179 fur zellularen Eisenmangel nicht signifikant (Wagener et d.,
1999a), (Wagener et al., 1999b), (Wagener et a., 2000).

Damit ist nicht deutsche Nationalitat sowohl in asauch nach der Schwangerschaft als Risikofaktor
fur geringere Hamogl obi nkonzentrationen und hohere sTfR-Konzentrationen anzusehen.



3.2 Konzentrationen von Hamoglobin und |6slichem Transferrinrezeptor der Mutter 51

Hb (g/dl) STIR (mg/l)

B T S
wo 1o f .....

207
13,5"'% """""""" %

T

13,0

T T T T T T
nie selten ofters nie selten ofters
Alkoholkonsum p.p. Alkoholkonsum p.p.
Abbildung 3.3: Mittelwerte mit 95%-Konfidenzintervallen bei steigendem Alkoholkonsum nach der Schwangerschaft.

Alkoholkonsum nach der Schwanger schaft

Bel steigendem Alkoholkonsum nach der Schwangerschaft sinkt die Pravalenz von Anamie und
zelluldrem Eisenmangel. Frauen, die nie Alkohol trinken, weisen die hochste Pravalenz von
Anamie (7,7 %, Odds-Ratio = 1) und zellularem Eisenmangel (12,4 %, Odds-Ratio = 1) sowie die
geringsten mittleren Hamoglobin- (y = 13,4 g/dl, ClI = 13,2-13,6 g/dl) und die hochsten mittleren
sTfR-Konzentrationen (y = 2,5 mg/l, Cl = 2,3-2,7 mg/l) auf. Bei Mittern, die selten Alkohol trin-
ken, findet sich die zweithdchste Pravalenz von Anamie (1,7 %, Odds-Ratio = 0,21) und zellularem
Eisenmangel (7,6 %, Odds-Ratio = 0,581), sowie die hochste mittlere Hamogl obinkonzentration
(Hb: y = 14,0 g/dl, CI = 13,8-14,1 g/dl) und die zweithdchste mittlere STfR-Konzentration (STfR:
y =2,1mg/l, Cl = 2,0-2,2 mg/l). Digjenigen, die ofter Alkohol zu sich nehmen weisen weder eine
Anamie, noch einen zellularen Eisenmangel auf und zeigen eine geringere mittlere Hamoglobin-
und sTfR-Konzentration als die Mutter mit mittlerem Alkoholkonsum (Hb: y = 13,9 g/dl, CI =
13,6-14,1 g/dl; sTfR: 1,7 mg/l, Cl = 1,5-1,9 mg/l; siehe Abbildung 3.3, Seite 51) (Wagener et al.,
1999a), (Wagener et al., 1999b), (Wagener et al., 2000). Diese Gruppe weist alerdings eine gerin-
ge Fallzahl auf (n = 4).

Rauchen zur Zeit der Studie Raucherinnen weisen eine hohere mittlere Hamoglobinkonzen-
tration (y = 13,9 g/dl, Cl = 13,7-14,1 g/dl) und eine niedrigere mittlere Konzentration des sTfR
auf (y = 2,1 mg/l, Cl =1,9-2,2 mg/l) as Nichtraucherinnen (Hb: y = 13,7 g/dl, CI = 13,5-13,8
g/dl; sTfR: y = 2,3 mg/l, Cl = 2,1-2,4 mg/l)(Abbildung 3.4 auf Seite 52). Die niedrigere Pravalenz
von zellularem Eisenmangel bei Raucherinnen (6,0 %) im Vergleich zu Nichtraucherinnen (9,3 %)
liegt mit p = 0,238 Ulber dem Signifikanzniveau von p = 0,1. Fur die Pravalenz von Anamie wird
das Signifikanzniveau noch starker Uberschritten (p = 0,749) (Wagener et al., 1999a), (Wagener
et al., 1999b), (Wagener et a ., 2000).
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Abbildung 3.4: Mittelwerte mit 95%-Konfidenzintervallen in Abhangigkeit vom Raucherstatus zum Zeitpunkt der Studie
Demzufolge neigen Nicht-Raucherinnen trotz geringerer Eisenreserven nicht haufiger zu einem
Eisenmangel als Raucherinnen.

Haufigkeit (%)
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Legende: [ sTfR>3,3mg/l, E Hb<12 g/l

Abbildung 3.5: Die Prévalenz von zellularem Eisenmangel und Anamie in Abhangigkeit vom Alter.

Alter, Berufsausbildung und Body-M ass-I ndex

Die jungsten Mtter haben am haufigsten Anamien (siehe Abbildung 3.5, Seite 52). Auch ein
Trend zu haufigerem zellularen Eisenmangel findet sich bei dieser Altersgruppe (obwohl dieses
Ergebnis nicht signifikant ist). In der Schwangerschaft findet sich dagegen die niedrigste mittlere
Hamogl obinkonzentration bei den atesten Muttern (Abbildung 3.6, Seite 53). Mtter ohne Berufs-
ausbildung und digjenigen mit dem niedrigsten Body-Mass-Index weisen ebenfalls die niedrigsten
Hamogl obi nkonzentrationen sowohl in as auch nach der Schwangerschaft auf.
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Abbildung 3.6: Mittelwerte und 95%-Konfidenzintervalle der mi-
nimalen Hamoglobinkonzentration der Mutter in der Schwanger-
schaft in Abhangigkeit vom Alter.

Alter Die hochste Pravalenz von Anamie weisen die jungsten Mitter von bis 24 Jahren auf (9,8
%, y = 13,6 g/dl, Cl = 13,2-13,9 g/dl, Odds-Ratio = 1). Bis zu einem Alter von 34 Jahren sinkt
die Pravalenz ab (25-29 Jahre: 3,7 %, y = 13,61 g/dl, Cl = 13,4-13,8 g/dl; 30-34 Jahre: 1,3 %, y
= 13,9 g/dl, ClI = 13,7-14,1 g/dl, Odds-Ratio = 0,12), um bei den altesten Mittern ab 35 wieder
anzusteigen (3,3 %, y = 13,8 g/dl, ClI = 13,6-14,1 g/dI). In der Schwangerschaft findet sich dagegen
bei den dtesten Mittern der niedrigste Mittelwert der minimalen Hamogl obinkonzentration von
alen Altersgruppen (y = 10,8 g/dl, CI = 10,6-11,1 g/dl) und bel den jungsten der zweitniedrigste
Mittelwert (y = 11,1 g/dl, CI = 10,9-11,4 g/dI).

Berufsausbildung Sowohl zum Zeitpunkt der Befragung (y = 13,5 g/dl, ClI = 13,3-13,8 g/dI)
als auch in der Schwangerschaft (y = 11,0 g/dl, CI = 10,8-11,2 g/dl) finden sich die niedrigsten
mittleren Hamoglobinkonzentrationen bei den Mttern, die (noch) keine abgeschlossene Berufs-
ausbildung vorweisen konnen. Digenigen mit Hochschulabschlu3 weisen die zweitniedrigsten
mittleren Hamoglobinkonzentration zum Zeitpunkt der Befragung (y = 13,7 g/dl, Cl = 13,4-13,9
g/dl) wie auch in der Schwangerschaft (y = 11,3 g/dl, ClI = 11,1-11,5 g/dl) auf. Dabei stimmt
der Mittelwert von Hamoglobin in der Schwangerschaft der Mutter mit Lehre (y = 11,3 g/dl, CI
=11,1-11,5 g/dl) mit dem der Hochschulabsolventinnen Uberein. Die aktuelle mittlere Hamoglo-
binkonzentration bei Mittern mit Lehre (y = 13,8 g/dl, Cl = 13,6-14,0 g/dI) liegt nur knapp tUber
der von den Hochschul absol ventinnen. Die hochsten mittleren Hamogl obinkonzentrationen finden
sich sowohl in (y = 11,4 g/dl, CI = 11,2-11,7 g/dl) as auch nach der Schwangerschaft (y = 14,0
g/dl, Cl =13,7-14,4 g/dl) bel den Mttern mit Fachschulabschlul3.

Somit finden sich die hochsten Hamoglobinkonzentrationen bei den Muttern mit Fachschulab-
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schluf3 und die geringsten bei denen ohne Berufsausbildung.

Fur Mitter mit unterschiedlichen Berufsausbildungen zeigen sich weder in Bezug auf die Prava-
lenzen von Anamie und zellularem Eisenmangel, noch in Bezug auf die mittleren Konzentrationen
des sTfR signifikante Unterschiede.

Hb (g/dl) Hbmin (o/dl)
150 -0t 125 - -0t
T e 120 -0
140 -0 115 - - - e
135 - P 110 7 - % """ % """"""""""
13,0 T T T T 10,5 T T T T
<198 19,8-26 > 26-29 > 29 <198 19,8-26 > 26-29 > 29
Body-Mass-Index Body-Mass-Index

Abbildung 3.7: Unterschiedlicher Body-Mass-Index der Mutter mit Mittelwerten und 95%-Konfidenzintervallen der aktuellen Hamogl obinkonzen-
tration und der minimalen Hamoglobinkonzentration in der Schwangerschaft.

Body-Mass-Index Mit steigendem Body-Mass-Index der Mutter nimmt sowohl ihre mittlere ak-
tuelle Hamogl obinkonzentration as auch der Mittelwert ihrer minimalen Hamoglobinkonzentra-
tion in der Schwangerschaft zu. Dabel sind die Unterschiede zwischen den verschiedenen Body-
Mass-Indices bei aktueller und in der Schwangerschaft gemessener Hamoglobinkonzentration na-
hezu identisch, wie aus Abbildung 3.7 auf Seite 54 hervorgeht. Allerdingszeigt sich bei Frauen mit
geringem Body-Mass-Index weder signifikant haufiger eine Anamie noch zellularer Eisenmangel
noch hohere mittlere sTfR-Konzentrationen.

Vegetarische Ernahrung

Bei Mittern, die sich ausschliefdlich vegetarisch ernahren, findet sich sowohl die hochste Pravalenz
von zellularem Eisenmangel zum Zeitpunkt der Befragung (16,7 %, Odds-Ratio = 1,5) als auch
der niedrigste Mittelwert der minimalen Hamoglobinkonzentration in der Schwangerschaft (y =
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Abbildung 3.8: Mitter mit rein vegetarischer Ernahrung weisen haufiger einen zellularen Eisenmangel und in der Schwangerschaft geringere
mittlere Hb-Konzentrationen auf als digjenigen, die Fleisch essen (Mittelwerte und 95%-Konfidenzintervalle).

10,9 g/dl, CI = 10,1-11,7 g/dll).

Digjenigen, die gar keine vegetarische Kost zu sich nehmen, weisen die zweithochste Pravalenz
von zellularem Eisenmangel auf (11,7 %, Odds-Ratio = 1). Sie zeigen zwar die zweithochste mitt-
lere minimale Hamoglobinkonzentration in der Schwangerschaft (y = 11,0 g/dl, Cl = 10,7-11,3
g/dl), jedoch unterscheidet sich diese immer noch signifikant von der hochsten, die sich bei den
Mttern findet, die sich selten vegetarisch ernahren.

Digjenigen, die selten vegetarische Kost zu sich nehmen, haben von allen die geringste Pravalenz
an zellularem Eisenmangel (4,0 %, Odds-Ratio = 0,32) und den hochsten Mittelwert der minima-
len Hamogl obinkonzentration in der Schwangerschaft (y = 11,5 g/dl, Cl = 11,3-11,6 g/dl).

Bel den Miittern, die vorwiegend vegetarische Kost zu sich nehmen, findet sich die zweitniedrigste
Pravalenz (6,8 %, Odds-Ratio = 0,55) an zellularem Eisenmangel, allerdings auch die zweitnied-
rigste mittlere minimale Hamoglobinkonzentration in der Schwangerschaft (y = 11,0 g/dl, CI =
110,7-11,3 g/dl), wie auch aus Abbildung 3.8 auf Seite 55 hervorgeht (Wagener et al., 1999a),
(Wagener et a., 1999b), (Wagener et a., 2000).

Insgesamt findet sich also am seltensten zellul@rer Eisenmangel und die hochste mittlere Hamogl o-
binkonzentration in der Schwangerschaft bei den Mittern, die sich selten vegetarisch ernahren und
bei den reinen Vegetarierinnen am haufigsten zellularer Eisenmangel sowie die niedrigste Hamo-
globinkonzentration in der Schwangerschaft..
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Rauchen in der Schwanger schaft

Signifikante Pravalenzunterschiede finden sich bei in der Schwangerschaft rauchenden im Ver-
gleich zu nicht rauchenden Miittern nur in Bezug auf die aktuelle Hamogl obinkonzentration der
Mutter. Die Mitter, die in der Schwangerschaft rauchten, weisen eine hdhere mittlere Hamoglo-
binkonzentration auf (y = 13,9 g/dl, Cl = 13,7-14,1 g/dl) asdigjenigen, diein der Schwangerschaft
auf das Rauchen verzichteten (y = 13,7 g/dl, Cl = 13,5-13,8 g/dl). Dabei stimmen die Mittelwer-
te und Konfidenzintervalle von Raucherinnen und Nichtraucherinnen in der Schwangerschaft mit
denen von Raucherinnen und Nichtraucherinnen zum Zeitpunkt der Befragung tberein.

Zahl der Kinder und Einsetzen der Menstruation nach der Geburt

Die Probandinnen mit der hochsten Kinderzahl und digjenigen, deren Menstruation nach der Ge-
burt nicht einsetzte, weisen am haufigsten einen zelluléren Eisenmangel auf.

Zahl der Kinder Mit steigender Zahl der Kinder findet sich bei den Miittern ein Anstieg der
mittleren Konzentration des sTfR. So weisen Mutter mit nur einem Kind die geringste mittlere
Konzentration auf (y = 2,0 mg/l, Cl = 1,9-2,2 mg/l), gefolgt von den Mttern mit zwei Kindern (y
=2,2mg/l, Cl = 2,0-2,4 mg/l) und denjenigen mit mindestens drei Kindern (y = 2,6 mg/l, Cl =
2,2-2,9 mg/l). Obwonhl das Signifikanzniveau fur den Unterschied der Pravalenzen von zellularem
Eisenmangel mit p = 0,176 Uberschritten wird, zeigt sich hier ein vergleichbarer Trend. Die Mutter
mit der hochsten Kinderzahl haben am haufigsten einen zellularen Eisenmangel (ein Kind: 6,4 %,
Odds-Ratio = 1, zwei Kinder: 10,5 %, Odds-Ratio = 1,71, ab drei Kinder: 14,8 %, Odds-Ratio =
2,59) (Wagener et al., 1999a), (Wagener et al., 1999b), (Wagener et a., 2000).

Einsetzen der Menstruation nach der Geburt  Ein Funftel der Mutter, deren Menstruation zum
Zeitpunkt der Studie noch nicht wieder eingesetzt hatte weisen einen zellularen Eisenmangel auf
(20,6 %, Odds-Ratio = 3,42). Korrespondierend dazu weist diese Gruppe den hochsten Mittelwert
der Konzentration des sTfR auf (y = 2,6 mg/l, Cl = 2,1-3,0 mg/l). Die M{itter, deren Menstruation
nach der Geburt regelmaliig wieder einsetzte, weisen eine Pravalenz an zellularem Eisenmangel
auf, die weniger als die Halfte von der der erstgenannten Gruppe ausmacht und zeigen auch einen
geringeren Mittelwert (7,1 %, y = 2,2 mg/l, Cl = 2,1-2,3 mg/l, Odds-Ratio = 1). Am geringsten
ist die Pravalenz von zellularem Eisenmangel und die mittlere Konzentration des sTfR bel den
M{ttern, deren Menstruation nach der Geburt unregelmaldig einsetzte (6,6 %, y = 2,0 mg/l, Cl =
1,9-2,2 mg/l).

Alkoholkonsum in der Schwanger schaft

Die Mtter mit dem grofdten Alkoholkonsum in der Schwangerschaft weisen die niedrigste mittlere
minimale Hamoglobinkonzentration in der Schwangerschaft auf (y = 9,9 g/dl, Cl =8,5-11,2 g/dl).
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Bei denjenigen, die selten Alkohol tranken, findet sich der hochste Mittelwert (y = 11,4 g/dl, Cl =
11,2-11,5 g/dl), wobei der Mittelwert der Mitter, die gar keinen Alkohol in der Schwangerschaft
zu sich nahmen, nur wenig darunter liegt (y = 11,2 g/dl, Cl =11,0-11,3 g/dl).

Einzelfalle mit Eissnmangelanamie zu dem Zeitpunkt der Befragung

Da nur zehn Mtter zum Zeitpunkt der Studie eine Eisenmangelanamie aufweisen, werden im
Folgenden zwei Falle exemplarisch beschrieben. Tabelle A.10 (Anhang A, Seite X) faldt die Er-
gebnisse der beiden Falle zusammen.

Fall 1 weist abgesehen davon, dal3 die Konzentration von Hamoglobin (11,6 g/dl) unter der
Anamiegrenze und die des sTfR (5,29 mg/l) Uber dem Grenzwert fur Anamie liegt, auch andere
Eisenindikatoren auf, die auf eine Anamie hindeuten. So deutet die erniedrigte Ferritinkonzen-
tration (6 ng/ml) wie auch das geringe mittlere Erythrozytenvolumen (78 fl) und die erniedrigte
Transferrinsattigung (11,19 %) ebenfalls auf das Vorliegen einer Eisenmangelanamie hin.

Die hochste in der Schwangerschaft gemessene Hamoglobinkonzentration dieser Mutter (12,8
g/dl) liegt im Normbereich fur die Schwangerschaft. Dagegen unterschreitet die geringste in der
Schwangerschaft gemessene Hamogl obinkonzentration (10,1 g/dl) die Anamiegrenze fur das zwei-
te Trimenon und somit alle in der Schwangerschaft geltenden Grenzwerte fir Anamie, obwaohl
diese Mutter Eisen-, Magnesium- und Jodpraparate in der Schwangerschaft einnahm. Dabel ist
nicht klar, welche Ursache diese Anamie hat.

Bel der 37-jahrigen deutschen Mutter handelt es sich um eine berufstétige Frau mit hohem Bil-
dungsniveau (Abitur und Hochschulabschlufd) und einem gehobenem Familiennettoeinkommen
(6000 DM im Monat). Sielebt in fester Partnerschaft und mit einer 12- und einer 1-jahrigen Toch-
ter in Teltow, wobel sie schon seit ihrer Geburt in Deutschland |ebt.

Sie war sowohl in der Schwangerschaft als auch zu dem Zeitpunkt der Studie Nichtraucherin und
hielt sich in der Schwangerschaft auch nie in verrauchten Raumen auf. Aul3erdem trank sie in
der Schwangerschaft nie und danach nur selten Alkohol. lhre Erndhrung ist vorwiegend vegeta-
risch, wobel sie sowohl in als auch nach der Schwangerschaft einmal in der Woche Fleisch zu sich
nimmt. Die Mutter stillte ihre zum Zeitpunkt der Studie einjahrige Tochter sechs Monate lang.
Ihre Menstruation setzte zwar nach der Schwangerschaft wieder regelmaldig ein, dauert aber nur
drei Tage bei geringen Blutmengen und einer Zyklusdauer von 30 Tagen.

