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Zusammenfassung

v

Seit ihrer urspriinglichen Entwicklung Mitte der
90er-Jahre leistet die auf funktioneller Magnet-
resonanztomografie (fMRT) basierte retinotope
Kartierung des visuellen Kortex einen fundamen-
talen Beitrag zum Verstdndnis des menschlichen
Sehsystems. Multiple kortikale Reprdsentationen
des Gesichtsfeldes wurden nachgewiesen und so
zahlreiche visuelle Areale identifiziert. Die Orga-
nisation einzelner Areale wurde im Detail be-
schrieben und Einfliisse pathophysiologischer
Prozesse im Sehsystem auf die kortikale Organi-
sation aufgedeckt. Diesen Ergebnissen liegen
Untersuchungen mit einer Magnetfeldstdrke von
3Tesla oder weniger zugrunde. Ein Feldstdrken-
vergleich von 3 und 7Tesla ergab, dass die reti-
notope Kartierung von einer Magnetfeldstirke
von 7Tesla profitiert und insbesondere Detail-
kartierungen mit einer hohen raumlichen Aufl6-
sung ermdglicht. Im Bereich der Ophthalmologie
ist die Anwendung der fMRT-basierten retinoto-
pen Kartierung insbesondere zur Untersuchung
von Grundlagenfragestellungen zur Plastizitdt
des menschlichen visuellen Kortex vielverspre-
chend. Dies unterstreichen bisherige Studien an
Patienten mit makuldrer Fehlfunktion oder ab-
normalen Sehnervenprojektionen.

Abstract

v

Since its initial introduction in the mid-1990s,
retinotopic mapping of the human visual cor-
tex, based on functional magnetic resonance
imaging (fMRI), has contributed greatly to our
understanding of the human visual system.
Multiple cortical visual field representations
have been demonstrated and thus numerous vi-
sual areas identified. The organisation of speci-
fic areas has been detailed and the impact of
pathophysiologies of the visual system on the
cortical organisation uncovered. These results
are based on investigations at a magnetic field
strength of 3Tesla or less. In a field-strength
comparison between 3 and 7Tesla, it was de-
monstrated that retinotopic mapping benefits
from a magnetic field strength of 7Tesla.
Specifically, the visual areas can be mapped
with high spatial resolution for a detailed ana-
lysis of the visual field maps. Applications of
fMRI-based retinotopic mapping in ophthalmo-
logical research hold promise to further our un-
derstanding of plasticity in the human visual
cortex. This is highlighted by pioneering studies
in patients with macular dysfunction or misrou-
ted optic nerves.

Retinotope Organisation des visuellen
Kortex

v

Uber eine Million retinale Ganglienzellen pro
Auge projizieren zum Corpus geniculatum late-
rale. Von dort projizieren wiederum Neuronen
zur Area striata, dem primdren visuellen Kortex.
Dieser retinogeniculostriiren Projektion liegt
eine strenge Systematik zugrunde, die pragend
fiir die kortikale Organisation ist. Als Ergebnis
ist im primdren visuellen Kortex jeder
Hemisphdre die Information des jeweils gegen-

iiberliegenden Gesichtsfeldes reprasentiert, und
zwar in Form einer retinotopen Karte [1]. Das
hei3t, benachbarte Orte auf der Netzhaut sind
auch auf benachbarten Stellen im visuellen Kor-
tex reprdsentiert. In © Abb.1 ist dies schema-
tisch fiir eine zweidimensionale Karte des pri-
mdren visuellen Kortex dargestellt. Einerseits
ist dort zu erkennen, wie gleiche Exzentrizitd-
ten im Gesichtsfeld auch im primdren visuellen
Kortex an benachbarten Stellen reprasentiert
sind, sodass eine Exzentrizitdtskarte entsteht.
Andererseits ist zu erkennen, dass Orte auf

Hoffmann MB et al. Retinotope Kartierung des... Klin Monatsbl Augenheilkd 2011; 228: 613-620

Heruntergeladen von: Thieme Verlagsgruppe. Urheberrechtlich geschiitzt.



m Ubersicht

Gesichtsfeld

Primarer visueller Kortex

dorsal

ventral

Exzentrizitdtsreprasentation  Polarwinkelreprasentation

Abb.1 Schematische Darstellung der retinotopen Reprasentation auf ei-
ner zweidimensionalen Karte des primaren visuellen Kortex (V1). Die Halb-
felder sind auf der jeweils gegentiberliegenden Hemisphdre reprasentiert.
Die Isoexzentrizitdtslinien sind in der rechten Gesichtsfeldhalfte zur Ver-
deutlichung der kortikalen Exzentrizitdtskarte in V1 der linken Hemisphdre
eingezeichnet. Die Isopolarwinkellinien sind in der linken Gesichtsfeldhalfte
zur Verdeutlichung der kortikalen Polarwinkelkarte in V1 der rechten
Hemisphdre eingezeichnet. Die foveale Reprdsentation ist am okzipitalen
Pol reprasentiert, der obere vertikale Meridian ventral und der untere verti-
kale Meridian dorsal.

