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per poter accedere in modo positi-
vo ai processi mentali innovativi è
necessario procedere allo smantel-
lamento dei presupposti e canoni
interpretativi pre-esistenti. 
ovviamente tutto questo si consi-
dera procedimento faticoso e dolo-
roso: nuovo spazio nei neuroni
cerebrali consente una più agile
condizione di percettibilità del
nuovo, che tuttavia non deve esse-

re automaticamente introitato, ma
è bene che venga consapevolmente
esaminato nella struttura delle fina-
lità che il nuovo procedimento
intende conseguire.
penso che sia difficilmente confuta-
bile l’assunto che, quanto maggiore
è l’apertura mentale in ciascuno di
noi, tanto più si riesce a compren-
dere la realtà di ciò che ci circon-
da.
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editoriale

deStrutturare 
di Carlo Parolini



care amiche e cari amici,

abbiamo pensato di fare cosa a voi
gradita, dedicando questo numero 80,
quasi esclusivamente alle ultime novità
scientifiche che ci sono arrivate dal
mondo della ricerca internazionale.
ma senza tralasciare le notizie più
importanti dell’attività della
associazione e del convegno di
Firenze del 18 maggio 2019:
assemblea ordinaria dei soci di retina
italia.

il 18 maggio 2019 si è svolta
l’assemblea ordinaria dei soci di
retina italia.
il presidente ha dato lettura della
relazione sulla attività svolta,
soffermandosi sui punti più
significativi, in particolare viene
evidenziato l’impegno finanziario
dedicato a progetti scientifici.
è stato dato quindi ampio spazio agli
impegni burocratici e amministrativi
che la associazione è chiamata a

gestire; vengono date informazioni
circa la normativa europea sulla
privacy, e vengono esposte e approvate
le modifiche statutarie richieste dalla
riforma del terzo Settore.
viene illustrato il bilancio consuntivo
al 31/12/2018 che chiude con un utile
di € 8.544,00.
il Bilancio, approvato all’unanimità,
verrà pubblicato sul sito.
l’assemblea ha approvato quindi la
relazione per le attività del 2019
unitamente al Bilancio di previsione e
in particolare è stato approvato
l’aumento a € 30,00 della quota
associativa annuale per il 2020. 
l’assemblea si chiude, dopo alcuni
chiarimenti e una breve discussione sui
temi esposti e i ringraziamenti.

********

per ogni richiesta di chiarimenti potete
telefonare allo 026691744, o scrivere a
segreteria@retinaitalia.org

ANNO 2019 LUMEN N. 80

5

notizie dall’associazione
dalla redazione

ULTIME NOTIZIE
il 12 ottobre 2019 retina italia organizza 

un convegno scientifico a milano
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notizie dall’associazione 

convegno Scientifico Firenze  - 18 maggio 2019
di assia andrao

il 18 maggio  2019 a Firenze si è svolto
il convegno di retina italia dal titolo:
“distrofie retiniche ereditarie: il punto
della ricerca. informazione e
collaborazione tra mondo scientifico e
paziente”
il convegno, come sempre molto
interessante, si è sviluppato su temi
diversi,  ma avendo in comune la
concretezza, il coinvolgimento e la
attenzione verso la persona.
un argomento affrontato per la prima
volta, ma che sarà ripreso nel corso
della attività della associazione è
quello del paziente informato, cioè un
paziente che sia in grado di acquisire
tutte le conoscenze di cui ha bisogno,
per capire la propria  condizione, i
propri obiettivi di vita, i benefici e i
rischi delle diverse “offerte
terapeutiche”, per poter partecipare
attivamente al coinvolgimento
terapeutico.
i  medici e ricercatori sono intervenuti
in un percorso che è partito dalla
diagnosi genetica, difficoltà e limiti, e
esperienze; il percorso è proseguito
con interventi sulle nuove
sperimentazioni e potenziali terapie
soffermandosi in particolare sulla
terapia genica; è seguito quindi un
approfondimento e aggiornamento
sull’attuale situazione per quanto

concerne gli impianti retinici e
l’elettrostimolazione, a conclusione
del convegno è stato fatto un
interessante e necessario intervento
sulle istruzioni per l’uso dei social-
media.
tutte le relazioni sono state, come
sempre, pubblicate sul  sito di retina
italia.
http://www.retinaitalia.org/video/
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Il prossimo congresso mondiale
Retina International sarà nel  2020

a Reykjavik in  Islanda
il dr. ragnheidur Bragadottir (università di oslo, oslo,
norvegia) ha   inviato il seguente messaggio:

"a nome del comitato organizzatore, vi diamo il
benvenuto al 21 ° congresso mondiale di retina
international  a reykjavík, islanda, dal 4 al 6 giugno
2020. il congresso si terrà contemporaneamente e nella
stessa sede del prossimo congresso nordico di
oftalmologia . il programma  di entrambi i congressi
sarà quindi più ampio e ci si può aspettare che un elevato
numero di partecipanti

la sala  concerti e congressi, Harpa, è un capolavoro
architettonico e ha vinto numerosi premi internazionali.
la natura islandese è famosa per la sua bellezza e questo
congresso costituirà un'opportunità unica per i membri
del retina international, scienziati e clinici per vivere il
paese”.
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malattia di Stargardt
i pazienti con malattia di Stargardt
hanno caratteristiche cliniche molto
diverse fra loro: in alcune persone i
sintomi iniziano già nell’infanzia e la
progressione della malattia è più
rapida, mentre in altri l’insorgenza è
nell’età adulta con una progressione
più lenta. Sappiamo che la malattia di
Stargardt è causata da mutazioni su
entrambe le copie del gene aBca4 e
che ad oggi sono state identificate più
di 1000 diverse mutazioni. alcune si
associano a un quadro clinico più
grave, mentre altre si associano a un
quadro clinico meno aggressivo. non è
ancora del tutto chiaro perché certe
mutazioni siano più o meno dannose di
altre. un gruppo di ricercatori
canadesi e tedeschi ha cercato trovare
una risposta a questo quesito
valutando come alcune mutazioni
interferiscono con il funzionamento
della proteina codificata dal gene
aBca4. l’articolo è stato pubblicato
sulla rivista invest ophthalmol e ha
valutato le caratteristiche biochimiche
di alcune proteine alterate in
conseguenza di mutazioni nel gene
aBca4.
i ricercatori hanno evidenziato che
quando più la mutazione altera
l’espressione del gene, cioè la
produzione della proteina e più altera
la capacità della proteina di legarsi al
suo substrato (che è il derivato della
vitamina a modificatosi a seguito della

interazione della luce), tanto più gravi
saranno le caratteristiche cliniche della
malattia di Stargardt.

edema maculare ciStoide e
acutezza viSiva nelle perSone
con retinite pigmentoSa

Sulla rivista ophthalmic epidemiol.
2018 Jun, ricercatori australiani,
statunitensi e inglesi prendono in
esame i fattori che influenzano
l’acutezza visiva nei pazienti con
retinite pigmentosa. i ricercatori
hanno valutato le caratteristiche di 81
pazienti con retinite pigmentosa e
hanno rilevato che i fattori che
influenzano in modo negativo
l’acutezza visiva sono l’età avanzata
del paziente, l’età giovanile di
insorgenza dei primi sintomi della
retinite pigmentosa e l’elevato spessore
della macula causato dall’edema
maculare. l’edema maculare cistoide è
una complicanza abbastanza frequente
nelle persone con retinite pigmentosa
ed è un accumulo di liquido nella
regione maculare della retina che ne
determina un aumento di spessore.
non sembrano invece avere influenza
sulla acutezza visiva né il tipo di
trasmissione, né il sesso del paziente.
avere identificato queste correlazioni
è un dato importante sia per i pazienti,
sia per i ricercatori che dovranno
tenerne conto nel valutare i risultati
delle sperimentazioni dei futuri
trattamenti.

notizie dal mondo scientifico - a cura della dott.ssa cristiana marchese

notizie dal mondo ScientiFico



ANNO 2019 LUMEN N. 80

9

come migliorerà la viSta dopo
l’intervento per cataratta?
un’ altra frequente complicanza nelle
persone con retinite pigmentosa è la
cataratta, che tende a comparire più
precocemente rispetto alle persone
che non hanno la retinite pigmentosa.
il paziente (e l’oculista) si pongono
spesso la domanda: ma quanto potrà
migliorare la vista dopo l’intervento?
Sulla rivista ophthalmic Surg lasers
imaging retina, un gruppo di
ricercatori cinesi cerca di rispondere a
questo quesito utilizzando i dati della
tomografia a coerenza ottica (oct). i
ricercatori, in uno studio retrospettivo,
hanno valutato 70 pazienti (109 occhi)
con retinite pigmentosa operati per
cataratta.
nei pazienti è stata valutata l’acutezza
visiva prima dell’intervento per
cataratta e tre mesi dopo l’intervento.
il visus è migliorato nel 48% degli
occhi operati e le caratteristiche
associate a un significativo
miglioramento del visus sono risultate
essere l’acutezza visiva prima
dell’intervento e, per quanto riguarda i
parametri rilevabili con l’oct,
l’integrità della membrana limitante
esterna (fibre delle cellule di muller),
la presenza di zona ellissoide
(rappresenta la zona di giunzione fra
segmento esterno e interno dei
fotorecettori) intatta e lo spessore
maculare normale rispetto ai soggetti
con ridotto spessore maculare.

