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EINLEITUNG

mehr als 300 Jahren verOffentlichte Malebranche (1678)

erste uns iiberlieferte Beschreibung eines Patienten

OI. Seither haben sich viele Kliniker und Wissenschaft-

mit diesem interessanten Krankheitsbild auseinanderge-

setzt. Die folgende Tabelle (Tab. 1) soll hierzu einen

kurzen Ueberblick geben:

Tabe

lle 1

DATUM AUTOR

THEMA

1678
1788

1835

1849

1896

Malebranche

Ekman

Lobstein

Vrolik

Spurway; Eddowes

Erste Uberlieferte Beschreibung dieser
Krankheit bei einem 20-jdhrigen Jing-
ling.

Erster Bericht dieser Krankheit in
einer Familie, in der 3 Generationen
betroffen sind.

"Osteopsathyrosis idiopathica" Spat-
form der Krankheit, bei welcher sich
die Tendenz zu Frakturen erst in der
Kindheit oder in der Adoleszenz mani-
festiert,

"Osteogenesis imperfecta congenita",
Frihform, Krankheit bei welcher die
Kinder mit vielen Frakturen der langen
Réhrenknochen und einem schlecht ossi-
fizierten Schddel geboren werden.

"Blauténung der Skleren" als Bestand-
teil des Krankheitsbildes beschrieben.



1900 Eddowes ; Hypothese, dass OI durch eine allge-
meine Hypoplasie des Mesenchyms be-
dingt sei.

1906 - Looser Fasst die von Lobstein und Vrolik be-
schriebenen Leiden als 2 verschiedene
Manifestationen ein und derselben
Krankheit zusammen. Er schldgt die
Terminologie "Osteogenesis imperfecta
congenita" und "Osteogenesis imper-
fecta tarda" vor.

1912 Adair-Dighton Beschreibung eines Falles von pro-
gressiver Taubheit, multiplen Frakturen
und blauen Skleren,

1918 Van der Hoeve and Progressive Taubheit als ein Bestand-
Kleyn teil des Syndroms Osteogenesis imper-
fecta beschrieben.

1920 Bauer Unterstiitzung der von Eddowes aufge-
stellten Hypothese,

1923 Gibson Dreieckiges Gesicht und bitemporo-
frontale Protuberanz werden als Cha-
rakteristika dieser Krankheit be-

schrieben,
1949 Seedorff Die genetischen Aspekte der Krankheit
' bei 180 Betroffenen aus 55 dédnischen
Familien.
1952 Sofield Orthopddische Therapie der deformierten
1959 ’ langen Rohrenknochen mittels Fragmen-

tierung und intramedullérer Marknagelung.

1961 Smars Osteogenesis imperfecta in Schweden:
Eine klinische, genetische, epidemiolo-
gische und sozialmedizinische Studie.

1971 King Orthopddische Beschreibung und Diskus-..
Bobechko sion der chirurgischen Therapie.
1972 McKusick 0I meistens autosomal mit unvollstédndiger

Penetranz und variabler Expressivitdt
vererbt, aber rezessiver Erbgang moglich,

1974 Falvo et al. Neue Klassifizierung von 90 Patienten
: in OI congenita, OI tarda Typ T und OI
tarda Typ II.



1975 Bauze et al. Klinische, radiologische und bio-
chemische Studie von 42 Patienten
und Einteilung in OI severe, moderate
und mild type.

1979 Sillence et al. Klinische Unterteilung in 4 Typen,
wobei bei 2 Typen ein rezessiver Erb-
gang postuliert wird.

1981 Hollister Hinweise dafiir, dass die meisten Formen
der OI auf Defekten der Kollagenstruktur
beruhen.,

1981 Prockop ' Moglichkeit der Analyse der Genstruktur
des Kollagens bei OI mit Hilfe von
cDNS.

Tab. 1 modifiziert und erweitert nach Fredda et al. (1961)

zur Epidemiologie der Krankheitsbilder in Europa werden

die folgenden Aussagen gemacht:

Smars (1961) échétzt die Hiufigkeit der OI in Schweden fir
die iiberlebenden Fdlle auf 4 - 5 pro 100'000 (lebende Ein-
wohner), Fredda et al. (1961) schdtzen zwischen 1 : 40'000
bis 1 : 60'000 fiir die Osteogenesis imperfecta congenita.
Schrbder (1964) spricht von 2,6 auf 100'000 (Lebend- und
Totgeburten) fiir die OI Typus Vrolik und 4,7 auf 100'000
fiir die OI Typus Lobstein im Regierungsbezirk-Mﬁnster
(Deutschland) . Dies ergibt flir die beiden Formen eine Hdu-
figkeit von 7 - 8 Merkmaltrdger auf 100'000. Nehmen wir
eine Haufigkeit von 1 : 40'000 bis 1 : 60'000 an, ohne be=
sondere rassistische Verteilung (nach McKusick, 1972) gibt
es in der Schweiz ungef&hr 120 Personen, die an einer oI

leiden.



