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Zusammenfassung

Rasterelektronenmikroskopische Untersuchungen zu moglichen Mikrosymptomen der

ektodermalen Dysplasie bei Patienten mit multiplen Nichtanlagen bleibender Zihne

Jens Alexander Reimann

Es wurde untersucht, ob sich bei Patienten mit multiplen Nichtanlagen bleibender Zdhne (Hypo-, bzw. Oligodontie)
mithilfe gezielter diagnostischer Methoden Mikrosymptome ektodermaler Dysplasien in anderen Geweben bzw.

Organen ektodermalen Ursprungs finden lassen, die ohne eine eingehende Untersuchung nicht zu erkennen sind.

Dazu wurde bei 28 Patienten mit multiplen Nichtanlagen bleibender Zéhne, und 14 Kontrollprobanden ohne
Nichtanlagen die Schweillporendichte (Anzahl der Poren pro Quadratzentimeter) auf den Fingerkuppen ermittelt,
um festzustellen, ob Patienten mit Nichtanlagen bleibender Zéhne eine verringerte Schweilporendichte haben,
dhnlich wie Patienten, die unter bestimmten Formen ektodermaler Dysplasien leiden. Um die Schweiflporendichte
auf den Fingerkuppen zu ermitteln, wurden bei allen Teilnehmern der Studie Abformungen der Fingerkuppen mit
einem diinnflieBenden Silikon gemacht. Auf diesen Abformungen wurden dann mithilfe eines
Rasterelektronenmikroskops die Anzahl der Schweilporen in einem definierten Areal mit zwei verschiedenen
Methoden gezéhlt. Die Ergebnisse der Schweilporenzéhlungen wurden mithilfe des Body-Surface-Index
wachstumsbereinigt, und statistisch ausgewertet. Zusétzlich wurde von jedem Teilnehmer der Studie ein Fragebogen
ausgefiillt, in dem Fragen beziiglich der Hitzetoleranz, sportlicher Aktivititen, und der Beschaffenheit der Haare und

der Fingernigel gestellt wurden.

Die statistische Auswertung der Schweilporenzéhlungen ergab, dass die mittlere SchweiBporendichte auf den
Fingerkuppen in der Patientengruppe kleiner war, als in der Kontrollgruppe. Je mehr Nichtanlagen bei dem
jeweiligen Hypo- bzw. Oligodontiepatienten vorhanden waren, desto geringer war die Schweillporendichte. Die
statistische Auswertung der Antworten auf dem Anamnesebogen ergab nur wenige signifikante Unterschiede
zwischen den beiden Gruppen, die keine klare Aussage zulassen. Dennoch liefern unsere Ergebnisse ein weiteres
Indiz dafiir, dass bei Patienten mit multiplen Nichtanlagen bleibender Zdhne Mikrosymptome ektodermaler

Dysplasien in anderen Geweben bzw. Organen ektodermaler Herkunft zu finden sind.

Tag der miindlichen Priifung: 13.09.07
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1. Einleitung

1.1 Begriffsbestimmung und Ubersicht iiber die ektodermalen Dysplasien

Der Begriff ,,ektodermale Dysplasie® (ED) bezeichnet eine heterogene Gruppe von
Erkrankungen des ektodermalen Keimblattes [9, 30]. Diese Erkrankungen sind
Ausdruck einer genetisch bedingten, unvollstindigen Entwicklung ektodermaler
Strukturen, die zu einem weitestgehendem Fehlen von Hautanhangsgebilden (u.a.

Zahne, Haare, Schweilldriisen) bei den betroffenen Patienten fiihrt.

Die klinischen Kardinalsymptome sind somit Hypohidrose, Hypotrichose und Hypo-
Oligo- bis Anodontie. [6, 7, 9, 10, 11, 13, 23, 24, 25, 26, 32, 35, 37, 43, 44].
Ektodermale Dysplasien (EDs) sind also, wenn man sie nur auf der embryonalen Ebene,
also bezogen auf die Keimblitter, betrachtet, Dysplasien der ektodermalen Strukturen,
aber in der Gesamtbetrachtung sind durch ektodermal-mesenchymale Interaktionen
wiahrend der Entwicklung im Endeffekt auch Organe betroffen, die aus anderen
Keimblittern hervorgehen [11, 31]. Klinisch reprédsentieren sie eine Gruppe von
Erkrankungen, die primdr charakterisiert ist durch Verdnderungen in
Hautanhangsgebilden, und den damit verbundenen vielféltigen Auswirkungen. Doch es
sind in der Folge auch Organe aus anderen Keimblittern betroffen, mit den
entsprechenden Folgen fiir das betroffene Individuum [11]. EDs sind seltene
Erkrankungen mit einer vermuteten Inzidenz von sieben auf zehntausend Neugeborene,
bezogen auf alle EDs. Sie folgen allen mdglichen Mendel’schen Vererbungsformen.
Dartiber hinaus ist auch sporadisches Auftreten beschrieben worden [21]. Inzwischen
wurden iiber 192 verschiedene Erkrankungen als EDs erkannt und beschrieben [12]. Sie
haben, wie bereits oben erwihnt, als gemeinsame Eigenschaften Dysplasien der Haare,
Zihne, Nigel, und SchweiBldriisen, aber die meisten sind, als direkte oder indirekte
Folge der Dysplasien der ektodermalen Strukturen, zusitzlich assoziiert mit
Verinderungen in anderen Organen und Systemen, und, in vielen Féllen, mit geistiger
Retardierung aufgrund rekurrierender Hyperpyrexien durch die fehlende
SchweiBsekretion [2, 4, 5, 26, 32, 35, 36, 37, 40, 43, 44]. Die am hiufigsten auftretende
und am besten beschriebene Erkrankung unter den ektodermalen Dysplasien ist die x-
chromosomale hypohidrotische ektodermale Dysplasie (HED: MIM No. 305100),

welche immer Verdnderungen der Zihne, Haare und der Schweilldriisen einschlieit [2,




EinfGhrung

4,5,9,10, 11, 12, 22, 26, 28, 32, 34, 36, 38]. Die MIM-Nummer wird von der John-
Hopkins University vergeben, die eine Online-Datenbank betreibt, in der genetisch
bedingte Erkrankungen nach der OMIM-Nummer (Online-Mendelian-Inheritance-in-
Man) gelistet und beschrieben sind [16]. Die beschriebenen Anomalien, die die
ektodermalen Gewebe betreffen, sind bei den unterschiedlichen ektodermalen
Dysplasien extrem variabel. Klinische Uberlappungen und gemeinsame Eigenschaften
sind jedoch in der gewaltigen Mehrheit der ektodermalen Dysplasien vorhanden. Die
meisten der z.Zt. 192 beschriebenen ektodermalen Dysplasien sind durch folgende

klinische Zeichen charakterisiert:

* Die Epidermis ist trocken, fein und weich, hypopigmentiert, mit

hyperkeratotischen Flecken, und ekzematos.

* Das Haar ist fast immer blond und kérglich. Hypotrichose und totale oder
partielle Alopezie wurden hédufig beobachtet. Korperbehaarung ist fiir
gewOhnlich vermindert oder abwesend. Augenbrauen und Augenlider sind

gering ausgeprigt, oder nicht vorhanden.

* Oligodontie oder Anodontie sind unter den ektodermalen Dysplasien sehr
hiufig vorkommende Eigenschaften, aber konische oder rudimentire Zihne

und Schmelzdysplasien kommen ebenso vor.

* Die Nidgel sind manchmal dystrophisch, hypertrophisch, abnormal

keratinisiert, verdickt, verfarbt, gestreift, gespalten oder fragmentiert.

* Die SchweiBdriisen kdnnen hypoplastisch oder aplastisch sein, die apokrinen

Driisen sind fiir gewohnlich normal héufig vertreten.

* Die oralen und nasalen mukdsen Driisen, die Speicheldriisen und die
Brustdriisen konnen hypoplastisch oder abwesend sein. Die mukdsen Driisen
konnen im gesamten Respirationstrakt abwesend sein. Betroffene Patienten
konnen daher unter rekurrierenden Entziindungen der Atemwege leiden.
Eine Besiedelung des Respirationstraktes mit B-hdmolysierenden
Streptokokken ist hédufig beobachtet worden. Die Abwesenheit der

Speicheldriisen verursacht Xerostomie.
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* Die gastrointestestinalen mukdsen Driisen sind u.U. nicht vorhanden.
Betroffene Patienten haben dadurch manchmal Schluckbeschwerden und

Probleme bei der Nahrungspassage [2, 5, 22, 31, 32, 36, 44].

Abbildung 1: Klinisches Beispiel eines 7-jdhrigen Jungen mit klinischen Zeichen einer

ektodermalen Dysplasie. Nichtanlage von 15 bleibenden Zahnen.

Die am hiufigsten vorkommmende und am umfangreichsten untersuchte ED ist, wie
oben bereits erwihnt, die x-chromosomale hypohidrotische ektodermale Dysplasie,
bzw. das ,,Christ-Siemens-Touraine-Syndrom* (CST), welches neben den typischen
ektodermalen Symptomen durch charakteristische Gesichtsmerkmale wie Sattelnase,
protrudierte Lippen, chronische Rhinitis und Pharyngitis charakterisiert ist. Zudem
treten ein verminderter Geschmacks- und Geruchssinn, und Horverlust auf [2, 4, 5, 9,
10, 11, 12, 22, 26, 28, 32, 34, 36, 38]. Heute bilden die EDs eine grofe, klinisch und
atiologisch sehr heterogene Gruppe von Erkrankungen. Sie sind, wie man nun sieht,
sehr komplexe Syndrome, und widersprechen so dem Konzept der ,,einschichtigen*
Erkrankung, wie es ihre restriktive Bezeichnung suggeriert. Sie betreffen also nicht nur
Gewebe des ektodermalen Keimblattes, sondern auch Gewebe, die aus anderen
Keimblittern entstanden sind. Eine Ubersicht iiber die hiufigsten ektodermalen

Dysplasien lieferte Levin 1988 [22].
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1.2 Geschichtlicher Uberblick iiber die Erforschung der ektodermalen Dysplasien

Die ersten Fallberichte iiber Patienten mit Symptomen einer ED wurden bereits 1848
von Thurnam und 1875 von Charles Darwin veroffentlicht [13, 14, 32, 40]. Darwin
veroffentlichte einen Bericht von Wedderburn, der 37 Jahre zuvor in einem nicht
verOffentlichten Bericht eine indische Familie beschrieb, die an Symptomen der
ektodermalen Dysplasie litt, und der auch schon die erst 10 Jahre zuvor von Gregor
Mendel entdeckten Vererbungsgesetze anwandte, und daraufhin einen x-chromosomal-
rezessiven Erbgang vermutete. Ein anderer friither Fallbericht beschrieb Symptome einer
ED bei afrikanischen Sklaven. Dies fithrte zu der Erkenntnis, dass die ED bei
verschiedenen Ethnien auftreten kann [14]. Inzwischen sind ektodermale Dysplasien
auch bei anderen Sdugetieren, etwa Kiithen, Hunden oder Méusen beschrieben worden
[14]. Der Begriff ,,Ektodermale Dysplasie® wurde dann erstmals 1929 von Weech in
einem weiteren Fallbericht in die Heilkunde eingefiihrt [6, 9, 11, 40, 44]. In diesem
Bericht wird der Ausdruck ,hereditary ektodermal dysplasia®“ (engl.: fiir ,,vererbte
ektodermale Dysplasie®) vorgeschlagen, um einen Ersatz fiir andere Ausdriicke wie z.B.
,Dystrophie der Haare und der Négel®, ,,imperfekte Entwicklung der Haut, Haare und
Zihne*, , kongenitaler ektodermaler Defekt, ect.. zu finden, um eine kleine Gruppe von

Erkrankungen zu benennen, die nach Weech die folgenden Kardinalsymptome haben:
* Hypotrichose
* Hypodontie
*  Onychodysplasie
* Und Anhidrose
oder lediglich einige dieser Symptome.

Nach Weech beinhaltet der neue Ausdruck ,,hereditary ektodermal dysplasia“ die drei
essentiellen Eigenschaften der Krankheit:

* Die meisten Storungen betreffen Gewebe ektodermaler Herkunft
* Die Storungen sind entwicklungsabhingig

* Vererbung spielt eine wichtige dtiologische Rolle [44].
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In der Folge wurde dieser Begriff fiir viele verschiedene Erkrankungen und Syndrome

mit unterschiedlichen Symptomen verwendet.

Spéter bemerkte man, dass die Haut von Patienten, die moglicherweise anhidrotische
ektodermale Dysplasie hatten, nicht vollstindig anhidrotisch war, und schlug den
Begriff ,,hypohidrotisch* vor [40]. Im Laufe der nichsten Jahre wurden mehr und mehr,
teilweise sehr unterschiedliche Syndrome entdeckt und beschrieben, die dhnliche
klinische Symptome aufwiesen, und die unter dem Dachbegriff ,,ektodermale

Dysplasie® einen eher lockeren Zusammenhalt fanden.

Die rekurrierenden Hyperpyrexien der betroffenen Patienten durch die fehlende
Schweillsekretion sind die klinischen Hauptprobleme der x-chromosomalen
hypohidrotischen ektodermalen Dysplasie (XHED), die besonders bei Neugeborenen
dramatische Auswirkungen mit bleibenden Hirnschdden haben konnen, die mitunter
sogar todlich sind. Daher suchte man schon bald nach Moglichkeiten, durch
Feststellung des Carrier-Status von heterozygoten Frauen eine genetische Beratung der
betroffenen Familien durchfithren zu kdnnen, und damit, durch friithzeitige Diagnose der
Erkrankung, die Gefdhrdung vor allem der ménnlichen Nachkommen zu verringern [2,
4,5, 26, 32, 35, 36, 37, 40, 43, 44]. Wird ndmlich die Erkrankung bei einem Sdugling
rechtzeitig diagnostiziert, kann durch bestimmte Verhaltensmaflnahmen (Vorsicht bei
sportlichen Betétigungen, Sport eher im Wasser ausiiben, Umzug in Regionen mit
kiihlerem Klima, kalte Duschen bei Uberhitzung, und Vermeidung heiBler Speisen und
Getrinke) eine Uberhitzung der Betroffenen mit den daraus resultierenden negativen

Folgen vermieden werden [5].

Eine Reduktion der Schweidriisen bei weiblichen Trigern der x-chromosomalen
anhidrotischen ektodermalen Dysplasie, die ein Hinweis auf den Carrierstatus zuldsst,
wurde zuerst im Jahre 1966 gefunden [20]. Bei autosomal-rezessiver hypohidrotischer
ektodermaler Dysplasie (ARHED) wurde sowohl in Heterozygoten als auch in
Homozygoten eine verminderte Anzahl der Schwei3driisen gefunden [6]. Weibliche
Carrier der x-chromosomalen rezessiven hypohidrotischen ektodermalen Dysplasie
(XHED) haben in vielen Féllen eine Hypodontie verschiedenen Ausmafles, auch konnte
durch verschiedene Schweilltests teilweise eine erniedrigte Anzahl der Schwei3poren

gemessen werden (sweat pore count, SPC).
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Viele Versuche, weibliche Carrier durch diese Merkmale zu identifizieren, waren daher
durch die Suche nach einer einfachen, effektiven Methode der Darstellung der
Schwei3poren gekennzeichnet, und fiihrten zu der Methode der Schweidriisenzdhlung
auf den Fingerkuppen zur Bestimmung des Carrier-Status, die von verschiedenen

Autoren, mit z.T. unterschiedlichen Methoden, beschrieben wurden.

Es konnte nach einigen sich widersprechenden Ergebnissen mit dieser Methode gezeigt
werden, dass die Anzahl der SchweiBlporen bei den heterozygotgen weiblichen Tragern
der XHED nicht auf der gesamten Haut gleichmaBig vermindert ist. Es gibt Areale mit
normal hoher, und Areale mit einer verminderten Anzahl der Schweilporen, die sich
beide entlang der Blaschko-Linien orientieren. Diese Linien formen ein typisches V-
formiges Muster tiber der Wirbelsdule und spiegeln offensichtlich das dorsoventrale
Auswachsen von zwei funktionell verschiedenen Populationen von Zellen wihrend der
frihen Embryogenese wider. [17, 18]. Inzwischen sind auch molekularbiologische
Methoden zur Bestimmung des Carrier-Status und zur genetischen Beratung etabliert

[23, 45].

