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Pathologic-Anatomic and Radiological Studies of Two Premature Sibs with
Diastrophic Dwarfism and Marked Spinal-Column Disturbances

Summary. A detailed description of the pathologic and radiologic features of two prema-
ture sibs with diastrophic dwarfism is presented. They were born after 28 and 35 weeks
gestation respectively and each survived for only one hour. The parents are first cousins.

Histological investigation revealed a generalized disturbance of the hyaline and elastic
cartilage, with vacuolar degeneration of the intercellular substance. Formation of eysts and
clefts ensued mainly in the central portions of articular cartilage and led to massive destruction
and deformation of the large joints, especially of the hips. Also, the zones of resting, pro-
liferative and columnating cartilage were shortened and revealed a reduced number of chon-
drocytes in the vacuolated ground substance. Many of the deformed, shortened tubular
bones presented marked bowing of the diaphyses.

The first child had a marked scoliosis that had already developed in the uterus. In both
cases the cervical spine was extremely kyphotic, due to hypoplasia of the ventral portion of
the vertebral bodies C4—C8. The resulting severe narrowing of the spinal canal and eom-
pression of the cord may very likely be responsible for the death of our patients.

Key words: Diastrophic Dwarfism — Chondrodystrophy — Scoliosis — Compression of
the Spinal Cord.

Der diastrophische Zwergwuchs ist eine Sonderform der Chondrodystrophie
und wurde erstmals 1960 von Lamy und Maroteaux beschrieben. Die Krankheit
ist charakterisiert durch einen mikromelen (meist rhizomelen) Zwergwuchs,
Klumpfufi, Autostopperdaumendeformitat, Gaumenspalte, Ohrmuscheldeformi-
tat und eine progrediente Skoliose. Bis Mitte 1973 wurden insgesamt tiber 170 Falle
bekannt, anhand derer die klinischen und radiologischen Befunde eingehend
herausgearbeitet wurden. Uber pathologisch-anatomische Untersuchungen wurde
dagegen nur vereinzelt berichtet (Kaplan, 1961 ; Salle, 1966; Tonini, 1966; Emr,
1968; Kash, 1974). Sie beschrianken sich teilweise aufierdem auf Biopsien
und Beschreibungen einzelner Knochen.

Wir fithrten bei zwei frithgeborenen Geschwistern (28. und 35. Schwanger-
schaftswoche) eine eingehende radiologische und pathologisch-anatomische Unter-
suchung durch. Diese jiingsten bisher beschriebenen Patienten zeigten eine generali-
sierte Storung der Knorpelgrundsubstanz und der enchondralen Verknécherung
mit besonders schweren Verdnderungen der Wirbelsdule (Skoliose, cervicale



166 J. Briner und M. Brandner

Kyphose, vordere und hintere basilare Impression). Todesursache war eine
Riickenmarkskompression.

Beschreibung der Fille
Fall 1

V. A, geb. 24. 3. 1971. Die Eltern des Kindes stammen aus Sizilien und sind Cousins
1. Grades. Die Mutter (163 cm, 50 kg) ist 20 Jahre alt, gesund und hat 6 Geschwister. Eine
Schwester der Mutter hat 3 gesunde Kinder. Der Vater (163 cm, 60 kg) ist 26 Jahre alt,
gesund und hat 6 gesunde Geschwister. In beiden Familien sind keine MiBbildungen bekannt.
1970 gebar die Mutter einen gesunden Knaben (3300 g, 50 cm).

Letzte Periode am 22. 7. 1970, Termin 2. 5. 1971. Erste Kindsbewegungen im November
1970. Am 24.3.1971 (d. h. in der 35. Schwangerschaftswoche) wird der Knabe spontan
geboren. Geburtsgewicht 1800 g, Lange 34 cm, Apgar 3. Er zeigt lediglich Schnappatmung
und stirbt nach 1 Stunde.

