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Einleitung

Epidemiologische Angaben sind eine wesentliche
Voraussetzung fiir die Evaluation der Effektivitit
von Interventionen z.B. in Form von Praventions-
programmen sowie fur die realistische Einschit-
zung der Ressourcen, die fiir die medizinische
Versorgung sowie fiir die soziale Integration bzw.
Inklusion in Bezug auf eine definierte Erkrankung
erforderlich sind.

In Australien wurde die Bedeutung epidemiologi-
scher FASD-Untersuchungen kiirzlich folgender-

mafSen eingeschitzt:

,to adress the challenges of FASD in
genuine partnership — one where
research is done with the community and not
just about the community®.!"

In der vorliegenden Ubersicht sind aktuelle Un-
tersuchungen der letzten Jahre sowie aktuelle Ent-
wicklungstrends in der epidemiologischen FASD-
Forschung zu finden. Das Thema ,Hiufigkeit
der prinatalen Alkoholexposition® wird auf der
Grundlage einer aktuellen PubMed-Recherche
vorgestellt. Unter 949 Publikationen zu den Stich-

worten ,alcohol consumption pregnancy“ fanden
sich innerhalb der letzten fiinf Jahre (2008—-2012)

31 Studien aus 13 Lindern mit epidemiologischen
Ergebnissen zur prinatalen Alkoholexposition:
Australien, Frankreich, Ghana, Israel, Japan, Ka-
nada, Siidkorea, Neuseeland, Polen, Ruminien,
Russland, Uruguay, USA. Bisher unveroffentlich-
te Daten aus dem Fehlbildungsregister des Bun-
deslandes Sachsen-Anhalt in Deutschland fiir den
Zeitraum 1980 bis 2010 mit Stand v. 04.10.2012
sowie Hinweise zum Stand der FASD-Epidemio-
logie in Deutschland erginzen diese Daten.

Differenzialdiagnostik gehort neben der eindeuti-
gen Diagnosestellung zum Thema Epidemiologie,
da Epidemiologie auf weitgehend zutreffend ge-
stellte Diagnosen angewiesen ist. Subtile klinische
Beobachtungen fiihrten zu den klassischen FAS-
Erstbeschreibungen von Jaqueline ROQUETTE
(1957) und Paul LEMOINE (1968).2) Epide-
miologische Daten zur Entwicklung des Alko-
holkonsums in Frankreich in den 50er und 60er
Jahren des 20. Jahrhunderts sowie zur Haufigkeit
der kongenitalen Syphilis im gleichen Zeitraum
weisen darauf hin, warum Frankreich pridispo-
niert war, dass gerade dort in den Jahren 1957
und 1968 erstmals der Zusammenhang zwischen
prinataler Alkoholexposition und dem typischen
FAS-Fehlbildungsmuster erkannt wurde.

Abkiirzungen:
FASD Fetal Alcohol Disorders
FAS  Vollbild des Dysmorphiesyndroms
LG Lebendgeborene
pFAS  partielles FAS
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Epidemiologie FASD

Ergebnisse aus Australien, Deutschland, Israel, Italien, Kanada,
Kroatien und Siidafrika 2009-2012

Die FASD-Inzidenz wird fiir Kanada fiir das Voll-
bild der Erkrankung (FAS) mit 0,25-7,2 pro 1000
Lebendgeborenen angegeben. Fiir das weiter ge-
fasste Spektrum der Erkrankung (FASD) wurden
fur Kanada Ziffern zwischen 2-9 pro 1000 Le-
bendgeborenen publiziert (vgl. Tab. 8).1

Aktuelle systematische Untersuchungen bei Schul-
kindern ergaben in Italien mit 46 Fillen unter 976
Schiilern der 1. Klasse eine FASD-Privalenz von
47,1 pro 1000 Schulkinder.”®! Die FAS-Priva-
lenz wurde mit 8,2 pro 1000 Schulkindern ange-
geben (Tab. 1). Bei Schulkindern der 1.—4. Klasse
in Zagreb/Kroatien fanden sich vergleichbar hohe
Privalenzen (Tab. 1).) Diese Ergebnisse vermit-
teln ein realistisches epidemiologisches Bild, da im
Rahmen aktiver Fallsuche mit den Zugangskrite-
rien Mikrocephalus, Minderwuchs und/oder Lern-
oder Verhaltensstorungen prizise diagnostische
Kriterien eingesetzt wurden.

