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Uberzithlige corpora mamillaria —
ein Befund bei einem Fall mit fetalem Alkoholsyndrom * **
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Institut flir Rechtsmedizin der Universitit Essen — GHS,
Hufelandstra3e 55, D-4300 Essen 1, Bundesrepublik Deutschiand

Supernumerary corpora mamillaria—
a Finding in a Case of Fetal Alcohol Syndrome

Summary. A case of fetal alcohol syndrome is described, in which super-
numerary corpora mamillaria were found and in which the exterior embryo-
nal-cell granular layer of the cerebellum showed superficial indentations.
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Zusammenfassung. Es wird iiber einen Fall mit fetalem Alkoholsyndrom
berichtet, bei dem iiberzdhlige corpora mamillaria vorhanden waren, und bei
dem die embryonalzellhaltige duBere Kornerzellschicht des Kleinhirns
flache Einziehungen aufwies.

Schliisselwort: Fetales Alkoholsyndrom, {iberzihlige corpora mamillaria

Uber Beziehungen zwischen Trunksucht der Mutter und morphologischen Ent-
wicklungsstérungen von Kindern dieser Miitter ist schon in dlterer Zeit berichtet
worden. Jedoch haben erst vor 10 Jahren Jones und Smith (1973) und Jones et al.
(1974) das klinische Erscheinungsbild als Syndrom dargestellt. Offenbar war die
erste umfassende Studie von Lemoine et al. (1968) — der Studie liegen 127 Fille
zugrunde — iiber Zusammenhénge zwischen Alkoholkrankheit der Mutter und
gehiuft auftretenden congenitalen MiBbildungen der Kinder unbeachtet ge-
blieben. Hanson et al. (1976) sind daher nicht die Erstbeschreiber, wie hiufig
erwihnt wird. In den letzten Jahren wird hdufiger tiber das fetale Alkohol-
syndrom aus dem Fachgebiet der Kinder- und dem der Nervenheilkunde berich-
tet (Palmer et al. 1974; Manzke und Grosse 1975; Jjaiya et al. 1976; Majewski et al.
1977, 1978; Clarren und Smith 1978; Janse van Rensburg 1981; Schmitt und
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Bartels 1981; Berlit 1982; Loser 1982; Loser et al. 1982). Die vorgelegten Fall-
Zahlen sind unterschiedlich, ja widerspriichlich.

Uber mégliche Zusammenhinge zwischen fetalem Alkoholsyndrom und
Entstehung maligner Tumoren berichten Becker et al. (1982).

Beim fetalen Alkoholsyndrom kann ein breitgeficherter Dysmorphie-
komplex resultieren. Hiufig kommt es bei Friihgeborenen zu einer kranio-
facialen Dysmorphie. Todesursidchlich im Sduglings- und Kleinkindesalter sind
meistens dysplastische kardiovaskuldre Anomalien; sie sind bei etwa einem Drit-
tel der Kinder mit fetalem Alkoholsyndrom vorhanden. Die Facies eines Kindes
mit fetalem Alkoholsyndrom gilt, zumindest in den ersten Lebensjahren, als
symptomatisch flir das Syndrom, zumal dann, wenn die Trunksucht der Mutter
anamnestisch gesichert ist. Trotzdem mufB3 man auch andere Syndrome -
genannt seien das Lange-Syndrom sowie das Edwards-Syndrom — in die diffe-
rentialdiagnostischen Uberlegungen einbezichen.

Die Architektur des Gehirns kann bei fetalem Alkoholsyndrom gestort sein.
Es finden sich nach Untersuchungen von Clarren et al. (1978), Ule (1982) und
Quadbeck und Ule (1983) 6rtlich ausgeprigte Stérungen der Wanderung von
Nerven- und Gliazellen, Heterotopien der Neuro-Glia, von denen nicht selten
die Meningen betroffen sind, Mikrenzephalie, Hydrocephalus, Meningomyelo-
cele bis hin zur Anencephalie.

