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Prophylaxe von Neuralrohrdefekten
— Immer noch ungenugend

Die wissenschaftliche Beweis-
lage fUr Neuralrohrdefekte ist un-
bestritten. Warden alle Frauen
perikonzeptionell Folsaure-Sup-
plemente in einer Dosierung von
0,4 mg einnehmen, so kénnten
in der Schweiz schatzungsweise
40 Prozent der 60 bis 70 pro
Jahr auftretenden Neuralrohrde-
fekte verhUtet werden. Doch
noch immer kennen zu wenig
Frauen den Zusammenhang und
verhalten sich entsprechend.
Bessere Aufklarung und Motiva-
tion insbesondere von Minorita-
ten ist dringend angezeigt.
Frauen mit ungeplanter Schwan-
gerschaft kdnnten Uber ein ge-
nerelles Anreichern von Mehl mit

Fols&aure erreicht werden.
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usammenhinge zwischen Folsiure

und Gesundheit (1) werden heute
fiir ganz unterschiedliche Krankheiten
untersucht. Ganz vorne stehen die Neu-
ralrohrdefekte (NRD) mit Spina bifida
und Anenzephalie (2-4). Auch fir andere
Fehlbildungen (5-7) wird eine priventive
Wirkung vermutet. Erwachsene kénnten
ebenfalls von einer verbesserten Fol-
sdure-Versorgung profitieren. Zusam-
menhinge werden insbesondere fiir
Herzgefisskrankheiten (8, 9) und Krebs
verschiedener Lokalisation (10, 11) dis-
kutiert. Wihrend die wissenschaftliche
Beweislage fir Neuralrohrdefekte unbe-
stritten ist, ist sie fiir weitere Fehlbildun-
gen vielversprechend. In Bezug auf
Herzgefisskrankheiten sind die Resultate
von Interventionsstudien noch ausste-
hend. Fiir Krebs erweisen sich die Zu-
sammenhinge mit Folsdure als sehr
komplex (12). In der Folge wird nur auf
die Privention von Neuralrohrdefekten
eingegangen.

Folsiure — ein B-Vitamin

Die Begriffe Folsiure und Folate umfas-
sen alle Vitaminverbindungen mit Fol-
siurecharakter, das heisst, einerseits die
Folate, die natiirlicherweise in der Nah-
rung vorkommen, wie etwa im Spinat, im
Kohlgemiise, im Vollkornbrot, in der
Kalbsleber, in Sojabohnen, in Erdbeeren
und in Weizenkeimen und andererseits
das synthetisch hergestellte Vitamin, fiir
das der Begriff «Folsiure» verwendet
werden sollte. In der Praxis wird aller-
dings immer noch hiufig der Begriff
«Folsdure» als Oberbegriff verwendet.
Wichtig ist es zu wissen, dass Nahrungs-

folate aufgrund ihrer Struktur im Darm
nur zu etwa 50 Prozent aufgenommen
werden. Synthetische Folsiure in Tablet-
tenform niichtern eingenommen wird
hingegen zu fast 100 Prozent resorbiert,
Folsiure aus angereicherten Produkten
zu rund 85 Prozent. Das heisst, dass es
etwa die doppelte Menge an Nahrungs-
folaten als an synthetischer Folsiure
braucht, wenn dem Korper die gleiche
Menge zugefiithrt werden soll. Zudem ist
zu beachten, dass Nahrungsfolate was-
serloslich, licht- und hitzeempfindlich
sind. Bei unsachgemisser Lagerung und
Zubereitung kann die Hilfte bis fast alles
verloren gehen (13, 14).

Primirprivention von Neural-
rohrdefekten

Allen Frauen, die schwanger werden
mochten oder konnten, das heisst, allen
Frauen ohne sicheren Konzeptions-
schutz, wird empfohlen, neben einer
Folsiure-reichen Ernihrung tiglich ein
Folsdure-Priparat in einer Dosierung
von 0,4 mg einzunehmen. Es ist be-
sonders wichtig, dass die 0,4 mg synthe-
tische Folsdure perikonzeptionell, das
heisst, mindestens vier Wochen vor bis
zwolf Wochen nach der Empfingnis ein-
genommen wird (Sekundirprivention
siehe [15]). Diese Menge ist iiber Nah-
rungsfolate nicht abzudecken. Falls die
Empfehlungen auf die Privention zu-
sdtzlicher Fehlbildungen ausgerichtet
sind, dann wire ein Multivitamin mit
Folsdure in hoherer Dosierung ange-
zeigt. Dazu existieren aber noch keine
offiziellen Empfehlungen (13-15).
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Aufklirungsarbeit noch nicht
abgeschlossen!

