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Der ,,4-Digit Diagnostic Code* in der praktischen Anwendung —
vergleichende Studie an 109 Patienten einer Ambulanz fiir fetales Alkoholsyndrom
(FAS)

Hartmann, Corinna Christina Anna

Die Diagnose eines FAS erfolgt beim 4-Digit Diagnostic Code (4DC) anhand der vier
Kriterien Wachstumsdefizit, charakteristische Gesichtsanomalien, ZNS-Schidigung und
prénatale Alkoholexposition. Aus diesen Befunden wird ein vierstelliger Code erstellt,
dessen Ziffern den Auspragungsgrad der genannten Merkmale widerspiegeln.

Ziel dieser Studie an 109 Patienten war es, die Methode des 4DC im Alltag einer FAS-
Ambulanz zu evaluieren. Die Diagnose laut 4DC wurde mit der durch die herkdmmliche
klinische Diagnostik erbrachten Diagnose und mit der erreichten Punktzahl im Fetal
Alcohol Syndrome Questionnaire (FASQ) verglichen.

Ein steigender Schweregrad der Diagnose laut 4DC ging im Patientengut dieser Studie
nicht mit einer steigenden Punktzahl im FASQ einher. Die Verhaltensauffilligkeiten,
welche mittels FASQ erhoben werden, korrelieren nicht mit einem Wachstumsdefizit oder
FAS-typischen Gesichtsmerkmalen. Lediglich beziiglich der ZNS-Schiadigung lie8 sich
zwischen den verschiedenen 4DC-Schweregraden ein signifikanter Unterschied in der
FASQ-Punktzahl feststellen.

Die erhobenen Testgiitekriterien des 4DC zeigten zwar eine recht hohe Spezifitit von 90,9
%, jedoch eine eindeutig zu geringe Sensitivitit von 11,6 % (bei manueller Messung der
Gesichtsmerkmale) bzw. von 19,5 % (bei Fotoanalyse der Gesichtsmerkmale).

Die hohe Falsch-Negativ-Rate des 4DC scheint u. a. dadurch bedingt zu sein, dass die fiir
die FAS-Diagnose erforderlichen, strengen Kriterien filir eine ZNS-Schidigung in der
klinischen Praxis kaum anwendbar sind. Dies geht letztlich zu Lasten etlicher Betroffener,

welche bekanntlich von einer korrekten und frithzeitigen Diagnosestellung profitieren.
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1 Einleitung — Das Fetale Alkoholsyndrom

1.1 Definition und Begriffe

Der Begriff des Fetalen Alkoholsyndroms (FAS) wurde erstmals im Jahre 1973 durch
Jones und Smith verwendet, die damit ein veridndertes Muster von Wachstum und
Morphogenese bei Kindern, die in der Prénatalzeit alkoholexponiert waren,
bezeichneten (Jones & Smith 1973).

Auch wenn schon vor Jahrhunderten erste Vermutungen iiber eine schiadliche Wirkung
von Alkohol auf das ungeborene Kind aufgestellt wurden, war Lemoine im Jahre 1968
der Erste, der dieses pathophysiologische Phidnomen als eigenstindiges
dysmorphologisches Syndrom publizierte (Loser 1995). Lemoine beschrieb vier
Hauptmerkmale der betroffenen Kinder, ndmlich das charakteristische Gesicht im
Kindesalter, eine erhebliche Verminderung von GroBe und Gewicht, das gehiufte
Auftreten von Fehlbildungen sowie psychomotorische Stérungen (Lemoine et al. 1968).
Noch heute beinhalten die géngigen Diagnostikverfahren, welche in Kapitel 2
vorgestellt werden, diese Merkmale.

Da sich prinatale Schiden durch Alkohol in einem breiten Spektrum zwischen
Normbereich und unverkennbarer Anomalie bewegen, werden deren Auspriagungen
heutzutage iiblicherweise unter dem Begriff der Fetal Alcohol Spectrum Disorders
(FASD) subsummiert. Dieser ist, im Gegensatz zum Begriff des FAS, nicht als klinische
Diagnose zu verstehen (Astley 2004).

Weitere klinische Diagnosen, die unter den Oberbegriff FASD fallen und aufler dem
FAS an Patienten vergeben werden konnen, sind zum einen das partielle FAS, das bei
mehreren Autoren zur Anwendung kommt (Stratton et al. 1996, Astley 2004, Chudley
et al. 2005, Hoyme et al. 2005), oder auch die von Stratton eingefiihrten Begriffe
»Alcohol-related birth defects (ARBD) und ,,Alcohol-related neurodevelopmental
disorder” (ARND) (Stratton et al. 1996). Die genauen Kriterien zur Vergabe dieser

Diagnosen werden im nichsten Kapitel ausfiihrlich erldutert.

1.2 Epidemiologie
Die Inzidenz fiir das klinische Vollbild des FAS wird auf 2200 und fiir das gesamte
Spektrum der FASD auf iiber 4500 Neugeborene pro Jahr in Deutschland geschitzt,

dies entspricht 0,33 bzw. 1 % aller Geburten. Diese Rate wurde basierend auf
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1 Einleitung — Das Fetale Alkoholsyndrom

internationalen Daten errechnet und konnte wegen des iiberdurchschnittlich hohen
Alkoholkonsums in Deutschland tatsdchlich noch hoher liegen. Somit ist die prénatale
Alkoholexposition die haufigste Ursache fiir nicht genetisch bedingte kindliche
Fehlbildungen (Feldmann et al. 2007).

In einer Umfrage unter 1103 australischen Frauen zwischen 18 und 45 Jahren gaben
34,1 % der Befragten an, wihrend der letzten Schwangerschaft Alkohol getrunken zu
haben. Immerhin ein Viertel (23,7 %) der Frauen ist nicht bereit, wihrend einer
zukiinftigen Schwangerschaft auf alkoholische Getrdanke zu verzichten (Peadon et al.
2011). Laut einer einheimischen Studie von Bergmann, fiir die im Jahre 2001/2002 344
Schwangere aus 48 Berliner Frauenarztpraxen befragt wurden, haben sogar 58 % dieser
Frauen wiahrend der Schwangerschaft Alkohol konsumiert. Dabei spielt vor allem der

gelegentliche Konsum eine Rolle (Deutsche Hauptstelle fiir Suchtfragen 2010).

1.3 Atiologie und Pathogenese

Alkohol gelangt ungehindert iiber die Plazenta und fiihrt beim Fetus zu der gleichen
Blutalkoholkonzentration wie bei der Mutter. Gleichzeitig ist jedoch die fiir den Abbau
entscheidende Alkoholdehydrogenase-Aktivitit beim ungeborenen Kind noch nicht
ausgeprigt. Ethanol wirkt zytotoxisch und mitosehemmend und greift so physikalisch
und biochemisch in zahlreiche Stoffwechselvorgidnge ein (Ldoser 1995).

Direkte und indirekte Wirkungen betreffen zum Beispiel den Sauerstoffverbrauch und
Energiestoffwechsel. Auch Verdnderungen von Elektrolyten, Vitaminen und
Spurenelementen sind bekannt (Loser 1995). Ein reduziertes Angebot an Aminosduren,
eine geringere Durchldssigkeit der Zellmembranen und FEinschrinkung von
Enzymaktivititen filhren zu Hypotrophie und Hypoplasie des Feten. Die
Syntheseleistung von Proteinen, RNA und DNA ist in jeder Phase der Schwangerschaft
eingeschriankt. Zudem wirkt Alkohol in der Organogenese der Frithschwangerschaft
teratogen (Feldmann et al. 2007).

Das Gehirn ist wihrend der gesamten Schwangerschaft vulnerabel fiir Teratogene.
Neurobehaviorale Defizite durch Alkohol konnen auch bestehen, wenn ansonsten keine
physischen Anomalien feststellbar sind (Streissguth 1997). Es wurden jedoch auch
zahlreiche  neuropathologische = Verdnderungen  beobachtet, unter anderem
Mikrozephalie, Mikrogyrie, Hypotrophie und Hypoplasie von Neuronen, Defizite in der

Dendritenstruktur, Kleinhirnhypoplasie mit Verdnderungen der Purkinje-Zellen;
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1 Einleitung — Das Fetale Alkoholsyndrom

Léasionen von Hippocampus, Thalamus und Hypothalamus; Heterotopien und
Migrationsstorungen, Hydrozephalus internus, Neuralrohrdefekte, —mangelhafte
Myelinisierung und verminderte Ausprdgung von Synapsen. Zudem bestehen
Veranderungen der Neurotransmitter (Loser 1995).

Hervorzuheben ist, dass keine Schwellendosis bekannt ist, unterhalb derer ein
Alkoholkonsum unbedenklich wére. Es besteht auch keine lineare Dosis-Wirkungs-
Beziehung zwischen Schidigungsgrad und der von der Mutter konsumierten
Alkoholmenge. Auch bei einem Konsum von geringen Mengen Alkohol kdénnen
schwerwiegende Schiden beim Kind entstehen (Loser 1995). Individuelle Faktoren von
Mutter und Kind, ebenso wie Dosis, Zeitpunkt und Expositionsmuster des
Alkoholkonsums modifizieren die Effekte, die der Alkohol beim Fetus verursacht, und
fiihren zu einer hohen Variabilitit der Auspriagung (Streissguth 1997). Die Dauer des
Konsums und die Hohe des Alkoholspiegels scheinen bedeutsam zu sein, so dass ein
gelegentlicher exzessiver Alkoholkonsum noch gréflere Schaden anrichten kann als ein

regelmiBiger geringerer Konsum (Feldmann et al. 2007).
1.4 Klinisches Bild

1.4.1 Korperwachstum und Organfehlbildungen

Durch die alkoholbedingte Wachstumseinschrinkung weisen Kinder mit FAS pra- und
postnatal unterdurchschnittliche Werte von Koérpergrofle, Gewicht und Kopfumfang auf.
Das verminderte Gewicht ist vor allem durch eine Hypotrophie von Skelettmuskulatur
und subkutanem Fettgewebe bedingt (Loser 1995). Dabei sind eher die jiingeren Kinder
von Untergewicht betroffen, wéahrend in der Pubertét hiufig das Gewicht unvermittelt
ansteigt und ein disproportionaler Korperbau bei vermindertem Grofenwachstum
entsteht (Streissguth 1997).

Auflerdem sind FAS-Patienten hiufiger als gesunde Kinder von Fehlbildungen in
verschiedensten Organsystemen betroffen: 90 % der Betroffenen weisen Erkrankungen
des Auges auf, von denen eine Hypoplasie des Nervus opticus am héufigsten ist. Neben
grofleren Fehlbildungen des Skelettsystems wie Pectus excavatum oder Skoliose sind
haufig kleine Fehlbildungen der Hinde und Finger wie Dreifingerfurche, Kampto- oder
Klinodaktylie anzutreffen. 80 % der Patienten sind im weitesten Sinne von diesen

Skelettfehlbildungen betroffen. Weitere 30 % haben angeborene Herzfehler,
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1 Einleitung — Das Fetale Alkoholsyndrom

insbesondere Ventrikelseptumdefekte. Es finden sich auch gehduft eine sensorische
Schwerhdrigkeit und eine rezidivierende Otitis media. Ebenfalls wurde unter anderem
von Fehlbildungen des Urogenitalsystems, Anomalien des Riickenmarks und
Auffilligkeiten von Haut und Hautanhangsgebilden, wie Hamangiome und

hypoplastische Négel, berichtet (Streissguth 1997, Loser 1995).

1.4.2 Kraniofaziale Merkmale

Beim FAS treten charakteristische Verdnderungen von Gesicht und Physiognomie auf.
Allgemein unterscheiden sich die betroffenen Kinder wenig in ihren Gesichtsziigen, und
auch im internationalen Vergleich sind die FAS-typischen Gesichtsmerkmale
weitgehend identisch.

Es besteht eine Hypoplasie der Maxilla, was ein abgeflachtes Mittelgesicht zur Folge
hat, und auBerdem eine hypoplastische mandibuldre Region verbunden mit einer
Retrogenie. Das Philtrum ist verstrichen und gleichzeitig verldngert, das Oberlippenrot
ist insgesamt verschmilert und der Cupidobogen fehlt. Die Mundspalte kann entweder
klein sein (sog. ,,Knopflochmund*), oder aber es besteht eine Makrostomie. Zudem
bestehen messbar verkiirzte Lidspalten, eine Blepharophimose und ein Hypotelorismus.
Am Auge sind auBerdem nach auBlen abfallende, ,,antimongoloide® Lidachsen, ein
Epikanthus und eine Ptosis charakteristisch fiir das FAS. Der Nasenriicken ist verkiirzt
und die Narinen sind von vorne deutlich sichtbar (sog. ,,Steckdosennase®). Die Ohren
stehen tief, sind nach hinten rotiert und auf verschiedene Arten malformiert. Haufig sind
die Zihne klein mit vergroBerten Diastemata, auch ein hoher Gaumen ist
charakteristisch. Bei 30 % der betroffenen Kinder findet sich ein Haaraufstrich im
Nacken.

Im Laufe der Adoleszenz verdndert sich das Gesicht der Patienten, so dass die
charakteristischen Merkmale des FAS abgeschwicht werden. Vor allem die Nase und
das Kinn normalisieren sich, wihrend Maxillahypoplasie, Blepharophimose und das
Erscheinungsbild von Philtrum, Oberlippe und Ohren meistens weiterhin bestehen

bleiben (Loser 1995, Feldmann et al. 2007).
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Associated
features

Discriminating
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Short palpebral
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anomalies
Indistinct __ :
philtrum " Short nose
o~
.ff R
Thin upper lip " Micrognathia

Abbildung 1: FAS-typische und -assoziierte Gesichtsmerkmale (Sampson et al. 2000)

1.4.3 Neurobehaviorale Auffilligkeiten

Das fetale Alkoholsyndrom duBert sich nicht nur durch sicht- und messbare physische
Merkmale, sondern auch durch Einschriankungen der Betroffenen in Kognition,
Sprache, Wahrnehmung, Aufmerksamkeit, Emotion und Sozialverhalten. Diese
Einschrinkungen werden von den FAS-Patienten typischerweise als die grofte durch
die Erkrankung verursachte Belastung empfunden (Astley 2006). Auch psychiatrische
Komorbidititen treten gehduft auf. Die individuellen Defizite von FAS-Patienten
bewegen sich dabei in einem breiten Spektrum (Mattson et al. 2011). Bis ins
Erwachsenenalter hinein persistieren deren negative Folgen auf beruflichen Werdegang,
soziales Umfeld und sexuelle Selbstbestimmung (Freunscht & Feldmann 2011).

Es zeigt sich eine Intelligenzminderung in Form einer homogenen Senkung von
Handlungs- und Verbal-IQ (Feldmann et al. 2007). Allerdings sind alleinige 1Q-Tests
ungeeignet, um die zerebrale Dysfunktion eines FAS-Patienten adidquat abzubilden.
Auch Patienten mit 1Q-Werten im Normbereich kénnen spezifische kognitive oder
neuropsychologische Defizite aufweisen (Streissguth 1997). Insbesondere hohergradig
intellektuelle Leistungen wie integrative Denkprozesse, Abstraktionen, Symbolisationen

und das Erlernen von Regeln sind erschwert oder unmoglich. In der Schule ist vor allem
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das Rechnen ein Problem (Loser 1995). Héufig ist der Besuch einer Forderschule
notwendig (Feldmann et al. 2007).

Hyperaktive Verhaltensmuster finden sich bei bis zu 72 % der Kinder mit FAS, so
haufig wie bei keinem anderen Fehlbildungssyndrom. Die Hyperaktivitit ist hdufig mit
Impulsivitit und mangelnder Impulssteuerung gekoppelt (Loser 1995). Vigilanz,
Reaktionszeit und Informationsverarbeitung sind eingeschriankt. Wéahrend bei Kindern
mit alleiniger ADHS-Diagnose vor allem das Fokussieren und Aufrechterhalten der
Aufmerksamkeit vermindert ist, haben Kinder mit FASD Schwierigkeiten beim
Umschalten zwischen Aufgaben, eine verminderte Flexibilitdt in der Problemldsung
und Schwierigkeiten, Informationen zur Gedachtnisbildung zu selektieren (Mattson et
al. 2011).

Sowohl in Bezug auf das Kurz- als auch auf das Langzeitgedichtnis ist bei Kindern mit
FAS die Merkfahigkeit beeintrichtigt. Beim Lernen von neuen Inhalten tritt hdufig eine
retroaktive Interferenz auf. Dies betrifft auch einfache, alltdgliche Handlungen
(Feldmann et al. 2007).

Bei 90 % der Kinder mit FAS liegt eine gestorte Sprachentwicklung vor. Dabei ist der
Erwerb des Wortschatzes, der Artikulation, der Syntax, des Redeflusses und des
Sprachantriebs gestort (Loser 1995). Ab dem Schulalter zeigen die Kinder jedoch meist
einen umfangreichen Wortschatz, verbunden mit einem starken Redebediirfnis, wihrend
die rezeptive Sprache weiterhin eingeschrénkt ist (Feldmann et al. 2007).

Die Wahrnehmungsleistung ist allgemein beeintrachtigt. Dies betrifft unter anderem die
Figurenerkennung, Raum- und Formwahrnehmung sowie die Worterkennung (Loser
1995). Haufig sind Kinder mit FAS sehr indolent und weisen ein gestortes
Temperaturempfinden auf. Auch das Empfinden von Hunger und Sittigung ist
vermindert (Feldmann et al. 2007).

Sowohl in der Grob- als auch in der Feinmotorik bestehen oft Defizite (Mattson et al.
2011). Diese sind kortikal, subkortikal und zerebelldr bedingt. Bei einem Teil der
Kinder zeigen sich in den ersten zwei Lebensjahren Saug-, Ess- und Schluckstérungen
(Loser 1995).

Im emotionalen Bereich fallen die betroffenen Kinder hdufig durch Affektlabilitét,
Impulsivitit und geringe Frustrationstoleranz auf. Es fallt thnen sehr schwer, Regeln zu

befolgen und soziale Erwartungen zu erfiillen. So gibt es regelmiBig Konflikte im
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Umgang mit Gleichaltrigen und es werden oft jiingere Kinder als Spielpartner
bevorzugt. Manchmal kommt es zu sexualisiertem oder delinquentem Verhalten.
Allerdings sind die Betroffenen auch auBBerordentlich hilfsbereit und kontaktfreudig, bis
hin zur Distanzlosigkeit gegeniiber Fremden. Sie konnen soziale Beziehungen nicht
addquat einschitzen und werden aufgrund ihrer Verleitbarkeit und Naivitit hiufig zu
Mitlaufern. Dabei verstehen sie weder die Konsequenzen ihres eigenen Handelns noch
lernen sie aus Fehlern oder schlechten Erfahrungen. Das Gefahrenbewusstsein,
beispielsweise beim Spielen oder im Straenverkehr, ist allgemein eingeschriankt

(Feldmann et al. 2007, Streissguth 1997, Olswang et al. 2010, Mattson et al. 2011).

1.5 Prognose und therapeutische Hilfen

Eine kausale Therapie ist beim Fetalen Alkoholsyndrom aufgrund der irreversiblen
toxischen Schddigung nicht moglich (Loser 1995). Eine frithzeitige Diagnose
ermoglicht es jedoch, die geistige und korperliche Entwicklung zu férdern und unnotige
Diagnostik zu vermeiden.

Generell entstehen alltidgliche Konflikte und problematische Verhaltensweisen hiufig
aus der Uberforderung der betroffenen Kinder heraus. Eine klare Alltagsstruktur mit
einfachen Anweisungen und Ritualen sowie eine geeignete Schulform fiihren zu einer
Entlastung der Kinder und Jugendlichen und somit auch zu einer Besserung des
Sozialverhaltens.

Entwicklungsstorungen der Wahrnehmung, Sprache und Motorik im Kindesalter
erfordern frithzeitige Forderung und gegebenenfalls therapeutische Maflnahmen wie
Ergotherapie oder Logopéddie. Eine verhaltenstherapeutische Behandlung ist nur sehr
bedingt geeignet, da die Betroffenen meistens nicht in der Lage sind, die Anweisungen
des Therapeuten zu befolgen.

Eine medikamentdse Behandlung der Hyperaktivitit mit Methylphenidat kann sinnvoll
sein. Impulsdurchbriiche und Aggressionen lassen sich mit Risperidon abschwéchen
(Feldmann et al. 2007).

Trotz bester Fiirsorge in Pflege- oder Adoptivfamilien bleiben Einschriankungen bei den
Betroffenen lebenslang bestehen. Sie sind in der Regel nicht in der Lage, ihr Leben
selbststindig in Bezug auf Wohnung, Arbeit und Sozialkontakte zu organisieren.
Erwachsene mit FAS berichten regelméfig von Misserfolgen in Ausbildung und Beruf.

Die Mehrheit ist schon einmal Opfer von (sexueller) Gewalt oder seelischer Ausbeutung
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geworden (Freunscht & Feldmann 2011). AuBlerdem ist laut einer kanadischen Studie
die Wahrscheinlichkeit einer Haftstrafe fiir Jugendliche mit FASD 19-mal hoher als bei
gesunden Gleichaltrigen (Popova et al. 2011).

Zur langfristigen Forderung und zum Schutz der Betroffenen eignen sich die
Unterbringung in einer vollstationdren Einrichtung der Behindertenhilfe und ein
betreutes Arbeiten in einer Werkstatt flir behinderte Menschen (Freunscht & Feldmann

2011).
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2 Instrumente zur FAS-Diagnostik — ein Uberblick

Im Folgenden werden in chronologischer Reihenfolge verschiedene Ansitze zur
Diagnostik von FASD vorgestellt.

Es handelt sich einerseits um Instrumente, die eine vollstindige Diagnostik
ermdglichen, wie die Kriterien des Institute of Medicine (und ihre Uberarbeitung durch
Hoyme et al.), der 4-Digit Diagnostic Code, die Leitlinien der Centers for Disease
Control and Prevention (CDC) und die kanadischen Leitlinien.

Andererseits werden zwei Screening-Instrumente vorgestellt, der FAS Screen von Burd
et al. und das FASD-Screening-Tool von Nash et al. Diese sollen Betroffene
identifizieren, die zu einer ausfiihrlichen FAS-Diagnostik {iberwiesen werden sollten.
Screening-Kriterien sind zusétzlich auch in den Leitlinien der CDC und in den
kanadischen Leitlinien enthalten.

Die Punkteskala nach Majewski spiegelt die Anfinge der quantitativen Diagnostik von
prinataler Alkoholschiddigung wider und verwendet noch nicht die heutigen

Begrifflichkeiten wie ,,FAS* oder ,,FASD*.

2.1 Punkteskala nach Majewski
In seinem Werk ,,Untersuchungen zur Alkoholembryopathie* von 1980 teilt Majewski

die Betroffenen in drei Schweregrade ein:

2.1.1 Schédigungsgrad I

Die Patienten weisen nur wenige Symptome auf, die sich vor allem auf ,,Minderwuchs,
Untergewicht und Mikro[z]ephalie* beschrianken. Dabei ist das postnatale Wachstum
hiufig stirker als das intrauterine beeintrichtigt. Eine statomotorische
Entwicklungsverzogerung ist oft nur mafig ausgeprégt. Die geistige Entwicklung wird

bei fast der Hilfte der Patienten als normal beschrieben.

2.1.2 Schadigungsgrad I1
Es handelt sich um mittelschwer betroffene Patienten mit einer kraniofazialen
Dysmorphie, die allerdings geringer ausgeprigt ist als beim Schidigungsgrad III.

Neurologische Auffilligkeiten konzentrieren sich vor allem auf Hyperexzitabilitdt und
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Muskelhypotonie. Eine statomotorische und geistige Entwicklungsverzogerung ist

hiufig nur méBig vorhanden.

2.1.3 Schidigungsgrad IIT

Die Patienten sind schwerst betroffen und weisen eine Vielzahl von Symptomen auf.
Sie sind in der neurologischen Untersuchung sehr auffillig. Die kraniofaziale
Dysmorphie ist charakteristisch, auch sind die statomotorische und die geistige

Entwicklung in jedem Fall deutlich beeintriachtigt.

Zunichst wurden die Patienten den Schidigungsgraden nach klinischer Einschéitzung
zugeteilt. Da sich aber in Einzelfdllen Unklarheiten bei der Einordnung ergaben,
entwarf Majewski eine Tabelle mit 26 Symptomen, die jeweils einer Punktzahl
entsprechen. So lassen sich die Patienten anhand von quantitativen Werten den drei
Gruppen zuordnen (siehe Tabelle 1). Bei den von Majewski untersuchten Patienten
ergaben sich folgende mittlere Punktzahlen: 21,1 fiir Grad I, 34,4 fiir Grad II und 42,5
fiir Grad III. Mit Ausnahme der Trichterbrust und der Hiiftluxation sind laut Majewski
alle Anomalien in der Gruppe III am haufigsten und in der Gruppe I am seltensten
vertreten. Die Haufigkeit fast aller Symptome liegt auBerdem in der Gruppe II zwischen
den Gruppen I und IIT (Majewski 1980).
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Tabelle 1: Punkteskala nach Majewski (Majewski 1980):

Einteilung in die Schiddigungsgrade I = III nach Symptomen.
Schiddigungsgrad I: weniger als 30 Punkte
Schiddigungsgrad II: 30 - 39 Punkte

Schddigungsgrad III: 40 Punkte und mehr

Symptom Punktbewertung
Intrauteriner Minderwuchs L
postnataler Minderwuchs L
Mikrocephalus 4
statomotorische und geistige

Retardierung (leicht, deutlich,

cerebrales Defektsyndrom) 2/L/8
Hyperaktivitdt L
Muskelhypotonie (—hypertonie) 2
Epicanthus 2
Ptosis 2
Blepharophimose 2
verkiirzter Nasenriicken 3
Nasolabialfalten 1
Gaumenspalte L
hoher Gaumen 2
schmales Lippenrot 1
Retrogenie 2
anomale Handfurchen 3
Klino- und/oder Brachydaktylie V 2
Kamptodaktylie o)
Endphalangenhypoplasie 1
Supinationshemmung 2
Hiiftluxation

Herzfehler 4
anomales Genitale (m#Big/stark) 2/4
Hernien 2
Steiflbeingriibchen 1
Haemangiome 2

2.2 Kriterien des Institute of Medicine (IOM)

Das Institute of Medicine der US-amerikanischen National Academy of Sciences schuf
1996, im Zuge einer durch den Kongress beauftragten Studie zum Thema FAS, eigene
Kriterien zur Diagnostik dieser Erkrankung. In der Studie wurde nicht nur das Thema
der Diagnosestellung untersucht und diskutiert, sondern unter anderem auch die

Préavalenz, die Pravention und die Therapie von FASD.
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Das Komitee geht von fiinf mdglichen Kategorien aus, die als Diagnose vergeben
werden konnen. Dabei ist generell zu beachten, dass es sich bei einem gesicherten
Alkoholkonsum der Mutter wihrend der Schwangerschaft laut der IOM-Definition um
einen exzessiven Konsum in Form von erheblichen, regelmiBigen Trinkmengen oder
episodisch auftretendem Rauschtrinken handeln muss. Als Hinweise fiir das Vorliegen
dieses Kriteriums werden wiederholte Intoxikationen wund Entzugsversuche,
Toleranzentwicklung sowie soziale, juristische und gesundheitliche Folgeerscheinungen
des Alkohols genannt. Im Folgenden sind die fiinf mdglichen Diagnosekategorien

genauer erldutert:

2.2.1 FAS mit bestitigter maternaler Alkoholexposition
Wie sich dem Namen schon entnehmen ldsst, muss fiir diese Diagnose ein gesicherter
Alkoholkonsum der Mutter wihrend der Schwangerschaft (nach oben genannten
Kriterien) vorliegen.
Zudem wird der Nachweis von charakteristischen Gesichtsmerkmalen verlangt. Es
werden kurze Lidspalten, schmales Oberlippenrot, verstrichenes Philtrum und flaches
Mittelgesicht als Beispiele angegeben, jedoch nicht weiter spezifiziert, wie viele
Merkmale in welcher Auspriagung vorliegen miissen.
Als drittes Kriterium muss ein vermindertes Korperwachstum festgestellt werden, was
entweder durch ein niedriges Geburtsgewicht in Bezug auf das Gestationsalter, eine
anhaltende, nicht-erndhrungsbedingte Gewichtsverminderung oder durch ein niedriges
Gewicht in Relation zur Korpergrofe erfiillt werden kann. Auch an dieser Stelle gibt es
keine Angaben zu bestimmten Schwellenwerten.
Zusitzlich zu den ersten drei Befunden muss schlieBlich noch eine Anomalie des ZNS
vorliegen. Diese kann sich recht unterschiedlich duflern:

e als Mikrozephalie bei der Geburt oder zu einem spéteren Zeitpunkt

e als strukturelle Anomalie wie die Agenesie oder Hypoplasie von ZNS-Anteilen

e als neurologische ,,Hardsigns* oder ,,Softsigns*, die motorische oder sensorische

Fertigkeiten betreffen, wie zum Beispiel Einschrinkungen der Feinmotorik,
neurosensorische Schwerhdrigkeit, Probleme des Gangs oder der Auge-Hand-

Koordination
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2.2.2 FAS ohne bestiitigte maternale Alkoholexposition
Es gelten die gleichen Kriterien beziiglich Gesicht, Wachstum und ZNS wie bei der
Diagnose des FAS mit bestitigter maternaler Alkoholexposition, aber ohne dass der

miitterliche Alkoholkonsum in der Schwangerschaft gesichert ist.

2.2.3 Partielles FAS mit bestitigter maternaler Alkoholexposition
Fiir diese Diagnose miissen sowohl ein gesicherter Alkoholkonsum der Mutter wéhrend
der Schwangerschaft als auch ,einige, vom Komitee nicht genauer erlduterte,
Komponenten der charakteristischen Gesichtsmerkmale vorliegen.
Dariiber hinaus ist der Nachweis von einem der drei folgenden Befunde notwendig:

e vermindertes Korperwachstum

e Anomalie des ZNS

o _komplexes Muster” aus kognitiven Defiziten oder Verhaltensauffilligkeiten,

das nicht mit dem Entwicklungsstand des Patienten {ibereinstimmt

Fiir die ersten beiden Befunde gelten die gleichen Erlduterungen wie zuvor beim FAS
genannt. Die Abweichungen von Kognition und Verhalten diirfen nicht allein durch den
familidren Hintergrund des Kindes und andere Umweltbedingungen erklirbar sein. Als
Beispiele werden Lernschwierigkeiten, defizitdre Schulleistungen, eine geringe
Impulskontrolle, Wahrnehmungsprobleme im sozialen Bereich, Defizite in Sprache oder
Mathematik, ein schlechtes Abstraktionsvermogen, Gedichtnis- oder
Aufmerksamkeitsprobleme oder ein gering ausgeprigtes Urteilsvermogen aufgezahlt.

Das Komitee schuf diese dritte Diagnosekategorie, um Betroffenen, die die Kriterien fiir
ein FAS nicht vollstindig erfiillen, trotzdem Hilfe und Unterstiitzung zukommen zu
lassen. Dabei ist zu beachten, dass der Begriff ,,partiell* nicht implizieren soll, dass die
Beeintriachtigung weniger schwerwiegend als beim FAS ist. Da sich einige Merkmale
des FAS im Laufe der Adoleszenz abschwichen, erleichtert diese Kategorie die
Erstdiagnose im Erwachsenenalter. Umgekehrt kann die Diagnose eines partiellen FAS
auch die Zeit iiberbriicken, bis ausreichend Daten gesammelt sind, die eine definitive
FAS-Diagnosestellung moglich machen. Dies kann zum Beispiel bei sehr jungen

Kindern der Fall sein.
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Die letzten beiden Kategorien, die ,,Alcohol-related effects”, enthalten Merkmale, von
denen in klinischen Studien oder Tierversuchen ein Zusammenhang mit préanataler
Alkoholexposition beschrieben wurde. Die Namen der beiden Kategorien représentieren
einen gewissen Grad an Unsicherheit dariiber, ob die Merkmale kausal durch den
Alkohol bedingt sind. Fiir beide Diagnosen ist ein gesicherter Alkoholkonsum wahrend
der Schwangerschaft notwendig. Auch hier muss es sich um einen exzessiven Konsum
handeln. Das Komitee weist an dieser Stelle jedoch bereits darauf hin, dass zukiinftige
Forschungsergebnisse  beziiglich geringerer Mengen Alkohol gegebenenfalls
berticksichtigt werden sollten. Sollten auf einen Patienten beide Kategorien zutreffen,

konnen diese gleichzeitig vergeben werden.

2.2.4 ,,Alcohol-related birth defects” (ARBD)
Hierbei handelt es sich um eine Auflistung von angeborenen Anomalien verschiedener

Organsysteme, einschlieBlich Fehlbildungen und Dysplasien (siehe Tabelle 2).

Tabelle 2: mogliche Anomalien (ARBD), sortiert nach Organsystemen (Stratton et al. 1996)

Cardiac Atrial septal defects Aberrant great vessels
Ventricular septal defects Tetralogy of Fallot
Skeletal Hypoplastic nails Clinodactyly
Shortened fifth digits Pectus excavatum and carinatum
Radioulnar synostosis Klippel-Feil syndrome
Flexion contractures Hemivertebrae
Camptodactyly Scoliosis
F.enal Aplastic, dysplastic, Ureteral duplications
hypoplastic kidneys Hydronephrosis
Horseshoe kidneys
Ocular Strabismus Refractive problems secondary to small
' zlobes
Retinal vascular anomalies
Auditory Conductive hearing loss Neurosensory hearing loss
Other Virtually every malformation has been described in some patient with

FAS. The etiologic specificity of most of these anomalies to alcohol
teratogenesis remains uncertain.

2.2.5 ,,Alcohol-related neurodevelopmental disorder” (ARND)
Um diese Diagnose vergeben zu konnen, muss beim Patienten entweder eine Anomalie

des ZNS in der gleichen Form wie beim FAS und partiellen FAS (d. h. Mikrozephalie,
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strukturelle Anomalien oder neurologische Pathologien) und/oder das beim partiellen
FAS Dbeschriebene ,komplexe Muster aus kognitiven Defiziten oder

Verhaltensauftilligkeiten vorliegen (Stratton et al. 1996).

2.3 Der FAS Screen von Burd et al.

Im Jahre 1999 machte es sich die Arbeitsgruppe um Burd aus North Dakota zum Ziel,
ein kurzes Screening-Tool auf FAS zu entwerfen, das in weiten Bereichen einsetzbar,
einfach anwendbar und kostengiinstig ist, eine begrenzte Einarbeitung erfordert und
auBerdem akzeptable Werte beziiglich statistischer Giitekriterien aufweist.

Das Screening-Tool sollte sowohl in Gemeindeeinrichtungen wie Schulen und
Kindergirten als auch in der Klinik zum Einsatz kommen und von Hilfspersonal
genauso wie von ausgebildeten Medizinern angewendet werden kdnnen. Als Zielgruppe
wurden Kinder zwischen vier und 18 Jahren ausgewdhlt, weil in diesem Alter die
Anzeichen des FAS einfacher zu erkennen sind als in anderen Altersgruppen und die
Kinder auBlerdem iiber die Schulen und Kindergérten leicht fiir Untersuchungen und
Interventionen zu erreichen sind.

Burd et al. bedienten sich schon 1986 ihrer Datenbank, um hiufige Merkmale von FAS-
Patienten zu ermitteln. Daraus wurde das Screening-Tool erstellt, welches 32 Items aus
den Bereichen Wachstumsdefizit, neurologische Dysfunktion, Gesichtsmerkmale und
andere korperliche Merkmale enthélt (sieche Tabelle 3). Bei Vorhandensein des
entsprechenden Merkmals werden Punkte vergeben. Die Grenze fiir ein defizitires
Wachstum ist die fiinfte Perzentile. Die Kriterien fiir die neurologische Dysfunktion
wurden nach Aussage der Autoren bewusst breit gehalten, um die Sensitivitit des
Instruments zu erhéhen. Ein Endergebnis von mindestens 20 Punkten wird als positives
Screeningergebnis betrachtet. Seit den 80er-Jahren wurde das Screening-Tool mehrmals
iberarbeitet und verfeinert.

Das Screening-Tool wurde an 1013 Kindern in sechs verschiedenen Schulen und
Kindergdrten in North Dakota getestet. Die Mitarbeiter, eine Mischung aus
Fachpersonal und Helfern, erhielten im Vorfeld eine halbtigige Schulung mit
nachfolgender Supervision.

Durchschnittlich dauerte das Screening zehn bis 15 Minuten pro Kind. 6,4 % (n = 65)
der untersuchten Kinder wiesen eine Punktzahl von 20 oder mehr auf und wurden fiir

eine ausfiihrliche Diagnostik an einen FAS-erfahrenen Genetiker iiberwiesen. Von
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thnen erschienen schlielich 62 % (n = 40) zur diagnostischen Untersuchung. Sechs
Kinder erhielten dabei die Diagnose eines FAS.

Es ergaben sich in dieser Studie eine Sensitivitdt von 100 %, eine Spezifitit von 94,1 %,
ein positiver pradiktiver Wert von 9,2 % und ein negativer priadiktiver Wert von 100 %.
Als Kosten des Screenings wurden $ 13 pro Kind und $ 4100 pro identifizierten FAS-
Fall berechnet (Burd et al. 1999).

Tabelle 3: Formular zum Screening auf FAS (Burd et al. 1999)

FAS screening form
Name_ =~ DOB__/__J/___ Age  SEX (circlecne) FM DateofExam__ /_ /
Child’s race (circle onc) Height Inches < 5% Y__ N__ 10
1} whire Weight ________ Pounds < 5% Y__ N__ 10
2) NA Head Cir _.tm <5% Y__ N_ 10
3) other
Head and Ears stick out (Prorruding auricles) Y__ O N__ 4
Face Skin folds near inner eve (Bpicanthal folds) Y_. N_ 5
Drooping of eyelids (Ptosis) Y N_ 4
Cross-cyes, one or both eyes (Strabismus) Y N_ 3
Flat midface/cheeks (Hypoplastic maxilla) Y_ N__ 7
Flatlow nose between eyes (Low nasal bridge) Y N_ 2
Upturned nose Y__ N_ 5
Groove between lip & nose absent or shallow (Flat philtrum) Y_ N__ 5
Thin upper lip Y_ O N_ 4
Cleft lip or cleft of roof of mouth (present or repaired) Y__ O N__ 4
Neck and Short, broad neck __ N__ 4
Back Curvature of the spine (Scoliosis) . N__ 1
Spina bifida (History of Neural Tube Defect) _ N__
Arms and Fingers, elbows (Limired joint mobility) Y_ O ON__
Hands Permanently curved, small fingers, especially pinkies Y O N_. 1
{Clinomicrodactyly}
Deep or accentuated palmar creases Y__ N__ 4
Small nails/nail beds) (Hypoplastic Nails) Y_oo O ON_ 1
Tremulous, poor finger agility (Fine Motor Dysfunction) Y_ . N__ 1
Chest Sunken chest (Pectus Excavarum) Y N_ 3
Chest sticks out (Pectus Carinatum) Optional Y__ N 1
History of heart murmur or any heart defect Y___ N__ 4
Skin Raised red birthmarks (Capillary Hemangiomas) Y N__
Greater than normal body hair, hair also on forehead and back Y__ N __ 1
(Hirsutism)
Development Mild 1o moderate mental retardation (IQ < 70} Y__ N__ 10
Speech and languapge delays Y__ N__ 2
Hearing problems Y N__ 1
Vision problems Y N__ 1
Attention concentration problems Y N__ 2
Hyperactvity Y_ N__ 5
Comments: Score total

Refer if 20 or above
121999 Larry Burd, Ph.DD.
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2.4 Der 4-Digit Diagnostic Code

Der 4-Digit Diagnostic Code von Susan Astley und Sterling Clarren erschien erstmals
1997. Er wurde unter Berilicksichtigung der Daten von iiber 2000 Patienten (vom
Sduglingsalter bis zum Alter von 53 Jahren) des Fetal Alcohol Syndrome Diagnostic
and Prevention Network (FAS DPN) der University of Washington entwickelt. Die
aktuelle dritte Auflage des Diagnostic Guide ist aus dem Jahr 2004 (Astley 2004).

Die Diagnose des FAS bzw. von FASD stiitzt sich bei dieser Methode auf die vier
diagnostischen Hauptkriterien Wachstumsdefizit, charakteristische Gesichtsanomalien,
ZNS-Schidigung und prinatale Alkoholexposition.

Am Ende der diagnostischen Evaluation wird ein vierstelliger Code generiert, dessen
vier Ziffern die oben genannten Merkmale in der angegebenen Reihenfolge
reprasentieren (siche auch Abbildung 2). Das Ausmall der Ausprigung eines jeden
Merkmals wird jeweils auf einer vierstufigen Likert-Skala wiedergegeben. Dabei steht
die 1 fiir einen unauffilligen Befund und die 4 fiir einen stark ausgeprégten, klassischen
FAS-Befund.

Das heifit also, dass der Code ,,4444* die schwerste Auspragung des FAS darstellt,
ndmlich ein signifikantes Wachstumsdefizit, Expression der drei untersuchten
Gesichtsmerkmale, der strukturelle oder neurologische Nachweis einer ZNS-
Schidigung sowie eine bestdtigte pranatale Alkoholexposition auf hohem Level. Am
anderen Ende der Skala steht der Code ,,1111° fiir den Befund einer Person mit
normalem Wachstum, ohne Gesichtsanomalien, ohne Hinweis auf Anomalien des ZNS
und mit bestétigter Alkoholabstinenz der Mutter wéihrend der gesamten
Schwangerschaft.

Insgesamt ergeben sich so 256 mdgliche 4-Digit Codes, die anschlieBend jeweils einer

von 22 klinischen Diagnosekategorien (A bis V) zugeordnet werden konnen.
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Significant Severe Definite 4 4  High risk
Moderate Moderate Probable 3 3 Some risk
Mild Mild Possible 2 2  Unknown
None None Unlikely 1 1 No risk
Growth  FAS Facial CNS Growth Face CNS  Alcohol Prenatal
Deficiency Features Damage Alcohol

Abbildung 2: Raster zur Eintragung der vier Merkmale mit ihrem jeweiligen Likert-Rang (Astley 2004)

Laut der Autoren ergeben sich folgende Vorteile des 4-Digit Diagnostic Code:

Der 4-Digit Diagnostic Code erhoht die diagnostische Genauigkeit und
Prézision, indem er — im Gegensatz zum konventionellen ,,Gestaltansatz* —
objektive, quantitative Messskalen, eine Fotoanalysesoftware und spezifische
Definitionen verwendet.

Er diagnostiziert das komplette Spektrum von FASD bei Patienten jeden Alters.
Insgesamt bietet er einen intuitiven, logisch-numerischen Ansatz, der die
gesamte Vielfalt und das Kontinuum von Schdden, die mit prénataler
Alkoholexposition assoziiert sind, beriicksichtigt. So besteht die Mdglichkeit,
Patienten, die nicht die Kriterien fiir das Vollbild eines FAS erfiillen, trotzdem
eine individuelle und differenzierte Diagnosebezeichnung zukommen zu lassen.
Die genaue Dokumentation von einzelnen Stirken und Schwéchen eines
Patienten ermdglicht den Zugang zZu Interventions- und
Unterstiitzungsangeboten.

Dariiber hinaus werden alle anderen prda- und postnatalen Expositionen und
Ereignisse festgehalten, die ebenfalls einen Einfluss auf die Entwicklung des
Kindes genommen haben konnten, da es unbedingt erforderlich ist, diese bei der
Diagnosestellung und der weiteren Intervention zu beriicksichtigen.

Der 4-Digit Diagnostic Code beinhaltet quantitative Messmethoden und ein
Dokumentationssystem, die unabhingig von der diagnostischen Nomenklatur
verwendet werden konnen.

Er ermdglicht eine breite Anwendung im Offentlichen Gesundheits- und

Sozialwesen, so dass die Verfligbarkeit von FAS-Diagnostik deutlich erhoht

29



2 Instrumente zur FAS-Diagnostik — ein Uberblick

werden kann.

2.4.1 Das FASD Diagnostic Form
Das FASD Diagnostic Form unterstiitzt das klinische Team bei der Erhebung,
Sammlung und Interpretation aller wichtigen Informationen. Es handelt sich um ein
neunseitiges Formular, das als zentraler Sammelort fiir alle gewonnenen Daten fungiert.
Diese Daten stammen hauptsachlich aus folgenden vier Quellen:
e cinem Fragebogen fiir neue Patienten, der von den Sorgeberechtigten des
Patienten zuvor ausgefiillt wurde
e medizinischen, psychologischen oder pddagogischen Befunden, die aus der
Vorgeschichte des Patienten bereits vorliegen
e den klinischen Untersuchungen zum Zeitpunkt der Evaluation

e eciner gezielten Befragung der Sorgeberechtigten zum Zeitpunkt der Evaluation

Obwohl geniigend Platz fiir eine umfassende Datensammlung bereitsteht, miissen nicht
alle dieser Untersuchungen durchgefiihrt werden, um eine Diagnose zu entwickeln. Es
liegt in der Verantwortung des jeweiligen klinischen Teams, ein angemessenes
Kontingent von Untersuchungen fiir jeden individuellen Patienten zusammenzustellen.
Generell sollte die Diagnostik gemeinschaftlich durch ein multidisziplindres Team
(Arzte, Psychologen, Logopiden, Ergotherapeuten etc.) erfolgen. Es miissen unbedingt
immer auch genetische Syndrome und andere korperliche oder psychische
Erkrankungen als Differentialdiagnosen oder Komorbidititen in Betracht gezogen

werden.

2.4.2 Die 22 klinischen Diagnosekategorien
Jeder der 256 moglichen Codes fillt in eine der 22 klinischen Diagnosekategorien.

Deren Namen setzten sich aus Kombinationen der folgenden Begriffe zusammen:

Markante korperliche Merkmale (Sentinel Physical findings)

Als markante korperliche Merkmale werden ein Wachstumsdefizit und/oder FAS-
typische Gesichtsmerkmale (kurze Lidspalte, schmale Oberlippe und verstrichenes
Philtrum) mit einem Likert-Rang von 3 oder 4 bezeichnet. Andere grofle und kleine
korperliche Anomalien konnen zusitzlich vorhanden sein und kénnen ebenfalls in das

Formular eingetragen und interpretiert werden.
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Statische Enzephalopathie (Static Encephalopathy)

Der Begriff der Statischen Enzephalopathie wird verwendet, wenn ein Patient dauerhaft
signifikante strukturelle, neurologische und/oder funktionelle Anomalien aufweist
(Likert-Rang 3 oder 4), und dabei weder pro- noch regressive Tendenzen erkennbar

sind. Dabei ldsst der Begriff auf kein spezifisches Muster dieser Anomalien schlieBBen.

Neurobehaviorale Storung (Neurobehavioral Disorder)

Dieser Begriff findet hingegen Verwendung bei Patienten mit Dysfunktionen in den
Bereichen Kognition und Verhalten, die mit einem Likert-Rang von 2 bewertet werden.
Gleichzeitig besteht bei den betreffenden Patienten kein Hinweis auf strukturelle,

neurologische und/oder funktionelle Anomalien mit einem Likert-Rang von 3 oder 4.

Alkohol (exponiert, nicht exponiert, Exposition unbekannt)

Diese Begriffe spiegeln die prinatale Alkoholexposition und somit das potentielle
Risiko fiir das ungeborene Kind wider. Die Alkoholexposition wird unabhingig von den
anderen Befunden berichtet und soll keine kausale Beziehung zwischen der Exposition

und dem Erscheinungsbild des Patienten implizieren.

Die ersten drei der 22 Kategorien (A bis C) erfiillen die klinischen Kriterien fiir das
(partielle) FAS und werden, an Stelle der entsprechenden oben genannten Begriffe,

deshalb auch so benannt. Kategorie D beschreibt den Sonderfall einer FAS-Phénokopie.

Fetales Alkoholsyndrom (alkoholexponiert)

Die Diagnose eines FAS kann bei Patienten gestellt werden, die sich mit einem
Wachstumsdefizit (Likert-Rang 2, 3 oder 4), den vollstindigen FAS-typischen
Gesichtsmerkmalen (Likert-Rang 4) und signifikanten strukturellen, neurologischen
und/oder funktionellen ZNS-Anomalien (Likert-Rang 3 oder 4) vorstellen. AuBBerdem
liegt hier eine bestiétigte prianatale Alkoholexposition (Likert-Rang 3 oder 4) vor. Zwolf
4-Digit Codes erfiillen diese Kriterien.

Fetales Alkoholsyndrom (Alkoholexposition unbekannt)
Auch wenn unbekannt ist, ob eine prinatale Alkoholexposition vorliegt, kann die
Diagnose eines FAS vergeben werden. Dies ist jedoch nur moglich, wenn die Befunde

(Wachstum, Gesicht und ZNS) in schwerer Auspragung (Likert-Rénge jeweils wie beim
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FAS mit bestitigter Alkoholexposition) vorhanden sind. Sechs 4-Digit Codes fallen in

diese Kategorie.

Partielles Fetales Alkoholsyndrom (alkoholexponiert)

Diese Diagnose kann an Patienten vergeben werden, die eine statische Enzephalopathie
(Likert-Rang 3 oder 4), Gesichtsmerkmale des FAS (Likert-Rang 3 oder 4) und eine
bestdtigte prinatale Alkoholexposition (Likert-Rang 3 oder 4) aufweisen. Das
Wachstum kann hier sowohl normal als auch deutlich vermindert sein (alle Likert-

Rénge moglich). So gibt es in dieser Kategorie 20 mdgliche 4-Digit Codes.

FAS-Phinokopie (keine Alkoholexposition)

Dieser Begriff bezieht sich auf Patienten, die die Kriterien fiir ein FAS beziiglich
Wachstum, Gesicht und ZNS erfiillen, bei denen jedoch eine bestitigte
Alkoholabstinenz der Mutter wihrend der Schwangerschaft bestand. So ein Fall wurde

vom FAS DPN in Washington (bislang) noch nicht beobachtet.

Die tibrigen 18 Kategorien E bis V erfiillen nicht die Mindestkriterien fiir das (partielle)
FAS. Thr Name représentiert das jeweilige Likert-Ranking der vier Merkmale im 4-Digit
Code. So entspricht beispielsweise der Code ,,2342* der Kategorie K ,,Markante
korperliche Merkmale/Statische Enzephalopathie (Alkoholexposition unbekannt)®.
Viele der 4-Digit-Code-Kategorien E bis I wéren zuvor als ,,possible fetal alcohol
effects“ (PFAE), ,alcohol-related birth defects (ARBD), oder ,alcohol-related
neurodevelopmental disorder (ARND) bezeichnet worden. Die Kategorien J bis V
beschreiben Patienten, die bislang gar nicht durch FASD-Kriterien klassifiziert werden
konnten.

Alle 22 Diagnosekategorien kdnnen mit den dazugehorigen Zahlenkombinationen im
Anhang (S. LVIII) eingesehen werden, ebenso wie umgekehrt eine numerische
Auflistung aller Zahlenkombinationen mit Zuordnung der jeweiligen Diagnosekategorie

(S. LXD).
Das FAS DPN hat allgemeine Zusammenfassungen von jeder der 22

Diagnosekategorien erstellt. Diese konnen in den abschlieBenden Arztbrief eingefiigt

werden. Dabei sollten spezifische Befunde und Empfehlungen fiir den individuellen
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Patienten ergédnzt werden.

2.4.3 Die erste Stelle des 4-Digit Code: Ranking des Groflenwachstums

Das Gesamtwachstum des Patienten soll unter Beriicksichtigung von elterlicher Grof3e
und Umwelteinfliissen in eine vierstufige Likert-Skala eingeordnet werden. Dabei steht
die 1 fiir ein normales Wachstum, die 2 fiir ein leichtes, die 3 fiir ein moderates und die
4 fiir ein schweres Wachstumsdefizit.

Wichtig ist, dass ein Wachstumsdefizit teratogenen Ursprungs und nicht eines, das
durch postnatale Faktoren wie Mangelerndhrung oder Erkrankungen verursacht ist,
gesucht wird. Ein Wachstumsdefizit teratogenen Ursprungs prisentiert sich meist als
relativ konstante Abweichung, das heillt das Wachstum verlduft perzentilenparallel, aber
unterhalb des elterlichen Zielbereichs. Im Gegensatz dazu fiihrt ein Wachstumsdefizit
durch Umweltfaktoren eher zu einem perzentilenfliichtigen Wachstum.

Die Beurteilung erfolgt anhand von Perzentilenkurven. Die GroBenperzentile sollte
alters- und geschlechtsadjustiert werden. Falls die K&rperhohe der leiblichen Eltern
bekannt ist, sollte auch die elterliche ZielgroBe beriicksichtigt werden. Auch die
Gewichtsperzentile sollte alters- und geschlechtsadjustiert werden, jedoch nicht
groBBenadjustiert. Das FAS DPN empfiehlt aufgrund der hoheren Genauigkeit die

computerbasierte Berechnung von Perzentilen mit geeigneter Software.

Fiir das Ranking wird das Wachstum in zwei Schritten beurteilt:
1. prénatales Wachstum (Messung bei Geburt)
2. postnatales Wachstum (alle Messungen nach der Geburt)

Das Ausmall des Wachstumsdefizits wird anhand des Messzeitpunkts beurteilt, der die
niedrigste Perzentile beziiglich der Korperhohe aufweist. Zu diesem Messzeitpunkt
diirfen keine Einfliisse wie Mangelerndhrung oder Erkrankungen vorgelegen haben.
Wenn das Defizit im GroBenwachstum am besten durch eine fortlaufende Serie von
Werten repréasentiert wird, wird der Perzentilenbereich, in dem die meisten der
Messpunkte liegen, herangezogen.

Korperhohe und Gewicht sollten als zusammengehoriges Paar gerankt werden. Wenn
zum Beispiel die Grofle im Alter von zehn Jahren herangezogen wird, muss auch das

Gewicht zum gleichen Zeitpunkt, also mit zehn Jahren, bewertet werden. Auf Seite 1

33



2 Instrumente zur FAS-Diagnostik — ein Uberblick

des FASD Diagnostic Form wird aus den korrespondierenden Werten von Grofle und
Gewicht ein ABC-Score erstellt (siche Tabelle 4). Es ergibt sich also eine zweistellige
Buchstabenkombination. Der erste Buchstabe steht fiir die Grofe und der zweite fiir das
Gewicht. Fillt die ausgewéhlte KorpergroBe bzw. das korrespondierende Gewicht in
den Bereich unterhalb oder gleich der dritten Perzentile, wird ein C vergeben. Fiir den
Bereich zwischen dritter und zehnter Perzentile steht ein B und fiir den Bereich

oberhalb der zehnten Perzentile ein A.

