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Rhombenzephalosynapsis,  
biparietale Alopezie und 
Hornhauttrübung

Bild des Monats

Anamnese

Der 16 Jahre alte Jugendliche (. Abb. 1) 
wurde zur Mitbeurteilung und zum Aus-
schluss einer intrakranialen Druckstei-
gerung bei kongenitalem Hydrozephalus 
mit komplikationsreichem Verlauf vor-
gestellt (. Tab. 1). Er ist das 4. Kind der 
Familie, Eltern und Geschwister sind ge-
sund. Im 3. Trimenon der Schwanger-
schaft wurde ein Hydrocephalus internus 
diagnostiziert. Der Junge wurde in der 
38. Schwangerschaftswoche spontan ge-
boren, mit einem Kopfumfang von 37 cm 
und einer kleinen parietalen Meningoze-
le. Postnatal bestanden eine ausgeprägte 
Trinkschwäche und Unruhe. 

Die Entwicklung verlief deutlich ver-
zögert: 
F  Sprechen erster Worte im Alter von 

2 Jahren,
F  freies Sitzen im Alter von 3 Jahren,
F  Gehen erster Schritte im Alter von 

4 Jahren,
F  unsicheres Laufen im Alter von 6 Jah-

ren,
F  Laufen ohne Rollator im Alter von 

10 Jahren.

Seit dem Schulalter könne der Patient ein-
fache Gesellschaftsspiele spielen, im Alter 
von 11 Jahren habe er erste Worte gelesen. 
Inzwischen kann er flüssig lesen und be-
herrscht Addition und Subtraktion im 
Zahlenraum bis 20. Das Schreiben gelingt 
sehr zögerlich, häufig tritt dabei ein Inten-
tionstremor auf.

Noch im Säuglingsalter bemerkte die 
Mutter ein fehlendes Haarwachstum 

beidseits parietal. Sie beobachtete des 
Weiteren stereotype repetitive horizontale 
Kopfbewegungen. Diese sind dem Patien-
ten in der Regel nicht bewusst und durch 
Ansprache zu unterbrechen. Im Klein-
kindalter traten mehrere Krampfanfälle 
bei Fieber auf. Der Junge neigt zu autoag-
gressivem Verhalten und schlägt sich häu-
fig an den Kopf. Es besteht der Eindruck 
eines verminderten Schmerzempfindens 
bei immer wieder auftretenden Platzwun-
den, insbesondere an der Stirn. Seit dem 
Schulalter besteht eine wechselnd ausge-
prägte Trübung der Kornea überwiegend 
links. Zum Zeitpunkt der Vorstellung in 
der Klinik war der Zustand des Patien-
ten stabil, jedoch wurden Stimmungs-
schwankungen berichtet.

Klinischer Befund

16 1/2 Jahre alter Jugendlicher in stabilem 
Allgemeinzustand, freundlich und ko-
operativ, Brachyturrizephalus, biparieta-
le Alopezie, reizlose Narben an der Stirn, 
verstrichenes Philtrum, schmale Oberlip-
pe, Hypertelorismus, nach lateral abfal-

lende Lidachsen (. Abb. 1). Strabismus 
convergens links, Fehlen der Kornealre-
flexe, geringgradige Hornhauttrübung 
beidseits, kein Nystagmus. Ausgeprägte 
Dysarthrie mit häufig fehlendem Mund-
schluss, Bilden von überwiegend kurzen 
Sätzen. Geringgradige Kraftminderung 
und Tonuserhöhung links mit linksseitig 
gesteigerten Muskeleigenreflexen, Babins-
ki-Reflex beidseits negativ. Ataktisches 
Gangbild, geringgradige Ataxie beim Fin-
ger-Nase-Versuch. Zögerliches Ausziehen 
der Kleidung, ungelenkes Zeichnen eines 
Strichmännchens. Mehrfaches Auftreten 
der stereotypen horizontalen Kopfbewe-
gungen. Klinodaktylie der Kleinfinger, 
internistischer Untersuchungsbefund re-
gelrecht. Genitale männlich, Stadium ph 
(„pubic hair“) 3 nach Tanner.

Körperlänge 149 cm [SDS („standard 
deviation score“) −4], Körpergewicht 
43,75 kg, Kopfumfang 51 cm.

Diagnostik

Liquor und Hirndruck. Liquor: <1 Leuko-
zyt/μl, <1 Erythrozyt/μl, Eiweiß 193 mg/l,  

Tab. 1  Bisherige Eingriffe

Alter Operation

6 Wochen Entfernung der Meningozele

1 Jahr Anlage eines Pudenz-Ventils bei Hirndrucksteigerung

9 Jahre Ventrikulostomie bei Shuntinsuffizienz durch -abriss

16 Jahre Erweiterung der Ventrikulostomie bei Hirndrucksteigerung
Anlage einer zerebralen Drucksonde, fortbestehend gesteigerter Druck
Anlage einer ventrikuloperitonealen Ableitung
Obere Revision bei postoperativ aufgetretener Hemiparese links
Entfernung der Ableitung bei Peritonitis
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Glukose 57 mg/dl, Laktat 1,4 mmol/l, 
Druck bei der Messung lumbal 12 cmH2O.

