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Dominant erbliche Akrocephalosyndaktylie 

Von 

R. A. PFELFr'ER 

Mit 11 Textabbildungen 

(Eingegangen am 3. Juni  1.964) 

I n  seiner vol len Auspr~gung erseheint  das  Syndrom der  Akroeephalo-  
syndak ty l i e  (Aes) so eharakter i s t i seh  und  unverweehselbar ,  dag  es sieh 
erfibrigen m6ehte ,  auf  diagnost isehe Krigerien hinzuweisen.  Un te r  dieser 
yon A P ~ T  1906 reeh t  gl/ieklieh gew/thlten Bezeiehnung haben  sieh 
jedoeh in der  L i t e r a tu r  n ieht  wenige Besehre ibungen angesiedelt ,  we]ehe 
allenfalls  un te r  dem Oberbegriff  einer Dysk ran io -Sympha lang i e  (G~N- 
THEE) zusammengefag t  werden diirfen (z. B. : Fa l l  DEDERICI~). Mehrfaeh 
wurde fiber famil iares  Vorkommen  der  Aes ber ich te t  und  als Hinweis  auf  
die genetisehe Bedingung des Leidens bewer te t ,  doeh lggt  sieh unsehwer  
naehweisen (GREBE), dab  diese Fgl le  mi t  dem Aper t sehen  Syndrom nu t  
in lockerem oder  keinem, jedenfalls  noeh ungekl/~rtem Zusammenhang  
stehen. Da  unsere Beobaeh tung  den Anspruch  erhebt ,  als Schwaehform 
der  Aes be t r aeh t e t  zu werden,  mfissen die berei ts  yon  PARE, VAnENTIN, 
HAASE, GREBE und  BLANK ausffihrl ieher darges te l l ten  Befunde be im 
Aes unserer  Un te r suehung  voranges te l l t  werden.  

1. Die charakteristisehen MerkmMe des Aes sind die Akrobraehyeephalie, eine 
dutch Oberkieferhypoplasie, antimongoloide Lidstellung, Exophthalmus und evtl. 
Strabismus divergens und Optieasatrophie, relative Progenie, hohen Gaumen und 
Zahnengstand ausgezeiehnete Gesiehts- und Seh/~delkonfiguration und h~utige oder 
aueh kn6eherne Syndaktylien der 2. bis 4. Finger sowie eine MiBbildung des Dan- 
mens und d e r  Grogzehe. Die Syndaktylie kann das AusmaB der sog. LSffelh~nd 
durch Versehmelzung aller Finger mit einem einzigen Nagel erreiehen. 

2. Es handelt sieh mit grol~er W~hrseheinliehkeit um ein erblieh bedingtes 
Leiden, welches deshalb niemMs in familigrer Hgufung, weder in einer Gesehwister- 
reihe noeh in mehreren Generationen, beobaehtet wurde, weil die Trigger der Ano- 
malie nieht zur Fortpflanzung gelangen. Nur in zwei F~llen wurde das Leiden bei 
1V[utter und Kind beobaehtet (W~e~ ,  WAARDE~CBVl~G). In allen anderen FSJlen 
miiBte es sieh demnaeh um Neumutationen handeln. Das Alter der Eltern bei der 
Geburt des Kindes, insbesondere das des Vaters, ]iegt fiber dem des BevSlkerungs- 
durehsehnitts. '~ 

3. Die Manifestationsphase der Genwirkung wurde in die 5. bis 6 ,  bzw. 9. 
Sehwangerschaftswoche lokaIisiert (DEGENtIAI~DT, MAI~TISCttNIG). Die pathogene- 
tisehe Bedeutung eines HydI~amnion wurde yon G~EBE und LENz diskutiert. 
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Eigene Beobachtung 
I m  J a h r e  1961 b e o b ~ c h t e t e n  wir  in  de r  U n J v e r s i t g t s - K i n d e r k l i n i k  

Mf ins te r  e inen  Sgug l ing  m i t  den  Ze ichen  de r  Acs,  de r  wegen  lgnger  be- 

s t e h e n d e r  f i ebe rha f t e r  Bronchii~is c ingewiesen  w o r d e n  war .  Be i  d e m  V~te r  

Abb. 1. Sippentafel der Familie H. Die ansgeffillten Symbole bezeichnen die Tr~ger der 
Anomalie, die Doppelkontur den Probanden 

u n d  e in igcn  seiner  Geschwis t e r  

w u r d e n  v e r g l e i c h b a r e  Mif3bil- 

d u n g e n  fes tges te l l t .  E i n  1963 

geborenes  Geschwis t e r  wies 
obenfal ls  diese E r s c h e i n u n g e n  

~uf  (Abb.  1). 

1. Proband: Markus H., geb. 
9.2. 1961 (Klin. Krbl. Nr. 630/61). 
Das Kind war nach komplik~tions- 
loser Schwangerschaft mit  einem 
Gewicht yon 4000 g und einer 
KSrpergrSl~e yon 57 cm entbunden 
worden. In der Folge einer Schlin- 
genbildung der Nabelschnur hatten 
kurzfristige cyunotische Anfglle 
bestanden. 

