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Zusammenfassung

In einer Kasuistik wird ein nun dreijähriges Mädchen
mit Roberts-Syndrom vorgestellt, welches neben den
für die DiagnosesteIlung notwendigen Symptomen ein
hämodynamisch unbedeutendes Aneurysma des inter­
atrialen Septums aufweist. Das Kind mußte über zwei
Jahre zu jeder Nahrungsaufnahme sondiert werden,
weil Hungergefühl und Schluckreflexe fehlten. Dar­
überhinaus bestand klinisch eine passagere Kuhmilch­
proteinintoleranz mit pulmonaler und enteraler Reakti­
on auf kuhmilchproteinhaltige Nahrung, so daß das
Kind bis zum 28. Lebensmonat mit entsprechender
Diät ernährt wurde. Die meisten publizierten Patienten
mit Roberts-Syndrom zeigen charakteristische zytoge­
netische Veränderungen. Der Karyotyp des o.g. Kindes
war jedoch normal. Das Roberts-Syndrom wird autoso­
mal-rezessiv vererbt. Den Eltern wurde wegen des
Wiederholungsrisikos von 25% bei einer erneuten
Schwangerschaft eine subtile Ultraschalldiagnostik
empfohlen. Die Prognose des Roberts-Syndroms quo­
ad vitam ist mit Vorbehalt zu stellen. Der Verlauf bei
unserer Patientin zeigt jedoch, daß ihr durch intensive
Zuwendung trotz der schweren Behinderungen eine er­
freuliche Entwicklung bei subjektivem Wohlbefinden
möglich wurde.

Falldarstellung

Die Mutter des Kindes, eine 22jährige I.-Gravida, I.-Para ist mit
dem Kindesvater nicht verwandt. Die Eltern sind gesund. In der
35. Schwangerschaftswoche wurde sonografisch eine intrauteri­
ne Retardierung des Feten festgestellt, ohne daß Fehlbildungen
aufgefallen waren.

Geburt des Mädchens nach Vollendung der 38. Schwanger­
schaftswoche mit 1900 g Körpergewicht, 30 cm Kopfumfang und
47 cm Körperlänge (term-hypotrophes Neugeborenes). Bei
APGAR 9/9/9 und Nabelschnur pH 7,33 war die postnatale An­
passung regelrecht.

Das Neugeborene wies multiple Fehlbildungen auf:
- Reduktionsanomalien aller vier, besonders aber der oberen

Extremitäten (Abb. 1; 2)
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Roberts.Syndrome with Aneurysm of the Interatrial
Septum, Cowmilkprotein Intolerance and Lacking
Swallowing Reflex

A three years old girl with Roberts-syndrome is pre­
sented in this report. An aneurysm of the interatrial
septum without hemodynamic significance was found
besides the typical symptoms of the Roberts-syndrome.
The child had to be fed by nasogastral tube for more
than two years because of never feeling hungry and
lacking reflex to swallow. A pulmonary and intestinal
reaction during the provocation with cowmilkprotein­
containing food was observed additionally, so that we
had to give an cowmilkprotein-free diet until the age of
28 months. The majority of reported cases with Ro­
berts-syndrome showed characteristic cytogenetic ab­
normalities. The karyotype of our patient was normal.
Roberts syndrome is an autosomal recessive disorder.
We recommended repeated ultrasound examinations
during the next pregnancy because of the 25% recur­
rence risk on subsequent siblings. The prognosis quoad
vitam in patients with Roberts-syndrome remains poor.
However, the development in our patient stresses the
eminent value of medical and social support for those
seriously handicapped children.

- fehlender 1. Strahl an beiden Händen (Abb. I; 2)
- Fehlstellung der Hände und Füße in radialer bzw. tibialer

Adduktionsstellung (Klumphände bzw. Klumpfüße)
- tief angesetzte, rudimentäre Großzehen (Abb. 1; 3)
- ausgeprägter Turricephalus (Abb. 3; 4; 5)
- Schädellücken frontal und occipital (Abb. 5)
- flache Orbitae mit Exophthalmus (Abb. 4)
- mongoloide LidachsensteIlung
- Gaumen-Spalte (Abb. 1)
- kapilläres Hämangiom der Stirn (Abb. 1; 3)
- Stiernacken
- Steißbeingrübchen
- auffällige, elastische Fußrückenpolster (Abb. 1; 3)

Das äußere Genitale war unauffällig, insbesondere bestand kei­
ne Klitorishypertrophie.