In der jlingsten Geschichte der Erforschung liegt das Hauptaugenmerk mehr und mehr
auf der Erforschung der molekularbiologischen Zusammenhéinge der ektodermalen
Dysplasien [14, 21, 31, 39]. Das fiir die HED verantwortliche Gen (EDA) wurde von
Kere et. al 1996 identifiziert [25]. Verschiedene Untersuchungen zeigten, dass dieses
Gen in den Haarfollikeln und in der Epidermis adulter Haut exprimiert wird. In einer
neueren Studie mit gesunden menschlichen Feten wurde eine EDA-Expression in
verschiedenen epidermalen und neuroektodermalen, und auch in einigen
mesenchymalen Zellen gefunden. Einige Gewebe zeigen eine frithe Expression des
Gens, die spiter wieder abgestellt wird. Andere Gewebe (z.B. Haarfollikel) zeigen
Signale, die auf EDA hindeuten, hingegen erst in spéteren Stadien. Das Proteinprodukt
dieses Gens scheint ein Transmembranprotein zu sein. Die Funktion dieses Proteins ist
aber unbekannt. Allerdings ist wahrscheinlich, dass es eine Rolle in einem Pathway

spielt, der notwendig fiir die normale epidermale Entwicklung ist [25].

Insgesamt wichst das Wissen und das Verstindnis iiber die molekularbiologischen
Zusammenhénge der ektodermalen Dysplasien also immer weiter an, obwohl die sich

immer stdrker abzeichnende Komplexitdt der molekulargenetischen Zusammenhénge
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dazu fiihrt, dass man zwar einige Stiicke des grofen ,,Puzzles” gefunden hat, aber

letztlich das ganze Bild noch nicht erkennt. [14, 21, 23, 30, 31].

1.3 Klassifikationen der ektodermalen Dysplasien

Die ,,ektodermale Dysplasie® ist keine einzelne Erkrankung. Unter dem Dach dieses
Begriffes finden sich viele, z.T. sehr unterschiedliche Erkrankungen mit
unterschiedlichem Erbgang und unterschiedlicher phénotypischer Ausprigung. Es sind
in den einzelnen Erkrankungen auch nicht immer alle Kardinalsymptome der
ektodermalen Dysplasien (Hypohidrose, Hypotrichose und Hypo-, Oligo-, bis
Anodontie) vorhanden, auch sind nicht alle diese Erkrankungen vererbt und angeboren.
Laufend wurden in der Vergangenheit neue Syndrome beschrieben und als ED benannt,
und es wurden schon mehrere Klassifikationen der ektodermalen Dysplasien

vorgeschlagen.

Freire-Maia stellte 1971 eine noch heute in ihren Grundziigen giiltige Klassifikation der
ektodermalen Dysplasien vor. Diese wurde inzwischen vom Autor mehrmals
iiberarbeitet und erneut publiziert, und hat sich allgemein durchgesetzt [9, 10, 11, 12].
Diese Klassifikation teilt die ektodermalen Dysplasien nach dem Vorhandensein von
Stoérungen in den hauptséchlich von der ektodermalen Dysplasie betroffenen Organen,
d.h. Haare (1), Zéhne (2), Néigel (3) und SchweiB3driisen (4) in 11 Untergruppen ein.
Freire-Maia unterscheidet ,,reine EDs*, welche ausschlieBlich durch Verdnderungen
ektodermaler Strukturen charakterisiert sind, und ,,ED-Syndrome®, bei denen
Malformationen ebenso in anderen Organen oder Geweben vorhanden sind. Seine
Publikation von 1971 présentiert Kriterien fiir die Einteilung der nosologischen Gruppe
der ektodermalen Dysplasie und beschreibt 32 Krankheiten [11]. Dies ist die erste
eindeutige Definition der ektodermalen Dysplasien als eine nosologische Gruppe. Die
meisten Syndrome dieser nosologischen Gruppe sind zusétzlich durch Stérungen von
Organen nicht ektodermaler Herkunft gekennzeichnet, einschlieBlich
Dermatodysplasien, Stérungen der nasalen und oralen Mukosa, mentaler Retardierung,
endokrinen Stérungen, Horverlusten, okuldren Anomalien, Malformationen der Glieder,
abnormalen Ohrmuscheln, und anderen. Diese Liste der ektodermalen Dysplasien zeigt

somit einen hohen Grad an klinischer und genetischer Heterogenitit.
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Bis 1977 iiberarbeitete Freire-Maia seine Klassifikation und integrierte bis dahin neu
beschriebene Syndrome in seine Klassifikation. Er kam dann schon auf 57 Syndrome,
die in diese Klassifikation aufgenommen wurden [9]. Der Autor unterteilte die
Syndrome anhand der Atiologie bzw. des Vererbungsmodus in verschiedene

Untergruppen.

Tabelle 1: Einteilung der ektodermalen Dysplasien nach dem Vererbungsmodus [9].

Vererbungsmodus Anzahl der Syndrome Anteil in Prozent
Autosomal Dominant 21-22 37-39%
Autosomal Rezessiv 14-23 25-40%
X-Chromosomal Rezessiv |1 2%
X-Chromosomal Dominant |1-4 2-7%

Autosomal Dominant 21-22 37-39%
Autosomal Rezessiv 14-23 25-40%

Bei einigen Syndromen ist der Vererbungsmodus unklar, da sie sehr selten sind, daher

sind in der Tabelle Schwankungen beziiglich der Haufigkeit angegeben.

Die EDs sind heute eine grof3e und komplexe nosologische Gruppe von Erkrankungen.
Mehr als 170 verschiedene pathologisch-klinische Erkrankungen wurden bis zum Jahr
2000 von Freire-Maia identifiziert und in die Einteilung aufgenommen, im Jahr 2001
waren es bereits 192. Damit kam es auch nach seinem Bekunden zu einem ,,ausufern*
der Klassifikation, so dass er sich im Jahre 2001 fragte: ,,Ektodermal Dysplasias: How
many?* [12]. ,,Ektodermale Dysplasien®, als fest umschriebene und klassifizierte
Gruppe in der Klassifikation von Freire-Maia, repriasentieren demnach eine willkiirliche
Auflistung von Erkrankungen , die ,,in einen Topf geworfen* wurden, einfach weil sie
einige dhnliche klinische Merkmale in Geweben ektodermaler Herkunft teilen. In den

letzten Jahren gibt es daher von verschiedenen Autoren Bestrebungen, diese inzwischen
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uniibersichtliche Klassifikation zugunsten einer neuen, auf den inzwischen immer

zahlreicher vorliegenden molekulargenetischen Erkenntnissen basierenden, aufzugeben.

Priolo schlédgt im Jahre 2000 eine neue Klassifikation der EDs vor, die die molekular-
genetischen Daten und die korrespondierenden klinischen Befunde der entsprechenden
Erkrankungen miteinander verbinden sollte. Er integrierte daher sowohl
molekulargenetische als auch die korrespondierenden klinischen Befunde [31]. Trotz
der tiberwéltigenden Anzahl der bis jetzt beschriebenen EDs wurde nur eine kleine
Anzahl an verantwortlichen Genen identifiziert. Basierend auf ihren mutmaBlichen
Funktionen und ihren Mustern der Expression, wurden sie von Priolo in 6
unterschiedliche Gruppen eingeordnet:
* Proteine (z.B. EDA1, DL), die in hohen Konzentrationen vor allem in der
Epidermis und in den Geweben ektodermaler Herkunft exprimiert werden,
und bei denen die Funktion noch nicht genau verstanden ist, die aber

wahrscheinlich eine Rolle in epithelial-mesenchymalen Interaktionen und in
der Regulation der normalen Entwicklung der ektodemalen Gewebe spielen.

* Helicase-Proteine, die mit der DNA-Replikation in Verbindung gebracht
werden.

* Helicase-Proteine, die mit der DNA-Replikation und Reparatur (ERCC2, 3,
RECQL4) in Verbindung gebracht werden.

* Nukleare Proteine, die als Transkriptionsfaktoren fungieren konnten (p63,
DLX3, TRPS1).

* Proteine mit nukleolaren Funktionen, wie rRNA-Biogenese, ribosomale
Untereinheitenzusammensetzung und Zentromer/Mikrotubuly-Bindung
(DKC1).

¢ Keratin-Proteine. [30, 31]

Andere Autoren sahen es dhnlich, und stellten ebenfalls Uberlegungen an, die zu einer
neuen Klassifikation der ektodermalen Dysplasie fiihren sollten. Ein Review von
Lamartine schlédgt eine neue Klassifikation der ektodermalen Dysplasien vor, die auf der
Funktion der kodierten Proteine der mutierten Gene beruht [21]. Die ektodermalen
Dysplasien wurden hier unter dem Gesichtspunkt der neuen molekularen und
biochemischen Erkenntnisse betrachtet, und es wurde ein Versuch unternommen, die fiir
die ektodermalen Dysplasien verantwortlichen Gene in funktionelle Hauptgruppen zu
unterteilen: Zell-Zell-Kommunikation und Signaling, Adhésion, Regulation der

Transkription und Entwicklung. Durch die Erforschung der Funktion der
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verantwortlichen Gene fiir die ektodermalen Dysplasien war es nun moglich, diese Gene
beziiglich ihrer Funktion zu klassifizieren, und so auch eine neue Klassifikation der EDs
zu etablieren. Uber 30 EDs wurden inzwischen auf einer molekularen Ebene durch die

Identifikation ihrer verantwortlichen Gene erklrt.
Lamartine schlédgt also vor, diese Gene in vier prinzipielle Funktionen einzuteilen:

* Zell-Zell-Kommunikation und Signaling
* Zell-Adhision
* Regulation der Transkription

* Entwicklung

Das Review schldgt demnach eine Klassifizierung der verschiedenen Formen der EDs
im Zusammenhang mit der Funktion der verantwortlichen Gene vor. Diese
Klassifikation ist natiirlich noch limitiert durch die relativ geringe Anzahl der fiir die
EDs verantwortlichen Gene, die bis heute gefunden wurden, und koénnte, auch nach
Ansicht der Autoren, etwas willkiirlich erscheinen, da einige wenige Proteine in vielen
verschiedenen zelluldren Funktionen eingebunden sein konnten. [21]. Man kann davon
ausgehen, dass solch eine Klassifikation, der die genetischen Ursachen einer
Erkrankung zugrunde liegen, mehr und mehr die klinisch basierte Klassifikation von
Freire-Maia verdringen wird, und dann auch zu neuen Erkenntnissen und zu einer

neuen Sicht auf die EDs fuhren wird.

1.4 Ziel der vorliegenden Studie

Unsere Untersuchungen hatten das Ziel, festzustellen, ob sich bei Patienten mit
multiplen Nichtanlagen bleibender Zdhne, die keine offensichtlichen Syndrompatienten
sind, durch eine spezielle Anamnese und ein genaues Screening der
Schweillporendichte phédnotypisch Mikrosymptome einer hypohidrotischen
ektodermalen Dysplasie finden lassen, d.h. ob Patienten mit Nichtanlagen bleibender
Zihne eine gegeniiber der Normalbevolkerung verringerte Anzahl an Schwei3poren
und/oder andere fiir die ektodermale Dysplasie typischen Merkmale, wie spérliche

Behaarung, sprode Fingernégel, ect., haben.
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Dadurch lieBBe sich zeigen, dass ein genereller Zusammenhang zwischen der Anzahl der
Schweiporen und dem Vorhandensein von Nichtanlagen bleibender Zéhne besteht.
Dies wiirde bedeuten, dass bei einer Verminderung der Anzahl der angelegten Zdhne
bei einem Individuum immer auch eine Verminderung der Anzahl der Schweilporen
vorliegt. Einige Autoren vermuteten bereits Mikrosymptome der ED bei Patienten mit
multiplen Nichtanlagen [15, 33, 34], und auch molekulargenetische Forschungen
stiitzen diese These [39]. Zudem gibt es auch schon klinische Forschung auf diesem
Gebiet, die diese These unterstiitzen [24, 34, 40]. Die Nichtanlage bleibender Zihne ist
ein offensichtliches und leicht zu diagnostizierendes Merkmal, da die Z&hne relativ
grofle ektodermale Derivate sind, deren Fehlen auch oft schon dem betroffenen
Patienten selbst auffillt, auch wenn er ein zahnmedizinischer Laie ist. Eine
geringgradige Verminderung der Anzahl der Schweillporen wird dem betroffenen
Patienten selbst dagegen nicht so leicht auffallen, da die Schweilporen selbst durch ihre
geringe Grofe und groBe Anzahl nicht leicht zu sehen und zu zéhlen sind. Eine
Verminderung der Anzahl der Schweillporen um beispielsweise 20% diirfte auch
klinisch kaum auffillig werden, da die Patienten wohl, wenn iiberhaupt, nur {iber eine
geringgradig verminderte Féhigkeit zur Regulation ihrer Korpertemperatur verfiigen
wiirden, die klinisch weitestgehend unaufféllig bliebe. Daher muss fiir die
Beantwortung dieser Frage ein Screening durchgefiihrt werden, welches die Anzahl der

Schwei3poren auf einem definierten Areal mit einer hohen Genauigkeit erfasst.
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2. Patienten und Methode

2.1 Patientengut und Ubersicht iiber die Methode

28 Patienten mit Oligodontie und 14 gesunde Kontrollprobanden wurden fiir die Studie
ausgewihlt. Die Untersuchung bestand aus einer speziellen Anamnese, der Abformung
der Fingerkuppen der Zeige-, Mittel-, und Ringfinger der rechten und linken Hand mit
einem niedrigviskdsen additionsvernetzendem Silikon (Provil novo, Bayer-Dental), der
Auswertung von Rontgenorthopantomogrammen (OPGs) zur Bestimmung der Zahl der
Nichtanlagen, sowie der Anfertigung von intra- und extraoralen Patientenfotos (KFO-

erweiterter Standard Miinster) zur Dokumentation.

Die Silikonabformungen der Fingerkuppen wurden mit Gold bedampft, und die
Schweiflporen auf den Abformungen wurden dann in einem standardisierten Verfahren
mit einem Rasterelektronenmikroskop (REM) in 20facher VergroBerung dargestellt und
fotografiert. Die Fotos wurden in den Rechner eingescannt, und die Anzahl der
Schwei3poren und ihr mittlerer Abstand zueinander wurden in Imagel ausgezahlt. Alle
so gewonnen Daten wurden in einer Datenbank in dem computergestiitzten
Statistikprogramm SPSS angelegt und statistisch ausgewertet. Das Protokoll des
Forschungsvorhabens zur Untersuchung der Probanden wurde zuvor bei der

Ethikkommission unter der Kontrollnummer OIIIEhm/ genehmigt.

2.2 Auswahl des Patienten- und Kontrollkollektivs

Durch die bei Patienten mit Oligodontie hdufig auftretenden Schwierigkeiten beziiglich
der oralen Rehabilitation, die in vielen Fillen einen interdisziplindren Therapieansatz
notwendig machen, werden viele dieser ,,Problemfélle fiir die Diagnostik und Therapie

in die Abteilung fiir Kieferorthopédie der Universitétsklinik in Miinster iberwiesen.

Hier bestehen die besten Mdoglichkeiten, die Patienten in einem interdisziplindren

Ansatz kieferorthopédisch, chirurgisch und prothetisch zu rehabilitieren:
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Abbildung 2: OPGs einer Patientin mit multiplen Nichtanlagen bleibender Zdhne

wihrend der Therapie.

Hinzu kommen Patienten mit Oligodontie, die sich aus konsiliarischen Griinden in der

Poliklinik fiir Kieferorthopidie vorstellen.
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Als Auswabhlkriterium fiir die Aufnahme in die Studie galt in der Patientengruppe das
Vorhandensein von Nichtanlagen bleibender Zéhne. Wir haben sowohl Patienten mit
wenigen, als auch Patienten mit sehr vielen Nichtanlagen ausgewihlt, um ein moglichst
breites Spektrum fiir die Zahl der Nichtanlagen in der Patientengruppe zu bekommen.
Patienten mit Lippen-Kiefer-Gaumen-Spalten und Syndrompatienten wurden von der

Teilnahme an der Studie ausgeschlossen.