degenerazione maculare
legata all’età (amd). un
riSultato curioSo identiFica
nuovi Fattori di riScHio e

nuovi Fattori protettivi per la
amd nella popolazione greca

uno studio pubblicato su ophthalmic
epidemiol,da parte di un gruppo di
ricercatori greci e statunitensi ha
valutato quali sono i fattori di rischio o
i fattori che proteggono dalla
comparsa della degenerazione
maculare legata all’età nella
popolazione greca studiando un
campione di più di 2000 persone. Fra
fattori che aumentano il rischio di
amd si sono confermati quelli già noti
come l’età avanzata, essere fumatori,
essere stati sottoposti a intervento per
cataratta. è emerso un nuovo fattore di
rischio che è essere separati o
divorziati, condizione che aumenta di
tre volte il rischio. Fra i fattori che
invece proteggono dall’insorgenza
della amd è emersa l’abitudine al
pisolino pomeridiano che sembra
associarsi a una riduzione del rischio
del 60%. Questi risultati dovranno
essere confermati da ulteriori studi
eseguiti seguendo nel tempo le persone
e da studi fatti allo scopo di
comprendere i meccanismi di questi
nuovi fattori protettivi e di rischio.

Farmaci e danno retinico
un danno noto...

è noto che l’idrossiclorochina
(plaquenil®), un farmaco utilizzato nel
trattamento di malattie autoimmuni
quali l’artrite reumatoide e il lupus
eritematoso, può causare danni alla
retina. i sintomi della retinopatia sono
la riduzione del visus, una ridotta
percezione dei colori e la comparsa nel
campo visivo di piccole zone di
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scotoma. i danni possono anche essere
gravi, non regredire alla sospensione
del farmaco e in certi casi continuare
ad aggravarsi anche dopo che si è
interrotta la cura. Fra i fattori che si
associano a un aumentato il rischio di
danno alla retina vi sono la dose
cumulativa di farmaco assunta nel
tempo, il numero di anni di
trattamento e l’età della persona.
alcuni dati suggeriscono che dopo 20
anni di trattamento dal 20 al 50% dei
pazienti sviluppa la retinopatia.
è quindi importante che chi assume
idrossiclorochina esegua controlli
oculistici periodici e soprattutto esami
specifici come la tomografia a
coerenza ottica spectral-domain (Sd-
oct), la valutazione
dell’autofluorescenza del fondo
oculare, l’elettroretinogramma
multifocale e la valutazione del campo
visivo (Humphrey 10-2). infatti con
questi esami si possono rilevare
alterazioni che precedono l’insorgenza
dei sintomi ed è possibile sospendere il
trattamento in tempo in modo da
prevenire gravi danni alla vista.
Su come e quanto spesso valutare lo
stato della retina nelle persone che
assumono idrossiclorochina sono state
scritte numerose raccomandazioni,
che tuttavia non sempre vengono
seguite. in ogni caso è necessario un
controllo prima di iniziare il
trattamento e i successivi esami di
controllo andrebbero eseguiti tutti gli
anni dopo i primi 5 anni di terapia o
anche prima dei 5 anni in soggetti
considerati a maggior rischio a causa
di altre caratteristiche.

i controlli vanno eseguiti per tutta la
vita.

e uno nuovo…
il pentosano polisolfato sodico
(Fibrase) è un farmaco utilizzato,
almeno negli Stati uniti per il
trattamento della cistite interstiziale,
una condizione che interessa
soprattutto le donne e caratterizzata
da dolore vescicale, dolore pelvico,
incontinenza vescicale e dolore
durante i rapporti sessuali.
l’utilizzo del farmaco è stato associato
alla comparsa di una retinopatia
localizzata alla macula con deposito di
pigmento.
ne parlano due articoli pubblicati a
novembre 2018 e ad aprile 2019 sulla
rivista ophthalmology
(https://doi.org/10.1016/j.ophtha.201
8.04.026 e
https://doi.org/10.1016/j.ophtha.2019
.04.024). 
i pazienti lamentavano difficoltà a
vedere in condizioni di scarsa
illuminazione e visione sfocata. nei
soggetti con questa particolare
maculopatia, i test genetici non hanno
dimostrato mutazioni nei geni associati
a retinopatia ereditaria e gli esami
strumentali hanno dimostrato
caratteristiche ben definite
all’autofluorescenza, all’oct e
all’esame del fondo oculare.
altri studi saranno necessari per
confermare questa associazione, ma la
segnalazione è importante perché
sottolinea l’importanza di valutare con
attenzione la possibilità che una
retinopatia sia causata da farmaci.
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diStroFie retinicHe ereditarie
analiSi gratuita di geni
aSSociati a malattie rare
ereditarie dell’occHio.
la relazione è stata fatta
dal dr. Frans cremers, università di
nijmegen, nijmegen, paesi Bassi

alla riunione ern-eYe tenutasi a Firenze
il 12 ottobre 2018, gruppi di ricerca di
tutta europa si sono offerti volontari per
eseguire analisi di sequenza per
identificare le mutazioni alla base di
malattie ereditarie dell’occhio. Questa
iniziativa è importante in quanto molti
centri genetici non possono permettersi
di utilizzare costosi sequenziatori
Sanger o altri strumenti per il
sequenziamento. a nijmegen nel
laboratorio del dr. cremers sono
analizzati quasi tutti i geni associati alle
malattie retiniche compresi aBca4 per
la malattia di Stargardt, distrofia coni
bastoncelli e uSH2a per la sindrome di
usher e un tipo di retinite pigmentosa,
ma si stanno ancora cercando laboratori
in grado di offrire il sequenziamento
gratuito per la retinite pigmentosa
autosomica dominante e / o recessiva.
Questa analisi genetica gratuita è
effettuata in un contesto di ricerca e
successivamente i risultati per la
convalida e l’uso clinico del dato devono
essere fatti in un laboratorio
diagnostico, ad esempio, tramite

sequenziamento di Sanger delle varianti
rilevate nel probando e / o nei membri
della famiglia. i gruppi di ricerca
coinvolti trarranno beneficio dal
sequenziamento poiché possono
studiare nuove cause o meccanismi di
malattia. i termini della collaborazione
saranno stabiliti fra i singoli centri in
quanto ogni gruppo ha le sue condizioni
per collaborare. il consenso informato
scritto per i probandi è comunque
sempre sotto la responsabilità del
medico coinvolto che invia il campione.
Se ci sono problemi (ad esempio per
quanto riguarda l’ammissibilità, i tempi
di consegna, ecc.) è possibile inviare
un’e-mail a freeseq@radboudumc.nl.
le informazioni sono disponibili anche
sul sito web di retina international:
http://www.retina-international.org/
free-research-based-sequence-analysis-
of-genes-associated-with-rare-inherited-
eye-diseases-in-centers-of-expertise/
elenco delle malattie e dei geni testati
con indicazione della città ove sono
eseguiti i test e il nome del responsabile
della ricerca
• acromatopsia - cnga3, cngB3, ecc.