Rontgenologische Befunde. Starke Verkiirzung der Diaphysen und kolbige Auftreibung
der Metaphysen der langen Rohrenknochen (vor allem im Bereich des proximalen Humerus,
des distalen Femurs und distalen Radius) (Abb. 1). Antecurvation der Tibia. Hypoplasie und
ovalire Deformation aller Metacarpalia sowie der Phalangen. Fehlender Knochenkern im
Os metatarsale IV. Besonders starke Hypoplasie des Os metacarpale I. Vermehrte Knochen-
kerne der Tarsalia und Carpalia (je 3). Hochgradige Kyphose der Halswirbelsiule mit Defor-
mation und Hypoplasie von C; und C,. Tomographie und (postmortal durchgefithrtes) Luft-
myelogramm zeigen eine starke Verengung des Wirbelkanals auf dieser Héhe. Dislokation
des Dens epistrophei nach vorne unter den Clivus mit anndhernd parallelem Verlauf der
Liangsachse der oberen Halswirbelsiule zur Ebene der Schidelbasis. Vordere und hintere
basilire Impression. Verschmilerung der Wirbelkorper. Keilférmige Deformation der Hals-
wirbelkorper. Schwere thoracolumbale Skoliose (Abb. 3) und lumbosacrale Lordose. Normale
Interpeduncularabstinde. Hypoplasie und Abrundung des Os ilium, plumpes Os pubis und
ischii, Flache Acetabularwinkel und steile Iliacalwinkel. Leichte Verkiirzung der Schédelbasis.
Rippen und Schulterblitter normal. Eine Zusammenstellung der radiologischen Befunde findet
sich bei Brandner (1973).

Autopstebefunde. Massiver mikromeler Zwergwuchs (Kérperlinge 34 cm = —38D) bei
normal proportioniertem Kopf und Rumpf. Schwere rhizomele Verkiirzung der Extremititen,
mit leichter Innenrotation und ausgeprigter Varusdeformitit der Beine.

Stark abduzierte, proximal inserierte, hypermobile Daumen (sog. Autostopperdaumen).
Plumpe, ulnardeviierte Héinde (bei verkiirzter Ulna) mit kurzen, anndhernd gleich langen
Fingern. Ulnardeviation der 2. und 3. Finger, Radialdeviation der 4. und 5. Finger. Radiale
Subluxation der 2. und 3. Finger in den Grundgelenken. UnregelmiBig geformte, teils frag-
mentierte Carpalia (Abb. 4). Bilateraler Klumpful (Pes equinovarus adductus). Kurze,
plumpe, annidhernd gleich lange Zehen mit besonders plumper, proximal inserierter GroBzehe
und einem weiten Winkel zwischen 1. und 2. Strahl. Fusion der Knorpelkerne zwischen Os
capitatum und Os metatarsale V sowie zwischen Os metatarsale IV und der Grundphalanx IV.
Fehlender Knochenkern in Os metatarsale IV (Abb. 5). Starke Einschrinkung der Beweglich-
keit in allen groBeren Gelenken.

Schwere Verkiirzung aller, besonders aber der langen, Réhrenknochen mit plumper, kurzer
Diaphyse, verbreiterter, plumper Metaphyse und deformierter, ansladender Epiphyse; mas-
sive Deformation besonders von Schenkelhals und Femurkopf (Abb. 6). Der extrem hypo-
plastische Femurkopf hat die Form eines Kegelstumpfes und besteht lediglich aus einigen
kleinen Knorpelfragmenten, die einem stark verkiirzten und verbreiterten Schenkelhals auf-
sitzen. Die unregelmifBige Hiiftgelenksfliche wird dadurch nicht nur vom Kopf, sondern
auch noch von Teilen des Halses gebildet. Starke Verbreiterung auch der distalen Femur-
epiphyse mit weitausladenden Condylen. Verkriimmung der Diaphyse aller langen Rohren-
knochen, am stirksten im Bereich des Femurs, der Tibia (mit Antecurvation der Unter-
schenkel), des Humerus, der Metatarsalia und Metacarpalia. Verkirzung der Fibula und

Ulna.
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Abb. 1. Arm von Patient 1. Lange Réhrenknachen mit stark verkiirzter Diaphyse, plumper,
verbreiterter Metaphyse und deformierter, breiter Epiphyse. Luxation im Ellenbogengelenk.
Hypoplasie des Os metacarpale I. Konische Zuspitzung der Endphalanx des Daumens
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Abb. 2. Sagittalschnitt durch die Hals- und Brustwirbelsidule von Patient 1 mit ausgeprigter
Kompression des Halsmarkes
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Abb. 3. Réntgenbild von Patient 1 mit S-férmiger Skoliose der Wirbelsdule, schmalem,
deformiertem Thorax, hypoplastischem Becken, schwerer Verkiirzung der langen Réhren-
knochen und deutlicher Verbiegung der Tibiae