Im Laufe der Zeit zeichnete sich immer deutlicher ab, dass

es sich bei der OI sowohl in klinischer als auch in bio-

chemischer und genetischer Hinsicht um ein heterogenes

Krankheitsbild handelt. Mancherlei Versuche der Unter-

teilung und Gruppierung der verschiedenen Befunde sind ge-

macht worden und noch heute besteht keine Einigkeit hin-

sithtlich der Klassifikation.

Auf dem Gebiete der Humangenetik haben sich vor allem

Sillence et al. (1979 a & b) im Hinblick auf die genetische

Beratung der betroffenen Familien um eine Einteilung bemiiht.

Aufgrund einer grossangelegten Studie in Victoria/Australien,

unterscheiden die Autoren 4 Gruppen:

oI Typ I:

OI Typ II:

OI Typ III:

Dominanter Erbgang, blaue Skleren, Knochen-

briichigkeit und prdsenile SchwerhOrigkeit.

‘Mit Totgeburten oder Tod in der Neugeborenen-

periode, small for date babies mit kurzen ver-=
kriimmten Gliedern. OI Typ II soll autosomal

rezessiv vererbt sein.

Mit progressiven Deformationen der langen ROhren-
knochen und der Wirbelsdule, bldulichen Skleren
in der Kindheit und normalen oder schwach blauen
skleren im Erwachsenenalter. Alle Patienten
haben Frakturen bei der Geburt oder im ersten
Lebensjahr. Diese Form soll auch autosomal

rezessiv vererbt sein.



OI Typ IV: Weist einen dominanten Erbgangvder Knochen-

briichigkeit auf, aber keine Dentinogenesis
imperfecta, keine blauen Skleren und keine

friihzeitige SchwerhOrigkeit.

Fiir unsere Untersuchung, die sich insbesondere auch mit der
Prognose hinsichtlich einer operativen Korrektur beschédftigt,
erwies sich jedoch die Klassifikation, die zum _ersten Mal
1974 im Journal of Bone and Joint Surgery erschien, pubii—
ziert von Falvo et al. (1974), gestlitzt auf eine Erfahrung
mit Lingsschnittkontrollen von 90 Patienten, welche im

' Hospital for Special Surgery, New York, betreut worden

waren, als sinnvoll. Es wird von 3 Formen dieser Krankheit

gesprochen:

- OI congenita
- OI tarda type I

- OI tarda type II

1975 erschienen ebenfalls im Journal of Bone and Joint
Surgery ein Artikel von Bauze et al. (1975) in dem die
drei Formen nach den gleichen Kriterien unterschieden

werden. Sie werden lediglich anders benannt:

- OI severe type
- OI moderate type

- OI mild type

Die Kriterien, nach welchen die drei Formen unterschieden

werden, lassen sich tabellarisch etwa folgendermassen



zusammenfassen:

Tabelle 2

Tarda Tarda
Typ II Typ I congenita
'Osteogenesis imperfecta mild moderate severe
Pos. Familienanamnese Jja Jja nein
Blaue Skleren alle alle wenige
Frakturen Zahl wenige viele sehr viele
Beginn spédt (nach | frih (evtl, | (bei Geburt)
1. Lebens- | bei Ge- (immer intra-
‘jahr burt) uterin)
Skoliose keine viele viele
Rollstuhl keine einige alle
Zwergwuchs nein eventuell immer schwer
Osteosklerose geleg. meistens selten
Dentinogenesis imp. selten hiufig meistens
Krimmung der. langen Rohren-
knochen nie immer immer schwer
Befall der oberen ,
Extremitéten nie geleg, mild | immer schwer

Bauze, Smith and Francis

(1975)




IT, KASUISTIK

Fiir diese Studie wurden 45 Patienten untersucht oder be-
fragt. 21 waren in der Klinik Wilhelm Schulthess in Be-
handlung oder kamen zur einmaligen Untersuchung. 19 weitere
Patienten wurden zu Hause aufgesucht und befragt. Finf
gaben telefonisch Auskunft. Von den 45 Patienten waren 11
Kinder, dfh. zum Zeitpunkt der Untersuchung noch nicht
l6-jdhrig. Wir beniitzten die Klassifikation von Bauze et.al.
um Hinweise auf Prognose und mdgliche Therapieerfolge bei
chirurgischén Interventionen zu erarbeiteh. Tabelle 3 gibt
eine Uebersicht, wie h&dufig die dfei Formen bei unseren

Patienten verteilt sind.

