CNBGAZ2Z2A 9dzNRLI2a q3IA Y
sindromo konferencija

HanmMmc Y NXz22%dalrDaisb@rgas (Yokietija).
+SNIT +4

LO OAaz | @istadysISPiy 03 @R BISA doftaMdagai, &
onkologai, genetikai, silpnar@gi (spedalistaioftalmologai
mokslininkat ekspertaj mikrobiologair WAGR sindromspecialistai,
GF AL LI G GAradzzyYSyTa @Sa] TtalSwass O
AnglijsE  ~ BRAsHLNorvegipsS  t NJos/Belyips, AsBanips,
Vengripsir Lenkips.

LO&a1 ODNBAY A BYTSNByYy O&2 Zd RO NbEmdyops |
aniridijos | 2y TSNy OA224a YSidz OA SMAGR
sindron?2  LINJ y S BeAto/Huw Skirtakonsultacijos diea, kurios
metu S 1 & LJS RINLAG | AMeAGRy5indiom asociacijos konsudivo
&Y S yKeiehASRY LIWAGKsindram



liebels s |

"Aniridia Europe" ir T N1J{ | MGRﬁiﬁdéomasociac@s vadovai

"Aniridia Eurogh R A N&afdyb2iNAnagédia Europenokslinio komiteto vadov - prof.
Barbara Kesmann- Kellner
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Pirmoji konferencijos dienaNXzd LJ2 i 0 A :
Ly A& RASYIl @
~ A N RA Snfalpacienfai Nt RORBdRaUi su gydytojais ir
tarpusavyje (neformalioje aplinkoje Kiekvienas pacientasturintis
WAGR sindro 3 dzNJFf 22 3 f A Yé ot T aNLdadl Adzi
LI NI YA OY2 gindeemut dz2 OADWA 2238 3J&RE
12yadz GFyidae OKIGOGLYKKSF ANDP2NEKO P




Nuo 17.00 iki 20.00val. vyko "Aniridia Europ" visuotinis
susirinkimas, kuriaméuvo pristatytadA N1 0 2 NA & @I f R@&
"Aniridia Euroeh f | A 1 22014 MiLJajL6ny, @@ patbuvo A ridkti
nauj "Aniridia Eurog" dA NB 1 U 2 NRA & aid0ldcRASIR2 & Y |

"Aniridia EuropaprezidenteA O NJRgsh Sahchegispanija),
pirmininko pavaduotaj - Barbara Poli(ltalija), I (i & | | dekfeiol 2 |
GalinaGening(Rusija), atsakiradzO  Fapsitraukid 1D organizacip-
Denie Toews-Hennig (Vokietija).



Antroji konferencijos diem - NXz3 LJ2 rdo A 2

I VviND2nNn 12y FSNBYyOA22al RANGYESYeOA
aniride ONJ 22 a 3@ &e YRS SASUf S\iyMilee 0 A 2 ¢
Y21atAyAyle NIFISy2a (1FYASYAYAe&
ragenos chirurgg

1) Vai kO o fjyonsedijoso |
Osl o universitet
oftalmologijos departamentérlend
. SommerLandses kai ta pr
"Of t al mod wgmen @
spektras D4 iojendniridi joje,
sukeltogje mutacijos Pax6gend'.

B Gydytojas at kr ei pa dar
| kurias paskutiniu m
s moks | i piandka® y t as
susijusias su aniridija Taigi, jei

wanks| i au b uv kad

_ keratopatija visN
78 - 90% a ni r ipdaicnijean t (
dabar moksl i ni nksa

(AN keratopatija atsirandabeveik 100%
paC|enQ t ur i"kldsikir® DZ N @utiridij "Nty., aniridj N s u k e
Pax6 geno mutacp Laikas nuo kada pradeda vystytleeratopatiq’a,



yra skirtingas- nuo vi ener i Oo imeit Ov )l rad Kmif
vaikQ Keratopatijaesant"klasikinei aniridijai" pradeda vysty§ nuo
periferijos.] g p rtaa wajbiev@ik nematoma, o kartais oftalmologai
gali net josperpaadsgtiEdada i ji "juda" Dz
keratopatipje pastebimak r a u j @D ywmdDZ O Migre ns au s ¢
sindromas.

Gel t onos i hipplazgije yna antra "dani & u sa @mr a
aniridijoje.

Ektopija (I n g iposknkis) Dxyksta 56% paci
50% iki 90%,tame tarpg | g arlD ialmlt t |

Glaukomaatsirandar0%aniridin i pQa ¢ i e sukieRyieraitolesre
paciento gyvenimoekadar i zi ka susirgti 158l au

Regos ner vo hi popl azij a past
aniridija.

Taip patgy dy t o] ajs, kap skiftingsaP a x 6 mMutanis
sukelia gana skirtingusligos fenotipus, tai yra, jos pasr ei ¢g ki
Pavy z d®Pgxb gangmissense mutacg " pr ogno z uolbpza’
fenoti pN, magiau sunkig&| s inapaitii ©n
Mutacijos,v ed anlpir 0 € @B@pikédohh pri egi ngal
rygkesnDzZfenoti pN.

2)Pr anedgilmNMi ki ni ai duome
b e Pax®6 g en o pr imstivakieios O"
aniridinio cento v a Baaviadg (Homburg m.)
uni ver si t edtamoldgijog depdrtamict

v a d oiv '@niridia Europe" mokslinio komiteto

v a d oorofasol Barbara Kaesmann- Kellner.

"lki2016m.r ugpj | | i oanindioikmeeehteij gossaanpi gaiil r
196 pacientia Problemata, kad vyresni onaarnag i al



mo | e k wenetin OO t,yri m®al j O d uonret@i y s
apsunki na mls ©gydytjaBanvewasA.p' 9, lezulbagi T
parodad, kad i g 196 tirt ©Nppaciiemt
aniridija D4 raabzk WA GR &’ll 32 doaceem turi atsitiktim

aniridij N at si rRadbgenl® détk acijosi 498 o k
pamenRaﬂSgenmﬂltaij. | ¢ I]JSIpeu:leriDO
buvo rastoskitos genetidm asr c¢chr omo s @snb@Paxﬁngenma
mut a Kitigm€l 4 p a odbueorrdst@ei Pax6 gencmutamp n
bet koki O kimot a@TXR@q20) FQXED Bp25),

SOX2 (3026)) .r a4 amglekutkin@enetiima © h.ar i 1

Pateiko] e skwofe@aaﬁaeemann i@gwvalmg iaa 2
14) paci enPafhgenma tt @ rsitugci@s. O

~

Genetia $igos kuriosbuvorashbs1 3 paci ent O:

- Peter sindromas - 1 asmuo.



- Peters Plius-2 g monas.

- Rieger sndromas-3g mo n a s

- CHARGE asociacija-1 g mogu s .
- Marinesko - G egeno sindromas- 1 asmuo.
-EL P4 g @atij@ - Inasmuo.