Rundlicher Kopf (Umfang 31,5 cm frontooceipital) mit kurzer Schidelbasis, breiter ab-
geflachter Nase und tief angesetzten Ohren. Leichte Hypoplasie der Mandibula und aus-
gedehnte mediane Spalte des harten und weichen Gaumens.

Deutliche Verkiirzung der Wirbelsdule durch eine allgemein leichte Abflachung der Wirbel-
korper. Ausgepriigte thoracolumbale Skoliose (rechtskonkav im oberen Thoraxbereich, links-
konkav im Lendenwirbelsiulenbereich). Leichte kyphotische Knickung im oberen Lenden-
wirbelsiulenbereich. Hochgradige Kyphose der Halswirbelsiule im mittleren Abschnitt mit
Kriimmungsscheitel auf Héhe von C; und Cq. Sie ist bedingt durch eine schwere Hypoplasie
und fehlende Ossifikation der ventralen Wirbelkérpersegmente von Cy; und Cg (und in ge-
ringerem MaBe auch von C,) und einer daraus resultierenden Keilwirbelbildung (Abb. 2).
Massive Verengung des cervicalen Wirbelkanals in der Frontalebene und dachziegelartige
Anordnung der verbreiterten, abgeflachten Wirbelbdgen, mit Bildung einer Spina bifida
oceulta C,—C,. Schwere Kompression des mittleren Halsmarkes mit vélliger Zerstérung der
normalen Struktur. Das Riickenmark besteht hier lediglich noch aus einer ungeordneten Masse
von Gliazellen und -fasern sowie proliferierten Kapillaren. Annahernd paralleler Verlauf der
Achse der oberen Halswirbelsiule mit der Ebene der Schidelbasis. Trotz lordotischer Krim-
mung der Lingsachse des Dens epistrophei resultiert daraus eine abnorme suboccipital-
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Abb. 4. Hand von Patient 1 mit fragmentierten Ossa carpalia, Hypoplasie des Os meta-
carpale I und radialer Subluxation der Grundphalangen IT und IIL. v. Gieson. Vergr. 4,8 X

Abb. 5. Full von Patient 1. Hypoplasie und Deformation von Os cuneiforme I. Plumpes,

verkiirztes Os metatarsale I mit exzentrischem Knochenkern. Synchondrose des Os meta-

tarsale IV mit der Grundphalanx und fehlender Knochenkern des Os metatarsale IV. v. Gieson.
Vergr. 6,2 X
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Abb. 6. Patient 1. Die extreme Hypoplasie des Femurkopfes (F) mit Fibrose, Spaltbildung
und verwischter Ossifikationslinie (0) kontrastiert auffillig mit dem hyperplastischen
Trochantermassiv (7). H.E. Vergr. 7,4 X

occipitale Articulation mit vorderer und hinterer basilirer Impression bei vergréBertem Ab-
stand zwischen vorderem und hinterem Atlasbogen. Dazu besteht eine leichte Verengung
und dreieckférmige Deformation des Foramen occipitale magnum.

Verstiarkte, fast rechtwinklige lumbosacrale Lordose mit Horizontalstellung der oberen
Sacralwirbelsiiule und Kippung des Beckens nach ventral. Hypoplastische, gedrungene Becken-
schaufeln mit bohnenférmig deformiertem und stark verengtem Beckeneingang. Konisch
verinderte, unregelmsige Acetabula.

Verschmilerter, glockenférmiger Thorax. Enger Larynx und deutliche Verschmélerung
der Trachea.

Kurze, plumpe, normal angelegte Muskeln. Reichlich tiberschiissige Haut im Nacken und
Inguinalbernien beidseits.

Allgemein miBige Stauung der Organe mit ausgedehnten Blutungen in den Lungen,
kleine Blutungen subserds im linken Leberlappen, im Kleinhirn und im peripelvischen Fett-
gewebe.