Tabelle 4: Erstellung des ABC-Scores aus den Perzentilenwerten fiir Grofle und Gewicht (Astley 2004)

Circle the ABC-Scores for:

Percentile Range Height Weight
< 34 C C
>3 and < 10™ B B
>10® A A

AnschlieBend wird der ABC-Score anhand von Tabelle 5 einem Likert-Rang des 4-
Digit Diagnostic Code zugeordnet und dieser auf der ersten Seite des FASD Diagnostic
Form angekreuzt. Die Kombination CC entspricht der 4. Die Kombinationen, die ein C
enthalten, entsprechen der 3. Die Kombination AA erlangt die 1, alle iibrigen

Kombinationen die 2.

Tabelle 5: Zuordnung der ABC-Scores zu den Likert-Réingen eins bis vier (Astley 2004)

4-Dagit
Diagnostic Growth Deficiency Height-Weight
Rank Category ABC-Score Combinations
4 Severe cC
3 Moderate CB, BC, CA, AC
2 Mild BA., BB, AB
l None AA
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2.4.4 Die zweite Stelle des 4-Digit Code: Ranking der Gesichtsmerkmale

Das FAS-typische Gesicht ist durch die gleichzeitige Expression von drei Merkmalen
gepragt:

1. kurze Lidspalten (zwei oder mehr Standardabweichungen unterhalb der Norm)

2. verstrichenes Philtrum (Rang 4 oder 5 laut Lip-Philtrum-Guide)

3. schmale Oberlippe (Rang 4 oder 5 laut Lip-Philtrum-Guide)

Diese Gesichtsanomalien korrelieren mit der Schidigung des ZNS. Je stirker der
Ausprigungsgrad der FAS-typischen Gesichtsmerkmale von 1 (normal) bis 4 (schwer),
desto hoher ist der Anteil der Patienten mit organischer Hirnschiddigung, und desto
hoher ist auBerdem die Anzahl der Tage pro Woche, an denen die Mutter wéhrend der
Schwangerschaft Alkohol getrunken hat (Astley & Clarren 2001). Zudem wiesen in
einer von Astley et al. durchgefiihrten MRT-Studie Patienten mit voller Auspragung der
drei Gesichtsmerkmale ein signifikant kleineres Volumen des Frontallappens auf als
Kontrollgruppen mit geringerer Auspragung der Gesichtsmerkmale (Astley et al. 2009).

Der faziale Phénotyp dient also als sensitiver Marker fiir eine ZNS-Schidigung.

Die Merkmale konnen entweder durch direkte Messung oder durch die
computerbasierte Analyse eines digitalen Fotos mit der FAS Facial Photographic
Analysis Software quantifiziert werden. Letztere ist genauer und daher vom FAS DPN,

das die entsprechende Software anbietet, empfohlen.

2.4.4.1 Linge der Lidspalte

Die Linge der Lidspalte wird bei vollstindig gedffneten Augen vom Endokanthion zum
Exokanthion gemessen (sieche Abbildung 3). Epikanthalfalten miissen gegebenenfalls
vorsichtig zur Gesichtsmitte gezogen werden, um das Endokanthion zu exponieren. Die
Messung erfolgt entweder mit einem durchsichtigen Plastiklineal, das moglichst dicht
an das Auge gehalten werden sollte, ohne es jedoch zu beriihren, oder softwarebasiert.
Dafiir muss ein kleiner Aufkleber als interne Vergleichsskala zwischen die Augenbrauen
platziert werden, bevor das Foto aufgenommen wird. Die Lidspaltenlinge wird
gemessen, indem das Endo- und Exokanthion beider Augen mit dem Mauszeiger
markiert wird. Der jeweilige z-Score (Anzahl der Standardabweichungen unter- oder

oberhalb der Norm) wird dabei automatisch berechnet.
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Wenn die Augen nahezu gleich groB sind, ist der Mittelwert fiir das Ranking zu
benutzen. Besteht ein Unterschied von mehr als zwei Millimetern, wird der grofere
Wert beriicksichtigt. Entscheidend fiir das Ranking ist der z-Score, verglichen mit
rassenadjustierten Tabellen, z. B. den Hall Caucasian Charts (Astley 2004).

Abbildung 3: Messung der Lidspaltenliinge vom Endokanthion (en) zum Exokanthion (ex) (Astley 2004)

2.4.4.2 Schmalheit der Oberlippe und Flachheit des Philtrums

Bei der direkten Messung werden die beiden Merkmale unabhédngig voneinander mit
Vergleichsfotos auf dem ,,Lip-Philtrum Guide* (siche Abbildung 4) abgeglichen. Dieser
ist fir Kaukasier und Afroamerikaner erhéltlich und entspricht einer bebilderten,
fiinfstufigen Likert-Skala. Der ,,Lip-Philtrum-Guide® spiegelt die Normalverteilung
wider. Rang 3 entspricht der 50. Perzentile und sowohl Rang 5 als auch Rang 1
reflektieren Extremwerte am Rand der Kurve (Astley 2006).

Wichtig ist, dass wihrend der Beurteilung die Lippen leicht geschlossen sind und der
Patient nicht lachelt. Ein Lacheln kann beide Merkmale falschlicherweise verstirken.
Der Untersucher befindet sich mit seinen Augen auf Hohe der Frankfurter
Horizontalebene (Linie vom &uBleren Gehorgang zur unteren Begrenzung der
knochernen Orbita) des Patienten. Befindet sich der Untersucher zu hoch, erscheint die

Oberlippe schmaler als sie in Wirklichkeit ist.

Die Kamera ist bei der digitalen Messung ebenfalls auf Hohe dieser Ebene ausgerichtet.
Am Computer wird schlieBlich die Zirkularitit (Umfang?/Flache) des Oberlippenrotes
berechnet. Dabei gilt: Je schmaler die Oberlippe, desto groBer ist die Zirkularitét. Diese
wird automatisch dem entsprechenden Rang des ,,Lip-Philtrum Guide* zugeordnet
(Astley 2004).

Fiir das Philtrum gibt es noch keine automatische Vermessung durch die Fotoanalyse-
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Software. Der Anwender muss das Foto auf dem Bildschirm manuell einem Rang des
,,Lip-Philtrum-Guide* zuordnen. Bei der Beurteilung des Philtrums gilt: Ein komplett
ebenes Philtrum wird als Rang 5 bezeichnet. Handelt es sich um eine kaum sichtbare
Einbuchtung, die meist nur in einem bestimmten Winkel zu sehen ist, wird der Rang 4
vergeben. Ein Philtrum vom Rang 1 ist hingegen extrem tief und wird von besonders
stark hervorstehenden Kanten begrenzt. Zu bedenken ist, dass letzteres in der
Bevolkerung beinahe so selten vorkommt, wie ein Philtrum mit dem Likert-Rang 5

(Astley 2003).

Lip-Philtrum Guide 1: Caucasian ABC Scores Lip-Philtrum Guide 2: African American
Upper Lip Circularity Philtrum UEi;;er Upper Lip Circularity
Lip ) Lip
Rank Range Pictured Smoothness | Thinness Pictured Range Rank
=>1315 178 c c 80 >62.1
1314 62.0
to 85 c c 57 to
755 521
754 52.0
to 65 B B 39 to
575 301
57.4 30.0
to 50 A A 29 to
425 275
<424 35 A A 25 <274
Lip-Philtrum Guide | Lip-Philtrum Guide 2

Abbildung 4: ,,Lip-Philtrum-Guide* fiir Kaukasier und Afroamerikaner (Astley 2004)

Anhand der drei Gesichtsmerkmale wird anschlieBend wieder ein ABC-Score erstellt.
Dabei miissen alle drei Merkmale zum gleichen Zeitpunkt gemessen worden sein. Wenn
mehrere Messungen unterschiedlichen Alters vorliegen, sollte fiir das Ranking der am

starksten exprimierte Phanotyp gewdhlt werden. Wenn keine FAS-Merkmale vorliegen,
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sollten vorzugsweise Messungen im Alter von drei bis zehn Jahren als Referenz
verwendet werden.

Beim ABC-Score steht der erste Buchstabe fiir die Lidspalte, der zweite fiir das
Philtrum und der dritte fiir die Oberlippe. In Bezug auf die Lidspalte wird ein C bei
einem z-Score kleiner oder gleich -2 Standardabweichungen vergeben, ein B bei einem
z-Score zwischen -2 und -1 Standardabweichungen und ein A bei einem z-Score grof3er
als -1 Standardabweichung. Bei den anderen beiden Merkmalen entspricht jeweils ein
Likert-Rang von 4 oder 5 auf dem ,,Lip-Philtrum Guide* einem C, ein Rang von 3

einem B und ein Rang von 1 oder 2 einem A (siche Tabelle 6).

Tabelle 6: Erstellung des ABC-Scores aus den drei verschiedenen Gesichtsmerkmalen (Astley 2004)

5-Pomt Likert Z-score* for Circle the ABC-Scores for:

Rank for Palpebral Fissure Palpebral
Philtrum & Lip Length Fissure Philtrum Upper Lip
dors <-2SD C C C
3 >-2SDand <-1SD B B B
lor2 =-1SD A A A
« 7-Score=  (patient’s PFL - mean PFL for normal population)

(standard deviation of mean PFL for normal population)

Die ABC-Scores werden zum Schluss den Likert-Rangen 1 bis 4 des 4-Digit Code
zugeordnet. Die Kombination CCC entspricht dem Rang 4 (schwere Expression der
FAS-typischen Gesichtsmerkmale). Kombinationen aus zweimal C und einmal B
entsprechen Rang 3 (moderate Expression). Kombinationen aus zweimal C und einmal
A und alle, in denen nur ein C enthalten ist, erreichen Rang 2 (milde Expression). Rang
1 (keine Expression) bleibt allen Kombinationen, die nur aus A und B bestehen,

vorbehalten (siche Tabelle 7) (Astley 2004).
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Tabelle 7: Zuordnung der ABC-Scores zu den Likert-Réingen eins bis vier (Astley 2004)

4-Disit Level of
Diagnos tif: Rank Expression of Palpebral Fissure - Philtrum - Lip
agnios ) FAS Facial Features ABC-Score Combinations
4 Severe ccc
3 Moderate CCB, CBC, BCC
CCA, CAC, CBB, CBA, CAB, CAA
) Mild BCB. BCA, BBC, BAC
ACC, ACB, ACA, ABC, AAC
1 None BBB., BBA, BAB, BAA
ABB, ABA, AAB, AAA

Das FAS DPN bietet seit dem Jahre 1999 iiber das ,Foster Care Passport Program*
(FCPP) in King County, Washington, ein FAS-Screening fiir Pflegekinder an. Die
teilnehmenden Kinder werden mit der Fotoanalyse-Software untersucht. Das Screening
fallt positiv aus, wenn ein ABC-Score von CCC, also ein Likert-Rang von 4 vorliegt.
Die Betroffenen werden dann zur weiteren Diagnostik in die Klinik des FAS DPN
tiberwiesen. Es ergab sich in dieser Population eine Sensitivitit von 100 %, eine
Spezifizitdt von 99,8 %, ein positiver pradiktiver Wert von 85,7 % und ein negativer

pradiktiver Wert von 100 % fiir das Screening-Instrument (Astley 2002).

2.4.5 Die dritte Stelle des 4-Digit Code: Ranking des Zentralen Nervensystems

Die vierstufige Likert-Skala fiir die Beurteilung des ZNS beriicksichtigt, dass
Individuen mit prénataler Alkoholexposition mit strukturellen, neurologischen und/oder
funktionellen Anomalien des ZNS vorstellig werden konnen. Diese Anomalien treten
entlang eines breiten Kontinuums auf. Nicht alle funktionellen Auffilligkeiten sind

dabei durch das Vorliegen einer ZNS-Schadigung bedingt.

Es ist wichtig zu wissen, dass die Likert-Skala fiir das ZNS als zwei Skalen in einer
fungiert.

In ihrer ersten Funktion dokumentiert die vollstindige Skala von 1 bis 4 die steigende
Wahrscheinlichkeit, dass eine Schiadigung des ZNS vorliegt, basierend auf strukturellen,
neurologischen und/oder funktionellen Befunden. Je hoher der Likert-Rang, desto hoher
ist die Wahrscheinlichkeit, dass eine organische ZNS-Schidigung vorliegt.

In ihrer zweiten Funktion spiegelt die Skala von 1 bis 3 den Schweregrad einer
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Dysfunktion des Gehirns wider. Je hoher der Likert-Rang, desto schwerer und globaler
ist die Dysfunktion.

Die Definitionen der Ridnge 1 bis 4 reflektieren die steigende Wahrscheinlichkeit, dass
eine ZNS-Schidigung besteht. Rang 4 wird als ,,definitiv** bezeichnet, da strukturelle
oder neurologische Anomalien ein sicherer Beweis fiir eine ZNS-Schiadigung sind. Rang
1, 2 und 3 werden als ,,unwahrscheinliche®, ,,mogliche und ,,wahrscheinliche* ZNS-
Schadigung bezeichnet, da eine gemessene Dysfunktion eine ZNS-Schiadigung nicht
definitiv beweist, aber die Wahrscheinlichkeit einer Schadigung mit der Schwere der
Dysfunktion ansteigt.

Erhobene Daten vom FAS DPN der University of Washington bestétigen diesen
Sachverhalt. Von den ersten 1500 diagnostizierten Patienten hatten jene mit einer ZNS-
Dysfunktion vom Rang 2 oder 3 ein 5,8- bzw. 10,8-fach erhohtes Risiko, eine
strukturelle oder neurologische ZNS-Schidigung aufzuweisen, im Vergleich zu

Patienten ohne Hinweis auf eine Dysfunktion (Rang 1) (Astley 2004).

Alle Patienten erhalten einen Rang 1, 2 oder 3, der den Ausprigungsgrad einer ZNS-
Dysfunktion dokumentiert. Patienten mit einem signifikanten strukturellen und/oder
neurologischen Indiz fiir eine ZNS-Schadigung erhalten zusitzlich einen Rang 4. Also
bekommen alle Patienten mit einer strukturellen/neurologischen ZNS-Schiadigung zwei
ZNS-Riénge zugewiesen. Der eine beschreibt die ZNS-Schidigung (Rang 4), der andere
den Grad der Dysfunktion (Rang 1, 2 oder 3). Beide werden in diesem Fall in der
entsprechenden Spalte des Rasters angekreuzt, aber nur die Zahl des hoheren Likert-

Rangs bildet die dritte Stelle des 4-Digit Diagnostic Code.

2.4.5.1 Severity Score

Das FASD Diagnostic Form beinhaltet fiir die Eintragung der ZNS-Befunde einen
sogenannten ,,Severity Score®“ am Seitenrand. Hier kann das klinische Team den
Schweregrad aller in Bezug auf das ZNS erhobenen Befunde festhalten. So kann im
Nachhinein schnell erkannt werden, welche Bereiche am stirksten betroffen sind und
welche Befunde erhoben wurden, die die Zuordnung zu einem ZNS-Rang von 2, 3 oder
4 stutzen.

Das klinische Team beurteilt den Schweregrad der Defizite und Anomalien wie folgt:
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0 = ,,unbekannt, nicht untersucht*
1 =,,im Normbereich*
2 =, leicht bis moderat*

3 = ,,signifikant®

Allgemein werden Befunde, die sich zwei oder mehr Standardabweichungen unterhalb
der Norm befinden (beispielsweise ein okzipitofrontaler Kopfumfang unterhalb oder
gleich der 2,5. Perzentile), als ,,signifikant klassifiziert. Ergebnisse im Bereich von ein
bis zwei Standardabweichungen unterhalb der Norm (ein Kopfumfang zwischen der 2,5.
und zehnten Perzentile) konnen als ,,leicht bis moderat bezeichnet werden. Analog
kann zum Beispiel eine medikamentds behandelte Epilepsie einen ,,Severity Score* von

3 erreichen, wihrend ein einmaliger Fieberkrampf als 2 bewertet wiirde.

Eine umfassende Untersuchung ermittelt sowohl Stirken als auch Schwichen des
Patienten. Fiir die Behandlungsplanung ist es wichtig, nicht nur die Bereiche mit einem

signifikanten Defizit, sondern alle untersuchten Bereiche zu dokumentieren.

2.4.5.2 ZNS-Rang 4: strukturelle/neurologische Anomalien / ,,definitiver* Hinweis
auf ZNS-Schidigung

Dieser Likert-Rang wird vergeben, wenn ein Indiz fiir eine ZNS-Schidigung durch
medizinische Diagnostik erbracht wurde. Die Diagnose kann von Arzten gestellt
werden, wenn signifikante strukturelle Anomalien oder neurologische Befunde

bestehen, die mutmallich prinatalen Ursprungs sind.

Der strukturelle Nachweis einer ZNS-Schadigung kann unter anderem beinhalten:

1. Mikrozephalie, definiert als okzipitofrontaler Kopfumfang (OFC) von zwei oder
mehr Standardabweichungen unter der Norm (entsprechend einem Wert kleiner oder
gleich der 2,5. Perzentile). Es ist wichtig, die Rasse/ethnische Herkunft bei der
Beurteilung des OFC zu beriicksichtigen.

2. Signifikante Hirnanomalien mit mutmaBlich prinatalem Ursprung, die durch
bildgebende Verfahren dargestellt werden konnen. Diese Anomalien beinhalten u. a.
Hydrozephalie, Heterotopien und Verdnderungen von Hirnregionen in Form und/oder

Grofe.
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Als neurologischer Nachweis einer ZNS-Schédigung konnen epileptische Anfille, die
nicht Folge eines postnatalen Insultes oder eines anderen postnatalen Prozesses sind,

oder andere schwere neurologische Symptome prénatalen Ursprungs dienen.

Das Vorliegen von mindestens einem signifikanten strukturellen oder neurologischen
Befund (entsprechend einem Severity Score von 3) ist die Voraussetzung fiir die ZNS-
Klassifikation als Rang 4. Ein signifikanter Befund befindet sich zwei oder mehr
Standardabweichungen unterhalb der Norm, wenn er mit einer standardisierten Skala
verglichen wird, oder er wird von einem erfahrenen Experten (z. B. Radiologe oder

Neurologe) als ,,klinisch signifikant™ eingeschatzt.

2.4.5.3 ZNS-Rang 3: signifikante Dysfunktion / ,,wahrscheinlicher* Hinweis auf
ZNS-Schidigung

Patienten, bei denen kein definitiver Hinweis auf eine ZNS-Schidigung nach den oben
genannten Kriterien vorliegt, konnen dennoch Symptome aufweisen, die wahrscheinlich
eher durch eine Hirnschadigung als durch ungiinstige postnatale Umweltbedingungen
verursacht sind. Diese Patienten haben typischerweise Probleme in verschiedenen
Bereichen, wie zum Beispiel Exekutivfunktionen, Gedéichtnis, Kognition,
soziale/adaptive =~ Kompetenzen, schulische = Leistungen, Sprache, @ Motorik,
Aufmerksamkeit oder Aktivitatslevel.

Der Nachweis eines ZNS-Rangs von 3 wird mittels standardisierter, valider
psychometrischer Tests (wie WISC-III, WIAT-II, TOLD, PLS3, D-KEFS, VMI-II etc.)
erbracht. Diese werden entweder direkt erhoben oder liegen bereits aus zuverldssigen
Quellen vor. Sie werden von qualifizierten Fachkriften (wie Psychologen, Psychiater,
Ergotherapeuten oder Logopdden etc.) interpretiert. Ein ZNS-Rang von 3 wird
vergeben, wenn die psychometrischen Tests eine ,,signifikante Beeintrdchtigung in drei
oder mehr Bereichen der Hirnfunktion aufzeigen. Eine globale Retardierung, bei der
unterschiedliche Doménen (per definitionem) betroffen sind, kann auch als Nachweis
fir einen Rang 3 dienen. ,Signifikant* ist ein Ergebnis von zwei oder mehr
Standardabweichungen unterhalb der Norm in einem standardisierten Test.
Entwicklungstests wie die Bayley Scales of Infant Development werden dabei
normalerweise nicht zum Nachweis einer statischen Enzephalopathie verwendet, da eine

Entwicklungsverzogerung nicht immer préadiktiv fiir eine Hirnschiadigung/-dysfunktion
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ist. Eine Ausnahme wéren hier Testergebnisse, deren Punktzahlen so niedrig sind, dass
die Fachliteratur sie dennoch als hochpriadiktiv fiir eine Schiddigung oder eine
Dysfunktion des ZNS einschétzt (z. B. Bayley Scales of Infant Development-II mit
MDI und PDI < 50).

Welche Dominen bei der diagnostischen Evaluation eines individuellen Patienten
getestet werden sollen, bestimmen die erfahrenen klinischen Untersucher im Einzelfall.
Diese funktionellen Bereiche mit den zugrundeliegenden Testmethoden werden dann
auf der Seite 7 des FASD Diagnostic Form unter dem Titel ,,Functional Domains*

festgehalten und die Testergebnisse auf den Seiten 3 bis 5 dokumentiert.

2.4.5.4 ZNS-Rang 2: leichte bis moderate Dysfunktion / ,,moglicher® Hinweis auf
ZNS-Schidigung

Dieser ZNS-Rang ist fiir zwei Gruppen von Patienten mit Verhaltens-, Entwicklungs-
oder kognitiven Problemen in der Vorgeschichte zutreffend.

Die einen haben bislang noch nicht die Testungen erhalten, die sie gegebenenfalls einem
ZNS-Rang von 3 zuordnen wiirden. Der Grund dafiir ist meistens, dass sie noch zu jung
sind, um getestet zu werden (in der Regel unter sechs Jahren). Diese Kinder sollten zu
einem entsprechend spiteren Zeitpunkt erneut untersucht werden, um gegebenenfalls
den Nachweis fiir einen Rang 3 zu erbringen. Bis dahin sollte der Begriff
,neurobehaviorale Storung®, der normalerweise dem ZNS-Rang 2 entspricht, vermieden
werden, da die Beurteilung sich bei diesen jiingeren Kindern vor allem auf
Entwicklungsdaten stiitzt.

Die andere Gruppe von Patienten sind jene, deren Testungen keine hinreichenden
Befunde fiir eine Rang 3-Klassifikation ergaben, bei denen aber dennoch die
Moglichkeit einer ZNS-Schiadigung nicht génzlich verworfen werden kann. In diesen
Féllen kann also das Verhalten der Patienten nicht als Normvariante oder
voriibergehende emotionale Reaktion auf Umweltbedingungen verstanden werden.
Alternative Tests und Untersuchungsmethoden sollten dabei immer in Erwéigung

gezogen werden.
Per definitionem wird der Rang 2 an alle Patienten vergeben, die zwischen den ZNS-

Réngen 1 und 3 liegen. Sie weisen eine breite Spanne an Retardierung und/oder

Defiziten auf, die die Mdglichkeit einer ZNS-Schadigung nahelegen. Befunde, die zu
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dieser Einordnung fiihren, ergeben sich aus standardisierten psychometrischen Tests,
Beobachtungsdaten und/oder der Befragung der Sorgeberechtigten. Diese Defizite (oder
eindeutige Abweichungen von der normalen Entwicklung) werden im FASD Diagnostic
Form unter der Uberschrift ,,Functional/Non-Standardized Observational Measures®
notiert. Typischerweise weist ein Patient mit einem ZNS-Rang von 2 mindestens eine
Domidne mit einem Severity Score von 2 (= leichte bis moderate
Einschrankung/Retardierung) auf, aber weniger als drei Bereiche mit einem Severity

Score von 3 (= signifikantes Defizit).

2.4.5.5 ZNS-Rang 1: kein gegenwirtiger Hinweis auf Verzogerung/Dysfunktion /
»kein“ gegenwirtiger Hinweis auf ZNS-Schidigung

Wenn keine funktionellen Probleme oder Entwicklungsverzogerungen festgestellt
werden konnen, die wahrscheinlich eine ZNS-Schidigung widerspiegeln, wird der
Likert-Rang 1 vergeben. Auch hier werden psychometrische Tests, Beobachtungsdaten
und/oder die Befragung der Sorgeberechtigten als Nachweis herangezogen. Diese
Klassifikation ist laut Astley im Kontext einer auf FASD-Diagnostik spezialisierten

Klinik normalerweise selten.

2.4.5.6 Interview mit den Sorgeberechtigten (,,Caregiver Interview*)

Ein wichtiger Teil der FASD-Diagnostik ist eine ausfithrliche Befragung der
Sorgeberechtigten des Patienten. Sie sollte ungefdhr eine Stunde dauern und von
qualifizierten Mitarbeitern der Klinik durchgefiihrt werden, zum Beispiel wihrend der
Patient anderweitig untersucht wird.

Zu Beginn werden die bisherigen Akten durchgesehen und der Fall einleitend
zusammengefasst. Das Interview befasst sich mit verschiedenen Fragen wie: ,,Welche
Probleme fiihrten zur Uberweisung in die entsprechende Klinik?*; ,,Was erhoffen sich
die Sorgeberechtigten von der Untersuchung?‘; ,,Was sind aus ihrer Sicht die Stirken
und Schwichen des Patienten?. Wichtig ist an dieser Stelle auBBerdem, die soziale und
medizinische Anamnese des Kindes zu erfragen. Dariiber hinaus hat es sich laut Astley
als sehr hilfreich fiir die Diagnostik der FASD erwiesen, systematisch und unter
Berticksichtigung des Patientenalters nach Fahigkeiten in Bereichen, die typischerweise
bei den betroffenen Patienten problembehaftet sind, zu fragen. Diese sind auf der Seite

6 des ,,FASD Diagnostic Form* aufgefiihrt (siche Anhang S. LIV) und umfassen

44



2 Instrumente zur FAS-Diagnostik — ein Uberblick

(zeitliches) Planen, Verhaltensregulation, Vernetzung von Motorik und Sensorik,
abstraktes Denken, Urteilsvermogen, Gedéchtnis, Lernen, Informationsverarbeitung,
raumliches Denken, rdumliches Gedichtnis, soziale Fahigkeiten, adaptives Verhalten
sowie Motorik und Sprachmotorik. Die Antworten der Sorgeberechtigten beziiglich
dieser Fahigkeiten erfiillen mehrere Zwecke. Sie ermdglichen einen Einblick in deren
Interpretation des Verhaltens und in ihre generelle Beziehung zum Patienten. Zudem
kann diese subjektive Einschdtzung mit dem erhobenen psychometrischen Profil
verglichen werden. Hierbei konnen Informationen ergénzt werden, die in
standardisierten Tests fehlen, oder auch Hinweise, die die Testergebnisse stiitzen,

erhoben werden.
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Tabelle 8: Kriterien fiir die ZNS-Riinge 1 bis 4 (Astley 2004)

4-Digit
Diagnostic Probability of
Rank* CNS Damage Confirmatory Findings
. ® Microcephaly: OFC 2 or more SDs below the
Definite
norm.
and / or
Structural . — .
and/or ® Significant abnormalities in brain structure of
4 Neurological presumed prenatal origin,
Abnormalities and / or
Static ® Evidence of hard neurological findings likely to
Encephalopathy be of prenatal origin.
Probable ® < .- . . .
Significant impairment in three or more
Sieni domains of brain function such as, but not
Significant .. . .
. . limited to: cognition, achievement, memory,
3 Dysfunction . S
executive  function, motor, language,
H st . . : et
Static attention, activity level, neurological ‘soft
o
Encephalopathy SIEnS-
Possible
Mild to Moderate ® Evidence of delay or dysfunction that suggest
2 Delay or the possibility of CNS damage, but data to
Dysfunction this point do mnot permit a Rank 3
classification.
Neurobehavioral
Disorder
Unlikelv ® No current evidence of delay or dysfunction
1 - likely to reflect CNS damage.

2.4.6 Die vierte Stelle des 4-Digit Code: Ranking der Alkoholexposition

Die Alkoholexposition wird anhand von Menge, Zeitdauer, Haufigkeit und Gewissheit
der Exposition wihrend der Schwangerschaft bewertet (sieche auch Tabelle 9). Die
Definitionen berticksichtigen, dass diese Informationen in der klinischen Praxis in ihrer
Verfiigbarkeit begrenzt oder von unbekannter Genauigkeit sind, und es aulerdem keinen

klaren Konsens dariiber gibt, welche Menge Alkohol toxisch auf den Fetus wirkt.
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Die Ziffer 4 wird an dieser Stelle vergeben, wenn der Alkoholkonsum der werdenden
Mutter bestétigt ist und das Expositionsmuster auflerdem ein hohes Risiko fiir den Fetus
darstellt. Diese hohe Exposition wird laut der Autoren ab einer mindestens wochentlich
erreichten Blutalkoholkonzentration von mehr als 100 mg/dl in der frithen
Schwangerschaft angenommen, allerdings sollte diese Angabe mangels Konsens nur als
Richtwert und nicht als Schwellenwert gelten.

Ist der Alkoholkonsum der Mutter wéhrend der Schwangerschaft zwar bestitigt, die
Menge aber entweder unbekannt oder weniger als beim Rang 4, wird der Likert-Rang 3
gewdhlt. Dies trifft zum Beispiel auf eine Frau zu, die ein Glas Wein pro Woche zu sich
nimmt, bis sie von der Schwangerschaft erfahrt.

Ist die Alkoholexposition unbekannt, das heillit weder der Konsum von Alkohol noch die
Abstinenz bestdtigt, zum Beispiel im Rahmen einer geschlossenen Adoption, wird die
Ziffer 2 notiert.

Eine bestitigte vollstindige Alkoholabstinenz von der Konzeption bis zur Geburt
entspricht dem Likert-Rang 1. Sie ist jedoch relativ selten, da sie nur bei geplanter
Schwangerschaft, oder einer Frau, die generell keinen Alkohol trinkt, moglich ist.

Von Astley und Clarren wird hervorgehoben, dass der 4-Digit Code keine Kausalitit
zwischen der Alkoholexposition und den diagnostizierten Merkmalen herstellt, sondern

lediglich festhélt, ob der Patient prianatal dem Alkohol ausgesetzt war.
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Tabelle 9: Kriterien fiir die Einstufung der préinatalen Alkoholexposition (Astley 2004)

Prenatal
4-Digit Alcohol
Diagnostic Exposure Description of Alcohol Use
Rank Category During Pregnancy
® Alcohol use during pregnancy is CONFIRMED.
and
4 High Risk o Elxposm'e pattern is consistent with ‘rhle 111.edlical
literature placing the fetus at “high risk”
{generally high peak blood  alcohol
concentrations delivered at least weekly in
early pregnancy).
® Alcohol use during pregnancy is CONFIRMED.
and
3 Some Risk
® [ cvel of alcohol use is less than in Rank (4) or
level is unknown.
2 Unknown Risk ® Alcohol use during pregnancy is UNKNOWN,
® Alcohol use during pregnancy is CONFIRMED
1 No Risk Lo b}e completely ABSENT from conception to
irth.

2.4.7 Ranking von anderen pri- und postnatalen Risikofaktoren

Zusitzlich zur beschriebenen Erstellung des vierstelligen Codes miissen auch alle
anderen relevanten, potentiell schéidlichen prd- und postnatalen Expositionen und
Ereignisse standardméaflig im FASD Diagnostic Form dokumentiert werden. Auch sie
werden nach ihrer Schwere auf einer vierstufigen Likert-Skala eingeordnet und bei der
Diagnose und Epikrise sowie bei der Therapieplanung beriicksichtigt. Astleys
Begriindung dafiir ist, dass viele Auffilligkeiten bei Individuen mit prénataler
Alkoholexposition nicht spezifisch fiir eine Alkoholexposition sind. Unterschiedlichste
andere prd- und postnatale Risikofaktoren konnen ebenfalls zu den Symptomen des
Patienten beitragen. Das Vorhandensein anderer Risikofaktoren reduziert jedoch nicht

das teratogene Potential des Alkohols. Liegen mehrere Risikofaktoren vor, kann jeder
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einzelne entweder vollstindig, zum Teil oder gar nicht fiir die verschiedenen Merkmale

des Patienten verantwortlich sein.

2.4.7.1 Pranatale Faktoren

Rang 4. hohes Risiko

Dieser Rang ist genetischen Erkrankungen (wie u. a. Fragiles-X-Syndrom, Down-
Syndrom oder Shprintzen-Syndrom) oder der Exposition zu bekannten Teratogenen (z.
B. Phenytoin oder Valproat), die erwiesenermallen zu physischen Verinderungen

fiihren, vorbehalten.

Rang 3: leichtes Risiko

Diese Kategorie wird fiir genetische Verdnderungen, prédnatale Einfliisse und
Expositionen zu Substanzen verwendet, die in einer weniger gut etablierten Art und
Weise als beim Rang 4 mit Problemen der korperlichen und neurologischen
Entwicklung assoziiert sind. Beispiele dafiir sind eine unzureichende medizinische
Betreuung wihrend der Schwangerschaft; Eltern mit leichter geistiger Retardierung,
Aufmerksamkeitsstorungen oder Lernbehinderungen, die mutmaBlich nicht teratogenen
Ursprungs sind; oder die prinatale Exposition zu Drogen wie Nikotin, Marihuana oder

Heroin.

Rang 2: unbekanntes Risiko
Diese Kategorie wird verwendet, wenn keine Informationen iiber die Herkunftsfamilie

und die Schwangerschaft vorliegen — wie im Rahmen einer geschlossenen Adoption.

Rang 1: kein bekanntes Risiko
Sind genetische Erkrankungen oder der Einfluss von teratogenen Substanzen
ausgeschlossen sowie die Schwangerschaft gut dokumentiert und es bestehen keine

Faktoren, die die Anomalien des Patienten erkldren konnten, wird der Rang 1 vergeben.

2.4.7.2 Postnatale Faktoren
Rang 4: hohes Risiko
Dieser Rang wird vergeben, wenn postnatale Umsténde vorliegen, die erwiesenermalf3en

in den meisten Féllen einen signifikanten schidlichen Effekt auf die Entwicklung eines
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Kindes haben. Beispiele sind eindeutige physische oder sexuelle Gewalt, haufig
wechselnde Bezugspersonen mit merklichen Folgen fiir das Kind, Vernachldssigung mit
resultierender Gedeihstorung, ernste Kopfverletzungen oder andere Erkrankungen, die

zu einer Hirnschiadigung fiihren (wie Kernikterus oder neonatale Apnoe).

Rang 3: leichtes Risiko

Dieser Rang gilt fiir Umsténde, die den bei Rang 4 beschriebenen dhneln, jedoch
weniger schwerwiegend und weniger wahrscheinlich ursdchlich an den auffélligen
Befunden des Patienten beteiligt sind. Es braucht ein gewisses klinisches
Urteilsvermogen, um den Schweregrad eines postnatalen Risikofaktors einzuschitzen

und entweder dem Rang 3 oder 4 zuzuordnen.

Rang 2: unbekanntes Risiko
Ist die Vergangenheit des Kindes unbekannt, wird dieser Rang verwendet. Das kann der
Fall sein, wenn es sich um ein Adoptiv- oder Pflegekind handelt. Auch ein erwachsener

Patient kann mdoglicherweise seine frithe Kindheit nicht rekonstruieren.
Rang 1: kein bekanntes Risiko

Ein Rang 1 wird vergeben, wenn bei gut dokumentierter Vorgeschichte des Kindes

potentiell schidliche Einfliisse ausgeschlossen werden konnen (Astley 2004).
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Tabelle 10: Zusammenfassung 4-Digit-Code

. . rianatale
Likert- Wachstums- Gesichts- . e P
. ZNS-Schidigung Alkohol-
Rang defizit merkmale ..
exposition
keine:
Kein: lesPallt;l; 25D unwahrscheinlich: kein Risiko:
P . kein gegenwartiger bestitigte vollstindige
Grofe und Philtrum und D o .
1 . . S Hinweis auf Alkoholabstinenz von
Gewicht Oberlippe jeweils . ..
. . Retardierung oder der Empféangnis bis
>10.Perzentile Rang 1,2 oder 3 mit ;
. . Dysfunktion zur Geburt
,,Lip-Philtrum-
Guide“ (LPG)
leicht: I moglich: .
GroBe und/oder 'e.‘.“‘?' Dysfunktion vorhanden, unbekannt:
2 . alle iibrigen P weder Konsum noch
Gewicht >3. und Kombinationen aber Kriterien fiir Rang Abstinenz bestitiot
<10.Perzentile 3 nicht erfiillt J
moderat:
Lidspalte < -2 SD
L Phlltrum — .. leichtes Risiko:
Oberlippe Rang 4 wahrscheinlich:
. . Alkoholkonsum
moderat: oder 5 mit LPG, das signifikante wiihrend der
Grofe oder jeweils andere Rang  (entsprechend < -2 SD
3 . . . Schwangerschaft
Gewicht < 3. 3 in standardisierten bestitiot. aber Menge
Perzentile oder Tests) Dysfunktion in s &
. . . unbekannt oder Menge
Lidspalte > -2 und < mindestens 3 Bereichen < als bei Rang 4
-1 SD und Philtrum -
und Oberlippe Rang
4 oder 5 mit LPG
schwer: definitiv: -
Lidspalte <-2 SD Mikrozephalie (OFC < hohes Risiko:
. Alkoholkonsum
schwer: und 2,5. Perzentile) wiihrend der
GroBe und Philtrum und oder strukturelle
4 . . S . . Schwangerschaft
Gewicht < Oberlippe jeweils Hirnanomalien bestiitiot und
3.Perzentile Rang 4 oder 5 mit oder schwere Tr—g_i nkmuster mit
LPG neurologische Befunde

(pranatalen Ursprungs)

,,hohem Risiko*

2.5 Leitlinien der Centers for Disease Control and Prevention (CDC)

Das Werk mit dem Titel ,,Fetal Alcohol Syndrome: Guidelines for Referral and

Diagnosis” erschien im Jahre 2004 durch die US-amerikanischen Centers for Disease

Control and Prevention (CDC) in Zusammenarbeit mit der National Task Force on Fetal

Alcohol Syndrome and Fetal Alcohol Effect (NTFFAS/FAE) und anderen staatlichen

und nicht-staatlichen Programmen und Organisationen.

Das Ziel war es, die Identifikation von FAS-Betroffenen anhand von einheitlichen

Kriterien zu optimieren und auflerdem den Patienten und ihren Familien im Anschluss

an die Diagnose eine angemessene Versorgung zukommen zu lassen. Auch das Thema
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der Pravention und der weiteren Behandlung nach der Diagnosestellung wurden
aufgegriffen.

In einem zweijdhrigen Prozess wurden, unter Beriicksichtigung von aktueller Literatur,
klinischer Expertise in Form einer ,,Scientific Working Group* (SWG) und Erfahrungen
von betroffenen Familien, Diagnosekriterien fiir das FAS entwickelt. Diese haben den
Anspruch, ein ausgewogenes Verhiltnis zwischen konservativen Ansétzen mit strengen
Einschlusskriterien wie dem 4-Digit Code einerseits und iiberméfig inklusiven
Checklisten mit vielen falsch positiven Befunden andererseits darzustellen. Auflerdem
wurde die praktische Anwendbarkeit in der Primérversorgung und &hnlichen
Einrichtungen beriicksichtigt sowie Wert auf objektive und quantitative Messungen
gelegt.

Das Vollbild des FAS ist die einzige Diagnose, fiir die die SWG Kriterien aufgestellt
hat, da sie zu dem Schluss kam, dass die derzeitige Datenlage keine Evidenz flir andere
Diagnosen wie zum Beispiel ARND oder ARBD zur Verfiigung stellt. Dennoch sollen
denjenigen Patienten, die nicht die vollen Kriterien eines FAS erfiillen, Hilfsangebote

nicht vorenthalten werden.

2.5.1 Diagnosekriterien fiir das FAS
Um ein FAS zu diagnostizieren, muss der Patient alle drei charakteristischen
Gesichtsmerkmale, ein Wachstumsdefizit und eine Anomalie des ZNS aufweisen. Die

prianatale Alkoholexposition kann entweder bestitigt oder unbekannt sein.

2.5.1.1 Faziale Dysmorphie
Alle drei charakteristischen Gesichtsmerkmale miissen rassenadjustiert vorhanden sein:
e verstrichenes Philtrum (Rang 4 oder 5 auf dem ,Lip-Philtrum-Guide* nach
Astley und Clarren)
e schmales Oberlippenrot (Rang 4 oder 5 auf dem ,,Lip-Philtrum-Guide*)

e kurze Lidspalten (auf oder unterhalb der zehnten Perzentile)

Die Einschlusskriterien beziiglich der Lidspaltenlinge wurden bewusst niedriger
angesetzt als beim 4-Digit Code, um mehr potentielle Betroffene einzuschlieBen. Es
wird ausdriicklich darauf hingewiesen, eine Differentialdiagnostik hinsichtlich

unterschiedlicher Syndrome durchzufiihren.
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2.5.1.2 Wachstumsdefizit

Es muss mindestens ein prid- oder postnataler Wert von Gewicht und/oder Gréfie auf
oder unterhalb der zehnten Perzentile nachgewiesen sein. Die Messwerte konnen zu
einem beliebigen Zeitpunkt erhoben werden und miissen (gestations)alters-,
geschlechts- und rassenadjustiert sein.

Da multiple korperliche Ursachen wie endokrine Storungen zu Wachstumsdefiziten
fiihren und die meisten Kinder mit FAS ein symmetrisches Gréen-Gewichts-Verhéltnis
aufweisen, wurde festgelegt, dass ein Defizit von entweder Grof3e oder Gewicht, aber
kein defizitires Verhiltnis von Grofe zu Gewicht als Kriterium gilt. Auch an dieser
Stelle wurde die zehnte Perzentile als Schwellenwert gewahlt, um eine groflere Anzahl
von Kindern, die Hilfe und Intervention benétigen, einzuschlieBen. Da
Wachstumsdefizite generell reversibel sein konnen, z. B. durch eine
Hormonbehandlung, besitzt fiir die SWG ein Defizit zu einem beliebigen Zeitpunkt,
einschlieBlich der Préinatalzeit, Giltigkeit. Allerdings muss der Untersucher
sichergehen, dass keine Umwelteinfliisse oder genetischen Ursachen zum verminderten
Wachstum gefiihrt haben. Insbesondere muss eine Nahrungsdeprivation zum Zeitpunkt

des Wachstumsdefizits ausgeschlossen werden.

2.5.1.3 ZNS-Anomalien
Der Nachweis einer Anomalie des zentralen Nervensystems kann in Form von

strukturellen, neurologischen oder funktionellen Auffélligkeiten erbracht werden.

strukturell:
e entweder ein okzipitofrontaler Kopfumfang auf oder unterhalb der zehnten
Perzentile (bzw. auf oder unterhalb der dritten Perzentile, wenn das Kind
allgemein wachstumsretardiert ist, s. u.)

e oder klinisch signifikante Hirnanomalien, die in der Bildgebung sichtbar sind
neurologisch:

e epileptische Anfille, die nicht durch ein postnatales Ereignis wie Fieber oder

einen Insult bedingt sind
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e oder andere neurologische ,,Softsigns® auBlerhalb des Normbereichs (z. B.

Koordinationsprobleme, Nystagmus, visuell-motorische Schwierigkeiten)

funktionell:
eine Leistung deutlich unterhalb der Erwartungen in Bezug auf Alter, Bildungsgrad und
andere Umsténde, belegt durch:

e globale kognitive oder intellektuelle Defizite, die Einschrankungen in mehreren
Doménen reprisentieren, bzw. eine signifikante Entwicklungsverzogerung bei
jingeren Kindern, jeweils mit einer Leistung unterhalb der dritten Perzentile
(bzw. zwei Standardabweichungen unterhalb der Norm) in standardisierten Tests

e oder funktionelle Defizite unterhalb der 16. Perzentile (bzw. eine
Standardabweichung unterhalb der Norm) in standardisierten Tests in
mindestens drei Bereichen:

o Defizite oder Diskrepanzen von Kognition bzw. Entwicklung

o Defizite der Exekutivfunktionen

o motorische Entwicklungsverzogerungen

o Aufmerksamkeits- oder Hyperaktivitdtsprobleme

o Schwierigkeiten im sozialen Umgang

o andere (wie sensorische Defizite, Probleme mit linguistischer Pragmatik,

Gedéachtnisschwierigkeiten etc.)

Weil im Gegensatz zu den charakteristischen Gesichtsmerkmalen des FAS in der
Literatur noch kein ausreichender Konsens beziiglich spezifischer ZNS-Kriterien
feststellbar war, beschloss die SWG, die Leitlinien zum Thema ZNS relativ breit zu
fassen. So sollen sowohl Individuen mit Auffilligkeiten, die bei FAS-Betroffenen
hiufig sind, als auch solche mit seltenen Defiziten eingeschlossen werden. Experten aus
Klinik und Forschung gaben im Vorfeld Auskunft dariiber, welche Doméanen bei FAS-
Patienten am héufigsten betroffen sind und welche als am bedeutsamsten fiir die
Diagnosestellung erachtet werden. Generell sollen auch hier Differentialdiagnosen in
Form von Syndromen, aber auch von externen Faktoren wie Vernachldssigung
ausgeschlossen und mogliche Komorbidititen, wie zum Beispiel Autismus, in Betracht

gezogen werden.
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Bei diesen Leitlinien ist zu beachten, dass bei Kindern mit einer generellen
Wachstumsverzogerung (Gewicht und GroBe unterhalb der zehnten Perzentile) der
Kopfumfang disproportional gering zur Korpergréfle sein sollte, um als ZNS-Kriterium
zu fungieren. In diesem Fall wére nach Meinung der SWG die zehnte Perzentile als
Grenze fiir eine Mikrozephalie zu weit gefasst, so dass die dritte Perzentile gewahlt
wurde. Als Beispiele flir Hirnanomalien, die durch bildgebende Verfahren erkennbar
sind, werden GroBenreduktion oder eine verdnderte Form von Corpus Callosum,
Kleinhirn oder Basalganglien genannt. Es wird betont, dass die Untersuchung durch
geschulte und erfahrene Mediziner erfolgen sollte und auch bei der Erhebung von
neurologischen Defiziten normierte Messverfahren heranzuziehen sind.

In Bezug auf die funktionellen Doménen, von denen mindestens drei beeintrichtigt sein
miissen, ist festzuhalten, dass es sich bei der obigen Auflistung um die flinf
meistgenannten Problembereiche handelt, diese aber nur als Beispiele dienen sollen.
Andere Bereiche, die betroffen sind, konnen genauso fiir die Diagnose verwendet
werden. Auch hier ist von entscheidender Bedeutung, dass die funktionellen Doménen

mit reliablen und validierten standardisierten Methoden untersucht werden.

2.5.1.4 Maternale Alkoholexposition

Eine bestitigte prinatale Alkoholexposition setzt die Dokumentation eines
Alkoholkonsums der Mutter wihrend der betreffenden Schwangerschaft voraus. Diese
kann durch klinische Beobachtung sowie Aussagen der leiblichen Mutter oder anderer
glaubwiirdiger Personen erfolgen, ebenso durch schriftliche Unterlagen, die
Blutalkoholkonzentrationen, eine Behandlung wegen Alkoholismus oder andere
alkoholbedingte soziale, juristische oder medizinische Probleme wéhrend der
betreffenden Schwangerschaft beschreiben. Allgemein sollte jeder Versuch
unternommen  werden, moglichst viele Informationen iiber die prénatale
Alkoholexposition zu erhalten, ohne die Mutter zu stigmatisieren.

Ist weder der Alkoholkonsum noch die Abstinenz wihrend der gesamten
Schwangerschaft bestétigt, zum Beispiel bei Pflege- oder Adoptivkindern, handelt es
sich um eine unbekannte prénatale Alkoholexposition.

Liegt eine bestétigte Alkoholabstinenz von der Empfangnis bis zur Geburt vor, kann

keine Diagnose eines FAS gestellt werden.
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Frauen, die schwanger sind, eine Schwangerschaft planen oder moglicherweise
schwanger werden konnten, sollte laut den CDC-Leitlinien geraten werden, keinen
Alkohol zu trinken. Frauen im gebarfahigen Alter sollten generell nicht mehr als sieben
alkoholische Getranke pro Woche und dabei nicht mehr als drei alkoholische Getrénke
pro Trinkgelegenheit zu sich nehmen. AuBerdem sollten sie mit universellen
Screeninginstrumenten (siche auch Tabelle 11) auf ihren Alkoholkonsum getestet

werden.

2.5.2 Empfehlungen fiir die Uberweisung zur FAS-Diagnostik
Die Leitlinien der CDC bieten auch Unterstiitzung bei der Entscheidung, wann eine
Uberweisung zur detaillierten FAS-Diagnostik sinnvoll ist. Jeder Fall muss individuell
abgewogen werden, jedoch ist im Zweifelsfall die griindliche Untersuchung durch ein
erfahrenes multidisziplindres Team empfohlen. Das Screening von Kindern auf das
mogliche Vorliegen eines FAS sollte zur Routine werden und bei jedem Kind erfolgen.
Bei einer unbekannten Alkoholexposition sollte das Kind zur umfangreichen Diagnostik
iiberwiesen werden, wenn
e Zweifel von Seiten eines Elternteils oder Sorgeberechtigten bestehen, dass das
Kind vom FAS betroffen sein konnte
e alle drei Gesichtsmerkmale (kurze Lidspalten, verstrichenes Philtrum, schmales
Oberlippenrot) présent sind
e mindestens ein Gesichtsmerkmal und aullerdem ein Wachstumsdefizit beziiglich
GroBe und/oder Gewicht vorhanden sind
e mindestens ein Gesichtsmerkmal und auflerdem mindestens eine Anomalie des
ZNS vorhanden sind

e Dbeide letztgenannten Punkte zutreffen

Bei einem bestdtigten signifikanten Alkoholkonsum der Mutter wéhrend der
Schwangerschaft, das heifit einem Konsum von mindestens sieben alkoholischen
Getrdnken pro Woche und/oder mindestens drei alkoholischen Getrinken pro
Gelegenheit, sollte das Kind zu einer vollstindigen diagnostischen Untersuchung
iiberwiesen werden. Weist das Kind jedoch kein einziges der anderen Screening-

Kriterien auf, sollte der entsprechende Mediziner der Primérversorgung zunichst
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engmaschig die weitere Entwicklung des Kindes verfolgen und dokumentieren

(Bertrand et al. 2004).

Caregiver-initiated

Provider Contact

Diagnosis

Services

) Complete Koo FAS Diagnosis Tile ]mer\'e_mi(m plan
Child presents for initial evaluation Specialist confirmed using is communicated to
office visit. to gather specific data Farhicther dysmorphic and frontline providers,

related to the four N eeament anthropometric caregivers. and child

) FAS criteria: facial assessment procedures with ongoing
Triggers emerge malformations, Yes along with appropriate !:xchang; with the
from contact, i.e., growth abnormalities, neurodevelopmental mtervention team.
developmental neurodevelopmental evaluation data,
problems, concerns, and
facial abnormalities maternal alcohol use. A case management
associated with FAS, . plan is initiated at
growth delay, An Interven thYJ: plan the community level
or maternal Na 15 dewjlqp e_d USIIE based on
alcohol use a multidisciplinary recommendations

ot team approach. from the intervention
TOnioE team (i.e., specialty
changes in services, community
child’s health and educational

over time resources.)

Abbildung 5: Schema Uberweisung, Diagnose und Behandlung nach CDC-Leitlinien (Bertrand et al. 2004)

2.6 Kanadische Leitlinien

Im Jahre 2005 veroffentlichte das Health Canada’s National Advisory Committee on
FASD erstmals ,,Canadian Guidelines* zur Diagnose von prinatalen Schadigungen
durch Alkohol. Eine nationale Umfrage unter Fachkriften im kanadischen
Gesundheitswesen hatte zuvor gezeigt, dass ein Bedarf nach solchen standardisierten
Leitlinien bestand.

Fiir dieses Projekt wurden zahlreiche kanadische und US-amerikanische Experten auf
dem Gebiet der FASD konsultiert. Zudem wurde ein Feedback von verschiedenen
Fachgesellschaften und staatlichen Organisationen eingeholt. Die Autoren integrierten
Inhalte des 4-Digit Code von Astley und Clarren sowie Inhalte der Kriterien des
Institute of Medicine in diese Leitlinien. Dabei dient der 4-Digit Code zur objektiven
Messung und Beschreibung der verschiedenen Befunde. Er sollte nach Meinung von
Chudley et al. bei jedem Patienten erhoben werden. Die Terminologie der IOM-
Kriterien findet hingegen Anwendung bei der Benennung der Diagnose.

Auch in diesen Leitlinien wird betont, dass die Diagnose stets durch ein

multidisziplindres Team erfolgen sollte, das, entsprechend den lokalen Gegebenheiten,
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auch lediglich iiber Telefon und Internet in Kontakt stehen kann. Dariiber hinaus wird
zu einem sensiblen Umgang mit den Angehdrigen und Sorgeberechtigten des Patienten
gemahnt. Diese sollten, wie auch der Patient, eingehend iiber die Diagnose informiert
werden. Gleichzeitig miissen konkrete Empfehlungen folgen, die das zukiinftige Leben
des Betroffenen positiv gestalten kdnnen, wie Unterstiitzungsangebote in der ndheren
Umgebung.

Die kanadischen Leitlinien gliedern sich in sechs Themenbereiche:

2.6.1 Screening und Uberweisung

Es wird empfohlen, jede schwangere Frau mit Screening-Tools wie T-ACE oder
TWEAK (siche Tabelle 11) auf ihren Alkoholkonsum zu testen. Frauen mit einem
riskanten Konsummuster sollten dann Unterstiitzung und Beratung erfahren. Generell

ist eine vollstandige Abstinenz an alle Schwangeren zu empfehlen.

Tabelle 11: T-ACE und TWEAK (nach Burns et al. 2010)

T-ACE (Sokol 1989) TWEAK (Russel 1979)
Tolerance: How many drinks does it take to make Tolerance: How many drinks can you hold? (>5
you feel high? (>2 indicates tolerance) indicates tolerance) or

How many drinks can you take before you begin to
Annoyed: Have people annoyed you by criticizing ~ feel the effects? (>2 indicates tolerance)
your drinking?
Worried: Have close friends or relatives worried
Cut down: Have you ever felt you should cut or complained about your drinking in the last year?
down on your drinking?
Eye-openers: Do you sometimes take a drink in
Eye-opener: Have you ever had a drink first thing ~ the morning when you first get up?
in the morning to steady your nerves or to get rid
of a hangover? Amnesia: Has a friend or family member ever
told you about things you said or did while you
were drinking that you could not remember?

K(C)ut down: Do you sometimes feel the need to
cut down on your drinking?

