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Isolierte Gaumenspalte  und Chondrocranium 

Die isolierte Gaumenspa l t e  ist  eine Missbildung im Be- 
reich des sekund~ren Gaumens .  W~hrend  bei ihren leich- 
teren F o r m e n  die Spa l tb i ldung  auf  den  weichen G a u m e n  
und  die  U v u l a  beschr~nkt  sein kann,  s tehen bei  e inem 
schweren Defek t  Mund-  und Nasenh6hle  du t ch  einen 
Spa l t  zwischen den Maxi l lar ia  und den Pa la t ina  beider  
Kopfse i ten  mi t e inande r  in Verbindung.  

Die  isolierte Gaumenspa l t e  l~isst sich im E x p e r i m e n t  
z.B. durch  Verabfo lgung  yon  Cort ison an g rav ide  Tiere  
erzeugenX, *. FRASER et  al. ~ konn ten  fiir das  von  ihnen 
ve rwende te  T ie rmate r i a l  - M~use eines b e s t i m m t e n  In-  
zuch t s t ammes  - und eine derar t ige  Cor t i sonbehandlung  
als t e ra togene t i sche  De te rmina t ionsper iode  die Zeit  zwi- 
schen d e m  9. und  dem 14. Tag  pos t  concep t ionem (p.c.) 
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Fig. 1-3. Die Abbildungen geben schematische Zeichnungen nach 
Querschnitten dutch die Regio orbitotemporalis (rostrales Ende der 
Ala temporalis) des Kopfes yon embryonalen M~usen wieder (Vergr. 
etwa 16fach). Fig. 1.17. Tag post conceptionem ohne Gaumenspalte; 
Fig. 2. 17. Tag p.c. mit Gaumenspalte; Fig. 3.21. Tag p.c. mit Gau- 
menspalte. Es bedeuten: a) Lamina trabecularis (Sch/idelbasis); 
b) Ala temporalis; c) Alisphenoid; d) Palatinum; e) Pterygoid (bei 
Figur 1 mit Sekund/irknorpel); f) Meckelscher Knorpel; g) Dentale 
mit Sekund~rknorpel; h) Gaumenfortsgttze; i) Ganglion semilunare; 
j) Ductus nasopharyngeus; k) MundhBhle bzw. primiire Mundh~hle; 
1) Musc. pterygoideus lat.; m) Musc. pterygoideus med.; n) Musc. 
masseter. 

e rmi t te ln .  Die bisher  a n g e n o m m e n e  BeschrAnkung der  
Missbi ldung auf  den sekundi~ren G a u m e n  (s. dazu KRIENS 4) 
und die Tatsache ,  dass die isolierte Gaumenspa l t e  noch re- 
latJv spa t  in der  Ontogenese  zu erzielen ist, legen die Ver-  
m u t u n g  nahe,  dass es sich bei ihr  tatsAchtich urn e twas  
morphologisch  Engbegrenz tes  und um eine entwicktungs-  
physio logisch  isolierte Ersche inung  handel t .  Berei ts  a m  9. 
Tag  der  E m b r y o n a l e n t w i c k l u n g  der  Maus ist  eine grSssere 
Anzahl  von  Somi ten  ausgebi ldet ,  und a m  15. Tag  sind die  
wesent l ichen S t ruk tu r en  des Chondrocran iums als vor-  
knorpl ige Blas teme oder  Knorpe le lemente  angelegt.  Da-  
gegen lassen sich Kopfmissb i ldungen  im Wirkungsbere ich  
des Vorderkopforganisa tors ,  deren E n t s t e h u n g  aufgrund 
exper imente l l e r  Befunde  einer  SchAdigung dieses Organi-  
sators zugeschr ieben werden  muss, nu t  vor  oder  bei der  
Anlage der  ersten Somi ten  im E x p e r i m e n t  erzeugen ~-~. 
Die isolierte Gaumenspa l t e  ist  solchen Missbi ldungen ge- 
geniiber,  die unbeschade t  ihres Ausbi ldungsgrades  in die 
Missbi ldungsgruppe der  Arhinencephal ie  bzw. der  Cyclo- 
pie ge rechne t  werden,  sowohl aufgrund  der  bis lang be- 
kann ten  morphologischen  Eigenhe i ten  dieses Defektes  als 
auch wegen ihrer  spii ten Induz ie rba rke i t  deut l ich  unter-  
schieden. 

