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- VORWORT - I

VORWORT

.50 z0g sich alles hin. Alik ging ins Krankenhaus, kam wieder raus, ging wieder
rein, kam wieder raus. Schwer zu sagen, ob die Behandlung anschlug, denn wer
weil3, wie es ohne sie ausgesehen hatte. Aber der rechte Arm baumelte schon
leblos herab, und mit der linken Hand konnte er kaum noch den Léffel zum Mund
fuhren. Sein Gang veranderte sich. Er ermUdete schnell. Stolperte oft. Dann fiel er
das erste Mal hin. Und alles ging beangstigend rasch. Im Fruhjahr darauf konnte

er schon kaum noch laufen [...]."

Ljudmila Ulitzkaja aus ,Ein frohliches Begréabnis™*

Ljudmilla Ulitzkaja ,Ein frohliches Begrabnis*; Libbe Verlag (1998), Seite 59.
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1 EINLEITUNG

1.1 Die Amyotrophe Lateralsklerose

Die Amyotrophe Lateralsklerose (ALS) ist eine im Erwachsenenalter auftretende,
rasch progrediente neurodegenerative Erkrankung, die mit einer Riuckbildung der
unteren (= peripheren) und oberen (= zentralen) Motoneurone einhergeht (vgl.
Brooks, 1996; Azzouz et al., 2004).

Klinisch macht sich die ALS typischerweise mit Paresen der unteren oder oberen
Extremitat (spinale Verlaufsform), in selteneren Fallen auch mit einer bulbaren
Symptomatik (die Muskulatur des Gesichtes, des Mundes oder des Halses
betreffend) bemerkbar (vgl. Storkebaum et al., 2004). Der Verlauf ist in der Regel
unaufhaltsam progredient, die durchschnittliche Krankheitsdauer betragt etwa 3 - 5
Jahre (vgl. Azzouz et al., 2004; Strong et al., 1991).

Die Krankheitsursachen sind bisher nicht vollstandig geklart, es muss aber
zwischen den Ursachen einer familiaren und einer sporadisch auftretenden Form

der Amyotrophen Lateralsklerose differenziert werden (vgl. Orr, 2002).

In ca. 5-10 % der Falle liegt der ALS eine familiare Disposition (FALS) zugrunde
(vgl. Orr, 2002). Bisher konnten Patienten mit einer FALS-Genmutation in der
zytosolaren Form der Kupfer-Zink-Superoxiddismutase (auf Chromosom 21) und

Genmutationen im Alsin-Gen nachgewiesen werden (vgl. Rosen et al., 2006).

Haufiger (zu Uber 90 %) sind die sporadischen Verlaufe der Amyotrophen
Lateralsklerose (SALS) (vgl. Storkebaum et al., 2004). Die Atiologie und
Pathogenese der sporadisch auftretenden Form der ALS ist weitgehend ungeklart
(vgl. Storkebaum et al., 2004). Durch Zufall wurde im Rahmen der Krebsforschung
eine maogliche Beteiligung des vascular endothelial growth factors (VEGF) an der
Pathogenese der sporadischen Amyotrophen Lateralsklerose entdeckt (vgl.

Oosthuyse et al., 2001). VEGF ist ein Wachstumsfaktor, der die Angiogenese und
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die Durchlassigkeit der Blutgefal3e reguliert und hochsensibel auf geringe
Anderungen der Sauerstoffsattigung im Gewebe reagiert (vgl. Oosthuyse et al.,
2001).

Eine Involvierung dieses Faktors in die Pathogenese der ALS lasst eine selektive
Motoneurondegeneration, bedingt durch chronische Hypoxie, vermuten (vgl.
Oosthuyse et al., 2001). Motoneurone gelten dabei als besonders anféllig, weil sie
sowohl einen sehr hohen Sauerstoffumsatz haben, als auch selbst wenig
Antioxidantien enthalten, die die bei der Hypoxie und Ischamie entstehenden
freien Radikale inaktivieren konnen (vgl. Oosthuyse et al., 2001).

1.2 VEGF und Motoneurondegeneration im Tierversuch

Bei Forschungen fiir alternative Krebstherapien wurden Knock-in-Mause (VEGF®)
generiert, deren Hypoxieantwortelement (HRE) im VEGF-Gen funktionsunfahig
war, um die Folgen einer reduzierten hypoxischen VEGF-Expression auf das
Tumorwachstum zu untersuchen (vgl. Oosthuyse et al., 2001). Unerwarteterweise
entwickelten die homozygoten VEGFY®-Mause eine milde Form der
Motoneurondegeneration, die in ihrem Erscheinungsbild dem der menschlichen
ALS &hnelte (vgl. Oosthuyse et al., 2001). Im Folgenden werden die Ergebnisse
dieser Forschungen dargestellt (vgl. Oosthuyse et al., 2001).

FY®_Mause bis zum Alter von fiinf Monaten

Motorisch waren die homozygoten VEG
gesund. Spater traten typische Symptome fir Motoneuronerkrankungen auf: Sie
waren progressiv weniger mobil und zeigten Zeichen von Muskelschwachen und
Paresen. Im EMG (Elektromyografie) waren deutliche Denervierungszeichen und
Zeichen von Axonverlusten sichtbar und es konnte eine kompensatorische
Reinnervation beschrieben werden. Die Anzahl der motorischen Neurone im
Vorderhorn des Rickenmarks sank mit dem Alter der homozygoten VEGF®®-

Mause. Nach 17 Monaten zeigte sich ein Motoneuronverlust von 30 %.
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Uberraschenderweise konnten Rezeptoren fir hypoxieinduzierte Faktoren nicht
nur auf Endothelzellen, sondern auch auf den Motoneuronen und ihren Axonen
nachgewiesen werden. Dadurch entstand erstmals die Vermutung eines direkten
Effekts von VEGF auf die Motoneurone. Tatsachlich zeigte sich in vitro, dass die
VEGF-Isoform VEGFss die Apoptose der Motoneurone NSCss durch TNFg,
Hypoxie, oxidativen Stress und Serumentzug in Basissekretionsbedingungen um

20 %, bei Serumentzug sogar um 50 % schitzte.

Zusammengefasst konnte in der Studie gezeigt werden, dass durch Verlust des
HRE im Promotor von VEGF eine progressive Motoneurondegeneration im
Erwachsenenalter der homozygoten Mause ausgelost wurde, die in ihren
neuropathologischen Zeichen an die menschliche ALS erinnert. Diese Entdeckung
warf die Frage auf, ob abnormale Expressionsmuster von VEGF beim Menschen
einen bisher unbekannten Risikofaktor in der Pathogenese der ALS beginstigen

kdnnten.

1.3 Die Rolle von VEGF in der Pathogenese der mensc  hlichen ALS

Um die Bedeutung von VEGF in der menschlichen ALS zu untersuchen, wurden in
einer Assoziationsstudie schwedische, Dbelgische und englische (zwei
Populationen; Birmingham und London) ALS-Patienten untersucht (vgl.
Lambrechts et al., 2003).

Tatséachlich ergab sich bei schwedischen ALS-Patienten ein um 50 % erniedrigter
VEGF-Spiegel im Serum, der weder mit dem Erkrankungsalter, mit einem spinalen
oder bulbéren Erkrankungsbeginn, noch mit der Progressionsgeschwindigkeit der

Erkrankung korrelierte (vgl. Lambrechts et al., 2003).

Um diesem Befund nachzugehen, wurden die ALS-Patienten auf genetische
Variationen im VEGF-Gen untersucht (vgl. Lambrechts et al., 2003). Da sowohl im

HRE, als auch in den HRE-bindenden Elementen HIFi5o und HIF,s keine
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Sequenzvariationen gefunden werden konnten, wurden drei SNPs im Promotor
und der 5°"UTR-Region von VEGF fokussiert, deren vermindernder Einfluss auf die
VEGF-Expression bereits bekannt war: rs699947 C/A; rs1570360 G/A und
2010963 G/C (vgl. Lambrechts et al., 2003; vgl. Awata et al., 2002).

Bei der schwedischen Bevdlkerungsgruppe zeigte eine Variation des SNPs
rs1570360 G zu A ein 1,3-fach erhohtes ALS-Risiko, Homozygote fir AA hatten
ebenfalls ein erhthtes Erkrankungsrisiko im Vergleich zu AG und GG (vgl.
Lambrechts et al.,, 2003). Auch bei den Patienten aus Belgien und Birmingham
konnte die Assoziation des Allels rs1570360 A und des Genotyps rs1570360 AA
zur ALS bestatigt werden, nur bei der Kohorte aus London ergab sich kein

signifikanter Zusammenhang (vgl. Lambrechts et al., 2003).

Auf der Ebene der Haplotypen zeigten sich bei den Studienpopulationen aus
Schweden und Birmingham Assoziationen von AAG/AAG mit der ALS, wahrend in
den Kohorten aus London und Belgien der Haplotyp AGG/AGG mit der
Erkrankung korrelierte (vgl. Lambrechts et al., 2003). Insgesamt ergab sich fiur
Homozygote der Haplotypen AAG/AAG und AGG/AGG ein 1,8-fach erhdhtes ALS-
Risiko (p = 0,00004) (vgl. Lambrechts et al., 2003).

Um den Effekt von VEGF auf die ALS weiter zu beleuchten, wurden homozygote
VEGF®®-Mause im Vergleich zu Wildtyp-Mausen untersucht: Die homozygoten
VEGF®®-Mause entwickelten bei kurzen ischamischen Attacken des Riickenmarks
ausgepragte, bleibende Paralysen, wahrend die Wildtyp-Mause sich nach kurzer
Zeit vollstandig erholten (vgl. Lambrechts et al., 2003). Die Behandlung mit VEGF
schitzte gesunde Mause vor irreversiblen Schadigungen der Motoneurone unter
ischamischen Bedingungen und erhohte die Lebenserwartung von VEGF®®-

Mausen um 30 % (vgl. Lambrechts et al., 2003; Azzouz et al., 2004).

Zusammengefasst schien VEGF einen modifizierenden Effekt auf die menschliche
ALS zu haben und bei Mausen sowohl praventiv, als auch therapeutisch zu wirken
(vgl. Lambrechts et al., 2003; Azzouz et al., 2004). Trotz dieser Ergebnisse blieb
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unerklarlich, wie die starken regionalen Unterschiede zustande kamen und warum
das Erkrankungsrisiko bei Heterozygoten nicht erhoht war (vgl. Lambrechts et al.,
2003).

1.4 Zielsetzung der Arbeit

Die Entdeckung einer moglichen Rolle von VEGF in der menschlichen ALS zog

weitere Studien nach sich.

In Holland konnte die Assoziation zwischen Variationen in den SNPs von VEGF
und der ALS nicht bestatigt werden (vgl. Van Vught et al., 2005). Auch in
Deutschland gelang die Reproduktion der Ergebnisse zunéchst nicht; auf der
Suche nach der Ursache dieser Diskrepanz wurden die Genvarianten
geschlechtsabhangig ausgewertet (vgl. Fernandez-Santiago et al., 2006). Es
stellte sich heraus, dass sowohl bei der deutschen Studie, als auch bei der
Kohorte in London, die als einzige keine Assoziationen der Allele und Genotypen
zeigte, der Manneranteil deutlich hoher war (vgl. Lambrechts et al.,, 2003;

Fernandez-Santiago et al., 2006).

Bei einer nach Geschlechtern getrennten Untersuchung auf Allel-Ebene konnte
bei der deutschen Studienpopulation ein signifikanter Zusammenhang zwischen
dem SNP rs1570360 und dem Krankheitsstatus bei Frauen hergestellt werden
(vgl. Fernandez-Santiago et al., 2006). Diese Beobachtung warf die Frage auf, ob
der Einfluss von Polymorphismen im VEGF-Gen auf das Erkrankungsrisiko der
ALS geschlechtsabhéngig sein kénnte und die beschriebenen Assoziationen auf
einer Uberreprasentation von Frauen bei den Studienpopulationen beruhten (vgl.

Fernandez-Santiago et al., 2006).

Zur Untersuchung dieser Aspekte wurden im Rahmen der vorliegenden
Dissertation die Daten der deutschen Kohorte (ausschlief3lich der Genanalyse, die

im Rahmen der ersten deutschen Studie in der Universitatsklinik Tubingen
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durchgefiihrt wurde) neu erhoben und um Daten aus der Charité Berlin erganzt
und ausgewertet. Dabei bildeten zwei Fragen den Ausgangspunkt fur die

vorliegende Arbeit:

= |Ist der Einfluss des weiblichen Geschlechts tatsachlich so grof3, dass damit
die Diskrepanzen zwischen den Studien erklart werden kdnnen?
= Werden durch die Uberreprasentation von Frauen in den Kohorten

eventuell weitere, ausschlaggebendere Faktoren verdeckt?

Um diesen Aspekten nachzugehen, wurde neben dem Geschlecht auch auf die
Erkrankungsform (SALS oder FALS), das Alter bei Erkrankungsbeginn (in zwei
Klassen) und die Region des Erkrankungsbeginns (bulbdr oder spinal)

eingegangen.
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2 MATERIAL UND METHODEN

2.1 Studienkollektiv

An der Studie nahmen 514 ALS-Patienten (330 Ma&nner und 184 Frauen) und 628
gesunde Kontrollpersonen (401 Manner und 227 Frauen) teil. Die Kontrollgruppe
war hinsichtlich des Geschlechts und der Altersklassen den ALS-Patienten im
Sinne einer Matched-Group-Analyse so zugeordnet, dass die jeweiligen
Verteilungen bezogen auf alle Patienten vergleichbar sind.

Die Patienten stammten aus den neurologischen Abteilungen der
Universitatskliniken Ulm (175 Patienten), Grosshadern/Minchen (180 Patienten)
und der Charité Berlin (159 Patienten).

Die Daten der Kontrollgruppe wurden aus dem CORA (Cooperative Research in
the Region of Augsburg) Survey 2000 entnommen (vgl. lllig et al., 2003). Hierbei
war das Alter in Klassen (Klasse 1: bis 39 Jahre, Klasse 2: 40 bis 54 Jahre, Klasse
3: 55 bis 64 Jahre und Klasse 4: ab 65 Jahre) vorgegeben. Die vier Altersklassen
wurden zu zwei Altersklassen zusammengefasst: Klasse 1: bis einschlie3lich 64
Jahre und Klasse 2: ab 65 Jahre. Zum Vergleich der ALS-Patienten und der
Kontrollgruppe vgl. Tabelle 1, Kapitel 3.1.

2.2 Methoden

2.2.1 Methodik der Genanalyse

Die DNA wurde aus peripheren Blutproben gewonnen wund an der
Universitatsklinik Tibingen analysiert. Aus der vorangegangenen Studie konnten
die genetischen Auswertungen der deutschen Studienpopulationen bernommen
werden, die Methodik der Genanalyse ist dem Studiendesign dort zu entnehmen

(vgl. Fernandez-Santiago et al., 2006).
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2.2.2 Methodik der Datenerhebung

Die Universitatskliniken Ulm, Minchen und Charité Berlin fihren nach ahnlichem
Muster Motoneurondatenbanken, in denen unter anderem der Krankheitsverlauf
von ALS-Patienten dokumentiert wird. Anhand dieser Datenbanken war in den
meisten Féallen eine Aufstellung Uber die ausgewerteten Faktoren Alter bei
Erkrankungsbeginn, Erkrankungsform (SALS versus FALS) und Beginn der
Erkrankung (bulbar oder spinal) mdglich.

Wenn die Angaben in die Datenbanken nicht vorhanden oder nicht vollstdndig
waren, wurden die Daten anhand der Krankenakten ergénzt. Patientendaten, die
trotz allem nicht vervollstdndigt werden konnten, mussten aus der Studie
ausgeschlossen werden (26 Patienten, bei denen die DNA-Proben nicht eindeutig
zuzuordnen waren und 58 Patienten, bei denen Teile der Stammdaten, z. B.
Geburtsdatum, fehlten). Ebenfalls ausgesondert wurden Patienten, bei denen die
Diagnosestellung der ALS fraglich oder im Verlauf der Erkrankung revidiert wurde
(30 Patienten mit HSP, SMA, PSP, Huntington oder Kennedy). In diesen Fallen
verringerte sich das Patientenkollektiv (514 Patienten) um die angegebenen

Anzahlen.

Das Alter zu Beginn der Erkrankung wurde gemalf der epidemiologischen Daten
in zwei Klassen (Klasse 1: bis 64 Jahre und Klasse 2: ab 65 Jahre) kategorisiert
(vgl. Seljeseth et al., 2000). Bei der Erkrankungsform wurde zwischen spinalem
und bulbarem Krankheitsbeginn unterschieden. Ein gleichzeitiges Auftreten von
spinalen und bulbaren Symptomen zu Beginn der Erkrankung wurde als bulbar

gewertet.
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2.2.3 Methodik der Auswertung

Da Assoziationen zwischen der Pathogenese der ALS und Varianten in den drei
Genabschnitten im Promotor (rs699947 und rs1570360) und der 5’UTR-Region
(rs2010963) von VEGF sowohl die ALS im Ganzen, als auch nur Unterformen
betreffen kdnnen, wurden alle ALS-Patienten betrachtet, aber auch separat davon
die Gruppe der SALS-Patienten. Die Anzahl der Patienten mit der familidren Form
der ALS (39 Patienten) war zu gering, um relevante Auswertungen machen zu
konnen. Es wurde nach einem hoherfrequenten Auftreten eines Genotyps oder

Allels gesucht.

Bei den Auswertungen der Allele verdoppelten sich die Fallzahlen, da pro Person
zwei Allele zu bericksichtigen waren - Personen mit der Allel-Kombination AG
wurden jeweils einmal mit A und einmal mit G gewertet, homozygote Personen fur

AA gingen mit zwei A in die Auswertungen ein etc.

Um weitere mogliche Einflussfaktoren zu finden, wurden bei allen Untersuchungen
mehrere Unterschritte durchgefihrt und das Patientenkollektiv in Subgruppen

unterteilt. Untersucht wurden:

= alle Patienten gegenuber den Kontrollpersonen,

= mannliche ALS-Patienten gegentber Mannern der Kontrollgruppe bzw.
weibliche ALS-Patientinnen gegeniber Frauen der Kontrollgruppe,

= ALS-Patientlnnen bis zu einem Erkrankungsalter von 65 Jahren gegentber
Kontrollpersonen bis 65 Jahren bzw.

= ALS-Patientinnen ab einem Erkrankungsalter von 65 Jahren gegentber
Kontrollpersonen ab 65 Jahren,

= ALS-Patienten bis zu einem Erkrankungsalter von 65 Jahren gegentber
Méannern der Kontrollgruppe bis 65 Jahren bzw.

= ALS-Patientinnen bis zu einem Erkrankungsalter von 65 Jahren gegeniber

Frauen der Kontrollgruppe bis 65 Jahren und
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= ALS-Patienten ab einem Erkrankungsalter von 65 Jahren gegeniber
Méannern der Kontrollgruppe ab 65 Jahren bzw.
= ALS-Patientinnen ab einem Erkrankungsalter von 65 Jahren gegeniber

Frauen der Kontrollgruppe ab 65 Jahren.

Dieselben Untersuchungen wurden auch nur fur Patienten mit sporadischer ALS
durchgeflhrt. Ein weiterer Schritt war die Unterteilung der ALS-(SALS-)Patienten

nach bulbarem und spinalem Erkrankungsbeginn.

Zum Abschluss wurden die mit einem erhdhten ALS-Risiko assoziierten
Genotypen 'rs699947-A/rs1570360-A/rs2010963-G” (im Folgenden AAG) und
r$699947-A/rs1570360-G/rs2010963-G” (im Folgenden AGG) kritisch tberpruft

und den anderen Genotypen gegentbergestellt (vgl. Lambrechts et al., 2003).

2.2.4 Statistische Analysen

Die Unterschiede in den Genotypen- und Allel-Frequenzen der drei SNPs
rs699947, rs1570360 und rs2010963 wurden mit dem Chi-Quadrat-Test zwischen
Fallen und Kontrollen verglichen. Ein signifikanter Unterschied wurde bei a =5 %
festgelegt, tendenzielle Unterschiede bis zu einem Signifikanzniveau von 10 %

bertcksichtigt.

Aufgrund der Vielzahl der verschiedenen Vergleiche wurden nur die jeweiligen p-
Werte und nicht die zugehdrigen Haufigkeitstabellen (bis auf einige Ausnahmen)
angegeben, eine Zusammenstellung aller Haufigkeitstabellen findet sich im
Anhang. Es handelt sich um eine explorative, nicht um eine konfirmatorische
Analyse. Als Konsequenz sind die gewonnenen Signifikanzen vorsichtig zu
interpretieren. Um maximale Power zu erreichen, wurden die p-Werte auch nicht

fur multiples Testen adjustiert.
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Das Chancenverhaltnis Odds Ratio und die Konfidenzintervalle wurden aus den
Vierfeldertafeln errechnet. Ausgewabhlt fir die Berechnung der Odds Ratio und die
Konfidenzintervalle wurden Auswertungen, die im Chi-Quadrat-Test eine
Assoziation ergaben. Die Odds Ratio diente fir Vergleiche Uber eine relative
Risikozu- oder Abnahme des Auftretens der ALS bei definierten Einflussfaktoren.
Eine Odds Ratio >2 wurde als starker Hinweis auf das Vorliegen einer Assoziation
gedeutet. Beim Konfidenzintervall wurden grundsatzlich die 95%-Werte

verwendet.
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3 ERGEBNISSE

3.1 Analyse des Studienkollektivs

An der Studie nahmen insgesamt 514 ALS-Patienten teil, davon 330 Manner
(64 %) und 184 Frauen (36 %). Die Patienten stammen aus den Neurologischen
Abteilungen der Universitatskliniken Ulm (175 Patienten), Grosshadern/Minchen
(180 Patienten) und Charité Berlin (159 Patienten).

In die Untersuchung der Patienten beziglich sporadischer oder familiarer Form
der ALS konnten nur 511 einbezogen werden, da bei drei Patienten die Form der
Erkrankung nicht nachvollziehbar war. Davon hatten 472 (92 %) der Patienten die
sporadische, 39 (8 %) die familiare Form der ALS.

Fur die Betrachtung des Erkrankungsbeginns standen 469 Patienten zur
Verfiigung. Bei 45 Erkrankungsverlaufen konnte der Beginn nicht mehr eruiert
werden, sie wurden aus den Auswertungen ausgeschlossen. Die Erkrankung
begann bei 149 (32 %) der Patienten mit bulbaren und bei 320 (68 %) der

Patienten mit spinalen Symptomen.

Bei der Einteilung in Altersklassen wurden 47 Patienten nicht in die Auswertungen
einbezogen, da das Alter bei Erkrankungsbeginn fehlte. Die Altersklasse 1 (Beginn
der Erkrankung bis einschlieBlich 64. Lebensjahr) enthielt 319 (68 %), die
Altersklasse 2 (Beginn ab dem 65. Lebensjahr) 148 (32 %) Patienten.

Die Kontrollgruppe bestand aus 628 Personen, davon 401 (64 %) Manner und 227
(36 %) Frauen. Die Altersklasse 1 (Beginn der Erkrankung bis einschlief3lich 64.
Lebensjahr) beinhaltete 482 (77 %), die Altersklasse 2 (Beginn ab dem 65.
Lebensjahr) 146 (23 %) Personen.

Das Geschlechterverhaltnis zwischen Mannern und Frauen des Studienkollektivs
betrug 1,78:1.
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Tabelle 1: Ubersicht Gber das Studienkollektiv.
ALSY-Patienten Kontrollgruppe
absolut prozentual absolut prozentual
Geschlecht
Manner 330 64 401 64
Frauen 184 36 227 36
Altersklasse
1 (bis 64 Jahre) 319 62 482 77
2 (ab 65 Jahre) 148 29 146 23
fehlende Angaben a7 9 -- --
Form
SALS? 472 91 - -
FALS® 39 8 - -
fehlende Angaben 3 -- --
Region
bulbar 149 29 -- --
spinal 320 62 -- --
fehlende Angaben 45 9 -- --

D Amyotrophe Lateralsklerose 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

¥ Familiare Amyotrophe Lateralsklerose
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3.2 Genotypen-Auswertung im Allgemeinen

3.2.1 Auswertung des SNPs rs699947

An dem Genabschnitt rs699947 traten die Genotypen AA, AC und CC auf.

Es wurde nach einem Unterschied in der Haufigkeit des Auftretens zwischen ALS-
(SALS-)Patienten und Kontrollpersonen gesucht. Die Ergebnisse sind in Tabelle 2
aufgefinhrt.

Bei keinem der Genotypen konnte eine eindeutige Assoziation zur Erkrankung
hergestellt werden. Auch bei der Untersuchung in den Untergruppen nach
Geschlecht, Alter bei Erkrankungsbeginn und Geschlecht zusammen mit Alter bei
Erkrankungsbeginn ergaben sich keine signifikanten Ergebnisse. Es lassen sich
hochstens tendenzielle Assoziationen in der Altersklasse 2 mit dem Genotyp CC
der ALS-Patienten beobachten (p = 0,0862 bei n = 288, SALS p = 0,0949 bei n =
283).

Tabelle 2: Assoziationsuntersuchung der Genotypen des SNPs” rs699947 in der Gesamtheit

des Studienkollektivs und in Untergruppen.

rs699947 Alle ALS?-Patienten SALS? -Patienten
Fallzahlen (n)  p-Werte®¥  Fallzahlen (n)  p-Werte*
Gesamtes Studienkollektiv 1116 0,7394 1078 0,6600
Manner 717 0,2673 691 0,3130
Frauen 399 0,2021 378 0,1272
Studienkollektiv bis 64 Jahre 788 0,8413 767 0,9091
Studienkollektiv ab 65 Jahre 288 0,0862 283 0,0949
Ménner bis 64 Jahre 522 0,3960 506 0,3993
Méanner ab 65 Jahre 169 0,4068 166 0,3743
Frauen bis 64 Jahre 266 0,2384 261 0,2721
Frauen ab 65 Jahre 119 0,1159 117 0,1191

* Chi’>-Test ” Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose

2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Jedem in der Tabelle 2 aufgefiihrten Ergebnis liegt eine Testung mit dem Chi-
Quadrat-Test zu Grunde. Die einzelnen Auswertungsergebnisse kdnnen dem
Anhang (Tabellen 2.1 — 2.18) entnommen werden. Beispielhaft fir alle Ergebnisse

der Genotypen-Auswertung soll hier nur eine Tabelle dargestellt und interpretiert

werden.

Die Tabelle 2.1 zeigt die Untersuchung, ob eine Assoziation zwischen einem der

Genotypen und ALS-Patienten im Vergleich zu der Kontrollgruppe besteht; das

Ergebnis dieses Testes ist p = 0,7394.

Tabelle 2.1: Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs699947 in der Gesamtheit des Studien-

kollektivs; p*) =0,7394.

rs699947 gesamtes AA
Studienkollektiv

AC

CcC

Summe

ALS-Patienten
absolute Haufigkeit 116 235
Zeilenprozent® 23,8
Spaltenprozent®’ 44,6

137
48,2
42,6

28,1
45,1

488

CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 144 317
Zeilenprozent°) 22,9
Spaltenprozent® ) 55,4

167
50,5
57,4

26,6
54,9

628

Summe 260 552

304

1116

*Chi*-Test * relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC

=) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrolle in den Genotypen AA, AC und CC

2 Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

2 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Der Tabelle ist zu entnehmen, dass 116 ALS-Patienten den Genotyp rs699947 AA
aufwiesen, im Vergleich zu 144 Personen dieses Genotyps der Kontrollgruppe.
Der Genotyp rs699947 AA kam zu 44,6% bei ALS-Patienten und zu 55,4% bei

Kontrollpersonen vor.
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Unter den ALS-Patienten waren die Genotypen wie folgt aufgeteilt: 23,8% der
ALS-Patienten hatten den Genotyp rs699947 AA, 48,2 % hatten den Genotyp
rs699947 AC und 28,1% hatten den Genotyp rs699947 GG.

Die im Anhang aufgelisteten Ergdnzungstabellen zu den Tabellen 2, 3 und 4 der
SNPs rs699947, rs1570360 und rs2010963 sind nach dem gleichen Muster zu

lesen.

3.2.2 Auswertung des SNPs rs1570360

Mogliche Genotypen des SNP rs1570360 waren AA, AG und GG. In gleicher
Weise, wie unter 3.2.1 fur das SNP rs699947 beschrieben, wurde nach
H&aufungen im Auftreten eines Genotyps bei ALS-(SALS-)Erkrankten gesucht. Die
Ergebnisse sind der Tabelle 3 zu entnehmen. Allen in der Tabelle 3 aufgefiihrten
Ergebnissen liegt eine Testung mit dem Chi-Quadrat-Test zu Grunde. Die
einzelnen Auswertungsergebnisse kénnen dem Anhang (Tabellen 3.1 — 3.18)

entnommen werden.

Es ergaben sich keine signifikanten Assoziationen, weder in der allgemeinen
Auswertung noch in den Untergruppen nach Geschlecht und Alter. Tendenzielle
Assoziationen zeigten sich in der Altersklasse 2 mit dem Genotyp GG der ALS-
Patienten (p = 0,0753 bei n = 288; SALS p = 0,0896 bei n = 283).
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Tabelle 3: Assoziationsuntersuchung der Genotypen des SNPs” rs1570360 in der

Gesamtheit des Studienkollektivs und in Untergruppen.

rs1570360 Alle ALS?-Patienten SALSY-Patienten

Fallzahlen (n) p-Werte*) Fallzahlen (n) p-Werte*)

Gesamtes Studienkollektiv 1116 0,3124 1078 0,1999
Manner 717 0,5618 691 0,5823
Frauen 399 0,1602 378 0,1105
Studienkollektiv bis 64 Jahre 788 0,8193 767 0,7429
Studienkollektiv ab 65 Jahre 288 0,0753 283 0,0896
Manner bis 64 Jahre 522 0,7961 506 0,7537
Méanner ab 65 Jahre 169 0,4195 166 0,4551
Frauen bis 64 Jahre 266 0,6721 261 0,6455
Frauen ab 65 Jahre 119 0,1308 117 0,1425

*) Chi®-Test ? Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

3.2.3 Auswertung des SNP rs2010963

Das SNP rs2010963 bot als mogliche Genotypen-Auspragungen GG, GC und CC.
Auch hier wurde, wie unter 3.2.1 beschrieben, nach Auftrittshufungen eines
Genotyps bei ALS-(SALS-)Patienten gesucht. Die Ergebnisse sind der Tabelle 4
zu entnehmen. Die einzelnen Auswertungsergebnisse kénnen dem Anhang
(Tabellen 4.1 — 4.18) entnommen werden.