Die Kontrollgruppe wurde aus reguldren Patienten aus der Poliklinik fiir
Kieferorthopiddie der Zahn- Mund- und Kieferheilkunde der Universitétsklinik in
Miinster gebildet, die keine Hypodontie aufweisen, d.h. bei denen alle Zihne der

bleibenden Dentition angelegt waren, und die das gleiche Procedere durchlaufen haben.

2.3 Die spezielle Anamnese

In der protokollierten speziellen Anamnese wurden Fragen beziiglich der subjektiv
empfundenen Féhigkeit, zu Schwitzen, moglicher Hitzeintoleranz und Unwohlsein bei
korperlichen Betdtigungen, die ein Hinweis auf eine verminderte Anzahl von
Schweillporen sein konnen, bestimmten systemischen Erkrankungen, und Angaben zu
der Korperbehaarung und der Beschaffenheit der Finger- und Fullnédgel gestellt, um
dadurch eventuelle Unterschiede in den Antworthdufigkeiten zwischen der Patienten-

und der Kontrollgruppe feststellen zu kdnnen.

Das gesamte Anamneseprotokoll ist auf den folgenden Seiten abgebildet.
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Abbildung 3: Der Anamnesebogen.
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Die Antworten aus den von den Probanden (teilweise mit Hilfe der Eltern) ausgefiillten
Anamnesebogen wurden in SPSS iibertragen und statistisch ausgewertet.

Die Fragen 1.1-1.12 bezogen sich auf die subjektiv empfundene Fihigkeit, zu
Schwitzen, das MalB der korperlichen Aktivititen wéhrend der Freizeit, und das
Befinden bei korperlichen Aktivititen, und im Allgemeinen. Patienten mit einer
ektodermalen Dysplasie haben aufgrund ihrer eingeschrénkten Fahigkeit, zu Schwitzen
vermehrt Missempfindungen bei korperlichen Aktivititen, und wir wollten wissen, ob
dies bei Patienten mit multiplen Nichtanlagen bleibender Zdhne dhnlich ist.

Die Fragen 2.1 —2.6 (Asthma, Heuschnupfen, Neurodermitis, atopische Dermatitis,
Ekzeme, Milchschorf), wurden gestellt, weil Patienten mit einer ektodermalen
Dysplasie diese Erkrankungen héufig als Begleiterkrankungen der ektodermalen
Dysplasie haben [32], und wir wissen wollten, ob dies bei Patienten mit multiplen
Nichtanlagen bleibender Zihne ebenso der Fall ist. Die Fragen 3.1-4.2 sind Fragen zu
der Korperbehaarung und der Beschaffenheit der Fingerndgel. Es sollte festgestellt
werden, ob in der Patientengruppe vermehrt eine verminderte Kopf- und
Korperbehaarung, und/oder Nageldysplasien beobachtet werden, wie dies bei Patienten
mit ektodermaler Dysplasie der Fall ist. Es sollte durch die Anamnese also in Erfahrung
gebracht werden, ob in der Patientengruppe hiufiger Symptome, die auch bei einer

ektodermalen Dysplasie auftreten, beobachtet werden konnen.
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2.4 Auswertung von Panoramaschichtaufnahmen zur Bestimmung der Zahl der

Nichtanlagen

Bei allen Probanden wurde eine intraorale Untersuchung vorgenommen, um einen
Zahnstatus zu erstellen, auBlerdem wurden Patientenfotos nach dem erweiterten
kieferorthopéddischen Standard Miinster gemacht. Dieser umfasst extraorale Aufnahmen
in der Frontalebene und im Profil, jeweils mit und ohne Léicheln, sowie intraorale
Aufnahmen des Ober- und Unterkiefers. Es lagen zusétzlich von allen Probanden
Panoramaschichtaufnahmen/ Rontgenorthopantomogramme in unterschiedlicher Zahl

vor, die hinsichtlich der Anzahl der Nichtanlagen befundet wurden.

Abbildung 4: OPGs aus der Kontrollgruppe und der Patientengruppe.
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Abbildung 5: KFO- erweiterter Standart der ZMK-Miinster.
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2.5 Die quantitative Erfassung der Schweiflporendichte in einem ausgewéihlten

Bereich der Korperoberfliache

Fiir unsere Fragestellung, ob Patienten mit Nichtanlagen bleibender Zihne
moglicherweise Mikrosymptome der ektodermalen Dysplasie in Form einer
erniedrigten Anzahl von SchweiBlporen haben, wurde die Literatur nach
Veroffentlichungen iiber addquate Methoden zur quantitativen Erfassung von
Schweillporen durchsucht (siehe ,,Diskussion®), und diesbeziiglich auch eigene

Uberlegungen angestellt und Versuche unternommen.

Prinzipiell gibt es einerseits Ansdtze zur Darstellung der Schweillporen groBer
Regionen des Korpers mit Starke-Jod-Losungen (Minor’scher Schweilitest) [2, 4, 5, 17,
18], bzw. mit thermographischen Verfahren [3], und andererseits die Darstellung jeder
einzelnen Pore auf einem relativ kleinen Areal, entweder durch einen Abdruck mit
Kohlepapier oder Tusche [1, 27, 33], direktes Fotografieren [13], Abformung der
Fingerkuppen mit Silikon oder anderen plastischen Materialien [6, 21, 34, 35, 36, 37,
40, 43], rasterelektronenmikroskopischer Bildgebung [26], oder durch Anfiarbung des
Schweiles mit chemischen Mitteln [19, 20]. AuBerdem wurde die Darstellung der
Schweillporen mit Entwicklerfliissigkeit auf einem Rontgenfilm beschrieben [41]. Es
galt daher, eine fiir unsere Zwecke geeignete Methode aus den in der Literatur
vorgeschlagenen auszusuchen, oder eine eigene Methode zu entwickeln, die sich u.U.
aus einer oder mehrerer der unten ndher erlduterten Methoden zusammensetzt bzw.
ableitet. Die von uns zur Verwendung kommende Methode sollte schnell und einfach
durchzufiihren, flir den Patienten absolut ungefdhrlich und wenig belastend sein, und
eine gleich bleibend hohe, fiir die Auswertung ausreichende Qualitét der Darstellung der
Schweillporen sicherstellen. Da es sich bei den Verfahren zur Darstellung der
SchweiB3poren auf grolen Hautarealen, wie dem Minor’schen Schweilitest, nur um ein
semiquantitatives Verfahren handelt, und wir eine porengenaue quantitative Analyse der
untersuchten Bereiche vornehmen wollten, haben wir dieses Verfahren nicht in Betracht
gezogen. Es ging uns also darum, die Schweillporen in einem genau definierten Bereich

des Korpers einzeln und porengenau auszuzéhlen.

Fiir diese Aufgabenstellung eignen sich die Fingerkuppen und die Handflichen am

Besten, da hier keine Kdrperbehaarung vorhanden ist, und die Schweilporen, die auf
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den Papillarlinien (Hautleisten) der Fingerkuppen in regelmifigen Abstdnden liegen,

gut dargestellt und ausgezdhlt werden konnen.

Grundlage fiir die Darstellung der Schweillporen ist deren Morphologie auf den

Fingerkuppen:

2.6 Die Morphologie der Schweillporen auf den Fingerkuppen

Auf den Fingerkuppen bilden Papillarlinien und deren korrespondierende Furchen ein
charakteristisches und bei jeder Person individuelles Muster aus Schleifen und Wirbeln.
Die Schweillporen sind ca. 50 ym grofle Korperdffnungen auf den Papillarlinien der
Fingerkuppen, die durch die Ausfithrungsginge der sekretorischen serdsen Driisen in
der Haut gebildet werden. Sie bilden kleine, charakteristische Einbuchtungen auf den
Papillarlinien der Fingerkuppen [7, 26]. Diese Einbuchtungen konnen auf
unterschiedliche Weise dargestellt werden. In einer Abformung stellen sich diese

Einbuchtungen als ,,Zapfen* dar.

Abbildung 6: Schweillporen auf den Papillarlinien der Fingerkuppen (Pfeile, REM
40fach).
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Abbildung 7: Darstellung einer einzelnen Schweillpore (REM 160fach) in einer

Silikonabformung als ,,Zapfen®.

2.7 Voruntersuchungen zur Darstellung und Auszihlung der Schwei3poren auf

den Fingerkuppen zur Auswahl einer geeigneten Methode

Im Folgenden werden die Versuche erldutert, die auf der Basis der Literaturrecherche
durchgefiihrt wurden, um eine verldssliche Methode der Darstellung und Auszéhlung

der SchweiBporen auf den Fingerkuppen zu entwickeln:

2.7.1 Abdruck der Fingerkuppen mit Kohlepapier
Aufgrund der positiven Darstellung dieser Methode in der Literatur [1, 27] wurde dieses
Verfahren am Anfang von uns in Erwdgung gezogen, und einige Versuche mit ihr

unternommen.

Bei der Durchfiihrung dieser Methode wurden die Fingerkuppen des Probanden mit
Wasser und Seife gewaschen, anschlieend mit Alkohol gereinigt. Danach wurden die
Fingerkuppen des Probanden vom Untersucher nacheinander jeweils in alle Richtungen
iiber ein Durchschlagpapier (Pelikan® Plenticopy 200) gerieben. Dabei sollten die
Papillarlinien, nicht aber die Furchen und die kleinen Einbuchtungen, an denen sich die

Poren befinden, angefarbt werden. Nach dem Anfdrben soll 5 Min. gewartet werden, bei
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denen der Proband nichts anfassen darf. Vermutlich sollen dadurch eventuelle
Farbpartikel durch die Schweillsekretion aus den Poren herausgeschwemmt werden.
Dann wurden die Kohlepartikel auf einen durchsichtigen Tesastreifen iibertragen, und
der Tesastreifen wurde dann auf eine Klarsichtfolie oder auf ein weilles Papier geklebt.
[1, 27]. Beide Varianten zeigten bei uns gleiche Ergebnisse. Bei uns erfolgte dann das
Einscannen der Ergebnisse in den Computer mit anschlieBender optischer Auswertung
der Qualitdt der Ergebnisse. Der Hauptvorteil dieser Methode liegt darin begriindet,
dass sie von leicht verfiigbaren und kostengiinstigen Materialien Gebrauch macht,
aullerdem konnen die Tesa-Abziige leicht archiviert werden. Die Abziige sind allerdings
meistens nicht vollstdndig verwertbar, da die Schweilporen haufig nicht eindeutig
dargestellt werden, und es deswegen zu Verwechselungen mit Artefakten und anderen
Strukturen der Fingerkuppen kommt, oder Poren nicht dargestellt werden und dann
nicht mitgezdhlt werden. Zudem ist es sehr Handhabungssensitiv, da viele Teilschritte
aufeinanderfolgen, und dadurch Fehler auftreten konnen, die erst im Endergebnis

sichtbar werden.

Abbildung 8: Darstellung der Schweilporen mit der Kohlepapiermethode.

2.7.2 Abdruck der Fingerkuppen mit schwarzer Tusche
Der Finger wird, nach zweimaligem Héndewaschen, liber ein mit schwarzer Tusche

getranktes Silikonkissen gerollt, und die Anférbung danach auf weilles Papier
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iibertragen. Der so gewonnene Abdruck kann dann eingescannt und ausgewertet
werden. Dieses in der Kriminaltechnik zur Personenidentifikation etablierte Verfahren
ist wenig zeitaufwendig und leicht zu erlernen, und hat sich zur dermatoglyphischen
Darstellung der Fingerkuppen millionenfach bewihrt. Dabei werden die Papillarlinien
der Fingerkuppen, nicht jedoch die Furchen angefdrbt. Dadurch kommt es zu einer
Reproduktion des individuellen Musters der Papilllarlinien und Furchen auf den
Fingerkuppen, die bei jeder Person individuell verschieden ist. Diese Methode fiihrt
aber zu keiner sicheren Darstellung der Poren, da die Tusche die kleinen Einbuchtungen
der Poren auf den Kédmmen der Fingerkuppen ebenfalls hiufig vollstindig einférbt.
Unsere diesbeziiglichen Versuche wurden mit freundlicher Unterstiitzung und unter
Verwendung der bei der Kriminalpolizei Miinster verwendeten Materialien und

Techniken durchgefiihrt.

Abbildung 9: Darstellung der Papillarlinien der Fingerkuppen mit schwarzer Tusche.

2.7.3 Direktes Fotografieren der Fingerkuppe mit einer Ringblitzkamera

Die Fingerkuppe wird direkt fotografiert und als Dia in den Computer gescannt und
ausgewertet, bzw. direkt digital fotografiert. Dieses Verfahren ist ebenfalls in der
Literatur beschrieben und zur Verwendung gekommen [13], deshalb haben auch wir

einige Tests mit diesem Verfahren unternommen.
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Die Vorteile dieses Verfahrens liegen darin begriindet, dass wenig Zwischenschritte das
Ergebnis beeintridchtigen konnen. Probleme ergeben sich allerdings im Hinblick auf die
Tiefenschérfe, da nur ein kleiner Bereich des Fingers scharf dargestellt wird, und somit
werden auch die Poren nur in einem kleinen Bereich sichtbar gemacht. Auflerdem
kommt es zu Verzerrungseffekten im Auszdhlbereich durch rdumliche Summation der
dreidimensionalen Fingerkuppe auf zwei Dimensionen in der bildlichen Darstellung.
Wie man auch anhand der Abbildung sieht, ist dies keine geeignete Methode zur

Darstellung und Auszihlung der Schwei3poren.

Abbildung 10: Fotografie einer Fingerkuppe.

Nach diesen Vorversuchen wurde das im Folgenden abgehandelte Verfahren

ausgewdhlt und angewendet.

Das folgende ist das letztlich bei diesen Untersuchungen zur Verwendung gekommene

Verfahren, und wird daher in der gebotenen Ausfiihrlichkeit dargestellt.
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2.8 Abformung der Fingerkuppen mit Silikon und Fotografieren der

Abformungen mit Hilfe eines Rasterelektronenmikroskops

2.8.1 Abformung der Fingerkuppen mit Silikon

Die Hinde des Probanden wurden gewaschen und griindlich getrocknet. Dann wurde
ein diinnflieBendes additionsvernetzendes Silikon (Provil novo, Bayer dental) auf die
Fingerkuppen des Zeige- Mittel- und Ringfingers der rechten und linken Hand
appliziert, und diese in eine eigens dafiir angefertigte “Fingerform” gelegt, damit der
Silikonfilm nicht zu dick wird. Dies ist wichtig, da die Abformung sonst nicht in den
speziell angefertigten Objekthalter flir das Rasterelektronenmikroskop passt. Nach einer
Aushértungszeit von 4 Minuten wurden die Abformungen von den Fingern entfernt. Die
Abformungen wurden dann mithilfe eines kreisrunden Stansrohres mit einem
Durchmesser von 7 mm ausgestanzt, und in einem Hochvakuum fiir 3,5 min. mit Gold
bedampft, um eine elektrisch leitende Oberfliche zu erhalten, die fiir eine

elektronenmikroskopische Darstellung notwendig ist.

Abbildung 11: Kreisrund ausgestanzte Abformung, mit Gold bedampft.

2.8.2 Lagerung der Abformungen
Die ausgestanzten Abformungen werden einzeln in beschrifteten Filmdosen aufbewahrt,

und dann bei Bedarf aus diesen enthommen.
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Abbildung 12: Die zur Aufbewahrung der Abformungen verwendeten Filmdosen.

