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Hol tart most a gyogyithatatlan szembetegségek orvoslasa?
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Szembetegsegek

* Hol hogyan talalkozhatunk vele?

* Hol kell megvizsgalni?

* Hogyan lehet gyogyitani, megeldzni?

* Mit értek €n ma kiilonleges szembetegségek alatt €s micrt?
* Na de ki az a Roska Botond?

* Akkor most a vaksag gyogyithato?

* M1 lesz, ha ,,A legrosszabb forgatokonyv” valosul meg?



Hol talalkozhatunk vele?

* Az orszagos szlirOprogram keretében megjelent (2011-2022)
* 168 522 10, 12 €s 99 ¢v kozotti kort személy

* 18,1%-nak van valamilyen szembetegsége
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Mieért erdemes errol beszelni?
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A rovidlatok és a mallavdk aranva a vizsgalt lakossag kiilonbozo életkon csoportjaban (2014-2019)




Kihez forduljunk, mikor?

Haziorvos
Barmikor barmilyen panasszal
Rendelési idoben, akar telefonon

Korzeti szemész
Korhazakban, érdemes idOpontra erkezni
Altalanosabb vizsgalatok sz¢les korére

Szemklinika
Sziikséges 1dOopontot kérni
Komplexebb vizsgalatok szé¢les korehet

A bazeli Institute of Molecular and Clinical Ophthalmology
Indokolt esetben, kozvetve az orvos altal
Génvizsgalatokra



Megelozheto a latasromlas?

* Egészséges ¢letmdd
» Keringési rendszer, anyagcsere folyamatok, tapanyagok
* Monotonitastol vald védelem:”

* 3X20-as szabaly:

* Fokuszaljunk el 20 percenkeént 20 masodpercre 20 labra!
* Ne felejtsiink el pislogni! (Pislogjunk akar tudatosan!)
» Ovakodjunk a képerny6k kék fényétol!
* Mediterran étrend

* Foglalkozzunk vele, ha mar ismert valamilyen problémank ¢s
hallgassunk a (valddi) szakemberekre (1s)!



Mire gondolok a kiilonleges szembetegsegekkel?

* Genetikai eredetliek

* Nem gyogyithatoak vagy kezelhetoek a ,,szokvanyos” modon
* Jelenleg is kutatjak ezeket

* Van amelyik mar részben vagy egészben gyogyithato

* Prioritast élvez: Retinitis pigmentosa — retina pigmentacio
és klinikai alfajtai
+ Erdekesség



Szembetegsegek

Ritkabb szembetegségek eredete
* Autormmun vagy gyulladasos

* Szerzett, akar anyagcsere-
zavarral 0sszefliggd

* Genetikai-, 0roklott betegségek

Louis Braille
« Sziiletett 1809, élt 43 évet

e Tanitott

* Egyik szemere megseértilt,
mindkettOre elvesztette 1atasat

* 1824: Hatpont-rendszer

* (nem az elsO, de mai napig a
legelterjedtebb, legprktikusabb
tapintas alapu irasrendszer)



Hogyan kaphatjuk meg
¢s mi is az a Retinitis pigmentosa?

» Szemideghartya-gyulladas Klinikai altipusok, kiserd tiinetek alapjan
* A retina fokozatos leépiilese * Nem szindromas
* El6szor a palcikak pusztulnak, * Csak aretina crintett.
farkasvaksagot majd * Szindromas
latotérsziikiiletet okoz Mas szerveket is érintd betegségek kisérik
* Majd végiil a csapok, . USth-sm_ndréma ’
igy a szinérzékelés és végiil a * Bardet-Biedl szindroma
teljes fényérzékelés elvesztése * Senior-Leken szindroma

o Refsum-kor

Progressziv jelleg-, * Alstrom-szindroma

* egyeni lefolyasu latasvesztes



Usher-szindroma

* Usher 1. tipus  Autoszomalis recessziv 6roklédési.

* Sziiletestdl sulyos hallasvesztés « T6bb mint 10 gén mutacidja okozhatja.
vagy siiketség ) o ) .
Késobb egyensulyzavar * Ezek a gének olyan fehérjéket kodolnak, amelyek a belso fiil

RP tiinete1 gyerekkorban
kezdddnek (~10 éves kor kortil)

» Usher 2. tipus

szOrsejtjeinek ¢€s a retina sejtjeinek mitkodésehez sziiksegesek.
« A retina fotoreceptorai degeneralodnak (klasszikus RP)

« Mérsékelt-stlyos hallascsokkenés * A fiilben a szOrsejtek karosodasa szenzorineuralis hallaskarosodast