Wir finden einen jetzt  10 Wo- 
chen alten, 6200 g schweren und 
63 cm groBen eutrophen mgnn- 
lichen Sgugling. Das Kind weist 
einen im sagittalen Durehmesser 
deutlich verkiirzten, occipital ab- 
geflachten Schgdel auf (Kopfum- 
fsng 40 era), die Coronarnaht, 

Abb. 2. Der Proband im Alter von 10 Xu Sagittalnaht und Lambdanaht,  be- 
(Man beacl, te die gopfform, die Syndaktylie 
zwischen den Fingern I I - - IV der rechten Hand, sonders aber Frontalnaht klaffen, 

die al:gespreizte plumpe Gro~zehe) die vordere groBe Fontanelle hat  
einen Seiten-zu- Seitendurchmesser 

yon 5 cm. Die Nasenwurzel ist tief eingezogen, der Nasenrficken ~bgeflaeht, es 
besteht Hyperte]orismus mit  Exophthalmus und Strabismus divergens. Der harte 
Gaumen ist zeltartig verformt. Die Ohrmuscheln ersc]:ieinen fief angesetzt, jedoch 
gut modelliert, die Helix ist durch ein Darwinsehes~ HSckerehen ausgezeichnet. 
Am Augenhintergrund sind keine p~thologischen 27ergnderungen festzustellen 
(Abb. 2). / 
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Die Daumen sind verkfirzt, plump geformt und im Endglied naeh radial ab- 
gewinkelt. Die 2. bis 4. Finger sind bis zur Basis des Endglieds hgutig verbunden, 
der Kleinfinger ist frei. An den FiiBen fiillt eine verdiekte, abgespreizte Grogzehe 
auf, die Syndaktylie zwisehen 2. und 3. Zehe erstreekt sich bis zur Endphalanx, 
die der 3,--4. Zehe zur Mittelphalanx. 

Die inneren Organe zeigen keine pathologischen Vergnderungen. Der Nabelring 
erseheint tier und ist fiir einen Zeigefinger offen. Beide Testikel sind deszendiert. 

Abb. 3. Der Proband im Alter yon 3 Jahren 

Im t~6ntgenbild des Sehgdels stellt sieh die vordere Seh/idelgrube verkiirzt dar, 
die Basis ist steil gestellt, Keilbein und Maxilla sind hypoplastisch. Es besteht eine 
leichte, gleiehmS~gig verteilte Wolkenzeichnung der Kalotte. 

Zwei llandwurzelkerne sind altersentsprechend angelegt. Die Daumengrund- 
phalanx ist nach ulnar abgewiehen and hat den UmriB eines Dreiecks, dessen Spitze 
Metaearpus and Endglied, welches ebenfalls dreieekig geformt ist, auseinander- 
drgngt. Die Grundphalangen der Finger haben unregelmggige Kontur, die Mittel- 
glieder erseheinen ungleiehmgl3ig lang. Das Metatarsale I i s t  ungew6hnlieh breit, 
die kleine Grundphalanx rundlieh konturiert nnd naeh fibular verdriingt, die End- 
phalanx trapezoid geformt. Die Metatarsalia I I - -V sind normal angelegt, die Grund- 
glieder erseheinen verdiekt. Die MittelphMangen fehlen. 

Entwicklung: Das Kind entwiekelt sich normal, Laufen und Sprechen erfolgt 
friihzeitig und miihelos. Die operative Trennung der Syndaktylien wird bereits im 
2. und 3. Jahr vorgenommen und ffihrt zu einem befriedigendem Ergebnis. Die 
plumpe Grogzehe verlangt besonderes Sehuhwerk, hindert aber nieht beim Laufen. 
Bei der Nachuntersuehung 1964 finden wir einen jetzt 3 Jahre alten, kriiftig ent- 
wiekelten Jungen yon normMer Intelligenz. Die Kopfform ist die der Akrobrachy- 
cephMie, das Gesicht erseheint sehr breit, das Profil flach, die Nase vorspringend. 
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Ein Fontanellenbuckel ist nicht nachweisbar. Es besteht Hypertelorismus und 
Strabismus divergens. Geh6r- und Nasenggnge sind eng, der Gaumen ist spitzbogig 
verformt, der Zahnst~nd gedrgngt (Abb. 3). 

Abb. 4. RSntgenbilder der Itiinde nnd Ftti~e des Probanden im Alter yon 3 Jahren 
(Beschreibung im Text) 

Aul3er den reizlosen Operationsnarben zwischen dml 2. his 4. Fingern finden sich 
unvergnd~r~ plumpe Daumen und Gro~zehon, Mle klMnen und groBen Gdenke sind 
frei beweglich. 

Im RSntgenbild hat  sich der Turmschgdel mit  steiler Sch~delbasis und sohmMer 
vorderer Sch~delgrube nicht vergndert. Die leichte Wolkenzeichnung is~ noch nach- 
zuwMsen. Die Knochenkernentwicklung erscheint altersentsprechend. Die Mittel- 
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phMangen sind verkfirzt. Das 
Grundglied des Daumens wird yon 
einem schmalen, nach lateral ab- 
gedr~ngten Knoehen gebildet, der 
an der rechten Hand die Tendenz 
zeigt, mit  dem wabig aufgelocker- 
ten Endglied zu verschmelzen. Das 
Metatarsale I ist verdickt, die 
Metaphyse des MetatarsMe II  kol- 
big aufgetrieben, Die distMe Epi- 
physe wird unregelm~13ig begrenzt. 
Das Grundglied der Grol3zehe ist 
naeh lateral verdrgngt, ibm auf- 
sitzend stellt sieh ein dreieekig 
konturiertes Endglied dar. Die 
MittelphMangen fehlen (Abb. 4). 

2. SeAwester Birgit H., geb. 
21.2. 1960. Normal entwiekeltes, 
unauffglliges Kleinkind ohne be- 
sondere MerkmMe oder Migbil- 
dungen. 

