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X-linked congenital retinoschisis.
Clinical and electrophysiological findings

Zusammenfassung. Die klinischen und elektrophysiologi-
schen Befunde von 52 Patienten mit x-chromosomaler konge-
nitaler Retinoschisis wurden retrospektiv ausgewertet. Als
charakteristische Befunde fanden sich eine Hyperopie (im
Mittel +2,3 3,1 dpt), ein reduzierter Visus (im Mittel 0,24 +
0,2) und immer pathologische Verinderungen der Makula.
Der natiirliche Verlauf war in der Regel stabil. Komplikatio-
nen waren Visusminderungen in 9,3% der Augen, Glas-
korperblutungen in 4,7% der Augen und spontane Netzhaut-
ablosungen in 10,7% der Augen. Prophylaktische Laserkoagu-
lationen einer peripheren Retinoschisis fiihrten in 43% zu
einer Netzhautablosung. Elektrookulogramme waren normal.
Elektroretinogramme zeigten grenzwertige A-Wellenampli-
tuden und reduzierte B-Wellenamplituden. Zusitzlich fanden
sich verlingerte B-Wellenlatenzen und -Gipfelzeiten.

Schliisselwérter: X-chromosomale kongenitale Retinoschisis
- Elektroretinogramm - Elektrookulogramm

Summary. We evaluated retrospectively the clinical records
and electrophysiological results of 52 patients suffering from
X-linked congenital retinoschisis. Characteristic clinical
findings were hyperopia (mean +2.3 & 3.1 D), reduced visual
acuity (mean 0.24 =+ 0.2) and always macular pathology.
Peripheral retinoschisis was present in 53% of the eyes. The
natural course of the disease was normally stable. Complica-
tions were visual loss in 9.3%, vitreous hemorrhages in 4.7%
and retinal detachments in 10.7% of the eyes. These complica-
tions generally occurred within the first decennium. Prophy-
lactic laser coagulation was of no use because it was compli-
cated by retinal detachment in 43% of our series. The electro-
oculogram was usually normal. In addition to the known elec-
troretinographic findings of a low normal a-wave and reduced
b-wave amplitudes, we found prolonged b-wave latencies and
implicit times.

Vortrag gehalten auf der 87. Tagung der Deutschen Ophthalmologi-
schen Gesellschaft in Heidelberg
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Das klinische Bild der x-chromosomalen kongenitalen Retino-
schisis wurde erstmals 1898 von Haas [8] beobachtet. Seitdem
ist die Erkrankung in vielen Lindern allerdings meist nur mit
geringen Fallzahlen beschrieben worden|[3, 5, 6,7, 14]. Die vor-
liegende retrospektive Studie wurde unternommen, um den
natiirlichen Verlauf der x-chromosomalen hereditiren Re-
tinoschisis zu beschreiben und die wesentlichen klinischen
und elektrophysiologischen Charakteristika der Erkrankung
zusammenzustellen.

Material und Methoden

Seit 1962 wurden 52 Patienten mit x-chromosomaler Retinoschisis in
der Universitits-Augenklinik Essen untersucht. Davon stellten sich
21 Patienten nur einmalig vor. Mehrfach untersucht wurden 31 Patien-
ten mit einer Beobachtungszeit zwischen einem und 26 Jahren. Die
mittlere Nachbeobachtungszeit betrug 5,8 & 4,7 Jahre. Wenn man 4
ca. 50jahrige Patienten ausschlieBt, deren Erkrankung erst bei Fami-
lienuntersuchungen diagnostiziert wurde, betrug das Alter der
Erstuntersuchung bei 48 Patienten 15,7 + 10,4 Jahre.

Elektrookulogramme (EOG) wurden entsprechend der Methode
von Rhode u. Tdumer [16] abgeleitet.

Zur Ableitung der Elektroretinogramme (ERG) verwendeten wir
eine modifizierte Henkes Kontaktlinse als Hornhautelektrode, eine
indifferente Elektrode an der Stirn und eine Grundelektrode an der
Wange. Alle Elektroden waren drahtlos tiber Elektrolytbriicken (0,9%
NaCl in 1,5% AgarAgar) mit 3 nichtpolarisierbaren Kalomelhalbzel-
len verbunden [10]. Die registrierten Potentiale wurden mit einem
Toennies DA II Verstirker mit DC-Vorverstirker verarbeitet. Die
obere Grenzfrequenz war 1000 Hz, die untere Grenzfrequenz 0,3 Hz.