Durch Röntgen wurden weitere Skelcttanomalien nachgewie­
sen.
- turricephale Deformierung des Schädels mit mehreren run­

den, nicht mineralisierten Arealen und größere Schädellük­
ken frontal und rechts parieto-occipital (Abb. 5)
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Infektionsserologie Kein Hinweis auf Infektion durch Trepo­
nema pallidum, Listerien, Toxoplasmen, Cytomegaiievircn, In­
fluenza A, -B, Adenoviren, RS-Viren, Mycoplasmen.
Chloridgehalt des Schweißes <20 mmoill.
Stuhl Chymotrypsin.
EKG Altersnormaler Erregungsablauf.
EEG Mit unspezifischen, leichten bis mittelschweren Dysre­
gUlationen besonders der occipitalen Region ohne Herdbefund
oder Krampfäquivalente.
Ophthalmologischer Befund 3. Lebensmonat: Scha~f begren~­

te blasse Sehnervenpapillen - Verdacht auf congemtale Opt)­
cdsatrophie. - 10. Lebensmonat: Papillen jetzt etwas vitaler ge-
färbt, schräger Opticuseintrit!. Keine Fixationsaufnahme. .
Histologie der Dünndarmschleimhaut Regelrecht, stereom)­
kroskopisch Typ Ib nach Shmerling.

Verlauf

Bereits nach Geburt waren Saug- und Schluckreflex
schwach, so daß das Neugeborene nach den ersten Le­
benstagen zu jeder Mahlzeit sondiert werden mußte. Der
Schluckreflex erlosch und bis zum 28. Monat war eine
ausreichende Nahrungszufuhr nur über eine Magenson­
de möglich.

Der Versuch, mit einem Teilverschluß der Gaumenspal­
te durch eine mobile Gaumenplatte eine bessere orale
Nahrungsaufnahme zu erreichen, hatte keinen Erfolg.
Versuche, Nahrung oral zu füttern, führten zum
Verschlucken, Husten und Erbrechen.

Erst der definitive operative Verschluß der Gaumenspal­
te ermöglichte es dem Kind, einen normalen Schluckvor­
gang zu erlernen.

Die somatische Entwicklung blieb weit hinter der Alters­
norm zurück. Im Alter von zwei Jahren wog das Mäd­
chen 6,3 kg und war 66 cm lang.

In den ersten Lebenswochen erbrach das Kind trotz
Oberkörperhochlagerung und Sedierung häufig.

Nach der 4. Lebenswoche traten Enteritiden mit beglei­
tenden metabolischen Azidosen auf, so daß Natriumhy­
drogenkarbonatgaben erforderlich wurden. Nach Nah­
rungsaufbau kam es bei kuhmilc~proteinhaltiger ~ost

stets zu neuen Enteritisschüben, die erst unter semlele­
mentarer, kuhmilchproteinfreier Diät (Altare, Pregomin)
sistierten. Provokationsversuche mit normaler Nahrung
führten prompt zur Diarrhoe.

Im 14. Lebensmonat gelang die Umstellung auf nicht en­
zymatisch vorbehandelte, kuhmilchprotein-~reie K~st.

Der Versuch, im 19. Lebensmonat zu kuhmilchprotem­
haItiger Kost zurückzukehren, führte zu einer sofortigen
enteralen (Durchfall, Erbrechen), pulmonalen (Bronchi­
alobstruktion) und allgemeinen Reaktion (Fieber), so
daß wir eine enterale und pulmonale Form der Kuh­
milchproteinintoleranz für erwiesen halten.

Ein nochmaliger Versuch im 28. Lebensrnonat, ku~­

milchproteinhaltige Kost zu verabreichen, wurde völlIg
komplikationslos toleriert.

Im 5. Lebensmonat fiel eine Neigung zu Schweißausbrü­
chen insbesondere im Gesicht, auf, ohne daß dafür ein
äuße~er Anlaß oder eine laborchemisch faßbare Ursache
gefunden werden konnten. Die Körperte.mperaturen w~­

ren dabei stets normal, ebenso HydratatIOnszustand, DI­
urese, spezifisches Gewicht des Urins und Blutdruck.

Neben rezidivierenden Infekten der oberen Luftwege
mußten mehrere Bronchitiden und Pneumonien antibio­
tisch behandelt werden.