Leichte chronische Dermatitis und Perichondritis im Bereich der Ohrmuscheln. Cataract
beidseits mit Hypoplasie des Corpus ciliare’.

Histologische Untersuchungen. Histologisch zeigt sich eine generalisierte Storung sowohl
des hyalinen wie auch des elastischen Knorpels. Die leicht vergroBerten, abgerundeten Chondro-
cyten liegen gruppenférmig angeordnet in einer vermehrten Intercellularsubstanz. Diese ist
sehr inhomogen und zeigt in der PAS- und Alcianblaufirbung unregelmiBige, bald stark,
bald schwach angefirbte Bezirke. Sie enthilt auflerdem zahlreiche Vacuolen, in denen sich
hiufig ganze Biischel von unmaskierten, zarten kollagenen Fasern nachweisen lassen (Abb. 8).
Durch die Verbindung dieser Vacuolen kommt es vor allem in den zentralen Bezirken des
Gelenkknorpels zu gréBeren Pseudocysten und Spalten. Letztere zerlegen den gelenknahen
Knorpel, besonders im Bereich der groferen Gelenke, in zahlreiche Bruchstiicke und fithren

1 Wir danken Herrn Prof. E. Landolt, Universitits- Augenklinik, Zirich fiir die Untersuchung
der Augen unserer beiden Patienten.
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Abb. 7. Schwere Verdinderungen des Gelenkknorpels der Fossa olecrani bei Patient 1, mit
Verschmalerung und Fragmentation, Fibrose und ausgedehnten Spalten, vor allem in den
zentralen Bezirken. v. Gieson. Vergr. 7,5 X

Abb. 8. Ruheknorpel mit Inhomogenitat der Grundsubstanz, Vacuolisierung und Pseudo-
cystenbildung, Die unmaskierten kollagenen Fasern treten als strahlenférmig angeordnete
Biischel hervor. H.E. Vergr. 320 x
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Abb. 9. Fall2 mit den typischen Zeichen des diastrophischen Zwergwuchses: extremer
mikromeler Zwergwuchs, Autostopperdaumen, Varusdeformitdt der Beine

zur Bildung unregelméBiger Gelenkflachen (vor allem im Bereich des Femurkopfes und der
Fossa olecrani). In den zentralen Anteilen einiger grofler Gelenke (Fossa olecrani, Abb. 7)
ist der Knorpel fast vollig zerstért und durch Bindegewebe ersetzt.

Die Storung der enchondralen Ossifikation dullert sich in einer leichten Verschmélerung
aller Zonen des Knorpels. Die kurzen und plumpen Sdulen sind unregelmiflig angeordnet
und bestehen aus abgeflachten und kleinen Zellen. Zwischen den Stulen liegt vermehrt
Intercellularsubstanz. Die Ossifikationslinien sind oft unregelméfig, girlandenférmig ge-
schwungen und geknickt. Die neugebildeten Knochenbilklein enthalten sehr héufig zentral
noch verkalkte Knorpelreste. GroBe, zum Teil frei im Mark liegende Knorpelinseln finden sich
vor allem in den Lendenwirbelkorpern. In auffilligem Gegensatz zu den schwer verinderten
zentralen Gelenkabschnitten ist der Knorpel der peripheren Gelenkbezirke hingegen sehr gut
erhalten, hypertrophisch, verbreitert und bildet kappenartige Wiilste, sog. Zapfenepiphysen.

Fall 2

V., Midchen, geb. 5. 11. 1971. 7'/, Monate nach der Geburt des 1. Patienten bringt die
Mutter erneut ein miBgebildetes Kind zur Welt, nach einer Schwangerschaftsdauer von
28 Wochen.