3. Der Bruder Christof H. wurde 
am 12.7.1963 naeh komplikations- 
loser Sehwangersehaft geboren. 
Ein Hydramnion lag bei allen 
Schwangersehaften sicher nieht 
vor. Im Alter yon 6 Monaten finden 
wir einen kr~Lftig entwiekelten, 
lebhaften S~ugling, der ~hnliehe 

Abb. 5. Iclruder des Probanden im Alter yon 
6 Monaten (l~an beachte die Kopfform, den 
Hypertelorismus mad Strabismus divergens, die 
Syndaktylie an tIinden und FiiBen und die 

abges!0reizte, verdickte GroBzehe) 

Abb. 6. tl6ntgenbilder der reehten Hand und des linken Fu~es yon III/11 
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b 
Abb. 7. t~opf- und Gesichtskonfiguration 
des Vaters (Ii/1) und zwei seiner Brfider 

(II/5 und II/7) 

Merkmale, jedoch in sehw~eherer Aus- 
pr~igung zeigt: Akrobr~ehyeephalie, 
Abflaehung des Hinterkopfes, weir 
offene grol~e Fontanelle, klaffende 
Stirn- und Sagitt~ln~ht, Exophthal- 
mus, Strabismus divergens, hoher, eine 
submuk6se Spalte vort~usehender har- 
ter G~umen (Abb. 5). Die D~umen 
und GroBzehen sind plump, verkiirzt 
und ~laeh medial ~bgebogen, die 
h~utigen Syndaktylien zwischen dem 
2. bis 4. Finger reiehen bis zu den 
Mittelgelenken. 

Im R6ntgenbild ist die sagitt~le 
Verkfirzung, die VersehmElerung der 
vorderen SchEdelgrube, Steilstellung 
der Basis nut  wenig ausgepr~gt. Das 
Handskelet ist mit Ausnahme des 

c trapezoid geformten Daumengrund- 
glieds und eines spitz zul~ufenden 

Endglieds unuuff~llig. An den Fii~en stell~ sieh ein verbreitertes Metatarsale I, ein 
wfirfelf6rmig konfiguriertes Grol3zehengrundglied und ein eckiges Endglied d~r. 
Die Mittelglieder der Zehenphala.ngen fehlen (Abb. 6). 

Familie. Der Vater der Kinder weist ~hnliche Fehlbildungen auf. Sein Vater 
wiederum, der Gro~vater des Probanden, hube n~eh fibereinstimmenden Beriehten 
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seiner Sehwagerin und eines Hausarztes die gleichen Erscheinungen geboten, sie 
waren ~Tielleieht sogar noch stiirker ausgebildet. Er sei yon normaler Intelligenz 
gewesen und hat als Weber gearbeitet. Seine Vorfahren konnten nieht ermittelt  
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werden, da er ein uneheliehes Kind war. Gesehwister bzw. Halbgesehwister sind 
nleht bek~nnt. Der Vat~er ist im Alter yon 57 Jahren an den Folgen einer Lungen- 
entz/indung, die Mutter, die yon unauffS]ligem Augeren war, mit  4~7 Jahren ~n 
Herzsehwi~ehe verstorben. 

Von den Kindern konnten auger dem Vater des Probanden zwei Briider und eine 
Sehwester untersueht werden. Ein weiterer Bruder, der, wie eine Fotografie deutlieh 

Z .  K i n d e r h e i l k . ,  B d .  90  21 
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erkennen liel3, die gleiche Symptomat ik  aufwies, war im Alter yon 22 Jahren  an 
Lungenentzi indung gestorben, eine weitere Schwester und ihre fiinf Kinder  konnten  
aus guBeren Grfinden nicht  untersucht  werden, doeh liegen nach glaubwiirdigen 
Berichten keine entsprechenden AnomMien vor. 

b 
&bb. 9. 1-15ntgenbilder der Daumen und GroBzehen yon II/5 

1. Vater des Probanden, geb. 1920 (Abb. 7a). Intell igenter Mann von athletischer 
Konst i tut ion.  Als Angestellter besch~ftigt. Die Kopfform ist  durch die brei t  aus- 
ladende Stirn und  Parietal ia sowie das flache Occiput charakterist isch ver~ndert.  
Es besteht  Hypertelorismus und  Strabismus divergens ohne Einschr~nkung des 
Sehverm6gens. Der Gaumen ist  spitzbogig deformiert,  das Gebi8 defekt, der Zahn- 
s tand unregelm~Big. Es besteht  eine relative Progenle durch Abflachung des Gesichts- 
profils. Beide Daumen sind verkiirzt,  plump, das Endglied nach radial abgewinkelt. 
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Die Finger erseheinen besonders durch die hgutige Syndaktylie zwischen I I / I I I  bis 
zur Basis des Mittelglieds verkiirzt, Bewegungen der Endgelenke sind nicht m6glich. 
Die Grogzehe ist verdickt, abgespreizt, zwischen der 2. bis 4. Zehe besteht eine 
hgutige Syndaktylie. Im RSntgenbild stellt sieh ein relativ kleiner, disproportio- 

b 
Abb. 10. 1%6ntgenbilder der tthnde nnd Fiil~e yon II/7 

nierter Hirnseh~del dar, die NebenhShlen erseheinen ungewShnlich grog, die Sattel- 
lehne ist nur undeutlich markiert. Die DaumengrundphManx wird dureh einen zackig 
begrenzten, an der Spitze eingekerbten Knochen gebildet. Rechts sind die Mittel- 
phalangen der 2. und 5. Finger verkiirzt und mit  dem Endglied ankylosiert. Links 
sind ebenfalls 2. und 5. Mittelphalanx verkiirzt, nur am 2. Finger finder sich diese 
Synostose. Das Metatarsale I i s t  breit und plump, die Grogzehenphalanx wird yon 
einem einzigen, breiten, nach lateral spitz ausgezogenen Knochen gebildet. Die 
Mittelphalangen fehlen, die Endglieder sind normal geformt (Abb. 8a--d) .  

2I* 
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2. Schwester, geb. 1922. Gesund und von normaler Intelligenz. Es besteht Exo- 
phorie und Myopie, der Gaumen ist spitzbogig verformt, tt~inde und FfiBe weisen 
die gleiche Anomalie des 1. Slbrahls und basale Syndaktylie zwischen 2 bis 4 auf. 
Eine rSntgenologische Untersuehung war nicht mSglich. 