Auswertung:

2 Punkte fiir Zustimmung bei “Tolerance”, je 1 je 2 Punkte fiir Zustimmung bei “Tolerance” und
Punkt fiir die anderen Fragen “Worried”, je 1 Punkt fiir die anderen Fragen
positives Screening bei >2 Punkten (Max. 5) positives Screening bei >2 Punkten (Max. 7)

Kinder, bei denen der Verdacht auf eine Diagnose aus dem Bereich der FASD besteht,

sollten zur weiteren Abklérung iiberwiesen werden, wenn
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e alle drei der charakteristischen Gesichtsmerkmale (kurze Lidspalten,
verstrichenes Philtrum, schmales Oberlippenrot) vorliegen

e der Hinweis auf eine signifikante prénatale Alkoholexposition besteht, also auf
Alkoholspiegel, die mit negativen Auswirkungen auf Korper und/oder
Entwicklung assoziiert sind

e mindestens eines der drei Gesichtsmerkmale sowie Wachstumsdefizite (pri-
und/oder postnatale Werte kleiner oder gleich der zehnten Perzentile) vorhanden
sind und eine signifikante prédnatale Alkoholexposition bestétigt oder
wahrscheinlich ist

e mindestens eines der drei Gesichtsmerkmale sowie mindestens ein Defizit im
Bereich des ZNS vorhanden sind und eine signifikante prénatale
Alkoholexposition bestétigt oder wahrscheinlich ist

e der dritte und vierte aufgefiihrte Punkt gleichzeitig zutreffen

Dabei ist zu beachten, dass positive Screening-Kriterien nicht mit einer Diagnose
gleichgesetzt werden diirfen.

Kinder mit Schwierigkeiten in den Bereichen Lernen und Verhalten, die keine
korperlichen Anzeichen einer Alkoholschiddigung aufweisen und bei denen kein
Anhaltspunkt fiir eine prinatale Alkoholexposition besteht, sollten hingegen durch
andere spezialisierte Zentren oder Kliniken eine Differentialdiagnostik und

entsprechende Behandlung erhalten.

2.6.2 Korperliche Untersuchung und Differentialdiagnostik

Eine allgemeine korperliche und neurologische Untersuchung ist erforderlich, um
genetische Syndrome oder multifaktorielle Storungen auszuschlieBen. Im Zweifel sollte
ein Genetiker hinzugezogen werden. Schwere neurologische Defizite wie Taubheit,
Blindheit oder Epilepsie sollten zwar dokumentiert werden, jedoch erlauben es diese
nicht, zwischen alkoholexponierten und nicht-exponierten Kindern zu unterscheiden.

Bei Kindern mit FAS ist es zudem wichtig, Komorbiditdten nicht zu {ibersehen.

2.6.2.1 Wachstum
Ein prd- oder postnatales Wachstumsdefizit wird durch eine KorpergroBe oder ein

Gewicht kleiner oder gleich der zehnten Perzentile (diese entspricht einem Wert von 1,5
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Standardabweichungen unterhalb der Norm) definiert. Auch ein disproportionales
Verhiltnis aus Grofle und Gewicht unterhalb oder gleich der zehnten Perzentile kann
herangezogen werden.

Die kanadischen Leitlinien weisen darauf hin, dass Confounder wie elterliche Grofe,
mogliche Mangelerndhrung oder Krankheit des Kindes zu beachten sind. Ist die
Alkoholexposition nicht im dritten Trimester erfolgt, kann das Wachstum normal sein.
Ein Gestationsdiabetes fiihrt zu einer GroBenzunahme des Fetus und kann so durch
Alkohol bedingte Wachstumsdefizite {iiberdecken. Bei der Erstvorstellung von
Erwachsenen sei aullerdem zu bedenken, dass Wachstumsdefizite in diesem Alter

wieder verschwunden sein konnen.

2.6.2.2 Gesichtsmerkmale

Auch nach den kanadischen Vorgaben sind die drei Gesichtsmerkmale kurze
Lidspalten, verstrichenes Philtrum und schmales Oberlippenrot entscheidend, um
Individuen mit und ohne FAS zu differenzieren. Kurze Lidspalten sind definiert als
Messwerte unterhalb oder gleich der dritten Perzentile, entsprechend zwei
Standardabweichungen unterhalb der Norm. Als Messwerkzeug wird aus Griinden der
guten Verfligbarkeit ein durchsichtiges Plastiklineal empfohlen. Das Philtrum und die
Oberlippe werden mit dem ,,Lip-Philtrum-Guide* nach Astley und Clarren beurteilt. Ein
Likert-Rang von 4 oder 5 ist hier als charakteristisch fiir ein FAS zu bewerten.

Die Gesichtsmerkmale konnen in allen Altersgruppen untersucht werden. Liegen
unterschiedliche Messzeitpunkte oder Fotos aus der Kindheit vor, sollte die Diagnose
auf dem Zeitpunkt basieren, an dem die Merkmale am stérksten ausgeprégt sind.

Andere korperliche Merkmale wie Hypoplasie des Mittelgesichts, Mikrognathie, hoher
Gaumen, Epikanthalfalten etc. werden zwar dokumentiert, spielen aber bei der

Diagnosestellung keine Rolle.

2.6.3 Neurobehaviorale Untersuchung

Folgende Bereiche sollten laut Chudley et al. untersucht werden:
e neurologische ,,Hard- und Softsigns* (einschlieBlich sensomotorischer Zeichen)
e Gehirnstruktur (Okzipitofrontaler Kopfumfang, MRT etc.)
e Kognition (IQ)

e rezeptive und expressive Kommunikation
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e schulische Leistungen

e Gedédchtnis

e cexekutive Funktionen und abstraktes Denken
¢ Aufmerksamkeitsdefizit und Hyperaktivitat

e adaptives Verhalten, soziale Fertigkeiten und soziale Kommunikation

In jedem Gebiet sollten dabei einfache und komplexe Aufgaben kombiniert und
verglichen werden. Die Bereiche sollten unabhidngig voneinander betrachtet werden.
Wenn es Uberschneidungen gibt, miissen erfahrene Kliniker beurteilen, wie viele
Dominen letztendlich betroffen sind.
Die nachweisliche Beeintrachtigung in drei Doménen ist fiir eine Diagnose notwendig.
Es sollten jedoch dariiber hinaus die individuellen Stirken und Schwichen auf allen
Gebieten erhoben werden.
Ein Bereich wird als beeintriachtigt angesehen, wenn
e in einer standardisierten Messung die Werte mindestens zwei
Standardabweichungen unterhalb der Norm liegen
e cine Diskrepanz von mindestens einer Standardabweichung zwischen
Subdoménen besteht. Als Beispiele werden verbale vs. nonverbale Fahigkeiten
bei Standard-1Q-Tests, expressive vs. rezeptive Sprache und verbales vs.
visuelles Gedéchtnis genannt.
e sich Subtests einer MessgroBe um mindestens 1,5 bis zwei
Standardabweichungen unterscheiden (unter Beriicksichtigung der Reliabilitét

der jeweiligen Messgrofle und der Variabilitdt in der Normalbevolkerung)

Wenn standardisierte Messungen nicht verfiigbar sind, kann klinisch iiber eine
»signifikante Dysfunktion® entschieden werden. Dabei muss beriicksichtigt werden,
dass Variablen wie das Alter des Kindes oder soziookonomische Faktoren wie
Inobhutnahme oder Gewalterfahrungen ebenfalls die Entwicklung beeinflussen.

Die Diagnose sollte bei manchen Risikokindern, insbesondere im Vorschulalter,
aufgeschoben werden, wenn diese zwar alkoholexponiert waren, aber bislang keine

messbaren neurobehavioralen Defizite aufweisen oder zu jung fiir eine entsprechende
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Testung sind. Trotzdem sollte eine Entwicklungsdiagnostik mogliche Bereiche
aufdecken, die einer Friihférderung bediirfen.

Generell ist das erhobene Profil als dynamisch anzusehen und sollte durch mehrere
Untersuchungen im Verlauf angepasst werden. Es stellt die Basis fiir mogliche
Interventionen dar.

Nach den kanadischen Leitlinien ist — entgegen den Kriterien des IOM und des 4-Digit-
Code — ausdriicklich keine FAS-Diagnose allein mit Mikrozephalie oder strukturellen
ZNS-Anomalien mdglich. Chudley et al. beflirchten sonst zu viele falsch positive

Diagnosen.

2.6.4 Behandlung und Nachsorge

Laut Chudley et al. ist es von entscheidender Bedeutung, den Patienten und seine
Angehorigen eingehend iiber die Erkrankung zu informieren. Auch sollten mdgliche
psychosoziale Spannungen innerhalb der Familie als Folge der Diagnose vorab
diskutiert werden. Beides sollte feinfiihlig und in angemessener Sprache erfolgen.

Ein Teammitglied, das an der Diagnose beteiligt war, sollte fiir einige Zeit die
nachfolgenden Interventionen und Behandlungspline mitverfolgen, um sich zu
vergewissern, dass die Empfehlungen umgesetzt wurden.

Den betroffenen Individuen und ihren Familien sollten unbedingt Unterstiitzungs- und
Hilfsangebote vermittelt werden. Auch wenn solche Angebote in der ndheren
Umgebung noch nicht vorhanden sind, sollte dem Einzelnen die Diagnose auf keinen
Fall vorenthalten werden, da nur so der Aufbau von entsprechenden Ressourcen folgen

kann.

2.6.5 Maternaler Alkoholkonsum in der Schwangerschaft

Eine pranatale Alkoholexposition erfordert die Bestdtigung, dass die Mutter wéhrend
der Schwangerschaft Alkohol konsumiert hat. Diese Bestitigung kann durch klinische
Beobachtung, Auskunft durch die Mutter selbst oder glaubwiirdige Aussagen durch
Dritte erbracht werden. Auch durch Dokumente, die Blutalkoholkonzentrationen, eine
Behandlung wegen Alkoholismus oder andere soziale, juristische oder medizinische
Probleme aufgrund von Alkohol wihrend der Schwangerschaft beschreiben, kann diese

Bestdtigung erfolgen.
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Falls moglich sollten die Anzahl und die Art der alkoholischen Getrdnke und das
Trinkmuster sowie die Haufigkeit des Konsums dokumentiert werden.

Selbstverstindlich konnen rein hypothetische Aussagen, die Lebensumstinde der
Mutter, ein Konsum von anderen Drogen oder ein Alkoholkonsum wéhrend fritherer
Schwangerschaften nicht als Beleg fiir einen Alkoholkonsum dienen. Dennoch sollten
gleichzeitig bestehende Komplikationen, signifikante psychosoziale Stressoren oder
eine pranatale Exposition zu anderen Substanzen dokumentiert werden.

Beziiglich der Befragung iiber einen Alkoholkonsum wéhrend der Schwangerschaft
muss dem Zeitraum, bevor die Frau von der Schwangerschaft erfahren hat, besondere
Beachtung geschenkt werden. Viele Frauen wissen nicht, dass auch diese Zeit relevant
ist und berichten nicht davon. Insgesamt ist anzustreben, die gewiinschten
Informationen zu bekommen, ohne bedrohlich oder abwertend auf die Mutter zu

wirken.
2.6.6 Diagnose-Kriterien fiir FAS, partielles FAS und ARND

2.6.6.1 Fetales Alkoholsyndrom
Folgende vier Kriterien miissen fiir die Diagnose eines FAS — nach Ausschluss anderer
Diagnosen — erfiillt sein:

e Nachweis eines prd- oder postnatalen Wachstumsdefizits in Form von einem
Messwert von Grofle und/oder Gewicht unterhalb oder gleich der zehnten
Perzentile oder auch einem disproportionalen Verhiltnis von Gewicht zu Grof3e
unterhalb oder gleich der zehnten Perzentile. Dies kann zum Zeitpunkt der
Geburt (unter Berilicksichtigung des Gestationsalters) sein oder zu einem
spateren Zeitpunkt im Vergleich zur entsprechenden Altersgruppe.

e gleichzeitiges Vorliegen aller drei Gesichtsmerkmale bei Patienten jeden Alters:
kurze Lidspalten (zwei oder mehr Standardabweichungen unterhalb der Norm),
verstrichenes Philtrum und schmales Oberlippenrot (jeweils Rang 4 oder 5 auf
dem ,,Lip-Philtrum-Guide*)

e Nachweis einer Beeintrichtigung in drei oder mehr der folgenden ZNS-
Domaénen: neurologische ,,Hard- und Softsigns®, Gehirnstruktur, Kognition,

Kommunikation, schulische Leistungen, Gedichtnis, exekutive Funktionen und
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abstraktes Denken, Aufmerksamkeitsdefizit und Hyperaktivitit, adaptives
Verhalten, soziale Fertigkeiten und soziale Kommunikation
e Dbestitigter oder unbestitigter maternaler Alkoholkonsum wéhrend der

Schwangerschaft

2.6.6.2 Partielles Fetales Alkoholsyndrom
Diese drei Kriterien miissen fiir ein partielles FAS — nach Ausschluss anderer
Diagnosen — erfiillt sein:
e gleichzeitiges Vorliegen von zwei der drei oben genannten Gesichtsmerkmale
bei Patienten jeden Alters
e Nachweis einer Beeintrichtigung in drei oder mehr der bereits beim FAS
genannten ZNS-Doménen

e Dbestitigter maternaler Alkoholkonsum wihrend der Schwangerschaft

2.6.6.3 ,,Alcohol-related neurodevelopmental disorder” (ARND)
Fiir die Diagnose einer ARND miissen — nach Ausschluss anderer Diagnosen — diese
beiden Kriterien vorliegen:
e Nachweis einer Beeintrichtigung in drei oder mehr der bereits beim FAS
genannten ZNS-Domédnen

e bestitigter maternaler Alkoholkonsum wéhrend der Schwangerschaft

Der Begriff der ,,Alcohol-related birth defects” (ARBD) sollte laut Chudley et al. nicht
als Diagnose verwendet werden, da er eine bloe Auflistung von Anomalien darstelle,

die mit Vorsicht zu verwenden sei (Chudley et al. 2005).

2.7 Uberarbeitung der IOM-Kriterien durch Hoyme et al.

Ebenfalls im Jahre 2005 fiihrte das Department of Pediatrics der Universitit Stanford in
Kalifornien eine Studie an iiber 1500 Kindern, darunter 164 mit einer moglichen
Diagnose aus dem Bereich der FASD, durch. Das Ziel war es, die [IOM-Kriterien von
1996 so zu modifizieren, dass sie eine hohere Spezifitit und eine verbesserte klinische
Anwendbarkeit in der padiatrischen Praxis bieten und aulerdem eine hohere Reliabilitét
und Validitét der Diagnosen ermoglichen.

So wurden spezifische Kriterien erstellt, um Wachstum, Kopfumfang und

Gesichtsmerkmale zu beurteilen. Die Autoren nehmen Bezug auf den 4-Digit Code von
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Astley und Clarren und haben deren ,,Lip-Philtrum-Guide* fiir die Quantifizierung der
Gesichtsmerkmale ibernommen.

Zudem wurde eine weitere Diagnosekategorie zusitzlich zu den aus dem Jahr 1996
bestehenden fiinf Kategorien geschaffen, nimlich das partielle FAS ohne gesicherte
maternale Alkoholexposition.

Zur Vergabe der Diagnose ARBD miissen nun auch FAS-spezifische Gesichtsmerkmale
vorliegen.

Zusitzlich zu diesen konkreten Anderungsvorschligen betonen die Autoren, dass alle
Diagnosen aus dem Bereich der FASD nur nach Ausschluss von genetischen
Syndromen, wie zum Beispiel velokardiofaziales Syndrom oder Williams-Syndrom,
erfolgen diirfen.

Der Begriff der maternalen Alkoholexposition bezieht sich, analog zu den
urspriinglichen IOM-Kriterien von 1996, nach wie vor nur auf ein exzessives
Konsummuster.

Die Modifikation der einzelnen Diagnosekategorien stellt sich wie folgt dar:

2.7.1 FAS mit bestiitigter maternaler Alkoholexposition

Zusitzlich zur gesicherten Alkoholexposition wihrend der Schwangerschaft miissen
nun mindestens zwei der drei Gesichtsmerkmale Lidspalten, Philtrum und
Oberlippenrot, die auch im 4-Digit Code Verwendung finden, in einem bestimmten
AusmalB vorhanden sein. Das trifft fiir die Lange der Lidspalten zu, wenn diese kleiner
oder gleich der zehnten Perzentile ist. Philtrum und Oberlippe miissen jeweils bei einem
Rang von 4 oder 5 auf dem ,,Lip-Philtrum-Guide* liegen, um als auffillig gewertet zu
werden.

Nach wie vor muss als drittes Kriterium ein prd- oder postnatales Wachstumsdefizit
vorliegen, was nun als Grofle oder Gewicht unterhalb oder gleich der zehnten Perzentile
(nach Moglichkeit rassenadjustiert) definiert wird.

Der dariiber hinaus obligatorische ZNS-Befund kann jetzt nur noch in Form eines
Kopfumfanges kleiner oder gleich der zehnten Perzentile oder durch den Nachweis
einer strukturellen Hirnanomalie gestellt werden. Neurologische Befunde, die in den
urspriinglichen IOM-Kriterien an dieser Stelle angefiihrt wurden, sind nicht weiter

relevant.
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2.7.2 FAS ohne bestiitigte maternale Alkoholexposition
Wie schon in der Version von 1996 entspricht diese Kategorie der obigen, bis auf die

Tatsache, dass eine Alkoholexposition wéhrend der Schwangerschaft nicht gesichert ist.

2.7.3 Partielles FAS mit bestitigter maternaler Alkoholexposition
Genauso wie beim FAS miissen hier ein bestétigter Alkoholkonsum der Mutter wéhrend
der Schwangerschaft sowie mindestens zwei der drei Gesichtsmerkmale nach oben
genannten Kriterien vorliegen.
Entsprechend den wurspriinglichen IOM-Kriterien miissen zudem entweder ein
Wachstumsdefizit oder ein auffilliger ZNS-Befund oder ein , komplexes Muster* aus
kognitiven Defiziten oder Verhaltensauffilligkeiten, das nicht dem Entwicklungsstand
des Patienten entspricht, vorliegen. Nun gelten fiir Wachstum und ZNS die gleichen
spezifizierten Kriterien wie gerade beim FAS beschrieben (Werte unterhalb oder gleich
der zehnten Perzentile bzw. strukturelle Hirnanomalie). Die Auffélligkeiten im Bereich
von Kognition und Verhalten entsprechen von der Beschreibung her im Wesentlichen
den Kriterien von 1996:
e Schwierigkeiten in komplexen Handlungsbereichen, wie Planen, Problemldsen,
Urteilsvermogen, Abstraktion und Rechnen
e rezeptive und expressive Sprachdefizite
e Verhaltensstorungen, wie Schwierigkeiten in personlichen Belangen, emotionale
Labilitdt, motorische Einschrinkungen, schlechte Schulleistungen und Defizite

in der sozialen Interaktion

Diese Auffilligkeiten diirfen nicht allein durch genetische Pradisposition, familidren

Hintergrund und Umweltbedingungen erklart werden konnen.

2.7.4 Partielles FAS ohne bestiitigte maternale Alkoholexposition
Diese Kategorie wurde von Hoyme et al. neu eingefiihrt. Es gelten die gleichen
Kriterien wie beim partiellen FAS mit bestdtigter maternaler Alkoholexposition, nur

dass hier der Alkoholkonsum wihrend der Schwangerschaft nicht gesichert ist.

2.7.5 ,,Alcohol-related birth defects” (ARBD)
Im Gegensatz zu den Kriterien von 1996 handelt es sich bei dieser Kategorie nicht mehr

bloB um eine Auflistung von moglichen angeborenen Fehlbildungen, die nach einem
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Alkoholkonsum wihrend der Schwangerschaft auftreten konnen. AuBer einer
gesicherten prénatalen Alkoholexposition werden nun auch, so wie beim FAS und
partiellen FAS, mindestens zwei von drei Gesichtsmerkmalen nach oben genannten,
modifizierten Kriterien vorausgesetzt.

Zum anderen wurde festgelegt, dass entweder mindestens eine grofle oder zwei kleine
Fehlbildungen vorliegen miissen. Welche dies im Einzelnen sein konnen, ldsst sich der

Abbildung 6 entnehmen.

Congenital structural defects in =1 of the following categories, including malformations and dysplasias (if the patient displays
minor anomalies only, =2 must be present): cardiac: atrial septal defects, aberrant great vessels, ventricular septal defects,
conotruncal heart defects; skeletal: radioulnar synostosis, vertebral segmentation defects, large joint contractures, scoliosis; renal:
aplastic/hypoplastic/dysplastic kidneys, “horseshoe” kidneys /ureteral duplications; eyes: strabismus, ptosis, retinal vascular
anomalies, optic nerve hypoplasia; ears: conductive hearing loss, neurosensory hearing loss; minor anomalies: hypoplastic nails,
short fifth digits, clinodactyly of fifth fingers, pectus carinatum /excavatum, camptodactyly, “hockey stick” palmar creases,
refractive errors, “railroad track” ears

Abbildung 6: grofie und kleine Fehlbildungen nach Organsystemen (Hoyme et al. 2005)

2.7.6 ,,Alcohol-related neurodevelopmental disorder” (ARND)

Im Groflen und Ganzen entspricht diese Kategorie ihrer Version von 1996. Nach wie
vor muss, neben einem gesicherten Alkoholkonsum der Mutter wéhrend der
Schwangerschaft, entweder eine Anomalie bzw. ein GréBendefizit des ZNS oder ein
»komplexes Muster* aus kognitiven Defiziten oder Verhaltensauffélligkeiten vorliegen.
Auch beide Befunde gleichzeitig konnen zutreffen.

Nach der Modifikation durch Hoyme et al. gelten fiir beide Aspekte die gleichen
Erlduterungen wie beim FAS und partiellen FAS. Das heif3it, entweder der Patient weist
einen Kopfumfanges kleiner oder gleich der zehnten Perzentile bzw. eine strukturelle
Hirnanomalie auf, oder aber es bestehen Auffilligkeiten im Bereich von komplexen
Handlungen, Sprache und Verhalten, die nicht dem Entwicklungsstand des Patienten
entsprechen und nicht durch genetische Priadisposition, den familidren Hintergrund oder
Umweltbedingungen allein erklart werden konnen.

Einfache IQ-Tests seien ungeeignet, um zwischen Kindern mit ARND und solchen mit
Entwicklungsdefiziten anderer Ursache zu differenzieren. Die Labyrinthe aus dem
Wechsler Intelligence Scale for Children-III (WISC-III), der Trail-making Test (TMT),
der Consonant Trigrams Test (CTT), der Wisconsin Card Sorting Test (WCST) und der

Category Test werden hingegen von den Autoren empfohlen. Als typische
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Problembereiche fiir einen FASD-Patienten werden beispielsweise Defizite in
Kommunikation und Sprache, Ungeschicklichkeit und Desorganisiertheit, emotionale
Labilitdt, schlechte Schulleistungen, motorische Einschrinkungen, eine geringe
Aufmerksamkeitsspanne, defizitire soziale Interaktionsfahigkeit und ungewdhnliche
physiologische Reaktionen genannt. Diese sind unter anderem mit der Personal

Behaviors Checklist erfassbar (Hoyme et al. 2005).

2.8 Das FASD-Screening-Tool von Nash et al.

Die kanadische Arbeitsgruppe um Nash beschiftigte sich mit der Frage, ob bestimmte
Verhaltensweisen dazu geeignet sind, Kinder mit FASD von gesunden
Kontrollpersonen sowie von Kindern mit Aufmerksamkeitsdefizit-
/Hyperaktivitatsstorung (ADHS) zu unterscheiden. Anhand dieser Ergebnisse wurde
2006 ein Screening-Tool auf FASD publiziert.

Als Grundlage dienten zwolf Items der Child Behavior Checklist (CBCL), die in einer
vergangenen Studie signifikante Unterschiede (p < 0,001) zwischen 35 Kindern mit
ARND und 35 gesunden Kontrollpersonen zeigten (Greenbaum 2000). Die CBCL ist
ein Fragebogen fiir Eltern oder Betreuer, der problematische Verhaltensbereiche
identifiziert sowie Hinweise auf psychiatrische Syndrome wie zum Beispiel ADHS gibt.
Nun wurden diese zwdlf Items an drei Gruppen von jeweils 30 Kindern angewandt. Die
erste Gruppe waren Kinder mit der Diagnose FAS oder ARND mit bestdtigter
prénataler Alkoholexposition. Dazu kamen gesunde Schulkinder als Kontrollgruppe
sowie Kinder, die eine ADHS-Diagnose nach DSM-IV besitzen und keine prénatale

Alkoholexposition aufweisen.

Tabelle 12 zeigt, inwiefern die zwolf Items auf die drei verschiedenen Gruppen

zutrafen.
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Tabelle 12: Vergleich der drei Gruppen FASD, ADHS und Kontrolle beziiglich Zustimmung zu zwolf Items
(Nash et al. 2006)

Ttermn Item description Percent endorsements p-value
number
FASD ADHD Conwol FASD vs FASD vs ADHD vs
Control ADHD Control

1 Acts young for age 90 60 23 0.001 0.02 0.01

3 Argues a lot 93 87 57 0.01 ns 0.05

8 Can’t concentrate or poor attention 97 97 11 0.001 ns 0.001
10 Can’t sit still, restless, hyperactive 93 97 31 0.001 ns 0.001
16 Cruelty, bullying or meanness to others 43 3 3 0.001 0.001 ns
22 Disobedient at home 93 80 27 0.001 ns 0.001
26 Doesn’t show guilt afier misbehaving 97 50 17 0.001 0.001 0.01
41 Impulsive or acts without thinking 97 87 35 0.001 ns 0.001
43 Lying or cheating 90 67 18 0.001 0.05 0.001
74 Showing off or clowning 70 70 30 0.01 ns 0.01
81 Steals from home 59 30 0 0.001 0.05 0.01
82 Steals outside 45 17 0 0.001 0.05 0.05

Auf die Kinder mit FAS bzw. ARND trafen alle zwdlf Items hiufiger zu als auf die
Kontrollgruppe. Auf die Kinder mit ADHS trafen alle Items auBer ,,cruelty hdufiger zu
als auf die Kontrollgruppe. Die sechs Items ,,no guilt”, ,,cruelty”, ,,acts young”, , steals
from home”, ,steals outside” und ,,lying or cheating” waren bei den Kindern mit FAS
bzw. ARND haufiger als bei den Kindern mit ADHS.

Tabelle 13 zeigt die sieben Items, die am stdrksten zwischen Kindern mit FASD und
den gesunden Kontrollen unterscheiden (p < 0,001). Bei einem Cut-off von sechs (von
sieben Items) kann eine Sensitivitit von 86 % und eine Spezifizitit von 82 % erreicht
werden.

Analog dazu zeigt Tabelle 14 die sechs Items, die am stirksten zwischen Kindern mit
FASD und ADHS unterscheiden (p < 0,001). Ein Cut-off von drei fiihrt zu einer

Sensitivitdt von 81 % und einer Spezifizitit von 72 %.
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Tabelle 13: kanonische Korrelationskoeffizienten fiir Items, die dazu geeignet sind, zwischen FASD-Patienten

und der Kontrollgruppe zu unterscheiden (Nash et al. 2006)

Order Item Canonical correlation
coefficient

I no guilt 0.694
2 lying or cheating 0.546
3 can’t concentrate 0.521
4 restless, hyperactive 0.506
5 impulsive 0.479
6 disobedient 0.463
7 acts young 0.454

Tabelle 14: kanonische Korrelationskoeffizienten fiir Items, die dazu geeignet sind, zwischen FASD- und

ADHS- Patienten zu unterscheiden (Nash et al. 2006)

Order Ttem Canonical correlation
coefficient
1 no guilt 0.580
2 cruelty (.569
3 acts young 0413
4 steals from home 0.322
5 steals outside 0.303
6 lying or cheating 0.272

Basierend auf diesen Ergebnissen wurde ein Screening-Tool fiir FASD entwickelt
(siehe Tabelle 15), das von Eltern oder Betreuern ausgefiillt wird und so die Diagnostik
und mogliche nachfolgende Interventionen beschleunigen kann.

Das Screening-Tool besteht aus zwei Schritten:

1. Zundchst werden Verhaltensweisen identifiziert, die verdédchtig auf FASD sind:
Wenn von Item 1 bis 7 mindestens sechs mit ,,ja* beantwortet werden, weisen diese mit
einer Sensitivitdt von 86 % und einer Spezifitit von 82 % auf FASD hin. Werden die
Items 2, 6 und 7, die typisch fiir ADHS sind, mit ,,nein“ beantwortet, muss das Kind

mindestens drei der Items 1, 3, 4 und 5 erfiillen.
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2. Danach wird zwischen Kindern mit FASD und ADHS unterschieden: Bei Kindern,
die die ADHS-typischen Items 2, 6 und 7 erfiillt haben, miissen nun mindestens zwei
der Items 1,5 und 8, oder mindestens drei der Items 1, 4, 5, 8, 9 und 10 mit ,ja*

beantwortet sein, um ein alleiniges ADHS auszuschlie3en (Nash et al. 2006).

Tabelle 15: FASD-Screening-Tool (Nash et al. 2006)

Questionnaire
1. Does your child act too young for his/her age?
2. Does your child have difficulty concentrating, and can’t pay
attention for long?
. Is your child disobedient at home?

o8]

. Does your child lie or cheat?
Does your child lack guilt after misbehaving?
. Does your child act impulsively and without thinking?
. Does your child have difficulty sitting still /is restless/hyperactive?
. Does your child display acts of cruelty. bullying or meanness
to others?
9. Does your child steal from home?

oo~ N

10. Does your child steal outside of home?

Step 1: Identifying behaviour suggestive of FASD

Answering ‘yes’ to at least 6 of items 1-7 1s suggestive of FASD
with 86% sensitivity and 82% specificity.

It child does not exhibit behavior consistent with ADHD (i.e.,
parent/caregiver answers ‘no’ to items 2, 6, 7), child must
receive a score of 3 for items 1, 3, 4, and 5.

Step 2: Differentiating FASD from ADHD
Child needs to receive a score of 2 for items 1. 5, 8 or a score of
3 for items 1, 5, 8, 9, 10.

2.9 Vergleich der unterschiedlichen Diagnostik-Instrumente

2.9.1 Screening-Instrumente

Der FAS Screen von Burd et al. erinnert von der Struktur her an die Punkteskala von
Majewski. Es handelt sich bei Burd et al. jedoch nicht um eine definitive Diagnostik,
sondern es sollen zundchst Kinder herausgefiltert werden, die dann in einer
anschlieenden ausfiihrlicheren Untersuchung moglicherweise eine FAS-Diagnose

erhalten.
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Positiv anzumerken ist, dass klar definierte Cut-off-Werte in Form von Perzentilen fiir
GroBe, Gewicht und Kopfumfang angegeben sind.

AulBlerdem wird den neurobehavioralen Auffilligkeiten eine grof3e Rolle zugeschrieben.
Sollten alle Items aus diesem Bereich erfiillt sein, reicht die Punktzahl schon fiir ein
positives Screening-Ergebnis aus, ohne dass korperliche Merkmale vorliegen. Einerseits
sind zwar die neurobehavioralen Auffilligkeiten unspezifisch fiir prénatale
Alkoholexposition (Astley 2006). Andererseits handelt es sich um ein Screening-
Instrument, das moglichst keinen Fall {ibersehen sollte — zumal es auch ausdriicklich
von Laien bedient werden soll, die in der Einschédtzung von korperlichen Merkmalen
unerfahren sind.

Die hohe Spezifitit von 94,1 %, die von Burd et al. selbst nachgewiesen wurde, ist
allerdings kritisch zu betrachten, weil die Kinder mit negativem Screeningergebnis
keine ausfiihrliche FAS-Diagnostik mehr erhielten, sondern lediglich im weiteren
Verlauf Daten der betreffenden Kinder aus verschiedenen Kliniken gesammelt wurden.
Der positive priadiktive Wert ist aulerdem abhingig von der Pridvalenzrate in einer

bestimmten Population (Burd et al. 1999).

Im Gegensatz zu allen anderen hier vorgestellten Ansidtzen geht es beim FASD-
Screening-Tool von Nash et al. ausschlielich um Verhaltensweisen, die typischerweise
von Kindern mit FAS oder ARND gezeigt werden. Korperliche Merkmale und
Messwerte spielen keine Rolle. Trotzdem ist dieses Screening-Tool in der Lage,
signifikant zwischen Kindern mit der Diagnose FAS oder ARND und gesunden Kindern
sowie auch Kindern mit ADHS zu unterscheiden (Nash et al. 2006). Die Handhabung
und Umsetzung ist dabei denkbar einfach, weil der Fragebogen einfach von Eltern oder
Betreuern ausgefiillt werden kann. So ist dieses Screening-Tool kostengiinstig und

ermOglicht eine grof3flachige Anwendung.

Die Screening-Kriterien, die jeweils in die kanadischen Leitlinien und die Leitlinien der
CDC integriert sind, stimmen im GroBen und Ganzen iiberein. Die Uberweisung sollte
nach beiden Leitlinien stattfinden, wenn entweder alle drei Gesichtsmerkmale
vorhanden sind oder mindestens ein Gesichtsmerkmal wund zusétzlich ein

Wachstumsdefizit und/oder eine Anomalie des ZNS vorliegen. Bei den CDC-Leitlinien
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geniigt in diesen Féllen eine unbekannte Alkoholexposition, wihrend die kanadischen
Leitlinien zumindest eine ,,wahrscheinliche” prénatale Alkoholexposition verlangen,
wenn nicht alle drei Gesichtsmerkmale vorhanden sind. Laut den kanadischen Leitlinien
sollten Kinder generell iiberwiesen werden, wenn der Hinweis auf eine signifikante
prinatale Alkoholexposition besteht, wihrend die CDC-Leitlinien bei einem Kind mit
signifikanter Alkoholexposition, das kein anderes Screeningkriterium aufweist, erst
einmal zuwarten wiirden. Andererseits reicht hier jeder Verdacht eines Elternteils oder
Sorgeberechtigten zur Uberweisung aus (Bertrand et al. 2004, Chudley et al. 2005). Die
Screeningkriterien der beiden Leitlinien sind stark an jene Kriterien angelehnt, die bei
der endgiiltigen Diagnose eines FAS erfiillt werden miissen. Dies macht Sinn, weil so
nur Kinder zur weiteren Untersuchung geschickt werden, die auch die realistische

Moglichkeit einer FAS-Diagnose aufweisen.

2.9.2 Diagnoseverfahren

Die Punkteskala von Majewski zeichnet sich dadurch aus, dass eine eindeutige
Zuordnung zu unterschiedlichen Schidigungsgraden — der Begriff ,,FAS*“ wird noch
nicht verwendet — nach quantitativen Summenwerten erfolgen kann und nicht mehr, wie
zuvor, nach eher subjektiver klinischer Einschétzung.

Allerdings fehlen bei den einzelnen Merkmalen, wie zum Beispiel ,,Mikro[z]ephalus®,
,»Minderwuchs* oder ,,schmales Lippenrot“ (Majewski 1980), genaue Angaben, ab
welchem Ausmal3 oder welchem Perzentilenwert das jeweilige Item als vorhanden zu
werten ist. Der Schwerpunkt liegt auBerdem sehr auf korperlichen Merkmalen.
»Statomotorische und geistige Retardierung® und ,,Hyperaktivitit® sind die einzigen von
26 Items, die zum neurobehavioralen Bereich gezdhlt werden konnen. Auch hier gibt es
keine Richtlinien, wann eine solche Retardierung ,.leicht* oder ,,deutlich* (Majewski
1980) ausgeprégt ist. Es ist auch nicht erforderlich, dass Merkmale aus allen der
Bereiche Wachstum, Gesichtsmerkmale und ZNS vorhanden sind, sondern es gilt der
reine Summenwert. Die Frage nach einer bestitigten prianatalen Alkoholexposition wird

nicht aufgegriffen.
Die IOM-KTriterien von 1996 fordern dagegen, dass als bestitigte Alkoholexposition nur

ein ,,exzessiver Konsum* der Mutter wihrend der Schwangerschaft gilt (Stratton et al.

1996). Dies ist aus Sicht von Astley problematisch, da es keinen bekannten
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Schwellenwert gibt, unterhalb dessen ein Alkoholkonsum wéhrend der Schwangerschaft
ungefdhrlich ist, und werdende Miitter durch die IOM-Kriterien verleitet werden
konnten, einen méBigen Alkoholkonsum als harmlos anzusehen (Astley 2006). Deshalb
gilt beim 4-Digit Code — und auBlerdem bei den kanadischen und CDC-Leitlinien — jeder
gesicherte  Alkoholkonsum, unabhidngig von der Quantitidt, als bestdtigte
Alkoholexposition.

Nach den IOM-Kriterien miissen fiir ein FAS, im Gegensatz zu der Punkteskala nach
Majewski, Auffilligkeiten in allen der drei Bereiche Gesichtsmerkmale, Wachstum und
ZNS vorliegen (Stratton et al. 1996). Jedoch wird auch hier nicht genauer erldutert, wie
viele Gesichtsmerkmale in welcher Auspriagung vorhanden sein miissen, oder unterhalb
welcher Perzentile von einem verminderten Wachstum ausgegangen werden kann.
Niitzlich ist das partielle FAS als mogliche Diagnose, da so auch Kleinkinder und
Erwachsene, die die vollstindigen Kriterien fiir ein FAS noch nicht bzw. nicht mehr
erfiillen, leichter eine Diagnose und entsprechende Hilfsangebote erhalten konnen.
Sowohl beim partiellen FAS als auch bei der ARND kann ein ,.komplexes Muster* aus
kognitiven Defiziten oder Verhaltensauffilligkeiten, das nicht dem Entwicklungstand
des Patienten entspricht, als Kriterium heranzogen werden (Stratton et al. 1996). So
ergibt sich die Moglichkeit, eine Diagnose nicht nur auf Grund von rein korperlichen
Merkmalen zu stellen, was die Tatsache beriicksichtigt, dass die Einschrinkungen von
Kognition und Verhalten fiir FAS-Patienten typischerweise als am meisten belastend
erlebt werden (Astley 2006). Allerdings lisst sich mit diesen Auffilligkeiten eben nur
die Diagnose eines partiellen FAS und nicht die eines Vollbildes des FAS stellen — im
Gegensatz zum 4-Digit Code, den CDC- oder den kanadischen Kriterien. Aullerdem
werden bei Stratton et al. nur einige Beispiele fiir die kognitiven und behavioralen
Defizite aufgezédhlt. Die Bewertung, ob die Probleme, mit denen sich der Patient
vorstellt, nun einem ,,komplexen Muster* entsprechen oder nicht, ist rein subjektiv. Es
wird ndmlich nicht erldutert, wie viele Bereiche in welchem Ausmal} betroffen sein
miissen, und es werden keine standardisierten Testverfahren als Beleg gefordert.

Die ARBD sind eine reine Auflistung von angeborenen Anomalien. Aufler dass eine
prinatale Alkoholexposition belegt sein muss, werden keine weiteren Kriterien genannt,
wie zum Beispiel, ob eine oder mehrere Fehlbildungen vorliegen miissen. Es werden

aullerdem keine FAS-spezifischen Gesichtsmerkmale verlangt.
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2 Instrumente zur FAS-Diagnostik — ein Uberblick

Hoyme et al. haben im Jahr 2005 einige Schwachpunkte der IOM-Kriterien beseitigt:

Es wurden quantitative Kriterien in Form von Perzentilenwerten und unter
Einbeziehung des ,,Lip-Philtrum-Guides* des 4-Digit Code fiir die Gesichtsmerkmale,
das Wachstumsdefizit und die Mikrozephalie geschaffen.

Zur Diagnose der ARBD miissen nun auch FAS-spezifische Gesichtsmerkmale
vorliegen und es wird definiert, wie viele kleine oder grofle Fehlbildungen vorhanden
sein miissen.

Die Diagnose eines partiellen FAS ist auch ohne eine gesicherte Alkoholexposition
moglich, was niitzlich fiir die Vielzahl von Pflege- und Adoptivkindern (81 % der
Patienten des FAS DPN in Washington, Astley 2006) mit unbekannter Vorgeschichte
ist.

Allerdings ist die Alkoholexposition nach wie vor nur in Form eines exzessiven
Konsums bedeutsam. Neurologische Auffilligkeiten gelten nicht mehr, wie noch 1996,
als ZNS-Kriterium. Dies erschwert den Einschluss von Patienten, die einer Diagnose
bediirfen. Die Sensitivitdt wird ebenfalls noch durch die Tatsache reduziert, dass fiir ein
FAS nur strukturelle ZNS-Anomalien als Kriterium zéhlen und keine Defizite im
neurobehavioralen Bereich. AuBlerdem gibt es nun zwar eine Auflistung von
standardisierten Tests, die geeignet sind, Kinder mit ARND zu identifizieren (Hoyme et
al. 2005), aber Angaben zu Ergebnissen, die als signifikantes Defizit herangezogen

werden konnen, fehlen weiterhin.

Ein wichtiger Unterschied zwischen den Kriterien nach Hoyme et al. einerseits und dem
4-Digit Code, den kanadischen und den CDC-Leitlinien andererseits ist, dass bei
Hoyme et. al nur zwei der drei Gesichtsmerkmale (kurze Lidspalten, verstrichenes
Philtrum und schmales Oberlippenrot) fiir die Diagnose eines FAS verlangt werden, und
bei den anderen drei Verfahren alle drei Gesichtsmerkmale vorhanden sein miissen
(siche auch Tabelle 16). Philtrum und Oberlippe miissen nach allen vier
Diagnoseverfahren einheitlich einem Likert-Rang von 4 oder 5 auf Astleys und Clarrens
,»Lip-Philtrum-Guide* entsprechen, um als FAS-typisch gewertet zu werden. Allein bei
den Angaben zur Lidspalte gibt es Unterschiede: Hoyme et al. und die CDC-Leitlinien
gehen von der zehnten Perzentile als Schwellenwert aus, die kanadischen Leitlinien

sowie der 4-Digit Code jedoch von der dritten Perzentile. Die Gesichtskriterien nach
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Hoyme et al. miissen deshalb laut einer Studie von Astley im Jahre 2006 starke
Einbuflen der Spezifizitit in Kauf nehmen: So erfiillten nur 11,8 % der Patienten mit
FAS-typischen Gesichtsmerkmalen nach den Kriterien von Hoyme et al. auch die
iibrigen Anforderungen fiir eine FAS-Diagnose nach Hoyme et al. Sogar 25 % der
Kinder einer gesunden Kontrollgruppe ohne prinatale Alkoholexposition erfiillten die
Gesichtskriterien fiir ein FAS nach Hoyme et al., womit sich nur eine Spezifitidt von 75
% ergibt (Astley 2006). Die Gesichtsmerkmale des 4-Digit Code hingegen warten mit
einer Spezifitdt von 99,8 % auf (Astley 2002). Astley kritisiert aulerdem an den ZNS-
Kriterien von Hoyme et al., dass ein Kopfumfang kleiner oder gleich der zehnten
Perzentile nicht mehr der medizinischen Definition einer Mikrozephalie entspreche und
per definitionem im Bereich des Normalen liege (Astley 2006). Hierzu geben Hoyme
und May zu bedenken, dass, wenn die Kriterien des 4-Digit Code so hoch angesetzt
sind, zwar die Spezifitit gegeben sei, jedoch gleichzeitig viele falsch negative

Diagnosen gestellt werden konnten (Hoyme & May 2007).

Bei den Kriterien fiir ein vermindertes Wachstum, das fiir die Diagnose eines FAS
vorhanden sein muss, herrscht weitestgehend Einigkeit zwischen den vier eben
genannten Diagnostikverfahren. Sowohl der 4-Digit Code als auch die Leitlinien der
CDC und die modifizierten IOM-Kriterien nach Hoyme et al. verlangen mindestens
einen pré- oder postnatalen Wert von Gewicht und/oder GroBe unterhalb oder gleich der
zehnten Perzentile. Nur die kanadischen Leitlinien erlauben dariiber hinaus noch ein
Missverhaltnis von Gewicht zu Grofle, das unterhalb oder auf der zehnten Perzentile

liegt.

In Bezug auf das ZNS gibt es bei den Kriterien fiir ein FAS interessante Unterschiede:
Die modifizierten IOM-Kriterien nach Hoyme et al. lassen, wie schon weiter oben
erwahnt, nur strukturelle Auffilligkeiten zu (Hoyme et al. 2005).

Beim 4-Digit Code gibt es hingegen recht viele Moglichkeiten, den Nachweis einer
ZNS-Anomalie zu erbringen, ndmlich strukturell, neurologisch oder funktionell (Astley
2004). Hier werden fiir den Beleg der funktionellen Defizite — im Gegensatz zu den
IOM-Kriterien — standardisierte Tests vorausgesetzt, was anschlieBend auch von den

kanadischen und CDC-Leitlinien iibernommen wurde.
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2 Instrumente zur FAS-Diagnostik — ein Uberblick

Die Vorgaben der CDC-Leitlinien entsprechen weitestgehend denen des 4-Digit Code.
Es gelten ebenfalls strukturelle, neurologische oder funktionelle Pathologien als
Anomalie des ZNS. Allerdings sind hier die einzelnen Kriterien breiter gefasst. So muss
der OFC lediglich kleiner oder gleich der zehnten anstelle der dritten Perzentile sein.
Zudem miissen zwar in beiden Féllen mindestens drei funktionelle Doménen betroffen
sein, jedoch miissen die Ergebnisse beim 4-Digit Code mindestens zwei
Standardabweichungen unterhalb der Norm und bei den CDC-Leitlinien lediglich eine
Standardabweichung unterhalb der Norm liegen. Die Diagnosestellung wird von den
CDC auflerdem insofern vereinfacht, als dass auch ein globales 1Q-Defizit oder eine
Entwicklungsverzogerung (mindestens zwei Standardabweichungen unterhalb der
Norm) als hinreichender Beleg genommen werden kdnnen (Bertrand et al. 2004).

Die kanadischen Leitlinien gehen etwas anders vor und verlangen, dass mindestens drei
verschiedene Defizite beziiglich des ZNS vorliegen. Dazu gehoren auch strukturelle
Hirnanomalien und neurologische Auffilligkeiten, so dass — im Gegensatz zu allen drei
anderen Diagnoseverfahren — beide fiir sich allein genommen nicht als hinreichendes

ZNS-Kriterium bei der FAS-Diagnose gelten (Chudley et al. 2005).

Eine Starke des 4-Digit Code besteht darin, dass es moglich ist, allen Individuen eine
Diagnose zuzuordnen, auch wenn das Vollbild eines FAS nicht erfiillt ist. Hierzu stehen
22 Diagnosekategorien A bis V (siehe Anhang S. LVIII) zur Verfiigung (Astley 2004).
Im Gegensatz dazu sind bei den IOM-Kriterien nur fiinf verschiedene Diagnosen
moglich bzw. sechs nach der Uberarbeitung durch Hoyme et al. (Stratton et al. 1996,
Hoyme et al. 2005). Die kanadischen Leitlinien ermoglichen vier verschiedene
Diagnosen (Chudley et al. 2005), wéhrend es in den Leitlinien der CDC lediglich die
Diagnose FAS mit bestétigter oder unbekannter Alkoholexposition gibt (Bertrand et al.
2004).

2.9.3 Fazit und Ausblick

Der 4-Digit Code hat, wie zuvor beschrieben, als erstes der vorgestellten Verfahren
quantitativ messbare, objektive Kriterien fiir die Feststellung der einzelnen Aspekte der
FASD geschaffen. Dazu wurden eigene Messinstrumente wie der ,,Lip-Philtrum-Guide*

oder die ,,FAS Facial Photographic Analysis Software* entwickelt.
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2 Instrumente zur FAS-Diagnostik — ein Uberblick

Das Prinzip der objektiven Messwerte und der ,,Lip-Philtrum-Guide* wurden von
Hoyme et al., den kanadischen und den CDC-Leitlinien iibernommen, wenn auch héufig
mit weniger konservativen Grenzwerten, z. B. beziiglich der erforderlichen Perzentilen.
So verlangt der 4-Digit Code die strengsten Kriterien fiir die Diagnose eines FAS.

Laut seiner Autoren wird beim 4-Digit Code eine ausgezeichnete Sensitivitdt und
Spezifitit fiir die Gesichtsmerkmale erreicht (Astley 2002), welche auBBerdem mit der
ZNS-Schéddigung und dem Alkoholkonsum der Mutter wihrend der Schwangerschaft
korrelieren (Astley & Clarren 2001, Astley et al. 2009).

Eine vollstindige Diagnose in nur vier Ziffern zu fassen und dabei das ganze Spektrum
von FASD-bedingten Auffilligkeiten bei Patienten aller Altersstufen bezeichnen zu
konnen, klingt vielversprechend fiir die praktische Anwendung.

Aus diesen Griinden wurde der 4-Digit Code als das Diagnoseverfahren ausgewéhlt,
welches in dieser Studie an einer Patientengruppe angewendet und einer Evaluation

unterzogen werden soll.
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3 Fragestellung

3 Fragestellung

Ziel dieser Studie ist es, den 4-Digit Diagnostic Code von Astley und Clarren im Alltag
der FAS-Ambulanz der Uniklinik Miinster einem Praxistest zu unterziehen.

Es soll beurteilt werden, inwiefern es gelingt, die Patienten mit dieser Methode der
richtigen Diagnose zuzuordnen. Als Standard dienen hier die herkdmmliche klinische
Diagnose der Ambulanz und insbesondere der erreichte Punktwert im Fetal Alcohol
Syndrome Questionnaire (FASQ).

Des Weiteren soll auch die praktische Umsetzbarkeit der Methode evaluiert werden.

Die konkreten Fragestellungen lauten im Einzelnen:

1. Wie verteilen sich die Hiufigkeiten der Diagnosekategorien A bis V im
Patientengut der hiesigen Ambulanz? Wie hiufig sind jeweils die vier Likert-Ringe
innerhalb der einzelnen 4-Digit Code-Stellen?

Zuerst soll betrachtet werden, wie hiufig die einzelnen Diagnosekategorien A bis V des
4-Digit Diagnostic Code bei den untersuchten Patienten in der FAS-Ambulanz der
Uniklinik Miinster vergeben wurden. Dabei ist insbesondere von Bedeutung, wie haufig
ein FAS diagnostiziert werden konnte.

Es interessieren zudem die Haufigkeitsverteilungen der vier Likert-Rénge innerhalb der
einzelnen 4-Digit Code-Stellen Wachstumsdefizit, FAS-typische Gesichtsmerkmale,
ZNS-Schidigung und prénatale Alkoholexposition.

Es lohnt auch ein Vergleich mit der bei denselben Patienten durch die herkdmmliche
klinische Diagnostik erhobenen FAS-Priavalenz. AuBlerdem werden die Ergebnisse mit
publizierten Daten aus dem Patientengut der 4-Digit Code-Autoren in Washington

verglichen.

2. Aus welchen Quellen und Befunden wurde in der Praxis die dritte Stelle des 4-
Digit Code, entsprechend der Wahrscheinlichkeit einer ZNS-Schidigung, erstellt?
Wie zuvor beschrieben, stellt sich die dritte Stelle des 4-Digit Code besonders komplex
dar. Es wird ein Likert-Rang von 1 bis 4 fiir die Wahrscheinlichkeit einer ZNS-
Schadigung vergeben, gleichzeitig wird die ZNS-Dysfunktion auf einer dreistufigen
Skala dokumentiert. Die hohere Zahl bildet letztlich die dritte Stelle des 4-Digit Code.
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3 Fragestellung

Eine Vielzahl von Quellen kann dazu dienen, den Patienten an dieser Stelle einem
Likert-Rang zuzuordnen. Es flieBen sowohl medizinische Befunde beziiglich
Hirnstruktur und Neurologie als auch standardisierte funktionelle Tests sowie die
subjektive Beschreibung von Eigenschaften und Verhalten des Patienten durch die
Bezugspersonen ein (Astley 2004).

Aufgrund dieser Komplexitit soll fiir die dritte Stelle des 4-Digit Code gesondert
dargelegt werden, aus welchen Griinden die Patienten ihren einzelnen Likert-Réngen
zugeordnet wurden. Dabei spielt auch eine Rolle, inwiefern liberhaupt medizinische und
psychologische Befunde aus der Vorgeschichte der Patienten mit in die Ambulanz

gebracht wurden.

3. Inwiefern stimmt die Beurteilung der FAS-typischen Gesichtsmerkmale durch
manuelle Messung und durch Fotoanalyse iiberein? Gibt es Unterschiede, wenn diese
beiden Messungen durch dieselbe Person oder durch zwei verschiedene Personen
erfolgt sind?

In dieser Studie wird bei den einzelnen Patienten das Vorliegen von FAS-typischen
Gesichtsmerkmalen parallel manuell beurteilt sowie anhand eines Digitalfotos
softwarebasiert analysiert.

Es soll die Konkordanz dieser beiden Messmethoden tiberpriift werden. Zudem wird
verglichen, wie sich die Ubereinstimmung der beiden Methoden darstellt, wenn
manuelle Messung und Fotoanalyse durch ein und dieselbe Person erfolgen, im
Gegensatz dazu, wenn eine Person die Merkmale am Patienten misst und eine andere
Person die Fotos auswertet. Dies spiegelt die intra- bzw. interindividuelle Reliabilitét

der Messungen wider.

4. Unterscheiden sich die Mittelwerte der FASQ-Punkte zwischen den einzelnen 4-
Digit Code-Diagnosekategorien?

Als eine zentrale Fragestellung dieser Studie werden die erreichten Mittelwerte im Fetal
Alcohol Syndrome Questionnaire (FASQ) zwischen den verschiedenen 4-Digit Code-
Diagnosekategorien A bis V verglichen. Dabei ist insbesondere interessant, ob die
Patienten mit einem FAS (Kategorie A und B) oder einem partiellen FAS (Kategorie C)

hohere mittlere Punktzahlen im FASQ aufweisen als diejenigen Patienten ohne
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korperliche und neurologische Auffilligkeiten (Kategorie J, P und V) und als Patienten
mit einer der anderen Diagnosekategorien, die eine mildere Ausprigung der Symptome

als beim FAS beinhalten.

5. Gibt es einen Zusammenhang zwischen dem Schweregrad des Likert-Rangs der
einzelnen vier Stellen des 4-Digit Code und der mittleren Punktzahl im FASQ?

Als Ergidnzung zur vierten Fragestellung sollen die vier Stellen des 4-Digit Codes
(Wachstumsdefizit, FAS-typische Gesichtsmerkmale, ZNS-Schidigung und prinatale
Alkoholexposition) separat betrachtet werden im Hinblick darauf, ob bei steigendem
Likert-Rang des entsprechenden Merkmals auch die mittlere Punktzahl im FASQ
ansteigt. Damit soll tiberpriift werden, ob sich die einzelnen Stellen des 4-Digit Code
moglicherweise im Hinblick auf ihre Differenzierungsfahigkeit zwischen FAS und

unauffilligem Befund unterscheiden.