Kasuistik

In unserem Untersuchungsgut fand sich ein 4 Monate alt gewordener mannlicher Sdugling,
bei dem eine Fehlbildung am Gehirn vorhanden war, die unseres Wissens bisher beim fetalen
Alkoholsyndrom nicht beschrieben worden ist. Daher soll kurz dariiber berichtet werden.

Von der Mutter, die das Kind zur Welt brachte, war bekannt, daf} sie erheblich dem
Alkohol zusprach. Bei der Geburt wog das am Ende des 8. Schwangerschaftsmonats geborene
miénnliche Kind 1500g. Das Kind wies bei der duBeren Besichtigung miBig ausgeprigte
Zeichen eines fetalen Alkoholsyndroms auf, dem in der Klinik angewandten Einteilungsgrad
II entsprechend. Die Unterarmknochen waren miBig deformiert. Nach dem klinischen
Befund soll auch ein Defekt in der Kammerscheidewand des Herzens vorhanden gewesen
sein. Das Kind wurde 3 Monate lang im Krankenhaus behandelt, dann auf Wunsch der Mutter
gegen drztlichen Rat nach Hause entlassen.

Am 01.01.1982, gegen 10.30 Uhr, wurde das Kind von der Mutter tot im Bettchen auf-
gefunden.

Bei der Obduktion war die Kindesleiche 52 cm lang und 2930 g schwer, Es fanden sich
miBig ausgeprigte Zeichen einer kraniofacialen Dysmorphie. Elle und Speiche waren am
linken und rechten Unterarm zur Streckseite hin stirker durchgebogen.

Die groBe Schidelliicke hatte die MaB3e 7 zu 5,4 cm. Die weichen Hirnhdute waren unauf-
fillig, Hirnwindungen regelrecht angelegt. Das Kleinhirn zeigte keine Besonderheiten. Das
Gehirn wog 472 g. Bei der Darstellung des Hypophysenstiels und der corpora mamillaria fiel
auf, daB nicht nur 2, sondern 4 corpora vorhanden waren (Abb. 1). Dabei waren die medial
gelegenen regelrecht grof, das jeweils lateral davon gelegene corpus war kleiner, nicht ganz
linsengrof3. Die Hirnkammern waren nicht erweitert. Heterotopien waren nicht zu erkennen.

Unter der Kapsel und auf der Schnittfliche der inneren Brustdriise fielen punktférmige
Blutungen auf. Das 24 g schwere Herz enthielt fliissiges Blut und war frei von Fehlbildungen.
Das Foramen ovale war schlitzformig offen. Die Halsweichteile waren frei von Blutungen. In
den Bronchien lag etwas fadenziehender, grauer Schleim, die Schleimhaut der Bronchien war
etwas gerGtet, aber nicht geschwollen. Der linke Schilddriisenlappen war nur erbsengroB, der
rechte unauffillig. Der Ductus Botalli war verschlossen. Der linke Lungenoberlappen wies
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Abb.1. Sekt.-Nt. 6/82, m#nnl., 4 Monate alt. Fetales Alkoholsyndrom. Uberzihlige corpora
mamillaria

zwei spaltartige Vertiefungen auf, am rechten Lungenoberlappen zeigte sich eine derartige
Vertiefung.

Das Blut war frei von Alkohol. Die chemisch-toxikologische Untersuchung verlief
negativ.

Bei der mikroskopischen Untersuchung ergab sich, bis auf die noch zu beschreibenden
Verdnderungen am Gehirn, lediglich, daB die kleinen Follikel der Schilddriise weitgehend
frei von Kolloid und zum gréBten Teil kollabiert waren. Vom Gehirn wurden GroBhirnrinde
(an verschiedenen Stellen), Kleinhirn, Linsenkern, Mittelhirn, corpora mamillaria und
Fornix mikroskopisch untersucht. Die Prdparate wurden mit Hdmatoxilin-Eosin, nach
Kliiver/Barrera, gefirbt. An Gefrierschnitten wurde die Firbung mit Sudan III vorge-
nommen.