In Schulklassen Italiens in der Nihe Roms sowie in
der Hauptstadt Kroatiens (Zagreb) wurde im Mittel
ein Kind mit FASD pro Schulklasse gefunden.”?

ABEL und SOKOL berichteten 1987 bzw. 1991
zusammenfassend {iber 18 bzw. 20 epidemiologi-
sche Untersuchungen zum Thema FASD.!"*' Bis
zum Jahre 1994 hatte sich diese Zahl weltweit be-
reits auf 35 prospektive Studien aus 40 Regionen
der Welt erhoht."” Dazu gehorten Ergebnisse aus:
Australien, Kanada, Ddnemark, Frankreich, Italien,
Niederlande Portugal, Schweden, Schweiz, Spani-
en, Groflbritannien und USA. Eine weitere Zusam-
menfassung {iber epidemiologische FASD-Studien
bis zum Mirz/April 2009 findet sich bei MAY.™

Uns interessierte, welche Neuigkeiten es in der
FASD-Epidemiologie zwischen 2009 und 2012
gibt und wie die bisher vorliegenden Daten aus

Deutschland bewertet werden kénnen (Tab. 1).0"
7,9, 14-21]

Tab. 1
Epidemiologie FASD, aktuelle Studien 2009-2012 (PubMed sowie eigene Daten)

Autor Jahr Land/Region Daten Ergebnisse Bemerkungen
aktive Fallsuche, 976 éFAS(:) 11211 Vergleich zu 116 randomisiert
May PA 2011  Italien Kinder untersucht (Grund- randscaner ermittelten gesunden Kindern
hul Privalenz d deren Mi
schule) (46/976) und deren Miitter
1 FASD / 25
aktive Fallsuche, 466 Grundschiiler . .
Kinder untersucht (1.4 Privalenz Prinatale Alkoholexposition:
Petkovic G 2010 | Kroatien ; o 15,5% aller Kinder, binge drin-
Klasse) sowie Interview der | (19/466, davon King 3.13%
Miitter 3 FAS und 16 g 2127
FASD)
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Inzidenz in Sachsen-Anhalt/Deutschland 1980-2010
(landesweites Fehlbildungsmonitoring)

Das Fehlbildungsregister an der Medizinischen Fa-
kultdt der Otto-von-Guericke Universitit Magde-
burg in Deutschland"”~'®) erfasst FAS-Fille konti-
nuierlich seit 1980 in der Region Magdeburg bzw.
in Sachsen-Anhalt.! Dabei handelt es sich um FAS-
Fille, die auf Grund der Merkmale Mikrocephalus,
prianatale Wachstumsstérungen, Dysmorphiezei-
chen sowie miitterlichem Alkoholkonsum wihrend
der Schwangerschaft diagnostiziert wurden. Das
Register erfasst neben der Zahl der Lebendgebur-

1

Das Bundesland Sachsen-Anbalt, zu dem die Region Magde-
burg gehort, stellt innerbalb von Deutschland mit ca. 2,3 Mil-
lionen Einwobnern das einzige von 16 Bundeslindern dar, in
dem ein landesweites kontinuierliches Fehlbildungsmonitoring
erfolgt. Die Institution ist der Medizinischen Fakultit der Otto-
von-Guericke Universitit Magdeburg angegliedert und wird
gefordert vom Ministerium fiir Arbeit und Soziales des Landes
Sachsen-Anbalt.. Weitere Angaben sind unter www.angebore-

ne-fehlbildungen.com zu finden.

ten auch die Zahl der Geborenen, tiber die auch der
Anteil der Totgeburten mit FAS und weitere FAS-
Fille erfasst werden. Im Zeitraum 19801996 wur-
den in der Region Magdeburg 23 FAS-Fille auf
234.359 Geborene registriert, einer Inzidenz von
0,098 FAS / 1.000 Geborenen oder einem FAS-
Fall pro 10.190 Geborene entsprechend.” Bezo-
gen auf die Zahl der Lebendgeborenen ergeben sich
mit 0,099 FAS pro 1.000 Lebendgeborene bzw. ei-
nem Fall pro 10.117 Lebendgeborene dhnliche Er-
gebnisse. Mit Bezug auf den Zeitraum 1980-2010
verinderten sich diese Hiufigkeitsziffern nicht

(Tab. 3).