3. Schwester, geb. 1926. Keine Anomalien. 
4. Bruder, geb. 1928. Kr~ftiger, gesunder Mann yon normaler Intelligenz, Hilfs- 

arbeiter. Ahnlich konfigurierter Sch~del, Exophorie, ttypertelorismus, Nasenriicken 
eingesunken nach Fraktur. Spitzbogengaumen und unregelm~Biger Zahnstand. 
Progenie. Anomalie des Daumens und der GroBzehe, jedoch ohne Syndaktylien an 
den H~nden. Soweit die R6ntgenbilder der g~inde und Ffif~e erkennen lassen, liegt 
die gMche keilfSrmige Verbildung und Dislokation der Grundphalanx des 1. Strahls 
ohne Verschmelzung mit dem Endglied, das nach medial abgewinkelt ist, vor. An 
den FfiBen fehlen die Mittelphalangen der Zehen (Abb. 7b u. 9a u. b). 

5. Bruder, geb. 1933. Gesunder, intelligenter, als Krankenpfleger besch~ftigter 
Mann. Ahnliche Kopfform nnd Gesichtskonfiguration, Exophorie, hoher Gaumen, 
Progenie. An den tt~inden und Fiigen ~hnliche Verbildungen und Syndaktylien. 
RSntgenologisch stellt sich die Daumenphalanx als aus zwei einzelnen Knoehen 
zusammengesetzt dar. Die Grundphalanx ist verkfirzt und nach ulnar abgewichen. 
Die Phalangen der Finger sind normal konfiguriert, die In~erphMangeMgelenke frei. 
Der GroBzehenstrahl ist verdiekt, das Grundglied klein, dreieckig, nach lateral 
verdr~ngt (Schaltknochen), die Mittelglieder fehlen, es besteht eine knScherne 
Ankylose zwisehen den beiden Phalangen des 2. Strahls (Abb. 7c u. 10a u. b). 

6. Mutter des Probanden, geb. 1924. Gesunde Frau yon unauff~lliger Erschei- 
hung. 

Kinder yon 4. : Zwei Knaben, ein ~ d c h e n ,  gesund, frei yon den beschriebenen 
Fehlbildungen. 

Epikrise 
Ausgehend  yon einem m~nnl ichen S~ugling mi t  Akrobraehycepha l i e  

und  S y n d a k t y l i e n  an I:[/~nden und  F/iBen sowie Aplas ien  und  Fehls te l -  
lungen yon H a n d -  und  Fugske le tknoehen ,  bei  dem die kl inisehe Diagnose 
einer  Aes geste l l t  wurde,  l iegen sieh bei  dem Vater  und  vier  seiner Ge- 
sehwister  folgende Feh lb i ldungen  naehweisen:  Braehyeephal ie ,  Hype r -  
te lor ismus,  Exophor ie ,  hoher  Gaumen,  Feh lb i ldungen  des Daumens  bzw. 
GroBzehenstrahls ,  basale  Syndak ty l i en ,  Ankylosen  der  In te rpha lang ia l -  
gelenke und  Aplasie  der  Mi t t e lpha langen  der  Zehen. E in  sp/~ter geborener  
Brude r  des P r o b a n d e n  wies die gleiehen Mi6bi ldungen  auf, so dag  eine 
einfaeh dominan t e  Vererbung angenommen  werden darf.  

Oiskussion 
Fi i r  die Behaup tung ,  dab  das  Ersche inungsb i ld  unseres P r o b a n d e n  

und  - -  in abgeschw~chter  F o r m  - -  in der  Fami l i e  als echte  Acs bezeichnet  
werden daft ,  sollen zuni~chst ]3eweise e rb rach t  werden.  Zwar  wurden  
Dysk ran io -Dyspha l ang ien  meis~ als Tu rmsch~de l -Syndak ty l i en  mehr-  
fach, e inem einfach d o m i n a n t e n  E rbgang  folgend, besehr ieben (CRoTZEN, 
SAET~nE, MOH~, WAAnDENBUnG; CARPENTER, Gt~NTHEn, SITTIG, S. b. 
HAASE, GRE]~E, BLA~K), doch mfissen sie m i t  BLANK als atypische Acs 
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abgegrenzt werden, da ein gleichzeitiges Vorkommen mit typischen Er- 
scheinungsbildern in einer Sippe, also verschiedene Expressivitgtsstufen 
darstellend, nieht bekannt ist. Es scheint deshalb unentbchrlich, mor- 
phologische Kriterien ffir die Kennzeichnung und Differenzierung beider 
Typen herauszuarbeiten. F/Jr die echte Aes sieht L~sz  diese Merkmale in 
der Fehlbildung des 1. Strahls, welehe sieh, an den Fiigen stgrker und re- 
gelmgBiger ausgeprggt, ,,als eine Vergr6berung und trapezf6rmige Defor- 
mierung der terminalen Grol~zehenphalangen rnit fibularer Abweichung der 
GrundphManx" darstellt. Die gleiche Deformation findet sich auch an der 
oberen Extremitgt,  wenngleieh hier das Daumengrundglied meist weniger 
stark naeh ulnar abgedrgngt ist. Diese Danmenanomalie wurde bereits 
von HAS~AeT als Pollex v~rus bezeichnet. Eine zweite charakteristische 
Erseheinung ist die ,,Zweizahl der Zehenphalangen", welehe dutch die 
Aplasie der Mittelglieder zustande kommt. In der Tat  ist diese Form der 
Brachybasophalangie I mit Verkantnng und spgterer Versehmelzung 
(Assimilation) der beiden unregelmggig konfigurierten Phalangen, der 
dadnreh entstehenden Varusstellung augerhalb der Aes sehr selten. Bei 
dem yon Roc~LIN u. SIMo~so~ besehriebenen 25]ghrigen Patienten 
fanden sieh neben der Brachybasophalangie des Daumens mit Varus- 
stellung Aplasien mehrerer Fingergelenke, ESA1: gab ein Beispiel fiir die 
Verkiirzung des Daumengrundgelenks bei mehreren Mitgliedern einer 
Familie. Die erbliehe Braehybasophalangie ist ffir die Sippe FAgABEES 
ebenfalls mit einer Reduktion der Mittelphalange verbunden, doch weieht 
die verk(irzte und deformierte Grundphalanx nieht aus der Aehse ab. 
WERTHEMANIg erwghnt Sc~INZ, der betont, dag ,,die Brachybasophalan- 
gie in reiner Form immer nur am 1. Strahl auftrete und immer nur dann, 
wenn gleichzeitig Braehymesophalangie oder Braehyhypophalangie an 
den anderen Strahlen vorhanden sei". Diese Festste]lung wird auch dureh 
unsere Beispiele best/itigt. Offenbar folgt die Ph~nogenese trotz versehie- 
denartiger ~tiologie dem gleichen Entwiek]ungssehema. Im Rahmen der 
Acs m6chten wir diese Anoma]ien a]s pathognomonisch betraehten. Die 
weehselnde Ausprs der g]eichen Feh]bildungstendenz wird in den 
von LENz zusammengestellten g6ntgenskizzen aus der Literatur und in 
fiinf eigenen Beobaehtungen der Universit/its-Klinik Mfinster (Tabelle 1) 
deutlieh. Der Naehweis der Anomalie wird freilieh erschwert, wenn Kno- 
ehenbriieken zwischen dem 1. und 2. Strahl ausgebildet sind. 

