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Autismespectrumstoornissen (ass) worden beschouwd als 
aangeboren ontwikkelingsstoornissen die voorkomen bij 
ongeveer 0,6% van de totale populatie (Fombonne 2005). 
Dit percentage is aanzienlijk hoger dan eerder werd aange-
nomen. Zo werd in de jaren zestig gedacht aan een preva-
lentie van 0,05% (Lotter 1966).
Bij deze stijging lijken verschillende factoren een rol te 
spelen, waaronder een betere herkenning en diagnostiek. 
Een andere belangrijke factor is de verruiming van de cri-
teria van ass, onder andere door de introductie van de 
pervasieve ontwikkelingsstoornis, niet anderszins 
omschreven (pdd-nos). Daarnaast is een hypothese dat de 
maatschappij steeds prikkelrijker wordt, waardoor een 
sterker beroep wordt gedaan op sociale vaardigheden. Als 
gevolg hiervan vallen mensen gemakkelijker uit door 

De invloed van genen en 
omgeving op het ontstaan van 
autismespectrumstoornissen
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 ACHTERGROND Autismespectrumstoornissen (ass) komen voor bij ongeveer 0,6% van de bevolking. Op basis van 
onderzoek in de jaren 70, 80 en 90 is lang gedacht dat ass met name erfelijk bepaald zijn en slechts 
voor een klein deel gerelateerd zijn aan omgevingsfactoren. Recent onderzoek wijst echter op een 
relatief grote invloed van omgevingsfactoren.

 DOEL Het in kaart brengen van de wetenschappelijke stand van zaken omtrent de oorzaken van ass.

 METHODE Een literatuurstudie in Medline, Cochrane, Web of Science en ScienceDirect.

 RESULTATEN Recent onderzoek wijst op een erfelijkheidsfactor bij ass van 35 tot 60%. Omgevingsfactoren spelen 
een grotere rol dan eerder werd gedacht en fungeren mogelijk als trigger voor het ontstaan van 
ass, bij mensen met een genetische kwetsbaarheid op dit gebied. Naast risicofactoren zijn er ook 
aanwijzingen voor beschermende factoren, zoals het gebruik van foliumzuur voor en tijdens de 
zwangerschap.

 CONCLUSIE Bij ass gaat het waarschijnlijk om een combinatie van genafwijkingen en omgevingsfactoren die elkaar 
wederzijds beïnvloeden. Vervolgonderzoek is nodig om dit verder in kaart te brengen.
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 TREFWOORDEN autismespectrumstoornissen, genen, omgevingsfactoren

overzichtsartikel

eigenschappen die vroeger wellicht geen problemen 
gaven. Tot slot vermoeden sommige onderzoekers dat de 
toename van het prevalentiecijfer ook te maken hee! met 
de invloed van omgevingsvariabelen.
Dit alles illustreert de veranderende inzichten over de 
oorzaken van ass, waarbij naast een genetische basis ook 
steeds meer wordt gekeken naar de rol van omgevingsfac-
toren en vooral ook naar de gen-omgevingsinteractie.
In dit artikel geef ik een overzicht van hetgeen we weten 
over de mogelijke oorzaken van ass. Bij het zoeken naar 
relevante artikelen heb ik gebruikgemaakt van de databa-
ses van Medline, Cochrane, Web of Science en ScienceDi-
rect.