Es konnte, auch unter Berlcksichtigung der Untergruppen, kein Bezug zwischen

einem Genotyp und der Erkrankung hergestellt werden.
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Tabelle 4: Assoziationsuntersuchung der Genotypen des SNPs" rs2010963 in der

Gesamtheit des Studienkollektivs und in Untergruppen.

rs2010963 Alle ALS?-Patienten SALSY-Patienten

Fallzahlen (n) p-Werte*) Fallzahlen (n) p-Werte*)

Gesamtes Studienkollektiv 1116 0,4169 1078 0,4965
Manner 717 0,6296 691 0,6323
Frauen 399 0,2213 378 0,1880
Studienkollektiv bis 64 Jahre 788 0,8367 767 0,9158
Studienkollektiv ab 65 Jahre 288 0,5001 283 0,5319
Manner bis 64 Jahre 522 0,6555 506 0,6390
Méanner ab 65 Jahre 169 0,9959 166 0,9597
Frauen bis 64 Jahre 266 0,6831 261 0,6404
Frauen ab 65 Jahre 119 0,2198 117 0,2077

* Chi*-Test “ Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose

2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

3.3 Genotypenauswertung getrennt nach bulbdrem und spinalem

Erkrankungsbeginn

3.3.1 Auswertung des Genotyps rs699947 nach bulbare  m und spinalem
Erkrankungsbeginn

Das SNP rs699947 mit seinen Genotypenauspragungen AA, AC und CC wurde im
Folgenden in der Gruppe der ALS-(SALS-)Patienten weiter untersucht. Es sollte
herausgefunden werden, ob ein vermehrtes Auftreten eines Genotyps bei
Patienten mit bulbarem bzw. spinalem Beginn der Erkrankung vorlag. Die

Ergebnisse sind der Tabelle 5 aufgezeigt.

In keinem der einzelnen Auswertungsschritte war eine signifikante oder

tendenzielle  Assoziation zwischen einem  bulbdren oder spinalen
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Erkrankungsbeginn und einem der Genotypen darstellbar (p = 0,9120 bei n = 456;
SALS p = 0,9828 bei n = 424).

3.3.2 Auswertung des Genotyps rs1570360 nach bulbdr em und spinalem
Erkrankungsbeginn

Mogliche Genotypen an dem SNP rs1570360 waren AA, AG und GG.

In gleicher Weise wie unter 3.3.1 beschrieben, wurde auch hier das
Patientenkollektiv nach einem vermehrten Auftreten eines Genotyps bei einem
bulbédren bzw. spinalen Krankheitsbeginn untersucht. Die Ergebnisse sind in
Tabelle 5 aufgefuhrt.

In allen Untersuchungsschritten konnten keine relevanten Ergebnisse erzielt
werden (p = 0,8248 bei n = 456; SALS p = 0,7893 bei n = 424).

3.3.3 Auswertung des Genotyps rs2010963 nach bulbéar em und spinalem

Erkrankungsbeginn

Das SNP rs2010963 bot die moéglichen Genotypen GG, GC und CC. Auch hier
wurde, wie unter 3.3.1 erlautert, nach einem gehauften Auftreten eines Genotyps
bei Patienten mit bulbdrem bzw. spinalem Erkrankungsbeginn gesucht. Die
Ergebnisse kbnnen der  Tabelle 5 entnommen werden; die
Einzelauswertungsschritte sind dem Anhang (Tabelle 5.1 — 5.6) zu entnehmen.
Erneut zeigten sich keine signifikanten oder tendenziellen Assoziationen zwischen
den beiden Krankheitsverlaufen und den verschiedenen Genotypen (p = 0,9419
bei n = 456; SALS p = 0,9312 bei n = 424).
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Tabelle 5: Assoziationsuntersuchung der SNPs” rs699947, rs1570360 und rs2010963

getrennt nach bulbdrem und spinalem Erkrankungsbeginn.

rs699947 rs1570350 rs2010963
alle ALS?-Patienten
Fallzahlen (n) 456 456 456
p-Werte*) 0,9120 0,8248 0,9419
SALS”-Patienten
Fallzahlen (n) 424 424 424
p-Werte® 0,9828 0,7893 0,9312

* Chi*-Test ” Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose

2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

3.4 Allel-Auswertungen

3.4.1 Allel-Auswertung des SNPs rs699947

An dem SNP rs699947 traten die Allele A und C auf. Es wurde untersucht, ob ein
Allel im Vergleich zu den Kontrollpersonen héaufiger bei ALS-(SALS-)Patienten,
bzw. in einer der Untergruppen, auftritt. Die Ergebnisse sind in den Tabellen 6,
6.1, 6.2 und 6.3 dargestellt.

Das C-Allel trat vermehrt bei ALS-Patienten Uber dem 65. Lebensjahr auf
(p =0,0618 bei n=576; SALS p=0,0667 bei n=566) (vgl. Tabelle 6). Ein
weiterer Zusammenhang bestand zwischen dem C-Allel und dem weiblichen
Geschlecht (p = 0,0713 bei n = 770; SALS p = 0,0533 bei n = 756) (vgl. Tabelle 6).
Deutliche Assoziationen ergaben sich auch fir Frauen ab dem 65. Lebensjahr und
dem C-Allel (p =0,0523 bei n =238; SALS p =0,0490 bei n =234) (vgl. Tabelle
6).
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Tabelle 6: Assoziationsuntersuchung der Allele des SNPs” rs699947 im gesamten

Studienkollektiv und innerhalb der Untergruppen.

2 bulbérer/ Z‘;)'Itr’gg’
r$699947 Paﬁélr?ten Psaﬁléﬁt;-n Erlfrg:l?lﬁrgs- Erkrankungs—
beginn (alle) beg'”?)
(SALS?)
Gesamtes Studienkollektiv
Fallzahlen (n) 2152 2100 880 836
p-Werte*) 0,5199 0,4730 0,9684 0,8241
Manner
Fallzahlen (n) 1382 1344 574 536
p-Werte® 0,5815 0,5822 0,9666 0,8480
Frauen
Fallzahlen (n) 770 756 314 300
p-Werte* 0,0713 0,0533 0,7782 0,6338
Studienkollektiv bis 64 Jahre
Fallzahlen (n) 1576 1534 608 566
p-Werte*) 0,6142 0,6897 0,6709 0,7103
Studienkollektiv ab 65 Jahre
Fallzahlen (n) 576 566 280 270
p-Werte* 0,0618 0,0667 0,2653 0,1993
Manner bis 64 Jahre
Fallzahlen (n) 1044 1012 412 380
p-Werte® 0,2261 0,2375 0,4812 0,4656
Méanner ab 65 Jahre
Fallzahlen (n) 338 332 162 156
p-Werte*) 0,4075 0,4478 0,1793 0,1143
Frauen bis 64 Jahre
Fallzahlen (n) 532 522 196 186
p-Werte® 0,4158 0,3401 0,7087 0,5917
Frauen ab 65 Jahre
Fallzahlen (n) 238 234 118 114
p-Werte* 0,0523 0,0490 0,7731 0,7082

* Chi®-Test ¥ Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

Allen in Tabelle 6 aufgefuihrten Ergebnissen liegt eine Testung mit dem Chi-

Quadrat-Test zu Grunde. Die einzelnen Auswertungsergebnisse kbnnen dem
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Anhang (Tabellen 6.1 — 6.36) entnommen werden. Beispielhaft fiir alle Ergebnisse
der Genotypen-Auswertung werden hier nur die wichtigsten Einzelergebnisse
dargstellt und anhand Tabelle 6.1 interpretiert. Die Berechnungen zur Odds Ratio
und des 95% Konfidenzintervalls finden sich im Anhang in den Tabellen 10.1 —
10.6.

Die Tabelle 6.1 zeigt die Untersuchung einer Assoziation zwischen einem Allel des
SNPs rs699947 und ALS-Patientinnen im Vergleich zu den Frauen der
Kontrollgruppe; das Ergebnis dieses Testes ist p = 0,0731.

Der Tabelle 6.1 ist zu entnehmen, dass 142 ALS-Patientinnen das Allel rs699947
A aufwiesen, im Vergleich zu 234 Frauen der Kontrollgruppe.
Das Allel A kam zu 37,8% bei ALS-Patienten und zu 62,2% bei den Frauen der
Kontrollgruppe vor.

Unter den ALS-Patientinnen waren die Allele wie folgt aufgeteilt: 44,9% der ALS-
Patientinnen hatten das Allel rs699947 A und 55,1 % hatten das Allel C.

Die im Anhang aufgelisteten Ergdnzungstabellen zu den Tabellen 6, 7 und 8 der
SNPs rs699947, rs1570360 und rs2010963 sind nach dem gleichen Muster zu

lesen.
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Tabelle 6.1: Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe; p* = 0,0731.

rs699947 Frauen A-Allel C-Allel Summe

ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 142 174 316
Zeilenprozent°) 44,9 55,1
Spaltenprozent® ) 37,8 44,2
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 234 220 454
Zeilenprozent°) 51,5 48,5
Spaltenprozent® ) 62,2 55,8
Summe 376 394 770

* Chi’-Test  relative Verteilung auf das A- und C-Allel
=) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
2 Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

2 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 6.2: Allel-Verteilungen des SNPs rs699947 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe; p* = 0,0533.

rs699947 Frauen

2) A-Allel C-Allel Summe
(SALSY)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 134 168 302
Zeilenprozent® 44,4 55,6
Spaltenprozent®’ 36,4 433

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 234 220 454
Zeilenprozent® 51,5 48,5
Spaltenprozent® ) 63,6 56,7

Summe 368 388 756

* Chi’-Test © relative Verteilung auf das A- und C-Allel
=) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
2 Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

2 Amyotrophe Lateralsklerose 9 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 6.3: Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS? -Patienten und Kontrollpersonen
der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0618.

rs699947

Altersklasse 2

A-Allel C-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 119 165 284
Zeilenprozent® 41,9 58,1
Spaltenprozent®’ 45,1 52,9

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 145 147 292
Zeilenprozent® 49,7 50,3
Spaltenprozent®’ 54,9 47,1

Summe 264 312 576

* Chi’-Test © relative Verteilung auf das A- und C-Allel
=) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
b Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

2 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 6.4:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs699947 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0667.

rs699947

2 A-Allel C-Allel Summe
Altersklasse 2 (SALS®)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 115 159 274
Zeilenprozent® 42,0 58,0
Spaltenprozent®’ 44,2 52,0

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 145 147 292
Zeilenprozent® 49,7 50,3
Spaltenprozent® ) 55,8 48,0

Summe 260 306 566

* Chi’>-Test  relative Verteilung auf das A- und C-Allel
=) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
2 Single Nucleotide Polymorphism 2) Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

2 Amyotrophe Lateralsklerose 4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 6.5: Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0523.

rs699947 Frauen

der Altersklasse 2

A-Allel C-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 50 70 120
Zeilenprozent® 41,7 58,3
Spaltenprozent®’ 43,9 56,5

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 64 54 118
Zeilenprozent® 54,2 458
Spaltenprozent®’ 56,1 435

Summe 114 124 238

*Chi*-Test * relative Verteilung auf das A- und C-Allel
=) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
b Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

2 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 6.6: Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) = 0,0490.

rs699947 Frauen

2 A-Allel C-Allel Summe
Altersklasse 2 (SALS”)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 48 68 116
Zeilenprozent® 414 58,6
Spaltenprozent®’ 42,9 55,7

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 64 54 118
Zeilenprozent® 54,2 458
Spaltenprozent®’ 57,1 44,3

Summe 112 122 234

*Chi*-Test * relative Verteilung auf das A- und C-Allel
=) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
b Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

2 Amyotrophe Lateralsklerose 4)Cooperative Research in the Region of Augsburg
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In der Odds Ratio ergab sich flr das SNP rs699947 bei Frauen mit dem C-Allel ein
1,3-fach erhdhtes Risiko an ALS oder SALS zu erkranken gegenuber Frauen mit
dem Allel A, in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) war das C-Allel gegenltber dem A-
Allel mit einer Risikoerh6hung von 1,4 verbunden (sowohl fur ALS, als auch fir
SALS) und fur Frauen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) zeigte sich fur das C-Allel
ein 1,7-fach erhdhtes Risiko im Vergleich mit dem Allel A, an ALS oder SALS zu
erkranken (vgl. Tabelle 6.7).

Tabelle 6.7: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI)°) zur Berechnung der Risikozunahme
an ALS" oder SALS? zu erkranken durch das C-Allel des SNPs? rs699947 fiir
Frauen, Personen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) und Frauen der Altersklasse 2
(ab 65 Jahre).

rs699947 C-Allel Odds Ratio 95% KI°) p-Werte®
Frauen
ALSY 1,3 1,0;1,8 0,0713
SALS? 1,3 1,0; 1,8 0,0533

Studienkollektiv ab 65 Jahre
ALSY 1,4 1,0;1,9 0,0618
SALS? 1,4 1,0; 1,9 0,0667

Frauen ab 65 Jahre
ALSY 1,7 1,0; 2,9 0,0523
SALS? 1,7 1,0: 2,9 0,0490

°) K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test ” Amyotrophe Lateralsklerose

2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 2 Single Nucleotide Polymorphism

Allen in Tabelle 6.7 aufgefiihrten Ergebnissen liegt eine Berechnung der Odds
Ratio und des 95% Konfidenzintervalls mittels Vierfeldertafel zu Grunde. Die
einzelnen Auswertungsergebnisse kdénnen dem Anhang (Tabellen 10.1-10.16)
entnommen werden. Beispielhaft fur alle Ergebnisse der Odds Ratio und des 95%
Konfidenzintervalls in den Tabellen 6.7, 7.7 und 9.1 wird hier die Berechung am

Beispiel von Tabelle 6.8 gezeigt und die Ergebnisse beschrieben.
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In Tabelle 6.8 wird untersucht, ob bei Frauen an dem SNP rs699947 das C-Allel
mit einem erhohten Risiko an ALS- zu erkranken verbunden ist; das Ergebnis
dieses Testes ist p=0,0731, die Odds Ratio ist 1,3 und das 95% Konfidenzintervall
1,0 bis 1,8.

Der Tabelle 6.8 ist zu entnehmen, dass 174 ALS-Patientinnen das Allel rs699947
C aufwiesen, welches bei dieser Testung als Risikofaktor angesehen wurde.
Demgegenuber sind 220 Frauen der CORA-Kontrollgruppe Tragerinnen des C-
Allels. Das A-Allel kam bei 142 der ALS-Patientinnen im Vergleich zu 234 Frauen
der Kontrollgruppe vor.

Das Odds Ratio wurde berechnet, um ein Maf3 fir den Zusammenhang zwischen
dem C-Allel und dem Eintreten der ALS-Erkrankung zu finden. Ein Odds Ratio von
1,3 bedeutet, dass Frauen mit dem Allel C gegentber Frauen mit dem Allel A ein

1,3-fach erhohtes Risiko haben, an ALS zu erkranken.

Das Konfidenzintervall ist ein Unsicherheitsbereich fir die Berechnung der Odds
Ratio. Das 95 %-Konfidenzintervall ist der Bereich, der den Wert mit einer
Wahrscheinlichkeit von 95 % beinhaltet. Ein 95% Konfidenzintervall von 1,0-1,8
bedeutet, dass das Mal} fur den gesuchten Zusammenhang zwischen dem C-Allel
und der ALS-Erkrankung zu 95% zwischen den Werten 1,0 und 1,8 liegt. Da das
95% Konfidenzintervall mit 1,0-1,8 den Wert des Nulleffekts der Odds Ratio (1,0)
enthalt, bedeutet dies, dass das Ergebnis nicht signifikant ist und der Nulleffekt
(kein Zusammenhang zwischen dem C-Allel und der ALS) nicht ausgeschlossen

werden kann.
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Tabelle 6.8: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI)°) zur Berechnung der Risikozunahme
an ALS" zu erkranken durch das C-Allel des SNPs? rs699947 fiir Frauen;
p* = 0,0713.
rs699947 Frauen CORA-Kontrollen ALSY-Patienten Summe
Allel C 220 174 394
Allel A 234 142 376
Summe 454 316 770
rs699947 Odds Ratio 95% KI* p-Wert®
Frauen mit C-Allel 13 1,0;1,8 0,0713

°) K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test ” Amyotrophe Lateralsklerose

2) Single Nucleotide Polymorphism 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

3.4.2 Allel-Auswertung des SNPs rs1570360

Magliche Allele des SNPs rs1570360 sind A und G. Ahnlich dem unter 3.4.1
beschriebenen Vorgehen wurde ebenfalls nach Auftrittshdufungen eines Allels bei
ALS-(SALS-)Patienten oder innerhalb einer der Subgruppen gesucht. Die
Ergebnisse sind den Tabellen 7, 7.1, 7.2 und 7.3 zu entnehmen. Jedem der in
Tabelle 7 aufgefihrtem Ergebnis liegt eine Testung mit dem Chi-Quadrat-Test zu
Grunde. Die einzelnen Auswertungsergebnisse konnen dem Anhang (Tabellen 7.1
— 7.36) entnommen werden. Die Berechnungen zur Odds Ratio und des 95%

Konfidenzintervalls finden sich im Anhang in den Tabellen 10.7 — 10.12.

Bereits im Vergleich der Patienten und Kontrollpersonen zeigte sich eine
tendenzielle Assoziation des G-Allels zur ALS (p =0,0734 bei n=2152; SALS
p = 0,0796 bei n = 2100) (vgl. Tabelle 7). Diese wurden auch bei Betrachtung des
weiblichen Geschlechts sichtbar (p =0,0694 bei n=770; SALS p =0,0582 bei
n = 756) (vgl. Tabelle 7). Signifikante Assoziationen zwischen dem G-Allel und der
Erkrankung ergaben sich fir ein Erkrankungsalter ab dem 65. Lebensjahr
(p = 10,0181 bei n =576; SALS p =0,0216 bei n =566) und fur Frauen mit einem
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Erkrankungsalter Gber 65 Jahren (p = 0,0418 bei n =238; SALS p =0,0443 bei
n = 234) (vgl. Tabelle 7).

Des Weiteren zeigte sich ein tendenzieller Zusammenhang zwischen dem
spinalen Krankheitsbeginn in einem erhéhten Erkrankungsalter (ab 65 Jahren) und
dem G-Allel (p =0,0759 bei n =280; SALS p =0,0811 bei n=270) (vgl. Tabelle
7).
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Tabelle 7:

Assoziationsuntersuchung der Allele des SNPs” rs1570360 im gesamten

Studienkollektiv und innerhalb der Untergruppen.

bulbérer/
bulbérer/ )
Alle SALS?- spinaler spinaler
rs1570360 Erkrankungs-
Patienten Patienten Erkrankungs- )
beginn (alle) begmr;
(SALS?)
Gesamte Studiengruppe
Fallzahlen (n) 2152 2100 888 836
p-Werte* 0,0734 0,0796 0,4155 0,4149
Manner
Fallzahlen (n) 1382 1344 574 536
p-Werte* 0,3844 0,4441 0,7597 0,8107
Frauen
Fallzahlen (n) 770 756 314 300
p-Werte* 0,0694 0,0582 0,2886 0,2231
Studienkollektiv bis 64 Jahre
Fallzahlen (n) 1576 1534 608 566
p-Werte* 0,6013 0,6147 0,8791 0,9000
Studienkollektiv ab 65 Jahre
Fallzahlen (n) 576 566 280 270
p-Werte* 0,0181 0,0216 0,0759 0,0811
Manner bis 64 Jahre
Fallzahlen (n) 1044 1012 412 380
p-Werte* 0,9475 0,9668 0,6340 0,5574
Méanner ab 65 Jahre
Fallzahlen (n) 338 332 162 156
p-Werte* 0,1628 0,1840 0,0980 0,1043
Frauen bis 64 Jahre
Fallzahlen (n) 532 522 196 186
p-Werte® 0,4105 0,3461 0,3167 0,2459
Frauen ab 65 Jahre
Fallzahlen (n) 238 234 118 114
p-Werte* 0,0418 0,0443 0,4639 0,4557

* Chi*-Test “ Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 7.1: Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe; p* = 0,0694.

rs1570360 Frauen A-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 89 227 316
Zeilenprozent°) 28,2 71,8
Spaltenprozent® ) 36,3 43,2
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 156 208 454
Zeilenprozent°) 34,4 65,6
Spaltenprozent® ) 63,7 56,8
Summe 245 525 770

* Chi*-Test ® relative Verteilung auf das A- und G-Allel
=) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
2 Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

2 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 7.2: Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe; p*) =0,0582.

rs1570360 Frauen

2 A-Allel G-Allel Summe
(SALS”)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 84 218 302
Zeilenprozent® 27,8 72,2
Spaltenprozent®’ 35,0 42,3

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 156 298 454
Zeilenprozent® 34,4 65,6
Spaltenprozent®’ 65,0 57,8

Summe 240 516 756

* Chi*-Test  relative Verteilung auf das A- und G-Allel
=) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
b Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

2 Amyotrophe Lateralsklerose 4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 7.3:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der ALS? -Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0181.

rs1570360

Altersklasse 2

A-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 69 215 284
Zeilenprozent® 24,3 75,7
Spaltenprozent®’ 41,6 52,4

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 97 195 292
Zeilenprozent® 33,2 66,8
Spaltenprozent®’ 58,4 47,6

Summe 166 410 576

*Chi*-Test * relative Verteilung auf das A- und G-Allel
=) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
b Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

2 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 7. 4:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0216.

rs1570360

2 A-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 2 (SALS®)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 67 207 274
Zeilenprozent® 24,5 75,6
Spaltenprozent®’ 40,9 51,5

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 97 195 292
Zeilenprozent® 33,2 66,8
Spaltenprozent®’ 59,2 48,5

Summe 164 402 566

*Chi*-Test * relative Verteilung auf das A- und G-Allel
=) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
b Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

2 Amyotrophe Lateralsklerose 4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 7.5: Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre), p*) =0,0418.

rs1570360 Frauen

der Altersklasse 2

A-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 31 89 120
Zeilenprozent® 25,8 74,2
Spaltenprozent®’ 40,8 54,9

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 45 73 118
Zeilenprozent® 38,1 61,9
Spaltenprozent®’ 59,2 45,1

Summe 76 162 238

* Chi*-Test  relative Verteilung auf das A- und G-Allel
=) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
b Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

2 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 7.6: Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0443.

rs1570360 Frauen

2 A-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 2 (SALS”)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 30 86 116
Zeilenprozent® 25,9 74,1
Spaltenprozent®’ 40,0 54,1

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 45 73 118
Zeilenprozent® 38,1 61,9
Spaltenprozent®’ 60,0 45,9

Summe 75 159 234

* Chi*-Test  relative Verteilung auf das A- und G-Allel
=) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
b Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

2 Amyotrophe Lateralsklerose 4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Das Odds Ratio zeigte fur das SNP rs1570360 bei Frauen mit dem G-Allel ein 1,3-
fach erhohtes Risiko an ALS zu erkranken, bei Betrachtung der reinen SALS
sogar ein 1,4-fach erhohtes Risiko gegenuber Frauen mit dem Allel A, in der
Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) war das G-Allel gegeniber dem A-Allel mit einer
Risikoerhéhung von 1,5 verbunden (sowohl fur ALS, als auch fur SALS) und fir
Frauen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) zeigte sich fur das G-Allel ein 1,8-fach
erhohtes Risiko im Vergleich mit dem Allel A, an ALS oder SALS zu erkranken
(vgl. Tabelle 7.7).

Tabelle 7.7: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI)°) zur Berechnung der Risikozunahme
an ALS" oder SALS? zu erkranken durch das G-Allel des SNPs® rs1570360 fiir
Frauen, Personen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) und Frauen der Altersklasse 2
(ab 65 Jahre).

rs1570360 G-Allel Odds Ratio 95% KI° p-Werte®
Frauen
ALSY 1,3 1,0; 1,8 0,0694
SALS? 1,4 1,0; 1,9 0,0582

Studienkollektiv ab 65 Jahre
ALSY 15 11:23 0,0181
SALS? 15 1.0:23 0,0216

Frauen ab 65 Jahre
ALSY 1,8 1,0; 3,2 0,0418
SALS? 1,8 1,0; 3,2 0,0443

°) K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test” Amyotrophe Lateralsklerose

2) Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 2 Single Nucleotide Polymorphism
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3.4.3 Allel-Auswertung des SNPs rs2010963

Das SNP rs2010963 bot als mogliche Allele G und C. Auch hier wurde, wie unter
3.4.1 erlautert, nach einem vermehrten Auftreten eines Allels bei ALS(SALS-)-
Patienten oder innerhalb einer der Untergruppen gesucht. Die Ergebnisse sind der
Tabelle 8 zu entnehmen. Die einzelnen Auswertungsergebnisse kénnen dem

Anhang (Tabellen 8.1 — 8.36) entnommen werden.

Es konnten keine signifikanten oder tendenziellen Assoziationen zwischen einem

Allel und der ALS-Erkrankung gefunden werden.
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Tabelle 8:

Assoziationsuntersuchung der Allele des SNPs” rs2010963 im gesamten

Studienkollektiv und innerhalb der Untergruppen.

bulbérer/
bulbérer/ )
Alle SALS?- spinaler spinaler
rs2010963 Erkrankungs-
Patienten Patienten Erkrankungs- )
beginn (alle) begmr;
(SALS?)
Gesamte Studiengruppe
Fallzahlen (n) 2152 2100 888 836
p-Werte® 0,9854 0,9911 0,8700 0,7771
Manner
Fallzahlen (n) 1382 1344 574 536
p-Werte* 0,4599 0,3910 0,8314 0,7667
Frauen
Fallzahlen (n) 770 756 314 300
p-Werte* 0,3357 0,2603 0,7581 0,5991
Studienkollektiv bis 64 Jahre
Fallzahlen (n) 1576 1534 608 566
p-Werte* 0,6244 0,6999 0,8534 0,9236
Studienkollektiv ab 65 Jahre
Fallzahlen (n) 576 566 280 270
p-Werte® 0,5537 0,6485 0,4443 0,4378
Manner bis 64 Jahre
Fallzahlen (n) 1044 1012 412 380
p-Werte* 0,3515 0,3530 0,5264 0,5307
Méanner ab 65 Jahre
Fallzahlen (n) 338 332 162 156
p-Werte* 0,9592 0,7812 0,1612 0,1380
Frauen bis 64 Jahre
Fallzahlen (n) 532 522 196 186
p-Werte* 0,6289 0,5146 0,4757 0,3688
Frauen ab 65 Jahre
Fallzahlen (n) 238 234 118 114
p-Werte* 0,3104 0,2867 0,7566 0,8287

* Chi*-Test “ Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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3.5 Auswertung der Genotypen auf Kombinationsebene

Es wurden die verschiedenen Kombinationsmdglichkeiten der drei SNPs
rs699947, rs1570360 und rs2010963 untereinander untersucht. Fokussiert wurde
dabei auf die als risikobehaftet beschriebenen Genotypen rs699947-
A/rs1570360-A/rs2010963-G” (im Folgenden AAG) und 'rs699947-A/rs1570360-
G/rs2010963-G” (im Folgenden AGG) (vgl. Lambrechts et al., 2003). Es wurde
nach einem vermehrten Auftreten dieser Genotypen bei ALS-(SALS-) Patienten im
Allgemeinen bzw. innerhalb der Subgruppen gesucht. Die Ergebnisse sind der
Tabelle 9 zu entnehmen. Allen in Tabelle 9 aufgeflihrten Ergebnissen liegt eine
Testung mit dem  Chi-Quadrat-Test zu  Grunde. Die  einzelnen
Auswertungsergebnisse konnen dem Anhang (Tabellen 9.1 — 9.9) entnommen
werden. Die Berechnungen zur Odds Ratio und des 95% Konfidenzintervalls
finden sich im Anhang in den Tabellen 10.13 — 10.16.

Ein erhdhtes Risiko an ALS zu erkranken konnte fur die beschriebenen Genotypen
AAG und AGG nicht festgestellt werden — es kann sogar von einem gegenteiligen
Effekt gesprochen werden: Es zeigte sich eine signifikante Assoziation der
Genotypen AAG und AGG zu Kontrollpersonen ab dem 65. Lebensjahr (p =
0,0305 bei n = 283) und zu Frauen der Kontrollgruppe tber 65 Jahre (p = 0,0384,
n =118) (vgl. Tabelle 9).



- ERGEBNISSE - 38

Tabelle 9: Assoziationsuntersuchung der mit der ALS"Y assoziierten Genotypen AAG und

AGG im gesamten Studienkollektiv und innerhalb der Untergruppen.

AAG oder AGG Fallzahlen (n) p-Werte*)
Gesamtes Studienkollektiv 1060 0,3751
Manner 681 0,7401
Frauen 379 0,2966
Studienkollektiv bis 64 Jahre 777 0,6496
Studienkollektiv ab 65 Jahre 283 0,0305
Manner bis 64 Jahre 516 0,6991
Ménner ab 65 Jahre 165 0,2485
Frauen bis 64 Jahre 261 0,7402
Frauen ab 65 Jahre 118 0,0384

* Chi’>-Test ” Amyotrophe Lateralsklerose

Die Berechnung der Odds Ratio und des 95% Konfidenzintervalls zeigte fir
Personen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit den Genkombinationen AAG oder
AGG gegenuber Personen derselben Altersklasse mit anderen Genkombinationen
ein 40% geringeres Risiko an ALS zu erkranken (vgl. Tabelle 9.1). Auch bei
Frauen in der Altersklasse 2 (Uber 65 Jahre) mit den Genkombinationen AAG oder
AGG ergab sich gegeniber Frauen derselben Alterklasse mit anderen
Genkombinationen ein 40% geringeres ALS-Risiko (vgl. Tabelle 9.1).
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Tabelle 9.1: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI)°) zur Berechnung der Risikozunahme
der  Genotypenkombinationen AAG und AGG gegenlber anderen
Genotypenkombinationen an ALS" zu erkranken bei Personen der Altersklasse 2
(ab 65 Jahre) und Frauen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre).