Die im folgenden darge leg ten  Befunde,  die neben den 
bis lang ausschliessl ich s tud ie r ten  kn6chernen  S t ruk tu ren  
und  ihren Defek ten  sowie den Gaumenfor tsAtzen das  
Chondroc ran ium m i t  e inbeziehen,  werden  zeigen, dass die 
isolierte Gaumenspa l t e  in e inem gr6sseren, morphologi -  
schen und  m6glicherweise  auch  in e inem wei te ren  en t -  
wicklungsphysiologischen Zusammenhang  als b isher  ge- 
sehen werden  kann.  

F i i r  diese Un te r suchung  wurden  Gaumenspa l t en  bei  
M~usen des I n z u c h t s t a m m e s  A ] J a x  {Jackson Labora to ry ,  
Ba r  Harbor ,  Maine, USA)  exper imente l l  erzeugt .  Dazu  
wurde  g rav iden  Tieren  zwischen dem 11. und d e m  15. Tag  
der  Grav id i t~ t  tiiglicb Urbason  (Hoechst)  in j iz ier t  4. Fi i r  
die genaue Formana lyse  der  sich en twicke lnden  Cranien 
war  die Ers te l lung  yon plast ischen Rekons t ruk t ionen  not-  
wendig,  da  n u t  so und nicht  aufgrund yon Schni t t ser ien  
allein kompl iz ie r te  dre id imensionale  Gebilde in bezug auf  
ihre F o r m  sicher beur te i l t  werden k6nnen.  Zu diesem 
Zweck wurden  aus den zur Verf i ignung s tehenden 28 
Schni t t ser ien  6 m i t  m6gl ichst  exak t  t ransversa ler  Schni t t -  
r i ch tung  fiir die Rekons t ruk t ion  der  Regio  e thmoidal i s  und 
der  Regio  o rb i to tempora l i s  ausgewlihl t ;  und zwar wurden  
Rekons t ruk t ionen  von  je  e inem Tier  mi t  und ohne Gau- 
menspa l te  v o m  15. und 17. Tag  sowie v o m  21. Tag  p.c. 
(Wurftag)  hergestel l t .  

Bei  den E m b r y o n e n  v o m  15. Tag  p.c. sind keine im Zu- 
s a m m e n h a n g  mi t  den Gaumenspa l t en  s tehenden  Besonder-  
he i ten  zu erwAhnen. Das Chondrocran ium ist his tologisch 
und in bezug auf  seine morphologische  Ausges ta l tung  
noch sehr wenig wei t  differenziert .  Maxil lare,  P a l a t i n u m  
und  P te rygo id  sind noch nicht  angelegt  bzw. ihre Anlage  
ist  nach  AzanfArbung gerade  erkennbar .  

I n  auff~lliger Weise  is t  dagegen  die Orb i to tempora l re -  
g ion des Tieres  m i t  Gaumenspa l t e  v o m  17. Tag  p.c. gegen- 
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fiber dem gesunden Vergleichstier ver~ndert, wiihrend be- 
merkenswerterweise die Regio ethmoidalis des Chondro- 
craniums keine erkennbaren Abweichungen aufweist. Die 
Ala orbitalis dieses Tieres mit  Gaumenspalte liegt mit  
ihrer Radix praeoptica und der Radix postoptica auf ein 
und derselben H6he, dem Niveau der Sch~tdelbasis. Das 
Foramen opticum 6finer sich daher lediglich nach ventral  
und nicht nach ventrorostral wie beim gesunden Tier. Der 
Vorderrand der gesamten Ala temporalis ist nicht so welt 
wie beim Vergleichsfetus nach ventral  unter das Niveau 
der Trabekelplatte gezogen (Figuren 1 und 2). Das Pala- 
t inum, das den Raum zwischen Orbital- und Temporal- 
fiiigel bis auf die Fissura orbitalis superior ausfiillt, liegt 
viel welter dorsal als normalerweise. Der Sch~tdelboden ist 
dementsprechend in der Regio orbitotemporalis der Spal- 
tentiere sehr flach, das Skelettmaterial ist nicht in dem 
Masse in dorsoventraler Richtung gestaffelt angeordnet 
wie beim spaltenlosen, gesunden Tier. 

