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A case of clinical manifestation of X-linked retinoschisis — in the one eye,
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Cel: wieloletnia obserwacja wrodzonego rozwarstwienia siatkdwki sprzezonego z chromosomem X i wspdtistniejgcego z neo-
waskularyzacjg naczyniéwkowa, u dwdch braci.

Opis przypadku: mezczyzna (lat 27) zgtosit sie na badanie z powodu nagtego pogorszenia widzenia w jednym oku. U brata pa-
cjenta stwierdzono podobne objawy. U obu pacjentéw przeprowadzono badanie okulistyczne oraz badania obrazowe (angiogra-
fie fluoresceinowg i optyczng koherentng tomografig).

Whyniki: rozpoznanie postawiono na podstawie obrazu klinicznego i wykonanych badan.

Whioski: opisany przypadek jest nietypowy. Obecny poziom wiedzy nie pozwala na opracowanie skutecznej metody leczenia
opisywanego schorzenia.

rozwarstwienie siatkdwki sprzezone z chromosomem X — XLRS, neowaskularyzacja naczyniéwkowa — CNV, wrodzone rozwar-
stwienie siatkdwki zwigzane z chromosomem X — RS1.

Purpose: Description of long-time observation of X-linked retinoschisis coexisting with choroidal neovascularization in two bro-

Summary:
thers.
Material and methods: 27-year-old man reported sudden visual impairment in one eye. The same symptoms had patient’s bro-
ther. Ophthalmic examination and imaging studies were performed.
Results: The diagnosis was made based on clinical features and imaging examinations.
Conclusions: This case is unusual. At present there is no effective therapy.

Key words: X-linked retinoschisis — XLRS, choroidal neovascularization — CNV, inherited inherited X-linked retinoschisis — RS1.

Wstep

Wrodzone rozwarstwienie siatkdwki sprzezone z chromoso-
mem X (XLRS) (syn.: mtodziencza dystrofia plamki, mtodzieficze
rozwarstwienie siatkéwki) nalezy do rzadkich dystrofii witreore-
tinalnych, po raz pierwszy opisat je Haas pod koniec ubiegtego
stulecia (1).

Termin retinoschisis wprowadzit Wilczek w 1935 roku (2).

Schorzenie jest zwigzane z mutacjg genu retinoschizyny
(RS1), odpowiedzialnego za interakcje miedzykomérkowe mie-
dzy synapsami fotoreceptoréw a komérkami dwubiegunowymi,
i prowadzi do oddzielenia warstwy widkien nerwowych od po-
zostatych warstw siatkéwki (3).

W badaniu w lampie szczelinowej mozemy zaobserwowaé
zmiany degeneracyjne takie jak: mikrotorbielki (34%), promieni-
ste ,prazkowanie” wokét doteczka — tzw. obraz szprych kota ro-
weru (3%), cysty o ksztalcie plastra miodu (8%), rézne kombina-
cje powyzej wymienionych (31%), a takze zmiany o charakterze
zanikowym, obejmujace dotek — utrate refleksu (8%) lub ubytki
nabfonka barwnikowego (8%) (4, 5).

W diagnostyce réznicowej nalezy bra¢ pod uwage przede
wszystkim: torbielowaty obrzek plamki, zespét Goldmanna-
-Favre'a, rozwarstwienie siatkdwki towarzyszace wysokiej
krétkowzroczno$ci, zwyrodnienie barwnikowe siatkéwki (reti-
nitis pigmentosa), rodzinng wysigekowa witreoretinopatie (FEV),
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zwyrodnieniowe rozwarstwienie siatkéwki, chorobe Wagnera
oraz ambliopie.

Cel

Celem pracy jest opis nietypowego przypadku wystepowa-
nia wrodzonego rozwarstwienia siatkéwki sprzezonego z chro-
mosomem X u dwéch cztonkéw tej samej rodziny.

Opis przypadku

Mezczyzna (lat 27) zgtosit sie na badanie do Kliniki Okuli-
stycznej ,Jasne Btonia” w todzi z powodu nagtego pogorszenia
widzenia w oku prawym. W oku lewym 8 lat wcze$niej rozpo-
znano u niego podplamkowy wylew krwi. Ponadto pacjent od
dziecinstwa skarzyt sie na problemy z widzeniem zmierzcho-
wym i nocnym. Podczas badania okulistycznego stwierdzono
obnizenie ostro$ci wzroku obojga oczu. Najlepsza skorygowana

Angiografia fluoresceinowa oraz optyczna koherentna tomo-
grafia lewego oka pierwszego pacjenta z widoczng neowasku-
laryzacja naczyniéwkowa (CNV).