6. Stimmen die Diagnose laut 4-Digit Code und die klinische Diagnose der FAS-
Ambulanz pro Patient iiberein? Welche Sensitivitit und Spezifitit bzw.
Korrektklassifikationsrate ergeben sich so fiir den 4-Digit Diagnostic Code?

Als abschlieBende zentrale Fragestellung wird verglichen, inwiefern die Diagnose laut
4-Digit Diagnostic Code und die klinische Diagnose der FAS-Ambulanz fiir den
einzelnen Patienten iibereinstimmen. Dabei liegt der Fokus insbesondere auf der
Validitdt der Methode, also auf der Frage, ob der 4-Digit Diagnostic Code diejenigen
Patienten als betroffen erkennt, die laut klinischer Diagnose der Ambulanz ein FAS
aufweisen (Sensitivitidt), und aufBerdem diejenigen Patienten, die laut klinischer
Diagnose der Ambulanz nicht vom FAS betroffen sind, ebenfalls als unauffillig einstuft
(Spezifitit). Es soll auflerdem die Rate von falsch positiven und falsch negativen
Befunden des 4-Digit Diagnostic Code bestimmt werden und somit abschlieBend eine
Korrekt- und Falschklassifikationsrate fiir diese Methode zur Diagnostik des FAS

angegeben werden konnen.
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4.1 Stichprobenbeschreibung

Untersucht wurden insgesamt 109 Personen, die sich im Zeitraum von Mérz 2011 bis
Januar 2012 in der FAS-Ambulanz der Uniklinik Miinster unter der Leitung von Dr.
Reinhold Feldmann vorgestellt haben. Dazu gehorten sowohl Patienten, die zum ersten
Mal unter der Fragestellung FAS beurteilt wurden, als auch solche, die zur
Verlaufskontrolle erneut in der Ambulanz erschienen. Bis August 2011 befand sich die
Ambulanz in den Riumlichkeiten des Universititsklinikums Minster, danach in der
Tagesklinik Walstedde.

Von den 109 Personen waren 65 (59,6 %) ménnlichen und 44 (40,4 %) weiblichen
Geschlechts. Die Stichprobe umfasst sowohl Kinder als auch Erwachsene. So war die
lteste Patientin zum Zeitpunkt der Untersuchung 29,6 Jahre, der jiingste Patient 0,9
Jahre alt. Das mittlere Alter, berechnet nach dem Dezimalsystem und bezogen auf 365
Tage, betrug 9,27 Jahre (SD 4,80) fiir mannliche und 9,89 Jahre (SD 6,51) fiir weibliche

Patienten.
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Abbildung 7: Verteilung von Alter und Geschlecht innerhalb der Stichprobe
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Der Grofteil (85,3 %) der untersuchten Personen lebte bei Pflege- oder Adoptiveltern.

Weitere 11,9 % waren in einer vollstationdren Einrichtung untergebracht. Nur ein

Patient lebte bei seinen leiblichen Eltern. Eine erwachsene Patientin wohnte allein.

Tabelle 17: aktueller Unterbringungsort

?Jl;ttl;illl)?i'ngungsort Anzahl Prozent
Pflegeeltern 73 67,0
Adoptiveltern 20 18,3
vollstationédre Einrichtung 13 11,9
leibliche Eltern 1 0,9
eigene Wohnung 1 0,9
unbekannt 1 0,9
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Fast drei Viertel (73,4 %) der Patienten sind bereits bei zwei oder drei verschiedenen
Bezugspersonen oder Einrichtungen untergebracht gewesen. 13,8 % lebten bislang in
ein und derselben Familie bzw. Einrichtung. 10,1 % haben drei bis maximal fiinf

Mal den Unterbringungsort gewechselt.

Tabelle 18: Anzahl Unterbringungsorte

Anzahl der

Unterbringungsorte Anzahl Prozent
(einschl. aktueller)

1 15 13,8

2 42 38,5

3 38 34,9

4 7 6,4

5 3 2,8

6 1 0,9
unbekannt 3 2,9

Die Hilfte (50,5 %) aller untersuchten Personen hat in der Vergangenheit
Vernachlissigung erfahren. Ein Viertel (24,8 %) wurde bekanntermaflen Opfer von
korperlicher Gewalt, weitere 7,3 % Prozent von sexueller Gewalt.

Bei der Hilfte der untersuchten Personen war ein Alkoholproblem der leiblichen Mutter
anamnestisch bekannt. In 39,6 % dieser Fille wurde auch eine eindeutige
Alkoholabhingigkeit bejaht. Insgesamt 16 der leiblichen Miitter waren bekanntermaflen
wegen Alkoholabhédngigkeit in Behandlung. Allerdings konnte in zwei Dritteln aller
Falle (68,8 %) keine Angabe dariiber gemacht werden, ob eine solche Behandlung
erfolgt ist.
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Alkoholproblem Anzahl Prozent
nein 2 1,8
unbekannt 41 37,6
vermutlich 13 11,9
ja 53 48,6
Tabelle 20: diagnostizierte Alkoholabhéingigkeit der leiblichen Mutter

diagnostizierte

Alkoholabhingigkeit Anzahl Prozent
nein 11 10,1
unbekannt 64 58,7
vermutlich 13 11,9
ja 21 19,3
Tabelle 21: Behandlung der leiblichen Mutter wegen Alkoholabhiingigkeit

Behandlung wegen

Alkoholabhiingigkeit Anzahl Prozent
nein 15 13,8
unbekannt 75 68,8
vermutlich 3 2,8

ja 16 14,7

Ebenfalls unbekannt war zumeist, ob eine geistige Retardierung oder eine

Lernbehinderung bei den leiblichen Eltern besteht. In acht Féllen (7,3 %) konnte dies in

Bezug auf die Mutter und in zwei Fillen (1,8 %) in Bezug auf den Vater eindeutig

bejaht werden.

Wihrend der Schwangerschaft wurden in der Hailfte der Fille (52,3 %) andere

Substanzen als Alkohol (zusitzlich) konsumiert. Sechs Neugeborene mussten wegen

Abstinenzsyndromen behandelt werden.
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Tabelle 22: Konsum von anderen Substanzen als Alkohol wihrend der Schwangerschaft (Mehrfachnennung
moglich)

Substanz Anzahl Prozent
Nikotin 30 27,5
Methadon 6 5,5
Psychopharmaka 6 5,5
Heroin 4 3,7
Kokain 4 3,7
Cannabis 3 2,7
sonstiges 7 6,4

Bei einem Drittel der Schwangerschaften (33,9 %) lagen besondere psychische oder
soziale Belastungen vor, wie unter anderem Obdachlosigkeit, mangelnde medizinische
Betreuung, Abhingigkeit, psychische Erkrankungen oder Gewalt in der Partnerschaft.
27 (24,7 %) der Kinder waren bekanntermaflen Frithgeborene vor Vollendung der 37.
Schwangerschaftswoche, sieben Kinder kamen als Gemini zur Welt.

Die untersuchten Patienten wiesen eine Vielzahl unterschiedlicher korperlicher und
psychischer Erkrankungen und Fehlbildungen auf. Eine hiufige Einzeldiagnose war das
ADHS mit 14,7 % aller Patienten. Weitere Erkrankungen zusammengefasst nach

betroffenen Organsystemen zeigt Tabelle 23.
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Tabelle 23: Erkrankungen und Fehlbildungen nach Organsystemen zusammengefasst (Mehrfachnennung
moglich)

betroffenes Organsystem Anzahl Prozent
Auge (Strabismus,

Fehlsichtigkeit) 2 202
muskuloskelettales

System (z. B. Skoliose, M.

Perthes, Fullfehlstellungen, 17 15,6
Trichterbrust)
HNO (z. B.
Schwerhorigkeit,  chron. 13 11,9
Otitiden, Vestibularausfall)
ZNS (z. B. Epilepsien,
Ventrikulomegalie, 12 11,0
Nystagmus, Paresen)
psychiatrische
Erkrankungen (ohne
ADHS, z. B. Essstorungen, 12 11,0
Bindungsstérung, Phobien,
Depressionen)
Herz (z. B. Ventrikel-,
Vorhofseptumdefekt, 10 9,2
Pulmonalstenose)
Lunge (z. B. Asthma, 9 2.3
chron. Bronchitis) ’
Schilddriise
(Hypothyreose, 6 55
Autoimmunthyreoiditis, ’
Struma)
Hernien (Zwerchfell-, 5 46
Leisten-, Nabelhernie) ’
Urogenitaltrakt ( z. B.
Hodenhochstand,

. . 5 4,6
Hufeisenniere,

Uretherabgangsstenose)

4.2 Anwendung des 4-Digit Diagnostic Code

Bei der Anwendung des 4-Digit Diagnostic Code an 109 Patienten in der FAS-
Ambulanz wurde die aktuelle dritte Auflage des Diagnostic Guide aus dem Jahr 2004
verwendet (Astley 2004).

Samtliche Befunde wurden in einem Formular erfasst, das im Original als ,,FASD
Diagnostic Form* bezeichnet wird (siche Anhang S. XLIX) und aus neun Seiten

besteht. Vor Beginn der Erhebung wurde dieses ins Deutsche {ibersetzt und inhaltlich
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leicht abgewandelt, so dass es nur noch fiinf Seiten umfasst und eine verbesserte
Ubersicht bietet (siche Anhang S. II).

Das Formular beginnt mit allgemeinen Patientendaten wie Name, Geburtsdatum und
Anschrift sowie dem Datum der Untersuchung und dem Namen und der Funktion (z. B.
»~Pflegemutter) der Begleitpersonen.

Da fiir den Wachstumsverlauf vorrangig das gelbe Kinderuntersuchungsheft als Quelle
dient, konnen im Formular die Werte der einzelnen Vorsorgeuntersuchungen Ul bis U9
fiir Korperhohe und -gewicht eingetragen werden. Natiirlich wurden auch weitere
Messwerte auBerhalb der genannten Untersuchungen, z. B. aus Arztbriefen,
beriicksichtigt, falls vorliegend. AuBerdem wurde jeder Patient am Tag der
Untersuchung in der Ambulanz gemessen und gewogen. AnschlieBend konnte
unmittelbar angekreuzt werden, ob es sich um Werte unterhalb der dritten Perzentile
(,,C*), zwischen der dritten und zehnten Perzentile (,,B“) oder oberhalb der zehnten
Perzentile (,,A*) handelt. Darauf basierend wurde dann eine Gesamtbewertung des
Wachstums in Form einer Ziffer von 1 (,,kein Wachstumsdefizit*) bis 4 (,,signifikantes
Wachstumsdefizit®) angegeben, die als erste Stelle des 4-Digit Code dient.

Die Feststellung der Perzentilen erfolgte mittels der beiliegenden Kurven des
Diagnostic Guide von Astley (Astley 2004) sowie ergdnzend mit Perzentilenkurven von
Brandt (Brandt 1978).

Bei der Untersuchung wurde die Lénge der Lidspalte mit einem transparenten und
flexiblen Plastiklineal gemessen sowie Philtrum und Oberlippe anhand einer farbig
ausgedruckten Version von Astleys ,,Lip-Philtrum-Guide* beurteilt. Die Ergebnisse
wurden ebenfalls in das Formular eingetragen und nach den Vorgaben des Diagnostic
Guide (sieche Kapitel 2.4.4) mit einer Ziffer von 1 (,keine FAS-typischen
Gesichtsmerkmale®) bis 4 (,,schwere Ausprigung der typischen Gesichtsmerkmale®)
bewertet, die die zweite Stelle des 4-Digit Code darstellt.

AulBlerdem wurden jeweils drei Fotos von jedem Patienten mit einer Digitalkamera
aufgenommen und nach Ende des Untersuchungstages mit der ,,FAS Facial
Photographic Analysis Software* von der Universitit Washington ausgewertet (sieche

Kapitel 4.2.1).
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Diagnosen des Patienten wie angeborene Fehlbildungen, chronisch bestehende oder
ausgeheilte korperliche und psychische Erkrankungen wurden anamnestisch erfragt und
gegebenenfalls mitgebrachten Arztbriefen entnommen.

Auch der okzipitofrontale Kopfumfang wurde am Untersuchungstag in der Ambulanz
mit einem Mallband gemessen sowie alte Messwerte aus dem gelben Untersuchungsheft
oder anderen Dokumenten ermittelt. Wie bei Korperhohe und -gewicht wurden hier die
Perzentilenbereiche mittels der eben genannten Kurven bestimmt und durch Ankreuzen
im Formular kenntlich gemacht.

Es wurde auflerdem nach dem Vorliegen einer Epilepsie oder anderen neurologischen
Erkrankungen gefragt. Dokumentiert wurde auch, ob schon einmal eine Bildgebung des
Gehirns, z. B. ein MRT, angefertigt wurde. Falls sich dabei strukturelle Auffélligkeiten
gezeigt hatten, wurde dies im Formular notiert.

Nach den Kriterien des Diagnostic Guide (Astley 2004) konnte nun aus diesen Daten
erschlossen werden, ob ein Hinweis auf eine definitive ZNS-Schidigung, entsprechend
einer ZNS-Bewertung mit der Ziffer 4, vorliegt. Dieser Sachverhalt wurde durch
ankreuzen von ,ja* oder ,nein“ auf dem Formular kenntlich gemacht. Wie zuvor
beschrieben, ergibt sich ein Hinweis auf eine definitive ZNS-Schidigung bei einem
Kopfumfang unterhalb der 2,5. Perzentile oder dem Vorliegen einer strukturellen
Hirnanomalie bzw. anderer angeborener schwerer neurologischer Pathologien.
Anschliefend wurden die Ergebnisse von standardisierten funktionellen Tests aus
Bereichen wie Intelligenz, mathematisches Denken, Konzentration, visuelle
Wahrnehmung und Korperkoordination mit Art des Tests, Datum der Erhebung und
Ergebnis dokumentiert. Diese Testungen wurden nicht bei der Untersuchung in der
FAS-Ambulanz selbst durchgefiihrt, sondern ausschlieBlich aus mitgebrachten
Patientenakten entnommen und waren somit nur fakultativ vorhanden.

Zudem wurden die Sorgeberechtigten des Patienten, bzw. bei Erwachsenen ohne
Begleitperson die Patienten selbst, zu Verhaltensweisen und Problemen im Alltag
befragt. Dies erfolgte durch das ins Deutsche iibersetzte ,,Caregiver Interview* von
Astley (siehe Anhang S. IV).

Anhand dieser Daten konnte nun die ZNS-Funktion mit einer Ziffer von 1 (,keine

Dysfunktion®) bis 3 (,,signifikante Dysfunktion*) bewertet werden und somit die dritte
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Stelle des 4-Digit Code erstellt werden. Die zugrundeliegenden Kriterien sind bereits in
Kapitel 2.4.5 beschrieben.

Die vierte Stelle des 4-Digit Code reprisentiert die Alkoholexposition des ungeborenen
Kindes. Hier wurden rein anamnestisch alle Informationen beziiglich des
Alkoholkonsums der leiblichen Mutter, meist iiber die Begleitpersonen des Patienten,
erfragt und dokumentiert. Die einzelnen Fragen sind im Formular ersichtlich (siehe
Anhang S. V) Die Zuordnung der prénatalen Alkoholexposition zu einer Ziffer von 1
(,,kein Risiko*) bis 4 (,,hohes Risiko*) ergibt sich aus den Richtlinien des Diagnostic
Guide (Astley 2004), die im Kapitel 2.4.6 beschrieben sind.

Am Ende wurden in Anlehnung an das originire ,,Diagnostic Form* weitere pri- und
postnatale Risikofaktoren erfragt, wie Komplikationen bei Schwangerschaft und
Geburt, die pridnatale Exposition zu anderen Substanzen als Alkohol, mentale
Einschriankungen von Mutter oder Vater sowie auch die Anzahl der Unterbringungsorte
des Patienten bis heute und das Erleben von korperlicher oder sexueller Gewalt. Diese
Informationen sind zwar fiir die Erstellung des 4-Digit Code als solches unerheblich,
wurden aber in der Stichprobenbeschreibung und Auswertung beriicksichtigt.

Am Ende wurden die vier Stellen des 4-Digit Code in das Raster auf der ersten Seite des
Formulars eingetragen und auflerdem die daraus folgende Diagnosekategorie A bis V
im Diagnostic Guide (Astley 2004) nachgeschlagen und im Wortlaut eingetragen,
beispielsweise ,,H: Neurobehaviorale Stérung (alkoholexponiert)“. Nach Auswertung
der Fotografien wurde die daraus resultierende Diagnosekategorie zum Vergleich

dazugeschrieben.

4.2.1 FAS Facial Photographic Analysis Software

Wie zuvor erwidhnt, wurden von jedem Patienten drei Fotoaufnahmen angefertigt. Eine
Frontalaufnahme des Gesichtes, eine seitliche Aufnahme und eine diagonale Aufnahme
(,,74 view™), bei der von der Seite aus ca. ¥ des Gesichtes sichtbar sind (siehe Abbildung

8).
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Abbildung 8: Beispiel fiir die drei verschiedenen Fotoaufnahmen bei einem Patienten

Fir die frontale Aufnahme wurde entsprechend den Vorgaben der Universitét
Washington (Astley 2003) ein 18 mm breiter Aufkleber auf die Stirn zwischen die
Augenbrauen platziert. Die Patienten wurden gebeten, einen neutralen Gesichtsausdruck
einzunchmen und nicht zu licheln. Fotografiert wurde, wie von Astley vorgegeben, auf
Hohe von Tragus und unterem Orbitarand.

Bei der computerbasierten Auswertung mit der FAS Facial Photographic Analysis
Software werden in der Frontalaufnahme die Lidspaltenldingen und auch die
interkanthale Distanz, also der Abstand zwischen den beiden inneren Augenwinkeln,
digital vermessen. Dabei dient der Aufkleber als vergleichender Mal3stab. AuBlerdem
wird die Zirkularitit (= Umfang?/Fliche) der Oberlippe durch manuelles Nachzeichnen
threr Umrandung mit dem Mauszeiger berechnet. Fiir diese Messwerte werden
automatisch die Standardabweichungen zu Vergleichswerten (z-Score) — entsprechend
den zuvor vom Anwender eingegebenen Daten beziiglich Alter, Geschlecht und Ethnie
des Patienten — ausgegeben. Die interkanthale Distanz spielt allerdings keine Rolle fiir

die Erstellung des 4-Digit Code.
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Abbildung 9: Messung von Lidspaltenlinge, ,,inner canthal distance* und Zirkularitit der Oberlippe (Astley
2003)

Das Philtrum hingegen wird nach wie vor durch die subjektive Einschitzung des
Anwenders anhand der Frontal- und der %-Aufnahme einer Kategorie des ,,Lip-
Philtrum-Guide* zugeordnet. Dazu kann der Guide in Bildform als Fenster gedffnet und

unmittelbar mit dem Patientenfoto verglichen werden (siehe Abbildung 10).
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1R TR TR maa e [

Abbildung 10: Einordnung des Philtrums anhand des ,,Lip-Philtrum-Guide* (Astley 2003)

Aus den drei Werten Lidspaltenlinge, Oberlippenzirkularitit und Einordnung des
Philtrums erstellt das Programm automatisch die Gesamtziffer fiir die zweite Stelle des
4-Digit Code von 1 (,keine FAS-typischen Gesichtsmerkmale*) bis 4 (,,schwere
Auspriagung der typischen Gesichtsmerkmale®).

Zusitzlich konnen vom Anwender verschiedene Anomalien von Augen, Ohren, Nase,
Zdhnen oder Schidel durch das Anhaken entsprechender Késtchen als vorhanden
dokumentiert werden. Nur bei diesem Aspekt spielt die seitliche Fotoaufnahme
tiberhaupt eine Rolle. Auch besteht die Moglichkeit, manuell die Qualitit der Fotos
beziiglich Belichtung, Schirfe, Rotationsabweichungen und Gesichtsausdruck zu
bewerten.

All diese Daten konnen schlieBlich als eine iibersichtliche Ergebnisseite (Beispiel sieche
Anhang S. LXVII) ausgedruckt und unter Verwendung von Microsoft Access in einer
Datenbank gespeichert werden.
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Zu beachten ist, dass das Programm nur korrekt funktioniert, wenn unter Windows (hier
XP professional) das ,,Format fiir Zahlen, Datum und Zeit* auf die Region ,,Englisch
(USA)“ eingestellt ist.

4.3 Diagnose der FAS-Ambulanz

Unabhéngig vom 4-Digit Diagnostic Code wurde eine klinische Diagnose der FAS-
Ambulanz durch Dr. Reinhold Feldmann erstellt, die den Patienten nach ihrem Termin
mit auf den Weg gegeben und im Arztbrief der Kinderklinik festgehalten wurde. Die
Diagnose wurde anhand einer ausfiihrlichen Anamnese und einer korperlichen
Untersuchung auf FAS-typische Merkmale gestellt. Es wurden folgende Diagnosen
vergeben: ,FAS mit bestitigter Alkoholexposition®, ,FAS mit unbestétigter
Alkoholexposition®, ,,Verdacht auf FAS* oder ,,kein FAS®.

4.4 Der Fetal Alcohol Syndrome Questionnaire (FASQ)

Ebenfalls unabhingig vom 4-Digit Diagnostic Code wurden die Begleitpersonen der
Patienten in der Ambulanz zunichst gebeten, einen erginzenden Fragebogen zur
Diagnostik des FAS, den ,,Fetal Alcohol Syndrome Questionnaire®, auszufiillen.

Diese von Dr. Reinhold Feldmann entworfene Checkliste enthdlt 38 randomisiert
angeordnete Items, die FAS-typische emotionale, kognitive und soziale Eigenschaften
abbilden, wie sie im alltdglichen Verhalten beim Patienten beobachtbar sind. Zu
beantworten sind diese Items jeweils auf einer vierstufigen Likert-Skala von 0 (,,trifft
gar nicht zu®) tiber 1 (,,trifft manchmal zu*) und 2 (,,trifft haufig zu*) bis 3 (,,trifft voll
zu®“). Die Punktzahlen der einzelnen Antworten werden schlielich zu einer
Gesamtsumme addiert. Ein Gesamtwert von 45 Punkten oder mehr ist bei Kindern mit
FAS im Alter von 2 bis 5 Jahren zu erwarten, ein Gesamtwert von 55 oder mehr
Punkten bei Kindern und Jugendlichen mit FAS ab 6 Jahren.

Bei den abgefragten Items handelt es sich um Verhaltensweisen innerhalb und
auBlerhalb des hauslichen Umfeldes, mit oder ohne Interaktion zu anderen Menschen
sowie sowohl um praktische Fahigkeiten als auch um intellektuelle Leistungen. Die 38
Items sind im Anhang (S. VII) ersichtlich.

Der FASQ war in einer explorativen Datenanalyse in der Lage, zwischen Probanden mit
FAS, Probanden mit ADHS und gesunden Kontrollpersonen zu differenzieren. Fiir die

meisten Items konnten {iber alle Altersgruppen hinweg sehr gute Testgiitekriterien
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nachgewiesen werden. FAS-Patienten wiesen im Mittel 71,31 Punkte im FASQ auf,

ADHS-Patienten 37,23 Punkte und die Kontrollgruppe 15,10 Punkte (Scheffner 2010).

4.5 Statistische Methoden

Die Datensammlung und -auswertung erfolgte unter Verwendung des Programms IBM
SPSS Statistics 19.

Zunichst wurden Haufigkeitsverteilungen von Diagnosen, Likert-Réngen des 4-Digit
Code und anderen erfassten Merkmalen mittels deskriptiver Statistik dargestellt.

Die Ubereinstimmung zwischen manueller Messung und Fotoanalyse bei Beurteilung
der FAS-typischen Gesichtsmerkmale wurde mittels «-Koeffizient nach Cohen
tiberpriift. Dieser ist in der Lage, den Konkordanzgrad zwischen zwei Beobachtern,
entsprechend der interindividuellen Variabilitit, ebenso wie zwischen Beurteilungen
desselben Beobachters zu zwei verschiedenen Zeitpunkten, entsprechend der
intraindividuellen Variabilitdt, zu messen. Er quantifiziert den Anteil der
Ubereinstimmungen, der iiber den Zufall hinausgeht, und stellt damit ein MaB fiir die
Reliabilitit einer Methode dar (Landis & Koch 1977, Weil3 2010).

Die Mittelwerte der erreichten FASQ-Punkte zwischen den einzelnen 4-Digit Code-
Diagnosekategorien, den verschiedenen klinischen Diagnosen der FAS-Ambulanz und
den einzelnen Likert-Rédngen des 4-Digit Code wurden jeweils mit dem t-Test fiir
unverbundene Stichproben verglichen. Dieser Lagetest setzt formal die Gleichheit der
Varianzen und die Normalverteilung der Stichproben voraus, deshalb wurden zunéchst
Varianzvergleiche im Levene-Test durchgefiihrt. Auf die Uberpriifung der
Normalverteilung mittels Anpassungstest wurde hingegen verzichtet, da dieser
insbesondere bei kleinen Stichproben hochst unzuverléssig ist, und der t-Test zudem
robust gegeniiber Abweichungen von der Normalverteilung ist (Weif3 2010).

Zuletzt wurde anhand der Ubereinstimmung zwischen der Diagnose laut 4-Digit
Diagnostic Code und der klinischen Diagnose der FAS-Ambulanz die Validitdt des 4-
Digit Code fberpriift, also die Féhigkeit zwischen Kranken und Gesunden zu
unterscheiden. Diese wird durch die Sensitivitit und Spezifitit definiert. Die Sensitivitit
ist die bedingte Wahrscheinlichkeit, dass der Test bei einer kranken Person positiv
reagiert, die Spezifitit die bedingte Wahrscheinlichkeit, dass eine nicht erkrankte Person
ein negatives Testergebnis erhdlt. Die Wahrscheinlichkeit eines falsch positiven

Ergebnisses betrdgt 1-Spezifitit, die eines falsch negativen Ergebnisses 1-Sensitivitét.
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Der positive Likelihood-Quotient ist die Wahrscheinlichkeit, dass eine kranke Person
einen positiven Befund erhilt, dividiert durch die Wahrscheinlichkeit, dass eine gesunde
Person einen positiven Befund erhélt [LR+ = Sensitivitat/(1-Spezifitdt)]. Der negative
Likelihood-Quotient [LR- = (I- Sensitivitdt)/Spezifitit] ist analog die
Wabhrscheinlichkeit, dass eine kranke Person ein negatives Testergebnis erhélt, dividiert
durch die Wahrscheinlichkeit einer gesunden Person, negativ getestet zu werden (Weil3
2010). Der Likelihood-Quotient ist, im Gegensatz zum positiven oder negativen
pradiktiven Wert, unabhéngig von der Privalenz. Er eignet sich somit besser fiir eine
selektive ~ Stichprobe, die in ihrer Prdvalenz nicht représentativ flir die
Gesamtbevolkerung ist (Altman & Bland 1994), was auch auf das Patientengut dieser
Studie zutriftt.
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5 Auswertung

5.1 Hiufigkeitsverteilung der verschiedenen Diagnosen und erfassten

Merkmale

Betrachtet man zunéchst die klinische Diagnose der FAS-Ambulanz, die — unabhéngig
vom 4-Digit Diagnostic Code — durch eine Anamnese und korperliche Untersuchung
auf FAS-spezifische Merkmale gestellt wurde, erhielten 51 (46,8 %) der 109 Patienten
die Diagnose ,,FAS mit bestdtigter Alkoholexposition® und weitere 44 (40,4 %) die
Diagnose ,,FAS mit unbestitigter Alkoholexposition®“. Somit wurde bei insgesamt 87,2
% der Personen, die in der Ambulanz vorgestellt wurden, die Diagnose eines FAS
gestellt. Bei 13 Personen (11,9 %) lieB sich kein FAS feststellen. Bei einer Person (0,9
%) wurde lediglich der Verdacht auf ein FAS geédufert.

Verdacht

1
kein FAS; 13

Abbildung 11: Hiufigkeitsverteilung der klinischen Diagnosen in der FAS-Ambulanz

Die 22 klinischen Diagnose-Kategorien A bis V des 4-Digit Diagnostic Code hingegen
(genaue Bezeichnungen siehe Anhang S. LVIII) verteilen sich in der untersuchten

Stichprobe wie folgt:
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Tabelle 24: Haufigkeitsverteilung der 22 Diagnosekategorien des 4-Digit Code

Diagnose- nach Messung per Fotoanalyse nach Messung per Hand
Kaﬁ)ggrle Anzahl Prozent Anzahl Prozent

A 7 7,4 6 6,1
B 10 10,6 5 5,1
C 6 6,4 7 7,1
D 0 0 0 0
E 3 3,2 6 6,1
F 7 7.4 6 6,1
G 15 16,0 13 13,3
H 9 9,6 12 12,2
I 0 0 0 0
J 2 2,1 2 2,0
K 8 8,5 10 10,2
L 4 4,3 4 4,1
M 10 10,6 13 13,3
N 11 11,7 11 11,2
O 1 1,1 1 1,0
P 0 0 1 1,0
Q 0 0 0 0
R 1 1,1 1 1,0
S 0 0 0 0
T 0 0 0 0
U 0 0 0 0
\Y 0 0 0 0

gesamt 94 100 98 100

fehlend 15 11

Die flinf hiufigsten Diagnosekategorien nach Messung per Fotoanalyse sind demnach:
e G Markante korperliche Merkmale/neurobehaviorale Stérung (alkoholexponiert)
e N Neurobehaviorale Storung (Alkoholexposition unbekannt)
e B Fetales Alkoholsyndrom (Alkoholexposition unbekannt)
e M Markante korperliche Merkmale/neurobehaviorale Storung
(Alkoholexposition unbekannt)

e H Neurobehaviorale Storung (alkoholexponiert)
Die flinf hdufigsten Diagnosekategorien nach Messung per Hand sind bis auf eine

Kategorie identisch, aber in anderer Reihenfolge vertreten:

e G Markante korperliche Merkmale/neurobehaviorale Stérung (alkoholexponiert)
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e M Markante korperliche Merkmale/neurobehaviorale Stérung
(Alkoholexposition unbekannt)

e H Neurobehaviorale Storung (alkoholexponiert)

e N Neurobehaviorale Storung (Alkoholexposition unbekannt)

e K Markante korperliche Merkmale/statische Enzephalopathie
(Alkoholexposition unbekannt)

Per Fotoanalyse wurde bei insgesamt 17 Patienten (18 %) ein FAS mit oder ohne
bestdtigte Alkoholexposition festgestellt, weitere 6 (6,4 %) erhielten die Diagnose eines
partiellen FAS.

Per manueller Messung hingegen erhielten insgesamt 11 Patienten die Diagnose eines

FAS (11,2 %) und weitere 7 (7,1 %) die Diagnose eines partiellen FAS.

Betrachtet man nun die Hiufigkeitsverteilung der einzelnen vier Stellen des 4-Digit

Code, lassen sich folgende Ergebnisse feststellen:

Tabelle 25: Haufigkeitsverteilung der ersten Stelle des 4-Digit Code

Wachstumsdefizit Anzahl Prozent
1: kein 48 44,0
2: leicht 28 25,7
3: moderat 18 16,5
4: signifikant 15 13,8

Abbildung 12: Haufigkeitsverteilung der ersten Stelle des 4-Digit Code — Wachstumsdefizit
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Tabelle 26: Haufigkeitsverteilung der zweiten Stelle des 4-Digit Code (nach Fotoanalyse)

5 Auswertung

FAS-typische

Gesichtsmerkmale Anzahl Prozent
1: keine o) 2.1
2: leicht 39 415
3: moderat 24 25.5
4: schwer 29 30,9

4: schwer; 29

Abbildung 13: Hiufigkeitsverteilung der zweiten Stelle des 4-Digit Code — FAS-typische Gesichtsmerkmale

nach Fotoanalyse)

Tabelle 27: Haufigkeitsverteilung der zweiten Stelle des 4-Digit Code (nach Messung per Hand)

FAS-typische

Gesichtsmerkmale Anzahl Prozent
1: keine 13 G
2: leicht 35 35,7
3: moderat 25 25.5
4: schwer 25 25.5

4: schwer; 25

Abbildung 14: Hiufigkeitsverteilung der zweiten Stelle des 4-Digit Code — FAS-typische Gesichtsmerkmale

nach Messung per Hand
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Tabelle 28: Haufigkeitsverteilung der dritten Stelle des 4-Digit Code

ZNS-Schidigung Anzahl Prozent
1: unwahrscheinlich 4 3,7

2: moglich 56 51,4
3: wahrscheinlich 0 0

4: definitiv 49 45,0

unwahr

4: definitiv; 49

Abbildung 15: Haufigkeitsverteilung der dritten Stelle des 4-Digit Code — ZNS-Schiidigung

Tabelle 29: Haufigkeitsverteilung der vierten Stelle des 4-Digit Code

I?Alililt::‘l:ﬁleexposition Anzahl Prozent
1: kein Risiko 1 0,9
2: unbekanntes Risiko 54 49,5
3: leichtes Risiko 48 44,0
4: hohes Risiko 6 5,5

Abbildung 16: Hiufigkeitsverteilung der vierten Stelle des 4-Digit Code — priinatale Alkoholexposition

102



5 Auswertung

Die Beurteilung von weiteren relevanten, potentiell schddlichen prid- und postnatalen
Risikofaktoren der Kinder flieBt zwar nicht in die Bildung des 4-Digit Diagnostic Code
ein. Dennoch sind sie ein wichtiger Bestandteil von Diagnostik und Therapie. Deshalb
sind in Tabelle 30 und Tabelle 31 sowie in Abbildung 17 und Abbildung 18 die
Haufigkeitsverteilungen der einzelnen Likert-Ridnge dargestellt. Zur Festlegung der

einzelnen Ringe vergleiche Kapitel 2.4.7.

Tabelle 30: Hiufigkeitsverteilung der préinatalen Risikofaktoren nach den Kriterien des Diagnostic Guide

prinatale Risikofaktoren Anzahl Prozent
1: kein bekanntes Risiko 0 0

2: unbekanntes Risiko 47 43,1
3: leichtes Risiko 62 56,9
4: hohes Risiko 0 0

Abbildung 17: Hiufigkeitsverteilung der prinatalen Risikofaktoren nach den Kriterien des Diagnostic Guide
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Tabelle 31: Haufigkeitsverteilung der postnatalen Risikofaktoren nach den Kriterien des Diagnostic Guide

postnatale Risikofaktoren Anzahl Prozent
1: kein bekanntes Risiko 19 17,4
2: unbekanntes Risiko 27 24.8
3: leichtes Risiko 42 38,5
4: hohes Risiko 21 19,3

4: hohes Risiko

Abbildung 18: Hiufigkeitsverteilung der postnatalen Risikofaktoren nach den Kriterien des Diagnostic Guide

5.2 Detaillierte Betrachtung der dritten Stelle des 4-Digit Code

Wie in Kapitel 2.4.5 beschrieben, handelt es sich bei der dritten Stelle des 4-Digit Code
um zwei unabhingige Skalen. Es wird ein Likert-Rang von 1 bis 4 fiir die
Wahrscheinlichkeit einer ZNS-Schiddigung vergeben. Gleichzeitig wird die ZNS-
Dysfunktion mit einer dreistufigen Skala dokumentiert. Die hohere Zahl bildet letztlich
die dritte Stelle des 4-Digit Code, ihre Haufigkeitsverteilung wurde zuvor dargestellt.
Die ZNS-Dysfunktion der untersuchten Patienten verteilt sich hingegen wie folgt:
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Tabelle 32: Haufigkeitsverteilung der ZNS-Dysfunktion

ZNS-Dysfunktion Anzahl Prozent
1: keine 7 6,5
2: leicht bis moderat 100 92,6
3: signifikant 1 0,9

Abbildung 19: Hiufigkeitsverteilung der ZNS-Dysfunktion

Weitere Befunde, die fiir die Erstellung der dritten Ziffer des 4-Digit Code eine Rolle
spielen, sind in der Stichprobe mit folgenden Haufigkeiten vertreten:

Von den 109 untersuchten Patienten weisen 48 (44,0 %) eine signifikante
Mikrozephalie auf, also nach den Vorgaben des Diagnostic Guide (Astley 2004) einen
OFC unterhalb oder auf der 2,5. Perzentile. Eine dhnlich hohe Anzahl von 46 Personen
(42,2 %) hat normale Werte oberhalb der zehnten Perzentile. Der OFC weiterer 15
Personen (13,8 %) liegt zwischen der 2,5. und der zehnten Perzentile.

In lediglich drei Fillen lag als Vorbefund eine bildgebende Aufnahme des ZNS vor. Bei
zwei dieser Patienten lie8 sich dabei kein Hinweis auf eine strukturelle Anomalie
feststellen. Nur in einem Fall konnten, anhand einer im CT festgestellten
Reifungsstorung der Hemisphéren, ,leichte bis moderate” strukturelle Anomalien
dokumentiert werden.

Das Vorliegen einer Epilepsie war ebenfalls in den meisten Féllen (89,9 %) nicht
bekannt, bzw. es ist diesbeziiglich keine Diagnostik erfolgt. Bei sieben Kindern (6,4 %)
erfolgte in der Vergangenheit eine Epilepsiediagnostik ohne Nachweis einer Pathologie.

Zwei Patienten weisen signifikante Befunde (Absence- bzw. Rolando-Epilepsie) auf, in
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zwei weiteren Fillen konnte ein ,,leichter bis moderater® Befund in Form einer erh6hten

Krampfbereitschaft im EEG dokumentiert werden.

Das durchgefiihrte Elterninterview zu FAS-typischen Verhaltensmustern und
Charaktereigenschaften ldsst per se nur eine subjektive Einschitzung und keine
objektive Auswertung, z. B. anhand von Punktzahlen, zu. Es war in nur sieben Fillen
als unauffillig einzuschitzen. Bei der groen Mehrheit von 93,5 % ergab sich der
subjektive Eindruck eines auffilligen Befundes.

Insgesamt 33 der untersuchten Patienten brachten das Ergebnis eines in der
Vergangenheit durchgefiihrten Intelligenztests (HAWIK/K-ABC/SON-
R/HAWIVA/CFT 20-R) mit in die Ambulanz. Davon weisen 17 eine normale
Intelligenz auf. 12 Patienten haben ,,leichte bis moderate* Defizite im Bereich von ein
bis zwei Standardabweichungen unterhalb der Norm, vier weitere Patienten
»signifikante” FEinschrinkungen mit einem Ergebnis von weniger als zwei
Standardabweichungen unterhalb der Norm.

Analog gibt es drei Patienten mit ,leichten bis moderaten* Defiziten der visuellen
Wahrnehmung (DTVP-2/FEW-2) und jeweils einen Patienten mit ,,signifikanten*
Einschrinkungen  der mathematischen  Féhigkeiten  (Zareki-R) und  der
Korperkoordination (KTK). Obwohl, wie bereits erwdhnt, bei 14,7 % der untersuchten
Fille ein ADHS als bestehende Diagnose genannt wurde, lagen nur zwei konkrete
Testergebnisse beziiglich der Konzentrationsfdahigkeit (TPK/d2-Test), mit einem
,signifikanten* Defizit in dem einen und einem ,,leichten bis moderaten* Defizit in dem
anderen Fall, vor.

Die iibrigen Patienten hatten entweder noch keine Testungen erfahren oder aber die

schriftlichen Befunde nicht zur Hand.

Wie in Tabelle 28 und Abbildung 15 ersichtlich, ist die dritte Stelle des 4-Digit Code
die einzige, bei der in dieser Studie eine bestimmte Ziffer, ndmlich die 3
(,,wahrscheinliche ZNS-Schidigung®) in keinem Fall vergeben wurde. Die Patienten
wurden in den allermeisten Fillen (96,4 %) den Ziffern 2 (,,mogliche ZNS-
Schadigung®) und 4 (,,definitive ZNS-Schadigung*) zugeordnet. Lediglich in vier der

109 Félle wurde eine ZNS-Schéidigung als ,,unwahrscheinlich® dokumentiert.
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Wie zuvor erwihnt, ist jedoch eine 3 oder 4 an der dritten Stelle des Code unerldsslich,
um die Diagnose eines FAS vergeben zu konnen. Gleichzeitig gibt es eine Vielzahl an
Befunden, die in die Bildung dieser dritten Stelle einflieBen. Deshalb lohnt eine
genauere Betrachtung der Griinde, weshalb die Patienten ihrer jeweiligen Ziffer in
Bezug auf die ZNS-Schidigung zugeordnet wurden:

Die vier Patienten mit einer ,,unwahrscheinlichen ZNS-Schadigung® (Likert-Rang 1)
weisen allesamt ein subjektiv unauffilliges Elterninterview und auch ansonsten
keinerlei pathologische Befunde wie eine Mikrozephalie, eine Epilepsie oder sonstige
strukturelle Anomalien des ZNS auf. Ergebnisse von funktionellen Tests, z. B.
beziiglich der Intelligenz, lagen bei einem Patienten im Normbereich und waren bei den
drei librigen nicht vorhanden.

Die meisten Patienten mit ,,moglicher ZNS-Schadigung® wurden diesem Likert-Rang 2
allein aufgrund ihres subjektiv auffilligen Elterninterviews zugeordnet. Lediglich bei 9
der 56 Patienten liegen zusitzlich zum auffilligen Interview, das auch fiir sich
genommen zu dieser Einstufung fithren wiirde, noch Defizite der Intelligenz, der
visuellen Wahrnehmung bzw. der Korperkoordination vor. Diese Defizite geniigen
jedoch nicht fiir eine Einordung zum Likert-Rang 3, fiir den bekanntlich in mindestens
drei verschiedenen funktionellen Bereichen jeweils ein Testergebnis von mindestens
zwei Standardabweichungen unterhalb der Norm vorhanden sein miisste (Astley 2004).
Per definitionem weist von den 56 Patienten mit ,,moglicher ZNS-Schidigung* niemand
eine signifikante Mikrozephalie oder andere signifikante neurologische Auffalligkeiten,
wie z. B. ein Krampfleiden, auf, sonst wire eine Zuordnung zum Likert-Rang 4 erfolgt.
Bei den 49 Patienten mit ,,definitiver ZNS-Schidigung® fiihrte, bis auf eine Ausnahme,
eine signifikante Mikrozephalie zu dieser Einordnung. Diese eine Patientin erlangte den
Likert-Rang 4 auf Grund ihrer Absence-Epilepsien. Einer der Patienten mit signifikanter
Mikrozephalie trigt zusitzlich die Diagnose einer Rolando-Epilepsie und erfiillt somit
zwei Kriterien einer ,,definitiven ZNS-Schidigung® gleichzeitig.

Lediglich einer der 109 Patienten erfiillt anhand von verschiedenen funktionellen Tests
die Kriterien fiir eine ,,signifikante ZNS-Dysfunktion® (Likert-Rang 3). Da aber bei
dieser Patientin aufgrund einer Mikrozephalie gleichzeitig die Ziffer 4 vorliegt und nur
die hohere der beiden Zahlen in den 4-Digit Code eingeht, bleibt der Likert-Rang 3
beziiglich der ZNS-Schéidigung in dieser Studie unbesetzt.
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5.3 Vergleich von manueller Messung und Fotoanalyse der FAS-typischen
Gesichtsmerkmale

In dieser Studie wurde das Vorhandensein von FAS-typischen Gesichtsmerkmalen
beziiglich Lidspalten, Philtrum und Oberlippe unabhingig voneinander sowohl per
manueller Messung bzw. Vergleich mit dem bebilderten ,,Lip-Philtrum-Guide* als auch
mit der ,,FAS Facial Photographic Analysis Software® der Universitit Washington
beurteilt. Im Folgenden soll verglichen werden, inwiefern diese beiden Beurteilungen

ibereinstimmen oder divergieren.

Betrachtet man alle 83 Patienten, von denen sowohl ein Foto als auch eine Beurteilung
per Hand vorliegt, so beobachtet man im Vergleich der jeweils zweiten Stelle des 4-
Digit Code eine Ubereinstimmung der Ziffern 1 bis 4 in 50 Fillen (60,2 %) (siche
Tabelle 33). Es ergibt sich ein k-Koeffizient nach Cohen von 0,431 mit einer
Signifikanz von p < 0,001 und einem 95 %-Konfidenzintervall von [0,286; 0,576].

Tabelle 33: Kreuztabelle — 4-Digit Code-Ziffer fiir FAS-typische Gesichtsmerkmale erhoben per Fotoanalyse
und manueller Messung im Vergleich (Ubereinstimmung fett hervorgehoben)

FAS-typische FAS-typische Gesichtsmerkmale nach Fotoanalyse

Gesichtsmerkmale
nach manueller 1: 2: 3: 4. Gesamt

Messung keine leicht moderat schwer esa

1: keine 1 6 1 1 9

2: leicht 1 21 6 3 31

3: moderat 0 4 13 6 23

4: schwer 0 3 2 15 20

Gesamt 2 34 22 25 83

Unterschiedliche Ziffern an der zweiten Stelle des 4-Digit Code fithren jedoch nicht
zwangsldufig zu verschiedenen klinischen Diagnosekategorien A bis V (genaue
Bezeichnungen siehe Anhang S. LVIII). Da diese Kategorien schlieBlich das
Endergebnis der Untersuchung reprisentieren, lohnt auch ein Vergleich der beiden
klinischen Diagnosekategorien, einmal nach Messung per Hand und einmal nach

Analyse der Fotos vergeben. Hier ergibt sich eine beobachtete Ubereinstimmung der
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klinischen Diagnosekategorien A bis V in 63 von 83 Féllen (75,9 %) (siche Tabelle 34).
Der k-Koeffizient nach Cohen betrigt nun 0,735 mit einer Signifikanz von p < 0,001
und einem 95 %-Konfidenzintervall von [0,635; 0,835].

Tabelle 34: Kreuztabelle — Gesamt-Diagnosekategorie erhoben per Fotoanalyse und manueller Messung im
Vergleich (Ubereinstimmung fett hervorgehoben)

gzi%ggf_; Diagnose-Kategorie nach Fotoanalyse
nach

manueller A B C E F G H J K L M N O R Ges

Messung
A 5s/0/]0,0, 0|0, 0]0|]O0|0]O0|O0|O0]|O0]S5
B o s 0 o0 0/]0 0 OO 0 O O 0 o0 5
C o o0 4 0 2 0 0 O O O]0 O 0 0 6
E o, 0/2 3 0/]0 0 00 0 O 0 0 0 5
F 1, 0/0,0|5 0[]0, 0]0|O0 ] 0|0,0]O0]6
G o o0 0 0 0 12,1, 0 00 0 0, 0]0 12
H o o0, 0 0 0/ 3 7 0 0 0 0 O0 0 0/ 10
J o, 00 0, 00 0 2 0,0 0 000 2
K o 3 0, 0 0 0 0 0 6 1 O 0 0 0110
L o 0/0 o0 00 0 0 2 20 00 0 4
M o o0 0 0 O 0 O0 O O O0|e6 3 0 0 9
N o, 00 o0, 00 0 0 O 0 1 6 0|0 7
P o(0j0, 0,00, 0]0]O0|O0]O0|0]|T1]0) 1
R o, 00 0, 0/]0 0 O0]O0O 0 O O 0 1 1

Gesamt 6 &8 6 3 7 14 8 2 8 3 7 9 1 1 83

Eine deutlichere Konkordanz zwischen manueller Messung und Fotoanalyse ergibt sich,
wenn man nur jene Patienten in die Berechnung einbezieht, bei denen sowohl die
Untersuchung des Patienten als auch die Analyse der Fotos durch ein und dieselbe
Person erfolgt sind. Nun stimmt bei 32 von 45 Patienten (71,1 %) die Bewertung der
Gesichtsmerkmale nach beiden Messmethoden iiberein (sieche Tabelle 35). Der -
Koeffizient nach Cohen betrdgt nun 0,582 mit einer Signifikanz von p < 0,001 und
einem 95 %-Konfidenzintervall von [0,398; 0,766].
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Tabelle 35: Kreuztabelle — 4-Digit Code-Ziffer fiir FAS-typische Gesichtsmerkmale erhoben per Fotoanalyse
und manueller Messung durch denselben Untersucher im Vergleich (Ubereinstimmung fett hervorgehoben)

FAS-typische FAS-typische Gesichtsmerkmale nach Fotoanalyse

Gesichtsmerkmale
nach manueller 1: 2: 3: 4: G ¢
Messung keine leicht moderat schwer esam
1: keine 1 3 0 0 4
2: leicht 1 13 2 0 16
3: moderat 0 3 6 0 9
4: schwer 0 2 2 12 16
Gesamt 2 21 10 12 45

Betrachtet man bei denselben Patienten die Ubereinstimmung der klinischen
Diagnosekategorien A bis V, liegt diese bei 38 von 45 Fillen (84,4 %) (siche Tabelle
36). Der k-Koeffizient nach Cohen betrdgt nun 0,828 mit einer Signifikanz von p <

0,001 und einem 95 %-Konfidenzintervall von [0,712; 0,944].
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Tabelle 36: Kreuztabelle — Gesamt-Diagnosekategorie erhoben per Fotoanalyse und manueller Messung durch
denselben Untersucher im Vergleich (Ubereinstimmung fett hervorgehoben)

Diagnose- ) .
Kategorie Diagnose-Kategorie nach Fotoanalyse
nach

manuellerr A B C E F G H J K L M N R Ges

Messung
A 4 0 o0 O O 0, 0 O O O0]0 O 0 4
B o 4, 0 0 0,0 0, 00 00 O0}]O0]4
C o 0 2 0 1 o o0 o0 0 0 O o0 0 3
E 0 0 1,2 0 o}j0;0 O O 0 00 3
F 0o,o0 002,00 |0]0]0]|]0]0]|O0/ 2
G O 0 0 0 0 6 1 o 0 0|00 0 7
H o 0 o0, 0 O O 5 OO0 O] 0]0]O0 5
J o,0, 0 0 O0O;,0 0 2, 0,00 0 o01]2
K o 0 o 0O o0 0, 0 O 1 O0]0 0 0 1
L o, 0 0 0 00 0 0 1 1 0 0 0 2
M o 0 o0 O O, 0, 0 O O O0|4 3 0 7
N o, 0, 0 0 0,0 0 00 00 4|04
R o 0 o, 0 O O 0 O]0 O 001 1

Gesamt 4 14 3 2 3,66 2 2 1 4 | 7 I 45

Analog fiihrt die Berechnung mit jenen Patienten, bei denen die Untersuchung per Hand
und die Auswertung der Fotos durch zwei unterschiedliche Personen erfolgte, zu einer
geringeren beobachteten Ubereinstimmung zwischen den jeweiligen 4-Digit Code-
Ziffern. In 18 von 38 Féllen (47,4 %) ist die Bewertung der Gesichtsmerkmale
konkordant (siehe Tabelle 37). Der k-Koeffizient nach Cohen betrdgt nun 0,261 mit
einer Signifikanz von p = 0,006 und einem 95 %-Konfidenzintervall von [0,063; 0,459].
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Tabelle 37: Kreuztabelle — 4-Digit Code-Ziffer fiir FAS-typische Gesichtsmerkmale erhoben per Fotoanalyse
und manueller Messung durch zwei verschiedene Untersucher im Vergleich (Ubereinstimmung fett
hervorgehoben)

FAS-typische FAS-typische Gesichtsmerkmale nach Fotoanalyse

Gesichtsmerkmale
nach manueller 1: 2: 3: 4: G ¢
Messung keine leicht moderat schwer esam

1: keine 0 3 1 1 5

2: leicht 0 8 4 3 15

3: moderat 0 1 7 6 14

4: schwer 0 1 0 3 4
Gesamt 0 13 12 13 38

Auch bei der Betrachtung der klinischen Diagnosekategorien A bis V in Bezug auf das
gleiche Patientengut ergibt sich eine geringere Konkordanz als bei den anderen beiden
Patientengruppen. Nun stimmen in 25 von 38 Féllen (65,8 %) die beiden
Diagnosekategorien iiberein (siche Tabelle 38). Der k-Koeffizient nach Cohen betréigt
0,617 mit einer Signifikanz von p < 0,001 und einem 95 %-Konfidenzintervall von

[0,452; 0,782].
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Tabelle 38: Kreuztabelle — Gesamt-Diagnosekategorie erhoben per Fotoanalyse und manueller Messung durch
zwei verschiedene Untersucher im Vergleich (Ubereinstimmung fett hervorgehoben)

g:t%gg:; Diagnose-Kategorie nach Fotoanalyse
nach

manueller A B C€C E F G H K L M N O Ges.

Messung
A 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1
B 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1
C 0 0 2 0 1 0 0 0 0 0 0 0| 3
E 0 0 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0| 2
F 1 0 0 0 3 0 0 0 0 0 0 0 4
G 0 0 0 0 0 5 0 0 0 0 0 0 5
H 0 0 0 0 0 3 2 0 0 0 0 0 5
K 0 3 0 0 0 0 0 5 1 0 0 0 9
L 0 0 0 0 0 0 0 | 1 0 0 0 2
M 0 0 0 0 0 0 0 0 0 2 0 0| 2
N 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 2 0| 3
P 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1

Gesamt 2 4 3 1 4 8 2 6 2 3 2 1 38

5.4 Vergleich der Diagnose laut 4-Digit Diagnostic Code mit der erreichten
Punktzahl im Fetal Alcohol Syndrome Questionnaire (FASQ)

Als zentrale Fragestellung dieser Studie soll untersucht werden, inwiefern die
Diagnostik mittels des 4-Digit Diagnostic Code mit dem Ergebnis des in der Ambulanz
standardméBig verwendeten FASQ tibereinstimmt.

Es zeigt sich in der explorativen Datenanalyse, dass die Diagnosekategorien A bis C,
die dem (partiellen) FAS entsprechen, wider Erwarten nicht diejenigen sind, die den
hochsten arithmetischen Mittelwert beziiglich der erreichten Punkte im FASQ
aufweisen.

Umgekehrt weist jedoch die Diagnosekategorie J, entsprechend einem unauffilligen
korperlichen und neurologischen Befund trotz Alkoholexposition, mit einem

arithmetischen Mittelwert von 3,00 die niedrigste Punktzahl im FASQ auf.