Ergebnisse

Die GroBhirnrinde zeigte keine Besonderheiten. Vor allem an den U-Fasern war
zu erkennen, daf} die Markscheidenbildung noch nicht sehr weit fortgeschritten
war.

Am Kleinhirn war die dulere Kérnerzellschicht noch vorhanden, sie zeigte
stellenweise eine doppelte Lage. Es fiel eine gewisse Unruhe im Bereich dieser
Schicht auf, indem sich immer wieder — unterschiedlich tiefe — Einbuchtungen
abzeichneten (Abb. 2). Nur stellenweise hatte man den Eindruck, als sei in einer
solchen Einbuchtung ein feines Gefidl3 vorhanden. Molekularschicht, Purkinje-
Zellen und innere Kornerschicht sowie das Mark zeigten keine Auffélligkeiten.

Bei der Untersuchung des Linsenkerns fiel auf, daB3 in der Umgebung der
Seitenkammern noch groBere Matrix-Reste vorhanden waren. Das Mittelhirn
war unauffillig.
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Abb. 2. Sekt.-Nr. 6/82, ménnl., 4 Monate alt. Fetales Alkoholsyndrom. Persistierende embryo-
nalzellhaltige Kornerzellschicht an der Kleinhirnrinde mit Einbuchtungen der Oberfliche.
Héamatoxilin-Eosin

= i -

Abb.3. Sekt-Nr. 6/82, minnl., 4 Monate alt. Fetales Alkoholsyndrom. Zahlreiche ge-
schrumpfte Ganglienzellen in den iiberzihligen rudimentiren corpora mamillaria. Kliiver-
Barrera
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Die regelrecht angelegten corpora mamillaria waren frei von krankhaften
Verdnderungen und standen mit dem Fornix in Verbindung. Die Ganglienzellen
waren unauffillig. Die Giberzihligen corpora standen nicht mit dem Fornix in
Verbindung. In diesen corpora waren im Gegensatz zu den medial gelegenen die
meisten Ganglienzellen geschrumpft und mit einem pyknotischen Kern ver-
sehen (Abb.3). Die Gliazellen waren sehr klein, die Kapillaren unaufféllig.
Biutungen waren nicht zu erkennen.

Die in den untersuchten Hirnabschnitten gelegenen Arterien, Arteriolen,
Venen und Kapillaren waren frei von krankhaften Verdnderungen.

Diskussion

Ordnet man die beschriebene morphologisch faBbare Anomalie dem — sicher
nicht spezifischen — Dysmorphie-Komplex beim fetalen Alkoholsyndrom zu, so
ist der Nachweis iiberzihliger corpora mamillaria insofern bemerkenswert, weil
er eine nur diskrete Verdnderung der makroskopischen Hirnarchitektur ist und
eine zusitzliche, iiberschiissige morphologische Struktur darstellt. Denn das
Gehirn von Kindern mit fetalem Alkoholsyndrom ist in der Regel durch hypo-
und dysplastische Anomalien sowie durch Agenesie spezieller Areale und nicht
durch zusitzliche Bildungen gekennzeichnet.

Der Zeitpunkt der meisten MiBbildungen am Gehirn beim fetalen Alkohol-
syndrom ist nicht genau zu bestimmen. Nun ist aber bekannt, daB sich die cor-
pora mamillaria beim Menschen etwa in der vierten Schwangerschaftswoche
ausbilden: Innerhalb der Pars mamillaris vertieft sich der Zwischenhirnboden in
der Mittelebene an zwei Stellen, im Bereich des Tuberculum mamillare zum
Recessus mamillaris und vor demselben zum Recessus infundibularis, der sich
zum Infundibulum verléngert. Wihrend des genannten Vorgangs konnte die
beschriebene Mifbildung entstanden sein.