Das Midchen stirbt unter der Geburt und weist fast alle bei seinem Bruder festgestellten
MiBbildungen in gleicher Schwere auf (Abb. 9). Nicht vorhanden sind lediglich die Skoliose
der Wirbelsdule, die Hernien und die Gaumenspalte. Die Autostopperdaumendeformitét ist
noch auffallender ausgebildet, ebenso besteht eine deutliche Mikrognathie. Die totale Korper-
lange betrigt 27 em (—3,3 SD), das Kérpergewicht 740 g (—1,5 SD). Auffallend ist eine sehr
groBe vordere und hintere Fontanelle sowie ein relativ enger Larynx mit einer Weite von
etwas fiber 1 mm. Serienschnitte durch den Larynx lassen einen kréftigen Petiolus erkennen.
Auch bei der Patientin ist eine unvollstéindige Separation der FuBknochen vorhanden, die
Ossa metacarpalia IV und V sind mit dem Os capitatum fusioniert. Wie beim Bruder findet
man eine Hypoplasie des Ciliarkérpers und eine doppelseitige Cataract; dazu kommt auBler-
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dem noch eine Verdiinnung der Sclera sowie eine Persistenz der Tunica vasculosa lentis und
der Arteria hyaloidea.

Diskussion

Die klinischen und radiologischen Zeichen des diastrophischen Zwergwuchses
wurden anhand von iiber 170 Beobachtungen von verschiedenen Autoren aus-
fithrlich beschrieben. Umfassende Ubersichtsarbeiten finden sich bei Walter (1968)
und Walker (1972). Seither erschienen weitere Beitrage von Schuermans (1968,
1 Fall), Cittadini (1970, 2 Falle), Brandt (1971, 2 Falle), Perheentupa (1972,
ca. 20 Falle) und Taber (1973, t Fall).

Pathologisch-anatomische Untersuchungen sind dagegen nur vereinzelt erschienen. Kaplan
untersuchte 1961 eine Biopsie aus der distalen Epiphysenlinie der Tibia bei einem 4jéhrigen
Midchen. Autopsiebefunde wurden in der Folge publiziert von Salle, 1968 (bei einem 4 und
einem 18 Tage alten Midchen und einem 3 Tage alten Knaben, ohne Angaben der unter-
suchten Knochen und an nur zwei gut erhaltenen Ossifikationslinien), Tonini, 1966 (bei
einem 60 Tage alten Knaben), Emr, 1968 (bei einem 5jéhrigen Madchen, lediglich der Befund
am Hiftgelenk wurde publiziert), Taber, 1973 (bei einem 3 Tage alten Knaben) und Kash,
1974 (Verinderungen der Halswirbelsiule und des Halsmarkes bei einem 3!/,jihrigen
Médchen).

In unseren beiden Fillen fithrten wir eine vollsténdige Autopsie durch und
untersuchten alle Knochen, insbesondere auch diejenigen der distalen Extremi-
tatsabschnitte und die Wirbelsdule. Dabei konnten wir die von den oben zitierten
Autoren erhobenen Befunde weitgehend bestétigen und ergénzen.

Beim diastrophischen Zwergwuchs handelt es sich um eine generalisierte
Stérung des gesamten Knorpels, sowohl des hyalinen wie des elastischen Knorpels.
Hauptlision ist dabei die Inhomogenitit der Intercellularsubstanz. PAS- und
Alcianblau-positive Bezirke wechseln ab mit nur sehr schwach angefirbten
Arealen. Dazu kommt eine ausgesprochene Vacuolisierung der Grundsubstanz.
Im Bereich dieser ovaliren bis unregelmifiig konturierten Vacuolen fehlt die
Intercellularsubstanz véllig. Es sind nur noch die unmaskierten, anscheinend
unveridnderten kollagenen Fasern als zarte Biischel zu sehen. Sehr hiufig kon-
fluieren einzelne Vacuolen zu groBeren Pseudocysten, welche ihrerseits zu Spalten
zusammenflieBen, deren Rander aus fibrosiertem Knorpel bestehen. Durch diese
Spalten, welche zum Teil bis an die Gelenkoberfliche heranreichen und héufig
parallel zu dieser verlaufen, wird der Gelenkknorpel in zahlreiche Fragmente
zerlegt. Am stirksten ist diese Fragmentation im Bereich der gréferen Gelenke
und hier vor allem in den zentralen Segmenten. Sie fithrt zu einer fast voll-
standigen Zerstorung des Femurkopfes. In den zentralen Segmenten der gabel-
férmig deformierten Fossa olecrani kommt es sogar zu einem fast volligen Ersatz
des fragmentierten Knorpels durch Bindegewebe.