2

Der Begriff ,, Geborene erfasst Lebendgeborene, Totgeburten
sowie induzierte Aborte, Spontanaborte ab der 16. Schwanger-
schaftswoche sowie induzierte Aborte (aller Schwangerschafis-
wochen,).

Tab. 3
FAS-Haufigkeit in Sachsen-Anhalt/Germany 1980-2010.
Angaben aus dem Fehlbildungsregister des Landes Sachsen-Anhalt, Stand v.

04.10.2012¢

Anzahl Geborene Inzidenz/ Lebend- Inzidenz/

10.000 Geborene gehorene 10.000 LG
1980 3 18116 1,66 17969 1,67
1981 0 17882 0,00 17745 0,00
1982 0 17697 0,00 17589 0,00
1983 2 17440 1,15 17318 1,15
1984 1 17356 0,58 17241 0,58
1985 0 17178 0,00 17072 0,00
1986 2 16872 1,19 16772 1,19
1987 4 17212 2,32 17081 2,34
1988 1 16669 0,60 16527 0,61

3

Die Aktualisierung der bereits in den Jahresberichten des Fehlbildungsregisters Sachsen-Anbalt publizierten Daten
(www.angeborene-fehlbildungen.com) erfolgte mir Stand v. 04.10.1012 durch Frau Dipl.-Ing. Dorit Gotz und
Frau Dr. med. Anke Riffmann aus Magdeburg.

10
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Die retrospektive Auswertung aller Symptome,
Wachstumsstorungen und Minoranomalien von
176.631 Geborenen (2000-2009, Auswertungs-
stand v. 04.10.2012), fiir die diese Angaben im
Magdeburger Register vorlagen, ergab auf der
Grundlage des anfangs in Deutschland iiblichen

Majewski-Scores die Annahme einer FAS-Inzidenz
von einem morphologisch erfassbaren FAS-Fall
auf 281 Geborene (Tab. 4, siche auch Tab. 1).
Diese Haufigkeitsangabe entspricht der o.g. An-
gabe von 1/300 fiir schwere FAS-Fille von OLE-
GARD aus Schweden.®®

Tab. 4
FAS-Haufigkeitsangaben 1977-1981 - Einfluss epidemiologischer Methoden

Zeitraum Fehlbildungsregister Aktive Fallsuche*
Sachsen-Anhalt 1980-2010 (1 illg)AlsB;ro 10.222 Geborene) (1226?tlraum 2000-2009)
USA landesweit 1979 1:10.000 ~
Atlanta/Georgia, USA  1981-1989  1:10.000 -
Goteborg/Schweden 1979 - 1:300
Roubaix/Frankreich 1977 - 1:306

*) pro- und retrospektive Fallsuche auf der Grundlage von Erhebungen in Kliniken (prosepktiv)
sowie iiber Kliniken und ambulante Sozialdienste (restrospektiv) in Géteborg/Schweden (Olegard et al. 1979)
oder zusitzliche Auswertung von Minoranomalien, Organfehlbildungen und Wachstumsstérungen,

die mit der Diagnose FAS kompatibel sind und damit als FAS-Verdacht eingestuft werden kénnen
(Fehlbildungsregister Sachsen-Anhalt; Bewertung von mehr als 6 Punkten nach Majewski als Verdacht auf FAS)

Der Vergleich der unterschiedlichen epidemiologi-
schen Daten in den Tab. 1 und 4 illustriert, wel-
chen deutlichen Finfluss unterschiedliche Erfas-

sungsmethoden und die Schulung und Motivation
der beteiligten Arzte haben.

