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Pa tho log ic -Ana tomic  and  Radiologiea]  Studies  of Two P r e m a t u r e  Sibs wi th  
Dias t rophic  Dwarf i sm and  Marked  Spinal -Column Dis turbances  

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 cysts 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- 
Iiferative and columnating cartilage were shortened and revealed a reduced nmnber 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--C6. The resulting severe narrowing of the spinaI canal and com- 
pression of the cord may very likely be responsible for the death of our patients. 

Key words: I)iastrophie Dwarfism - -  Chondrodystrophy - -  Scoliosis - -  Compression of 
the Spinal Cord. 

Der  d ias t rophische  Zwergwuehs is t  eine Sonderform der Chondrodys t rophie  
und  wurde  ers tmals  1960 yon  L a m y  und  Maro teaux  besehrieben.  Die K r a n k h e i t  
ist  charak te r i s ie r t  durch  einen mikromelen  (racist rhizomelen) Zwergwuchs,  
KlumpfuB,  Autos topperdaumendeformi t /~ t ,  Gaumenspa l te ,  Ohrmuscheldeformi-  
t~ t  und  eine progredien te  Skoliose. Bis Mi t te  1973 wurden  insgesamt  fiber 170 Fgl le  
bekann t ,  a n h a n d  derer  die kl inischen und  radiologischen Befunde eingehend 
herausgearbe i t e t  wurden.  ~ b e r  pa tho log isch-ana tomisehe  Unte r suchungen  wurde  
dagegen nur  vereinzel t  ber ich te t  (Kaplan ,  1961 ; Salle, 1966; Tonini,  1966; Emr ,  
1968; Kash ,  1974). Sic besehr~nken sieh teilweise auge rdem auf Biopsien 
und  Besehre ibungen einzelner Knochen.  

Wi r  f i ihr ten  bei zwei f r i ihgeborenen Geschwistern (28. und 35. Sehwanger-  
schaftswoche) eine eingehende radiologische und  pa tho log isch-ana tomische  Unter -  
suchung dureh.  Diese j i ingsten bisher  beschr iebenen P a t i e n t e n  zeigten eine general i-  
sierte S tSrung der  Knorpe lg rundsubs t anz  und  der  enchondra len  Verkn6eherung 
mi t  besonders  sehweren Ver~nderungen der  Wirbels~tule (Skoliose, eervicale 
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Kyphose,  vordere und  hinters  basil/~re Impression).  
Rtiekenmarkskompression.  

Todesursache w~r sine 

Beschreibung der F/ills 

Fall 1 
V. A., geb. 24. 3. 1971. Die Eltern des Kindes stammen ans Sizilien und sind Cousins 

1. Grades. Die Mntter (163 cm, 50 kg) ist 20 Jahre alt, gesund und hat 6 Geschwister. Eine 
Sehwester 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 MiBbildnngen bekannt. 
1970 gebar die Mutter einen gesunden Knaben (3300 g, 50 em). 

Letzte Periods 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, L~nge 34 cm, Apgar 3. Er zeigt lediglich Schnappatmung 
nnd stirbt nach 1 Stunde. 

RSntgenologische Be/unde. Starke Verkiirzung der Diaphysen und kolbige Auftreibung 
der Metaphysen der langen R5hrenknochen (vor allem im Bereich des proximalen Humerus, 
des distalen Femurs und distalen Radius) (Abb. 1). Antecurvation der Tibia. Hypoplasie und 
oval~re Deformation aller l~etacarpalia sowie der Phalangen. Fehlender Knochenkern im 
Os metatarsale IV. Besonders starke Hypoplasie des Os metacarpals I. Vermehrte Knochen- 
kerne der Tarsalia und Carpalia (je 3). Hoehgradige Kyphose der Halswirbels~ule mit Defor- 
mation und Hypoplasie yon C~ und C 6. Tomographie nnd (postmortal durehgef/ihrtes) Luft- 
myelogramm zeigen sine starke Verengung des Wirbelkanals auf dieser H5he. Dislokation 
des Dens epistrophei naeh vorne unter den Clivus mit ann~hernd parallelem Verlauf der 
L~ngsachse der oberen Halswirbels~ule zur Ebene der Schs Vordere und hintere 
basil~re Impression. Verschm/ilerung der Wirbelk6rper. Keilf6rmige Deformation der Hals- 
wirbelk6rper. Schwere thoracolumbale Skoliose (Abb. 3) und lumbosaerale Lordose. Normale 
Interpeduncularabst~nde. Hypoplasie und Abrundung des Os ilium, plumpes Os pubis und 
ischii. Flache Acetabularwinkel und steile Iliacalwinkel. Leichte Verkfirzung der Sch~delbasis. 
l~ippen und Schulterbl~tter normal. Eine Zusammenstellung der radiologischen Befunde finder 
sich bei Brandner (1973). 