A — kolorowe zdjecie dna oka z widoczng CNV w plamee (pierwsza W|zylu wrzesien 2005)

B — wezesna foza angiogramu z ok ieregularnej hiperf i jgym w czasie
na ko|e|ny(h zd|e(|uch (C,D)

— angiografia fluorescei oraz SOCT wyk 5 lat od pierwszej wizyty
Fluorescein angiography and the optical coherence tomogra-
phy (OCT) image of the left eye of the first patient presenting
advanced choriodal neovascularization (CNV).
A — color fundus photograph demonstrating the presence of CNV in the macula during the first visit
(September 2005)
B — early-phase fluorescein angiogram showing area of irregular hyperfluorescence increasing

on subsequent pictures (C, D)
E —fluorescein angiography and SD-OCT image taken after 5 years from the first visit

Fig. 1.

ostro$¢ wzroku (BCVA) wynosita: dla oka prawego (OP) 5/10;
dla oka lewego (OL) 1/100.

Whykonano dodatkowe badania obrazowe: angiografie fluo-
resceinowg (AF) oraz optyczng koherentng tomografie (OCT).

W badaniu AF, ktére wykonano podczas pierwszej wizyty
pacjenta, stwierdzono wystepowanie w OP nieregularnej strefy
beznaczyniowej dotka (FAZ), w badaniu OCT (czasowa optyczna
koherentna tomografia komputerowa) za§ — cechy uszkodzenia
w warstwie fotoreceptoréw. Badania powtérzono po miesigcu
oraz po 3 miesigcach — w obrazie OCT zauwazono pojawienie sig
torbieli w warstwie jgdrzastej zewnetrznej (ONL) i splotowatej ze-
wnetrznej w obojgu oczach, a nastepnie ich powigkszenie (ryc. 1.).
Kontrolne badanie SOCT (spektralnej optycznej koherentnej tomo-
grafii komputerowej), ktére wykonano po 5 latach od pierwszego
badania, oprécz cech rozwarstwienia siatkowki wykazato nieznacz-
ne uniesienie warstwy fotoreceptoréw w dotku (ryc. 1.)

Podczas pierwszej wizyty wykonano badanie AF w oku le-
wym — wykazano w nim obszar hiperfluorescencji z retencjg
barwnika w péznych fazach, opowiadajacy zej$ciowej neo-
waskularyzacji naczyniéwki (CNV) (ryc. 2.). Badanie OCT poza
potwierdzeniem obecno$ci CNV pozwolito stwierdzi¢ wystepo-
wanie duzych torbielowatych przestrzeni w obrebie zewnetrz-
nych warstw siatkdwki. Podczas kolejnych wizyt nie zaob-
serwowano progresji. Przebadano najblizsza rodzing pacjenta
(matke i brata). Podobnie jak opisywany pacjent jego 28-letni
brat tez skarzyt sie na gorsze widzenie o zmierzchu.

Wedtug relacji pacjenta nagty spadek ostrosci wzroku w OP
nastapit okoto 7 lat wcze$niej. Poza tym mezczyzna zauwazyt
stopniowe pogarszanie sig¢ widzenia OL trwajace mniej wiecej
od 2 lat.

W badaniu okulistycznym stwierdzono obnizenie ostrosci
wzroku: BCVA OP 5/50; OL 5/16 cc -1,75 Dcyl ax 15°.

Czasowa optyczna koherentna tomografia (OCT) oraz spektral-
na koherentna optyczna tomografia (SOCT) oka prawego pa-
Cjenta z Wldocznym rozwarstwieniem siatkGwki.

rad-

ie w warstwie f p (wrzesien 2005)
B torbielowate przestrzenie w zewnetrznej warstwie jqdrzastej oraz w zewngtrznej warstwie splotowatej
(pazdziernik 2005)
( powiekszenie torbieli w ONL i OPL umdotznlone pod(zus kolejnej wizyty kontrolnej (2006)

— skan SOCT z widocznym niewielki ptoréw w dotku, kiére nie wystgpowato
wczesn|e| (sierpien 2010)
Time Domain Optical Coherence Tomography (TD-OCT) and
Spectral Domain Optical Coherence Tomography (SD-OCT)
image of retinoschisis of the right eye of the first patient.
A~ disruptions in photoreceptors’ layer (September 2005)
B — ¢ystoid spaces located in outer nuclear layer (ONL) and outer plexiform layer (OPL), (October 2005)
C— enlargement of cyst in ONL and OPL in follow-up visit (2006)
D — SD-OCT image showing slight elevation of photoreceptors in the fovea, which were previously not
found (August 2010)

Fig. 2.
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Przypadek réwnoczesnego wystgpowania wrodzonego rozwarstwienia siatkowki sprzezonego z chromosomem X — w jednym oku...

