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Introducere
■ Distrofiile retinieneereditare

cuprind unspectru largde
afecţiuni ceprezintădiferite
manifestăriclinice datorate
unormutaţii genetice
heterogenecare aurezultat
degradareaprogresivă a
fotoreceptorilor şi în celedin
urmă,cecitateireversibilă



Afecţiuni retiniene ereditare

Afecţiuni ale epiteliului pigmentar
retinian

Amauroza congenitală Leber

Coroideremie

Afecţiuni ale fotoreceptorilor Retinopatia pigmentară

Distrofia maculară Stargardt

Acromatopsia

Sindromul Usher

Afecţiuni ale retinei interne
Retinoschisis X-linkat



■ Scopul terapiei geniceeste
reprezentatfie demodificarea
expresieiuneigene,fie de
corectarea uneigene
anormale.



■ Celetrei componentealeterapiei genicesunt:
■ Materialul genetic
■ Vectorviral/non-viral
■ Caleadeadministrareagenelor



Hou, Alice Y. andSzilárd Kiss. “An Update onOcular Gene Therapy for Monogenic andMultifactorial Retinal Diseases.” JournalofVitreoRetinalDiseases3(2019):366-377.



■ Abordărileterapiei geniceinclud:

■ Augmentaregenică

■ Editare genică

■ Inactivare genică



■ Terapiagenică
■ Implică introducereaunei
genefără anomalii prin
intermediulunorvectori
virali saunon-virali pentrua
înlocui ogenăcuomutaţie
specifică



Editare genică



■ Vectorii utilizaţi:

■ Virali

■ Non-virali



Calea deadministrare
■ Injectareintravitreană

■ Injectaresubretiniană

■ Injectaresupracoroidiană



Injectarea intravitreană

■ Poatetransducetoţi fotoreceptorii şi celulele epiteliului pigmentar
retinian



Injectareasubretiniană
■ Transducţialimitată la locul

injectării

■ Încă esteceamaifolosită
metodă,deşi prezintăriscuri
inerente.



Injectareasupracoroidiană
■ Eficienţăteraputicăcrescută

■ Biodisponibilitatemaimarela
nivelul coroidei şi epiteliului
pigmentarretinian

■ Expunere redusăa
segmentuluianterior



CeesteLuxturna?

■ Luxturna = prima terapie genică,
destinată pacienților cu afectarea genetică
aambelorcopiiale genei RPE65.
(afecțiuneextremderară)2

■ Luxturna se injectează subretinian o
singurădatăîn fiecareochi.3

■ Luxturna conține un fragment de ADN
cu o copie func̓ ională a genei RPE65
împachetat într-un vector viral de
transport, creatprininactivarea

unuivirus.1

1. Russell S et al. E.cacy and safety of voretigene neparvovec (AAV2-hRPE65v2) in patients with RPE65- mediated inherited retinal dystrophy: a
randomised, controlled, open-label, phase 3 trial. The Lancet 2017; 390:849-860. 2. Novartis. Data on File. 2018. 3. Luxturna™ (voretigene neparvovec)

Novartis Pharmaceuticals. Approved EU SmPC. Available imminently at: https://www.ema.europa.eu/en/medicines



Vămulţumesc!