Wiirden diese Empfehlungen befolgt, so
konnten in der Schweiz rund 40 Prozent
der 60 bis 70 betroffenen Kinder mit of-
fenem Riicken oder anderen Neuralrohr-
defekten pro Jahr verhiitet werden (16).
Leider werden diese Empfehlungen aber
in der Schweiz, wie in anderen Lindern,
nur zogerlich umgesetzt. In westlichen
Lindern haben mittlerweile die meisten
Frauen im gebirfihigen Alter bereits
von Folsiure gehort, weniger Frauen
wissen hingegen, dass mit Folsiure Neu-
ralrohrdefekte verhiitet werden konnen
(z.B. in Irland 77%), und noch weniger
Frauen realisieren erwartungsgemiss,
dass Folsdure schon vor der Schwanger-
schaft eingenommen werden muss. Und
schliesslich wird das Wissen nur selten in
die Praxis umgesetzt (12). Die entspre-
chenden Prozentsitze lagen zum Beispiel
2002 in Irland (17) bei 95, 77, 62 und 23
Prozent (Tabelle 1). Die zwischen 1996
und 2002 durchgefiihrte intensive Auf-
klirungskampagne verbesserte zwar das
Wissen wesentlich, weniger aber das Ver-
halten.

Eine Studie in drei Gebirkliniken der
Ostschweiz zeigt vergleichbare Ergeb-
nisse (Tabelle 2 [18]). Sie weist auch ein-
driicklich auf die grossen Unterschiede
beziiglich Wissen und Verhalten zwi-
schen Schweizer Frauen und Migrantin-
nen aus dem Balkan und der Tirkei hin.
Zudem wird deutlich, dass die Aufkli-
rung iiber Neuralrohrdefekte insbeson-
dere bei Letzteren, aber auch bei den
Schweizerinnen, immer noch ungenii-
gend ist.

Die Beobachtung, dass Aufklirung zwar
das Wissen verbessert aber nur be-
schrinkten Einfluss auf die Umsetzung
dieses Wissens hat, wird international
bestitigt. Eine zusammenfassende Ana-
lyse von 52 Studien in 20 Lindern ergab
denn auch, dass zwischen 1999 und 2001
nur 0,5 bis 52 Prozent der Frauen peri-
konzeptionell Folsiure einnahmen. Mit
eingeschlossen in diese Analyse waren
vier Linder mit Massenmedienkampag-
nen. Risikogruppen, die kaum erreicht
werden, sind Frauen der sozialen Grund-
schicht und Migrantinnen. Hinzu kom-
men die 10 bis 78 Prozent (Median 42%)
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Mittels Anreichern eines Grundnabrungsmittels mit Folsiure kinnen Risikogruppen passiv erreicht

werden.

der Frauen, die je nach Land ungeplant
schwanger werden: Wer keine Schwan-
gerschaft plant, macht auch keine Pri-
vention (19).

Angereicherte Lebensmittel
verbessern die Versorgung

Diese Situation konnte durch das freiwil-
lige Anreichern verschiedener Lebens-
mittel mit Folsiure verbessert werden. In
Lindern wie England, Irland, USA und
Kanada wird dies seit Jahren praktiziert.
Andere Linder,
Dinemark oder Schwe-
den, handhaben dies
restriktiver (20, 21). In
der Schweiz darf der

wie

ficherten Sortiment von mit Folsiure
angereicherten Produkten (siehe bei-
spielsweise Folsidure-Offensive Schweiz:
www.folsaeure.ch). Insbesondere Frauen,
die ungeplant schwanger werden, sind
wahrscheinlich nur iber angereicherte
Produkte zu erreichen.

Was den Erfolg dieser Strategie betrifft,
so fiihrte in einer schon ilteren, irischen
Studie ein mehrwochiger Verzicht auf
den tiiblichen Konsum von angereicher-
ten Frithstiicksflocken bei jungen Frauen
unter anderem zu einer deutlichen und

Tabelle 1: Wissen und Verhalten beziiglich Folsdure in Irland
1996 und 2002

Tagesration eines Le- Schwangere Frauen in Irland 1996 2002
bensmittels maximal Ha.lben von Folséu[e (FS) gehort 54% 95%
& Wissen, dass Folsdure Neuralrohrdefekte
ie empfohlene Tages- .
dosi 0.2 Fol verhiiten kann 21% 7%
f)SlS von .~ Mg £ol- Wissen, dass FS vor der Schwangerschaft
saure zugesetzt wer- eingenommen werden muss 13% 62%
den. Dies widerspiegelt Haben FS perikonzeptionell eingenommen 6% 23%

sich in einem breit ge-



Tabelle 2: Folsaure und Neuralrohrdefekte (NRD): Wissen und Umsetzung von Frauen in

drei Gebarkliniken der Ostschweiz

Schwangere/Miitter CH Balkan/Tiirkei
Fols&ure senkt Risiko fiir NRD 90% 33%
Folsdure 1 Monat vor Schwangerschaft (SS) einnehmen 73% 24%
Richtige Einnahme 37%

Geplante SS (80%) 46%

Nicht geplante SS 3%
Aufklarung zu Neuralrohrdefekten im Rahmen der aktuellen SS 68% 25%

signifikanten Verringerung der Erythro-
zytenfolate im Blut (einem Indikator fir
die lingerfristige Folsdureversorgung)
von 881 nmol/l auf 770 nmol/l (22).