Autopsisbe/unde. Massiver mikromeler Zwergwuchs (K6rperl/inge 34 cm = - - 3S D )  bei 
normal proportioniertem Kopf und Rumpf. Schwere rhizomele Verkfirzung der Extremit/iten, 
mit leichter Irmenrotation und ausgepr~gter Varusdeformitat der Beine. 

Stark abduzierte, proximal inserierte, hypermobile Daumen (sog. Autostopperdaumen). 
Plumps, ulnardeviierte tt~nde (bei verk/irzter Ulna) mit kurzen, anniihernd gleich langen 
Fingern. Uinardeviation der 2. und 3. Finger, Radialdeviation der 4. und 5. Finger. Radiale 
Subluxation der 2. und 3. Finger in den Grundgelenken. Unregelm/~Big geformte, teils frag- 
mentierte Carpalia (Abb. 4). Bilateraler KlumpfuB (Pes equinovarus adduetus). Kurze, 
plumpe, ann~hernd gleich lange Zehen mit besonders plumper, proximal inserierter Grol~zehe 
und einem weiten Winkel zwischen 1. und 2. Strahl. Fusion der Knorpelkerne zwischen Os 
capita%urn und Os metatarsals V sowie zwischen Os metatarsals IV nnd der Grundphalanx IV. 
Fehlender Knoehenkern in Os metatarsale IV (Abb. 5). Starke Einschr~nkung der Beweglich- 
keit in allen gr6Beren Gelenken. 

Schwere Verkfirzung aller, besonders aber der langen, R6hrenlcnochen mit plumper, kurzer 
Diaphyse, verbreiterter, plumper Metaphyse und deformierter, ausladender Epiphyse; mas- 
sive Deformation besonders yon Schenkelhals und Femurkopf (Abb. 6). Der extrem hypo- 
plastische Femurkopf hat die Form sines Kegelstumpfes und besteht lediglich aus einigen 
kleinen Knorpelfragmenten, die einem stark verkfirzten und verbreiterten Schenkelhuls auf- 
sitzen. Die unregelms Hiiftgelenksfl~che wird dadurch nicht nur vom Kopf, sondern 
auch noch yon Teilen des Halses gebildet. Starke Verbreiterung auch der distalen Femur- 
epiphyse mit weitansladenden Condylen. Verkrfimmung der Diaphyse aller langen l~6hren- 
knochen, am st/irksten im Bereich des Femurs, der Tibia (mit Antecurvation der Unter- 
schenkel), des Humerus, der Metatarsalia und Metacarpalia. Verkfirzung der Fibula und 
Ulna. 



Untersuehungen bei Geschwistern mit diastrophisehem Zwergwuchs 167 

Abb. 1. Arm yon Patient 1. Lange R6hrenknochen mit stark verkiirzter Diaphyse, plumper, 
verbreit~rter Metaphyse und deformierter, breiter Epiphyze. Luxation im Ellenbogengelenk. 

Hypoplasie des 0s metacarpa.le i. Konische Zuspitzung der Endphalanx des Daumens 

Abb. 2. S~gittMschnitt dutch die HMs- und Brustwirbels~ule yon Patient 1 mit ausgepr~gter 
Kompression des I-IMsmarkes 
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Abb. 3. R5ntgenbild yon Patient 1 mit S-fSrmiger Skoliose der Wirbels~iule, schmalem, 
deformiertem Thorax, hypoplastisehem Beeken, sehwerer Verk(irzung der langen RShren- 

knochen und deutlicher Verbiegung der Tibiae 

Rundticher Kop] (Umfang 31,5 cm h'ontooecipital) mit kurzer SchS, delbasis, breiter ab- 
geflachter Nase und tier angesetzten Ohren. Leichte Hypoplasie der Mandibula und aus- 
gedehnte mediane Sloalte des harten und weichen Gaumens. 