Endokrinologische Parameter. TSH 
(thyreoidstimulierendes Hormon) 
0,85 mU/l (Normbereich: 0,38–3,47 mU/l),  
fT4 (freies Tetrajodthyronin) 12 ng/l 
(Normbereich: 9,5–17 ng/l), IGFBP3 
(„insulin-like growth factor binding 
protein 3“) 3,36 mg/l (Normbereich:  
3,69–9,36 mg/l), FSH (follikelstimulie-
rendes Hormon) 2 U/l (Normbereich: 
0,2–8 U/l), LH (luteinisierendes Hor-
mon) 3 U/l (Normbereich: 0,5–5,3 U/l), 
und Testosteron 0,59 μg/l (Normbereich: 
0,28–11,1 μg/l).

Magnetresonanztomographie des Schä-
dels. Hydrocephalus internus bei Aquä-
duktstenose, Rhombenzephalosynapsis, 
fehlendes Septum pellucidum, hypoplas-
tischer Balken, kleine Hypophyse, malro-
tierte Hippocampi, Fluss im Bereich der 
Ventrikulostomie, keine Druckzeichen 
(. Abb. 2).

Karpogramm. Knochenalter 13 Jahre, 
Klinodaktylie der Kleinfinger.

Augenärztlicher Befund. Rechts zentral 
multiple Hornhautnarben, links zentrale 
Hornhautnarbe und parazentrale weißli-
che Trübungen.

Abb. 1 8 16 Jahre alter Patient mit a auffälliger Fazies: Turrizephalus, Hypertelorismus, Narben an der 
Stirn, b parietaler Alopezie

Abb. 2 7 cMRT (kraniale Magnetresonanzto-
mographie), T2-Wichtung, a,b koronar: a Fusion 

der zerebellären Hemisphären, Agenesie des 
Vermis, Ventrikulomegalie, b fehlendes Septum 

pellucidum, malrotierte, dysplastische Hippo-
campi, c axial: Fusion der Kleinhirnhemisphären 
und der Pedunculi cerebelli (Pfeil). (Mit freundl. 
Genehmigung des MR- und PET/CT-Zentrums 

Bremen Mitte)

Ihre Diagnose? D
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Diskussion

Das Gómez-López-Hernández-Syndrom 
(GLHS, zerebellotrigeminale dermale 
Dysplasie, OMIM 601853) ist eine seltene 
neurokutane Erkrankung unklarer Ge-
nese mit Bevorzugung des männlichen 
Geschlechts. Bislang wurden 27 Fälle be-
schrieben. 

Das GLHS umfasst die Trias Rhom-
benzephalosynapsis, parietale Alopezie 
und Anästhesie im Versorgungsbereich 
des N. trigeminus [4]. Die Rhombenze-
phalosynapsis ist durch eine Fusion der 
zerebellären Hemisphären, eine A- oder 
Hypogenesie des Vermis, eine Fusion der 
Nuclei dentati und der Pedunculi cerebelli 
superiores gekennzeichnet. Unlängst wur-
den die Diagnosekriterien des GLHS neu 
bewertet, die trigeminale Dysfunktion 
liegt nicht bei allen Patienten vor [6]. 

Einige weitere häufig assoziierte kli-
nische Merkmale sind Kleinwuchs, eine 
Brachy- und Turrizephalie, Kraniosynos-
tosen, eine Mittelgesichtshypoplasie, Auf-
fälligkeiten der Augen und Ohren, eine 
Klinodaktylie der Kleinfinger und eine 
mentale Entwicklungsstörung mit Ver-
haltensstörungen. Assoziierte zerebrale 
Fehlbildungen sind ein fehlendes Septum 
pellucidum, malrotierte Hippocampi, eine 
Balkenhypoplasie, eine Aquäduktstenose 
und eine Ventrikulomegalie, die auch bei 
unserem Patienten vorliegen.

Die bisher dokumentierten Fälle traten 
sporadisch auf, zytogenetische und Array-
CGH-Untersuchungen (CGH: „compara-
tive genomic hybridization“) zeigten keine 
wegweisenden Befunde [5].

Bei einem Patienten wurde die Rhom-
benzephalosynapsis bereits pränatal mit-
tels Magnetresonanztomographie in der 
21. Gestationswoche diagnostiziert [7].