113



5 Auswertung

Die hochsten Werte im FASQ mit jeweils iiber 70 Punkten erreichen folgende

Diagnosekategorien nach Messung per Fotoanalyse:

N Neurobehaviorale Storung (Alkoholexposition unbekannt)

E Markante korperliche Merkmale/statische Enzephalopathie (alkoholexponiert)
G Markante korperliche Merkmale/Neurobehaviorale Stérung
(alkoholexponiert)

H Neurobehaviorale Storung (alkoholexponiert)

L Statische Enzephalopathie (Alkoholexposition unbekannt)

Nach Messung per Hand weisen folgende fiinf Diagnosekategorien die hochsten

Punktzahlen im FASQ auf:

H Neurobehaviorale Storung (alkoholexponiert)

L Statische Enzephalopathie (Alkoholexposition unbekannt)
F Statische Enzephalopathie (alkoholexponiert)

N Neurobehaviorale Stérung (Alkoholexposition unbekannt)
M Markante korperliche Merkmale/neurobehaviorale Stérung
(Alkoholexposition unbekannt)

Die jeweiligen Mittelwerte der FASQ-Punkte fiir die einzelnen 4-Digit Code-

Diagnosekategorien sind in Tabelle 39 und als Box-and-Whiskers-Plots in Abbildung
20 und Abbildung 21 und dargestellt.
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Tabelle 39: Mittelwerte der erreichten Punkte im FASQ fiir die verschiedenen 4-Digit Code-

Diagnosekategorien

Diagnose- nach Messung per Fotoanalyse nach Messung per Hand

Kategorie _— Punkte FA?Q _— Punkte FA?Q

4DC wert SD Min. Max. wert SD Min. Max.

A 67,33 2441 32 94 68,20 27,19 32 94
B 41,50 22,88 14 87 38,20 28,31 14 87
C 55,00 23,19 32 86 53,50 27,02 13 86
E 77,00 16,82 64 96 60,00 26,20 32 96
7 62,71 = 32,03 13 108 73,67 23,31 38 108
G 73,93 21,57 40 103 67,75 20,99 40 103
H 70,75 = 15,69 55 95 78,80 16,01 56 97
J 3,00 4,24 0 6 3,00 4,24 0 6
K 54,63 18,34 33 84 48,30 15,14 27 69
L 70,00 37,40 27 95 76,25 25,90 38 95
M 61,29 29,34 8 91 71,11 26,05 8 91
N 79,44 7,89 65 91 72,00 15,97 40 88
O - - - - 45,00 - 45 45
R 47,00 - 47 47 47,00 - 47 47
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Diagnose-Kategorie laut 4-Digit Code (Handmessung)

Abbildung 20: Box-and-Whiskers-Plots der Punktzahlen im FASQ fiir die einzelnen 4-Digit Code-

Diagnosekategorien (manuelle Messung)
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Abbildung 21: Box-and-Whiskers-Plots der Punktzahlen im FASQ fiir die einzelnen 4-Digit Code-

Diagnosekategorien (Fotoanalyse)

Teilt man die Stichprobe anhand ihrer 4-Digit Code-Diagnosekategorien in drei
iibergeordnete Gruppen, nidmlich ,,FAS oder partielles FAS*“ (A bis C), ,,unauffilliger
Befund“ (J) und ,,andere Diagnosen* (alle auBer A bis C und J), welche in ihrer
Schwere zwischen einem FAS und einem unauffilligen Befund eingeordnet werden
konnen, und vergleicht die jeweiligen FASQ-Mittelwerte im t-Test fiir unverbundene
Stichproben, ergibt sich ein dhnliches Bild:

Unabhéngig davon, ob die Messung der Gesichtsmerkmale per Fotoanalyse oder per
Hand erfolgt ist, haben diejenigen Patienten mit einem FAS oder partiellen FAS eine
niedrigere mittleren Punktzahl im FASQ als diejenigen, die eine andere
Diagnosekategorie, zwischen einem unauffilligen Befund und einem (partiellen) FAS
liegend, erhalten haben (siehe Tabelle 40). Dieser Unterschied ist bei den per
Fotoanalyse erfolgten Diagnosen auf dem Niveau o = 0,05 signifikant (t = 2,499; p (2-
seitig) = 0,014; 95 %-KI der Differenz [2,866; 25,101]). Bei den auf Basis einer
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manuellen Messung vergebenen Diagnosen ist der Unterschied nicht signifikant (t =
1,403; p (2-seitig) = 0,174; 95 %-KI der Differenz [-4,805; 24,948]).

Umgekehrt weisen die Patienten, welche mit der Diagnosekategorie J [,,Keine markanten
korperlichen Merkmale oder ZNS-Anomalien festgestellt (alkoholexponiert)®] entlassen
wurden, einen deutlich niedrigeren Mittelwert im FASQ auf als Patienten mit (partiellem)
FAS oder auch Patienten mit anderen Diagnosekategorien (siche Tabelle 40). Im t-Test fiir
unverbundene Stichproben ergibt sich ein hdchst signifikanter Unterschied zwischen der
Kategorie J und den zusammengefassten Kategorien A bis C (t = -8,171; p (2-seitig) <
0,001; 95 %-KI der Differenz [-64,387; -37,352] nach Messung per Fotoanalyse bzw. t
=-7,290; p (2-seitig) < 0,001; 95 %-KI der Differenz [-69,185; -37,815] nach Messung
per Hand). Auch zwischen der Kategorie J und allen anderen Kategorien (ausgenommen
A bis C) stellt sich der Unterschied hochst signifikant dar (t = 4,113; p (2-seitig) <
0,001; 95 %-KI der Differenz [33,390; 96,316] nach Messung per Fotoanalyse bzw. t =
3,935; p (2-seitig) < 0,001; 95 %-KI der Differenz [31,405; 95,738] nach Messung per
Hand).

Tabelle 40: Mittelwerte der erreichten Punkte im FASQ fiir die drei Gruppen ,, FAS oder partielles FAS*,
iwunauffilliger Befund* und ,,andere Diagnosen

nach Messung per
Diagnose-Kategorie 4- Fotoanalyse nach Messung per Hand
Digit Code Punkte FASQ Punkte FASQ
Mittelwert SD Mittelwert SD
(partielles) FAS (A-C) 53,87 26,16 56,50 28,42
unauffillig (J) 3,00 4,24 3,00 4,24
andere 67,85 22,14 66,57 22,70

5.5 Vergleich der klinischen Diagnose der FAS-Ambulanz mit der erreichten
Punktzahl im FASQ

Im Gegensatz zu den zuvor dargestellten Ergebnissen beziiglich des 4-Digit Diagnostic
Code weisen diejenigen Patienten, bei denen nach herkdmmlicher Methode in der
Ambulanz ein FAS diagnostiziert wurde, einen hoheren arithmetischen Mittelwert der
erreichten Punkte im FASQ auf als diejenigen Patienten, die die Ambulanz ohne die

Diagnose eines FAS verlieen (siehe Tabelle 41 und Abbildung 22).
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Der Unterschied der Mittelwerte zwischen ,.kein FAS*“ und ,,FAS mit unbestitigter
Alkoholexposition® stellt sich im t-Test fiir unverbundene Stichproben signifikant auf
dem Niveau a = 0,05 dar (t = -2,578; p (2-seitig) = 0,013; 95 %-KI der Differenz [-
37,234; -4,660]). Das gleiche gilt fiir den Unterschied der Mittelwerte zwischen ,,kein
FAS* und ,,FAS mit bestétigter Alkoholexposition®, hier sogar mit hoch signifikantem
Ergebnis auf dem Niveau o = 0,01 (t = -3,144; p (2-seitig) = 0,003; 95 %-KI der
Differenz [-39,887; -8,877]).

Tabelle 41: Mittelwerte der erreichten Punkte im FASQ fiir die vier Diagnosekategorien der FAS-Ambulanz

Punkte FASQ
Diagnose FAS-Ambulanz Mittel ) Min. Max.
wert
kein FAS 41,13 30,11 0 88
FAS mit unbestitigter Alkoholexposition 62,27 25,07 8 95
FAS mit bestétigter Alkoholexposition 68,40 22,96 13 108
Verdacht auf FAS 43,00 - 43 43
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Abbildung 22: Box-and-Whiskers-Plots der Punktzahlen im FASQ fiir die vier Diagnosekategorien der FAS-
Ambulanz
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5.6 Vergleich der einzelnen Likert-Réinge der vier Stellen des 4-Digit Code
beziiglich der erreichten Punktzahl im FASQ

Im Vergleich der verschiedenen Diagnosekategorien des 4-Digit Diagnostic Code
beziiglich ihrer jeweiligen arithmetischen Mittelwerte der erreichten FASQ-Punkte
ergab sich keine hohere Punktzahl bei der Diagnose eines FAS als bei den
Diagnosekategorien mit geringer ausgeprdagten Anzeichen fiir eine fetale
Alkoholschddigung. Lediglich bei einem unauffilligen korperlichen und neurologischen
Befund konnte eine geringere Punktzahl im FASQ nachgewiesen werden als bei den
iibrigen Diagnosekategorien.

Nun soll gepriift werden, ob bei den einzelnen Stellen des 4-Digit Code ein
Zusammenhang zwischen Schweregrad des Likert-Rangs und der Punktzahl im FASQ
besteht. Die zugehdrigen Tabellen und Box-and-Whiskers-Plots sind im Folgenden
dargestellt:

Tabelle 42: Mittelwerte der erreichten Punkte im FASQ fiir die vier Likert-Riinge der ersten Stelle des 4-Digit
Code

Punkte FASQ
Wachstumsdefizit : i
Mittelwert SD Min. Max.
1: kein 70,77 18,99 13 108
2: leicht 58,50 34,14 0 103
3: moderat 53,23 25,14 14 96
4: signifikant 60,42 19,09 33 87
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Abbildung 23: Box-and-Whiskers-Plots der Punktzahlen im FASQ fiir die vier Likert-Rénge der ersten Stelle

des 4-Digit Code

Tabelle 43: Mittelwerte der erreichten Punkte im FASQ fiir die vier Likert-Riinge der zweiten Stelle des 4-

Digit Code (manuelle Messung)

FAS-typische

Punkte FASQ
Gesichtsmerkmale (manuelle ) i
Messung) Mittelwert SD Min. Max.
1: keine 75,22 21,56 40 108
2: leicht 64,67 25,31 0 97
3: moderat 60,70 20,72 27 94
4: schwer 58,40 31,20 8 103
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Abbildung 24: Box-and-Whiskers-Plots der Punktzahlen im FASQ fiir die vier Likert-Réinge der zweiten

Stelle des 4-Digit Code (manuelle Messung)

Tabelle 44: Mittelwerte der erreichten Punkte im FASQ fiir die vier Likert-Riinge der zweiten Stelle des 4-

Digit Code (Fotoanalyse)

FAS-typische

Punkte FASQ
Gesichtsmerkmale ) i
(Fotoanalyse) Mittelwert SD Min. Max.
1: keine 72,00 2,83 70 74
2: leicht 65,82 26,30 0 108
3: moderat 65,76 23,65 32 103
4: schwer 56,72 26,30 8 95
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Abbildung 25: Box-and-Whiskers-Plots der Punktzahlen im FASQ fiir die vier Likert-Rénge der zweiten

Stelle des 4-Digit Code (Fotoanalyse)

Tabelle 45: Mittelwerte der erreichten Punkte im FASQ fiir die vier Likert-Riinge der dritten Stelle des 4-

Digit Code

Punkte FASQ
ZNS-Schidigung i i

Mittelwert SD Min. Max.

1: unwahrscheinlich 3,00 4,24 0 6
2: moglich 72,24 20,00 8 103
3: wahrscheinlich - - - -
4: definitiv 57,86 25,11 13 108
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Abbildung 26: Box-and-Whiskers-Plots der Punktzahlen im FASQ fiir die vier Likert-Rénge der dritten Stelle

des 4-Digit Code

Tabelle 46: Mittelwerte der erreichten Punkte im FASQ fiir die vier Likert-Réinge der vierten Stelle des 4-

Digit Code

Punkte FASQ
prinatale Alkoholexposition . i

Mittelwert SD Min. Max.

1: kein Risiko 47,00 - 47 47
2: unbekanntes Risiko 60,28 24,69 8 95
3: leichtes Risiko 65,79 26,76 0 108
4: hohes Risiko 67,00 17,58 47 80
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Abbildung 27: Box-and-Whiskers-Plots der Punktzahlen im FASQ fiir die vier Likert-Rénge der vierten Stelle
des 4-Digit Code

Bei der Betrachtung der ersten beiden Stellen des 4-Digit Code, die das Vorliegen eines
Wachstumsdefizites bzw. von FAS-typischen Gesichtsmerkmalen klassifizieren, ergibt
sich aus der deskriptiven Statistik, dass die Punktzahl im FASQ nicht mit steigendem
Likert-Rang der betreffenden Merkmale zunimmt (siehe Tabelle 42 bis Tabelle 44 und
Abbildung 23 bis Abbildung 25). Daher wird auf weiterfithrende Analysen verzichtet.

Betrachtet man die dritte Stelle (Wahrscheinlichkeit einer ZNS-Schidigung), dann fallt
auf, dass die Patienten mit einer ,,mdglichen* oder ,,definitiven* ZNS-Schidigung, das
heiflt mit einem Likert-Rang von 2 bzw. 4, im Mittel hohere Punktzahlen im FASQ
aufweisen als diejenigen mit einer ,unwahrscheinlichen® Schéadigung (vergleiche
Tabelle 45 und Abbildung 26). Im t-Test fiir unverbundene Stichproben zeigt sich ein

hochst signifikanter Unterschied zwischen dem Likert-Rang 1 (,,unwahrscheinliche®
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ZNS-Schidigung) und 2 (,,mogliche” ZNS-Schidigung) (t = -4,030; p (2-seitig) <
0,001; 95 %-KI der Differenz [-78,640; -26,431]) sowie ein hoch signifikanter
Unterschied zwischen dem Likert-Rang 1 und 4 (,,definitive* ZNS-Schadigung) (t = -
2,768; p (2-seitig) = 0,008; 95 %-KI der Differenz [-72,163; -11,470]).

AuBerdem ist ersichtlich, dass die Patienten mit einem Likert-Rang 4 im Mittel eine
geringere Punktzahl im FASQ aufweisen als diejenigen mit einem Likert-Rang 2.
Dieser Unterschied erweist sich auch im t-Test auf dem Niveau o = 0,05 signifikant (t =

2,297; p (2-seitig) = 0,024; 95 %-KI der Differenz [1,455; 19,983]).

Die vierte Stelle des 4-Digit Code ist die einzige, bei der in der deskriptiven Statistik
eine steigende mittlere Punktzahl im FASQ mit zunehmendem Schweregrad des Likert-
Rangs, in diesem Fall der prinatalen Alkoholexposition, erkennbar ist (vergleiche
Tabelle 46 und Abbildung 27). Allerdings erweisen sich diese Unterschiede im t-Test

fiir unverbundene Stichproben nicht als signifikant.

Vergleicht man die FASQ-Punktzahl des einzigen Patienten mit einem Likert-Rang von
1 (,,kein Risiko*) mit den mittleren Punktzahlen im FASQ der {ibrigen Ringe 2 bis 4,
ergeben sich folgende nicht-signifikante Ergebnisse im t-Test:
e Vergleich Rang 1 mit Rang 2 (,,unbekanntes Risiko*): t = -0,607; p (2-seitig) =
0,546; 95 %-KI der Differenz [-63,995; 34,259]
e Vergleich Rang 1 mit Rang 3 (,,leichtes Risiko*): t = -0,641; p (2-seitig) =
0,524; 95 %-KI der Differenz [-72,821; 37,613]
e Vergleich Rang 1 mit Rang 4 (,,hohes Risiko*): t = -0,823; p (2-seitig) = 0,448;
95 %-KI der Differenz [-81,095; 41,761]

Ebenfalls nicht-signifikante Ergebnisse ergeben sich im Vergleich der mittleren FASQ-
Punktzahl der Patienten mit einem Likert-Rang 2 (,,unbekanntes Risiko*) mit den
mittleren Punktzahlen der Ridnge 3 und 4:
e Vergleich Rang 2 mit Rang 3 (,,leichtes Risiko*): t = -0,535; p (2-seitig) =
0,594; 95 %-KI der Differenz [-12,888; 7,416]
e Vergleich Rang 2 mit Rang 4 (,,hohes Risiko*): t = -0,463; p (2-seitig) = 0,645;
95 %-KI der Differenz [-25,564; 15,967]
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Auch der Vergleich der mittleren FASQ-Punktzahlen zwischen den Ringen 3 und 4 ist
im t-Test nicht signifikant (t = -0,178; p (2-seitig) = 0,859; 95 %-KI der Differenz [-
25,282; 21,157)).

5.7 Vergleich der Diagnose laut 4-Digit Diagnostic Code mit der klinischen
Diagnose der FAS-Ambulanz

Im folgenden Abschnitt sollen nun die Diagnose laut 4-Digit Diagnostic Code und die
klinische Diagnose der FAS-Ambulanz pro Patient miteinander verglichen werden.
Tabelle 47 und Tabelle 48 geben einen vollstindigen Uberblick dariiber, welche
Diagnosen den einzelnen Patienten nach beiden verschiedenen Ansétzen zur Diagnostik
zugeordnet wurden. In Tabelle 49 und Tabelle 50 sind die 22 Diagnosekategorien A bis

V des 4-Digit Code der besseren Ubersicht wegen zu fiinf Gruppen zusammengefasst.
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Tabelle 47: Kreuztabelle — klinische Diagnose der FAS-Ambulanz und Diagnose laut 4-Digit Diagnostic Code
(manuelle Messung); in den Zeilen sind das FAS mit (A) und ohne (B) bestitigte(r) Alkoholexposition
dunkelblau, das partielle FAS (C) hellblau und ein unauffilliger Befund (J und P) grau hervorgehoben;
Ubereinstimmung fett hervorgehoben

Diagnose nach klinische Diagnose der FAS-Ambulanz
4-Digit Code FAS mit FAS mit Gesamt
(manuelle o s s Verdacht .
Messung) bestitigter = unbestitigter auf FAS kein FAS
Alkoholexp. = Alkoholexp.

C 7 0 0 0 7
E 5 0 0 1 6
F 6 0 0 0 6
G 13 0 0 0 13
H 12 0 0 0 12
J 0 0 0 2 2
K 0 8 1 1 10
L 0 3 0 1 4
M 0 12 0 1 13
N 0 10 0 1 11
O 0 0 1 1
P 0 0 1 1
R 0 0 0 1 1
Gesamt 49 37 1 11 98
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Tabelle 48: Kreuztabelle — klinische Diagnose der FAS-Ambulanz und Diagnose laut 4-Digit Diagnostic Code
(Fotoanalyse); in den Spalten sind das FAS mit (A) und ohne (B) bestitigte(r) Alkoholexposition dunkelblau,
das partielle FAS hellblau (C) und ein unauffilliger Befund (J und P) grau hervorgehoben; Ubereinstimmung
fett hervorgehoben

. klinische Diagnose der FAS-Ambulanz
Diagnose nach

4-Digit Code FAS mit FAS mit Verdacht Gesamt
(Fotoanalyse) bestitigter  unbestitigter alftr” F%:S kein FAS
Alkoholexp. = Alkoholexp.

C 0 0 0 6
E 2 0 0 1 3
F 7 0 0 0 7
G 14 0 0 1 15
H 9 0 0 0 9
J 0 0 0 2 2
K 0 5 1 2 8
L 0 3 0 1 4
M 0 10 0 0 10
N 0 10 0 1 11
O 0 0 1 1
R 0 0 0 1 1
Gesamt 45 37 1 11 94
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Tabelle 49: Kreuztabelle — klinische Diagnose der FAS-Ambulanz und Diagnose laut 4-Digit Diagnostic Code
(manuelle Messung), AE = Alkoholexposition; Ubereinstimmung fett hervorgehoben

Diagnose nach
4-Digit Code
(manuelle
Messung)

klinische Diagnose der FAS-Ambulanz

FAS mit
bestitigter
Alkoholexp.

FAS mit
unbestétigter
Alkoholexp.

Verdacht
auf FAS

kein FAS

Gesamt

partielles

FAS (C) 7 0 0 0 7
andere
Diagnose- 36 33 1 7 77
kategorien
unauffilliger

Befund (J u. P) \ g g & .
Gesamt 49 37 1 11 98

Tabelle 50: Kreuztabelle — klinische Dia_gnose der FAS-Ambulanz und Diagnose laut 4-Digit Diagnostic Code
(Fotoanalyse), AE = Alkoholexposition; Ubereinstimmung fett hervorgehoben

Diagnose nach
4-Digit Code
(Fotoanalyse)

klinische Diagnose der FAS-Ambulanz

FAS mit
bestitigter
Alkoholexp.

FAS mit
unbestétigter
Alkoholexp.

Verdacht
auf FAS

kein FAS

Gesamt

partielles

FAS (C) 6 0 0 0 6
andere

Diagnose- 32 28 1 8 69
kategorien

unauffilliger

B () . 1) L L s 2 2
Gesamt 45 37 1 11 94
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Von den insgesamt 86 (manuelle Messung) bzw. 82 (Fotoanalyse) Patienten, die in der
Ambulanz die Diagnose eines FAS erhielten, bekamen nur zehn (manuelle Messung)
bzw. 16 (Fotoanalyse) Patienten auch nach den Kriterien des 4-Digit Code die Diagnose
eines FAS. Betrachtet man die Diagnose der FAS-Ambulanz als Goldstandard, ergibt
sich so eine Sensitivitit von 11,6 % (95 %-KI [4,8 %; 18,4 %]) firr die Anwendung des
4-Digit Code unter Messung der Gesichtsmerkmale per Hand bzw. eine Sensitivitit von
19,5 % (95 %-KI [10,9 %; 28,1 %]) unter Beurteilung der Gesichtsmerkmale per
Fotoanalyse.

Betrachtet man die jeweils elf Patienten (manuelle Messung und Fotoanalyse), die in
der Ambulanz die Diagnose ,,kein FAS* erhielten, wurden nach den Kriterien des 4-
Digit Code bei jeweils einem Patienten die Diagnose eines FAS mit unbestitigter
Alkoholexposition (Diagnosekategorie B), in drei Féllen (manuelle Messung) bzw. zwei
Féllen (Fotoanalyse) ein unauffilliger korperlicher und neurologischer Befund
(Diagnosekategorie J und P) und in sieben Féllen (manuelle Messung) bzw. acht Fillen
(Fotoanalyse) eine andere Diagnosekategorie gestellt. Unter der Annahme, dass die
Diagnose der FAS-Ambulanz den Goldstandard darstellt, ergibt sich so eine Spezifitét
von 90,9 % (95 %-KI [89,4 %; 92,4 %]) fiir die Anwendung des 4-Digit Code sowohl
unter Beurteilung der Gesichtsmerkmale per manueller Messung als auch per
Fotoanalyse.

Somit ergibt sich ein positiver Likelihood-Quotient von 1,27 fiir die Anwendung des 4-
Digit Code unter Beurteilung der Gesichtsmerkmale per manueller Messung bzw. ein
positiver Likelihood-Quotient von 2,14 unter Beurteilung der Gesichtsmerkmale per
Fotoanalyse. Der negative Likelihood-Quotient betrdgt 0,97 unter Beurteilung der
Gesichtsmerkmale per manueller Messung und 0,89 unter Beurteilung der
Gesichtsmerkmale per Fotoanalyse.

Umgekehrt wurde von den insgesamt 86 (manuelle Messung) bzw. 82 (Fotoanalyse)
Patienten, die in der Ambulanz die Diagnose eines FAS erhielten, niemand den
Diagnosekategorien J und P, entsprechend einem unauffilligen korperlichen und
neurologischen Befund, zugeordnet. Sieben (manuelle Messung) bzw. sechs
(Fotoanalyse) dieser Patienten erhielten laut 4-Digit Code die Diagnose eines partiellen
FAS und 69 (manuelle Messung) bzw. 60 (Fotoanalyse) eine andere der diversen 4-

Digit Code-Diagnosekategorien. So handelt es sich insgesamt um eine Falsch-Negativ-
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Rate von 76/86 = 88,4 % (manuelle Messung) und 66/82 = 80,5 % (Fotoanalyse).
Betrachtet man das partielle FAS nicht als falsch negative Diagnose, ergeben sich etwas
niedrigere Werte von 69/86 = 80,2 % (manuelle Messung) und 60/82 = 73,2 %
(Fotoanalyse).

Einem FAS, entsprechend einer falsch positiven Diagnose, wurde nach den Kriterien
des 4-Digit Code jeweils einer der elf Patienten, die in der Ambulanz mit der Diagnose
,kein FAS“ entlassen wurden, zugeordnet. Somit ergibt sich fiir die Anwendung des 4-
Digit Code sowohl unter Beurteilung der Gesichtsmerkmale per manueller Messung als
auch per Fotoanalyse eine Falsch-Positiv-Rate von 1/11 =9,1 %.

Insgesamt ldsst sich eine Korrektklassifikationsrate von 20,6 % (manuelle Messung)
bzw. 28,0 % (Fotoanalyse) feststellen. Die Falschklassifikationsrate betrdgt
entsprechend 79,4 % (manuelle Messung) bzw. 72,0 % (Fotoanalyse).
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6 Diskussion

6.1 Hiufigkeitsverteilung der verschiedenen Diagnosen und erfassten
Merkmale

Wihrend nach der herkémmlichen klinischen Diagnostik bei 87,2 % der Personen, die
in der Ambulanz vorgestellt wurden, die Diagnose eines FAS gestellt wurde, ergab sich
bei Anwendung des 4-Digit Diagnostic Code eine deutlich niedrigere Priavalenz des
FAS im selben Patientengut. Unter Beurteilung der Gesichtsmerkmale per Fotoanalyse
wurde bei nur 18 % der Patienten ein FAS mit oder ohne bestétigte Alkoholexposition
festgestellt, weitere 6,4 % erhielten die Diagnose eines partiellen FAS. Bei Messung per
Hand erhielten 11,2 % der Patienten die Diagnose eines FAS und weitere 7,1 % die
Diagnose eines partiellen FAS. Dies gibt bereits einen ersten Hinweis auf eine mogliche
geringere Sensitivitidt oder hohere Spezifitit des 4-Digit Diagnostic Code im Vergleich

zur herkdmmlichen Diagnostik der Ambulanz.

Wie bereits in der Einleitung erwihnt, betrdgt die Inzidenz fiir das klinische Vollbild
des FAS 0,33 % bzw. fiir das gesamte Spektrum der FASD 1 % aller Neugeborenen in
Deutschland (Feldmann et al. 2007).

Bei den untersuchten Patienten dieser Studie handelt es sich jedoch um ein
vorselektioniertes Patientengut, da bei Aufsuchen der Ambulanz bereits der Verdacht
auf ein FAS vorlag. Dieser wurde entweder durch die Sorgeberechtigten selbst aufgrund
der Vorgeschichte oder Symptomatik des Kindes geduBlert, oder es hat z. B. ein
Kinderarzt die Diagnostik veranlasst. So {liberrascht es kaum, dass die Pridvalenz in der

Ambulanz deutlich hoher als in der Allgemeinbevolkerung ist.

In der Sprechstunde des FAS DPN Washington erhielten unter Anwendung des 4-Digit
Diagnostic Code lediglich 4 % von 1400 untersuchten Patienten die Diagnose eines
FAS, weitere 7 % die Diagnose eines partiellen FAS (Astley 2010).

Dabei ist zu beachten, dass hier das Patientengut sogar noch stirker vorselektioniert
wurde, da von vornherein nur Patienten untersucht wurden, die entweder eine bestdtigte

prénatale Alkoholexposition oder signifikante Gesichtsanomalien (Rang 4 laut 4-Digit
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Code) aufweisen. Das Alter der untersuchten Patienten war mit durchschnittlich 9,9
Jahren (SD 6,2) dhnlich wie in dieser Studie, bei der das Durchschnittsalter 9,5 Jahre
(SD 5,5) betrégt.

Unter den 1400 Patienten von Astley wurden lediglich neun der 22 verschiedenen
Diagnosekategorien des 4-Digit Code vergeben, ndmlich A bis C und E bis J, was durch

die eben beschriebene Vorselektion der Patienten bedingt ist.

Tabelle 51: relative Haufigkeiten (in %) der verschiedenen Diagnosekategorien im Vergleich zwischen der
FAS-Ambulanz Miinster und dem FAS DPN Washington

Diagnose- FAS-Ambulanz Miinster FAS DPN
Kategorie 4-Digit Messung per Washington
gCode © Fotoana%;)se Messung per Hand (Astley 2g010)
A 7,4 6,1 3,7
B 10,6 | 5,1 0,5
C 6,4 7,1 6,8
D 0 | 0 0
E 32 6,1 6,8
F 7,4 | 6,1 21,4
G 16,0 13,3 11,4
H 9,6 | 12,2 40,1
I 0 0 2,4
J 2,1 2,0 6,9
K 8,5 10,2 0
L 4,3 | 4,1 0
M 10,6 13,3 0
N 11,7 | 11,2 0
o) 1,1 1,0 0
P 0 | 1,0 0
Q 0 0 0
R 1,1 1,0 0
S 0 0 0
T 0 | 0 0
U 0 0 0
\% 0 | 0 0

Am haufigsten wurde bei Astley die Kategorie H [,,Neurobehaviorale Storung
(alkoholexponiert)“] vergeben, die in Miinster an dritt- bzw. fiinfthdufigster Stelle steht
(siche Tabelle 51).
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Es ist erstaunlich, dass in Astleys Studie die Privalenz von FAS bei Kindern mit
bestdtigter prianataler Alkoholexposition (!) nur 4,7 % betrédgt. 6,9 % der 1400 Patienten
haben trotz bestitigter prinataler Alkoholexposition keinerlei korperliche oder
neuropsychologische Auffilligkeiten (Diagnosekategorie J). Der Grof3teil der Patienten
erhielt eine der {ibrigen Diagnosekategorien C und E bis I (Astley 2010).

Insgesamt liegt die Privalenz eines FAS sowohl in der Miinsteraner Ambulanz als auch
bei Astleys Patienten in einem &hnlich niedrigen Bereich. Der allergrofite Teil der
Patienten befindet sich jeweils in dem breiten Spektrum zwischen unauffilligem Befund
und Vollbild. Diese Ahnlichkeit spricht dafiir, dass der 4-Digit Diagnostic Code mit den
entsprechenden Anweisungen im Diagnostic Guide im Rahmen dieser Studie

methodisch korrekt angewendet wurde.

Im Folgenden werden nun die relativen Héufigkeiten der Likert-Rénge pro einzelner 4-
Digit Code-Stelle zwischen der FAS-Ambulanz Miinster und der Sprechstunde des FAS
DPN Washington (Astley 2010) verglichen.

In Bezug auf das GroBBenwachstum sind in beiden Studien am héufigsten Patienten mit
normalem Befund vertreten. Der relative Anteil der iibrigen drei Likert-Rénge sinkt mit

steigendem Schweregrad (siehe Tabelle 52).

Tabelle 52: relative Hiufigkeiten (in %) der ersten Stelle des 4-Digit Code im Vergleich zwischen der FAS-
Ambulanz Miinster und dem FAS DPN Washington

Wachstumsdefizit FAS-Ambulanz Miinster FAS &I;ge;v; 5 il (i)l)lgton
1: kein 44,0 65,9
2: leicht 25,7 14,4
3: moderat 16,5 11,7
4: signifikant 13,8 7,9

Auch an der zweiten Stelle des 4-Digit Code ist der am héufigsten vergebene Likert-
Rang in beiden Studien identisch. Dabei handelt es sich um Rang 2 (,leichte FAS-
typische Gesichtsmerkmale®). In Astleys Studie hat jedoch ein deutlicher Anteil der
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Patienten keine FAS-typischen Gesichtsmerkmale, wihrend in Miinster mehr als die
Hélfte der Patienten ,,moderate* oder ,,schwere* Gesichtsmerkmale aufweist (siche

Tabelle 53).

Tabelle 53: relative Hiufigkeiten (in %) der zweiten Stelle des 4-Digit Code im Vergleich zwischen der FAS-
Ambulanz Miinster und dem FAS DPN Washington

FAS-Ambulanz

FAS-typische FAS-émbulanz Miinster FAS .DPN
. Miinster Washington
Gesichtsmerkmale (Fotoanalyse) (manuelle (Astley 2010)
y Messung) y
1: keine 2,1 13,3 25,6
2: leicht 41,5 35,7 55,1
3: moderat 25,5 25,5 10,3
4: schwer 30,9 25.5 9,0

An der dritten Stelle des 4-Digit Code zeigt sich wiederum ein dhnliches Bild. Mit
nahezu identischen 51,4 % bzw. 51,6 % weist der Grofiteil der Patienten aus beiden
Studien eine ,,mogliche ZNS-Schiadigung* auf. Ein Unterschied besteht allerdings in der
Verteilung der Likert-Rénge 3 und 4. Wihrend in Miinster in keinem Fall der Likert-
Rang 3 vergeben werden konnte, macht er bei Astley die zweithdufigste Kategorie aus.
Umgekehrt besteht bei knapp der Hélfte der 109 Patienten in der hiesigen Ambulanz
eine ,,definitive® ZNS-Schiadigung, welche nur bei weniger als einem Flinftel der

Patienten in Washington vorlag (siehe Tabelle 54).

Tabelle 54: relative Haufigkeiten (in %) der dritten Stelle des 4-Digit Code im Vergleich zwischen der FAS-
Ambulanz Miinster und dem FAS DPN Washington

ZNS-Schidigung FAS-Ambulanz Miinster ~ © A5 alzge;v;(fi‘é‘)‘gm“
1: unwahrscheinlich 3,7 9,3

2: moglich 51,4 51,6

3: wahrscheinlich 0 22,1

4: definitiv 45,0 17,1
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Wihrend bei der Hélfte der Patienten in der FAS-Ambulanz Miinster keine Angaben zu
der pranatalen Alkoholexposition gemacht werden bzw. ein Alkoholkonsum der Mutter
nicht sicher bestitigt werden kann, werden beim FAS DPN von vornherein nur
Patienten mit einer bestdtigten Alkoholexposition zur Untersuchung zugelassen
(Ausnahme bei signifikanten Gesichtsmerkmalen, s. 0.).

Weiterhin besteht im Miinsteraner Patientengut selbst bei bestétigter Alkoholexposition
in den meisten Fillen Unklarheit {iber die genauen Trinkmengen, so dass der Likert-

Rang 4 nur selten vergeben werden kann (siehe Tabelle 55).

Tabelle 55: relative Hiufigkeiten (in %) der vierten Stelle des 4-Digit Code im Vergleich zwischen der FAS-
Ambulanz Miinster und dem FAS DPN Washington

13All.ii(l(:;llf::::;position FAS-Ambulanz Miinster ras &I;tlje;fv;;il(i)l;gton
1: kein Risiko 0,9 0

2: unbekanntes Risiko 49,5 0,5

3: leichtes Risiko 44,0 44,7

4: hohes Risiko 5,5 54,8

Vergleicht man die relativen Hiufigkeiten von weiteren prd- und postnatalen
Risikofaktoren, ist erneut der am haufigsten vergebene Likert-Rang (3: ,leichtes
Risiko*) in beiden Studien identisch. In Miinster ist der Anteil der Patienten mit
unbekannter Vorgeschichte deutlich héher als in Washington (siehe Tabelle 56 und
Tabelle 57).

Tabelle 56: relative Hiufigkeiten (in %) der priinatalen Risikofaktoren im Vergleich zwischen der FAS-
Ambulanz Miinster und dem FAS DPN Washington

prinatale Risikofaktoren = FAS-Ambulanz Miinster FAS (]?Alzge;v; gil(i;)lgton
1: kein bekanntes Risiko 0 0,9
2: unbekanntes Risiko 43,1 13,7
3: leichtes Risiko 56,9 76,5
4: hohes Risiko 0 8,9
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Tabelle 57: relative Hiufigkeiten (in %) der postnatalen Risikofaktoren im Vergleich zwischen der FAS-
Ambulanz Miinster und dem FAS DPN Washington

postnatale Risikofaktoren FAS-Ambulanz Miinster FAS &lzge;v; 3;‘ (i)r)lgton
1: kein bekanntes Risiko 17,4 3.9
2: unbekanntes Risiko 24,8 13,0
3: leichtes Risiko 38,5 42,7
4: hohes Risiko 19,3 40,4

Insgesamt verteilen sich die relativen Haufigkeiten der Likert-Rénge in dieser Studie
dhnlich wie in der Sprechstunde der 4-Digit Code-Autoren, trotz der unterschiedlichen
Anzahl der untersuchten Patienten. Die Unterschiede zwischen den beiden Studien
kommen vornehmlich durch die unterschiedlichen Einschlusskriterien (d. h. die
vorausgesetzte bestdtigte Alkoholexposition bei Astley) sowie durch einen
offensichtlich groferen Anteil von Patienten mit unvollstdndiger oder unbekannter
Vorgeschichte in der FAS-Ambulanz Miinster zustande.

Dies weist darauf hin, dass die 4-Digit Code-Autoren Astley und Clarren ihrem
Anspruch eines objektiven, prizisen Messverfahrens (Astley 2004), das auch bei
unterschiedlichen Anwendern in unterschiedlichen Regionen der Welt vergleichbare
Ergebnisse bringt, gerecht werden.

Bei den ersten drei 4-Digit Code-Stellen Wachstumsdefizit, FAS-typische
Gesichtsmerkmale und ZNS-Schidigung weist das Patientengut dieser Studie hiufiger
schwere Befunde auf als von Astley publiziert. Dies passt zu der Tatsache, dass auch die
Préavalenz eines FAS und partiellen FAS in der FAS-Ambulanz Miinster etwas hoher
liegt als in Washington.

Die Patienten der Miinsteraner Ambulanz werden meist auf Eigeninitiative engagierter
Sorgeberechtigter ~ aufgrund  ihrer  Einschdtzung der  Symptomatik  bzw.
Verdachtsdiagnose vorgestellt. Dies scheint dazu zu fiihren, dass deutlich ausgeprigte
Merkmale eines FAS haufiger vertreten sind als beim FAS DPN, da diese auch von

informierten Laien als solche erkannt werden.
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6.2 Detaillierte Betrachtung der dritten Stelle des 4-Digit Code

Wie bereits in Kapitel 5.2 erwidhnt, wurde die ZNS-Dysfunktion bei den Patienten
dieser Studie in den allermeisten Fillen mit ,,leicht bis moderat® beurteilt. Nur bei einer
Patientin konnte der Likert-Rang 3 vergeben werden, da drei verschiedene
neuropsychologische Tests mit signifikant unterdurchschnittlichen Ergebnissen
vorlagen.

In der Sprechstunde des FAS DPN Washington scheint der Likert-Rang 3 hingegen
regelméBig vergeben zu werden, wenn auch der Likert-Rang 2 hier ebenfalls den

groBten Anteil ausmacht (sieche Tabelle 58).

Tabelle 58: relative Hiufigkeiten (in %) der ZNS-Dysfunktion im Vergleich zwischen der FAS-Ambulanz
Miinster und dem FAS DPN Washington

ZNS-Dysfunktion FAS-Ambulanz Miinster FAS (l?Al:tl\]Ie;V; 5;1 (i)l)lgton
1: keine 6.5 16,9
2: leicht bis moderat 92,6 56,6
3: signifikant 0,9 26,5

Dieser Unterschied liegt wohl darin begriindet, dass in der Sprechstunde des FAS DPN
Washington jedes Kind zwei Stunden lang durch einen Psychologen, einen Logopdden
und einen Ergotherapeuten durch verschiedene funktionelle Tests genau auf solche
Defizite untersucht wird, die eine Einordnung zum Rang 3 moéglich machen (Astley
2010).

In dieser Studie wurde hingegen lediglich auf vom Patienten mitgebrachte Dokumente
zuriickgegriffen und keine Tests wihrend der Vorstellung in der FAS-Ambulanz
durchgefiihrt, da es sich explizit um eine probeweise Anwendung des 4-Digit
Diagnostic Code im normalen Alltag einer FAS-Ambulanz unter Beriicksichtigung der
lokalen personellen und zeitlichen Ressourcen handeln sollte.

Wie zuvor erwéhnt, brachte nur ein knappes Drittel der untersuchten 109 Patienten
solche Dokumente iiber Testergebnisse iiberhaupt mit in die Ambulanz. In den meisten
dieser Fille handelte es sich zudem um eine einzelne funktionelle Doméne, die getestet

wurde, wihrend beim 4-Digit Code ein signifikantes Defizit in mindestens drei solcher
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Dominen vorausgesetzt wird, um die ZNS-Dysfunktion mit der Ziffer 3 bewerten zu

konnen.

Problematisch bei der Anwendung des 4-Digit Diagnostic Code ist in diesem
Zusammenhang das obligatorische Vorhandensein eines ZNS-Rangs von 3 oder 4 fiir
die Vergabe eines FAS oder partiellen FAS als Diagnose.

Alle Patienten dieser Studie, die die Diagnose eines FAS, eines partiellen FAS oder
einer anderen Diagnosekategorie mit ,,statischer Enzephalopathie® erhalten haben,
weisen einen ZNS-Rang von 4 auf. In allen Féllen, bis auf einen, kam dieser durch
einen signifikant unterdurchschnittlichen OFC zu Stande (vergleiche auch Kapitel 5.2).
So konnte in dieser Studie die Diagnose eines FAS praktisch nur an Patienten mit einer
Mikrozephalie vergeben werden, da neuropsychologische Tests nur in unzureichendem

Male vorlagen.

So gehen von den fiinf hiufigsten Diagnosekategorien der in der hiesigen Ambulanz
untersuchten 109 Patienten (sowohl per manueller Messung als auch per Fotoanalyse)
die meisten, ndmlich vier, mit einer ,,neurobehavioralen Storung* (ZNS-Rang 2) einher.
Nur jeweils eine der hdufigsten fiinf Diagnosen hat eine ,,statische Enzephalopathie*
(ZNS-Rang 3 oder 4) als Voraussetzung.

Betrachtet man beispielsweise die mit 13,3 % (manuelle Messung) bzw. 16,0 %
(Fotoanalyse) am hiufigsten vergebene Diagnosekategorie G [,,Markante korperliche
Merkmale/neurobehaviorale Stérung (alkoholexponiert)“], fallt auf, dass diesen
Patienten zum groften Teil lediglich der Nachweis einer ,,statischen Enzephalopathie®,
also ein ZNS-Rang von 3 oder 4, zur Diagnose FAS oder partielles FAS fehlt (siche
Tabelle 59).

Es ist also zu erwarten, dass die Pridvalenz eines FAS oder partiellen FAS in dieser
Studie hoher ldge, wenn vor Ort neuropsychologische Tests, die das Erreichen eines

ZNS-Rangs von 3 iiberhaupt erst ermdglichen, durchgefiihrt worden wéren.
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Tabelle 59: Auflistung der 4-Digit Codes aller Patienten mit der héufigsten Diagnosekategorie G; den
dunkelblau markierten Codes fehlt lediglich der Nachweis einer ,,statischen Enzephalopathie*“ zur Diagnose
eines FAS, den hellblauen zur Diagnose eines partiellen FAS

4-Digit Codes der Pat. mit Diagnosekategorie G

4423
4242
3423
2423
1424
1323
1423
1423
1324
1323
1323
1323
1323
1323
1322
1223

Die Zeit in der Sprechstunde der FAS-Ambulanz Miinster pro Patient betrug allerdings
nur ca. 1,5 Stunden, einschlieBlich Untersuchung, Diagnosefindung, beratendes
Gesprich mit Ubermittlung der Diagnose an die Familie und Erstellung eines
Kurzarztbriefes zur Mitnahme.

Beim FAS DPN hingegen ist ein Zeitrahmen von vier Stunden pro Patient vorgesehen.
Vor Ort ist immer ein personell duflerst groBziigig besetztes Team aus einem Pédiater,
zwei Psychologen, einem Logopdden, einem Ergotherapeuten, einem Sozialarbeiter und
einem Anwalt fiir Familienrecht zugegen (Astley 2010)!

Diese Rahmenbedingungen wiéren im deutschen Gesundheitssystem wohl kaum
finanzier- und realisierbar, zumindest wenn die Diagnostik nicht zur
Selbstzahlerleistung werden soll, was aufgrund der Wichtigkeit der FAS-Diagnostik
und der lebenslangen Folgen fiir die Betroffenen keinesfalls zu rechtfertigen wire.

Hier liegt also ein erster Schwachpunkt des 4-Digit Diagnostic Code. Denn obwohl
seine Autoren mit der Verbreitung dieser Methode eine Ausweitung der Verfligbarkeit
von FAS-Diagnostik anstreben (Astley 2004), sollten sie bedenken, dass solche
optimalen personellen und zeitlichen Rahmenbedingungen wie in ihrer eigenen

Sprechstunde nicht {iberall verfiigbar sind.
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Ein weiterer Kritikpunkt am 4-Digit Diagnostic Code ist auBerdem, dass das
durchgefiihrte  Elterninterview zu  FAS-typischen  Verhaltensmustern  und
Charaktereigenschaften keine objektive Auswertung, zum Beispiel anhand von
Punktzahlen, zuldsst und aulerdem praktisch keinen Stellenwert bei der Vergabe eines
FAS als Diagnose hat.

Zwar war bei den allermeisten Patienten in der FAS-Ambulanz Miinster (93,5 %) das
Interview als subjektiv auffillig einzuschidtzen. Dies verwundert nicht, da die
Einschrankungen in Kognition, Sprache, Wahrnehmung, Aufmerksamkeit, Emotion und
Sozialverhalten typischerweise von den Patienten und ihrem Umfeld als die grofte
durch die Erkrankung verursachte Belastung empfunden werden (Astley 2006). Diese
These bestitigte sich auch in den Gespriachen mit den Betroffenen in der FAS-
Ambulanz Miinster.

Jedoch konnten auch die anamnestisch schwersten Einschrankungen und Probleme im
Alltag der Patienten die Diagnose eines FAS nach den Vorgaben des 4-Digit Code nicht
rechtfertigen, da mit einem (subjektiv) auffilligen Befund im Elterninterview nur ein

ZNS-Rang von 2 erreicht werden kann.

Nur die frithzeitige Diagnose eines FAS ermdglicht es jedoch fiir die Betroffenen, eine
Uberforderung im Alltag zu vermindern sowie eine adiquate Férderung in die Wege zu
leiten, zum Beispiel durch eine geeignete Schulform oder die Unterbringung in einer auf
dieses Krankheitsbild eingestellten vollstationdren Einrichtung (Feldmann et al. 2007).
Laut Astley ermdglichen zwar auch die Diagnosekategorien, die nicht das Vollbild eines
FAS, sondern geringer ausgeprigte alkoholbedingte Defizite beschreiben, eine gezielte
Intervention (Astley 2004).

In der ICD-10, auf deren Grundlage die fiir an der vertragsérztlichen Versorgung
teilnehmende Arzte und drztlich geleitete Einrichtungen verpflichtende Verschliisselung
laut SGB V basiert, gibt es jedoch lediglich die Diagnose ,,Alkohol-Embryopathie (mit
Dysmorphien)”“ (Q 86.0) unter ,,Angeborene Fehlbildungssyndrome durch bekannte
auBere Ursachen, anderenorts nicht klassifiziert™ (Q 86.-) (ICD-10-GM Version 2013).
Der behandelnde Arzt kann diese eine Diagnose also entweder vergeben oder nicht

vergeben, wovon auch Belange wie zum Beispiel ein Forderschulbesuch oder die

143



6 Diskussion

Beantragung eines Behindertenausweises abhingen. Weitere Diagnosekategorien, die

nicht dem Vollbild eines FAS entsprechen, sind hier nicht vorgesehen.

6.3 Vergleich von manueller Messung und Fotoanalyse der FAS-typischen
Gesichtsmerkmale

Insgesamt stimmt die Beurteilung der FAS-typischen Gesichtsmerkmale per manueller
Messung und per Fotoanalyse bei ein und demselben Patienten in 60,2 % der Félle
iiberein. Es ergibt sich ein k-Koeffizient nach Cohen von 0,431 mit einer Signifikanz
von p < 0,001 und einem 95 %-Konfidenzintervall von [0,286; 0,576]. Dieser Wert
deutet auf eine moderate Ubereinstimmung jenseits des Zufalls hin (Landis & Koch
1977).

Da unterschiedliche Ziffern an der zweiten Stelle des 4-Digit Code nicht zwangslaufig
zu verschiedenen klinischen Diagnosekategorien A bis V fiihren, liegt deren
Ubereinstimmung mit 75,9 % etwas hoher. Der k-Koeffizient nach Cohen betrigt nun
0,735 mit einer Signifikanz von p < 0,001 und einem 95 %-Konfidenzintervall von
[0,635; 0,835]. Dieser Wert spricht fiir eine gute Ubereinstimmung der
Diagnosekategorien (Weil3 2010).

In weiteren Berechnungen zeigt sich, dass die Konkordanz der beiden Messmethoden
davon abhingt, ob die manuelle Messung und die Fotoanalyse durch dieselbe Person
oder durch unterschiedliche Untersucher erfolgen.

Wird die Messung per Hand und die Fotoanalyse durch dieselbe Person durchgefiihrt,
stimmt bei 71,1 % der Patienten die Bewertung der Gesichtsmerkmale nach beiden
Messmethoden iiberein. Der «k-Koeffizient nach Cohen betrigt 0,582 mit einer
Signifikanz von p < 0,001 und einem 95 %-Konfidenzintervall von [0,398; 0,766].
Dieser Wert spiegelt die Intrarater-Reliabilitdt wider und liegt wie zuvor im Bereich
einer moderaten Ubereinstimmung (Landis & Koch 1977).

Betrachtet man bei denselben Patienten die Ubereinstimmung der klinischen
Diagnosekategorien A bis V, liegt diese bei 84,4 %. Der k-Koeffizient nach Cohen
betragt nun 0,828 mit einer Signifikanz von p < 0,001 und einem 95 %-
Konfidenzintervall von [0,712; 0,944]. Dieser Wert spricht fiir eine exzellente

Ubereinstimmung der Diagnosekategorien jenseits des Zufalls (Weif3 2010).
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Im Diagnostic Guide (Astley 2004) wird erwihnt, dass die computerbasierte Messung
genauer sei als die Messung per Hand und somit empfohlen wird. Bei unterschiedlichen
Ergebnissen der beiden Methoden, wie in dieser Studie bei immerhin {iber einem Viertel
der Fille — trotz desselben Untersuchers — geschehen, ist also der Fehler eher bei der
manuellen Messung zu suchen.

Bei zwei unterschiedlichen Untersuchern ist jedoch nur bei 47,4 % der Patienten die
Bewertung der Gesichtsmerkmale konkordant. Der k-Koeffizient nach Cohen betréigt
0,261 mit einer Signifikanz von p = 0,006 und einem 95 %-Konfidenzintervall von
[0,063; 0,459]. Somit ist allenfalls eine geringfiigige Ubereinstimmung gegeben (Landis
& Koch 1977) und deshalb auch eine eher hohe interindividuelle Variabilitit auf Kosten
der Objektivitit der Methode anzunehmen (Weil3 2010).

Bei Betrachtung der klinischen Diagnosekategorien A bis V stimmen immerhin in 65,8
% der Fille die beiden Diagnosekategorien iiberein. Der k-Koeffizient nach Cohen
betrdgt 0,617 mit einer Signifikanz von p < 0,001 und einem 95 %-Konfidenzintervall
von [0,452; 0,782]. Damit ist zumindest fiir die Diagnosekategorien eine gute

Ubereinstimmung anzunehmen (Wei3 2010).

In einer Studie von Astley und Clarren werden zwar die Intra- und Interrater-Reliabilitét
mit jeweils 100 % angegeben, jedoch handelt es sich hier um eine sehr kleine
Stichprobe von 20 Patienten, und die gemeinsamen Autoren des 4-Digit Code Astley
und Clarren fungierten selbst als die beiden ,,unabhéngigen* Untersucher der Studie

(Astley & Clarren 2000).

Eine unterschiedliche Bewertung eines Gesichtes durch zwei Untersucher konnte unter
anderem dadurch bedingt sein, dass die Zuordnung des Philtrums zu einer der flinf
verschiedenen Likert-Skala-Stufen des bebilderten ,,Lip-Philtrum-Guide* sowohl am
Patienten als auch bei Anwendung der FAS Facial Photographic Analysis Software
durch eine rein subjektive Einschitzung des jeweiligen Untersuchers erfolgt.

Die Léange der Lidspalte wird dagegen sowohl per Hand als auch mit der Software
ausgemessen und wird so vermutlich weniger zu intra- und interindividueller
Variabilitit fiihren. Die Schmalheit der Oberlippe wird zumindest am Computer anhand

der Zirkularitét objektiviert, wihrend unmittelbar am Patienten die Bewertung, wie auch
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beim Philtrum, durch eine subjektive Einschdtzung im Vergleich mit dem ,,Lip-
Philtrum-Guide* erfolgt.

Die Entwicklung einer softwarebasierten Berechnung des Likert-Rangs des Philtrums
konnte deshalb mdoglicherweise zu einer Senkung der interindividuellen Variabilitdt
fiihren.

Ist dies technisch nicht moglich, kdnnte zumindest die Ergénzung des ,,Lip-Philtrum
Guide* um eine schrige Seitenansicht (,,%-View*) erwogen werden. Diese Ansicht ist
namlich bei Anwendung der Fotoanalyse-Software meist am besten geeignet, die
Flachheit des Philtrums zu beurteilen (Astley 2003). Trotz dieser Feststellung von
Astley erfolgt die Bewertung des Philtrums bislang nur mit einem ,,Lip-Philtrum
Guide®, dessen Bilder frontal aufgenommen sind. Der Entwurf eines Philtrum-Guide im

,»7/a-View* aus Patientenfotos dieser Studie ist in Abbildung 28 zu sehen.

Abbildung 28: Philtrum-Guide im ,,%-View* (eigener Entwurf) — Likert-Rang 1 bis 5 von links nach rechts

6.4 Vergleich der Diagnose laut 4-Digit Diagnostic Code mit der erreichten
Punktzahl im Fetal Alcohol Syndrome Questionnaire (FASQ)

Wie in Kapitel 5.4 beschrieben, haben wider Erwarten diejenigen Patienten mit einem
FAS oder partiellen FAS eine niedrigere mittlere Punktzahl im FASQ als diejenigen, die
eine andere Diagnosekategorie, zwischen einem unauffilligen Befund und einem
(partiellen) FAS liegend, erhalten haben.

Immerhin weisen die Patienten, welche mit der Diagnosekategorie J [,,Keine markanten
korperlichen Merkmale oder ZNS-Anomalien festgestellt (alkoholexponiert)®] entlassen
wurden, eine signifikant niedrigere Punktzahl im FASQ auf als Patienten mit (partiellem)
FAS oder auch Patienten mit anderen Diagnosekategorien. Allerdings gab es in dieser
Studie nur zwei Personen, die die Diagnosekategorie J erhalten haben, so dass der

Mittelwert ihrer FASQ-Punkte hier eine geringe Aussagekraft hat.
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Ein steigender Schweregrad der Diagnose laut 4-Digit Diagnostic Code geht also im
Patientengut dieser Studie (mit obengenannter Ausnahme der Kategorie J) nicht mit

einer steigenden Punktzahl im FASQ einher.