In einem sehr auffalligen Kontrast zu dieser Verschmalerung und Zerstérung
der zentralen Segmente steht die Verbreiterung und Verdickung der lateralen
Gelenkbezirke, welche eigentliche Zapfenepiphysen bilden. Auch hier weist die
Intercellularsubstanz degenerative Verdnderungen auf, die jedoch nicht iiber die
Vacuolisierung hinausgehen. Wihrend die Zapfenepiphysen und die gelenk-
nahen Bezirke des Ruheknorpels bisweilen unmerklich ineinander iibergehen,
146t sich zwischen Zapfenepiphysen und tieferen Knorpelschichten (d.h. prolife-
rierendem Knorpel, Sdulen- und Blasenknorpel) haufig eine deutliche, kuppel-
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formig gebogene Grenzlinie feststellen, welche aus einem schmalen Streifen pro-
iferierenden Bin degewebes besteht.

Die generalisierte Lasion des Knorpels hat eine Stérung der emchondralen
Ossiftkation zur Folge. Alle Knorpelschichten sind verschmélert, wenn auch meist
nur in leichtem Ausmafl. Deutlich vermindert ist die Zahl der Chondrocyten im
Ruheknorpel und proliferierenden Knorpel. Die Knorpelsidulen sind verkiirzt,
plump und unregelmifBig und bestehen aus wenigen kleinen Zellen. Zwischen den
Sgulen liegt reichlich Intercellularsubstanz. Die vasculdre Penetration im Bereich
der oft etwas unregelméaBigen, girlandenférmig geschwungenen und geknickten
Ossifikationslinie ist normal, ebenso ist das primére Knochenmark unauffallig.
Viele Knochentrabekel enthalten jedoch im Inneren noch grofiere Reste von
verkalktem Knorpel. Die Persistenz solcher Knorpelinseln ist am auffélligsten
in den lumbalen Wirbelkérpern, wo sie zum Teil frei im Markraum liegen. Die
direkte, desmale Ossifikation ist normal.

Verschiedentlich wurden radiologisch feststellbare Luxationen und Subluxa-
tionen, meist groler Gelenke, beschrieben. Auch bei unseren Patienten fand man
solche Subluxationen der Ellenbogengelenke, Fingergelenke und Hiiftgelenke.
Pathologisch-anatomisch 148t sich jedoch erkennen, dafl es sich dabei nicht
um echte Luxationen oder Subluxationen im anatomischen Sinn (d.h. um ein
Auseinanderweichen der Gelenkflichen) handeit. Vielmehr stehen die Gelenk-
flichen untereinander in engem Kontakt, sind aber derart schwer deformiert,
verbogen und abgewinkelt, dafl die Achsen der am Gelenk beteiligten Knochen
nicht mehr im iiblichen Verhaltnis zueinander stehen.

Eine pathologisch-anatomisch noch nie untersuchte Lision stellt die wnwoll-
stimdige Separation gewisser Phalangen, Metatarsalia und Tarsalia dar. Bei beiden
Kindern waren vor allem die Ossa metatarsalia IV und V betroffen. Diese Lésion
diirfte dem verschiedentlich radiologisch beschriebenen Symphalangismus ent-
sprechen (Grebe, 1955; Walker, 1968).

Zusétzlich zu der beim diastrophischen Zwergwuchs iiblichen Verkiirzung und
Verplumpung der Diaphysen der langen Réhrenknochen zeigen auch unsere
Patienten noch eine starke Verbiegung des Schaftes (Walter, 1968 ; Taybi, 1963).
Am schwersten verdandert ist die Tibia, aber auch Femur und Humerus und sogar
Metacarpalia, Metatarsalia und Phalangen sind betroffen. Schon radiologisch
lieB sich eine auffailende konzentrische Ausrichtung der Trabekel auf einen Punkt
ventral fiber dem Kriimmungsscheitel der Tibia vermuten. Histologisch 1aBt sich
der konvergierende Verlauf der plumpen, verbreiterten Knochenbilkchen sehr
schon bestitigen. Auffallend ist dabei auch der starke Knochenumbau. Ventral
findet im Bereich der Corticalis ein sehr starker Knochenabbau statt, wahrend
dorsal eine kriftige Knochenneubildung vorhanden ist. Interessant ist dieser
Knochenumbau vor allem dadurch, dafl er auch an Réhrenknochen stattfindet,
die vermutlich nur geringer statischer Belastung durch den Muskelzug ausgesetzt
waren (z.B. Phalangen). Es erhebt sich die Frage, ob in unseren beiden Fallen
moglicherweise auch der Knochen von minderwertiger Qualitdt war.