dem gleichen Meridian im Gesichtsfeld, im Allgemeinen als
Orte mit gleichen polaren Winkeln bezeichnet, auch im prima-
ren visuellen Kortex an benachbarten Stellen reprdsentiert
sind, sodass eine Polarwinkelkarte entsteht. Die aus dem Bei-
spielbild in © Abb.1 resultierende kortikale Reprdsentation
unterstreicht dariiber hinaus, dass beide Karten zusammenge-
nommen die Zuordnung eines bestimmten kortikalen Ortes zu
einem spezifischen Gesichtsfeldort ermdglichen, denn jeder
einzelne Bildpunkt ist an einer bestimmten Stelle der kortika-
len Karte reprasentiert. Das Ergebnis ist also eine neuronale
Reprdsentation in Form einer Abbildung des jeweils gegen-
iberliegenden Halbfeldes. Diese Gesichtsfeldreprdsentation im
primdren visuellen Kortex steht auf dem Kopf, das heif§t dorsale
Anteile der Karte entsprechen dem unteren und ventrale
Anteile dem oberen Halbfeld. Ferner ist die Karte durch eine
Uberreprisentation des zentralen Gesichtsfeldes verzerrt, der
so genannten fovealen VergréBerung. Bemerkenswerterweise
ist die retinotope Reprdsentation der visuellen Information
nicht nur fiir den primdren visuellen Kortex typisch, sondern
auch in héheren visuellen Arealen ein prdgendes Element [2].
Die Darstellung dieser Karten stellt nicht nur die Identifikation
und Detailanalyse einer Vielzahl visueller Areale in Aussicht,
sondern auch die Untersuchung von Fragestellungen zur Plas-
tizitdt der kortikalen Karten bei angeborenen und erworbenen
Sehbahnabnormalitdten [3].

Retinotope Kartierung des priméren visuellen Kortex
mit fMRT

v

Die funktionelle Magnetresonanztomografie (fMRT) ermoglicht
aufgrund der neurovaskuldren Kopplung die Lokalisierung neu-
ronaler Aktivitit [4]. Dabei wird ausgenutzt, dass neuronale
Aktivitdt die lokale Durchblutung des aktiven Gewebes beein-
flusst und zur so genannten hdmodynamischen Antwort fiihrt.
Die dadurch bedingte Verdnderung der Oxy- und Desoxyhdmo-
globinkonzentrationen beeinflusst wiederum das kernspintomo-
grafische Signal, das dadurch zu einem indirekten Maf3 neuro-
naler Aktivitdit wird. Solche Aktivititsmessungen wurden Mitte
der neunziger Jahre mit einem experimentellen Ansatz kombi-
niert, der es erlaubt, in vivo im menschlichen Kortex retinotope
Karten darzustellen [5-8]. Dieses Verfahren, die fMRT-basierte
retinotope Kartierung des visuellen Kortex, hat sich als ein
Schliissel zur Identifikation visueller Areale im Menschen erwie-
sen und ist somit zu einem wesentlichen Werkzeug zur Unter-
suchung des menschlichen visuellen Kortex geworden. In sepa-
raten Messungen werden dabei zum einen die Exzentrizititen
und zum anderen die polaren Winkel kartiert. Zugrunde liegen-
des Prinzip ist, dass ein Reiz, der durch das Gesichtsfeld wan-
dert, zu einer Wanderwelle von Aktivitit im visuellen Kortex
fiihrt. So reizt er zum einen Zeitpunkt einen bestimmten
Gesichtsfeldort und aktiviert seine kortikale Reprédsentation und
reizt zu einem anderen Zeitpunkt einen anderen Ort und akti-
viert dessen kortikale Reprdsentation. Dies ist in © Abb.2
anhand der Exzentrizitdtskartierung des primdren visuellen Kor-
tex veranschaulicht. Kontrastinvertierende Ringe, die innerhalb
von beispielsweise 36s vom Zentrum in die Peripherie wan-
dern, aktivieren zundchst die foveale Reprasentation am poste-
rioren Pol des Okzipitallappens und spater peripherere Reprd-
sentationen weiter anterior, insbesondere entlang des Sulcus
calcarinus. Die polaren Winkel werden analog kartiert und
zwar mit kontrastinvertierenden Keilen, die innerhalb von bei-
spielsweise 36s um den Fixationspunkt rotieren, und so nach-
einander die kortikalen Reprdsentationen der verschiedenen
polaren Winkel aktivieren.