artikel
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58% bepaald worden door omgevingsfactoren. Verder 
werd er een sekseverschil geconstateerd. Zo bleken de 
concordantiepercentages bij twee-eiige tweelingen hoger 
wanneer het twee meisjes betrof, dan wanneer het om twee 
jongens ging. Bij eeneiige tweelingen bleek het tegenover-
gestelde het geval. Dit zou kunnen wijzen op een seksever-
schil in de mate waarin erfelijkheid en omgevingsfactoren 
een rol spelen bij ass. De onderzoekers schatten de invloed 
van erfelijkheid van ass bij vrouwen dan ook in op 13 tot 
16% en bij mannen op 41 tot 56%. De invloed van de 
omgeving stellen zij op 72 tot 78% bij vrouwen met ass, 
versus 41 tot 57% bij mannen met ass (Hallmayer e.a. 
2011). 
Hierbij is een nuancering echter wel op zijn plaats. Deze 
cijfers zijn gebaseerd op slechts één studie, waarin het 
aantal geheel vrouwelijke tweelingen beperkt is. Her-
haalonderzoek bij een grotere groep vrouwen met ass is 
nodig om meer betrouwbare uitspraken te kunnen doen.
In een zeer recente studie, eveneens naar de rol van genen 
en omgeving, werd een grote groep tweelingen gescreend 
met de Child Behavior Checklist (cbcl), waarna een deel van 
hen verder werd onderzocht op de aanwezigheid van ass 
(Nordenbaek e.a. 2014). Bij de 13 eeneiige tweelingen 
waarvan één van de twee ass had, bleek de concordantie 
95,2%, bij de 23 twee-eiige was dit 4,3%. Ondanks het 
beperkte aantal kinderen met ass in de studie, illustreert 
het verschil met de twee andere recente studies het belang 
van herhaalonderzoek met grote groepen. In het algemeen 
is het de vraag of erfelijkheid en omgevingsfactoren als 
twee aparte factoren gezien moeten worden; zo komen 
bepaalde genetische factoren pas tot expressie in interactie 
met bepaalde omgevingsfactoren.
De concordantiepercentages van twee-eiige tweelingen 
zijn waarschijnlijk niet representatief voor gewone broers 
en zussen, omdat een tweeling tegelijk de baarmoeder 
deelt en dus een deel van de omgevingsfactoren. Dit bena-
drukt het belang van het onderzoeken van concordantie 
bij gewone broers en zussen bij het in kaart brengen van 

De rol van genen en omgeving
In eerste instantie werden ass vooral in verband gebracht 
met de opvoeding en in het bijzonder met een afstandelijke 
houding van de moeder (Bettelheim 1967; Kanner 1949). 
Rond de jaren zeventig en tachtig werd definitief afstand 
genomen van deze visie en zocht men de oorzaak vooral 
op genetisch vlak.
Zo vonden er tussen 1977 en 1995 drie tweelingstudies 
plaats om de invloed van erfelijkheid en omgeving nader 
in kaart te brengen (Bailey e.a. 1995; Folstein & Rutter 1977; 
Ste"enburg e.a. 1989). Hierbij werden in totaal 36 eeneiige 
en 30 twee-eiige tweelingen onderzocht, waarvan bij 
minstens een van beiden sprake was van klassiek autisme. 
De erfelijkheid van ass werd ingeschat op basis van de 
verhouding tussen de concordantie bij eeneiige en twee-ei-
ige tweelingen, met als uitgangspunt dat een hoge mate 
van erfelijkheid gerelateerd is aan een hoog concordantie-
percentage bij eeneiige en een laag concordantiepercen-
tage bij twee-eiige tweelingen.
De resultaten van de drie studies wezen op 70% concor-
dantie van klassiek autisme bij eeneiige tweelingen en 0% 
bij twee-eiige tweelingparen. Dit laatste cijfer is waar-
schijnlijk toe te schrijven aan het geringe aantal onder-
zochte tweelingen. Op basis van de uitkomsten van deze 
drie studies werd de erfelijkheid van ass in brede zin inge-
schat op 90%. Dit percentage is enkele decennia als uit-
gangspunt gehanteerd, ondanks de forse beperkingen van 
de drie studies. Zo was het aantal onderzochte tweelingen 
te gering om eenduidige conclusies te kunnen trekken en 
waren de tweelingen niet gediagnosticeerd op basis van 
valide en betrouwbare instrumenten. Daarnaast is in de 
studies van Folstein en Rutter (1997) en Ste"enburg e.a. 
(1989) alleen gekeken naar klassiek autisme terwijl de 
90% erfelijkheid ook werd gehanteerd in het kader van 
autismespectrumstoornissen in brede zin.
Pas in 2009 werd er een nieuwe studie gepubliceerd, waarin 
het aantal onderzochte tweelingenparen met 277 aanzien-
lijk hoger was in vergelijking met de eerdere studies 
(Rosenberg e.a. 2009). De resultaten wezen op een concor-
dantie van 88% bij de eeneiige tweelingen en 30% bij de 
twee-eiige tweelingen. De onderzoekers concludeerden 
dat de etiologie van ass voor 60% gezocht moet worden in 
erfelijkheidsfactoren en voor 40% in omgevingsfactoren. 
Helaas waren de diagnoses in deze studie eveneens niet 
gebaseerd op betrouwbare en valide diagnostische instru-
menten.
Dit was wel het geval bij een recente studie, waarin 54 
eeneiige en 138 twee-eiige tweelingen werden onderzocht 
(Hallmayer e.a. 2011). De uitkomsten zijn in TABEL 1 weer-
gegeven.
Op basis van deze bevindingen schatten de onderzoekers 
in dat klassiek autisme voor 55% en ass in brede zin voor 