12
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Falsch-positive Diagnosen — die Notwendigkeit
einer interdisziplinidren Differenzialdiagnostik

FOX & DRUSCHEL machen zusitzlich darauf
aufmerksam, dass Fehlbildungsregister falsch-posi-
tive Fille beinhalten konnen, die bei Reevaluation
jenseits des zweiten Lebensjahres nicht als FAS oder
FASD bestitigt werden konnten."” ABEL hatte
ebenfalls von falsch-positiven Diagnosen berichtet
und die von ihm veréffentlichten Haufigkeitszif-
fern und Kostenschitzungen darauthin nach unten

korrigiert.!"!

DOUZGOU et al. aus Manchester fanden inner-
halb von sieben Jahren bei 8,75% (7/80) der Pa-
tienten, die im Alter von einem Monat bis zu 26
Jahren mit der Diagnose ,FASD® beim Genetiker
vorgestellt wurden, 22q11-Abnormalititen (n=3)
sowie verschiedene Mikrodeletionen bzw. Mikro-
duplikationen (n=4), die als Ursache und nicht
nur als Nebenbefund des jeweiligen Dysmorphie-
syndroms eingeschitzt wurden. Bei zwei weiteren
Kindern wurde die Diagnose FASD fallengelassen

(,,the child was deemed to be a normal child®).[”

Die Reevaluation psychologischer Befunde von
220 Kindern aus Toronto mit FASD (n = 56),
ADHD bzw. ODD/CD (oppositional deffiant/

conduct disorder) (n=111) bzw. gesunder Kontrol-
len (n=53) ergab beim Vergleich zwischen FASD
und gesunden Kontrollen 14% falsch positive
und 18% falsch negative Ergebnisse. Die Diffe-
renzierung zwischen FASD und ADHD war mit
19% falsch positiven und 28% falsch negativen
Ergebnissen verbunden.""

Die Uberlappung morphologischer Befunde
zwischen FASD und anderen Syndromen sowie
die Ahnlichkeit psychologischer Befunde von
Kindern mit FASD, ADHD und weiteren Erkran-
kungen stellt deshalb in der Praxis eine deutliche
Herausforderung dar, die nur interdisziplinir ge-
meistert werden kann.

Aus klinischer Sicht muss deshalb immer wieder
darauf hingewiesen werden, dass die Sympto-
me eines Kindes mit Hinweisen fiir FAS, FASD,
pFAS, ARNB oder ARBD™ auch bei nachgewie-
senem miitterlichen Alkoholkonsum wihrend der
Schwangerschaft®’  kritisch ~ differenzialdiagno-
stisch bewertet werden miissen, bevor die Diagnose
FAS oder FASD etc. gestellt wird. Dazu gehéren

u.a. folgende

Differenzialdiagnosen:’

Syphilis connata

Fanconi anemia®!

Dubowitz-syndrome

[52-56]

Williams syndrome

Noonan syndrome®”

Silver Russell syndrome

http://bestpractice.bmj.com/best-practicelmonograph/1141/diagno-
sisldifferential. html download v. 29.09.2012 soweit keine weiteren
Literaturhinweise angegeben werden

17
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LEMONIE sah 1968 ebenfalls eine Verbindung
zwischen dem miitterlichen Alkoholkonsum und
den kindlichen Dysmorphiezeichen, nachdem die
Syphilisserologie bei diesen Kindern negativ ausge-
fallen war und er sich gewundert hatte, wie dhnlich

sich zahlreiche Kinder waren. Diese Beobachtun-
gen fiithrten zu den klassischen FAS-Beschreibun-

gen von LEMOINE."

Falsch-negative Diagnosen

Subjektive drztliche Faktoren beeinflussen die fest-
stellbaren Privalenzraten zusitzlich, wie DRU-
SCHEL & FOX angesichts der deutlichen Priva-
lenzunterschiede zwischen zwei vergleichbaren Be-
zirken New Yorks zeigten.®” Das restriktive Zuwei-
sungsverhalten der Kliniker einer Region zum Ge-
netiker sowie die engagierte Mitarbeit eines dys-
morphologisch ausgebildeten Klinikers der anderen
Region schien sich entsprechend auszuwirken. Sie

betonen deshalb:

»It is important that clinicans understand that
there are reasons to make a diagnosis other than
improving FAS surveillance. There can be direct
benefits to the child and the family. Although
some clinicians do not want “label” the child,
they overlook an opportunity to intervene with
the family. In addition, studies have shown that
children who are diagnosed earlier fare better,
because they may receive specific interventi-

ons.”b"

Mehrere Untersuchungen bestitigen, dass Arzte
motiviert werden sollten, die Diagnose zu stellen:

Bei American Indian-Frauen konnte nachgewiesen
werden, dass sie ihren Alkoholkonsum wihrend der
folgenden zwei Schwangerschaften deutlich redu-
zierten, wenn die Diagnose FAS beim ersten Kind

gestellt wurde.[®”!