AAG und AGG Odds Ratio 95% KI° p-Werte®
Studienkollektiv ab 65 Jahre 0,6 0,3;1,0 0,0305
Frauen ab 65 Jahre 0,4 0,2;1,0 0,0384

°) K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test ” Amyotrophe Lateralsklerose

Im Vergleich dazu zeigte sich bei Berechnung der Odds Ratio und des 95%
Konfidenzintervalls fir Trager anderer Genotypenkombinationen gegenuber
Personen mit AAG und AGG in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) ein 1,8-fach
erhohtes Risiko an ALS zu erkranken und bei Betrachtung der Frauen in der
Altersklasse 2 (Uber 65 Jahre) sogar ein 2,4-fach erhdohtes ALS-Risiko (vgl.
Tabelle 9.1).

Tabelle 9.2; Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI)°) zur Berechnung der Risikozunahme
anderer Genotypenkombinationen gegeniber den Genotypenkombinationen AAG
und AGG an ALSY zu erkranken bei Personen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre)
und Frauen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre).

andere _ ) )
o Odds Ratio 95% KiI° p-Werte*
Genotypenkombinationen
Studienkollektiv ab 65 Jahre 18 1,0;3,0 0,0305
Frauen ab 65 Jahren 2,4 1,0;6,1 0,0384

°) KI=Konfidenzintervall ¥ Chi’*-Test ” Amyotrophe Lateralsklerose
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4 DISKUSSION

In einer im Jahr 2003 in Nature Genetics veroffentlichten Studie wurde Uber
Assoziationen zwischen einzelnen SNPs des vascular endothelial growth factors
(VEGF) und der Amyotrophen Lateralsklerose (ALS) berichtet (vgl. Lambrechts et
al., 2003).

In drei von vier Studienpopulationen konnte gezeigt werden, dass Personen mit
einer Variation im SNPs rs1570360 von G zu A und homozygote Trager von AA
ein erhdhtes Risiko hatten, an ALS zu erkranken (vgl. Lambrechts et al., 2003).
Fur Homozygote der Haplotypen AAG/AAG oder AGG/AGG ergab sich in allen
Kohorten ein 1,8-fach erhthtes ALS-Risiko (vgl. Lambrechts et al.,, 2003).

Interessanterweise waren diese Haplotypen in vitro mit niedrigen Plasmaspiegeln
von VEGF verknupft, sodass gefolgert wurde, dass — wie tierexperimentell bereits
gezeigt - niedrige VEGF-Spiegel einen Risikofaktor fur die ALS des Menschen
darstellen kdnnten (vgl. Lambrechts et al., 2003; Oosthuyse et al., 2001).

Die Attraktivitat dieser Befunde beruhte auch darauf, dass die Hypothese, dass
eine reduzierte Hypoxietoleranz einen Risikofaktor fur Motoneurone darstellte,
schon seit langem - aufgrund von Beobachtungen beim Menschen und im
Tierexperiment - postuliert wird (vgl. Spencer et al.,, 1986; Riepe et al., 1997;
Kuner et al., 2005). Eine Reproduktion dieser Studie gelang jedoch - sowohl auf
der Ebene der Allele, als auch der Ebene der Geno- und Haplotypen - in anderen
europaischen Studien zunéchst nicht (vgl. Van Vught et al., 2005; Ferndndez-
Santiago et al., 2006).

Auf der Suche nach der Ursache dieser diskrepanten Ergebnisse wurde im
Rahmen einer deutschen Studie die Population mit der aus der Studie von

Lambrechts et al. verglichen (vgl. Fernandez-Santiago et al., 2006).
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Es stellte sich heraus, dass in den Kohorten Lambrechts et al. aus Schweden,
England (Birmingham) und Belgien Frauen tendenziell starker vertreten waren als
in der Londoner und der deutschen Studienpopulation. So war das Verhéltnis der
Méanner zu den Frauen in Schweden 1,14:1, in Birmingham 0,8:1 und in Belgien
1:1, wahrend in der assoziationslos gebliebenen vierten Population aus London
das Verhéaltnis Ma&nner zu Frauen 1,55:1 und in der deutschen Kohorte sogar
1,78:1 betrug (vgl. Lambrechts et al, 2003; Fernandez-Santiago et al, 2006). Um
diesem Umstand Rechnung zu tragen, wurde die deutsche Assoziationsstudie
erneut ausgewertet, diesmal wurde jedoch eine geschlechtsabhéangige Verteilung
der Genvarianten aufgestellt (vgl. Fernandez-Santiago et al., 2006). Hierbei zeigte
sich auf Ebene der Allele ein signifikanter Zusammenhang zwischen dem SNPs
rs1570360 und dem Krankheitsstatus bei Frauen (p = 0,036) - die Haufigkeit des
G-Allels in der weiblichen Population war bei ALS-Patientinnen etwas hdher als
bei den Kontrollpersonen (0,722 vs. 0,656; p = 0,036) (vgl. FernAndez-Santiago et
al., 2006).

Diese Beobachtung warf die Frage auf, ob der Einfluss von Polymorphismen im
VEGF-Gen auf das Erkrankungsrisiko der ALS geschlechtsabhangig sein kdnnte
und die in Nature Genetics veroffentlichten generellen Assoziationen auf einer

Uberreprasentation von Frauen in den Studienpopulationen beruhten.

Jedoch schienen die Assoziationen der deutschen Studienpopulation zunachst
nicht mit dem geschlechtsspezifischen Erklarungsansatz tibereinzustimmen. Sollte
eine Unterreprasentation der Frauen in der Londoner und der deutschen Kohorte
fur die Diskrepanz zu den ubrigen Untersuchungsergebnissen verantwortlich sein,
so héatte sich dieser Effekt durch die Geschlechter getrennte Auswertung
neutralisieren und zu demselben Ergebnis wie in den frauendominanten Kohorten

aus Schweden, Birmingham und Belgien fihren mussen.

Anstelle dessen ergab sich aber ein neues Risiko-Allel: Statt des in der Studie von
Lambrechts et al. bereits beschrieben Risiko-Allels A zeigte in der deutschen



- DISKUSSION - 42

Kohorte das G-Allel eine Assoziation mit der ALS bei Frauen (vgl. Lambrechts et
al.; 2003, Fernandez-Santiago et al., 2006).

Bei genauerer Untersuchung der Allel-Frequenzen des SNPs rs1570360 zeigte
sich jedoch, dass das G-Allel auch in der Londoner Kohorte tendenziell haufiger
bei ALS-Patientinnen auftrat (vgl. Lambrechts et al; 2003). In den
Studienpopulationen in Birmingham, Schweden und Belgien kam das A-Allel zwar
tendenziell haufiger vor, war aber nicht immer signifikant und wurde aufgrund des
multiplen Testens auch nicht als Hauptergebnis der verdffentlichten Studie
beschrieben (vgl. Lambrechts et al., 2003). Weiterhin ist zu bertcksichtigen, dass
Assoziationsstudien immer vor unterschiedlichen genetischen Hintergriinden
durchgefiihrt werden; dies gilt auch fur die Untersuchung zu Variationen in
einzelnen SNPs im VEGF-Gen (vgl. Lambrechts et al., 2003; Fernandez-Santiago
et al., 2006).

In der Pathogenese der ALS sind regionale Unterschiede durchaus bekannt,
daher kdnnten die unterschiedlichen Beobachtungen in den hier zitierten Kohorten
auch auf solche Differenzen zurickzufuhren sein. Bei FALS-Patienten wurden
bereits Differenzen in der Frequenz und der Art von SOD1-Mutationen zwischen
verschiedenen Populationen nachgewiesen. So ist die Frequenz von SODI1-
Mutationen bei der FALS in England, Schweden und Belgien mehr als 20 %,
wahrend sie in Holland weniger als 5% betragt (vgl. Aguirre et al., 1999; Al-
Chalabi et al., 1998; Andersen et al., 1997; Cudkowicz et al., 1997). Diese
Beobachtungen (diskrepante Ergebnisse in unterschiedlichen Populationen) sind
haufig gemacht worden und tragen zu einer allgemeinen Skepsis gegenuber

Assoziationsstudien bei.

Bei der Beantwortung der in der Einleitung formulierten Zielsetzungsfragen durch
die hier durchgefuhrte Untersuchung wurde die Erklarung, dass der genetische
Hintergrund fur die Diskrepanzen zwischen den Studien verantwortlich ist, nicht
als ausreichend angesehen. Vielmehr wurde unterstellt, dass durch die tiefer

gehende Analyse der Ergebnisse auf Phénotypebene neue Erkenntnisse
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gewonnen werden konnen. Aus diesem Grund wurde die vorliegende
Assoziationsstudie vertieft und die Studienpopulation sowohl nach Geschlecht, als
auch nach sporadischer bzw. familiarer Form, nach bulbdarem bzw. spinalem
Erkrankungsbeginn und nach Alter bei Erkrankungsbeginn (in zwei Altersklassen)

aufgeteilt und untersucht.

Die weitere Analyse der Daten ergab, dass das SNP rs1570360 bei Betrachtung
der Patientengesamtheit und des weiblichen Geschlechts tendenzielle
Assoziationen mit dem G-Allel (p =0,0694 bei n=770; SALS p =0,0582 bei
n =756) aufwies, signifikant wurden die Werte nur bei Betrachtung eines
Erkrankungsalters ab 65 Jahren (p =0,0181 bei n=576; SALS p =0,0216 bei
n = 566) und bei Frauen in der Altersklasse ab 65 Jahren (p = 0,0418 bei n = 238;
SALS p =0,0443 bei n =234). In der Odds Ratio zeigte sich fur Frauen mit dem
G-Allel ein 1,3-fach erhohtes Risiko, an SALS zu erkranken (Odds Ratio 1,3; 95%
Konfidenzintervall 1-1,8; p = 0,0582; n = 756). Auch fur Personen in der
Altersklasse 2 (ab 65 Jahren) ergab sich fur das Allel G ein 1,5-fach erhdhtes
Risiko der SALS-Erkrankung (Odds Ratio 1,5; 95% Konfidenzintervall 1-2,3; p =
0,0216; n = 566). Fur Frauen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahren) war das G-Allel mit
einer 1,8-fachen Risikoerhdhung fur die SALS verbunden (Odds Ratio 1,8; 95%
Konfidenzintervall 1-3,2; p = 0,0443; n = 234).

An dem SNP rs699947 zeigten sich tendenzielle Assoziationen des C-Allels zu
einem erhdhten Alter (ab 65 Jahren) bei Erkrankungsausbruch (p = 0,0618 bei
n=576; SALS p =0,0667 bei n =566), zum weiblichen Geschlecht (p =0,0713
bei n=770; SALS p=0,0533 bei n=756) und zu Frauen in einem
Erkrankungsalter ab 65 Jahren (p =0,0523 bei n =238, SALS p =0,0490 bei
n = 234). Der Odds Ratio ergab fir Frauen mit dem C-Allel ein 1,3-fach erhthtes
Risiko, an SALS zu erkranken (Odds Ratio 1,3; 95% Konfidenzintervall 1-1,8; p =
0,0533; n = 756). Personen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahren) hatten fur das Allel
C ein 1,4-fach erhohtes Risiko der SALS-Erkrankung (Odds Ratio 1,4; 95%
Konfidenzintervall 1-1,9; p = 0,0667; n=566). Fur Frauen der Altersklasse 2 (ab 65
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Jahren) ergab das C-Allel eine 1,7-fache Risikoerh6hung fir SALS (Odds Ratio
1,7; 95% Konfidenzintervall 1-2,9; p = 0,0490; n = 234).

Diese Befunde lassen den Schluss zu, dass beide SNPs in héherer Korrelation
zum Alter bei Erkrankungsbeginn stehen als zum weiblichen Geschlecht. Dies
wirde bedeuten, dass es sich bei der in der Vorstudie (vgl. FernAndez-Santiago et
al., 2006) gezeigten Assoziation zum weiblichen Geschlecht vielmehr um eine

Assoziation zum Alter, besonders bei Frauen, handelt.

Dieser Schluss gewinnt an Plausibilitéat, da epidemiologische Daten zeigen, dass
die zunehmenden Inzidenzen der ALS in den letzten Jahren fast ausschlieflich
auf eine Zunahme der Erkrankung bei Personen tber 60 Jahren zuriickzufihren
sind (vgl. Seljeseth et al., 2000). Diese Zunahme ist auch aus demografischen
Grinden auf eine vermehrte relative Haufigkeit der Erkrankung bei Frauen in der
Altersklasse von 60-80 Jahren zurtickzufihren (vgl. Brown et al. 2001; Seljeseth et
al.,, 2000). Besonders eindrucksvoll wurde dies in einer im Jahr 2000
durchgefuhrten Studie in Norwegen gezeigt, bei der eine, in den Jahren 1961-
1994 aufgetretene, ansteigende ALS-Mortalitat, auf eine ansteigende Inzidenz bei
alteren Frauen zurickzufuhren war (vgl. Seljeseth et al., 2000).

Die Tendenz, dass zunehmend Patienten in hohem Alter an ALS erkranken, wirft
die Frage auf, ob altersabhéngige Vorgdnge im Korper die Pathomechanismen
der ALS begunstigen kénnten. Um dieser Frage nachzugehen, musste zunéachst
anhand von Blut- oder Liquorproben der ALS-Patienten untersucht werden, ob
Patienten mit den ALS assoziierten Allelen rs1579360 G und rs699947 C in vivo
tatsachlich erniedrigte VEGF-Spiegel haben.

Sollte dies der Fall sein, so kénnte eine mogliche Erklarung fur die Assoziation mit
der ALS-Erkrankung eine hohere Anfalligkeit fur kurze, repetitive Hypoxien sein,
die im Laufe des Lebens durch abnehmende Gefal3perfusion immer starkere
Auswirkungen zeigt (vgl. Oosthuyse et al, 2001). Eine erhohte

Motoneuronanfalligkeit bei repetitiven Hypoxien konnte bei Mausen mit
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erniedrigten VEGF-Spiegeln bereits nachgewiesen werden (vgl. Lambrechts et al.,
2003).

Eine verminderte Gefal3perfusion im Alter kdnnte aber auch weitere Faktoren
verursachen, die uber bislang unbekannte Mechanismen die Pathogenese der
ALS auslosen oder begunstigen.

In einem weiteren Schritt wurde fir die deutsche Studienpopulation auch auf
Ebene der Genotypen eine geschlechtsabhangige Verteilung der Gen-Varianten
aufgestellt (vgl. Fernandez-Santiago et al., 2006). Hierbei ergab sich jedoch
keinerlei signifikante Beziehung zu den ALS-Patienten, stattdessen aber eine
Assoziation der gesunden Kontrollpersonen in einem Lebensalter ab 65 Jahren
(p = 0,0305 bei n = 283) und der gesunden Frauen dieser Altersklasse (p = 0,0384
bei n=118). In der Odds Ratio waren die Genotypenkombinationen AAG und
AGG in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahren) mit einem 40% geringerem Risiko, an
ALS zu erkranken, verbunden (Odds Ratio 0,6; 95% Konfidenzintervall 0,3-1; p =
0,0305; n = 283). Bei Frauen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahren) ergab sich fur die
Genotypenkombinationen AAG und AGG ein 60% geringeres ALS-Risiko (Odds
Ratio 0,4; 95% Konfidenzintervall 0,2-1; p=0,0384; n=118). Demzufolge muss die
These, dass diese spezifischen Genotypen einen Risikofaktor fir die ALS
darstellen sollen, als fraglich, nur fur spezifische Populationen gultig oder sogar

als widerlegt angesehen werden.

Interessant bleibt, dass Personen mit den Haplotypen AAG/AAG und AGG/AGG
reduzierte VEGF-Plasmaspiegel aufwiesen (vgl. Lambrechts et al., 2003). Wenn
dieser Befund auf Proteinebene einer kritischen Uberpriifung standhélt, dann
kénnten die Genotypen AAG und AGG potenziell nicht etwa einen Risikofaktor fur
die ALS, sondern einen ,Survivalfaktor® - vor allem fur altere Frauen - darstellen.
Eine Tatsache, die angesichts der Bedeutung von VEGF in der Carzinogenese,
bei der eine Assoziation mit hohen VEGF-Spiegeln bekannt ist, interessanten
Spekulationen und auch Uberprifbaren Hypothesen Tur und Tor oOffnet (vgl.

Pouysseégur et al., 2006).
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So konnten sich die in der Entwicklung Dbefindenden, alternativen
Behandlungsstrategien neu uberdacht werden — erhdht beispielsweise eine an
Mausen unter Risikobedingungen bereits erfolgreich getestete, prophylaktische
Behandlung mit VEGF das Risiko einer tumordésen Erkrankung (vgl. Lambrechts et
al., 2006)? Birgt die Dbereits angewandte, aber noch nicht auf
Langzeitnebenwirkungen untersuchte Behandlung von Koloncarzinomen mit
Bevacizumab, einem monoklonalen Antikorper, der an VEGF bindet und dessen
Interaktionsfahigkeit hemmt, das Risiko erhdhter ALS-Inzidenzen in sich (vgl. Lang
et al., 2006)7?

Erniedrigte VEGF-Level wurden jedoch auch bei Patienten ohne die Risiko-
Haplotypen gefunden (vgl. Lambrechts et al., 2003). Diese Entdeckung lasst
vermuteten, dass zusatzliche Faktoren den VEGF-Spiegel beeinflussen (vgl.
Lambrechts et al., 2003; Wright et al., 1999).

Wahrend diese Arbeit entstand, ist ein weiterer wichtiger Faktor ins Spiel
gekommen. Es wurde gezeigt, dass in spezifischen Populationen Variationen und
Mutationen des Angiogenin-Gens fur das Auftreten der Amyotrophen
Lateralsklerose verantwortlich sind (vgl. Greenway et al., 2006). Angiogenin hat
sowohl auf genetischer als auch auf Proteinebene einen Einfluss auf die

Expression von VEGF (vgl. Greenway et al., 2006).

Diese Ergebnisse Dbestatigen einerseits prinzipiell die Wichtigkeit der
Fragestellung, andererseits werden zuklnftige Studien zur VEGF-Expression nur
sinnvoll sein, wenn gleichzeitig Angiogenin und andere Faktoren, die die VEGF-

Expression regulieren, auf genetischer und Proteinebene mituntersucht werden.

Die Untersuchungen sollten méglichst populationsspezifisch durchgefihrt werden,
da sich auch fiur das Angiogenin-Gen Diskrepanzen in den Variationen und
Mutationen in unterschiedlichen Populationen ergaben (vgl. Greenway et al.,
2006).
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In  nachfolgenden Untersuchungen konnte in der gleichen Kohorte das
Angiogenin-Gen genotypisch charakterisiert und die Befunde mit denen des
VEGF-Gens korreliert werden. Daruber hinaus sollten die Befunde auf
genotypischer Ebene mit den Spiegeln von VEGF und Angiogenin im Plasma

(moglicherweise auch im Liquor) korreliert werden.

Es ist zu hoffen und zu erwarten, dass diese Untersuchungen die Bedeutung der
Veréanderungen auf Ebene des Genotyps, auf Ebene der Allele und auf der Ebene

der SNPs in den hier durchgefihrten Untersuchungen erklaren.

Aufschlussreich konnte auch die Uberprufung etwaiger Veranderungen von VEGF
und Angiogenin auf genotypischer und Proteinexpressionsebene bei Krebs-
erkrankungen sein. Vorausgesetzt, dass einzelne Allele oder Genotypen mit
niedrigen VEGF-Plasma-Spiegeln verknupft sind, ist ihre Assoziation mit dem

Alter, spezifisch bei Frauen, interessant.

Weitere Untersuchungen konnten sich mit der Frage beschaftigen, ob niedrige
VEGF-Spiegel einen potenziellen Uberlebensfaktor, insbesondere bei Frauen,
darstellen. Wenn dies gezeigt werden kann, musste geklart werden, ob der
Uberlebensfaktor fir das weibliche Geschlecht eine Bedeutung bei

geschlechtsspezifischen Tumoren hat.

Zusammengefasst haben die hier durchgefiihrten Untersuchungen gezeigt, dass
das Problem der pathogenetischen Bedeutung verschiedener Veranderungen in
einzelnen SNPs des VEGF-Gens bei der ALS keineswegs als geldst erscheint; es

muss auf Expressions(Protein-)ebene entschieden werden.

DarlUber hinaus haben die Ergebnisse die interessante Perspektive eroffnet, dass
genetische Variationen in den SNPs des VEGF-Gens eng mit der

Lebenserwartung, insbesondere von Frauen, verknupft sind.
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Wenn man eine Rolle von VEGF in der Carzinogenese als gegeben annimmt, so
lasst sich die Hypothese untersuchen, dass das Risiko eines spezifischen VEGF-

Phanotyps eng mit dem Auftreten von Krebsformen bei Frauen assoziiert ist.
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5 ZUSAMMENFASSUNG

Die vorliegende Arbeit erganzt, erweitert und relativiert eine im Jahr 2003 in Nature
Genetics veroffentlichte Assoziationsstudie, in der Polymorphismen des VEGF-
Gens (vascular endothelial growth factor) als mdgliche Risikofaktoren der ALS
(Amyotrophe Lateralsklerose) identifiziert wurden. In der Analyse von drei SNPs
(single nucleotide polymorphismen) zeigten sich bei drei von vier Populationen
Assoziationen zur ALS; homozygote Personen der Haplotypen AAG und AGG

hatten ein 1,8-fach hoheres Risiko an ALS zu erkranken.

Die Ergebnisse konnten in Deutschland zun&chst nicht reproduziert werden; erst
eine nach Geschlechtern getrennte Auswertung ergab bei einem SNP auf Ebene
der Allele eine signifikante Assoziation bei Frauen. Genauere Untersuchungen
zeigten in der veroéffentlichten Studie einen Geschlechtergradienten zugunsten von
Frauen; nur die assoziationslos gebliebene Kohorte war beziglich des
Geschlechterverhéltnisses mit der deutschen Population vergleichbar.

Durch die Aufarbeitung der beschriebenen Diskrepanzen sollten neue
Erkenntnisse Uber Risikofaktoren der ALS gewonnen werden.

Dazu wurden im Rahmen der vorliegenden Dissertation die Daten der deutschen
Kohorte neu erhoben und ausgewertet. Das Studienkollektiv umfasste 514 ALS-
Patienten (330 Manner, 184 Frauen) und 628 gesunde Kontrollpersonen (401

Manner, 227 Frauen).

Es wurde untersucht, ob der Einfluss des weiblichen Geschlechts tatséchlich die
Diskrepanzen zwischen den Studien erklaren konnte und ob durch die
Uberreprasentation des weiblichen Geschlechts in den Kohorten eventuell weitere,
ausschlaggebendere Faktoren (Verlaufsform, Art des Erkrankungsbeginns und
Alter bei Erkrankungsbeginn) verdeckt wurden.

Die statistischen Auswertungen wurden mit dem Chi-Quadrat-Test, der Odds Ratio

und den Konfidenzintervallen durchgefiihrt.
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Als Ergebnis der Untersuchung zeigte sich bei den sporadischen ALS-Patienten
fur das C-Allel des SNP rs1570360 eine Assoziation mit dem weiblichen
Geschlecht (p =0,0582; n =756; Odds Ratio 1,4; 95% Konfidenzintervall 1-1,9),
die Werte wurden signifikant fur altere Frauen (> 65 Jahre) (p = 0,0443; n = 234,
Odds Ratio 1,8; 95% Konfidenzintervall 1-3,2).

Fur altere Menschen im Allgemeinen ergab sich die starkste Assoziation
(p = 0,0216; n=566; Odds Ratio 1,5; 95% Konfidenzintervall 1-2,3). Auch fur das
SNP rs699947 konnten &hnliche, wenn auch nicht so eindrucksvolle Werte
(p = 0,0533; n=756; Odds Ratio 1,3; 95% Konfidenzintervall 1-1,8 / p = 0,0490;
n = 234; Odds Ratio 1,7; 95% Konfidenzintervall 1-2,9 / p = 0,0667; n = 566; Odds
Ratio 1,4; 95% Konfidenzintervall 1-1,9) festgestellt werden.

Analysen der Genotypen brachten keine signifikanten Ergebnisse. Die 2003
beschriebenen Risiko-Genotypen AAG und AGG zeigten eine Assoziation mit
alteren Menschen allein (> 65 Jahre) und alteren Frauen (> 65 Jahre) der
gesunden Kontrollgruppe (p=0,0305; n=283; 0Odds Ratio 0,6; 95%
Konfidenzintervall 03-1,0 / p=0,0384; n=118; Odds Ratio 0,4; 95%
Konfidenzintervall 0,2-1).

Daraus ergibt sich, dass wohl nicht die vermutete Assoziation zum weiblichen
Geschlecht, sondern die zum Alter relevant ist. In Frage gestellt wird auch die

These, dass spezifische Genotypen einen Risikofaktor fir die ALS darstellen.

Interessant bleibt, dass Personen mit den Haplotypen AAG/AAG und AGG/AGG
reduzierte VEGF-Plasmaspiegel aufwiesen. Sollte dieser Befund auch fur die
deutsche Studienpopulation zutreffen, kdnnten die Genotypen AAG und AGG
potenziell nicht etwa einen Risikofaktor, sondern vielmehr einen ,Survivalfaktor —
vor allem fur altere Frauen - darstellen; eine Tatsache, die angesichts der
Bedeutung von VEGF in der Carzinogenese, bei der eine Assoziation mit hohen
VEGF-Spiegeln bekannt ist, interessante Forschungsrichtungen aufzeigt.

Weiterfuhrend ist festzustellen, dass die pathogenetische Bedeutung einzelner
SNPs bisher keineswegs ausreichend geklart ist. Aussichtsreich erscheint eine

Fortsetzung der Untersuchung auf der Expressions(Protein-)ebene.
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Anhang

1. Vorbemerkungen

Neben einem Verzeichnis der Tabellen sind dem Anhang die einzelnen
statistischen Auswertungsschritte zu den Ergebnistabellen 1-9 der Untersuchung
zu entnehmen.

Beispiele fur das Lesen und die Interpretation der Tabellen finden sich bei den
Tabellen 2.1, 6.1 und 6.8 auf den Seiten 15f, 21f, und 26f.

Darluber hinaus enthéalt der Anhang eine Tabelle mit den Patientenrohdaten, die

die Grundlage fur meine Arbeit bildeten.

2. Tabellenverzeichnis
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rs1570360 in der Gesamtheit des Studienkollektivs und in
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Tabelle 4 Assoziationsuntersuchung der Genotypen des SNPs" 18
rs2010963 in der Gesamtheit des Studienkollektivs und in
Untergruppen.
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Frauen, Personen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) und
Frauen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre).
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Tabelle 7.7

Seite

Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur 28
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Assoziationsuntersuchung der Allele des SNPsV 30
rs1570360 im gesamten Studienkollektiv und innerhalb

der Untergruppen.

Allel-Verteilungen des SNPs® rs1570360 der ALS?- 31
Patientinnen und Frauen der Kontrollgruppe; p*= 0,0694.

Allel-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der SALS?®- 31
Patientinnen und Frauen der Kontrollgruppe; p¥= 0,0582.
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Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS®- 33
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Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*= 0,0443.

Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur 34
Berechnung der Risikozunahme an ALS? oder SALS® zu
erkranken durch das G-Allel des SNPs” rs1570360 fir
Frauen, Personen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) und
Frauen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre).
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2. Einzeltabellen

Zu Tabelle 2

Tabelle 2.1: Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs699947 gesamtes Studienkollektiv;
p* = 0,7394.

rs699947 gesamtes AA AC CcC Summe
Studienkollektiv
ALS?”-Patienten

absolute Haufigkeit 116 235 137 488
Zeilenprozent® 23,8 48,2 28,1
Spaltenprozent®’ 44,6 42,6 45,1
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 144 317 167 628
Zeilenprozent® 22,9 50,5 26,6
Spaltenprozent® ) 55,4 57,4 54,9
Summe 260 552 304 1116

* Chi*-Test  relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC °” relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in
den Genotypen AA, AC und CC" Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research
in the Region of Augsburg

Tabelle 2.2; Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe; p*) =0,2673.

rs699947 Manner AA AC CcC Summe
ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 83 145 88 316
Zeilenprozent® 26,3 45,9 27,9
Spaltenprozent® ) 49,4 41,9 43,4
CORA”-Kontrollen
absolute Haufigkeit 85 201 115 401
Zeilenprozent® 21,2 50,1 28,7
Spaltenprozent®’ 50,6 58,1 56,7
Summe 168 346 203 717

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in

den Genotypen AA, AC und CC 2 Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research

in the Region of Augsburg
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Tabelle 2.3: Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patientinnen und Frauen
der Kontrollgruppe; p* = 0,2021.

rs699947 Frauen AA AC CcC Summe
ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 33 90 49 172
Zeilenprozent® 19,2 52,3 28,5
Spaltenprozent® ) 35,9 43,7 48,5
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 59 116 52 227
Zeilenprozent® 26,0 51,1 22,9
Spaltenprozent®’ 64,1 56,3 51,5
Summe 92 206 101 399

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 2.4: Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patienten und Kontroll-
personen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,8413.

rs699947 Altersklasse 1 AA AC cC Summe
ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 72 156 78 306
Zeilenprozent® 23,5 51,0 25,5
Spaltenprozent® ) 39,6 39,4 37,1
CORA”-Kontrollen
absolute Haufigkeit 110 240 132 482
Zeilenprozent® 22,8 49,8 27,4
Spaltenprozent® ) 60,4 60,6 62,9

Summe 182 396 210 788

* Chi*-Test  relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 2.5: Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs699947 der ALS?-Patienten und Kontroll-
personen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0862.

rs699947 Altersklasse 2 AA AC CcC Summe
ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 28 63 51 142
Zeilenprozent® 19,7 44,4 35,9
Spaltenprozent® ) 45,2 45,0 59,3
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 34 77 35 146
Zeilenprozent® 23,3 52,4 23,8
Spaltenprozent®’ 54,8 55,0 40,7
Summe 62 140 86 288

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 2.6: Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs699947 der ALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,3960.

rs699947 Manner AA AC CcC Summe
Altersklasse 1
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 55 98 55 208
Zeilenprozent® 26,4 471 26,4
Spaltenprozent® ) 45,1 38,6 37,7
COR3%-Kontrollen
absolute Haufigkeit 67 156 91 314
Zeilenprozent® 21,3 49,7 29,0
Spaltenprozent®’ 54,9 61,4 62,3
Summe 122 254 146 522

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 2.7: Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,4068.

rs699947 Manner AA AC CccC Summe
Altersklasse 2
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 17 35 30 82
Zeilenprozent® 20,7 42,7 36,6
Spaltenprozent® ) 48,6 43,8 55,6
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 18 45 24 87
Zeilenprozent® 20,7 51,7 27,6
Spaltenprozent®’ 51,4 56,3 44,4
Summe 35 80 54 169

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 2.8: Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs699947 der ALS?-Patientinnen und Frauen
der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,2384

rs699947 Frauen AA AC CcC Summe
Altersklasse 1
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 17 58 23 98
Zeilenprozent® 17,4 59,1 23,4
Spaltenprozent®’ 28,3 40,9 35,9
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 43 84 41 168
Zeilenprozent® 25,6 50,0 24,4
Spaltenprozent®’ 71,7 59,2 64,1
Summe 60 142 64 266

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 2.9: Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patientinnen und Frauen
der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,1159.

rs699947 Frauen AA AC CccC Summe
Altersklasse 2
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 11 28 21 60
Zeilenprozent® 18,3 46,7 35,0
Spaltenprozent® ) 40,7 46,7 65,6
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 16 32 11 59
Zeilenprozent® 27,1 54,2 18,6
Spaltenprozent®’ 59,3 53,3 34,4
Summe 27 60 32 119

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 2.10:  Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs699947 gesamtes SALS?-Studienkollektiv;
p* = 0,6600.

rs699947 gesamtes AA AC CcC Summe
SALS?-Studienkollektiv
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 104 216 130 450
Zeilenprozent® 23,1 48,0 28,9
Spaltenprozent®’ 41,9 40,5 43,8
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 144 317 167 628
Zeilenprozent® 22,9 50,5 26,6
Spaltenprozent®’ 58,1 59,5 56,2
Summe 248 533 297 1078

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 2.11:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe; p* = 0,3130.

rs699947 Manner AA AC CcC Summe
(SALS?)
ALS-Patienten
absolute Haufigkeit 75 132 83 290
Zeilenprozent® 25,9 455 28,6
Spaltenprozent® ) 46,9 39,6 419
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 85 201 115 401
Zeilenprozent® 21,2 50,1 28,7
Spaltenprozent®’ 53,1 60,4 58,1
Summe 160 333 198 691

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 2.12:  Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs699947 der SALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe; p*) =0,1272.

rs699947 Frauen AA AC CcC Summe
(SALS?)
ALS”-Patienten
absolute Haufigkeit 29 84 47 160
Zeilenprozent® 18,1 52,0 29,4
Spaltenprozent® ) 33,0 42,0 47,5
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 59 116 52 227
Zeilenprozent® 26,0 51,1 22,9
Spaltenprozent®’ 67,1 58,0 52,5
Summe 88 200 99 387

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 2.13:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,9091.

rs699947 Altersklasse 1 AA AC CcC Summe
(SALS?)