(tuebingen, S. Kohl)
•Sindromi di Bardet-Biedl e alström

(BBS1-BBS22 e almS1) (Strasburgo, J.
muller)

• monocromatismo dei coni blu - legato
all’X-opn1lW/opn1mW (tuebingen,

notizie dal mondo scientifico

dal verbale dell’incontro  del comitato
medico-scientifico di retina international che
si è svolto  lunedì 29 aprile 2019 a vancouver
(canada), in occasione del congresso arvo
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S. Kohl)
• cecità notturna stazionaria congenita

- 12 geni (parigi, c. zeitz)
• cornea plana - Kera (praga, p.

liskova)
• distrofia corneale endoteliale di Fuchs

- tcF4 (ctg18.1) (londra, a.
davidson)

• amaurosi congenita di leber /
distrofia retinica a esordio precoce;
anche sindromica con distrofia retinica
a esordio precoce - 70 geni (parigi, J-
m. rozet)

• distrofia maculare della carolina del
nord - regioni prdm13 irX1 (ghent,
e. de Baere)

•distrofia corneale polimorfa posteriore
- promotori di ovol2 e grHl2
(praga, p. liskova)

• retinite pigmentosa (sporadica o
autosomica recessiva) nei quali si è
rilevata una variante causale in uSH2a
dopo il sequenziamento dell’esoma o
Sanger di tutti gli esoni uSH2a
(nijmegen, S. roosing)

• retinite pigmentosa (sporadica o
autosomica recessiva) con una
variante causale in uSH2a dopo
sequenziamento dell’esoma o
sequenziamento mirato di tutti gli
esoni uSH2a (ghent, e. de Baere)

• malattia di Stargardt e distrofia coni-
bastoncelli - aBca4 (nijmegen, F.
cremers)

• malattia di Stargardt con variante causale
rilevata in aBca4 (ghent, e. de Baere)

• Sindrome di usher con una variante
causale in uSH2a (nijmegen, H.
Kremer)

• Sindrome di usher di tipo 2
(nijmegen, H. Kremer)

• retinite pigmentosa legata all’X -
rpgr orF15 (parigi; c. zeitz & i.
audo)

malattia di Stargardt:
Sperimentazione di FaSe 2
con alK-001.
la relazione è stata fatta dal dr.
Hendrik Scholl, Johns Hopkins Hospital,
Baltimora, maryland, uSa

la malattia di Stargardt (Stgd) è una
rara malattia ereditaria della retina
causata da difetti del gene aBca4.
nonostante sia rara, la Stgd è la terza
più comune malattia a trasmissione
autosomica recessiva, essendo più
frequente della fibrosi cistica e ci sono
circa 100.000 pazienti fra uSa e unione
europea. per la Stgd non esiste al
momento un trattamento approvato.
i pazienti con malattia di Stargardt
perdono la visione centrale. i difetti di
aBca4 causano l’interruzione del
trasporto della vitamina a, causando
una formazione accelerata di dimeri di
vitamina a che si accumulano nei
fotorecettori. i dimeri di vitamina a sono
tossici per la retina e sono implicati sia
nella malattia di Stargardt, sia nella
degenerazione maculare legata all’età
(amd). prevenire la formazione di
dimeri di vitamina a può impedire lo
sviluppo o la progressione della malattia
di Stargardt. alcuni farmaci che
interagiscono con il ciclo visivo erano
stati testati nella forma atrofica di amd ,
ma poiché la funzione visiva si basa su
un flusso ininterrotto di vitamina a,
questi farmaci provocavano effetti
collaterali e una potenziale tossicità
retinica a lungo termine.
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la ricerca nella quale l’autore è stato
coinvolto per 9 anni riguarda lo sviluppo
di alK-001. l’alK-001 è una vitamina a
modificata chimicamente, dove 3 atomi
di idrogeno sono stati sostituiti con 3
atomi di deuterio. il deuterio è un
isotopo pesante e non radioattivo
dell’idrogeno.
Sostituendo l’idrogeno con il deuterio,
il tasso di formazione dei dimeri di
vitamina a viene rallentato da 4 a 5
volte. alK-001 viene somministrato
per bocca come pillola una volta al
giorno. durante questo primo studio
clinico di fase 2, abbiamo tentato di
valutare la sicurezza a lungo termine
di alK-001 e di stimare il tempo
necessario per sostituire e l’estensione
della sostituzione della vitamina a nel
plasma. inoltre, abbiamo raccolto dati
sull’occhio per misurare la dimensione
dell’effetto sulla progressione della
malattia di Stargardt.
in questa prima fase 2 della
sperimentazione, denominata “teaSe”,
sono stati arruolati 50 partecipanti in 7
siti clinici negli Stati uniti. lo studio ha
incluso pazienti con malattia di
Stargardt confermata e un’area ben
delineata di atrofia retinica. i pazienti
avevano un’età compresa tra i 18 e i 60
anni, con una durata approssimativa
della malattia di ~ 10 anni e un’acuità
visiva di ~ 20/80. Questo è uno studio
relativamente piccolo, in quanto ha
come scopo valutare la sicurezza di
alK-001. per quanto riguarda l’efficacia
sono stati valutati l’entità della crescita
delle lesioni atrofiche della retina,
l’acuità visiva, la velocità di lettura e la
sensibilità retinica.

dopo 12 mesi di trattamento, il farmaco
in studio ha mostrato un’eccellente
tollerabilità con effetti collaterali minori
come previsto con la vitamina a. nessun
paziente ha mostrato un aumento degli
enzimi epatici o cambiamenti
clinicamente significativi in un pannello
metabolico completo. è importante
sottolineare che non è stato riportato
alcun caso di cecità notturna o di ritardo
nell’adattamento a diverse condizioni di
illuminazione come ci si aspetterebbe se
l’alK-001 non si comportasse in modo
identico alla vitamina a. l’alK-001 era
in grado di sostituire l’80% di vitamina
a con vitamina a deuterata dopo sole 4
settimane di trattamento e oltre il 90%
dopo 6 mesi. non c’è stato alcun
aumento della quantità totale di
vitamina a nel plasma. non era richiesta
alcuna restrizione dietetica, tranne
evitare di mangiare il fegato e non
assumere integratori contenenti
vitamina a. l’ultima visita dell’ultimo
paziente si svolgerà quest’anno e
speriamo il prossimo anno di poter
presentare i dati di sicurezza e i dati
definitivi sulle dimensioni dell’effetto.
in conclusione, alK-001 è uno
strumento semplice per valutare il
contributo del dimero di vitamina a
nella degenerazione retinica. Speriamo
che lo studio potrà dimostrare un effetto
positivo sulle lesioni atrofiche. i dati fino
ad oggi indicano che la misurazione
delle lesioni atrofiche è un possibile
obiettivo per valutare l’efficacia di
trattamenti nella malattia di Stargardt. i
buoni dati di sicurezza e di
farmacocinetica hanno permesso l’avvio
di un nuovo studio chiamato “teaSe-2”
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in pazienti con uno stadio meno
avanzato di malattia, e dello studio
“Saga”, per valutare alK-001 in
soggetti con la forma atrofica di amd.

Sperimentazione clinica per la
rimozione con Soraprazan
della lipoFuScina in pazienti
con malattia di Stargardt
la relazione è stata fatta dal dr. andrew
lotery, università di Southampton,
Southampton, regno unito

Soraprazan è un farmaco in grado di
arrestare la progressione della
degenerazione maculare atrofica
associata all’accumulo di lipofuscina
nelle cellule dell’epitelio pigmentato
retinico (rpe). la malattia di Stargardt
(Stgd) è una malattia orfana con circa
100.000 pazienti negli Stati uniti e
nell’unione europea. gli enti regolatori
per i farmaci europeo (ema) e
statunitense (Fda) hanno concesso la
designazione di medicinale orfano per

Soraprazan per il trattamento di Stgd.
un consorzio privato / accademico di
cinque cliniche universitarie ha ricevuto
6 milioni di euro per uno studio clinico
di fase 2 con Soraprazan in pazienti con
Stgd.
Soraprazan è una piccola molecola in
grado di rimuovere la lipofuscina dalle
cellule rpe. riduce i livelli esistenti di
lipofuscina presenti nell’ rpe invece di
limitarsi a rallentare ulteriori depositi. la
rimozione di lipofuscina dalle cellule
viventi è una scoperta paradigmatica.
Fino ad ora questo effetto è stato
ritenuto impossibile. è stato ora
dimostrato nei primati, nelle cellule rpe
umane primarie in coltura e nei modelli
di topo nel quale è stato eliminato il
gene aBca4 e che presenta quindi
Stgd. lo studio di fase 2 ha ora
ottenuto l’approvazione del comitato
etico e dovrebbe presto iniziare a
Southampton, in inghilterra, nelle
cliniche di prof lotery e in altri siti nei

UNA BUONA NOTIZIA!!
preSSo l’oSpedale luigi Sacco è in Funzione l’amBulatorio
di malattie eredo-degenerative.
referenti dell’ambulatorio sono le dott.sse marta oldani e anna paola
Salvetti. responsabile dell’unità operativa è il prof. giovanni Staurenghi.