Die Ver/inderungen am Osteocranium sind als erwar- 
tungsgem~tss zu beze ichnen .  Sie bestehen darin, dass der 
Processus palatinus des Maxillare weniger breit ausgebil- 
det ist als normalerweise, aber noch anniihernd so welt 
nach medial reicht wie beim gesunden Tier. /)as Palati- 
num erreicht nicht die Medianlinie, sein ventromedialer, 
horizontaler Tell, der den caudalen Gaumen bilden sollte, 
ist nur  andeutungsweise vorhanden. Das Pterygoid ist 
deutlich schw/icher ausgebildet und legt sich yon medial 
nach lateral um den nur  eben gerade erkennbaren Pro- 
cessus pterygoideus herum. Es besitzt dadurch yon sei- 
hem Gegenfiber einen relativ grossen Abstand. Die weich- 
teiligen Gaumenforts/itze sind deutlieh hypoplastisch. Sie 
sind auch bei horizontaler Lage weir yon der Medianlinie 
entfernt. 

Neugeborene MAuse (21. Tag p.c.) zeigen nach Induk-  
tion yon Gaumenspalten dieselben, schon bei den Em- 
bryonen vom 17. Tag sichtbaren Ver/inderungen der Or- 
bitotemporalregion, w/ihrend auch in diesem Stadium 
die Nasenkapsel nicht in Mitleidenschaft gezogen ist. Der 
mediale Tell ~ der Ala orbitalis liegt ilach auf dem Niveau 
der SchAdelbasis, der Vorderrand der Ala temporalis sehr 
viel welter dorsal als beim Vergleichstier (Figur 3). Insge- 
samt 1/isst sich feststellen, dass die Ver~nderungen am 
Chondrocranium der Spaltentiere nach dem 17. Tag nicht 
progressiver Natur  sind. 

Anders verhalten sich die in diesem Zusammenhang in- 
teressanten Elemente des Osteocraniums. Die relative 
Verschm~lerung des Processus palatinus des Maxillare ist 
sehr aufffillig. Der Medialrand dieses Knochens reicht nur  
so weir nach medial, dass von ventral  ein grosset Teil der 
Cupula nasi posterior sichtbar bleibt. Vom Gaumenbein 
ist im wesentlichen nur noch eine auf der H6he der Sch~- 
delbasis liegende Knochenplatte erhatten geblieben. Von 
der vertikalen, normalerweise neben dem Ductus naso- 
pharyngeus liegenden sowie der horizontalen, den Gaumen 
mitbildenden Knochenplatte ist nur  noch eine gratartige 
Erhebung auf der Ventralseite des Palat inums sichtbar. 
Das Pterygoid liegt medial und ventral  dem ventromedia- 
len Teil der Ala temporalis an. Die relative Gr6sse dieses 
Knochens hat deutlich abgenommen. Das Praemaxillare 
zeigt auf diesem wie auf den anderen Stadien keine sehr 
auff~lligen Ver/inderungen. Die G a u m e n f o r t s ~ t z e  sind 
weiter im Wachstum zuriickgeblieben und besitzen kaum 
noch einen freien Rand. Sie liegen als nach ventral  sich 
vorw61bende W~ilste in sagittaler Richtung beiderseits ne- 
ben dem Zungenriicken. 

l~ber das urs~chliche Geschehen, das der Bildung von 
Gaumenspalten zugrundeliegt, ist nicht viel bekannt.  Es 
ist allerdings allgemein akzeptiert, dass die Genese der 
Gaumenspalte eine enge Verbindung mit  dem Unverm6- 
gender  Gaumenforts~tze besitzt, sich in normaler Weise 