Deutliche Verkiirzung der Wirbelsgule durch eine allgemein leiehte Abflaehung der Wirbel- 
k6rper. Ausgeprggte thoracolumbale Skoliose (rechtskonkav im oberen Thoraxbereieh, links- 
konkav im Lendenwirbels~ulenbereich). Leichte kyphotische Kniekung im oberen Lenden- 
wirbelsgulenbereich, ttochgradige Kyphose der Halswirbelsgule im mittleren Abschnitt mit 
Kr~mmungsscheitel auf H6he yon C a und C 6. Sie ist bedingt durch eine schwere Hypoplasie 
und fehlende Ossifikation der ventralen Wirbelk6rpersegmente yon C 5 und C6 (und in ge- 
ringerem Mage auch yon C4) und einer daraus resultierenden Keilwirbelbildung (Abb. 2). 
Massive Verengung des cervicalen Wirbelkanals in der Frontalebene und daehziegelartige 
Anordnung der verbreiterten, abgeflaehten WirbelbSgen, mit  Bildung einer Spina bifida 
oceulta C2--C4. Sehwere Kompression des mittleren Halsmarkes mit v611iger Zerst6rung der 
normalen Struktur. Das l~tiekenmark besteht hier lediglieh noeh aus einer ungeordneten Masse 
yon Gliazellen und -fasern sowie proliferierten Kapillaren. Ann~hernd paraIleler Verlauf der 
Achse der oberen IIalswirbels~ule mit der Ebene der Sehi~delbasis. Trotz lordotischer Krfim- 
mung der Liingsachse des Dens epistrophei resultiert daraus eine abnorme suboceipital- 
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Abb. 4. Hand  yon Pa t ien t  1 mit  fragmentierten Ossa earpalia, Hypoplasie des Os meta- 
earpale I und radialer Subluxation der Grundphalangen I I  und I I I .  v. Gieson. Vergr. 4,8 • 

Abb. 5. FuB yon Pa t ien t  1. Hypoplasie und Deformation yon Os euneiforme I. Plumpes, 
verkiirztes Os metatarsale I mi t  exzentrisehem Knoehenkern.  Synehondrose des Os meta- 
tarsale IV mit  der Grundphalanx und fehlender Knoehenkern des Os metatarsale IV. v. Gieson. 

Vergr. 6,2 x 
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Abb. 6. Patient 1. Die extreme Hypopl~sie des Femurkopfes (F) mit Fibrose, Spaltbildung 
und verwischter Ossifikationslinie (0) kontrastiert auffiillig mit dem hyperplastischen 

Troch~ntermassiv (T). H.E. Vergr. 7,4 • 

occipit~le Articulation mit vorderer und hinterer basil~xer Impression bei vergr613ertem Ab- 
stand zwischen vorderem und hinterem Atlasbogen. Dazu besteht eine leichte Verengung 
und dreieekfSrmige Deformation des Foramen oceipitale magnum. 

Verst~rkte, fast rechtwinklige lumbosacrale Lordose mit Horizontalstellung der oberen 
Saeralwirbels/~ule und Kippung des Beckens nach ventral. Hypoplastische, gedrungene Becken- 
sehaufeln mit bohnenfSrmig deformiertem und stark verengtem Beckeneingang. Konisch 
ver~nderte, unregelm/iftige Acetabula. 

Verschm/ilerter, glockenf6rmiger Thorax. Enger Larynx und deutliehe VersehmElerung 
der Trachea. 

Kurze, plumpe, normal angelegte Muskeln. l~eichlich iibersehflssige Haut im Nacken und 
Inguinalhernien beidseits. 

Allgemein m/il~ige Stauung der Organe mit ausgedehnten Blutungen in den Lungen, 
kleine Blutungen subser6s im linken Leberlappen, im Kleinhirn und im peripelvisehen Fett- 
gewebe. 

Leiehte ehronisehe Dermatitis und Periehon&'itis im Bereich der Ohrmuseheln. Cataract 
beidseits mit Hypoplasie des Corpus ciliare 1. 