AUTEUR
ANNELIES SPEK, senior onderzoeker Autisme 
kenniscentrum, Bosman GGZ.

CORRESPONDENTIEADRES
Dr. A.A. Spek, Autisme Kenniscentrum, Bosman GGZ, 
Koningin Wilhelminalaan 8, 3527 LD Utrecht.
E-mail: aspek@autismekenniscentrum.nl

Geen strijdige belangen meegedeeld.

Het artikel werd voor publicatie geaccepteerd op 25-3-2014.



TI
JD

SC
H

R
IF

T 
VO

O
R

 P
SY

C
H

IA
TR

IE
 |

 J
A

A
R

G
A

N
G

 5
6 

| 
O

K
TO

B
E

R
 2

01
4

662

A
.A

. S
P

E
K

TABEL 1  Resultaten van studie naar erfelijkheid van autismespectrumstoornissen (ASS) met 54 eeneiige en 138 twee-eiige 
tweelingen (Hallmayer e.a. 2011)

Sekse kind met ASS Sekse broer/zus Kans op ASS bij broer/zus

Eeneiig
45 tweelingparen Man Man 77%
9 tweelingparen Vrouw Vrouw 50%

Twee-eiig
45 tweelingparen Man Man 31%
13 tweelingparen Vrouw Vrouw 36%
74 tweelingparen Man Vrouw 5%
6 tweelingparen Vrouw Man 50%

erfelijkheidsfactoren en omgevingsaspecten. Een recent 
onderzoek bij ‘gewone’ broers en zussen van 664 kinderen 
met ass laat zien dat als één van de kinderen ass hee!, de 
kans op nog een kind met ass 18,7% is (Ozono" e.a. 2011). 
De belangrijkste voorspellers bleken geslacht en het aantal 
kinderen met ass in het gezin. Jongens bleken namelijk een 
2,8 keer zo grote kans te hebben op ass als meisjes en de 
herhaalkans was twee maal zo groot in gezinnen met twee 
of meer kinderen met ass, ten opzichte van gezinnen met 
één kind met ass. Dit benadrukt het belang van erfelijke 
factoren, met name in de mannelijke lijn.