Zur Visualisierung der Ergebnisse der retinotopen Kartierung
werden {iblicherweise Falschfarbendarstellungen auf eine Ober-
flachenrekonstruktion des Kortex projiziert. Dabei werden die
verschiedenen Zeitpunkte der Reizung farblich kodiert. Dieser
Falschfarbenkode wird auch auf die Zeitpunkte angewendet, zu
denen die kortikale Aktivitit durch die visuelle Reizung aus-
gelost wurde. Dabei wird beriicksichtigt, dass die hamodynami-
sche Antwort gegeniiber dem auslésenden Reiz um etwa 5 Se-
kunden verzogert ist. So ist die Falschfarbendarstellung durch
die jeweiligen Zeitpunkte der visuellen Reizung determiniert.
Die resultierende Falschfarbendarstellung der kortikalen Aktivitdt
ermdglicht die Beurteilung der retinotopen kortikalen Reprd-
sentation des gereizten Gesichtsfeldes. Beispiele fiir diese Kartie-
rung sind in © Abb. 3 gezeigt. In © Abb.3a, b und c ist die Pro-
jektion der Polarwinkelkarte eines Probanden auf drei
verschiedene Typen von Oberfldchenrekonstruktionen des Kor-
tex gezeigt. Die Darstellung der nativen Oberfldche (3a) ermog-
licht die Beurteilung der tatsidchlichen Aktivitdtsverteilung, die
der ,aufgeblasenen“ Oberfldche (3b) erlaubt zusitzlich die Beur-
teilung der Aktivitditsmuster in den Sulci. Die zweidimensionale
Reprdsentation der Oberfldche, die so genannte ,flat-map*“ (3c),
erlaubt eine Detailanalyse der Aktivitditsmuster zur Identifika-
tion der Arealgrenzen. Insbesondere aus © Abb.3c geht hervor,
dass eine komplette auf dem Kopf stehende Reprdsentation des
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Abb.2 lllustration der Exzentrizitdtskartierung in einem Einzelprobanden.
Verschiedene Reizphasen eines expandierenden Ringes (kontrastinvertie-
rend mit 6 Hz) im rechten visuellen Halbfeld (obere Zeile) und die korres-
pondierende signifikante kortikale Aktivitdt in einer zweidimensionalen
Karte des linken Okzipitallappens, die die friihen visuellen Areale beinhaltet
(untere Zeile; anatomische Orientierungen: d - dorsal; v - ventral; p - pos-
terior; a — anterior; sc - Fundes des Sulcus calcarinus (weild unterlegt)). V 1

Ubersicht

ist durch das in Abb. 1 benutzte Schema der Isoexzentrizitdts- und Polar-
winkelreprasentationen hervorgehoben. Posteriore Anteile werden bei
fovealer Stimulation aktiviert, anteriore bei peripherer Stimulation. Das
Reizdesign ist zyklisch, ein Zyklus dauert 36 s, fiir obige Darstellung der
kortikalen Aktivitdt wurden fMRT-Daten aus 6 Zyklen ausgewertet. Die
Daten sind bei einer Magnetfeldstérke von 1,5 T mit 1,8 x 1,8 x4,0 mm?
Auflosung gemessen.

Abb.3 Polarwinkel- und Exzentrizitatskarten eines Einzelprobanden auf
der Oberflachenrekonstruktion der rechten Hemisphare. A-C Polarwinkel-
karte gemaR Farbschlissel auf drei Darstellungsformen des Kortex der
rechten Hemisphdre projiziert: (A) Nativ und (B) aufgeblasen (,inflated
brain“; Ansichten von medial posterior; die Sulci sind jeweils dunkel, die Gyri
hell gefarbt; das Kleinhirn ist jeweils nicht dargestellt, sodass der direkte
Blick auf den Temporallappen maglich ist) und (C) zweidimensional (,,flat-
map*; auf okzipitalen Pol beschrankt). Auf der flat-map sind die Repra-
sentationen des oberen (blau) und unteren vertikalen (orange) sowie des
horizontalen Meridians des gegeniiberliegenden Halbfeldes (griin) zu
erkennen. Diese Meridianreprasentationen ermdglichen die Identifizierung

gegeniiberliegenden Halbfeldes im primdren visuellen Kortex,
V1, vorliegt. Die kortikale Reprdsentation des oberen und unte-
ren vertikalen Gesichtsfeldmeridians bildet die Grenze zum
zweiten visuellen Areal, V2, ventral beziehungsweise dorsal.
Sowohl fiir V2 wie auch fiir V3 liegen jeweils Reprdsentationen
des oberen und unteren gegeniiberliegenden Halbfeldes separat
in ventralen beziehungsweise dorsalen Anteilen (V2v/V3v und
V2d/V3d) vor. Die Reprdsentation des horizontalen Gesichts-
feldmeridians bildet die Grenze von V2 und V3. V4 schlief3t
sich an den ventralen Anteil von V3 an die Reprdsentation des
oberen vertikalen Meridians an. Fiir V4 liegt wieder eine kom-
plette Reprdsentation des gegeniiberliegenden Gesichtsfeldes
vor. In © Abb.3d ist das Ergebnis einer Exzentrizitdtskartierung
anhand der zweidimensionalen Reprdsentation des okzipitalen
Pols gezeigt, um die Organisation einer geordneten Exzentrizi-

der Grenzen der frithen visuellen Areale (weile gestrichelte Linien; V1 bis
V4; ,d‘ - dorsal, ,v* - ventral). D Exzentrizitdtskarte gemaR Farbschliissel als
flat-map. Im fovealen Zusammenfluss (,foveal confluence®, gepunktete
Ellipse) sind die Aktivierungen schwécher ausgepragt. Fir diese Darstellun-
gen wurde eine strenge Signifikanzschwelle von p<0,00001 gewahlt, um
nur besonders stark ausgepragte Aktivierungen zu zeigen. Schwachere,
aber signifikante Aktivierungen treten in weiteren kortikalen Bereichen auf
und ermdglichen die Identifizierung zahlreicher Areale im Okzipital-, Parie-
tal- und Temporallappen (Abb. 4). Die Daten sind bei einer Magnetfeldstar-
ke von 7 T mit 2,0> mm? Auflésung gemessen.