unter  Berfihrung der medialen Epithelien aufzurichten 
bzw. rechtzeitig eine horizontale Lage dorsal der Zunge 
einzunehmen. ~ber  die Ursachen der Aufrichtung der 
Gaumenforts/itze gibt es keine einhellige Meinung. So fin- 
det man z.B. bei TONDURY s und FRASER 3, dass eine nicht 
n~her bezeichnete, den Gaumenforts~ttzen innewohnende 
Kraft  den Widerstand, den die zwischen den Gaumen- 
forts/itzen liegende Zunge ihrer Aufrichtung entgegen- 
setzt, zu fiberwinden hat. Die Tatsache, dass experimen- 
telles Herausziehen der Zunge aus dern Raum zwischen 
den Gaumenfortsiitzen deren Aufrichtung innerhalb yon 
Sekunden zur Folge hat, spricht ffir die zumindest teil- 
weise Richtigkeit dieser Ansicht. Das Geschehen diirffe 
allerdings wohl komplexerer Natur  sein. FRASER schliesst 
ffir die tats~chliche Lageveriinderung Wachstumsprozesse 
aus. STARCK 8 macht ffir das Einnehmen der horizontalen 
Lage Wachstumsvorgiinge in den basalen Teilen der Gau- 
menfortsiitze verantwortlich nnd sieht die Lageveri~nde- 
rung im Zusammenhang mit  den Entwicklungsvorg/ingen 
der benachbarten Kopforgane. 

Die ver/inderte Anordnung der Strukturen der Orbito- 
temporalregion des Chondrocraniums bei unserem Material 
muss im Zusammenhang mit jenen Vorg~ingen im Bereich 
der Gaumenforts/itze und des umgebenden Gewebes ge- 
sehen werden, die ffir das Zustandekommen der Gaumen- 
spalten in Betracht kommen. Eine mechanische Beein- 
flussung des Chondrocraniums durch die Zunge bei nicht 
geschlossenem Gaumen kann die beobachteten Veriinde- 
rungen nicht erkl/iren. Diese Ver~tnderungen zeigen viel- 
mehr, dass das V~Tachstum des Primordialcraniums dieser 
Region, besonders seiner neben der Schi~delbasis liegen- 
den Teile, in dorsoventraler Richtung gest6rt ist. Es ist 
weniger daran gedacht, die Deformation im Bereich des 
Chondrocraniums als prim/ir anzusehen und die Ver~inde- 
rung im Gaumen als dureh diese Deformation bedingt zu 
erkl~ren, obwohl die Lage des Pterygoids eine solche Deu- 
tungsm6glichkeit in bezug auf dieses Element  nicht aus- 
schliesst. Es erscheint vielmehr plausibler anzunehmen, 
dass die Veriinderungen des Chondrocraniums, die Defor- 
mation und Hypoplasie des Pterygoids gleichermassen 
durch fehlerhaites entwicklungsphysiologisches Verhalten 
des Mesenehyms ventrolateral der Sch~tdelbasis der Orbi- 
totemporalregion - e v t l .  sogar z.T. aufgrund der besonde- 
ren riiumlichen Verhiiltnisse - verursacht werden und dass 
dieselbe St6rung die Wachstumsvorgiinge in den Basal- 
teilen der Gaumenforts~ttze so beeinflusst, dass ihre recht- 
zeitige Aufrichtung nicht m6glich ist. Es ist vorstellbax, 
dass diese Beeinflussung des %Vachstums der Gaumenfort- 
s/itze nur  im caudalen Bereich des Gaumens stattfindet. 
Bei zu sp/item Aufrichten verm6gen die in ihrem Wachs- 
tum zuriickbleibenden Gaumenforts/itze nicht mehr, den 
,Vorsprung,  im Wach3tum der umgebenden Strukturen 
des Kopfes aufzuholen und den Verschluss des Gaumens 
herbeizuffihren. Die Knochendefekte sind sicherlich ganz 
wesentlich eine Folge der reduzierten Gr6sse und Defor- 
mation der Gaumenforts~tze, vielleicht auch ihres zu lan- 
gen Verweilens neben der Zunge. Ob die nicht ordnungs- 
gem~tsse Ausbildung palatinalen Knochengewebes direk- 
ter Ms in dieser \Veise mit  der genannten St6rung zusam- 
menl~ngt ,  sollte - zumindest ffir den caudalen Gaumen - 
in Betracht gezogen werden. 