Der Body-Mass-Index dieser Mutter lag zu dem Zeitpunkt der Studie mit 20,1 im unteren Norm-
bereich (Grofe: 1,64m, Gewicht: 54 kg). Bezogen auf ihren ersten in der Schwangerschaft (16.
Schwangerschaftswoche) gemessenen Body-Mass-Index (23,2) liegt ihre Gewichtszunahmein der
Schwangerschaft unter der empfohlenen Norm (9,9 kg). Einer regelmaldigen sportlichen Betati-
gung kam diese Mutter weder in noch nach der Schwangerschaft nach.
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Fall 2 mit Eisenmangelanamie (Hb: 10,2 g/dl und sTfR: 8,5 mg/l) weist zu dem Studienzeitpunkt
ebenfalls eine erniedrigte Ferritinkonzentration (5 ng/ml), ein verringertes mittleres Erythrozyten-
volumen auf (67 fl) und eine zu geringe Eisenbindungskapazitéat auf (4,76 %). Diese Frau zeigtein
der Schwangerschaft im Gegensatz zu der ersten Mutter eine im Normbereich liegende Hamoglo-
binkonzentration (Hbmn: 11,0 g/dl). Dabei nahm auch diese Multter in der Schwangerschaft Eisen
und Magnesiumpraparate ein.

AndersalsFall 1 stammt diese 36-jahrige Mutter aus Afrika, lebt erst seit 1990 in Deutschland und
ist auch nicht berufstatig, wobei sie einen Real schulabschlul® besitzt. Sie lebt ebenfalls in fester
Partnerschaft mit vier Kindern in Kreuzberg. Das Nettoeinkommen ihrer Familie liegt bei 2500
DM im Monat.

Wie die erste Mutter rauchte diese Frau weder in noch nach der Schwangerschaft, noch war sie
in der Schwangerschaft Zigarettenrauch ausgesetzt. Sie trank aber weder in der Schwangerschaft
noch danach Alkohol. Auf3erdem ernahrt sie sich nur selten vegetarisch, wobel siein der Schwan-
gerschaft eilnmal und danach dreimal in der Woche Fleisch zu sich nahm. Thre einjahrige Tochter
stillte sie gar nicht, wobei die Menstruation nach der Schwangerschaft wieder regel maliig einsetzte
mit malkiger Blutung und einer Menstruationsdauer von 4 sowie einer Zyklusdauer von 24 Tagen.

Der aktuelle Body-Mass-Index dieser Mutter liegt im mittleren Normbereich (22,2; Grof3e: 1,56
m, Gewicht: 54 kg). In Bezug auf den Body-Mass-Index, den sie bel der ersten Schwangerenvor-
sorgeuntersuchung hatte (21,8; ebenfalls Normbereich) ist ihre Gewichtszunahme in der Schwan-
gerschaft jedoch zu gering (8 kg). Wie die erste Mutter betrieb auch diese weder in der Schwan-
gerschaft noch danach regelmaldig Sport.

3.2.3 Korrelationen

Es besteht ein Zusammenhang zwischen mitterlichen und kindlichen Eisenstatusindikatoren, was
im Folgenden beschrieben wird (Anhang A, Tabelle A.12, Seite X1). AulRerdem folgt eine Erlaute-
rung des linearen Zusammenhangs zwischen Eisenstatusindikatoren und signifikanten gruppen-
bildenden Variablen aus der multiplen linearen Regression (Anhang A, Tabelle A.13, Seite XI,
Kapitel 3.2.4, Seite 59).

Korrelation: Eisenstatus Mutter-Kind

Bei der Korrelationsanalyse der mutterlichen und kindlichen Konzentrationen von Hamoglobin
und l8slichen Transferrinrezeptor finden sich signifikante Korrelationen zwischen

1. Hamoglobinkonzentration der Mutter und der des Kindes (Wagener et al., 1999a), (Wagener
et al., 1999b), (Wagener et a., 2000),
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2. Konzentration des 0slichen Transferrinrezeptors der Mutter und der des Kindes (Wagener
et a., 1999a), (Wagener et a., 1999b), (Wagener et al., 2000),

3. Hamogl obinkonzentration der Mutter und Konzentration des |6slichen Transferrinrezeptors
der Mutter,

4. Hamoglobinkonzentration der Mutter und minimaler Hamoglobinkonzentration in der Schwan-
gerschaft.

Zwischen den aktuellen Hamogl obinkonzentrationen der Mutter und des Kindes besteht eine po-
sitive Korrelation von 0,218. Eine positive Korrelation von 0,139 besteht auf3erdem zwischen der
mutterlichen und der kindlichen Konzentration des sTfR.

Die Hamogl obinkonzentration der M utter zeigt aul3erdem elne negative Korrelation mit ihrer Kon-
zentration des sTfR (r =- 0,170). Des weiteren korreliert ihre Hamoglobinkonzentration mit ihrer
minimalen Hamoglobinkonzentration in der Schwangerschaft (r = 0,253).

Korrelation: Eisenstatus der Mutter-gruppenbildende Variablen

Hamoglobinkonzentration Der Alkoholkonsum der Probandinnen nach der Schwangerschaft
(r = 0,182) zeigt ebenso wie ihr Body-Mass-Index (r = 0,138) auch bei der Einzelkorrelation eine
signifikante positive Korrelation mit der aktuellen Hamoglobinkonzentration der Mutter.

Konzentration des |odlichen Transferrinrezeptors Der Alkoholkonsum nach der Schwanger-
schaft korreliert ebenfalls signifikant mit der aktuellen Konzentration des sTfR der Multter. Diese
Korrelation ist alerdings negativ (r = -0,210). Aul%erdem findet sich eine signifikante positive
Korrelation (r = 0,223) zwischen steigender Kinderzahl und Konzentration des sTfR.

Minimale Hamoglobinkonzentration in der Schwangerschaft Die einzige Variable, die bei
der Einzelkorrelation ein signifikantes Ergebnis erzielt, ist der Body-Mass-Index der Mutter. Die-
ser korreliert positiv mit der minimalen Hamoglobinkonzentration der Mutter in der Schwanger-
schaft (r = 0,194). Tabelle A.13 (Anhang A, Seite XI) zeigt alle EinfluRvariablen , die bei der
linearen Regression einen signifikanten Zusammenhang mit der minimalen Hamogl obinkonzen-
tration in der Schwangerschaft aufweisen.

3.2.4 Multiplelineare Regressionsanalyse

Fur insgesamt acht EinfluRvariablen findet sich ein signifikanter linearer Zusammenhang mit der
aktuellen mitterlichen Hamoglobinkonzentration, der aktuellen Konzentration des STfR oder der
minimalen mutterlichen Hamoglobinkonzentration in der Schwangerschaft, (Anhang A, Tabelle
A.16, Seite X11). Dabel wurden fur die Analyse der aktuellen Hamoglobinkonzentration funf, fur
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die des sTfR zwei und fir die der minimalen Hamoglobinkonzentration in der Schwangerschaft
zwei Modelle berechnet (Anhang A, Tabelle A.15, Seite XI1).

6,5 % der Varianz der aktuellen mutterlichen Hamogl obinkonzentration, 3,4 % der Konzentration
ihres sTfR und 5,9 % ihrer minimalen Hamoglobinkonzentration in der Schwangerschaft werden
durch das jeweils beschriebene Modell erklart (Anhang A, Tabelle A.14, Seite X11). Die bei der
Anaysefir die drei abhangigen Variablen ausgeschlossenen Variablen finden sichin Tabelle A.17
(Anhang A, Seite X111).

Alkoholkonsum nach der Schwanger schaft und Body-M ass-I ndex

Die einzige Variable, die sowohl mit der Konzentration von Hamoglobin als auch der des sTfR
zum Zeitpunkt der Befragung einen signifikanten linearen Zusammenhang aufweist, ist der Alko-
holkonsum nach der Schwangerschaft. Der Body-Mass-Index hingegen zeigt fur die aktuelle und
die minimale Hamogl obinkonzentration in der Schwangerschaft signifikante Ergebnisse.

Je hoher der Alkoholkonsum der Mutter nach der Schwangerschaft ist, umso niedrigere Konzen-
trationen weist ihr sTfR auf (Beta = -0,147), und umso hoher ist ihre Hamoglobinkonzentration
(Beta = 0,220).

Sowohl mit der Hamoglobinkonzentration zum Zeitpunkt der Befragung (Beta = 0,147) as auch
mit der minimalen Hamoglobinkonzentration in der Schwangerschaft (Beta = 0,260) zeigt der
Body-Mass-Index der Mutter einen signifikanten positiven Zusammenhang.

Alkoholkonsum und Rauchen in der Schwanger schaft und Alter der Mutter

Der Alkoholkonsum und Raucherstatus der Mutter in der Schwangerschaft und ihr Alter zeigen in
der multivariaten Analyse ausschlief3dlich mit der aktuellen mutterlichen Hamoglobinkonzentration
einen signifikanten Zusammenhang.

Entgegengesetzt zu der Menge des konsumierten Alkohols nach der Schwangerschaft steigt die
aktuelle Hamogl obinkonzentration der Mitter mit sinkendem Alkoholkonsum in der Schwanger-
schaft (Beta = -0,120).

Die Hamogl obinkonzentrationen der Mitter, die in der Schwangerschaft nicht rauchten, sind wie-
derum niedriger als bei in der Schwangerschaft rauchenden Mttern (Beta = -0,104).

Mit steigendem Alter der Mutter steigt auch ihre Hamoglobinkonzentration (Beta = 0,094).

Zah!l der Kinder

Abgesehen von dem Alkoholkonsum nach der Schwangerschaft zeigt die Zahl der Kinder einen
signifikanten Zusammenhang mit der aktuellen Konzentration des sTfR.
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Je mehr Kinder die Mutter hat (Beta = 0,129), umso hoher ist ihre Konzentration des sSTfR zum
Zeitpunkt der Befragung.

Geburtsgewicht desKindes

Das Geburtsgewicht des Kindes weist nur mit der minimalen mutterlichen Hamoglobinkonzentra-
tion in der Schwangerschaft einen signifikanten linearen Zusammenhang auf.

Je hoher das Geburtsgewicht des zu dem Zeitpunkt der Befragung einjahrigen Kindes war, um-
so niedriger ist die minimale in der Schwangerschaft gemessene Hamoglobinkonzentration der
Muitter (Beta=-0,190).

3.2.5 Multiplelogistische Regressionsanalyse

In Bezug auf eine unter 12 g/dl erniedrigte Hamoglobinkonzentration ergibt sich eine geringere
Odds-Ratio fur Mtter, die nach der Schwangerschaft selten Alkohol tranken (Odds-Ratio = 0,26,
Cl =0,07-0,92) gegenuiber Mittern, die zu der Zeit nie Alkohol tranken (Odds-Ratio = 1).

Bei Betrachtung des sTfR findet sich eine erhdhte Odds-Ratio fur Uber 3,3 mg/l erhohte Konzen-
trationen bei Muttern, deren Menstruation nach der Geburt zum Zeitpunkt der Befragung noch
nicht eingesetzt hat (Odds-Ratio = 3,83, Cl = 1,09-13,51) gegeniiber denen, deren Menstruation
regelmaldig wieder einsetzte (Odds-Ratio = 1) (Anhang A, Tabelle A.18, Seite XII1).

3.3 Zusammenfassung der Ergebnisse

In der Untersuchung konnte bei 9,5 % der jungen Mitter ein zellularer Eisenmangel, bel 4 % ei-
ne Anamie und bei 2,2 % eine Eisenmangelanamie festgestellt werden. Es besteht eine positive
Korrelation zwischen sTfR-Konzentrationen von Mttern und Kindern und zwischen Hamoglo-
binkonzentrationen von Mittern und Kindern.

Insgesamt zeigen 15 von 21 untersuchten Variablen einen signifikanten Zusammenhang mit dem
muitterlichen Eisenstatus bei mindestens einer Analyse (Anhang A, Tabelle A.20, Seite XV).

Die Risikofaktoren fur Eisenmangel bei den Probandinnen der Studie setzen sich zusammen aus
soziodemographischen Merkmalen und solchen der Erndhrung und Lebensweise. Faktoren, die
einen zellularen Eisenmangel vorhersagen, sind fehlendes Einsetzen der Menstruation post par-
tum (wichtigster Faktor in der multivariaten Analyse), fehlender Alkoholkonsum (beide in mehr
as einer Analyse signifikant) und vegetarische Ernahrung (in einer Analyse signifikant) (Odds-
Ratios siehe Abbildung 3.9 auf Seite 62). Hohe Kinderzahl (signifikant in mehr a's einer Analy-
se), andere Nationalitéat als deutsch und fehlendes Rauchen (je in einer Analyse signifikant) wei-
sen erhohte sTfR-Konzentrationen auf, mit dem Trend zu haufigerem zellularen Eisenmangel (die
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Odds-Ratios und 95%-K onfidenzintervalle fur zelluléren Eisenmangel
(einfache logistische Regr ession)

mehr als zwei Kinder 094

fehlendes Einsetzen der Menstruation p.p. 1,34 873

andere Nationalitét als deutsch 0,77 357

Nichtraucherin

ausschliefdlich vegetarische Ernghrung 0,17 1,5> 13,36

sfter Alkohol @

v

Abbildung 3.9: Odds-Ratios der wichtigsten Risikofaktoren fur zelluléren Eisenmangel.

Praval enzunterschiede von zellularem Eisenmangel Uberschreiten bei diesen Variablen geringfiigig
das Signifikanzniveau). Dabel zeigt sich bei Auslanderinnen und fehlendem Alkohol- (wichtigster
Faktor in der multivariaten Analyse) und Zigarettenkonsum zusétzlich eine geringere Hamoglo-
binkonzentration zum Zeitpunkt der Studie und bei Vegetarierinnen eine geringere Hamoglobin-
konzentration in der Schwangerschaft.

Ein Risiko fur geringe mitterliche Hamogl obinkonzentrationen stellen dar sowohl in alsauch nach
der Schwangerschaft: geringer Body-Mass-Index und fehlende Berufsausbildung, geringes Alter
nach und sowohl geringes a's auch hohes Alter in der Schwangerschaft; nur in der Schwanger-
schaft: hohes Geburtsgewicht. Im Gegensatz zu dem positiven Zusammenhang, der zwischen
aktuellem Alkoholkonsum und aktuellem Eisenstatus besteht, haben Mitter mit steigendem Al-
koholkonsum in der Schwangerschaft geringere aktuelle Hamogl obinkonzentrationen und M itter
mit maldigem Alkoholkonsum in der Schwangerschaft hohere Hamogl obinkonzentrationen alsdie-
jenigen, die gar nicht oder haufiger Alkohol trinken.

Unauffallig bleiben dagegen Schulabschlul3, wobel sich der Trend zu haufigerem Eisenmangel bei
fehlendem Schulabschlul’ zeigt, Passivrauchen, Einkommen, Sport, Starke der Menstruationsblu-
tung, Stilldauer und Schwangerschaftsdauer.



Kapitel 4
Diskussion

In der Untersuchung konnte festgestellt werden, dal? bei 9,5 % der Studienteilnehmerinnen ein
zellularer Eisenmangel, bei 4 % eine Anamie ohne Eisenmangel und bel 2,2 % eine Eisenmange-
lanamie vorliegt. Aul3erdem korrelieren die mutterlichen und kindlichen sTfR-Konzentrationen (r
= 0,139, p = 0,003) sowie die mutterlichen und kindlichen Hamogl obinkonzentrationen (r = 0,218,
p = 0,000) positiv miteinander.

Die wichtigsten Pradiktoren fur zellularen Eisenmangel sind fehlendes Einsetzen der Menstruati-
on post partum, Abstinenz von Alkohol und vegetarische Ernahrung. Hohere Konzentrationen des
STfR ohne signifikant erhdhte Pravalenz von zellularem Eisenmangel finden sich bei Probandinnen
mit auslandischer Nationalitat, mehr als zwel Kindern und Nichtraucherinnen.

Zusatzlich geringere Hamogl obinkonzentrationen finden sich bei Muttern mit folgenden Merkma-
len: Abstinenz von Alkohol, Nikotin und Fleisch sowie nicht-deutsche Nationalitat.

Ohne Zusammenhang zur Konzentration des sTfR aber assoziiert mit geringeren mutterliche H&
mogl obinkonzentrationen sind geringer Body-Mass-Index, fehlende Berufsaushildung, geringes
Alter und hohes Geburtsgewicht. Im Gegensatz zu dem positiven Zusammenhang, der zwischen
aktuellem Alkoholkonsum und aktuellem Eisenstatus besteht, haben Mitter mit steigendem Al-
koholkonsum in der Schwangerschaft geringere aktuelle Hamogl obinkonzentrationen. Mutter mit
malkigem Alkoholkonsum in der Schwangerschaft weisen in der Schwangerschaft hohere Hamo-
globinkonzentrationen auf als digjenigen, die gar keinen Alkohol trinken.

Keinen Einflu auf den Eisenstatus hatten in der vorliegenden Untersuchung Berufstatigkeit, Schul-
abschluf3, Einkommen, Passivrauchenin der Schwangerschaft, Sport, Starke der M enstruati onsblu-
tung, Still- und Schwangerschaftsdauer.

63
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4.1 Fehlermoglichkeiten

Trotz des erheblichen Aufwandes, alle Kinderarztpraxen Berlins einzuschlief3en und alle innerhalb
von drei Monaten erscheinenden Patienten zu erfassen, um eine fur Berlin reprasentative Stich-
probe zu erhalten, liefden sich Verzerrungen nicht ausschlief3en. Denn wenn es um die freiwillige
Teilnahme an einem schmerzhaften Eingriff geht, wie zum Beispiel die Blutabnahme, konnen
nur digjenigen erfal3t werden, die diese ohne grof3ere Probleme tolerieren. Die Abweichungen
der Stichprobe werden aber aufgezeigt durch den Vergleich mit der bundesweiten, reprasentativen
Stichprobe von Mittern und den Daten des Statistischen Landesamts Berlin.

Auch der Aufbau des Fragebogens, sowie die Gewinnung und Auswertung der Blutproben konnen
auf die Ergebnisse Einfluld haben. Die Stichprobe, die unter Einfluld dieser Faktoren entsteht,
beeinflul3t die Vergleichbarkeit des Gesamtergebnisses in Bezug auf Berlin und die gesamte Bun-
desrepublik.

4.1.1 Population und untersuchte Stichprobe

Die Mitter und Kinder, die an der Studie teilnahmen, stammen aus einer Population von etwa
25000 einjahrigen Kindern und ihren Mittern in Berlin. Nach Angaben der AOK/Kassenarztli-
chen Vereinigung aus dem Jahr 1995 erscheinen 97,8 % davon zur U6. Die 2,2 %, die nicht in der
Abrechnungsstatistik vorkommen, sind nach Meinung der Arzte des Offentlichen Gesundheits-
dienstes moglicherweise sozial schlechter gestellte und Auslander.

Von den 97,8 % (24450) gehen etwa 670! (rund 2,7%) innerhalb eines Jahres zur U6 in die Gesund-
heitsamter. Da die Arzte des Gesundheitsdienstes weder Impfungen vornehmen diirfen noch Geld
an der U6 verdienen, liegt ihre Hauptaufgabe in der Beratung und Behandlung von Personen ohne
Krankenschein, ohne Kinderarzt, von auffalligen und vernachlassigten Kindern oder bei Menschen
mit Sprachproblemen. Einige wenige gehen aus Gewohnheit (geographische Nahe, Freundschaft
mit dortigen Arzten) zu den Vorsorgeuntersuchungen in die Gesundheitsamter.