Mikrodeleijos:

- vienaspacientas su dviem Rrodeleijomis (chromosoma 2r21.3 ir
12r14.3)

- vienaspacientas su rkirodelecija 20 chromosomje;

- vienas pacientass u b al a ntsaosmkaaan(tarip a5 ir 11
chromosomas

- vienaspacientasuPatau sindrormn

Tar p 1 4sureaptkpPax6@®@e n ® ki t O tmatacipa m
buvo 2 seserys, kwms yra sunk mikroftalmija ir rainel Gtoka
dvyniai berniukai su daline anirigi , & e iknu r i icbjive rastal n
Pax6genomutacija, ir jo sesuo su sunkia mikroftalenjbe Pax6geno
mutacijos J O ifsonk vienas akies mikroftalmijar andtalmas
(trl kst gtkta kutaOfp mPexé gem, neikituosegeruose
Trys pacientai buvosu visais "klasikina saniridijos' br uo ¢ a i
albinizu( di agnoza pat-wWER)tetraip paamawkob i
juose rasti g e nmdtacilQ Viena mergina aniridjap a s i r auo g k
gmmosuDf i mt a gl aukoma u TrimsrpacEetmso s
be r astokosinédbsvpastebdata joki O kit
netur ajorpasig g op@eaumegaj i mo agtrum

3YMo ksl i ni nk ass($egb nmest@Azijos mediaindsj o

cento oftalmologijosskyriausLim Hyun Taekp r i ptr amna& g i r
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Clinical Features of Aniridia
in Korean patients with and

without PAX6 mutations

Hyun Taek Lim, MD, PhD.

Department of Ophthalmology, Asan Medical Center,

Lec. MO ' & 1 1 Lec. PAD Xk Y

ee:  To descbe cinical and moleculsr chamcteristics of Korean patisnts
ol phenotype detween those havwng an identifiahile PAXS mutation and th
m: Comparatve case sones

Mpants: A rote of 14 Koman patients from 10 famibes with ans
ods: Complete ophthaimclogic examnations were performed for al pate
uencng of &l coding regions anc multiples Egetion-teoendent probe af
Mo when the secguencing wes negetive. 1f lhe PAXS snalyss lsled 10 revw
COpy NUMber varal On analyss vie arrey comparali
1d FOXET sequencing were thon porformad
Outcome Measures: Seventy of oculer abnormalities and Qenetic fing
fe Sequencing of PAXG exhibited 5 different heterozygous mutatons in
"he. IVSS-0C -Gi weve nove and 3 (D AG208TrD, p AG3I7X. and p X
Among the ramaining 6 patients in whom the PAXS SeqUENCING Was Nes
in 2 aporsdc patecis. Howseee the ama
brormalities. The mutation detection rale was Thersiore Patier
n RAXE had either a severs or @ mvid vanant phenotype cepending on the
Hwots without an identifable PAXE mutation, ther phenctypes varked wk
wione: Th wiudy ackis 2 novel PAXS mululions lo hose rencusly
lor ganetic ana phenotypic heterogenetty n arvndic ocuker malformaton 1
BROtyPS Detveen Dabents with and withou! detectable mx ons in the P«
henotypo rogardiess of the presence or absenco of PAXE mutations cal
ety In e molecular dagnosis of awndia and ugQests that this ocuir
18 @ group of heterogensous dworders. rather than a single dsoase ontr
/or other genes located sisewhere in the human penome

W Disciloaursfs): The mthom have no proprelery or commeeoal i
N this anticle. Ophiteimoiogy 2012,119 12581264 € 2012 by ftw Amence

ganomic hybndzatk

2016, In press

Origmal Article

B3 HHY PEMF YYYYD BXQVUN BY

Clinical Features and Molecular Characteristics of Korean Patients with
Congenital Aninidia

2O - yaN’ - ypy
B Ky Halw, MY, Dae Hoo Kim, MIY, Hyus Tack Lim. MD, 190
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Purposs: To mvoduce cncal festures 8nd mokeas e charscer sics of Ks r palera w h congen Wl et

Vethods Matents «ih s bypoplasa wihoul coulsr Faume hadory were Sagrcasd Cvwat) es congentsl erenca erd were 1y
chuded n the study Daat corected visunl Aoy ty (DCVA) 8eeccmeed ooter SONOMMANE 44 [NCIIGNG Sevinty of 1 Mypapiese
MYMATUS Keralcoutly and fovedl ypopiee ) NG NAngs in 0pUCal Lol weence MO gy ere anaivivs PAXS snayss
fruiplex. 1Galon-Copendent prote STAIGAtN, QENOMIC MOIeCUDr Karyotyping, nd Candidele PR WY SeTe P
femes 10 detect genetc atrormelines

Resulls 26 paterts ftom 15 famibes were ncuoed » Ine study 18 PaLents were famade BUVA vared Yom hand meson ko
2025 No mendfest nystagmus was found m 3 pationts, bt the rest of e danerss had perdus POMZoreal nystagmus
Kevalopathy was found 23 patiends catarects in 12 patends o d gaucorma 4 caters Al pal ey had bveal Myoopasa i
Guding one case Wi & suble phanotype The PAXE Twtson was deoted I 13 famvies ot of 18 2 ip T V2Leuk" R
P Glyd08A) were novel 3 famdles had he mriserae mataton and 3 farm 00 had & Arge deletion 1 e PAXS gene
Conclusions 1w sty 33 2 rove! FAXS mutatons related Yo Congena aiv i 10 Uone prevcusly reponed —onge
N/ida 3 s AQM iveatenng oc far malformaton B4 harme pariends oramented ith & mid sheratype and e Segred
ofing hypaplac s eas ghly varabie Tha FAXE mutsson was detected « T2 of the patmcts ot shudy 30epM Serogh mo
U ANy 374 Pwie were N 000G Cirvoal toat s Deentiong arenda «I and VNG PAYS T aorw
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Nuo 2012 iki 2016n. gydytojasLimasi gr328 paciertist ur i nl i
D Naniridi Ng 18 gei mO. 1 PsPhaség enfOO b

mutacips i § taebavm@issens@onsense isplaising mutacijs ir

vienaRun- on mutacig. Racientansi g O x 6 gen O m
nerasta. Gydytojas pagwyimajid, rla
(0,8),jiemsn a nistkagndo i r netpiaiail klea gkliog'as

pogymi ai

4) St ul bi nant 'BZaepias airn aegieés meNiridija"  pristata
Vokietijos Tiubingelwm miesb uni ver sitetinas I
oftalmologijos katedros profJens Mairin Rorbach Pi r mN
aniridi n akprderencijge buvo pristatyit aniridijos anal i z ais
istoriniame kontekste.

Savo kalboje profesorius Rorbactes s kv ie $ N & a tyimOi d
i s t onedicindje ir oftalmologijoje "Aniridijos istorija yra svarbus
tagkas gi os¢€, |-ngi8 gy dy abbhimsape sP
aniridi Mok s | | n & gje s:ejaﬂnassu 1819m., kaipr anc |
gydytojas Aleksas Morisoaspi r mN kart N medici
trumpN strai pakoDgr ap arassdhiamptgn 119 &
amgi aus nmoksl d medicinos bendruomga buvo priiminas
terminas "irideremja”, kuris v e rmas kaip "r ai nel as". t
Terminas "anirida"pasi rodan.t Jlaul &4 ei kn. 2 C
bus 200 met @niridijosp a mi n mnpkelmpasaulyje)
kai apieaniridij BNuv o adidegnyatr maigakussay®gydytojO
- oftalmologQ

- Friderich August von Ammon (1798861)Vokietija
- Thomas Wharton Jones (1888 9 Inglija ¢

- Wilhelm Manz (1833 1911)Vokietija

- Ernst Fuchs (18541 9 3 gtrijad

- Alfred Vogt (1879-1943)Gv ei car i j a



- Ida Mann (1893 1983)Anglija
- Gunter BadtkeX910- 1967)Vokietija.