Seit dem Neugeborenenalter besteht eine ausgeprägte
statomotorische und mentale Retardierung.
1. u. 2. Monat: Keine sichere Reaktion auf optische oder
akustische Reize, kein Kopfheben in Bauchlage, lebhaf­
te, symmetrische Spontanmotorik aller Extremitäten,
Muskelhypotonie.
4. Monat: Keine Kopfkontrolle bei Traktion.
6. Monat: Reagiert auf Geräusche, lächelt spontan und
bei Körperkontakt.
9. Monat: Unterscheidet Pflegepersonen sicher über
mehrere Meter Distanz.
15. Monat: Selbständiges Drehen aus Rücken- in Bauch-
lage. ..
16. Monat: Greift gezielt mit der rechten Hand und halt
Ring mit den Fingern fest. . ..
19. Monat: Stützt sich in Bauchlage auf dIe Hande und
hält sicher den Kopf.
21. Monat: Sitzt mit Unterstützung.
24. Monat: Sitzt sicher frei.
30. Monat: Steht mit Unterstützung durch Beinschie­
nen.

Diskussion

Das 1919 von Roberts definierte Syndrom ist eine seltene
Fehlbildungskombination. Seit der Erstbeschreibung
sind bis heute ca. 70 Fälle publiziert worden.

Hauptauffälligkeit dieses Syndroms ist eine Redu~tions­

anomalie häufig aller vier Extremitäten. Das betnfft be­
vorzugt deren distale Abschnitte und die oberen Extre­
mitäten zumeist schwerer als die unteren (vergl. Abb.
1).

Damit verbunden sind Strahldefekte unterschiedlicher
Ausprägung. Bei unserer Patientin ist der erste Strahl an
den Händen nicht ausgebildet und an den Füßen hypo:
plastisch. Auch aufgrund solcher Defekte besteh~. bel
diesen Kindern meistens eine Fehlstellung der Hande
und Füße (KlumphandsteIlung bzw. Klumpfüße).

Weiterhin charakteristisch sind morphologische Verän­
derungen am Kopf. Dabei ist bei Patienten mit Roberts­
Syndrom ein Mikrocephalus häufig (Grosse et al. 1~75;
Herrmann und Opitz 1977; Leonhard et al. 1982; da Silva
und Bezerra 1982). Das von uns betreute Kind hat eine
turrizephale Kopfform (Abb. 4; 5).

Außerdem besteht eine Gaumen-Spalte. Bei der Mehr­
zahl der Fälle mit Roberts-Syndrom sind Lippen-Kiefer­
Gaumenspalten vorhanden. Die bei unserer Patienti~

bestehende faciale Dysmorphie (siehe Abb. I und 4) mit
Hypertelorismus, leichtem Exophthalmus, flacher Na-
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senwurzel bei insgesamt jedoch kleiner Nase mit hypo­
plastischen Nasenflügeln und Mikrogenie ist typisch für
weniger schwere Formen des Roberts-Syndroms.

Zusätzlich sind auch psychomotorische Retardierung
und Minderwuchs zu registrieren.

An assoziierten Fehlbildungen sind bei einem Teil der
Fälle m.it Roberts-Syndrom noch Augenfehlbildungen,
Gelenkkontrakturen und Genitalveränderungen be­
schrieben. Seltener traten daneben Herzfehler und Nie­
renfehlbildungen auf.

Das von uns betreute Mädchen zeichnet sich durch eini­
ge Besonderheiten gegenüber den bisher mitgeteilten
Beobachtungen aus.

Bei ihm stehen neben den o. g. morphologischen Sym­
ptomen insbesondere der lange Zeit fehlende Schluck­
reflex und regelrechter Widerwillen gegen orale Nah­
rungszufuhr im Vordergrund. Im Gegensatz zu anderen
Kindern mit isolierten Gaumenspalten muß bei unserer
Patientin ein deutlicher Einfluß der Spaltbildung auf den
Schluckakt selbst angenommen werden, da mit dem ope­
rativen Verschluß eine deutliche Besserung der Nah­
rungsaufnahme eintrat.

Eine weitere Besonderheit stellt die passagere Kuh­
milchproteinintoleranz bei unserer Patientin dar. Die
Einführung einer entsprechenden Diät konnte bei ihr
die Gedeihstörung erwartungsgemäß nicht grundsätzlich
lindern. Dennoch kam es, abgesehen von der Vermei­
dung intestinaler und pulmonaler Symptome, durch kuh­
milchproteinfreie Kost zu einer gewissen Gewichtszu­
nahme.