Folglich handelt es sich bel den 4,9 % der Einjahrigen und Mitter, die von vornherein nicht mit der
Studie erfal3t wurden, Uberwiegend um Fluchtlinge, Aussiedler, Asylanten, Auslander algemein
und sozial Schwache.

Genau diese Gruppen sind es auch, die im Verlauf der Studie zu einem geringerem Anteil erfal3t
wurden. Grinde dafur sind zum einen Verstandigungsschwierigkeiten durch auslandische Natio-
nalitat und damit auch zu erwartende Probleme beim Ausfillen des Fragebogens. Zum anderen
sprachen die Kinderarzte bevorzugt Frauen mit hoherem Bildungsniveau an. Diesen Frauen fiel
moglicherweise das Ausfilllen des Fragebogens leichter und auch die Teilnahmebereitschaft mag
hoher gewesen sein.

nach telefonischen Angaben der leitenden Arzte der Kinder- und Jugendgesundheitsdienstein Berlin
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Dies spricht dafuir, dal3 die Pravalenz von Eisenmangel in Berlin noch viel hoher ist, als hier erfalt.

4.1.2 Kinderarztpraxen

Inwieweit die Auswahl der Kinderarztpraxen die Stichprobe der Mtter und ihrer Kinder beeinfluf3t
ist unklar. Die 69 Praxen, dieteilnahmen, haben zum grofdten Tell eine geringere Patientenzahl und
damit mehr Zeit, sich an der Studie zu beteiligen. Esist daher moglich, dai3 die Kinder und even-
tuell auch die Mitter in diesen Praxen besser betreut sind, alsin den Praxen, die aus Zeitmangel
nicht an der Studie teilnahmen. Hinzu kommt, da3 méglicherweise eher Arzte teilnahmen, diesich
sowieso schon mit Eisenmangel beschaftigten und deswegen auch schon eher die Kinder mit Eisen
therapiert haben konnten. Das verringert die Pravalenz von Eisenmangel in dem Kollektiv.

Zwar war vorgesehen, dai? die Arzte auch die Muitter und Kinder in die Liste eintragen sollten, die
nicht teilnahmen, um die Begriindung fur fehlende Teilnahme zu erfassen. Doch in den meisten
Praxen wurden diese fehlenden Probanden weder registriert noch ihre Beweggriinde festgehal-
ten. Von den uns vorliegenden Grinden stand die Angst der Miitter vor einer Blutabnahme im
Vordergrund. Diese Angst bezieht sich sowohl auf das Wohl des Kindes a's auch auf das eigene
Wohlergehen. Ein weiterer Grund fur die Ablehnung der Studie ist der Fragebogen. Dabel spielt
zum einen das Unvermogen, diesen auszufilllen, zum anderen die Angst vor der Registrierung zu
personlicher Angaben (zum Beispiel Einkommen) eine Rolle. Die Angst vor der Blutabnahme ist
aber vermutlich nicht spezifisch fir eine bestimmte soziale Schicht, vielleicht sogar eher in besser
gestellten Familien vorhanden.

4.1.3 Sozialstatus

Insgesamt sind in der untersuchten Stichprobe mehrfachgebarende Muitter (Anfang 30) aus bes-
ser gestellten Familien, in denen sich gut ausgebildete Frauen (zunachst) ohne Berufstatigkeit um
ihre Kinder kiimmern konnen, im Vergleich zur Berliner Bevolkerung haufiger vertreten. Im Ver-
gleich zur Bundesrepublik Uberwiegen in der Studie die gebildeteren Miitter, die entweder einen
Hochschul abschluf3 oder noch keine Berufsausbildung abschlief3en konnten.

Einkommen und Alter sstruktur

Die Verteilung des Einkommensin der Stichprobe ist der einzige soziodemographische Faktor, der
sich nicht signifikant von der Berliner Bevolkerung unterscheiden (bundesweite Angaben lagen
nicht vor). Die Altersstruktur der Mutter ist vergleichbar mit der bundesweiten, aber nicht ver-
gleichbar mit der von Berliner Miittern. Altere Mitter (ab 35) sind unter-, Mitter zwischen 30
und 34 Jahren dagegen Uberreprasentiert. Die geringere Zahl von ab 35-jahrigen Probandinnen
kann vielleicht mit grofierer Besorgnis dieser Mitter um ihre Kinder zusammenhangen. Hier sind



4.1 Fehlermdglichkeiten 66

moglicherwei se mehr Mitter mit geplanten und lang ersehnten Wunschkindern vertreten, die dem-
zufolge eher Uberfirsorglich sind und damit el ner Studie ablehnender gegentiberstehen. Die 30- bis
34-jahrigen sind wiederum haufiger vertreten. Diese Frauen haben moglicherweise ein Studium in
den letzten Jahren abgeschlossen und sind deshalb der Forschung gegeniiber aufgeschlossener.

Kinder zahl

Signifikant hoher asin Gesamt-Berlinist der Anteil der Mitter mit mehr alsdrel Kindern, dagegen
unterreprasentiert die Zahl der Frauen mit nur einem Kind (zu der Frage liegen keine bundeswei-
ten Daten vor). Dal3 nur 322 Mitter von 507 diese Frage Uberhaupt beantworteten, kann schon ein
Grund fur die von Berlin abweichenden Ergebnisse sein. Andererseits kann dieses auch dadurch
erklart werden, dal3 die Mutter mit nur einem Kind noch besorgter sind und eine Blutabnahme
nicht zulassen wollen. Die Mutter mit mehr als zwei Kindern, sind dagegen moglicherweise ko-
operativer, da sie eher einschatzen konnen, was ihrem Kind zugemutet werden kann. Ein weiterer
Grund fur den Unterschied ist, dal3 im Berliner Mikrozensus nur die Kinder gezahlt werden, die
noch zu Hause leben. Dabei wird das Alter nicht beriicksichtigt. Deswegen sind die Mutter mit
nur einem Kind scheinbar haufiger vertreten (auch die mit mehr as einem Kind, bei denen aber
nur ein Kind zu Hause |ebt und die anderen schon ausgezogen sind).

Damit konnen die Unterschiede der Kinderzahl sowohl durch einen systematischen Fehler in der
Studie als auch durch verfalschte Zahlen fur Berlin verursacht sein.

Bildungsstruktur und Berufstatigkeit

Verglichen mit der Bundesrepublik finden sich in der vorliegenden Studie signifikant mehr Abitu-
rientinnen und dafiir weniger Mutter mit Haupt- und Realschulabschluf? (fur Berlin liegen keine
Daten zu Bildungsabschliissen vor).

Das hohe Bildungsniveau der Mitter zeigt sich auch an der Verteilung der Berufsausbildungen
(mehr Hochschulabsolventinnen im Vergleich zu bundesweiten Daten). Eine mogliche Ursache
dafir konnte sein, dald sich Mutter mit hoherem Bildungsniveau eher fur Forschung und somit
Studien interessieren und deswegen bevorzugt an der Untersuchung teilnehmen. Die haufigere
Prasenz gebildeterer Mitter kann aber auch durch die Kinderarzte verursacht sein, die zum Teil
weniger gebildete Mtter gar nicht erst auf die Studie aufmerksam machten, dasie von diesen eine
Verweigerung der Teilnahme erwarteten.

Andererseits nahmen im Vergleich zur deutschlandweiten Befragung besonders viele Mitter an
der Studie teil, die sich entweder in der Ausbildung befinden oder aus anderen Grinden keine
abgeschlossene Berufsausbildung vorweisen konnen. Die Ursache dafiir kann der gemessen an
der bundesweiten Befragung hohe Auslanderinnenanteil sein. Diese Mutter durfen vielleicht auf-
grund der Tradition (die Mehrzahl der Auslanderinnen sind Turkinnen) keine Ausbildung anfan-
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gen, sondern kiimmern sich um den Haushalt und die Kinder. Desweiteren ist anzunehmen, dal3
Berlin einen grofderen Studentinnenanteil aufweist as die gesamte Bundesrepublik (dazu liegen
fur Berlin keine Zahlen vor). Diese Studentinnen vergrof3ern ebenfalls die Gruppe der M itter ohne
Berufsausbildung.

Der geringe Antell der Berufstatigen unter den Probandinnen wiederum im Vergleich mit Berlin
lat sich wahrscheinlich darauf zurickfuhren, dal3 die Zahlen des statistischen Landesamtes fir
Mditter mit Kindern bis zu drei Jahren gelten (fur Deutschland liegen keine Zahlen vor). Bei die-
senist ein Einstieg oder Wiedereinstieg in das Berufsleben wahrscheinlicher a's bel Mittern, deren
Kind erst ein Jahr alt ist. Auch kann ein Grund sein, daf3 die berufstatigen Mtter sich nicht die
Zeit fur die Studie und die Beantwortung des Fragebogens nehmen konnten.

Nationalitat

Der Auslanderinnenanteil der Probandinnen liegt signifikant Uber dem der bundesweiten Befra
gung, da hier Auslanderinnen, die der deutschen Sprache nicht méachtig waren, ausgeschlossen
waren. Obwohl der Auslanderinnenanteil der Studie bei einem Funftel liegt, ist er hier signifikant
niedriger alsin der Berliner Bevolkerung (26,4 %) vertreten, was wahrscheinlich auf Sprachpro-
bleme zuriickzufiihren ist.

4.1.4 Probleme des Fragebogens

Das durch den Fragebogen erfaldte Spektrum an moglichen Risikofaktoren fur Eisenmangel ist
breit gehalten, um moglichst viele Risikofaktoren zu erfassen. Dadurch werden die einzelnen Ri-
sikofaktoren nicht im Detall erfal. So kann zum Beispiel nicht genau gesagt werden, wieviel
Alkohol eine Frau nun wirklich trinkt, wenn sie angibt, ,6fters® Alkohol zu trinken. Auch die
Angaben zu vegetarischer Erndhrung lassen nicht darauf schlief3en, wieviel Gramm Fleisch pro
Woche die Frauen tatsachlich essen. So gab etwa eine Frau an, die sich nach eigener Aussage
gar nicht vegetarisch erndhrte, nur einmal die Woche Fleisch zu essen. Auch bei Rauchen, Pas-
sivrauchen, Sport und Starke der Menstruation sind die quantitativen Angaben nicht genau. Fur
den Zweck, mogliche Risikofaktoren zu ermitteln, reicht die Differenziertheit der hier gestellten
Fragen nicht aus. In Folgeuntersuchungen sollte die Prazision der Fragen erhdht werden.

4.1.5 Blutproben, Labor und Dateneingabe

Eine Verfaschung der Eisenindikatoren kann durch die unterschiedlich lange Lagerungszeit der
Blutproben entstanden sein. Bel einem Versuch der Arbeitsgruppe an vier Probanden zeigte sich
aber nach bis zu 24 Stunden Lagerung keine wesentliche Anderung der Hamoglobin- und der
Ferritinkonzentrationen. Es gibt aber Autoren, die eine Zunahme der sTfR-Konzentration nach
8 Stunden Lagerung (unzentrifugiert, 4 Grad Celsius) registrierten (n = 10) (Jongh et a., 1997).
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Somit lassen sich durch Lagerung verursachte Beeinflussungen der Hamoglobinkonzentrationen
weitgehend ausschlief3en, die Konzentrationen des sTfR sind moglicherweise durch die Transport-
zeiten erhoht. Es gibt aber kein plausibler Zusammenhang zwischen Lagerungszeiten und den
Haupteinfluf¥faktoren, die sich in dieser Untersuchung als wichtig erwiesen. Somit entsteht durch
unterschiedliche Lagerungszeiten kein systematischer Fehler in Bezug auf die Risikofaktoren, aber
moglicherweise in Bezug auf die Pravalenz von zellularem Eisenmangel.

Da die Methoden in der Literatur als gelaufig beschrieben sind, ist von Seiten des Labors eine
Validitat der Mef3werte zu erwarten.

Die Hamoglobinkonzentrationen in der Schwangerschaft, die aus den Mutterpassen entnommen
sind, konnen hingegen nur einen Trend anzeigen. Denn in dieser Arbeit werden die minimalen
Hamogl obinkonzentrationen unabhangig von der Schwangerschaftswoche betrachtet. Die jeweili-
ge Schwangerschaftswoche ist aber insofern wichtig, als dald in den drei Trimena unterschiedliche
Grenzwerte existieren (US Preventive Services Task Force, 1993). Aul3erdem hat eine Anamie, je
nachdem in welcher Schwangerschaftswoche sie auftritt, verschieden starke Auswirkungen auf das
Kind (zum Beispiel im Hinblick auf Frihgeburtlichkeit) (Zhou et a., 1998) und so moglicherweise
auch auf die Mutter. AufRerdem wurden die Hamoglobinkonzentrationen, die in den Mutterpassen
stehen im schlechtesten Fall fir jede Mutter in einem anderen Labor bestimmt, was zu weiteren
Ungenauigkeiten fuhrt.

Dadurch, daf3 die aktuellen Eisenstatus-Indikatoren doppelt in die Datenbank eingegeben wurden,
ist hier die Wahrscheinlichkeit eines Fehlers durch falsche Eingabe sehr gering. Bel den Fra
gebogen, die nur einmal eingegeben wurden, sind hingegen Eingabefehler moglich, die die Ergeb-
nisse hinsichtlich der Risikofaktoren verfalscht haben konnten. In wieweit diese Fehler vorliegen
wirde eine komplette zweite Eingabe zeigen. Allerdingsist auch hier kein systematischer Fehler
Zu erwarten.

4.2 Interpretation der Ergebnisse

In der Untersuchung zeigte sich bei 9,5 % der Stichprobe ein zellularer Eisenmangel, bei 4 %
eine Anamie und bei 2,2 % eine Eisenmangelanamie. Demnach ist eine andere Ursache als Ei-
senmangel fur fast die Halfte der Anamien verantwortlich. Daher sind die wichtigsten Risiko-
faktoren fur Eisenmangel digienigen, die in der vorliegenden Untersuchung zellularen Eisenman-
gel oder erhohte sTfR-Konzentrationen voraussagen (fehlendes Einsetzen der Menstruation post
partum, fehlender Alkoholkonsum, vegetarische Ernahrung, nicht-deutsche Nationalitat, mehr als
zwei Kindern und fehlendes Rauchen). Die Tatsache, dal3 fehlender Alkoholkonsum post partum,
nicht-deutsche Nationalitéat, Rauchen und vegetarische Ernahrung zusatzlich mit geringeren Hamo-
globinkonzentrationen assoziiert sind, bestarkt diese Faktoren in ihrer Rolle als Pradiktoren fr
Eisenmangel und moglicherwei se schon fir beginnende Anamie.
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Die Faktoren, die geringere Hamoglobinkonzentrationen ein Jahr nach der Geburt aber keine
erhohten sTfR-Konzentrationen voraussagen (geringes Alter, geringer Body-Mass-Index, fehlende
Berufsausbildung, fehlendes Rauchen in der Schwangerschaft und Alkoholkonsumin der Schwan-
gerschaft), deuten moglicherweise auf eine Anamie durch andere Ursache al's Eisenmangel (zum
Beispiel Thalassamie) hin. Faktoren hingegen, die mit geringeren Hamogl obinkonzentrationen
in der Schwangerschaft aber nicht mit erhdhten sTfR-Konzentrationen ein Jahr post partum as-
soziiert sind (geringes und hohes Alter, geringer Body-Mass-Index, fehlende Berufsausbildung,
sowohl fehlender als auch haufiger Alkoholkonsum in der Schwangerschaft und hohes Geburtsge-
wicht), konnen hinsichtlich ihres Zusammenhangs mit Eisenmangel kaum beurteilt werden, da aus
der Schwangerschaft kein Indikator fur zellularen Eisenmangel oder Speichereisen vorliegt.

Bel den Faktoren, die ebenfalls eine Assoziation mit der Hamogl obinkonzentration ein Jahr post
partum aufweisen, kann vermutet werden, dal3 sie auch in der Schwangerschaft keinen signifi-
kanten Zusammenhang mit zellularem Eisenmangel aufweisen. Wieweit aber das hohe Geburts-
gewicht der Kinder in der Stichprobe auch eine Auswirkung auf zellularen Eisenmangel in der
Schwangerschaft hat, bleibt offen. Fur nicht-deutsche Nationalitat und vegetarische Ernahrung
kann wiederum angenommen werden, dal3 sie, dasie auch ein Jahr post partum mit hoheren sTfR-
Konzentrationen assoziiert sind, auch in der Schwangerschaft mit Eisenmangel einhergehen.

Kein Einfluld auf den Eisenstatus konnte in der vorliegenden Untersuchung festgestellt werden
durch Berufstatigkeit, Schulabschluf3, Einkommen, Passivrauchen in der Schwangerschaft, Sport,
Starke der Menstruationsblutung, Still- und Schwangerschaftsdauer.

Des weiteren konnte eine positive Korrelation zwischen mitterlichen und kindlichen sTfR-
(r = 0,139, p = 0,003) sowie muitterlichen und kindlichen Hamoglobinkonzentrationen (r = 0,218,
p = 0,000) festgestellt werden.

4.2.1 Vergleichbarkeit der Stichprobe

Die vorliegende Arbeit zeigt, dal3 Eisenmangel haufig und damit ein Problem fur junge Mtter ist.
Dabei ist die Pravalenz von zellularem Eisenmangel und von Eisenmangelanamie in der Studie
vergleichbar mit der bundesweiten Pravalenz von Eisenmangel bei Frauen im gebarfahigen Alter
nach Thefeld und Ellert (1998). Da jedoch die Soziodemographie der Probandinnen in den mei-
sten Punkten von der deutscher (Ausnahme: Altersverteilung) und der Berliner Mitter (Ausnah-
me: Einkommen) signifikant abweicht, muR die Ubertragbarkeit des Untersuchungsergebnisses
auf Berlin und die gesamte Bundesrepublik diskutiert werden.

Bei der Berechnung der Pravalenz von zellularem Eisenmangel und Anamiefir eine Vertellung der
gruppenbildenden Variablen wie sie in Berlin und in Deutschland vorkommt, zeigen sich Prava-
lenzunterschiede entsprechend der jeweiligen Risikogruppe (Tabelle 4.1, Seite 70).

So 1age beispielsweise die Pravalenz von Eisenmangel hoher (zelluléarer Eisenmangel Studie:
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Tabelle 4.1: Pravalenz von Eisenmangel bei verschiedenen gruppenbildenden Variablen: Vergleich Studie-
Berlin/Studie-Deutschland; U.n.s. = Unterschied nicht signifikant, p = p-Wert des Binomialtests.

sTfR > 3,3 mg/l Hb < 12 g/dl
Studie Berlin Deutschland Studie Berlin Deutschland
% % p % p % % p % p

Alter 8,7 86 0428 Uns 37 35 0357 Uns
Nationalitat 8,9 93 0429 8,2 0,264 3,8 41 0436 34 0,272
Zah! der Kinder 9,4 90 0,647 29 28 0,359
Schulabschlul 9,3 9,9 0,380 39 4,2 0,469
Berufsaushildung 8,7 8,2 0,329 37 38 0,548

8,9%, Berlin: 9,3 %), wennin der Stichprobe der gleiche Auslanderinnenanteil vorlagewie Berlin-
weit, da Auslanderinnen haufiger einen Eisenmangel aufweisen als deutsche Frauen. Im Gegensatz
dazu mufte die Pravalenz von Eisenmangel bel den bundesweit erfaldten Frauen geringer sein (8,3
%), da hier weniger Auslanderinnen befragt wurden asin der vorliegenden Untersuchung.