Normalis el%yensﬁly okoz.
RP serdiilokorban vagy fiatal - Diagnézis

felndttkorban jelentkezik o . .
« Szemészeti vizsgalatok (OCT, ERG, latétér); audiologiai tesztek
+ Progressziv hallascsokkenés * Genetikai vizsgalatok a tipus meghatarozasara

ﬁlgm sziiletestol « Charles Usher brit szemész irta le 1914-ben.
fiatal felnottkorban

Viltozo6 egyensulyzavar

» Usher 3. tipus

Kezelés és innovaciok

 Latés: jelenleg tiineti kezelés, de:Luxturna génterapia (RPE65 mutéciora engedélyezve, de Usherben ritka ez a mutacid); Retina
implantatumok (Argus Il — kutatas alatt)

 Hallas: Cochlearis implantatumok (kiilonésen Usher 1 és 2), Hallokésziilékek (Usher 2 és 3)
* Innovaciok: Génterapia (USH2A, MYO7A) allatkisérletekben igéretes.
Antiszensz oligonukleotid terapia (QR-421a) — jelenleg klinikai vizsgalatokban



Bardet-Biedl szindroma

Autoszomalis recessziv 6roklodes Tilnetek
T6bb mint 20 gen (BBS1-BBS20) okozhatja * Retinitis pigmentosa (altalaban gyermekkorban kezd6do)
Ezek a gének a sejtek ,,csilloinak™ (cilia)  Polydactylia (tobblet ujjak)

miikodésében fontosak — ciliopatia
A retina fotoreceptorainak csilloi karosodnak (RP)

Tobb szervrendszer érintett, mert a csillok a vesében,

a hormonrendszerben és az agyban is fontosak * Szellemi fejlédesi elmaradas
* Hipogonadizmus (nem megfeleld nemi fejlodés)

Diagndzis

* Elhizas
* Vesefunkci0s zavarok

* Szemeészeti vizsgalat + rendszeres belgyodgyaszati kontroll
* Genetikai vizsgalat (BBS gének)
Torténet

Kezelés €s innovaciok  Georges Bardet és Arthur Biedl irta le egymastol fiiggetleniil.
 Latas: jelenleg tiineti (mint RP-nél 4ltalaban)

* Vesebetegség: korai felismeres, dializis, transzplantacio

« Hormonpétlas: hipogonadizmus kezelésére

Innovaciok:

* Geénterapias kisérletek egyes BBS genekre allatkiserletekben
 Ciliopatiak kozos terapias célpontjainak kutatasa



Senior-Leken szindroma

. Al_l.tlgls"z&)mélis recessziv Tiinetek
OTORIOTES , . * Gyermekkorban RP-szer( latasromlas
* NPHPI-5 genek mutacioi * Gyorsan roml6 vesefunkcidé — végstadiumu veseelégtelenség
* Szintén ciliopatia 10-20 éves kor kortil
* RP + veseproblémak Diagnozis
. Veseelégtelenség * Szemészeti vizsgalat
(nephronophthisis) gyakori * Vesefunkciok (nephronophthisis)
gyermekkorban * ellenbrzése

* Genetikai vizsgalat

Kezelés ¢€s innovaciok

Latas: tlineti

Vesebetegseg: dializis, vesetranszplantacio

Innovacid: ciliopatidk kozos gyogyszeres célpontjai (pl. CAMP-modulatorok)



Refsum-kor

* Autoszomalis recessziv 0roklodés

* Leggyakoribb gen: PHYH (fitansav-a-hidroxildaz hiany), ritkdbban PEX7
* Peroxiszomalis anyagcsere-betegseg — a fitdnsav lebontasa karosodik

* A fitansav felhalmozodik a szervezetben (ve
hatasokat okoz az idegrendszerben ¢€s a retin

Tunetek

Retinitis pigmentosa tiinetei: farkasvaksag, sziikiilo latotér

Ataxia (jaraszavar)

Stiketseég (szenzorineuralis hallascsokkenés)

Szaglasvesztés (anosmia)

Bormegvastagodas, pikkelyszeri hamlas (ichtyosis)
Szivritmuszavarok (sulyos esetben ¢€letveszélyes)

Diagndzis

Vér fitansavszintjének mérése (emelkedett)

Szemészeti vizsgalatok (OCT, ERG)

Genetikai vizsgalat (PHYH, PEX7)

5

r:%lazméban ¢s szovetekben), toxikus
a

an.

