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ÅRisiko? Kommunikation?

ÅFachinformation und Risikowirklichkeit am Beispiel Schwangerschaft
- Citalopram

- Valproat

- Paracetamol

ÅPraxis Risikokommunikation

ÅEmbryotox



ÅRisiko vs. Sicherheit

ÅRisiko vs. Chance

ÅBeiden zu eigen ist die Ungewissheit

ÅRelatives Risiko vs. absolutes Risiko

ÅDarstellung relatives Risiko dezimal  oder in %:     1,5fach oder 50%

ÅDarstellung absolutes Risiko absolut oder in %:   4 von 100 oder 4%

ÅDer Begriff Risiko umfasst nicht nur Häufigkeit sondern auch Qualität 

(Schweregrad einer UAW)

Was ist Risiko?



Was ist Kommunikation? 

ÅDialog, nicht nur Mitteilung (ĂKommuniqu®ñ)

ÅResümee aktueller wissenschaftlicher Datenlage unter 

Berücksichtigung individueller Patientencharakteristika

ÅDieses Resümee kann regulatorischen Angaben widersprechen.



ÅBeipackzettel, Rote Liste, Fachinformation, Rote Hand-Brief, vom 

BfArM beauflagtes Informationsmaterial

Åwiss. Originalarbeiten

ÅAWMF-Leitlinien

ÅArzneikommission der deutschen Ärzteschaft (AkdÄ)

z.B. Arzneiverordnung in der Praxis (AVP), Drug Safety Mail

ÅOnline-Portale, speziell nach Altersgruppen

priscus2-0.de

kinderformularium.de

embryotox.de

Informationsquellen zum Arzneimittelrisiko
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Citalopram Datenlage

ÅHinsichtlich Verträglichkeit in der Schwangerschaft gehören die 

SSRI Citalopram und Sertralin mit weit über 100.000 ausgewerteten 

Schwangerschaften zu den am besten untersuchten Arzneimitteln.



Cipramilá

Citalopram Fachinformation



Valproinsäure

Valproinsäure ist der einzige Wirkstoff, bei dem ein bis zu 12fach 

erhöhtes Risiko für Neuralrohrdefekte bekannt ist; außerdem:

ÅHerz-, Extremitäten- und andere Fehlbildungen
(z.B. Jentink NEJM 2010)

Åreduzierter IQ

(Meador NEJM 2009)



ÅValproat sollte Mädchen, weiblichen Jugendlichen, Frauen im gebärfähigen 

Alter oder schwangeren Frauen nur verschrieben werden, wenn andere 

Arzneimittel nicht wirksam sind oder nicht vertragen werden.

ÅDie Behandlung mit Valproat muss von einer Ärztin/ einem Arzt eingeleitet 

und überwacht werden, die/ der in der Behandlung von Epilepsie oder 

bipolaren Störungen Erfahrung hat.

12.12.14: Kein Erstlinienpräparat bei Frauen im 

reproduktionsfähigen Alter



09.11.18: Einführung des 

Schwangerschaftsverhütungsprogramms

ÅBei Epilepsie und bipolaren Störungen ist Valproat während der 

Schwangerschaft kontraindiziert, es sei denn, es stehen keine geeigneten 

Alternativen zur Behandlung der Epilepsie zur Verfügung. 

ÅBei Epilepsie und bipolaren Störungen ist Valproat bei Frauen im 

gebärfähigen Alter kontraindiziert, es sei denn, die Bedingungen des 

Schwangerschaftsverhütungsprogramms werden eingehalten. 



[Scholz, Verordnung von oralen Antiepileptika in Deutschland im zeitlichen Trend, BfArM Bulletin 2/2022]

AOK-Daten



Indikationen: Valproat bei Frauen im gebärfähigen Alter
(2015 Abrechnungsdaten 4 KK)

Indikation Gesamtzahl N = 7.972 %

Epilepsie 5.333 66,9

Bipolare Störung 1.085 13,6

Migräne/Kopfschmerzen 450 5,6

Schizoaffektive Störung 341 4,3

Andere psychische Störungen 708 8,9

Keine dieser Indikationen 55 0,7

33,1%!

Wentzell, Bundesgesundheitsbl 2018



durch

Risikoüber-

schätzung

Antiepileptika bei Schwangeren

Hoeltzenbein Sci Res 2024

Other ASM: z.B. 

Lacosamid, 

Zonisamid, 

Brivaracetam, 

Eslicarbazepin,  

Perampanel



Paternales Valproat?