Priift man jedoch die Unterschiede zwischen den Pravalenzen der Studie und Berlin beziehungs-
weise Deutschland auf ihre Signifikanz (Binomialtest, siehe Tabelle 4.1, Seite 70), so zeigt sich,
dal3 die Unterschiede nicht signifikant sind. Damit lassen sich die Ergebnisse der Untersuchung
trotz abweichender Soziodemographie weitgehend auf Berlin und Deutschland Ubertragen.

4.2.2 Einsetzen der Menstruation post partum

Die Variation des menstruellen Blutverlustes bestimmt in starkerem Ausmal’ den Eisenstatus men-
struierender Frauen as die Unterschiede in der Ernahrung (Hallberg and Rossander-Hultén, 1991).
Jedoch zeigt sich kein Zusammenhang zwischen Dauer der postpartalen Amenorrhoe bei stillen-
den Frauen und der Ferritinkonzentration nach der Stillzeit (Kalkwarf and Harrast, 1998).

Die Einnahme oraler Kontrazeptivasenkt das Risiko fur Eisenmangel um mehr alsdie Halfte (Odds
Ratio: 0,47). Dies hangt mit dem geringeren Blutverlust bei der Menstruation unter deren Einnah-
me zusammen (Thefeld and Ellert, 1998), der etwaum die Halfte verringert wird (Hallberg, 1994).
Auch nach Brussaard et al. (1997) korreliert die Einnahme oraler Kontrazeptiva positiv mit der
Hamogl obinkonzentration.

Esist schwierig zu ermitteln, warum das fehlende Einsetzen der M enstruation nach der Schwanger-
schaft in der vorliegenden Untersuchung mit hoheren Konzentrationen des|oslichen Transferrinre-
zeptors einhergeht. Dabei ist der naheliegendste Grund fur ein spates Einsetzen der Menstruation
langes Stillen. Stillt eine Mutter ihr Kind lange, bleiben die menstruationsbedingten Eisenverluste
ausund der Eisenstatusist biszum sechsten Monat post partum besser, nach einem Jahr gleich aber
zumindest nicht schlechter als bei nicht stillenden Frauen (Kalkwarf and Harrast, 1998). Da also
geringere Blutverluste durch die fehlende Menstruation, die eigentlich zu einem besseren Eisen-
status fuhren mufdten, mit geringeren Eisenreserven einhergehen, liegt nahe, dal3 beides durch eine
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andere Ursache ausgel st wird. Mogliche Krankheiten der Mitter, die mit fehlender Menstruation
und Eisenmangel einhergehen, werden durch die Studie nicht erfalt.

Auch ist nicht erfal3t, welche Mutter bis zur Schwangerschaft regelmaldig Blut gespendet hat. Da-
bei spielt das Blutspenden als Ursache fur einen Eisenmangel eine wichtige Rolle (Wick et a.,
1996). Allerdings durfen Schwangere und junge M Uitter nach den Richtlinien fur Labor und Trans-
fusionsmedizin bis zu einem Jahr nach der Geburt kein Blut mehr spenden. Ob das Blutspenden
vor der Schwangerschaft noch Auswirkungen auf den Eisenstatus nach der Schwangerschaft hat,
muf3te noch untersucht werden.

4.2.3 Alkoholkonsum

Zwar wird auch in anderen Untersuchungen ein besserer Eisenstatus bei zunehmendem Alkohol-
konsum (Milman et al., 1995), ein Dosis-abhangiger Ferritinanstieg bei steigendem Alkoholkon-
sum (Fleming et a., 1998) und eine Akkumulation von Eisen in der Leber von chronischen Al-
koholikern beschrieben (Gonzalez-Reimers et a., 1998), jedoch gibt es Uber den Mechanismus
dieses Zusammenhangsin der Literatur keine schliissigen Erklarungen. Erklarungsansatze reichen
von einer unklaren intestinalen Absorptionssteigerung von Eisen durch Alkohol bis zu exzessi-
ver Eisenaufnahme Uber alkoholische Getranke (Gonzalez-Reimers et a., 1998). Dabei wird der
positive Einflu® von akutem Alkoholkonsum auf die Nicht-Ham-Resorption von verschiedenen
Autoren kontrovers diskutiert, wohingegen bei chronischen Alkoholikern eine gesteigerte Ferritin-
sekretion nachgewiesen wurde (Fleming et al., 1998).

Einweiterer Grund fur erhdhte Hamogl obinkonzentrationen bei steigendem Alkoholkonsum konn-
te die Freisetzung von Adiuretin durch Alkohol sein (Pschyrembel et al., 1990). Dadurch erhoht
sich die Plasmaosmolalitat und scheinbar auch die Konzentration von Hamoglobin. Allerdings
wirde dieser Effekt auch die Konzentration des sTfR erhdhen, was wiederum Eisenmangel vor-
tauschen wirde. Dagegen nimmt diese bei steigendem Alkoholkonsum ab. Vielleicht wird aber
auch durch Alkoholkonsum die Zellmauserung des Darms verzogert, die fir die grofiten Eisenver-
luste des Korpers verantwortlich ist.

Der Alkoholkonsum ist auch in der multivariaten Regressionsanalyse eine bedeutsame Erklarung
fur die aktuellen Konzentrationen von Hamoglobin und sTfR. Deswegen ist die Wahrscheinlich-
keit dafuir, dal3 Alkohol an sich tatsachlich einen ursachlichen Einfluld auf die Eisenversorgung hat
einerseitserhoht. Andererseits besteht auch die Moglichkeit, dal3 der Alkoholkonsum mit hdherem
Fleischkonsum assoziiert ist.

Vielleicht spiegelt der angegebene Alkoholkonsum der Mtter besser die tatsachlich konsumierte
Fleischmenge wieder, a's die Frage nach der vegetarischen Erndhrung. Denn bei einzelnen Stich-
proben stellt sich heraus, dal3 manche Miitter, die nur einmal in der Woche Fleisch essen, bei
Beantwortung des Fragebogens angeben, sich gar nicht vegetarisch zu ernahren. Diese Tatsache
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lat vermuten, dal3 auch andere Mitter die Frage nach der vegetarischen Ernahrung nicht dem
tatsachlichen Fleischkonsum entsprechend beantworteten.

Moglicherwei se besteht auch ein Unterschied zwischen der Personlichkeitsstruktur von Mttern,
die keinen Alkohol trinken und Alkohol-trinkenden Mttern. Vielleicht sind digjenigen, die nie
Alkohoal trinken auch in anderen Dingen abstinent, die mit Genuf3 zu tun haben. Neben Enthalt-
samkeit gegentiber anderen suchterzeugende Mitteln meiden diese Mitter moglicherweise auch
gutes und abwechslungsreiches Essen (auch haufigeres Essen im Restaurant). Fur viele gehort zu
einem guten Essen auch ein Glas Wein, was den Alkoholkonsum in Zusammenhang mit mogli-
cherwei se Eisen-haltigerem Essen verbinden wirde.

Der Zusammenhang zwischen Alkoholkonsum in der Schwangerschaft und aktueller mitterlicher
Hamogl obinkonzentration zeigt sich nur als signifikant in der multivariaten linearen Regressions-
analyse. Hier nimmt die Hamoglobinkonzentration mit steigendem Alkoholkonsum ab. Dieses
Ergebnis zeigt, dal3 in der Schwangerschaft andere Mitter regelmafdig Alkohol trinken als nach
der Schwangerschaft. Die Gruppe der Miltter, die nach der Schwangerschaft haufiger Alkohol
trinken (35), ist wahrend der Schwangerschaft deutlich kleiner (4). Auch einige von den Mttern,
die sonst einen mittleren Alkoholkonsum hatten (232), verzichteten in der Schwangerschaft auf
Alkohol (nur noch 113 mit mittlerem Alkoholkonsum). Diese Veranderung der Gruppenzusam-
mensetzung fuhrt dazu, dal3 Mitter mit besserem Eisenstatus in Gruppen mit geringem Alkohol-
konsum verschoben werden. Moglicherweise trinken sogar digjenigen, die sonst haufiger Alkohol
zu sich nehmen, bewuf3t in der Schwangerschaft gar keinen Alkohol, was zusatzlich eine Umkeh-
rung der Verhaltnisse erklaren wirde. Da sich dieses Ergebnis jedoch in keiner anderen Analyse
reproduzieren |&3t, ist auch eine Verzerrung durch die kleinere Fallzahl bei der multivariaten Aus-
wertung denkbar. Dieser Zusammenhang darf damit nicht zu hoch bewertet werden.

Aus diesen Ergebnissen darf aber nicht der Schlufl gezogen werden, dald Frauen mit Eisenman-
gel moglichst viel Alkohol trinken sollten. In der Schwangerschaft sind die Auswirkungen von
Alkohol auf den Feten erheblich. So kommt es zu irreversiblen Schaden (mentale Retardierung,
Mikrozephalie, Wachstumsretardierung (Spohr et al., 1993)). Auch Langzeitschaden (koronare
Herzerkrankung, Hypertonie, Diabetes) wurden bei diesen Kindern gefunden (Barker, 1997). Al-
koholkonsum kann ebenso wahrend der Stillzeit zu Entwicklungsverzogerung bei dem Kind fuhren
(Little et al., 1989).

Insgesamt ist Alkoholkonsum in der Untersuchung ein wichtiger Faktor, der, wenn er fehlt, sowonhl
zellularen Eisenmangel als auch Anamie voraussagt. Fur diesen Zusammenhang sind aber noch
keine schlissigen Ursachen bekannt.



4.2 Interpretation der Ergebnisse 73
4.2.4 Vegetarische Ernahrung

Fleisch ist der einzige Nahrungsbestandteil, der eine konsistente positive Korrelation mit den
Eisenspeichern aufweist (Lynch, 1997). Zusétzlich fordert Ascorbinsaure die Eisenabsorption.
Ascorbinsaure fordert auch die Speicherung und den Transport von Eisen im Korper. So besteht
bei Ascorbinsauremangel ein Defekt der Eisenfrei setzung ausretikuloendothelialen Zellen. Aufl3er-
dem beeinflul3t Ascorbinsaure die Ferritinsynthese. Die Forderung der Absorption geschieht tber
eine Senkung des pH-Wertes im Gastrointestinaltraktes und gleichzeitiger Bindung von Eisen an
Ascorbinsaure. Der Eisen-Ascorbinsaure-Komplex bleibt wiederum Uber eine grof3e Spanne des
pH-Wertes |oglich. Diese Vorgange erhohen die Loslichkeit von Eisen und somit die Absorption.
Auch andere organische Sauren wie Citrat, Malat, Tartrat und Lactat haben eine absorptionsfor-
dernde Wirkung auf Eisen (Lynch, 1997).

Insgesamt fordert eine fleischreiche Ernahrung in Kombination mit Ascorbinsaure in Form von
Obst (oder Obstsaft) und Gemuise die Eisenabsorption (Wick et al., 1996).

Rein vegetarische Ernahrung kann durch schlechtere Absorption des Nicht-Ham-Eisens (Hallberg,
1994), welches dann die einzige Eisenquelle darstellt, erklart werden. Aufgrund des starken posi-
tiven Einflusses auf den Eisenstatus, der Fleisch in der Literatur zugeschrieben wird, ist eigentlich
erstaunlich, dai3 die fleischlose Ernahrung in der vorliegenden Untersuchung nur mit haufigerem
zellularen Eisenmangel und geringeren Hamogl obinkonzentrationen in der Schwangerschaft, aber
nicht mit den aktuellen Hamoglobinkonzentrationen der Mitter in Zusammenhang steht. Mogli-
cherweise ware das Ergebnis bei einer praziseren Formulierung dieser Frage (z. B.:,Wie viele
Tage in der Woche essen Sie Fleisch?*) deutlicher.

Interessant bei den vorliegenden Ergebnissen ist, dal? bei jedem der drei betrachteten Eisenstatu-
sindikatoren (sTfR, Hb und Hb,,in) das Konfidenzintervall fur die reinen Vegetarierinnen sehr grof3
ist. Das bedeutet, dai3 in dieser Gruppe (n = 5 bzw. 6) grof3e interindividuelle Unterschiede in
Bezug auf den Eisenstatus bestehen (sowohl sehr geringe Eisenspeicher as auch hoch-normale
Eisenspeicher).

Aulerdem bemerkenswert ist, dal3 bei jedem signifikanten Ergebnis der Eisenstatusindikatoren in
Bezug auf vegetarische Nahrung digjenigen, die selten vegetarisch essen, einen signifikant besse-
ren Eisenstatus aufweisen als die, die sich gar nicht vegetarisch erndhren. Mditter, die angeben,
sich gar nicht vegetarisch zu ernahren, erndhren sich moglicherweise von den Gruppen am wenig-
sten bewuf3t und damit moglicherweise am wenigsten abwechslungsreich und gesund. Auf3erdem
konnte diese Antwort verstarkt von Mittern mit nicht-deutscher Nationalitat gewahlt worden sein,
die nicht wissen, was mit vegetarisch gemeint ist. Damit sammeln sich in dieser Gruppe Proban-
dinnen aus einer anderen Risikogruppe (Auslanderinnen). Die Mitter, die sich selten vegetarisch
ernahren haben in der Ernahrung moglicherweise ein gesundes Mittelmal3 aus fleischhaltiger und
fleischloser Ernahrung gefunden und erndhren sich damit bewul3ter alsdie, die vegetarisches Essen
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vollig ablehnen.

Nach dem Nationalen Gesundheitssurvey 1990/91 und dem Survey Ost (1991/92) bestétigt sich
das Ergebnis der vorliegenden Untersuchung. Danach haben menstruierende Frauen in Deutsch-
land, die selten oder nie Fleisch essen, eine fast doppelt so hohe Odds-Ratio (Odds Ratio:1,76) in
Bezug auf Eisenmangel wie fleischessende Frauen (Thefeld and Ellert, 1998).

Insgesamt sttzt die vorliegende Untersuchung die vorangegangenen Arbeiten, in denen ein posi-
tiver Einflufd von Fleischkonsum auf den Eisenstatus festgestel It wurde. Trotzdem haben nicht die,
die sich gar nicht vegetarisch ernahren sondern digjenigen, die selten vegetarisch essen, den besten
Eisenstatus.

4.25 Nationalitat

Dal3 die nicht-deutschen Studienteilnehmerinnen (hauptsachlich Turkinnen) zu hoheren sTfR- und
niedrigeren Hamoglobinkonzentrationen zum Studienzeitpunkt und in der Schwangerschaft nei-
gen, entspricht Angaben aus der Literatur. Dabei kann die schwierige Anpassung an die deutsche
Ernahrung und Nahrungsmittel eine Rolle spielen (Marx, 1997).

Moglicherweise spielen bel dieser Gruppe auch Faktoren wie hohere Inzidenz von Krankheiten
aufgrund der Umstellung an die neuen Lebensumstande oder aufgrund schlechterer medizinischer
Versorgung in dem Herkunftsland eine ursachliche Rolle.

4.2.6 Kinderzahl

Mit steigender Kinderzahl kommt es zunehmend haufiger zu Eisenmangel bei den Mttern. In Be-
zug auf den loslichen Transferrinrezeptor bleibt dieser Zusammenhang sogar in der multivariaten
linearen Auswertung bestehen. Eine mogliche Ursache ist die starke Steigerung des Eisenbedarfs
in der Schwangerschaft (Hallberg, 1988). Mit steigender Geburtenzahl werden bel fehlendem Aus-
gleich des erhohten Eisenbedarfs die Eisenspeicher immer starker erschopft.

Des weiteren ist vielleicht die Compliance in Bezug auf die Einnahme von Eisenpraparaten bei
Erstgebarenden grof3er. Diese Frauen wollen unter Umstanden noch alles genau richtig machen.
Mehrgebarende dagegen haben schon ihre Erfahrung mit der Schwangerschaft und fur sich viel-
leicht entschieden, dal3 die zusatzliche Einnahme von Eisen Uberflussig ist. Allerdings zeigt die
Zahl der Kinder keinen Einflu® auf die Hamoglobinkonzentration. Vielleicht ist aber die Konzen-
tration des |oslichen Transferrinrezeptors dieser Frauen in der Schwangerschaft ebenfalls erhoht,
was in einer weiteren Studie geklart werden mufdte.

Zunehmende Kinderzahl ist somit ein Faktor, der zwar eine Tendenz zu haufigerem zellularen
Eisenmangel zeigt, jedoch noch nicht mit einer Verminderung des Funktionsei sens einhergeht.
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4.2.7 Rauchen

Dal’ Rauchen an sich die Eisenvorrate erhoht 1a3t sich moglicherweise tiber die Bildung von CO-
Hamoglobin (bis zu 20 % des Hamoglobins) bei Rauchern erklaren (Petrides, 1997). Durch den
so entstandenen Sauerstoffmangel wird die Erythropoese Uber Erythropoietin aktiviert. Dadurch
steigt der Eisenbedarf und somit die Eisenabsorption des Korpers (Wick et a., 1996).

AulRerdem ist bei Rauchern eine erhohte Konzentration von Ferritin-gebundenem Eisen in den
Lungenoberlappen bekannt. Die dafir verantwortlichen Mechanismen sind unbekannt. Jedoch
weild man, dal? Zigarettenrauch Eisen aus Ferritin mobilisieren kann und dal3 Makrophagen un-
ter dem Einfluf3 von Zigarettenrauch verstarkt Ferritin-gebundenes Eisen freisetzen (Nelson et al .,
1996).

Frauen mit Eisenmangel kann aber keinesfalls das Rauchen zur Verbesserung der Eisenspeicher
empfohlen werden. Zwar fanden auch Thefeld und Ellert (1998) seltener Eisenmangel bel Rau-
cherinnen, jedoch erhoht Rauchen das Risiko fur viele Karzinomarten (Lungen-, Oesophagus-,
Magen-, Leber-Karzinom), chronische obstruktive Lungenerkrankungen, koronare Herzerkran-
kungen und Apoplex und fulhrt so zu einer geringeren Lebenserwartung (Liu et al., 1998). Dabei
wird die Ansammlung von Eisen in der Lunge unter anderem fr die karzinogene Wirkung des
Rauchs verantwortlich gemacht (oxidativer Gewebeschaden). Eine vermehrte Konzentration von
Eisen in anderen Organen soll ebenfalls das Karzinomrisiko erhohen (Nelson et a., 1996).

Auch die Auswirkung von Rauchen in der Schwangerschaft auf den Feten sind beachtenswert
(z. B. hoherer Fehl- und Frihgeburtenanteil, geringere Retikulozyten- und Leukozytenzahlen
(Mercelina-Roumans et al., 1996), haufiger plotzlicher Tod im Sauglingsalter (Schellscheidt et al.,
1998), langfristig beeintrachtigte Lungenfunktion (Ledrup Carlsen et al., 1997)).

Allesin alemist ein besserer Eisenstatus bei Raucherinnen in der Literatur bekannt; eslassen sich
jedoch noch keine schliissigen Ursachen fur diesen Zusammenhang ermitteln.

4.2.8 Body-Mass-Index

Ein zunehmender Body-Mass-Index ist mit hoheren Hamoglobinkonzentrationen der Mtter so-
wohl in als auch nach der Schwangerschaft assoziiert. Die Tatsache, dal? der [0sliche Transfer-
rinrezeptor von dem Body-Mass-Index unbeeinflufdt bleibt, legt nahe, dal3 auch der Eisenstatus
unbeeinflul3t von dieser Variable bleibt. Im Gegenteil findet sich bei hdherem Body-Mass-1ndex
sogar ein Trend zu hdheren mittleren Konzentrationen des |0slichen Transferrinrezeptors. Der Zu-
sammenhang mit den Hamogl obinkonzentrationen ist dagegen so grof3, dal3 der Body-Mass-Index
auch in der multiplen linearen Regression signifikante Zusammenhange mit diesen aufweist.