Offenbar spielen fiir die MiBbildung am Gehirn beim fetalen Alkcholsyn-
drom die Menge des durch die Placenta in das zentrale Nervensystem der Leibes-
frucht gelangenden Alkohols und das Krankheitsstadium der Mutter eine groBe
Rolle. Nach Volk (1980), der experimentell an der Ratte arbeitete, verfiigt der
Fetusnur iiber sehr geringe Mengen an ADH, so daf3 der Alkohol kaum oder nur
langsam abgebaut werden kann. Dadurch soll, wie auch Ule (1982) sowie Quad-
beck und Ule (1983) annehmen, die Differenzierung neuronaler Strukturen
gehemmt werden. Volk (1980) weist zusétzlich auf mégliche Stérungen bei der
Synaptogenese und im Transmitter-Stoffwechsel hin.

Es tiberrascht, daB bisher bei der — sicher schon beachtlichen Zahl der mor-
phologisch untersuchten Todesfille von Kindern mit fetalem Alkoholsyndrom —
eine Veriinderung, wie beschrieben, bisher noch nicht gefunden worden ist,
denn die corpora mamillaria sind beim Morbus Wernicke, der zwar auch nicht
ganz alkohol-spezifisch ist, regelmiBig betroffen. Oft ist das in Form einer
Spongiose (Abb. 4), seltener in Form einer Gewebeverdichtung mit Induration
(Abb. 5) der Fall. Das deutet zumindest darauf hin, daB die corpora mamillaria
eine gegeniiber dem Schadstoff Alkohol empfindliche Region sind. Das kdnnte
auch auf die in Entwicklung begriffenen corpora mamillaria zutreffen.
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Abb. 4. Sekt -Nr. 102/74, weibl. 34 Jahre alt. Alkohohkerm Suicidale Schlafmlttelverglftung
Spongiose, Schwund von Ganghenzellen, Neubildung von Kapillaren in den corpora mamil-
laria. van Gieson (Elastica)

Abb. 5. Sekt.-Nr. 55/82, ménnl., 44 Jahre alt. Totung durch stumpfe Gewalte1nw1rkung Gliose
in den corpora mamillaria. Kluver Barrera
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Zur Verdnderung am Kleinhirn ist zu sagen, da sich vom 6. Embryonal-
monat unter den weichen Hirnhduten eine embryonalzellreiche Kérnerschicht
ausbildet, die nach innen von einer breiten zellarmen Molekularschicht abge-
grenzt wird. Bis zum 5. Lebensmonat post partum kénnen, besonders in den
Windungstilern, Reste dieser Embryonalstruktur erhalten bleiben. Die
beschriebenen Einbuchtungen im Bereich der embryonalzellhaltigen Korner-
schicht sind zwar nicht regelrecht, aber auch nicht sicher pathologisch. Die
doppelte Zellage 1i8t die Vermutung zu, daB die Einbuchtungen durch
Streckung der beiden Zellschichten hétten ausgeglichen werden kénnen. Die
Feststellung von Volk (1980), daB der Alkoholgehalt im Kleinhirn des Ratten-
Feten bzw. Ratten-Embryo besonders hoch ist, spricht dafiir, daB Stérungen in
der Entwicklung des Kleinhirns, wie sie im beschriebenen Fall gesehen wurden,
durch Einwirkung von Alkohol mitverursacht sein kdnnten.

Da die MiBbildungen am Gehirn nur diskreter Art waren, da das Herz keine
Fehlbildung aufwies, da die mikroskopische und chemische Untersuchung
keine den Eintritt des Todes zwanglos erkldrende Ursache erbrachten, wurde
unter Berlicksichtigung des Obduktionsbefundes die Diagnose , Pl6tzlicher Tod
im Siuglingsalter bei leichter Bronchitis“ gestellt.
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