per prenotazioni telefonare al numero 02-39042588
il martedì e mercoledì dalle 8.30 alle 16.
aSSt Fatebenefratelli Sacco p.o.l. Sacco

eye clinic luigi Sacco Hospital
università degli Studi di milano

via g. B. grassi, 74 20157 milano (italia)
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paesi Bassi, in germania e in italia. il
prof carel Hoyng è il ricercatore che
coordina lo studio.
dopo l’incontro, il dr. lotery ci ha
inviato il seguente addendum in risposta
ad alcuni commenti fatti dopo il suo
discorso su Soraprazan che suggerivano
che il farmaco è tossico per la retina.
in risposta a questi commenti, il
consorzio di ricercatori che ha condotto
lo studio clinico ha esaminato con
diligenza tutte le informazioni di
sicurezza disponibili riguardanti la
sicurezza. Soraprazan è un farmaco che
era già stato utilizzato ed era pronto per
la fase iii di una sperimentazione per il
trattamento della malattia da reflusso
gastro-esofageo (gerd) e che viene ora
utilizzato per uno scopo differente . i
dati disponibili per la valutazione della
sicurezza del farmaco sono ampi. come
risultato della revisione della sicurezza,
non è stato identificato alcun motivo per
modificare il protocollo, modificare le
richieste di studi clinici o addirittura
ritirarela sperimentazione. Soraprazan
(remofuscin) ha dimostrato di essere
sicuro per gli occhi in vari modelli di
studio di tossicità a concentrazioni
paragonabili alla dose utilizzata
nell’uomo.
Questa è la percezione sia del consorzio
che di quattro autorità competenti in
europa in paesi con sperimentazioni
cliniche di remofuscin. nessuna delle
autorità di regolamentazione in esame
era preoccupata per quanto riguarda il
protocollo o per la sicurezza quando
hanno risposto alla nostra richiesta di
sperimentazione. inoltre, in
preparazione dello studio, il consorzio

ha chiesto un parere scientifico a una
quinta autorità europea competente che
ha anch’essa approvato la
sperimentazione. 
per quanto riguarda l’autofluorescenza
quantitativa (qaF), questo rimane
l’unico metodo affidabile per misurare i
cambiamenti nell’autofluorescenza
retinica (che è correlata al contenuto di
lipofuscina). è stato ipotizzato che il
processo di “adattamento della luce” dei
fotorecettori durante le misurazioni qaF
possa essere dannoso per la retina,
specialmente in situazioni patologiche.
Questa misurazione richiede circa 30
secondi. Questa luce è piuttosto
brillante e causa disagio per alcuni
pazienti (anche se viene aumentata
gradualmente). la durata complessiva
dell’adattamento alla luce e dell’imaging
per ciascun occhio è in genere inferiore
a 2 minuti. qaF è stata usata con
sicurezza in diversi studi (compresi i
pazienti con Stdg) fino ad oggi senza
effetti negativi. per fare un confronto, la
stessa attrezzatura utilizzata per la
fluorangiografia richiede un tempo di
esposizione totale di 5-10 minuti e un
tempo di esposizione di 1-2 minuti per
l’auto Fluorescenza di routine.
detto questo, la tossicità inaspettata è
una possibilità in qualsiasi
sperimentazione clinica. pertanto, la
sicurezza è sempre oggetto di controllo. 
Quindi, il protocollo della
sperimentazione clinica comporta una
serie di misure di sicurezza che
assicurano una rilevazione sensibile e
precoce della tossicità alla retina
qualora riscontrata durante il periodo di
trattamento. gli eventi avversi sono
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soggetti a valutazione immediata da
parte di un comitato per il monitoraggio
della sicurezza dei dati. nel caso in cui
si osservi tossicità, è prevista
l’interruzione del trattamento o
l’interruzione definitiva della
sperimentazione. purtroppo, i dati sulla
sicurezza sono per la maggior parte
della Katairo gmbH di takeda e vi è
l’obbligo di mantenere la riservatezza.
pertanto, i dettagli sono condivisi
all’interno del consorzio e non possono
essere condivisi con il pubblico.

Sperimentazione clinica di JcYte
di FaSe i/iia in pazienti con
retinite pigmentoSa (rp)
utilizzando cellule Staminali.
la relazione è stata fatta dal dr. Baruch
Kuppermann, università della
california, irvine, irvine, ca, uSa

la rp è una malattia che può portare a
cecità a causa della degenerazione dei
fotorecettori presenti nella retina che
interessa prima i bastoncelli e
successivamente i coni.
Studi su modelli animali hanno
dimostrato che il trapianto nell’occhio di
cellule progenitrici della retina può
rallentare la perdita dei fotorecettori.
abbiamo valutato la sicurezza e l’attività
delle cellule progenitrici della retina
umana (hrpc) in uno studio clinico
sull’uomo.
la sperimentazione clinica di fase 1 / 2a
(nct02320812) è stata eseguita in più
centri e ha coinvolto 28 pazienti (età 18-
73 anni) con rp suddivisi in due gruppi a
seconda del visus residuo. nel primo
gruppo l’acuità visiva corretta (Bcva)
nell’occhio trattato era tra 20/200 e
"moto-mano” e tra 20/200 e 63-20 / 200

nel secondo gruppo. i pazienti hanno
ricevuto una singola iniezione
intravitreale di 0,5, 1,0, 2,0 o 3,0 milioni
di cellule progenitrici della retina umane
(hrpc) (jcell; jcyte, newport Beach,
ca). la sicurezza e l’efficacia sono state
valutate a intervalli programmati fino a
12 mesi dopo il trattamento. la
sicurezza è stata dimostrata ad ogni
livello di dose nei soggetti del primo
gruppo prima di procedere ad un livello
di dose più alto nello stesso gruppo e
prima che i soggetti del secondo gruppo
fossero arruolati.
eventi avversi correlati al trattamento
sono stati riportati in 21 soggetti
(75,0%) ed erano per lo più da lievi a
moderati e transitori. Sebbene lo studio
non sia stato progettato con un numero
di soggetti trattati che consentisse di
valutare anche l’efficacia, il visus e altri
parametri sono comunque stati
monitorati per 12 mesi. il visus “moto-
mano” o “ conta - dita” è stato
paragonato alla lettura di zero lettere. la
variazione media in Bcva dal pre-
trattamento al 12 ° mese (occhio trattato
meno occhio non trattato) è stata di 3,64
lettere per tutti i soggetti dello studio
con il miglioramento di 9 lettere per la
dose maggiore di cellule (3,0 m).
Quando i soggetti con visus non
misurabile prima del trattamento (n = 8)
sono stati esclusi, la differenza nella
variazione media del visus (occhio
trattato - occhio non trattato) a 12 mesi
è stata di 1.83 lettere per il gruppo che
aveva ricevuto la dose più bassa di
cellule e di 11,25 lettere per la dose più
alta di cellule.
abbiamo verificato che l’iniezione
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intravitreale di hrpc è sicura e ben
tollerata a dosi fino a 3 milioni di cellule.
la variazione di Bcva tra gli occhi
trattati e non trattati è stata positiva a
tutti i livelli di dose, con suggerimento di
una risposta alla dose ai livelli di cellule
più elevati. uno studio di fase 2b,
progettato per confermare l’efficacia
utilizzando Bcva e altri endpoint
potenzialmente più sensibili, è
attualmente in corso.

terapia optogenetica / terapia
genica nella degenerazione
retinica genSigHt.
relazione presentata dal dr. Serge
picaud, inSerm, parigi, Francia

la azienda gensight Biologics (parigi,
Francia) ha avviato studi clinici in
europa per la terapia optogenetica in
pazienti con cecità causata dalla retinite
pigmentosa e con lo scopo di ripristinare
la vista. il vettore virale per la terapia
contiene il gene per l’opsina microbica,
chrimsonr-tdtomato. in precedenza
era stato dimostrato che questo vettore
consente l’espressione del gene
chrimsonr-td tomato in cellule
gangliari retiniche di primati non umani.
l’espressione di questa opsina aveva
reso le cellule gangliari retiniche
direttamente sensibili alla luce. ai primi
tre pazienti è stata iniettata la dose più
bassa del vettore e non si è osservata
alcuna infiammazione importante. una
dose più alta di vettori virali verrà presto
iniettata in altri pazienti. indagini future
valuteranno se l’espressione di
chrimson-tdtomato potrà ripristinare la
percezione della luce in questi pazienti
ciechi.