Ein weiteres Kennzeiehen sehen wit in der Hyperplasie des 1. Meta- 
tarsales, welches a]s Vorstufe fiir die Gabelung oder Doppelung aufgefaBt 
werden kann (Beispiele bei VERG~g u. Mitarb. und GHmo u. MAORr~I). 
Unregelm/iBigkeiten der L/tnge und Dieke, damit der Form der einzelnen 
Phalangen I I - -V,  Ankylosen, Aplasien besonders der Mittel- aber aueh 
gelegentlieh der Endglieder lassen dann ein Skeletgeriist entstehen, 
welches im Fall tier kompletten Syndaktylie oder L6ffelhand aus der 
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zweidimensionierten Handplatte ein dreidimensionales konisches Gerfist 
bildet. Syndaktylien verschiedener Auspr~gung sind vielleieht nut  mit 
Ausnahme des Falles yon NOACK, welehen wir auf Grund der Fehlbildung 
des ])aumens als echte Aes ansehen mSchten, immer zwischen dem 
I I . - - I I I .  bzw. I I . - - IV.  Strahl ausgebildet. Isolierte Syndakty]ien zwi- 
schen I I I - - I V  oder IV--V (s. L ~ z )  scheiden aus. Ein weiteres charak- 
teristisehes, wenn auch nicht spezifisches Merkmal stellt die Aplasie der 
Mittelglieder der unteren Extremitat  I I - -V  und erhebliche Langen- 
schwankungen, ja Aplasien an der oberen Extremitat  dar. VALENTI~ 
hatte noeh ein Fehlen der Endglieder angenommen, doeh sprieht neben 
der Konfiguration der Endphalanx daffir die Erfahrung, dab gerade die 
Mittelglieder der Reduktion unterworfen sind, welche offenbar lateral 
beginnt und besonders am Fug als yon phylogenetischer Bedeutung be- 
zeiehnet wird (WEI~T]:IEMANN). 

Die teratologische Reihe der Symbrachydaktylien und des Pol]ex 
varus bei Aes kann etwa folgendermaBen abgestuft werden : 

1. Deformation der Phalangen des 1. Strahls mit lateraler ])islokation 
des Grundglieds, h/~utige Syndaktylie 2--3 (•OACK, LENZ, SCI-IMID). 

2. Pollex varus mit Reduktion oder Aplasie der Mittelglieder, Anky- 
losen, Syndaktylien I I - - I V  (V). 

3. Pollex varus, Aplasie der Mittelglieder an der unteren und oberen 
Extremit/~t, Ankylosen, oss/~re Syndaktylien, vollstandige hautige Ver- 
sehmelzungen aller Finger- und Zehenstrahlen mit ungeg]iederter Nagel- 
platte (LSffelhand). 

Diese Reihe deckt sich teilweise mit tier von DEGENHAI~DT aufgestell- 
ten, berfieksichtigt ]edoch starker die Differenzierung der einzelnen 
Strahlen. 

])as zweite Merkmal der Aes ist die Akrobrachyeephalie (Braehy- 
sphenoakroeephalie naeh ])EGENI-[ARDT), doeh sind verschiedene Aus- 
pr/~gungsstufen zu beobaehten, welehe sich mit der einfaehen Turri- 
eephalie und der Dysostosis eraniofacialis /ibersehneiden. WAARDEN- 
]~URC betont gegen/iber der Dysostosis eraniofacialis bei der Aes neben 
einer Tendenz zur Lordose der Schadelbasis, der tieferen Einbuehtung 
der mRtleren Sehadelgrube, starkerem Hypertelorismus, die Abflaehung 
des Gesiehts und besonders der Stirn sowie die Breite des bisphenoida]en 
Abstands und die Gesiehtsasymmetrie und Plagioeephalie. Bereits VoGT 
hatte auf den ausgeprs Exophthalmus bei Morbus Crouzon hin- 
gewiesen, wenngleich er beide Typen als Erscheinungsformen der gleichen 
StSrung betrachtete, die sieh besonders in der Verkfirzung des Zwischen- 
kiefers mit naehfolgender Prognathia inferior und Spitzbogengaumen 
~uBert. 