Tabelle 3
OI severe OI moderate | OI mild type | Total
type type
Anzahl Patienten 10 19 16 45
Geschlechtsver-
teilung (m : w) 4 : 6 6 : 13 12 @ 4 22 : 23
Altersverteilung :
in Jahren G - b4 3 - 66 9 - 173 3-173




Tabelle 4 Anzahl Frakturen pro Jahr im Kindesalter

Severe type Moderate type Mild type
10 Pat. 19 Pat. 16 Pat.

15 Frakturen oder
mehr pro Jahr 1 Pat.

10 - 15 Frakturen

pro Jahr 3 Pat., 2 Pat.

5 = 9 Frakturen ‘

pro Jahr 1 Pat. 1 Pat.

1 - 4 Frakturen

pro Jahr 5 Pat. 11 Pat.

0 - 1 Fraktur

pro Jahr 16 Pat.

5 Pat.
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beidseitig

Tabelle 6 gibt eine Uebersicht iiber die Verteilung der
~ andern klinischen Symptome
Typ der OI Severe type Moderate type Mild type
10 Pat. 19 Pat, 16.Pat.
Blaue Skleren 4 14 14
Verkrimmung obere Extr. 10 2 -
Verkrimmung untere Extr. 10 19 T3
Skoliose schwer 4 1
mittel 3 5 1
mild 1 6 5
' keine - 3 g
Schwerhorigkeit 2 4 2
Dentinogen, iMperfecta 6 11 (1) 1
Ekchymosen. - 4 (1) 4
Diaphorese 4 10 (2) 7
Allgemeine Bandlaxitit 7 12 (1) 6
Hiiftluxation einseitig - 3 -
1 1 -

Die Zahlen in Klammern geben diejenigen Patienten an, bei

denen sich das entsprechende Symptom nicht ausfindig machen

liess.




Tabelle 7

Korrelation mit KOrpergrOsse

11

(nur erwachsene

Patienten)
Severe type Moderate type Mild type
8 Erw. 13 Erw. 11 Erw. -
110 cm 8 3 -
110 - 130 cm - 5 -
131 - 150 cm - 8 -
150 cm - - 11

Tabelle 8

Gehfdhigkeit im Erwachsenenalter (nur erwachsene

Patienten) -

nicht gehféhig

Severe type Moderate type Mild type
8 Erw. 13 Erw. 11 Erw.
ohne Hilfe gehfédhig = 7 11
mit Stdcken oder Apparaten
gehfihig 1 2 =
nur im Haushalt mit
Stocken gehfdhig 2 3 -




ITI, GENETIK

Vvon den 45 Patienten, die wir in dieser Arbeit erfasst
haben, zeigen 23 eine positive Familienanamnese. Die
hier folgenden Stammbdume zeigen mit einer einzigen Aus-
nahme (Fam. MoO) einen autosomal dominanten Erbgang. Dazu
ist zu bemerken, dass in unserem Krankengﬁt, das durch

die Orthopddische Klinik erfasst worden ist, natiirlich

keine Félle mit der perinatal letalen Form enthalten sind.

Bei dieser Form ist ein autosomal rezessiver Vererbungs-

modus beschrieben worden (Sillence et al. 1979 a).

Es gibt Hinweise dafiir, dass bei einem védterlichen Alter
von {iber 40 Jahren die H&éufigkeit der Spontanmutationen

fiir Krankheiten mit autosomal dominantem Erbgang erh&ht

ist,

Dies scheint bei Familie Wi. der Fall zu sein.