Eine Ursache fur diese Assoziation kann die grofRere Nahrungsmenge sein, die dickere Frauen
aufnehmen, da in grofReren Nahrungsmengen mit hoherer Wahrscheinlichkeit ausreichend Eisen
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enthalten ist. Dementsprechend ist bei den Frauen, die geringere Nahrungsmengen zu sich neh-
men auch die Wahrscheinlichkeit grof3er, dal3 die Nahrung nicht genug Vitamine und Mineralstoffe
enthalt. Die kleinen Nahrungsmengen, die diinne Frauen zu sich nehmen muif3ten al so hoherwerti-
ger sein und mehr Eisen enthalten, als die grof3en Mengen, die bel eibtere Frauen verspeisen, damit
der gleiche Eisenstatus erreicht wird.

Diese Vermutungen werden von Scholl et al. (1992) bestétigt. In der Literatur findet sich auch ei-
ne positive Korrelation zwischen Body-Mass-Index und Serum-Ferritin. Damit zeigt sich, im Ge-
gensatz zu der vorliegenden Untersuchung, doch ein Zusammenhang zwischen Body-Mass-Index
und Eisenspeichern. Es wird auch ein neues Syndrom der Eiseniiberladung beschrieben, bei dem
Patienten mit Ubergewicht, Hyperlipidamie, Hypertonus oder gestortem Glukose-Metabolismus
abnormal hohe Ferritinkonzentrationen aufweisen. Auch fur diese Wechselbeziehungen ist der
ursachliche M echanismus noch nicht bekannt (Moirand et al., 1997).

Im Gegensatz zu den vorliegenden Ergebnissen ist in der Literatur eine positive Korrelation nicht

nur zwischen Body-M ass-Index und Hamogl obinkonzentration sondern auch zwischen Body-Mass-
Index und Ferritinkonzentration bekannt. Uber die Ursache fiir den Zusammenhang kann zur Zeit

nur spekuliert werden.

4.2.9 Bildungsstand

Fehlende Berufsausbildung ist ebenfalls haufiger mit niedrigeren Hamogl obinkonzentrationen in
und nach der Schwangerschaft assoziiert. Dagegen zeigen sich die hochsten Hamogl obinkonzen-
trationen bei Muttern mit Fachschul abschlul3.

Moglicherweise fuhrt bei Frauen ohne Berufsausbildung das niedrigere Bildungsniveau zu gerin-
gerem Interesse an gesunder Ernahrung. Deswegen ernahren sich diese Mitter moglicherweise
eher einseitig. Vielleicht ist hier aber auch die Compliance in Bezug auf die Einnahme von Eisen-
praparaten in der Schwangerschaft geringer. Deswegen wurden die Eisenspeicher dieser Frauen
durch die Schwangerschaft moglicherweise starker entleert, und demzufolge ist die Gefahr eines
nachfolgenden Eisenmangels ebenfalls erhoht. Andererseits kann auch ein Eisenmangel das Mal3
der Aktivitat und Aufmerksamkeit beeintrachtigen (Allen, 1997). Somit ist auch denkbar, dal3 Ei-
senmangel schlechtere schulische L eistungen ausl 6st und deswegen Frauen mit Eisenmangel einen
haufigeren Trend zu fehlendem Schulabschluf3 zeigen.

Allerdings fallen unter Frauen ohne Berufsausbildung in der Untersuchung auch digjenigen, die
sich noch in der Ausbildung befinden. Dazu zahlen auch die Mtter mit Abitur und insgesamt die
jungeren Mitter, die ebenfalls zu geringeren Hamoglobinkonzentrationen neigen (siehe unten).
Moglicherweise finden sich in unter den Frauen ohne Berufsausbildung auch haufiger Auslande-
rinnen, die aus rechtlichen oder religiosen Grinden keine Berufsausbildung abschlief3en dirfen.

Insgesamt ist eine Erklarung fur den schlechteren Eisenstatus bei Miittern ohne Berufsausbildung
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vermutlich eher in einer Anhaufung von Risikogruppen in dieser Untergruppe verantwortlich als
direkt die geringere Bildung, die diese Mutter moglicherwei se aufwei sen konnten.

4210 Alter

Bei jungeren Mittern (bis 24) finden sich insbesondere haufiger Anamien zum Zeitpunkt der Stu-
die. Aber auch bei den alteren (ab 35 Jahren) ist die Hamoglobinkonzentration sowohl in der
Schwangerschaft als auch zum Zeitpunkt der Studie wieder geringer. Fur den |oslichen Transfer-
rinrezeptor besteht passend dazu in diesen Altersgruppen der Trend zu hoheren Konzentrationen
(das Ergebnisist allerdings nicht signifikant).

Nach Brussaard et al. (1997) ist das Alter sogar eine der Variablen, die am besten die Hamo-
globinkonzentration von Frauen erklart (positive Korrelation). Die zunehmende Pravalenz von
Eisenmangelanamien bei steigendem Alter deckt sich mit den Ergebnissen fur Deutschland nach
Thefeld und Ellert (1998) (zwischen 25 und 54 Jahren). Die Pravalenz von Eisenmangelanamie
bei Frauen vor der Menopause in Deutschland steigt nach Thefeld und Ellert (1998) mit zuneh-
mendem Alter von 1,2 % bei den 25- bis 29-jahrigen auf 4,5 % bei den 50- bis 54-jahrigen Frauen.
Die 40- bis 49-jahrigen weisen mit 10,4 % die hochste Pravalenz von zellularem Eisenmangel auf,
im Alter von 50 bis 54 Jahren findet sich dagegen am seltensten ein zellularer Eisenmangel (4,5
%).

Der Grund dafUir wird auf die haufigere Einnahme oraler Kontrazeptivavon jungen Frauen zuriick-
gefuhrt, unter deren Berticksichtigung al's Einflu3grofie der Alterseinflufd verschwindet (Thefeld
and Ellert, 1998). Dabel ist bekannt, dal3 orale Kontrazeptiva den menstruellen Blutverlust (und
damit Eisenverlust) auf weniger als 50 % reduzieren konnen (Mishell, 1993). So findet sich Ei-
senmangel bei 25- bis 39-jahrigen Frauen, die selten oder nie Fleisch essen und keine oralen Kon-
trazeptiva einnehmen zu 14,5 %, dagegen bel fleischessenden Frauen mit oraler Kontrazeption nur
bei 5,5 % (Thefeld and Ellert, 1998). Dal3 bei den Probandinnen der vorliegenden Studie gerade
diejungsten Mitter (bis 24 Jahre) auch haufiger einen Eisenmangel haben, |&3t vermuten, dal3 sie
aufgrund ihrer Einstellung seltener orale Kontrazeptivanehmen. Eine weitere Erklarung ware, dal?
diese jungen Miitter verstarkt auf ihre Figur achten und deswegen insgesamt weniger essen alsdie
alteren Mitter.

Eine inadaquate Eisenaufnahme von Frauen zwischen 18 und 24 Jahren wird nach Hendricks und
Herbold (1998) in verschiedenen Untersuchungen bestéatigt. Damit neigen sie eher zu einem Ei-
senmangel als atere Frauen, die moglicherweise ausreichend Nahrung zu sich nehmen (Scholl
et al., 1992). Bei einer Untersuchung an jungen Frauen in Danemark fand sich passend zu den
Ergebnissen der vorliegenden Untersuchung vom 16. Lebeng ahr bis zum Alter von 30 Jahren eine
Abnahme des Eisenmangels (Milman et a., 1995).

Wiein der vorliegenden Untersuchung wurde in anderen Studien haufiger Eisenmangel bei jinge-
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ren (bis 24) und ateren Mttern (ab 40) festgestellt. Mogliche Griinde daf ir sind seltenere Einnah-
me oraler Kontrazeptiva dieser Altersgruppen oder, besonders bei den jungen Mttern, geringere
Nahrungsaufnahme.

4.2.11 Geburtsgewicht

Der Zusammenhang zwischen hoherem Geburtsgewicht des Kindes und niedrigeren Hamoglobin-
konzentrationen der Mutter in der Schwangerschaft kann darin bestehen, dal3 grofere Feten mehr
Nahrstoffe von der Mutter bendtigen.

Auch in anderen Untersuchungen wurde ein Zusammenhang zwischen erhdhten Hamogl obinkon-
zentrationen der Mutter in der Schwangerschaft und niedrigerem Geburtsgewicht des Kindes fest-
gestellt (Knottneruset al., 1990). Dabei wird die Hypothese aufgestellt, dal3 erhohte Blutviskositat
zu einer verminderten Plazentaperfusion und somit zu einer geringeren Entwicklung der Plazenta
fuhrt (Knottnerus et al., 1990) (Zhou et al., 1998). Allerdings kommt es nach Zhou et a. (1998)
und Scholl et al. (1992) auch bei Andmie und Eisenmangelanamie der Schwangeren zu erniedrig-
tem Geburtsgewicht und Frihgeburtlichkeit.

4.2.12 Einzelfalle mit Eissnmangelanamie

Unterschiede der beiden detailliert besprochenen Mitter mit Eisenmangel anamie bestehen in der
Nationalitéat (eineist Afrikanerin, die andere Deutsche), Bildungsniveau (eine hat einen Real schul-
abschluf3 und keine Berufsaushildung, die andere einen Hochschulabschlul3), Berufstatigkeit (eine
ist nicht berufstatig bel 2500 DM im Monat, die andere arbeitet bel 6000 DM im Monat) und Still-
zeit (eine stillte ihr Kind gar nicht, die andere sechs Monate |ang).

Gemeinsam ist den beiden aber ein geringer Fleischkonsum, eine zu geringe Gewichtszunahmein
der Schwangerschaft, ein Body-Mass-Index im Normbereich, ein geringer Alkohol- und fehlender
Zigarettenkonsum und regel mafdiges Einsetzen der Menstruation nach der Geburt. Somit haufen
sich bei beiden Mttern Faktoren, die mit geringen Eisenreserven assoziiert sind, wie fehlender
Alkohol- und Zigarettenkonsum und geringer Fleischverzehr. Eine weitere Ursache fur den Eisen-
mangel kann bei beiden Frauen ein Blutverlust sein. Als Ursachen kommen hier beispielsweise
Darmerkrankungen (z. B. M. Crohn, Wurmbefall) oder auch ein grof3erer Blutverlust (im Rahmen
einer Operation oder eines Unfalls) in Frage.

4.2.13 Zusammenhang Mutter-Kind

Bei der Korrelation der miitterlichen und kindlichen Konzentrationen von Hamoglobin und von
dem loslichen Transferrinrezeptor findet sich eine signifikanter Zusammenhang. Auch neigen Kin-
der verstarkt zu Eisenmangel, wenn die Mutter in der Schwangerschaft eine Hamogl obinkonzen-
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tration unter 10 g/dl aufweist (Eisenreich, 2000; Wagener et al., 1999Db).

Das bedeutet, dal’ Kinder von Mittern mit Eisenmangel ebenfalls verstarkt zu einem Eisenmangel
neigen. Auch in einer anderen Untersuchung wiesen Kinder von Schwangeren mit Anamieim Ver-
lauf des ersten Lebensjahrs haufiger Eisenmangel auf a's Kinder von Schwangeren ohne Anamie.
Dabei zeigte sich im Nabel schnurblut noch kein Unterschied (Kilbride et a., 1999).

Esist also sinnvall, bei Kindern von Mittern mit Eisenmangel ebenfalls den Eisenstatus zu kon-
trollieren. Andersherum sollten Mutter von Kindern mit Eisenmangel ihrerseits hinsichtlich ihres
Eisenstatus untersucht werden. Die Ursache dieses Zusammenhangs kann in ahnlicher Ernahrung
von Mutter und Kind liegen. Andererseitsist auch denkbar, dal3 Kinder von Miittern mit Eisenman-
gel in der Schwangerschaft nicht ausreichend grof3e Eisenspeicher aufbauen konnen und deswegen
mit einem Jahr diese Speicher erschopft sind.

4.3 Schluf3folgerungen

Die drei wichtigsten aus der Studie resultierenden Ergebnisse sind:

1. DiePravalenz von zellularem Eisenmangel bei gesunden jungen Mttern liegt bei 9,5 % und
ist damit hoch.

2. Esgibt bestimmte Risikofaktoren, die einen Eisenmangel voraussagen konnen.

3. Es besteht eine positive Korrelation zwischen den mitterlichen und kindlichen Indikatoren
des Eisenstatus'.

Trotz geringfugiger soziodemographi schen Unterschiede der vorliegenden Stichprobe von der Ber-
lin- und bundesweiten Bevolkerung lassen sich die vorliegenden Ergebnisse weitgehend auf Berlin
und die Bundesrepublik Gbertragen.

Es zeigt sich insgesamt ein sehr komplexes Bild von Risikofaktoren, anhand derer besonders
gefahrdete Mitter erkannt werden konnen. Die Mechanismen, Uber die diese Risikofaktoren zu
Eisenmangel fuhren, sind noch nicht bekannt (Ausnahme: vegetarische Ernahrung).

Hervorzuheben ist der Konsum von Alkohol, der as einziger Faktor in der multivariaten Analyse
sowohl die Varianz der sTfR- alsauch die der Hamogl obinkonzentrationen klart und auch in ande-
ren Untersuchungen mit einem besserem Eisenstatus assoziiert ist. Trotzdem laf3t sich noch keine
ausreichende Erklarung fur diesen Zusammenhang finden.

In der vorliegenden Arbeit wird deutlich, dal3 Armut in Deutschland al's Risikofaktor fur Eisenman-
gel nicht so eine bedeutende Rolle spielt, wie in weniger entwickelten Landern (Allen, 1997) oder
den USA (MMRW, 1998; Looker et al., 1997). Zwar sind sowohl Deutschland als auch die USA
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sogenannte entwickelte L ander, jedoch weicht die Sozialstruktur voneinander ab. Die grof3ere Dis-
krepanz zwischen arm und reich fuhrt in den USA dazu, dal3 die Armen haufiger mit schlechter
Ernahrung und mangelnder medizinischer Versorgung auskommen miissen. So kann hier ein Ei-
senmangel sowohl als Symptom von nicht behandelten Krankheiten al's auch von unzureichender
Erndhrung auftreten.

In Deutschland sind auch sozial schlechter gestellte in der Regel gut medizinisch versorgt und
kdnnen ausreichend Grundnahrungsmittel kaufen. Deswegen treten in Deutschland Faktoren wie
Lebensweise, Kinderzahl, Ernahrung, Bildung und Nationalitat in den Vordergrund. Es kommt
in Deutschland somit auch bel besser ausgebildeten Frauen gehauft zu Eisenmangel, die versu-
chen, besonders gesund zu leben (nicht rauchen, kein Alkohol, kein Fleisch). Die Mechanismen,
die bel Vorliegen dieser Risikofaktoren zu Eisenmangel fuhren sind (abgesehen von dem Mecha-
nismus, durch den fehlender Fleischkonsum zu Eisenmangel fuhrt) noch nicht bekannt. Diese
Zusammenhange konnten durch weitere Forschungsarbeiten geklart werden. Entsprechende Kon-
sequenzen konnten dann in der Pravention und Therapie von Eisenmangel gezogen werden.

Aufgrund der unspezifischen Symptomatik (Abgeschlagenheit, herabgesetzte Konzentrationsfa-
higkeit, vermindertes Erinnerungsvermogen (Hendricks and Herbold, 1998)) bleibt Eisenmangel
haufig unerkannt. Auch dadurch, dal? als Screening-Indikator fir Eisenmangel zunachst die Hamo-
globinkonzentration verwendet wird, wird ein zellularer Eisenmangel nicht entdeckt. Ein gesun-
der Mensch kann auch mit einem Eisenmangel subjektiv unbeeintrachtigt leben. Treten jedoch
Faktoren wie beispielsweise Stref3, ungesunde Ernahrung, Krankheitserreger und andere Umwelt-
einflusse hinzu, ist ein Mensch mit Eisenmangel angreifbarer und zuganglicher fur Infekte, die
sowohl den Gesundheitszustand beeintrachtigen, als auch die Behandlungskosten steigern.

Wird eine Frau mit Eisenmangel schwanger, so hat dieser Eisenmangel erst eine erhdhte Frihge-
burtlichkeit zur Folge, wenn sich eine Eisenmangelanamie entwickelt (Scholl et al., 1992). Je-
doch bleiben zu Beginn einer Schwangerschaft vorhandene niedrige mutterliche Hamatokritwerte
im Verlauf dieser Schwangerschaft bestehen, unabhangig von der Einnahme von Eisenpraparaten
(Kilbride et al., 1999). Die Ursache dafir ist der bis auf das Zehnfache gesteigerte Eisenbedarf
in der Schwangerschaft. Dieser hohe Bedarf wiirde gedeckt, wenn die Schwangeren tiber Eisen-
speicher von mindestens 300 mg (bel sehr Fleisch- und Ascorbinsaure-reicher Ernahrung), bel
durchschnittlicher westlicher Ernahrung besser 500 mg verfigen wirden. Bei Untersuchungen
in Schweden und den USA fanden sich aber bei nur bei etwa 12 % der pramenopausalen Frauen
Eisenspeicher von 300 mg und bel keiner Frau von 500 mg (Hallberg, 1992) (Abbildung 4.1 auf
Seite 81). Das bedeutet, dal3 hochstens 12 % dieser Frauen ausreichend fur eine Schwangerschaft
ausgestattet sind.

Aus der vorliegenden Untersuchung geht eine Korrelation zwischen miitterlichen und kindlichen
Indikatoren des Eisenstatus' hervor. Aul3erdem geht kindlicher Eisenmangel mit Anamie der Mut-
ter in der Schwangerschaft einher. Deswegen muf3 noch starker auf eine ausreichende Versorgung
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Abbildung 4.1: Verteilung der Eisenspeicher von Frauen im gebarfahigen Alter
in den USA und Schweden (Hallberg, 1992).

der Schwangeren geachtet werden. Denn bei Kindern mit Eisenmangel wurden eine Verzogerung
der psychomotorischen Entwicklung (Walter, 1992) und Verhaltensauffalligkeiten beobachtet (L o-
zoff et al., 1998).

Diese Tatsache macht eine Intervention umso wichtiger. Es gibt vier verschiedene M oglichkeiten,
die Pravalenz von Eisenmangel bei den jungen Mittern zu vermindern:

1. Screening und gegebenenfalls Therapie,

2. Umstellung der Ernahrung,

3. Supplementierung von Frauen im gebarfahigen Alter mit vorliegenden Risikofaktoren,
4. Supplementierung aler Frauen im gebarfahigen Alter.