Die Akrobrachyeephalie ist bereits vor der VerknScherung der Seha- 
delnahte, also der Coronar- und Lambdanaht  vorhanden. Die Nahte 
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selbst und die Fontanellen erscheinen fast immer ungewShnlich grog, 
so dal3 an eine OssifikationsstSrung dnreh eine Anomalie der in der Dura 
vorgebildeten Nahtstelle gedacht wurde (Diskussion bei SCHSSESBm~G). 
Auch auf die I-Iypoplasie des Keilbeins, der Maxilla und der Orbita muB 
hingewiesen werden. Die Sehadelbasis steht fast vertikal, die vordere 
Schadelgrube ist verkfirzt. Die h~ufig beobachtete Wolkenzeiehnung der 
Kalot te  wird im Sinne einer primaren Knochendysplasie and  weniger als 
Folge des Hirndrueks interpretiert,  doch ist aueh dieser hSnfig gesteigert 
und ffihrt zu charakteristischen Symptomen. Wiehtig erseheint auch das 
Vorliegen yon BaustSrungen des Gehirns als Hydrocephalus internus, 
Septum pellucidum-Cyste oder Balkenagenesie, schlieglieh sogar Poren- 
cephalie. Da diese Ver~nderungen formalgenetisch verket tet  sein miissen, 
liegt es nahe, eine St6rung des prosencephalen Kopforganisators zu 
suchen. 

Vergleiehen wit nun die Anomalien unseres Probanden, seines Vaters 
and weiterer Merkmalstrager in der Familie mit  der geschilderten 
Symptomat ik  der Acs, so k6nnen wir feststellen, da6 ein zwar schwacher 
Manifestationsgrad vorliegt, die diagnostischen Kriterien jedoch erfiillt 
sind. Wir halten es also f/is bereehtigt, yon einer abortiven Form der 
typisehen Acs zu sprechen. Die intrafamiligre Variabilit/it ist nicht stark 
ausgepr~gt, die spezifischen Merkma]e sind stets vorhanden : Pollex varus 
und Brachyeephalie mit  Hypertelorismus, Exophorie und hohem Gau- 
men. Hingegen tr i t t  der Turmsehgdel in der zweiten Generation nur 
wenig hervor. Der Proband weist aber deutlieh st/~rkere Merkmalspr~- 
gungen auf, ihm nahe steht das Erseheinnngsbild des Vaters, am sehw/~eh- 
sten ausgebildet erscheint es beim Bruder II/7.  

Man k6nnte deshalb versucht sein, diese Expressivit/itssehwankungen 
der Erbanlage soweit auszudehnen, dab sie fehlender Penetranz gleich- 
zusetzen w~ren, d .h . ,  dab das Gen nicht zur Manifestation gelangt. 
Obwohl nieht alle Mitglieder in dieser Familie nntersueht und l~Sntgen- 
bilder nut  in einigen Fallen angefertigt werden konnten, seheint es jedoeh, 
da6 diese alternative Manifestation nieht aufgetreten ist. Die Sehwester 
I I /3  sowia die drei Kinder des Bruders I I /4  sind sieher frei yon diesen 
Fehlbildungen. Ausgehend yon der Vorstellung, dag das Leistenbild der 
Hohlhand einen Hin~weis auf  die Skeletanomalie zu geben verm6ehte, 
um so mehr, als f/Jr die Aes yon Gn]~BE bereits 194t einige eharakteri- 
stisehe Anomalien der Papillarmuster naehgewiesen werden konnten, 
haben wit bei allan erreiehbaren Personen Papillarleistenanalysen vor- 
genommen (Tabelle 2), miissen jedoeh feststellen, dab die Muster dureh 
die Skeletanomalie nieht modifiziert werden. Die Tendenz zu hohen 
Leistenzahlen der Fingerbeeren und einem relativ distalen karpalen 
Triradius 1/tBt sieh nieht als Itinweis auf die Anomalie verwerten, da 
sie sieh bei MerkmMstr/~gern nnd Gesunden gleiehermagen finder. Die 



Tabelle 2. Ergebnisse der Papillarleistenanalyse der Fingerbeeren (a) und Hohlhand (b) 

Ziffer der 
Sippentafel 

II/1 re. 

li. 

1][/2 re. 

li. 

II/4 re. 

li. 

II/6 l'e. 

li. 

1I/7 re. 

li. 

11/8 re. 

li. 

III/1 re. 

li. 

III /2 re. 

li. 

III /3 re. 

li. 

III/9 re. 

li. 

II l /10 re. 

li. 

I [ n 

18--9 [ 17--15 
Zwil.Schl. ] W(Seitent.) 

20--0 ] 16--20 
Schl. W 

21--O 1--0 
Schl. ScM./Bog. 

22--0 2--16 
Schl. Zentralt. 

III 

> 25--20 
W 

>30- -  >20 
W(Seitent.) 

2--11 
Zentralt. 

0--21 
Schl. 

23--0 ! 7--0  
Schl. Schl. 

21--2 0--17 
Zwil. Schl. Schl. 

19--12 27--30 
Zwil. Schl. W 

16--22 > 25--0 
Zwil. Schl. (Musch.)Schl. 

15--0 
Schl. 

16--0 
Schl. 

> 35--27 
W 

23- -  > 30 
W 

28--0 
ScM. 

20--4 
Dop. Schl. 

0 - -0  
Bog. 
0--0  
Bog. 

20--14 

20--27 37--25 
W W 

17--26 >30- -  >25 
W W 

16--0 15--19 
Schk W 

11--11 0--10 
W Schl. 

16--8 18--18 
Seitent. 
16--0 
Schl. 

25--19 
W 

18--19 
W 

22--22 
W 

1 9 - - 2 2  
W 

17--19 
W 

15--0 
Scht. 

15--?  
Seitent. 

9 - -0  
Schl. 

Seitent, 
13--0 
Sohl. 

0--17 
Schl. 

0--19 
Sold. 

19--21 
W 

20--22 
W 

0--15 
Schl. 