ALS-Patienten
absolute Haufigkeit 67 144 74 285
Zeilenprozent® 23,5 50,5 26,0
Spaltenprozent® ) 37,9 37,5 35,9

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 110 240 132 482
Zeilenprozent® 22,8 49,8 27,4
Spaltenprozent®’ 62,2 62,5 64,1

Summe 177 384 206 767

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 2.14:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patienten und Kontroll-
personen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0949.

rs699947 Altersklasse 2 AA AC CcC Summe
(SALS?)

ALS-Patienten
absolute Haufigkeit 27 61 49 137
Zeilenprozent® 19,7 445 35,8
Spaltenprozent® ) 44,3 44,2 58,3

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 34 77 35 146
Zeilenprozent® 23,3 52,7 24,0
Spaltenprozent® ) 55,7 55,8 41,7

Summe 61 138 84 283

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y sSingle Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 2.15:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,3993.

rs699947 Manner AA AC CccC Summe
Altersklasse 1 (SALS?)
ALSY-Patienten

absolute Haufigkeit 51 90 51 192
Zeilenprozent® 26,6 46,9 26,6
Spaltenprozent® ) 43,2 36,6 35,9
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 67 156 91 314
Zeilenprozent® 21,3 49,7 29,0
Spaltenprozent®’ 56,8 63,4 64,1
Summe 118 246 142 506

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 2.16:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,3743.

rs699947 Manner AA AC CC Summe
Altersklasse 2 (SALS?)
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 17 33 29 79
Zeilenprozent® 21,5 41,8 36,7
Spaltenprozent® ) 48,6 42,3 54,7
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 18 45 24 87
Zeilenprozent® 20,7 51,7 27,6
Spaltenprozent® ) 51,4 57,7 45,3
Summe 35 78 53 166

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y sSingle Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 2.17:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,2721.

rs699947 Frauen AA AC CccC Summe
Altersklasse 1 (SALS?)

ALSY-Patienten

absolute Haufigkeit 16 54 23 93
Zeilenprozent® 17,2 58,1 24,7
Spaltenprozent® ) 27,1 39,1 35,9
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 43 84 41 168
Zeilenprozent® 25,6 50,0 24,4
Spaltenprozent®’ 72,9 60,9 64,1
Summe 59 138 64 261

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 2.18:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,1191.

rs699947 Frauen AA AC CC Summe
Altersklasse 2 (SALS?)

ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 10 28 20 58
Zeilenprozent® 17,2 48,3 34,5
Spaltenprozent® ) 38,5 46,7 64,5
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 16 32 11 59
Zeilenprozent® 27,1 54,2 18,6
Spaltenprozent® ) 61,5 53,3 35,5
Summe 26 60 31 117

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y sSingle Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Zu Tabelle 3

Tabelle 3.1: Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs1570360 gesamtes Studienkollektiv;
p¥ = 0,3124.

rs699947 gesamtes AA AG GG Summe
Studienkollektiv
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 48 194 246 488
Zeilenprozent® 9,8 39,8 50,4
Spaltenprozent®’ 40,7 41,8 46,1
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 70 270 288 628
Zeilenprozent® 11,2 43,0 45,9
Spaltenprozent® ) 59,3 58,2 53,9
Summe 118 464 534 1116

* Chi*-Test  relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 3.2: Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe; p*) =0,5618.

rs699947 Manner AA AG GG Summe
ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 35 123 158 316
Zeilenprozent® 11,1 38,9 50,0
Spaltenprozent®’ 46,1 41,7 457
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 41 172 188 401
Zeilenprozent® 10,2 42,9 46,9
Spaltenprozent® ) 54,0 58,3 54,3
Summe 76 295 346 717

* Chi*-Test  relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg



- ANHANG - 69

Tabelle 3.3: Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe; p*) =0,1602.

rs699947 Frauen AA AG GG Summe

ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 13 71 88 172

Zeilenprozent® 7,6 41,3 51,2

Spaltenprozent® ) 31,0 42,0 46,8
CORAY-Kontrollen

absolute Haufigkeit 29 98 100 227

Zeilenprozent® 12,8 43,2 44,1

Spaltenprozent®’ 69,1 58,0 53,2

Summe 42 169 188 399

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 3.4: Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der ALS?-Patienten und Kontroll-
personen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,8193.

rs699947 Altersklasse 1 AA AG GG Summe
ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 31 129 146 306
Zeilenprozent® 10,1 42,2 47,7
Spaltenprozent® ) 38,3 37,7 40,0
CORA”-Kontrollen
absolute Haufigkeit 50 213 219 482
Zeilenprozent® 10,4 44,2 45,4
Spaltenprozent®’ 61,7 62,3 60,0

Summe 81 342 365 788

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 3.5: Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patienten und Kontroll-
personen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0753

rs699947 Altersklasse 2 AA AG GG Summe
ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 10 49 83 142
Zeilenprozent® 7,0 34,5 58,5
Spaltenprozent® ) 33,3 46,2 54,6
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 20 57 69 146
Zeilenprozent® 13,7 39,0 47,3
Spaltenprozent®’ 66,7 53,8 45,4

Summe 30 106 152 288

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 3.6: Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der ALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,7961.

rs699947 Manner AA AG GG Summe
Altersklasse 1
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 23 87 98 208
Zeilenprozent® 11,1 41,8 47,1
Spaltenprozent® ) 42,6 38,3 40,7
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 31 140 143 314
Zeilenprozent® 9,9 44,6 455
Spaltenprozent®’ 57,4 61,7 59,3
Summe 54 227 241 522

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 3.7: Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,4195.

rs699947 Manner AA AG GG Summe
Altersklasse 2
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 6 26 50 82
Zeilenprozent°) 7,3 31,7 61,0
Spaltenprozent® ) 37,5 44,8 52,6
CORA”-Kontrollen
absolute Haufigkeit 10 32 45 87
Zeilenprozent® 11,5 36,8 51,7
Spaltenprozent®’ 62,5 55,2 47,4
Summe 16 58 95 169

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 3.8: Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der ALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,6721.

rs699947 Frauen AA AG GG Summe
Altersklasse 1
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 8 42 48 98
Zeilenprozent°) 8,2 42,9 49,0
Spaltenprozent®’ 29,6 36,5 38,7
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 19 73 76 168
Zeilenprozent® 11,3 435 452
Spaltenprozent®’ 70,4 63,5 61,3
Summe 27 115 124 266

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 3.9: Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,1308.

rs699947 Frauen AA AG GG Summe
Altersklasse 2
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 4 23 33 60
Zeilenprozent°) 6,7 38,3 55,0
Spaltenprozent® ) 28,6 47,9 57,9
CORA”-Kontrollen
absolute Haufigkeit 10 25 24 59
Zeilenprozent® 17,0 424 40,7
Spaltenprozent®’ 71,4 52,1 42,1
Summe 14 48 57 119

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 3.10:  Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs1570360 gesamtes SALS?-Studienkollektiv;
p* = 0,1999.

rs699947 gesamtes AA AG GG Summe
SALS?-Studienkollektiv
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 43 176 231 450
Zeilenprozent°) 9,6 39,1 51,3
Spaltenprozent®’ 38,1 39,5 44,5
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 70 270 288 628
Zeilenprozent® 11,2 43,0 45,9
Spaltenprozent®’ 62,0 60,5 55,5
Summe 113 446 519 1078

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 3.11:  Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der SALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe; p* = 0,5823

rs699947 Manner AA AG GG Summe
(SALS?)
ALS-Patienten
absolute Haufigkeit 31 113 146 290
Zeilenprozent® 10,7 39,0 50,3
Spaltenprozent® ) 43,1 39,7 43,7
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 41 172 188 401
Zeilenprozent® 10,2 42,9 46,9
Spaltenprozent®’ 56,9 60,4 56,3

Summe 72 285 334 691

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 3.12:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe; p*) =0,1105.

rs699947 Frauen AA AG GG Summe
(SALS?)
ALS-Patienten
absolute Haufigkeit 12 63 85 160
Zeilenprozent® 7,5 39,4 53,1
Spaltenprozent® ) 29,3 39,1 46,0
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 29 98 100 227
Zeilenprozent® 12,8 43,2 44,1
Spaltenprozent® ) 70,7 60,9 54,1

Summe 41 161 185 387

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 3.13:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,7429.

rs699947 Altersklasse 1 AA AG GG Summe
(SALS?)

ALS-Patienten
absolute Haufigkeit 30 118 137 285
Zeilenprozent® 10,5 41,4 48,1
Spaltenprozent® ) 37,5 35,6 38,5

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 50 213 219 482
Zeilenprozent® 10,4 44,2 45,4
Spaltenprozent®’ 62,5 64,4 61,5

Summe 80 331 356 767

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 3.14:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0896.

rs699947 Altersklasse 2 AA AG GG Summe
(SALS?)

ALSY-Patienten
absolute Haufigkeit 10 a7 80 137
Zeilenprozent® 7.3 34,3 58,4
Spaltenprozent® ) 33,3 45,2 53,7

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 20 57 69 146
Zeilenprozent® 13,7 39,0 47,3
Spaltenprozent® ) 66,7 54,8 46,3

Summe 30 104 149 283

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 3.15:  Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der SALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,7537.

rs699947 Manner AA AG GG Summe
Altersklasse 1 (SALS?)
ALSY-Patienten

absolute Haufigkeit 22 80 90 192
Zeilenprozent® 11,5 41,7 46,9
Spaltenprozent® ) 41,5 36,4 38,6
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 31 140 143 314
Zeilenprozent® 9,9 44,6 455
Spaltenprozent®’ 58,5 63,6 61,4
Summe 53 220 233 506

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 3.16:  Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der SALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,4551.

rs699947 Manner AA AG GG Summe
Altersklasse 2 (SALS?)
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 6 25 48 79
Zeilenprozent® 7,6 31,7 60,8
Spaltenprozent® ) 37,5 43,9 51,6
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 10 32 45 87
Zeilenprozent® 11,5 36,8 51,7
Spaltenprozent® ) 62,5 56,1 48,4
Summe 16 57 93 166

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 3.17:  Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der SALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,6455.

rs699947 Frauen AA AG GG Summe
Altersklasse 1 (SALS?)
ALSY-Patienten

absolute Haufigkeit 8 38 a7 93
Zeilenprozent°) 8,6 40,9 50,5
Spaltenprozent® ) 29,6 34,2 38,2
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 19 73 76 168
Zeilenprozent® 11,3 435 45,2
Spaltenprozent®’ 70,4 65,8 61,8
Summe 27 111 123 261

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 3.18:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,1425.

rs699947 Frauen AA AG GG Summe
Altersklasse 2 (SALS?)
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 4 22 32 58
Zeilenprozent® 6,9 37,9 55,2
Spaltenprozent® ) 28,6 46,8 57,1
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 10 25 24 59
Zeilenprozent® 17,0 42,4 40,7
Spaltenprozent® ) 71,4 53,2 429
Summe 14 47 56 117

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Zu Tabelle 4

Tabelle 4.1:

Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs2010963 gesamtes Studienkollektiv;
p¥ = 0,4160.

rs699947 gesamtes
Studienkollektiv

CcC

CG

GG

Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit
Zeilenprozent®

Spaltenprozent®’

46

225
9,4
39,0

46,1
45,5

217

44,5
43,1

488

CORA”-Kontrollen
absolute Haufigkeit
Zeilenprozent°)

Spaltenprozent® )

72

270
11,5
61,0

43,0
54,6

286

45,5
56,9

628

Summe

118

495

503

1116

* Chi*-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 4.2; Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe; p*) =0,6296.
rs699947 Manner CcC CG GG Summe
ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 31 138 147 316
Zeilenprozent® 9,8 43,7 46,5
Spaltenprozent®’ 39,2 44,1 45,2
CORA”-Kontrollen
absolute Haufigkeit 48 175 178 401
Zeilenprozent® 12,0 43,6 44,4
Spaltenprozent® ) 60,8 55,9 54,8
Summe 79 313 325 717

* Chi*-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 4.3: Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe; p*) =0,2213.

rs699947 Frauen CcC CG GG Summe

ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 15 87 70 172

Zeilenprozent® 8,7 50,6 40,7

Spaltenprozent® ) 38,5 47,8 39,3
CORAY-Kontrollen

absolute Haufigkeit 24 95 108 227

Zeilenprozent® 10,6 41,9 47,6

Spaltenprozent®’ 61,5 52,2 60,7

Summe 39 182 178 399

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 4.4: Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs2010963 der ALS?-Patienten und Kontroll-
personen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,8367.

rs699947 Altersklasse 1 CcC CG GG Summe
ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 32 130 144 306
Zeilenprozent® 10,5 425 47,1
Spaltenprozent® ) 36,0 39,0 39,3
CORA”-Kontrollen
absolute Haufigkeit 57 203 222 482
Zeilenprozent® 11,8 42,1 46,1
Spaltenprozent®’ 64,0 61,0 60,7

Summe 89 333 366 788

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 4.5: Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patienten und Kontroll-
personen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,5001.

rs699947 Altersklasse 2 CcC CG GG Summe
ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 13 75 54 142
Zeilenprozent® 9,2 52,8 38,0
Spaltenprozent® ) 46,4 52,8 45,8
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 15 67 64 146
Zeilenprozent® 10,3 45,9 43,8
Spaltenprozent®’ 53,6 47,1 54,2

Summe 28 142 118 288

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 4.6: Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs2010963 der ALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) = 0,6555.

rs699947 Manner CccC CG GG Summe
Altersklasse 1
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 21 85 102 208
Zeilenprozent® 10,1 40,9 49,0
Spaltenprozent® ) 36,2 38,6 41,8
CORA”-Kontrollen
absolute Haufigkeit 37 135 142 314
Zeilenprozent® 11,8 43,0 452
Spaltenprozent®’ 63,8 61,4 58,2
Summe 58 220 244 522

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 4.7: Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,9959.

rs699947 Manner CccC CG GG Summe
Altersklasse 2
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 10 38 34 82
Zeilenprozent® 12,2 46,3 41,5
Spaltenprozent® ) 47,6 48,7 48,6
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 11 40 36 87
Zeilenprozent® 12,6 46,0 41,4
Spaltenprozent®’ 52,4 51,3 51,4
Summe 21 78 70 169

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 4.8: Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs2010963 der ALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,6831.

rs699947 Frauen CccC CG GG Summe
Altersklasse 1
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 11 45 42 98
Zeilenprozent® 11,2 45,9 42,9
Spaltenprozent®’ 35,5 39,8 34,4
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 20 68 80 168
Zeilenprozent® 11,9 40,5 47,6
Spaltenprozent®’ 64,5 60,2 65,6
Summe 31 113 122 266

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 4.9: Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,2198.

rs699947 Frauen CccC CG GG Summe
Altersklasse 2
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 3 37 20 60
Zeilenprozent°) 50 61,7 33,3
Spaltenprozent® ) 42,9 57,8 41,7
CORA”-Kontrollen
absolute Haufigkeit 4 27 28 59
Zeilenprozent® 6,8 458 47,5
Spaltenprozent®’ 57,1 42,2 58,3
Summe 7 64 48 119

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 4.10: Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs2010963 gesamtes SALS?-Studienkollektiv;
p* = 0,4965.

rs699947 gesamtes CcC CG GG Summe
SALS?-Studienkollektiv
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 43 206 201 450
Zeilenprozent°) 9,6 45,8 44,7
Spaltenprozent®’ 37,4 433 41,3
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 72 270 286 628
Zeilenprozent® 11,5 43,0 455
Spaltenprozent®’ 62,6 56,7 58,7
Summe 115 476 487 1078

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 4.11:  Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs2010963 der SALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe; p* = 0,6323.

rs699947 Manner CcC CG GG Summe
(SALS?)
ALS-Patienten
absolute Haufigkeit 29 124 137 290
Zeilenprozent® 10,0 42,8 47,2
Spaltenprozent® ) 37,7 41,5 43,5
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 48 175 178 401
Zeilenprozent® 12,0 43,7 44,4
Spaltenprozent®’ 62,3 58,5 56,5

Summe 77 299 315 691
* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG

°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 4.12:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der SALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe; p*) =0,1880.

rs699947 Frauen CcC CG GG Summe
(SALS?)
ALS-Patienten
absolute Haufigkeit 14 82 64 160
Zeilenprozent® 8,8 51,3 40,0
Spaltenprozent® ) 36,8 46,3 37,2
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 24 95 108 227
Zeilenprozent® 10,6 41,9 47,6
Spaltenprozent® ) 63,1 53,7 62,8

Summe 38 177 172 387
* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG

°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 4.13:  Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs2010963 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,9158.

rs699947 Altersklasse 1 CcC CG GG Summe
(SALS?)

ALS-Patienten
absolute Haufigkeit 31 120 134 285
Zeilenprozent® 10,9 42,1 47,0
Spaltenprozent® ) 35,2 37,2 37,6

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 57 203 222 482
Zeilenprozent® 11,8 42,1 46,1
Spaltenprozent®’ 64,8 62,9 62,4

Summe 88 323 356 767

* Chi>-Test ¥ relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 4.14:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,5319.

rs699947 Altersklasse 2 CcC CG GG Summe
(SALS?)

ALSY-Patienten
absolute Haufigkeit 12 72 53 137
Zeilenprozent® 8,8 52,6 38,7
Spaltenprozent® ) 44,4 51,8 45,3

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 15 67 64 146
Zeilenprozent® 10,3 45,9 43,8
Spaltenprozent® ) 55,6 48,2 54,7

Summe 27 139 117 283

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 4.15:  Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs2010963 der SALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,6390.

rs699947 Manner CccC CG GG Summe
Altersklasse 1 (SALS?)
ALSY-Patienten

absolute Haufigkeit 20 77 95 192
Zeilenprozent® 10,4 40,1 49,5
Spaltenprozent® ) 351 36,3 40,1
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 37 135 142 314
Zeilenprozent® 11,8 43,0 45,2
Spaltenprozent®’ 64,9 63,7 59,9
Summe 57 212 237 506

* Chi>-Test ¥ relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 4.16:  Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs2010963 der SALS?-Patienten und Manner
der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,9597.

rs699947 Manner CC CG GG Summe
Altersklasse 2 (SALS?)
ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 9 36 34 79
Zeilenprozent® 11,4 45,6 43,0
Spaltenprozent® ) 45,0 47,4 48,6
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 11 40 36 87
Zeilenprozent® 12,6 46,0 41,4
Spaltenprozent® ) 55,0 52,6 51,4
Summe 20 76 70 166

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 4.17:  Genotypen-Verteilungen des SNPs" rs2010963 der SALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,6404.

rs699947 Frauen CccC CG GG Summe
Altersklasse 1 (SALS?)

ALSY-Patienten

absolute Haufigkeit 11 43 39 93
Zeilenprozent® 11,8 46,2 41,9
Spaltenprozent® ) 35,5 38,7 32,8
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 20 68 80 168
Zeilenprozent® 11,9 40,5 47,6
Spaltenprozent®’ 64,5 61,3 67,2
Summe 31 111 119 261

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 4.18:  Genotypen-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der SALS?-Patientinnen und
Frauen der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,2077.

rs699947 Frauen CC CG GG Summe
Altersklasse 2 (SALS?)

ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 3 36 19 58
Zeilenprozent® 5,2 62,1 32,8
Spaltenprozent® ) 429 57,1 40,4
CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 4 27 28 59
Zeilenprozent°) 6,8 45,8 47,5
Spaltenprozent® ) 57,1 42,9 59,6
Summe 7 63 47 117

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Zu Tabelle 5

Tabelle 5.1: Genotypen-Verteilungen der SNPs" rs699947, rs1570360 und rs2010963 getrennt

nach bulbarem und spinalem Erkrankungsbeginn; p*) =0,9120.

rs699947 AA AC CC Summe

Erkrankungsbeginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 70 152 89 311
Zeilenprozent® 22,5 48,9 28,6
Spaltenprozent®’ 68,0 69,1 66,9

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 33 68 44 145
Zeilenprozent® 22,8 46,9 30,3
Spaltenprozent® ) 32,0 30,9 33,1

Summe 103 220 133 456

* Chi*-Test  relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC

n Single Nucleotide Polymorphism

Tabelle 5.2; Genotypen-Verteilungen der SNPs” rs699947, rs1570360 und rs2010963 getrennt

nach bulbarem und spinalem Erkrankungsbeginn; p*) =0,9828.

rs699947 SALS? AA AC CcC Summe

Erkrankungsbeginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 64 138 83 285
Zeilenprozent® 22,5 48,4 29,1
Spaltenprozent® ) 66,7 67,6 66,9

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 32 66 41 139
Zeilenprozent® 23,0 475 29,5
Spaltenprozent®’ 33,3 32,4 33,1

Summe 96 204 124 424

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 5.3: Genotypen-Verteilungen der SNPs” rs699947, rs1570360 und rs2010963 getrennt

nach bulbarem und spinalem Erkrankungsbeginn; p*) =0,8248.

rs1570360 AA AG GG Summe

Erkrankungsbeginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 28 120 163 311
Zeilenprozent® 9,0 38,6 52,4
Spaltenprozent®’ 65,1 67,4 69,4

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 15 58 72 145
Zeilenprozent® 10,3 40,0 49,7
Spaltenprozent® ) 34,9 32,6 30,6

Summe 43 178 235 456

* Chi*-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AG und GG
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AG und GG

n Single Nucleotide Polymorphism

Tabelle 5.4: Genotypen-Verteilungen der SNPs” rs699947, rs1570360 und rs2010963 getrennt

nach bulbarem und spinalem Erkrankungsbeginn; p*) =0,7893.

rs1570360 SALS? AA AG GG Summe

Erkrankungsbeginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 26 109 150 285
Zeilenprozent°) 9,1 38,3 52,6
Spaltenprozent® ) 63,4 66,5 68,5

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 15 55 69 139
Zeilenprozent® 10,8 39,6 49,6
Spaltenprozent®’ 36,6 33,5 31,5

Summe 41 164 219 424

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen AA, AC und CC
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AA, AC und CC
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 5.5: Genotypen-Verteilungen der SNPs” rs699947, rs1570360 und rs2010963 getrennt

nach bulbarem und spinalem Erkrankungsbeginn; p*) =0,94109.

rs2010963 CC CG GG Summe

Erkrankungsbeginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 33 140 138 311
Zeilenprozent® 10,6 45,0 44,4
Spaltenprozent® ) 70,2 67,6 68,3

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 14 67 64 145
Zeilenprozent® 9,7 46,2 44,1
Spaltenprozent®’ 29,8 32,4 31,7

Summe 47 207 202 456

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG
Y Single Nucleotide Polymorphism

Tabelle 5.6: Genotypen-Verteilungen der SNPs" rs699947, rs1570360 und rs2010963 getrennt

nach bulbarem und spinalem Erkrankungsbeginn; p*) =0,9312.

rs2010963 SALS? CC CG GG Summe

Erkrankungsbeginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 30 128 127 285
Zeilenprozent® 10,5 44,9 44,6
Spaltenprozent®’ 69,8 67,0 66,8

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 13 63 63 139
Zeilenprozent® 9,4 453 45,3
Spaltenprozent®’ 30,2 33,0 33,2

Summe 43 191 190 424

* Chi>-Test ? relative Verteilung der Genotypen CC, CG und GG
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen CC, CG und GG

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Zu Tabelle 6

Tabelle 6.1: Allel-Verteilungen des SNPs 1s699947 gesamtes Studienkollektivs; p*) =0,5199.

rs699947 gesamtes
Studienkollektiv

A-Allel C-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 419 477 896
Zeilenprozent® 46,8 53,2
Spaltenprozent® ) 40,9 42,3

CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 605 651 1256
Zeilenprozent°) 48,2 51,8
Spaltenprozent® ) 59,1 57,7

Summe 1024 1128 2152

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 6.2: Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe; p* = 0,5815.

rs699947 Manner A-Allel C-Allel Summe

ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 277 303 580
Zeilenprozent°) 47,8 52,2
Spaltenprozent® ) 42,8 41,3

CORAY-Kontrollen

absolute Haufigkeit 371 431 802
Zeilenprozent® 46,3 53,7
Spaltenprozent® ) 57,3 58,7

Summe 648 734 1382

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 6.3: Allel-Verteilungen des SNPs" rs699947 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe; p* = 0,0713.

rs699947 Frauen A-Allel C-Allel Summe

ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 142 174 316
Zeilenprozent°) 44,9 55,1
Spaltenprozent® ) 37,8 44,2
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 234 220 454
Zeilenprozent°) 51,5 48,5
Spaltenprozent® ) 62,2 55,8
Summe 376 394 770

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

YSingle Nucleotide Polymorphism? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 6.4: Allel-Verteilungen des SNPsY rs699947der ALS?-Patienten und Kontrollpersonen
der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,6142.

rs699947

Altersklasse 1

A-Allel C-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 300 312 612
Zeilenprozent® 49,0 51,0
Spaltenprozent®’ 39,5 38,2

CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 460 504 964
Zeilenprozent® 47,7 52,3
Spaltenprozent®’ 60,5 61,8

Summe 760 816 1576

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 6.5: Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patienten und Kontrollpersonen
der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0618.

rs699947

Altersklasse 2

A-Allel C-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 119 165 284
Zeilenprozent® 41,9 58,1
Spaltenprozent®’ 45,1 52,9

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 145 147 292
Zeilenprozent® 49,7 50,3
Spaltenprozent®’ 54,9 47,1

Summe 264 312 576

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 6.6: Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,2261.

rs699947 Manner
A-Allel C-Allel Summe
Altersklasse 1

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 208 208 416
Zeilenprozent°) 50,0 50,0
Spaltenprozent® ) 41,8 38,1

CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 290 338 628
Zeilenprozent°) 46,2 53,8
Spaltenprozent® ) 58,2 61,9

Summe 498 546 1044

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 6.7: Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,4075.

rs699947 Manner

Altersklasse 2

A-Allel C-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 69 95 164
Zeilenprozent® 42,1 57,9
Spaltenprozent®’ 46,0 50,5

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 81 93 174
Zeilenprozent® 46,6 53,5
Spaltenprozent®’ 54,0 49,5

Summe 150 188 338

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 6.8: Allel-Verteilungen des SNPs" rs699947 der ALS?-Patientinnen und Frauen der

Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,4158.

rs699947 Frauen
A-Allel C-Allel Summe
Altersklasse 1

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 92 104 196
Zeilenprozent°) 46,9 53,1
Spaltenprozent® ) 35,1 38,5

CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 170 166 336
Zeilenprozent°) 50,6 49,4
Spaltenprozent®’ 64,9 61,5

Summe 262 270 532

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 6.9: Allel-Verteilungen des SNPs" rs699947 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0523.

rs699947 Frauen

Altersklasse 2

A-Allel C-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 50 70 120
Zeilenprozent® 41,7 58,3
Spaltenprozent®’ 43,9 56,5

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 64 54 118
Zeilenprozent® 54,2 458
Spaltenprozent®’ 56,1 43,6

Summe 114 124 238

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 6.10:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 gesamtes SALS?-Studienkollektiv;
p¥ = 0,4703.

rs699947 gesamtes

2 ] ) A-Allel C-Allel Summe
SALS”-Studienkollektiv

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 393 451 844
Zeilenprozent°) 46,6 53,4
Spaltenprozent® ) 39,4 40,9

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 605 651 1256
Zeilenprozent°) 48,2 51,8
Spaltenprozent®’ 60,6 59,1