2.8.3 Die rasterelektronenmikroskopische Darstellung der Poren
Fiir die rasterelektronenmikroskopische Darstellung der Poren kam ein Philips PSEM

500 Rasterelektronenmikroskop (REM) zum Einsatz.

Die mit Gold bedampften Abformungen wurden im REM mit 20facher Vergroflerung
fotografiert. Fiir die kreisformig ausgestanzten Abformungen der Fingerkuppen musste
eigens ein spezieller Objekttrager hergestellt werden, der die gemdll der natiirlichen
Kriimmung der Fingerkuppe gekriimmten Abformungen in eine Ebene bringt und dort
sicher hilt. Die standardmiBig verwendeten Objekthalter des REM sind fiir diesen
Zweck nicht ausreichend gewesen. Es wurde also, nach mehreren Prototypen, eine

ringformige, elektrisch leitende Fassung hergestellt, die die 0.g. Anforderungen erfiillte.
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Abbildung 13: Der erste Entwurf eines Objekthalters mit kleiner eckiger Offnung.

Abbildung 14: Silikonabformung (REM 20fach) in einer Fassung mit kleiner eckiger
Offnung.
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Abbildung 15: Silikonabformung (REM 10fach) in einer Fassung mit kleiner runder
Offnung.

Abbildung 16: Die endgiiltige Fassung fiir die Silikonabformungen.
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Abbildung 17: Silikonabformung (REM 10fach) in einer Fassung mit einer groferen
Offnung.

Das Rasterelektronenmikroskop wurde bei den Aufnahmen so eingestellt, dass der
Bildausschnitt bei jedem aufgenommenen Bild immer gleich gro3 war. Die Breite des
Bildausschnittes betrug 5,8 mm, die Hohe 4,5 mm. Das Feld ergab also eine gemessene
Korperoberfliche von 26,5 mm®. Als Bildmitte wurde jeweils die Mitte der Fingerkuppe
gewihlt. Die rasterelektronenmikroskopische Darstellung des Ausschnittes der
Abformung der Fingerkuppe wurde mit einem an das Rasterelektronenmikroskop
angeschlossenen analogen Fotoapparat fotografisch festgehalten. Die Fotos wurden mit
einer fortlaufenden Nummer, die in die untere rechte Ecke des Fotonegativs projiziert
wurde, den jeweiligen Abformungen der Fingerkuppen zugeordnet. Die entwickelten
Negative des Filmes wurden mit einem Dia-Scanner (Acer Scanwit 2720S) mit 900 dpi
eingescannt und im Jpeg-Format abgespeichert. Die nicht relevanten Bildinhalte an den
Seiten des Bildes wurden in Photoshop cs in einem programmierten Batch processing
abgeschnitten. In dem Batch wurden ebenfalls die Kontraste und die Helligkeit
automatisch korrigiert und eine Autotonwertkorrektur vorgenommen. Die Bilder
wurden invertiert, weil die invertierte Darstellung der Abformungen der Fingerkuppen
dem Erscheinungsbild der Fingerkuppe entspricht (Siehe Bilder 17 und 18). Die
resultierenden Bilder haben eine Grofle von 1050 x 770 Pixel. Die Gesamtzahl der fiir

die Auszdhlung der Schweillporen eingescannten und bearbeiteten Bilder betragt 252.
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Die auf den Bildern dargestellten Schweilporen wurden dann in zwei Varianten

ausgezéhlt.

Abbildung 18: Silikonabformung (REM 20fach) einer Fingerkuppe eines Probanden aus
der Kontrollgruppe.

Abbildung 19: Silikonabformung (REM 20fach) aus Abbildung 18 in der invertierten

Darstellung.
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Durch die invertierte Darstellung ergibt sich eine pseudokonvexe Darstellung der

Papillarlinien, die der tatsdchlichen Morphologie der Fingerkuppen entspricht.

2.9 Die quantitative Analyse der Schweiliporen

2.9.1 Auszihlung aller sichtbaren Poren auf dem Bild

Es wurden alle auf dem Bild dargestellten Poren in ImageJ] markiert und gezihlt. Die
Bilder mit den markierten Schweilporen wurden gesondert abgespeichert, und die
Ergebnisse der Zihlungen wurden ebenfalls in einer Tabelle im txt.-Format

abgespeichert, sowie in die Datenbank eingetragen.

Abbildung 20: In Image] markierte Poren.
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Abbildung 21: Textfile der markierten Poren.

Die so ermittelte Gesamtzahl der Poren / 26,5 mm” wurde auf die Zahl der Poren/cm?
umgerechnet und mit dem Body-Surface-Index nach DuBois [8] multipliziert, um die
Wachstumseffekte bei der Verteilung der Poren auf den Fingerkuppen
,herauszurechnen*: Da sich die Probanden (Patienten und Kontrollen) zum Zeitpunkt
der Abdrucknahme der Fingerkuppen in unterschiedlichen Wachstumsstadien befanden,
musste das seit der Geburt stattgefundene Wachstum mit den gezdhlten Poren
verrechnet werden, da bei dem Wachstum des Individuums die bei der Geburt nahe
beieinander liegenden Poren ,,auseinander driften®, und zwar umso weiter, je mehr das
Individuum wichst. Da also nach der Geburt keine neuen Schweillporen auf der
Hautoberfliche mehr entstehen, ist durch die GroBenzunahme der Korperoberfliche
durch das Korperwachstum eine altersabhingige Verminderung der Zahl der
Schweillporen pro Quadratzentimeter Hautoberfliche festzustellen, da durch die
VergroBerung der Korperoberfliache eine feste Zahl an Schweillporen auf eine groBere

Flache verteilt wird.

Der Body-Surface-Index errechnet sich aus der Korpergrofle und dem Gewicht des

Individuums.
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Die Formel fiir die Berechnung des Body-Surface-Index nach DuBois lautet:
0=G"* xH"* x 71,84
oder

log O =log G x 0,425 + log H x 0,725 + 1,8564

O= Korperoberfliche in Quadratzentimeter
G= Gewicht in Kilogramm

H= Grofle in Zentimeter

Die Ergebnisse wurden in SPSS gespeichert und statistisch ausgewertet.

Abbildung 22: Datenbank in SPSS.

2.9.2 Berechnung des mittleren Abstandes der Poren auf den Fingerkuppen
Um den in der Literatur ebenfalls des dfteren angegebenen mittleren Abstand der Poren
auf den Fingerkuppen zu berechnen, haben wir in Imagel] ein spezielles Makro

programmiert, mit dessen Hilfe wir die Abstinde der Poren entlang der Kdmme
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markieren konnten. Es wurde dann der Mittelwert der Abstinde der markierten Poren

berechnet, und die Ergebnisse gespeichert.

Abbildung 23: Makro zur Messung des mittleren Abstandes der Schweillporen.

Nach der Markierung der Poren entlang der Kimme wurden entlang der markierten
Poren Linien gezeichnet, und die mittlere Linge der Linie berechnet. Das Ergebnis wird

in einem Textfile ausgegeben und gespeichert.
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Abbildung 24: Die in dem Bild markierten Poren.

Die Linien stellen die jeweiligen Abstinde der Poren untereinander dar.

Abbildung 25: Textfile des errechneten Mittelwertes.
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3. Ergebnisse

3.1 Zusammensetzung der Patienten- und Kontrollgruppe

Es wurden 42 Personen untersucht. Der jlingste Proband war 7,7 Jahre, die &lteste

Probandin 40,3 Jahre alt.

Tabelle 2: Alter der Probanden: niedrigstes und hochstes Alter, Gesamtkollektiv.

N

Minimum

Maximum

Mittelwert

Std. Abweichung

Alter (in Jahren)

42

7,7

40,3

14,4

6,3

Tabelle 3: Alter der Probanden: niedrigstes und hochstes Alter, Patientengruppe.

2

N

Minimum

Maximum

Mittelwert

Std. Abweichung

Alter (in Jahren)

28

7,7

40,3

15,3

7,5

Tabelle 4: Alter der Probanden: niedrigstes und hochstes Alter, Kontrollgruppe.

N

Minimum

Maximum

Mittelwert

Std. Abweichung

Alter (in Jahren)

14

8,4

15,1

12,8

1,8

Es wurden insgesamt 20 ménnliche (47,6 %) und 22 weibliche (52,4 %) Probanden

untersucht.

Tabelle 5: Anteil weiblicher und méannlicher Probanden, Gesamtkollektiv.

Anzahl Prozent
Minnlich 20 47,6
Weiblich 22 52,4
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Tabelle 6: Anteil weiblicher und méinnlicher Probanden, Patientengruppe.

Anzahl Prozent
Minnlich 15 53,6
Weiblich 13 46,4

Tabelle 7: Anteil weiblicher und ménnlicher Probanden, Kontrollgruppe.

Anzahl Prozent
Minnlich 5 35,7
Weiblich 9 64,3

3.2 Ergebnisse der Schweillporenzihlungen

Es wurden bei jedem Probanden der Zeige- Mittel- und Ringfinger der rechten und
linken Hand abgeformt, und jeweils die Anzahl der Schweiflporen pro
Quadratzentimeter (SP/cm”) und pro Zentimeter Papillarlinie (SP/cm) innerhalb des
definierten Areals auf der Abformung ermittelt. Der hochste gemessene Wert der
Anzahl der Schweillporen pro Quadratzentimeter lag im Gesamtkollektiv bei 1265,1
SP/cm?, der niedrigste bei 3,8 SP/cm®. Der héchste gemessene Wert der Anzahl der
Schweilporen pro Zentimeter Papillarlinie lag bei 41,5 SP/cm, der niedrigste bei 1,8
SP/cm. Der Mittelwert aller gemessenen Werte lag im Gesamtkollektiv bei 732,4
SP/cm?, bzw. 27,1 SP/cm, in der Patientengruppe bei 702,5 SP/cm?, bzw. 26,9 SP/cm,
und in der Kontrollgruppe bei 792,0 SP/cm?, bzw. 28,2 SP/cm.
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Tabelle 8: Mittelwerte der Poren pro Quadratzentimeter im Gesamtkollektiv.

Minimum Maximum Mittelwert | Standartabweichung
R2 83,0 1185,8 688,2 180,5
R3 41,5 1121,6 722,5 197,8
R4 79,3 1265,2 756,2 203,4
L2 207,7 1106,5 699,8 159,2
L3 60,4 1174,5 758,1 189,9
L4 3,8 1231,2 769,3 196,7
Mittelwert 79,3 1136,1 732,4 174,9

L2: linker Zeigefinger
L3: linker Mittelfinger
L4: linker Ringfinger

R2: rechter Zeigefinger
R3: rechter Mittelfinger
R4: rechter Ringfinger

Tabelle 9: Mittelwerte der Poren pro Zentimeter Papillarlinie im Gesamtkollektiv.

Minimum Maximum Mittelwert | Standartabweichung
R2 17,3 35,0 26,5 3,9
R3 19,9 41,5 26,8 3,6
R4 19,1 38,1 27,3 4,0
L2 18,7 38,6 274 3,8
L3 20,4 36,0 27,5 3,
L4 1,8 37,5 27,3 5,0
Mittelwert 20,7 344 27,1 2,8
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Tabelle 10: Mittelwerte der Poren pro Quadratzentimeter in der Patientengruppe.

Minimum Maximum Mittelwert | Standartabweichung
R2 83,1 1185,8 674,4 212,9
R3 41,5 1121,6 695,3 2224
R4 79,3 1133,0 716,9 211,0
L2 207,7 1106,5 672,8 181,5
L3 60,4 1174,5 728,1 209,1
L4 3,8 1095,2 727,9 207,7
Mittelwert 79,3 1136,1 702,6 195,8

Tabelle 11: Mittelwerte der Poren pro Quadratzentimeter in der Kontrollgruppe.

Minimum Maximum Mittelwert | Standartabweichung
R2 506,1 861,1 715,9 86,0
R3 555,2 1106,5 776,9 125,7
R4 634,5 1265,2 834.,9 167,3
L2 657,3 970,9 754,0 82,7
L3 702,4 1129,2 818,2 130,5
L4 664,7 1231,2 852,2 146,1
Mittelwert 665,3 1040,4 792,0 107,0
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Tabelle 12: Mittelwerte der Poren pro Zentimeter Papillarlinie in der Patientengruppe.

Minimum Maximum Mittelwert | Standartabweichung
R2 17,3 35,0 25,7 4,0
R3 19,9 41,5 26,7 34,0
R4 19,1 35,0 26,9 4,1
L2 18,7 38,6 26,8 4,0
L3 20,4 33,6 26,6 3,2
L4 1,8 36,3 26,6 5,7
Mittelwert 20,7 32,0 26,6 2,7

Tabelle 13: Mittelwerte der Poren pro Zentimeter Papillarlinie in der Kontrollgruppe.

Minimum Maximum Mittelwert | Standartabweichung
R2 20,8 32,5 27,9 3,2
R3 23,0 31,1 27,1 3,0
R4 22,5 38,1 28,0 3,9
L2 22,4 35,2 28,4 3,2
L3 25,5 36,0 29,2 3,2
L4 24,8 37,5 28,5 3.4
Mittelwert 24,5 34,8 28,2 2,8
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Die mittlere Anzahl der Schweillporen pro Quadratzentimeter ist an beiden Handen

beim Zeigefinger am niedrigsten und beim Ringfinger am hochsten, nimmt also vom

Zeige- zum Ringfinger immer weiter zu.

Tabelle 14: Zunahme der SchweiB3porendichte vom Zeige- zum Ringfinger.

Rechter Rechter Rechter Linker Linker Linker
Zeigefinger | Mittelfinger | Ringfinger | Zeigefinger | Mittelfinger | Ringfinger
688,2 722,5 756,2 699,8 758,1 769,3
SP/cm’ SP/cm’ SP/cm’ SP/cm’ SP/cm’ SP/cm’

L2: linker Zeigefinger
L3: linker Mittelfinger
L4: linker Ringfinger

R2: rechter Zeigefinger
R3: rechter Mittelfinger
R4: rechter Ringfinger

780

760 s

740 »

720 s

700 »

680 o

Mean

660

Abbildung 26: Zunahme der Schweilporendichte vom Zeige- zum Ringfinger.
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Die Anzahl der Schwei3poren pro Quadratzentimeter variiert sehr stark, und nimmt mit

dem Alter, bedingt durch den Wachstumseffekt, ab.

mean pores per cm2

missing

1000,000=

750,000

500,000

250,000+

mean pores percm2 = 915,46 + -11,35 *age
R-Square = 0,17

A

10,0 20,0 30,0 40,0
age

Linear Regression

Abbildung 27: Anzahl der Schweiporen pro Quadratzentimeter in Abhéngigkeit vom

Alter.

Nach der Multiplikation der gemessenen Werte mit dem Body-Surface-Index zum

Ausgleich der Wachstumseffekte konnte gezeigt werden, dass in der Patientengruppe

mit steigender Anzahl der Nichtanlagen weniger Poren pro Quadratzentimeter gemessen

werden konnen.
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Abbildung 28: Schweillporendichte in Abhdngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,

rechter Zeigefinger.
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Abbildung 29: Schweillporendichte in Abhdngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,
rechter Mittelfinger.
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Abbildung 30: Schweillporendichte in Abhdngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,

rechter Ringfinger.
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Abbildung 31: Schweillporendichte in Abhdngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,
linker Zeigefinger.
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Abbildung 32: Schweillporendichte in Abhdngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,
linker Mittelfinger.
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Abbildung 33: Schweillporendichte in Abhdngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,

linker Ringfinger.
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Abbildung 34: Schweillporendichte in Abhdngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,

Mittelwerte.
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Abbildung 35: Anzahl der Schweillporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhéngigkeit

von der Anzahl der Nichtanlagen, rechter Zeigefinger.
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Abbildung 36: Anzahl der Schweillporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhéngigkeit
von der Anzahl der Nichtanlagen, rechter Mittelfinger.
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Abbildung 37: Anzahl der Schweillporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhéngigkeit

von der Anzahl der Nichtanlagen, rechter Ringfinger.
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Abbildung 38: Anzahl der Schweillporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhéngigkeit

von der Anzahl der Nichtanlagen, linker Zeigefinger.
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Abbildung 39: Anzahl der Schweillporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhéngigkeit

von der Anzahl der Nichtanlagen, linker Mittelfinger.
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Abbildung 40: Anzahl der Schweillporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhéngigkeit

von der Anzahl der Nichtanlagen, linker Ringfinger.
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Abbildung 41: Anzahl der Schweillporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhéngigkeit

von der Anzahl der Nichtanlagen, Mittelwert.
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Die mit dem Body-Surface-Index multiplizierte Anzahl der Schweilporen pro
Quadratzentimeter korreliert negativ mit der Anzahl der Nichtanlagen bleibender
Zihne: je mehr bleibende Zdhne nicht angelegt waren, desto weniger Schweillporen
wurden im Mittel gemessen. Die mittlere Anzahl der Schweillporen pro
Quadratzentimeter war somit bei den Hypodontiepatienten kleiner als bei der

Kontrollgruppe.