Das Screening von gesunden jungen Frauen ist nicht einfach durchzufiihren, wenn man den Ei-
senmangel vor dem Beginn einer Schwangerschaft therapieren mochte. Denn bei diesen Frauen
werden in der Regel keine routinemaliigen Blutentnahmen durchgefuihrt. Es mifdte also bei der
Vorsorgeuntersuchung beim Gynéakologen eine zusétzliche Blutabnahme vorgenommen und ei-
ne Ferritinbestimmung durchgefiihrt werden. Das ist ein zusatzlicher Aufwand und verursacht
Kosten. Aul¥erdem wirden so digjenigen nicht erfalét, bei denen die Ferritinkonzentration auf-
grund von Infektionen erhoht ist. Dazu kommen dann noch die Kosten fur die Supplementierung
bei den etwa 10 % der Frauen mit unzureichenden Eisenspeichern. Auch kann eine vollstandige
Erfassung aller Frauen dadurch erschwert sein, dal? die Vorsorgeuntersuchungen nicht von allen
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Frauen regel malkig wahrgenommen werden. Spatestens aber dann, wenn unsupplementierte Frau-
en schwanger werden, sollten die Eisenspeicher, moglichst durch die genauere sTfR-Bestimmung,
aber mindestens durch eine Ferritinbestimmung tberprift und gegebenenfalls aufgefullt werden,
um ein fur Kind und Mutter optimales Schwangerschaftsergebnis zu erzielen.

Alle Frauen zu einer Umstellung ihrer Erndhrungsgewohnheiten zu bewegen, ist eine schwierige
Aufgabe, die hochstwahrscheinlich nicht den ausreichenden Erfolg haben wiirde. Denn gerade die
Frauen, die kein Fleisch essen, tun das aus Uberzeugung und waren nur schwer durch Argumente
umzustimmen. AulRerdem ist wegen der individuellen Erndhrung jedes Einzelnen auch trotz einer
Umstellung eine ausrei chende Eisenversorgung nicht unbedingt gegeben.

Eisenist mit einem Antell von tiber 95 % an allen in der Schwangerschaft eingenommen Prapara-
ten das von Schwangeren in Magdeburg am haufigsten eingenommene Medikament (Rosch et al.,
1998). Auch in Wien wird Eisen als haufigstes Supplement von Schwangeren eingenommen (etwa
41 %) (Szallai, 1997).

Ob der durch Supplemente verbesserte Eisenstatus der Mutter auch ihrem Gesundheitszustand
(und langfristig dem des Kindes) zugute kommt, ist noch nicht ausreichend erforscht (US Pre-
ventive Services Task Force, 1993). Manche Autoren diskutieren sogar, ob eine prophylaktische
Eiseneinnahme in der Schwangerschaft tatsachlich die Gesundheit von Mutter und Kind verbes-
sert (Allen, 1997). Die Einnahme von Eisensupplementen in der Schwangerschaft steigert nach
verschiedenen Studien das Geburtsgewicht nicht (Allen, 1997). Nur in wenigen Untersuchungen
erhdhten Eisenpraparate (und die gleichzeitige Einnahme von Vitaminen) das Geburtsgewicht (nur
bei Jungen) oder verminderten das Risiko fur eine Frihgeburt (US Preventive Services Task Force,
1993). Werden sie allerdings von Schwangeren mit Eisenmangel eingenommen, erhoht sich das
Geburtsgewicht ihrer Kinder (Agarwal et al., 1991).

Eine Verbesserung des Eisenstatus durch Eisenpréparate wurde in verschiedenen Studien ausrei-
chend nachgewiesen (Puolakkaet al., 1980; Simmons et al., 1993). Ein Anstieg von Hamoglobin,
Hamatokrit, MCV, Ferritin, Serum-Eisen und Transferrinsattigung findet sich innerhalb von drel
Monaten, die Entleerung der muitterlichen Eisenspei cher wird reduziert (Puolakkaet a., 1980) oder
verhindert (Svanberg et al., 1976). Sogar sechs Monate post partum wurden noch signifikant hohe-
re Ferritinkonzentrationen bei Frauen gefunden, die wahrend der Schwangerschaft Eisenpraparate
benutzten. Die Hamogl obinkonzentrationen dagegen unterschieden sich nicht von denen der un-
supplementierten Frauen (Puolakka et al., 1980).

Es gibt widerspriichliche Untersuchungen tber die Auswirkungen von der Einnahme von Eisen-
praparaten in der Schwangerschaft auf die Eisenkonzentration des Nabel schnurbluts. Manche Au-
toren fanden in ihren Studien keine Korrelationen des Eisenstatus' von Muittern, die tber ausrei-
chende Eisenreserven verfiigten oder Eisenpraparate e ngenommen hatten und dem Eisenstatus des
Nabelschnurbluts (Allen, 1997). Andere fanden bei supplementierten Muttern signifikant hohere
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Ferritinkonzentrationen im Vergleich zur Plazebogruppe sowohl im mutterlichen Blut in der 30.
Schwangerschaftswoche as auch im Nabelschnurblut und im Blut der Neugeborenen (Barrada
et a., 1991). Aullerdem weisen Kinder von Mttern, die in der Schwangerschaft keine Eisensup-
plemente eingenommen haben, mit einem Alter von sechs Monaten niedrigere Ferritinwerte auf
als Kinder supplementierter Mutter (Hallberg, 1992).

Das Institute of Medicine empfiehlt die routinemaldige Einnahme von Eisenpraparaten (30 mg pro
Tag) ab der 12. Schwangerschaftswoche (Institute of Medicine, 1990). In der Diskussion ist noch,
ob eine wochentliche oder intermittierende Einnahme von Eisenpraparaten ebenso effektvoll ist
wie eine tagliche Eisensubstitution (Galloway and McGuire, 1996; Solomons, 1997). Fur eine
wochentliche Einnahme spricht, dal? in einer Untersuchung in Indonesien ein vergleichbarer Ei-
senstatus bei Schwangeren mit wochentlicher und solchen mit taglicher Supplementierung gefun-
den wurde (Ridwan et al., 1996). Auch die Kosten fir eine wochentliche Einnahme sind geringer
as fur die tagliche (Yip, 1996; Solomons, 1997). Die Ursache fur den gleichen Eisenstatus der
Frauen bel wochentlicher im Vergleich zur taglichen Eiseneinnahme kann aber auch sein, dai3 die
Frauen die tagliche Einnahme nicht einhielten, sondern seltener (womaglich auch nur einmal pro
Woche) eine Eisentabl ette einnahmen. Weiterhin vermuten manche Autoren, dal3 durch haufige Ei-
seneinnahme ein mukosaler Block und damit elne mangel nde Eisenabsorption hervorgerufen wird.
Diese Theorie wird aber durch mehrere Studien widerlegt. Danach unterscheidet sich der Anteil
von absorbiertem Eisen bei taglicher Einnahme nicht von dem bei wochentlicher Einnahme, was
wiederum die tagliche Einnahme effektiver macht (Hallberg, 1998). Auch bel nicht schwangeren
Frauen wurde keine bessere Absorption bei weniger als einmal taglich eingenommenen Prapara-
ten festgestellt. Dabei ist fraglich, ob die Compliance bei der wochentlichen Einnahme auf lange
Sicht gesehen besser ist (moglicherweise wird bei taglicher Supplementierung durch Gewdhnung
an die Einnahme die Compliance verbessert). Auferdem konnen die Nebenwirkungen der hdheren
Dosisbel der wochentlichen Supplementation starker sein alsbei der geringeren Dosierung fur die
tagliche Einnahme und deswegen die Compliance verschlechtern (Yip, 1996). Insgesamt erscheint
eine tagliche Einnahme von gering dosi erten Eisenpraparaten (30 mg) der wochentlichen, hoheren
Dosierung Uberlegen.

Anhand der vorliegenden Daten konnen die Mitter mit besonders hohen Eisenspeichern (hoher
Fleisch-, Alkohol- und Zigarettenkonsum) von einer allgemeinen Eisensupplementierung ausge-
schlossen werden, um bel ihnen eine Eisentiberladung zu vermeiden. Man konnte aber auch nur
denjenigen eine Eisensupplementierung empfehlen, die besonders Eisenmangel-gefahrdet sind
(Vegetarierinnen, Nichtraucherinnen, Auslanderinnen). Diese Methode wirde das Risiko einer
Eisentiberladung der Frauen senken, jedoch ist auch die Gefahr grof3er, dal? potentiell gefahrdete
Frauen Ubersehen werden.

Wegen der hohen Pravalenz von Eisenmangel ist trotz der Kenntnis von Risikofaktoren eine tagli-
che Supplementierung aller Frauen im gebarfahigen Alter mit niedrig dosierten Eisenpraparaten
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am sinnvollsten. Der Vorteil daranist die vollstandige Erfassung jeder potentiell gefahrdeten Frau.
Die tagliche Verabreichung kann durch Gewohnung zu einer regelmaldigen Einnahme fuhren. Die
Dosierung sollte 30 mg nicht Uberschreiten, da dieses die fur Schwangere empfohlene Dosis mit
einem ausrei chendem Effekt und trotzdem minimalen Nebenwirkungen darstellt (Allen, 1997). Da
der Eisenbedarf auf3erhalb der Schwangerschaft deutlich geringer ist, mufde eine Dosierung von
10 bis 15 mg pro Tag fur eine Pravention ausreichen. Bei dieser geringen Menge sind toxische
Nebenwirkungen (etwa durch freie Eisenionen (Wick et a., 1996)) nicht zu erwarten. Eine Ei-
seniiberladung konnte an zu hohen Hamogl obinkonzentrationen erkannt werden.

Aufgrund der weiten Verbreitung von Eisenmangel bei jungen Muttern in Deutschland und mit
Blick auf die Ubermafdige Steigerung des Eisenbedarfs in der Schwangerschaft halte ich eine
Pravention von Eisenmangel bel allen Frauen im gebarfahigen Alter fur sinnvoll. Am sichersten
zur Deckung des vollen Eisenbedarfs ist die tagliche Einnahme von niedrig dosierten Praparaten
mit wenigen Nebenwirkungen.

Damit wirde das Wohlbefinden der Frauen verbessert und Risiken fir einen ungiinstigen Schwan-
gerschafts- sowie Geburtsverlauf vermindert. Aul3erdem wilrde ein Beitrag geleistet zur gesunden
Entwicklung des Kindes und zur Vermeidung von Krankheiten.



Kapitel 5
Zusammenfassung

Lebensqualitéat und Leistungsfahigkeit werden durch unbemerkten Eisenmangel beeintrachtigt.
Frauen im gebarfahigen Alter haben einen erhdhten Eisenbedarf, der in der Schwangerschaft bis
auf das Zehnfache ansteigt. Dabei geht dem Funktionsel senabbau (Hamoglobinverminderung) die
Erschopfung der Eisenspeicher voraus. Diese bleibt wegen der noch nicht veranderten Hamoglo-
binkonzentration meist unbemerkt.

In der vorliegenden Untersuchung wurde der Eisenstatus von 507 Mittern erfaldt, die mit ihrem
einjahrigen Kind zur sechsten Vorsorgeuntersuchung (U6) in 69 Berliner Kinderarztpraxen er-
schienen. Datenquellen waren venose Blutabnahme, M utterpald und Fragebogen. AlsLeitindikator
fur einen Eisenmangel diente die Konzentration des |6slichen Transferrinrezeptors (STfR). Diese
reprasentiert das Ausmal3 des zellularen Eisenmangels und steht sowohl fur die Eisenspeicher as
auch fur das Funktionseisen. Je grofder das Ausmal’ des Eisenmangels, umso hoher die Konzen-
tration des |oglichen Transferrinrezeptors. Gegentlber Ferritin hat der 10sliche Transferrinrezeptor
den Vorteil, dafd er kein Akute-Phase-Protein ist.

Fast jede zehnte junge Muitter (9,5 %) in Berlin leidet ein Jahr nach der Schwangerschaft an einem
zellularen Eisenmangel (sTfR > 3,3 mg/l). Dagegen kommt eine Eisenmangelanamie (Hb < 12
g/dl, sTfR > 3,3mg/l) nur bel 2,2 % aler Mitter vor. Esbesteht eine positive Korrelation zwischen
sTfR-Konzentrationen von Mittern und Kindern und zwischen Hamogl obinkonzentrationen von
Mittern und Kindern.

Die Untersuchungsergebnisse sind weitgehend reprasentativ fur die Bundesrepublik, obwohl M-
ter mit Abitur signifikant haufiger in der Untersuchung vertreten sind als bundesweit. Die Al-
tersverteilung der Probandinnen ist dagegen vergleichbar mit einer bundesweiten reprasentativen
Stichprobe.

Wichtige Risikofaktoren fur Eisenmangel liegen in soziodemographischen Merkmalen, unterschied-
licher Lebensweise und Ernahrung. Faktoren, die einen zellularen Eisenmangel voraussagen, sind
fehlendes Einsetzen der Menstruation post partum, vegetarische Ernahrung, nicht-deutsche Na-
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tionalitéat und Multiparitat. Alkoholkonsum und Rauchen dagegen scheinen vor Eisenmangel zu
schitzen.

Assoziiert mit geringeren mitterlichen Hamoglobinkonzentrationen sind geringer Body-Mass-
Index, fehlende Berufsausbildung, geringes Alter und hohes Geburtsgewicht.

Ohne signifikanten Einfluld auf den Eisenstatus bleiben in der vorliegenden Untersuchung Be-
rufstatigkeit, Schulabschlul3, Einkommen, Passivrauchen in der Schwangerschaft, Sport, Starke
der Menstruationsblutung, Still- und Schwangerschaftsdauer.

Die Mechanismen, Uber die die genannten Risikofaktoren zu Eisenmangel fuhren, sind weitge-
hend unbekannt (Ausnahme: vegetarische Ernahrung) und mufdten in weiteren Untersuchungen
erforscht werden.

Ein Eisenmangel in der Schwangerschaft kann ebenfalls zu Eisenmangel beim Kind und damit
zu einer moglichen Entwicklungsverzogerung fuhren. Da aus der Literatur hervorgeht, dal3 ein
schlechter Eisenstatus zu Beginn einer Schwangerschaft auch Uber die gesamte Schwangerschaft
bestehen bleibt, ist es besonders wichtig, dal? die Frauen schon vor der Schwangerschaft Uber aus-
reichende Eisenreserven verfugen.

Die Ergebnisse der Untersuchung zeigen, dal3 M Uitter mit hohem Alkohol -, Zigaretten- und Fleisch-
konsum weniger gefahrdet sind und damit von einer Pravention ausgeschl ossen werden konnten.
Auch die gefundenen Risikofaktoren fur Eisenmangel konnten bei Praventionskonzepten beriick-
sichtigt werden. Aufgrund der hohen Pravalenz von Eisenmangel erscheint aber eine Supplemen-
tierung mit niedrig dosierten Eisenpraparaten bel allen Frauen im gebarfahigen Alter am sinnvoll-
sten, um eine optimal e Eisenversorgung sicherzustellen .
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Anhang A

Tabellen

Tabelle A.1: Soziodemographie der Stichprobe im Vergleich zur Berlin- (statistisches Landesamt Berlin, 1998) und zur bundesweiten (Bergmann et .,
2000), * = signifikanter Unterschied der Stichprobe zu Berlin, # = signifikanter Unterschied zu Deutschland, # = Chiquadrat-Wert, p = p-Wert.

Soziodemogr aphie

Studie Berlin Deutschland
Ngesamt n % Cl % %
o andere* # 8 192 156-22,8 26,4 x?=13,188 45  x2=175704
Nationalitét deutsch * # 49 363 808 772844 722 p=0000 955 p<0,000
bis 24 67 155 121-189 153 x2=79415 134  x2=1,460
Alter (Jehre) 25 bis 29 a2 142 329 285-373 333 p = 0,000 348 p=0,691
30 his34* 159 368 32,3-373 31,9 36,0
ab35* 64 148 115181 19,4 15,8
Schule beendet ohne AbschluR 19 47 2668 30 x2=36,030
Volks-/Hauptschulabschluf? # 73 180 143-21,7 23,0 p<0,000
Schulabschlu Real schulabschluR # 406 139 34,2 29,6-3838 41,0
Fachhochschulreife 34 84 57111 9,0
Abitur # 141 34,7 301-393 23,0
(noch) keine # 92 230 189271 10,0 x2=111,125
abgeschlossene Lehre# 164 410 37,2-448 64,1 p<0,000
Berufsausbildung Fachschule # 400 65 163 11,7-20,8 11,7
Hochschule # 79 198 159-23,7 12,3
ens* 147 457 40,3-51,1 556 X2 =27,295
Anzahl der Kinder zwei 322 119 370 31,7423 34,9 p = 0,000
abdrei * 56 17,4 133215 95
Berufstitigkeit pein * 450 363 807 77,1-84,3 542 x%2=126570
ja* 87 193 157-22,9 458 p = 0,000
Familiennettoginkommen bis 1500 (Studie)/1400 (Berlin) 380 48 123 90156 151 x2=27257
ab 1500/1400 341 87,7 844910 84,9 p=0,133
afrikanisch 2 23
asiatisch 8 93
russisch 3 35
polnisch 7 8,1
portugiesisch 1 1,2
- englisch 1 1,2
auslandische franzosisch 86 112
Nationalitéten hollandisch 112
italienisch 1 1,2
tirkisch 36 419
abanisch 1 1,2
kroatisch 1 1,2

anders 2.3 26,7




Tabelle A.2: Lebensgewohnheiten und Schwangerschaft.

L ebensgewohnheiten und Schwanger schaft

Ngesamt n %
Alkoholkonsum in der ne 322 124
Schwangerschaft ?elten 445 119 26,7
ofters 4 0,9
Alkoholkonsum nach der ne 166 37,3
Schwangerschaft ?elten 445 243 546
ofters 36 81
ausschliefdlich 6 1,3
) .. vorwiegend 46 10,2
Vegetarische Ernahrung ten 449 157 350
gar nicht 240 535
Rauchen in der Schwangerschaft Ja_ 450 122 2rl
nein 328 729
) ja 159 35,3
Rauchen zur Zeit nain 450 201 647
Passivrauchen in der Z:;en a7 ;(7)2 Zij

Schwangerschaft N '
ofters 71 159
. ja 75 16,6
Sport in der Schwangerschaft nein 452 377 834
ja 111 246
Sport nach der Schwangerschaft nein 451 0 754
ja, regelmaldig 326 738
Einsetzen der Menstruation pp. ja, unregelmallig 442 80 181
nein, gar nicht 36 81
kaum 10 2,6
Stéarke der Menstruationsblutung mafiig 385 229 595
stark 146 37,9
Ohisl 61 14,6
2 his4 111 265
Stilldauer (Monate) 5hbis6 419 78 18,6
7 bis9 86 205
tber 9 83 198
<198 88 204
Body-Mass-Index 19,8-26,0 252 585
> 26,0-29,0 431 55 12,8
> 29,0 36 84
bis 37 49 145
38 30 8,9
Schwangerschaftsdauer 39 53 157
40/41 338 165 48,8
ab 42 41 121
< 2500 29 84
Geburtsgewicht (g) 2500-4000 345 274 794
> 4000 42 122




Tabelle A.3: Indikatoren fir den Eisenstatus: Mittelwerte und Pravalenzen abwei-

chender Werte.