Summe 998 1102 2100

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 6.11:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe; p* = 0,5822.

rs699947 Manner

2 A-Allel C-Allel Summe
(SALS”)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 259 283 542
Zeilenprozent® 47,8 52,2
Spaltenprozent®’ 41,1 39,6

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 371 431 802
Zeilenprozent® 46,3 53,7
Spaltenprozent®’ 58,9 60,4

Summe 630 714 1344

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 6.12:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patientinnen und Frauen der

Kontrollgruppe; p* = 0,0533.

rs699947 Frauen

2 A-Allel C-Allel Summe
(SALS”)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 134 168 302
Zeilenprozent® 44,4 55,6
Spaltenprozent®’ 36,4 433

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 234 220 454
Zeilenprozent® 51,5 48,5
Spaltenprozent®’ 63,6 56,7

Summe 368 388 756

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 6.13:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs699947 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,6897.

rs699947

2) A-Allel C-Allel Summe
Altersklasse 1 (SALS®)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 278 292 570
Zeilenprozent® 48,8 51,2
Spaltenprozent®’ 37,7 36,7

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 460 504 964
Zeilenprozent® 47,7 52,3
Spaltenprozent®’ 62,3 63,3

Summe 738 796 1534

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 6.14:  Allel-Verteilungen des SNPsY 1s699947 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0667.

rs699947

2 A-Allel C-Allel Summe
Altersklasse 2 (SALS”)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 115 159 274
Zeilenprozent® 42,0 58,0
Spaltenprozent® ) 44,2 52,0

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 145 147 292
Zeilenprozent°) 49,7 50,3
Spaltenprozent® ) 55,8 48,0

Summe 260 306 566

*Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 6.15:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,2375.

rs699947 Manner

2) A-Allel C-Allel Summe
Altersklasse 1 (SALS®)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 192 192 384
Zeilenprozent® 50,0 50,0
Spaltenprozent®’ 39,8 36,2

CORA®-Kontrollen 628
absolute Haufigkeit 290 338
Zeilenprozent® 46,2 53,8
Spaltenprozent®’ 60,2 63,8

Summe 482 530 1012

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 6.16:  Allel-Verteilungen des SNPsY 1s699947 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,4478.

rs699947 Manner

2 A-Allel C-Allel Summe
Altersklasse 2 (SALS®)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 67 91 158
Zeilenprozent® 424 57,6
Spaltenprozent® ) 45,3 49,5

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 81 93 174
Zeilenprozent°) 46,6 53,5
Spaltenprozent® ) 54,7 50,5

Summe 148 184 332

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 6.17:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,3401.

rs699947 Frauen

2) A-Allel C-Allel Summe
Altersklasse 1 (SALS®)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 86 100 186
Zeilenprozent® 46,2 53,8
Spaltenprozent®’ 33,6 37,6

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 170 166 336
Zeilenprozent® 50,6 49,4
Spaltenprozent®’ 66,4 62,4

Summe 256 266 522

* Chi*-Test ¥ relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 6.18:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs699947 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0490.

rs699947 Frauen

2 A-Allel C-Allel Summe
Altersklasse 2 (SALS®)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 48 68 116
Zeilenprozent® 414 58,6
Spaltenprozent® ) 42,9 55,7

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 64 54 118
Zeilenprozent°) 54,2 45,8
Spaltenprozent® ) 57,1 44,3

Summe 112 122 234

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 6.19  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 gesamtes Studienkollektivs mit
bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,9684.

rs699947 gesamtes
Studienkollektiv
) A-Allel C-Allel Summe
bulbarer/spinaler

Beginn

spinaler Beginn
282 322 604

46,7 53,3
68,0 68,1

Zeilenprozent°)

Spaltenprozent® )

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 133 151 284
Zeilenprozent°) 46,8 53,2
Spaltenprozent® ) 32,1 31,9

Summe 415 473 888

* Chi>-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

Y Single Nucleotide Polymorphism

Tabelle 6.20:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,9666.

rs699947 Manner
bulbérer/spinaler A-Allel C-Allel Summe

Beginn

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 206 226 432
Zeilenprozent°) 47,7 52,3
Spaltenprozent® ) 75,2 75,3

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 68 74 142
Zeilenprozent°) 47,9 52,1
Spaltenprozent® ) 24.8 24,7

Summe 274 300 574

* Chi>-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 6.21:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,7782.

rs699947 Frauen

bulbarer/spinaler Beginn

A-Allel C-Allel Summe

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 76 96 172
Zeilenprozent® 44,2 55,8
Spaltenprozent®’ 53,9 55,5

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 65 77 142
Zeilenprozent® 45,8 54,2
Spaltenprozent®’ 46,1 445

Summe 141 173 314

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 6.22:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947der ALS?-Patienten und Kontrollpersonen
der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,6709.

rs699947 Altersklasse 1
) ) A-Allel C-Allel Summe
bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 218 222 440
Zeilenprozent°) 49,6 50,5
Spaltenprozent® ) 73,2 71,6

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 80 88 168
Zeilenprozent°) 47,6 52,4
Spaltenprozent®’ 26,9 28,4

Summe 298 310 608

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

Y Single Nucleotide Polymorphism? Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 6.23:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patienten und Kontrollpersonen
der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,2653.

rs699947 Altersklasse 2

bulbarer/spinaler Beginn

A-Allel C-Allel Summe

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 64 100 164
Zeilenprozent® 39,0 61,0
Spaltenprozent®’ 54,7 61,4

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 53 63 116
Zeilenprozent® 457 54,3
Spaltenprozent®’ 45,3 38,7

Summe 117 163 280

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 6.24:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p¥ = 0,4812.

rs699947 Manner
Altersklasse 1 A-Allel C-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 162 156 318
Zeilenprozent® 50,9 49,1
Spaltenprozent®’ 78,6 75,7

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 44 50 94
Zeilenprozent® 46,8 53,2
Spaltenprozent®’ 21,4 24,3

Summe 206 206 412

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 6.25:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patienten und der Manner
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,1793.

rs699947 Manner
Altersklasse 2 A-Allel C-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 44 70 114
Zeilenprozent°) 38,6 61,4
Spaltenprozent® ) 64,7 74,5

bulbarer Beginn

absolute Haufigkeit 24 24 48
Zeilenprozent® 50,0 50,0
Spaltenprozent® ) 35,3 25,5

Summe 68 94 162

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel * relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen A und C  Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 6.26:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs699947 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,7087.

rs699947 Frauen
Altersklasse 1 A-Allel C-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 56 66 122
Zeilenprozent°) 45,9 54,1
Spaltenprozent®’ 60,9 63,5

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 36 38 74
Zeilenprozent® 48,7 51,4
Spaltenprozent®’ 39,1 36,5

Summe 92 104 196

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den
Allelen A und C  Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 6.27:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,7731.

rs699947 Frauen
Altersklasse 2 A-Allel C-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 20 30 50
Zeilenprozent°) 40,0 60,0
Spaltenprozent® ) 40,8 43,5

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 29 39 68
Zeilenprozent°) 42,7 57,4
Spaltenprozent® ) 59,2 56,5

Summe 49 69 118

* Chi>-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 6.28:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 gesamtes SALS?-Studienkollektiv mit
bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,8241.

rs699947 gesamtes
SALS?-Studienkollektiv A-Allel C-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 260 302 562
Zeilenprozent°) 46,3 53,7
Spaltenprozent® ) 66,8 67,6

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 129 145 274
Zeilenprozent°) 47,1 52,9
Spaltenprozent® ) 33,2 32,4

Summe 389 447 836

* Chi>-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 6.29:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,8480.

rs699947 Manner (SALS?)

bulbarer/spinaler Beginn

A-Allel C-Allel Summe

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 192 212 404
Zeilenprozent® 47,5 52,5
Spaltenprozent®’ 75,0 75,7

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 64 68 132
Zeilenprozent® 48,5 51,5
Spaltenprozent®’ 25.0 24,3

Summe 256 280 536

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 6.30:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs699947 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,6338.

rs699947 Frauen (SALS?)

bulbarer/spinaler Beginn

A-Allel C-Allel Summe

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 68 90 158
Zeilenprozent® 43,0 57,0
Spaltenprozent®’ 51,1 53,9

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 65 77 142
Zeilenprozent® 45,8 54,2
Spaltenprozent®’ 48,9 46,2

Summe 133 167 300

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und C

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 6.31:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs699947 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,7103.

rs699947
Altersklasse 1 (SALS?) A-Allel C-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 199 205 404
Zeilenprozent°) 49,3 50,7
Spaltenprozent® ) 72,1 70,7

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 77 85 162
Zeilenprozent°) 47,5 52,5
Spaltenprozent® ) 27,9 29,3

Summe 276 290 566

* Chi>-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen Aund C Y Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 6.32:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs699947 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p¥ =0,1993.

rs699947
Altersklasse 2 (SALS?) A-Allel C-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 61 97 158
Zeilenprozent® 38,6 61,4
Spaltenprozent®’ 54,0 61,8

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 52 60 112
Zeilenprozent® 46,4 53,6
Spaltenprozent® ) 46,0 38,2

Summe 113 157 270

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen A und C ¥ Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 6.33:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbdarem/spinalem Beginn;
p* = 0,4656.

rs699947 Manner
Altersklasse 1 (SALS?) A-Allel C-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 149 143 292
Zeilenprozent°) 51,0 49,0
Spaltenprozent® ) 78,4 75,3

bulbarer Beginn

absolute Haufigkeit 41 a7 88
Zeilenprozent® 46,6 53,4
Spaltenprozent® ) 21,6 24,7

Summe 190 190 380

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel * relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen A und C Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 6.34:  Allel-Verteilungen des SNPsY 1s699947 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,1143.

rs699947 Manner
Altersklasse 2 (SALSZ)) A-Allel C-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 43 69 112
Zeilenprozent°) 38,4 61,6
Spaltenprozent®’ 65,2 76,7

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 23 21 44
Zeilenprozent® 52,3 47,7
Spaltenprozent®’ 34,8 23,3

Summe 66 90 156

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den
Allelen A und C Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 6.35:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs699947 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbdarem/spinalem Beginn;
p* = 0,5917.

rs699947 Frauen
Altersklasse 1 (SALS?) A-Allel C-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 50 62 112
Zeilenprozent°) 44,6 55,4
Spaltenprozent® ) 58,1 62,0

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 36 38 74
Zeilenprozent°) 48,7 51,4
Spaltenprozent® ) 419 38,0

Summe 86 100 186

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen Aund C Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 6.36:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs699947 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p¥ = 0,7082.

rs699947 Frauen
Altersklasse 2 (SALS?) A-Allel C-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 18 28 46
Zeilenprozent® 39,1 60,9
Spaltenprozent®’ 38,3 41,8

bulbarer Beginn

absolute Haufigkeit 29 39 68
Zeilenprozent® 42,7 57,4
Spaltenprozent®’ 61,7 58,2

Summe 47 67 114

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und C-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den
Allelen A und C Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Zu Tabelle 7

Tabelle 7.1: Allel-Verteilungen des SNPs” 1s1570360 gesamtes Studienkollektivs; p*) =0,0734.

rs1570360 gesamtes
Studienkollektiv

A-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 260 636 896
Zeilenprozent® 29,0 71,0
Spaltenprozent® ) 38,8 42,9

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 410 846 1256
Zeilenprozent® 32,6 67,4
Spaltenprozent®’ 61,2 57,1

Summe 670 1482 2152

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 7.2; Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe; p*) =0,3844.

rs1570360 Manner A-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 171 409 580
Zeilenprozent® 29,5 70,5
Spaltenprozent®’ 40,2 42,7
CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 254 548 802
Zeilenprozent® 31,7 68,3
Spaltenprozent® ) 59,8 57,3
Summe 425 957 1382

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 7.3: Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe; p* = 0,0694.

rs1570360 Frauen A-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 89 227 316
Zeilenprozent°) 28,2 71,8
Spaltenprozent® ) 36,3 43,2
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 156 298 454
Zeilenprozent°) 34,4 65,6
Spaltenprozent® ) 63,7 56,8
Summe 245 525 770

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 7.4: Allel-Verteilungen des SNPs®rs1570360der ALS?-Patienten und Kontrollpersonen
der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,6013.

rs1570360

Altersklasse 1

A-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 191 421 612
Zeilenprozent® 31,2 68,8
Spaltenprozent®’ 37,9 39,3

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 313 651 964
Zeilenprozent® 32,5 67,5
Spaltenprozent® ) 62,1 60,7

Summe 504 1072 1576

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 7.5:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der ALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0181.

rs1570360

Altersklasse 2

A-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 69 215 284
Zeilenprozent® 24,3 75,7
Spaltenprozent®’ 41,6 52,4

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 97 195 292
Zeilenprozent® 33,2 66,8
Spaltenprozent®’ 58,4 47,6

Summe 166 410 576

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 7.6: Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,9475.

rs1570360 Manner
A-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 1

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 133 283 416
Zeilenprozent°) 32,0 68,0
Spaltenprozent® ) 39,7 39,9

CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 202 426 628
Zeilenprozent°) 32,2 67,8
Spaltenprozent® ) 60,3 60,1

Summe 335 709 1044

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 7.7: Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,1628.

rs1570360 Manner

Altersklasse 2

A-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 38 126 164
Zeilenprozent® 23,2 76,8
Spaltenprozent®’ 42,2 50,8

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 52 122 174
Zeilenprozent® 29,9 70,1
Spaltenprozent®’ 57,8 49,2

Summe 90 248 338

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 7.8: Allel-Verteilungen des SNPsY rs1570360 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,4105.

rs1570360 Frauen

Altersklasse 1

A-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 58 138 196
Zeilenprozent® 29,6 70,4
Spaltenprozent® ) 34,3 38,0

CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 111 225 336
Zeilenprozent°) 33,0 67,0
Spaltenprozent® ) 65,7 62,0

Summe 169 363 532

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 7.9: Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0418.

rs1570360 Frauen

Altersklasse 2

A-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 31 89 120
Zeilenprozent® 25,8 74,2
Spaltenprozent®’ 40,8 54,9

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 45 73 118
Zeilenprozent® 38,1 61,9
Spaltenprozent®’ 59,2 45,1

Summe 76 162 238

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 7.10:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 gesamtes SALS?-Studienkollektiv;
p* = 0,0796.

rs1570360 gesamtes

2 ) ) A-Allel G-Allel Summe
SALS”-Studienkollektiv

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 245 599 844
Zeilenprozent°) 29,0 71,0
Spaltenprozent® ) 37,4 41,5

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 410 846 1256
Zeilenprozent°) 32,6 67,4
Spaltenprozent®’ 62,6 58,6

Summe 655 1445 2100

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 7.11:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe; p* = 0,4441.

rs1570360 Manner

2 A-Allel G-Allel Summe
(SALS?)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 161 381 542
Zeilenprozent® 29,7 70,3
Spaltenprozent®’ 38,8 41,0

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 254 548 802
Zeilenprozent® 31,7 68,3
Spaltenprozent®’ 61,2 59,0

Summe 415 929 1344

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 7.12:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs1570360 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe; p* = 0,0582.

rs1570360 Frauen

2 A-Allel G-Allel Summe
(SALS”)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 84 218 302
Zeilenprozent® 27,8 72,2
Spaltenprozent® ) 35,0 42,3

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 156 298 454
Zeilenprozent°) 34,4 65,6
Spaltenprozent® ) 65,0 57,8

Summe 240 516 756

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 7.13:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,6147.

rs1570360

2) A-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 1 (SALS®)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 178 392 570
Zeilenprozent® 31,2 68,8
Spaltenprozent®’ 36,3 37,6

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 313 651 964
Zeilenprozent® 32,5 67,5
Spaltenprozent®’ 63,8 62,4

Summe 491 1043 1534

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 7.14:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs1570360 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0216.

rs1570360

2 A-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 2 (SALS”)

ALSYPatienten
absolute Haufigkeit 67 207 274
Zeilenprozent® 24,5 75,6
Spaltenprozent® ) 40,9 51,5

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 97 195 292
Zeilenprozent°) 33,2 66,8
Spaltenprozent® ) 59,2 48,5

Summe 164 402 566

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 7.15:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,9668.

rs1570360 Manner

2) A-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 1 (SALS”)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 124 260 384
Zeilenprozent® 32,3 67,7
Spaltenprozent®’ 38,0 37,9

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 202 426 628
Zeilenprozent® 32,2 67,8
Spaltenprozent®’ 62,0 62,1

Summe 326 686 1012

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 7.16:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,1840.

rs1570360 Manner

2 A-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 2 (SALS”)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 37 121 158
Zeilenprozent® 23,4 76,6
Spaltenprozent®’ 41,6 49,8

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 52 122 174
Zeilenprozent® 29,9 70,1
Spaltenprozent®’ 58,4 50,2

Summe 89 243 332

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 7.17:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,3461.

rs1570360 Frauen

2) A-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 1 (SALS®)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 54 132 186
Zeilenprozent® 29,0 71,0
Spaltenprozent®’ 32,7 37.0

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 111 225 336
Zeilenprozent°) 33,0 67,0
Spaltenprozent® ) 67,3 63,0

Summe 165 357 522

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 7.18:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,0443.

rs1570360 Frauen

2) A-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 2 (SALS™)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 30 86 116
Zeilenprozent°) 25,9 74,1
Spaltenprozent® ) 40,0 54,1

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 45 73 118
Zeilenprozent°) 38,1 61,9
Spaltenprozent® ) 60,0 45,9

Summe 75 159 234

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G
Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose

4 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 7.19  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 gesamtes Studienkollektivs mit
bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,4155.

rs1570360 gesamtes
Studienkollektiv
) A-Allel G-Allel Summe
bulbarer/spinaler

Beginn

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 169 435 604
Zeilenprozent°) 28,0 72,0
Spaltenprozent® ) 66,0 68,8

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 87 197 284
Zeilenprozent® 30,6 69,4
Spaltenprozent® 34,0 31,2

Summe 256 632 888

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

n Single Nucleotide Polymorphism

Tabelle 7.20:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,7597.

rs1570360 Manner
bulbarer/spinaler A-Allel G-Allel Summe

Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 125 307 432
Zeilenprozent® 28,9 71,1
Spaltenprozent®’ 74,4 75,6

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 43 99 142
Zeilenprozent® 30,3 69,7
Spaltenprozent® ) 25,6 24,4

Summe 168 406 574

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 7.21:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,2886.

rs1570360 Frauen

bulbarer/spinaler Beginn

A-Allel G-Allel Summe

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 44 128 172
Zeilenprozent® 25,6 74,4
Spaltenprozent®’ 50,0 56,6

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 44 98 142
Zeilenprozent® 31,0 69,0
Spaltenprozent®’ 50,0 434

Summe 88 226 314

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 7.22:  Allel-Verteilungen des SNPs rs1570360der ALS?-Patienten und Kontrollpersonen
der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,8791.

rs1570360
Altersklasse 1 A-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 136 304 440
Zeilenprozent°) 30,9 69,1
Spaltenprozent® ) 72,0 72,6

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 53 115 168
Zeilenprozent°) 31,6 68,5
Spaltenprozent® ) 28,0 27,5

Summe 189 419 608

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

Y Single Nucleotide Polymorphism? Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 7.23:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der ALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,0759.

rs1570360
Altersklasse 2 A-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 33 131 164
Zeilenprozent°) 20,1 79,9
Spaltenprozent® ) 49,3 61,5

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 34 82 116
Zeilenprozent°) 29,3 70,7
Spaltenprozent®’ 50,8 38,5

Summe 67 213 280

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen A und G" Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 7.24:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs1570360 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbdarem/spinalem Beginn;
p* = 0,6340.

rs1570360 Manner
Altersklasse 1 A-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 103 215 318
Zeilenprozent°) 32,4 67,6
Spaltenprozent®’ 78,6 76,5

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 28 66 94
Zeilenprozent® 29,8 70,2
Spaltenprozent®’ 21,4 23,5

Summe 131 281 412

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel ® relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den
Allelen A und G ¥ Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 7.25:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,0980.

rs1570360 Manner
Altersklasse 2 A-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 22 92 114
Zeilenprozent°) 19,3 80,7
Spaltenprozent® ) 59,5 73,6

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 15 33 48
Zeilenprozent°) 31,3 68,8
Spaltenprozent® ) 40,5 26,4

Summe 37 125 162

* Chi>-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen A und G ¥ Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 7.26:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs1570360 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p¥ = 0,3167.

rs1570360 Frauen
Altersklasse 1 A-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 33 89 122
Zeilenprozent® 27,1 73,0
Spaltenprozent®’ 56,9 64,5

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 25 49 74
Zeilenprozent® 33,8 66,2
Spaltenprozent® ) 43,1 35,5

Summe 58 138 196

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen A und G" Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 7.27:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,4639.

rs1570360 Frauen
Altersklasse 2 A-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 11 39 50
Zeilenprozent°) 22,0 78,0
Spaltenprozent® ) 36,7 44,3

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 19 49 68
Zeilenprozent°) 27,9 72,1
Spaltenprozent® ) 63,3 55,7

Summe 30 88 118

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 7.28:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 gesamtes SALS?-Studienkollektiv mit
bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,4149.

rs1570360 gesamtes
SALS?-Studienkollektiv A-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 157 405 562
Zeilenprozent°) 27,9 72,1
Spaltenprozent® ) 65,2 68,1

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 84 190 274
Zeilenprozent°) 30,7 69,3
Spaltenprozent® ) 34,9 31,9

Summe 241 595 836

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 7.29:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,8107.

rs1570360 Manner (SALS?)

bulbarer/spinaler Beginn

A-Allel G-Allel Summe

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 118 286 404
Zeilenprozent® 29,2 70,8
Spaltenprozent®’ 74,7 75,7

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 40 92 132
Zeilenprozent® 30,3 69,7
Spaltenprozent®’ 25,3 24,3

Summe 158 378 536

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 7.30: Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,2231.

rs1570360 Frauen (SALS?)

bulbarer/spinaler Beginn

A-Allel G-Allel Summe

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 39 119 158
Zeilenprozent°) 24,7 75,3
Spaltenprozent® ) 47,0 54,8

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 44 98 142
Zeilenprozent°) 31,0 69,0
Spaltenprozent®’ 53,0 45,2

Summe 83 217 300

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 7.31:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs1570360 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,9000.

rs1570360
Altersklasse 1 (SALS?) A-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 125 279 404
Zeilenprozent°) 30,9 69,1
Spaltenprozent® ) 71,0 715

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 51 111 162
Zeilenprozent°) 31,5 68,5
Spaltenprozent® ) 29,0 28,5

Summe 176 390 566

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel ® relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen A und G ¥ Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 7.32:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs1570360 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,0811.

rs1570360
Altersklasse 2 (SALS?) A-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 32 126 158
Zeilenprozent® 20,3 79,8
Spaltenprozent®’ 49,2 61,5

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 33 79 112
Zeilenprozent® 29,5 70,5
Spaltenprozent® ) 50,8 38,5

Summe 65 205 270

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen A und G ¥ Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 7.33:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbdarem/spinalem Beginn;
p* = 0,5574.

rs1570360 Manner
Altersklasse 1 (SALS?) A-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 96 196 292
Zeilenprozent°) 32,9 67,1
Spaltenprozent® ) 78,7 76,0

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 26 62 88
Zeilenprozent°) 29,6 70,5
Spaltenprozent®’ 21,3 24,0

Summe 122 258 380

* Chi*-Test  relative Verteilung auf das A- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen A und G Single Nucleotide Polymorphism  Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 7.34:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs1570360 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,1043.

rs1570360 Manner
Altersklasse 2 (SALSZ)) A-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 22 90 112
Zeilenprozent°) 19,6 80,4
Spaltenprozent®’ 61,1 75,0

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 14 30 44
Zeilenprozent® 31,8 68,2
Spaltenprozent®’ 38,9 25,0

Summe 36 120 156

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel ® relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den
Allelen A und G ¥ Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 7.35:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbdarem/spinalem Beginn;
p* = 0,2459.

rs1570360 Frauen
Altersklasse 1 (SALS?) A-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 29 83 112
Zeilenprozent°) 25,9 74,1
Spaltenprozent® ) 53,7 62,9

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 25 49 74
Zeilenprozent°) 33,8 66,2
Spaltenprozent® ) 46,3 37,1

Summe 54 132 186

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 7.36:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs1570360 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,4557.

rs1570360 Frauen
Altersklasse 2 (SALS?) A-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 10 36 46
Zeilenprozent°) 21,7 78,3
Spaltenprozent® ) 34,5 42,4

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 19 49 68
Zeilenprozent°) 27,9 72,1
Spaltenprozent® ) 65,5 57,7

Summe 29 85 114

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das A- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen A und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Zu Tabelle 8

Tabelle 8.1: Allel-Verteilungen des SNPsY 1s2010963 gesamtes Studienkollektivs; p*) =0,9854.

rs2010963 gesamtes
Studienkollektiv

C-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 295 601 896
Zeilenprozent® 32,9 67,1
Spaltenprozent® ) 41,6 41,7

CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 414 842 1256
Zeilenprozent°) 33,0 67,0
Spaltenprozent® ) 58,4 58,4

Summe 709 1443 2152

* Chi*-Test  relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allele C und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 8.2: Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe; p* = 0,4599.

rs2010963 Manner C-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 185 395 580
Zeilenprozent°) 31,9 68,1
Spaltenprozent® ) 40,6 42,7
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 271 531 802
Zeilenprozent°) 33,8 66,2
Spaltenprozent® ) 59,4 57,3
Summe 456 926 1382

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 8.3: Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe; p* = 0,3357.

rs2010963 Frauen C-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten

absolute Haufigkeit 110 206 316
Zeilenprozent°) 34,8 65,2
Spaltenprozent® ) 43,5 39,9
CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 143 311 454
Zeilenprozent°) 31,5 68,5
Spaltenprozent® ) 56,5 60,2
Summe 253 517 770

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

Y Single Nucleotide Polymorphism? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 8.4: Allel-Verteilungen des SNPsY rs2010963 der ALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,6244.

rs2010963

Altersklasse 1

C-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 194 418 612
Zeilenprozent® 31,7 68,3
Spaltenprozent®’ 38,0 39,3

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 317 647 964
Zeilenprozent® 32,9 67,1
Spaltenprozent® ) 62,0 60,8

Summe 511 1065 1576

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 8.5:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs2010963 der ALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,5537.

rs2010963

Altersklasse 2

C-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 101 183 284
Zeilenprozent® 35,6 64,4
Spaltenprozent®’ 51,0 48,4

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 97 195 292
Zeilenprozent® 33,2 66,8
Spaltenprozent®’ 49,0 51,6

Summe 198 378 576

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
%) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G * Single Nucleotide Polymorphism ?

Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 8.6: Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,3515.

rs2010963 Manner
C-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 1

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 127 289 416
Zeilenprozent°) 30,5 69,5
Spaltenprozent® ) 37,8 40,8

CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 209 419 628
Zeilenprozent°) 33,3 66,7
Spaltenprozent®’ 62,2 59,2

Summe 336 708 1044

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose ® Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 8.7: Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,9592.

rs2010963 Manner

Altersklasse 2

C-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 58 106 164
Zeilenprozent® 35,4 64,6
Spaltenprozent®’ 48,3 48,6

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 62 112 174
Zeilenprozent® 35,6 64,4
Spaltenprozent®’ 51,7 51,4

Summe 120 218 338

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 8.8: Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,6289.

rs2010963 Frauen
C-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 1

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 67 129 196
Zeilenprozent°) 34,2 65,8
Spaltenprozent® ) 38,3 36,1

CORAY-Kontrollen
absolute Haufigkeit 108 228 336
Zeilenprozent°) 32,1 67,9
Spaltenprozent® ) 61,7 73,9

Summe 175 357 532

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 8.9: Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,3104.

rs2010963 Frauen

Altersklasse 2

C-Allel G-Allel Summe

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 43 77 120
Zeilenprozent® 35,8 64,2
Spaltenprozent® 55,1 48,1

CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 35 83 118
Zeilenprozent® 29,7 70,3
Spaltenprozent®’ 44,9 51,9

Summe 78 160 238

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 8.10:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 gesamtes SALS?-Studienkollektiv;
p¥ =0,9911.

rs2010963 gesamtes

2 ) ) C-Allel G-Allel Summe
SALS”-Studienkollektiv

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 278 566 844
Zeilenprozent°) 32,9 67,1
Spaltenprozent® ) 40,2 40,2

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 414 842 1256
Zeilenprozent°) 33,0 67,0
Spaltenprozent®’ 59.8 59,8

Summe 692 1408 2100

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 8.11:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe; p* = 0,3910.

rs2010963 Manner

2 C-Allel G-Allel Summe
(SALS?)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 171 371 542
Zeilenprozent® 31,6 68,5
Spaltenprozent®’ 38,7 41,1

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 271 531 802
Zeilenprozent® 33,8 66,2
Spaltenprozent®’ 61,3 58,9

Summe 442 902 1344

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 8.12:  Allel-Verteilungen des SNPsY 1s2010963 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe; p* = 0,2603.

rs2010963 Frauen

2 C-Allel G-Allel Summe
(SALS”)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 107 195 302
Zeilenprozent® 35,4 64,6
Spaltenprozent®’ 42,8 38,5

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 143 311 454
Zeilenprozent® 31,5 68,5
Spaltenprozent® ) 57,2 61,5

Summe 250 506 756

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 8.13:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs2010963 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,6999.

rs2010963

2) C-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 1 (SALS®)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 182 388 570
Zeilenprozent® 31,9 68,1
Spaltenprozent®’ 36,5 37,5

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 317 647 964
Zeilenprozent® 32,9 67,1
Spaltenprozent®’ 63,5 62,5

Summe 499 1035 1534

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 8.14:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs2010963 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,6485.

rs2010963

2 C-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 2 (SALS®)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 96 178 274
Zeilenprozent® 35,0 65,0
Spaltenprozent®’ 49,7 47,7

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 97 195 292
Zeilenprozent® 33,2 66,8
Spaltenprozent® ) 50,3 52,3

Summe 193 373 566

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 8.15:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,3530.

rs2010963 Manner

2) C-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 1 (SALS”)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 117 267 384
Zeilenprozent® 30,5 69,5
Spaltenprozent®’ 35,9 38,9

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 209 419 628
Zeilenprozent® 33,3 66,7
Spaltenprozent®’ 64,1 61,1

Summe 326 686 1012

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 8.16:  Allel-Verteilungen des SNPsY 1s2010963 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,7812.

rs2010963 Manner

2 C-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 2 (SALS®)

ALS®-Patienten
absolute Haufigkeit 54 104 158
Zeilenprozent® 34,2 65,8
Spaltenprozent®’ 46,6 48,2

CORA"-Kontrollen
absolute Haufigkeit 62 112 174
Zeilenprozent® 35,6 64,4
Spaltenprozent®’ 53,5 51,9

Summe 116 216 332

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel

°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ¥ Amyotrophe Lateralsklerose
“ Cooperative Research in the Region of Augsburg



- ANHANG - 133

Tabelle 8.17:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre); p*) =0,5146.

rs2010963 Frauen

2) C-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 1 (SALS®)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 65 121 186
Zeilenprozent® 35,0 65,1
Spaltenprozent®’ 37,6 34,6

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 108 228 336
Zeilenprozent® 32,1 67,9
Spaltenprozent®’ 62,4 65,3

Summe 173 349 522

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G
n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 3 Amyotrophe Lateralsklerose

“ Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 8.18:  Allel-Verteilungen des SNPsY 1s2010963 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre); p*) =0,2867.

rs2010963 Frauen

2 C-Allel G-Allel Summe
Altersklasse 2 (SALS®)

ALS?-Patienten
absolute Haufigkeit 42 74 116
Zeilenprozent® 36,2 63,8
Spaltenprozent®’ 54,6 47,1

CORA®-Kontrollen
absolute Haufigkeit 35 83 118
Zeilenprozent® 29,7 70,3
Spaltenprozent® ) 45,5 52,9

Summe 77 157 234

* Chi*-Test 9 relative Verteilung auf das C- und G-Allel

°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ® Amyotrophe Lateralsklerose
“ Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 8.19  Allel-Verteilungen des SNPs" rs2010963 gesamtes Studienkollektivs mit
bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,8700.

rs2010963 gesamtes
Studienkollektiv
) C-Allel G-Allel Summe
bulbarer/spinaler

Beginn

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 199 405 604
Zeilenprozent°) 33,0 67,1
Spaltenprozent® ) 68,4 67,8

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 92 192 284
Zeilenprozent°) 32,4 67,6
Spaltenprozent®’ 31,6 32,2

Summe 291 597 888

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

n Single Nucleotide Polymorphism

Tabelle 8.20:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,8314.

rs2010963 Manner
bulbarer/spinaler C-Allel G-Allel Summe

Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 138 294 432
Zeilenprozent® 31,9 68,1
Spaltenprozent®’ 75,8 75,0

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 44 98 142
Zeilenprozent® 31,0 69,0
Spaltenprozent® ) 24,2 25,0

Summe 182 392 574

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 8.21:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,7581.

rs2010963 Frauen

bulbarer/spinaler Beginn

C-Allel G-Allel Summe

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 61 111 172
Zeilenprozent® 35,5 64,5
Spaltenprozent®’ 56,0 54,2

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 48 94 142
Zeilenprozent® 33,8 66,2
Spaltenprozent®’ 44,0 45,9

Summe 109 205 314

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 8.22:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs2010963 der ALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p¥ = 0,8534.

rs2010963
Altersklasse 1 C-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 138 302 440
Zeilenprozent® 31,4 68,6
Spaltenprozent®’ 71,9 726

bulbarer Beginn

absolute Haufigkeit 54 114 168
Zeilenprozent°) 32,1 67,9
Spaltenprozent® ) 28,1 27,4

Summe 192 416 608

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 8.23:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs2010963 der ALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,4443.

rs2010963
Altersklasse 2 C-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 61 103 164
Zeilenprozent°) 37,2 62,8
Spaltenprozent® ) 61,6 56,9

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 38 78 116
Zeilenprozent°) 32,8 67,2
Spaltenprozent® ) 38,4 43,1

Summe 99 181 280

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen C und G“Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 8.24:  Allel-Verteilungen des SNPsY 1s2010963 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p¥ = 0,5264.

rs2010963 Manner
Altersklasse 1 C-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 94 224 318
Zeilenprozent® 29,6 70,4
Spaltenprozent®’ 75,2 78,1

bulbarer Beginn

absolute Haufigkeit 31 63 94
Zeilenprozent® 33,0 67,0
Spaltenprozent®’ 24,8 22,0

Summe 125 287 412

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den
Allelen C und G ¥ Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 8.25:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,1612.

rs2010963 Manner
Altersklasse 2 C-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 44 70 114
Zeilenprozent°) 38,6 61,4
Spaltenprozent® ) 77,2 66,7

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 13 35 48
Zeilenprozent°) 27,1 72,9
Spaltenprozent® ) 22,8 33,3

Summe 57 105 162

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen Cund G Single Nucleotide Polymorphism 2 Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 8.26:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs2010963 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p¥ = 0,4757.

rs2010963 Frauen
Altersklasse 1 C-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 44 78 122
Zeilenprozent® 36,1 63,9
Spaltenprozent®’ 65,7 60,5

bulbarer Beginn

absolute Haufigkeit 23 51 74
Zeilenprozent® 31,1 68,9
Spaltenprozent®’ 34,3 39,5

Summe 67 129 196

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den
Allelen C und G ¥ Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 8.27:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der ALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,7566.

rs2010963 Frauen
Altersklasse 2 C-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 17 33 50
Zeilenprozent°) 34,0 66,0
Spaltenprozent® ) 40,5 43,4

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 25 43 68
Zeilenprozent°) 36,8 63,2
Spaltenprozent® ) 59,5 56,6

Summe 42 76 118

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 8.28:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs2010963 gesamtes SALS?-Studienkollektiv mit
bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,7771.

rs2010963 gesamtes
SALS?-Studienkollektiv C-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 186 376 562
Zeilenprozent°) 33,1 66,9
Spaltenprozent® ) 67,9 66,9

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 88 186 274
Zeilenprozent°) 32,1 67,9
Spaltenprozent® ) 32,1 33,1

Summe 274 562 836

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 8.29:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,7667.

rs2010963 Manner (SALS?)

bulbarer/spinaler Beginn

C-Allel G-Allel Summe

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 128 276 404
Zeilenprozent® 31,7 68,3
Spaltenprozent®’ 76,2 75,0

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 40 92 132
Zeilenprozent® 30,3 69,7
Spaltenprozent®’ 238 25,0

Summe 168 368 536

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

Y Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 8.30:  Allel-Verteilungen des SNPsY 1s2010963 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe mit bulbarem/spinalem Beginn; p*) =0,5991.

rs2010963 Frauen (SALS?)

bulbarer/spinaler Beginn

C-Allel G-Allel Summe

spinaler Beginn
absolute Haufigkeit 58 100 158
Zeilenprozent® 36,7 63,3
Spaltenprozent®’ 54,7 51,6

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 48 94 142
Zeilenprozent® 33,8 66,2
Spaltenprozent®’ 453 48,5

Summe 106 194 300

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen C und G

n Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 8.31:  Allel-Verteilungen des SNPs" rs2010963 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,9236.

rs2010963
Altersklasse 1 (SALS?) C-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 128 276 404
Zeilenprozent°) 31,7 68,3
Spaltenprozent® ) 71,1 715

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 52 110 162
Zeilenprozent°) 32,1 67,9
Spaltenprozent® ) 28,9 28,5

Summe 180 386 566

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen Cund G Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 8.32:  Allel-Verteilungen des SNPsY rs2010963 der SALS?-Patienten und
Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,4378.

rs2010963
Altersklasse 2 (SALS?) C-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 58 100 158
Zeilenprozent® 36,7 63,3
Spaltenprozent® 61,7 56,8

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 36 76 112
Zeilenprozent® 32,1 67,9
Spaltenprozent® ) 38,3 43,2

Summe 94 176 270

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen C und G ¥ Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 8.33:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbdarem/spinalem Beginn;
p* = 0,5307.

rs2010963 Manner
Altersklasse 1 (SALS?) C-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 86 206 292
Zeilenprozent°) 29,5 70,6
Spaltenprozent® ) 74,8 77,7

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 29 59 88
Zeilenprozent°) 33,0 67,1
Spaltenprozent® ) 25,2 22,3

Summe 115 265 380

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen Cund G Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 8.34:  Allel-Verteilungen des SNPsY 1s2010963 der SALS?-Patienten und Manner der
Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p* = 0,1380.

rs2010963 Manner
Altersklasse 2 (SALS?) C-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 42 70 112
Zeilenprozent® 37,5 62,5
Spaltenprozent®’ 79,3 68,0

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 11 33 44
Zeilenprozent® 25,0 75,0
Spaltenprozent® ) 20,8 32,0

Summe 53 103 156

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel * relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen C und G ¥ Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 8.35:  Allel-Verteilungen des SNPs” rs2010963 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre) mit bulbdarem/spinalem Beginn;
p* = 0,3688.

rs2010963 Frauen
Altersklasse 1 (SALS?) C-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 42 70 112
Zeilenprozent°) 37,5 62,5
Spaltenprozent® ) 64,6 57,9

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 23 51 74
Zeilenprozent°) 31,1 68,9
Spaltenprozent® ) 35,4 42,2

Summe 65 121 186

* Chi>-Test ? relative Verteilung auf das C- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den

Allelen Cund G Single Nucleotide Polymorphism 2 Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 8.36:  Allel-Verteilungen des SNPsY 1s2010963 der SALS?-Patientinnen und Frauen der
Kontrollgruppe in der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre) mit bulbarem/spinalem Beginn;
p¥ = 0,8287.

rs2010963 Frauen
Altersklasse 2 (SALS?) C-Allel G-Allel Summe

bulbarer/spinaler Beginn

spinaler Beginn

absolute Haufigkeit 16 30 46
Zeilenprozent® 34,8 65,2
Spaltenprozent®’ 39,0 41,1

bulbarer Beginn
absolute Haufigkeit 25 43 68
Zeilenprozent® 36,8 63,2
Spaltenprozent® ) 61,0 58,9

Summe 41 73 114

*Chi*-Test “ relative Verteilung auf das C- und G-Allel ° relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Allelen

C und G ” Single Nucleotide Polymorphism ? Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose
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Zu Tabelle 9
Tabelle 9.1: Assoziationsuntersuchung der mit der ALSY assoziierten Genotypen AAG und
AGG im gesamten Studienkollektiv; p*) =0,3751.
gesamtes
) ) AAG und AGG Andere Summe
Studienkollektiv
ALSP-Patienten
absolute Haufigkeit 305 127 432
Zeilenprozent°) 70,6 29,4
Spaltenprozent®’ 39,9 42,9
CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 459 169 628
Zeilenprozent® 73,1 26,9
Spaltenprozent®’ 60,1 57,1
Summe 764 296 1060

* Chi*-Test  relative Verteilung auf die Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen
%) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 9.2; Assoziationsuntersuchung der mit der ALSY assoziierten Genotypen AAG und
AGG der ALS-Patienten und Ménner der Kontrollgruppe; p*) =0,7401.

Manner AAG und AGG Andere Summe

ALSY-Patienten

absolute Haufigkeit 195 85 280
Zeilenprozent® 69,6 30,4
Spaltenprozent® ) 40,7 42,1
CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 284 117 401
Zeilenprozent°) 70,8 29,2
Spaltenprozent® ) 59,3 57,9
Summe 479 202 681

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf die Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen
%) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 9.3: Assoziationsuntersuchung der mit der ALS" assoziierten Genotypen AAG und

AGG der ALS-Patientinnen und Frauen der Kontrollgruppe; p*) =0,2966.

Frauen AAG und AGG Andere Summe

ALS-Patienten

absolute Haufigkeit 110 42 152
Zeilenprozent°) 72,4 27,6
Spaltenprozent® ) 38,6 44,7
CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 175 52 227
Zeilenprozent°) 77,1 22,9
Spaltenprozent®’ 61,4 55,3
Summe 285 94 379

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf die Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 9.4: Assoziationsuntersuchung der mit der ALS"Y assoziierten Genotypen AAG und
AGG der ALSY-Patienten und Kontrollpersonen der Altersklasse 1 (bis 65 Jahre);
p* = 0,6496.

Altersklasse 1 AAG und AGG andere Summe

ALSY-Patienten

absolute Haufigkeit 218 77 295
Zeilenprozent°) 73,9 26,1
Spaltenprozent® ) 38,5 36,7

CORA?-Kontrollen

absolute Haufigkeit 349 133 482
Zeilenprozent® 72,4 27,6
Spaltenprozent®’ 61,6 63,3

Summe 567 210 777

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf die Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 9.5: Assoziationsuntersuchung der mit der ALS" assoziierten Genotypen AAG und
AGG der ALS"-Patienten und Kontrollpersonen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahre);
p* = 0,0305.
Altersklasse 2 AAG und AGG andere Summe

ALSY-Patienten

absolute Haufigkeit 87 50 137
Zeilenprozent°) 63,5 36,5
Spaltenprozent® ) 44,2 58,1
CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 110 36 146
Zeilenprozent°) 75,3 24,7
Spaltenprozent® ) 55,8 41,9
Summe 197 86 283

* Chi>-Test ? relative Verteilung auf die Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen

Y Amyotrophe Lateralsklerose 2 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 9.6: Assoziationsuntersuchung der mit der ALSY assoziierten Genotypen AAG und
AGG der ALS"-Patienten und Manner der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (bis
65 Jahre); p* = 0,6991.

Manner Altersklasse 1 AAG und AGG andere Summe

ALSY-Patienten

absolute Haufigkeit 146 56 202
Zeilenprozent® 72,3 27,7
Spaltenprozent®’ 39,7 37,8
CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 222 92 314
Zeilenprozent® 70,7 29,3
Spaltenprozent®’ 60,3 62,2
Summe 368 148 516

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf die Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen
) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 9.7: Assoziationsuntersuchung der mit der ALS" assoziierten Genotypen AAG und
AGG der ALS"-Patienten und Manner der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab 65
Jahre); p* = 0,2485.

Manner Altersklasse 2 AAG und AGG andere Summe

ALS-Patienten

absolute Haufigkeit 49 29 78
Zeilenprozent°) 62,8 37,2
Spaltenprozent® ) 44,1 53,7

CORA?-Kontrollen

absolute Haufigkeit 62 25 87
Zeilenprozent® 71,3 28,7
Spaltenprozent® ) 55,9 46,3

Summe 111 54 165

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf die Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen
%) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 9.8: Assoziationsuntersuchung der mit der ALS"Y assoziierten Genotypen AAG und
AGG der ALS"-Patientinnen und Frauen der Kontrollgruppe der Altersklasse 1 (ab
65 Jahre); p* = 0,7402.

Frauen Altersklasse 1 AAG und AGG andere Summe

ALSY-Patienten

absolute Haufigkeit 72 21 93
Zeilenprozent°) 77,4 22,6
Spaltenprozent®’ 36,2 33,9

CORA?-Kontrollen

absolute Haufigkeit 127 41 168
Zeilenprozent® 75,6 24,4
Spaltenprozent® ) 63,8 66,1

Summe 199 62 261

* Chi*-Test ? relative Verteilung auf die Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen
%) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 9.9: Assoziationsuntersuchung der mit der ALS" assoziierten Genotypen AAG und
AGG der ALS"-Patientinnen und Frauen der Kontrollgruppe der Altersklasse 2 (ab
65 Jahre); p* = 0,0384.

Frauen Altersklasse 2 AAG und AGG andere Summe

ALSY-Patienten

absolute Haufigkeit 38 21 59
Zeilenprozent°) 64,4 35,6
Spaltenprozent® ) 44,2 65,6
CORA?-Kontrollen
absolute Haufigkeit 48 11 59
Zeilenprozent°) 81,4 18,6
Spaltenprozent® ) 55,8 34,4
Summe 86 32 118

* Chi>-Test ? relative Verteilung auf die Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen
°) relative Haufigkeit von ALS-Patienten und Kontrollen in den Genotypen AAG/AGG und alle anderen Genotypen

Y Amyotrophe Lateralsklerose 2 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Zu Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall

Tabelle 10.1: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme
an ALSY zu erkranken durch das C-Allels des SNPs? rs699947 fir Frauen:

p* =0,0713.
rs699947 Frauen CORA®-Kontrollen ALSY-Patienten Summe
Allel C 220 174 394
Allel A 234 142 376
Summe 454 316 770
rs699947 Odds Ratio 95% KI” p-Wert®
Frauen, C-Allel 1,3 1,0;1,8 0,0713

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test
n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Single Nucleotide Polymorphism 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 10.2: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme
an SALSY zu erkranken durch das C-Allels des SNPs® rs699947 fiir Frauen;

p* = 0,0533.

rs699947 Frauen

SALSY CORAY-Kontrollen ALS?-Patienten Summe
Allel C 220 168 388
Allel A 234 134 368
Summe 454 302 756
rs699947 Odds Ratio 95% K1 p-Wert?
Frauen, C-Allel 13 1,0;1,8 0,0533

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test
Y Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ? Single Nucleotide Polymorphism

3 Cooperative Research in the Region of Augsburg 4 Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 10.3: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme
an ALSY zu erkranken durch das C-Allels des SNPs? rs699947 der Altersklasse 2
(ab 65 Jahren); p* = 0,0618.

rs699947 3 .
CORA™-Kontrollen ALS™-Patienten Summe
Altersklasse 2
Allel C 147 165 312
Allel A 145 119 264
Summe 292 284 576
rs699947 Odds Ratio 95% KI° p-Wert?
Altersklasse 2, C-Allel 14 1,0;19 0,0618

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test

Y Amyotrophe Lateralsklerose ? Single Nucleotide Polymorphism ® Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 10.4: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme
an SALS" zu erkranken durch das C-Allels des SNPs? rs699947 der Altersklasse
2 (ab 65 Jahren); p* = 0,0667.

rs699947 3 2 ]

" CORA™-Kontrollen ALS"-Patienten Summe
Altersklasse 2 SALS
Allel C 147 159 306
Allel A 145 115 260
Summe 292 274 566
rs699947 Odds Ratio 95% KI” p-Wert®
Altersklasse 2, C-Allel 14 10,19 0,0667

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test
n Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 2 Single Nucleotide Polymorphism

% Cooperative Research in the Region of Augsburg ¥ Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 10.5: 0Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme
an ALS"Y zu erkranken durch das C-Allels des SNPs? rs699947 bei Frauen der
Altersklasse 2 (ab 65 Jahren); p*) =0,0523.

rs699947 Frauen

Altersklasse 2 CORA-Kontrollen ALS"-Patienten Summe
Allel G 45 70 124
Allel A 64 50 114
Summe 118 120 238
rs699947 Odds Ratio 95% KI° p-Wert?
Frauen der Altersklasse 1,7 1,0; 2,9 0,0523

2, C-Allel

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Single Nucleotide Polymorphism 39 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 10.6: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme
an SALSY zu erkranken durch das C-Allels des SNPs? rs699947 bei Frauen der
Altersklasse 2 (ab 65 Jahren); p*) =0,0490.

rs699947 Frauen

Altersklasse 2 SALS? CORAY-Kontrollen ALS"-Patienten Summe
Allel C 54 68 122
Allel A 64 48 112
Summe 118 116 234
rs699947 Odds Ratio 95% K1 p-Wert?
Frauen der 1,7 1,0; 2,9 0,0490

Altersklasse 2, C-Allel

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi>-Test

n Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 2 Single Nucleotide Polymorphism

% Cooperative Research in the Region of Augsburg ¥ Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 10.7: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme

an ALSY zu erkranken durch das G-Allels des SNPs? rs1570360 fiir Frauen:

p* = 0,0694.
rs1570360 Frauen CORA®-Kontrollen ALSY-Patienten Summe
Allel G 298 227 525
Allel A 156 89 245
Summe 454 316 770
rs1570360 Odds Ratio 95% KI” p-Wert*
Frauen, G-Allel 1,3 1,0;1,8 0,0694

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Single Nucleotide Polymorphism 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 10.8: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme
an SALSY zu erkranken durch das G-Allels des SNPs® rs1570360 fir Frauen;
p* = 0,0582.

rs1570360 Frauen

SALSY CORAY-Kontrollen ALS?-Patienten Summe
Allel G 298 218 516
Allel A 156 84 240
Summe 454 302 756
rs1570360 Odds Ratio 95% KI” p-Wert®
Frauen, G-Allel, SALS" 1,4 1,0;1,9 0,0582

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test
n Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 2 Single Nucleotide Polymorphism

% Cooperative Research in the Region of Augsburg ¥ Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 10.9: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme
an ALSY zu erkranken durch das G-Allels des SNPs? rs1570360 der Altersklasse
2 (ab 65 Jahren); p* = 0,0181.

rs1570360 3 2 )
CORA”-Kontrollen ALS™-Patienten Summe
Altersklasse 2

Allel G 195 215 410
Allel A 97 69 166
Summe 292 284 576
rs1570360 Odds Ratio 95% KI° p-Wert?
Altersklasse 2, G-Allel 15 11,23 0,0181

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test
Y Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose ? Single Nucleotide Polymorphism

3 Cooperative Research in the Region of Augsburg 4 Amyotrophe Lateralsklerose

Tabelle 10.10: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme
an SALSY zu erkranken durch das G-Allels des SNPs® rs1570360 der
Altersklasse 2 (ab 65 Jahren); p*) =0,0216.

rs1570360

Altersklasse 2 SALS? CORAY-Kontrollen ALS"-Patienten Summe
Allel G 195 207 402
Allel A 97 67 164
Summe 292 274 566
rs1570360 Odds Ratio 95% K1 p-Wert?
Altersklasse 2, G-Allel, 15 1,0;2,3 0,0216

SALSY

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test

n Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 2 Single Nucleotide Polymorphism

% Cooperative Research in the Region of Augsburg ¥ Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 10.11: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme
an ALSY zu erkranken durch das G-Allels des SNPs? rs1570360 der Altersklasse
2 (ab 65 Jahren); p* = 0,0418.

rs1570360 Frauen

Altersklasse 2 CORA-Kontrollen ALS"-Patienten Summe
Allel G 73 89 162
Allel A 45 31 76
Summe 118 120 238
rs1570360 Odds Ratio 95% KI° p-Wert?
Frauen Altersklasse 2, 1,8 1,0; 3,2 0,0418

G-Allel

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi*-Test

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Single Nucleotide Polymorphism 3 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 10.12: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme

an SALSY zu erkranken durch das G-Allels des SNPs? rs1570360 der Altersklasse
2 (ab 65 Jahren); p* = 0,0443.

rs1570360 Frauen

Altersklasse 2 SALS? CORAY-Kontrollen ALS"-Patienten Summe
Allel G 73 86 159
Allel A 45 30 75
Summe 118 116 234
rs1570360 Odds Ratio 95% K1 p-Wert?
Frauen Altersklasse 2 1,8 1,0; 3,2 0,0443

SALSY, G-Allel

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi>-Test

n Sporadische Amyotrophe Lateralsklerose 2 Single Nucleotide Polymorphism

% Cooperative Research in the Region of Augsburg ¥ Amyotrophe Lateralsklerose
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Tabelle 10.13: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme
der Genotypenkombinationen AAG und AGG gegenlber anderen
Genotypenkombinationen an ALS" zu erkranken bei Personen der Altersklasse 2
(ab 65 Jahren); p* = 0,0305.

AAG oder AGG

Altersklasse 2 CORA?-Kontrollen ALS"-Patienten Summe
AAG und AGG 110 87 197
Andere 36 50 86
Summe 146 137 283

Odds Ratio 95% K1 p-Wert?
AAG oder AGG 0,6 0,3;1,0 0,0305

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi>-Test

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 10.14: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme
anderer Genotypenkombinationen gegeniiber den Genotypenkombinationen AAG
und AGG an ALSY zu erkranken bei Personen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahren);

p* = 0,0305.

AAG oder AGG

Altersklasse 2 CORA?-Kontrollen ALSP-Patienten Summe
AAG und AGG 36 50 86
Andere 110 87 197
Summe 146 137 283

Odds Ratio 95% KI” p-Wert®
AAG oder AGG 1,8 1,0, 3,0 0,0305

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi>-Test

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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Tabelle 10.15: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme
der Genotypenkombinationen AAG und AGG gegenlber anderen

Genotypenkombinationen an ALS" zu erkranken bei Frauen der Altersklasse 2 (ab
65 Jahren); p* = 0,0384.

AAG oder AGG Frauen

Altersklasse 2 CORA?-Kontrollen ALS"-Patienten Summe
AAG und AGG 48 38 86
Andere 11 21 32
Summe 59 59 118

Odds Ratio 95% K1 p-Wert?
AAG oder AGG 0,4 0,2;1,0 0,0384

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi>-Test

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Cooperative Research in the Region of Augsburg

Tabelle 10.16: Odds Ratio und 95% Konfidenzintervall (KI) zur Berechnung der Risikozunahme

anderer Genotypenkombinationen gegeniber den Genotypenkombinationen AAG
und AGG an ALS" zu erkranken bei Personen der Altersklasse 2 (ab 65 Jahren);
p* = 0,0384.

AAG oder AGG Frauen

Altersklasse 2 CORA?-Kontrollen ALSP-Patienten Summe
AAG und AGG 11 21 32
Andere 48 38 86
Summe 59 59 118

Odds Ratio 95% KI” p-Wert®
AAG oder AGG 2,4 1,0;6,1 0,0384

9 K| = Konfidenzintervall ¥ Chi>-Test

n Amyotrophe Lateralsklerose 2 Cooperative Research in the Region of Augsburg
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3. Rohdaten

Legende:

Tabellentiberschrift

Erklarung

Tabelleninhalt

Probe Identifizierungsnummer
Status 1 (ALS"-Patient)
2 (CORA?-Kontrollen)
Zentrum Neurologische - Munchen (GroRRhadern)
Universitatskliniken - Ulm
- Berlin (Charité)
CORA (CORAZ)-KontroIIgruppe)
Sex Geschlecht m (méannlich)
w (weiblich)
Form ALS”-Form FALS (familiare ALS")
SALS (sporadische ALS"Y)
Alter Alter bei Beginn der
Erkrankung
Beginn Beginnform bulbar
spinal
rs699947 SNP%s im Promoter und A, C, G (Allele an den jeweiligen
rs1570360 der 5°'UTR* von VEGF” Positionen)
rs2010963

Altersklasse

Alter bei Beginn der

Erkrankung in Klassen

Klasse 1 (bis 65 Jahre)
Klasse 2 (ab 65 Jahre)

9 Amyotrophe Lateralsklerose * Cooperative Research in the Region of Augsburg

% Single Nucleotide Polymorphism ¥ 5 Untranslatet Region * Vascular Endothelial Growth Factor