1 8 - - 0  
(1Kusch.)ScM, 

i 1 7 - - > 1 7  
W 

13--  > 15 
W 

W 
14--10 

Dop. ScM, 

21--19 
W 

22--18 
W 

19--22 
W 

18--18 
W 

3--0  
Schl. 

16--0 
ScM, 

> 2 9 - -  > 19 
W 

> 2 0 - -  > 15 
W 

IV 

>25- -  >25 
W 

> 2 0 - -  >20 
W 

21- - i8  
W 

18--0 
Schl. 

20--0 
Schl, 

18--0 
Schl. 

27--31 
W 

28--32 
W 

29--20 
W 

31--28 
W 

18--?  
W 

14--19 
W 

19--16 
W 

19--19 
W 

21--15 
W 

17--14 
W 

21--14 
W 

23--16 
W 

24--0 
Musch.)Schl, 

6--18 
Zentratt, 
19--  >22 

W 
16--0 
Sch]. 

V Winkel 
atd 

17--0 47 (40) 
Schl. 

15--4) 50 
Schl. 

16--0 48 
Schl. 

17 - - 0  48 
Schl. 

22--0  57 
Schl. 

20--0 54 
Schl, 

21--0 46(36) 
SchL 

22--0 63 (48) 
Schl. 

19--0 67 
SehL 

2 t - - 6  60 
Seitent. 

0--15 [ 47 
Sehl. 

0--18 44 
(Musch.) Schl. I 

18--0 145  
! (Musch.)Schl. 

17--0 i 58 
()s Schl. ! 

20-0 70 (46) 
Schl. ! 

18--17 55 (45) 
W 

17--0 60(48) 
Schl. 

14---0 55 
SchL 

16--0 52 
Schl. 

12--0 57 
Schl. 

13--0 45 
Schl. 

t 0 - -0  47 
Sehl. 

W = Wirbel, Schl. = Schleife, Bog. = Bogen, Zwil.Schl. ~ Zwillingsschleife, 
Seitent. ~-Sei tentasche,  Zentralt. = Zentraltasehe, (Musch.)Schl. = Mnschelschleife, 
Dop.Schl. = Doppelschleife. - -  Beschreibung der Palma n, Cv~mi~s. 

Zo Kinderheilk., Bd, 90 21 a 



316 R.A. PFEIF~'Et~ : 

Bemusterung  des fehlgebildeten Daumens  (SehleifG und  Doppelsehleife) 
ist n ieht  ungew6hnlieh und  entspr icht  den yon  Cu~Ign~s gezeigten Stufen 
der Reihe 9 - -23  bzw. 10--24.  Obwohl keine systemat isehen Untersu-  
chungen der Pa lma  bei AGs vorliegen, und  es meist  night m6glich ist, 
b rauehbare  Abdrficke zu erhalten,  (aueh unsere Versuehe seheiterten an 
K o n t r a k t u r e n  sowie der Feinhei t  der Leisten), k6nnte  m a n  ffir die 

Tabelle 2 b 

Zi f fe r  d e r  
S i p p e n -  
tafel D 

II/1 [ 9 
9 

n/2 9 
9/9 

H/4 9 
7 

H/~ 9 
7/9 

II/7 9 
7/9 

II/8 11 
11 

llI/l 11 
lo/H 

m / 2  7/H 
7/n  

m / 3  n / n  

m/9 ~/n 
9/9 

m / , o  (n) 
7/9 

H a u p t l i n i e n  

7 
7 
7 
5' 
7 
7 

8/7 

7 
0 
x 
9 
7 
9 
9 
9 
x 

0 
0 

A 
I ~ a r p .  lCiyp o . q ~ r  [i 

achs . .  Tri-[ t h e n a r  I . . . . .  , 
r a d l . s  l -  - [  1 

L u 0 
t/~' Ao 0 

t A c 0 
t Lr/V 0 
t A e 0 
t A c 0 

t/t '  W s O 
t/t' 0 qWs 

t A c O 
t A c 0 
t A c 0 
t A e 0 
t A u 0 
t A c V 

t/t '  L~ 0 
t/t' L~ V 
t/t' L" 0 

t A n V 
t A u 0 

tt" An 0 
A e 0 

t A e A/V 

5' 5 
5' 5 
~' 5/4 
5' 5 
5' 5 
5' 5/4 
5' 5 
5 1 
5 ~ 5/4 
5' 5/4 
9 5 
9 5 
7 5 
7 5 
7 11/5 
7 5 
7 5 
7 5 
5' 5 
5' 5 
0 5 
0 5 

I n t e r d i g i t a l f e l d e r  

11 9 7 

~ o v v 
o n/v  

0 0 L 
0 0 L 
~ o o v 

O L 
0 W/V O 
0 L/L 
0 0 L 
0 V L 
L L 0 
0 V 0 
o v L/v  
0 0 0 
L V L 

L/V 0 , W/V 
0 L L 
0 L L 
0 L(W) L(W) 
0 0 O 
0 0 L 
o o L/V 

Schwachform der Acs ableiten,  dab spezifische Muster fehlen. Die Ab- 
weiehungen der Papi l la rmuster  sind vielmehr dutch  die St6rung des 
Bauplans  der H a n d  und  der dami t  ve rbundenen  Verlagerung embryona-  
ler BMlen und  FMtenz/ige zu erklgren (CuMMIns 1926, vgl. Bilder yon 

GEIPEL; Abb.  11). 
Da die Beobaeh tungen  yon W~Ec~ u n d  WAARDEN~UnG die genetische 