In Kanada wurde bei zahlreichen Teilnehmerinnen
eines FASD-Priventionsprogrammes Alkoholabsti-

nenz erreicht.””

ASTLEY wies auf den Riickgang der FAS-Privalenz
und des miitterlichen Alkoholkonsums wihrend
der Schwangerschaft in Washington State im Zeit-
raum 1993 bis 1998 hin, nachdem in Washington
ein entsprechendes Diagnostik- und Priventions-

programm etabliert wurde.”"!

22
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Epidemiologie des Alkoholkonsums

bei schwangeren Frauen

Internationaler Vergleich 2008-2012

Die Hiufigkeit des prinatalen Alkoholkonsums
liegt aktuell zwischen 2,5% in Kanada und 54% in
Russland, soweit man das aus den aktuellen Publi-
kationen mit unterschiedlichen methodischen An-
sitzen der letzten fiinf Jahre ableiten kann (Abb. 7.)
949 Publikationen, die sich mit den Stichworten
»alcohol consumption pregnancy® befassen, fanden
sich mit Stand v. 09.10.2012 unter PubMed in den
funf Jahren von 2008 bis 2012. Bei jahrgangswei-
ser Sichtung dieser Arbeiten verblieben 32 Publi-
kationen, in denen Primirdaten zur Epidemiologie

Kanada 2,5
Kanada 5,8

des Alkoholkonsums von 100.268 Frauen aus 17
Landern wihrend der Schwangerschaft mitgeteilt
wurden. In 21 Publikationen wurden Daten aus
landesweiten, iiberregionalen oder multizentri-
schen Untersuchungen vorgelegt. 11 Autoren-
gruppen berichteten iiber die Ergebnisse narrati-
ver Interviews bzw. tiber monozentrische Studien.
Die genauere Betrachtung der Erhebungen auf
nationaler, multizentrischer oder tiber-regionaler
Ebene zeigt deutliche methodische Unterschiede

(Tab. 11).06.73-92

alcohol during pregnancy (%)

Ruménien
USA

USA

USA
Japan
Austral.
USA
Korea
Polen
Israel
Ghana
Neuseel.
Austral.
USA

USA
Uruguay
Neuseel.
France
Russland

73
7,6
8
8,6
44 i
11,8
12
12,7
13,1
141
20,4
28
28,5
30,3
31
49
50
52,2
54

T T T T T 1

10 20 30 40 50 60
Abb. 7.

Anteil der Frauen, die wahrend der Schwangerschaft Alkohol konsumierten
21 aktuelle Publikationen der letzten fiinf Jahre: 2008-2012, Stand v. 09.10.2012, Erfassung via PubMed.
Ergebnisse aus nationalen, tiberregionalen oder multizentrischen Untersuchungen auf der Grundlage von Befragungen (20
Studien) oder iiber die Messung von Biomarkern im Mekonium (1 Studie, Kanada 2,5%).
Die Ergebnisse sind durch die unterschiedliche Methodik nur eingeschrinkt vergleichbar. Mehrfachnennungen weisen auf
unterschiedliche Studien aus dem gleichen Land und auf die wissenschaftliche Aktivitit in diesem Land zum Thema ,,Alko-

hol und Schwangerschaft® hin.

28
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Psychologische, soziale und kulturelle Einfliisse

Junge Frauen aus Bogota/Kolumbien (Schwestern-
schiilerinnen), die bereits ein frithgeborenes Kind
haben,'® Latinas aus den USAM%-1°1 sowie Niue-
Frauen aus Neuseeland"* gaben in 50%, 70%
bzw. 17,4% (vor/nach Intervention) sowie 100%
der Fille Alkoholkonsum wihrend der Schwanger-
schaft an (Tab. 12).