Histologische Untersuchungen. Histologisch zeigt sich eine generalisierte St6rung sowohl 
des hyalinen wie auch des elastischen Knorpels. Die leieht vergr6$erten, abgerundeten Chondro- 
cyten liegen gruppenf6rmig angeordnet in einer vermehrten Intercellularsubstanz. Diese ist 
sehr inhomogen und zeigt in der PAS- und Alcianblaufs unregelm/il3ige, bald stark, 
bald sehwaeh angef/irbte Bezirke. Sie enth~lt aul]erdem zahlreiche Vaeuolen, in denen sich 
h~ufig ganze Bfisehel yon unmaskierten, zarten kollagenen Fasern naehweisen lassen (Abb. 8). 
Dureh die Verbindung dieser Vacuolen kommt es vor alIem in den zentralen Bezirken des 
Gelenkknorpels zu grSlteren Pseudoeysten und Spalten. Letztere zerlegen den gelenknahen 
Knorpel, besonders im Bereieh der gr6fteren Gelenke, in zahlreiehe Bruchstfieke und fiihren 

1 Wir danken Herin Prof. E. Landolt, Universit/its-Augenklinik, Zfirich fflr die Untersuchung 
der Augen unserer beiden Patienten. 
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Abb. 7. Schwere VerSmderungen des Gelenkknorpels der Fossa olecrani bei Patient 1, mit 
VersehmSlerung und Fragmentation, Fibrose und ausgedehnten Spalten, vor allem in den 

zentraten Bezirken. v. Gieson. Vergr. 7,5 • 

Abb. 8. guheknorpel mit Inhomogenitgt der Grundsubstanz, Vacuolisierung and Pseudo- 
cystenbildung, Die unmaskierten koll~genen Fasern treten als strahlenfSrmig angeordnete 

Btischel hervor, H.E. Vergr. 320 • 
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Abb. 9. Fall 2 mit den typisehen Zeiehen des diastrophisehen Zwergwuehses: extremer 
mikromeler Zwergwuehs, Autostopperdaumen, Varusdeformits der Beine 

zur Bildung unregelm~tBiger Gelenkfl~ehen (vor allem im Bereich des Femurkopfes und der 
Fossa oleerani). In den zentralen Anteilen einiger groBer Gelenke (Fossa olecrani, Abb. 7) 
ist der Knorpel fast vSllig zerstSrt und dutch Bindegewebe ersetzt. 

Die StSrung der enchondralen Ossi/ikation ~iu[~ert sieh in einer leiehten Versehm~ilerung 
aller Zonen des Knorpels. Die kurzen und plumpen Sgulen sind unregelm~igig angeordnet 
und bestehen aus abgeflaehten und kleinen Zellen. Zwisehen den S/iulen liegt vermehrt 
Intereellularsubstanz. Die Ossifikationslinien sind oft unregelmMtig, girlandenfSrmig ge- 
sehwungen und geknickt. Die neugebildeten Knoehenbiilklein enthalten sehr hgnfig zentral 
noeh verkalkte Knorpelreste. Groge, zum Teil frei im Mark liegende Knorpelinseln finden sieh 
vor allem in den LendenwirbelkSrpern. In aufNlligem Gegensatz zu den sehwer vergnderten 
zentrMen Gelenkabsehnitten ist der Knorpel der peripheren Gelenkbezirke hingegen sehr gut 
erhalten, hypertrophiseh, verbreitert und bildet kappenartige Wfilste, sog. Zapfenepiphysen. 

Fail 2 

V., Mgodchen, geb. 5.11. 1971. 71/2 Monate naeh der Geburt des 1. Patienten bringt die 
Mutter erneut ein mil3gebildetes Kind zur Welt, naeh einer Sehwangerschaftsdauer yon 
28 Wochen. 

Das M~dehen stirbt unter der Geburt und weist fast al]e bei seinem Bruder festgestellten 
Mil3bildungen in gleieher Sehwere auf (Abb. 9). Nieht vorhanden sind lediglich die Skoliose 
der Wirbels/iule, die Hernien und die Gaumenspalte. Die Autostopperd~umendeformit~it ist 
noeh auffallender ausgebildet, ebenso besteht eine deutliche Mikrognathie. Die totale KSrper- 
lgnge betr~igt 27 cm (--3,3 SD), das K6rpergewieht 740 g (--1,5 SD). Auffallend ist eine sehr 
groge vordere und hintere Fontanelle sowie ein relativ enger Larynx mit einer Weite yon 
etwas fiber 1 ram. Serienschnitte dutch den Larynx lassen einen kr~iftigen Petiolus erkennen. 
Aueh bei der Patientin ist eine UnvollstS~ndige Separation der FuBknoehen vorhgnden, die 
Ossa metacarpalia IV und V sind mit dem Os capitatum fusioniert. Wie beim Bruder findet 
man eine Hypoplasie des Ciliark6rpers und eine doppelseitige Cataract; dazu kommt aul]er- 
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dem noch eine Verdiinnung der Seleru sowie eine Persistenz der Tunicu vusculosu lentis und 
der Arteriu hyuloideu. 