Nach 40 min Dunkeladaptation mit maximaler medikamentdser
Mydriasis (Phenylephrin 2,5%, Tropicamid 1,0%) wurden die ERGs
im Dunkeln abgeleitet. Die Reizdauer betrug 10 ms. Die dunkeladap-
tierten Registrierungen wurden mit 6 verschiedenen Reizleuchtdich-
ten (1-6) jeweils um eine logarithmische Einheit ansteigend aufge-
zeichnet. Die maximale Leuchtdichte betrug 780 c¢d/m?. Die hell-
adaptierten Ableitungen wurden bei Helladaptation mit einer
Umfeldbeleuchtung von 4,5 ¢cd/m? und den Reizleuchtdichten 4-6
durchgefiihrt. Der 30 Hz Flimmerlichtreiz hatte die Reizleuchtdichte



5. Das Reizlicht stammte bei allen Untersuchungen von einer gefilter-
ten Xenonhochdrucklampe. Die registrierten Potentiale wurden auf
einem Oszilloskop dargestellt und auf Papier und Disketten aufge-
zeichnet. Eine Mittelung wurde nicht durchgefihrt. Als Normalwert
dienten die Ergebnisse von 20 gesunden Augen + 2 Standardab-
weichungen. Zur Signifikanzberechnung wurde der t-Test verwendet.

Ergebnisse

Refraktion

Bei 91 Augen konnte die Refraktion bestimmt werden. Drei-
zehn Augen hatten ein zu geringes Sehvermdogen oder die Pa-
tienten zeigten eine mangelnde Kooperation bei der Refrak-
tionsbestimmung. Von 91 Augen hatten 72 (79%) einen
Refraktionsfehler, im Mittel +2,3 £ 3,1 dpt in einem Bereich
zwischen -5,0 und +10,0 dpt (Abb. 1). Nur ein Patient war
stirker als -2,0 dpt myop. Dagegen waren 53 Augen (58%)
hyperop. Es fanden sich bei 23 Augen (25%) Hyperopien von
mehr als 3 dpt mit einem Mittelwert von +6,0 2,2 dpt. 14 Au-
gen (15%) von 7 Patienten waren mehr als 6 dpt hyperop mit
einem Mittelwert von +7,5 1,3 dpt.

Visus

Bei 3 Kindern konnte die Sehschérfe nicht bestimmt werden.
Bei dentibrigen 98 Augen wurden 203 Visusbestimmungen an
verschiedenen  Untersuchungsterminen  vorgenommen
(Abb. 2). Der Visus lag zwischen vélliger Blindheit und 1,0. Die
mittlere Sehschirfe betrug 0,24 £0,2. Die mittlere Sehschirfe
nahm mit zunehmendem Alter nicht ab. Statt dessen war das
Sehvermogen bei dlteren Patienten eher besser. Diese dlteren
Patienten mit einem Sehvermégen von 0,8 und mehr und
einer gering ausgepriagten Erkrankung wurden im Rahmen
von Familienuntersuchungen entdeckt.

Bei 27 von 31 Patienten mit Verlaufsbeobachtung konnte
die Visusentwicklung dokumentiert werden. In 49 von 54 Au-
gen mit komplikationslosem Verlauf war das Sehvermogen
iiber die gesamte Untersuchungszeit unveriandert. Nur 5 Au-
gen (9,3%) erlitten eine signifikante Visusminderung. Diese
Visusminderung trat in 4 Augen zwischen dem 5. und 9.
Lebensjahr und einmal zwischen dem 11. und 19. Lebensjahr
auf. Bei einem Patienten war das Sehvermdgen 21 Jahre nach
dem anfinglichen Visusverlust konstant. Anamnestisch klag-
te keiner der anderen Patienten iiber Sehverminderungen.