Die Interviews weisen auf erhebliche individuelle
Enttiduschungen hin, die mit fehlendem oder un-
terentwickeltem partnerschaftlichen Respekt sowie

mit einem bei den befragten Frauen und deren Part-
nern nur wenig entwickelten Differenzierungsgrad
von Gefiihlen im Alltag sowie bei Sexualkontakten
in Verbindung gebracht werden. Alkohol betiubt

und sozialisiert dann gleichermaflen.

Derartige Frustrationen und Teufelskreise be-
schreibt Lorian HAYES aus Brisbane/Australien
in vergleichbarer Weise fiir Frauen der Aborigines

(vgl. Abb. 8):

Aboriginal Women, Alcohol and Fetal Alcohol Spectrum Disorder

Abb. 8
Der Teufelskreis Alkohol innerhalb der Gewohnheiten zahlreicher Aborigines.

©Lorian Hayes, Bidjara woman from Central Western Queensland Australia, mit freundlicher
Genehmigung v. 18.10.2012 (Gemilde zum Thema Alkohol und FASD bei den Aborigines).
Bitte beachten Sie, dass die Kiinstlerin die Wiedergabe dieses Bildes nur im Zusammenhang mit
der deutschen und englischen Ausgabe dieses Buches genehmigt hat.
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Alleinsein und Verlustingste wiirden Kleinkinder vieler
Aborigines nachts beschiftigen, wihrend die Eltern Al-
kohol konsumieren, Musik horen und dann betrunken
schlafen, so dass keine Kontaktaufnahme mit den Kin-
dern erfolgen wiirde.

Im Alltag wiirden die Sicherheitsbediirfnisse der Kinder
nicht gestillt, da die Eltern Alkohol trinken und fiir die
Kinder nicht verfiigbar seien.

Schulschwinzen sei an der Tagesordnung, Minner sitzen
rauchend zusammen und nehmen mit den herumlaufen-
den Kindern kaum Kontakt auf. Zu Hause finden die
Kinder dann ihre betrunkene Mutter: , There is nothing
in the kitchen for her to eat. She notices her mother lying
quietly on the couch.®

Die Einbeziehung in die soziale Gruppe der Erwachsenen
wiirde oft erst im Jugendalter erfolgen — tiber den gemein-
samen Alkoholkonsum: ,By the time children reach the
youth stage (11-13 years), they began to mimic the beha-
viour of adults around them.*

Alkohol wihrend der Schwangerschaft sei dann auch mit
Gefiihlen der Abwehr gegen das ungewollte Kind verbun-
den: ,Drinking alcohol is a way women try to kill their

babies.

Damit schlief3t sich der Teufelskreis des Alkohols: ,When
Aboriginal people enter into a drinking cycle, even the
unborn child is affected.“ ”Drinking is the expected com-

munity norm.”!1%4

Bei 166 Frauen, die in zwei Regionen der Ukrai-
ne leben (darunter wihrend der Schwangerschaft:
80 Nichttrinker, 43 Trinker), konnten analog dazu
massive Zusammenhinge zwischen dem Alkohol-
konsum von Mann und Frau nachgewiesen wer-
den."! Starker Alkoholkonsum des Mannes war
demnach mit einem 27fach bzw. 34fach erhoh-
ten Risiko fiir miitterlichen perikonzenptionellen
bzw. fortgesetztem Alkoholkonsum wihrend der
Schwangerschaft verbunden. Miitterlicher Alko-
holkonsum wihrend der Schwangerschaft war mit
einer geringeren Zufriedenheit mit der Partner-

schaft sowie mit einer geringeren Fahigkeit, Proble-

me zu diskutieren assoziiert.['%)

Alkoholabhingige Niue-Frauen aus Neuseeland
schilderten dhnliche Frustrationen und undifferen-
zierte Verhaltensweisen, die sich auch auf die unzu-
reichende Entwicklung von partnerschaflichen und
individuellen Gefiihlen bezogen. Binge-Trinken
war mit einem kurzzeitigen Gefiihl des Gliicks und

der Entlastung verbunden.!%?
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