Kezelés és innovaciok

« Etrendterapia:

Fitansavszegény diéta (teljesen kertilni kell a tejtermekeket,
kérddzd allatok husat és bizonyos halakat)

Plazmaferezis: Sulyos esetekben a fitansav gyors eltavolitasa
a verbol

Innovacio:
Génterapias €s enzimterdpids kutatasok
Fitansav metabolizmust javito gyogyszerjeloltek fejlesztése

Torténet: Sigvald Refsum norvég neuroldgus irta le 1946-
ban. Az els0 sikeres étrendterapiat az 1960-as években
vezették be, ami maig alapja a kezelésnek.



Alstrom-szindroma

e Autdszomalis recessziv oroklodeés
* Okoz6 gén: ALMSI

Az ALMSI fehérje a csillok miikodésében €s sejtosztodasban vesz részt. A hibas fehérje

miatt a retina fotoreceptorai degeneralodnak.

* Progressziv fotoreceptor pusztulas és mas szervek (sziv, vese, maj, hallas) érintettsége.

e Tlnetek

* Szemeszeti: Gyermekkorban jelentkez0 nystagmus ¢€s )
fényerzékenyseg, progressziv latasromlas, farkasvaksag, végiil
vaksag a 2. ¢letévtizedben

* Egyéb tiinetek: Szenzorineuralis hallascsokkenés

* Elhizas, inzulinrezisztencia — 2-es tipusu diabétesz

» Kardiomiopatia (gyakran halalos a korai felndttkorban)
* M4j- ¢s vesefunkcio karosodas

* Diagnozis

 Klinikai gyanu + genetikai vizsgalat (ALMS1)

» Szemészeti vizsgalatok (ERG, OCT)

* Multiszisztémas szlirés (EKG, hallasvizsgalat, vércukor)

Kezelés ¢€s innovaciok

» Latas: tiineti (fényvédelem, latassegito
eszkozok)

* Sziv- és anyagcsere-betegségek kezelese

Innovacio:

* ALMSI génterapia kiserleti
fazisbandssejtterapias probalkozasok a retina
helyreallitasara

Torténet:

« Carl-Henry Alstrém ¢s munkatarsai irtak le
1959-ben

* Ritka betegség: kb. 1:1 000 000 el6fordulas.



Ki Roska Botond?

Eredetileg zenésznek késziilt,

de egy kézsériilés utan orvosira jelentkezett.

A Semmelweis Egyetemen szerzett diplomat,

Majd Berkeleyben PhD-zett neurobiol6giabdl,

¢s posztdoktorként a Harvardon tanult.

Ma a bazeli Molekularis és Klinikai Szemészeti Intézet (I0B) igazgatoja

Optogenetikai latas-helyreallitas — O és csapata olyan génjtgrégiét fejlesztett, amely
fényerzékenny€ teve feherjeket juttat a retina ganglion-sejtjeibe. Ezek specialis
szemiiveggel kombinalva képesek részben visszaadni a latast vak embereknek.

2021-ben els0 emberi kisérlet eredrriényét a Nature Medicine-ben publikaljak,
ahol egy vak beteg ismét képes volt targyakat érzekelni.

Retina organoidok 1étrehozasa emberi Ossejtekbdl.
—> személyre szabott gyogyszertesztelés €és szervpotlas

Szamitogépes latasrekonstrukcio: algoritmusok segitségével modellezik a retina
mukodéset, hogy a bionikus szemek/€s agy—gép interfeszek még pontosabbak legyenek.

® Dijai
2020 — Korber-dij — retina organoidaok, retina jelfeldogozas-dekoddolasa
2024 — Wolf-dij — optogenetikai latas-helyreallitas
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Mi van, ha a legrosszabbra szamitunk?
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A szem felépitese
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Retinita pigmentara

retina normala a vase de sange atenuate (1), spicule
ochiului osoase pigmentare (2), aspect
ceros al discului (3)

https://vitreum.ro/hu/mi-az-a-retinitis-pigmentosa-%C3%A9s-hogyan-kezelik/



Pasztor Ferenc



Retina — .
Uvea , Choroid

Sclera

Cornea = —\

(x10*/mm?)
=
(=]

Density of photoreceptor
o
O

+Optic disk

—_—  —— — |
60 40 20 0 0 40 60 80
Temporal Fovea Nasal

Eccentricity (degree)

https://pub.mdpi-res.com/cells/cells-10-03269/article_deploy/html/images/cells-10-03269-g002.png?1637659418=

N -------_-_- - -




Photoreceptors
(AMD, Stargardt,
LCA, RP)

Horzontal cells

Bipolar cells
(CSNB)
Amacnne cells

(CN)

Ganglion cells
‘glaucoma, LHON)

https://media.springernature.com/lw685/springer-static/image/art%3A10.1038%2Fs41586-018-0076-
4/MediaObjects/41586_2018_76_Fig2_HTML.jpg




K0szonom a figyelmet!
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*  Semmelweis Klinika orvosai
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