Mittelwerte der Indikatoren und Pravalenzen abweichender Werte

Anteil
Ngesamt y SD n %
sTfR (mg/l) 483 222 1,09 >33 46 9,5
Hb (g/dl) 474 13,72 115 <12 19 4,0
Hamatokrit 483 041 003 <036 18 31
Ferritin (ng/ml) 494 3569 26,80 <12 62 126
MCV (fl) 483 86,81 4,59 <80 37 77
Transferrin (mg/dl) 493 264,77 47,12 >310 82 166
Transferrinséttigung (%): 495 29,06 46,08 <16 15 30
Eisen (pg/dl) 496 9430 7,36 <40: 33 6,7
sTfRund Hb 451 sTfR>33undHb< 12: 10 2,2
Tabelle A.4: Perzentilen der Konzentration des |6slichen Transferrinrezep-
tors (mg/l) bel den Mttern insgesamt und bei verschiedenem muitterlichem
Alter.
Per zentilen: sTfR (mg/l)
Perzentilen
n 5. 10. 25. 50. 75. 90. 95.
Alter (Jahre)
bis 24 64 106 112 140 198 300 467 589
25-29 138 108 130 158 19 248 314 356
30-34 151 1,09 127 160 197 255 325 388
ab 35 61 104 122 164 197 249 320 529
gesamt 483 108 124 158 198 259 328 437

Tabelle A.5: Anteil der unter 12 g/dl liegenden Hamoglobinkonzentrationen der Miitter bei den unterschiedli-
chen gruppenbildenden Variablen mit Signifikanzen, Odds-Ratios und Signifikanzen der Odds-Ratios.

Préavalenzen in Untergruppen: Hb < 12 g/dI

Antell (%) Pearson Odds-
n  <12gd p-Wert Ratio Cl

Alkoholkonsum nie 156 nr 1

selten 232 1,7 0005 021 0,07-0,67
PP ofters 32 0,0 0,00  0,00-1,19E+12

bis 24 61 9.8 1

25 bis 29 135 37 0,35 0,10-1,20
Alter (Jahre) 'S 0,030

30bis34 151 1,3 0,12 0,02-0,63

ab35 61 33 0,31 0,06-1,61

Ohis1 56 36 1

) 2his4 100 40 1,13 0,20-6,34

Stilldauer .

5his6 76 6,6 0,140 1,93 0,36-10,33
(Monate) .

7 his9 81 0,0 0,00  0,00-1,54E+22

tber 9 79 1,3 0,34 0,03-3,82
Alkohalk nie 302 46 1
» ;SO ONSUM - oiten 113 09 0147 018 0,02-1,41
10> ofters 4 0,0 0,02  0,00-6,15E+13

andere 77 6,5 2,07 0,70-6,15

ionalits 0,170

Nationalitat deutsch 345 32 1
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Fortsetzung Tabelle A.5: Pravalenzen in Untergruppen: Hb < 12 g/dI

Anteil (%) Pearson Odds-
n <12gd p-Wert Ratio Cl
. nie 95 6,3 1
Passivratichen selten 261 23 0171 035 011-1,11
1.dSS. ofters 64 4,7 0,73 0,18-3,03
Stérke der kaum Blutungen 10 10,0 1
Menstruations- mafdig Blutungen 216 4,2 0,193 0,39 0,4-3,41
blutung starke Blutungen 135 15 0,14 0,01-1,65
Berufsttigkeit | 338 41 o201 :
ja 82 12 0,29 0,04-2,20
ohne AbschluR 17 0,0 0,00  0,00-1,66E+18
Volks-/Hauptschulabschlul® 69 4,3 2,00 0,39-10,18
Schulabschluf? Real schulabschlu’ 131 4,3 0,316 1,75 0,41-7,46
Fachhochschulreife 31 9,7 4,71 0,90-24,58
Abitur 132 2,2 1
Sport i.d.SS. ja. 68 5,9 0317 1,80 0,56-5,75
nein 357 34 1
bis 37 438 21 0,26 0,03-2,63
Schwanger- 38 27 3,7 0,47 0,05-4,82
schaftsdauer 39 52 7,7 0,364 1,03 0,22-4,88
(Wochen) 40/41 154 2,6 0,33 0,07-1,53
ab 42 40 75 1
eins 139 14 1
Zahl der Kinder zwel 117 43 0,367 3,06 0,58-16,06
ab drei 51 39 2,85 0,39-20,82
bis 1500 45 4.4 0,76 0,12-4,76
Familiennettoein-  1500-2500 81 6,2 1,07 0,25-4,70
kommen 2500-3500 123 2,4 0,480 0,41 0,08-2,09
(DM) 3500-4500 68 15 0,24 0,02-2,41
ab 4500 52 58 1
Einsetzen der J:a, regel ma& g . 303 36 1
Menstruation p.p. Ja,. unregel ma&g 7 2,6 0,484 0,71 0,15-3,26
nein, gar nicht 35 0,0 0,00 0,00-4,25E+20
Geburtsgewicht < 2500 29 0.0 !
2500-4000 256 4,3 0,508 0,99 0,22-4,50
© > 4000 313 4,0 0,94 0,15-6,10
(noch) keine 80 5,0 1
Berufsausbildung Lehre 157 25 0,603 0,50 0,12-2,04
Fachschule 60 33 0,66 0,12-3,70
Hochschule e 52 1,04 0,25-4,32
. ja 114 44 1
RauchenidSS. oin 309 36 0693 180 0,27-2,37
Rauchen zur Zeit  ja 148 34 0749 1
der Studie nein 275 4,0 ' 1,18 0,40-3,46
< 19,8 81 3,7 1
Body-Mass- 19,8-26 236 3,8 0.841 1,01 0,27-3,84
Index 26,01-29 53 19 ' 0,49 0,05-4,88
> 29 34 59 1,60 0,26-10,06
ja 101 4,1 1,08 0,34-3,44
Sportpp. nein 323 37 0910 1
ausschliefdlich 5 0,0 0,02  0,00-1,83E+12
Vegetarische vorwiegend 45 44 1,26 0,26-6,15
. 0,960
Ernéhrung selten 147 34 0,96 0,31-2,98
gar nicht 225 3,6 1




Tabelle A.6: Anteil der Uber 3,3 mg/l liegenden Konzentrationen des STfR der Mitter bei den unterschiedlichen
gruppenbildenden Variablen mit Signifikanzen, Odds-Ratios und Konfidenzintervallen der Odds-Ratios.

Pravalenzen in Untergruppen; sTfR > 3,3 mg/l

Anteil (%) Pearson  Odds
n  >33mgl p-Wert Ratio Cl
Einsetzen der J:a, regelmaBi“g. 312 7,1 1
Menstruation p.p. Ja,-unregel ma&g 76 6,6 0,020 0,93 0,34-2,54
nein, gar nicht 34 20,6 3,42 1,34-8,73
Alkoholkonsum ne 153 124 !
selten 237 7,6 0,042 0,58 0,29-1,14
Pe- ofters 35 0,0 0,00  0,00-1,54E+11
ausschliefdlich 6 16,7 1,50 0,17-13,36
Vegetarische vorwiegend a4 6,8 0,057 0,55 0,16-1,90
Ernghrung selten 149 4,0 ' 0,32 0,13-0,78
gar nicht 230 11,7 1
ohne Abschlul3 17 23,5 5,58 1,44-21,60
Volks-/Hauptschulabschlu® 70 11,4 2,34 0,81-6,74
Schulabschlu Realschulabschlul 136 10,3 0,122 2,08 0,81-5,33
Fachhochschulreife 31 9,7 1,94 0,47-7,97
Abitur 134 52 1
Starke der kaum Blutungen 10 20,0 1
Menstruations- mafdig Blutungen 217 51 0,145 0,21 0,04-1,12
blutung starke Blutungen 141 6,4 0,27 0,05-1,49
eins 140 6,4 1
Zahl der Kinder zwei 114 10,5 0,176 1,71 0,69-4,22
ab drel 54 14,8 2,59 0,94-7,11
Nationaliti andere 78 12,8 0179 1,66 0,77-3,57
deutsch 349 8,0 ' 1
Rauchen zur Zeit  ja 149 6,0 0,238 1
der Studie nein 279 9,3 1,58 0,72-3,47
Berufstatigkeit o 342 = 0209 *
ja 83 6,0 0,60 0,23-1,59
Sport i.d.SS. ja' 68 59 0317 0,78 0,33-1,83
nein 357 34 1
nie 305 4,6 1
Alkoholkonsum 4 en 115 6,1 03% 0,59 0,25-1,39
1.d.SS ofters 4 00 001  000-273E+13
bis 24 64 14,1 1
Alter (Jahre) 25 bis 29 138 7,2 0421 0,48 0,18-1,24
30 bis34 151 7.9 0,53 0,21-1,32
ab 35 61 8,2 0,55 0,17-1,73
<198 85 4,7 1
Body-Mass- 19,8-26 240 8,8 053 1,91 0,64-5,72
Index 26,01-29 51 9,8 2,17 0,56-8,48
> 29 34 11,8 2,66 0,63-11,32
ja 104 6,7 0,78 0,33-1,83
Sportp.p. nein 325 86 0%l
) ja 116 6,9 1
Rauchen 1.dSS. o n 312 8,7 055 18 0,56-2,90
(noch) keine 87 10,3 1
Berufsausbildung Lehre 158 8,2 0,597 0,78 0,32-1,90
Fachschule 62 11,3 1,10 0,39-3,14
Hochschule 74 54 0,50 0,15-1,68
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Fortsetzung Tabelle A.6: Pravalenzen in Untergruppen: sTfR > 3,3 mg/l
Anteil (%) Pearson  Odds

n  >33mgl p-Wert Ratio Cl
Obis1 57 12,3 1
. 2his4 108 9,3 0,73 0,26-2,03
Stilldauer .
5his6 75 6,7 0,679 0,52 0,16-1,73
(Monate) .
7 his9 79 6,3 0,48 0,15-1,61
Uber 9 76 6,6 0,49 0,15-1,63
bis 37 44 91 0,68 0,17-2,74
38 28 71 0,52 0,09-2,91
Schwanger- 39 53 57 0,41 0,09-1,82
schaftsdauer ' 0,810 ' ’ ’
40/41 157 8,3 0,61 0,21-1,84
(Wochen)
ab 42 39 12,8 1
bis 1500 46 6,5 0,67 0,15-2,97
Familiennettoein-  1500-2500 83 12,0 1,32 0,42-4,09
kommen 2500-3500 123 8,1 0,849 0,85 0,28-2,62
(DM) 3500-4500 65 9,2 0,98 0,28-3,40
> 4500 53 9,4 1
. h nie 96 9,4 1
_ dEBS'S;"a“C n seiten 263 8,0 0904 084 0,37-1,90
1055 ofters 61 9,0 0,95 0,32-2,81
. 2 24 1
Geburtsgewicht < 2500 83
© 2500-4000 266 8,3 0,997 0,99 0,22-4,50
> 4000 38 79 0,94 0,15-6,10

Tabelle A.7: Mittlere Hamoglobinkonzentrationen der Mtter bel unterschiedlichen gruppenbildenden Variablen mit Standardabwei-
chungen und 95-%-Konfidenzintervallen in g/dl sowie Signifikanzen von Levene-Test und ANOVA.

Mittelwerte in Untergruppen: Hb (g/dl)

Levene-Test ANOVA

EinfluBgroRen Ny SD  95%Cl Ngesm D D
nie 156 134 121 132-136
Alkoholkonsum p.p. selten 232 140 115 138141 420 0,116 0,000
biters 32 139 070 136141
<198 81 135 108 133138
19,8 bis 26,0 236 137 115 136-139
- ’ ‘ S oS 0,230 0,011
“BAO? Mass-Index der 26,01 bis 29 53 139 100 136142 04
utter > 29 34 143 149 138148
andere 77 134 131 132137
ionalita 0,248 0,013
Nationalitét deutsch 35 138 110 136141 22
_ ja 148 139 109 137-141
27
Rauchen zur Zeit nain 275 137 117 135138 423 0,9 0,045
bis 24 61 136 145 132139
25 bis 29 154 136 108 134138
Alter (Jahre) 'S 408 0,311 0,059
30 bis 34 128 139 109 137-141
ab 35 50 138 098 136141
(noch) keine 80 135 128 132138
Bertfseusbilcung Lehre 157 138 110 136140 0147 0,060
Fachschule 60 140 131 137-144
Hochschule 77 137 100 134139
_ ja 114 139 105 137-141
dss. _ 0,720 0,069
Rauchen 1.d.SS nein 309 137 118 135138 2
ausschlieRlich 5 130 068 121138
. . vorwiegend 45 135 090 132-138
Vegetarische Ernahrun 47 117
& g slten 147 139 127 137-141 % 0470 0.
gar nicht 225 138 113 136-139
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Fortsetzung Tabelle A.7: Mittelwerte in Untergruppen: Hb (g/dl)

Levene-Test ANOVA

Einflul3groflen n y SD 95%-Cl Ngesamt p p
bis 1500 46 138 1,32 134142
1500 bis 2500 81 135 097 133137
Familiennettoeinkommen 2500 bfs 3500 123 13,7 099 13,6-13,9 369 0,228 0,154
(DM) 3500 bis 4500 67 140 131 13,7-143
4500 bis 5500 31 137 108 133141
mehr als 5500 21 138 103 133142
nie 95 136 105 134-138
Passivrauchen i.d.SS. selten 261 138 1,17 136-139 420 0,863 0,246
ofters 64 138 107 135140
ohne AbschluR 17 133 080 129137
Volks-/Hauptschulabschluf’ 69 137 1,18 134-140
Real schulabschlul 131 139 124 13,7-141 383 0,154 0,323
Schulabschlu Fachhochschulreife 31 136 133 132-141
Abitur 135 137 1,00 13,6-13,9
Eirsstzen der Menstruation j:a, regel méGi"g. 303 137 112 136-139
ja, unregelmaig 77 139 125 136-142 415 0,476 0,346
PP nein, gar nicht 35 137 082 134139
Ohis1 56 138 1,13 135141
2his4 100 139 1,29 136-141
Stilldauer (Monate) 5his6 76 135 119 133138 392 0,200 0,402
7his9 81 138 1,09 135140
tber 9 79 138 096 13,6-14,0
. kaum Blutungen 10 133 092 126-14,0
Starke der o
Menstruationsblutung maRig Blutungen 216 138 121 136-139 361 0,075 0,410
starke Blutungen 135 138 100 136-14,0
Berufstitigkeit nan 137 L7 136138, 0,633 0,451
ja 82 138 1,10 13,6141
nie 302 137 122 136-139
Alkoholkonsum i.d.SS. selten 113 139 1,00 137-140 419 0,033 0,502
ofters 4 134 057 125143
< 2500 29 140 09 13,6143
Geburtsgewicht (g) 2500-4000 256 137 1,19 136-139 326 0,681 0,513
> 4000 41 138 1,32 134143
eins 139 138 1,06 13,6-14,0
Zahl der Kinder Zwei 117 137 1,31 135140 307 0,294 0,699
drei oder mehr 51 13,7 1,00 13,4139
ja 101 138 1,11 13,6-140
Sport pp. nein 323 137 118 136139 24 0.735 0,701
bis 37 48 137 1,25 13,3-140
38 27 136 093 13,2-139
Schwangerschaftsdauer 39 52 137 115 134140 321 0,418 0,933
(Wochen) 40/41 154 138 1,11 13,6-139
ab 42 40 138 1,39 13,3-14.2
Sport i.d.SS, ja 68 138 106 135140 425 0,560 0.965
nein 357 137 118 136-139
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Tabelle A.8: Unterschiede der mittleren Konzentrationen des 16slichen Transferrinrezeptors der Mitter bei unterschiedlichen gruppen-
bildenden EinfluRvariablen mit Standardabweichung und 95%-Konfidenzintervallen in mg/l sowie Signifikanzen von Levene-Test und
ANOVA.

Mittelwerte in Untergruppen: sTfR (mg/l)

Levene-Test ANOVA

EinfluRgroRen n y SD 95%-Cl  ngesamt p p
nie 153 25 118 2327
Alkoholkonsum p.p. selten 237 21 100 2022 425 0,068 0,000
ofters 3% 17 061 1519
andere 78 25 129 22-28
Nationalitat deutsch 39 21 101 2022 427 0,123 0,004
ens 140 20 094 1922
Zahl der Kinder zwei 114 22 1,09 2024 308 0,110 0,013
drel oder mehr 54 26 137 2229
Einsetzen der Menstruation J:a' regel maBlg _ 812 22 106 2123
ja, unregelmalig 76 20 069 1,922 422 0,063 0,034
Pp- nein, gar nicht 34 26 127 2130
. ja 149 21 098 1922
Rauchen zur Zeit nein 279 23 110 2124 428 0,268 0,069
ohne AbschluRl 17 27 130 2134
Volks-/Hauptschulabschlu® 70 23 117 2126
Schulabschluf Realschulabschluld 136 22 120 2024 388 0,062 0,140
Fachhochschulreife 31 22 126 1,726
Abitur 134 21 084 1922
. ja 116 21 097 1922
Rauchen i.d.SS. nein 32 22 110 2124 428 0,228 0,142
nie 305 23 106 2124
Alkoholkonsum i.d.SS. selten 115 21 1,09 1923 424 0,515 0,143
ofters 4 15 042 0822
bis 24 64 24 149 21-28
Alter (Jabre) 25 b!s 29 135 21 084 2023 414 0,000 0,147
30 bis34 151 21 086 2023
ab 35 61 23 126 1926
bis 17 6 17 033 1320
18 his21 116 22 1,09 2024
Body-Mass-Index der 22 bis 25 120 21 106 1923 410 0,685 0,214
Mutter 26 bis 29 51 24 133 2028
ab 30 29 24 103 2028
e 1 nein 342 22 108 2124
Berufstétigkeit a 8 21 105 1023 425 0,492 0,298
(noch) keine 87 23 122 2126
Berufsausbildung Lehre 158 22 101 2023 381 0,036 0,392
Fachschule 62 22 111 1925
Hochschule 74 21 071 1,9-2,2
ausschliefdlich 6 27 156 1,1-44
. " vorwiegend 4 23 085 2026
Vegetarische Ernghrung selten 149 21 097 2023 429 0.0%5 0402
gar nicht 230 22 111 21-24
< 2500 24 24 086 2027
Geburtsgewicht (g) 2500-4000 266 22 099 2023 328 0,859 0,500
> 4000 38 21 104 1824
.. kaum Blutungen 10 22 137 1332
Starke der .
Menstruationsblutung mafdig Blutungen 217 21 085 20-22 368 0,063 0,684
starke Blutungen 141 22 108 2023
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Fortsetzung Tabelle A.8: Mittelwerte in Untergruppen: sTfR (mg/l)

Levene-Test ANOVA

Einflul3groRen n y SD  95%-Cl  Ngesamt p p

. ja 72 22 103 1924

Sport i.d.SS. nein 38 22 107 2123 430 0,803 0,791
nie 9% 22 103 2024

Passivrauchen i.d.SS. selten 263 22 106 21-26 426 0,826 0,829
ofters 67 21 117 1824
bis 37 4 23 086 2025
Schwangerschaftsdavier 38 28 22 069 2025

(Wochen) 39 58 21 0,75 1923 321 0,225 0,862
40/41 157 22 114 2024
ab 42 39 22 102 1925
ja 104 22 091 2024

Sport pp. nein 325 22 111 2123 429 0524 0.904
bis 1500 47 22 100 1,925
1500 bis 2500 83 22 122 2025

Familiennettoeinkommen 2500 b!s 3500 123 22 097 2124 370 0.798 0,908
(DM) 3500 his 4500 64 22 106 1924
4500 bis 5500 32 21 108 1,724
mehr als 5500 21 20 093 1624
Ohis1 57 22 107 1925
2 bis4 108 22 109 2,024

Stilldauer (Monate) 5bis6 75 22 111 2025 395 0,226 0,987
7 bis9 79 22 087 2024
Uber 9 7% 21 082 1923

Tabelle A.9: Mittlere minimale Hamoglobinkonzentrationen in der Schwangerschaft bei unterschiedlichen gruppenbildenden Variablen
mit Standardabweichungen und 95%-Konfidenzintervallen in g/dl.