Bemerkenswert erscheint, dass beim Vorliegen isolierter 
Gaumenspalten Ver~nderungen im Chondrocranium des 
Vorderkopfgebietes bei unserem Material zu erkennen 
sind. Gaumenspalten sind noch zu erzeugen, wenn man 

s G. T6NDUR¥, in Early Treatment o] Cleft Lip and Palate (Thieme, 
Stuttgart 1964), p. 17. 
D. STARCK, Embryologie (Thieme, Stuttgart 1965). 
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Missb i ldungen  aus  de r  Re ihe  de r  Arh inencepha l i e -Cyc lo -  
pie  n i c h t  m e h r  e r h a l t e n  k a n n .  Es  sol l te  d e n n o c h  (siehe 
a u c h  BADTKE et  al. x°) in  Erw~tgung gezogen werden ,  ob  
n i c h t  a u c h  fiir die isol ier te  G a u m e n s p a l t e  e ine Sch~tdigung 
in e i n e m  e n t s p r e c h e n d e n  A k t i o n s - R e a k t i o n s s y s t e m  im 
Bere i ch  des  V o r d e r k o p f i n d u k t o r s ,  v ie l l e ich t  sogar  eine 
Sch / id igung  dieses I n d u k t o r s  se lbs t  a n z u n e h m e n  ist. 

Summary. I n  t h e  c h o n d r o c r a n i u m  of mice  w i th  i nduced  
c lef t  pa la tes ,  t h e  e t h m o i d  region is no t  a f fec ted  b y  t h i s  
m a l f o r m a t i o n .  T h e  p a r a m e d i a n  ca r t i l agenous  s t r u c t u r e s  of 
t h e  o r b i t o - t e m p o r a l  reg ion  of 17-day-old  a n d  n e w - b o r n  
mice,  however ,  show a d i s t i n c t  r e d u c t i o n  in  d o r s o - v e n t r a l  
he igh t .  These  de fo rmi t i e s  p r o v e  t h a t  t he  c lef t  p a l a t e  ma l -  
f o r m a t i o n  is n o t  t o p o g r a p h i c a l l y  r e s t r i c t ed  to  t h e  pa la te .  

I t  is a s s u m e d  t h a t  b o t h  t h e  c lef t  p a l a t e  a n d  a c c o m p a n y i n g  
a l t e r a t i o n s  a re  due  to  to  defec t ive  i n d u c t i o n  in t h e  pre-  
cho rda l  a r ea  of t h e  e m b r y o n i c  head .  

H.  SCHLIEMANN u n d  O. KRIENS 

Zoologisches Institut und Zoologisches Museum, 
Von-Melle-Park I0, D-2 Hamburg 13, 
und Kl in ik  und Poliklinik /fir Zahn-, Mund- und 
Kie]erkranke, Gli~cksstrasse 11, D-8520 Erlangen 
(Deutschland), 22. Februar 1971. 

x0 G. BADTKE, K. H. DEGENHARDT und O.-E. LUND, Z. Anat. Entw. 
Gesch. 121, 71 (1959). 

T h e  B r a n c h i n g  P r o p e r t y  of  M o r p h a c t i n  o n  Prunus  

Since 1966 MANN e t  al.  x d e m o n s t r a t e d  t h e  b r a n c h i n g  
p rope r t i e s  of m o r p h a c t i n  on  Ci t rus  seedl ings  w h i c h  b r e a k  
l a t e r a l  b u d  d o r m a n c y .  W o r k i n g  on  pea  seedl ings,  TO- 
GNONI a n d  ALPI s showed  a n  increase  in  t h e  n u m b e r  of 
l a t e r a l  b u d s  w h i c h  b r o k e  d o r m a n c y  w h e n  t r e a t e d  w i t h  
h i g h e r  c o n c e n t r a t i o n  of I T  3456, m a i n l y  in  t h e  p resence  
of G A  3 a n d  in  absence  of I A A  w h i c h  induces  a r e d u c t i o n  
in t h e  n u m b e r  of s ide shoots .  Recen t ly ,  CRABBE* repor t s  
p r o m i s i n g  resu l t s  w i t h  r e g a r d  to  t h e  poss ib i l i ty  of ob-  
t a i n i n g  d w a r f  a n d  b u s h y  y o u n g  app le  t rees  b y  mor-  
p h a c t i n  app l ica t ions .  