Die interessantesten Verdnderungen finden sich an der Wirbelsiule. Klinisch
und radiologisch sind cervicale Kyphosen und Fehlbildungen der Wirbelkérper
gut bekannt (Kaplan, 1961; Kanwar, 1963; Langer, 1965; Salle, 1966; Spranger,
1967; Walter, 1968). Pathologisch-anatomische Beschreibungen wurden bisher
erst von Kash 1974 publiziert.
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Die sehr ausgeprigte Kyphose der mittleren Halswirbelséule ist bedingt durch
eine keilformige Verschmilerung der ventralen Segmente der Wirbelkorper C;
und C, und in geringerem MaBe auch von C,. Wihrend in den dorsalen Partien
dieser Wirbelkérper ein kleiner Knochenkern nachgewiesen werden kann, bestehen
die ventralen Partien nur aus hyalinisiertem Knorpel mit der beschriebenen
vacuoliren Degeneration der Intercellularsubstanz. Auf Hohe des Kriimmungs-
scheitels kommt es zu einer ganz massiven Verengung des Wirbelkanals auf 3 mm
bis 4 mm in der Sagittalebene. Diese Einengung wird zwar etwas kompensiert
durch die Verbreiterung in der Frountalebene, fithrt aber offensichtlich dennoch
zu einer ganz massiven Kompression des Riickenmarkes. In beiden Fillen zeigt
das abgeflachte Halsmark eine véllige Zerstérung der normalen Strukturen mit
vollstindigem Fehlen von Ganglienzellen und Bahnen. Das Riickenmark besteht
lediglich noch aus einer undifferenzierten Masse von Gliafasern und -zellen sowie
Kapillaren. Diese Lision mufl intrauterin entstanden sein. Sie diirfte am Exitus
letalis wesentlich beteiligt gewesen sein, vor allem durch die Zerstérung der fiir
die Zwerchfellatmung verantwortlichen, auf dieser Hoéhe liegenden motorischen
Neurone. Wie zu erwarten, wirkte sie sich auch unmittelbar nach der Geburt aus:
Das erste Kind starb unter den Zeichen eines Atemnotsyndroms. Hier verdient
festgehalten zu werden,dall die meisten in der neonatalen Periode verstorbenen
Patienten respiratorische Storungen aufwiesen (Taybi, 1963 ; Tonini, 1966; Salle,
1966; Walter, 1968). Es besteht die Moglichkeit, daf auch bei einigen von ihnen
eine solche Kompression des Halsmarkes bestand.

Aber nicht nur bei im Neugeborenenalter verstorbenen Patienten kommt
eine solche Riickenmarkskompression vor. Von Kash wurde kiirzlich ein Fall
eines 3!/,jahrigen Méadchens publiziert, das identische Verdnderungen der Hals-
wirbelsidule und eine gleichartige Kompression des Halsmarkes aufwies, mit
Lihmungen der Beine und Entmyelinisierung der entsprechenden Bahnen. Auch
die von Langer 1965 erwahnte Parese der oberen Extremitidten und Paralyse
der Beine konnte sehr wohl durch eine gleichartige Lésion bedingt sein. Ob die
bei unseren Patienten festgestellte vordere und hintere basilire Impression zu-
satzlich noch von Bedeutung war, laBt sich nicht sicher angeben. Pathologisch-
anatomisch liefl sich keine Schidigung der Medulla oblongata feststellen.