Genetische factoren
In 10 tot 15% van de gevallen kunnen ass worden gezien 
als onderdeel van een genetische stoornis. Hierbij kan het 
bijvoorbeeld gaan om het fragiele-X-syndroom (Feng e.a. 
1995) en het syndroom van Rett (Amir & Zoghbi 2000). In 
deze gevallen is er doorgaans ook sprake van anatomische 
afwijkingen en is er meestal één genetische (mutatie) aan 
te wijzen als oorzaak. Vaak gaat het om het ontbreken of 
verdubbeld aanwezig zijn van stukken dna, ook wel copy 
number variations (cnv’s) genoemd (Geschwind 2011). Ook 
cnv’s zijn niet uniek voor ass en waarschijnlijk gaat het bij 
ass om combinaties van cnv’s en/of om de specifieke loca-
ties waar deze zich bevinden. ass blijken bijvoorbeeld 
geassocieerd met een deletie van 1q21.2, een deletie van 
22q13.3 en een deletie of duplicatie van 22q11.2 (Vorstman 
& Opho" 2013).
Bij ass zonder aanwijsbare genetische stoornis hee! onder-
zoek naar onderliggende genafwijkingen wisselende 
resultaten laten zien. Voor zover nu bekend, zijn er naar 
schatting tussen 370 en 1034 genen betrokken bij het 
ontstaan van ass (Iossifov e.a. 2012; Sanders e.a. 2012). Wat 
betre! de genetische oorzaak van ass wordt uitgegaan van 
twee modellen. Het ene model berust op de aanwezigheid 
van weinig voorkomende genafwijkingen met een grote 

impact, het andere model beschrij! de aanwezigheid van 
veel voorkomende genafwijkingen met een lage individu-
ele impact. Beide modellen zijn aannemelijk en bestaan 
waarschijnlijk naast elkaar (Geschwind 2011; Vorstman & 
Opho" 2013; Zhao e.a. 2007).
Overigens is het voorkomen van genafwijkingen niet 
uniek voor ass, deze komen ook (veelvuldig) voor bij 
mensen zonder psychiatrische aandoeningen. Wel lijkt er 
bij ass sprake van een groter aantal genafwijkingen.

Omgevingsfactoren
Wat betre! de etiologie van ass wordt op dit moment 
gedacht aan een combinatie van genmutaties, waarbij 
omgevingsfactoren kunnen zorgen voor de trigger(s) 
waardoor de stoornis al dan niet tot uiting komt. Dit zou 
mede kunnen verklaren waarom het ene kind in een gezin 
wel ass krijgt en het andere niet. In de volgende paragrafen 
komt een aantal omgevingsfactoren aan de orde die in 
verband zijn gebracht met een verhoogde kans op ass.