Da der FASQ in einer explorativen Datenanalyse in der Lage war, zwischen Probanden
mit FAS, Probanden mit ADHS und gesunden Kontrollpersonen zu differenzieren und
auch die meisten seiner Items iiber alle Altersgruppen hinweg sehr gute
Testgiitekriterien aufweisen (Scheffner 2010), ist die fehlende Korrelation zwischen den
Ergebnissen des FASQ und des 4-Digit Code am chesten als Schwiche des 4-Digit
Code zu deuten.

Allerdings unterscheiden sich der FASQ und die Diagnostik mit dem 4-Digit Code
dahingehend grundlegend, dass sich der FASQ ausschlielich auf emotionale, kognitive
und soziale Eigenschaften bezieht, der 4-Digit Code hingegen auch Kd&rperwachstum,
Gesichtsmerkmale, strukturelle ZNS-Anomalien und die prénatale Alkoholexposition
beurteilt.

Deshalb verwundert es kaum, dass die Patienten mit den Diagnosekategorien H und N
[,,Neurobehaviorale Stérung (alkoholexponiert bzw. unbekannte Alkoholexposition)“]
in dieser Studie die héchsten mittleren FASQ-Punktzahlen aufweisen. SchlieBlich ist bei
diesen Patienten lediglich das Verhalten auffillig, dafiir aber in solch einem AusmaR,
dass die Sorgeberechtigten die Vorstellung in der Ambulanz erwogen haben — trotz der

offensichtlich fehlenden dufBerlichen Merkmale.

6.5 Vergleich der klinischen Diagnose der FAS-Ambulanz mit der erreichten
Punktzahl im FASQ

Dass die Punktzahl im Fetal Alcohol Syndrome Questionnaire bei Patienten mit einem
FAS signifikant hoher liegt als bei gesunden Kontrollpersonen, wurde bereits in einer
vorherigen Studie gezeigt (Scheffner 2010). Seitdem ist der FASQ fester Bestandteil der
Diagnostik in der Ambulanz der Uniklinik Miinster und soll in dieser Studie als
Goldstandard dienen.

Es wurde erneut eine signifikant hohere FASQ-Punktzahl bei Patienten festgestellt, die
nach herkommlicher Diagnostik in der Ambulanz die Diagnose eines FAS mit
bestétigter (68,40 Punkte) oder unbestitigter (62,27 Punkte) Alkoholexposition
erhielten, als bei Kindern und Jugendlichen ohne FAS (41,13 Punkte). Allerdings ist zu
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beachten, dass die Diagnose der FAS-Ambulanz und die erreichte Punktzahl im FASQ
nicht unabhéngig voneinander sind, da erstere unter anderem auch auf dem Ergebnis des

FASQ basiert.

Die durchschnittliche Punktzahl der Personen ohne FAS liegt nun mit 41,13 Punkten
deutlich hoher als in der Studie von 2010 mit 15,10 Punkten (Scheffner 2010). Dies
konnte dadurch bedingt sein, dass diesmal keine gesunden Kontrollpersonen gesondert
rekrutiert wurden, sondern auch die ,,Gesunden* urspriinglich mit dem Verdacht auf ein
FAS gezielt in die Ambulanz kamen.

Es ist anzunehmen, dass Personen, die sich mit dem Wunsch nach einer diagnostischen
Abklarung vorstellen, hiufig eben genau jene FAS-typischen Verhaltensweisen
aufweisen, welche im FASQ abgefragt werden (und auch fiir interessierte Patienten und
Familien im Internet lesbar sind), da sie sonst gar nicht erst eine Spezialambulanz

aufgesucht hétten.

6.6 Vergleich der einzelnen Likert-Ringe der vier Stellen des 4-Digit Code
beziiglich der erreichten Punktzahl im FASQ

Betrachtet man die ersten beiden Stellen des 4-Digit Code, die das Vorliegen eines
Wachstumsdefizites bzw. von FAS-typischen Gesichtsmerkmalen klassifizieren, nimmt
die durchschnittliche Punktzahl im FASQ nicht mit steigendem Likert-Rang der
betreffenden Merkmale zu.

So zeigt sich, dass die Verhaltensauffilligkeiten, welche im FASQ abgefragt werden,
nicht mit kdrperlichen Merkmalen zu korrelieren scheinen.

In einer finnischen Studie wurde sogar ein inverser Effekt beschrieben. So haben
Kinder, denen man eine Alkoholschiddigung duferlich kaum ansieht, ein hoheres Risiko
fiir Verhaltensauffilligkeiten als solche mit typischen &uBlerlichen Merkmalen

(Fagerlund et al. 2011).

Die durchschnittliche Punktzahl im FASQ liegt bei Patienten mit einer ,,mdglichen*
ZNS-Schidigung signifikant hoher als bei Patienten mit einer ,,unwahrscheinlichen*
ZNS-Schiddigung und befindet sich auBerdem mit 72,24 Punkten deutlich im erwarteten
Bereich fiir FAS-Patienten (Scheffner 2010). Dies ist damit zu erkldren, dass alle 56

Patienten dieser Studie mit ,,moglicher ZNS-Schidigung ein subjektiv auffilliges
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Elterninterview aufweisen, die Patienten mit ,,unwahrscheinlicher ZNS-Schidigung
hingegen ein unauffilliges. Das Elterninterview dhnelt ndmlich in seiner Grundstruktur
dem FASQ. Seine Teilbereiche (zeitliches) Planen, Verhaltensregulation, Vernetzung
von Sensorik und Motorik, abstraktes Denken, Urteilsvermogen, Gedéchtnis, Lernen
und Informationsverarbeitung finden sich alle auch im FASQ wieder (siche Anhang

S.VII).

Es iiberrascht jedoch, dass die durchschnittliche Punktzahl der Patienten mit einer
»definitiven® ZNS-Schadigung mit 57,86 Punkten signifikant geringer ist als die der
Patienten mit einer ,moglichen ZNS-Schiadigung. Im Folgenden soll exploriert
werden, welche Unterschiede in der Gruppenzusammensetzung und somit mdogliche

Confounder zu diesem Ergebnis gefiihrt haben konnten.

149



6 Diskussion

Tabelle 60: Eigenschaften der beiden Patientengruppen ,,mégliche* ZNS-Schiidigung und ,,definitive ZNS-
Schiidigung im Vergleich (RF = Risikofaktor)

,mogliche* ZNS- »definitive® ZNS-
Schadigung Schadigung

n 56 49
Mittelwert FASQ-Punkte 72,24 57,86
Elterninterview auffillig 100 % 93,8%
Alter in Jahren (Mittelwert) 10,28 9,15
maénnlich 58,9 % 61,2 %
weiblich 41,1 % 39,8 %
Pflegeeltern 64,3 % 71,4 %
Adoptiveltern 14,3 % 24,5 %
vollst. Einrichtung 17,9 % 4.1 %
pranat. RF kein Risiko 0% 0%
prinat. RF unbekannt 44.6 % 42.9 %
prinat. RF leichtes Risiko 55,4 % 57,1 %
prénat. RF hohes Risiko 0% 0%
postnat. RF kein Risiko 5,4 % 30,6 %
postnat. RF unbekannt 26,8 % 22,4 %
postnat. RF leichtes Risiko 50,0 % 26,5 %
postnat. RF hohes Risiko 17,9 % 20,4 %
Vernachldssigung 58,9 % 42,9 %
korperliche Gewalt 28,6 % 18,4 %
sexuelle Gewalt 8,9 % 6,1 %
Anzahl Unterbringungsorte 2,19 2,75

Die Patienten mit einer ,,mdglichen* ZNS-Schidigung und damit auch einer hoheren
mittleren Punktzahl im FASQ sind im Durchschnitt etwa ein Jahr élter als jene Patienten
mit einer ,,definitiven* ZNS-Schidigung und einer geringeren mittleren Punktzahl im
FASQ. Dass die Verhaltensauftilligkeiten mit Beginn der Pubertit zunehmen, erscheint
plausibel. Jedoch ist der Altersunterschied zwischen den beiden Gruppen nicht
signifikant (t = 1,057; p (2-seitig) = 0,293; 95 %-KI der Differenz [-0,994; 3,261]).

Aktuell ist von den Patienten mit ,,moglicher ZNS-Schadigung® ein signifikant groferer
Anteil in vollstationiren Einrichtungen untergebracht (y? = 4,899, p = 0,027). Dies ist
vermutlich eher Folge als Ursache der ausgeprigten FAS-typischen Eigenschaften und
Verhaltensweisen, da Patienten mit einer hohen Punktzahl im FASQ schwerer von
Laien zu erziehen und zu beaufsichtigen sind, so dass als letzte Moglichkeit oft nur die

Unterbringung in einer Heimeinrichtung bleibt.
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AuBerdem fillt auf, dass die Gruppe der Patienten mit ,,moglicher” ZNS-Schéadigung
und einer hoheren mittleren Punktzahl im FASQ signifikant hdufiger mit postnatalen
Risikofaktoren aufgewachsen ist (y* = 11,735, p = 0,001).

So ist diese Gruppe héaufiger Opfer von Vernachldssigung, korperlicher und sexueller
Gewalt geworden. Dieser Unterschied ist zwar fiir die einzelnen drei Delikte nicht
signifikant (y?= 2,702, p = 0,100; y*= 1,500, p = 0,221; y*= 0,292, p = 0,589),
dennoch konnten die héufigeren erschwerten Lebensbedingungen und traumatischen
Ereignisse in der Gruppe der Patienten mit ,,mdglicher ZNS-Schidigung als
Confounder zu einer erhdhten Pravalenz von auffilligem Verhalten und somit zu einer
hoéheren mittleren Punktzahl im FASQ gefiihrt haben.

Dass bestimmte Umweltbedingungen wie u. a. niedriger soziodkonomischer Status,
Adoption, korperlicher und sexueller Missbrauch, inkonsistente Erziehung oder
elterliche Alkohol- und Drogenabhingigkeit, die hédufig bei FAS-Patienten in
unterschiedlicher Kombination vorliegen und sich gegenseitig beeinflussen,
unabhingige Risikofaktoren flir Verhaltensauffélligkeiten sind, wird auch in der
Literatur beschrieben. Es gibt sogar Hinweise darauf, dass solche Faktoren das
Verhalten von Kindern mit FASD stdrker beeinflussen als die Alkoholexposition als

solches (Malone & Koren 2012).

Nur bei der vierten Stelle des 4-Digit Code ist eine steigende mittlere Punktzahl im
FASQ mit zunehmendem Schweregrad des Likert-Rangs, in diesem Fall der pranatalen
Alkoholexposition, erkennbar. Die im FASQ abgefragten FAS-typischen emotionalen,
kognitiven und sozialen FEigenschaften und Verhaltensweisen scheinen also mit
steigendem Level der Alkoholexposition zuzunehmen. Allerdings erweisen sich die
Unterschiede zwischen den Likert-Réngen im t-Test flir unverbundene Stichproben
nicht als signifikant. Dabei ist allerdings auch zu beriicksichtigen, dass in dieser Studie
das wahre Ausmal der prianatalen Alkoholexposition hdufig unbekannt war.

Ein monotoner Zusammenhang ohne Schwellenwert zwischen dem Level der pranatalen
Alkoholexposition und verschiedenen neurobehavioralen Defiziten in Bereichen wie
Aufmerksamkeit, Gedédchtnis, Lernen, Sozialverhalten und Denkprozesse wurde bereits

von Sampson et al. nachgewiesen (Sampson et al. 2000).
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Auch Sood et al. konnten einen dosisabhédngigen Anstieg von Verhaltensauffalligkeiten
wie u. a. Aggressionen, Angstlichkeit, Introvertiertheit und Depressionen bei
alkoholexponierten Kindern zeigen. Der schidliche Einfluss von Alkohol wurde sogar
bei geringen Mengen von einem alkoholischen Getrdnk pro Woche nachgewiesen.
Kinder, die in der Schwangerschaft einem beliebigen Alkohollevel ausgesetzt waren,
wiesen 3,2-mal hiufiger delinquentes Verhalten auf als Kinder ohne prénatale

Alkoholexposition (Sood et al. 2001).

6.7 Vergleich der Diagnose laut 4-Digit Diagnostic Code mit der klinischen
Diagnose der FAS-Ambulanz

Betrachtet man die Diagnose der FAS-Ambulanz als Goldstandard, ergibt sich eine
geringe Sensitivitdt von 11,6 % fiir die Anwendung des 4-Digit Code unter Beurteilung
der Gesichtsmerkmale per manueller Messung bzw. von 19,5 % unter Beurteilung der
Gesichtsmerkmale per Fotoanalyse sowie in beiden Féllen eine hohe Spezifitit von 90,9
%. Es handelt sich beim 4-Digit Diagnostic Code also um ein konservatives

Diagnoseverfahren, welches eine hohe Spezifitit auf Kosten der Sensitivitit aufweist.

Aus den Werten fiir die Sensitivitit und Spezifitit ergibt sich eine positive Likelihood-
Ratio (LR) von 1,27 (manuelle Messung) bzw. 2,14 (Fotoanalyse) und eine negative
Likelihood-Ratio von 0,97 (manuelle Messung) bzw. 0,89 (Fotoanalyse).

Zur Interpretation dieser Ergebnisse ist es bedeutsam, dass die Likelihood-Ratio einen
Wert von null bis unendlich annehmen kann. Je hoher die positive LR einer bestimmten
Methode, desto hoher ist die Wahrscheinlichkeit, dass bei einem positiven Testergebnis
die Erkrankung tatséchlich vorliegt.

Betrdgt die LR einer Methode beispielsweise 5,0, erhoht sich die Vortest-
Wabhrscheinlichkeit bzw. Privalenz einer bestimmten Erkrankung bei einem positiven
Befund um 30 %. Betrdgt sie 10,0, erhoht sich die Wahrscheinlichkeit um 45 %.
Umgekehrt beschreibt eine negative LR die abnehmende Krankheitswahrscheinlichkeit
bei einem negativen Testergebnis (McGee 2002).

Allgemein sollte der positive Quotient einen Wert grofer als drei und der negative
Quotient einen Wert kleiner als ein Drittel annehmen (Weil3 2010).

So erhoht ein positiver Befund mit einer Methode, deren LR 2,0 betrdgt, so wie in

dieser Studie etwa der 4-Digit Code unter Beurteilung der Gesichtsmerkmale per
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Fotoanalyse, die Vortest-Wahrscheinlichkeit bzw. Privalenz der gesuchten Erkrankung,
hier des FAS, lediglich um 15 %.

Analog spricht ein positiver Befund des 4-Digit Code bei Messung der
Gesichtsmerkmale per Hand mit einer LR nahe eins kaum fiir eine erhdhte
Wahrscheinlichkeit im Vergleich zur normalen Priavalenz und somit streng genommen

fiir einen unbrauchbaren Test (McGee 2002, Weil3 2010 ).

Nur etwa ein Fiinftel (20,6 %) aller untersuchten Patienten wird mit dem 4-Digit
Diagnostic Code korrekt klassifiziert, wenn die Gesichtsmerkmale per Hand vermessen
wurden. Bei computerbasierter Auswertung der Gesichtsmerkmale betrigt die
Korrektklassifikationsrate immerhin 28,0 %.

Insgesamt weist also in dieser Studie die Anwendung des 4-Digit Diagnostic Code bei
Beurteilung der Gesichtsmerkmale per Fotoanalyse, welche auch von Astley selbst
empfohlen wird (Astley 2004), bessere Testgiitekriterien auf als bei Beurteilung der
Gesichtsmerkmale per manueller Messung, wenn auch die Validitdt beider Verfahren

aufgrund der geringen Sensitivitdt unausgereift scheint.

Eine falsche Klassifikation kommt in den meisten Féllen durch eine falsch negative
Bewertung zustande, wihrend die Falsch-Positiv-Rate mit 9,1 % noch in einem
akzeptablen Bereich liegt.

Die hohe Falsch-Negativ-Rate des 4-Digit Diagnostic Code verhindert jedoch die
Diagnosestellung bei etlichen Betroffenen. In dieser Studie hatten so 69 von 86 bzw. 60
von 82 tatsdchlichen FAS-Patienten laut 4-Digit Code keine Diagnose eines FAS oder
partiellen FAS erhalten (vergleiche S. 132). Wie in Kapitel 2.9.2 beschrieben, war dies
bereits die Befiirchtung von Hoyme und May, die die Kriterien des 4-Digit Code als
iibermédBig streng ansehen (Hoyme & May 2007).

Eine frithzeitige und richtige Diagnose ist allerdings fiir die Betroffenen von protektiver
Wirkung und fiihrt zu einer positiveren Weiterentwicklung in Form von verminderten
sozialen Auffilligkeiten, Zunahme der Forderung und Reduktion schulischer
Uberforderung. Die Pflege- und Adoptivfamilien profitieren durch mehr Unterstiitzung
und Akzeptanz sowie durch einen Abbau von Spannungen und Uberforderung innerhalb

der Familie ebenfalls von der Diagnosestellung (Alex 2011).
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Auch riskantes Sexualverhalten, Schulabbriiche, Gesetzeskonflikte, Inhaftierungen
sowie Alkohol- und Drogenprobleme sind zwei- bis viermal hdufiger bei FAS-
Patienten, die erst eine spidte Diagnose (nach dem zwdlften Lebensjahr) erhielten
(Streissguth et al. 2004) und womoglich noch hédufiger, wenn die Diagnose nie gestellt
wird.

Deshalb sollte im Rahmen der FAS-Diagnostik die Sensitivitit keinesfalls auf Kosten
der Betroffenen vernachléssigt werden. Diesem Anspruch wird der 4-Digit Diagnostic

Code in seiner jetzigen Form leider nicht gerecht.

6.8 Weitere Aspekte in der praktischen Anwendung des 4-Digit Diagnostic
Code

Wihrend der 4-Digit Diagnostic Code fiir einige Monate in der FAS-Ambulanz der
Uniklinik Miinster erprobt wurde, stand auch dessen Praktikabilitét und Realisierbarkeit
im klinischen Alltag im Fokus der Untersuchung. Im Folgenden werden diesbeziiglich

einige Aspekte diskutiert.

Allgemein lieB3 sich bei der Erhebung des 4-Digit Code an 109 Patienten feststellen,
dass in vielen Fillen Wissensliicken in der Vorgeschichte des Kindes, insbesondere in
Bezug auf die Prinatalzeit und die leiblichen Eltern bestehen. Dies verwundert kaum, da
85,3 % der untersuchten Personen bei Pflege- oder Adoptiveltern sowie weitere 11,9 %
in einer vollstationdren Einrichtung leben.

Zum Beispiel konnte in keinem einzigen Fall die Korpergrof3e der leiblichen Eltern bei
der Bewertung des Wachstumsdefizits herangezogen werden, wie im Diagnostic Guide
(Astley 2004) empfohlen. Auch in Bezug auf die pranatale Alkoholexposition und die
Exposition zu anderen Substanzen wéhrend der Schwangerschaft sowie beziiglich
medizinischer und psychosozialer Komplikationen wihrend Schwangerschaft und
Geburt konnte hédufig nur eine unvollstindige Anamnese erhoben werden. In den
meisten Fillen einer bestétigten Alkoholexposition konnten so keine Angaben zur
genauen Trinkmenge der Mutter gemacht werden. Bei der Hélfte der Patienten (49,5 %)
war die pranatale Alkoholexposition (und somit meist auch andere Informationen

beziiglich Schwangerschaft und leiblicher Eltern) génzlich unbekannt.
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Insbesondere auch die postnatale Zeit wirft hiiufig Fragen auf. Uber Vernachlissigung
(50,5 % der Patienten) sowie korperliche (24,8 %) und sexuelle (7,3 %)
Gewalterfahrungen wurde zwar regelmiBig berichtet, die Dunkelziffer diirfte jedoch

noch hoher liegen.

Problematisch ist auBBerdem, dass eine unterdurchschnittliche kdrperliche und kognitive
Entwicklung sowohl durch das FAS als auch durch Deprivation und schlechte
Lebensbedingungen in der Vorgeschichte bedingt sein kann.

Auch im Diagnostic Guide (Astley 2004) wird diese Tatsache erwihnt, und vorgegeben,
dass Wachstumsdefizite beziiglich KorpergroBe und Gewicht, die wihrend einer
Episode von Vernachldssigung und Gewalt aufgetreten sind, bei der Auswertung au3er
Acht gelassen werden miissen.

Praktisch mussten so in dieser Studie zum Teil die Wachstumsdaten mehrerer
Lebensjahre ignoriert werden, da iiber diesen Zeitraum (z. B. vor einer Inobhutnahme)
in meist unbekanntem Ausmal} Deprivation und Gewalt bestanden. Somit bleiben in
manchen Fillen nur noch sehr wenige Daten {ibrig, die iiberhaupt in die Erstellung des
Likert-Rangs fiir das Wachstumsdefizit einflieBen konnen.

AulBlerdem bleibt unklar, wie lange nach einer Inobhutnahme und Aufnahme in eine
Pflegefamilie das Wachstumsdefizit noch durch die vorherige Vernachldssigung zu
erkléren ist, und ab wann es wieder fiir die FAS-Diagnostik herangezogen werden darf.
Auch Wachstumsdaten, die wihrend konsumierender Erkrankungen oder Essstorungen
erhoben wurden, miissen bei der Auswertung verworfen werden. Oft ist jedoch nicht
mehr nachvollziehbar, ob das Kind wéihrend eines Ausreiflers in der Gewichtskurve

erkrankt war oder nicht.

Ebenso wie Grofle und Gewicht kann auch der Kopfumfang durch ungiinstige
Lebensbedingungen verringert sein und sollte somit bei bekannter Vernachldssigung
ebenfalls nicht fiir die FAS-Diagnostik herangezogen werden.

So weisen Kinder, die aus dem Ausland adoptiert wurden, generell einen geringeren
Kopfumfang auf. Je langer sie vor der Adoption in einem Heim untergebracht waren,

desto stirker ist die Mikrozephalie ausgepragt. Wéhrend sich Korpergrofle und Gewicht
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in der Adoptivfamilie rasch normalisieren, bleibt der Kopfumfang sogar dauerhaft
verringert (Van Ijzendoorn et al. 2007).

Dieser Aspekt wird jedoch im Diagnostic Guide (Astley 2004) gédnzlich auler Acht
gelassen. Lediglich bei KorpergroBe und Gewicht sollen Vernachldssigung und

ungiinstige Lebensbedingungen beriicksichtigt werden, nicht aber beim Kopfumfang.

Bei der Erstellung der dritten Ziffer des 4-Digit Code, entsprechend einer ZNS-
Schiadigung, werden eine bekannte Traumatisierung oder Deprivation in der
Vorgeschichte (trotz Dokumentation) leider praktisch nicht beriicksichtigt, obwohl
diese, wie bereits erwihnt, unabhingige Risikofaktoren fiir Verhaltensauffalligkeiten
sind.

Natiirlich ist es auch kaum moglich abzugrenzen, ob Auftilligkeiten von Psyche und
Sozialverhalten durch ein FAS oder durch traumatische Kindheitserfahrungen bedingt
sind. Meist ist die Ursache auBBerdem multifaktoriell (Malone & Koren 2012).

Sogar strukturelle Hirnverinderungen wie eine verminderte graue Substanz von
Hippocampus, Insula, orbitofrontalem Kortex, anteriorem Gyrus cinguli und Lobus
caudatus im MRT werden durch Kindesmisshandlung hervorgerufen (Dannlowski et al.

2012) und sind deshalb in der FAS-Diagnostik mit Vorsicht zu betrachten.

Auch die Abgrenzung zu Wachstumsdefiziten und neurologischen Schidden durch
andere Drogen wihrend der Schwangerschaft gestaltet sich schwierig, da diese weniger
spezifisch fiir ein FAS als die typischen Gesichtsmerkmale sind.

So werden zum Beispiel unterdurchschnittliche Werte fiir GroBle, Gewicht und
Kopfumfang bei Geburt auch bei einer pranatalen Exposition zu Nikotin, Kokain und
Opiaten beobachtet.

Allein das Rauchen in der Schwangerschaft, welches in mehr als einem Viertel der Fille
(27,5 %) in der FAS-Ambulanz Miinster berichtet wurde, ist u. a. assoziiert mit
gestorter  Mutter-Kind-Interaktion, erhohter  Reizbarkeit, vermindertem IQ,
Aggressionen, antisozialem Verhalten, Impulsivitit und Aufmerksamkeitsstorungen des

Kindes.
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Auch bei prénataler Exposition zu Opiaten konnen, abgesehen vom neonatalen
Abstinenzsyndrom, zum Beispiel allgemeine kognitive Retardierung, Angstlichkeit,
Aggressionen, gestortes Sozialverhalten und Aufmerksamkeitsstérungen auftreten.
Marihuana in der Schwangerschaft kann u. a. zu Lese-Rechtschreibschwiache und
gestorten exekutiven Hirnfunktionen beim Kind fiihren.

Psychostimulantien verursachen ebenfalls neurobehaviorale Defizite, kognitive
Einschrankungen sowie Stérungen von Informationsverarbeitung und Aufmerksamkeit
(Minnes et al. 2011).

Bei fast der Hélfte der untersuchten Patienten dieser Studie fehlten jedoch grundlegende
Informationen beziiglich der Schwangerschaft. Selbst wenn die leiblichen Eltern
bekannt waren, konnte eine Drogenexposition in den seltensten Féllen ausgeschlossen

werden.

Wihrend der Auswertung der Patientendaten stellte sich héufig die Frage, ob es
tatsdchlich Sinn macht, das grofite Defizit von Koérperwachstum oder Kopfumfang in
der Perzentilenkurve zur Erstellung des Likert-Rangs heranzuziehen, wie im Diagnostic
Guide (Astley 2004) gefordert, auch wenn es sich offensichtlich um einen
voriibergehenden Ausreifler handelt. Zum einen konnte es sich bei einem einzelnen
Wert immer um einen Messfehler handeln, zum anderen ist, wie zuvor beschrieben,
hiufig unbekannt, ob zu jenem Zeitpunkt eine Erkrankung oder andere duf3ere Einfliisse
auf das Wachstum vorlagen.

Eine Uberlegung wire, jenen Buchstaben des ABC-Scores (siche S. 34), welcher
beziiglich aller Messzeitpunkte eines Patienten insgesamt am héufigsten ist, fiir die
Erstellung des Likert-Rangs heranzuziehen, anstelle des grofiten (ggf. einmaligen)

Defizits.

Genauso wie bei Korperhohe, -gewicht und Kopfumfang soll bei der Beurteilung der
Gesichtsmerkmale der im zeitlichen Verlauf am stirksten exprimierte Phédnotyp als
Grundlage verwendet werden (Astley 2004).

Hier ergibt sich das Problem, dass dieser am stirksten exprimierte Befund haufig auf

Patientenfotos aus jlingeren Jahren zu finden ist. Auf diesen alten Fotos kann jedoch
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nicht die Lidspaltenlinge bestimmt werden, da die interne Vergleichsskala (der
Aufkleber mit einer festgelegten GroBe auf der Stirn) fehlt.

Andererseits sollen die drei Merkmale Lidspaltenldnge, Flachheit des Philtrums und
Zirkularitidt des Oberlippenrots unbedingt zum gleichen Zeitpunkt gemessen werden
(Astley 2004). So darf man nicht etwa Philtrum und Oberlippe auf einem élteren
Kinderfoto, die Lidspalte hingegen durch Messung zum Zeitpunkt der Untersuchung in
der Ambulanz (da dies auf dem alten Foto nicht moglich ist) beurteilen.

Es ist praktisch somit nahezu unmdglich, gleichzeitig die beiden Vorgaben (stdrkste
Expression der Merkmale sowie Messung aller drei Merkmale zum gleichen Zeitpunkt)
zu erfiillen, es sei denn die Gesichtsmerkmale sind zufillig zum Zeitpunkt der

Untersuchung in der Ambulanz auch maximal exprimiert.

Ein Nachteil der Fotoanalyse ist theoretisch, dass die Patienten bzw. deren
Sorgeberechtigten die Aufnahmen verweigern konnten. In dieser Studie ist dies jedoch
nicht vorgekommen. Selbst schiichterne Teenager, die sich zunédchst unsicher waren,
erklédrten sich am Ende doch zum Foto bereit.

Problematischer war es in einzelnen Fillen jiingere Kinder dazu zu bekommen, still zu
sitzen und in die Kamera zu schauen. Haufig war es bei Kindern auch schwierig, einen
neutralen, entspannten Gesichtsausdruck zu ,,erwischen®, der nicht durch Lachen oder
Angstlichkeit verfilscht wurde. Mit etwas Geduld gelang dies jedoch in den

allermeisten Féllen recht gut.

Bei der Bewertung der diversen postnatalen Risikofaktoren ist es, im Gegensatz zu einer
genauer definierten Einteilung bei den pridnatalen Risikofaktoren, allein eine subjektive
Einschitzung, ob diese als Likert-Rang 3 oder 4 eingeordnet werden. Es findet sich
lediglich der Hinweis, dass weniger schwerwiegende und weniger wahrscheinlich
ursdchlich an dem Erscheinungsbild des Patienten beteiligte Umstinde und Ereignisse
eher einem Rang 3 zugeordnet werden sollten (Astley 2004, siche auch S. 49-50).

Vor dem Hintergrund von sexuellen, korperlichen und seelischen Gewalterfahrungen
erscheint es jedoch unangebracht, die einen als ,,weniger schwerwiegend* als andere zu

beurteilen, zumal die genauen Umstdnde meist unklar sind, und es auch im Kontext
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einer FAS-Diagnostik nicht notwendig ist, diese Vorfille mit Kindern im Detail zu
erdrtern und sie damit ggf. zu retraumatisieren.

Wie zuvor erwéhnt, kann letztlich nie abschlieBend geklart werden, ob zum Beispiel
Verhaltensauffilligkeiten mehr durch ein FAS oder mehr durch eine traumatische

Vergangenheit bedingt sind.

Bei der Anwendung der im Diagnostic Guide (Astley 2004) enthaltenen
Perzentilenkurven fielen einige kleinere Mingel auf.

So ist zum Beispiel in der Graphik ,,Birth Length* (Korperldnge bei Geburt) die dritte
Perzentile nicht eingezeichnet, sondern lediglich die zehnte Perzentile als unterste
Kurve. Das macht diese Perzentilenkurve insofern unbrauchbar, als dass der
Unterschied zwischen einem Wert unterhalb der dritten Perzentile und einem Wert
zwischen der dritten und zehnten Perzentile entscheidend fiir das Ranking des
GroBenwachstums ist.

Auch die Perzentilenkurve ,,Head Circumference (At Birth)* (Kopfumfang bei Geburt)
enthdlt als unterste Kurve lediglich die zehnte Perzentile, obwohl auch die 2,5.
Perzentile zwingend notwendig fiir das Ranking ist.

Analog enthdlt die Perzentilenkurve ,Palpebral Fissure Length (At Birth)*
(Lidspaltenlidnge bei Geburt) keine Kurve fiir plus/minus eine Standardabweichung,
obwohl es fiir das Ranking entscheidend ist, ob die Lidspaltenlédnge zwischen einer und
zwei Standardabweichungen unterhalb der Norm liegt oder weniger als eine
Standardabweichung unterhalb der Norm.

Die Graphik ,,Birth Weight* (Geburtsgewicht) ist leider nur fiir Frithgeborene ab der 33.
Schwangerschaftswoche geeignet. Da in der FAS-Ambulanz regelmafBig deutlich frither
geborene Kinder (ab der 28. SSW) vorgestellt wurden, sollte diese Perzentilenkurve
durch eine entsprechende andere Kurve ersetzt werden.

Es empfiehlt sich auBerdem, moglichst landesspezifische Perzentilenkurven zu Rate zu
ziehen.

Wihrend der Datenerhebung zeigte sich zum Beispiel, dass ein termingerecht geborenes
Kind mit einem Kopfumfang von 32 cm in der Graphik ,,Head Circumference (At
Birth)* deutlich oberhalb der zehnten Perzentile, also im Normbereich, liegt. Nach der

deutschen Kurve von Brandt (Brandt 1978) liegt ein Médchen oder Junge mit diesem
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Kopfumfang jedoch unterhalb der 2,5. Perzentile, also im Bereich eines signifikant
verringerten OFCs, der als Kriterium fiir eine ,,definitive* ZNS-Schidigung (Rang 4)

dient, welche wiederum entscheidend fiir die Diagnose eines FAS sein kann.

6.9 Fazit und Ausblick

Insgesamt &dhnelt die Héaufigkeitsverteilung der Likert-Rénge in dieser Studie den
publizierten Daten aus der Sprechstunde der 4-Digit Code-Autoren.

Die Unterschiede zwischen den beiden Studien kommen vornehmlich durch die
unterschiedlichen Einschlusskriterien sowie durch einen offensichtlich groferen Anteil
von Patienten mit unvollstindiger oder unbekannter Vorgeschichte in der FAS-
Ambulanz Miinster zustande.

Beziiglich der ersten drei 4-Digit Code-Stellen (Wachstumsdefizit, FAS-typische
Gesichtsmerkmale und ZNS-Schiadigung) weist das Patientengut dieser Studie hiufiger

schwere Befunde auf als von Astley publiziert.

Die Fotoanalyse der Gesichtsmerkmale ist mit etwas besseren Testglitekriterien der
manuellen Messung vorzuziehen.

Jedoch erscheinen die Intra- und Interrater-Reliabilitit noch verbesserungswiirdig.
Werden die manuelle Messung und die Fotoanalyse durch dieselbe Person durchgefiihrt,
stimmt in dieser Studie bei 71,1 % der Patienten die Bewertung der Gesichtsmerkmale
nach beiden Messmethoden {iberein (Cohen‘s k = 0,582). Bei zwei unterschiedlichen
Untersuchern ist nur in 47,4 % der Fille die Bewertung der Gesichtsmerkmale

konkordant (Cohen‘s k = 0,261).

Die ZNS-Dysfunktion wurde bei den Patienten dieser Studie in den allermeisten Fillen
mit ,leicht bis moderat™ beurteilt. Mit diesem Likert-Rang von 2 ist jedoch nach den
Kriterien des 4-Digit Diagnostic Code die Diagnose eines FAS nicht moglich.

Es ist zu erwarten, dass die Priavalenz eines FAS oder partiellen FAS in dieser Studie
hoher ldge, wenn vor Ort neuropsychologische Tests, die das Erreichen eines ZNS-
Rangs von 3 (und damit auch die Diagnose eines FAS) ermoglichen, durchgefiihrt
worden wéren. Dies ist im normalen Alltag einer FAS-Ambulanz (selbst im Setting
einer Uniklinik, geschweige denn in der Praxis eines niedergelassenen Arztes) aufgrund

der lokalen personellen und zeitlichen Ressourcen jedoch schwer realisierbar. Astley
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und Clarren sollten dies bedenken, wenn sie mit der Verbreitung des 4-Digit Code eine
erhohte Verfiigbarkeit von FAS-Diagnostik anstreben.

Es ist bedauerlich, dass auch die anamnestisch schwersten Einschrinkungen und
Probleme im Alltag der Patienten die Diagnose eines FAS nach den Vorgaben des 4-
Digit Code nicht rechtfertigen konnen, obwohl diese typischerweise von den Patienten
und ihrem Umfeld als die grofSte durch die Erkrankung verursachte Belastung

empfunden werden.

Ein steigender Schweregrad der Diagnose laut 4-Digit Diagnostic Code geht im
Patientengut dieser Studie (mit Ausnahme der Kategorie J) wider Erwarten nicht mit
einer steigenden Punktzahl im Fetal Alcohol Syndrome Questionnaire (FASQ) einher.

Es zeigte sich, dass die Verhaltensauffalligkeiten, welche im FASQ abgefragt werden,
nicht mit den korperlichen Befunden (Wachstumsdefizit und FAS-typische

Gesichtsmerkmale) laut 4-Digit Code korrelieren.

Bei Patienten mit einer ,moglichen” ZNS-Schiadigung (Likert-Rang 2) liegt die
durchschnittliche Punktzahl im FASQ erwartungsgemdll signifikant hoher als bei
Patienten mit einer ,,unwahrscheinlichen* ZNS-Schéadigung (Likert-Rang 1).
Uberraschenderweise ist jedoch die durchschnittliche Punktzahl der Patienten mit einer
»definitiven® ZNS-Schidigung (Likert-Rang 4) signifikant geringer ist als die der
Patienten mit einer ,,moglichen* ZNS-Schiadigung (Likert-Rang 2).

Eine mdogliche Erkldrung dafiir ist, dass die Gruppe der Patienten mit ,,moglicher* ZNS-
Schidigung und einer hoheren mittleren Punktzahl im FASQ signifikant haufiger mit
postnatalen  Risikofaktoren aufgewachsen ist, also hidufiger erschwerten

Lebensbedingungen und traumatischen Ereignissen ausgesetzt war.

Die im FASQ abgefragten FAS-typischen Eigenschaften und Verhaltensweisen
scheinen mit steigendem Likert-Rang der Alkoholexposition laut 4-Digit Code
zuzunehmen. Diese Tendenz ist im t-Test fiir unverbundene Stichproben jedoch nicht
signifikant. Dabei ist allerdings zu beriicksichtigen, dass in dieser Studie das wahre

AusmaB der prénatalen Alkoholexposition hdufig unbekannt war.
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Allgemein lieB sich bei der Datenerhebung feststellen, dass in vielen Féllen
Wissensliicken in der Vorgeschichte der Kinder, insbesondere in Bezug auf die
Pranatalzeit und die leiblichen Eltern bestehen, da fast alle untersuchten Personen bei
Pflege- oder Adoptiveltern oder in einer vollstationdren Einrichtung leben.
Problematisch ist auBBerdem, dass eine unterdurchschnittliche kdrperliche und kognitive
Entwicklung sowohl durch das FAS als auch durch Deprivation und schlechte
Lebensbedingungen in der Vorgeschichte bedingt sein kann. Es gibt jedoch bislang
keine konkrete Anweisung von Astley, wie eine bekannte Traumatisierung oder
Vernachldssigung in der Vorgeschichte des Patienten bei der Erstellung der dritten
Ziffer des 4-Digit Code (ZNS-Schidigung) berticksichtigt werden kann.

Auch die Abgrenzung zu Wachstumsdefiziten und neurologischen Schidden durch
andere Drogen wihrend der Schwangerschaft gestaltet sich schwierig, da diese weniger
spezifisch flir ein FAS als die typischen Gesichtsmerkmale sind. Beim Patientengut
dieser Studie wurden mindestens in der Hélfte der Falle (52,3 %) andere Substanzen als

Alkohol (zusétzlich) konsumiert.

Abschlielend ldsst sich festhalten, dass der 4-Digit Diagnostic Code beziiglich seiner
Testgiitekriterien zwar eine recht hohe Spezifitdt von 90,9 %, jedoch eine eindeutig zu
geringe Sensitivitdt von 11,6 % (unter Beurteilung der Gesichtsmerkmale per manueller
Messung) bzw. von 19,5 % (unter Beurteilung der Gesichtsmerkmale per Fotoanalyse)
aufweist.

Die hohe Falsch-Negativ-Rate des 4-Digit Diagnostic Code (88,4 % bei manueller
Messung bzw. 80,5 % bei Fotoanalyse) geht letztlich zu Lasten etlicher Betroffener,
denn nur die friihzeitige Diagnose eines FAS ermdglicht es, eine Uberforderung im

Alltag zu vermindern sowie eine addquate Forderung in die Wege zu leiten.

Praktisch kann der behandelnde Arzt im deutschen Gesundheitssystem die ICD-
Diagnose ,,Alkohol-Embryopathie (mit Dysmorphien)” (Q 86.0) entweder vergeben
oder nicht vergeben, wovon alle Belange der Forderung und Intervention abhingen.
Weitere Diagnosekategorien, die nicht dem Vollbild eines FAS entsprechen, sind hier,

im Gegensatz zum 4-Digit Diagnostic Code, nicht vorgesehen und haben somit auch
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keine Konsequenz fiir die betroffenen Patienten. Sie entsprechen also praktisch der

Diagnose ,.kein FAS*.

Fir die breite Anwendbarkeit des 4-Digit Code erscheint es als sinnvolle
Schlussfolgerung, die Kriterien zum Erreichen einer FAS-Diagnose zu vereinfachen.
Dies sollte insbesondere iiber eine Anderung der Kriterien beziiglich der dritten Stelle
(ZNS-Schidigung) erfolgen. Denn bei den meisten Patienten dieser Studie musste
mangels vorliegender psychometrischer Tests die ZNS-Dysfunktion mit ,leicht bis
moderat® (Likert-Rang 2) bewertet werden. Mit einem Likert-Rang 2 ist jedoch keine
FAS-Diagnose moglich. Trotzdem bestanden meist laut Anamnese und FASQ schwere
Defizite im emotionalen, kognitiven und sozialen Bereich, die fiir die Diagnose eines
FAS laut 4-Digit Code leider nicht herangezogen werden konnten.

Das Erreichen eines bestimmten Cut-off-Wertes in einem standardisierten Fragebogen
zu FAS-typischen Eigenschaften und Verhaltensweisen im Alltag, wie zum Beispiel
dem FASQ, konnte alternativ als hinreichendes Kriterium fiir einen Likert-Rang von 3
(,,moderate ZNS-Dysfunktion®) dienen.

So konnte anstelle von mehreren zeitaufwendigen und zudem nicht FAS-spezifischen
psychometrischen Tests, wie sie bislang im Diagnostic Guide verlangt werden, mit
einem zeit- und kostensparenden, aber dennoch validen Mittel die Diagnose eines FAS
ermoglicht werden.

Die Entwicklung einer softwarebasierten Berechnung des Likert-Rangs des Philtrums
oder alternativ die Ergidnzung des ,,Lip-Philtrum Guide* um eine schrige Seitenansicht
(,,7/a-View") konnten zudem moglicherweise zu einer Senkung der intra- und

interindividuellen Variabilitdt in der Beurteilung der Gesichtsmerkmale fiihren.
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Patientenaufkleber

Datum:

begleitet von:

Anhang

4 Diagnose:
3
2
-1
Wachs  Gesicht  ZNS  Alkohol
1. Wachstum
Gréle Gewicht
Perzentile Perzentile
e I e R P I (PN ) P
=3, =3,
U1 C B A C B A
U2 C B A C B A
U3 C B A C B A
U4 C B A C B A
Us C B A C B A
U6 C B A C B A
u7 C B A C B A
U7a C B A C B A Grifke | Gewicht
ua C B A C B A A A
U9 C B A C B A B B
aktuell C B A C B A C C
. signifikant moderat leicht kein
Wachstumsdefizit
4 3 2 1

2. Gesichtsmerkmale und andere kdrperliche Befunde

z-Score
Lidspalte mm P
=2 | _ A > -1
links C B
rechts C B
Mittelwert C B

Lip-Philtrum-Guide

4.5 3 1-2
Philtrum C B A
Oberlippe | C B A

II




Anhang

FAS-typische schwer moderat leicht keine
Gesichtsmerkmale 4 3 2 1
Andere kdrperliche Befunde/ Diagnosen:
3. Zentrales Nervensystem
strukturelle Befunde:
OFC
Datum Perzentile
cm =2 5. .
<25, <10, 10.
U1
Uz
WE]
U4
E
U6
u7
U7a
ua
W]
aktuell
Mikrozephalie 0123
Nachweis von strukturellen Anomalien durch bildgebende Verfahren: 0123
neurologische Befunde:
Epilepsie (Typ, Medikation, Beginn): 0123
andere: 0123
Definitiver Hinweis auf ZNS-Schidigung (=Rang 4)? 2 nein

1 Schweregrad: 0 = unbekannt, nicht untersucht; 1 = im Normbereich; 2 = leicht bis moderat; 3 = signifikant

III



funktionelle Befunde:

untersuchter standardisierter

Bereich Test Ergebnis Datum

Befragung der Sorgeberechtigten
Das Kind...

{Zeitliches) Planen
braucht erhebliche Hilfe, um alltagliche Aufgaben zu verrichten

Anhang

0123
0123
0123
0123

0123

0123

kann nicht zeitlich planen

versteht das Zeitkonzept nicht

hat Schwierigkeiten, mehrere Aufgaben gleichzeitig zu bewaltigen

andere:

oo oo
R
[ LS ]
Lo L LD L

Verhaltensregulation/Vernetzung von Sensorik und Motorik
kann schlecht mit Arger umgehen/ Wutanfalle

0123

hat Stimmungsschwankungen

0123

ist impulsiv

0123

zeigt zwanghaftes Verhalten

0123

zeigt sich standig wiederholendes Verhalten

0123

ist unaufmerksam

0123

hat einen unangemessen [hohen oder niedrigen] Aktivitatslevel

0123

logt/stielt

0123

zeigt eine ungewdhnlich [hohe oder niedrige] Reaktion auf [Gerdusche Berihrung Licht]

andere:

0123
0123

abstraktes Denken/Urteilsvermdgen
besitzt ein schlechtes Urteilsvermdgen

kann nicht alleine gelassen werden

ist nicht in der Lage, abstrakt zu denken

o oo
Y
[ L ]
[N %]

andere:

0123

Gedachtnis/Lernen/Informationsverarbeitung
hat ein schlechtes Gedachtnis, kann Gelerntes nur inkonsistent abrufen
ist langsam dabei, neue Fertigkeiten zu erlernen

0123

0123

scheint nicht aus vergangenen Erfahrungen zu lemen

0123

hat Schwierigkeiten, die Folgen einer Handlung zu erkennen

0123

hat Schwierigkeiten, Informationen schnell und richtig zu verarbeiten

0123

andere:

0123

1 Schweregrad: 0 = unbekannt, nicht untersucht, zu jung; 1 = im Normbereich; 2 = leicht bis moderat; 3 =

signifikant
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verlauft sich schnell, hat Schwierigkeiten, von A nach B zu finden D123
andere: 0123
Soziale Fahigkeiten/adaptives Verhalten

verhdlt sich merklich jinger als altersgemald 0123
zeigt wenig ausgepragte soziale Fahigkeiten und adaptives Verhalten 0123
andere: 0123
(Sprach)motorik

weist schlechte/entwicklungsverzdgerte motorische Fertigkeiten auf 0123
hat keinen guten Gleichgewichtssinn 0123
andere: 0123

ZNS- signifikant leicht his moderat keing
Dysfunktion 3 2 1

4. Alkoholexposition

Alkoholkonsum der
leiblichen Mutter vor
der Schwangerschaft

durchschnittliche Anzahl der Getranke pro Gelegenheit:

maximale Anzahl der Getranke pro Gelegenheit:

durchschnittliche Anzahl von Tagen pro Woche, an denen Alkohol konsumiert

wurde:

Alkcholsorten: | Wein | Bier | Schnaps

unbekannt

andere:

Alkoholkonsum der
leiblichen Mutter
wahrend der

durchschnittliche Anzahl der Getranke pro Gelegenheit:

maximale Anzahl der Getranke pro Gelegenheit:

durchschnittliche Anzahl von Tagen pro Woche, an denen Alkohol konsumiert

Schwangerschaft | wurde:
Alkcholsorten: | Wein | Bier | Schnaps | unbekannt andere:
Trimester, in denen Alkohol konsumiert wurde:
' 1. 2. 3 unbekannt kein
Ist von der leiblichen Mutter ein Alkoholprablem . ) :
bekannt? ja vermutlich nein unbekannt
Wurde bei ihr ein Alkoholismus diagnostiziert? i . .
ja vermutlich nein unbekannt
Hat sie eine Behandlung wegen der Alkoholsucht i . .
erhalten? ja vermutlich nein unbekannt
Ist ein Alkoholkonsum wahrend dieser . )
Schwangerschaft bestatigt? ja nen
Wenn ja, Informationsquelle:
Berichteter Alkoholkonsum wahrend dieser ich einigermalien unbekannte
Schwangerschaft ist: sicher sicher Sicherheit
andere Informationen dber Alkohel wahrend
dieser Schwangerschaft:

! Schweregrad: 0 = unbekannt, nicht untersucht, zu jung; 1 = im Normbereich; 2 = leicht bis moderat; 3 =

signifikant
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hohes Risiko leichtes Risiko unbekanntes Risiko kein Risiko
Alkoholexposition
3 2 1
5. andere pré- und postnatale Risikofaktoren
prénatal:
Schwangerschaft:
__. Geburt, _ Schwangerschaft; Geburtsreihenfolge bei Mehrlingsschwangerschaft: _~ von

Schwangerschaftsvorsorge: __Ja (Beginn:

Komplikationen:

)

Nein __unbekannt

Familienanamnese:

Elterliche Lermnschwierigkeiten (z. B. ADHS, geistige Retardierung, besonderer Forderungsbedarf etc.):

Mutter: ja

vermutlich nein

unbekannt

Vater: ja

vermutlich nein

unbekannt

andere vererbbare Erkrankungen, die relevant sein kénnten:

prianatale Exposition zu anderen Substanzen (z. B. Medikamente, Tabak, Drogen etc.)

hohes Risiko leichtes Risiko unhekanntes Risiko kein Risiko
4 3 2 1
postnatal:

perinatale Komplikationen:

Vergangenheit des Kindes:

Missbrauch: __ kdérperlich:

__sexuell:

Anzahl der Unterbringungsorte:

andere Probleme ( z. B. Vernachlassigung, ungunstige Lebensbedingungen, Traumata etc.):

sonstige Bedingungen, die ZNS-Anomalien des Patienten erklaren kénnten (z. B. Kopfverletzung,

Substanzmissbrauch durch den Patienten selbst etc )

hohes Risiko

leichtes Risiko

unbekanntes Risiko

kein Risiko

4

3

2

1
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Fetal Alcohol Syndrome Questionnaire (FASQ)

o

*

10

11.
12.
13.
14.
15.
16.

17.
18.
19.
20.
21.

22.

23.
24.
25.
26.

Im Straflenverkehr ist das Kind achtlos

Das Kind verliert schnell das Interesse an einer Aktivitit

Es kann sein Handeln nicht begriinden

Das Kind kann Risiken nicht abschétzen

Das Kind wiederholt mehrfach Dinge, die andere sagen

Das Kind kann nicht erkldren, warum es etwas gemacht hat

Das Kind ist arglos gegeniiber anderen, es kann fremde Absichten nicht
verstehen

Das Kind liigt hiufig oder erfindet Ausreden

Das Kind versteht die Konsequenzen seines Handelns nicht

Wenn das Kind etwas Falsches getan hat, fiihlt es sich nicht schuldig
Das Kind beschédigt Dinge

Das Kind hat kein Versténdnis fiir den Wert von Geld

Das Kind verliert hdufig Dinge, z. B. seine Schulsachen

Das Kind ist schmerzunempfindlich

Das Kind lernt nur langsam

Das Kind hilt neue Bekanntschaften wahllos fiir ,,nett” oder den ,,besten
Freund*

Regeln kann das Kind nicht einhalten

Das Kind stiehlt Dinge, und zwar aus dem Elternhaus

Lerninhalte vergisst das Kind schnell wieder

Das Spiel des Kindes ist wenig phantasievoll

Padagogische Maflnahmen, wie Lob oder Bestrafung, fordern das Kind
nicht

Das Kind wechselt schnell von einer Aktivitit zur anderen, ohne die
Aktivitdt zu beenden

Die Tagesstruktur muss dem Kind von au3en gegeben werden

Das Kind kann sich nicht fiir lingere Zeit alleine beschéftigen

Das Kind lernt nicht aus seinen Fehlern, es lernt nicht aus Erfahrungen

Das Kind kann ,,mein‘ und ,,dein“ nicht unterscheiden

Anhang
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0123
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27.
28.
29.
30.
31.
32.
33.
34.
35.
36.
37.
38.

Das Kind ist reizoffen und leicht ablenkbar

Das Kind spielt gerne mit Feuer oder hat schon Feuer gelegt
Das Kind geht mit jedem mit

Das Kind spielt Eltern oder andere Menschen gegeneinander aus
Das Kind hat nur wenige Spielideen

Das Kind hat kein Versténdnis fiir das Konzept von Zeit

Das Kind benétigt eine permanente Betreuung und Kontrolle
Das Kind kann sich nicht temperaturgemif3 kleiden

Das Kind spielt wenig mit Spielzeug

Das Kind hat Schwierigkeiten, sich zu konzentrieren

Das Kind zerstort Gegensténde

Das Kind streitet sich hdufig mit anderen Kindern

Quelle: http://www.fasq.eu/deutsch.html [cited 2013 Feb 19]

Anhang

0123
0123
0123
0123
0123
0123
0123
0123
0123
0123
0123
0123

VIII



Anhang

Ubersetzung des ,,Diagnostic Guide for Fetal Alcohol Spectrum Disorders —

The 4-Digit Diagnostic Code” (Astley 2004)
Ubersetzung von Corinna C. A. Hartmann
Vorwort

Was ist neu in dieser (dritten) Ausgabe?

Die erste und zweite Ausgabe des Diagnostic Guide sind im Jahr 1997 bzw. 1999
erschienen. (Astley & Clarren 1997, 1999). Die wesentlichen Neuerungen der dritten
Ausgabe werden im Folgenden beschrieben. Sie basieren auf unserer Anwendug des 4-Digit
Code an tiber 2000 Patienten wéhrend der vergangenen sieben Jahre, den Fortschritten der
medizinischen Forschung, den Bemiihungen der USA und Kanadas, nationale Diagnostik-
Leitlinien zu schaffen, sowie der Riickmeldung von iiber 70 Arbeitsgruppen, die in der
Anwendung des 4-Digit Diagnostic Code trainiert wurden. Wir werden auch weiterhin
Modifikationen entwickeln, die Prézision, Anschaulichkeit und einfache Handhabung
verbessern. Wir hoffen, dass Sie diesen umfassenden Ansatz zur Diagnostik von Individuen
mit prinataler Alkoholexposition fiir hilfreich und zur allgemeinen Anwendung geeignet

befinden.

Die wesentlichen Neuerungen dieser dritten Auflage beinhalten:

1. Re-Klassifikation von 19 4-Digit Codes aus sieben Diagnosekategorien:

Basierend auf aktuellen Bemiihungen der USA und Kanadas, nationale Diagnostik-
Leitlinien zu etablieren, sowie unseren eigenen Erfahrungen bei der Anwendung des 4-
Digit Code haben wir 19 der 246 4-Digit Codes neu klassifiziert. Die meisten dieser Re-
Klassifikationen spiegeln den verbreiteten Konsens iiber eine Lockerung der
Wachstumskriterien wider. Eine detaillierte Auflistung der neu klassifizierten Codes
einschlieBlich der Griinde fiir die Anderung sowie deren Auswirkungen auf die
Pravalenz von verschiedenen Diagnosekategorien kann auf der Homepage des FAS

DPN (http://depts.washington.edu/fasdpn) eingesehen werden.