“Tokiu atvejunegalma D& a r d i aniridija n aj voags | gtikaa |
liga. Ir, jei J 1 g;(dytOJaslalku nediagnoz&o J I wdkui ligos, tai
greiliausi ail df@mndogmekompaiendy"”, - sa k &
prof. Rorbaclas

Pr asilgdjj e sa mduiiugatsiandd ei di ni Omis u
morfologinrd miirsklinikin& miatskaibmis apie aniridi.N\Vi e n a s
DA pil di ngi aus ioGeefeldew MAniriBijac hkaaridp t i
vystymosis | opi ni mo p r.iTaig,ansttadap"i r MN 9 Kk
nuskambaj o ,kadraniridia-t api evet aii k r ai

okadt ai yra sindromas, tarpusavy
st r ojktBuvwo nustatyta, kadani r i di n & edvy a kuys:s
gel t onosidootut, d aintas | i yra he pjaka

gimimo metu, taip pahepakankamai kal kusos kitgss |
akies s t r ok Daugells aniridijos " a p rOatapy lp a a i gok.i n
Talip, strukt I rikanenos kampe &uielai gslaukom\l
nepaka k amas cel i ar ima$dainakhipotemzijos gzKi v
po ciklodestrulcijos. Tai gi , publi kacija pa
kami eni ni O NaNrdindesa@ys® t r 1 kum

Kitas "provergio" darbas bs vV
aniridijos ir Wilms'o augli o r. Yp@rbasbiu v o  psagryadgyytto
komanas, vadovaujamsRobertr Miller.

Gi uol ai kini o moksl o rezultatai

1Gi andieen gi nome ,ja yleaa nemagy @lo ma,
gydoma Dideles viltis mesdedamedZe n O N er api j

2.Rai n &dnsplantajay r a i r bus §idoahed ailgmi
b et iopesatipa



3Gi u ol adgytyiojaiiira inokslininkai dirba ir dirbsaniridin i O
k o mp | i pkesendijgs Kausimais, kokybg gydymo problemikos
kontekste maksimaliaipacedant pacienamsi g s & U gj i engNa.

Transplantation of iris is very likely not possible
because of anatomical (vascular) reasons!



5) Buwsi Edinburgo universiteto profesipro dabar neetatélLondoro
oftalmologijos institutar Edinburgpg mogaus geneti ko
medicinos institutanokslo darbuotojair konsultang B r iste® ¢Og rO|
aniridija asociacijosmecenadi r g IVerdnikg van Heyningen Ji
skyra daugiau kai p 35 josstadijons Bayév e
genoirjomutacp taip pat kitO geng@G,

t yri n dp parangiap r a nasg'iPa x 6 i r nltadjd® g
ir fenotipai” .

Veroni ka van Heyninggenasy pag wmaj
svarbiausi O genO, kurie Kkontsu ol
normalug mo g a u systanksi,iegr ai g k N

8590% aniridj Nsukelia Pax6 geno mutacijos. Dauguws
"klasikina 's aniridijos atvejaisvi e n a I g P a nsbgamima n .
neveil ® al t y mN iais aWejajspreteinasyra, bet jo pagrindiis
aktyvus domeras arba jo pabaigayra nenormal, o 10%at v esfi O O
pakitimai tik vieno baltymo amino 1 g g kuyig gea | | sukel
skirti ngronBaba adutinipilditin sunkaus. Dagnai
ar ankstyvaglaukoma anirigoje susijusi sumutacijomis ir kituose
geruose p a v ytakidogeikaiplFOXC1 ir PITX2

Visai neseniai buvo atrag@ e na s , kuris yraN a
sindronN kuriame taip patesti aniridija. Gi s gen aygra |
Gillespie sindromo (jas,melgasgndsi)i0
priegasti s.

Mes ¢gi nome, kadosPakp penhOt mut ¢
funkcionavimi, tali au daugel i u @spatens O,
sakmingi mokykloje wsavotohmesmamegyvenlrre Tal i au ¢
galit utrid sutri ki mO, uarssersanl»;a(umesO lsaul [
apie tai ankstesnase konferenci

Mes taip pat gi nome, kad Pax®é6
sukelti hormoninisi r  me d § aitasgs@rikiaug y Kk

| ki dgioomen@ubhbizkBeBRtekirtingO |
mutacips | g kuri O uf08 %%u y p a i weshaltyandj k |
surumpinimu.



Gi ogaeo kalboje profesér pabaigoje paskatinovisO g & IO
genetilus draugek u r t i b e nndhraNI | @0 kastIriams t,0
susijusOsu aniridja, hazn

PAX6 and other Genes: Mutations and
Phenotypes .

igm m @ Voronica van Heyningsn
- " A ; Ay | emge L arwr eesai ety o ———

Aniridia Europe 27 August 2016

Pawed box gene &6

PAXE

11p13

MRC Human Genetics Unit

Graeme Gomes. isabel Hanson Kathy Williamson and Ver
I you use the information in this database, please cite the following link: hilp/isdb hgu mrc ac uk
?

View all (umque) PubMed references in the PAX6 database
August 20, 2007

June 09, 2016

PAXE 160609

Submit 3 sequence varant

Begster here

coging DNA reference seguence for describing sequence varlants
NG 008679

432

or2 952 independent mutations

972

T?-te reference cDNA sequence for this Database is NM_000280.3 Please click on ‘PAXE full legend’ at the
bottom of the iabie of varants 107 information about nucleotide and exon numbering

ummary of all sequence variants in the PAX6 database. sorted by type of variant (with graphical displays and

atishcs)
how variants in the UCSC Genome Browser (COMDACT View)

how variants in the Ensembl Genome Browser

how distribution histogram of vanants in the NCBI Sequence Viewer

sting of all unique sequence varants in the PAX6 database, without patient data

sting of all sequence variants in the PAX6 database
miinm ~f all DAVE uariante rananiad tn have na nnticeahle chenotvnic effect (note: excluding vanants of unknown

6) Hanno Bolz Vokietijos § mo g aus g e roedirektériaus
pavaduot oprasneédigmNMhaba anir.i dij o



Genetics of Aniridia

Hanno J. Bolz!? Christian Betz!

