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Hintergrund

Das ARC-Syndrom ist eine seltene autosomal-rezessiv vererbte und meist vor dem 1. Lebensjahr letal verlaufende Multisystemerkrankung mit
der klassischen Symptomtrias Arthrogryposis, renal-tubuldre Funktionsstérung und Cholestase. Weitere haufige Komplikationen sind u.a. eine
Ichthyose, Thrombozytenfunktionsstorungen und Blutungskomplikationen, sowie Infektanfalligkeit, Hypothyreose und Dystrophie. Ursachlich
sind Mutationen der Gene VPS33B und VIPAR, sowie VIPAS. Die Therapie erfolgt symptomatisch.

ARC-Syndrom Patient (homozygot, VPS33B)

Arthrogryposis Breitbasiges Gangbild
FuBfehlstellung

Renale Dysfunktion De-Toni-Debré-Fanconi-Syndrom
Ren.-tub. Azidose, Proteinurie,
Hyperoxalurie, Nephrokalzinose,
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Pruritus Abb. 1: Nephrokalzinose mit Konkrement (Pfeil, rechts Twinkling-Sign) Abb. 2: Periportale Echogenitatserhhung der Leber
(e fompliatonen |
Ichthyose (ca. 50%) Ichthyosis / Hyperkeratose Fa”bESChreibung
Thrombozytenpathologie (25%) Nicht quantifizierbar Ein 3 Monate alter, mannlicher Saugling konsanguiner Eltern wurde bei V.a.
2NS-Auffalligkeiten (20%) EEG / NLG / MRT opB auf eine Progressive familidre intrahepatische Cholestase (PFIC) in unsere
Klinik verlegt. Zu diesem Zeitpunkt fielen zudem eine
Kardiovaskuldre Pathologie (10%) EKG / Echo opB . - . . .
Transaminasenerhohung, eine Hypothyreose, HackenfiilBe und eine
s sEntiilEn 52 TS (1O, () - Glukosurie sowie Proteinurie auf. Der Bruder des Kindes ist in der
Hypothyreose Ja Neonatalperiode aufgrund einer Hyperammonamie behandelt worden und
Blutungskomplikationen Blutung nach Leberbiopsie letztlich am 3. Lebenstag an einem Hirnédem und Lungenblutung verstorben.
Gedeihstorung Entwicklung <3. Perzentile In der Familienanamnese wurden unklare Todesfdlle und Fehlgeburten
Rachitis beschrieben. Unter der Annahme einer a.e. vorliegenden PFIC wurde im

2. Lebensjahr zur Reduktion des progredienten Pruritus ein Gallestoma bei

Elektrolytentgleisungen . ; . . . :
einer Gallediversionsoperation angelegt. Im klinischen Verlauf entwickelte

Tabelle 1: Typische des ARC und vorli dnotyp s i ' i 5 i
EEG = Elektr amm, NLG = Nervenlei indigkeit, MRT = Magnetresonanztomographie, opB unser Patient jedoch eine zunehmende Cholestase mit pragendem Juckreiz,
= ohne pathologischen Befund, EKG = Elektrokardiogramm, Echo = Echokardiographie, rez. = rezidivierend, § i o 3 : 4

10L = Infekt oberer Luftwege, HWI = Harnwegsinfekt sowie eine renal-tubuldre Dysfunktion, Hyperkeratose und die in Tabelle 1

aufgefiihrten Symptome. Differentialdiagnostisch wurden u.a. eine PFIC, das
Alagille-Syndrom, Mukoviszidose und eine infektiose Genese ausgeschlossen.
Ergdnzend erfolgte nach einer Blutung nach Leberbiopsie im 5. Lebensjahr die
genetische Untersuchung auf ein ARC-Syndrom, welche einen Nachweis der
homozygoten Mutation c¢.178-3T>A im__typischen VPS33B-Gen ergab.
Der Phanotyp zeigt sich in einer vergleichsweise milden Auspragung bei
suffizienter Leberfunktion, aber mit einem massiv die Lebensqualitat
mindernden Pruritus. Der Junge ist inzwischen 5 Jahre alt und fir eine
mogliche Lebertransplantation gelistet. Dominant sind der Juckreiz,
wiederholte Elektrolytentgleisungen und eine Rachitis.
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Abb. 3: Unser Patient im Alter von 5 Jahren (mit freundlicher Genehmigung der Eltern)

(A) Kérperstatur frontal (B) Kérperstatur seitlich (C) Hyperkeratose am Oberarm Abb. 4: Symptomtrias des ARC-Syndrom Abb. 5: Rontgen der linken Hand mit Osteopenie und Rachitis
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