LEEFTIJD VAN OUDERS
Nagenoeg alle studies naar de lee!ijd waarop mannen 
kinderen krijgen, laten zien dat met het ouder worden de 
kans op kinderen met ass toeneemt (Guinchat e.a. 2012). 
Een studie rapporteert zelfs een verzesvoudigde kans op 
kinderen met ass bij vaders ouders dan 40 jaar, in vergelij-
king met vaders jonger dan 30 (Reichenberg e.a. 2006). De 
bevindingen voor de lee!ijd waarop vrouwen kinderen 
krijgen, zijn wat minder eenduidig, alhoewel in een recente 
meta-analyse toch wordt geconstateerd dat een hogere 
lee!ijd van de moeder gerelateerd is aan een grotere kans 
op kinderen met ass (Sandin e.a. 2012). Vrouwen ouder dan 
35 jaar zouden een 30% hogere kans hebben op kinderen 
met ass dan jongere vrouwen. Dit percentage staat volgens 
de onderzoekers los van de eventuele invloed van de leef-
tijd van de vader.
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De invloed van de lee!ijd van de moeder is waarschijnlijk 
deels te verklaren door een verhoogd risico op zwanger-
schapscomplicaties met het ouder worden (Jacobsson e.a. 
2004). De relatie tussen lee!ijd van vaders en de kans op 
kinderen met ass hee! men op verschillende manieren 
getracht te verklaren. De meest aannemelijke hypothese is 
dat, met het ouder worden, meer spontane genmutaties 
ontstaan (Crow 2006). Dit zou vervolgens kunnen leiden 
tot een verhoogde kans op kinderen met ass.
In dat geval zou men wellicht ook verwachten dat de 
man-vrouwverhouding van kinderen met ass met relatief 
oudere vaders, dichter bij elkaar ligt dan bij kinderen met 
ass met jongere vaders. Wanneer ass gerelateerd zijn aan 
spontane genmutaties, is de sekseverdeling namelijk 
evenwichtiger dan bij de erfelijk bepaalde ass (Sebat e.a. 
2007). Uit onderzoek blijkt de man-vrouwverdeling echter 
niet anders te zijn bij de kinderen met ass van oudere 
vaders dan bij kinderen met ass van jongere vaders (Anello 
e.a. 2009). Toch hoe! dit niet te betekenen dat deze theorie 
niet klopt. Het kan namelijk ook zijn dat een bepaalde 
genmutatie penetranter is in de context van een xy-genoom 
dan in een xx-genoom (Yu e.a. 2011; Zhao e.a. 2007).
Een andere verklaring voor het verband tussen ass en de 
lee!ijd van vaders (en mogelijk ook moeders) kan zijn dat 
ouders die pas laat kinderen krijgen meer autistische 
trekken hebben, waardoor het langer duurt voordat ze een 
geschikte partner vinden. Vervolgens is er een verhoogde 
kans dat ze deze trekken doorgeven aan hun kinderen. Uit 
recent onderzoek bleken relatief oudere vaders van kinde-
ren met ass echter niet meer autistische trekken te rappor-
teren dan jongere vaders van kinderen met ass (Puleo e.a. 
2008).
Een kanttekening bij deze studie is dat er geen rekening is 
gehouden met het beperkte zelfinzicht van mensen met 
ass en de invloed hiervan op de uitkomsten van zelfrappor-
tage-instrumenten. Vervolgonderzoek met andere instru-
menten zou meer uitsluitsel kunnen geven. Ook is het 
wellicht interessant om ditzelfde te onderzoeken bij 
(oudere versus jongere) moeders van kinderen met ass.

FACTOREN TIJDENS DE ZWANGERSCHAP
Er is relatief veel onderzoek gedaan naar de relatie tussen 
zwangerschapscomplicaties en een verhoogde kans op ass 
bij het kind. Uit een meta-analyse kwamen geen aanwijzin-
gen naar voren voor een relatie tussen ass bij het kind en 
een verdoving/ruggenprik bij de bevalling, laatgeboorte, 
een hoog geboortegewicht en hoofdomtrek. Wel werd er 
een verband gevonden met factoren zoals een afwijkende 
presentatie van de foetus, navelstrengcomplicaties, 
geboortetrauma’s, bloedverlies tijdens de zwangerschap, 
een lage apgar-score en een laag geboortegewicht (Garde-
ner e.a. 2011).