tdtskarte zu verdeutlichen. Die frithen visuellen Areale scheinen
am okzipitalen Pol an der Reprdsentation der Fovea zusam-
menzuflieBen, sodass diese Stelle auch als ,foveal confluence”
(fovealer Zusammenfluss) bezeichnet wird [2].

Aus obiger Detailbetrachtung der Aktivititsmuster bei der Po-
larwinkelkartierung des okzipitalen Pols wird deutlich, dass
diese Kartierung einen Schliissel zur Identifikation retinotop
organisierter visueller Areale beim Menschen darstellt. Kartie-
rungen in Frontal-, Parietal-, Temporal- und Okzipitallappen
belegen bislang {iber 20 retinotop organisierte Areale im
menschlichen Kortex [2, 9]. Das Ergebnis der Analyse der Akti-
vititsmuster im okzipitotemporoparietalen Kortex eines Ein-
zelprobanden ist in © Abb.4 dargestellt. Hier sind allein auf-
grund der Identifikation separater retinotoper Karten 19
verschiedene Areale bestimmt.
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Ubersicht

Aktuelle Entwicklungen

v

Die retinotope Kartierung im Menschen hat die In-vivo-Identi-
fikation von iiber 20 retinotop organisierten kortikalen Area-
len ermoglicht und wesentlich zur Entschliisselung der funk-
tionellen Spezialisierung und Organisation des visuellen
Kortex beigetragen. Wie kann dieser bislang erfolgreiche An-
satz verbessert werden, um weitere Einblicke in die Organi-
sation des Sehsystems zu ermdglichen? Fortschritte sind prin-
zipiell auf drei Ebenen mdglich, ndmlich beziiglich der

Abb.4 Retinotop organisierte visuelle Areale projiziert auf die native
(links) und auf die aufgeblasene (rechts) Oberflachenrekonstruktion der
rechten Hemisphdre des Einzelprobanden aus Abb. 3 (Ansichten von medi-
al posterior; die Sulci sind dunkel, die Gyri hell dargestellt). Jede der multi-
plen retinotopen Reprdsentationen des linken Halbfeldes ist farblich her-
vorgehoben. 19 Areale sind identifiziert: SPL1: Areal 1 im superioren
Parietallappen; IPSO - 4: Areale 0 bis 4 im intraparietalen Sulcus; V1 -4:
friihe visuelle Areale im Okzipitallappen; MT +: menschlicher mediotem-
poraler Komplex; LO 1 -2: Areale im lateralen Okzipitallappen; VO 1 - 2:
Areale im ventralen Okzipitallappen; PHC1 - 2: Areale im parahippocampa-
len Kortex.

A 7T

1.0

verwendeten visuellen Reize [9], der Analyseverfahren [10]
und der Hardware fiir die kernspintomografischen Messungen
[11]. Der Standardreiz zur Kartierung des visuellen Kortex sind
kontrastinvertierende Muster, hdufig bei passiver Betrachtung
des Reizes. Es ist zu erwarten, dass die Aktivierung und Kar-
tierung von Arealen mit spezifischen Verarbeitungsleistungen
mit angepassten Reizen und reizbezogenen Aufgaben, die die
Probanden wihrend der Messung zu l6sen haben, optimiert
werden kann. Dies unterstreichen insbesondere Kartierungen
im intraparietalen und auch im prafrontalen Kortex [9]. Hier-
bei werden Aufgaben bei der Kartierung der Areale benutzt,
die unter anderem Mechanismen des Geddchtnisses und der
Aufmerksamkeitssteuerung aktivieren [12-16]. Kartierungen
hoherer Areale sind ferner insbesondere durch die GroRe der
rezeptiven Felder ihrer Neurone erschwert. Neurone mit gro-
Ben rezeptiven Feldern werden in ihrer Antwort kaum durch
einen Reiz moduliert, der durch das Gesichtsfeld wandert.
Dies kann in angepassten Reiz- und Analyseansédtzen beriick-
sichtigt werden, was eine verbesserte Kartierung dieser Areale
in Aussicht stellt [10]. Auf dem lebhaften Feld der Entwicklung
kernspintomografischer Hardware werden verschiedene Opti-
mierungsstrategien verfolgt. Eine Moglichkeit, das Verhdltnis
von Signal zu Rauschen zu erhéhen und somit die Messergeb-
nisse zu verbessern, ist die Durchfiihrung der Messungen bei
héheren Magnetfeldstarken. Je hoher die Magnetfeldstérke,
desto groRer ist die Anzahl der Wasserstoffprotonen, die zu
dem Kernspinsignal beitragen, und desto hoher ist folglich
auch das Verhaltnis von Signal zu Rauschen. Wahrend die reti-
notope Kartierung des menschlichen visuellen Kortex schon
bei 1,5T-Magnetfeldstdrke (Tesla) beeindruckende Ergebnisse
ermoglicht [6-8], ist der derzeitige Standard fiir retinotope
Kartierungen 3 T. Neue Tomografen von 7 T-Magnetfeldstarke
stellen weitere Verbesserungen in Aussicht. Der Feldstdrken-
vergleich von 3 und 7 T [11] verdeutlicht, dass 7 T insbeson-
dere bei hohen Auflésungen von Vorteil ist, beispielsweise bei
VoxelgroRen von 1,1 mm? (© Abb.5). Insbesondere die Detail-
analyse visueller Areale oder die Untersuchung der fovealen