Sperimentazione clinica
con un nuovo Farmaco per
il trattamento di lca tipo 10
(cep290)
relazione presentata dal
dr. artur cideciyan, università
della pennsylvania, philadelphia,
pennsylvania, uSa

il dr. cideciyan ha fornito un
aggiornamento sulla sperimentazione di
Fase i / ii a cura della azienda proQr
per il trattamento di pazienti con
amaurosi congenita di leber causata da
una particolare mutazione del gene
cep290. il gene cep290 è espresso nella
parte dei fotorecettori che collega la
parte interna del fotorecettore alla parte
esterna ove avviene la reazione con la
luce. Questa zona di collegamento
presente nei coni e nei bastoncelli è
denominata cilium di connessione. nella
retina di pazienti con mutazioni di
cep290, nella regione maculare i
fotorecettori (coni) sono presenti , ma
sono privi di funzione. una delle
mutazioni più comuni del gene cep290
comporta un difetto nel passaggio da
dna a proteina. la azienda proQr ha
prodotto una molecola denominata
oligonucleotide antisenso (aSo)
progettata per ripristinare il corretto
passaggio da dna a proteina e
aumentare la produzione della forma
normale della proteina cep290. la
sperimentazione clinica di Fase i / ii per
valutare la sicurezza e la tollerabilità del
trattamento (numero clinicaltrials.gov:
nct03140969) è iniziata nel novembre
del 2017 in tre centri: a iowa e
philadelphia, negli Stati uniti e a ghent,
in Belgio. un importante miglioramento
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della vista rilevato in un paziente ha
spinto a eseguire una analisi intermedia
di tutti i dati, anziché attendere per
l’analisi la fine della sperimentazione.
l’acuità visiva iniziale nell’occhio
trattato variava 1/10 a percezione della
luce (lp) e nell’occhio non trattato da
2/10 a percezione luce.
dopo tre mesi, un paziente ha avuto un
miglioramento marcato e altri quattro
pazienti hanno avuto miglioramenti
anche se meno marcati rispetto al basale,
ma comunque clinicamente significativi.
il confronto fra i due occhi prima del
trattamento ha mostrato che gli occhi
che sarebbero poi stai trattati avevano un
visus di 6 lettere peggiore rispetto agli
occhi non trattati; entro tre mesi
dall’intervento, tuttavia, l’asimmetria di
vista si è invertita e gli occhi trattati
erano di 26 lettere migliori degli occhi
non trattati e l’analisi statistica ha
mostrato un effetto significativo tre mesi
dopo il trattamento. per quantificare
meglio i cambiamenti nella funzione dei
fotorecettori conseguenti al trattamento,
è stata anche valutata la minima intensità
di luce percepita. prima del trattamento
la percezione delle luci di diverso colore
indicavano che la percezione era
soprattutto a carico dei coni.
Successivamente al trattamento vi era
evidenza che la percezione fosse dovuta
anche alla funzione dei bastoncelli.  in
conclusione il trattamento ha
determinato a tre mesi un miglioramento
significativo della visione riguardante sia
dell’acutezza visiva , sia la capacità di
percepire anche deboli luci al buio. la
sperimentazione clinica è attualmente in
corso.

Sperimentazione per la retinite
pigmentoSa legata all’X cauSata
da mutazioni del gene rpgr e
aggiornamento Sulla
Sperimentazione clinica per il
trattamento della
coroideremia 
la relazione è stata fatta dal dr. robert
maclaren, università di oxford,
oxford, regno unito

la sperimentazione con terapia genica
di fase iii per il trattamento della
coroideremia sponsorizzato da
nightstar therapeutics è in corso e il
reclutamento dei pazienti è quasi
completo. la sperimentazione si svolge
in 9 paesi in tutti i continenti
dall’europa, all nord america e al Sud
america. l’ esito del trattamento sarà
valutato dopo un anno verificando
l’aumento dell’acuità visiva in un
sottogruppo di pazienti con fase
avanzata della malattia rispetto ai
controlli. va notato che la
sperimentazione è solo per pazienti con
acutezza visiva tra 6/60 e 6/12.
la sperimentazione clinica di fase i / ii
per la retinite pigmentosa legata all’X
causata da mutazioni del gene rpgr si è
estesa da oxford nel regno unito a due
siti negli Stati uniti e sarà estesa a
ulteriori siti entro la fine dell’anno. i dati
positivi iniziali che mostrano
miglioramenti del campo visivo in alcuni
pazienti trattati nella fase di aumento
della dose sono stati presentati
quest’anno al congresso arvo. il
trattamento con terapia genica utilizza
un vettore virale per trasportare il gene
rpgr in una versione tale da consentire
la produzione di una corretta proteina
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rpgr in grado di funzionare. in tutte le
sperimentazioni è stata utilizzata la
iniezione subretinica dei vettori virali e
si è cercato di migliorare la sicurezza di
questa procedura utilizzando la
chirurgia guidata dall’oct, i coloranti
intraoperatori e il supporto robotico.

aggiornamento Sul
trattamento in europa con
luXturna dei pazienti con
mutazioni rpe65 e inFormazioni
Sulla Sperimentazione in corSo
in Svezia tramite terapia genica
con cpK880 di pazienti con
retinite pigmentoSa cauSata da
mutazioni del gene rlBp1.
relazione presentata dal dr. Kali Stasi,
novartis institutes for Biomedical
research, cambridge, ma, uSa

aggiornamento su rpe65: nel mese di
gennaio 2018, novartis e Spark

therapeutics hanno stipulato contratti di
licenza e fornitura separati che
coprivano i diritti di sviluppo,
registrazione e commercializzazione e
la fornitura del farmaco voretigene
neparvovec (luxturna®) nei mercati al
di fuori degli Stati uniti. novartis si
impegna a garantire che i pazienti al di
fuori degli Stati uniti abbiano accesso a
questo innovativo trattamento di terapia
genica dedicato ai pazienti con distrofia
retinica associata alla presenza di una
mutazione su entrambe le copie
(biallelica) del gene rpe65. il farmaco
voretigene neparvovec è stato
approvato dall’ente regolatorio europeo
del farmaco (ema) nel novembre 2018 e
novartis sta lavorando attivamente per
estendere il più rapidamente possibile
l’accesso alla cura ai pazienti dei vari
stai europei facendo in modo che il
farmaco sia rimborsabile dai vari servizi

SCRIVETECI!
raccontateci le vostre esperienze e, perchè no, i vostri guai.

lumen è in attesa di ricevere il resoconto delle vostre esperienze,
delle storie che vi piacerebbe poter raccontare, delle situazioni di
difficoltà o di disagio nelle quali vi siete trovati a causa della retinite
pigmentosa da cui siete affetti. Saremo lieti di pubblicarle. Spesso
questo modo di comunicare riesce a diventare un buon metodo per
aiutare a risolvere i problemi, grandi o piccoli, che ci assillano.

indirizzate a: retina italia 
largo volontari del Sangue, 1 - 20133 milano - o email

info@retinaitalia.org
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sanitari. le prime approvazioni di
rimborso nazionali sono previste per il
2019, in particolare ci aspettiamo che i
primi paesi nei quali il farmaco sarà
rimborsabile siano la germania e la
Francia.
aggiornamento rlBp1: la retinite
pigmentosa (rp) causata da mutazioni
del gene rlBp1 che codifica per la
proteina 1 legante la retinaldeide è una
rara malattia degenerativa e progressiva
della retina attualmente senza alcun
trattamento. Si tratta di una forma di rp
con trasmissione autosomica recessiva e
le mutazioni del gene rlBp1 causano o
l’assenza o il cattivo funzionamento
della proteina cellulare che lega la
retinaldeide (cralBp), una proteina che
è importante nel ciclo visivo. la rp
causata da mutazioni del gene rlBp1 è
caratterizzata da cecità notturna
precoce e grave e lento adattamento al
buio sin dall’infanzia, seguiti da
riduzione progressiva del campo visivo,
da riduzione della acuità visiva e da
alterata visione dei colori. la maggior
parte dei pazienti è legalmente cieca
nell’ età adulta. la ricerca preclinica è
stata eseguita su topi ai quali è stato
eliminato il gene rlBp1. una singola
iniezione subretinica con un vettore
virale che trasportava il gene rlBp1 ha
migliorato l’adattamento al buio
mediato da bastoncelli . uno studio sui
primati non umani ha poi stabilito quale
è la dose di virus che può essere
iniettata.
uno studio sulla storia naturale della
malattia nei pazienti con retinite
pigmentosa causata da mutazioni di
rlBp1 non ha mostrato alcuna

progressione significativa della malattia
durante un periodo di follow-up di 2
anni e lo studio sarà presto completato
con 5 anni di follow-up. una
sperimentazione di fase 1/2 con dosi
crescenti di cpK850 , il nome dato al
vettore virale contenente il gene rlBp1
(clinicaltrials.gov nct03374657) è stata
avviata in Svezia.

la regolazione del
metaBoliSmo dello zuccHero
nei BaStoncelli può ritardare
la degenerazione retinica.
relazione fatta dal dr. Stephen tsang,
columbia university, new York city,
nY, uSa