Damit konnen mit Folsiure angerei-
cherte Lebensmittel wesentlich zur Fol-
sdure-Versorgung beitragen. Dem Kun-
den aber bleibt die Wahlfreiheit.
Allerdings werden mit dieser Massnahme
nicht alle Frauen im gebirfihigen Alter
erreicht. In Australien beispielsweise
profitierten die Frauen der Aborigines
nicht von der geinderten Anreicherungs-
politik (23). Theoretisch konnte tiber
Produkte, die mit synthetischer Folsiure
angereichert sind, die Privention von
Neuralrohrdefekten abgedeckt werden.
Dies ist aber schwierig, da die Deklara-

tion der Folsiure hiufig zu wenig detail-
liert ist. Somit miissten fiir eine sichere
Privention trotzdem Folsiure-Supple-
mente eingenommen werden.

Auch fiir die Schweiz gefordert

Die Nachteile von Aufklirungskampag-
nen und des freiwilligen Anreicherns von
Lebensmitteln mit Folsiure haben in den
USA, Kanada und Chile dazu gefiihre,
dass das Grundnahrungsmitte] Mehl
obligatorisch mit Folsdure angereichert
werden muss (12). Die Abbildung zeigt
eindriicklich, was damit beziiglich Re-
duktion von Neuralrohrdefekten erreicht
wurde (24-29). Erwartungsgemiss ist die
Reduktion dort am grossten, wo vor der
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Anreicherung die héchste Privalenz zu
verzeichnen war, das heisst in Neufund-
land. Zwar ist wahrscheinlich ein Teil der
Reduktion auf andere Effekte (12), das
heisst, auf schon frither abnehmende In-
zidenz, auf ungeniigende Beriicksichti-
gung von induzierten Aborten und/oder
auf Zunahme des Konsums von Folsiure-
Supplementen  zuriickzufiithren, die
Reduktion bleibt aber trotzdem ein-
driicklich.

Das generelle Anreichern eines Grund-
nahrungsmittels mit Folsiure hat die fol-
genden Vorteile (30): Bei entsprechen-
dem Konsum sind alle Risikogruppen
passiv zu erreichen, die Folsiure-Versor-
gung der Gesamtbevolkerung wird ver-
bessert, Neuralrohrdefekte nehmen ab.
Eventuell sind weitere positive Auswir-
kungen auf die Gesundheit zu verzeich-
nen. Und schliesslich ist die Massnahme
sehr billig. Trotz dieser klaren Vorteile
der obligatorischen Anreicherung hat
aber noch kein europiisches Land eine
solche Strategie gutgeheissen. Sie wird
zwar beispielsweise in der Schweiz, in Ir-



Public

Health

50

Vor Anreicherung

Nach Anreicherung

20 — 18,9

Anzahl Schwangerschaften mit
NRD (per 10 000 Lebendgeburten)

10776

|5,6
|,

128 11,7
11,3 , 06
58
I 1 1 1 1 J

43,6

25,8

17,5

7,9

USA Ontario

Quebec

Nova Scotia Neufundland Chile

Abbildung: Inzidenz von Neuralrobrdefekten in Lindern/Provinzen vor und nach obligatorischer An-

reicherung von Mehbl mit Folsiure.

land, in Deutschland und in Australien
gefordert, England und Holland hinge-
gen haben die entsprechenden Vorstésse
abgelehnt. In England wird sie allerdings
seit April dieses Jahres wieder gefordert.
Die wesentlichsten Griinde fiir diese Zu-
riickhaltung sind einerseits (bis anhin
nicht gezeigte) Sicherheitsaspekte und da
vor allem die Befiirchtung, dass ein Vita-
min-Bi-Mangel — maskiert  werden
konnte, andererseits spielt die Wahlfrei-
heit eine wichtige Rolle (30, 31-33).