Abb.5 Feldstarkenvergleich zur retinotopen Kar-
tierung. A Exzentrizitdtskarten eines Ausschnitts
von V1 bei 7 und 3 T-Magnetfeldstdrke fiir einen
77T Einzelprobanden basierend auf funktionellen MRT-
3T Messungen bei drei rdumlichen Auflésungen 2,53,
1,43 und 1,13 mm? (Korrelationsschwelle = 0,3, ent-
spricht p<0,005; flat-map Darstellung). Insbeson-
dere bei der feinsten Auflosung (1,1° mm?3) errei-
chen wesentlich kleinere Bereiche bei 3 T als bei 7 T
die Signifikanzschwelle. B Abhdngigkeit der mittle-
ren Korrelation von Feldstarke und raumlicher Auf-
I6sung in V1 fiir eine Messdauer von jeweils 252
Sekunden (Mittelwerte + SEM bei Polarwinkel- und
Exzentrizitdtskartierung beider Hemisphéren von
4 Probanden). Bei 7 T werden auch bei der hochsten
benutzten Auflésung von 1,13 mm? hochsignifikan-
te Ergebnisse erhalten (die gestrichelte Linie zeigt
das Signifikanzniveau von p <0,005 an). Adaptiert
aus Hoffmann et al. [11]. Reproduziert mit Erlaub-
nis von Elsevier, copyright © 2009.
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Reprdsentation [17] profitiert von einer solchen Auflésung.
Kleinere Vorteile von 7 gegeniiber 3 T bestehen bei gréberen
Auflésungen, beispielsweise bei Voxelgroen von 2,5 mm?3. Die
vielfdltigen Ansdtze zur Verbesserung der retinotopen Kartie-
rung des menschlichen Kortex versprechen auch in der ndheren
Zukunft weitere neuartige Einblicke in die Organisation des
menschlichen visuellen Kortex.

Anwendungen in der Ophthalmologie

Die fMRT-basierte retinotope Kartierung stellt eine wirkungsvol-
le Methode in Aussicht, um eine objektive, auf funktionellen
Daten beruhende Gesichtsfeldtestung durchzufiihren [3, 18].
Allerdings ist sie methodisch sehr viel aufwdndiger als bei-
spielsweise die objektive Gesichtsfeldmessung mit multifo-
kalen visuell evozierten Potenzialen [19, 20]. Der Haupteinsatz-
bereich der fMRT-basierten Kartierung des visuellen Kortex ist
folglich zundchst nicht in der Unterstiitzung der Kklinischen
Routinediagnostik zu sehen, sondern in der Bearbeitung von
klinisch relevanten Fragestellungen der Grundlagenforschung.
Von besonderem Interesse ist hierbei die Untersuchung von
Fragen zur Plastizitdt und Selbstorganisation des visuellen Kor-
tex. Sie ermoglicht zum einen grundlegende Einblicke in die
Plastizitdt des menschlichen Sehsystems. Zum anderen erdffnet
die Kenntnis der Reorganisation in pathologischen Sehsystemen
die Aussicht auf eine Optimierung zukiinftiger Therapie- und
Interventionsweisen zur Wiederherstellung der Sehfunktion,
beispielsweise durch Retinaimplantat oder Gentherapie. Kern-
punkte aktueller Untersuchungen sind hierbei der Vergleich
der neuronalen Plastizitit bei erworbenen und kongenitalen
Defekten und die Frage nach dem moglichen Umfang kortika-
ler Reorganisation im Sehsystem. Im Folgenden werden die Er-
gebnisse zu Patienten mit Makuladefekten unterschiedlicher
Genese und zu Patienten mit Sehnervenfehlprojektionen dar-
gestellt.