infecties
In meerdere studies is een relatie gevonden tussen infecties 
bij de moeder tijdens de zwangerschap en ass bij het kind 
(Gardener e.a. 2011). Zo blijkt bij 8 tot 10% van de kinderen 
van wie de moeder een rubella-infectie (rodehond) had 
tijdens de zwangerschap later sprake van ass (Chess 1971; 
Desmond e.a. 1970). De autistische trekken bij deze kinde-
ren moeten overigens wel in het licht gezien worden van 
een breder scala aan problemen en afwijkingen. Ook 
mazelen en de bof tijdens de zwangerschap blijken gerela-
teerd aan een verhoogde kans op ass (Deykin & MacMahon 
1979). Andersoortige infecties waarvoor zwangere vrou-
wen in het ziekenhuis werden opgenomen, bleken even-
eens gerelateerd aan een verhoogde kans op ass bij het kind 
(Atladóttir e.a. 2010). Bij 6 van de 283 kinderen (2,1%) van 
wie de moeder een virusinfectie had in de eerste drie 
maanden van de zwangerschap, bleek later sprake van ass. 
Ook vond men een verband tussen ass en bacteriële infec-
ties tijdens het tweede trimester van de zwangerschap.
Men vermoedt dat een virus de foetus op een indirecte 
manier kan beïnvloeden, bijvoorbeeld via de fysieke reac-
tie van het immuunsysteem van de moeder op het virus, 
wat kan leiden tot een verhoging van de cytokinewaarde 
in het bloed (Shi e.a. 2003). Dit zou mogelijk gerelateerd 
zijn aan een verhoogde kans op ass bij het kind, maar dit is 
nog onvoldoende onderzocht.
Er zijn weinig aanwijzingen voor een relatie tussen griep 
tijdens de zwangerschap en de kans op ass bij het kind 
(Deykin & MacMahon 1979; Maimburg & Vaeth 2006; 
Zerbo e.a. 2013). Wel lijkt koorts tijdens de zwangerschap 
verband te houden met een verhoogde kans op ass bij het 
nageslacht (Wilkerson e.a. 2002; Zerbo e.a. 2013). Overi-
gens lijkt het gebruik van koortswerende middelen dit 
verhoogde risico (deels) teniet te doen (Zerbo e.a. 2013).

middelengebruik
Overmatig alcoholgebruik tijdens de zwangerschap blijkt 
gerelateerd aan meer kenmerken van ass bij het nageslacht 
(Harris e.a. 1995; Nanson 1992). Overigens kan het zijn dat 
deze symptomen geplaatst moeten worden in het kader 
van een foetaal alcoholsyndroom en wellicht niet zozeer 
van ass (Fombonne 2002).
Wat betre! medicatie is er een relatie gevonden tussen ass 
en blootstelling in de baarmoeder aan thalidomide, 
misoprostol en valproïnezuur (Landrigan 2010).
Verder is in een recente cohortstudie bij 4429 kinderen met 
ass onderzocht of blootstelling aan antidepressiva tijdens 
de zwangerschap gerelateerd is aan een verhoogde kans op 
ass. De uitkomsten toonden een verband tussen het 
gebruik van antidepressiva tijdens de zwangerschap en 
een verhoogde kans op ass zonder intellectuele beperking 
(Rai e.a. 2013). Het ging hierbij zowel om selectieve seroto-
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sto"en, zoals zware metalen, oplosmiddelen en pesticiden. 
In een meta-analyse van alle gepubliceerde studies tot 
2010, werd echter geen bewijs gevonden voor een dergelijk 
verband (Rossignol e.a. 2014). Wel werd vervolgonderzoek 
geadviseerd bij grotere groepen en met een betere metho-
dologische onderbouwing.
Zo is er recentelijk een studie uitgevoerd in San Francisco 
naar de relatie tussen luchtverontreiniging tijdens de 
zwangerschap en ass bij de kinderen. Hiertoe werden 284 
kinderen met ass en 657 kinderen zonder ass onderzocht 
(Windham e.a. 2006). De onderzoekers vonden een ver-
band tussen luchtverontreiniging door verkeer en een 
verhoogde kans op ass bij het kind. In een vergelijkbaar 
herhaalonderzoek in een andere stad konden deze bevin-
dingen echter niet worden gerepliceerd (Kalkbrenner e.a. 
2010). Het kan zijn dat andere (omgevings)factoren dan 
luchtverontreiniging een rol hebben gespeeld in het 
onderzoek van Windham e.a. Dit illustreert de complexi-
teit van onderzoek naar de relatie tussen ass en blootstel-
ling aan toxische sto"en. Op dit moment zijn er dan ook 
(nog) geen duidelijke aanwijzingen zijn voor een dergelijk 
verband.