Sebbene la terapia genica abbia
mostrato risultati promettenti nelle
persone con retinite pigmentosa, questo
approccio terapeutico è complicato dal
fatto che vi sono almeno 67 geni le cui
mutazioni possono causare la malattia e
ciò rende necessaria una terapia mirata
per ogni gene. il presente studio mostra
che la riprogrammazione metabolica
può migliorare la sopravvivenza e la
funzione dei coni e dei bastoncelli in
almeno un tipo di rp. poiché molte, se
non la maggior parte, delle forme di rp
hanno lo stesso errore metabolico, la
riprogrammazione potrebbe essere
applicata a una vasta gamma di pazienti
con rp. i bastoncelli sono tra le cellule
metabolicamente più attive presenti nel
corpo umano. i bastoncelli sono
particolarmente attivi al buio quando
bruciano il glucosio per rilasciare
energia. in un precedente lavoro, il dr.
tsang e i suoi colleghi hanno teorizzato
che nella rp i bastoncelli si deteriorano
in parte perché durante il giorno
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perdono la capacità di usare il glucosio
per ricostruire il loro segmento esterno
(la parte del fotorecettore ove avviene la
reazione fra la luce e le proteine e inizia
la fototrasduzione cioè la
trasformazione dello stimolo luminoso
in segnale elettrico). Quindi, i
bastoncelli malati potrebbero essere
salvati riprogrammando il metabolismo
dello zucchero. Questa ipotesi è stata
testata su topi con una mutazione del
gene pde6 che interrompe il
metabolismo dei bastoncelli, portando a
un disturbo simile alla rp. i topi sono
stati trattati in modo che i loro
bastoncelli non potessero esprimere un
gene (Sirt6) che inibisce il metabolismo
del glucosio.
l’esame della funzione dei fotorecettori
fatta usando l’elettroretinogramma ha
dimostrato che i topi avevano
fotorecettori più funzionanti e sani
rispetto ai controlli non trattati. inoltre, i
coni e i bastoncelli sono sopravvissuti
più a lungo nei topi trattati rispetto ai
controlli.
tuttavia sebbene il trattamento
prolungasse significativamente la
sopravvivenza dei fotorecettori, non
impediva la loro morte. Quindi, la
prossima sfida sarà determinare come
estendere l’effetto terapeutico.
Sebbene il trattamento utilizzato nei
topi non possa essere applicato
direttamente agli esseri umani, vi sono
diversi inibitori noti del gene Sirt6 che
potrebbero essere valutati per l’uso
clinico. gli inibitori includono bloccanti
enzimatici, un comune pigmento
vegetale noto come quercetina e la
vitexina, una sostanza derivata
dall’albero di biancospino inglese. Sono

necessari ulteriori studi per esplorare
l’eccitante possibilità che la
riprogrammazione metabolica possa
essere utilizzata per trattare altre forme
di rp e di degenerazione retinica.

altre attività: annunci, nuove
iniziative e concluSioni

reti di riFerimento europee
(ern). ontologia e il SiStema
virtuale di geStione clinica dei
pazienti ( cpmS).
relazione fatta dalla dr. Helene dollfus,
Hospital de Hautepierre, Strasburgo,
Francia

le reti di riferimento europee (ern)
sono reti virtuali che coinvolgono
operatori sanitari in tutta europa.
l’obiettivo è facilitare la discussione e la
gestione di malattie rare o complesse.
ern-eYe è una rete dedicata a alle
malattie rare dell’occhio (red). la rete
comprende 29 operatori sanitari di 13
stati europei. dato che siamo giunti a
metà dei 5 primi anni del progetto,
molte iniziative sono attualmente in fase
di sviluppo. tutte le nostre
comunicazioni sono centralizzate sul
sito web www.ern-eye.eu.
il progetto cardine di ern-eYe è la
creazione di una clinica virtuale,
eyeclin, per diagnosticare e curare
meglio i pazienti. eyeclin si basa su un
sistema clinico di gestione dei pazienti
(cpmS) comune a tutti le ern e fornito
dalla comunità europea, al quale è stato
aggiunto un nuovo set di dati
personalizzati per soddisfare le esigenze
di ern-eYe. ogni branca specialistica è
chiaramente rappresentata nel sistema e
il gruppo pediatrico organizza incontri
regolari specifici per discutere casi
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difficili. il lancio di eyeclin porterà le
capacità diagnostiche di esperti a un
gran numero di cittadini dell’ue colpiti
da red e stimolerà la loro
partecipazione a iniziative organizzate o
riconosciute da ern-eYe come ad
esempio i registri, dando forza alla
ricerca e stimolando le sperimentazioni.
la prima versione della cartella clinica
virtuale è stata presentata l’8 novembre
2018. l’insieme dei dati che è possibile
inserire è molto esteso e consente di
inserire in modo standardizzato i
risultati degli esami clinici e strumentali
fatti dai pazienti per facilitare la loro
valutazione da parte del gruppo di
esperti. inoltre, per ogni esame
specifico, sono stati definiti tutti i
termini possibili in conformità con il
precedente workshop dedicato
all’ontologia(definizione univoca dei
concetti). inoltre, per garantire un uso
adeguato ed efficiente del cpmS da
parte di tutti i membri ern-eYe, è stato
istituito un supporto tecnico informatico
(Helpdesk). ad oggi, l’Helpdesk ha
fornito ai membri diversi strumenti per
un migliore utilizzo del cpmS, in
particolare è stato preparato un video
tutorial che riassume le diverse fasi del
processo di utilizzo del cpmS e sono
stati creati fogli di sintesi. l’Helpdesk
organizza anche webinar per addestrare
i gruppi di lavoro all’utilizzo del cpmS.

il programma di impatto di
retina international
relazione fatta dalla signora orla
galvin, direttore di Stakeholder
engagement, retina international.

retina international sta facilitando un
consorzio chiamato ird countS.

Questo consorzio comprende le
distrofie retiniche ereditarie , condizioni
non abbastanza rappresentate sia per
quanto riguarda le nuove terapie sia per
i servizi. ird countS sta conducendo
uno studio pilota sull’impatto delle
distrofie retiniche ereditarie (ird) nel
regno unito e in irlanda.
mancano infatti dati accurati sulla
prevalenza delle varie condizioni che
rientrano nella classificazione ird,
sull’impatto sugli individui e sulle
famiglie colpite e sull’onere dei costi per
le economie del regno unito e
dell’irlanda. Questa incompleta
conoscenza del peso e dell’impatto delle
ird ostacola lo sviluppo e la nascita di
servizi clinici, di trattamenti e la
programmazione e l’implementazione di
sperimentazioni cliniche di trattamento.
pertanto, vi è la necessità di una base di
dati più solida per confrontarsi con i
sistemi sanitari quando si tratta di
discutere la spesa per i trattamenti già
approvati e per i trattamenti che dopo il
buon esito delle sperimentazioni
cliniche potrebbero in futuro entrare nel
mercato.
per garantire un approccio strategico
alla ricerca e alla erogazione di futuri
servizi, è necessario saperne di più sulla
comunità ird. il progetto prevede 3
gruppi di lavoro che valuteranno
l’incidenza e la prevalenza delle
distrofie retiniche ereditarie, l’impatto
psicologico e il costo finanziario per le
persone affette da ird, per i loro
genitori e per la società, attraverso la
revisione della letteratura e il
valutazione delle persone affette da ird
e dei loro genitori.
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dicHiarazione dei redditi 2019
dona il tuo 5X1000 a retina italia onluS, associazione nazionale per la lotta
alle distrofie retiniche ereditarie; ci aiuterai a moltiplicare il nostro impegno verso
la ricerca scientifica per individuare le possibili terapie per queste invalidanti
patologie.

perché donare a retina italia?

perché è un’associazione che viene gestita da persone affette da patologie
retiniche ed opera a favore di tutti coloro che vivono questa terribile situazione.
Scopo principale dell’associazione è quello di seguire, stimolare, contribuire e
partecipare alla ricerca scientifica nel campo delle distrofie retiniche ereditarie,
senza sottovalutare l’attività di prima consulenza in ambito medico-scientifico,
psicologico, normativo ed informativo alle persone con disabilità visiva.

in italia esistono 1.500.000 ipovedenti e circa 300.000 ciechi, molti di loro lo
sono diventati a causa di malattie ereditarie della retina. 

il nostro oBiettivo è far sì che questo numero diminuisca grazie all’impegno di
tutti noi e al tuo contributo che (in questo caso), non costa nulla.
aiutaci a far crescere la nostra associazione, e a sostenere le persone con
disabilità visiva, inserisci il nostro

codice FiScale 96243110580 Su modulo cud, 730 o unico;

la tua firma è fondamentale, per le persone che attendono una cura. grazie!

importante!