Organisation des visuellen Kortex bei Patienten mit
makuldren Defekten

Ein groBer Teil des visuellen Kortex ist der Reprdsentation
des zentralen Gesichtsfeldes gewidmet. Die Reprdsentation
der Foveola, also der zentralen 1,25° des Gesichtsfeldes,
nimmt etwa ein Fiinftel des primadren visuellen Kortex ein,
die der Makula, also der zentralen 10°, fast die Halfte [1].
Ein makuldrer Funktionsausfall wiirde folglich durch die De-
afferentierung der entsprechenden kortikalen Reprdsentation
dazu fiihren, dass ein betrdchtlicher Anteil des visuellen Kor-
tex inaktiv wdre und somit eine bedeutende kortikale Res-
source ungeniitzt bliebe. Dariiber hinaus besteht bei Patien-
ten mit absolutem Zentralskotom die Mdglichkeit, dass eine
exzentrische Fixation ausgeprdgt wird. Somit werden extra-
foveale Anteile der Netzhaut als bevorzugter Fixationsort
(PRL: ,preferred retinal locus of fixation“) etabliert, die folg-
lich die Verhaltensrelevanz der Fovea iibernehmen. Plastische
Prozesse, die eine Einbindung des deafferentierten Anteils des
visuellen Kortex in die visuelle Verarbeitung, insbesondere
am PRL, ermoglichen, wdren folglich plausibel.

Momentan wird die Frage der Reorganisation des visuellen
Kortex bei erworbener Makuladegeneration sehr kontrovers
diskutiert [21-23]. Es gibt eine Reihe von fMRT-Studien zu
Patienten mit Makuladegeneration, allerdings sind sie beziiglich
Analyse und Paradigma sehr heterogen und behandeln jeweils
nur wenige Fille und zwar ein bis maximal sechs Patienten je
nach Studie. Das resultierende Gesamtbild ist widerspriichlich.

Ubersicht

Einige Untersuchungen belegen die Abwesenheit von Antworten
im deafferentierten Kortex, was auf das Fehlen relevanter Reor-
ganisation im primdren visuellen Kortex dieser Patienten hin-
deutet [22, 24]. So demonstriert beispielsweise die Exzentri-
zitdtskartierung in einem Patienten mit Makuladegeneration,
dass die ehemals foveale Reprdsentation am okzipitalen Pol
nicht aktivierbar ist [22]. Andere Studien hingegen weisen auf
Antworten im deafferentierten Kortex hin und zwar sowohl
nach Reizung im PRL [25-27] wie auch auBerhalb [28]. Diese
Studien deuten somit betrdchtliche kortikale Reorganisations-
prozesse an. Wie ldsst sich dieser Widerspruch zwischen den
verschiedenen Studien auflésen? Wahrend die Diskrepanz in
den Ergebnissen nicht mit dem Startzeitpunkt der Makuladege-
neration oder mit Unterschieden in der visuellen Reizung in
Zusammenhang zu stehen scheint, spielt es vermutlich eine gro-
Be Rolle, ob die Patienten bei der Reizbetrachtung wahrend der
Messung eine reizbezogene visuelle Aufgabe zu l6sen hatten,
wie in einigen der obigen Studien [25, 26, 28]. Masuda et al.
[29] haben dies gezielt getestet. Sie haben nur dann Antworten
im deafferentierten Kortex der untersuchten Patienten erhalten,
wenn diese eine reizbezogene Aufgabe zu l6sen hatten, namlich
angeben mussten, ob derselbe Reiz zweimal hintereinander
erschien. Es liegt nahe, dass fiir diese Geddchtnisaufgabe Riick-
kopplungsprozesse in einem gréReren kortikalen Netzwerk
notwendig sind. Eine aktuelle Hypothese ist folglich, dass
Aktivierungen im deafferentierten Kortex von Patienten mit
Makuladegeneration eher mit Netzwerkaktivititen und ihren
Riickkopplungssignalen in Zusammenhang stehen als mit
einer groRformatigen Reorganisation der Verschaltungen des
visuellen Eingangs direkt im primdren visuellen Kortex [21,
22]. Eine abschlieRende Kldrung dieser Streitpunkte verspre-
chen aktuelle Studien an grofSeren Patientenkollektiven.