Maskierung des Vitamin-Biz-
Mangels

Vitamin-Bi-Mangel kann sich als Ani-
mie und/oder iiber neurologische St6-
rungen manifestieren. Mit der Gabe von
Folsiure kann die Andmie behoben wer-
den, andere Folgen eines Vitamin-Bu-
Mangels bleiben aber weiter bestehen
und koénnten noch gefordert werden.
Frither wurde die Diagnose eines Vita-
min-Bi-Mangels vor allem iber die An-
amie gestellt. Mit der Gabe von Folsiure
wurde in den Fiinfzigerjahren bei einzel-
nen Personen die Diagnose eines Vita-
min-Bi.-Mangels verpasst beziehungs-
weise maskiert, weil die Patienten keine
Animie aufwiesen. Die neurologischen
Stérungen blieben darauthin unbehan-
delt (13). Heute weiss man, dass bis zu 40
Prozent der Patienten mit neurologi-
schen Ausfillen keine Andmie aufweisen
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(34), und die Diagnose des Vitamin-Bi-
Mangels wird nicht mehr nur tber die
Animie, sondern iiber die Bestimmung
von Serum Vitamin Bi: und eventuell an-
deren Blutparametern wie Holotransco-
balamin II, Methylmalonsiure und Ho-
mocysteinspiegel gestellt (35). Obwohl
die erwihnten Fille aus den Finfziger-
jahren keine klare Risikobeurteilung
moglich machen, hat das American Insti-
tute of Medicine sicherheitshalber einen
«upper level» von 1 mg synthetischer
Folsiure pro Tag festgelegt. In den USA
hat der Anteil von Patienten mit neuro-
logischen Ausfillen, aber ohne Animie,
seit der obligatorischen Anreicherung
nicht zugenommen (36).

Wabhlfreiheit

Mit einer obligatorischen Anreicherung
sind allenfalls auch Personen gezwungen
angereicherte Produkte zu konsumieren,
die dies nicht wollen. Alternativen sind
zwar praktisch immer vorhanden (z.B. in
den USA das Vollkornbrot, das nicht an-
gereichert wird, in der Schweiz wire es
das Biobrot, das nicht angereichert wer-
den darf [18]). Der Begriff «Wahlfreiheit>
umfasst aber nicht nur die Moglichkeit ein
nicht angereichertes Brot wihlen zu kén-
nen, sondern bedeutet fir den Konsu-
menten hiufig auch ein allgemeines Un-
behagen, eine diffuse Angst, kein
Vertrauen in die Wissenschaft, wenig

Fazit zur Pravention von Neuralrohr-
defekten

e Wirden alle Frauen perikonzeptionell Fol-
séure-Supplemente in einer Dosierung von
0,4 mg einnehmen, so kdnnten in der Schweiz
schétzungsweise 40 Prozent der 60 bis 70 pro
Jahr auftretenden Neuralrohrdefekte verhiitet
werden.

o Aufklarung verbessert zwar das Wissen der
Frauen, weniger aber ihr Verhalten. Beides ist
immer noch ungeniigend. Bessere Aufklarung
insbesondere von Minoritdten ist dringend an-
gezeigt.

e International gesehen nehmen néamlich
hochstens 52 Prozent der Frauen Folsaure zur
richtigen Zeit ein. Vor allem Frauen der Grund-
schicht, Migrantinnen und Frauen mit unge-
planter Schwangerschaft (Median 42%) tun
dies nicht.

e Mit der Anreicherung von Lebensmitteln mit
Folsaure auf freiwilliger Basis bleibt dem Kun-
den die Wahlfreiheit, es werden aber wiede-
rum nicht alle Risikogruppen erreicht.

e QObligatorisches Anreichern von Mehl, wie es
in den USA, Kanada und Chile seit mehreren
Jahren praktiziert wird, reduziert die Inzidenz
von Neuralrohrdefekten eindriicklich. In vielen
Lé&ndern, darunter auch die Schweiz, wird eine
solche Massnahme gefordert.

e Griinde fiir Zuriickhaltung sind (bis anhin nicht
gezeigte) Sicherheitsrisiken und die Wahlfrei-
heit.

e Jedes Land muss fiir die Pravention von Neu-
ralrohrdefekten die Strategie wahlen, die ihm
am besten entspricht.

e (Ohne obligatorisches Anreichern von Mehl mit
Folséure, was das Ziel am besten erreicht,
miissen andere Massnahmen sowie die For-
schung auf dem Gebiet der Umsetzung nach-
haltig intensiviert werden.

Glaubwiirdigkeit der Entscheidungstriger
in Wirtschaft und Politik und so weiter.
Diesen ernst zu nehmenden Angsten wird
durch sorgfiltiges Monitoring begegnet.
Mithilfe dieses obligaten Monitorings
werden unerwartete, respektive uner-
wiinschte Folgen frithzeitig erkannt und
konnen damit rechtzeitig behoben wer-
den. Die Aufklirung und damit auch die
Glaubwiirdigkeit kénnen zudem durch
die Einbindung von bekannten Person-
lichkeiten, die der Biirger als vertrauens-
wiirdig erachtet, verstirkt werden. Die
Folsiure Offensive Schweiz ist hier mit
gutem Beispiel vorangegangen (12).

Literatur bei der Verfasserin.