Diskussion 

Die klinisehen and radiologisehen Zeiehen des diastrophisehen Zwergwuehses 
wurden unhand yon fiber 170 Beobaehtungen yon versehiedenen Autoren aus- 
fiihrlieh besehrieben. Umfassende ~Tbersiehtsarbeiten linden sieh bei Walter (1968) 
und Walker (1979,). Seither ersehienen weitere Beitr~ge yon Sehuermans (1968, 
1 Fall), Cittadini (1970, 2 F/~lle), Brandt (1971, 2 FMle), Perheentupa (1972, 
ca. 20 F~lle) und Tuber (1973, 1 Fall). 

Patholoyisch-anatomische Untersuchungen sind dugegen nur vereinzel~ ersehienen. Kuplun 
untersuehte 1961 eine Biopsie uus der distalen Epiphysenlinie der Tibia bei einem 4jghrigen 
M~dehen. Autopsiebefunde wurden in der Folge publiziert yon SMle, 1968 (bei einem 4 und 
einem 18 Tage ulten MSAehen und einem 3 Tage ulten Knuben, ohne Angaben der unter- 
suehten Knoehen und an nur zwei gut erhaltenen Ossifikutionslinien), Tonini, 1966 (bei 
einem 60 Tuge alien Knaben), Emr, 1968 (bei einem 5jghrigen MS~dchen, lediglieh der Befund 
am Hiiftgelenk wurde publiziert), Tuber, 1973 (bei einem 3 Tuge ulten Knuben) and Kush, 
1974 (Veri~nderungen der ItulswirbelsS~ule und des Hulsmurkes bei einem 31/2jghrigen 
~5~dehen). 

In  unseren beiden FS~llen fiihrten wir eine vollst/~ndige Autopsie durch und 
untersuehten alle Knochen, insbesondere aueh diejenigen der distalen Extremi- 
t/~tsabsehnitte und die Wirbels/~ule. Dabei konnten wir dig von den oben zitierten 
Autoren erhobenen Befunde weitgehend best~ttigen und erg/~nzen. 

Beim diastrophisehen Zwergwuehs handelt es sieh um eine generMisierte 
St6rung des gesamten Knorpels, sowohl des hyalinen wie des elastisehen Knorpels. 
Itauptlgsion ist dabei die Inhomogenit~t der Intereellularsubstanz. PAS- und 
Aleianblau-positive Bezirke weehseln ab mit nur sehr sehwaeh angef~rbten 
Arealen. Dazu kommt eine ausgesproehene Vaeuolisierung der Grundsubstanz. 
Im Bereieh dieser oval~ren bis unregelmgl3ig konturierten Vaeuolen fehlt die 
Intereellularsubstanz v611ig. Es sind nur noeh die unmaskierten, anseheinend 
unver/~nderten kollagenen Fasern als zarte Bfisehel zu sehen. Sehr h/~ufig kon- 
fluieren einzelne Vaeuolen zu grSl3eren Pseudoeysten, welehe ihrerseits zu Spalten 
zusammenfliel3en, deren RSmder aus fibrosiertem Knorpel bestehen. Durch diese 
Spalten, welehe zum Teil bis an die Gelenkoberfl~ehe heranreiehen und h/~ufig 
parallel zu dieser verlaufen, wird der Gelenkknorpel in zahlreiehe Fragmente 
zerlegt. Am stgrksten ist diese Fragmentation im Bereieh der grSBeren Gelenke 
und hier vor allem in den zentralen Segmenten. Sie fiihrt zu einer fast voll- 
st/~ndigen Zerst6rung des Femurkopfes. In  den zentralen Segmenten der gabel- 
f6rmig deformierten Fossa oleerani kommt es sogar zu einem fast v611igen Ersatz 
des fragmentierten Knorpels dutch Bindegewebe. 

