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25.000 bambini ogni anno, in Italia, nascono con la “sindrome-Feto-alcolica” 
diretta conseguenza dell’assunzione di alcol in gravidanza

Le conseguenze sono pesantissime:
→malformazioni e/o disturbi dello sviluppo neurologico

www.ilfattoquotidiano.it/2018/11/28

https://www.ilfattoquotidiano.it/2018/11/28/gravidanza-lalcol-distrugge-il-feto-ma-non-giudicate-le-donne/4796989/#:~:text=I%20numeri%20sono%20inquietanti.,assunzione%20di%20alcol%20in%20gravidanza.
https://www.ilfattoquotidiano.it/2018/11/28/gravidanza-lalcol-distrugge-il-feto-ma-non-giudicate-le-donne/4796989/#:~:text=I%20numeri%20sono%20inquietanti.,assunzione%20di%20alcol%20in%20gravidanza.


L’alcol è un agente teratogeno di largo consumo, 
accettato dal punto di vista

L'esposizione all'alcol durante la gravidanza può far aumentare il rischio
malformativo oltre il 3% (rischio malformativo di base) in modo dose
dipendente.
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‘Un bicchiere di vino rosso a
pasto non fa male nè alle
donne in gravidanza nè al
feto’. L’endocrinologo Andrea
Genazzani a winenews.tv: ‘e i
vecchi dicevano che il vino fa
buon sangue...’

https://winenews.it/it/un-bicchiere-di-vino-rosso-a-pasto-non-fa-male-ne-alle_264697/


SINDROME FETO ALCOLICA

Descritta per la prima volta nel 1968 da Paul Lemoine in Francia e nel 1973
ufficialmente descritta da Smith and Jones, è un insieme di:

- anomalie facciali tipiche (fissure palpebrali sottili. philtrum (spazio compreso tra il
labbro superiore ed il naso) liscio e corto, labbro superiore assottigliato, attacco
dell'orecchio basso.orecchie attaccate basse, ipertricosi

- ritardo di crescita pre e postnatale, disfunzioni cardiache e altre malformazioni,
ritardo mentale correlato a malformazioni dell’ippocampo e disturbi
comportamentali

https://embryo.asu.edu/pages/discovery-fetal-alcohol-syndrome



Prevalenza globale di FAS nel 2012 = 9.8%

L’Italia è il secondo paese con la più alta 

prevalenza di FAS dopo la Russia, seguita da 

Irlanda e Croazia

➢ 119 000  bambini nascono con FAS ogni anno

➢ in 1 caso su 67 ci sono danni da esposizione ad alcol in gravidanza

Lancet Glob Health 2017

https://www.thelancet.com/journals/langlo/article/PIIS2214-109X(17)30021-9/fulltext


Include un insieme specifico di alterazioni

l. Deficit della crescita pre- e/o postnatale
- peso corporeo, lunghezza e circonferenza cranica inferiori al 10°centile corretto

per età
2. Facies con aratteristiche anomalie cranio-faciali (almeno due caratteristiche su tre)

- microcefalia;
- microftalmia e/o rima palpebrale breve
- scarso sviluppo del filtro naso-labiale, labbro superiore sottile, appiattimento

dell’area mascellare
3. Disfunzioni del Sistema Nervoso Centrale

- anomalie neurologiche (irritabilità nell’infanzia, iperattività nell’adolescenza)
- ritardo di sviluppo neurologico (ipotonia)
- alterazioni intellettive (ritardo mentale da lieve a moderato)

La diagnosi di FAS viene posta quando
sono presenti segni in ciascuna delle tre categorie

MANIFESTAZIONI CLINICHE DELLA FAS 
DIAGNOSI



FAS

Filtro naso-labiale 
allungato ed appianato,
labbro superiore sottile

(punteggio compreso tra 4 e 5)

Rime palpebrali brevi 
(pari o inferiori al 10°percentile) 

ed epicanto



FAS
E’ una fra le più note cause di ritardo mentale

Le DISABILITÀ PRIMARIE sono quelle che riflettono i principali danni 
morfologici e neuropsicologici dello spettro dei disordini feto alcolici

Esse includono:

✓ Dismorfismi facciali

✓ Deficit dell’accrescimento pre- e/o post-natale

✓ Anomalie nello sviluppo del sistema nervoso centrale, con un pattern 
complesso di disfunzioni comportamentali e cognitive nella prima infanzia

Le DISABILITÀ SECONDARIE compaiono più tardi e si pensa siano dovute alla
mancata diagnosi o trattamento delle disabilità primarie.