12
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Mild type ™ Nur blaue Skleren
B3 Moderate type [Z] Andere Missbildung
el Nur schwerhorig |
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Es ist bemerkenswert, dass es sich bei der autosomal
dominant vererbten OI zum grOssten Teil um Patienten

mit der milden Form handelt, nur zwei zeigen eine mittel-
schwere Form. Bei keinem unserer Patienten mit der milden
Form ist in der Nachkommenschaft eine schwere Form von

OI aufgetreten. Dies unterstiitzt die Hypothese, wonach

es sich bei der schweren Form nicht nur morphologisch,
sondern auch genetisch um einen anderen Typ der Krank-

heit handelt.

IV, BEHANDLUNG

a) MEDIKAMENTE

1897 (zitiert nach Albright, 1971 & 1975) soll erstmals mit
Phosphat versucht worden sein, die Frakturen bei der OI 2zu
reduzieren. Vit, D; Thymusextrakte, Oestrogene, Androgene,
Corticosteroide, Vit. A, ROntgenstrahlen, Aluminium und so-
gar Milch von ovariektomierten Ziegen zeigten alle keine
guten Langzeitergebnisse. Solomons und Styner (1969) be-
schrieben die Wirkung von Magnesium auf den Pyrophbsphat-
metabolismus bei der OI. Laut einer Verdffentlichung von
Minzenberg (1977) ist die Behandlung mit Magnesium jedoch

nur in Einzelf&dllen wirksam.,



Castells (1976) beobachtete, dass sich die Osteoporose bei

der OI unter der Behandlung mit Calcitonin verbesserte.

Albright (1971 & 75) schreibt, dass 1935 erstmals ein
Therapieversuch mit Vitamin C unternommen wurde, der offen-

bar damals erfolglos war.

Winterfeldt et al. (zitiert nach Milinzenberg, 1977) ver-

suchten mit 25 - 50 mg Vit. C/kg Kbrpergewicht im Tag. Die
Ascorbinsdure soll via Zinkstoffwechsel die Aktivitdt der
alkalischen Phosphatase erhthen und bei der Umwandlung des
Prolins in Hydroxyprolin wdhrend der Kollagenbildung mit-
wirken. Jaqi und Ganz (1977) berichten, dass die Fraktur-
hdufigkeit unter einer té&dglichen Vitamin-C-Therapie von

50 mg/kg KG zurilickgehe.

In der Klinik Wilhelm Schulthess wurde wdhrend rund zwei
Jahren ein Versuch unternommen, 5 Kinder mit Vitamin C

50 mg/kg KG zu behandeln. Bis jetzt ldsst sich keine ein-
deutige Senkung der Frakturhdufigkeit feststellen, aber
angesichts der kurzen Behandlungsdauer und der geringen

Patientenzahl l&4sst sich nichts Eindeutiges aussagen.

b) OPERATIVE BEHANDLUNG

Die hdufigsten Deformationen sind laut King (1971) unter
anderem eine Verbiegung des Femurs in Varus-Stellung und

in Antekurvation und eine Verbiegung der Tibia im Valgus
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~und in Antekurvation. Sofield (1959) verdffentlichte eine
10-Jahresstudie iliber operative Korrekturen der Deforma-
tionen von Femur, Tibia, Humerus und Ulna durch multiple
Osteotomien und Auffddelung mit Marknagel. Diese Methode
soll folgende Vorteile bringen: Frakturhdufigkeit und
Schmerzen sind reduziert, Deformationen korrigiert oder
sogar teilweise vermeidbar, stabilere und weniger schmerz-
hafte Glieder, die auf normale Weise gebraucht werden kon-
nen. Laut Sofield (1959) kam es offenbar nur zweimal 2zu
einer ernsthaften Infektion, trotz ausgedehnter Freilegung
des Kn0chénschaftes und nur einmal zu einer Nervenverletzung.
Es ist auch m8glich, dass der Nagel in der L&ngsachse oder
nach der Seite wandert. Wenn der Knochen wdchst, verkrimmt
er sich meistens unterhalb des distalen Endes des Nagels
wieder.'So muss ca. 2 — 2 1/2 Jahre nach Einsetzen des

Nagels reoperiert werden (Williams, Sofield, 1965 und 1959).