Biallelic mutations
and extreme PAX6 phenotypes

..0f whole-exome sequencing




Savo pranegi me | igse nOaduyjmda oy r & a
nes i n d rso(irdliuotds) aniridijos, su dominartiniu autosominiu
paveludiarj iynmeii murigiios pr i e.gRas6tin WT1 ged
kombinuobs delecijos (@ b r imas)ksukelia aniridos DZ r aNu k D:
WAGR sindroN kury r a di del &8 nefrobl ast o
k as i gdast yt an padikartojima o anksB@vea it ki On
WAGR sindronu r i zivk M nas | g p a g rpacierdiii n
diagnoavus aniridijN b 1 t jo ngénetiniai tyrimai. Be to,siekiant
optimai Ogydymo aniridiniams paC|entam$trateg|Q reikalingas
glaucdus bendradarbiavims tarp a ki O i O0r needicthgst o
genetilQ
7) Tatjana Vasiljevai Klaskwsgenet i nas epi demio
genomikodaboratorijosp r | P @m @ RiumN j os pac
turinli O D#i nPtANX 6a ngierniod |rr]uN|anct|r1001
sekos VfaurnikacnitnG anal i z4&."

Ataskaitoje pateikiami dvje O met O
oftalmoloQ mol ekul i né&s
d ar b udarboorgzlataik | i ni ki n
mol ekul ini O Resiosild n i
aniridin i p@cien©t u r iD&|iNardidij X
WAGR sindroNanal i z &

Tatjana pagymi ,amgbddliRmwsai:j os pac
Dr egaj i mkomueksiyapatologijasuDX a ilraai upss ni o
pakitimais ( Dsfyii rs8 ajbk dalinisr a i nneduvansas, gr e i |
hipoplazija arbaos displazija)

2) [DFkatarakbosbuvimas

3) hipoplazijag e | t o n o ssritpges d amas



4) optinioregosdiskodisplazipar hipoplazig;
5) keratopajg;
6) glaukona.

Be t o, osplistt@b &tr gan Ogriert utsiirmséa
At si gvePAX@&ntye DZ mikiodelaijosi 11Lg3 regione.
Pi r BSX6 mut a spektr® analii i Siria dideld sc hr o mo s «
dal k ®r t Nos BAyridjost pacientamsf unkci gk ai
poveiks DdAormabus splaisingpi dent i f i kuo petOgleind
PAX6 variacijas p r oces kanonini O kirpir
molekulin Gyeneti ni O metSay® ir PV RAasekbsa
nustatynu - ir po to P AX 6 g eos idOtron® variasijos f un k c i
anal, pafel oginas mut as®i7j% sp allokem t
procentas aptikt Omut acij O4jenteivoil eg:cm,gaplauyeh(h
sergah i a0iridij a , grroudocd j tei k Nkliniihnnpat gk n
di agnozn.




Po geneti kO pristatymo prasid
atidarymas.

8)Svei kini mo ¢odyokiatijos |
pagallmsaniridiniams pacientams ir WAGR
. sindrono asociacijosprezidend Denice Toews

< .
4 -Hennig.
)

Savo prijiist@nadidNj" K oldlial dasaugm klausiate
J s " Ka ¢padkdu aniridiniams pacientamsVokietijoje? K o d & |
aukoju savo a s me raikM DZpastangs?.. | ¢ menielsa s me
ki ekvi enadaii gy rndteklOgpptag & unikalaus kes
| ei dgi a rkuangsvadaus ir gidngo, t a | | ei dgi
net tuos dalykus,apie kuriuos mes a n k s Imama mekad jie
neDmaMemi & suartina ¢mnanucskadNiyra s
ne vieni.Man labais var bu pertei kt.i gDZ j au
jaus O©s pakankamai saugis kiek DzZna
j i et Gadmes suprantamaos,iresamep asi [ gh gR st i
rankN.

Pavyzdfgs®i ,vai kas®muwmsv ehii enk vparedn N
kad jie gali ir turi gyventi oriai, net su tokia ligk ai p g1 .
padaryti viskN, k as Dimepawjnga, ir
s ak mjkaigia| O va Tbylmdsbovqameu k o k yNoji G ¥
gydymN i gsd\lugg&lpmeresnlkajsﬁbl eni o gyve
u (netikslingaspr oced | r a sas chiurgm et @ir ®iceg 1
pacientams. @lytojams b | t viengtis tarpusavyje nacionaliniu ir
tarptautiniu Iygiy k ei sti s mokslini O tyrir
misO |ia ¢giandien savaip prisi.d
pagrindinis tikslas yra aktyvinti perp a c i e nt O asonokglmirsi z
tyrimus aniridijos srityje, suvienyti gydydjus ir mokslininkus, surinkti

visus pacientus DZvienN | aiming
Bl ti naydyytaaj ag ODRB%p &d iaaursty&s Tai me a
gada, kK ai gy dyt ocapiradipps spitiesaspeacialisipp a ¢ |

ekspertokontakQ jei jis noii pasikonsultuoti su juosudarytit i n k a



gydymo t a kt i k N.ir ndsiikie kaal svisi vietiniai gydytojai
of tal mol ogai tur. bl ti e kK s pirenmres a
gal i me | iReikiau dg@uw@n Diensgydymjams kad jie
tur &t O iimnre dirbtisSD tokiais retais paciefnta, mo k y t

ekspert @,anirdiasl kpnfeeencipse - t a1t ur 5‘1tAO
bendras tikslas dal mlsO vaikO.
Dgi augiuosi ,|likwmad §i ekdidearugQ v e

¢ hi r, genegild molekuliniObiologQ pacien®i g s ki rti ng
esame | abali daki rnegdia,| yk ad & Eurogios B

aniridjosk onf er enci j oj e. Di dgi. 8arbanaa s
Kaesmann- Vokietijos aniridinio cento vadoveiu gisk NkNj | pad
ir daro kasdieml a | RAlgeOstojit i kati, kad t ai

darome ir darysimevisi karty, leisi gsaaf@gosi abs ersi u
aniridiniams vaikams. Na vi enas ivgaktikdasl nted
padarysime/ i s k N'!




9) Sveikinimo § o d RZAshjorn Akerlie 20147 2016 m. "Aniridia
Europé prezidentasJ i s pa gy mayya ,a di kodferanaija
kuri N S u o"Arniridian iEmrepy’ o- Europos visuomenin
aniridinijos organizacija. Pirmoji konferencija vyko Osle 2012m.
bi r ¢gel.i antrojimlemecijoje 2014 r u gDZ'aTi ki -mask a
asociacijoprezidentask ad ¢ i konf steschnya, b
p r dod@sle esanta u k waksinio lygio konferencijai”.

10)Syei ki ni mo godg
Vokietijos aniridinio centro vado#

pr of 8xbarn Besmann

Kellner.

Ji pasveikino visus dalyvius
p a § yamapagrindily¥i o s
konferencijos r u edidé
sekc i, gpBialiai skillWAGR
sindrono pr anegPmams
i g Vi s oy epneassa WKklainoy
(JAV, Kanadds Pi e oD Kc
Rusijos Norvegips, Anglijos,
P r a n aslVakietjjos)pristatys 35
P r an eigpristatysus. Profesar
pal i visiedsgeo bendravino
ir vaisingo darbo konferencijoje!
11) Duisburgp meras Manfredas Osengeraspasvei ki no
merijosvardu.
Kita konferencij@ dalis " Mok s | I ni al tyri mai
srityje" buvo skirtamo | e k ul i n arso Kos loil migriigs® sa 1
12)Cheryl Y Gegory-Evansi g Br i t
Kolumbijos universitetoYankuveris,Kanada
skaita pr daNagags dndinertye ma
I g RNR ogaeirrdigofe'l, kuriame
patei k&8 informacij N &




terapijosgydymo metodusavo laboratorijoje su dNauf Sannan.

