Neuropatia Optica hereditaria de Leber

Profa Dra Juliana M Ferraz Sallum

-” , \
instituto ,\,' e

genetica
ocu

lar



Doenca Rara

e Ultra rara
e Familias




1840-1917
Theodor Carl
Gustav von Leber

Amaurose Congénita de Leber




’@ ~ Neuropatia Optica Hereditdria de Leber
it NOHL LHON

D \ 1N
. A;"u ) :
A {\\ - -
4 » X
Y Y i
e e,

1840-1917
Theodor Carl
Gustav von
Leber







Energia

* Doenca mitocondrial
 DNA mitocondrial

Mitochondrial DNA o

Khan Academy



Heredograma

mEe)

O—H m ®

e oEi_jo




Grupo de Pesquisa

Sra Odete Moschen

Prof Dr Rubens Belfort Jr
Profa Solange Salomao
Profa Adriana Berezovsky
Prof Valério Carelli

Prof Alfredo Sadun




Heranca genética no
DNA mitocondrial

Herdado do lado materno
DNA do ovulo

Homo e heteroplasmia
Predisposicao




Gene mutado e mutacdes mais frequentes

(tRNA)F

(rRNA) 125 Pu

Cytb (mRNA)

ND4 (NADH dehydrogenase 4)
m.11778G>A (G11778A ou p.R340H) .

__ BamHI

ND6 (NADH dehydrogenase 6) |
T14484C (p.M64V)

ND5

Heavy strand

ND1 (NADH dehydrogenase 1)
G3460A (p.A52T)



Fator ambiental

Adolescéncia
Colapso de producao energética
Stress oxidativo

Alcool, metanol, tabagismo




Caracteristicas
da doenca

Homens jovens

Perda visual subita

Dois olhos consecutivos
Perda de campo visual
Alteracao de cores



Diagnostico Genético

* Préclinico
* Diagndstico molecular




Terapia Génica em estudo
GenSight Biologics

* Lenadogene nolparvovec

e Duas pesquisas em fase 3 (RESCUE e REVERSE),
avaliam a eficacia do GS010 em pacientes com NOHL
com aparecimento ha menos de 1 ano.



|debenona

e Antioxidante
e CoQl0



Impacto na vida do individuo

Aparecimento abrupto
Outros familiares acometidos
Evolucao

Cegueira




Pontos possiveis para atuacao

Prevencao — Aconselhamento genético e medidas preventivas
Divulgacao e ensino

Encurtar a jornada do paciente para o diagnostico

SUS

Trabalhar para acesso aos avancos terapéuticos

Minimizar o impacto da deficiéncia visual
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