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Chemotherapie & Blutarmut... 

• CIA (Chemotherapie induzierte Anämie) 

– Ursache v. „Fatigue“ reduzierter Lebensqualität 

– Blutarmut (Hämoglobin < 11 g/dL) 

– Milde- mittelschwere (9-11) häufig 

– Bis ca 75% der Patienten mit CT/ RT & CT 

– Ist behandelbar......... 

• ESA (Erythropoiese stimulierende Substanzen) 

• Eisen 
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Vogelzang NJ et al. Semin Hematol 1997; 34 (Suppl 2): 4–12 

Beeinträchtigung des täglichen 

Lebens durch Fatigue 
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Chemotherapie & Blutarmut... 

• CIA (Chemotherapie induzierte Anämie) 

– Ursache v. „Fatigue“ reduzierter Lebensqualität 

– Blutarmut (Hämoglobin < 11 g/dL) 

– Milde- mittelschwere (9-11) häufig 

– Bis ca 75% der Patienten mit CT/ RT & CT 

– Ist behandelbar......... 

• ESA (Erythropoiese stimulierende 

Substanzen) 

• Eisen 



Behandlung der Anämie 

Ziel: Mehr rote Blutkörperchen 

Wie kann dieses Ziel erreicht werden? 

 

• Bluttransfusionen    

 

         und/oder 

 

• EPO (Erythropoetin) 

 

    Viele Patienten erhalten aber zur Zeit KEINE 
Anämiebehandlung ! 

 





Epoetin vs. Bluttransfusion 

Oesterborg A,, Med Oncol 1998 (Suppl 1): S47-49; 

Ludwig H et al. N Engl. J Med 1990, 322: 1693-1699 
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EPO/ rhEPO 

©Breymann 



 Ein Protein (hier: Hormon), welches die Produktion von roten Blutkörperchen stimuliert  

 Ein Ersatz für das natürliche EPO, das in der Niere in ungenügendem Mass produziert 
wird 

Behandlung mit Erythropoetin 

Was ist Erythropoetin (EPO)?  

Knochen-mark Blut 

Niere 

rote Blut-körperchen 

O2 EPO 
O2-Sensor 

 NB: Erythropoetin=Epoetin=EPO  





C:/Daten/Fatigue-CD/Präsentationen/Fatigue-Aquer.ppt




C:/Daten/Fatigue-CD/Präsentationen/Fatigue-Ahoch.ppt






Venous Thromboembolism and Mortality Associated With Recombinant Erythropoietin 

and Darbepoetin Administration for the Treatment of Cancer-Associated Anemia  

 

 

JAMA. 2008;299(8):914-924.  

Context  The erythropoiesis-stimulating agents (ESAs) erythropoietin and darbepoetin are licensed to treat chemotherapy-associated anemia in 

patients with nonmyeloid malignancies. Although systematic overviews of trials have identified venous thromboembolism (VTE) risks, none have 

identified mortality risks with ESAs.  

.  

Data Extraction  Mortality rates, VTE rates, and 95% confidence intervals (CIs) were extracted by 3 reviewers from 51 clinical trials with 13 611 

patients that included survival information and 38 clinical trials with 8172 patients that included information on VTE.  

Data Synthesis  Patients with cancer who received ESAs had increased VTE risks (334 VTE events among 4610 patients treated with ESA vs 173 

VTE events among 3562 control patients; 7.5% vs 4.9%; relative risk, 1.57; 95% CI, 1.31-1.87) and increased mortality risks (hazard ratio, 1.10; 

95% CI, 1.01-1.20).  

Conclusions   

 

Erythropoiesis-stimulating agent administration to patients with cancer is associated with increased 

risks of VTE and mortality. Our findings, in conjunction with basic science studies on erythropoietin 

and erythropoietin receptors in solid cancers, raise concern about the safety of ESA administration to 

patients with cancer.  

 

 



Chemotherapie & Blutarmut... 

• CIA (Chemotherapie induzierte Anämie) 

– Ursache v. „Fatigue“ reduzierter Lebensqualität 

– Blutarmut (Hämoglobin < 11 g/dL) 

– Milde- mittelschwere (9-11) häufig 

– Bis ca 75% der Patienten mit CT/ RT & CT 

– Ist behandelbar......... 

• ESA (Erythropoiese stimulierende Substanzen) 
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Adjuvante Eisen- Therapie 

©Breymann 





„Eisenhaltige“-Proteine/Enzyme 

Oxidoreduktasen    2(2Fe+2S) 
Aldehyd-,Sulfite-,Xanthinoxidase 

Xanthindehydrogenase 

Ribonukleotidreduktase (Fe3+) 

 

  Monooxidasen (Fe2+ ) 
- Tryptophan-5, Thyrosin-3-MO, CytP450 

 Fettsäuredesaturase (2Fe 2+ 2Cytb5) 

 D-9-Desaturase 

 Dioxigenasen (Fe2+) 
a.) Aminosäuredioxigenasen (Fe2+) 

b.) Lipoxygenasen (Fe2+)5,12,19-LOX 

c.) Peroxidasen (Fe2+-PP-IX) 

d.) NO-Synthasen (Fe2+-PP-IX) 