Fundus

Bei 102 von 104 Augen konnte der Augenhintergrund unter-
sucht werden. Die Makula wies in allen Augen pathologische
Verinderungen auf. 72 Augen hatten eine foveale Retinoschi-
sis. EIf Augen von Patienten, die &lter als 33 Jahre waren,
wiesen keine sichere makulire Retinoschisis auf. Stattdessen
hatten diese 11 Augen deutliche Pigmentverschiebungen in
der Makula. Bei 7 Augen erreichte die periphere Retinoschisis
den hinteren Pol unter Einbeziehung der Makula. Bei 14 Au-
gen fanden wir eine Netzhautablsung. Bei einem Auge fand
sich eine spontan wiederangelegte Netzhaut. Von 87 Augen
ohne Netzhautablgsung hatten 46 Augen (53%) eine peri-
phere Retinoschisis. Bei 44 Augen (96%) war der temporal
untere Quadrant betroffen (Abb. 3). In 2 Augen war die peri-
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Abb. 1. Refraktionsfehler in 91 Augen mit x-chromosomaler, kongeni-
taler Retinoschisis
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Abb. 2. Visusverteilung in Abhiingigkeit vom Alter in 203 Unter-
suchungen von 98 Augen mit x-chromosomaler Retinoschisis. Der
Bereich liegt zwischen Blindheit und 0,7. Die Patienten mit einem
Visus von mehr als 0,8 und einem Alter von tiber 50 Jahren sind bei
Familienuntersuchungen entdeckt worden. Bei ihnen lag nur eine ge-
ring ausgeprigte Erkrankung vor
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Abb. 3. Verteilung der peripheren Retinoschisis in 46 Augen mit
x-chromosomaler Retinoschisis (NO-nasal oben, NU-nasal unten,
TO-temporal oben, TU-temporal unten)

phere Retinoschisis auf den temporal oberen Quadranten be-
schrankt. Bei 12 Augen waren die beiden temporalen Qua-
dranten und in 9 Augen die beiden unteren Quadranten be-
troffen. Ein Auge zeigte eine Retinoschisis von temporal oben
bis nasal unten. Die Haufigkeit einer peripheren Retinoschisis
war altersunabhéngig.
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Komplikationen

Glaskorperblutungen traten in 5 Augen auf, einmal verursacht
durch eine Netzhautablésung. In den iibrigen 4 Augen resor-
bierte sich die Glaskdérperblutung spontan.

In 11 Augen (10,7%) ohne Vorbehandlung trat eine spon-
tane Netzhautablosung auf. Bei 2 Patienten waren beide
Augen betroffen. In 6 von 8 Fillen mit spontaner einseitiger
Netzhautablosung hatte das andere Auge eine periphere Reti-
noschisis. Die Netzhautabldsungen traten in der Regel vor der
Pubertiit auf. In 2 Augen fanden wir eine lange bestehende
Netzhautablosung im Alter von 16 Jahren und in 2 weiteren
Augen im Alter von 50 Jahren. In den letzten beiden Fillen
war das Sehvermogen auf dem Auge mit der Netzhautab-
16sung seit frither Kindheit schlecht. Bei einem Patienten
zeigte sich eine spontane Netzhautwiederanlage im Alter von
20 Jahren. Von den {ibrigen 10 Augen wurden 3 Augen wegen
lange bestehender Netzhautablosung oder ausgepriagtem
Sekundirglaukom nicht operiert. Sieben Augen wurden mit
eindellenden MaBnahmen versorgt. Davon erlitten 2 Augen
(29%) erneute Netzhautablosungen, die auch durch Reopera-
tionen und Vitrektomien nicht erfolgreich behandelt werden
konnten. Ein Auge erblindete an einer Netzhautablésung mit
Riesenrifl nach Contusio bulbi.

Inden Jahren vor 1975 wurden an 7 Augen prophylaktische
Laserkoagulationen einer peripheren Retinoschisis durchge-
fithrt. Davon erlitten 3 Augen (43%) eine Netzhautablosung,
woran 2 erblindeten. An einem Auge konnte die Netzhautab-
16sung erfolgreich operiert werden. Bei den {ibrigen 4 Augen
war die periphere Retinoschisis nach Laserkoagulation unver-
andert.

Elektrookulografie

Elektrookulogramme wurden von 17 Patienten aufgezeichnet.
Drei Augen hatten stark reduzierte Basiswerte und Hellan-
stiege aufgrund von Netzhautabldsungen. In allen anderen
Fillen war das Elektrookulogramm normal. Der mittlere Hell-
anstieg betrug 215 = 41% in diesen 31 Augen (normal 187 £
36%).