Badanie dna oka wykazato obecno$¢ neowaskularyzacji na-
czynidwkowej w OP — zostato to potwierdzone w badaniach AF
i OCT (ryc. 3.).

Okolica doteczka w OL byta pozbawiona fizjologicznego re-
fleksu, nasuwato to podejrzenie obrzeku plamki. W badaniu OCT
stwierdzono rozwarstwienie siatkéwki z duzymi przestrzeniami
torbielowatymi (ryc. 3.)

Ryc. 3. Badanie optycznej koherentnej tomografii komputerowej brata
pacjenta.
Fig. 3. Optical Coherence Tomography of patient’s brother.

A — neowaskularyzacja naczyniéwkowa (OP)

A — choroidal neovascularization (RE)

B — rozwarstwienie siatkowki z duzymi przestrzeniami forbielowatymi(OL)
B — refinoschisis with large cystoid spaces(LE)

W piecioletniej obserwacji u obu mezczyzn ostro$§¢ wzroku
oraz zmiany na dnie oka pozostajg stabilne.

Omowienie

Mtodziencze rozwarstwienie siatkdwki sprzezone z chromo-
somem X pojawia si¢ we wczesnym wieku szkolnym i mani-
festuje obnizeniem ostrosci wzroku ($rednio BCVA waha sig
w granicach od 20/120 do 20/60, z zauwazalng zmienno$cig
w kregu cztonkéw rodziny dotknietych chorobg) (3, 6).

Zwykle redukcja widzenia centralnego wystepuje w 1. i 2.
dekadach zycia, w pézniejszych latach ostro§¢ wzroku pogarsza
sie w niewielkim stopniu.

Poczatkowymi objawami choroby mogg by¢ réwniez zez
i oczoplas, wynikajace z niskiej ostro$ci wzroku oraz wady re-
frakcji (gtéwnie nadwzroczno$ci, ale takze krétkowzrocznos$ci)
(5, 6).

Charakterystyczng cecha rozwarstwienia siatkdwki sprzezo-
nego z chromosomem X jest upo$ledzenie widzenia spowodo-
wane rozmaitymi zmianami patologicznymi plamki — najcze$ciej
jej rozwarstwieniem lub szczelinami oraz zmianami barwinko-
wymi pod postacig linii demarkacyjnych (3, 7).

Rozwarstwienie obwodowe towarzyszy rozwarstwieniu
centralnemu w przyblizeniu w okoto 50% przypadkéw i dotyczy
gtéwnie kwadrantu dolnego skroniowego (3).

Mniej charakterystyczne sa zmiany naczyniowe pod posta-
cig ostabienia naczyn, ich kretosci czy tez odwrdcenia lub neo-
waskularyzaciji.

W badaniu AF u miodszych oséb nie stwierdza si¢ niepra-
widtowosci, natomiast z wiekiem widoczne stajg sie ubytki na-
btonka barwnikowego siatkéwki.

W badaniu SOCT obserwujemy: torbielowate rozwarstwie-
nie obejmujace plamke (w réznych warstwach siatkéwki neuro-
sensorycznej — warstwie widkien nerwowych, wewnetrznej/
zewnetrznej warstwie jadrzastej, zewnetrznej warstwie sploto-
watej) oraz uszkodzenie zewnetrznych i wewnetrznych segmen-
tow fotoreceptoréw. Rozwarstwienie poza dotkiem umiejscawia
sie gtéwnie w obrebie warstw jadrzastych oraz w warstwie ko-
mdrek zwojowych (8, 9). Ostatnie badania sugerujg, ze ostro$¢

wzroku nie koreluje z wielko$cig zmian torbielowatych ani z gru-
boscig siatkdwki — oceniono to za pomocg badania SOCT (8).
Najgrozniejszymi powiktaniami zagrazajgcymi widzeniu sg: wy-
lew krwi do ciata szklistego (zwykle wchitania sie samoistnie),
jaskra neowaskularna, przedarcie i odwarstwienie siatkéwki
wymagajace interwencji chirurgicznej (w zaleznosci od wska-
zan — opasania gatki ocznej lub witrektomii) (6).

Do dzisiaj nie opracowano efektywnej metody leczenia pa-
cjentéw dotknigtych mtodzienczym rozwarstwieniem.