Wie oben dargestellt, fiihren erworbene Defekte im zentralen
Gesichtsfeld vermutlich nicht zu relevanten Anderungen der
Reprdsentationen des visuellen Eingangs im primdren visuellen
Kortex. Im Gegensatz dazu scheinen bei zentralen Gesichts-
felddefekten, die kongenital sind, andere Mechanismen der Re-
organisation zur Verfiigung zu stehen. Darauf weisen Unter-
suchungen an Patienten mit Stibchen-Monochromasie hin [30].
Der Netzhaut dieser Patienten fehlen von Geburt an funktions-
tiichtige Zapfen, sodass hier praktisch die gesamte visuelle
Funktion durch die Stdbchen vermittelt wird. Die Folge ist
nicht nur Farbenblindheit und Blendungsempfindlichkeit, son-
dern auch ein kongenitales Zentralskotom. Letzteres ist
dadurch bedingt, dass die Foveola, also die zentralen 1,25° des
Gesichtsfeldes, stibchenfrei ist. Im Normalfall ist die kortikale
Reprdsentation der Foveola ausschlieBlich durch Reizung der
Zapfen aktivierbar, sodass dieser kortikale Bereich, immerhin
mehrere Quadratzentimeter des visuellen Kortex, unter skoto-
pischen Bedingungen inaktiv ist. Bei Stibchen-Monochromasie
wadre in Abwesenheit plastischer Prozesse folglich zu erwarten,
dass aufgrund des ausschlieRlich skotopischen Sehens der Be-
troffenen die foveoldre Reprdasentation niemals aktiviert wiirde
und somit diese kortikale Ressource zeitlebens ungenutzt bliebe.
Bemerkenswerterweise ist dies nicht der Fall, wie fMRT-ba-
sierte Exzentrizitdtskartierungen in drei Betroffenen belegen
[30]. Teile des kortikalen Bereichs, der normalerweise der
Reprdsentation der Foveola vorbehalten ist, werden in diesen
Patienten durch Reizung der Stdbchen in parafoveoldren
Gesichtsfeldbereichen aktiviert (© Abb.6). Natiirlich bleibt das
Zentralskotom trotzdem bestehen, der deafferentierte Kortex
wird aber fiir die Verarbeitung anderer Gesichtsfeldbereiche
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nutzbar gemacht. Folglich scheinen Reorganisationen des visu-
ellen Kortex in GroBenordnungen von Quadratzentimetern im
Falle von kongenitalen zentralen Gesichtsfelddefekten mdoglich.
Dies wirft die Frage auf, wie grof8 die Abnormalitdt des visuel-
len Eingangs sein darf, um ihre Integration in Netzwerke der
visuellen Verarbeitung noch zu ermoglichen.

Organisation des visuellen Kortex bei Albinismus-
Patienten

Betrachtliche kongenitale Sehbahnabnormalitdten treten ins-
besondere bei Patienten mit Albinismus [31-33] oder Achias-
mie auf [34-36]. Dabei fithren abnormale Faserverldufe am
Chiasma opticum zu einer ausgeprdgten Fehlreprdsentation
der visuellen Information im visuellen Kortex [37]. Bei Albinis-
mus kreuzen deutlich mehr Fasern als normal zur gegen-
iiberliegenden Hemisphdre, bei Achiasmie deutlich weniger.
Bemerkenswerterweise treten trotz der resultierenden
betrdchtlichen kortikalen Reprdsentationsabnormalitdt grofSer
Gesichtsfeldanteile bei diesen Patientengruppen keine oder
nur kleine Gesichtsfelddefekte auf [34, 36, 38]. Die abnormale
Reprdsentation wird also fiir die visuelle Verarbeitung bis hin

Abb.6 Exzentrizititskarten bei Stabchenmono-
chromaten (projiziert auf eine Oberfldchenrekons-
truktion des linken Okzipitallappens in einer Ansicht
von lateral [oben] und medial [unten]). Im Normal-
probanden liegt unter fotopischen Bedingungen
(A, B) eine typische Exzentrizitdtskarte des rechten
Halbfeldes vor, wahrend unter skotopischen Bedin-
gungen (C, D) die Reprdsentation der Foveola
(gestrichelte Linie) nicht aktiviert wird. Im Patienten
mit Stabchenmonochromasie (E, F) fehlt die foveale
Reprdsentation, aber groRe Anteile des okzipitalen
Pols sind aktiviert und zwar durch parafoveoldre
Gesichtsfeldbereiche (magentarot). Die Daten sind
bei einer Magnetfeldstarke von 1,5T mit
1,7x1,7%3,0mm? Auflésung gemessen. Adaptiert
aus Morland etal. [3]. Reproduziert mit Erlaubnis von
Elsevier, copyright © 2001.

Abb.7 Vergleich der Exzentrizitdtskarten in Kon-
troll- und Albinismusprobanden. Die Exzentrizitdten
sind separat fiir jedes Halbfeld bei monokularer Rei-
zung des linken Auges kartiert. Bei der Kontrolle
dominiert die Exzentrizitatskarte kontralateral zum
Reiz, bei Albinismus hingegen kontralateral zum
gereizten linken Auge, da ein Teil der temporalen
Netzhaut abnormal nach kontralateral projiziert.

A Falschfarbenkode des Reizes und als gestrichelte
Linie die Grenze zwischen gekreuzt und ungekreuzt
projizierten Bereichen. B Schema der retinogeniku-
laren Projektion des linken Auges und die resultie-
renden Exzentrizitdtskarten C im V 1-Modell und

D als Projektion der fMRT-Daten auf eine zweidi-
mensionale Reprasentation des Okzipitallappens.
Die Daten sind bei einer Magnetfeldstarke von 1,5T
mit 1,8 x 1,8 x4,0 mm? Auflésung gemessen.
Adaptiert aus Hoffmann et al. [46]. Reproduziert
mit Erlaubnis der ,Society for Neuroscience*, copy-
right © 2003.

zur visuomotorischen Integration verfiighar gemacht, was
Reorganisationsvorgiange grofleren Ausmales erfordert. Ein
entscheidender Aspekt bei diesem Vorgang ist die Reprdsen-
tation der zusdtzlichen abnormalen Gesichtsfeldinformation
in der Eingangsstufe zur kortikalen Verarbeitung, also im
primdren visuellen Kortex. Dies ist detailliert in einer Anzahl
von Albinismuspatienten untersucht worden [39].