Bei einem Teilnehmer aus der Patientengruppe, der 20 Nichtanlagen bleibender Zahne
hatte, haben wir extrem niedrige SPC gemessen. Dies korrespondiert mit dem
Erscheinungsbild der Fingerkuppen, auf denen keine Poren zu sehen sind, und die ein
unregelmiBiges dermatoglyphisches Muster zeigen. Und dieser Patient gab dann auch

in dem Fragebogen an, unter Symptomen ektodermaler Dysplasie zu leiden.

Abbildung 42: Fingerkuppe eines Patienten mit extrem niedrigem SPC.

3.3 Verteilung der Anzahl der Nichtanlagen in der Patientengruppe

Die Anzahl der Nichtanlagen in der Patientengruppe schwankte von 1 bis 24, bei einem

Mittelwert von 12,1 und einer Standartabweichung von 4,8.
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Tabelle 15: Anzahl der Nichtanlagen in der Patientengruppe.

Minimum Maximum Mittelwert Standartabweichung
Anzahl 1 24 12,1 4,8
patient
6-
4-
€
=
o
o
2 -

5 10 15 20
number of congenital missing teeth

Abbildung 43: Anzahl der Nichtanlagen in der Patientengruppe.
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3.4 Prozentuale Verteilung der Nichtanlagen der verschiedenen Zahntypen

Insgesamt waren bei den 28 Hypodontiepatienten 339 bleibende Zihne nicht angelegt

(37,8%). Die am héufigsten fehlenden Zahntypen waren die Weisheitszahne, gefolgt

von den zweiten Prdmolaren, danach kamen die Zihne 47, 14, 12 und 37 auf den

Pliatzen 10 bis 13. Zu den ,stabilsten” Zahntypen, d.h. diejenigen, die am seltensten

nicht angelegt waren, z&hlten die oberen mittleren Schneidezihne, die Eckzidhne und die

ersten Molaren im Ober- und Unterkiefer.

Tabelle 16: Prozentuale Verteilung der Nichtanlagen der verschiedenen Zahntypen im

Zahnschema
17 16 15 14 13 12 - 22 23 24 25 26 27
65241095641 15][38[06103][32]15][47]|53]12]21]65
62 | 44 | 0,3 | 47 32 1 0,6 | 2,1 3,0 | 2,7 | 2,1 1,2 | 3,0 | 56 | 09 | 3,5 6,2
41 31 32 33 34 35 36 37

Tabelle 17: Farbkodierung der Rangfolge der Anzahl der Nichtanlagen der

verschiedenen Zahntypen.

Rang

1-4

Rang 5-8

Rang 25-28

Rang 29-32

Die am haufigsten fehlenden Zahne sind im Zahnschema rot und rosa unterlegt, die am

seltensten fehlenden dunkelblau und hellblau.
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Tabelle 18: Prozentuale Verteilung der Nichtanlagen der verschiedenen Zahntypen,

tabellarisch.

Rang Zahn Anzahl der NA in n=28 Prozent

18. 31 9 2,7
19. 17 8 2.4
20. 27 7 2,1
21. 32 7 2,1
22. 42 7 2,1
23. 13 5 1,5
24. 23 5 1,5
25. 26 4 12
26. 33 4 12
27. 16 3 0,9
28. 36 3 0,9

54



Ergebnisse

3.5 Die Auswertung des Anamnesebogens

Tabelle 19: Prozentuale Haufigkeiten der Antworten des Anamnesebogens.

Frage Antwort Patientengruppe Kontrollgruppe
(n=28) (n=14)
Anzahl | Prozent Anzahl Prozent
1.1 Wie beurteilen Sie ihre gut 8 28,6 % 0 0%
Féhigkeit zu Schwitzen? normal 12 42.9 % 13 92,9 %
schlecht 8 28,6 % 1 7,1 %
1.2 Haben Sie manchmal Nein 9 32,1 % 2 14,3 %
feuchte Hinde? Ja 19 67,9 % 12 85,7 %
1.3 Riecht Ihr Schweil} Nein 15 53,6 % 3 21.4 %
manchmal unangenehm? Ja 13 46,4 % 11 78,6 %
1.4 Koénnen Sie warmes Nein 2 7,1 % 1 7,1 %
Wetter gut vertragen? Ja 26 92,9 % 13 92,9 %
1.5 Bekommen Sie Nein 25 89,3 % 12 85,7 %
gelegentlich Herzrasen? Ja 3 10,7 % 2 14,3 %
1.6 Wird Thnen im Nein 22 78,6 % 13 92,9 %
Sommer/bei Hitze tibel? Ja 6 21,4 % 1 7,1 %
1.7 Treiben Sie regelméBig | Nein 6 21,4 % 4 28,6 %
Sport? Ja 22 78,6 % 10 71,4 %
1.8 Wie oft treiben Sie in nie 1 3,6 % 2 14,3 %
der Woche Sport? einmal 15 53,6 % 6 42,9 %
zweimal 7 25,0 % 2 14,3 %
ofter 5 17,9 % 4 28,6 %
1.10 Schwitzen Sie Nein 18 64,3 % 8 57,1 %
schnell, wenn Sie Sport Ja 10 35,7 6 42,9 %
treiben?
1.11 Bekommen Sie Nein 25 89,3 % 11 78,6 %
schnell Herzrasen, wenn Ja 3 10,7 % 3 21,4 %
Sie Sport treiben?
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1.12 Wird Ihnen schnell Nein 28 100 % 13 92,9 %
tibel, wenn Sie Sport Ja 0 0% 1 7,1 %
treiben?
2.1 Asthma Nein 24 85,7 % 13 92,9 %
Ja 4 14,3 % 1 7,1 %
2.2 Heuschnupfen Nein 26 92,9 % 10 71,4 %
Ja 2 7,1 % 4 28,6 %
2.3 Neurodermitis Nein 23 82,1 % 13 92,9 %
Ja 5 17,9 % 1 7,1 %
2.4 atopische Dermatitis Nein 27 96,4 % 14 100 %
Ja 1 3,6 % 0 0 %
2.5 Ekzeme Nein 25 89,3 % 14 100 %
Ja 3 10,7 % 0 0 %
2.6 Hatten Sie als Baby Nein 20 71,4 % 11 78,6 %
Milchschorf Ja 8 28,6 % 3 21,4 %
3.1 Sind Thre Augenbrauen | Nein 25 89,3 % 13 92,9 %
unterbrochen oder Ja 3 10,7 % 1 7,1%
spérlich?
3.2 Haben Sie vermehrten Nein 25 89,3 % 13 92,9 %
Haarausfall? Ja 3 10,7 % 1 7,1 %
3.3 Haben Sie keine oder Nein 24 24 % 13 92,9 %
spérliche Wimpern? Ja 4 4 % 1 7,1 %
3.4 Haben Sie sehr diinne Nein 24 24 % 13 92,9 %
Kopfbehaarung? Ja 4 4 % 1 7,1 %
4.1 Haben Sie Griibchen Nein 23 82,1 % 13 92,9 %
oder dhnliche Ja 5 17,9 % 1 7,1 %
Unebenheiten in der
Nageloberfldche?
4.2 Beurteilen Sie Thre Nein 27 96,4 % 14 100 %
Fingerndgel als briichig? Ja 1 3,6 % 0 0 %
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Fiir die Auswertung wurden die Antworten des Anamnesebogens in die Patienten- und
die Kontrollgruppe aufgeteilt, und die prozentuale Aufteilung der jeweiligen Antworten
ermittelt. Die Probanden der Kontrollgruppe bemerkten hiufiger als die Probanden der
Patientengruppe bei sich einen unangenehmen Schwei3geruch (78,6 % zu 46,4 %), und
hatten hdufiger angegeben, unter Heuschnupfen zu leiden (28,6 % zu 7,1 %). Die
statistische Auswertung (Mann-Whitney-Test) ergab sonst keinerlei signifikante
Unterschiede bei der Verteilung der Antworten zwischen der Patienten- und der

Kontrollgruppe.
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4. Diskussion

4.1 Bisher veroffentlichte Methoden zur Bestimmung der Schweiflporendichte

In der Vergangenheit sind bereits von anderen Autoren verschiedene Methoden zur
Darstellung der Schweilporen verdffentlicht worden. Diese werden im Folgenden mit

der unseren verglichen und diskutiert:

4.1.1 Darstellung der Schweillporen auf dem Riicken mit Stirke-Jod-Losungen

Dies ist eine gut bekannte und auch bei anderen Indikationen héufig verwendete
Methode zur Darstellung des Schweilles. Im Zusammenhang mit der Identifikation
weiblicher Carrier der XHED kam diese Methode bereits in verschiedenen
Veroffentlichungen zur Verwendung [2, 4, 5, 17, 18]. Die Haut des Riickens wurde
dabei mit Jod-Losung und Stérkepuder vorbereitet. Dann wurde das Schwitzen durch
Ubungen auf einem Fahrrad-Ergometer oder durch das Sitzen in einem warmen Bad
ausgelost. Der Schweill wurde dadurch dunkelviolett gefarbt. Die Ergebnisse wurden

photographisch dokumentiert.

Bei dieser Methode wird der Schweil auf dem gesamten Riicken dargestellt, jedoch
konnen keine einzelnen Schweillporen gezdhlt werden, und daher kdnnen geringe
Unterschiede in der Zahl der Poren nicht erkannt werden. Zudem ist es fiir den
Probanden recht unangenehm, und wenig komfortabel, da der ganze Riicken nach der
Untersuchung gewaschen werden muss, und es muss eine kdrperliche Belastung durch
die Benutzung eines Fahrrad-Ergometers induziert werden. Unsere Methode dagegen
erlaubt eine porengenaue Auszdhlung, und ist fiir den Probanden mit wenig Aufwand
verbunden, da er nur fiir einige Minuten seine Finger still halten muss. Dies ist in
Anbetracht der Tatsache, dass wir viele Kinder im Probandenkollektiv hatten, ein
gewichtiger Punkt. AuBBerdem ist zu nennen, dass die freiwilligen Probanden keinerlei
personlichen Nutzen oder Erkenntnisgewinn aus den Untersuchungen ziehen konnten,
daher war es uns wichtig, sie so wenig wie irgend moglich bei den Untersuchungen zu
belasten. Daher haben wir uns gegen die Anwendung des Jod-Stirke-Verfahrens

entschieden.
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4.1.2 Thermographische Verfahren

Clark setzte in Jahre 1990 die Ganzkdrperthermographie mit einem Agema 780 Medical
Thermovision System zur Sichtbarmachung aktiver SchweiBlporen ein [3].
SchweiBlsekretion einzelner Poren in umschriebenen Bereichen wurden durch ein
hochauflésendes SPRITE infrarot-Detektorsystem, welches im 8-14 ym-Band arbeitet,
dargestellt. Die Ergebnisse sind, den veroffentlichten Fotos nach zu urteilen, sehr gut,
jedoch benétigt man dafiir einen speziellen, und sehr teuren Apparat, der uns fiir unsere

Untersuchungen nicht zur Verfligung stand.

4.1.3 Direktes Zihlen unter einem Stereomikroskop

Frias und Smith stellten 1968 eine neue Methode fiir die Carrier-Detektion bei
ektodermaler Dysplasie vor [13]. Die Schweiflporen auf dem Handteller wurden hierbei
durch direkte siebenfache VergroBerung der Fingerkuppen unter einem
Stereomikroskop dargestellt. Der SPC erfolgte durch Zahlen der Poren auf 0,5cm Lénge
durch ein Raster hindurch. Dieses Vorgehen wurde mindestens 10-mal pro Finger

wiederholt, und dann wurde aus den Messungen der Mittelwert errechnet [13].

Der Nachteil dieser Methode ist das Nichtvorhandensein einer Abformung oder
sonstigen Reproduktion der Fingerkuppen bzw. des Handtellers, so dass man die
Auszihlung bei dieser Vorgehensweise zu einem spéteren Zeitpunkt nicht wiederholen
kann. Fiir den Probanden dauert die direkte Auszéhlung ldnger als eine Abformung, und

in dieser Zeit kann nur ein kleines Areal ausgezéhlt werden.

4.1.4 Plastische Abformungen

Einige andere Autoren, unter anderen Verbov [43], verwendeten irreversible
Elastomere, um die Fingerkuppen abzuformen. [6, 21, 34, 35, 36, 37, 40, 43]. Die
Abformungen wurden dann bei Verbov direkt unter einem Lichtmikroskop betrachtet
und so die Schweidriisenzédhlung vorgenommen. AuBerdem wurden klinische
Untersuchungen, und Rontgenuntersuchungen der Kiefer, sowie Schwitzversuche in
einem bestimmten Bereich mit O-phtalaldehyde nach Shelley [19] durchgefiihrt. Bei
manchen betroffenen Patienten war kein SPC moglich, da keine Poren dargestellt

wurden. Daher konnten keine quantitativen Angaben gemacht werden. Die Autoren
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zogen das Fazit, dass es in manchen Féllen schwierig sein kann, zu beurteilen, ob die
Poren auf den Fingerkuppen wirklich nicht vorhanden sind, oder nur nicht dargestellt

werden, wenn man kein REM zur Darstellung benutzt.

Die Abformung der Fingerkuppen mit Elastomeren ist eine hdufig verwendete Methode,
derer wir uns ebenfalls bedient haben, da sie den Vorteil hat, dass man die
Abformungen lagern und dann immer wieder verwenden kann. Die direkte Auszidhlung
der Poren unter einem Stereomikroskop ist hingegen nachteilig, da die Auszdhlung
nicht im Nachhinein nachvollziehbar ist, da kein fotografisches Ergebnis gespeichert
wird. Wir haben bei unserer Methode zusitzlich ein in Bildern und Textfiles
gespeichertes Ergebnis der Auszdhlung. In der Ver6ffentlichung von Crump & Danks
aus dem Jahre 1971 [6] wurde 2%iges Celluloseacetat diinn auf den Finger des
Probanden aufgetragen, nach dem Trocknen mit zwei weiteren Schichten stabilisiert,
und der entstandene Film wurde mit einem Cellulose-Adhisiv-Tape vom Finger
abgezogen. Der entstandene Film wurde auf Mikroskoptragern befestigt. Diese Methode
haben wir nicht getestet, da wir mit unserer bereits zufrieden waren, und die bei Crump
& Danks beschriebene Methode der Abformung der Fingerkuppen aufwindiger schien,

als unsere Methode.

4.1.5 Das Verwenden eines Rontgenfilms und Fixierlosung

Der Autor beschreibt im Jahre 1986 [41] eine einfache Methode zur Sichtbarmachung
der Poren durch die Verwendung von Rontgenfilmen und Entwickler- und
Fixiererfliissigkeit fiir dermatoglyphische Zwecke. Nach Reinigung der Handfldchen
des Probanden wurden diese mit Entwicklungsfliissigkeit befeuchtet, anschlieBend fiir
3-5 Sekunden auf einen gedffneten (also vollstindig belichteten) Rontgenfilm gelegt,
danach schnell wieder entfernt, und der Rontgenfilm fiir einige Minuten in ein Fixierbad

gelegt, und anschlieBend mit Wasser abgespiilt und getrocknet.

Da dies bei Tageslicht geschieht, ist der Film vorher schon komplett belichtet, es
werden aber nur die Stellen des Films entwickelt, die mit der von der Hand des

Probanden iibertragenen Entwicklerfliissigkeit benetzt wurden.

Die Ergebnisse sind, den verdffentlichten Fotos nach zu urteilen, geeignet, um die

SchweiB3poren auszéhlen zu konnen, allerdings werden bei dieser Methode Chemikalien
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(Entwicklungsfliissigkeit) auf die Haut der Probanden gebracht, weshalb wir von dieser

Methode Abstand genommen haben.