Die dargestellte Entwicklung des Kindes zeigt insgesamt,
daß auch bei solchen Fehlbildungskombinationen gegen­
über den Eltern sensorische, motorische und kognitive
Entwicklungsmöglichkeiten nicht von vornherein negiert
werden sollten. Es wird auch deutlich, daß ernstzuneh­
mene Symptome bei schwerstgeschädigten Kindern an­
ders und u. U. weniger pessimistisch zu bewerten sind als
zu erwarten. Die statomotorischen und kognitiven Fort­
schritte dieses Kindes und sein reger emotionaler Aus­
tausch mit den Pflegepersonen unterstreichen den über­
ragenden Wert menschlicher Zuwendung für die Ent­
wicklung schwerstgeschädigter Kinder.

Die Indexpatientin hat eine mittelschwere Form des Ro­
berts-Syndroms. Solche Fälle, bei denen nur an den obe­
ren Extremitäten eine Ektromelie besteht und die die
o.g. facialen Veränderungen aufweisen, sind früher als
SC-Phokomelie-Syndrom bezeichnet worden. Verglei­
chende Untersuchungen von Patienten mit Roberts-Syn­
drom und SC-Phokomelie- bzw. Pseudothalidomid-Syn­
drom, Stammbäume mit mehreren betroffenen Kindern
und zytogenetische Befunde sprachen jedoch dafür, daß
diese klinischen Bilder Varianten des gleichen Syndroms
darstellen (Herrmann und Opitz 1977; Fryns et al. 1980;
da Si/va und Bezerra 1982; Romke et al. 1987). Nach die­
sen Berichten ist anzunehmen, daß die variable Expres­
sivität auf verschiedene allele Mutationen des gleichen
Genortes zurückzuführen ist. Die genannten Bezeich­
nungen für das Tetraphokomelie-Oberkieferspalten-

Th. Scholbach, H. Reichenbach

Syndrom werden jedoch seitdem synonym und in wech­
selnder Kombination gebraucht. Es ist dabei allgemein
anerkannt, nur vom Roberts-Syndrom zu sprechen.

Das Roberts-Syndrom wird den autosomal-rezessiv ver­
erbten Erkrankungen zugeordnet. Es ist bekannt wegen
seiner zytogenetischen Charakteristika. Erstmals von
ludge (1973) gesehen, wurde die vorzeitige Separation
der Schwesterchromatiden im Zentromerbereich von
Tomkins et al. (1979) bei 4 Patienten mit Roberts-Syn­
drom (SC-Phokomelie-Syndrom) eindeutig dargestellt.

Eine bei unserer Patientin durchgeführte Chromoso­
menanalyse (G- und C-Banding) hat einen unauffälligen
weiblichen Karyotyp ergeben. Wir konnten eine präma­
ture Separation der Schwesterchromatiden nicht nach­
weisen. Diese zytogenetische Auffälligkeit fand sich
zwar bei der Mehrzahl, aber nicht bei allen Fällen mit
Roberts-Syndrom. Inwieweit Fälle ohne zytogenetische
Veränderungen eine Variante oder Phänokopie des Ro­
berts-Syndroms darstellen bzw. ein Anhaltspunkt für
Heterogenie sind (Petrinelli et al. 1984; labs et al. 1991;
Keppen et al. 1991), kann unsererseits nicht entschieden
werden. Bei der Mutter unserer o. g. Patientin ergaben
sich anamnestisch keine Hinweise auf embryotoxische
bzw. teratogene Einwirkungen während der Schwanger­
schaft.

Neuere Untersuchungen von Tomkins und Sisken (1984)
und labs et al. (1991) zeigten weitere zytogenetische
Auffälligkeiten bei Patienten mit Roberts-Syndrom. die
auch den Befund der vorzeitigen Separation der Schwe­
sterchromatiden aufwiesen. Sie fanden ZeIlpopulatio­
nen, die keine normale Mitose durchliefen. Das führte
insbesondere zu Zelluntergang, Verlusten von Chromo­
somen. d. h. Aneuploidie und zu Interphasezellen mit
Mikronuclei. Tomkins und Sisken (1984) und labs et al.
(1991) nehmen an, daß aufgrund der genannten Mitose­
störungen und ihrer Folgen auch Zellpopulationen mit
unterschiedlich langen Zellzyklen entstehen. Im Sinne
eines verminderten Wachstums könnten diese Störungen
eine wesentliche Rolle bei der Pathogenese des Roberts­
Syndroms spielen (Tomkins und Sisken 1984; labs et al.
1991).