Bailey beschrieb (1965) einen Nagel, welcher aus einem Rohr
und einem Stift besteht. Der Stift lidsst sich teleskopartig
in das Rohr schieben. An den Enden befindet sich ein T-Stiick,
welches ausserhalb der WachstumSZOne an die Eplphysen ge-
setzt w1rd Mit dem Wachstum des Knochens soll der Nagel

sich verldngern. Komplikationen:

1. Das System setzt dem Wachstum des Knochens 2zu
viel Widerstand entgegen, so dass es entweder

zum Durchschneiden der Epiphyse kommt oder zur

Wachstumshemmung.
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2. Es kann zum Losl8sen des T-Stiickes kommen. Dieses
muss dann separat aus der Epiphyse entfernt wer-

den, was zur Epiphysenschddigung fiihren kann.

c) BEHANDLUNG IN DER KLINIK WILHELM SCHULTHESS

In der Klinik Wilhelm Schulthess sind in den letzten 15
Jahren bei elf Kindern orthopddische Massnahmen vorgenom-—
men worden. Bei acht Kindern wurden Operationen nach So-
field durchgefiihrt. Bei allen mussSten beide Femore ein-—
oder mehrere Male korrigiert werden. Bei fiinf Kindern wur-
den auch an den Tibiae ein Korrektureingriff vorgenommen.
Nach der Operation werden die Kinder zwei Tage postoperativ
im sogenannten "Max und Moritz-Gips" auf die Beine gestellt.
Dies geschieht meistens fir ca. vier Stunden pro Tag. SO
wird eine zusédtzliche Inaktivititsosteoporose vermieden.

Es ist sicher auch fiir das psychische Gleichgewicht des
Kindes von Vorteil, wenn es nicht den ganzen Tag mit einem

Beckengips das Bett hiiten muss.

Bei vier von den erwdhnten elf Kindern waren auch die Humeri
so stark verkriimmt, dass die Beweglichkeit des Armes ein-
geschrédnkt war. Deshalb wurden bei diesen Kindern auch am

Humerus Operationen nach Sofield vorgenommen.

gieben Kinder litten an einer mittelschweren (200 - 50°)

bder schweren (liber 50°) Skoliose. Allen wurde ein Milwaukee-
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korsett angepasst, damit eine zus&tzliche Kriimmung der

Wirbelsdule vermieden werden konnte.

V. DISKUSSION

Die von Bauze et al. (1975) und Falvo et al. (1974) vorge-
schlagene Klassifikation, die wir beniitzt haben, stiitzt
sich ausschliesslich auf klinische Kriterien. In Ueberein-
stimmung mit den obenerwdhnten Autoren fanden wir beim
"severe type" 20 - 100 Frakturen. Mit einer einzigen Aus-
nahme traten die ersten Frakturen unter der Geburt oder
prdnatal auf. Einen Patienten, bei welchem die Frakturen
spdter auftraten, teilten wir dennoch in diese Gruppe ein,
da alle iibrigen Kriterien eindeutig fiir die schwere Form

der Krankheit sprachen.

Die Frakturhdufigkeit beim "moderate type" variiert zwi-
schen 5 und 40, Die ersten Frakturen treten im ersten
Lebensjahr auf, manchmal jedoch auch schon bei der Geburt.
Die Deformierung und Verkriimmung der Extremité&dten ist bei’
weitem nicht so schwerwiegend, wie bei der "severe form".
Interessanterweise scheint bei diesen beiden Formen im
Einzelfall kein eindeutiger Zusammenhang zwischen Fraktur-
hidufigkeit und Schweregrad der Knochenverkriimmung zu be-

stehen.
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Beim "mild type" erleiden die Patienten meist weniger als
10 Frakturen, die fast immer nach dem ersten Lebensjahr
auftreten. In dieser Gruppe fanden wir die meisten Patien-
ten mit blauen Skleren, wdhrend die Dentinogenesis imper-
fecta vor allem beim "moderate type" aufzutreten scheint.
Dies ist eine Beobachtung, die sich mit den Beschreibungen
von Bauze et al. (1975) deckt. Nur in einer Familie er-
hielten wir eine eindeutige Aussage iliber das vermehrte Auf-
treten von SchwerhOrigkeit, bei allen andern waren die

anamnestischen Angaben nicht sicher 2zu verwerten.

Die'oben beschriebene Klassifikation erscheint hinsichtlich
der Prognose bezliglich Kdrperwachstum und Gehfidhigkeit,

bzw. Selbstdndigkeit im Erwachsenenalter sinnvoll. Patienten,
welche am "severe type" leiden, bleiben ausgesprochen klein-
wiichsig, meist unter 110 cm, wdhrend alle Patienten mit

"mild type" OI grOsser als 150 cm, jedoch nicht tdber 165 cm
gross sind. Beim "moderate type" schwankt die Kdrpergrdsse

zwischen 110 und 150 cm.