✓ salute mentale (90%)

✓mancanza di vita autonoma e attività lavorativa (80%)

✓esperienza scolastica fallimentare (60%)

✓problemi con la legge (60%)

✓isolamento (50%)

✓comportamento sessuale inappropriato (50%)



Anomalie a carico del SNC

Strutturali
➢Orbito Frontal Cortex (OFC) < 10°

➢Alterazioni del corpo calloso, 

cervelletto, gangli della base

Funzionali
➢ Problemi neurologici (coordinazione motoria, etc.) 

permanenti e non riferibili ad altra causa

➢ Deficit delle funzioni cognitive

➢ Problemi di attenzione ed iperattività

➢ Problemi comportamentali

Streissguth  AP et al. 2004 

IQ Scores



Ritardo di crescita

Peso e/o altezza < al 10°percentile in base  

all’età,  sesso, etnia, età gestazionale



MALFORMAZIONI

•Si possono avere anomalie del nervo ottico (ipoplasia)

•Difficoltà uditive

•Microcefalia, per ridotto sviluppo neuronale

•Difetti cardiaci, tipicamente difetti del setto interventricolare



DIFETTI CONGENITI ALCOL CORRELATI



ABUSO DI ALCOL IN GRAVIDANZA
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Teratogenesi

classica

Teratogenesi

comportamentale

Sindrome alcolica fetale Alterazione dello sviluppo

e comportamentali

DOSI ALTE DOSI MODERATE

FAS FASD



FETAL ALCOL SPECTRE DISORDER

FASD

La sindrome alcolica fetale (FAS) è ora

considerata la manifestazione più severa

dei disturbi dello spettro alcolico fetale

FASD

FAS

https://www.facebook.com/RedShoesRock/



SPETTRO DEI DISORDINI FETO ALCOLICI FASD

(Fetal Alcohol Spectrum Disorder, FASD)

.

FASD è il termine coniato più di recente ed evidenzia come la sindrome sia un
continuum, con diversi gradi di espressione, sia per quanto riguarda le disfunzioni
del sistema nervoso centrale che per altri danni alcol correlati.

La definizione include tutte le
anomalie che possono presentarsi
a causa dell’esposizione fetale
all’alcol



DIAGNOSI NEUROCOMPORTAMENTALE 

DI FASD

Linee Guida Canadesi per la diagnosi neurocomportamentale di FAS e FASD

• Devono essere valutati i seguenti parametri

• Sintomi neurologici di gravità lieve o rilevante (inclusi sogni sensitivo-motori)

• Struttura cerebrale (diametro frontoccipitale, immagini di risonanza

magnetica)

• Capacità cognitiva (Quoziente Intellettivo, Q.I.)

• Comunicazione ricettiva ed espressiva

• Rendimento scolastico

• Memoria

• Funzionalità esecutiva e capacità di astrazione

• Deficit di attenzione/iperattività

• Comportamento adattativo, abilità sociale, comunicazione sociale



✓ Una diagnosi di FAS completa unita alla
precocità stessa della diagnosi (prima dei
6 anni) è stata associata ad una forte
diminuzione nell’incidenza delle disabilità
secondarie.

✓ La diagnosi precoce ed un intervento
mirato possono diminuire il manifestarsi
ed attenuare il progredire delle disabilità
secondarie.

MOLTO IMPORTANTE LA DIAGNOSI PRECOCE



QUANTO ALCOL FA MALE?

Binge drinking: bere almeno 5 unità alcoliche in un'occasione.

Unità di alcol

• Una unità di alcol
contiene 10 g di alcol.

• 1 bicchiere di vino = 1
birra = 1 superalcolico

AD OGGI NON ESISTE UN DOSAGGIO DI 

ETANOLO CONSIDERATO ESENTE DA 

RISCHI IN GRAVIDANZA (OMS)



ATTRAVERSO LA PLACENTA
L'alcol attraversa molto bene la placenta: le concentrazioni plasmatiche
materne e fetali sono equivalenti.

Il principale organo bersaglio della teratogenesi da alcol è il SNC

Il SNC si sviluppa per tutta la gravidanza il cervello fetale è sensibile agli 
insulti dell'alcol durante tutta la vita intrauterina



EPOCA DEL DANNO TIPO DI DANNO

Stadio PRE-EMBRIONALE

(o fase blastemica, che va dal

14°giorno (concepimento)

al 32°giorno dall'ultima

mestruazione

ABORTO RIPARAZIONE TOTALE

In questa fase qualsiasi agente teratogeno può avere

un effetto "tutto o nulla", con esiti che possono

andare da un aborto a nessun tipo di effetto

Stadio EMBRIONALE

(o organogenesi) che va dal

33°giorno di gestazione fino

al 70°giorno (10°
settimana)

DANNI GRAVI dell’ORGANOGENESI TERATOGENESI

E' questo il periodo più a rischio, poiché è in questa

fase che si ha la crescita fetale e l’organogenesi e

questo espone gli organi al rischio di alterazioni e/o

malformazioni.