Das Roberts-Syndrom folgt einem autosomal-rezessiven
Erbgang. Für weitere Kinder aus der gleichen Partner­
schaft besteht daher ein Wiederholungsrisiko von 25%.
Die Diagnose Roberts-Syndrom wurde pränatal mittels
Ultraschall schon mehrfach im 2. und 3. Trimenon ge­
steilt (Kaffe et al. 1977; Romke et al. 1987; Sherer et al.
1991). Bei bekanntem Risiko ist die frühzeitige Erfas­
sung der Reduktionsanomalien offenbar beginnend am
Ende des 1. bzw. Anfang des 2. Trimenons möglich (Ro­
bins et al. 1989; Stioui et al. 1992). Auch der Befund der
prämaturen Separation der Schwesterchromatiden wur­
de schon pränatal aus Amnionzellen bzw. Chorionzotten
ermittelt (Stanley et al. 1988; Stioui et al. 1992).

Die Eltern der O.g. Patientin haben weiteren Kinder­
wunsch. Wir haben der Mutter bei Vorliegen einer
Schwangerschaft eine frühzeitige und kontinuierliche UI­
traschalldiagnostik empfohlen.
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Buchbesprechungen
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Kart. DM 68,-. Hippokrates Verlag, Stuttgart 1992.
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Die Duale Reihe vereinigt Lehrbuch und Repetitorium,
was für das Studium der Neurologie besonders hilfreich
ist: Symptome sind zu Syndromen zu verbinden, lokalisa­
torisch zuzuordnen, um mit weiteren diagnostischen
Maßnahmen Ätiologie und Pathogenese zu klären sowie
Grundlagen der Therapie zu erarbeiten. Daß die Neu­
auflage schon nach drei Jahren erscheint, spricht für die
gute Akzeptanz, die das neue Konzept bei Studenten,
aber wohl auch bei angehenden Fachärzten gefunden
hat. Der Text wird durch zahlreiche Abbildungen und
instruktive Schemazeichnungen belebt, jetzt auch durch
pathologische Präparate wertvoll ergänzt. Mit der Glie­
derung in neurologische Symptome und Syndrome
(Anamnese, neurologische Untersuchung, technische
Hilfsmittel) sowie neurologische Krankheiten (Hirn- und
Rückenmarkserkrankungen, Schädigungen des periphe­
ren Nervensystems, Muskelerkrankungen, Anfallskrank­
heiten) wird die Orientierung gut möglich. Bezug zur
Praxis stellen zahlreiche klinische Beispiele her. Tabel­
len, herausgehobene Definitionen und Randspalten las­
sen eine effektive Wiederholung des vermittelten Stoffes
einfach werden. Die deutlich verbesserte Neuauflage des
Lehrbuchs kann nicht nur Studenten, sondern muß auch
allen Ärzten empfohlen werden, die sich für Neurologie
interessieren.
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"Wachstum als Bewegungnorgang" von Michael Her­
manussen, erschienen im Thieme Verlag, 1992, 146 Sei­
ten. ISBN Nummer 3-13771401-X

Der vorliegende in der Thieme Copythek erschienene
Band beschreibt die Technik der Unterschenkellängen­
messung (Knemometrie) und ihre Anwendung in der Er­
forschung von normalem Wachstum und Wachstumsstä­
rungen.

In einleitenden Kapiteln wird die Technik der Knemo­
metrie und ihre Voraussetzungen klar dargestellt und
der Stellenwert von Kurzzeitwachstumsmessungen in der
Auxiologie definiert.

Wichtigster Punkt der über viele Jahre durchgeführten
Messungen bei gesunden Kindern ist die Erkenntnis, daß
Wachstum kein linearer Prozess ist, sondern in "Minia­
tur-Wachstums-Schüben" verläuft. Aufholwachstum und
Wachstum unter Wachstumshormontherapie gehorcht
im Prinzip denselben biologischen Rhythmen.

Auf Grund der apparativen Voraussetzungen wird die
Technik der Knemometrie wenigen wissenschaftlich aus­
gerichteten Zentren der Kinderendokrinologie vorbehal­
ten bleiben. Das Buch von M. Hermanussen wird ein
Standardwerk sein für alle, die sich mit der Messung von
Wachstum in kurzen Zeitabständen beschäftigen.

U. Vetter, Frankfurt
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