Verursaehung der Aes beweisen - -  der von  NOACX besehriebene Fall  ist 
n ieht  voll ausgewerteg, verdient  abet  um so gr6geres Interesse,  als hier 
der Vater  Merkmale des Aes aufweist - - ,  mfigte erklgrt werden, welche 
Beziehung zu den hier dargestel l ten Manifesta t ionen der Erbanlage  be- 
steht.  Die E inschrgnkung  der Express ivi tg t  in unserem Fal l  k6nnte  ge- 
deute t  werden Ms eine Mutat ionsstufe  der Erbanlage,  so da$ an  eine 
mult iple  Allelie gedaeht werden mfigte. Die A n n a h m e  einer t teterogenie,  
wGlehe ffir die Gruppe der a typisehen Acs angenommen  wurde (BLA~K), 



Dominant erbliche AkrocephMosyndaktylie 317 

fiigt sieh nicht in unsere Vorstellung einer morphologischen I~eihe gleieh- 
geriehteter Anomalien. Eher ist noch an ein zweites, die Wirkung der 
eigentliehen Erbanlage modifizierendes Gen zu denken, welches z .B.  
in unserem Falle im Sinne einer Suppression der prim/~ren Genwirkung 

I I /1  

2 

I I /5  I I /7  
b 

Abb.  11. Abdrt tcke der t t ~ d e  des P roba nde n  nach  der opera t iven  T rennung  der Syndak-  
ty l ien (a). Pap i l ]a rmus te r  des rechten  D~umens yon I I /1 ,  I I /5 ,  I I /7  

zn deuten ist, ohne dag aber dadureh eine qualitative Xnderung folgt. 
Wenig Wahrseheinliehkeit hat u. E. die l typothese,  dab ein exogener 
Realisationsfaktor erforderlich ist, um die vollst/~ndige Manifestation der 
Erbanlage hervorzubringen. 

Die Betraehtung von V~ST wirft die Frage anf; ob,die Aes ats Ph~n0- 
kopie auftreten kann, im ersten Fall dieses Autors naeh Rubeolopathie. 
Allerdings k6nnen gegen die Wahl dieser Falle erhebliche Einwendungen 
gemaeht werden: In  dem genannten Fall 1 fehlen die typisehen Zeiehen 
der Rubeolopathie bei dem Kind mit Aes, im Fall 2 seheint keine typisehe 
Acs vorzuliegen. - -  DEG~gA~DT und MARTISC~Nm haben versucht, 
den Zeitpunkt der t~ealisation der St6rung in der Embryogenese zu be- 
st immen und legten etwa die 5. his 6. bzw. 9. Sehwangersehaftswoehe als 
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kritische Phase lest. Obwohl, wie die Rubeolen- und Thalidomidembryo- 
pathie zeigten, exogene Faktoren umschriebene phasenspezifische und 
organ- oder gewebsspezifische Wirkung besitzen kSnnen, erscheint es doch 
reeht unwahrscheinlich, dal~ eine SystemmiBbildung yon der Art der Acs 
phi~nokopiert werden kann, auch wenn das gemeinsame Substrat der 
Mil~bfldung des Chondrokraniums und Skleroblastems des Autopodiums 
noch nicht bekannt ist. Einzelmfl3bildungen innerhalb des Acs, Turm- 
sch~del oder Dyscephalien, Syndaktylien oder Extremits 
gen im Rahmen der atypisehen Acs sind hingegen als Phi~nokopie denk- 
bar. 

Auf eine die Atiologie und Pathogenese des Acs betreffende Bemerkung 
soll schliel~lich noch kurz eingegangen werden. Die Vorsteltung einer 
Neumutation wird nach den Untersuehungen yon BLA~K in England mit 
dem Alter des Vaters, also ~hnlieh wie bei der Chondrodystrophie, korre- 
liert. Das Krankheitsbild ist so selten (naeh BLANK 1 : 160000), dai~ noch 
grSi3ere Untersuchungen erforderlich sind, um diese Frage zu kli~ren. 
Bemerkenswert an unseren eigenen Befunden erscheint uns, dab es sieh 
viermal um erste Kinder junger Eltern handelt. GREBE und LE~z wiesen 
auf das Vorkommen eines Hydramnion in der Sehwangersehaft des Kin- 
des mit Acs hin, doeh kann diesem Befund keine ~tiologische Bedeutung 
beigemessen werden, wenn die Ursaehe des Acs in einer abnormen Erb- 
anlage zu suchen ist. Es sei vielmehr an die tI~Lufigkeit yon Hirnmi8- 
bildungen erinnert, welche mit fehlenden oder ungenfigenden Trink- und 
Schluckbewegungen des Feten in Verbindung gebracht werden, weft da- 
durch die normale Fruchtwasserzirkulation unterbrochen ist. Eine Ver- 
mehrung des Fruchtwassers kann bei Fehlbildungen der Frucht  (Zentral- 
nervensystem, oberer Intestinaltrakt u. a.) symptomatiseh sein (RAI~IM- 
TULLA), Sie t r i t t  aber auch in VerbLndung mit Chondrodystrophie auf. 
Es mag weiteren Untersuchungen vorbehalten bleiben, diese Zusammen- 
hgnge zwischen genetisch bedingter Dysostose und Hydramnion auch 
im Hinblick auf die Acs zu analysieren. 

Zusammenfassung 
Die durch drei Generationen einfaeh dominant (autosomal) vererbten 

Anomalien der H/~nde und Ffil~e sowie des Kopfes werden als Sehwaeh- 
form der Akroeephalosyndaktylie (Aes) (ArEI~T) angesehen, da die dia- 
gnostisehen Kriterien der typisehen Acs (Pollex und Hallux varus, Apla- 
sic bzw. Verkfirzung der Mittelphalangen und Brachycephalie mit Hyper- 
telorismus, Exophorie und Spitzbogengaumen) erffillt sind. Die intra- 
familiire Variabilit~t ist gering. Diese Beobaehtung kann als Beweis fiir 
die Erbbedingtheit  der Acs und als Beispiel ffir eine genetiseh fixierte 
Expressivit~Vsstufe des Gens (durch ein Modifikationsgen oder als mul- 
tiple Allelie) betraehtet werden. 
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