Es. Sindrome Feto-Alcolica (FAS)

Stadio FETALE

(dal 71°giorno sino al parto)

FASE DI MATURAZIONE FUNZIONALE

(sofferenza fetale, anomalie dell’accrescimento o

funzionali)

QUANDO E COME?

Nella popolazione generale il 15% circa delle gravidanze esita in aborto spontaneo con

un incremento fino al 45% nelle forti bevitrici, nelle quali si osserva anche un

significativo aumento delle morti fetali.



ALCOL E GRAVIDANZA, ASPETTI TOSSICOCINETICI

1. I tempi di eliminazione dell’ etanolo, già più lunghi nel sesso femminile, sono

per il feto ancora più dilatati.

2. L’etanolo e l’acetaldeide giungono direttamente al feto attraverso la placenta

3. Dopo 15’ l’alcolemia fetale è simile a quella materna

4. passaggio transplacentare maggiore a termine di gravidanza

5. effetto serbatoio del liquido amniotico

6. I radicali liberi dell’ossigeno del metabolismo ossidativo dell’alcol innescano

processi infiammatori

7. Il feto non è in grado di metabolizzare l’ alcol e viene esposto più a lungo agli

effetti nocivi

Il 40/60% del sangue fetale

perfonde direttamente

cuore e cervello

L’emodinamica fetale 

potenzia

l’effetto tossico 

dell’alcol



✓ I rischi per il nascituro, dovuti all’esposizione in

utero all’alcol, sono legati alla quantità di alcol

assunta dalla madre in un singolo episodio, alla

modalità dei consumi e all’epoca gestionale

(Bailey 2004)

✓ E’ generalmente accettato che per causare la FAS

sia necessario un consumo di 3-4 unità

alcoliche/die o >1-2 g/Kg/die alcool etilico

✓ Tra il 4 e il 40% delle donne che bevono quantità

rilevanti di alcol partorisce bambini con danni di

vario grado alcol-correlati

✓ Non si conoscono le ragioni per cui alcuni neonati

nascano con danni più severi rispetto ad altri

Quantità di alcol etilico, modalità di assunzione 

e epoca gestazionale

https://www.salute.gov.it/imgs/C_17_opuscoliPoster_508_allegato.pdf



NON ESISTE UNA QUANTITÀ O UN TIPO  DI ALCOL 
SICURO DURANTE LA GRAVIDANZA

NON ESISTE UN PERIODO GESTAZIONALE  SICURO



FATTORI DI RISCHIO
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I fattori che sembrano concorrere maggiormente alla formazione

dei danni pre e postnatali specifici sono:

• quantità di alcol consumato durante la gravidanza

• tipologia del consumo di alcol (cronico o occasionale)

• intensità dell’esposizione

• periodo dell’esposizione

• interazione con altre sostanze (tabacco, droghe, medicinali)

• fattori alimentari

• predisposizione genetica

• condizioni di vita

• ceto sociale, livello d’istruzione e stato civile della madre.



QUANTO ALCOL?

• E’ generalmente accettato il fatto che per causare la FAS sia necessario un
consumo cronico ed eccessivo di alcol (almeno 1-2 g/Kg/die di alcol etilico o più di
3 o 4 unità alcoliche al giorno).

• Non è nota la soglia oltre la quale l’alcol causa la FASD.

• La modalità ‘binge’ probabilmente fa più danni di una modica quantità giornaliera
forse perché: maggior concentrazioni ematiche= maggior possibilità di danni

• Il consumo occasionale di ingenti quantitativi di alcol in gravidanza in un’unica
occasione nelle 24 ore determina una alcolemia materna elevata che può coincidere
con un momento chiave dello sviluppo fetale e anche portare alla morte fetale

29



ALCOL E ORGANOGENESI
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• Durante l’organogenesi il SNC è particolarmente

vulnerabile agli effetti tossici dell’alcol

• L’alcol ‘deprime’ la divisione cellulare e la sintesi

proteica che avvengono in questa fase dello sviluppo

(West et al., 1990)

• Il cervello completa la sua maturazione intorno ai 2

anni di vita post-natale. Pertanto sarà sensibile agli

insulti di natura tossica (es. alcol) durante tutto il corso

della gravidanza

(Michaelis, 1990)



CORRELAZIONE TRA ASSUNZIONE DI ALCOL 

E PARTO PREMATURO

31

Prematurità

Proteine della surfactante 

Glutatione

Alterazioni immunologiche

(macrofagi alveolari)