In  einem sehr auff~lligen Kontrast  zu dieser Versehm/~lerung und Zerst6rung 
der zentralen Segmente steht die Verbreiterung und Verdiekung der lateralen 
Gelenkbezirke, welehe eigentliehe Zapfenepiphysen bilden. Aueh hier weist die 
Intereellularsubstanz degenerative Vergnderungen auf, dig jedoeh nieht fiber die 
Vaeuolisierung hinausgehen. Wghrend dig Zapfenepiphysen und die gelenk- 
nahen Bezirke des Ruheknorpels bisweilen unmerklieh ineinander fibergehen, 
15~Bt sieh zwisehen Zapfenepiphysen und tieferen Knorpelsehiehten (d.h. prolife- 
rierendem Knorpel, S~ulen- und Bl~senknorpel) h~ufig eine deutliehe, kuppel- 
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fSrmig gebogene Grenzlinie feststellen, welche aus einem schmalen Streifen pro- 
iferierenden Bin degewebes besteht. 

Die generalisierte Ls des Knorpels hat eine St6rung der enchondralen 
Ossi/ikation zur Folge. Alle Knorpelschiehten sind verschm~lert, wenn aueh meist 
nur in leiehtem Ausmal]. Deutlich vermindert  ist die Zahl der Chondrocyten im 
Ruheknorpel und proliferierenden Knorpel. Die Knorpelss sind verkfirzt, 
plump und unregelm/tl3ig und bestehen aus wenigen kleinen Zellen. Zwischen den 
S~ulen liegt reichtieh Intereellularsubstanz. Die vascul/~re Penetration im Bereieh 
der oft etwas unregelm/~Bigen, girlandenf5rmig geschwungenen und gekniekten 
Ossifikationslinie ist normal, ebenso ist das prim/~re Knochenmark unauff/~llig. 
Viele Knoehentrabekel enthalten jedoch im Inneren noch grSgere Reste yon 
verkalktem Knorpel. Die Persistenz soleher Knorpelinseln ist am auff/~lligsten 
in den lumbalen WirbelkSrpern, wo sie zum Tell frei im Markraum liegen. Die 
direkte, desmale Ossifikation ist normal. 

Verschiedentlich wurden radiologiseh feststellbare Luxationen und Subluxa- 
tionen, meist gro8er Gelenke, beschrieben. Auch bei unseren Patienten fand man 
solehe Subluxationen der Ellenbogengelenke, Fingergelenke und H/iftgelenke. 
Pathologisch-anatomisch l/~13t sich jedoch erkennen, dab es sich dabei nieht 
um echte Luxationen oder Subluxationen im anatomischen Sinn (d.h. um ein 
Auseinanderweichen der Gelenkfl/iehen) handelt. Vielmehr stehen die Gelenk- 
fls untereinander in engem Kontakt ,  sind aber derart  sehwer deformiert, 
verbogen und abgewinkelt, dab die Achsen der am Gelenk beteiligten Knoehen 
nicht mehr im fiblichen Verh/~ltnis zueinander stehen. 

Eine pathologisch-anatomisch noeh nie untersuehte L/~sion stellt die unvoll- 
stiindige Separation gewisser Phalangen, Metatarsalia und Tarsalia dar. Bei beiden 
Kindern waren vor ahem die Ossa metatarsalia IV und V betroffen. Diese L/~sion 
diirfte dem versehiedentlich radiologisch beschriebenen Symphalangismus ent- 
spreehen (Grebe, 1955; Walker, 1968). 

Zuss zu der beim diastrophisehen Zwergwuehs iiblichen Verkiirzung und 
Verplumpung der Diaphysen der langen RShrenknochen zeigen aueh unsere 
Patienten noeh eine starke Verbiegung des Sehaftes (Walter, 1968; Taybi, 1963). 
Am schwersten ver/~ndert ist die Tibia, aber auch Femur und Humerus und sogar 
Metacarpalia, Metatarsalia und Phalangen sind betroffen. Schon radiologisch 
lieg sieh eine auffallende konzentrisehe Ausrichtung der Trabekel auf einen Punkt  
ventral fiber dem Kriimmungsscheitel der Tibia vermuten. Histologiseh l/~gt sieh 
der konvergierende Verlauf der plumpen, verbreiterten Knoehenb/flkehen sehr 
seh6n bestgtigen. Auffallend ist dabei aueh der starke Knoehenumbau. Ventral 
findet im Bereieh der Cortiealis ein sehr starker Knoehenabbau statt ,  w/~hrend 
dorsal eine kr/~ftige Knochenneubildung vorhanden ist. Interessant ist dieser 
Knochenumbau vor allem dadureh, dab er auch an RShrenknoehen stattfindet, 
die vermutlieh nur geringer statiseher Belastung dureh den Muskelzug ausgesetzt 
waren (z.B. Phalangen). Es erhebt sich die Frage, ob in unseren beiden F/~llen 
m6glicherweise auch der Knoehen yon minderwertiger Qualit/~t war. 