Von Wichtigkeit kénnte aber die bei beiden Patienten festgestellte Stenose
des Larynx sein. Bei unserem 2. Fall war der Larynx nur 1 mm weit und hatte
einen relativ groflen Petiolus der Epiglottis. Auch die Trachea war eng und der
laryngotracheale Knorpel wies die iiblichen Verdnderungen im Sinne einer In-
homogenitiat und Vacuolisierung der Grundsubstanz auf. Die daraus resultierende
Schwiche der Trachealwand und Komprimierbarkeit der Trachea konnte sehr
wohl an der Entstehung des Atemnotsyndroms mitbeteiligt gewesen sein (Taber,
1973). Laryngotracheale Stenosen wurden auch von anderen Autoren gesehen
(Walker, 1972; Taber, 1973).

In mehreren Berichten wird betont, daB die Skoliose der Wirbelsdule (Lamy,
1960 ; Mouledous, 1962 ; Kanwar, 1962; Paul, 1965; Ribierre, 1965; Tonini, 1966
Taber, 1973) bei Geburt nicht nachweisbar sei und erst auftrete, sobald das Kind
seine Wirbelsdule belaste, d.h., sitzen und gehen lerne. Mindestens 9 Falle (Tonini,
1966 ; Walter, 1968; Taber, 1973) neugeborener Kinder mit bereits ausgebildeter
Skoliose sind aber aus der Literatur bekannt und auch unser 1. Patient wies als
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Friihgeburt in der 35. Schwangerschaftswoche bereits eine deutliche, fixierte
Skoliose auf.

Ein wichtiges diagnostisches Zeichen sind die meist doppelseitigen Ohrmuschel-
deformitéten. Sie sind die Folge einer z.T. schon bei der Geburt vorhandenen oder
in den ersten Tagen bis Wochen auftretenden subcutanen Blasenbildung. Nach
Resorption der serésen Fliissigkeit bleibt ein deformierter, oftmals verkalkter
und verdickter Ohrknorpel zuriick (Lato, 1957; McKusick, 1964; Walter, 1968).
Unsere beiden Patienten hatten makroskopiseh normale Ohrmuscheln. Histolo-
gisch fand man jedoch eine ausgesprochene chronische Perichondritis und Derma-
titis, wahrend der elastische Ohrknorpel die iiblichen Verdnderungen zeigte (in-
homogene Grundsubstanz, Vacuolenbildung, abgerundete und vergroBerte Chon-
drocyten).

Augenverinderungen wurden bisher nur von klinischer Seite publiziert (Stover,
1963) und bestanden in Bildung zahlreicher Strange des Ligamentum pectinatum
zur Iriswurzel. Solche Lésionen waren bei unseren beiden Patienten histologisch
nicht nachweisbar, dagegen hatten beide eine Cataract und eine Hypoplasie des
Ciliarkorpers. Das Madchen wies auBerdem noch eine Persistenz der Arteria
hyaloidea auf und hatte verdiinnte Skleren.

Der diastrophische Zwergwuchs ist eine autosomal recessiv vererbte Krankheit ;
entsprechend sind Erkrankungen von Geschwistern haufig publiziert worden.
Consanguinitit bestand in 4 Fallen der Literatur (Grebe, 1955; Taybi, 1963;
Walter, 1968; Jager, 1969). In unserem Fall sind Vater und Mutter Cousins
1. Grades.

Die Pathogenese der Krankheit ist noch ungeklirt. Es handelt sich um eine
Lasion des hyalinen wie des elastischen Knorpels. Die Inhomogenitit der Inter-
cellularsubstanz 145t den Verdacht auf eine Stérung der Synthese der Mucopoly-
saccharide aufkommen. Verschiedene, bei mehreren Patienten durchgefiihrte Be-
stimmungen der Mucopolysaccharide im Urin ergaben quantitativ wie qualitativ
normale Werte (Capotorti, 1966).

Finige Autoren vermuten einen iibergeordneten mesenchymalen Defekt
(Lamy, 1960; Goidanich, 1966). Dafiir sprechen kénnten die hiufig vorkommenden
Hernien (Walker, 1972; Vazquez, 1968; Amuso, 1968), die iiberschiissige Haut
im Nacken, die Augenverinderungen und die klinisch beschriebenen Storungen
der Sebnen und Muskeln (Tayhbi, 1963). Die pathologisch-anatomischen Unter-
suchungen der Sehnen und Muskeln zeigten aber keine Besonderheiten und die von
Tonini (1966) beschriebenen Kliimpchen im Fettgewebe waren bei uns nicht
sichtbar.
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