W e  h e r e b y  discuss  t he  effects  of m o r p h a c t i n  s p r a y s  on  
40-day-o ld  swee t - che r ry  seedlings.  T he  T a b l e  shows t r e a t -  
m e n t s  app l i ed  to  8 lots, e ach  of 20 seedl ings  g r o w n  in 
po t s  u n d e r  greenhouse .  M o r p h a c t i n  I T  3456 (CF1) ~ was 
s p r a y e d  in  hydro -a l coho l i c  so lu t ion  (25% e thy l i c  alcohol)  
a t  50, 250 a n d  5 0 0 p p m  whi le  GAs, a t  200 ppm,  was  
d isso lved  in  d is t i l led  w a t e r  a n d  s p r a y e d  a week  a f t e r  
t he  p r e v i o u s  m o r p h a c t i n  t r e a t m e n t .  

T h e  re su l t s  show a s t r o n g  g r o w t h  depress ion  in r e sponse  
to t h e  I T  3456 c o n c e n t r a t i o n  increase.  Th i s  depress ion  is 
p a r t i a l l y  c o u n t e r a c t e d  b y  a s p r a y  of G A  s, b u t  these  twice-  
t r e a t e d  seedl ings  n e v e r  r e a c h  t h e  n o r m a l  g r o w t h  of mor -  
p h a c t i n - u n t r e a t e d  seedl ings  (test) .  

a v i u m  S e e d l i n g s  

A second  effect  of m o r p h a c t i n ,  w h e n  s p r a y e d  alone,  is 
a b r e a k  of ap ica l  d o m i n a n c e ;  in  f ac t  t h e  t r e a t e d  seedl ings  
showed  a n  inc reased  n u m b e r  of s p r o u t i n g  l a t e ra l  buds .  
The  a v e r a g e  s h o o t  n u m b e r  pe r  seedl ing increases  too,  
w i t h  h i g h e r  c o n c e n t r a t i o n  of m o r p h a c t i n .  No such  re- 
sponse  was  o b s e r v e d  in t e s t  seedl ings  or  w h e n  GA s was 
app l ied  alone.  G A  3 app l i c a t i on  on  t h e  m o r p h a c t i n - i n d u c e d  
seedl ings  causes  a v e r y  pe rcep t ib l e  r ise in  t h e  p e r c e n t a g e  
of seedl ings  w h i c h  s p r o u t e d  l a te ra l  buds ,  w i t h o u t  changes  
in t h e  a v e r a g e  n u m b e r  of shoo ts  pe r  seedling.  F u r t h e r -  
more,  f ive weeks  a f t e r  m o r p h a c t i n  sp rays  fol lowed b y  
GA 3 s p r a y s  h a v e  been  appl ied ,  i t  was  n o t e d  t h a t  t h e  
b r e a k  of ap ica l  d o m i n a n c e  was  so a c c e n t u a t e d  as  to  
cause  t h e  apex  d e a t h  of severa l  seedlings,  especia l ly  
w h e n  t h e  m o r p h a c t i n  h a d  been  used a t  h i g h e r  concen-  
t r a t i on .  Never the les s ,  t he se  seedl ings  d id  no t  die. 

1 j .  D. MANN, H. HIELD, K.-H. YUNG and D. JOHNSON, Plant 
Physiol. 41, 1751 (1966). 

2 F. TOGNOm and A. ALex, Dt. Bot. Ges., Neue Folge 3, 53 (1969). 
a j .  CRABBE, Fruit Beige 38, 375 0970). 
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Effects of various morphactin and gibberellin treatments on sweet-cherry seedlings 

Treatments Height increase Seedlings which 
in 80 days sprouted lateral buds 
(%) (%) 
Morphactin Morphactin 
Alone + GA a Alone + GA a 

Average 
shoots/seedling 

Morphactin 
Alone q-GAa 

Seedlings which 
showed apex death 
(%) 
Morphactin 
Alone q- GA 3 

IT 3456 50 ppm 36.8 46.2 5.0 25.0 0.5 2.2 0 15.0 

IT 3456 250 ppm 26.3 45.7 10.0 30.0 3.5 2.5 0 30.0 

IT 3456 500 ppm 20.5 40.0 15.0 50.0 4.0 2.2 0 40.0 

GA a 200 ppm - 170.7 - 0 - 0 - 0 

Test 66.9 0 - 0 