Probe Status Zentrum Sex Form Alter Beginn rs699947  rs1570360 rs2010963 Alters-

klasse
5523 1 Munchen w  SALS 63 spinal AC GG CG 1
5944 1 Munchen w  SALS 62 bulbar AC AG GG 1
5540 1 Munchen m  SALS 67 spinal ccC GG GG 2
607 1 Minchen m FALS 60 spinal AC GG CG 1
6508 1 Munchen m  SALS 56 bulbar ccC GG GG 1
6029 1 Munchen w  SALS 61 spinal AC AG CG 1
1088 1 Minchen m  SALS 49 spinal ccC GG GG 1
3156 1 Munchen m  SALS 61 spinal ccC GG CG 1
5470 1 Minchen m  SALS 59 bulbar AC AG GG 1
1523 1 Munchen m  SALS 57 spinal ccC GG CG 1
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Probe Status Zentrum Sex Form Alter Beginn rs699947  rs1570360 rs2010963 Alters-
klasse
8326 1 Minchen w  SALS 42 spinal 1
2890 1 Munchen w  SALS 71 bulbar ccC GG CG 2
8762 1 Minchen w  SALS 83 bulbar 2
1142 1 Minchen m  SALS 76 spinal ccC GG ccC 2
1141 1 Munchen w  SALS 51 spinal AA AG GG 1
5637 1 Minchen m SALS 64 spinal ccC GG CG 1
2673;
2916 1 Minchen w  SALS 46 spinal AA AG GG 1
1017 1 Munchen m  SALS 71 spinal AC GG GG 2
1099 1 Munchen w  SALS 27 spinal AC GG CG 1
4402 1 Minchen w  SALS 61 spinal ccC GG CG 1
2914 1 Munchen m  SALS 53 spinal ccC GG CG 1
6378 1 Minchen m  SALS 71 spinal ccC GG CG 2
1383 1 Munchen m  SALS 71 bulbar ccC GG CG 2
1085 1 Minchen w  SALS 41 spinal AC AG GG 1
5636 1 Munchen m  SALS 62 bulbar AA AG GG 1
2836 1 Munchen w  SALS 63 spinal AC AG GG 1
4677 1 Minchen w  SALS 50 spinal AC GG CG 1
1317 1 Munchen m  SALS 34 bulbar ccC GG CG 1
1137 1 Minchen w  SALS 57 spinal ccC GG CG 1
3023 1 Munchen w  SALS 60 bulbar AC GG CG 1
1087 1 Miunchen m SALS 50 bulbar AA AA GG 1
1427 1 Minchen m  SALS 62 spinal AC GG CG 1
6321 1 Munchen w  SALS ccC GG CG
6529 1 Minchen m SALS 57 spinal AC AG CG 1
2754 1 Munchen w  SALS 60 bulbar AC GG GG 1
1167 1 Minchen m  SALS 64 spinal AC AG CG 1
1278 1 Munchen m  SALS 55 spinal AA AA GG 1
4914 1 Minchen m  SALS 51 bulbar 1
5891 1 Miunchen m SALS 59 bulbar ccC GG ccC 1
5615 1 Munchen m  SALS 72 spinal AA AG GG 2
5418 1 Minchen m  SALS 54 spinal ccC GG ccC 1
3021 1 Munchen m  SALS 33 spinal ccC GG GG 1
4736 1 Miunchen m SALS 65 bulbar AC AG CG 2
1329 1 Munchen w  SALS 81 spinal ccC GG CG 2
1379;
1799 1 Minchen m  SALS 70 spinal AC AG CG 2
1381 1 Munchen w  SALS 57 bulbar AC AG CG 1
4095 1 Miunchen m SALS 63 bulbar AC AG CG 1
3157 1 Munchen m  SALS 59 spinal AC AG CG 1
1380 1 Minchen w  SALS 63 spinal 1
6540 1 Munchen w  SALS 73 bulbar AC AG GG 2
4097 1 Minchen w  SALS 70 bulbar 2
36678 1 Minchen m SALS 72 spinal AC GG GG 2
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Probe Status Zentrum Sex Form Alter Beginn rs699947  rs1570360 rs2010963 Alters-
klasse
4583 1 Miunchen m SALS 36 bulbar ccC GG CG 1
1140 1 Munchen w  SALS 69 spinal AC AG GG 2
1413 1 Munchen w  SALS 70 spinal ccC GG CG 2
5513 1 Minchen m  SALS 54 spinal AC GG CG 1
2807 1 Munchen w  SALS 39 spinal AC AG CG 1
4322 1 Minchen m SALS 60 spinal 1
5301 1 Munchen w  SALS 61 bulbar AA AG GG 1
6441 1 Minchen m  SALS 65 spinal ccC GG ccC 2
6492 1 Minchen m SALS 29 spinal AC AG GG 1
2962 1 Munchen w  SALS 61 bulbar AC AG GG 1
5455 1 Minchen m SALS 56 spinal AC AG GG 1
5283 1 Minchen w  SALS 69 bulbar 2
1408 1 Minchen m SALS 51 spinal AC GG GG 1
6030 1 Munchen w  SALS 32 spinal 1
1091 1 Munchen m  SALS 59 spinal AA AA GG 1
1086 1 Minchen m  SALS 62 spinal AA AA GG 1
5488 1 Munchen m  SALS 71 spinal AC AG CG 2
5795 1 Minchen m  SALS 44 spinal ccC GG ccC 1
1100 1 Munchen w  SALS 56 bulbar AC GG GG 1
6666 1 Minchen m  SALS 48 spinal AC GG CG 1
1171 1 Munchen m  SALS 57 bulbar ccC GG GG 1
4669 1 Munchen m  SALS 38 spinal ccC GG GG 1
5969 1 Minchen m  SALS 66 spinal ccC GG GG 2
5796 1 Munchen m  SALS 62 spinal ccC GG ccC 1
5946 1 Minchen m SALS 43 spinal AC AG CG 1
4329 1 Munchen m  SALS 56 spinal AC AG GG 1
4488 1 Minchen m  SALS 70 spinal ccC GG ccC 2
5569 1 Miunchen m SALS 65 bulbar AC AG GG 2
1280 1 Munchen w  SALS 52 spinal ccC GG CG 1
2907 1 Minchen m  SALS 44 spinal AC GG CG 1
6460 1 Munchen m FALS 52 spinal AA AA GG 1
1561 1 Munchen w SALS 60 bulbar AC AG CG 1
2855 1 Munchen m  SALS 45 spinal AA AA GG 1
3609 1 Miunchen m SALS 57 bulbar AC AG CG 1
1350 1 Minchen m SALS 72 spinal AA AA GG 2
504 1 Munchen m FALS 55 bulbar ccC GG CG 1
5679 1 Miunchen m SALS 78 bulbar AA GG GG 2
1092 1 Munchen m  SALS 50 spinal AC AG CG 1
1321 1 Minchen w  SALS 46 spinal AC AG CG 1
3743 1 Munchen m  SALS 58 spinal AA AG GG 1
5512 1 Munchen w  SALS 71 spinal ccC GG CG 2
6626 1 Minchen m  SALS 60 spinal AC AG GG 1
5814 1 Munchen m  SALS 56 spinal AA AG GG 1
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Probe Status Zentrum Sex Form Alter Beginn rs699947  rs1570360 rs2010963 Alters-
klasse
1433;
1852 1 Munchen m  SALS 52 spinal AC GG CG 1
4361 1 Munchen w  SALS AC GG CG
1071 1 Munchen w SALS 67 bulbar ccC GG CG 2
5558 1 Munchen m  SALS 31 spinal AA AG GG 1
503 1 Minchen m FALS 64 spinal ccC GG CG 1
1846 1 Munchen m  SALS 35 spinal AC AG CG 1
2740 1 Minchen m SALS 55 spinal AC GG CG 1
2791 1 Munchen m  SALS 40 spinal AA AA GG 1
2923 1 Munchen m  SALS 51 spinal 1
1090 1 Miunchen m SALS 68 bulbar AC GG CG 2
6453 1 Munchen w  SALS 69 bulbar ccC GG GG 2
5967 1 Minchen m  SALS 32 spinal 1
1418 1 Munchen w  SALS 76 bulbar AC GG CG 2
1389 1 Miunchen m SALS 71 bulbar AC AG CG 2
1801 1 Munchen m  SALS 45 spinal AC AG GG 1
5542 1 Munchen m  SALS 61 spinal AA AA GG 1
1134 1 Minchen w  SALS 57 spinal AC GG CG 1
1431 1 Munchen w  SALS 76 spinal 2
1105 1 Minchen m SALS 58 spinal AC AG CG 1
1103 1 Munchen w  SALS 60 bulbar AC AG GG 1
2926 1 Minchen m SALS 68 spinal AC GG GG 2
2763 1 Munchen w SALS 60 bulbar AC AG GG 1
4715 1 Munchen w  SALS 76 bulbar ccC GG CG 2
5349 1 Minchen m SALS 52 spinal AC AG GG 1
2837 1 Munchen w  SALS 66 spinal ccC GG CG 2
6592 1 Minchen m  SALS 57 spinal AA AA GG 1
6668 1 Munchen m  SALS 63 bulbar AC AG GG 1
3261 1 Munchen w  SALS 65 bulbar ccC GG CG 2
4711 1 Minchen w  SALS 71 spinal AC AG CG 2
3242 1 Munchen w  FALS 81 spinal ccC GG CG 2
4388 1 Munchen w SALS 68 bulbar 2
2805 1 Munchen w  SALS 68 spinal AC GG GG 2
2846 1 Minchen m  SALS 48 spinal AC AG CG 1
3025 1 Munchen m  SALS 49 spinal 1
2903 1 Munchen w  SALS 51 spinal AC AG CG 1
2789 1 Minchen m  SALS 55 spinal AC AG CG 1
6561 1 Munchen w  SALS 62 bulbar ccC GG CG 1
5947 1 Minchen w  SALS 54 spinal AA AG GG 1
4584 1 Munchen m  SALS 72 spinal AA GG GG 2
5393 1 Minchen m  SALS 58 spinal AC AG GG 1
1089;
2452 1 Munchen m  SALS 39 spinal AC AG CG 1
6057 1 Munchen w SALS 71 bulbar AA AA GG 2
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Probe Status Zentrum Sex Form Alter Beginn rs699947  rs1570360 rs2010963 Alters-
klasse

2745 1 Minchen m  SALS 58 spinal AA AA GG 1
2849 1 Munchen m  SALS 58 spinal AC AG CG 1
2787 1 Munchen m  SALS 59 bulbar AA AG GG 1
6427 1 Munchen w  SALS
1121 1 Munchen w  SALS 53 bulbar AC GG CG 1
4577 1 Munchen w SALS 63 bulbar AC GG GG 1
5479 1 Munchen w  SALS 74 bulbar AC AG CG 2
5541 1 Miunchen m SALS 74 bulbar AC GG CG 2
2859 1 Minchen m SALS 53 spinal 1
4916 1 Munchen m  SALS 59 spinal 1
1094 1 Minchen m SALS 55 spinal ccC GG CG 1
1769 1 Munchen w  SALS 65 bulbar AC AG CG 2
2927 1 Munchen w SALS 60 bulbar ccC GG ccC 1
1269 1 Munchen m  SALS 44 bulbar AC AG CG 1
6076 1 Munchen m  SALS 75 spinal AC GG CG 2
1188 1 Miunchen m SALS 58 bulbar AC GG GG 1
1101 1 Munchen m  SALS 59 spinal 1
6116;
6507 1 Munchen m  SALS 72 spinal ccC GG ccC 2
1021 1 Miinchen m  SALS
1104 1 Munchen w  SALS 79 bulbar AA AA GG 2
1279 1 Minchen m SALS 61 spinal AC AG CG 1
2902 1 Minchen m  SALS 41 spinal ccC GG CG 1
1102 1 Munchen m  SALS 33 spinal AC GG CG 1
1172 1 Miunchen m SALS 59 bulbar AA AA GG 1
6484 1 Munchen w  SALS 49 spinal AC GG GG 1
6440 1 Minchen w  SALS 52 spinal AC AA CG 1
1296 1 Munchen m  SALS 84 bulbar ccC GG CG 2
4360 1 Munchen m  SALS 55 bulbar AA AA GG 1
1270 1 Munchen w SALS 73 bulbar AC GG CG 2
5587 1 Munchen m  SALS 29 spinal AC AG GG 1
5661 1 Minchen m  SALS 64 spinal AC AG CG 1
1098 1 Munchen w  SALS 79 bulbar AC GG CG 2
1346 1 Minchen m  SALS 80 spinal ccC GG ccC 2
1382;
1800 1 Minchen m  SALS 59 spinal AC AG CG 1
3221 1 Minchen m  SALS 56 spinal AC AG CG 1
1430 1 Munchen w  SALS 64 spinal 1
3324 1 Miunchen m SALS 54 bulbar AC GG CG 1
1096 1 Munchen w  SALS 55 bulbar AC AG CG 1
1357 1 Minchen m  SALS 68 spinal AA AG GG 2
5672 1 Munchen w  SALS 72 spinal ccC GG ccC 2
3377 1 Munchen m  SALS 28 spinal AA AG GG 1
4096 1 Minchen m SALS 43 spinal ccC GG GG 1
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Probe Status Zentrum Sex Form Alter Beginn rs699947  rs1570360 rs2010963 Alters-
klasse
6408 1 Minchen w  SALS 49 spinal ccC GG ccC 1
150 1 Ulm w  SALS 68 spinal ccC GG ccC 2
74 1 Ulm m  SALS 78 bulbar AA AG GG 2
380 1 Ulm m  FALS AC GG CG
152 1 Ulm m  FALS 62 spinal AC AG CG 1
379 1 Ulm m  FALS 33 spinal AC GG GG 1
88 1 Ulm w  SALS 61 bulbar AC AG CG 1
40 1 Ulm w  FALS 59 spinal AC GG GG 1
55 1 Ulm w  SALS 68 bulbar AA AG GG 2
273 1 Ulm m  SALS 67 spinal ccC GG CG 2
271 1 Ulm m  FALS 35 spinal AC AG CG 1
484 1 Ulm m  FALS 45 bulbar AA AG CG 1
789 1 Ulm m  SALS 67 spinal ccC GG CG 2
159 1 Ulm w  SALS 59 spinal AC GG CG 1
172 1 Ulm m  SALS 53 spinal AC GG CG 1
513 1 Ulm w  SALS 56 spinal AC GG GG 1
125 1 Ulm m  SALS 68 spinal ccC GG GG 2
514 1 Ulm m  SALS 31 bulbar AC GG ccC 1
86 1 Ulm w  SALS 50 spinal AC AG CG 1
27 1 Ulm w  SALS 72 spinal AC GG CG 2
146 1 Ulm m  SALS 53 spinal AA AA GG 1
44 1 Ulm m  FALS 51 bulbar AC AG GG 1
788 1 Ulm m  SALS
238 1 Ulm m  SALS
454 1 Ulm m  SALS 64 spinal AC AG GG 1
50 1 Ulm w  SALS 60 bulbar ccC GG ccC 1
568 1 Ulm w  SALS 59 spinal AC GG GG 1
52 1 Ulm m  SALS 46 bulbéar ccC GG CG 1
28 1 Ulm w  FALS 53 spinal AA AG CG 1
394 1 Ulm w  FALS 48 spinal AC AG CG 1
346 1 Ulm w  FALS AA AA GG
73 1 Ulm m  SALS 62 bulbéar ccC GG ccC 1
171 1 Ulm w  SALS 53 bulbar AC GG GG 1
241 1 Ulm w  SALS 47 bulbar AC AG CcCG 1
573 1 Ulm m  SALS spinal AA AA GG
15 1 Ulm w  SALS 50 spinal ccC GG ccC 1
14 1 Ulm w  SALS ccC GG CG
80 1 Ulm w  FALS AC AG CG
235 1 Ulm w  SALS AA GG GG
119 1 Ulm m  SALS AA AG GG
267 1 Ulm m  SALS 48 spinal AC AG GG 1
63 1 Ulm m  SALS 32 spinal ccC GG ccC 1
64 1 Ulm w  SALS 62 spinal ccC GG CG 1
135 1 Ulm m  SALS 35 spinal AA AG GG 1
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Probe Status Zentrum Sex Form Alter Beginn rs699947  rs1570360 rs2010963 Alters-
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476 1 Ulm m  SALS 74 bulbéar AA AA GG 2
114-1 1 Ulm m  SALS 56 spinal 1
39 1 Ulm m  SALS 48 spinal ccC GG ccC 1
670 1 Ulm m  SALS
47 1 Ulm m  SALS AC AG CG
153 1 Ulm m  SALS 63 spinal AC GG ccC 1
491 1 Ulm w  FALS AA AG GG
785 1 Ulm m  SALS 66 spinal ccC GG CG 2
175 1 Ulm w  SALS 65 2
165 1 Ulm m  SALS ccC GG CG
230 1 Ulm m  SALS AC AG GG
61 1 Ulm m  SALS 58 bulbar ccC GG CG 1
726 1 Ulm m  SALS 56 AC AG CG 1
453 1 Ulm m  SALS 64 spinal AC AG CG 1
490 1 Ulm m  SALS 56 spinal AC GG CG 1
16 1 Ulm m  SALS 60 spinal AA AA GG 1
501 1 Ulm m  FALS 38 spinal AA GG GG 1
565 1 Ulm m  FALS AA AG CG
9 1 Ulm w  SALS 65 spinal AC GG GG 2
151 1 Ulm w  SALS 59 spinal ccC GG ccC 1
730 1 Ulm m  SALS AA GG GG
57 1 Ulm m  SALS 46 spinal ccC GG CG 1
495 1 Ulm w  SALS 74 spinal AA AG GG 2
59 1 Ulm w  SALS 73 bulbar AC AG CG 2
674 1 Ulm w  SALS 44 spinal AC GG GG 1
36 1 Ulm m  SALS 38 spinal AA AG GG 1
77 1 Ulm m  SALS 60 spinal AA AA GG 1
20 1 Ulm m  SALS 51 spinal AC AG CG 1
475 1 Ulm w  SALS 60 spinal AC AG CG 1
527 1 Ulm m  FALS AA AA GG
528 1 Ulm m  FALS AA AA GG
161 1 Ulm m  SALS 67 spinal AC AG CG 2
120 1 Ulm m  SALS 48 bulbar AA AA GG 1
686 1 Ulm m  SALS 53 bulbar AA AG GG 1
221 1 Ulm m  SALS AA AG CG
124 1 Ulm m  SALS 72 spinal ccC GG CG 2
274 1 Ulm w  FALS ccC GG ccC
212 1 Ulm m  SALS 55 spinal ccC AG ccC 1
681 1 Ulm m  SALS AC GG CG
790 1 Ulm m  SALS 59 spinal ccC GG CG 1
13 1 Ulm w  SALS 51 bulbar AA AG GG 1
598 1 Ulm m  SALS spinal AA GG CG
12 1 Ulm w  SALS 58 spinal ccC GG CG 1
364 1 Ulm m  SALS 62 spinal AC GG GG 1
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1 1 Ulm w  SALS 60 bulbéar AC AG GG 1
65 1 Ulm w  SALS 61 spinal AC AG CG 1
66 1 Ulm m  SALS 64 bulbar AC AG GG 1
24 1 Ulm m  SALS 60 spinal ccC GG GG 1
782 1 Ulm m  SALS 48 spinal AC AG GG 1
139 1 Ulm m  SALS spinal AC AG GG
169 1 Ulm m  SALS 27 bulbar AC AG GG 1
128 1 Ulm m  SALS 71 spinal AC AG CG 2
2 1 Ulm m  SALS 71 spinal AC AG CG 2
272 1 Ulm w  SALS 60 bulbar AA AA GG 1
60 1 Ulm m  SALS 52 spinal AA AG GG 1
115 1 Ulm m  SALS 62 bulbar AA AG GG 1
537 1 Ulm m  SALS 66 spinal AC GG CG 2
141 1 Ulm m  SALS 40 spinal AA AG GG 1
160 1 Ulm m  SALS 56 spinal AC GG CG 1
83 1 Ulm w  SALS 56 spinal ccC GG ccC 1
443 1 Ulm w  SALS 52 spinal AA AA GG 1
18 1 Ulm w  SALS 67 bulbar AC AG CG 2
23 1 Ulm m  SALS 65 spinal AC GG CG 2
326 1 Ulm m  SALS AC GG CG
669 1 Ulm m  FALS 54 spinal AC AG GG 1
517 1 Ulm w  SALS ccC AG GG
75 1 Ulm m  SALS AA AA GG
166 1 Ulm m  SALS 68 spinal ccC GG CG 2
33 1 Ulm m  SALS 66 bulbar AC AG GG 2
76 1 Ulm w  SALS 69 bulbar AC GG CG 2
30 1 Ulm w  SALS 56 bulbar ccC GG ccC 1
34 1 Ulm m  SALS 51 spinal AC AG CG 1
51 1 Ulm m  SALS 45 bulbar AC AG CG 1
179 1 Ulm m  SALS 50 spinal AC GG CG 1
321 1 Ulm m  SALS 67 spinal AC GG GG 2
121 1 Ulm m  SALS 69 spinal AC GG CG 2
397 1 Ulm m  SALS 40 spinal AA AG GG 1
732 1 Ulm m  SALS ccC GG CG
35 1 Ulm w  SALS 75 bulbar AC GG CG 2
206 1 Ulm m  SALS 71 spinal AA AG GG 2
117 1 Ulm w  SALS 41 spinal AC GG CcG 1
167 1 Ulm m  SALS 70 spinal AA GG GG 2
32 1 Ulm m  SALS 37 spinal AC AG CG 1
474 1 Ulm m  SALS 65 AC AG CG 2
211 1 Ulm m  SALS spinal AC AG CG
248 1 Ulm w  SALS 58 spinal AC AG GG 1
79 1 Ulm m  FALS AA AA GG
81 1 Ulm m  FALS 42 spinal AA AG GG 1
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111 1 Ulm m  SALS 68 spinal AC GG GG 2
7 1 Ulm w  FALS
623 1 Ulm m  SALS
408 1 Ulm m  FALS AC AG CG
594 1 Ulm m  SALS 51 spinal AA GG GG 1
25 1 Ulm m  SALS 67 spinal AC AG GG 2
37 1 Ulm w  SALS 22 spinal ccC GG CG 1
38 1 Ulm m  SALS AC GG GG
163 1 Ulm m  SALS 58 spinal AA AG GG 1
470 1 Ulm m  SALS 66 spinal ccC GG CG 2
85 1 Ulm m  FALS 33 spinal ccC GG ccC 1
409 1 Ulm m  SALS 27 spinal AC GG CG 1
148 1 Ulm w  FALS AC AG CG
469 1 Ulm m  SALS AA AA GG
375 1 Ulm m  FALS 72 spinal AC GG ccC 2
3 1 Ulm m  SALS 56 spinal AA AA GG 1
17 1 Ulm w  SALS 91 bulbar AC AG CG 2
49 1 Ulm w  SALS 59 spinal AA AA GG 1
8 1 Ulm m  SALS 66 spinal AC AG CG 2
58 1 Ulm w  SALS 58 bulbar AA AG GG 1
471 1 Ulm m  SALS 41 bulbar AC AG CG 1
825 1 Ulm m  SALS 41 AC AG CG 1
48 1 Ulm m  SALS bulbar AC AG CcCG
786 1 Ulm m  SALS ccC GG CG
140 1 Ulm m  SALS 60 spinal AA GG GG 1
122 1 Ulm m  SALS 69 spinal AC AG CG 2
26 1 Ulm m  FALS 53 spinal AC AG CG 1
11 1 Ulm m  SALS 58 spinal AC GG GG 1
589 1 Ulm w  SALS 59 bulbar AC AG GG 1
546 1 Ulm w  SALS 58 spinal AC AG CG 1
131 1 Ulm m  FALS spinal AC GG CG
31 1 Ulm m  SALS 77 spinal AA AG GG 2
318 1 Ulm m  SALS 64 spinal AC GG GG 1
210 1 Ulm m  SALS 51 spinal ccC GG CG 1
147 1 Ulm m  SALS 58 spinal AA AG GG 1
516 1 Ulm w  SALS AC GG GG
137 1 Ulm w  SALS 50 spinal ccC GG GG 1
6 1 Ulm w  SALS 79 AC AG CG 2
89 1 Ulm w  SALS 67 bulbéar ccC GG CG 2
784 1 Ulm m  SALS 65 bulbar ccC GG GG 2
110 1 Ulm w  SALS 43 spinal AC AG CG 1
5 1 Ulm m  SALS 63 spinal AA AG GG 1
168 1 Ulm m  SALS 49 spinal AC GG CG 1
4 1 Ulm w  SALS bulbar ccC GG GG
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220 1 Berlin m  SALS 61 spinal ccC GG CG 1
644 1 Berlin m  SALS 67 spinal AC AG CG 2
202 1 Berlin m  SALS 75 spinal AC AG GG 2
609 1 Berlin m  SALS 45 spinal AC AG CG 1
287 1 Berlin w SALS 67 bulbar ccC GG CG 2
452 1 Berlin m  SALS 35 spinal AC AG CG 1
590 1 Berlin w SALS 63 bulbar AA AG GG 1
262 1 Berlin w  FALS 68 spinal AA AG GG 2
643 1 Berlin m SALS 47 bulbar ccC GG GG 1
225 1 Berlin m  SALS 54 bulbar AA AG GG 1
750 1 Berlin m  SALS 38 spinal ccC GG GG 1
208 1 Berlin w SALS 56 spinal AC GG GG 1
256;

600 1 Berlin w SALS 51 bulb&r ccC GG CG 1
333 1 Berlin m  SALS 46 spinal AC GG GG 1
749 1 Berlin w SALS 80 bulbar AC GG CG 2
217 1 Berlin w  SALS 59 bulbar ccC GG ccC 1
255 1 Berlin w SALS 62 spinal AA AG GG 1
320 1 Berlin m  SALS 57 bulbar ccC GG ccC 1
577;

618 1 Berlin w  SALS 38 spinal AC GG CG 1
249 1 Berlin m  SALS 61 spinal AA AA GG 1
648 1 Berlin m  SALS 72 spinal AC AG CG 2
591 1 Berlin w SALS 66 spinal AC AG CG 2
420 1 Berlin m  SALS 32 spinal AC GG CG 1
430 1 Berlin m  SALS 61 spinal AC AG GG 1
332 1 Berlin m  SALS 39 spinal AA AG GG 1
240 1 Berlin m  SALS 57 spinal AA AA GG 1
237 1 Berlin m  SALS 72 bulbar AA GG GG 2
466 1 Berlin m  SALS 75 spinal ccC GG ccC 2
754 1 Berlin m  SALS 54 spinal ccC GG CG 1
558 1 Berlin w  SALS 76 spinal ccC GG CG 2
675 1 Berlin m  SALS 43 spinal AC AG GG 1
736 1 Berlin m  SALS 30 spinal AC AG CG 1
627 1 Berlin w  FALS 57 spinal AC AG GG 1
840 1 Berlin w  SALS 57 bulbar AC AG CG 1
661 1 Berlin m  SALS 59 spinal AA AA GG 1
683 1 Berlin m  SALS 40 spinal AA AA GG 1
222 1 Berlin m  SALS 58 spinal ccC GG GG 1
467 1 Berlin m  FALS 55 spinal AC GG CG 1
143 1 Berlin m  SALS 44 spinal ccC GG ccC 1
738 1 Berlin m  SALS 51 spinal AC GG GG 1
133 1 Berlin m  SALS 64 bulbar AC GG CG 1
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583 1 Berlin m  SALS 59 bulbar AC AG CG 1
724 1 Berlin w  SALS 74 spinal ccC GG CG 2
626 1 Berlin m  SALS 71 spinal AC GG CG 2
463 1 Berlin m  SALS 63 spinal ccC GG ccC 1
142 1 Berlin m  SALS 61 bulbar ccC GG CG 1
662 1 Berlin w  SALS 41 spinal AA AG GG 1
176 1 Berlin m  SALS 68 spinal AC AG CG 2
481 1 Berlin m  SALS 50 spinal ccC GG ccC 1
822 1 Berlin m SALS 49 bulbar AA AA GG 1
311 1 Berlin w  SALS 63 bulbar AC GG CG 1
177 1 Berlin w  SALS 65 spinal ccC GG ccC 2
717 1 Berlin w  SALS 71 bulbar ccC GG CG 2
451 1 Berlin w  SALS 64 spinal AC AG CG 1
580 1 Berlin w SALS 36 spinal ccC GG CG 1
597 1 Berlin w  SALS 64 bulbar ccC GG CG 1
158 1 Berlin m  SALS 28 bulbar AC GG GG 1
601 1 Berlin w  SALS 51 spinal AC GG CG 1
435 1 Berlin w SALS 39 spinal AC AG GG 1
756 1 Berlin m  FALS 68 bulbar ccC GG CG 2
636 1 Berlin w  SALS 60 spinal AC GG CG 1
223 1 Berlin w  SALS 70 spinal AC GG GG 2
270 1 Berlin w  SALS 74 spinal ccC GG GG 2
720 1 Berlin w  SALS 71 bulbar AC AG CG 2
393 1 Berlin m  SALS 35 spinal AC AG GG 1
723 1 Berlin m  SALS 59 bulbar ccC GG ccC 1
712 1 Berlin w  SALS 66 bulbar AC AG CG 2
657 1 Berlin m  SALS 60 spinal AA AG GG 1
628 1 Berlin m  SALS 66 spinal ccC GG CG 2
449 1 Berlin m  SALS 62 bulbar AA GG GG 1
441 1 Berlin w  SALS 65 spinal AA AA GG 2
477 1 Berlin m  SALS 60 bulbar ccC GG ccC 1
571 1 Berlin w  SALS 38 spinal ccC GG CG 1
578 1 Berlin m  SALS 54 spinal AC AG CG 1
755 1 Berlin w  SALS 45 bulbar AC GG GG 1
201 1 Berlin w  SALS 61 spinal ccC GG ccC 1
259 1 Berlin m  SALS 77 bulbar ccC GG CG 2
612 1 Berlin m  SALS 64 spinal ccC GG CG 1
737 1 Berlin w  SALS 63 spinal AA GG GG 1
624 1 Berlin w AA AG GG

233;

378 1 Berlin w  SALS 72 spinal AC AG CG 2
743 1 Berlin m  SALS 65 spinal AA AG GG 2
637 1 Berlin m AC AG CG
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Probe Status Zentrum Sex Form Alter Beginn rs699947  rs1570360 rs2010963 Alters-
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250 1 Berlin w  SALS 68 bulbar AC AG CG 2
209 1 Berlin w  SALS 69 bulbar AC GG CG 2
480 1 Berlin m  SALS 39 spinal ccC AG ccC 1
716;

729 1 Berlin w  FALS 50 spinal AC AG GG 1
663 1 Berlin m  FALS 57 spinal ccC GG GG 1
684 1 Berlin m  SALS 74 spinal AC GG GG 2
356 1 Berlin w  SALS 50 bulbar AA AA GG 1
748 1 Berlin w  SALS 62 bulbar ccC GG ccC 1
322 1 Berlin m  SALS 66 spinal ccC GG GG 2
132 1 Berlin m  SALS 70 spinal ccC GG ccC 2
579 1 Berlin w  SALS 46 bulbar AC AG CG 1
582 1 Berlin m  SALS 72 spinal AC GG CG 2
144;

366 1 Berlin m  SALS 44 spinal AA AG GG 1
343 1 Berlin m  SALS 50 spinal ccC GG ccC 1
268 1 Berlin m  SALS 56 bulbar AC AG CG 1
512 1 Berlin m  SALS 44 spinal AC GG GG 1
246 1 Berlin m  SALS 65 spinal ccC GG GG 2
745 1 Berlin m  SALS 60 bulbar AA GG GG 1
245 1 Berlin w  SALS 61 spinal AA AA GG 1
342 1 Berlin m  SALS 62 spinal AC GG CG 1
642 1 Berlin w  SALS 44 spinal AC GG GG 1
585 1 Berlin m  SALS 68 bulbar ccC GG GG 2
821 1 Berlin w  SALS 70 bulbar AC AG CG 2
734 1 Berlin w  SALS 69 bulbar AA AG GG 2
630 1 Berlin m  SALS 66 bulbar AC AG CG 2
588 1 Berlin m  SALS 70 bulbar ccC GG CG 2
710 1 Berlin m  SALS 60 spinal AC GG GG 1
492 1 Berlin m  SALS 62 spinal AA AA GG 1
353;

525 1 Berlin m  SALS 54 spinal ccC GG CG 1
405 1 Berlin w  SALS 75 bulbar AC GG CG 2
557;

638 1 Berlin m  SALS 50 spinal AC AG CG 1
157;

234;

377 1 Berlin m  SALS 65 bulbar AA GG ccC 2
760 1 Berlin w  SALS 73 bulbar ccC GG GG 2
145;

266 1 Berlin m  SALS 68 spinal ccC GG CG 2
581 1 Berlin m  SALS 74 bulbar AA AA GG 2
260 1 Berlin m  SALS 66 spinal AA AA GG 2