4.1.6 Applikation einer 5%igen Losung von O-Ophtaldialdehyde in Xylen

Kleinebrecht et. al. veroffentlichten 1981 einen Bericht [20], in dem eine chemische
Anfirbung der Poren zu deren Sichtbarmachung fiihrte. Sie verwendeten, wie schon
Verbov 1970 [43] das bereits 1967 von Juhlin und Shelley in der Zeitschrift Nature
verdffentlichte chemische Verfahren zur Anfarbung der SchweiB3poren [19]. Die Haut
wurde dabei sorgfiltig mit Alkohol gereinigt, dann wurde 5%iges pthal-Aldehyd in
Xylene appliziert. Der Schweill wurde so schwarz gefirbt. Es wurde dann eine
Schablone (Kreis mit 7mm Durchmesser) auf die geférbte Oberfliche der Haut gelegt
und ein Foto gemacht. Die Schweilldriisen in dem Kreis wurden bei Kleinebrecht dann

in einem Ausdruck des Fotos gezéhlt.

Die Ergebnisse sind gut, jedoch werden auch bei dieser Methode reizende chemische

Substanzen auf die Haut aufgetragen, daher wurde diese Methode ebenfalls verworfen.

4.1.7 Abdruck der Fingerkuppen mit Kohlepapier

O’Leary [27] stellte 1986 noch eine andere Methode zur Darstellung der Schwei3poren
vor: Die Bereiche, die dargestellt werden sollten, wurden mit Alkoholpads gereinigt
,und dann wurde mit Kohle-Papier auf den Fingerkuppen in alle Richtungen gerieben.
Dies sollte ohne Druck geschehen. Wenn zu viel Druck aufgewendet wird, fiillen sich
nach Meinung des Autors der entsprechenden Studie die Poren mit dem Kohle-Staub,
und werden dann nicht dargestellt. Danach wurde ein Tesafilm auf die Haut aufgeklebt,
sofort wieder abgezogen, und auf einer durchsichtigen Folie aufgeklebt. So erhdlt man
eine permanente Darstellung der Poren, die leicht zu archivieren ist. Diese Methode ist
recht einfach durchzufiihren, so dass die Autoren die Liste der erforderlichen
Materialien und die Anleitung zur Anfertigung der Fingerproben zu den Probanden
schickten, die dann selbststindig die Abdriicke vornehmen und zuriick schicken
konnten, um sich anhand der Ergebnisse genetisch beraten zu lassen. Die
SchweiBBporenzdhlungen wurden dann unter einem Mikroskop mit 12-facher

VergroBerung durch Teilung der Fingerkuppen in Quadranten und Auszdhlung der
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Poren entlang von Smm der Rillen einmal in jedem Quadranten auf allen Fingerkuppen
jeder Hand gemacht. Der Mittelwert wurde als Anzahl der Poren pro Zentimeter

angegeben.

Unsere Erfahrungen mit dieser Methode waren allerdings eher negativ (siehe ,,Patienten
und Methode*). Eine gleich bleibend hohe, fiir eine Auswertung akzeptable Qualitét der
so gewonnenen Proben konnte auch nach einiger Ubung nicht erzielt werden, so dass
wir von der Verwendung dieser am Anfang ins Auge gefassten Methode absehen

mussten.

4.1.8 Abdruck der Fingerkuppen mit schwarzer Tusche

Dieses Verfahren wurde ebenfalls im Zusammenhang mit der Detektion des Carrier-
Status bei XHED verwendet, und zwar schon im Jahre 1929 von Roberts [33], der als
erstes eine Verdffentlichung von Untersuchungen der Schwei3porendichte bei Patienten
mit hypohidrotischer ektodermaler Dysplasie mithilfe von schwarzer Tusche
verdffentlichte. Da diese Methode allerdings fiir eine porengenaue Darstellung viel zu

ungenau ist, wurde sie von uns nicht verwendet.

4.1.9 Rasterelektronenmikroskopische Darstellung der Fingerkuppen

Norval veroffentlichte 1988 einen Fallbericht iiber 3 Patienten mit CST (2x XHED, 1x
ADHED), der genetische Untersuchungen nach Mendel, und raster-
elektronenmikroskopische Untersuchungen der Haare, der Haut der Fingerkuppen, und
der Handfldchen anstellte [26]. Es wurden Silikonabformungen der Fingerkuppen
gemacht, und diese wurden dann mit Epoxydharz repliziert. Die Epoxydharz-Replikal3
wurden rasterelektronenmikroskopisch untersucht. Norval nahm Abformungen vom
Mittel- und Zeigefinger, und von den Handfldchen beider Hénde. Es wurden SPC /cm
an 5 Stellen pro Fingerkuppe und an je flinf verschiedenen Stellen der Handfldchen
durchgefiihrt.

Diese Methode ist mit der unseren fast identisch, jedoch verzichteten wir auf die
Replikation der Abformungen mit Epoxydharz, und bildeten die Silikonabformungen

direkt im Rasterelektronenmikroskop ab.
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4.2 Keine Funde von ,,Mikroporen*

Norval fand 1988 im Laufe seiner rasterelektronenmikrokopischen Untersuchungen bei
den Patienten mit CST zwischen den normal grof3en Schweiflporen mit einem mittleren
Durchmesser von 53,5 ym ,,Mikroporen‘ mit einem mittleren Durchmesser von nur 5,3
ym, die bei der Kontrollgruppe nicht zu finden waren [26]. In der Kontrollgruppe waren
die Offnungen der Poren typisch trichterformig und gewunden. Es wurden insgesamt 3
Patienten mit gesicherter Diagnose der CST, und 20 Kontrollen, 10 Kinder und 10
Erwachsene, untersucht. Es wurden REM-Fotos mit 25facher Vergroflerung gemacht,
dass Sichtfeld hatte einen diametralen Durchmesser von 4mm. Um die GroBle der
Offnungen der Schweiporen zu messen, wurden pro Objekt 10 Poren gemessen. Wir
konnten bei unseren Untersuchungen keine solchen ,,Mikroporen®, die zehnmal kleiner
als normal grofe Poren waren, finden, weder in der Patienten-, noch in der
Kontrollgruppe. Die mittlere Groe der Schweillporen lag bei uns bei etwa 50ym,
jedoch fiihrten wir keine speziellen Messungen der GroB3e der Poren durch. Dies war
auch nicht Bestandteil dieser Arbeit. Jedenfalls wurden bei uns keine wesentlich

verkleinerten Poren gefunden.

4.3 Verteilung der Bereiche verminderter Schweiliporen bei Heterozygoten mit

XHED entlang der Blaschko-Linien

Happle fiihrte 1985 Untersuchungen an heterozygoten Frauen mit XHED durch [17,18].
Er untersuchte dabei die Verteilung der Schweilporen iiber den gesamten Riicken. Er
stellte fest, dass die Anzahl der Schweillporen bei heterozygoten Frauen mit XHED
nicht gleichméBig erniedrigt ist, sondern ,,fleckig®“. Diese Verteilung der Bereiche mit
verminderter Dichte der Schweillporen bei Heterozygoten war aber nicht einfach
zufillig ,fleckig®, bzw. liickenhaft, sondern folgte einem bei den verschiedenen
Probandinnen gleich bleibenden Muster, entlang bestimmter Linien.

Diese Linien entsprachen den Linien von Blaschko, und formten das typische ,,V* {iber
dem Riicken. Die Blaschko-Linien reprdsentieren ein nicht zufélliges
Entwicklungsmuster der Haut, das sich fundamental von dem System der Dermatome
unterscheidet. Offensichtlich représentieren diese Linien das dorsoventrale Wachstum
zweier funktionell verschiedener Zellpopulationen wihrend der friihen Embryogenese.

Viele muttermalartige Lisionen zeigen ebenfalls eine Anordnung, die diesen Linien

63



Diskussion

folgt. Happle fiihrte damit den Beweis, dass die Verteilung der Poren bei heterozygoten
Frauen der XHED nicht einfach unregelmafBig fleckig ist. Die Ergebnisse zeigten, dass
das Gen, dass fiir XHED verantwortlich ist, im heterozygoten Status ein bestimmtes
Muster, das den Linien von Blaschko folgt, produziert, und dieses Muster offenbar das
Herauswachsen von zwei funktionell verschiedenen Populationen von Zellen wéhrend

der Embryogenese widerspiegelt [17, 18].

Happle veroffentlichte noch im gleichen Jahr ein Review von Fallberichten, im dem
gezeigt wird, dass die Blaschko-Linien bei Heterozygoten in vielen x-chromosomal
vererbbaren Erkrankungen wie Incontinentia Pigmenti, fokaler dermaler Hypoplasie, x-
chromosomaler Chrondrodysplasia Punctata, XHED, und Menke’s Syndrom Bereiche
betroffener Haut von Bereichen nicht betroffener Haut abgrenzen.

Happle zeigte damit, dass die Carrier-Detection bei XHED mit Hilfe von Abdriicken der
Fingerkuppen zu unzuverldssigen Ergebnisse fiihrte, da durch die random x-inactivation
des Gens fiir XHED bei dem gleichen Individuum einige Fingerkuppen normal hohe,

und andere erniedrigte Werte zeigen konnen.

Bei uns zeigte sich ein ndherungsweise linearer Zusammenhang zwischen der Anzahl
der Nichtanlagen bleibender Zéhne und der Anzahl der Schweiflporen, weshalb davon
auszugehen ist, dass hier keine random x-inactivation stattfindet, sondern eine andere
Art der Merkmalsbildung. Wir haben ja auch keine Patienten mit XHED untersucht,
sondern Patienten mit multiplen Nichtanlagen bleibender Zéhne. Die genetischen
Ursachen fiir die Nichtanlage von Zihnen sind vielfiltig [15, 39]. Der
molekulargenetische Zusammenhang zwischen der Hypo- bzw. Oligodontie und der

Verminderung der Schweilporendichte ist in dieser Arbeit nicht untersucht worden.

4.4 Ergebnisse der Messungen der Schweiflporendichte

Die Ergebnisse der Schweiflporenzéhlungen aus anderen Verdffentlichungen decken
sich weitgehend mit unseren, bis auf die Tatsache, dass wir teilweise geringfiigig hohere
Werte als andere Autoren ermittelten konnten [1, 6, 13, 26, 34, 37, 40, 42, 43]. Wir
filhren dies erstens auf die feinere Untersuchungsmethode mit den
rasterelektronenmikroskopischen Aufnahmen zuriick, die wir verwendet haben. Man

kann Poren nur zdhlen, wenn man sie sieht, und die von anderen Autoren verwendeten
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Methoden sind oft nicht so gut in der Darstellung wie unsere. Zweitens unterliegt die
SchweiBlporendichte sehr grofen individuellen Schwankungen, und wir haben nur ein
kleines Kollektiv untersucht, deshalb ist es moglich, dass die unterschiedlichen
Ergebnisse, die bis jetzt verdffentlicht wurden, nicht allein auf die unterschiedlichen
Methoden, die verwendet wurden, zuriickzufithren sind, sondern auch in den meistens
recht kleinen Probandenkollektiven begriindet liegen. Drittens hatten wir in unserem
Kollektiv sehr viele Kinder und Heranwachsende, die eine hohere Schweillporendichte
als Erwachsene haben. Viertens wurde in jeder Veroffentlichung ein anderes Protokoll
zur Auszihlung der Poren verwendet. Teilweise erfolgte die Angabe in SP/cm’,
teilweise in SC/cm, der Umfang der Zéhlungen und die Regionen, die ausgezihlt

wurden, variierten ebenfalls von Verdffentlichung zu Veroffentlichung.

Die Zunahme der Schweillporendichte vom Zeige- zum Ringfinger ist auf den groferen
Wachstumseffekt zuriickzufiihren, dem der Daumen gegeniiber dem Zeigefinger
wihrend des Wachstums unterliegt [42], was nicht Jedem, der dieses Phidnomen
beobachtet hat, klar war [1]. Die Abnahme der Schwei3porendichte vom Kindes- zum

Erwachsenenalter ist natiirlich ebenfalls ein Resultat dieses Wachstumseffektes.

Wenn man die Anzahl der Schweillporen mit dem BSI multipliziert, korreliert die
daraus errechnete Schweilporendichte negativ mit der Anzahl der Nichtanlagen.

Die Schwei3porendichte nimmt also in unserer Patientengruppe mit steigender Anzahl
der Nichtanlagen ab. Diese Beobachtung deckt sich mit Vermutungen anderer Autoren,
dass Hypo- bzw. Oligodontie Auswirkungen auf andere ektodermale Derivate hat [15,
33, 34]. Klinische Ergebnisse aus einer anderen Verdffentlichung kommen zu dem
gleichen Ergebnis [24], jedoch wurde in dieser Verdffentlichung weder die Methode der
SchweiBBporenzdhlung noch die exakten Ergebnisse angegeben. Versuche unsererseits,

eine Korrespondenz aufzubauen, blieben ohne Erfolg.

4.5 Die Haufigkeitsverteilung der Nichtanlagen bezogen auf die verschiedenen

Zahntypen

Der Mensch hat seit den letzten 100.000 Jahren, im Gegensatz zu seinen néchsten

Verwandten, den Menschenaffen, kleinere Kiefer entwickelt, zu denen kleinere und

65



Diskussion

weniger Zdhne passen, und daraufhin auch einen Trend hin zu weniger Z&hnen

entwickelt [15].

Graber fand in seinem Review von 1978, dass der linke obere seitliche Schneidezahn
hiufiger fehlt als der rechte, und dass ansonsten eine seitengleiche Verteilung der
Abwesenheit der Zahne besteht. Der obere seitliche Schneidezahn stellt etwa 40-45%
aller fehlenden Zdhne dar. Der am zweithdufigsten fehlende Zahn ist der zweite untere
Pramolar, einige Studien halten ihn auch fiir den am héufigsten fehlenden Zahn. Muller
untersuchte 14.940 erwachsene Probanden und fand heraus, dass der obere seitliche
Schneidezahn der hiufigste fehlende Zahn ist, wenn nur ein oder zwei Zahne fehlen, der
zweite Pramolar jedoch am héufigsten fehlt, wenn mehr als zwei Zidhne fehlen [15]

Der linke obere seitliche Schneidezahn fehlt hdufiger als der rechte, ansonsten liegt eine
seitengleiche Verteilung der Abwesenheit vor. Die Mehrheit der von ihm untersuchten
Studien bescheinigt dem Unterkiefer eine grofere Inzidenz der fehlenden Zdhne. Die
sexuellen Unterschiede sind gering ausgeprigt, Frauen scheinen jedoch eine gering
hohere Inzidenz zu haben. Ménner haben dagegen eine hohere Inzidenz der
Hyperdontie. Hypo- und Hyperdontie sind meistens autosomal-dominant vererbt. Bei
Personen mit Hypodontie werden hdufig auch kleinere Zdhne gefunden. Dieser Befund
zeigt sich bei Miannern haufiger als bei Frauen. In Familien mit Hypodontie haben auch
nichtbetroffene Familienmitglieder hiufig kleinere Zdhne und kiirzere Zahnwurzeln.
Hypodontie tritt auf, wenn die GroBe der embryologischen Zahnleiste einen bestimmten
Wert unterschreitet. In den grofen Studien {iber die Hypodontie wurde nicht iiber
systemische Symptome anderer Art bei den betroffenen Patienten berichtet, es wurde
jedoch auch nicht explizit danach geforscht [15].

Nach Polders Meta-Analyse ist der zweite untere Prdmolar am héufigsten betroffen.
Dann folgt der obere seitliche Schneidezahn, und dann der zweite obere Pramolar.
Mainner zeigten in Europa eine Prdvalenz, die mit 4,6% etwas geringer als die von
Frauen mit 6,3% war [29].

Polder teilt die Héaufigkeit des Fehlens (der Nichtanlage) der einzelnen Zahntypen in

drei Gruppen (common, less common, und rare) ein:
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Tabelle 20: Hiufigkeit der Nichtanlage verschiedener Zahntypen [29].