"Nor s doadlnrldlljl@gydymogl met u ytas i Vi s
i geimetbhod ®, pavyzdgiui, k aaaire rngier
terapip, bet i ki giol ¢gi O&jmdirtkagedi®dan a
yraper nel y gs', ssuadkadCheipt.g a

RNR terapija yra naujas bldbdas
i gvengt i p r o fabdejan© standirtinug s m @ tser
met odus ,silpnbsietkesnptr e s i j o stikink/lmirspageisti| &
genoniN

RNA TRANS-SPLICING THERAPY

Critical factors:

®= Size of intron binding domains of 70-150 bases (no repeats)
®= Inhibition of the 3' splice acceptor in native pre-mRNA (oligo)

Cis-splicing

Trans-splicing

Naudojant ¢gDZ met wodsBhes jipee sauido
gydymui gydantDZy iasatk i O pag t dDI&dirganirjdijain t

At sd lgovi mennbnsebB@omutacijasa u t o wysty@d "SMaRT"
technologija, kuri naudojdasteB sme ¢ h a n targimmkaujant su
splaisosormas RNR transplesingu i r | ei dgdiar bpa kneaii
pagei stN i RNR mol ekul i.



"RNR transplasingp modulis gali susida tiig ( ilip domarog a |
kuris yra komplementas 150 introno1 n u k | & prie 4 pdeQ &4s |
gemBNR (i i) i ntrono 1 s ekaprimdnsi m
traktas, 3' akceptonnis splaisingo tinklas, ir (iii) seka, atitinkanti
egzoramskDNR beP a x 6 mir ELAG tag Mibos sekosklonuojasi
DZ v e taeiksrpnes@osKlekweno modulio efektyvumatestuojamas
COS7 | ANse el eksp rrrmtarmlrnngemnrslelld?dhlmeu gi os
technologijos | Nst el i O tyrikna | rézlltata jpear od &,
efektyvumui padidintt ur &t O famali N D t verlvlnasecis -
splaisingo  proceso nor mal i omi s sus NohpjldgrOm i
oligonukleotidpagalba.

Kas |lamrkslai au s u kSTART Nterapi\e ionsenbo
mutacipms, tai dabar prasidedantrasis etapagO tyrimO (Kanadoje,
Vankuveryje, vadovaupd dr. Kevinui Gregory- Evans i r J
Ameri kos Val st i j os etdr Rieenuid\gtiamdii),j o
kuriameDZ r &@ivkikaiv i 2 nge sveriantysdaugiau kaip 12 kgu
silpnesniunei 0.2r e g aj i mo Vakal gauna ddng vaisto ryte,

v i d u r- @l0img im M¥mg skirianavakareo r a | i n L/upacendd u
metus vartoja placebo, tada jes metus duodamapreparatas
Fiksuojamigd rodikliai: r egaj i mo a gakiesupakiirsi, (
ragenospo ky( bAkai t ant nNuot r gendbad )t ,yI
lygmenyje.Tr ealmeetape tyrimai bus atliekam Europoje D4 uDZ g
eksperimeritivaikus vyresniis nei 5 metai

13) Profesorius Jamesas D.
Loderdeilas moksl O ida
Gergbsuniversitetd Nst el i O |
fakultetq tarptautinioaniridijos fondo
mokslinio komiteto narygau2 0 me t
t yr i Pa&6jgarN ir jo mutacijas

aniridijoje. Jis pri st at a [
"Didinti gaminamo  tirotropino
hor momiNp,ofi zas | Ns

p el & sus PAX6 geno hiplo nepakankamumo funkcija". Gi s
pranegi hMas6 ageero i r BXlagusylojanasshukoa s



pristatytijot y r i mO (AgastasijaiBsbilev, Kenji JonspiKhanas
Hehmatyarg i o) erealltatait y | e

Aniridia syndrome?

Table 2. Systemic Abnormalities in Subjects with Aniridia (N = 83)

Systemic Condition N (%)
Dental Abnormalities 9 (35%)
Developmental Delay 14 (17%)
Musculoskeletal Abnormalities 1(13%)
Asthma 10 (12%)
Depression 10 (12%)
Infertility 9 (11%)*
Gallbladder Disease 7 (8%)
Hypertension 7 (8%)
Diabetes 6 (7%)
Hyposmia 4 (5%)
Pancreatitis 1(1%)

* Includes 5 with polycystic ovary syndrome

Netland et al., J. AAPOS 15(6):562-566 (2011

Profesorius atkr eospkdOapéd méeyg Bmd k
gana gerai g st u dBe} aniddjac i ne tik akO sutrikimas tai
sindromas. Dabar daugiau ir giliau tyammokslininkus vedaDZ P a x
geno ir smegenO, o t as pn pNakddie n
tyri mai p ar oidsargantysamiddijapt aucrii e na uak g t
nut uki mN, neva|S|ngstmaBNkljalueglgllals
diabel\ sunki O al er g NnsutbusDEevaakpddi jilr
suvokilN Buv o nustat yt amekadmhayje pagienamg g r
turintiems aniridij ,Nyra daug sunkiau susikoncentruokiad gauti
i nf or ma&di jpN,pr astam §neauyied, d Bsau st
su megi (pabudi mo probl eahoBaiiso,to, kas e
i gvardint adanok @ |biva apbktapagBB% aniridin i O
p ac i, eedidels vystymosis ul &t & j17%ma3% problews
Susijusios su skelat i r r a mase asta buvo nustatytal2%



paci ent O; 129 eepaisimguings4 1 %, tul gi-es
8%, 8% - hipertenzija, cukrinis diabetas 7%, 5% - hiposgnija,
pankreatitasl % paci ent O, jaserganl| i O ani

Profesoriaus Lauderdl@ mo k sl o grupa pastar.
t yr i Padbjgeno ir endokrinira ssisteno s & NTyeimo metu
mokslininkali nuot aptedl,i Ok asdu(DDnaengj C
g mo g aniridijos models) fenotipus u néaj griax6 ek3presijos lygis
priveda pries u maahii ptof i z & s d a bup kudos jaMisa e
augi mo h padidiah Ns ts & la ii KDriosGgaminairotropino
hormorN Paudi dgijo lamybmloineka pel ams
Autoriai taip patat s k,l kad padida j ths p o fTiratrépso
hormoras pela m su Pax6 haplo nepakankamumuveda prie
padi da&ijoksinoigaasmy b os s ktydd kai trgoddkiranjnas ,
nesi kei |l i a. Tyri gemsv ap dtmeinDZ i & @
sistemosvystyme s | ir snbbkr naupiNO ismot rk
pacientams, sergantiems aniyadi
14)Ursula Schlotzer Schrehardti g V @k i €
Niurnberg, Erlangero Friedrich- Alexandero

universitetooftalmologijosdepartamento,
parenga pMolseélanlymNa an

| i mbalini O kamienin

Therapy of LSCD: The present

Transplantation of ex vivo-cultivated limbal/mucosal epithelial (stem) cells

Tissue )
source ’ Autologous Allogeneic

[Contralat. eye J[Oral muoosaJ [Living relative] [Cadaver donor]

Suspension | {4
culture B!
N

Type of [ Explant
culture culture




J i p .0 kachaagenos epitelio regeneips procesas ir
aprlop ipnklausansicunipotent n i s t e | i oQerojea&kgie c
darbas reguliuog, kaip iri g o r dsa,veiakopnipat | O
| Nst eokyp&@umai.i Adaskaitoje pateikiam@genos regeneracs
medi ci nos meat od® ala pndkiGmibigelni ni O
transplantacijos naudojas

Kita s konferencijos blokasbuvo skirtas
eksperimentineioftalmologijai.