Die interessantesten Ver/~nderungen finden sieh an der Wirbelsiiule. Klinisch 
and  radiologisch sind eervicale Kyphosen und Fehlbildungen der Wirbelk6rper 
gut bekannt (Kaplan, 1961; Kanwar,  1963; Langer, 1965; Salle, 1966; Spranger, 
i967; Walter, 1968). Pathologisch-anatomische Besehreibungen warden bisher 
erst yon Kash 1974 publiziert. 
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Die sehr ausgeprggte Kyphose der mittleren Halswirbelsgule ist bedingt durch 
eine keilf6rmige Versehmglerung der ventralen Segmente der Wirbelk6rper C 5 
und C~ und in geringerem Ma~e aueh yon C4. Wghrend in den dorsalen Partien 
dieser Wirbelk6rper ein kleiner Knoehenkern nachgewiesen werden kann, bestehen 
die ventrulen Purtien nur uus hyalinisiertem Knorpel mit  der besehriebenen 
vucuolgren Degeneration der Intereellularsubstanz. Auf H6he des Krfimmungs- 
scheitels kommt  es zu einer ganz massiven Verengung des Wirbelkanuls uuf 3 mm 
bis 4 mm in der Sagittalebene. Diese Einengung wird zwar etwas kompensiert 
durch die Verbreiterung in der Frontalebene, ffihrt aber offensichtlieh dennoeh 
zu einer ganz massiven Kompression des l~iiekenmarkes. In  beiden Fgllen zeigt 
das ubgeflachte I-Ialsmark eine v611ige Zerst6rung der normalen Strukturen mit 
vollstgndigem Fehlen yon Gunglienzellen und Bahnen. Dus Rfickenmark besteht 
lediglich noeh aus einer undifferenzierten Masse yon Gliufasern und -zellen sowie 
Kapilluren. Diese Lgsion mu~ intrauterin entstunden sein. Sie diirfte um Exitus 
letulis wesentlich beteiligt gewesen sein, vor allem dutch die Zerst6rung der ffir 
die Zwerchfellatmung verantwortlichen, uuf dieser H6he liegenden motorischen 
Neurone. Wie zu erwarten, wirkte sie sich such unmittelbur naeh der Geburt aus: 
Dus erste Kind starb unter den Zeichen eines Atemnotsyndroms.- Hier verdient 
festgehalten zu werden,dal~ die meisten in der neonatalen Periode verstorbenen 
Patienten respiratorisehe St6rungen aufwiesen (T~ybi, 1963; Tonini, 1966; Salle, 
1966; Walter, t968). Es besteht die M6gliehkeit, dab auch bei einigen yon ihnen 
eine solehe Kompression des Halsmarkes bestand. 

Aber nicht nur bei im Neugeborenenalter verstorbenen Patienten kommt  
eine solehe Rfiekenmarkskompression vor. Von Kash wurde kfirzlieh ein Fall 
eines 31/2jghrigen Mgdchens publiziert, das identisehe Vergnderungen der Hals- 
wirbelsgule und eine gleiehurtige Kompression des Halsmarkes uufwies, mit  
Lghmungen der Beine und Entmyelinisierung der entspreehenden Bahnen. Auch 
die von Langer 1965 erwghnte Parese der oberen Extremitgten und Paralyse 
der Beine k6nnte sehr wohl dureh eine gleichartige Lgsion bedingt sein. Ob die 
bei unseren Putienten festgestellte vordere und hintere basilgre Impression zu- 
sgtzlich noeh yon Bedeutung war, lgBt sieh nieht sieher ungeben. Pathologisch- 
anatomisch liel~ sich keine Sehgdigung der Medulla oblongata feststellen. 

Von Wichtigkeit k6nnte aber die bei beiden Patienten festgestellte Stenose 
des Larynx sein. Bei unserem 2. Fall war der Larynx nur 1 mm weir und hatte 
einen relativ grol~en Petiolus der Epiglottis. Auch die Trachea wur eng und der 
laryngotrueheale Knorpel wies die fiblichen Vergnderungen im Sinne einer In- 
homogenitgt und Vueuolisierung der Grundsubstanz auf. Die daraus resultierende 
Sehwgehe der Traeheulwand und Komprimierburkeit  der Traeheu k6nnte sehr 
wohl an der Entstehung des Atemnotsyndroms mitbeteiligt gewesen sein (Taber, 
1973). Laryngotracheale Stenosen wurden auch yon underen Autoren gesehen 
(Wulker, 1972; Tuber, 1973). 