Wada wzroku lub zez moga zosta¢ skorygowane w celu
utrzymania poprawy widzenia.

Ikeda i wsp. opisali zmniejszenie si¢ rozwarstwienia oraz po-
prawe ostro$ci wzroku po wykonaniu witrektomii (10).

W kwietniu 2010 roku Wydziat Okulistyki Uniwersytetu
lllinois w Chicago opublikowat wyniki retrospektywnej analizy
oceniajgce] potencjalne korzy$ci miejscowego stosowania inhi-
bitoréw anhydrazy weglanowej (2% dorzolamid). Terapia okaza-
ta sig skuteczna w niektérych przypadkach — opisano zmniej-
szenie przestrzeni torbielowatych potwierdzone w badaniu OCT
i poprawe ostro$ci wzroku (11). Nalezy jednak wzigé pod uwa-
ge fakt, ze w krétkim czasie obserwacji mozliwa jest fluktuacja
zmian, niektdrzy autorzy sugeruja nawet mozliwo$¢ czasowej
regresji rozwarstwienia (12).

Trwajg réwniez badania na zwierzgtach dotyczace suple-
mentacji funkcjonalnie prawidtowego biatka retinoschiziny (13).

Najnowszym osiggnigciem genetyki molekularnej jest za-
stosowanie nanoczasteczek statych lipidéw jako potencjalnych
no$nikéw DNA — daje to wstepne, do$¢ obiecujgce wyniki (14).

Podsumowujgc, pomimo pojedynczych doniesien o popra-
wie stanu klinicznego w wyniku leczenia miejscowo stosowa-
nymi inhibitorami anhydrazy weglanowej obecny poziom wie-
dzy nie pozwala na jednoznaczne potwierdzenie skuteczno$ci
stosowanych metod. W zwiagzku z tym najwazniejsze wydaje
sie poradnictwo genetyczne, ktére ma na celu dostarczenie pa-
cjentowi informacji na temat rodzaju dziedziczenia (nosicielkami
s kobiety, ktére pod wzgledem genetycznym sg heterozygota-
mi i majg 50% prawdopodobienstwo przekazania potomstwu
wadliwego genu; inng mozliwo$cig jest mutacja de novo w ge-
nie RS1) oraz naturalnego przebiegu choroby, jest to szczegdlnie
istotne w przypadku osdb, ktére planujg potomstwo albo wybie-
rajg zawdd.

Whioski

W prezentowanym przypadku badania OCT oraz SOCT po-
zwolity zobrazowaé¢ morfologiczne cechy rozwarstwienia siat-
kowki sprzezonego z chromosomem X.

Zazwyczaj rozwarstwienie zwigzane z chromosomem X jest
symetryczne w obojgu oczach.

W tej pracy przedstawiono nietypowy przypadek wspoétwy-
stepowania CNV z XLR — wcze$niej nie byto ono opisywane.

Ze wzgledu na wprowadzenie SOCT jako narzedzia diagno-
stycznego (w 2006 roku) wcze$niejsze badania wykonywano
czasowa OCT.

Czasowa OCT mimo gorszej rozdzielczo$ci i diuzszego czasu
skanowania jest dobrym narzedziem — daje mozliwo$¢ uzyska-
nia powtarzalnych wynikéw

SOCT, charakteryzuje sie rozdzielczosciag ok. 3 um
(w poréwnaniu z czasowg OCT, dla ktérej rozdzielczo$¢ podiuzna
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wynosi 10 um), w krétszym czasie uzyskujemy wigksza liczhe
przekrojéw, a to pozwala uzyska¢ doktadniejsze obrazy.

Mozna zatozyé, ze badanie OCT uwidoczni obecno$é okoto-
dotkowego uszkodzenia fotoreceptordéw. Dzigki zwigkszonej roz-
dzielczo$ci SOCT pozwala na doktadniejsze zobrazowanie nie
tylko uszkodzenia fotoreceptoréw, ale réwniez btony granicznej
zewnetrznej. W kolejnych badaniach mozna zaobserwowac ty-
powe nieprawidtowos$ci — pojawienie sig torbieli, a nastepnie
rozwarstwienie siatkdwki. Podobne i niemal réwnoczasowe
zmiany u brata pacjenta utatwity postawienie rozpoznania.

Z powodu braku skutecznej metody terapeutycznej leczenia
schorzenia pacjenta nie wyrazit on zgody na udziat w badaniach
genetycznych, ktére zaproponowano mu w celu ostatecznego
potwierdzenia rozpoznania.

Praca prezentowana podczas Case Report Conference
Network Ophthalmology, 12-13 listopada 2010 roku.
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