Elektroretinografie

Elektroretinogramme wurden von 37 Augen ohne Netzhaut-
ablosung oder Laserkoagulation abgeleitet. Die A-Wellenam-
plituden waren bei allen Patienten im unteren Normbereich
bei Dunkeladaptation und normal bei Helladaptation. Die
B-Wellenamplituden waren bei Dunkeladaptation im Mittel
auf die Hilfte des Normalwerts reduziert. Bei Helladaptation
war die B-Wellenamplitude im Mittel bei Leuchtdichte 4 redu-
ziert, bei Leuchtdichte 5 grenzwertigund beiLeuchtdichte6im
unteren Normbereich (Abb. 4). Das B/A-Amplitudenverhilt-
nis war verglichen mit den Ergebnissen von 20 gesunden
Augen bei allen Reizbedingungen reduziert (Tabelle 1). Die
A-Wellenlatenzen waren beiallen Reizbedingungenim oberen
Normbereich. Die B-Wellenlatenzen waren bei allen Reizbe-
dingungen signifikant verlingert auBer bei sehr schwachen
Lichtreizen unter dunkeladaptierten Bedingungen (Abb. 5).
Die B-Wellengipfelzeiten waren auBler bei den beiden niedrig-
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Abb. 4. Amplitudenintensititsfunktion der B-Wellen bei 37 Augen

von Patienten mit x-chromosomaler Retinoschisis (Dreiecke) im

Vergleich zu 20 gesunden Augen (Kreise). Links die dunkeladaptier-

ten, rechts die helladaptierten Ableitungen. Die Amplituden sind bei

allen Reizbedingungen bei x-chromosomaler Retinoschisis reduziert

Tabelle 1. B/A-Amplitudenverhiltnisse in 20 gesunden Augen und
37 Augen mit x-chromosomaler Retinoschisis (dunkelad. = dun-
keladaptiert; hellad. = helladaptiert)

Stimulus Normal Retinoschisis p<
X s X s
dunkelad. 3 799+£29 289+ 1,5 0,0001
dunkelad. 4 396 +£0,7 1,60 £ 0,6 0,0001
dunkelad. 5 1,75%+03 1,03 +03 0,0001
dunkelad. 6 1,28 £0,1 0,86 £0,1 0,0001
hellad. 4 2,21 £0,5 1,40 £ 05 0,0001
hellad. 5 1,55+04 0,98 +0,3 0,0001
hellad. 6 095+£0,2 0,74 +0,2 0,0001
dunkel hell
ms
ms —O— Normal P <0,0001 Log
50 1 —&— Retinoschisis
p<0,0001 [ 22
40 - p < 0,0001
p < 0,0001 20
30 1
p < 0,000 F18
207 -16
p < 0,0001 p <0,0001
10 T T T T T T T T T 14
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log |

Abb. 5. Latenzzeitintensititsfunktion der B-Wellen bei 37 Augen von
Patienten mit x-chromosomaler Retinoschisis (Dreiecke) im Ver-
gleich zu 20 gesunden Augen (Kreise). Links die dunkeladaptierten,
rechts die helladaptierten Ableitungen. Die Latenzzeiten sind bei
x-chromosomaler Retinoschisis verldngert

sten und der hochsten Leuchtdichte bei Dunkeladaptation
ebenfalls signifikant verlidngert (Abb. 6). Die 30 Hz Flimmer-
lichtantwort war im Mittel auf ca. 45% reduziert (60 £ 21V,
normal 136 £ 26 pV, p < 0,0001). Sie war in 4 Augen normal.
Oszillatorische Potentiale waren in 28 Augen nicht nachzu-
weisen und in 9 Augen vorhanden.
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Abb. 6. Gipfelzeitintensititsfunktion der B-Wellen bei 37 Augen von
Patienten mit x-chromosomaler Retinoschisis (Dreiecke) im Ver-
gleich zu 20 gesunden Augen (Kreise). Links die dunkeladaptierten,
rechts bei helladaptierten Ableitungen. Die Gipfelzeiten sind bei
x-chromosomaler Retinoschisis verldngert

Diskussion

Wesentliche klinische Befunde bei Patienten mit x-chromo-
somaler kongenitaler Retinoschisis sind der herabgesetzte
Visus, die hiufige Hyperopie und die regelméBig vorhandene
makulire Pathologie.

Der Visus ist im Mittel auf 0,24 vermindert, wobei akute
Visusminderungen sehr selten sind. In der Regel besteht das
schlechte Sehvermdgen seit Geburt. Eine starke Sehminde-
rung bei alten Patienten, wie sie von Forsius et al. [7] beschrie-
ben wurde, konnte von uns nicht beobachtet werden.

Eine Hyperopie ist hidufig bei Patienten mit x-chromo-
somaler Retinoschisis. Stirkere Hyperopien von {iber 6 dpt
treten in der Normalbevélkerung nurin 1,5% der Fille auf [17],
sie sind bei unseren Patienten 10mal hiufiger. Myopien sind
dagegen ausgesprochen selten. Daher mu8 bei hyperopen
Jugendlichen mit einer Netzhautablosung immer eine x-chro-
mosomale Retinoschisis ausgeschlossen werden. Dagegen ist
eine Netzhautablosung bei myopen Jugendlichen wahr-
scheinlich rhegmatogen verursacht.