Se non hai l’obbligo di presentare la dichiarazione dei redditi, per destinare il 5
per mille, potrai comunque consegnare il modello cud, appositamente
compilato, presso qualunque patronato.

retina italia onluS
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neWS dalla ricerca teletHon
terapia genica per le cecità ereditarie: vettori capaci
di trasferire geni di grosse dimensioni

un gruppo di ricercatori dell’istituto
telethon di genetica e medicina di
pozzuoli ha dimostrato come ovviare a
uno degli ostacoli principali per
l’applicazione della terapia genica
nelle forme ereditarie di cecità: lo
studio, coordinato da alberto
auricchio, group leader del tigem e
professore di genetica medica
all’università “Federico ii” di napoli,
è stato pubblicato su Science
translational medicine, rivista
dedicata proprio agli avanzamenti
dalla ricerca di laboratorio verso la
clinica.
le cecità ereditarie colpiscono oltre
200mila persone solo nell’unione
europea e sono dovute nella maggior
parte dei casi ad alterazioni di geni che
codificano per proteine localizzate nei
fotorecettori, le cellule nervose
dell’occhio responsabili della visione.
la terapia genica rappresenta una delle
strategie più promettenti per queste
forme di cecità, grazie all’iniezione
direttamente nell’occhio di vettori di
origine virale modificati in modo da
essere incapaci di replicarsi ma in
grado di trasportare versioni corrette
dei geni difettosi nei pazienti.
nel dicembre del 2017 è stata
approvato negli Stati uniti – e un anno
dopo anche in europa – il primo
farmaco di terapia genica per una rara
retinopatia ereditaria, l’amaurosi
congenita di leber, al cui sviluppo
hanno contributo anche i ricercatori
del tigem. i vettori utilizzati sono

quelli adeno-associati (aav), già
ampiamente utilizzati in ambito clinico
e molto adatti al trasferimento genico
nel tessuto oculare. «uno dei punti di
forza dei vettori aav per la cura di
malattie umane è che sono piccoli e
diffondono bene attraverso i vari
tessuti – spiega alberto auricchio –
questo è però anche un limite, dal
momento che essendo piccoli
trasportano una limitata quantità di
dna che non ci permette di utilizzarli
così come sono per il trasporto di geni
di grosse dimensioni, come per
esempio quelli responsabili della
malattia di Stargardt o di altre forme di
amaurosi di leber. per questo da
diversi anni siamo al lavoro per
studiare come risolvere il problema: in
questo caso ci siamo ispirati a un
sistema tipico organismi unicellulari
come le alghe cianobatteri, che
attraverso un meccanismo di “cuci e
taglia” producono proteine lunghe a
partire da precursori più corti».
in particolare, i ricercatori hanno
costruito dei vettori aav codificanti
ciascuno una delle porzioni di una
grossa proteina che non potrebbe
essere codificata per intero con un solo
vettore, dato appunto il limite di
traporto di aav. le varie porzioni della
proteina vengono poi riassemblate in
una proteina intera e funzionale
utilizzando il meccanismo di “taglia e
cuci” mutuato appunto dai batteri.
«con questo sistema siamo riusciti a
ripristinare in modo efficiente la
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produzione della proteina mancante in
modelli murini di cecità ereditaria
come la malattia di Stargardt o la
amaurosi di tipo 10, che si è tradotta in
un significativo ripristino della
capacità visiva» spiegano patrizia
tornabene e ivana trapani, prime
autrici del lavoro. «il sistema si
conferma quindi promettente per
trasferire geni di grosse dimensioni,
ovviando a un ostacolo tecnico che
fino ad oggi ha precluso l’applicazione
della terapia genica in molte malattie
genetiche incurabili».
«Stiamo testando la possibilità di

applicare questo sistema a proteine e
malattie che colpiscono tessuti al di
fuori della retina, per esempio il fegato
dove anche il sistema sembra
promettente. inoltre stiamo cercando
di avanzare i nostri studi nella retina
per la malattia di Stargardt dal
laboratorio al letto del paziente.
presumibilmente questo passaggio
richiederà delle collaborazioni
industriali, considerati i costi elevati di
questi aspetti di ricerca traslazionale».
Questo studio è stato finanziato dalla
Fondazione telethon e dallo european
research council.

PER SOSTENERCI 
per sostenerci e aiutarci nella realizzazione della nostra attività

e delle nostre iniziative si può: 

aderire alla aSSociazione
compilando il modulo di adesione scaricabile dal sito

www.retinaitalia.org 
e pagando la quota associativa annuale di € 25,00.

Fare una donazione
che si potrà detrarre dall’imposta lorda nella dichiarazone

annuale dei redditi. 

conto corrente bancario ordinario:
iBan: it 19 W 05034 01689 000000004414

conto corrente bancario per la ricerca:
iBan: it 45 F 05034 01689 000000005050

conto corrente postale: 1017321462
iBan: it 90 Q 0760101600001017321462
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dai nostri associati - iniziative e racconti

vivere, sognare e lottare 
con la retinite pigmentosa 
di Simona caruso

Attraverso le mie mani posso vedere là
dove i tuoi occhi non potrebbero mai
arrivare...

domenica 10 febbraio 2019
un giorno (ed una notte) in ospedale 

Sono trascorse due settimane e mi
sembra che sia trascorsa già
un’eternità. Si doveva fare, prima o poi
e così quel giorno è arrivato. lo avevo
immaginato sin dal momento in cui
aveva avuto la sua prima gastroenterite
ed i gemelli della mia amica finirono
entrambi in ospedale. io non sono
riuscita ad immaginare come sarebbe
stato per me ritrovarmi in una stanza
d’ospedale con una bimba piccola a
dover stare attenta che non
combinasse casini con l’ago della flebo
o a dover ritrovarmi a cercare oggetti
sul comodino, a terra, ovunque o non
trovare il bagno o non riuscire ad
afferrare in tempo qualcosa che
qualcuno mi porgeva…
Sono trascorsi invece dieci anni.
adenoidi e tonsille avevano ormai le
dimensioni di due arance (tonsille) e
olive ascolane (adenoidi) e dovevano
necessariamente essere tolte e questo
avrebbe comportato un ricovero
ospedaliero.
ogni mamma tra virgolette normale si
preoccupa solo ed esclusivamente
dell’intervento. di comprare il corredo

nuovo per l’ospedale, di programmare
le giornate di lavoro e di rassicurare il
proprio figlio o la propria figlia. nel
mio caso le cose cambiano, c’è una
piccola variazione e le preoccupazioni
si amplificano. 
incominciamo da nina: non ha niente
che non va, ma è eccessivamente
emotiva, non le piacciono gli scherzi, il
sarcasmo, le contraddizioni la fanno
sbarellare e fondamentalmente se
inizia una domanda deve arrivare fino
alla fine anche se dovesse esserci il
giudizio universale in corso. 
Semplicemente questo, niente di più. i
problemi iniziano quando qualcuno ci
spiega che bisogna restare anche la
notte. dico che resto io perché sono la
mamma
ma…
“Sono una mamma che non ci vede
molto bene, mi chiedevo e vi chiedevo
se sia possibile la presenza di un’altra
persona oltre la mamma”.
“Faccia restare solo la nonna allora”,
mi rispondono.
no. Sono io la mamma, perdonatemi
non voglio fare l’egoista, voglio sono
stare accanto a mia figlia e chiedo solo
la presenza di una persona in caso di
necessità.
il primario dapprima mi dice che
dovrebbe restare la nonna, ma quando
spiego che ho la retinite pigmentosa lui
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si sente rassicurato (non so perché).
mi dice che non ci sono problemi,
resto solo io perché non c’è spazio per
far stare un’altra persona e che
comunque il personale infermieristico
verrà avvisato della mia (nostra)
presenza e se dovessi avere bisogno
non esiteranno a darci una mano. ma
poi per il corridoio incontro la
caposala, parlo anche lei delle mie
possibili difficoltà (perché in realtà non
so se effettivamente avrò bisogno di un
aiuto) e lei mi risponde: “dobbiamo
già badare ai pazienti, non possiamo
badare anche a lei”.
le rispondo sorridendo (perché è
sempre utile mostrare un sorriso) che
io in realtà sono autosufficiente, che
per dieci anni ho cresciuto io mia figlia
e che al limite potrebbe servirmi un
aiuto per capire ad esempio se la flebo
è terminata oppure no. mi risponde
anche lei rassicurata perché d’altra
parte alla flebo devono pensarci loro e
non io.
in fondo ormai le flebo sono concepite
in modo tale che quando terminano,
l’aria non entra nella vena.
Sembrano tutti tranquilli, tutti tranne
me.
per non bastare poi accade che
qualcuno perde le analisi del sangue e
l’anestesista sembra pure tranquillo “se
non si trovano le rifacciamo il giorno
dell’intervento”.
e se sei tranquillo tu …
e c’è un’infermiera poi che sembra
avere una fretta esagerata. Si può
superare sì, ma è un motivo aggiuntivo
di ansia.
e qui arriviamo alla parolina magica:

