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Ein bereits in der frGhen Kindheit manifester Nystagmus
kann isoliert vorliegen, jedoch auch Symptom kom-
plexer okuldrer und systemischer Krankheitsbilder sein.
Dazu zdhlen unter anderem die verschiedenen
Albinismus-Formen, die Aniridie bzw. PAX6-assoziierte
Krankheitsbilder, Netzhaut-Erkrankungen und auch
zahlreiche korp ale Krankheiten,
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kongenitaler Nys’ragmus



Bei Kindern mit Nystagmus findet initial in der Regel eine um-
fassende ophthalmologische und neuropddiatrische Abklérung
statt — dies ist mitunter sehr langwierig und oft von Sorge und
Unsicherheit begleitet; hinzu kommt, dass bestimmte Unter-
suchungen zur ndheren Einordnung der Symptomatik bei
Kleinkindern nur eingeschrdnkt bzw. nicht méglich sind. Hin-
gegen kdénnen - je nach Patientenkollektiv und Diagnostik-
strategie (Panel bzw, Exom) — bei 35-58 % der Patienten in
der molekulargenetischen Routine-Diagnostik schnell und
unkompliziert eindeutige Diagnosen gestellt werden.

Je nachdem um welche Erkrankung bzw. molekulargenetische
Ursache es sich handelt, erlaubt dies auch eine gewisse
Visusprognose. Weiterhin ergeben sich anhand der Molekular-
genetik mitunter spezifische Therapieoptionen, wie z.B. bei
bestimmten Formen der frih manifesten Netzhautdystrophien.
Auch fUr weitere Krankheitsbilder wie der Achromatopsie gibt
es bereits Therapiestudien.

Haufige molekulargenetische Diagnosen
bei Kindern mit Nystagmus

> PAX-assoziierte Erkrankung: Klassischerweise verur-
sachen pathogene Varianten in PAX6 das klinische
Bild der Aniridie. Jedoch kénnen Patienten mit PAX6-
Varianten auch zahlreiche andere okuldre Symptome
aufweisen — darunter eine kongenitale Katarakt,
Optikushypoplasie, Limbusstammzellinsuffizienz — auch
gdnzlich ohne apparente Irisauffdlligkeiten. So gut wie
alle Betroffenen haben jedoch eine Makulahypoplasie
und damit assoziierten Nystagmus. Das klinische Bild
kann auch innerhalb einer Familie sehr variabel sein.

> Albinismus-Formenkreis: Neben dem klassischen rein
okuldren Albinismus, der X-chromosomal vererbt wird
(somit nur M&nner betrifft) und durch pathogene
Varianten im GPR143-Gen verursacht wird, kdnnen
auch Varianten in den Genen, die mit einem okulo-
kutanen Albinismus assoziiert sind, mit einem schein-
bar isolierten Nystagmus einhergehen. Hierzu z&hlen
insbesondere Varianten im TYR-Gen (okulokutaner
Albinismus Typ 1, OCAT1). Diese kénnen bei einer

reduzierten — jedoch erhaltenen - Restfunktion des
kodierten Enzyms Tyrosinase bei erhaltener Haut-
und Haarpigmentierung zu einer primdren okuléren
Manifestation mit den Albinismus-typischen Fundus-
Verdnderungen fUhren. Dabei ist erwdhnenswert,
dass dieser spezielle Phdnotyp oft durch eine Kom-
bination von Varianten verursacht wird, die einzeln
sehr haufig in der Allgemeinbevdlkerung vorkommen,
die jedoch im Zusammenwirken eine reduzierte
Enzymaktivitat bedingen (sog. Triallelischer Genotyp).

Isolierter kongenitaler Nystagmus: Urséchlich sind
pathogene Varianten im FRMD7-Gen, seltener im
CACNATF-und NYX-Gen. Diese Gene liegen auf
dem X-Chromosom, so dass mehrheitlich Jungen
bzw. Mdnner betroffen sind, Frauen jedoch auch
Symptome aufweisen kdnnen. Beim FRMD7-assozi-
ierten Nystagmus ist der Visus Ublicherweise besser
als 0,5. Varianten im CACNATF- und NYX-Gen sind
urséchlich fir eine kongenitale stationdre Nacht-
blindheit — auch hier sind in der Regel die Visus-
minderung und die namensgebende Nachtblind-
heit nicht progressiv. In der Elektrophysiologie I&sst
sich eine Funktionsbeeintréchtigung der Foto-
rezeptoren nachweisen.

Frihmanifeste Netzhautdystrophien: Die Lebersche
kongenitale Amaurose (LCA) bzw. frihmanifeste
Nethautdystrophie (engl. Early onset retinal dystro-
phy, EORD) sind eine Gruppe von Erkrankungen, die
ab Geburt bzw. fr0hester Kindheit mit einer erheb-
lichen Sehschwdéche einhergehen. Typisch ist ein
stark eingeschranktes Gesichtsfeld und eine aus-
gepragte Nachtblindheit. Die Kinder sind dadurch
oft sehr Licht-affin. Ursé&chlich kdnnen Verdnderungen
in zahlreichen verschiedenen Genen sein, eine
molekulargenetische Abkldrung ist insbesondere
aufgrund der therapeutischen Optionen bei der
RPE65-assoziierten Netzhautdystrophie frih indiziert.
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Wo kann ich mich informieren?

Sprechen Sie uns an:

Praxisstempel

Weitere Informationen finden Sie unter

www.mgz-muenchen.de

Diese Patienteninformation ist ein Service des
MGZ - Medizinisch Genetischen Zentrums, Partnerschaft von
Fachdarztinnen fir Humangenetik mbB, MVZ.
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