beschermende factoren
In de afgelopen jaren is ook onderzoek gedaan naar 
beschermende factoren voor het ontwikkelen van ass. Zo 
is er in enkele studies gekeken naar de invloed van het 
gebruik van foliumzuur voor en tijdens de zwangerschap. 
Het gebruik van (600 tot 1200 +g) foliumzuur vanaf drie 
maanden vóór de zwangerschap tot en met de eerste 
maand van de zwangerschap bleek gerelateerd aan een 
lagere kans op kinderen met ass (Schmidt e.a. 2012). Dit 
e"ect werd overigens alleen gevonden bij moeders en 
kinderen met genmutatie mthfr 677, die voorkomt bij 
ongeveer 60% van de bevolking (Reyes-Engel e.a. 2002). 
Van alle moeders en kinderen met deze genmutatie hadden 
de moeders die foliumzuur hadden gebruikt een zeven 
maal zo kleine kans op een kind met ass als de moeders die 
geen foliumzuur hadden gebruikt.
In een tweede studie, waarin het gebruik van foliumzuur 
vanaf vier weken voor de zwangerschap tot acht weken 
tijdens de zwangerschap is onderzocht, werd eveneens een 
verband gevonden, alhoewel minder sterk (Surén e.a. 
2013). Van de kinderen van wie de moeder foliumzuur had 
gebruikt, bleek bij 0,1% sprake van klassiek autisme, ten 
opzichte van 0,21% van de kinderen van wie de moeder 
geen foliumzuur had gebruikt. Bij deze studie is de aan- of 
afwezigheid van mthfr 677 overigens niet als factor mee-
genomen.
Op basis van de huidige wetenschappelijke stand van 
zaken wordt als voorlopige conclusie gesteld dat inname 
van foliumzuur tijdens de zwangerschap is gerelateerd aan 

nineheropnameremmers (ssri’s) als om tricyclische anti-
depressiva (tca’s). Nader onderzoek is nodig om in kaart te 
brengen of het hierbij om een causaal verband gaat en of 
de depressie zelf ook een rol speelt bij de verhoogde kans 
op ass.
Wat betre! de invloed van roken tijdens de zwangerschap 
laten studies gemengde resultaten zien. Zo wordt in één 
studie geen verband gevonden tussen roken tijdens de 
zwangerschap en de kans op kinderen met ass (Lee e.a. 
2012), terwijl een ander onderzoek een licht verhoogde 
kans op pdd-nos rapporteert bij kinderen van moeders die 
rookten tijdens het tweede en/of derde trimester van de 
zwangerschap (Tran e.a. 2013).
Wat betre! het gebruik van drugs tijdens de zwangerschap 
laat een studie zien dat van 70 kinderen van wie de moeder 
cocaïne gebruikte tijdens de zwangerschap, 11% later 
voldeed aan de criteria van ass (Davis e.a. 1992). Het is 
overigens niet uitgesloten dat ook andere variabelen 
hierbij een rol hebben gespeeld, zoals de lee!ijd van de 
ouders en geboortecomplicaties. Herhaalonderzoek 
waarin dit verder onderzocht wordt, is van belang. Er 
werden geen studies gevonden naar het verband tussen 
gebruik van andere stimulerende middelen tijdens de 
zwangerschap en ass bij het nageslacht.

stress tijdens de zwangerschap
Stress tijdens de zwangerschap is meermaals in verband 
gebracht met een verhoogde kans op ass bij het kind 
(Kinney e.a. 2008; Ronald e.a. 2010; Visser e.a. 2013). Een 
complicerende factor bij dergelijke studies is om stress te 
kwantificeren en om te corrigeren voor andere variabelen. 
In een poging om de invloed van stress op een objectievere 
manier te bestuderen, is onderzoek gedaan naar het van 
dichtbij meemaken van een tropische storm tijdens de 
zwangerschap (Kinney e.a. 2008). Bij een controlegroep 
van vrouwen die geen tropische storm meemaakten, bleek 
de kans op een kind met klassiek autisme 0,45%. Bij de 
moeders die een storm meemaakten in de 5de of de 6de 
maand van de zwangerschap was deze kans 1,78% en in de 
9de en 10de maand van de zwangerschap was dit 1,08%. 
Voor de andere maanden werd er geen verhoogd risico 
gevonden. Wat betre! de 9de en 10de maand gaat het 
wellicht vooral om de verminderde beschikbaarheid van 
(medische) faciliteiten, wat mogelijk zorgt voor meer 
geboortecomplicaties. Bij de relatie met een storm in de 
5de en 6de maand lijkt het meer aannemelijk dat stress bij 
de moeder een rol kan spelen. Vervolgonderzoek is nodig 
om dit verder in kaart te brengen.