Als Ursache der Entwicklungsstörung 
des Kleinhirns wird eine Schädigung zwi-
schen dem 28. und 41. Tag der Schwanger-
schaft angenommen [1], diese könnte so-
wohl durch eine Noxe als auch durch eine 
veränderte Genexpression hervorgerufen 
werden. Sie führt zu einer gestörten In-
duktion der Mittellinienstrukturen, insbe-

sondere der hinteren Schädelgrube, aber 
auch des Großhirns [3].

Verschiedene Kandidatengene werden 
diskutiert, der Phänotyp von Nax-Mäusen 
erinnert an das Gómez-López-Hernán-
dez-Syndrom, eine entsprechende Muta-
tion im ACP2-Gen wurde bei 4 brasilia-
nischen Patienten allerdings nicht nach-
gewiesen [2].

Unser Patient weist sowohl die typi-
schen äußerlichen Merkmale als auch die 
zerebralen und zerebellären Fehlbildun-
gen auf, sodass wir die Diagnose einer ze-
rebellotrigeminalen dermalen Dysplasie 
stellen konnten. Der Liquordruck wurde 
noch mehrfach in Sedierung mittels Lum-
balpunktion gemessen, er lag einmal mit 
23 cmH2O im oberen Normbereich, bei 
den übrigen Messungen deutlich niedriger. 
Auf die Anlage einer zere bralen Druck-
sonde wurde bei stabilem klinischem Ver-
lauf verzichtet. Eine geringgradige opera-
tive Verkleinerung der Lidspalten mittels 
Tarsalzügelplastik führte zu einer Minde-
rung d er Hornhauttrübung und der Mani-
pulationen durch den Patienten. Das mit 
3,36 mg/l relativ niedrige IGF-BP3 sowie 
die spät eintretende Pubertät bei vorliegen-
der Mittellinienfehlbildung ließen differen-
zialdiagnostisch an eine hypothalamisch-
hypophsäre Partialinsuffizienz denken, die 
Stimulationstest ergaben jedoch einen re-
gelrechten Anstieg von Wachstumshor-
mon, ACTH („adrenocorticotropic hor-
mone“), Kortisol, LH und FSH. 

Die Pubertät schritt spontan voran, 
und der Patient wuchs in den vergange-
nen 9 Monaten 5 cm. Die Diagnosestel-
lung hatte für die Mutter eine große Be-
deutung, da sie viele der Auffälligkeiten 
des Patienten erklärt. Das Auftreten un-
willkürlicher Kopfbewegungen wurde bei 
Vorliegen einer Rhombenzephalosynap-
sis beschrieben.

Fazit für die Praxis

Aufgrund der typischen Assoziation der 
Befunde sollte ein Gómez-López-Hernán-
dez-Syndrom bei Vorliegen einer Rhom-
benzephalosynapsis differenzialdiagnos-
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Zusammenfassung
Bei der Untersuchung des mental retardier-
ten und stimmungslabilen 16-Jährigen mit 
kongenitalem Hydrocephalus internus fie-
len eine parietale Alopezie, eine Hornhaut-
trübung, ein Brachyturrizephalus, eine spä-
te Pubertät, ein Kleinwuchs und eine Ataxie 
auf. In der Magnetresonanztomographie fan-
den sich eine Rhombenzephalosynapsis so-
wie weitere zerebrale Auffälligkeiten. Wir dia-
gnostizierten ein Gómez-López-Hernández-
Syndrom. Dieses ist gekennzeichnet durch 
das kombinierte Auftreten einer Rhomben-
zephalosynapsis und einer parietalen Alope-
zie, häufig assoziiert mit weiteren typischen 
Fehlbildungen.

Schlüsselwörter
Gómez-López-Hernández-Syndrom ·  
Neurokutane Syndrome ·  
Zerebellotrigeminale dermale Dysplasie · 
Rhombenzephalosynapsis · Alopezie

Rhombencephalosynapsis, 
biparietal alopecia and 
corneal clouding

Abstract
The clinical examination of the mentally re-
tarded and emotionally labile 16-year-old pa-
tient with congenital internal hydrocepha-
lus revealed parietal alopecia, slightly cloud-
ed corneas, brachyturricephaly, late puberty, 
short stature and ataxia. Magnetic resonance 
imaging of the brain showed rhombenceph-
alosynapsis as well as other cerebral abnor-
malities. We made the diagnosis of Gómez-
López-Hernández syndrome. This syndrome 
is characterized by rhombencephalosynap-
sis and parietal alopecia, often in association 
with further typical malformations.

Keywords
Gomez Lopez Hernandez syndrome ·  
Neurocutaneous syndromes ·  
Cerebellotrigeminal dermal dysplasia ·  
Rhombencephalosynapsis · Alopecia

D  Diagnose: Gómez-López-
Hernández-Syndrom
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tisch in Betracht gezogen werden. Bei je-
der bilateralen Alopezie, die unter den 
Haaren versteckt sein kann, ist gezielt 
nach diesem Syndrom zu suchen.
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