2. Angleichung der Definition eines Wachstumsdefizits an die US-amerikanischen und

kanadischen Leitlinien:
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Diese Modifikation erlaubt es, ein vermindertes Wachstum sowohl im Vergleich zur

dritten als auch zur zehnten Perzentile zu dokumentieren und zu klassifizieren.

3. Uberarbeitetes FASD Diagnostic Form mit einer neuen Seite fiir funktionelle Bereiche:

Das FASD Diagnostic Form wurde auf ein umfangreicheres Format ausgeweitet. Aulerdem
wurde eine zusitzliche Seite eingefligt, auf der verschiedene Doménen einer zerebralen
Dysfunktion dokumentiert werden konnen. FEine Beeintrdchtigung in funktionellen
Bereichen wie z. B. Kognition, Gedichtnis oder Exekutivfunktionen ist eine der
Hauptkomponenten der nationalen kanadischen und US-amerikanischen Leitlinien und ist

erforderlich, um eine Rang 3-Klassifikation des ZNS zu vergeben.

4. Aktualisierte Wachstumstabellen:
Die meist-benutzten 2000 Wachstumstabellen der CDC wurden nun einbezogen.
AuBerdem wird auf die Mdoglichkeit einer onlinebasierten Auswertung des Wachstums

verwiesen.

5. Neue Lip-Philtrum Guides fiir Kaukasier und Afroamerikaner:

2004 wurde ein neuer kaukasischer Lip-Philtrum Guide mit qualitativ hochwertigeren
Bildern und einer hoheren Auflésung publiziert. Der jeweilige Auspridgungsgrad von
Schmalheit des Oberlippenrots und Flachheit des Philtrums ist jedoch seit 1999 gleich
geblieben. Auflerdem wurde nun ein Lip-Philtrum Guide fiir afroamerikanische
Patienten entwickelt. Die Cut-Off-Werte fiir die einzelnen fiinf Likert-Rénge sind dabei
an die Perzentilengrenzen des Lip-Philtrum Guide fiir Kaukasier angelehnt. Unter
Verwendung beider Guides erfordert die Diagnose eines FAS das Vorhandensein eines
Philtrums und einer Oberlippe mit dem Likert-Rang 4 oder 5. Die im Jahre 2004
aktualisierte Wachstumskurve ist auf der Riickseite des Lip-Philtrum Guide abgedruckt.
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Einleitung

Was ist das Fetale Alkoholsyndrom (FAS) und was sind Fetal Alcohol Spectrum
Disorders (FASD)?

FAS st eine angeborene, permanente Schidigung, die durch maternalen
Alkoholkonsum wihrend der Schwangerschaft verursacht ist. Die Definition eines FAS
hat sich seit seiner Erstbeschreibung im Jahre 1970 nur wenig verdndert (Jones & Smith
1973, Rosett 1980, Clarren & Smith 1978, Sokol & Clarren 1989, Stratton et al. 1996).
Gemeinhin ist das FAS durch ein prd- und/oder postnatales Wachstumsdefizit, ein
spezifisches Muster von geringfiligigen Gesichtsanomalien sowie durch Anomalien des
ZNS charakterisiert. FAS ist die hdufigste bekannte Ursache von geistiger Retardierung
oder Entwicklungsverzogerung in der westlichen Welt (Abel & Sokol 1987), und das,
obwohl es vollstindig vermeidbar wire. Die Priavalenz des FAS wird auf ein bis drei
Fille pro 1000 Lebendgeburten in der Allgemeinbevdlkerung geschétzt (Stratton et al.
1996), in manchen Hochrisikopopulationen wird die Pravalenz mit zehn bis 15 pro 1000

angegeben (Astley et al. 2002).

Die korperlichen, kognitiven und behavioralen Defizite bei Individuen mit prinataler
Alkoholexposition sind nicht dichotom im Sinne von entweder normal oder eindeutig
pathologisch, sondern reichen iiber ein weites Kontinuum. Das volle Spektrum von
unterschiedlichen Ausprigungen einer préanatalen Alkoholexposition wird als Fetal
Alcohol Spectrum Disorders (FASD) bezeichnet. Dieser Begriff ist jedoch nicht als
klinische Diagnose gedacht, da er dafiir zu allgemein formuliert ist. FAS ist hingegegen
eine klinische Diagnose und gehort zu den verschiedenen Erkrankungen, die unter den

Oberbegriff FASD fallen.

Obwohl bereits in der Bibel Hinweise auf schidliche Auswirkungen des Alkohols auf
das ungeborene Kind zu finden sind, wurde das Thema erstmals im Jahre 1968 von
Lemoine in der medizinischen Fachliteratur publiziert (Lemoine et al. 1968). Ulleland
und seine Kollegen aus den USA verdffentlichten 1970 und 1972 dhnliche Befunde
(Ulleland et al. 1970, Ulleland 1972). 1973 schufen Jones und Smith den Begriff des
FAS (Jones & Smith 1973), um alkoholexponierte Kinder, die ein gemeinsames Muster

von Fehlbildungen aufweisen, zu beschreiben (Jones et al. 1973).
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Die Herausforderung der Diagnostik

Die Diagnostik von FASD kann eine zundchst abschreckende, jedoch nicht
uniiberwindbare Herausforderung darstellen. Individuen, die pridnatal dem Alkohol
ausgesetzt waren, weisen ein breites Spektrum an Befunden, die grofBtenteils
unspezifisch und im Laufe des Lebens in unterschiedlicher Ausprigung vorhanden sind,
auf. Wissenschaftler aus unterschiedlichen Bereichen (Medizin, Psychologie,
Logopédie, Ergotherapie etc.) sind gefordert, um die verschiedenen Befunde sorgfiltig
zu bewerten und zu interpretieren. Das Muster und der Schweregrad der Auffilligkeiten
hingen von Zeitpunkt, Frequenz und Menge des Alkoholkonsums ab (woriiber bislang
noch wenig bekannt ist) und werden zudem haufig durch andere pri- und postnatale

Expositionen und Ereignisse beeinflusst.

Da lange Zeit genaue, prazise und unverfilschte Methoden zur Messung des
Schweregrades der Alkoholexposition und ihrer Folgen gefehlt haben, unterschieden
sich die Diagnosen von Klinik zu Klinik stark (Aase 1994, Astley & Clarren 2000,
Chavez et al. 1988, Stratton et al. 1996). Aus klinischer Sicht fiihrt eine diagnostische
Fehleinschédtzung jedoch zu inaddquater Patientenversorgung und damit zu einem
erhohten Risiko von sekundiren Beeintrachtigungen (Streissguth & Kanton 1997) und
verpassten Moglichkeiten der Primérprivention. Aus Sicht des o6ffentlichen
Gesundheitswesens fiihren falsche Diagnosen zu ungenauen Schitzungen von Inzidenz
und Privalenz (Stratton et al. 1996). Diese verhindern wiederum eine ausreichende
soziale, schulische und medizinische Versorgung von Hochrisikopopulationen sowie
Bemiithungen zur Primérpravention. Aus der Perspektive der klinischen Forschung
reduzieren Fehldiagnosen die eindeutigen Unterschiede zwischen FAS-Patienten und
einer gesunden Kontrollgruppe (Astley & Clarren 2001). Valide Vergleiche zwischen
verschiedenen Studien konnen bei unterschiedlichen Methoden zur Diagnostik nicht

aufgestellt werden.
Der 4-Digit Diagnostic Code wurde urspriinglich im Jahre 1997 entwickelt, um

folgende Probleme des konventionellen ,,Gestalt-Ansatzes* in der FAS-Diagnostik zu

uberwinden:
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1. Es gab zuvor keine standardisierten Definitionen fiir das FAS oder fiir eine der
anderen Diagnosen, die unter den Oberbegriff der FASD fallen. Bestehende Leitlinien
fiir Arzte waren nicht ausreichend spezifisch, um die diagnostische Genauigkeit und
Prdzision sicherzustellen.

Laut den Leitlinien von Sokol und Clarren (1989), die eine leichte Modifikation der
Definition der Fetal Alcohol Study Group of the Research Society for Alcoholism
(Rosett 1980) darstellen, welche wiederum aus dem Werk von Clarren und Smith
(1978) entwickelt worden war, kann die Diagnose eines FAS nur gestellt werden, wenn
der Patient Anomalien in allen der drei folgenden Kategorien aufweist:

1) prinatale oder postnatale Wachstumsretardierung (Gewicht und/oder GroBe unterhalb
der zehnten Perzentile, korrigiert nach Gestionsalter)

2)  Beteiligung des  ZNS,  einschlieBlich  neurologischer =~ Anomalien,
Entwicklungsverzogerungen, Verhaltensstorungen, intellektueller Beeintrdchtigung
und/oder struktureller Anomalien wie Mikrozephalie (Kopfumfang unterhalb der dritten
Perzentile) oder sichtbare Verdnderungen des Gehirns in bildgebenden Verfahren bzw.
Histologie

3) charakteristische Gesichtsmerkmale, die bis dato rein qualitativ beschrieben werden,
bestehend aus kurzen Lidspalten, verldngertem Mittelgesicht, langem und verstrichenem

Philtrum, diinner Oberlippe und abgeflacher Maxilla.

Die Leitlinien fiir FAS-Diagnostik des Institute of Medicine aus dem Jahre 1996
(Stratton et al. 1996) beinhalten eine &hnliche Vorgehensweise. Die Diagnose eines
FAS kann gestellt werden, wenn sich der Patient mit
1) einer Wachstumsverzdgerung, in Form von entweder

a) geringem Geburtsgewicht fiir das Gestationsalter,

b) dauerhaftem Wachstumsdefizit, das nicht erndhrungsbedingt ist, oder

¢) disproportional geringem Gewicht flir die Korperhohe,
2) einem charakteristischen Muster von Gesichtsanomalien, welches kurze Lidspalten
und Anomalien der pridmaxilliren Zone (z. B. schmale Oberlippe, verstrichenes
Philtrum und flaches Mittelgesicht) beinhaltet, sowie mit
3) Anomalien der ZNS-Entwicklung, in Form von

a) verringertem Kopfumfang bei Geburt,
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b) strukturellen Hirnanomalien (z. B. partielle oder inkomplette Agenesie des
Corpus callosum oder Kleinhirnhypoplasie) oder

¢) neurologischen ,,Hardsigns* oder ,,Softsigns* (unter Beriicksichtigung des
Kindesalters), z. B. Einschrinkungen der Feinmotorik, neurosensorische
Schwerhorigkeit, Probleme des Gangs oder der Auge-Hand-Koordination,

vorstellt.

Auch wenn diese Vorgaben eine gewisse Orientierung geben, sind sie nicht ausreichend
spezifisch, um diagnostische Genauigkeit und Prizision sicherzustellen. Sie
reprisentieren eher den ,,Gestalt-Ansatz* der FAS-Diagnostik. Die Leitlinien beziiglich
der ZNS-Anomalien geben nicht vor, wie viele defizitire Bereiche in welchem Ausmal3
vorhanden sein miissen, und mit welchen Mitteln diese nachgewiesen werden sollten.
Auch die Leitlinien beziiglich der Gesichtsmerkmale sind unspezifisch. Wie viele
Gesichtsmerkmale miissen vorhanden sein, wie schwer miissen diese ausgeprigt sein
und mit welcher Messskala kann der Schweregrad bestimmt werden? Man braucht nur
Literatur, medizinische Reviews, Geburtsdokumente, Krankheitsregister oder die ICD
anzuschauen, um festzustellen, wie variabel solche Kriterien interpretiert, angewendet
und berichtet werden (CDC 1995, 1995a; Cordero et al. 1994; Ernhart et al. 1995;
Stratton et al. 1996).

Neue US-amerikanische (Bertrand et al. 2004) und kanadische (Chudley et al. 2004)
Leitlinien zur FAS-Diagnostik bieten deutlich besser standardisierte und definierte

Kriterien als friithere Leitlinien (Sokol and Clarren 1989, Stratton et al. 1996).

2. Bisher fehlten objektive, quantitative Messskalen fiir die wichtigsten diagnostischen
Merkmale.

Obwohl beispielsweise eine schmale Oberlippe und ein verstrichenes Philtrum wichtige
Merkmale der FAS-Diagnostik sind (Astley & Clarren 1996, Clarren & Smith 1978,
Jones & Smith 1973, Smith 1979, Stratton et al. 1996), gab es bislang keine
quantitativen Messskalen, um die tatsdchliche Schmal- oder Flachheit zu erheben, sowie
keine Richtlinien, wie schmal oder flach genau diese Merkmale sein miissen. Objektive,

quantitative Skalen verbessern nicht nur Genauigkeit und Prdzision, sondern

X1V



Anhang

ermOglichen auch eine Weitergabe und Vergleichbarkeit von Ergebnissen in Literatur

und Datenbanken.

3. Der Begriff ,, Fetale Alkoholeffekte (FAE)“ wurde grofziigig angewendet und war
zugleich schlecht definiert.

Der Begriff ,,Verdacht auf fetale Alkoholeffekte” wurde in der Literatur erstmals 1978
eingefiihrt und war definiert als ,,weniger vollstdndige, teilweise Expression® des FAS
bei Individuen mit prénataler Alkoholexposition (Clarren & Smith 1978). Laut dieser
Definition wiirde ein Individuum, dessen Mutter wiahrend der Schwangerschaft wenige
Glaser Wein getrunken hat, und das ein ADHS aufweist, die Kriterien fiir FAE erfiillen.
Das gleiche wiirde fiir ein Individuum gelten, dessen Mutter wihrend der
Schwangerschaft tiglich Wodka getrunken hat, und das eine Mikrozephalie, eine
schwere geistige Retardierung und ein  Wachstumsdefizit, jedoch keine
Gesichtsanomalien aufweist. Die groBziigige, unreflektierte Anwendung dieses
Begriffes weist darauf hin, dass dringend Diagnosen fiir Patienten, die korperliche
Anomalien und/oder Verhaltens- und kognitive Einschrinkungen aufweisen, aber
dennoch nicht die Kriterien fiir ein FAS erfiillen, entwickelt werden miissen. Es werden
neue Diagnose-Begriffe bendtigt, die genauer die unterschiedliche Alkoholexposition
und die verschiedenen Auspriagungsvarianten eines jeden Patienten differenzieren, ohne

jedoch den Alkohol als alleinige Ursache anzusehen.

4. Klinische Begriffe wie FAE (Aase et al. 1995), , alcohol-related birth defects
(ARBD)“ (Stratton et al. 1996) und , alcohol-related neurodevelopmental disorder
(ARND)*“ (Stratton et al. 1996) implizieren eine kausale Verbindung zwischen
Alkoholexposition und Erscheinungsbild eines Individuums, obwohl diese bislang nicht
sicher nachgewiesen werden konnte. Deshalb haben fiihrende Wissenschaftler im
Bereich der FAS-Diagnostik offiziell empfohlen, den Begriff der FAE nicht mehr zu
verwenden (Aase et al. 1995, Sokol & Clarren 1989).

Mit Ausnahme des vollstindig ausgeprdgten fazialen Phédnotyps gibt es keine
korperlichen Anomalien oder kognitive bzw. Verhaltensauffilligkeiten, die spezifisch
fiir ein FAS sind, also ausschlieBlich durch eine prénatale Alkoholexposition bedingt

sind (Stratton et al. 1996). Merkmale wie Mikrozephalie, neurologische Auffalligkeiten,
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Aufmerksamkeitsdefizit, geistige Retardierung oder Wachstumsdefizit treten
regelméBig bei Patienten mit prénataler Alkoholexposition auf, jedoch bestehen diese
Merkmale genauso bei Individuen ohne Alkoholexposition. Die Begriffe ARBD und
ARND weisen denselben Nachteil auf, da auch hier die Alkoholexposition als Ursache
der Defekte dargestellt wird. Der 4-Digit Code umgeht dieses Problem, indem er in
seiner Nomenklatur lediglich die Tatsache beschreibt, dass ein Patient in der
Préanatalzeit alkoholexponiert war, ohne zu behaupten, dass Merkmale und
Eigenschaften des Patienten kausal durch den Alkohol bedingt sind. Zudem verlangt der
4-Digit Code, dass auch alle anderen potentiell schidlichen prd- und postnatalen
Expositionen und Ereignisse dokumentiert werden, da diese ebenfalls als wichtige
Risikofaktoren fungieren und bei Erstellung von Diagnose und Behandlungsplan

beriicksichtigt werden miissen.

5. Allzu hdufig werden Diagnosen aus dem Bereich der FASD vergeben ohne zu
dokumentieren, mit welchen Methoden diese Diagnose erstellt wurde und welche Daten
als Beleg dafiir dienen.

Das Fehlen dieser Daten kann den Patienten jedoch darin einschrianken, Zugang zu
Interventionsméglichkeiten von Gesundheitssystem, Sozialsystem und
Bildungsinstitutionen zu bekommen. Allein die Diagnose eines FAS sagt beispielsweise
wenig tiber die Stiarken und Schwichen des betroffenen Individuums aus. Manche FAS-
Patienten weisen einen niedrigen IQ auf, andere einen normalen. Manche Betroffenen
haben ein Aufmerksamkeitsdefizit, andere wiederum Gedéichtnis- oder Sprachprobleme.
Aus Sicht des 6ffentlichen Gesundheitswesens fiihrt das Fehlen der entsprechenden
Daten zu einer ungenauen Einschitzung der FASD-Préivalenz in der Bevolkerung, da
diese Daten bendtigt werden, um die Diagnosen zu validieren. Die Pravalenz wiederum
wird benotigt, um 6ffentliche Gesundheitsfiirsorge zu betreiben und Effekte einer
Primérpravention zu beurteilen. Der 4-Digit Code verlangt, dass die Daten nicht nur
erhoben werden, um die Diagnose zu stiitzen, sondern dass die Diagnose erst auf ihrer
Basis entwickelt wird. Der 4-Digit Code stellt ein umfassendes ,,FASD Diagnostic
Form* zur Verfligung. In diesem werden alle Daten gesammelt und sein numerisches
Klassifikationsschema kann ohne weiteres in klinischen Alltag, Forschung und

Datenbanken integriert werden.
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Die Herausforderung der Diagnostik annehmen

Die oben genannten Probleme wurden mit der Entwicklung des 4-Digit Diagnostic
Code groBtenteils {iberwunden. Die vier Ziffern spiegeln den jeweiligen
Auspragungsgrad der vier diagnostischen Hauptkriterien in folgender Reihenfolge
wider:

1. Wachstumsdefizit

2. FAS-typische Gesichtsmerkmale

3. ZNS-Anomalien

4. pranatale Alkoholexposition

Der jeweilige Auspragungsgrad wird unabhingig voneinander auf einer vierstufigen
Likert-Skala beurteilt. Die 1 steht fiir das Fehlen von FAS-typischen Merkmalen,
wiahrend die 4 einen stark ausgeprigten, klassischen FAS-Befund beschreibt. Somit
reprasentiert der 4-Digit Code 4444 den schwersten Ausprigungsgrad eines FAS
(signifikantes Wachstumsdefizit, Vorhandensein von allen drei FAS-typischen
Gesichtsmerkmalen, struktureller/neurologischer Beleg fiir eine ZNS-Schidigung und
bestdtigte prianatale Alkoholexposition auf hohem Level). Am anderen Ende der Skala
befindet sich der 4-Digit Code 1111, der fiir ein normales Wachstum, keine FAS-
typischen Gesichtsmerkmale, keinen Hinweis auf ZNS-Anomalien und eine gesicherte
Alkoholabstinenz der Mutter wahrend der Schwangerschaft steht. Die Methode des 4-
Digit Code wurde mit der vereinten Expertise des interdisziplindren klinischen Teams
des University of Washington FAS Diagnostic and Prevention Network (FAS DPN)
(Clarren & Astley 1997, Clarren et al. 2000) und mit Hilfe einer umfassenden
Datensammlung von iiber 2000 Patienten des FAS DPN (vom Sauglingsalter bis zum

Alter von 53 Jahren) entwickelt.

Vorteile des 4-Digit Diagnostic Code

Der 4-Digit Diagnostic Code:

1. Steigert enorm die diagnostische Genauigkeit und Prizision durch die Verwendung
von objektiven, quantitativen Messskalen, einer Fotoanalysesoftware und spezifischen
Definitionen.

2. Diagnostiziert das komplette Spektrum von FASD bei Individuen mit prénataler

Alkoholexposition jeden Alters.
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3. Bietet einen intuitiven, logisch-numerischen Ansatz, mit Hilfe dessen man
Ausprigungen und Expositionen beschreiben kann. So wird die gesamte Vielfalt und
das Kontinuum von Schédden, die mit prinataler Alkoholexposition assoziiert sind,
beriicksichtigt.

4. Dokumentiert das Vorliegen einer pranatalen Alkoholexposition ohne deren kausale
Rolle zu beurteilen.

5. Dokumentiert alle librigen prd- oder postnatalen Expositionen und Ereignisse, die
ebenfalls Einfluss genommen haben konnten.

6. Bietet quantitative Messmethoden und ein Dokumentationssystem, die unabhingig
von der diagnostischen Nomenklatur verwendet werden kdnnen.

7. Ermdglicht eine breite Anwendung im 6ffentlichen Gesundheits- und Sozialwesen, so

dass die Verfiigbarkeit von Diagnostik deutlich erhoht werden kann.

Der 4-Digit Code stellt derzeit einen Meilenstein in Form eines etablierten und dulerst
erfolgreichen Screening-, Préventions- und Surveillanceprogrammes des Staates

Washington dar (Astley et al. 2002, Astley 2004).

Obwohl dieses Dokument auf den ersten Blick komplex und vielleicht auch
abschreckend wirkt, wird der Leser schnell einen logischen und einfach anwendbaren
diagnostischen Ansatz vorfinden, der die Beschreibung und Einordnung von Patienten

mit diversen moglichen Ausprigungsvarianten vereinfacht.

Andere Syndrome

Die Methoden zur FAS-Diagnostik gehen aus dem grof8eren Gebiet der Teratologie und
Dysmorphologie (klinische Genetik) hervor. Es ist dullerst wichtig, sich klarzumachen,
dass viele angeborene Syndrome einzelne Merkmale gemeinsam haben. Die Syndrome
konnen jedoch durch spezifische Kombinationen von Merkmalen unterschieden werden.
Beispielsweise weisen Betroffene mit Fetalem Phenytoin oder Valproat Syndrom und
solche, die einer maternalen Phenylketonurie ausgesetzt waren, einige gemeinsame
Merkmale mit FAS-Patienten auf. Auch wenn sich dieser Leitfaden auf FASD bezieht,
muss der Anwender immer auch genetische Syndrome und andere korperliche oder
psychische Erkrankungen als Differentialdiagnosen oder Komorbidititen in Betracht

ziehen. Dies ist essentiell fiir eine akkurate Diagnosestellung.
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Das FASD Diagnostic Form

Das FASD Diagnostic Form unterstiitzt das klinische Team bei der Erhebung,
Sammlung und Interpretation aller wichtigen Informationen, die fiir eine akkurate und
prézise Diagnostik benodtigt werden. Die umfangreiche Untersuchung ermdglicht eine
korrekte Diagnose und einen fundierten Interventionsplan. Obwohl geniigend Platz fiir
eine umfassende Datensammlung bereitsteht, miissen nicht alle dieser Untersuchungen
durchgefiihrt werden, um eine Diagnose zu entwickeln. Es liegt in der Verantwortung
des jeweiligen klinischen Teams, ein angemessenes Kontingent von Untersuchungen fiir

jeden individuellen Patienten zusammenzustellen.

Das Formular dient auBlerdem als zentraler Sammelort fiir die Daten, aus denen
anschliefend effizient der abschliefende medizinische Bericht erstellt werden kann.

Zudem vereinfacht es die Ubertragung der Informationen in eine Datenbank.

Woher stammen die Informationen fiir das Diagnostic Form?

Die Informationen, die im FASD Diagnostic Form gesammelt werden, stammen
hauptséchlich aus folgenden vier Quellen:

1. einem Fragebogen fiir neue Patienten, der von den Sorgeberechtigten des Patienten
zuvor ausgefiillt wurde

2. medizinischen, psychologischen oder pddagogischen Befunden, die aus der
Vorgeschichte des Patienten bereits vorliegen

3. den klinischen Untersuchungen zum Zeitpunkt der Evaluation

4. einer gezielten Befragung der Sorgeberechtigten zum Zeitpunkt der Evaluation

Wann und durch wen wird das Formular ausgefiillt?

Die genaueste Untersuchung und Befundung von FAS-definierenden Merkmalen
(Wachstumsdefizit, Gesichtsanomalien und strukturelle/neurologische/funktionelle
ZNS-Anomalien) wird durch ein multidisziplinires Team von Experten (Arzte,
Psychologen, Logopédden, Ergotherapeuten etc.) erreicht. Das FASD Diagnostic Form
wird vom klinischen Team vor und wéhrend der Vorstellung des Patienten in der Klinik

vervollstindigt. Ublicherweise fiillt ein Arzt die Abschnitte beziiglich Wachstum,
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struktureller und neurologischer Auffilligkeiten des ZNS, Gesichtsmerkmale und
anderer korperlicher Befunde aus. Der Ergotherapeut, Psychologe, Logopidde und/oder
andere Teammitglieder komplettieren die Abschnitte beziiglich psychometrischer
Messungen der ZNS-Funktionen. Alle Teammitglieder sind an der Erstellung des 4-

Digit Codes und des Interventionsplans beteiligt.
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Anleitung zur Erstellung des 4-Digit Code

Welche Bedeutung haben die vier Ziffern?

Die vier Ziffern spiegeln den Auspragungsgrad der vier wichtigsten diagnostischen
Merkmale der FASD in folgender Reihenfolge wider:

1. Wachstumsdefizit

2. FAS-typische Gesichtsmerkmale

3. ZNS-Anomalien

4. pranatale Alkoholexposition

Der 4-Digit Diagnostic Code wird, unter Beriicksichtigung der Daten im FASD

Diagnostic Form, am Ende der diagnostischen Evaluation generiert.

Wie funktioniert das Ranking der vier Ziffern?

Der Auspriagungsgrad eines jeden Merkmals wird unabhéngig voneinander auf einer
vierstufigen Likert-Skala angegeben. Dabei steht die 1 fiir das génzliche Fehlen dieses
Merkmals und die 4 fiir eine starke Ausprigung, wie sie als klassisch fiir das FAS

erachtet wird.

Wie viele verschiedene 4-Digit Diagnostic Codes gibt es?

Es gibt 256 mogliche 4-Digit Diagnostic Codes von 1111 bis 4444.

Wie viele verschiedene klinische Diagnosekategorien gibt es?
Jeder 4-Digit Diagnostic Code wird einer von 22 klinischen Diagnosekategorien (A bis

V) zugeordnet.

Wie heiflen die klinischen Diagnosekategorien?
Die folgenden Begriffe werden in unterschiedlichen Kombinationen zur Benennung der

22 Diagnosekategorien verwendet:

Markante korperliche Merkmale (Sentinel Physical findings)

Als markante korperliche Merkmale werden ein Wachstumsdefizit und/oder FAS-
typische Gesichtsmerkmale mit einem Likert-Rang von 3 oder 4 bezeichnet. Das
Adjektiv ,,markant bezieht sich auf korperliche Befunde, die als wichtigste
diagnostische Merkmale des FAS dienen. Diese beinhalten ein einzigartiges Muster aus

kleineren Gesichtsanomalien (kurze Lidspalten, diinne Oberlippe, verstrichenes
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Philtrum) sowie ein Wachstumsdefizit. Andere gro3e und kleine korperliche Anomalien
konnen zusitzlich vorhanden sein und ebenfalls in das Formular eingetragen und

interpretiert werden.

Statische Enzephalopathie (Static Encephalopathy)

Der Begriff ,,Enzephalopathie” bezieht sich auf ,jede signifikant von der Norm
abweichende Hirnstruktur oder -funktion” (Anderson 2002). Der Begriff ,,statisch®
bedeutet, dass die Anomalie dauerhaft besteht und dabei weder eine pro- noch eine
regressive Entwicklung zeigt. Der Begriff der Statischen Enzephalopathie wird
verwendet, wenn ein Patient signifikante strukturelle, neurologische und/oder
funktionelle Anomalien aufweist, die stark fiir vorliegende ZNS-Schédden sprechen und
laut 4-Digit Code mit dem Likert-Rang 3 oder 4 bewertet werden. Dabei ldsst der

Begriff auf kein spezifisches Muster dieser Anomalien schlieflen.

Neurobehaviorale Storung (Neurobehavioral Disorder)

Dieser Begriff findet hingegen Verwendung bei Patienten mit Dysfunktionen in den
Bereichen Kognition und Verhalten, die mit einem Likert-Rang von 2 bewertet werden.
Gleichzeitig besteht bei den betreffenden Patienten kein Hinweis auf strukturelle,

neurologische und/oder funktionelle Anomalien mit einem Likert-Rang von 3 oder 4.

Alkohol (exponiert, nicht exponiert, Exposition unbekannt)

Diese Begriffe spiegeln die prinatale Alkoholexposition und somit das potentielle
Risiko fiir das ungeborene Kind wider. Die Alkoholexposition wird unabhingig von den
anderen Befunden berichtet und soll keine kausale Beziehung zwischen der Exposition

und dem Erscheinungsbild des Patienten implizieren.

Fetales Alkoholsyndrom (alkoholexponiert)

Die Diagnose eines FAS kann bei Patienten gestellt werden, die sich mit einem
Wachstumsdefizit, den vollstindigen FAS-typischen Gesichtsmerkmalen und
signifikanten strukturellen, neurologischen und/oder funktionellen ZNS-Anomalien
vorstellen. Auerdem liegt hier eine bestétigte pranatale Alkoholexposition vor. Zwolf

4-Digit Codes erfiillen diese Kriterien.
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Fetales Alkoholsyndrom (Alkoholexposition unbekannt)

Auch wenn unbekannt ist, ob eine prinatale Alkoholexposition vorliegt, kann die
Diagnose eines FAS vergeben werden. Dies ist jedoch nur moglich, wenn die Befunde
(Wachstum, Gesicht und ZNS) in schwerer Auspriagung vorhanden sind, so dass die
Spezifitét fiir eine prinatale Alkoholexposition bewahrt wird (Astley et al. 2001). Sechs
4-Digit Codes fallen in diese Kategorie.

Partielles Fetales Alkoholsyndrom (alkoholexponiert)

Diese Diagnose kann an Patienten vergeben werden, die eine statische Enzephalopathie,
viele (aber nicht alle) der Wachstums- und Gesichtsmerkmale des FAS und eine
bestdtigte prénatale Alkoholexposition aufweisen. Diese Kategorie, welche 20 4-Digit
Codes umfasst, wurde aufgrund der Tatsache, dass hiufig eine variable Auspridgung von

Befunden nach einer Exposition zu Teratogenen besteht, etabliert.

FAS-Phinokopie (keine Alkoholexposition)

Dieser Begriff bezieht sich auf Patienten, die die Kriterien fiir ein FAS beziiglich
Wachstum, Gesicht und ZNS erfiillen, die jedoch eine bestitigte Alkoholabstinenz der
Mutter wihrend der Schwangerschaft aufweisen. So ein Fall wurde von uns (bislang)

noch nicht beobachtet.

Der Name einer jeden Diagnosekategorie beschreibt die klinischen Befunde des
Patienten und seine prénatale Alkoholexposition. Die ersten drei Kategorien (A bis C)
erfiillen die Kriterien fiir die Diagnose eines FAS und sind deshalb auch so benannt. Die
vierte Kategorie (D) bezieht sich auf Patienten, die alle Kriterien fiir ein FAS erfiillen,
jedoch von der Konzeption bis zur Geburt keinerlei Alkoholexposition erfahren haben.
Diese Kategorie wird als FAS-Phanokopie bezeichnet und muss erst noch bei einem
Patienten beobachtet werden. Die iibrigen 18 Kategorien (E bis V) erfiillen nicht die
Mindestkriterien fiir ein FAS oder partielles FAS. Sie sind nachtriglich nach dem
Likert-Ranking ihrer Befunde benannt. Zum Beispiel steht der Code 3243 fiir ,,Markante
korperliche Merkmale/statische Enzephalopathie (alkoholexponiert)”

Welche Diagnosekategorien sind mit PFAE, ARND und ARBD vergleichbar?
Viele der 4-Digit Codes aus den Kategorien E bis I wiéren frither als mogliche fetale

Alkoholeffekte (,,possible fetal alcohol effects"), alkoholassoziierte Fehlbildungen
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(,,alcohol-related birth defects*) oder alkoholassoziierte Storung der neurologischen
Entwicklung (,,alcohol-related neurodevelopmental disorder) bezeichnet worden
(Sokol & Clarren 1989, Stratton et al. 1996). Welche 4-Digit Codes die Kriterien fiir
ARND und ARBD erfiillen, kann auf der Website des FAS DPN
(http://depts.washington.edu/fasdpn) eingesehen werden. Die Kategorien J bis V
beschreiben eine grole Gruppe von Patienten, die zuvor noch nicht addquat beschrieben

und klassifiziert werden konnte.

Letztlich bleibt es eine Herausforderung, Begriffe zu entwickeln, die sowohl klinisch
korrekt als auch breit anwendbar sind und einen Zugang zu Hilfsangeboten
ermoglichen. Es ist wichtig, dass der 4-Digit Code ein numerisches Mess- und
Dokumentationssystem darstellt, welches auch unabhingig von der vorgeschlagenen

Nomenklatur verwendet werden kann.

Wie setzen sich die Namen der Diagnosekategorien zusammen?
Wachstumsdefizit und Gesichtsmerkmale sind korperliche Befunde. Wenn mindestens
eines dieser beiden Kriterien einen Likert-Rang von 3 oder 4 aufweist, wird der Begriff

»Markante korperliche Merkmale* an den Anfang der Diagnose gesetzt.

Wenn die Beurteilung des ZNS einen Rang von 2 ergibt, wird der Begriff
,Neurobehaviorale Storung® in den Diagnosenamen eingefiigt. Bei einem ZNS-Rang

von 3 oder 4 findet der Begriff ,,Statische Enzephalopathie® Verwendung.

Wenn die Alkoholexposition mit einem Likert-Rang von 3 oder 4 beurteilt wird, steht
»alkoholexponiert® am Ende der Diagnose, bei einem Likert-Rang von 2

»Alkoholexposition unbekannt®.

Sollten die Kriterien fiir ein FAS oder PFAS erfiillt sein, werden diese Begriffe anstelle
der eben beschriebenen Kompositionen verwendet. Zum Beispiel ersetzt die Diagnose
FAS den Begriff ,Markante korperliche Merkmale/statische Enzephalopathie

(alkoholexponiert)”.

XXIV



Anhang

Wie erklirt man die Diagnose dem Patienten?

Allgemeine Zusammenfassungen von jeder der 22 Diagnosekategorien sind im Anhang
aufgefiihrt. Diese konnen in den abschlieBenden Arztbrief eingefiigt werden. Dabei
sollten spezifische Befunde und Empfehlungen fiir den individuellen Patienten erginzt
werden. Wir empfehlen, dass die Daten, welche zur Erstellung des 4-Digit Code
verwendet wurden, im Arztbrief angegeben werden, damit diese essentiellen
Informationen an weiterbehandelnde Arzte iibermittelt werden kénnen und auBerdem

die Datensammlung im 6ffentlichen Gesundheitswesen vereinfacht wird.
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Ranking des Wachstums

Welche Art von Wachstumsdefizit suchen wir?

Wir suchen nach einem Wachstumsdefizit teratogenen Ursprungs und nicht eines, das
durch postnatale Faktoren wie Mangelerndhrung oder Erkrankungen verursacht ist. Wir
mochten die Frage beantworten, wie das Wachstumspotential eines Patienten unter
Beriicksichtigung  von  elterlicher Grée und Umwelteinfliissen ist. Ein
Wachstumsdefizit teratogenen Ursprungs prisentiert sich meist als relativ konstante
Abweichung, das heiit, das Wachstum verlduft perzentilenparallel, aber unterhalb des
elterlichen Zielbereichs. Im Gegensatz dazu fithrt ein Wachstumsdefizit durch
Umweltfaktoren eher zu einem perzentilenfliichtigen Wachstum. Diese beiden
Wachstumsmuster ~ zu  unterscheiden  erfordert  scharfsinniges  klinisches
Urteilsvermogen.

Die im Folgenden beschriebene Methode erméglicht es, das gesamte Wachstum eines
Patienten auf einer vierstufigen Likert-Skala von 1 (,,normal“) bis 4 (,,signifikant
verringert™) einzuordnen. Nicht alle Patienten haben vollstindige Wachstumskurven
dabei. Trotzdem ist es moglich, die Korperhohe eines Patienten im Sinne eines

Rankings zu beurteilen.

Messung und Ranking des Wachstums: Die erste Ziffer des 4-Digit Diagnostic
Code

A. Die GroBenperzentile sollte alters- und geschlechtsadjustiert werden. Falls die
Korperhohe der leiblichen Eltern bekannt ist, sollte auch die elterliche Zielgrofle
berilicksichtigt werden, da Wachstum eine signifikante genetische Komponente

beinhaltet.

B. Die Gewichtsperzentile sollte alters- und geschlechtsadjustiert werden, jedoch nicht
groBenadjustiert.

Wir empfehlen aufgrund der héheren Genauigkeit die computerbasierte Berechnung
von Perzentilen. Das CDC bietet eine kostenlose Software namens ,,Epi Info” an, die
auf Basis der CDC-Tabellen Perzentilenwerte berechnet. Diese Software ist auf der

Website www.cdc.gov/epiinfo erhéltlich.
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C. Fiir das Ranking wird das Wachstum in zwei Schritten beurteilt:
1. prinatales Wachstum (Messung bei Geburt)
2. postnatales Wachstum (alle Messungen nach der Geburt)

Es wird der Abschnitt mit dem gréften Defizit im Groenwachstum bestimmt.

Wenn die prénatale Perzentile fiir die Korperhdhe niedriger ist als alle folgenden
Perzentilen, wird das prénatale Wachstum nach den Anweisungen unter Punkt D
beurteilt.

Wenn eine der postnatalen Perzentilen niedriger ist als die Perzentile bei Geburt,
werden derjenige Zeitpunkt oder die aufeinanderfolgenden Zeitpunkte in den Daten
ausgewdhlt, die die niedrigste Perzentile fiir die Korperhohe aufweisen. Zu diesen
Messzeitpunkten diirfen keine Umwelteinfliisse wie Mangelerndhrung oder chronische
Erkrankungen vorgelegen haben. Wenn das Defizit im GroBenwachstum am besten
durch eine fortlaufende Serie von Werten reprisentiert wird, wird der
Perzentilenbereich, in dem die meisten der Messpunkte liegen, herangezogen. Weitere

Hinweise finden sich unter Punkt D.

D. Das Ausmall des Wachstumsdefizits wird anhand des Messzeitpunkts beurteilt, der
die niedrigste Perzentile beziiglich der Korperhohe aufweist. Korperhohe und Gewicht
sollten als zusammengehoriges Paar gerankt werden. Wenn zum Beispiel die Grole im
Alter von zehn Jahren herangezogen wird, muss auch das Gewicht zum gleichen
Zeitpunkt, also mit zehn Jahren, bewertet werden. Auf Seite 1 des FASD Diagnostic
Form wird aus den korrespondierenden Werten von Gréf3e und Gewicht ein ABC-Score

erstellt (Tabelle 1).

Tabelle 1: Erstellung des ABC-Scores fiir das Wachstum

Circle the ABC-Scores for:

Percentile Range Height Weight
<3¢ C C
>3 and < 10™ B B
>10" A A
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E. Als néichstes wird der ABC-Score anhand von Tabelle 2 einem Likert-Rang des 4-

Digit Diagnostic Code zugeordnet und dieser auf der ersten Seite des FASD Diagnostic

Form angekreuzt.

Tabelle 2: Umwandlung des ABC-Scores in den 4-Digit Code Likert-Rang

4-Digit
Diagnostic Growth Deficiency Height-Weight
Rank Category ABC-Score Combinations
4 Severe cC
3 Moderate CB. BC. CA. AC
2 Mild BA. BB, AB
1 None AA
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Ranking des fazialen Phéinotyps

Der FAS-typische faziale Phinotyp

Das FAS-typische Gesicht ist durch die gleichzeitige Expression von drei Merkmalen
gepragt:

1. kurze Lidspalten (zwei oder mehr Standardabweichungen unterhalb der Norm)

2. verstrichenes Philtrum (Rang 4 oder 5 laut Lip-Philtrum-Guide)

3. schmale Oberlippe (Rang 4 oder 5 laut Lip-Philtrum-Guide)

David Smith, der 1973 den Begriff des FAS ins Leben rief, identifizierte diese drei
Merkmale als die fazialen Schliisselmerkmale in der FAS-Diagnostik (Smith 1979).
Zwanzig Jahre spiter wurden durch eine Reihe von Studien die Sensitivitit und
Spezifitit dieser Merkmale bestétigt. Es wurden Definitionen fiir den erforderlichen
Auspriagungsgrad der Merkmale entwickelt, um die Sensitivitdt auf 100 % und die
Spezifitit auf 99 % zu steigern (Astley & Clarren 1996, 2000, 2001). Eine Lockerung
dieser Kriterien verringert Sensitivitdt und Spezifitit wesentlich. Die Validitit der
Gesichtsmerkmale wurde in bevolkerungsbezogenen Screening- und Surveillance-
Studien bestitigt (Astley et al. 2002, Astley 2004). Empirische Studien haben au3erdem
bemerkenswert starke, lineare Korrelationen zwischen diesen Gesichtsanomalien und
dem Vorliegen von Hirnschiddigung oder -dysfunktion gezeigt (Astley & Clarren 2001).
Je stirker der faziale Phénotyp von Rang 1 bis 4 ausgeprigt ist, desto hoher ist auch die
Priavalenz einer Hirnschddigung oder -dysfunktion. So dient der faziale Phénotyp,
einschlieBlich seiner verschiedenen Ausprigungsgrade, als sensitiver Marker fiir eine

ZNS-Schidigung.

Messung und Ranking des Gesichts: Die zweite Ziffer des 4-Digit Diagnostic Code

Es gibt zwei verschiedene Methoden, um die Gesichtsmerkmale zu messen: 1. direkte
Messung und 2. computerbasierte Analyse eines digitalen Fotos mit der FAS Facial
Photographic Analysis Software. Letztere ist genauer und detailliert in einer Publikation
von Astley und Clarren (Astley & Clarren 2001) beschrieben. Die Software ist auf der
Homepage des FAS Diagnostic & Prevention Network
(http://depts.washington.edu/fasdpn) erhéltlich. Die Methode wurde fiir die Benutzung

einer Standard-Digitalkamera entwickelt, um den Zugang zu dieser Technik zu
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vereinfachen und dennoch einen hohen Level an Genauigkeit sicherzustellen. Eine CD-
ROM (FAS TUTOR ™) demonstriert die optimale Messung der Gesichtsmerkmale. Sie
ist ebenfalls auf der Website des FAS DPN erhiltlich.

A. Lidspaltenlinge (Palpebral Fissure Length, PFL)

Direkte Messung:

Die PFLs werden mit einem durchsichtigen Plastiklineal in mm gemessen. Das Lineal
sollte so nah wie moglich an das Auge gehalten werden, ohne es jedoch zu beriihren.
Wir haben uns entschieden, keinen Messschieber zu verwenden, da die jiingeren
Patienten hiufig zu unruhig sind, um eine ungefahrliche Messung durchzufiihren. Der
Patient wird gebeten, die Augen vollstindig zu 6ffnen, um das Aufsuchen der beiden
Messpunkte (Endo- und Exokanthion) zu vereinfachen (Astley et al. 1999, Farkas
1994). Epikanthalfalten miissen gegebenenfalls vorsichtig zur Gesichtsmitte gezogen
werden, um das Endokanthion zu exponieren. Es ist schwierig eine genaue direkte
Messung der PFL zu erzielen. Der Untersucher sollte seine Messgenauigkeit
sicherstellen, indem er seine Ergebnisse mit einem Goldstandard vergleicht (zum
Beispiel indem er die PFL eines Kollegen misst, die zuvor mit einem Messschieber
bestimmt wurde). Auf der FAS-TUTOR-CD sind animierte Messanweisungen zu sehen
(Astley et al. 1999).

Computerbasierte Messung:

Vom Gesicht des Patienten wird ein digitales Foto aufgenommen. Dabei wird ein
kleiner Aufkleber zwischen die Augenbrauen platziert, der als interne Vergleichsskala
dient (Astley & Clarren 2001). Das Foto wird anschlieBend mit der FAS Facial
Photographic Analysis Software (Astley 2003) analysiert. Die PFL wird gemessen,
indem das Endo- und Exokanthion beider Augen mit dem Mauszeiger markiert wird.
Die Lidspaltenlinge und der jeweilige z-Score (Anzahl der Standardabweichungen
unter- oder oberhalb der Norm) werden automatisch berechnet. Detaillierte

Informationen werden mit der Software bereitgestellt.
Ranking:

Die PFL wird anhand ihres z-Scores gerankt. Wenn sich die beiden Augen deutlich, d.

h. um mehr als 2 mm, in ihrer PFL unterscheiden, wird die langere PFL fiir das Ranking
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herangezogen. Wenn sich die beiden PFLs um weniger als 2 mm unterscheiden, wird
der Mittelwert aus rechter und linker PFL fiir das Ranking verwendet. Es sollten
moglichst normierte und rassenadjustierte PFL-Tabellen verwendet werden. Allerdings
herrscht Einigkeit dariiber, dass genauere und validere PFL-Tabellen bendtigt werden.
Solange diese nicht erhéltlich sind, haben wir uns fiir die Verwendung der Hall
Caucasian Charts (Hall et al. 1989) entschieden, da sie aus mehreren publizierten
Tabellen zusammengesetzt wurden und die Werte von 0- bis 16-jdhrigen Kaukasiern in

der Normalbevolkerung am besten widerspiegeln.

B. Oberlippe und Philtrum

Direkte Messung:

Die Schmalheit der Oberlippe und die Flachheit des Philtrums werden unabhingig
voneinander auf der fiinfstufigen Likert-Skala des Lip-Philtrum Guide eingeordnet. Es
gibt einen Guide fiir Kaukasier und einen fiir Afroamerikaner. Es wird derjenige Guide
verwendet, der am besten zum Phénotyp des Patienten passt. Der Untersucher hélt den
Lip-Philtrum Guide neben das Gesicht des Patienten und entscheidet, welches Bild am
meisten der Oberlippe und welches Bild am meisten dem Philtrum des Patienten dhnelt.
Wihrend der Messung miissen die Lippen leicht geschlossen sein und der Patient darf
nicht licheln (Astley et al. 1999). Die Augen des Untersuchers sollten sich auf Héhe der
Frankfurter Horizontalebene des Patienten befinden (Linie vom duleren Gehorgang zur
unteren Begrenzung der knochernen Orbita), um genaue und standardisierte Ergebnisse

zu erhalten. Es ist kein stereotaktisches Equipment fiir die Positionierung erforderlich.

Computerbasierte Messung:

Es wird ein Digitalfoto des Patienten erstellt. Dabei wird die Kamera ebenfalls auf Hohe
der Frankfurter Horizontalebene des Patienten gehalten. Das Bild wird in der Facial
Photographic Analysis Software gedffnet. Dann wird das Oberlippenrot mit dem
Mauszeiger umrandet und so die Zirkularitit (Umfang?/Fliche) der Oberlippe
berechnet. Je schmaler die Oberlippe, desto groBer ist die Zirkularitdt. Diese ist
unabhingig von der Grofle des Fotos. Jeder Rang des Lip-Philtrum Guide ist durch eine
bestimmte Spanne an Zirkularitit definiert. Der Rang wird automatisch von der

Software berechnet. Das Philtrum wird vom Untersucher manuell einem der Fotos des
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Lip-Philtrum Guide zugeordnet. Detailliertere Anweisungen werden mit der Software

zur Verfligung gestellt.

C. Erstellung des ABC-Scores fiir das Gesicht

Lidspalte, Philtrum und Oberlippe werden anhand Tabelle 3, die sich auch auf Seite 2
des FASD Diagnostic Form befindet, jeweils mit A, B oder C bezeichnet. Alle drei
Merkmale miissen zum selben Zeitpunkt gemessen worden sein. Wenn
Gesichtsmessungen verschiedenen Alters vorhanden sind, wird fiir das Ranking der am
stairksten ~ exprimierte = Phénotyp  verwendet. Wenn keine FAS-typischen
Gesichtsmerkmale bestehen, sollte das Gesicht, sofern moglich, im Alter von 3 bis 10

Jahren dokumentiert werden.

Tabelle 3: Erstellung des ABC-Scores fiir das Gesicht

5-Point Likert Z-score* for Circle the ABC-Scores for:

Rank for Palpebral Fissure Palpebral
Philtrum & Lip Length Fissure Philtrum Upper Lip
dors <-2SD C C C
3 >-2 SDand <-1 SD B B B
lor2 =-1SD A A A
+ Z-Score = (patient’s PFL - mean PFL for normal population)

(standard deviation of mean PFL for normal population)

D. Erstellung des 4-Digit Rangs fiir das Gesicht
AnschlieBend wird mit Hilfe von Tabelle 4 aus dem ABC-Score der Likert-Rang des 4-
Digit Diagnostic Code fiir das Gesicht erstellt. Dieser wird auf der ersten Seite des

FASD Diagnostic Form markiert.
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Tabelle 4: Umwandlung des ABC-Scores in den 4-Digit Code Likert-Rang

A-Digit Level of
Dl"lUI]OStiT: Rank Expression of Palpebral Fissure - Philtrum - Lip
i ) FAS Facial Features ABC-Score Combinations
4 Severe cCccC
3 Moderate CCB, CBC, BCC
CCA, CAC, CBB, CBA, CAB. CAA
) Mild BCB, BCA, BBC, BAC
e ACC, ACB, ACA, ABC, AAC
: N BBB, BBA, BAB, BAA
one ABB, ABA, AAB, AAA
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Ranking des Zentralen Nervensystems

Der Einfluss des Alkohols auf das sich entwickelnde Gehirn

Alkohol ist ein Teratogen, das das sich entwickelnde Gehirn auf die unterschiedlichste
Art und Weise, von groben strukturellen Anomalien bis hin zu subtilen Verdnderungen
auf dem neurochemischen Level, beeinflussen kann (Stratton et al. 1996, West 1986).
Verdnderungen der Hirnstruktur oder des neuronalen Stoffwechsels konnen zu
verdnderter Hirnfunktion fithren. Unsere Mdglichkeiten, strukturelle, neurologische
oder funktionelle ZNS-Anomalien zu detektieren, sind von der Sensitivitit gegenwértig
verfligbarer Messinstrumente abhéngig, welche sich mit der Zeit immer weiter
verbessern werden. Nicht alle strukturellen und neurologischen Anomalien fiihren zu
einer messbaren Dysfunktion. Umgekehrt sind nicht alle funktionellen Auffalligkeiten
durch eine ZNS-Schidigung verursacht, sondern kénnen auch aus ungiinstigen
postnatalen Umweltbedingungen resultieren. Sie sind von voriibergehender Natur und

verschwinden, wenn sich die Umwelt verbessert.

Ranking des ZNS: Die dritte Ziffer des 4-Digit Diagnostic Code

Die vierstufige Likert-Skala fiir die Beurteilung des ZNS beriicksichtigt, dass 1)
Individuen mit prianataler Alkoholexposition mit strukturellen, neurologischen und/oder
funktionellen Anomalien des ZNS vorstellig werden konnen; 2) diese Anomalien
entlang eines breiten Kontinuums auftreten; und 3) nicht alle funktionellen

Auffilligkeiten durch einen vorliegenden Hirnschaden bedingt sind.

Es ist wichtig zu wissen, dass die Likert-Skala fiir das ZNS als zwei Skalen in einer
fungiert. In ihrer ersten Funktion dokumentiert die vollstdndige Skala (von 1 bis 4) die
steigende Wahrscheinlichkeit, dass eine Schiadigung des ZNS vorliegt, basierend auf
strukturellen, neurologischen und/oder funktionellen Befunden. Je hoher der Rang von
1 bis 4, desto hoher ist die Wahrscheinlichkeit, dass ein organischer ZNS-Schaden
vorliegt. In ihrer zweiten Funktion spiegelt die Skala (von 1 bis 3) den Schweregrad
einer Dysfunktion des Gehirns wider. Je hoher der Rang von 1 bis 3, desto schwerer und

globaler ist die Dysfunktion.
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Die Definitionen der Range 1 bis 4 reflektieren die steigende Wahrscheinlichkeit, dass
eine ZNS-Schadigung besteht. Rang 4 wird als ,,definitiv"* bezeichnet, da strukturelle
oder neurologische Anomalien ein sicherer Beweis fiir eine ZNS-Schéidigung sind.
Rang 1, 2 und 3 werden als ,,unwahrscheinliche®, ,,mogliche und ,,wahrscheinliche*
ZNS-Schidigung bezeichnet, da eine gemessene Dysfunktion eine ZNS-Schidigung
nicht definitiv beweist, aber die Wahrscheinlichkeit einer Schidigung mit der Schwere
der Dysfunktion ansteigt. Erhobene Daten vom FAS DPN der University of Washington
bestétigen diesen Sachverhalt. Von den ersten 1500 diagnostizierten Patienten hatten
jene mit einer ZNS-Dysfunktion vom Rang 2 oder 3 ein 5,8- bzw. 10,8-fach erhohtes
Risiko, eine strukturelle oder neurologische ZNS-Schiadigung aufzuweisen, im
Vergleich zu Patienten ohne Hinweis auf eine Dysfunktion (Rang 1). Wie in einem
Bericht des Institute of Medicine (Stratton et al. 1996) beschrieben, kann das FAS durch
Verhaltensauffilligkeiten oder kognitive Probleme charakterisiert sein, die vermutlich
durch eine organische Hirnschddigung bedingt und nicht einfach durch Genetik oder
Umwelteinfliisse zu erkldren sind. Sie sind durch gemeinhin wirkungsvolle

InterventionsmalB3nahmen nicht zu verbessern.