toxische stoffen
In toenemende mate wordt onderzoek gedaan naar een 
eventuele relatie tussen ass en blootstelling aan toxische 
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een afname van ongeveer 40% van klassiek autisme en 
naar schatting 27% van de minder ernstige ass. De eventu-
ele beschermende werking van andere sto"en zoals ijzer, 
visolie en vitamine B is nog onvoldoende onderzocht om 
hier uitspraken over te kunnen doen.

CONCLUSIES
Omgevingsfactoren leveren dus een belangrijke bijdrage 
aan het al dan niet ontwikkelen van ass en fungeren wel-
licht als trigger bij een genetische kwetsbaarheid op dit 
gebied. Bij de meeste mensen met ass is er waarschijnlijk 
sprake van een (unieke) combinatie van genafwijkingen 
en omgevingsfactoren, die elkaar wederzijds beïnvloeden. 
Dit sluit goed aan bij de klinische ervaring dat elke persoon 
met een ass uniek is.
Recent onderzoek wijst ook op de aanwezigheid van 
beschermende factoren zoals het gebruik van foliumzuur 

voor en tijdens de zwangerschap. Dit roept de vraag op of 
voorlichting op dit gebied zinvol zou kunnen zijn, vooral 
aan mensen die familiair belast zijn met ass, maar wellicht 
ook aan een bredere groep. Wellicht kan de huisarts hier 
een rol in spelen, door het in kaart brengen van eventuele 
risicofactoren bij een zwangerschapswens en door het 
geven van voorlichting over het belang van foliumzuurge-
bruik. Ook hulpverleners binnen de psychiatrie en in het 
ziekenhuis kunnen hierbij van betekenis zijn, evenals de 
landelijke media, in het bijzonder om kennis op dit gebied 
te verspreiden.
In het algemeen is de conclusie dat meer onderzoek nodig 
is om zowel de genetische als de omgevingsfactoren verder 
in kaart te brengen, met als doel steeds meer zicht te krijgen 
op risicofactoren en beschermende factoren van deze 
complexe aandoening.
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SUMMARY

The influence of genes and environment on the 
development of autism spectrum disorders
A.A. SPEK

 BACKGROUND Autism spectrum disorders (asd) occur in 0,6% of the general population. On the basis of research 
in the 70s, 80s and 90s many experts came to the conclusion that asd were in fact genetically 
determined and were linked only slightly to environmental factors. Recent research, however, 
indicates that environmental factors really do play an important role.

 AIM To describe and identify the main trends in current research into the causes of asd.

 METHOD The literature was studied with the help of Medline, Cochrane, Web of Science and ScienceDirect.

 RESULTS Recent studies indicate that there is an underlying genetic cause in 35 to 60% of the cases of asd. 
Environmental factors play a greater role than previously thought and trigger the development of 
asd in people with a genetic vulnerability to asd. Not only is there evidence of risk factors for asd, 
but there is also evidence that certain factors protect against asd, for instance the use of folic acid 
before and during pregnancy.

 CONCLUSION asd are probably related to a combination of gene mutations and environmental factors and to the 
interactions between the two. Further research is needed into the genetic and environmental causes 
of asd.

TIJDSCHRIFT VOOR PSYCHIATRIE 56(2014)10, 660-667

 KEY WORDS autism spectrum disorders, genes, environmental factors