15) Dr. Tor Paaske Utheim NorvegijosOslo

uni verssi yemadmidos biochemijos

skyriaus, "Aniridia Europemokslinio komiteto

narys skai'ltidmbparlainneigd nmkN
| Nsteli O tril kumas

dyt ojas pagymaj o, ikaod maddeama
g a jBetkoksragenosuy ajimasarbajs! a i p spraségjkiansa
al ligos, og pafi suketifos imbahmk @inidé n i
N$Delnepaka(def<|cal\)num|\rl'a| gal i | e m
skausm@hhausm— akl uhbiMbai nik@mi enini O
tri klmasanlrldUOJeyra | abali dagnas rei gk
pogilriOniD®niienmbian it ©1 & dydy\e Daugausia
kami eniniO INsteI|GDatI|qkearm3ndljdjenr|m
Japonijge. Kami eni nas INsteI&stalugs,n
vidiniopavigi aus skr uostant '0€oOp ir tt Padaulye yra e
draudgi ama n ad akemenin © Mb Qaimn Riskoje
gi andi en kamieniamdd4d 0 | B &ikea risnegnd
| N$ Oekt i p O,10 skiirg®brd @mO



y J Outline
9

Limbal
Stem Cell

Deficiency

Cultured
Cells?

Non-
cultured ,
Cells?

16) Dr. Oygunn Aass Utheimi gNorvegijes Oslo uni v e rss i
| i g o ofialmaogijos katedsss k ai t a pE@megelI m N
auginimasir transportavimasd &1 j O bl si mos" tr a

Gydytojas pagyanayrog \kiaelnaniig i
kuri gali sukelti limbal nik@mi eni ni O INNsPalbeid

ragenos epitedin e g a | | th[ atstatytas d
nebuvima. Kamienin O® Ns t el i Oas @mridisiaond pacientams
yra | abai i 1 gas Virsitna ®iaikoengas |

DZ eampcptd ausiglaboratorid DZ a, rklmika turi t u ir Eatirties

| Nst el i Gaudinime)tVii rs ddja,egra didelis pavojupem eig t
kenksmingis mikroorganiznus, kurie g a |l | bl ti i al
aniridind mskims, i ¢ i gaugiDdk O e $ Na @Ygiing i
tyrimo gr up a gwk lav® k@ nN seOikikpmo ir
transportavim met od N. Toki u nhudaant tokidsi |
transportavimo ir  saugojimometodus bus perspektyvigs be
kenksmi ngO mipkarr cosotrggsalantavdinmiOkamiends



| N $st \éisa tai daro operali daugi au rs 8 kemidngg aa
met odN dadpaaika O BA ainnikose.

[ransport ¢
« 200 revolutions per minute

« Total storage/transport
time was 4 days

» Experimental groups:

- 6 hours

- 36 hours

. 36 hours with % filled
medium

- 36 hours with full _
medium and Pluronic-F68

17) Neilas Lagals savo
pr anegii mabkalini@a
tirramojo darbaezultatisi ¢
trijO mokslirt
i nst Gy eod iOj:
Linkopingo m.universiteb
kli ni kinas ir
medicinos institud
oftalmologijosdepartamermt
(Neilas LagaliUlla Eden,
PerFagerholm)Lenkijos
Kat o miestoidedicinosSilezijos universitetoftalmaogijos
departamento (Bogumil Wowyrgdward Wylegala)NorvegijosOslo
universiteb oftalmologijosdepartament (Tor Paaske Utheim).




Jo pran&ggmmasi nOOni §Ot eleigr adac i
aniridi n a leeratopatij os progresavimo situacijoje k el i os e p
gr u@"as

Mo ksl i ni rageads epitefior limbal n ikanienin @ Nst e
n iogmorfologijN per| a iptodies o j a rkdratopasipsp aci e nt
Gvedijos, LenklgrouspBusweo Nioiggv ie §@ @
paci ent O. rMorkdaddimbal mk ®si eni nnhiOg o
buvimas ragenos epitge koreliuoja su keratopaap stadijomis Nors
kai kuriais atvejais limbaln k@ mi eni ni O Inyies jaue |
ankstyviaussse  keratopatips  stadijose Mo k sl i ni nk ai
keratopat4 jetapals Ystadij@misp Jei pirmgame etag,
limbali n kabienin @ N $§ Kkerditopath) S n DAY valpa{entams
daugel i u ta? Bapadd efapsajospr akti gk ai
kodal kami e@mplamacijos ker&tapatgoberaips2, 3 ir 4
etapwse aniridiniams pacienans nara visasgkaligyv
fenoti p®, pwkksgernos lepitdde, k ami eni ni O
niojg, suprati mas g al |progr|esaa\drraopa0|entan@ ali
sergantiems anirifh, keratopatpsp r | e gastiispriendpmi
kami eni ni O | Nsotpeelrillkoiijmb| ant aci j




18)Che JConnonpr i st ata mol
kel i O Jungtinds Kar
rezultatis Niukadio miestouniversiteb
. medicinos moksl O f
xmmm Connon Ricardo M Gouvera)Skaitymo
- universitetochemijos fakulteto (lan W
Ha ml e ylpndomr iimgper at o
ko | e dotpmikosdepartamento
(Guillamaume Lepert, Carl Paterson).

J o pr a'hSeagnbsmtarsiumaq palaikomor e g a femotipo,
vaidmuo:Bi oi n ¢ iragemadri § ioks.g ma
Moksl ininkai i gk DF @ d &g @ rikdasel z 1 ¢
bi ochemiviybsas ti esi avaidippesnir a2 wnasb
audi ni O &hjoemebalantissazar p epi tel i os |
diferenciacijosproliferacijosir lupimosi.

Protease-resp

Serum-Free Medium + R/
Discovery published in Gouveia and Connor 17 1OV

Time in culture (days) v

“e
) I




19) Neilas Lagalisi ¢
Linkopingo miestoGv e d i | «
ek speri mentinas

instituto ir Clausas Curiefenas
I g Voki eunversited K
oftalmologijosdepartamermt
e padara bendr N
"Esamiir b T s [Eundpos
moksliniair et O k o mp |
aki O( D& g®&®i t g\t
tyrimai "

Mokslininkai n u rﬁosklu&ius bendrus Europos bendradarbiavimo_
klausinus r et O kankekste svariNgaldikantmo k s i ni O

projekius vi s os e Europos gal yse. NI
mechani zmus, k ur 1 sekiagtaslkurti vhsd:stEuromea

moksliniO tyrimO prusovjleskdsusEurGtu
mokslininkD pastaamsgasayb@ galuigm g itokid a
ligQ kaip aniridja, mechanizmusir aktyviai kurti naujus gydymo
metodus.