Paternales Valproat



Risikokommunikation und irreführende Rote Hand-Briefe



Risikokommunikation und irreführende Rote Hand-Briefe



Vergleich von

Å2.213 Kindern mit Valproat-Exposition im 

Spermatogenese-Zeitfenster vs.

Å3.740 mit Lamotrigin oder Levetiracetam.

Auffällig waren

Å4,1-6,6% bei Valproat vs. 2,4-3,7% bei 

Lamotrigin/Levetiracetam

Autoren bewerten ihre Ergebnisse sehr 

zurückhaltend

Regulatorischen Maßnahmen liegt 1 Studie mit Daten aus Dänemark, 

Schweden, Norwegen zugrunde (Valproate EU consortium):



Garey BDR 2024

ÅValproatverordnung erfolgte früher im Studienzeitraum als bei 

Vergleichsgruppe. Daher längerer Beobachtungzeitraum, der 

Diagnose beim Kind begünstigte.

ÅAdjustierte Risiken (HR) waren sowohl nicht-signifikant (1,34; 

95%CI 0,79-2,25) als auch signifikant (1,5; 95%CI 1,09-2,07).

ÅGeringe Risikoerhöhungen zwischen 1 und 2 zurückhaltend 

interpretieren, weil ggf. durch residuales Confounding bedingt.

ÅRegulatorische Behörden sollten die Implikationen ihres Handelns 

sorgfältig bedenken und überstürzte Entscheidungen, die auf 

begrenzter und inadäquater Evidenz beruhen, vermeiden.



Fachinformation Paracetamol

4.6 Fertilität, Schwangerschaft und Stillzeit 

Eine große Datenmenge zu Schwangeren weist weder auf eine Fehlbildungen 

verursachende noch auf fetale/neonatale Toxizität hin. Epidemiologische 

Studien zur Neuroentwicklung von Kindern, die im Uterus Paracetamol 

ausgesetzt waren, weisen keine eindeutigen Ergebnisse auf. Falls klinisch 



Bauer, Nature Reviews 2021



Entgegnungen auf das Konsensus-Statement



Stergiakouli, JAMA Pediatrics 2016

Paracetamol und mentale Entwicklungsstörungen?



Stergiakouli, JAMA Pediatrics 2016

Paracetamol und mentale Entwicklungsstörungen?



Bornehag, European Psychiatry 2017

Paracetamol und Sprachentwicklung



ADHS und ASD durch Paracetamol?

In großer (insges. 2,5 Mill. Kinder) 

skandinavischer Bevölkerungsstudie 

war ĂParacetamol in der 

Schwangerschaft é nicht assoziiert 

mit dem Risiko für kindlichen 

Autismus, ADHS oder intellektuellen 

Einschränkungen im Rahmen einer 

Geschwister-Kontroll-Analyse. Dies 

legt nahe, dass in anderen Studien 

beobachtete Assoziationen familiäre 

Faktoren zugrunde liegen kºnnten.ñ

Ahlqvist JAMA 2024
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Konzeption Geburt

Planung Schwangerschaft 

und/oder Medikation

Schwangerschaftsverlauf

Risikokommunikation - prospektiv oder retrospektiv?



Konzeption Geburt

Planung Schwangerschaft 

und/oder Medikation
Pränatale Exposition 

bereits erfolgt

Schwangerschaftsverlauf

Risikokommunikation - prospektiv oder retrospektiv?



Emotionale Besetzung

eher entspannt Angst Schuldgefühl, Ärger

Kausale Bewertung 

MedikationŸOutcome
Pränatale Exposition 

bereits erfolgt

Planung Schwangerschaft 

und/oder Medikation

Konzeption

Schwangerschaftsverlauf

Geburt

Risikokommunikation - prospektiv oder retrospektiv?



Klinische Situation Valproat & NTD;
RR=12
Prävalenz 6,7/10.000

Wenn 10.000 Frauen 
Valproat im 1. Trimenon
einnehmen, resultieren 
daraus

Wenn eine Frau Valproat im 
1. Trimenon eingenommen 
hat, beträgt das NTD-Risiko

Hat ein Kind nach Exposition 
im 1. Trimenon einen NTD, 
ist die Wahrscheinlichkeit für 
eine kausale Assoziation

Risikokommunikation - prospektiv oder retrospektiv?
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www.embryotox.de



www.embryotox.de: Arzneimittel-Seiten



www.embryotox.de: Erkrankungs-Seiten
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