Alle Patienten erhalten einen Rang 1, 2 oder 3, der den Auspriagungsgrad einer ZNS-
Dysfunktion dokumentiert. Patienten mit einem signifikanten strukturellen und/oder
neurologischen Indiz fiir eine ZNS-Schédigung erhalten zusétzlich einen Rang 4. Also
bekommen alle Patienten mit einer strukturellen/neurologischen ZNS-Schiadigung zwei
ZNS-Ringe zugewiesen. Der eine beschreibt die ZNS-Schiadigung (Rang 4), der andere
den Grad der Dysfunktion (Rang 1, 2 oder 3). Es sind also praktisch folgende
Kombinationen moglich:

a) Rang 4 und 3 (strukturelle/neurologische ZNS-Schadigung mit einer Dysfunktion
vom Likert-Rang 3)

b) Rang 4 und 2 (strukturelle/neurologische ZNS-Schidigung mit einer Dysfunktion
vom Likert-Rang 2)

¢) Rang 4 und 1 (strukturelle/neurologische ZNS-Schiddigung ohne Anhalt fiir eine
Dysfunktion oder Retardierung)

Wenn zwei ZNS-Rénge vergeben wurden, basieren der 4-Digit Code und die

Diagnosekategorie auf dem hoheren ZNS-Rang, da dieser eine mit grofter Sicherheit
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bestehende ZNS-Schiadigung angibt. Beide ZNS-Ringe werden in der entsprechenden
Spalte des Rasters auf der ersten Seite des Diagnostic Form angekreuzt, aber nur die

Ziffer des hoheren Rangs bildet die dritte Stelle des 4-Digit Diagnostic Code.
Definitionen der ZNS-Rénge 1 bis 4

ZNS-Rang 4: strukturelle/neurologische Anomalien, ,,definitiver Hinweis auf eine
ZNS-Schidigung

Dieser Likert-Rang wird vergeben, wenn das Indiz fiir eine ZNS-Schéadigung durch eine
bewihrte medizinische Methode erbracht wird. Unserer Meinung nach besteht eine
Hirnschidigung oder eine statische Enzephalopathie, wenn durch Arzte signifikante
strukturelle Anomalien oder neurologische Befunde mit mutmaBlich prénatalem

Ursprung festgestellt worden sind.

Der strukturelle Nachweis einer ZNS-Schiadigung kann unter anderem beinhalten:

1. Mikrozephalie, definiert als okzipitofrontaler Kopfumfang (OFC) von zwei oder
mehr Standardabweichungen unter der Norm. Es ist wichtig die Rasse/ethnische
Herkunft bei der Beurteilung des OFC zu beriicksichtigen. Ein OFC von zwei oder
mehr Standardabweichungen unter der Norm ist in der Literatur mit mentalen Defiziten
assoziiert (Dolk 1991, Pryor & Thelander 1968).

2. Signifikante Hirnanomalien mit mutmaBlich prinatalem Ursprung, die durch
bildgebende Verfahren dargestellt werden konnen. Diese Anomalien beinhalten u. a.
Hydrozephalie, Heterotopien und Verdnderungen von Hirnregionen in Form und/oder

GrofBe. Sie sollten von geschulten medizinischen Fachkréften bestétigt werden.

Der neurologische Nachweis einer ZNS-Schidigung kann unter anderem beinhalten:
1. epileptische Anfille, die nicht Folge eines postnatalen Insultes oder eines anderen
postnatalen Prozesses sind

2. andere schwere neurologische Symptome pranatalen Ursprungs
Das Vorliegen von mindestens einem signifikanten strukturellen oder neurologischen

Befund ist die Voraussetzung fiir eine Klassifikation als ZNS-Rang 4. Fin signifikanter

Befund befindet sich zwei oder mehr Standardabweichungen unterhalb der Norm, wenn
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er mit einer standardisierten Skala verglichen wird. Oder er wird von einem erfahrenen
Experten (z. B. Radiologe oder Neurologe) als ,,klinisch signifikant™ eingeschitzt. Als
signifikant eingeschétzte Befunde sollten einen Severity Score von 3 (siehe unten)

aufweisen.

Strukturelle und neurologische Befunde werden unter der entsprechenden Uberschrift
auf der dritten Seite des FASD Diagnostic Form dokumentiert. Am linken Rand des
Formulars befindet sich ein ,,Severity Score* (s. u.), mit dem das klinische Team alle
strukturellen und neurologischen Befunde beziiglich ihres Schweregrades einschitzen
kann. Nur Befunde, die mit einem Severity Score von 3 (= signifikant) einhergehen,
konnen einen ZNS-Rang von 4 rechtfertigen.

Zum Beispiel wiirde ein Epilepsie-Syndrom, das eine medikamentése Behandlung
erfordert, einen Severity Score von 3 erreichen, ein einmaliger Fieberkrampf dagegen
einen Severity Score von 2. Die Abwesenheit von jeglicher epilepsietypischen Aktivitét
entspricht einem Severity Score von 1. Ein OFC < -2 SDs (< 2,5. Perzentile) entspricht
einem Severity Score von 3, ein OFC zwischen der 2,5. und der zehnten Perzentile
einem Severity Score von 2. Ein OFC oberhalb der zehnten Pezentile wird einem
Severity Score von 1 zugeordnet.

Der Severity Score ermoglicht es, das FASD Diagnostic Form schnell zu iiberfliegen

und trotzdem die signifikanten Befunde zu erkennen.

ZNS-Rang 3: signifikante Dysfunktion, ,,wahrscheinlicher* Hinweis auf eine ZNS-
Schidigung

Durch unsere Erfahrung mit hunderten von Patienten, die potentiell teratogenen
Alkoholdosen ausgesetzt waren, haben wir festgestellt, dass bei vielen Patienten kein
definitiver Hinweis auf eine ZNS-Schiddigung nach den oben genannten Kriterien
vorliegt. Dennoch konnte die Moglichkeit, dass sie eine statische Enzephalopathie
aufweisen, nicht von der Hand gewiesen werden. Diese Patienten haben typischerweise
Probleme in verschiedenen Bereichen, wie zum Beispiel Exekutivfunktionen,
Gedichtnis, Kognition, soziale/adaptive Kompetenzen, schulische Leistungen, Sprache,
Motorik, Aufmerksamkeit oder Aktivititslevel. Diese Probleme sind vermutlich eher

durch eine Hirnschddigung als durch postnatale Umweltbedingungen verursacht.
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Der Nachweis flir einen ZNS-Rang von 3 wird mittels standardisierter, valider
psychometrischer Tests (wie WISC-III, WIAT-II, TOLD, PLS3, D-KEFS, VMI-II etc.)
erbracht. Diese werden entweder direkt erhoben oder liegen bereits aus zuverldssigen
Quellen vor. Sie werden von qualifizierten Fachkréften (wie Psychologen, Psychiatern,
Ergotherapeuten oder Logopdden etc.) interpretiert. Ein ZNS-Rang von 3 wird
vergeben, wenn die psychometrischen Tests eine ,,signifikante* Beeintrichtigung in drei
oder mehr Bereichen der Hirnfunktion aufzeigen. ,,Signifikant® ist ein Ergebnis von
zwei oder mehr Standardabweichungen unterhalb der Norm in einem standardisierten
Test. Entwicklungstests wie die Bayley Scales of Infant Development werden dabei
normalerweise nicht zum Nachweis einer statischen Enzephalopathie verwendet, da eine
Entwicklungsverzégerung nicht immer pradiktiv fiir eine Hirnschidigung/-dysfunktion
ist. Eine Ausnahme wéren hier Testergebnisse, deren Punktzahlen so niedrig sind, dass
die Fachliteratur sie dennoch als hochpridiktiv fiir eine Schédigung oder eine
Dysfunktion des ZNS einschitzt (z. B. Bayley Scales of Infant Development-II mit
MDI und PDI < 50).

Ein ,,signifikantes* Defizit in drei oder mehr Bereichen der Hirnfunktion ist notwendig
fiir die Klassifikation als ZNS-Rang 3. FEine globale Retardierung, bei der
unterschiedliche Doménen (per definitionem) betroffen sind, kann auch als Nachweis
fiir einen Rang 3 dienen. Betroffene Bereiche der Hirnfunktion kénnen unter anderem
Exekutivfunktionen, Gedéchtnis, Kognition, soziale/adaptive Kompetenzen, schulische
Leistungen, Sprache, Motorik, Aufmerksamkeit oder Aktivititslevel sein. Welche
Doménen bei der diagnostischen Evaluation eines individuellen Patienten getestet
werden sollen, bestimmen die erfahrenen klinischen Untersucher im Einzelfall. Die
Befunde fiir einen ZNS-Rang von 3 miissen, wie bereits erwdhnt, unbedingt durch

standardisierte psychometrische Tests erbracht werden.

Die beeintrachtigten funktionellen Bereiche mit den zugrundeliegenden Testmethoden
werden auf Seite 7 des FASD Diagnostic Form festgehalten. Die ausfiihrlichen
Ergebnisse der psychometrischen Tests konnen auf den Seiten 3 bis 5 gesammelt
werden. Am Rand des Formulars kann, wie bei den strukturellen und neurologischen

Befunden, der ,,Severity Score® (s. u.) und damit der Schweregrad der Beeintrichtigung
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fiir jede betroffene Doméne der Hirnfunktion markiert werden. Ein funktioneller
Bereich muss ein Defizit mit einem Severity Score von 3 aufweisen, um zu einem ZNS-

Rang von 3 beizutragen.

ZNS-Rang 2: leichte bis moderate Dysfunktion, ,,moglicher® Hinweis auf ZNS-
Schadigung

Dieser Rang ist fiir zwei Gruppen von Patienten mit Verhaltens-, Entwicklungs- oder
kognitiven Problemen in der Vorgeschichte zutreffend. Die einen haben bislang noch
nicht die Testungen erhalten, die sie — bei signifikanten Defiziten — einem ZNS-Rang
von 3 zufiihren konnten. Der Grund dafiir ist meistens, dass sie noch zu jung sind, um
getestet zu werden (in der Regel unter sechs Jahren). Diese Kinder sollten zu einem
entsprechend spéteren Zeitpunkt erneut untersucht werden, um gegebenenfalls den
Nachweis fiir einen Rang 3 zu erbringen. Bis dahin sollte der Begriff ,,neurobehaviorale
Storung*, der normalerweise dem ZNS-Rang 2 entspricht, vermieden werden, da die
Beurteilung sich bei diesen jiingeren Kindern vor allem auf Entwicklungsdaten stiitzt.
Die andere Gruppe von Patienten sind jene, deren Testungen keine hinreichenden
Befunde fiir eine Rang 3-Klassifikation ergaben, bei denen aber dennoch die
Moglichkeit einer ZNS-Schidigung nicht génzlich verworfen werden kann. In diesen
Féllen kann also das Verhalten der Patienten nicht als Normvariante oder
voriibergehende emotionale Reaktion auf Umweltbedingungen verstanden werden. Hier
sollten auch immer alternative Tests und Untersuchungsmethoden in Erwégung gezogen
werden. Wenn jedoch addquate und ausreichend sensitive Tests durchgefiihrt worden
sind, ohne dass sich ein eindeutiger Nachweis von Dysfunktion oder

Entwicklungsverzogerung ergeben hat, wird wahrscheinlich kein Rang 2 vergeben.

Rang 2 umfasst eine breite Spanne an Retardierung und/oder Defiziten, die die
Moglichkeit einer ZNS-Schidigung nahe legen. So gehoren Kinder dazu, deren
Entwicklungsverzogerung die Einordnung zum Rang 1 ausschlieBt. Auch Patienten mit
dem eindeutigen Nachweis einer Dysfunktion, die jedoch nicht die Kriterien fiir einen
ZNS-Rang von 3 erfiillt, werden hier eingeordnet. Per definitionem wird der Rang 2 an
alle Patienten vergeben, die zwischen den ZNS-Réngen 1 und 3 liegen. Befunde, die zu

dieser Einordnung fiihren, ergeben sich aus standardisierten psychometrischen Tests,
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Beobachtungsdaten und/oder der Befragung der Sorgeberechtigten. Diese Defizite (oder
eindeutige Abweichungen von der normalen Entwicklung) werden im FASD Diagnostic
Form unter der Uberschrift ,,Functional/Non-Standardized Observational Measures®

notiert.

Das klinische Team hilt ebenfalls auf der Seite ,,Functional Domains” schriftlich fest,
welche Dominen der Hirnfunktion betroffen sind und welche Tests zu dieser
Einschitzung flihren. Dabei kann der Severity Score (s. u.) fiir die einzelnen Befunde
am Rand markiert werden. Typischerweise weist ein Patient mit einem ZNS-Rang von 2
mindestens eine Domédne mit einem Severity Score von 2 (= leichte bis moderate
Einschrankung/Retardierung) auf, aber weniger als drei Bereiche mit einem Severity

Score von 3 (= signifikantes Defizit).

ZNS-Rang 1: kein gegenwiirtiger Hinweis auf Verzogerung/Dysfunktion, ,,kein“
gegenwirtiger Hinweis auf ZNS-Schidigung

Eine Zuordnung zum Rang 1 erfolgt, wenn keine funktionellen Probleme oder
Entwicklungsverzogerungen zu erkennen sind, die mutmaBlich durch eine ZNS-
Schéadigung bedingt sind. Befunde, die einen ZNS-Rang von 1 stiitzen, kdnnen von
standardisierten psychometrischen Tests, Beobachtungsdaten und/oder der Befragung
der Sorgeberechtigten stammen. Diese Klassifikation ist im Kontext einer auf FASD-
Diagnostik spezialisierten Klinik normalerweise selten. Bei Vorsorgeuntersuchungen in
einer allgemeinpéadiatrischen Sprechstunde wiirden jedoch die meisten Kinder einem

ZNS-Rang von 1 zugeordnet werden.

Hinweise zum Ausfiillen des Abschnitts ,,CNS“ im FASD Diagnostic Form

Der Abschnitt ,,CNS* befindet sich auf den Seiten 3 bis 7 des FASD Diagnostic Form.
Diese Seiten dienen als Sammelort fiir strukturelle, neurologische und psychometrische
ZNS-Befunde sowie Aspekte aus der Befragung der Sorgeberechtigten. Auch wenn
geniigend Platz fiir die umfangreiche Eintragung diverser Untersuchungsergebnisse im
Formular ist, soll dies nicht implizieren, dass alle diese Untersuchungen auch unbedingt
durchgefiihrt werden miissen. Es ist die Entscheidung der Untersucher, welche Tests

und Untersuchungen im Einzelfall sinnvollerweise durchzufiihren sind.
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Ein wichtiger Aspekt der FASD-Diagnostik ist eine ausfiihrliche Befragung der
Sorgeberechtigten des Patienten (,,Caregiver Interview*). Diese sollte etwa eine Stunde
dauern und wird von geschulten Mitgliedern des untersuchenden Teams durchgefiihrt.
In der Sprechstunde des FAS DPN der University of Washington wird die Befragung
von einem Arzt und einem Psychologen iibernommen, wéhrend der Patient anderweitig
untersucht wird. Zu Beginn werden die bisherigen Akten durchgesehen und der Fall
einleitend zusammengefasst. Das Interview befasst sich mit verschiedenen Fragen wie:
Welche Probleme fiihrten zur Uberweisung in die entsprechend Klinik? Was erhoffen
sich die Sorgeberechtigten von der Untersuchung? Was sind aus ihrer Sicht die Stiarken
und Schwichen des Patienten? Was fiir eine soziale und medizinische Vorgeschichte
hat das Kind? Wir haben es als sehr hilfreich befunden, systematisch und unter
Beriicksichtigung des Patientenalters nach dem Vorhandensein von Féhigkeiten und
Kompetenzen in Bereichen, die typischerweise bei alkoholexponierten Patienten
problembehaftet sind, zu fragen. Diese sind auf der Seite 6 des FASD Diagnostic Form
aufgefiihrt und umfassen (zeitliches) Planen, Verhaltensregulation, Vernetzung von
Motorik und Sensorik, abstraktes Denken, Urteilsvermdgen, Gedéichtnis, Lernen,
Informationsverarbeitung, rdumliches Denken, rdumliches Gedichtnis, soziale
Féhigkeiten, adaptives Verhalten sowie Motorik und Sprachmotorik. Die systematische
Befragung beziiglich dieser Fahigkeiten erfiillt mehrere Zwecke. Erstens ermdglicht sie
einen Einblick darin, wie die Sorgeberechtigten selbst das Verhalten des Patienten
interpretieren und wie ihre generelle Beziehung zu ihm ist. Zudem ist es oft hilfreich,
diese subjektive Einschitzung mit dem parallel erhobenen psychometrischen Profil zu
vergleichen, da einige Informationen beziiglich neurologischer Entwicklung und
Verhalten von den standardisierten Tests weniger gut erfasst werden. Auch konnen
Befunde aus dem Interview die objektiven Testergebnisse nochmals bestétigen. Es
handelt sich bei den in der Befragung gesammelten Informationen um nicht-

standardisierte Beobachtungsdaten.

Severity Score (0, 1, 2, 3)

Am linken Rand der Diagnostic Form-Seiten beziiglich des ZNS befindet sich ein
Severity Score. Dieser erfiillt zwei Zwecke: 1) Man kann den Rand des Formulars
schnell iiberfliegen und sieht dabei sofort, welche strukturellen, neurologischen und

funktionellen Bereiche am stirksten betroffen sind. 2) Aulerdem wird so dokumentiert,
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welche Befunde erhoben wurden, die die Zuordnung zu einem ZNS-Rang von 2, 3 oder
4 stiitzen.

Zum Beispiel muss mindestens ein struktureller oder neurologischer Befund mit einem
Severity Score von 3 einhergehen, um die Kriterien fiir einen ZNS-Rang von 4 zu
erfillen. Fiir einen ZNS-Rang von 3 miissen mindestens drei funktionelle Bereiche
einen Severity Score von 3 aufweisen. Das klinische Team beurteilt den Grad der
Einschriankung/Anomalie wie folgt:

0 = unbekannt, nicht untersucht

1 = im Normbereich

2 = leicht bis moderat

3 = signifikant

Allgemein gilt fiir Befunde, die mittels standardisierter Skalen erhoben werden, dass ein
Ergebnis von zwei oder mehr Standardabweichungen unterhalb der Norm ,,signifikant*
ist. Ein Ergebnis zwischen ein und zwei Standardabweichungen unterhalb der Norm

wird mit ,,leicht bis moderat* beurteilt.
Eine umfassende Untersuchung ermittelt sowohl Stirken als auch Schwéchen des

Patienten. Fiir die Behandlungsplanung ist es wichtig, nicht nur die Bereiche mit einem

signifikanten Defizit, sondern alle untersuchten Bereiche zu dokumentieren.
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Tabelle 5: Zusammenfassung der jeweiligen Kriterien fiir die ZNS-Réinge 1 bis 4

4 Digit
Diagnostic Probability of
Rank* CNS Damage Confirmatory Findings
. ® Microcephaly: OFC 2 or more SDs below the
Definite
norm.
and / or
Structural . e .
and/or ® Significant abnormalities in brain structure of
4 Neurological presumed prenatal origin.
Abnormalities and / or
Static ® Evidence of hard neurological findings likely to
Encephalopathy be of prenatal origin.
Probable P : . .
Significant impairment in three or more
Sieni domains of brain function such as, but not
Significant .. .- .
) . limited to: cognition, achievement, memory,
3 Dysfunction . =
executive  function, motor, language,
: I - " . o k]
Static attention, activity level, neurological ‘soft
o
Encephalopathy Sighs.
Possible
Mild to Moderate ® Evidence of delay or dysfunction that suggest
? Delay or the possibility of CNS damage. but data to
Dysfunction this point do not permit a Rank 3
classification.
Neurobehavioral
Disorder
Unlikel ® No current evidence of delay or dysfunction
1 : likely to reflect CNS damage.

XLIII



Anhang

Ranking der Alkoholexposition

Ranking der Alkoholexposition: Die vierte Ziffer des 4-Digit Diagnostic Code

Die Alkoholexposition wird anhand von Menge, Zeitpunkt, Haufigkeit und Gewissheit
der Exposition wihrend der Schwangerschaft bewertet (siche Tabelle 6). Die
Definitionen der vier Likert-Rdnge beriicksichtigen zwei wichtige Aspekte: 1) dass
Informationen iiber die Exposition in der klinischen Praxis in ihrer Verfligbarkeit
begrenzt oder von unbekannter Genauigkeit sind, und 2) es keinen klaren Konsens

dariiber gibt, welche Menge Alkohol toxisch auf den Fetus wirkt (Stratton et al. 1996).

Die prinatale Alkoholexposition wird nach ihrer klinischen Bedeutsamkeit in vier
Gruppen eingeteilt (Rang 4: bestitigte Exposition zu hohen Alkoholpegeln; Rang 3:
bestdtigte Exposition, aber auf einem niedrigeren Level als bei Rang 4, oder mit
unbekannter Menge der Alkoholexposition; Rang 2: unbekannte Exposition (weder
bestdtigte Abstinenz noch bestétigte Exposition); und Rang 1: bestétigte Abstinenz von
der Konzeption bis zur Geburt). Eine hohe Exposition wird gemeinhin als eine
mindestens wochentlich aufgetretene Blutalkoholkonzentration von mehr als 100 mg/dl
in der frithen Schwangerschaft definiert (diese Konzentration wird zum Beispiel von
einer 55 kg-schweren Frau beim Konsum von 6 bis 8 Bier erreicht). Angesichts eines
fehlenden Konsenses dariiber, ab welcher Menge Alkohol dem Fetus schaden kann,
sollte diese Angabe nur als grober Richtwert und nicht als Schwellenwert verstanden
werden.

Ein Beispiel fiir eine Exposition vom Rang 4 ist eine Mutter, die wihrend der
Schwangerschaft wochentlich bis zur Intoxikation getrunken hat. Zwei Beispiele fiir
einen Rang 3 sind: 1) eine Mutter, die beim Alkoholkonsum in der Schwangerschaft
beobachtet wurde, jedoch ist die genaue Menge unbekannt, oder 2) eine Mutter, die ein
Glas Wein pro Woche trinkt, bis sie im dritten Monat von der Schwangerschaft erfdhrt.
Zwei Beispiele fiir einen Rang 2 sind: 1) das Kind ist adoptiert, und es gibt keine
Unterlagen iiber die Schwangerschaft und die leiblichen Eltern, oder 2) es ist zwar
bekannt, dass die Mutter ein Alkoholproblem hat, aber es gibt keinen konkreten Anhalt
fiir einen Alkoholkonsum wihrend der jeweiligen Schwangerschaft. Eine Rang 1-

Klassifikation (bestétigte Abstinenz von der Konzeption bis zur Geburt) ist relativ
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selten, da sie nur bei geplanter Schwangerschaft, oder einer Frau, die generell keinen

Alkohol trinkt, moglich ist.

Tabelle 6: Zusammenfassung der jeweiligen Kriterien fiir die Kategorien der Alkoholexposition 1 bis 4

Prenatal
4-Digit Alcohol
Diagnostic Exposure Description of Alcohol Use
Rank Category During Pregnancy
® Alcohol use during pregnancy is CONFIRMED.
and
4 High Risk d Elxposure pattern is consistent with thle mecllical
literature placing the fetus at “high risk”
{generally  high peak blood  alecohol
concentrations delivered at least weekly in
early pregnancy).
® Alcohol use during pregnancy is CONFIRMED.
and
3 Some Risk
® [ cvel of alcohol use is less than in Rank (4) or
level is unknown.
) Unknown Risk ® Alcohol use during pregnancy is UNKNOWN.,
® Alcohol use during pregnancy is CONFIRMED
1 No Risk Lo b}e completely ABSENT from conception to
irth.
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Ranking von anderen pri- und postnatalen Risikofaktoren

Uber die Wichtigkeit, andere Risikofaktoren zu dokumentieren

Eine umfassende Diagnostik muss nicht nur die pranatale Alkoholexposition, sondern
auch alle anderen potentiell schidlichen prd- und postnatalen Expositionen und
Ereignisse beriicksichtigen. Viele Auffilligkeiten bei Individuen mit prénataler
Alkoholexposition sind nicht spezifisch fiir eine prdnatale Alkoholexposition. Eine
Vielzahl von anderen prinatalen (u. a. unzureichende medizinische Betreuung wéhrend
der Schwangerschaft, Komplikationen bei der Geburt, genetische Einfliisse, Exposition
zu anderen potentiell teratogenen Substanzen) und/oder postnatalen (u. a. korperliche
Misshandlung, sexueller ~Missbrauch, héufig wechselnde Bezugspersonen,
Kopfverletzungen, Drogenmissbrauch durch den Patienten selbst) Risikofaktoren
konnen ebenfalls zu den auffilligen Befunden des Patienten beitragen. Die Methode des
4-Digit Diagnostic Code verlangt deshalb, dass alle potentiell schéddlichen prd- und
postnatalen Expositionen und Ereignisse im FASD Diagnostic Form dokumentiert und
anhand ihres Schweregrades auf einer definierten vierstufigen Likert-Skala eingeordnet
werden. Sie sollten auch in der abschlieBenden Zusammenfassung des Falls, bei der
Entwicklung einer Diagnose und bei der Planung von Interventionen beriicksichtigt
werden. Es ist wichtig, dass das Vorhandensein anderer Risikofaktoren nicht das
teratogene Potential des Alkohols reduziert. Liegen mehrere Risikofaktoren vor, kann
jeder einzelne entweder vollstindig, zum Teil oder gar nicht fiir die verschiedenen
Merkmale des Patienten verantwortlich sein. Zurzeit ist es in der Medizin nicht moglich

zu bestimmen, welcher Risikofaktor fiir welchen ausgepriagten Befund ursichlich ist.
Prianatale Risikofaktoren

Rang 4: hohes Risiko

Dieser Rang ist genetischen Erkrankungen (wie u. a. Fragiles-X-Syndrom, Down-
Syndrom oder Shprintzen-Syndrom) oder der Exposition zu bekannten Teratogenen (z.
B. Phenytoin oder Valproat), die erwiesenermallen zu physischen Verdnderungen

fiihren, vorbehalten.
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Rang 3: leichtes Risiko

Diese Kategorie wird fiir genetische Verdnderungen, prénatale Einfliisse und
Expositionen zu Substanzen verwendet, die in einer weniger gut etablierten Art und
Weise als beim Rang 4 mit Problemen der korperlichen und neurologischen
Entwicklung assoziiert sind. Beispiele dafiir sind eine unzureichende medizinische
Betreuung wihrend der Schwangerschaft; Eltern mit leichter geistiger Retardierung,
Aufmerksamkeitsstorungen oder Lernbehinderungen, die mutmaBlich nicht teratogenen
Ursprungs sind; oder die prénatale Exposition zu Drogen wie Nikotin, Marihuana oder

Heroin.

Rang 2: unbekanntes Risiko
Diese Kategorie wird verwendet, wenn keine Informationen tiber die Herkunftsfamilie

und die Schwangerschaft vorliegen — wie im Rahmen einer geschlossenen Adoption.

Rang 1: kein bekanntes Risiko
Sind genetische Erkrankungen oder der Einfluss von teratogenen Substanzen
ausgeschlossen sowie die Schwangerschaft gut dokumentiert und es bestehen keine

Faktoren, die die Anomalien des Patienten erkldren kdnnten, wird der Rang 1 vergeben.
Postnatale Risikofaktoren

Rang 4: hohes Risiko

Dieser Rang wird vergeben, wenn postnatale Umsténde vorliegen, die erwiesenermallen
in den meisten Féllen einen signifikanten schiadlichen Effekt auf die Entwicklung eines
Kindes haben. Beispiele sind eindeutige physische oder sexuelle Gewalt, hiufig
wechselnde Bezugspersonen mit merklichen Folgen fiir das Kind, Vernachldssigung mit
resultierender Gedeihstorung, ernste Kopfverletzungen oder andere Erkrankungen, die

zu einer Hirnschddigung fiihren (wie Kernikterus oder neonatale Apnoe).

Rang 3: leichtes Risiko

Dieser Rang gilt fiir Umstéinde, die den bei Rang 4 beschriebenen @hneln, jedoch
weniger schwerwiegend und weniger wahrscheinlich ursidchlich an den auffilligen
Befunden des Patienten beteiligt sind. Es braucht ein gewisses klinisches
Urteilsvermogen, um den Schweregrad eines postnatalen Risikofaktors einzuschitzen

und entweder dem Rang 3 oder 4 zuzuordnen.
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Rang 2: unbekanntes Risiko
Ist die Vergangenheit des Kindes unbekannt, wird dieser Rang verwendet. Das kann der
Fall sein, wenn es sich um ein Adoptiv- oder Pflegekind handelt. Auch ein erwachsener

Patient kann moglicherweise seine frithe Kindheit nicht rekonstruieren.

Rang 1: kein bekanntes Risiko
Ein Rang 1 wird vergeben, wenn bei gut dokumentierter Vorgeschichte des Kindes

potentiell schidliche Einfliisse ausgeschlossen werden kdnnen.
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Diagnostic Form, Section Il Diagnostic Guide for FASD
Medical # ‘ ‘ Clinic ‘ Clinic Date
Patient’s Name ‘ ‘ ‘ ‘ Age (v) ‘ Birth date

First M Tast

Name person(s) accompanying

Relationship(s) to patient Patient’s Gender M F

Patient’s Race 4-Digit Diagnostic Code Grid

Form completed by: (See instructions in Diagnostic Guide for FASD)

Diagnosis made by:

. K Significant Severe Definite 4 4 High risk
Diagnosis
Moderate Moderate Probable 3 3 Some risk
Mild Mild Possible 2 2 Unknown
None None Unlikely 1 1 No risk
Growth  FAS Fadial CNS Growtn Face  CNS  Alcohol Prenatal
Deficiency Features Damage Alcohol

GROWTH

Prenatal Growth
Gestational Age Birth Length Birth Weight
Date (wks) (cm) (inches) (percentile) (gm) (Ibs/oz) (percentile)

Postnatal Growth

Height Weight
Age Unadjusted Mid-birthparent | Parent-Adjusted
Date (yrs/months) | (cm) | (inches) | (percentile) Adjustment (cm) (percentile) (kg) | (lbs) | (percentile)

Birth Parent's Heights

Birth Mother Height Birth Father Height Mid-Parent Height
cm inches cm inches cm
ABC-Score for Growth Deficiency Circle the ABC Scores for:
Height Weight
See instructions in the “Diagnostic Guide for FASD” < 3rd percentile = C C C
for deriving the ABC-score for growth >3rd and < 10th percentile = B B B
and translating it into a 4-Digit Diagnostic Code > 10th percentile = A A A
This ABC Score reflects the patient's growth between years and years of age.
Page 10f9
8 University of Washington, FAS Diagnostic & Prevention Network 2004
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Anhang

Diagnostic Form, Section Il

FACIAL FEATURES (and other physical findings)

yrs/months)

CURRENT PHENOTYPE: (Age
Direct Measures

True estimate (mm) z-score

Normal Chart Used

Left PFL

Right PFL

Mean PFL

Tmner Canthal Distance

5-Point Rank Lip-Philtrum Guide Used

Philtrum

Upper Lip

Clinic Photograph

Internal measure of scale (dot on forehead)

Frontal digital photo filename

True dot size Units (mm. cm. inches)

Dot size in photo

Length in photo (pixel or mm) | True estimate (mum) z-sc0re

Normal Chart Used

Left PFL

Right PFL.

Mean PFL

Inner Canthal Distance

5-Point Rank Lip-Philtrum Guide Used

Photo filename

Philtrum

Upper Lip Circularity

Upper Lip

)

yrs/months) (Date

PAST PHENOTYPE (Age

Internal measure of scale (dot on forehead)

Source of Information

True dot size Units (mm, cm, inches)

Dot size in photo (pixels)

Photo:

Text Record:

Length in photo (pixel or mm) | True estimate (nun) Z-5C0re

Normal Chart Used

Left PFL

Right PFL

Mean PFL

Tnner Canthal Distance

Photo filename 5-Point Rank Lip-Philtrum Guide Used

Philtrum

Upper Lip Circularity

Upper Lip

FACIAL ABC-SCORE

See instructions in the “Diagnostic Guide for FASD"” for deriving the ABC Score and 4-Digit Code

5-Paint Likert Rank Z-score for Circle the ABC Scores for:
for Philtrum & Lip Palpebral Fissure Length Palpebral Fissure Philtrum Upper Lip
dor5 <-25SD C C C
3 >-2 SD and < -1 SD B B B
lor2 >-15D A A A
Source of Data for each Facial Feature -’
OTHER PHYSICAL FINDINGS / SYNDROMES / MEDICAL CONDITIONS
Page 2 of 9
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Anhang

Diagnostic Guide for FASD

CENTRAL NERVOUS SYSTEM (CNS)

Severity Score: Severity of Delay/Impairment (Displayed along left margin)

Circle: 0 = Unknown, Not Assessed 1 = Within Normal Limits 2 = Mild to Moderate 3 = Significant
Severity R
0123 OFC cm Yatile age (yrs/mos) cm %tile | age (yrs/mos) cm Yotile age (yrs/mos)
0123 Stuctural anomalies seen on brain imaging
0123 Other
NEUROLOGICAL
0123 Seizures: type: meds. Age at onset (yrs/mos)
0123 Other newrological signs:
AlLL/Standardized Measurespe ezt recent, valid fest scores.
0123 Cognition (e.g.. WISC-III, WAIS, DAS, Stanford-Binet, etc.)
Age (yr/mos) Verb. Percept Free. Process.
Test Name or Date FSIQ PIQ VI Comp Org. Distr. Speed
Info | Simil. | Arith. | Voe. Comp Digit. Pict. C. Pict. 4. Block Obj. Coding | Mazes | Svmbol
Other Test/Subtest Names Score Tope of Ager()w'mo:} Other Test/Subtest Names Score T_\p(t o | dge Grimos)
Score or Dare Score or Date
0123 Academic Achievement (e. g.. WIAT. Woodcock Johnson, WRAT, ete)
Tast/Subtast Name Score | Lpeef | Age(mimos) Test/Subtest Name Score | TPl | Age(rimos)
Score or Date Score or Date

0123 Adaptive Behavior / Social Skills (e.c.. VABS. BASC. Adaptive Behavior Assessment

System. e

tc)

Test/Subtest Name Score Topeof | Age (yrinas) Test/Subtest Name Score Typeof | Age (mimos)
Score or Date Seore or Date
Page 3 of 9
10 University of Washington, FAS Diagnostic & Prevention Network 2004
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Diagnostic Guide for FASD Diagnostic Form, Section Il

CNS (Continued)

Severity Score: Severity of Delay/Impairment (Displayed along left margin)
Circle: 0 =Unknown, Not Assessed 1 = Within Normal Limits 2 = Mild to Moderate 3 = Significant

Severity
0123 Neuropsychological (e.g. CVLT. D-KEFS, WRAML. CMS, Rey Complex Figure Test. WCST, NEPSY, etc)

Type of | Age (vr/mos) Test/Subtest Name Score Type of | Age (yr/mos)

Test/Subtest Name Score
Score or Date Score or Date

0123 Motor/Sensory Integration (e.g.. PDMS, SSP, QNST, VML, Brunuinks-Oseretsky Scales of Motor Dev, etc.)
3 g g ) 3

Typeof | Age (vr/mos) Test/Subtast Name Seore | Dpeef | Aze rimas)

Test/Subtest Name Score
Score or Date Score or Dare

0123 Language/Social Communication (e.g.. TOLD. PLS-3. Narrative production. Mental state reasoning. etc)

Test/Subtest Name Score Typeof | Age (yr/mos) Test/Subtest Name Score Twpeof | Age (yrinas)
Score or Date Score or Date
Page 4 of 9
University of Washington, FAS Diagnostic & Prevention Network 2004 11
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Diagnostic Form, Section Il Diagnostic Guide for FASD

CNS (Continued)

Severity Score: Severity of Delay/Impairment (Displayed along left margin)
Circle: 0= Unknown, Not Assessed 1 = Within Normal Limits 2 = Mild to Moderate 3 = Significant

Severity
0 1 2 3 Mental Health/Psychiatric Conditions: (e.c.. ODD, Generalized Anx. Disorder, Maj. Depression, etc)

Age (vrimos) or Age (yr/mos) or Age (vrimos) or

Disorder Disorder N Disorder
rsaraer Date Diagnosed isoraer Date Diagnosed rsoraer Date Diagnosed
) Medicaftion. Response ) Medication. Response ) Medication. Response
- [ . [ .
N if Currently Taking (+, - none)  if Currently Taking (+, -, none) V if Currenily Taking (+, - nonej

0 1 2 3 Behavior/Attention/Activity Level (e.¢.. CBCL. Conners Rating Scale, Continuous Perform. Test, [VA, etc.)

Type of Age (w/mos) Test/Subtest Name Score Typeof Age (vr/maos)

Test/Subrest Name Score
Score or Date Score or Date

0123 Development (e.g.. Bayley Scales of Infant Dev., Battelle Dev. Invent., Miller Assessment of Preschoolers, etc.)

Test/Subtest Name Score Tpe of Age (yr/mos) Test/Subtest Name Score Tipeof | Age (yrimos)
Score or Date Score or Date
Page 50of 9
12 University of Washington, FAS Diagnostic & Prevention Network 2004
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Diagnostic Form, Section I

CNS (Continued)

FUNCTIONAL / Non-Standardized Observational Measures

Severity Score: Severity of Delay/Impairment (Displayed along left margin)
Circle: 0 =Unknown, Not Assessed, Too Young 1 = Within Normal Limits 2 = Mild to Moderate 3 = Significant

Severity Caregiver Interview

Planning / Temporal Skills

0123 Needs considerable help organizing daily tasks
012 3 Can not organize time
012 3 Does not understand concept of time
012 3 Difficulty in carrying out multi-step tasks
012 3 Other
Behavioral Regulation/ Sensory Motor Integration
0123 Poor management of anger / tantrums
0123 Mood swings
0123 Impulsive
012 3 Compulsive
0123 Perseverative
0123 Inattentive
012 3 Inappropriately [ high or low ] activity level
0123 Lving/stealing
0123 Unusual [ high or low | reactivity to [ sound touch light |
012 3 Other

Abstract Thinking / Judgment

Poor judgment

Cannot be left alone

Concrete, unable to think abstractly

o O O O
— = e
[ ST ST S R OS]
(PSR VSR P %)

Other

Memory / Learning / Information Processing

o123 Poor memory. inconsistent retrieval of learned information
012 3 Slow to learn new skills
0123 Does not seem to learn from past experiences
012 3 Problems recognizing consequences of actions
012 3 Problems with information processing speed and accuracy
0123 Other

Spatial Skills and Spatial Memory
o123 Gets lost easily. has difficulty navigating from point A to point B
0123 Other

Social Skills and Adaptive Behavior
0123 Behaves at a level notably younger than chronological age
012 3 Poor social/adaptive skills
012 3 Other

Motor/Oral Motor Control
0123 Poor/delayed motor skills
0123 Poor balance
0123 Other

Page 6 of 9

University of Washington, FAS Diagnostic & Prevention Network 2004 13
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Diagnostic Form, Section Il

CNS (Continued)
FUNCTIONAL DOMAINS

Examples include, but are not limited to Memory, Cognition, Language, Executive Function, and Attention.

Anhang

Diagnostic Guide for FASD

Severity Score: Severity of Delay/Impairment (Displayed along left margin)

Circle:

0 = Unknown, Not Assessed

1 = Within Normal Limits

2 = Mild to Moderate

3 = Significant

Severity
0123

Name of Domain:

Supportive Evidence:

Name of Domain:

Supportive Evidence:

Name of Domain:

Supportive Evidence:

Name of Domain:

Supportive Evidence:

Name of Domain:

Supportive Evidence:

Name of Domain:

Supportive Evidence:

Name of Domain:

Supportive Evidence:

Name of Domain:

Supportive Evidence:

Name of Domain:

Supportive Evidence:

Name of Domain:

Supportive Evidence:

See the “Diagnostic Guide for FASD” for instructions on deriving the 4-Digit Diagnostic Code for CNS

Page 7 of 9
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Diagnostic Guide for FASD Diagnostic Form, Section Il

MATERNAL ALCOHOL USE

Alcohol Consumption of the Birth Mother

average number of drinks per drinking occasion:

Before maximum number of drinks per occasion:

Pregnancy average number of drinking days per week:

Type(s) of alcohol ‘ wine | beer ‘ liquor ‘ unknown | Other (specify)

average number of drinks per drinking occasion:

During maximuimn number of drinks per occasion:
Pregnancy average number of drinking days per week:
Type(s) of alcohol | wine | beer | liquor ‘ unknown | Other (specify)
Trimester(s) in which alcohol was consumed 1= o 30 unknown none

Was the birth mother ever reported to have a problem with alcohol? yes suspected no unknown

Was the birth mother ever diagnosed with alcoholism? yes suspected no unknown

Did the birth mother ever receive treatment for alcohol addiction? yes suspected no unknown

Was alcohol use during this pregnancy positively confirmed? yes no
If yes, source of confirmation:
Reported use of alcohol during this pregnancy is: | Reliable Somewhat reliable Unk. reliability

Other information about alcohol use during this pregnancy

4-DIGIT RANK for Alcohol Exposure

4-Digit
S Prenatal Alcohol o
Diagnostic ) ) Description
S Exposure Category
Rank
® Alcohol use during pregnancy is CONFIRMED.
and
4 High Risk b Exposure pattern is consistent with the medical literature placing the fetus at “high risk”™

(generally high peak blood alcohol concentrations delivered at least weekly in early
pregnancy).

® Alcohol use during pregnancy is CONFIRMED.
3 Some Risk and
® | cvel of alcohol use is less than in Rank (4) or level is unknown.

Unknown Risk ® Alcohol use during pregnancy is UNKNOWN.

2
1 No Risk ® Alcohol use during pregnancy is CONFIRMED to be completely ABSENT from
i ) conception to birth.
Cirele the 4-Digit Diagnostic Rank in the table above that best reflects the patient's Prenatal Alcohol Exposure Page 8 of 9
University of Washington, FAS Diagnostic & Prevention Network 2004 15
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Diagnostic Form, Section || Diagnostic Guide for FASD
OTHER PRENATAL AND POSTNATAL EXPOSURES / EVENTS
PRENATAL
High risk Some risk Unknown risk No 1isk
1 4 | 3 | 2 | 1 |
See the “Diagnostic Guide for FASD"” for instructions on deriving the rank for Prenatal Exposures/Events
Prenatal
1. Paity . Gravity of this birth. Birth order if child is the result of a multiple birth pregnancy: of
2. Prenatal care: Yes. (If yes, when did it start? ). _ No. __ Unknown

3. Complications (specify)

Genetics

1. Parental learning difficulties (e.g. Special Ed., ADD, MR. did not complete high school. etc.)

Mother Yes Suspected No Unknown

Father Yes Suspected No Unknown

Ifves, specifi Maternal

Paternal

(=

Other conditions of heritability or malformation that may be relevant to this case. (specifi)

Prenatal Exposure to Other Substances (e.g.. medications. tobacco, illicit drugs, other teratogens. etc.)

POSTNATAL
High risk Some risk Unknown risk No risk
1 4 | 3 | 2 | 1 |

See the “Diagnostic Guide for FASD” for instructions on deriving the rank for Postmatal Exposures/Events

Perinatal Difficulties

Issues of Nurture

1. Abuse: Physical Sexual

2. Number of home placements

3. Other (e.g.. neglect, adverse home environment, significant traumas, etc.)

Other Issues That Could Explain CNS Abnormalities (e.g.. head injury. substance abuse by patient. etc.)

Page 9 of 9
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Anhang

Codes by Category, Section V

V. 4-Digit Diagnostic Codes
Within each Diagnostic Category

Category Diagnostic Name and Codes

A Fetal alcohol syndrome (alcohol exposed)
2433 3433 4433
2434 3434 4434
2443 3443 4443
2444 3444 4444

B Fetal alcohol syndrome (alcohol exposure unknown)
2432 3432 4432
2442 3442 4442

C Partial fetal alcohol syndrome (alcohol exposed)
1333 1433 2333 3333 433:
1334 1434 2334 3334 433
1343 1443 2343 3343 4343
1344 1444 2344 3344 4344

D Fetal alcohol syndrome phenocopy (no alcohol exposure)
3431 4431
3441 4441

E Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)
3133 3233 4133 4233
3134 3234 4134 4234
3143 3243 4143 4243
3144 3244 4144 4244

F Static encephalopathy (alcohol exposed)
1133 1233 2133 2233
1134 1234 2134 2234
1143 1243 2143 2243
1144 1244 2144 2244

G Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
1323 2323 3123 3323 4123 4323
1324 2324 3124 3324 4124 4324
1423 2423 3223 3423 4223 4423
1424 2424 3224 3424 4224 4424

University of Washington, FAS Diagnostic & Prevention Network 2004 49

LVIII



Anhang

Codes by Category, Section V Diagnostic Guide for FASD

Category Diagnostic Name and Codes

H Neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
1123 1223 2123 2223
1124 1224 2124 2224

1 Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)
1313 2313 3113 3313 4113 4313
1314 2314 3114 3314 4114 4314
1413 2413 3213 3413 4213 4413
1414 2414 3214 3414 4214 4414

J No physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposed)
1113 1213 2113 2213
1114 1214 2114 2214

K Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
1332 2332 3132 3332 4232
1342 2342 3142 3342 4242
1432 3232 4132 4332
1442 3242 4142 4342
L Static encephalopathy (alcohol exposure unknown)

1132 1232 2132 2232
1142 1242 2142 2242
M Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)
1322 2322 3122 3322 4122 4322
1422 2422 3222 3422 4222 4422

N Neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)
1122 1222 2122 2222

0 Sentinel physical finding(s) (alcohol exposure unknown)
1312 2312 3112 3312 4112 4312
1412 2412 3212 3412 4212 4412

50 University of Washington, FAS Diagnostic & Prevention Network 2004
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Diagnostic Guide for FASD Codes by Category, Section V

Category Diagnostic Name and Codes

P No physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposure unknown)
1112 2112
1212 2212
Q Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
1331 233] 3131 4131
1341 2341 3141 4141
1431 2431 3231 4231
1441 244] 3241 4241
3331 4331
3341 4341
R Static encephalopathy (no alcohol exposure)
1131 1231 2131 2231
1141 1241 2141 2241
S Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)
1321 232] 3121 3321 4121 4321
1421 2421 3221 3421 4221 4421
T Neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)
1121 2121 2221 1221
U Sentinel physical finding(s) (no alcohol exposure)
1311 2311 3111 3311 4111 4311
1411 2411 3211 3411 4211 4411
v No physical findings or CNS abnormalities detected (no alcohol exposure)
1111 2111
1211 2211
University of Washington, FAS Diagnostic & Prevention Network 2004 51
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Diagnostic Guide for FASD Codes Sorted Numerically, Section VI

VI. 4-Digit Diagnostic Codes

Sorted Numerically

Code Category Diagnostic Name

1111 vV No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (no alcohol exposure)
1112 P No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposure unk.)
1113 J No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposed)
1114 J No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposed)
1121 T Neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)

1122 N Neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)

1123 H Neurobehavioral disorder (alcohol exposed)

1124 H Neurobehavioral disorder (alcohol exposed)

1131 R Static encephalopathy (no alcohol exposure)

1132 L Static encephalopathy (alcohol exposure unknown)

1133 F Static encephalopathy (alcohol exposed)

1134 F Static encephalopathy (alcohol exposed)

1141 R Static encephalopathy (no alcohol exposure)

1142 L Static encephalopathy (alcohol exposure unknown)

1143 F Static encephalopathy (alcohol exposed)

1144 F Static encephalopathy (alcohol exposed)

1211 vV No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (no alcohol exposure)
1212 P No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposure unk.)
1213 J No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposed)
1214 J No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposed)
1221 T Neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)

1222 N Neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)

1223 H Neurobehavioral disorder (alcohol exposed)

1224 H Neurobehavioral disorder (alcohol exposed)

1231 R Static encephalopathy (no alcohol exposure)

1232 L Static encephalopathy (alcohol exposure unknown)

1233 F Static encephalopathy (alcohol exposed)

1234 F Static encephalopathy (alcohol exposed)

1241 R Static encephalopathy (no alcohol exposure)

1242 L Static encephalopathy (alcohol exposure unknown)

1243 F Static encephalopathy (alcohol exposed)

1244 F Static encephalopathy (alcohol exposed)

1311 U Sentinel physical finding(s) (no alcohol exposure)

1312 0} Sentinel physical finding(s) (alcohol exposure unknown)

1313 I Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

1314 I Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

1321 S Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)

1322 M Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)
1323 G Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
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Code Category Diagnostic Name
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Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Partial FAS (alcohol exposed)

Partial FAS (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Partial FAS (alcohol exposed)

Partial FAS (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposure unknown)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Partial FAS (alcohol exposed))

Partial FAS (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Partial FAS (alcohol exposed)

Partial FAS (alcohol exposed)

No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (no alcohol exposure)
No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposure unknown)
No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposed)

No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposed)
Neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)

Neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)

Neurobehavioral disorder (alcohol exposed)

Neurobehavioral disorder (alcohol exposed)

Static encephalopathy (no alcohol exposure)

Static encephalopathy (alcohol exposure unknown)

Static encephalopathy (alcohol exposed)

Static encephalopathy (alcohol exposed)

Static encephalopathy (no alcohol exposure)

Static encephalopathy (alcohol exposure unknown)

Static encephalopathy (alcohol exposed)

Static encephalopathy (alcohol exposed)

No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (no alcohol exposure)
No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposure unknown)
No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposed)
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Code Category Diagnostic Name

No sentinel physical findings or CNS abnormalities detected (alcohol exposed)
Neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)

Neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)

Neurobehavioral disorder (alcohol exposed)

Neurobehavioral disorder (alcohol exposed)

Static encephalopathy (no alcohol exposure)

Static encephalopathy (alcohol exposure unknown)

Static encephalopathy (alcohol exposed)

Static encephalopathy (alcohol exposed)

Static encephalopathy (no alcohol exposure)

Static encephalopathy (alcohol exposure unknown)

Static encephalopathy (alcohol exposed)

Static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposure unknown)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Partial FAS (alcohol exposed)

Partial FAS (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Partial FAS (alcohol exposed)

Partial FAS (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposure unknown)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)

FAS (alcohol exposure unknown)

FAS (alcohol exposed)

FAS (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)

FAS (alcohol exposure unknown)

A FAS (alcohol exposed)
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Code Category Diagnostic Name

LS IS VS IR

[¥8]

%)
LM =

[FE RIS

[¥¥]
B2 B2 b2 B2 B2 B2 B2 12 1 1 12 12 12— — = = = =

LUSTRLUS IS (S T S R S R O et el i~ S =S S Y R 'S T 'S I 'S I U T O T B T U T e S S SN L TS LS RS

[T S R S N e L 7S I S e

L) L) LD LD LD L LD L L) LD LI L) L) L) L) U) L L L)
U = O N N e S R

[¥5]

[FE RIS

[¥5]

(98]
(VSRS RS BV IRV IV IS VS R VE B VE RS |

[¥¥]

56

AFACQOOEN——OCHHAOHHALC QAL -~ O0CHHAONOROQOQE = —0Cd»

FAS (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposure unknown)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknowmn)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposure unknown)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposure unknown)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknowmn)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Partial FAS (alcohol exposed)
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Partial FAS (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Partial FAS (alcohol exposed)

Partial FAS (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposure unknown)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)

FAS phenocopy (no alcohol exposure)

FAS (alcohol exposure unknown)

FAS (alcohol exposed)

FAS (alcohol exposed)

FAS phenocopy (no alcohol exposure)

FAS (alcohol exposure unknown)

FAS (alcohol exposed)

FAS (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposure unknown)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposure unknown)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
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Code Category Diagnostic Name
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Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposure unknown)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Partial FAS (alcohol exposed)

Partial FAS (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / static encephalopathy (alcohol exposure unknown)
Partial FAS (alcohol exposed)

Partial FAS (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (no alcohol exposure)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposure unknown)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) (alcohol exposed)

Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (no alcohol exposure)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposure unknown)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)
Sentinel physical finding(s) / neurobehavioral disorder (alcohol exposed)

FAS phenocopy (no alcohol exposure)

FAS (alcohol exposure unknown)

FAS (alcohol exposed)

FAS (alcohol exposed)

FAS phenocopy (no alcohol exposure)

FAS (alcohol exposure unknown)

FAS (alcohol exposed)

FAS (alcohol exposed)
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FAS Facial Photographic Analysis Report

IDENTIFICATION

Mame John T Doe
First Micidle Last
Subject|.D. MNone
Source of Photo Clinic
Gender Male
Race Caucasian/Caucasian

Birth Date 1111990

* Mormal PFL Charts: Hall Lip-Philtrum Guide: Caucasian PHOTO ASSESSMENT

Frontal % Wiew Lateral
File Name Dermo Frantal Derno 314 Derno Lateral
Date of Photo 6221998 62211993 622711938
Age (yrs) in photo 8.47 .47 .47
Date of Photo Assessment 62211998 Br2211998 Br22/19538
Phota Assessor Astley Astley Astley

Length of Real Internal Measure of Scale(sticker) placed on forehead (mm) 19.05
Length of Internal Measure of Scale in Frontal Photo (pixels) 155.2

Left Palpehral Fissure Length: In photo {pixels) 2085 True Length (mm)  28.2 *Z-score (.12
Right Palpebral Fissure Length:  In photo (pixels) 208.5 True Length (mmy 277 Z-score .0 35
Mean Palpehral Fissure Length: In photo {pixels) 207.0 True Length {mm) 280 Z-score -007

Inner Canthal Distance: In photo {pixels) 200.0 True Distance {mmy 24§ Z-score 23272
Flat Philtrum (5-pointrank).  |n Frontal Photo 3 In%Photo 3
Thin UpperLip:  Circularity (perimeter¥area) 44 7 5-Pointrank (Circ) 2 5-Pointrank (Scale) 2
clown eyebrows [] ptosis [ strabismus [ epicanthal folds |l
flat midface [] protruding ears [ flat nasal bridge [ hypertelorism []

Other anomalies present: hypetelorizm

Comments:
Other syndromes present: None reported

PHOTO QUALITY

Frontal Y View Lateral
Side showing Right Left
Head rotation (5-point rank/deqrees)to subject’s Right (+) or Left (-] oo i] 1]
Head tilt (5-point rank) toward subiect’s Riaht (+1or Left (-) shoulder i}
Head tip (degrees) Up (+) or Down (-) from Frankfort Horzontal Plane oo
Exposure (2-point rank) 1 igood} 1 (good) 1 (good)
Focus (3-poirt rank) 1 (good) 1 (aood) 1 (good)
Facial Expression (3-poirt rank) 1 (Relaxed) 1 (Relaxed) 1 (Relaxed)

Reliability of ABC-Score for palpebral fissure length (5-point rank) 1 (wery good)

Reliability of ABC-%core for phittrum (8-point rank) 1 (very good) 1 {wery good}
Reliability of ABC-Score for upper lip (5-point rank) 1 (wery good)

ABC-Scare A B A
FFL Phiftrum lp
Data Used mean 34 view circularity

4-Digit Diagnastic Code for Face 1: FAS features absent

Demo Frontal Demo 3/4 Demo Lateral

University of Washington FAS DPN FAS Facial Phatographic Analysis Software @ 2003
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