Die bei unseren Patienten gefundenen Netzhautverinde-
rungen stimmen mit den Angaben in der Literatur {iberein
[1, 5, 11]. Alle Patienten, die an x-chromosomaler Retinoschisis
leiden, haben eine zentrale Retinoschisis. Ab dem 35. Lebens-
jahr ist die zentrale Retinoschisis oft nicht mehr sicher zu
entdecken. Stattdessen nehmen die Pigmentverklumpungen
in der Netzhaut zu. In der Hélfte der Fille ist eine periphere
Retinoschisis vorhanden. Diese betrifft Giberaus hiufig den
temporal unteren Quadranten.

Glaskorperblutungen steilen keine wesentliche Komplika-
tion dar. Sie sind relativ selten und resorbieren sich spontan.
Spontane Netzhautablosungen traten dagegen mit einer
Haufigkeit von 11% auf. Dies steht im Gegensatz zu den An-
gaben von Deutman [5], der Netzhautablésungen als sehr
seltene Komplikation ansieht. Bei der Hiufigkeit von erneu-
ten Netzhautablosungen nach erfolgreicher Netzhautchirur-
gie von 29% ist zu berticksichtigen, daB sich diese Netzhautab-
Iosungen zum Teil vor {iber 20 Jahren ereignet haben. Prophy-
laktische Laserkoagulationen einer peripheren Retinoschisis
haben keinen therapeutischen Nutzen. Statt dessen sind sie
mit einem hohen Risiko verbunden, da 43% der so behandel-
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ten Augen eine Netzhautablosung erlitten und 2 Augenin der
Folge erblindeten.

Die x-chromosomale kongenitale Retinoschisis ist eine
stationdre, wenig progrediente Erkrankung. Die wesentlichen
Komplikationen sind Visusminderungen in 9,3% der Augen,
Glaskorperblutungen in 4,8% der Augen und spontane Netz-
hautablosungen in 10,7% der Augen. Diese Komplikationen
treten in der Regel vor der Pubertit auf. Wenn keine Kompli-
kationen eingetreten sind, kann nach der Pubertit von einem
stabilen Sehvermégen ausgegangen werden. Dement-
sprechend kann der Patient fiir seine Berufswahl beraten
werden.

Die Elektrookulogramme waren in Augen ohne Netzhaut-
ablésung normal. Dies stimmt mit den Ergebnissen anderer
Autoren Uiberein [9, 14, 18, 19]. Dies gilt auch fiir dltere Patien-
ten, so daf3 die Pigmentverschiebungen am hinteren Pol eher
eine sekundire Folge der Makuladegeneration sind als daB sie
eine primire Mitbeteiligung des Pigmentepithels darstellen.

Im ERG fanden sich die fiir die x-chromosomale Retino-
schisis typischen Veridnderungen einer leicht reduzierten
A-Wellenamplitude, einer deutlich reduzierten B-Wellenam-
plitudenverhaltnisses [4, 9, 15, 18]. Die B-Welle ist dariiber hin-
aus aber auch in ihrem Zeitverlauf verindert. Wir fanden so-
wohl die B-Wellenlatenzen als auch fiir die B-Wellengipfelzei-
ten signifikante Verdnderungen im Vergleich zu 20 gesunden
Augen. Diese Verlidngerungen finden sich sowohl bei Dunkel-
als auch bei Helladaptation. Die Verinderung der B-Wellen-
amplituden und -zeitverldufe sind unabhingig vom Vorhan-
densein einer peripheren Retinoschisis.

Die B-Welle und die von Miiller-Stiitzzellen abgeleiteten
Potentiale haben einen gleichartigen Zeitverlauf [13]. Daher
sprechen unsere Befunde fiir eine generalisierte Schidigung
der Miiller-Stiitzzellen auch dann, wenn nur eine zentrale
Retinoschisis vorhanden ist. Da histologische Untersuchun-
gen an Patienten mit x-chromosomaler Retinoschisis eben-
falls auf einen Defekt der Miiller-Stiitzzellen hinweisen [2, 12,
20], scheint der primdre Defekt bei x-chromosomaler, konge-
nitaler Retinoschisis in den Miiller-Stiitzzellen zu liegen.

Wir danken Frau C. Mieth fiir Ihre wertvolle Mitarbeit.
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