Hiufigkeit der Nichtanlage |Zahntypen

Common 35,45;12,22 ;15,25
Less common 31,41 ;14,24 ;13,23 ; 37,47
Rare 17,27 ;33,43 ;16,26 ; 11,21

Einseitiges Fehlen ist hdufiger als beidseitiges, eine Ausnahme bilden die oberen
seitlichen Schneidezdhne, bei denen hiufiger eine beidseitige als eine einseitige
Nichtanlage besteht. Bei 83% der Patienten mit Nichtanlagen fehlen nur 1-2 Zéhne, und
nur bei 0,6% der Betroffenen {ibersteigt die Zahl der fehlenden Zdhne 8 [29]. Die
Ergebnisse aus der Literatur decken sich also weitestgehend mit den unseren (siche
,Ergebnisse®), d.h. es sind diejenigen Zéhne, die die letzten einer Reihe von
,baugleichen* Zahnen sind (12/22, 15/25/35/45, 18/28/38/48), am haufigsten betroffen,
wihrend andere wesentlich seltener fehlen. Ein weitergehender Vergleich der
Haufigkeiten, z.B. zwischen den Geschlechtern, erschien uns aufgrund unseres kleinen

Patientenkollektivs (n=28) nicht sinnvoll gewesen zu sein.

4.6 Die Ergebnisse der Auswertung des Anamnesebogens

Die Auswertung des Anamnesebogens hat nur wenige statistisch signifikante
Ergebnisse gebracht. Es wurde lediglich von den Probanden der Kontrollgruppe
héufiger ein unangenehmer Schweillgeruch bemerkt, und in dieser Gruppe wurde auch

héufiger angegeben, unter Heuschnupfen zu leiden.

Dass dies von den Probanden der Kontrollgruppe hiufiger angegeben wurde, ldsst die
Vermutung zu, dass die Probanden der Kontrollgruppe héufiger und intensiver
schwitzen. Bei den anderen Fragen beziiglich des Schwitzens wurden jedoch keine
statistisch signifikanten Ergebnisse erzielt, was diese Vermutung nicht unterstiitzt. Da
diese Angaben zudem subjektiv von den Probanden gemacht und nicht durch
Untersuchungen objektiviert wurden, kann es sich hierbei, wie bei der vermehrten
Anzahl von positiven Angaben beziiglich des Heuschnupfens, auch um einen
Zufallsbefund handeln. Dies mag auch mit unserem relativ kleinen Kollektiv

zusammenhéngen. Jedoch wurden in einer anderen Veroffentlichung bei Patienten mit
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Oligodontie bei 57% der Betroffenen hdufiger Ekzeme, trockene Haut, Asthma und
Storungen entweder der Haare, der Nigel, und/oder der Schweilproduktion zusétzlich
zu den Zahnnichtanlagen gefunden. Diese wurden als die ,,ED-Gruppe* definiert [24].
Die anderen Oligodontie-Patienten hatten keine offensichtlichen Zeichen der ED (=
,hon-ED-Gruppe®). Die Privalenzen von trockener Haut, Asthma und Ekzemen waren
in der ,,ED-Gruppe“ hoher, und die gesamte SpeichelflieBrate war niedriger.
Zwischenwerte wurden in der ,,non-ED-Gruppe‘ beobachtet. Frontzéhne, Eckzdhne,
und Molaren fehlten in der ,,ED-Gruppe® hidufiger als in der ,,non-ED-Gruppe®,
wohingegen keine Unterschiede in der Hiufigkeit des Fehlens von Pridmolaren
gefunden wurden. Es wurde in dieser Untersuchung ebenfalls eine negative Korrelation
zwischen der Anzahl der fehlenden Zihne und der Ruhe- und Reizspeichelmenge
gefunden. Die Ergebnisse dieser Verdffentlichung decken sich mit unseren Befunden.
Die Ruhe- und Reizspeichelmenge haben wir nicht gemessen, daher kann hierzu

unsererseits keine Stellung genommen werden.
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S. Schlussfolgerungen

5.1 Der genetische Zusammenhang zwischen Zihnen und Schwei3poren

Es gibt nach unseren phédnotypischen Beobachtungen einen Zusammenhang zwischen
der SchweiB3porendichte und der Anzahl der Zdhne eines Individuums, so dass sowohl
die Anzahl der Zidhne als auch die Anzahl der Schwei3poren eines Individuums direkt
miteinander in Verbindung stehen. Dieser Zusammenhang erscheint auch nach neueren
Erkenntnissen aus genetischen Studien einleuchtend, weil bei allen genetischen
Experimenten mit transgenen Mausen, bei denen verschiedene, fiir die Zahnentwicklung
verantwortliche Gene inaktiviert wurden, neben einer gestorten Zahnentwicklung immer
auch Storungen in anderen Geweben bzw. Organen zu finden waren. Man hat
herausgefunden, dass die Gene, die die Entwicklung der Zahne steuern, die gleichen
Gene sind, die die Entwicklung in vielen anderen Organen steuern [39]. Dieser
generelle Zusammenhang, der bei unserer Untersuchung phinotypisch zu beobachten
war, ist also auch schon bei genetischen Untersuchungen zutage getreten. Daher werden
unsere phédnotypisch gewonnenen Erkenntnisse durch Beobachtungen aus fritheren,

genetischen Untersuchungen gestiitzt.

Die Schlussfolgerungen unserer Ergebnisse sind also: Die Entwicklung der Zihne ist
genetisch mit der Entwicklung der Schweillporen gekoppelt. Beide Organe werden
durch die gleichen Gene gesteuert. Entwicklungsstérungen in dem einen Organ, die
genetisch bedingt sind, bedingen dadurch automatisch immer auch Stérungen in dem
anderen Organ. Auch wenn sich klinisch, abhdngig von dem Ausmal der Stérung, nicht
immer das Vollbild einer ektodermalen Dysplasie ergibt, sind sie dennoch mit der von

uns angewandten Methode phinotypisch nachweisbar.

5.2 Der Nutzen der von uns verwendeten Methode fiir medizinische Zwecke

Es stellt sich die Frage, ob sich die bei unseren Untersuchungen eingesetzte Methode
der Messung der Schweilporendichte als Screeningtest fiir die Ausbildung von
Mikrosymptomen der ektodermalen Dysplasie oder fiir multiple Nichtanlagen

bleibender Zdhne einsetzten bzw. weiterentwickeln ldsst, und ob dies medizinisch
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notwendig ist. Dahingehend muss man bedenken, dass die Verringerung der
Schweillporendichte bei den Patienten mit Nichtanlagen bleibender Zdhne
verhédltnismédBig gering ist, und sich die Patienten dadurch in der Regel nicht
beeintrachtigt fithlen, wie die Auswertung des Fragebogens ergeben hat. Zudem kann
man von der Schweilporendichte eines Individuums nicht auf die Zahl der
Nichtanlagen schlieen, da die Schweillporendichte auch bei den Patienten mit
multiplen Nichtanlagen in der Regel innerhalb der biologischen Breite liegt, also nicht
sehr viel niedriger als bei anderen Individuen ist, und die Schweilporendichte ohnehin
einer grofen biologischen Variabilitidt unterliegt. Extreme Verringerungen der
SchweiBBporendichte treten seltener auf, und sind dann auch im frithen Kindesalter mit
deutlichen Symptomen, wie sie fiir ektodermale Dysplasien typisch sind,
vergesellschaftet, so dass es dann fiir die betroffenen Eltern offensichtlich ist, dass ein
Problem vorliegt. Fiir die Diagnose einer ektodermalen Dysplasie und fiir die genetische
Beratung der Eltern ist diese Methoden in zahlreichen Varianten seit Jahrzehnten
etabliert. Fiir einen Screeningtest der Erkennung von Mikrosymptomen der
ektodermalen Dysplasie besteht kein Bedarf. Fiir die Erkennung von Zahnnichtanlagen
sind Rontgenaufnahmen das Mittel der Wahl. Diese Methode der Messung der
Schweiporendichte war also fiir unsere Untersuchungen zweckdienlich, es ergeben

sich aber durch unsere Untersuchungen keine neuen Anwendungsgebiete .

5.3 Der Zusammenhang zwischen der Zahl der Schweiflporen und dem BSI

Aufgrund der uns vorliegenden Ergebnisse korreliert die Anzahl der SchweiB3poren
eines Individuums negativ mit der Anzahl der Nichtanlagen bleibender Zéhne. Dieser
Zusammenhang wird allerdings erst dann ersichtlich, wenn man die Anzahl der
SchweiBlporen mit dem BSI multipliziert. Die Schwei3porendichte ist ndmlich abhingig
einerseits von der Anzahl der Schweillporen bei der Geburt, andererseits vom
Wachstum, das bis zum Zeitpunkt der Untersuchung stattgefunden hat, aufgrund der mit
dem Wachstum verbundenen Zunahme der Korperoberfliche und dem damit
verbundenen ,,Auseinanderdriften der Schweillporen. Deswegen ist es auch bei
Erwachsenen notwendig, die Anzahl der Schweifporen mit dem BSI zu multiplizieren,

um die Dichte der Schweillporen verschiedener Individuen vergleichen zu konnen, weil
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das Wachstum, auch wenn es abgeschlossen ist, natiirlich trotzdem noch aus den
Messungen herausgerechnet werden muss. Von zwei erwachsenen eineiigen Zwillingen,
bei denen einer wesentlich dicker als der andere geworden ist (und damit einen hoheren
BSI hat), wird derjenige, welcher der dickere ist, einen niedrigeren SPC haben, auch
wenn beide zum Zeitpunkt ihrer Geburt die gleiche Anzahl der Schwei3poren gehabt
haben. Um die groBere Korperoberfliche des dickeren Zwillings ,.herauszurechnen®,
miissen also beide SPC mit dem BSI des jeweiligen Probanden multipliziert werden.
Auch bei erwachsenen Probanden muss also das Wachstum beriicksichtigt werden. Um
die Schweillporendichte verschiedener Individuen vergleichen zu kénnen, muss das zum
Zeitpunkt der Untersuchung stattgefundene Wachstum herausgerechnet werden. Dabei
ist es unerheblich, ob das Wachstum zum Zeitpunkt der Untersuchung abgeschlossen
ist, oder nicht. Dieser Umstand ist in der Vergangenheit nicht jedem Autor bewusst

gewesen [1].

5.4 Der Aufwand der von uns verwendeten Methode

Fiir die Abdrucknahme von sechs Fingerkuppen und die Erhebung der Anamnese wurde
je Proband etwa eine halbe Stunde aufgewendet. Die Aufbereitung der jeweils sechs
Proben je Proband fir das REM wund die Anfertigung der
rasterelektronenmikroskopischen Aufnahmen nahmen fiir jeden Probanden etwa 2-3
Stunden in Anspruch. Die Auszdhlung der SchweiBporen auf den sechs eingescannten
Aufnahmen je Proband in zwei Verfahren dauerte noch einmal jeweils 6-8 Stunden. Da
der Arbeitsaufwand fiir die Darstellung der Poren und das Auszédhlen derselben bei der
von uns verwendeten Methode pro Patient also sehr hoch war, konnte nur ein relativ

kleines Patienten- und Kontrollkollektiv in die Studie aufgenommen werden.

Der Arbeitsaufwand (je Proband in der Summe etwa achteinhalb bis zwolfeinhalb
Stunden) wurde im Vorfeld unterschitzt. Da ein Grof3teil des Arbeitsaufwandes
aufgrund der Verwendung eines REM zustandegekommen war, und andere Autoren mit
anderen Darstellungsverfahren dhnlich gute Ergebnisse wie wir erzielten, ist die
Verwendung eines REM fiir eine groBBere Probenzahl (bei uns fiir 42 Probanden netto
252 Bilder) nicht empfehlenswert. Allerdings wire diese nur méfige Verringerung der

SchweiB3porendichte bei einem Test mit Jod-Stirke liber dem Riicken nicht zutage
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getreten, insofern war die Verwendung des REM in dieser Studie notwendig, wenn auch

mit erheblichem Zeitaufwand verbunden.

72



Literaturverzeichnis

6. Literaturverzeichnis

10.

11.

Andersen, L. B., & Thestrup-Pedersen, K. (1987). Sweat pore density on the
fingertips of atopic patients. The British Journal of Dermatology, 117(2), 225-230.

Cambiaghi, S., Restano, L., Paakkonen, K., Caputo, R., & Kere, J. (2000). Clinical
findings in mosaic carriers of hypohidrotic ectodermal dysplasia. Archives of

Dermatology, 136(2), 217-224.

Clark, R. P., Goff, M. R., & MacDermot, K. D. (1990). Identification of functioning
sweat pores and visualization of skin temperature patterns in X-linked hypohidrotic

ectodermal dysplasia by whole body thermography. Human Genetics, 86(1), 7-13.

Clarke, A., & Burn, J. (1991). Sweat testing to identify female carriers of X linked
hypohidrotic ectodermal dysplasia. Journal of Medical Genetics, 28(5), 330-333.

Clarke, A., Phillips, D. 1., Brown, R., & Harper, P. S. (1987). Clinical aspects of X-
linked hypohidrotic ectodermal dysplasia. Archives of Disease in Childhood, 62(10),
989-996.

Crump, 1. A., & Danks, D. M. (1971). Hypohidrotic ectodermal dysplasia. A study of
sweat pores in the X-linked form and in a family with probable autosomal recessive

inheritance. The Journal of Pediatrics, 78(3), 466-473.

Dominok, G. W., & Ronisch, P. (1968). Histological findings on the skin in
ectodermal dysplasia of the anhydrotic type. [Histologische Hautbefunde bei

ektodermaler Dysplasie von anhydrotischen Typ] Dermatologische Wochenschrift,
154(33), 774-778.

Du Bois, D., & Du Bois, E. F. (1989). A formula to estimate the approximate surface
area if height and weight be known. 1916. Nutrition (Burbank, Los Angeles County,
Calif.), 5(5), 303-11; discussion 312-3.

Freire-Maia, N. (1977). Ectodermal dysplasias revisited. Acta Geneticae Medicae Et
Gemellologiae, 26(2), 121-131.

Freire-Maia, N. (1977). Nosologic groups. an overview. Human Heredity, 27(4), 251-
256.

Freire-Maia, N. (1971). Ectodermal dysplasias. Human Heredity, 21(4), 309-312.

73



Literaturverzeichnis

12.

13

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

Freire-Maia, N., Lisboa-Costa, T., & Pagnan, N. A. (2001). Ectodermal dysplasias:

How many? American Journal of Medical Genetics, 104(1), 84.

. Frias, J. L., & Smith, D. W. (1968). Diminished sweat pores in hypohidrotic

ectodermal dysplasia: A new method for assessment. The Journal of Pediatrics, 72(5),

606-610.

Gaide, O. (2003). New developments in the history of hypohidrotic ectodermal
dysplasia. Dermatology (Basel, Switzerland), 207(2), 123-124.

Graber, L. W. (1978). Congenital absence of teeth: A review with emphasis on
inheritance patterns. The Journal of the American Dental Association, 96(2), 266-

275.

Hamosh, A., Scott, A. F., Amberger, J. S., Bocchini, C. A., & McKusick, V. A.
(2005). Online mendelian inheritance in man (OMIM), a knowledgebase of human

genes and genetic disorders. Nucleic Acids Research, 33(Database issue), D514-7.

Happle, R. (1985). Lyonization and the lines of blaschko. Human Genetics, 70(3),
200-206.

Happle, R., & Frosch, P. J. (1985). Manifestation of the lines of blaschko in women
heterozygous for X-linked hypohidrotic ectodermal dysplasia. Clinical Genetics,
27(5), 468-471.

Juhlin, L., & Shelley, W. B. (1967). A stain for sweat pores. Nature, 213(74), 408.

Kleinebrecht, J., Degenhardt, K. H., Grubisic, A., Gunther, E., & Svejcar, J. (1981).

Sweat pore counts in ectodermal dysplasias. Human Genetics, 57(4), 437-439.

Lamartine, J. (2003). Towards a new classification of ectodermal dysplasias. Clinical

and Experimental Dermatology, 28(4), 351-355.

Levin, L. S. (1988). Dental and oral abnormalities in selected ectodermal dysplasia

syndromes. Birth Defects Original Article Series, 24(2), 205-227.