Albinismuspatienten sind durch eine Reihe okuldrer Kennzei-
chen variabler Ausprdgung charakterisiert, wie Hypopigmen-
tierung von Iris und retinalem Pigmentepithel, makuldre
Hypoplasie, Nystagmus, reduzierte Sehscharfe, Schielen und
eingeschrdnktes Binokularsehen [40, 41]. Ferner projiziert auf-
grund der Fehlkreuzung der Sehnerven am Chiasma opticum
ein Teil der temporalen Netzhaut nicht wie gewohnlich zur
gleichseitigen Hemisphdre, sondern abnormal zur gegen-
iiberliegenden Hemisphdre [31, 42, 43]. So ist im primdren
visuellen Kortex zusadtzlich zum Halbfeld, das der jeweiligen
Hemisphdre gegeniiberliegt, auch ein Teil des gleichseitigen
Halbfeldes reprasentiert [44, 45]. Die Feinstruktur dieser Re-
prdsentation ist in vier Albinismuspatienten mit fMRT-basier-
ter retinotoper Kartierung untersucht worden [46]. Die Ergeb-
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nisse sind in © Abb.7 anhand der Exzentrizitdtskarten einer
Albinismuspatientin dargestellt. Bei Reizung der nasalen Netz-
haut wird, wie im Normalfall, eine geordnete Exzentrizitdts-
karte auf der Hemisphdre aktiviert, die dem Reiz gegen-
iiberliegt. Bei Reizung der temporalen Netzhaut wird, als
Konsequenz der Sehnervenfehlkreuzung, falschlicherweise Kor-
tex auf der gleichen Seite wie der Reiz aktiviert, wiahrend nur
ein Rest dem normalen Projektionsschema folgend Kortex auf
der dem Reiz gegeniiberliegenden Hemisphdre aktiviert. Dabei
betrifft in Ubereinstimmung mit elektrophysiologischen Befun-
den [33] die Fehlreprdsentation einen Bereich, der in etwa
einem vertikalen Streifen im Gesichtsfeldzentrum entspricht,
wadhrend seitlichere Gesichtsfeldanteile wieder normal repra-
sentiert sind. Bemerkenswert ist, dass die abnormale kortikale
Reprdsentation der temporalen Netzhaut auch als Exzentrizi-
tatskarte organisiert ist. Die kortikale Reprdsentation folgt
also auch dann dem Organisationsschema der retinotopen Ab-
bildung, wenn die entsprechende visuelle Information eine
Hemisphadre erreicht, auf der sie im Normalfall gar nicht repra-
sentiert wdre. Dies fiihrt dazu, dass im visuellen Kortex einer
Hemisphdre zwei retinotope Reprdsentationen vorliegen, die
eine vom gegeniiberliegenden Halbfeld und die andere vom
gleichseitigen. Dies ist umso erstaunlicher, als die normale
und die abnormale Reprdsentation einander iiberlagern. Bei
Albinismuspatienten aktivieren folglich Gesichtsfeldpositionen,
die spiegelsymmetrisch entlang des zentralen vertikalen Meri-
dians liegen, eng benachbarte kortikale Bereiche im Okzipital-
lappen. Es ist anzunehmen, dass diese zwei Halbfeldkarten bei
Betrachtung mit einer hoheren Auflésung, wie bei den ent-
sprechenden Tiermodellen gezeigt [47], wieder getrennt sind
und zwar in einer Form, die die Organisation von Halbfeld-
dominanzsdulen nahelegt. Es ist jedoch schwer, dies mit nicht
invasiver Methodik im Menschen zu priifen [48]. In aktuellen
Studien wird untersucht, {iber welche Reorganisationsmecha-
nismen die abnormal reprédsentierte visuelle Information fiir
motorische Antworten verfiighar gemacht wird. Dabei sind
Anpassungen der Organisation von Arealen im intraparietalen
Sulcus zu erwarten [49].

Die fMRT-basierte retinotope Kartierung ist ein wirkungsvolles
Instrument zur Kartierung und Charakterisierung des mensch-
lichen visuellen Kortex und gehort somit zum festen Bestand-
teil des Methodenrepertoires in der Sehforschung. Aktuelle
Verbesserungen des Ansatzes, sowohl durch die Optimierung
der angewendeten Reiz- und Analyseansdtze, wie auch durch
technische Fortschritte, versprechen eine weitere Vertiefung
unseres Verstdndnisses des kortikalen Substrates der visuellen
Wahrnehmung. Mit Spannung ist eine verstdrkte Einbindung
dieser Methodik in die Ophthalmologie zu erwarten, insbeson-
dere zur Bearbeitung neuroophthalmologischer Grundlagen-
fragen zur Plastizitdt des menschlichen visuellen Kortex.

Interessenkonflikt: Nein
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