- ANHANG - 168
Probe Status Zentrum Sex Form Alter Beginn rs699947  rs1570360 rs2010963 Alters-
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429 1 Berlin m  SALS 64 spinal AA GG GG 1
752 1 Berlin m  SALS 58 spinal AA AG GG 1
845 1 Berlin w SALS 52 spinal AC AG CG 1
362 1 Berlin m  SALS 58 spinal AC GG CG 1
653 1 Berlin m SALS 67 bulbar AA AA GG 2
224 1 Berlin w  SALS AA AG GG
323 1 Berlin m  SALS 35 spinal ccC GG ccC 1
239 1 Berlin w  SALS 65 spinal AA AG GG 2
363 1 Berlin m  SALS 51 spinal AC AG CG 1
261 1 Berlin m  SALS 38 spinal AA GG GG 1
134;
215 1 Berlin w  SALS 60 spinal ccC GG ccC 1
216 1 Berlin w SALS 59 spinal AC AG CG 1
447 1 Berlin m  SALS 64 bulbar AC GG GG 1
266 1 Berlin m  SALS 52 bulbar ccC GG ccC 1
468 1 Berlin m  SALS 62 spinal ccC GG CG 1
269 1 Berlin w  SALS 72 spinal AA AA GG 2
312 1 Berlin w SALS 69 bulbar AA AG GG 2
739 1 Berlin w  SALS 67 bulbar AC AG CG 2
613 1 Berlin m  SALS 65 spinal ccC GG ccC 2
606 1 Berlin m  SALS 50 bulbar ccC GG CG 1
671 1 Berlin m  SALS 42 spinal AC GG GG 1
687 1 Berlin m  SALS 64 spinal AA AG GG 1
450 1 Berlin m  SALS 61 spinal AA AG GG 1
783 1 Berlin w  SALS 63 bulbar AC AA GG 1
213 1 Berlin m SALS 66 bulbar AA AA GG 2
482 1 Berlin w SALS 74 bulbar ccC AG GG 2
156 1 Berlin m  SALS 49 spinal AC AG GG 1
572 1 Berlin m  SALS 65 spinal AC AG CG 2
792 1 Berlin m  SALS 50 spinal ccC GG CG 1
652 1 Berlin m  SALS 48 spinal ccC GG GG 1
617 1 Berlin w  SALS 71 spinal AA GG GG 2
602 1 Berlin m  SALS 64 spinal AC GG GG 1
488 1 Berlin m  SALS 65 bulbar ccC GG GG 2
489 1 Berlin m FALS 65 bulbar AC AG CG 2
839 1 Berlin m  SALS 58 spinal AC AG CG 1
511 1 Berlin m  SALS 55 spinal AC GG CG 1
355 1 Berlin m  SALS 58 spinal ccC GG CG 1
625 1 Berlin m  SALS 24 spinal AC AG GG 1
354 1 Berlin w SALS 63 bulbar AA AA GG 1
360 1 Berlin m  SALS 59 spinal AC GG CG 1

100001 2 CORA m AC GG GG 1

100002 2 CORA m ccC GG CG 1
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Probe Status Zentrum Sex Form Alter Beginn rs699947  rs1570360 rs2010963 Alters-

klasse
100003 2 CORA m ccC GG GG 1
100004 2 CORA m AC AG GG 1
100005 2 CORA m AC AG GG 1
100006 2 CORA m AC AG CG 1
100007 2 CORA m AC AG CG 1
100008 2 CORA m AA AA GG 1
100009 2 CORA m AA AG GG 1
100010 2 CORA m AC AG CG 1
100011 2 CORA m ccC GG ccC 1
100012 2 CORA m AC AG GG 1
100013 2 CORA m AC AG CG 1
100014 2 CORA m AC AG CG 1
100015 2 CORA m AA AA GG 1
100016 2 CORA m AA AA GG 1
100017 2 CORA m ccC GG CG 1
100018 2 CORA m ccC GG CG 1
100019 2 CORA m AC AG CG 1
100020 2 CORA m ccC GG ccC 1
100021 2 CORA m ccC GG CG 1
100022 2 CORA m ccC GG GG 1
100023 2 CORA m AC AG CG 1
100024 2 CORA m ccC GG ccC 1
100025 2 CORA m AC AG CG 1
100026 2 CORA m AC AG CG 1
100027 2 CORA m AC AG GG 1
100028 2 CORA m ccC GG ccC 1
100029 2 CORA m AC AG CG 1
100030 2 CORA m AC AG CG 1
100031 2 CORA m AC AG GG 1
100032 2 CORA m AC AG CG 1
100033 2 CORA m AA AG GG 1
100034 2 CORA m ccC GG CG 1
100035 2 CORA m AC GG GG 1
100036 2 CORA m ccC GG ccC 1
100037 2 CORA m ccC GG ccC 1
100038 2 CORA m ccC GG ccC 1
100039 2 CORA m AA AA GG 1
100040 2 CORA m AC AG GG 1
100041 2 CORA m AA AG GG 1
100042 2 CORA m AA AA GG 1
100043 2 CORA m AC AG GG 1
100044 2 CORA m AC AG GG 1
100045 2 CORA m AC AG CG 1
100046 2 CORA m AC GG GG 1
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100047 2 CORA m ccC GG ccC 1
100048 2 CORA m AC GG GG 1
100049 2 CORA m AA AG GG 1
100050 2 CORA m AC AG CG 1
100051 2 CORA m ccC GG CG 1
100052 2 CORA m AC GG CG 1
100053 2 CORA m ccC GG ccC 1
100054 2 CORA m AC AG GG 1
100055 2 CORA m AA AG GG 1
100056 2 CORA m AC AG CG 1
100057 2 CORA m AA AA GG 1
100058 2 CORA m ccC GG CG 1
100059 2 CORA m AC AG CG 1
100060 2 CORA m ccC AG GG 1
100061 2 CORA m AC GG CG 1
100062 2 CORA m AC GG GG 1
100063 2 CORA m AA AA GG 1
100064 2 CORA m AC AG GG 1
100065 2 CORA m AA GG GG 1
100066 2 CORA m ccC GG ccC 1
100067 2 CORA m ccC GG ccC 1
100068 2 CORA m AC AG CG 1
100069 2 CORA m AA AA GG 1
100070 2 CORA m ccC GG ccC 1
100071 2 CORA m AC GG GG 1
100072 2 CORA m ccC AA GG 1
100073 2 CORA m AC AG CG 1
100074 2 CORA m ccC GG CG 1
100075 2 CORA m AA AA GG 1
100076 2 CORA m ccC GG ccC 1
100077 2 CORA m AC GG GG 1
100078 2 CORA m AC AG CG 1
100079 2 CORA m AA AG GG 1
100080 2 CORA m AC AG CG 1
100081 2 CORA m AC GG GG 1
100082 2 CORA m AC GG CG 1
100083 2 CORA m AC AG CG 1
100084 2 CORA m AA AG GG 1
100085 2 CORA m ccC GG CG 1
100086 2 CORA m AC AG GG 1
100087 2 CORA m AC AG CG 1
100088 2 CORA m AC AG CG 1
100089 2 CORA m ccC GG GG 1
100090 2 CORA m ccC GG CG 1
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100091 2 CORA m AC AG GG 1
100092 2 CORA m AC AG CG 1
100093 2 CORA m AC GG GG 1
100094 2 CORA m AC AG GG 1
100095 2 CORA m AA GG CG 1
100096 2 CORA m ccC GG GG 1
100097 2 CORA m AC AG CG 1
100098 2 CORA m AC AG CG 2
100099 2 CORA m AA AA GG 2
100100 2 CORA m AC AG GG 2
100101 2 CORA m ccC GG ccC 2
100102 2 CORA m AC AG GG 2
100103 2 CORA m AA GG GG 2
100104 2 CORA m AA AA GG 1
100105 2 CORA m ccC GG CG 2
100106 2 CORA m ccC GG CG 2
100107 2 CORA m ccC GG CG 2
100108 2 CORA m ccC GG ccC 2
100109 2 CORA m AC AG CG 2
100110 2 CORA m ccC GG ccC 2
100111 2 CORA m AC AG CG 1
100112 2 CORA m AC GG CG 1
100113 2 CORA m AC GG GG 2
100114 2 CORA m AC AG CG 2
100115 2 CORA m AA AA GG 2
100116 2 CORA m AA AG GG 2
100117 2 CORA m ccC GG GG 2
100118 2 CORA m AC AG CG 2
100119 2 CORA m AC AG GG 1
100120 2 CORA m ccC GG GG 1
100121 2 CORA m AC GG CG 2
100122 2 CORA m AC GG GG 2
100123 2 CORA m AC AG CG 2
100124 2 CORA m AA GG GG 2
100125 2 CORA m AC GG GG 2
100126 2 CORA m AC AG GG 2
100127 2 CORA m AA AG GG 1
100128 2 CORA m ccC GG ccC 1
100129 2 CORA m AC AG CG 2
100130 2 CORA m AC AG CG 2
100131 2 CORA m AC GG CG 2
100132 2 CORA m AC AG CG 2
100133 2 CORA m AC AG GG 2
100134 2 CORA m AA AA GG 2




- ANHANG - 172

Probe Status Zentrum Sex Form Alter Beginn rs699947  rs1570360 rs2010963 Alters-

klasse
100135 2 CORA m AC AG GG 1
100136 2 CORA m AC AG CG 1
100137 2 CORA m ccC GG CG 2
100138 2 CORA m AC GG CG 2
100139 2 CORA m AA AA GG 2
100140 2 CORA m AC AG CG 2
100141 2 CORA m ccC GG CG 2
100142 2 CORA m AC AG CG 2
100143 2 CORA m AA AA GG 1
100144 2 CORA m AC AG CG 2
100145 2 CORA m AC GG GG 2
100146 2 CORA m AC AG CG 2
100147 2 CORA m AA AG GG 2
100148 2 CORA m AA GG GG 2
100149 2 CORA m AC AG CG 2
100150 2 CORA m ccC GG ccC 2
100151 2 CORA m AA AG GG 1
100152 2 CORA m AA AA GG 2
100153 2 CORA m AC AG CG 2
100154 2 CORA m AC GG CG 2
100155 2 CORA m ccC GG GG 2
100156 2 CORA m AC AG CG 2
100157 2 CORA m ccC GG CG 2
100158 2 CORA m AC AG GG 2
100159 2 CORA m AA AG GG 1
100160 2 CORA m AC AG GG 2
100161 2 CORA m AA AA GG 2
100162 2 CORA m AC GG CG 2
100163 2 CORA m AC AG CG 2
100164 2 CORA m ccC GG ccC 2
100165 2 CORA m ccC GG CG 2
100166 2 CORA m AA GG GG 2
100167 2 CORA m AC AG CG 1
100168 2 CORA m ccC GG ccC 2
100169 2 CORA m AC AG CG 2
100170 2 CORA m AA AA ccC 2
100171 2 CORA m AA AA GG 2
100172 2 CORA m ccC GG ccC 2
100173 2 CORA m AC GG GG 2
100174 2 CORA m AC GG CG 2
100175 2 CORA m AC GG GG 1
100176 2 CORA m ccC GG CG 2
100177 2 CORA m ccC GG GG 2
100178 2 CORA m AC GG GG 2
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100179 2 CORA m AC GG GG 2
100180 2 CORA m AC GG CG 2
100181 2 CORA m ccC GG CG 2
100182 2 CORA m AC AG CG 2
100183 2 CORA m ccC GG GG 1
100184 2 CORA m AA AA GG 2
100185 2 CORA m ccC GG CG 2
100186 2 CORA m AC AG CG 2
100187 2 CORA m AA AG GG 2
100188 2 CORA m AC AG GG 2
100189 2 CORA m ccC GG ccC 2
100190 2 CORA m AC GG GG 2
100191 2 CORA m AC AA CG 2
100192 2 CORA w AC AG GG 1
100193 2 CORA w AA AA GG 1
100194 2 CORA w AA AG GG 1
100195 2 CORA w AA AG GG 1
100196 2 CORA m AC AG CG 2
100197 2 CORA w AC AG GG 1
100198 2 CORA w AA AA GG 1
100199 2 CORA w AC AA GG 1
100200 2 CORA m AC AG CG 2
100201 2 CORA w ccC GG CG 1
100202 2 CORA w AC GG GG 1
100203 2 CORA w AC AG CG 1
100204 2 CORA m ccC GG GG 2
100205 2 CORA w AC GG CG 1
100206 2 CORA w AA AA GG 1
100207 2 CORA w AC AG GG 1
100208 2 CORA m AC GG CG 2
100209 2 CORA w AA AA GG 1
100210 2 CORA w AC GG GG 1
100211 2 CORA w AC AG CG 1
100212 2 CORA m AA AG GG 2
100213 2 CORA w AC GG CG 1
100214 2 CORA w AC GG GG 1
100215 2 CORA w AA AA GG 1
100216 2 CORA m AA GG GG 2
100217 2 CORA w ccC GG CG 1
100218 2 CORA w ccC GG ccC 1
100219 2 CORA w ccC GG ccC 1
100220 2 CORA w AC GG CG 1
100221 2 CORA m ccC GG ccC 2
100222 2 CORA w AA AA GG 1
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100223 2 CORA w AC GG CG 1
100224 2 CORA w AC AG CG 1
100225 2 CORA w AC AG GG 1
100226 2 CORA w AC GG GG 1
100227 2 CORA m ccC GG ccC 2
100228 2 CORA w AA AA GG 1
100229 2 CORA w ccC GG CG 1
100230 2 CORA w AC AG CG 1
100231 2 CORA w AA GG GG 1
100232 2 CORA w AC AG CG 1
100233 2 CORA w ccC GG ccC 1
100234 2 CORA w AC GG CG 1
100235 2 CORA w AC AG CG 1
100236 2 CORA w ccC GG CG 1
100237 2 CORA w AC AG CG 1
100238 2 CORA w AA GG GG 1
100239 2 CORA w ccC GG CG 1
100240 2 CORA w AA AG GG 1
100241 2 CORA w AA AG CG 1
100242 2 CORA w AA AG GG 1
100243 2 CORA w AA AA GG 1
100244 2 CORA w AC AG GG 1
100245 2 CORA w AC AG CG 1
100246 2 CORA w AC GG CG 1
100247 2 CORA w AC AG CG 1
100248 2 CORA w ccC AG GG 1
100249 2 CORA w AC GG CG 1
100250 2 CORA w ccC GG ccC 1
100251 2 CORA w ccC GG GG 1
100252 2 CORA w AA AA GG 1
100253 2 CORA w AA AG GG 2
100254 2 CORA w AA AA GG 2
100255 2 CORA w AA AA GG 2
100256 2 CORA w AC AG GG 2
100257 2 CORA w AC GG CG 1
100258 2 CORA w AC AG CG 1
100259 2 CORA w AC AG GG 1
100260 2 CORA w AC AA GG 2
100261 2 CORA w AA GG GG 2
100262 2 CORA w AC AG CG 2
100263 2 CORA w AC GG CG 1
100264 2 CORA w AC AG GG 1
100265 2 CORA w AC GG GG 2
100266 2 CORA w AC AG GG 2
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100267 2 CORA w AC GG GG 2
100268 2 CORA w AA AA GG 2
100269 2 CORA w AA AG GG 1
100270 2 CORA w ccC GG ccC 1
100271 2 CORA w AC GG CG 2
100272 2 CORA w ccC GG ccC 2
100273 2 CORA w AC AG GG 2
100274 2 CORA w AA GG CG 2
100275 2 CORA w ccC GG ccC 2
100276 2 CORA w AA GG GG 1
100277 2 CORA w AC AG CG 1
100278 2 CORA w AA AA GG 2
100279 2 CORA w AC GG CG 2
100280 2 CORA w AC AG CG 2
100281 2 CORA w AC AG CG 2
100282 2 CORA w AA AG GG 2
100283 2 CORA w AC AG CG 1
100284 2 CORA w AA AA GG 1
100285 2 CORA w AC AG CG 2
100286 2 CORA w AA AG GG 2
100287 2 CORA w AA AA GG 2
100288 2 CORA w AC AG CG 2
100289 2 CORA w AA AA GG 2
100290 2 CORA w ccC GG ccC 1
100291 2 CORA w AC GG CG 1
100292 2 CORA w AC GG CG 2
100293 2 CORA w ccC GG GG 2
100294 2 CORA w AC AG CG 2
100295 2 CORA w AC AG CG 2
100296 2 CORA w AC AG CG 2
100297 2 CORA w AA AA GG 1
100298 2 CORA w AA AG GG 1
100299 2 CORA w AA AG GG 2
100300 2 CORA w AC AA GG 2
100301 2 CORA w AC GG CG 2
100302 2 CORA w AC AG CG 2
100303 2 CORA w AA AG GG 2
100304 2 CORA w AC GG CG 1
100305 2 CORA w ccC GG ccC 1
100306 2 CORA w AC AA GG 2
100307 2 CORA w AA AG GG 2
100308 2 CORA w ccC GG CG 2
100309 2 CORA w ccC GG ccC 2
100310 2 CORA w ccC GG CG 2




- ANHANG - 176

Probe Status Zentrum Sex Form Alter Beginn rs699947  rs1570360 rs2010963 Alters-

klasse
100311 2 CORA w AA AA GG 1
100312 2 CORA w ccC GG ccC 1
100313 2 CORA w AC GG CG 2
100314 2 CORA w ccC GG CG 2
100315 2 CORA w AC GG GG 2
100316 2 CORA w AA AG GG 2
100317 2 CORA w ccC GG CG 2
100318 2 CORA w AC AG GG 1
100319 2 CORA w AA AG GG 1
100320 2 CORA w AC GG CG 2
100321 2 CORA w ccC GG ccC 2
100322 2 CORA w AC AG CG 2
100323 2 CORA w AA AA GG 2
100324 2 CORA w AC GG CG 2
100325 2 CORA w AC AG CG 1
100326 2 CORA w AC AG CG 1
100327 2 CORA w AC GG CG 2
100328 2 CORA w ccC GG CG 2
100329 2 CORA w AC AG GG 2
100330 2 CORA w AC AG CG 2
100331 2 CORA w ccC GG GG 2
100332 2 CORA w AC AG CG 2
100333 2 CORA w AC AG CG 2
100334 2 CORA w AC AG GG 2
100335 2 CORA m AC AG CG 1
100336 2 CORA w AA AG GG 1
100337 2 CORA w AC AG CG 1
100338 2 CORA m ccC GG ccC 1
100339 2 CORA w AC GG CG 1
100340 2 CORA w AA GG GG 1
100341 2 CORA w AC GG CG 1
100342 2 CORA m ccC GG CG 1
100343 2 CORA w AC AG GG 1
100344 2 CORA m AC AG CG 1
100345 2 CORA m AC AG CG 1
100346 2 CORA m AC GG GG 1
100347 2 CORA w AA AG GG 1
100348 2 CORA w ccC GG ccC 1
100349 2 CORA m AC GG GG 1
100350 2 CORA w AA AA GG 1
100351 2 CORA m AC GG CG 1
100352 2 CORA m ccC GG CG 1
100353 2 CORA m ccC GG GG 1
100354 2 CORA m AC AG GG 1
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100355 2 CORA m AC AG GG 1
100356 2 CORA w AC GG CG 1
100357 2 CORA m ccC GG CG 1
100358 2 CORA w AA AG GG 1
100359 2 CORA m AA AG GG 1
100360 2 CORA m ccC GG CG 1
100361 2 CORA w ccC GG CG 1
100362 2 CORA w AC AG GG 1
100363 2 CORA m ccC GG ccC 1
100364 2 CORA m AC AG CG 1
100365 2 CORA m AC AG CG 1
100366 2 CORA w AC AG GG 1
100367 2 CORA m AC AG CG 1
100368 2 CORA m AA AA GG 1
100369 2 CORA w ccC GG ccC 1
100370 2 CORA m AA AA GG 1
100371 2 CORA m AC GG CG 1
100372 2 CORA w AA AA GG 1
100373 2 CORA w ccC GG ccC 1
100374 2 CORA m AA AG GG 1
100375 2 CORA m ccC GG CG 1
100376 2 CORA m ccC GG GG 1
100377 2 CORA m ccC GG CG 1
100378 2 CORA m AC GG CG 1
100379 2 CORA m AA AG GG 1
100380 2 CORA w AC AG CG 1
100381 2 CORA m AC GG GG 1
100382 2 CORA w ccC GG ccC 1
100383 2 CORA m AC AG CG 1
100384 2 CORA m AC AG CG 1
100385 2 CORA m AC GG GG 1
100386 2 CORA m AC AG CG 1
100387 2 CORA m AC GG GG 1
100388 2 CORA m ccC GG GG 1
100389 2 CORA m AA AA GG 1
100390 2 CORA m AC AG GG 1
100391 2 CORA m AA AA GG 1
100392 2 CORA m AA AA GG 1
100393 2 CORA m AA AG GG 1
100394 2 CORA m AC AG CG 1
100395 2 CORA m AC AG CG 1
100396 2 CORA m AC AG CG 1
100397 2 CORA m AC GG CG 1
100398 2 CORA m AC AG CG 1
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100399 2 CORA m AC AG GG 1
100400 2 CORA m AC GG GG 1
100401 2 CORA w AC AG CG 1
100402 2 CORA m AC AG CG 1
100403 2 CORA m AC AG GG 1
100404 2 CORA m ccC GG CG 1
100405 2 CORA m AC AG GG 1
100406 2 CORA m AC AG CG 1
100407 2 CORA m AC GG GG 1
100408 2 CORA m AA AG GG 1
100409 2 CORA m AC GG GG 1
100410 2 CORA w ccC GG CG 1
100411 2 CORA w AC AG GG 1
100412 2 CORA w AC AG GG 1
100413 2 CORA m ccC GG CG 1
100414 2 CORA m AA AA GG 1
100415 2 CORA m AA GG GG 1
100416 2 CORA w AC GG CG 1
100417 2 CORA m ccC GG ccC 1
100418 2 CORA w AC GG CG 1
100419 2 CORA m ccC GG ccC 1
100420 2 CORA m AC GG GG 1
100421 2 CORA w AC AG GG 1
100422 2 CORA m AC GG CG 1
100423 2 CORA w AC GG CG 1
100424 2 CORA w ccC GG ccC 1
100425 2 CORA m AC GG GG 1
100426 2 CORA m ccC GG CG 1
100427 2 CORA w ccC GG CG 1
100428 2 CORA w AA GG GG 1
100429 2 CORA m ccC GG CG 1
100430 2 CORA w AA GG GG 1
100431 2 CORA m AC AG CG 1
100432 2 CORA m AC AG CG 1
100433 2 CORA m ccC GG ccC 1
100434 2 CORA m ccC GG ccC 1
100435 2 CORA m ccC GG GG 1
100436 2 CORA m ccC GG CG 1
100437 2 CORA m AA AG GG 1
100438 2 CORA m ccC GG ccC 1
100439 2 CORA w ccC GG ccC 1
100440 2 CORA m ccC GG CG 1
100441 2 CORA m AC GG CG 1
100442 2 CORA w AA AA GG 1
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100443 2 CORA m ccC GG CG 1
100444 2 CORA m AC AG CG 1
100445 2 CORA m ccC GG ccC 1
100446 2 CORA m AA AA GG 1
100447 2 CORA m AC GG GG 1
100448 2 CORA w AA AG GG 1
100449 2 CORA m ccC GG ccC 1
100450 2 CORA w ccC GG ccC 1
100451 2 CORA w AA GG GG 1
100452 2 CORA w AC AG CG 1
100453 2 CORA m AC AG CG 1
100454 2 CORA m ccC GG ccC 1
100455 2 CORA m AC AG CG 1
100456 2 CORA w AC AG CG 1
100457 2 CORA m ccC GG ccC 1
100458 2 CORA w ccC GG CG 1
100459 2 CORA m AC AG CG 1
100460 2 CORA m AC GG CG 1
100461 2 CORA w AA AG GG 1
100462 2 CORA m ccC GG CG 1
100463 2 CORA w AA AG GG 1
100464 2 CORA m ccC GG GG 1
100465 2 CORA m ccC GG ccC 1
100466 2 CORA m AC AG CG 1
100467 2 CORA m AA AA GG 1
100468 2 CORA m AA AG GG 1
100469 2 CORA w AC AG GG 1
100470 2 CORA m AA AG GG 1
100471 2 CORA m AC AG CG 1
100472 2 CORA w AC AG GG 1
100473 2 CORA m ccC GG ccC 1
100474 2 CORA w AC AG CG 1
100475 2 CORA m AA AG GG 1
100476 2 CORA m AA AA GG 1
100477 2 CORA m AC GG GG 1
100478 2 CORA m AC AG GG 1
100479 2 CORA m AC GG CG 1
100480 2 CORA w AC AG CG 1
100481 2 CORA w AC AG GG 1
100482 2 CORA m AA GG GG 1
100483 2 CORA m AA AG GG 1
100484 2 CORA w AC GG CG 1
100485 2 CORA m AC GG CG 1
100486 2 CORA m ccC GG CG 1
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100487 2 CORA m AC AG CG 1
100488 2 CORA m AA AA GG 1
100489 2 CORA m AC AG CG 1
100490 2 CORA m AC GG CG 1
100491 2 CORA m AA AA GG 1
100492 2 CORA w ccC GG GG 1
100493 2 CORA w AA AG GG 1
100494 2 CORA m ccC GG CG 1
100495 2 CORA m ccC GG ccC 1
100496 2 CORA m AC AG CG 1
100497 2 CORA m AA AG GG 1
100498 2 CORA w ccC GG ccC 1
100499 2 CORA w AC AG GG 1
100500 2 CORA w ccC GG GG 1
100501 2 CORA w ccC GG ccC 1
100502 2 CORA m AC AG CG 1
100503 2 CORA m AC AG CG 1
100504 2 CORA w AA AG GG 1
100505 2 CORA m ccC GG CG 1
100506 2 CORA m AA AA GG 1
100507 2 CORA w ccC GG CG 1
100508 2 CORA m ccC GG GG 1
100509 2 CORA w ccC GG CG 1
100510 2 CORA m ccC GG CG 1
100511 2 CORA m AC GG GG 1
100512 2 CORA w AA AA GG 1
100513 2 CORA m AC AG CG 1
100514 2 CORA m AA AG GG 1
100515 2 CORA m AA AA GG 1
100516 2 CORA m AA AG GG 1
100517 2 CORA m AC AG CG 1
100518 2 CORA m AC GG GG 1
100519 2 CORA m AC GG GG 1
100520 2 CORA m AC AG GG 1
100521 2 CORA w AC AG CG 1
100522 2 CORA m ccC GG CG 1
100523 2 CORA w ccC GG CG 1
100524 2 CORA m ccC GG GG 1
100525 2 CORA m AA AG GG 1
100526 2 CORA w ccC GG ccC 1
100527 2 CORA w AC GG CG 1
100528 2 CORA m AC AG CG 1
100529 2 CORA m AA AG GG 1
100530 2 CORA m AC GG CG 1
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100531 2 CORA m ccC GG ccC 1
100532 2 CORA m AA AA GG 1
100533 2 CORA m AC AG CG 1
100534 2 CORA m AC GG CG 1
100535 2 CORA m AA AG GG 1
100536 2 CORA m AA GG GG 1
100537 2 CORA w AC AG CG 1
100538 2 CORA m AC GG ccC 1
100539 2 CORA w AC GG GG 1
100540 2 CORA m ccC GG CG 1
100541 2 CORA m AC AG GG 1
100542 2 CORA w AC AG CG 1
100543 2 CORA w AC AG GG 1
100544 2 CORA m ccC GG CG 1
100545 2 CORA m AC AG CG 1
100546 2 CORA m ccC GG CG 1
100547 2 CORA w ccC GG CG 1
100548 2 CORA w AC GG GG 1
100549 2 CORA m AC AG CG 1
100550 2 CORA w AC AG CG 1
100551 2 CORA w ccC GG GG 1
100552 2 CORA m AA AA GG 1
100553 2 CORA w AC AG CG 1
100554 2 CORA m ccC GG CG 1
100555 2 CORA m AC AG GG 1
100556 2 CORA m AC AG CG 1
100557 2 CORA m AC AG CG 1
100558 2 CORA m AA AG GG 1
100559 2 CORA m AC AG CG 1
100560 2 CORA m AC GG CG 1
100561 2 CORA m AA AA GG 1
100562 2 CORA m AC AG GG 1
100563 2 CORA m ccC GG ccC 1
100564 2 CORA w AC GG GG 1
100565 2 CORA m AC AG GG 1
100566 2 CORA w ccC GG ccC 1
100567 2 CORA m AC AG GG 1
100568 2 CORA m AA AA GG 1
100569 2 CORA w AC AG GG 1
100570 2 CORA w AC AG GG 1
100571 2 CORA m AC GG CG 1
100572 2 CORA m AC AG CG 1
100573 2 CORA m AA AA GG 1
100574 2 CORA m ccC GG ccC 1
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100575 2 CORA m AC AG CG 1
100576 2 CORA m ccC GG CG 1
100577 2 CORA w AC AG GG 1
100578 2 CORA w AC AG CG 1
100579 2 CORA m ccC GG ccC 1
100580 2 CORA m AA AG GG 1
100581 2 CORA w AC AG GG 1
100582 2 CORA m AC AG CG 1
100583 2 CORA m AA AG GG 1
100584 2 CORA m AC AG CG 1
100585 2 CORA m AC AG CG 1
100586 2 CORA m AA AG GG 1
100587 2 CORA m ccC GG GG 1
100588 2 CORA m ccC GG ccC 1
100589 2 CORA m AC AG GG 1
100590 2 CORA m AC AG CG 1
100591 2 CORA w AC AG GG 1
100592 2 CORA w AC AG GG 1
100593 2 CORA w AC GG CG 1
100594 2 CORA w ccC GG ccC 1
100595 2 CORA m ccC GG CG 1
100596 2 CORA m ccC GG CG 1
100597 2 CORA w AA AA GG 1
100598 2 CORA m AC GG GG 1
100599 2 CORA m AA AA GG 1
100600 2 CORA m AC AG CG 1
100601 2 CORA m AC AG CG 1
100602 2 CORA m AC AG CG 1
100603 2 CORA m ccC GG ccC 1
100604 2 CORA m ccC GG ccC 1
100605 2 CORA m AA GG GG 1
100606 2 CORA m AC GG GG 1
100607 2 CORA w AA AG GG 1
100608 2 CORA w AC GG CG 1
100609 2 CORA m AA GG GG 1
100610 2 CORA w AC GG CG 1
100611 2 CORA m ccC GG CG 1
100612 2 CORA w ccC GG CG 1
100613 2 CORA w AC AG CG 1
100614 2 CORA m AC GG CG 1
100615 2 CORA w AC AG CG 1
100616 2 CORA m AC AG GG 1
100617 2 CORA m ccC GG GG 1
100618 2 CORA m AC AG CG 1
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100619 2 CORA w ccC GG CG 1
100620 2 CORA m ccC AG ccC 1
100621 2 CORA m AC AG GG 1
100622 2 CORA m AC AG CG 1
100623 2 CORA m AC GG GG 1
100624 2 CORA m ccC GG CG 1
100625 2 CORA w AA AA GG 1
100626 2 CORA w ccC GG CG 1
100627 2 CORA m AC AG CG 1
100628 2 CORA w AA AG GG 1
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