Verschiedenes 
-  Akonitase (4Fe+4S) 

-  Guanylat-Cyclase (Fe2+ PP-IX) 

-  Aminophopshoribosyltransferase 

Hämoglobin: 

O2-Transport 



• Vegetarier 
• Hypokaloriker 
• Teenager 
• Senioren 
• „Neue Armut“ 
• Entwicklungsländer                                          

• Wachstum 
• Menstruation 
• Schwangerschaft 

•Sportler  

• Blutspender 
• Hypermenorrhoe 
• GI-Blutverlust 

Geringe Nahrungs- 

zufuhr 

Hoher Bedarf 

Erhöhter Verlust 

Ursache von Eisenmangel 



Symptome von latentem Eisenmangel 

• Müdigkeit  

Verdon et al. 2003; Patterson et al 2000, Patterson et al 2001  

• Beeinträchtigte kognitive Funktion  (Konzentrations-  Gedächnisschwäche) 

 Bruner et al. 1996  

• Geringere aerobe Leistungsfähigkeit/leichtere  Muskelermüdung 

Hinton et al. 2000, Friedmann et al. 2001; Brutsaert et al. 2003  

• Depressive Verstimmung/höhere Ängstlichkeit/geringeres seelisches 

Gleichgewicht 

Verdon et al. 2003, Patterson et al 2000, Patterson et al 2001 

• Thermoregulation (Kältegefühl, Frieren, Hitzewallungen) 

Rosenzweig et al. 1999  

• Haarausfall, Nagelstörung? Trost et al. 2006, Earley 2003   

• Reduzierte Schalfqualität Lee et al. 2001  

• Herabgesetzte Immunfunktion  Ahluwalia et al (2004) 



L e a rn in g M e m o ry Atte n ti o n
0

2

4

6

8

1 0

P
e

rf
o

rm
a

n
ce

 S
co

re

p<0,01

p<0,07

p<0,05

fe rri t i n  re s p o n d e rs  (n =6 6 )

fe rri t i n  n o n -re s p o n d e rs  (n = 4 7 )

Änderung der Test-Performance (z Scores) nach Behandlung mit 60 mg Fe/d 

über 16 Wochen in Abhängigkeit von der der Ferritinveränderung (5-7fache 

Verbesserung) 

 

Bereits Eisenmangel ohne Anämie beeinträchtigt die 

kognitiven Funktion von jungen Frauen 

Murray-Kolb et al. Am J Clin Nutr  85:1778-787 (2007) 



T-cell proliferation 

upon stimulation is 

impared in ID women 

(only 40-50 % left) 

Beeinträchtigung der Immunfunktion bei Eisenmangel 

ohne Anämie 

Ahluwalia et al. Am J Clin Nutr 79:516-21 (2004) 
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HAMP 

HFE 

TfR2 

HJVBMP 

Cytokine 

IL6 

O2 

Fe 

Entzündung 

Leber-Fe     

Plasma-Fe  

HEPCIDIN, Hormon des Eisenstoffwechsels 

Peter Nielsen  UKE,  Zentrum Experimentelle Medizin 



Therapieoptionen 

•     EISEN 
–  oral 

– intravenös 

C. Breymann- © 



Wechsel Fe oral >> Fe parenteral 

C. Breymann- © 



 

Iron Uptake and Distribution 
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Venofer = Eisensaccharat 

200 mg i.v. 





ACHTUNG: EISEN normal  ≠ EISENRESERVEN normal !! 

 

EISENRESERVEN >>>> FERRITIN !!!!!!!!!!!!!!!!!!! 

(< 20 mcg/L >> leere Eisenreserven) 



Therapieempfehlung:  

Chemotherapiebedingte Anämie 

• ESA bei Symptomen, Hb 9-11 g/dL 

• Hb < 9 g/dL zuerst Transfusion 

• ESA nicht ! Prophylaktisch (Hb > 11 g/dL) 

• Nur bei CT ! (nicht alleinige Anämie bzw RT) 

• Stop bei Hb 12 g/dL ! 



Fakten zu ESA 

Anwendung 3 wöchentlich = 3x / Woche 

Keine Verbesserung des Überlebens 

Signifikant weniger Transfusionen 

Kritischer Hämoglobinwert (NCCN: < 10.0 g/dL) 

Keine Dosiseskalation nach 6-8 Wochen 

Optimale Eisentherapie 

Nebenwirkungen:  

Thrombose, Bluthochdruck, Krampfanfälle, PRCA 

 
©Breymann 



Komplementärmedizin....... 

• Mikronährstoffe/ Orthomolekulare Medizin 

• Phytotherapie 

• Ernährungsberatung („Krebsdiäten“) 

• Immuntherapie 

• Massagen, Relaxation 

• Akupunktur 

• Physikalische Medizin 



Behandlung der Anämie 

Keine Behandlung (61%) 

Transfusionen (15%) 

nur Eisen (7%) 

Epoetine (17%) 

Ludwig et al. Eur J Cancer 2004; 40: 2293-2306 

Viele Krebspatienten erhalten zur Zeit keine Anämiebehandlung  