anSia
immaginate questo mix di
preoccupazione per tua figlia che per
la prima volta si sottopone ad
un’anestesia totale (ma lei è in realtà
curiosa e affascinata all’idea di
addormentarsi senza la propria
volontà).
non sai come sarà dopo l’intervento e
non hai nemmeno la certezza che
qualcuno ti aiuterà.
io intanto metto nel mio zaino di
sopravvivenza oltre al bastone, due (no
anzi erano tre) torce di dimensioni
diverse. perché quando hai la retinite
pigmentosa e sei più cieca che vedente
ti servono sia un bastone che delle
buone torce.
poi un quadernone e un pennarello
nero a punta grossa perché se nina
non può parlare almeno mi può
scrivere. Salviettine, asciugamani, un
plaid che non si sa mai …
e poi arriva il giorno dell’intervento.
immagino che quel giorno tutti
abbiano fretta e non appena arriviamo
ci salutano con un bel “presto
muoviamoci!”
e invece no. arriviamo con calma,
nina indossa il suo pigiamino nuovo ed
è super gasata come se stesse per
andare al cinema.
“è la prima volta che vado in giro in
pigiama!” mi dice saltellando e
facendo mille domande (soprattutto
sul sonno indotto dall’anestesia).
e io mi sforzo di mostrarle la parte
meno preoccupata, quella più
pragmatica che ha solo bisogno di
capire dove si trova la porta del bagno,
quali sono i punti di riferimento
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migliori, l’anta del nostro armadio,
l’armadietto, il pulsante per le
emergenze e l’interruttore della luce e
soprattutto: “nina ascolta tutto quello
che ti dicono di fare e fallo così come ti
dicono, non prendere iniziative non
fare troppe domande, respira, respira
profondamente!” e infine ci avviamo
verso la sala operatoria. l’infermiera
che c’è in reparto è molto rassicurante,
mi ricorda la moglie del maestro di
Judo di nina, ed ha le sue stesse
movenze. il portantino invece è un
uomo adorabile che oltre a fare il
portantino fa anche il pizzaiolo in un
posto di cui ci dice il nome ma noi lo
dimentichiamo dopo due secondi. è
una persona straordinariamente dolce,
mi prende il braccio, con delicatezza
gli mostro che in realtà si fa al
contrario: chi non ci vede si appoggia
al braccio di chi ci accompagna. è
affascinato da nina e dalla sua
curiosità.
entro nella sala preoperatoria
imbacuccata di cuffia, camicie e copri
scarpe. Quando entriamo lui non mi
molla un momento. 
preoccupazione nuova: ho perso il
conto dei giri che abbiamo fatto per
entrare!!!!
ma lui, il portantino che si chiama
come il mio psicoqualcosa non mi
lascia un solo attimo anzi si sposta
giusto per andare a prendere qualcosa
e dice “vi raccomando la signora”
e tutti annuiscono.
il primario aggiunge
“tutto sotto controllo”
poi inizia la fase per l’anestesia, nina
fa qualche domanda sulla macchinetta

del cuore e accenna al gioco del
chirurgo sulla playstation.
“anche voi avete un cucchiaino in sala
operatoria?”
e racconta che lo zio per fare un
intervento al cuore su quel gioco ha
dovuto rompere il torace a martellate,
ma proprio sul più “bello” sono dovuta
uscire. 
il dopo intervento è stato durissimo,
nina (pensavo che non avesse parlato
almeno per le prime ore) si lamentava
per il dolore e per l’anestesia. il
portantino mi fa appoggiare alla
barella ed andiamo verso la stanza. il
papà di nina ed i miei genitori erano
comunque con noi, nessuno li ha fatti
andare via o ha fatto obiezioni sulla
loro presenza. dopo un po’ di
irrequietezza nina finalmente si
addormenta. il primario passa diverse
volte per controllarla e anche il
portantino. mi dice “ninuzza
diventerà qualcuno”.
e me lo dice con convinzione e
ammirazione. rimango colpita e
commossa da quelle sue parole. 
poi c’è lei, la nostra compagna di
stanza (una stanza piccolina, perfetta
per noi retinopatici) è una ragazza
russa alla quale il figlio di due anni
aveva rotto il setto nasale lanciandole
un oggetto pesantissimo. lei era
straordinaria. non appena mi sentiva
muovere si fiondava dal letto per
chiedermi se avevo bisogno di aiuto. la
notte mi alzo per andare in bagno e mi
trovo due infermiere e un infermiere,
la compagna di stanza, l’universo
intero attorno a me. esagerati! ma
ovviamente non posso che dire
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“grazie, siete molto gentili, davvero,
ma in queste ore di luce ho
memorizzato il percorso, è ottima
l’idea di colorare gli stipiti di blu (o
forse era verde scuro? o nero?) perché
così si vedono meglio e di mettere la
panca vicino la porta d’ingresso del
bagno e il bagno dei disabili non
appena si entra”
nina dorme tranquillamente tutta la
notte, ad un certo punto parla nel
sonno ad alta voce, poi anche lei si
sveglia per andare in bagno,
l’accompagniamo io e la compagna di
stanza. tutto sembra procedere bene.
l’indomani dimissioni e via. prima
dell’intervento avevo pensato che il
giorno delle dimissioni avrei detto al
primario e agli infermieri che la
disabilità non è un privilegio, ma una
condizione che potrebbe accadere a
chiunque in qualsiasi momento, ma
alla fine non l’ho fatto.
loro sono stati più disponibili di

quanto non mi sarei aspettata ed io, io
me la sono cavata nonostante tutto.
l’ansia ci toglie dieci anni di vita e ci
offusca la ragione, poi in fondo tutto è
molto più semplice.
però…
però dovrebbe essere appunto tutto
più semplice anche prima. Quando
una mamma con una disabilità chiede
di poter assistere il figlio o la figlia non
ci devono essere incertezze,
divergenze, non bisogna “sperare” che
tutto vada bene. Bisogna avere una
certezza, la certezza che riceverai per
legge un’assistenza particolare.
non è un privilegio e non dovrebbe
neppure dipendere dai sorrisi o dalla
buona volontà degli infermieri,
dovrebbe funzionare così e basta.
ma ogni volta accade la stessa cosa,
ogni momento della nostra vita e della
vita di chi ci sta accanto è soprattutto
intriso di ansia, incertezze e dita
incrociate perché tutto vada bene.

Retina Risponde!
è sempre attiva la rubrica “il medico risponde”. 

la dott.ssa marchese, genetista e il dott. colombo, oculista, medici
del nostro comitato scientifico risponderanno alle vostre domande.
le risposte dei medici saranno pubblicate sul sito quanto prima a
beneficio di tutti, sia in formato testo che in audio/video. 

potete inviare fin d’ora le vostre domande a: 
ilmedicorisponde@retinaitalia.org
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presidi regionali per le malattie rare

a.o. San paolo

via a. di rudinì, 8 - 20124 milano
medico referente: 
dott. leonardo colombo
telefono: 02 8184 3203
(mercoledì dalle 9,00 alle 12,00)
distrofie.retiniche.hsp@asst-santipaolocarlo.it
centro di ipovisione e riabilitazione visiva
terapie: chirurgia della cataratta, terapia
dell’edema maculare cistoide, prescrizione
di integratori con schema terapeutico
personalizzato.

irccS San raFFaele

via olgettina, 60 - 20132 milano
unità operativa di oftalmologia 
tel.: 02 2643 2204
medico referente:
dott.ssa maria pia manitto
dott. maurizio Battaglia parodi
consulenza genetica: interna al presidio
terapia: personalizzata

centro Specializzato per
la retinite pigmentoSa della
regione veneto

azienda ulSS 6 euganea
unità operativa di oculistica,
area rossa - 8° piano
ospedale di camposampiero, via pietro
cosma 1 - 35012 camposampiero (padova,
italia)
responsabile: dott. marzio chizzolini
referente medico: dott.ssa Katia de nadai
referente ern-eYe: prof. Francesco
parmeggiani
telefono della Segreteria per prenotazioni
visite: 049 9324544 dalle ore 9:30 alle ore
12:30 di tutti i giorni feriali
telefono del centro: 049 9324536 – orario
preferenziale dalle ore 8:30 alle ore 13:30
di ogni giovedì
e-mail: centrorp.veneto@gmail.com

a.o. careggi

u.o. clinica oculistica
viale pieraccini,17 - 50100 Firenze
medico referente: dott. andrea Sodi
tel.: 055.794.7000
visite ambulatoriali: da lunedì a venerdì
consulenza genetica: interna
terapia: personalizzata

clinica oculiStica univerSità
della campania “l. vanvitelli”

direttore: prof.ssa Francesca Simonelli
centro Studi retinopatie ereditarie
referente ern-eYe: prof. Francesco testa
via pansini 5, edificio 15/a, quinto piano,
80131 napoli
cup 800177780
telefono segreteria: 081.5666762 il
martedì e il giovedì dalle 11 alle 13
e-mail:
malattieocularirare@policliniconapoli.it

aSSt FateBeneFratelli Sacco
p.o.l. Sacco

eye clinic luigi Sacco Hospital
università degli Studi di  milano
via g. B. grassi, 74 20157 milano (italia)
responsabile:
prof. giovanni Staurenghi
per prenotazioni telefonare al numero
02-39042588 il martedì e mercoledì
dalle 8.30 alle 16

policlinico univerSitario
a. gemelli - univerSità cattolica
del Sacro cuore

largo agostino gemelli, 8
00168 roma (rm)
medico referente: prof. Benedetto Falsini
telefono: 06 30154929
mail: benedetto.falsini@unicatt.it
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