Corioamnionite

Distacco di placenta

Infezioni e 

patologie correlate



PATOGENESI DEL RITARDO DI 

CRESCITA  FETALE

Ipoglicemia ed ipoinsulinemia iposomatismo fetale

Alterazione del rapporto prostaciclina/tromboxano

vasocostrizione                 IPOSSIA

ACETALDEIDE                  RADICALI LIBERI

DANNO DIRETTO PLACENTARE per alterazione dei villi

32



PATOGENESI DEL DANNO FETALE

Aumento di PGE2

• diminuita attività adenilciclasica intracellulare

• ridotta attivazione della proteinkinasi

• riduzione della crescita cellulare

alterazione dei tempi del ciclo cellulare

33



ASSUNZIONE MATERNA DI ALCOL E 

PATOLOGIE POLMONARI



ALTERAZIONI DEL SISTEMA NERVOSO CENTRALE CAUSATE 

DALL’ASSUNZIONE DI ALCOL IN GRAVIDANZA
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ALCOL
+

Danno mitocondriale 

e cellulare

+ Aumento intracellulare 

caspasi-3 e citocromo C

+
Apoptosi non 

controllata

-

Riduzione del pool 

di antiossidanti

+
Formazione radicali 

dell’ossigeno (ROS)

+

Perossidazione lipidi, 

proteine, acidi nucleici

+
Alterazioni del SNC

-
+

Riduzione glutatione

perossido reduttasi 



PATOGENESI DEL DANNO FETALE:

EFFETTI NEUROTOSSICI

•RIDOTTA DENSITÀ DEI RECETTORI DEL GLUTAMMATO   

(Savage et al., 1991

• RIDUZIONE DELLA TRASMISSIONE GLUTAMMATERGICA

36

alterazione dei processi di differenziazione neuronale e 
la sinaptogenesi di plasticità neuronale

Antagonisti del recettore NMDA del glutammato, come l’alcol, la fencliclidina, e l’MK801,

causano un’estesa morte cellulare nel telencefalo di ratti a 7 giorni di vita postnatale.



EFFETTI NEUROTOSSICI DELL’ALCOL E 

TRASMISSIONE GLUTAMMATERGICA

• Numerose ricerche su MODELLI ANIMALI DELLA FAS hanno mostrato

una significativa associazione tra le alterazioni dello sviluppo e della

differenziazione neuronale e una RIDOTTA DENSITÀ DEI RECETTORI

DEL GLUTAMMATO

• Va sottolineato che gli aminoacidi eccitatori influenzano i processi di

DIFFERENZIAZIONE NEURONALE e la SINAPTOGENESI, modulano

l'organizzazione di circuiti nervosi e regolano eventi biochimici correlati

al fenomeno della plasticità neuronale.

• E', pertanto, ipotizzabile che una RIDUZIONE DELLA TRASMISSIONE

GLUTAMMATERGICA provocata dall'esposizione all'etanolo in fasi

critiche dello sviluppo giochi un ruolo di fondamentale importanza nel

determinare gli effetti neurotossici di tale sostanza di abuso.



IN MODELLI ANIMALI….
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• il snc è suscettibile agli effetti dannosi dell'alcool lungo tutto il periodo

ontogenetico (Coles et al., 1992, West et al., 1990)

• i vari tipi di cellule nervose mostrano differente sensibilità alle azioni

tossiche in rapporto allo stadio di sviluppo (Davis et al., 1990 Brodie et

al., 1992, Cartwright et la., 1995,, Rahman et al., 1994).

• la somministrazione prenatale e/o perinatale di alcol danneggia

specifiche aree cerebrali in rapporto alle fasi di proliferazione,

migrazione e differenziazione (Miller 1992, 1993, 1994, Pentney and

Miller, 1992).

• le cellule piramidali dell'ippocampo appaiono più vulnerabili

all'esposizione prenatale, mentre quelle granulari risultano più sensibili

all'esposizione neonatale ad alcool (West and Goodlett, 1990).



L’alcol etilico riduce l’espressione di
proteine pre- e post-sinaptiche, la
frequenza dei potenziali d’azione
eccitatori post-sinaptici e altera
l’organizzazione dei microtubuli
citoplasmatici in fettine organotipiche di
ippocampo immaturo



Controllo sano Esposto a alcol Esposto a alcol
deprivazione 



Informare fa bene,
informare e aiutare è molto, 
molto meglio

Che l’alcol facesse male in gravidanza è cosa nota sia alle 
donne che ai medici, ma in una forma così generica e 
vaga da risultare spesso inefficace.
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