Mittelwerte in Untergruppen: Hbnin (g/dl)

Levene-Test ANOVA

Einflul3groflen n y SD 95%-Cl Ngesamt p p
<198 72 110 091 108112
19,8-26 20 11,1 103 11,0113
Body-Mass-Index ’ ' ' ' ’ 1 1
dy > 26-29 46 113 093 111116 00 0610 0.00
> 29 30 119 1,16 114123
andere 61 108 112 106111
ionalita 0,765 0,003
Nationalitat deutsch N7 113 101 112114 O°°
ausschlieRlich 5 109 065 10,1-117
) . vorwiegend 37 110 089 10,7-11,3
Vegetarische Ernahrun 407 11
g d selten 120 115 104 113116 oF 040 00
gar nicht 210 11,1 104 11,0112
nie 268 11,2 108 11,0113
Alkoholkonsum i.d.SS. seiten 108 114 089 11,2-115 379 0,200 0,022
ofters 3 99 05 85112
bis 24 53 11,1 095 109114
25 bis 29 124 113 112 111115
Alter (Jahre) 'S 365 0,354 0,023
30 bis 34 138 11,3 1,00 11,1-115
ab35 50 108 084 10,6-111
(noch) keine 73 110 106 108113
Berufsausbildung Lehre 15 113 105 1115 0724 0,083
Fachschule 56 114 097 112-117
Hochschule 64 113 090 111115
. ' 7 11 2 11,111
Sport i.d.SS. a 6 309 L6 g 0,342 0,219
nein 316 11,2 106 11,1-113
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Fortsetzung Tabelle A.9: Mittelwerte in Untergruppen: Hbmin (g/dl)

Levene-Test ANOVA

Einflul3groflen n y S 95%-Cl Ngesamt p p

) ja 111 11,3 1,07 11,1-115

Rauchen i.d.SS. nain 270 112 103 110113 381 0,404 0,225
bis 1500 42 11,0 091 10,7-11,3
1500 bis 2500 73 11,1 091 10,9-11,3

Familiennettoeinkommen 2500 bfs 3500 110 11,2 1,10 11,0-115 329 0703 0241
(DM) 3500 bis 4500 57 114 114 11,1-117
4500 bis 5500 30 114 101 11,0118
mehr als 5500 17 108 0,79 104-11.2
ohne AbschluR 13 110 091 104-115
Volks-/Hauptschulabschlul® 50 11,1 095 109-114

Schulabschluf Real schulabschlu® 122 11,3 1,10 11,1-115 343 0,632 0,258
Fachhochschulreife 28 109 087 106-11,3
Abitur 121 11,2 1,02 11,1114
< 2500 27 114 145 10,8-11,9

Geburtsgewicht (g) 2500-4000 259 112 105 11,1-113 326 0,079 0,571
> 4000 40 111 1,13 10,7-114
bis 37 45 110 145 106-115
Schwangerschaftsdavier 38 27 11,1 133 105116

(Wochen) 39 51 114 095 11,1-116 319 0,039 0,583
40/41 159 11,2 09 11,0-11,3
ab 42 37 11,3 1,16 109117
eins 131 112 1,03 11,0114

Zahl der Kinder zwei 9% 11,1 1,08 10,9-11,3 269 0,982 0,667
drei oder mehr 42 112 097 109115
nie 84 112 092 109114

Passivrauchen i.d.SS. selten 234 11,2 110 11,1-114 379 0,254 0,874
ofters 61 112 099 10,9-115

Tabelle A.10: Charakteristik der Mitter mit Eisenmangelanamie.

Fallbeispiele

Fall 1 Fall 2 Fortsetzung Fall 1 Fall2
Hb (g/dl) 11,6 10,2 Fleisch p.p. (Tage) 1 3
sTfR (mg/l) 5,29 8,5 Vegetarische Ernghrung vorwiegend selten
Ferritin (ng/l) 6,0 5,0 Eiseni.d.SS. ja ja
MCV (fl) 78 67 Magnesium i.d.SS. ja ja
Trfs (%) 11,19 4,76 Jod i.d.SS. ja -
Hbpin (g/dl) 10,1 110 Gewichtszunahme i.d.SS. (kg) 9,9 6,0
Alter (Jahre) 37 36 Body-Mass-Index 20,1 22,2
feste Partnerschaft ja ja Alkohol i.d.SS. nie nie
Nationalitat deutsch afrikanisch Alkohol p.p. selten nie
Wohnsitz in Deutschland seit 1961 1990 Rauchen i.d.SS. nein nein
Wohnbezirk Teltow Kreuzberg Rauchen p.p. nein nein
Schulabschlul® Abitur Realschulabschlul  Passivrauchen i.d.SS. nie nie
Berufsaushildung Hochschule - Menstruation: Einsetzen p.p. regelmallig  regelmaiig
Berufstatigkeit ja nein Blutungsdauer (Tage) 3 4
Familiennettoeinkommen (DM) 6000 2500 Blutungsstérke kaum maidig
Kinderzahl 2 4 Zyklusdauer (Tage) 30 24
Stilldauer 0 Sport i.d.SS. nein nein
Fleisch i.d.SS. (Tage) 1 1 Sport p.p. nein nein




Tabelle A.12: Korrelationen zwischen den Hamoglobinkonzentratio-
nen und den Konzentrationen des ldslichen Transferrinrezeptors bei
der Mutter und bei der Mutter im Vergleich zu den Werten des Kin-
des.

Korrelationen: Hamoglobin und loglicher Transferrinrezeptor

STfR Hb Hbmin
r -0171
Hb p 0,000
n 451
r -008 0253
Hbmin p 0099 0,000
n 39 381
r -0042 0,218 -0,065
Hbg ! p 0391 0,000 0,197
n 427 433 394
r 0139 -0,063 0,088
STfRK 2 p 0003 0181 0,092
n 468 454 367

Tabelle A.13: Korrelationen der fir die multiple lineare Regres-
sion signifikanten EinfluRvariablen mit Hb, sTfR und Hhy,;, der
Murtter.

Korrelation: Hb, sTfR, Hbmin-gruppenbildende Variablen
Hb STfr Hbmin

0,182 -0,210
Alkoholkonsum p.p. 0,000 0,000
420 425

0,138 0,086 0,194
0,005 0,083 0,000
0,405 0411 369

0,084 -0,059 -0,058

Body-Mass-Index

Alter 0,091 0,232 0,266
408 414 365

-0,089 0,071 -0,062

Rauchen i.d.SS. 0,069 0,142 0,225

423 428 381
0,035 -0,089 0,040
0,475 0,068 0,437

419 424 379
-0,056 0,223 -0,067

Alkohokonusm i.d.SS.

> o |5 T -S| U |5 T |5 ©T | T | O©T ~S|ocoTw -S| T —S|(ocTwT T

Zahl der Kinder 0,326 0,000 0,276
306 307 268

0,025 -0,016 -0,083

Geburtsgewicht 0,658 0,772 0,133
326 328 326

0,037 -0,051 0,079

Berufstatigkeit 0,451 0,298 0,124
420 425 378

0,079

Berufstatigkeit 0,124
378

-0,083

Geburtsgewicht 0,133
326




Tabelle A.14: Korrelationskoeffizienten (r), BestimmtheitsmaR (P), korrigiertes Be-
stimmtheitsmald und Standardfehler der verschiedenen Modelle fiir die aktuellen Kon-
zentrationen von Hamoglobin und léslichem Transferrinrezeptor sowie der minimalen
Hamogl obinkonzentration in der Schwangerschaft

Lineare Regression: Bestimmtheitsmal3e fur Hb, sTfR und Hbmin

Modell r r2 korrigiertes 2 Standarfehler des Schatzers
1 0,171 0,029 0,026 1,1056
2 0,230 0,053 0,047 1,0445
Hb 3 0,251 0,063 0,054 1,0404
4 0,268 0,072 0,060 1,0374
5 0,283 0,080 0,065 1,0344
1 0,161 0,022 0,048 0,9997
sTfR 2 0,206 0,042 0,034 0,9934
1 0,207 0,043 0,039 0,9979
Hbmin 2 0,259 0,067 0,059 0,9873

Tabelle A.15: Varianzanalyse deslinearen Zusammenhangs der Modelle in Bezug auf Hb, STfR
und Hbpin mit Quadratsumme, Freiheitsgraden (df), Mittel der Quadrate fir Regression und
Residuen, F-Wert und Signifikanz (p).

Lineare Regression: Varianzanalyse fur Hb, sSTfR und Hbmn

Mittel der Quadrate

Modell  Quadratsumme  df Regression  Residuen  F-Wert p
1 10,396 1 10,396 1,114 9,329 0,002
2 18,743 2 9,371 1,001 8,591 0,000
3 22,423 3 7,474 1,082 6,905 0,000
Hb 4 25,418 4 6,355 1,076 5905 0,000
5 28,393 5 5,679 1,070 5307 0,000
gesamt 354,736 310
1 5,964 1 5,964 0,999 5967 0,015
sTfR 2 9,774 2 4,887 0,987 4,952 0,008
gesamt 230,832 226
1 10,235 1 110,235 0,996 10,278 0,002
Hbpmin 2 16,054 2 8,027 0,975 8,234 0,000
gesamt 239,280 231
Tabelle A.16: Koeffizienten der beschriebenen Modelle fur Hb, sTfR und Hiyin.
Lineare Regression: Koeffizienten fir Hb, sTfR und Hbyjn
Einfluvariablen B Standardfehler von B Beta T p
Konstante 12,296 0,559 21,996 0,000
Alkoholkonsum p.p. 0,403 0,116 0,220 3,479 0,001
Body-Mass-Index 0,038 0,014 0,147 2,651 0,008
Hb Alkoholkonsum i.d.SS. -0,268 0,139 -0,120 -1,930 0,055
Rauchen i.d.SS. -0,248 0,133 -0,104 -1,865 0,063
Alter 0,027 0,012 0,094 1,667 0,096
Konstante 2,329 0,280 8,303 0,000
sTfR Alkoholkonsum p.p. -0,258 0,115 -0,147  -2,238 0,026
Zahl der Kinder 0,175 0,089 0,129 1,965 0,051
Konstante 10,809 0,448 24,116 0,000
Hbpmin Body-Mass-Index 0,054 0,015 0,227 3,529 0,001
Geburtsgewicht -0,0003 0,000 -0,157  -2,443 0,015
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Tabelle A.17: Ausgeschlossene Variablen bei der linearen Regression von Hb, sTfR und Hiy,i,, der Mutter.

Lineare Regression: ausgeschlossene Variablen fir Hb, sTfR und Hhbyin

ausgeschlossene Hb sTfR Hbmin

Variablen Betaln T o] Betaln T o] Betaln T p
Einsetzen der Menstruation p.p. 0,057 1,023 0,307 0,088 1,340 0,182

Berufstétigkeit 0,024 0,419 0,676 0,028 0,421 0,674

Rauchen zur Zeit der Befragung  -0,021  -0,259 0,796 0,010 0,156 0,876

Alkoholkonsum i.d.SS. aufgenommen fiir Hb 0,024 0,348 0,728 0,018 -0,277 0,782
Vegetarische Ernghrung 0,036 0,632 0,528 -0,031 -0472 0,637 -0,033 -0509 0,611
Nationalitat 0,081 1,374 0,170 0,020 0,282 0,778 0,071 1,109 0,269
Body-Mass-Index aufgenommen fur Hb -0,001 -0,008 0,994 aufgenommen fir Hipin
Berufsausbildung 0,028 0,443 0,658 0,029 0,441 0,660 0,045 0,704 0,482
Schulabschlul? 0,029 0462 0,644 0015 0225 0,822 0,068 1,048 0,296
Rauchen i.d.SS. aufgenommen fir Hb 0,059 0902 0,368 -0,019 -0,298 0,766
Alter aufgenommen fur Hb 0,041 0,575 0,566 -0,102 -1,588 0,114
Geburtsgewicht aufgenommen flr Hbmin

Tabelle A.18: Odds-Ratios der multiplen logistischen Regression fur die Kon-
zentrationen von Hamoglobin und der des oslichen Transferrinrezeptors der

Odds-Ratios: Hb und sTfR

Odds-Ratio

Hb < 12 g/d: e 1,00

selten 0,26 0,07-0,92
Alkoholkonsum p.p. N

ofters 0,00 0,00-01,21E+24
sTfR > 3,3mg/l: ja, regelmafiig 1
Einsetzen der ja, unregelmailig 1,23 0,33-4,64
Menstruation p.p. nein, gar nicht 3,83 1,09-13,51
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Tabelle A.19: Multiple logistische Regression: Rangwerte und Signifikan-

zen fur Hb und sTfR.

Rangwerte: Hb und sTfR

sTfR
Score p Score p

Alkoholkonsum p.p. signifikant 2,62 0,2696
selten 0,07 0,7941
ofters 1,79 01814
Einsetzen der Menstruation p.p. 230 0,317 signifikant
unregelmafiig 061 0434

gar nicht 1,34 0,248

Body-Mass-Index 0,53 0,913 184 0,607
19,8-26,0 0,01 0,908 1,18 0,278
> 26,0-29,0 0,01 0914 009 0,768
> 29 049 0,485 024 0,626
Alkoholkonsum i.d.SS. 045 0,798 034 0842
selten 045 0,502 0,16 0,688
ofters 0,00 0,993 0,16 0,691
Rauchen i.d.SS. 049 0483 0,71 0,400
Alter 1,83 0,609 252 0472
25-29 0,00 0,964 182 0178
30-34 1,20 0,274 018 0671
ab 35 0,27 0,603 137 0,242
vegetarische Ernghrung 040 0,817 229 0318
selten 0,07 0,791 191 0,167
gar nicht 024 0,626 0,00 0,999
Nationalitat 103 0311 000 0984
Rauchen zur Zeit der Befragung 0,01 0,909 0,23 0,635
Berufsaushildung 088 0,831 1,00 0,800
Lehre 0,12 0,727 0,01 0,909
Fachschule 0,23 0,629 0,88 0347
Hochschule 042 0,519 032 0572
Berufstétigkeit 0,44 0,508 0,00 0984
Schulabschlufl? 142 0842 293 0470
Real schulabschlu® 0,01 0,905 034 0562
Volks-/Hauptschulabschlul® 0,66 0417 0,00 0,984
ohne Abschluf3 0,85 0,356 194 0,164
Zahl der Kinder 229 0318
zwel 009 0,762
ab drei 173 0,189
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Tabelle A.20: Zusammenfassung der Ergebnisse fur die Variablen in Bezug auf die aktuellen Konzentrationen von Hamoglobin
und dem loslichen Transferrinrezeptor der Mutter. Dargestellt werden signifikante (+) und nicht-signifikante (-) Ergebnisse
sowieVariablen, die in bestimmte Analysen nicht einbezogen wurden (/).

Zusammenfassung der Ergebnisse

Hb sTfr Hbpmin
Prav. Korr. LinRA Log. RA  Prav. Korr. Lin.RA Log.RA Prav. Korr. Lin.RA

Nationalitat + / - - + / - - + / -
Alkoholkonsum p.p. + + + + + + + - / / /
Rauchen zur Zeit der Befragung ~ + / - - + / - - / / /
Body-Mass-Index + + + - - - - - + + +
Alter + - + - - - - - + - -
Alkoholkonsum i.d.SS. - - + - - - - - + - -
Berufsaushildung + / - - - / - - + /

Vegetarische Ernghrung - / - - + / - - + / -
Rauchen i.d.SS. + - + - - - - - - - -
Zah! der Kinder - - / / + + + - / /
Einsetzen der Menstruation p.p. - / - - / - + / / /
Geburtsgewicht - - / / - - / / / - +
Berufstétigkeit - / - - - / - / -
Schulabschluf? - / - - / - - - / /
Passivrauchen i.d.SS. - / / / - / / / - / /
Familiennettoeinkommen - / / / - / / / - / /
Sport i.d.SS. - / / / - / / / - / /
Sport p.p. - / / / - / / / / / /
Starke der Menstruationsblutung - / / / - / / / / / /
Stilldauer - / / / - / / / / / /
Schwangerschaftsdauer - / / / - / / / - / /




Anhang B

Fragebogen (Ausschnitt)

Teil 1:

Angaben zur Lebenssituation

1) Welche Personen gehoren zu Ihrem Haushalt, Sie selbst einbezogen (Altersangaben bitte in
Jahren)?

Mutter OJ Alter: ... Jahre

Vater O Alter: ... Jahre
Junge Madchen Alter

1. Kind O O

2. Kind O O

3.Kind O O

4. Kind O O

5. Kind O O

Anzahl weiterer Kinder . . .

3.) Schulabschluf? der Eltern/Erziehungsberechtigten:

Mutter Vater
Schule beendet ohne Abschluf3; O O
Volks-/Hauptschulabschluf3: O O
mittlere Reife, Real schulabschluf3: O O
Fachhochschulreife O O
Abitur: O O
keine Angabe: OJ OJ

anders, namlich:  ............ .. ... ......
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4.) Abgeschlossene Berufsausbildung der Eltern:

(noch) keine:
Lehre:
Fachschule:
Hochschule
anders, namlich: ...

5.) Sind Sie zur Zeit berufstatig?

M utter
O

Mutter: Oja [Onen
Vater:

Oja Onein

7.) Monatlich verfuigbares Familiennettoel nkommen:
(Erlauterung: Das Familiennettoeinkommen ist die Summe aller Einkiinfte nach Abzug von Steu-
ern, Sozialabgaben un Versicherungsbeitragen.)

biszu 750 DM:

bis zu 3000 DM: [0 biszu 5500 DM: I
6000 DM: [
6500 DM: [
7000 DM: O
Uber 7000 DM: OJ

1000 DM: O 3500 DM: [
1500 DM: O 4000 DM:
2000 DM: 4500 DM: [
2500 DM: [ 5000 DM: [
8.) Nationalitat der Eltern:
Mutter Vater
afrikanisch O O  franzosisch
albanisch O 0  griechisch
amerikanisch Ol O hollandisch
asiatisch O 0  indisch
deutsch O O italienisch
polnisch O 0  gpanisch
portugiesisch O 0  torkisch
russisch O 0  kroatisch
englisch O 0 anders

Mutter Vater
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
O O
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XVIII
Angaben zur Schwanger schaft

2.) Wie haufig haben Sie Alkohol genossen?

Wahrend der Schwangerschaft: nie] seltend ofters]
Im vergangenen Jahr nach der Schwangerschaft: nied seltend oftersd

4.) Haben Sie sich vegetarisch ernahrt?

ausschliefdlich [0 vorwiegend [0 selten O garnicht O

6.) Haben Sie wahrend der Schwangerschaft geraucht?

neind jaO
7.) Hielten Sie sich wahrend der Schwangerschaft in verrauchten Raumen auf (sog. Passivrau-
chen)?

Onie Osdten [ ofters

8.) Rauchen Sie zur Zeit?

9) WiegroRsindSe? ... cm
10.) Wievidl wiegen Siezur Zeit? ..., kg
13.) Haben Sie wahrend der Schwangerschaft regelmafiig Sport getrieben?

jadd nein

14.) Haben Sie nach der Schwangerschaft regel maliig Sport getrieben?

jadd neind

17.) Setzte die Menstruation nach der Geburt wieder ein und wie?

Oja regelmadig [Oja unregelmallig [ nein, gar nicht
Falsja wiestark: [0 kaum Blutungen [0 maldig Blutungen [ starke Blutungen
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