Ueber den Grad der Korperbehinderung kann folgendes ausge-
sagt werden: Die Mehrzahl der Patienten mit der schweren
Form der OI waren nicht gehfdhig. Einige wenige Ausnahmen
konnten sich mit Hilfsmitteln, wie z.B. StOcken und Appara-=
ten, in sehr beschrédnktem Ausmass selbstdndig fortbewegen,
widhrend diejenigen mit der milden Form immer ohne Hilfe

gehfdhig waren. Bei der Zwischenform l&sst sich erfahrungs-
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gemdss zum voraus keine sichere Aussage in dieser Hinsicht

machen.

Was die operative Behandlung betrifft, l&dsst sich vorl&ufig
folgende Hypothese aufstellen: Diejenigen Patienten mit der
schweren Form von OI k&nnen trotz der Korrekturen das Gehen
ohne Hilfe nicht erlernen. Fiir diejenigen mit der "moderate"
oder "mild" Form lohnt es sic; jedoch, die operative Kor-
rektur moglichst frith vorzunehmen, damit die Fortbewegung

schon im Kindesalter unter m6glichst achsengerechten Ver-

hdltnissen gewdhrleistet ist,

Wie aus mehreren vorangehenden Studien (Sillence et al.
1979, McKusick 1972, Smars 1961, Krieg et al. 1981) geht
auch aus dieser Untersuchung die ausserordentliche Hetero-

genitdt des Krankheitsbildes hervor.

Die neuesten Untersuchungen besonders im Hinblick auf die
Erforschung des Primdrdefektes (Hollister & Prockop 1981)
‘bestarken die Vermutung, dass gewisse, wenn nicht alle Formen
der OI auf einen Strukturdefekt des Kollagens zurlickzufiihren
sind; Damit liesse sich auch das Auftreten der Extraskeletal-
defekte wie z.B. Aortenklappeninsuffizienz, Gelenkschwéiche,
etc., die in vielen F&dllen mit dem Krankheitsbild einher-

gehen (Remigio P.,A, et al. 1970) erklé&ren.
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Die neueste Arbeit von Prockop (1981) befasst sich mit den
Genanalysen von Collagenen mit Hilfe der c-DNA. Da OI nicht
nur klinisch, sondern auch im Hinblick auf die Vererbung
(Sillence et al. 1979) und die biochemischen Veré&dnderungen
(Kriegetal 1981) eine grosse Variabilitdt zeigt, wdre es
nicht weiter verwunderlich, wenn bei diesen Untersuchungen,
dhnlich wie z.B. bei den H&moglobinopathien eine Vielfalt
von Strukturverinderungen in der Molekularstruktur gefunden

wiirden (Heathcote et al. 1978).

Sicherlich ist es fiir die Zukunft imperativ, klinische,
biochemische und molekulargenetische Erkenntnisse zu ver-
gleichen, um die Frage nach der Prognose, Variabilitdt und

Vererbung beantworten zu kOnnen.
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VI, ZUSAMMENFASSUNG

Nach einem kurzen geschichtlichen Ueberblick wird anhand der
neueren Literatur die Einteilﬁng der Osteogenesis imperfecta
aufgezeigt, Es handelt sich um ein heterogenes Krankheitsbild,
wobei hinsichtlich der Klassifikation noch keine Einigkeit be-
steht,

Fiir diese Studie wurden 45 Patienten untersucht und befragt.
Mit Hilfe der Klassifikation nach Bauze et al. zeigte sich,
dass je nach Typ der Osteogenesis imperfecta die Anzahl der
Frakturen im Kindesalter betré&chtlich variieren kann,

Je nach Typ tritt die erste Fraktur schon bei der Geburt oder
spdter auf. Die Korrelation mit der KOrpergrdsse und die
Prognose hinsichtlich Gehf&dhigkeit im Erwachsenenalter, sowie
eine Uebersicht iber die Verteilung anderer klinischer Symptome
wurden tabellarisch dargestellt,

Im Kapitel iiber die Genetik sind die Stammbdume von 7 Familien
aufgezeichnet. Mit einer einzigen Ausnahme finden wir einen

autosomal dominanten Erbgang.

Zum Schluss wird noch. auf die medikament8se und/oder operative
Behandlung eingegangen; es zeigt sich, dass bis heute kein
eindeutig wirksames Medikament existiert, wdhrend bei der
chirurgischen Behandlung vor allem mit den Operationen nach

Sofield doch einige Erfolge zu verzeichnen sind,
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