In  mehreren Beriehten wird betont, dub die Skoliose der Wirbelsi~ule (Lamy, 
1960 ; Mouledous, 1962 ; Kanwar,  1962 ; Paul, 1965 ; Ribierre, 1965 ; Tonini, 1966; 
Tuber, 1973) bei Geburt  nicht nachweisbar sei und erst auftrete, sobald das Kind 
seine Wirbelsgule belaste, d.h., sitzen und gehen lerne. Mindestens 9 Fglle (Tonini, 
1966; Walter, 1968; Tuber, 1973) neugeborener Kinder mit  bereits ausgebildeter 
Skoliose sind aber aus der Literatur bekunnt und uuch unser 1. Patient  wies als 
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Friihgeburt in der 35. Schwangerschaftswoche bereits eine deutliche, fixierte 
Skoliose a,uf. 

Ein wiehtiges diagnostisches Zeichcn sind die meist doppelseitigen Ohrmuschel- 
de/ormitiiten. Sie sind die Folge einer z.T. schon bei der Geburt vorhandenen oder 
in den ersten Tagen bis Woehen auftretenden subeutanen Blasenbildung. Naeh 
Resorption der serbsen Fliissigkeit bleibt ein deformierter, oftmMs verkalkter 
und verdickter Ohrknorpel zuriiek (Lato, 1957; McKusiek, 1964; Walter, 1968). 
Unsere beiden Pa,tienten hatten makroskopisch normate Ohrmusebeln. Histolo- 
gisch Iand man jedoeh eine ausgesproehene chronisehe Periehondritis and Derma- 
titis, wghrend der elastisehe Ohrknorpel die iibliehen Vergnderungen zeigte (in- 
homogene Grundsubstanz, Vaeuolenbildung, abgerundete und vergrbl3erte Chon- 
droeyten). 

Augenvergnderungen wurden bisher nut yon kliniseher Seite publiziert (Stover, 
1963) und bestanden in BiIdung zahlreieher Str&nge des Ligamentum peetinatum 
zur Iriswurzel. Solehe L&sionen waren bei unseren beiden Patienten histologiseh 
nieht naehweisbar, dagegen hatten beide eine Cataract und eine Hypoplasie des 
Ciliarkbrpers. Das Mgdehen wies auflerdem noeh eine Persistenz der Arteria 
hyaloidea auf und hatte verdiinnte Skleren. 

Der diastrophisehe Zwergwuchs ist eine autosomal recessiv vererbte Krankheit;  
entspreehend sind Erkrankungen yon Gesehwistern hgufig publiziert worden. 
Consanguinitgt bestand in 4 Fgllen der Literatur (Grebe, 1955; Taybi, 1963; 
Walter, 1968; Jgger, 1969). In unserem Fall sind Va.ter und Mutter Cousins 
1. Grades. 

Die Pathogenese der Krankheit  ist noeh ungeklgrt. Es handelt sich um eine 
Lgsion dos hyMinen wie des elastisehen Knorpels. Die Inhomogenitgt der Inter- 
eellularsubstanz lgBt den Verdacht auf eine St6rung der Synthese der Mueopoly- 
saecharide aufkommen. Versehiedene, bei mehreren Patienten durehgeftihrte Be- 
stimmungen der Mueopolysaeeharide im Urin ergaben quantitativ wie qualitativ 
normale Werte (Capotorti, 1966). 

Einige Autoren vermuten einen iibergeordneten mesenehymalen Defekt 
(Lamy, 1960; Goidanieh, 1966). Dafiir spreehen kbnnten die hgufig vorkommenden 
Hernien (Walker, 1972; Vazquez, 1968; Amuso, 1968), die tibersehfssige Haut  
im Naeken, die Augenvergnderungen und die klinisch besehriebenen St6rungen 
der Sehnen und Muskeln (Taybi, 1963). Die pathologiseh-anatomisehen Unter- 
suchungen der Sehnen und ?r zeigten abet keine Besonderheiten und die yon 
Tonini (1966) beschriebenen Kltimpchen im Fettgewebe waren bei uns nicht 
sichtbar. 
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