Monreal, A. W., Zonana, J., & Ferguson, B. (1998). Identification of a new splice
form of the EDA1 gene permits detection of nearly all X-linked hypohidrotic
ectodermal dysplasia mutations. American Journal of Human Genetics, 63(2), 380-

389.

74



Literaturverzeichnis

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35

Nordgarden, H., Jensen, J. L., & Storhaug, K. (2001). Oligodontia is associated with
extra-oral ectodermal symptoms and low whole salivary flow rates. Oral Diseases,

7(4), 226-232.

Nordgarden, H., Storhaug, K., Lyngstadaas, S. P., & Jensen, J. L. (2003). Salivary
gland function in persons with ectodermal dysplasias. European Journal of Oral

Sciences, 111(5), 371-376.

Norval, E. J., van Wyk, C. W., Basson, N. J., & Coldrey, J. (1988). Hypohidrotic
ectodermal dysplasia: A genealogic, stereomicroscope, and scanning electron

microscope study. Pediatric Dermatology, 5(3), 159-166.

O'Leary, E., Slaney, J., Bryant, D. G., & Fraser, F. C. (1986). A simple technique for
recording and counting sweat pores on the dermal ridges. Clinical Genetics, 29(2),

122-128.

Pinheiro, M., & Freire-Maia, N. (1994). Ectodermal dysplasias: A clinical
classification and a causal review. American Journal of Medical Genetics, 53(2), 153-

162.

Polder, B. J., Van't Hof, M. A., Van der Linden, F. P., & Kuijpers-Jagtman, A. M.
(2004). A meta-analysis of the prevalence of dental agenesis of permanent teeth.

Community Dentistry and Oral Epidemiology, 32(3), 217-226.

Priolo, M., & Lagana, C. (2001). Ectodermal dysplasias: A new clinical-genetic
classification. Journal of Medical Genetics, 38(9), 579-585.

Priolo, M., Silengo, M., Lerone, M., & Ravazzolo, R. (2000). Ectodermal dysplasias:
Not only 'skin' deep. Clinical Genetics, 58(6), 415-430.

Reed, W. B., Lopez, D. A., & Landing, B. (1970). Clinical spectrum of anhidrotic
ectodermal dysplasia. Archives of Dermatology, 102(2), 134-143.

Roberts, E. (1929). The inheritance of anhidrosis associated with anodontia. J A M A,
93(4), 277-279.

Scobbie, R. B., & Sofaer, J. A. (1987). Sweat pore count, hair density and tooth size:
Heritability and genetic correlation. Human Heredity, 37(6), 349-353.

. Settineri, W. M., Salzano, F. M., & Fretas, M. J. (1976). X-linked anhidrotic

ectodermal dysplasia with some unusual features. Journal of Medical Genetics, 13(3),

212-216.

75



Literaturverzeichnis

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

Soderholm, A. L., & Kaitila, 1. (1985). Expression of X-linked hypohidrotic
ectodermal dysplasia in six males and in their mothers. Clinical Genetics, 28(2), 136-

144.

Sofaer, J. A. (1981). Hypodontia and sweat pore counts in detecting carriers of X-

linked hypohidrotic ectodermal dysplasia. British Dental Journal, 151(10), 327-330.

Spfaer, J. A. (1981). A dental approach to carrier screening in X linked hypohidrotic
ectodermal dysplasia. Journal of Medical Genetics, 18(6), 459-460.

Thesleff, 1. (2006). The genetic basis of tooth development and dental defects.
Am.J.Med.Genet . A.,

Tso, M. S., Crawford, P. J., & Miller, J. (1985). Hypodontia, ectodermal dysplasia
and sweat pore count. British Dental Journal, 158(2), 56-60.

Ventruto, V. (1986). A simplified method for observing and recording
dermatoglyphic patterns, including counting sweat pores. Clinical Genetics, 30(6),

525-527.

Verbov, J. (1988). Sweat pores on fingertips. The British Journal of Dermatology,
118(4), 584-585.

Verbov, J. (1970). Hypohidrotic (or anhidrotic) ectodermal dysplasia--an appraisal of
diagnostic methods. The British Journal of Dermatology, 83(3), 341-348.

Weech, A. A. (1929). Hereditary ectodermal dysplasia (congenital ectodermal
defect). Am J Dis. Child, 37, 766-790.

Zonana, J., Sarfarazi, M., Thomas, N. S., Clarke, A., Marymee, K., & Harper, P. S.
(1989). Improved definition of carrier status in X-linked hypohidrotic ectodermal

dysplasia by use of restriction fragment length polymorphism-based linkage analysis.
The Journal of Pediatrics, 114(3), 392-399.

76



Anhang

7. Anhang

7.1 Danksagung

An dieser Stelle mochte ich mich bei Frau Universititsprofessorin Dr. med. dent U.
Ehmer fiir die Uberlassung des Themas, die Betreuung der Arbeit, fiir die Unterstiitzung
und Anregung bei der Bearbeitung dieser Untersuchung bedanken. Mit dem Thema
meiner Inaugural-Dissertation hat sie mir eine Aufgabe gestellt, die meinen beruflichen
Werdegang sehr positiv beeinflusste und viele wertvolle personliche Erfahrungen bei
der Fertigstellung der Arbeit mit sich brachte.

Frau Privatdozentin OA Dr. med. dent. A. Hohoff und Herrn Oberarzt Dr. med. dent.
Th. Stamm mdchte ich fiir die Betreuung bei der Erstellung der Arbeit bedanken. Ohne

ihre Hilfe und Motivation wire diese Arbeit nicht zustande gekommen!

Ferner mochte ich mich bei meiner Familie bedanken, die mir ebenfalls immer mit Rat

beiseite gestanden hat.

77



Abbildungsverzeichnis

7.2 Abbildungsverzeichnis

Abbildung 1: Klinisches Beispiel eines 7-jdhrigen Jungen mit klinischen Zeichen einer

ektodermalen Dysplasie. Nichtanlage von 15 bleibenden Zéhnen........... 3

Abbildung 2: OPGs einer Patientin mit multiplen Nichtanlagen bleibender Zéhne wéihrend

der TRETAPIC. .ceeeerreieee ettt e e e e eeenees 13
Abbildung 3: Der ANamneSEDOZEN. .......ceieiiiiriiiiiiee e e eeeeeertie e e e e e e e e e eeeeees 16
Abbildung 4: OPGs aus der Kontrollgruppe und der Patientengruppe. .............cceeeeeeene 18
Abbildung 5: KFO- erweiterter Standart der ZMK-MUNSter. ........cccuuiiiiiiiniiiieeiiiaeeees 19

Abbildung 6: Schweillporen auf den Papillarlinien der Fingerkuppen (Pfeile, REM
A0TACK). e e 21

Abbildung 7: Darstellung einer einzelnen Schweillpore (REM 160fach) in einer
Silikonabformung als ,,Zapfen®. ..o 22

Abbildung 8: Darstellung der Schweillporen mit der Kohlepapiermethode. .................. 23

Abbildung 9: Darstellung der Papillarlinien der Fingerkuppen mit schwarzer Tusche. ...24

Abbildung 10: Fotografie einer Fingerkuppe. .........ccoovviiiimmiiiiiiiiiii e 25
Abbildung 11: Kreisrund ausgestanzte Abformung, mit Gold bedampft. ...................... 26
Abbildung 12: Die zur Aufbewahrung der Abformungen verwendeten Filmdosen. ....... 27

Abbildung 13: Der erste Entwurf eines Objekthalters mit kleiner eckiger Offnung. ....... 28

Abbildung 14: Silikonabformung (REM 20fach) in einer Fassung mit kleiner eckiger
OFfNUNZ. ..ttt ae e eaeas 28

Abbildung 15: Silikonabformung (REM 10fach) in einer Fassung mit kleiner runder
OFfNUNZ. ..ttt ae e eaeeaeas 29

Abbildung 16: Die endgiiltige Fassung fiir die Silikonabformungen................cccccceeeee. 29

Abbildung 17: Silikonabformung (REM 10fach) in einer Fassung mit einer groferen
OFfNUNZ. ..ttt ae e eaeas 30

Abbildung 18: Silikonabformung (REM 20fach) einer Fingerkuppe eines Probanden aus
der Kontrollgruppe. ... .oooeeeiieieieee e 31




Abbildungsverzeichnis

Abbildung 19:

Abbildung 20:
Abbildung 21:
Abbildung 22:
Abbildung 23:
Abbildung 24:
Abbildung 25:
Abbildung 26:

Abbildung 27:

Abbildung 28:

Abbildung 29:

Abbildung 30:

Abbildung 31:

Abbildung 32:

Abbildung 33:

Abbildung 34:

Abbildung 35:

Silikonabformung (REM 20fach) aus Abbildung 18 in der invertierten

DarstellUNG. ....cevveeiee et 31
In ImageJ markierte POren. ..........oouuvuiiiiiiiiiiiiiic e 32
Textfile der markierten POren. ............coooeiiiiiiiimiiiiiii e 33
Datenbank in SPSS. ... 34
Makro zur Messung des mittleren Abstandes der Schweillporen. ........... 35
Die in dem Bild markierten Poren. ... 36
Textfile des errechneten MittelWertes. ..........cooevvvviiiineiiiiiiiniiieeeeeen 36
Zunahme der Schweiflporendichte vom Zeige- zum Ringfinger. ............ 42

Anzahl der Schweillporen pro Quadratzentimeter in Abhingigkeit vom

J AN (1<) SRR 43

Schweillporendichte in Abhéngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,
rechter ZeigefiN@er. ......oovviiiiiiiiiiie e 44

Schweillporendichte in Abhéngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,
rechter Mittelfinger. .......oovvimiiiiiiie e 44

Schweillporendichte in Abhéngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,
rechter RINGFINGET. .....oooiiiiiiiii e 45

Schweillporendichte in Abhéngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,
linker ZeigefiN@er. ......coeieiiiiiiiiie e 45

Schweillporendichte in Abhéngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,
linker MittelfINGer. ... .uoeiiieeeeieii e 46

Schweillporendichte in Abhéngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,
linker RINGFINGET. ... ..o 46

Schweillporendichte in Abhéngigkeit von der Anzahl der Nichtanlagen,
IMIEEEIWETER. ..ttt e e e e e e e e eenees 47

Anzahl der Schweillporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhédngigkeit
von der Anzahl der Nichtanlagen, rechter Zeigefinger........................ 47




Abbildungsverzeichnis

Abbildung 36:

Abbildung 37:

Abbildung 38:

Abbildung 39:

Abbildung 40:

Abbildung 41:

Anzahl der Schweillporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhédngigkeit
von der Anzahl der Nichtanlagen, rechter Mittelfinger. ...................... 48

Anzahl der Schweillporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhédngigkeit
von der Anzahl der Nichtanlagen, rechter Ringfinger..................c...... 48

Anzahl der Schweilporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhédngigkeit
von der Anzahl der Nichtanlagen, linker Zeigefinger. ................c...... 49

Anzahl der Schweillporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhédngigkeit
von der Anzahl der Nichtanlagen, linker Mittelfinger......................... 49

Anzahl der Schweilporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhédngigkeit
von der Anzahl der Nichtanlagen, linker Ringfinger. .................ccc..... 50

Anzahl der Schweillporen pro Zentimeter Papillarlinie in Abhédngigkeit
von der Anzahl der Nichtanlagen, Mittelwert. ............coovvuiiiiiiiiiinnnnns 50

Abbildung 42: Fingerkuppe eines Patienten mit extrem niedrigem SPC. ...................... 51

Abbildung 43: Anzahl der Nichtanlagen in der Patientengruppe. .........ccovvvviiiinireeeennnnns 52




Tabellenverzeichnis

7.3 Tabellenverzeichnis

Tabelle 1: Einteilung der ektodermalen Dysplasien nach dem Vererbungsmodus [9]....... 8
Tabelle 2: Alter der Probanden: niedrigstes und hochstes Alter, Gesamtkollektiv.......... 37
Tabelle 3: Alter der Probanden: niedrigstes und hochstes Alter, Patientengruppe. ......... 37
Tabelle 4: Alter der Probanden: niedrigstes und hochstes Alter, Kontrollgruppe. .......... 37
Tabelle 5: Anteil weiblicher und ménnlicher Probanden, Gesamtkollektiv. .................. 37
Tabelle 6: Anteil weiblicher und méinnlicher Probanden, Patientengruppe. ................... 38
Tabelle 7: Anteil weiblicher und méannlicher Probanden, Kontrollgruppe. .................... 38
Tabelle 8: Mittelwerte der Poren pro Quadratzentimeter im Gesamtkollektiv................ 39
Tabelle 9: Mittelwerte der Poren pro Zentimeter Papillarlinie im Gesamtkollektiv. ....... 39
Tabelle 10: Mittelwerte der Poren pro Quadratzentimeter in der Patientengruppe.......... 40
Tabelle 11: Mittelwerte der Poren pro Quadratzentimeter in der Kontrollgruppe............ 40

Tabelle 12: Mittelwerte der Poren pro Zentimeter Papillarlinie in der Patientengruppe. .41
Tabelle 13: Mittelwerte der Poren pro Zentimeter Papillarlinie in der Kontrollgruppe. ..41
Tabelle 14: Zunahme der Schwei3porendichte vom Zeige- zum Ringfinger.................. 42
Tabelle 15: Anzahl der Nichtanlagen in der Patientengruppe. ...........ccooeeeveimmriininnnnnn. 52

Tabelle 16: Prozentuale Verteilung der Nichtanlagen der verschiedenen Zahntypen im

) 1111 e] 1 1<) 0 o AR 53

Tabelle 17: Farbkodierung der Rangfolge der Anzahl der Nichtanlagen der verschiedenen
ZANNEYPEIL. .ttt ettt e ettt e e e e e e e e e eeennes 53

Tabelle 18: Prozentuale Verteilung der Nichtanlagen der verschiedenen Zahntypen,

tabEllAriSChL ..oeeieiee e 54
Tabelle 19: Prozentuale Haufigkeiten der Antworten des Anamnesebogens.................. 55

Tabelle 20: Hiufigkeit der Nichtanlage verschiedener Zahntypen [29]...........ouveueeneen. 67




Abkurzungsverzeichnis

7.4 Abkiirzungsverzeichnis

SP

SPC
SPC/cm
SPC/cm’
XHED

autosomal dominante ektodermale Dysplasie
autosomal rezessive hypohidrotische ektodermale Dysplasie
(engl.) Body-Surface-Index, Korper-Oberfldchen-Index
Christ- Siemens- Touraine- Syndrom

ektodermale Dysplasie

Ekto-Dysplasien A-Gen

Hypohidrotische ektodermale Dysplasie
Kieferorthopédie

Orthopantomogramm

Rasterelektronenmikroskop

Schweillpore(n)

(engl.) Sweat Pore Count, Anzahl der Schweillporen
Anzahl der Schweilporen pro Zentimeter

Anzahl der Schweillporen pro Quadratzentimeter

x-chromosomale hypohidrotische ektodermale Dysplasie




Lebenslauf

8. Lebenslauf

Name:
Geburtsdatum:
Geburtsort:
Familienstand:
Staatsangehorigkeit:

Eltern:

Schulausbildung:

Zivildienst:

Hochschulausbildung:

Berufliche Laufbahn:

Miinster, den 22.03.2007

Jens Reimann
01.07.1976
Miinster

ledig

deutsch

Erika Reimann, geb. Renz

Karl-Gustav Walter Reimann

1983-1987 Grundschule in Miinster

1987-1996 Immanuel-Kant-Gymnasium Miinster

1996-1997 Zivildienstleistender im Seniorenstift ,,Haus

Simeon‘* in Miinster

01.04.1998

16.08.1999

03.04.2001

19.12.2003

14.07.2004

01.01.2005

Immatrikulation an der Westfdlischen
Wilhelms- Universitdt in Miinster fiir den
Studiengang der Zahnmedizin
Naturwissenschaftliche Vorpriifung
Zahnérztliche Vorpriifung

Zahnérztliche Priifung

Approbation als Zahnarzt

Assistent in freier zahnérztlicher Praxis