Funding opportunities/possibilites

ARREST BLINDNESS runs 01/2016 — 12/2019

Optimal application by end of 2017, first results available
Aniridia as a model disease?

— Results can benefic many other ocular surface diseases
Several therapeutic/technological avenues

— Pharmacologic, surgical, imaging
Can encompass:

— Basic mechanisms / molecular biology

— Animal models (Sey Pax6 mice)

— Preclinical studies
— Clinical trial (new pharmaceutical/surgical)




20) DrLorenz Lattai g Vo k i
(Homburg Saam.) Oftalmologijos
Saarlado universitetooftalmologijos

depart ame n skiinikpsr i
gydytojO(Barbara Kesmann Kellner,
TanjaStashon Arne Vienstenz,

klintkos bendo darbo rezultatus

perskaly d a ma s  p'rAaintigog fyrmBli k i ni kin aj
Galimyba ¢ r t railt ky u riprocex."

and of our strategy

[ L1 lavasive) 2) Cell Model (not invasive) 3) Patients cells (Invasive)

Poor sample amount

IC from comeal epitheliu
may harm Aniridia Patients
too much

Reproducible specimen
sampling may be a problem
Variability of Aniridia
patients

. Cells are not mani
. Specimen sampling
" @nd quick

._‘{‘.':

=
o
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Savo pranegime jis pddyy nadmdmws
srityje atlikta s u gyvinaiis.bamBbesk!| i nisui n
g m@miirsturime visaikitass NI ygas i r ekan beta |
kokius tyrimus. Siekiant giliau suprasti, kokra Pax6 gen vaidmuo

et

S

Berthold Seitz) ir drNora Szentmary g
VengrijosBudap@fo universitet n a s

e



formuojantisir vystantisskirtingiemsg mo gau s aks o paau
formuojantislimbaii n depitelio | N&imeres pradaj ome
Pax6 gence k s p rskiringupsig mo g a u saudmikosée ss a k a
pr an e fokiu avejy t yr &jo®n &roimein |dagleﬂlzya)t|n 0
genO RAX® rgerrsomjll\[)uosaeu dTomks pe I‘jaSj |
tyimOi g gy v nIQermogchmlldaa@el tyje pa\ai
klinikkinDZ p a vie ferotipd KNi nt a mu mN padientiose sun g
skirtingais patogeniniis mechanizmis. E s a n | ai boasrs métadkis
nel eidgi a pQt ryan siggid shiptinGiepd gim & m s
PAX6 transkriptaiaptiki svei kO donor®e r agego
imbali nie@i telini O | Msttaeilpi Op aktul b Ur
gl ei vinaj e

Kita konferencijos dalisbuvo skirta klinikin el
oftalmologijal, ypal ragans.os

21) DrGerd GEERLINGI Biuseldorb

(Vokietja)uni ver si tet o | i1

pr ané gamN n aisgndstikas O
priemonas"

Gydytoj ap, pkdygg mGausO aki O sind
genkl| amasidedalaalr at opat i jalsai svaibo dugthtyti y
dr 4gmas ki ekDZ ant ankri patien®a @dmrig i
vi sikgiktcaNemi nini sudatmijigiarl i a K it i d

pacien© keratopatips pr ad (pirdse gast i s . Di del |
sergantiems anirigh, yra ir tai, kad limbal n & s mi eni nas
nustoja gamitis tam tikru metu (limbal n ik&nienn i O | Ns
trT kumas). Atsigvelgiant DZkad s

svarbiausa profilaktika ir tokiO paC|enO ragers gydymas 1
keratopatips etape, i r net pr iNe g U ¢ dousnistgbadyt d
keratopatipsp r o gr e s a v ijosaped j i HAGPAstgdijas Tam



mes gal i me namaasiddo asygeligsir fepalis remiantisDZ
Dekspanten®Z

Universitatsklinikum
Dusseddor!

Ocular Disease in Aniridia

Self-reported (AFI; N = 99; yoa @ diagnosis = 25419 (0-67)):

* Glaucoma 88%

- Cataract (@ 9+*14yo0a) 65%

“Dry eye (@ 2413 yoa) 56%

» Corneal disease (surgery @ 33 yoa) 46% (29%)

Corneal limbal stem cell deficiency, Keratoconus, Microcornea, Sclerocornea
» Foveal Hypoplasia, Nystagmus

* Ptosis

 Tsal (Cornea 2006), Shiple et al (Clin Ophthalmology 2015)

22) Dr. Claus Cursiefenasi ¢ V ok Ofalmolggijos Kelm
universiteto oftalmologijos skyriaus s k ai t a p"Bastone g |
keratoprotezas - D& o d i paskotind | keratopatijos stadijoje
patirtis”

Bostono keratoprosss - kartais vienintelis galimas sprendimas
pacientams galutiniamberatopatigi)s etape. Nuo 2013n.r ugs aj c
20l5m.gegugas Kel noftalmalogijoy leatedsos gyelytap
opervo 13 ak Mz t Boswno keratoproe NPacientai buvo 2692
met O, g e g ios motgrysa\isiemsrpac@graagoavo paskutla,

4 keratopatlps stadija, su tankiuagenosp a d r u nusit stipria m
vaskuliarizacig, reg aJ i mo agtr urma fuaugunos o
pacient O ti kN .5¢jaBasioiokeratdatoeg Wi akys
netur daj Qoepmirmaci ni Oo pepddono Ichirdegenio i |
gy dy mo paking.Buvoltae bi mas r88%pkaggne rnagja



Toki u bl du, B 0 = tD& nemag ykae labai t riailpngao t
operacij a, bet ] yr galbi mjgulbbave
| mauddos ir yra nebegalimos

23) Prof Bertholdas SeitzasVokietijos

Saarlando(HomburgSaar)universiteto

klinikos oftalmologijos departamento

klinikos direktarius, geriausiad/okietijos
aniridinio centro(ir ne tik) ragenos

chirurgagsk al baj®X@lpfi ER
PTK ir keratoplastika, D4 iojmt
aniridi joje".

Konservatyvus aniridijos su AAK (keratopatija, susijus su
aniridija) gydymas ankstyvosiose AAK stadijose apima
d r & kmuagsias gelius ir tepalus s u hial urono
Dekspantenolu. Ji e bi aiinbél kbns gaiprpatrgalio .
bl ti s kspeacialaussaremo (autologinio) naudojimas. 3- 4
AAK stadijoje g al i bl ti nau d pdgrsadimanss. r
At si gvel giant &aDZuger orkesgiajt 5 mNAIG @
stadijosenaudojamas Bostono keratoproteas

Ir ragenos transplantacija, ir Bostokeratoproteas g a | | t u
i r | abalk osmpd i ikiarcd § 10suakkiraimth @péracip.
Gijjimas papr ast ai ugt r undt g opekacija Buvo
sakmi ngpaokrt On & o iipkada kenaira padyti rageros
persodinimaq jei pacientas serga glaukoma.

Gydytojas par oda skaaneskai peaskdiminas g
vyko 1,5 me tm@rgaiti su aniridja, t u 4iAAK si taa,daipjpa
Vyresni o aianguibp addiagnoe "Bagenos persodinimas
- daugiau nei measir mokshd",-saka gydyt oj as.



Taigi, gydytojas sm&kd:stAAmgirad I
j el D4n a nkokimsaoperabijestDarome jas tik rimtai apsvarstn
visus argumentus. Prieg 10 meta0 o &énid hgoso |
speci | & osntaniridijos pacientams implantuodavo
dirbtin es ralneles Laimei, visigi uol ai ki nsuprantagy D)

oper abceprCasmi gkumN Nirr nat Dirrdedismil
priklauso genetikoai, o mes oftalmologai, turimei g1 ai ky tsi

akis ir bangiy®i p arceisyeinjitgkoitNi g er e s n
kai liga bus nugd ta".

Summary |l

In certain cases of “corneal opacities” in adulthood without major
limbal stem cell deficiency,

penetrating excimer laser keratoplasty together with

- simultaneous amniotic membrane transplantation (as a patch),
- 17 mm therapeutic contact lens,

- lateral tarsorrhaphy (unless ptosis covers the cornea ...) and

- 100% autologous serum

may result in a reasonable patient outcome.

As usual, no corneal
transplantation is performed

|n case of uncontrolled %m

Excimer-PTK and Keratoplasty in Congenital Aniridia

Surgical Treatment of AAK

Megalocornea
Diffuse stromal cloudiness
Aniridia

*

{
N B.L*15.03.2014
N




Sekantispr i st at y bu@o skirta® k a s
neurologijai,s ut r i k u s i aspekimgira | i
gyvenimo kokybei sergantaniridi ja.

24) Drirena Gottlobi g L eunivemsited nmkslo medicinos ir
biologijoskatedos(Di d gi oj ) PBrphrsame Gamdal i
mor f ol ogija. Wstymésisprieg letg@drn a snoo s

hipoplazijos'.

Gydyt oj ao, kad gtad mé&jl as Rwaweb sindrorma s
(aniridijos) pacienamsy r a t i kaniridipoop d sniirsei g k i
svarrbelisykiopieaiyra nistagmas ir. g
Dauguma  ac i Raht 6D, muurd-8 lygioNyeltonosios
d A mas hN Paprastaiktyviait i n k \‘ystosipo&aiko gimimo.
Irenos Kottlob mo k s | i ni n k @alygino tmiam id largstymosi s
sveakiObdocessNu ige latkdDZhipsglavijs. d & ma s

Vaikams, turintems g e |l t o n o s ihnaplazifla mdpso g |
t i n k faip pantaliaw y s .tTaisodo, kad administcai nas t e
DX edk mdbs &iyrst\vAai kyst d&s metu gaesli
procesdr optimizuoti vaikor e g 8y y sntoy mN s i

Summary

* Normal iris structure (uncommon in
PAX6 mutation)

» Highly variable phenotype (cataract,
foveal hypoplasia)

* Nystagmus vertical, horizontal and
elliptical

» Heterozygote missense mutation in
exon 8 (c.227C<G)




Aniridia

25) TiflopedagogsNhung Nguyenas g T i u (Wakietigpe n o
universitetooftalmologijos cento silpnaregOreabilitacijosklinikos
"Darbas su aniridiniais pacientais, kaip susilpnaregiais pacientais:

gal i mybéas ir igglkiai®"

At si gvel gi canirtdija Bina tkaatu suagknad distrofija
gl aukoma, kat ar akt a, g.e lego® mave i
hipoplazija, tai ji sukelia rimus i r | aaiipsprglgres
sutrikimusirn et ak !l umN.

KN mes galime padaryt.
—Mums rei kia apsaugot.i vali ko ak
bl tis g ap gagbeakihimom

- Tekst nfAed gi agapadri di mtikingywydgi ovad
dideliu,r y g&n iuf t u) .

-1 gmovay tkiN nuo ma g selesnentailali ga n@wide
sud At i n getektrons & mivaizdo pr i e mo ntélaeskonia



akiniais, akinias-1 T p o Ilabasnauding n e g I | vgizeoprietaisa)
kuriaisv a i k a s g asliek mdhykloje, tiel mamuose.

- Pacientasu stipriais u s i | grega arwaldig turi gauti mobilumo
pamokas, Wurios p a sl diems orientuotis aplinkoje, keliauti,
gei mi ni nkaut i

-Of t al mol ogai, ¢i nNidligansunkany tue nue r
pat pradgi O ragiflopedegond upoatgia | goeN m

Mi s O t i kteikti aasiridiniams paci ent ams g a
nepriklausonais i r sakmi sgomenas narvesai
sau i r produktyvO gyveni mN.

26) Prof. Barbara Kaesmanni Kellner,
Vokietijos aniridinio centrovado\air
mokslinio"Aniridia Europé€ komiteto
vadowap r i P am&4§n mNi di

paci emgtd® i rmo ppekords'l. e n

"Nuo 2016 m. pr a d inl e a@iridijos centas oficialiai veda
Vokietijos a n i r i padien@ réygistN . esMoendradarbiaujame su
visomis oftdmologijos klinikomisir skyriaisVokietijoje."-pr a da j o
Barbara.

Visi aniridiniai aniridinio centro p a ckiasimynasj
api bl dinanlius jO aki O probl ema
aniridija. Be to, dabaeniridiniame cente prasid & j] o Oankaiu@ |
s k iragenOs gydymubandynai. Tyri mo r ez ufi.t at

Pa c i easakynai padda gydytojams daugiau individualoti
pogDIZZrklekV|eGTd\\ppa1mI|aumGargtanat| ben
model i us. Skivi paien® atssl rh®uuoaay kad
absoliuliai vi sriai aehagn nphavem
problema JO skundali daugi ausi a sus
keratopatijar katarakta.



Low Vision Care
Rehabilitation for school children

rdisciplinary (medical-educationally) consultation
Medical (Low vision rehabilitation clinic):

— Comprehensive assessment of visual functions
— Careful providing of Low Vision Aid (LVA)
— Professional and educational training in the use of LVA

* |ow Vision teacher (Special-educational support centre):

— Consultation of the class teachers of the regular school
— Helping for adequate teaching and learning materials
— Consultation to the conversion of the disadvantage balance

27)Rosa Sancjesde Vegam a uj a i I gr
(gener al i na)0lai2618m."Ardrifi@ s
Europe" prezidenipasakjoa pi e t ai , k a
aniridija, gyvema kt yvO ir vi sauser
sunkunus tun D& e i k t | kasdi &ampijiam
susidoroja su jais.

"ProblenOi r  iO@agienkui su anirijda g al i  bpradkij ov
Rosa - namuose ( val y ma as, korgsgondsncijos
skaitymag, taip patpo atviru dangumi (mes negalime matyti boféi
kit O kIl i hiduOsunkws iauditis visuomeniniu transportu,
skaitytiu gr k@ud sy j e ir viegose Vvietose

Mums reikia negiotdi aki nnimusd an u
stiprauss a sdiskomforto.

Mokyklose vaikams taip pati g k problemos: jie nematdentos
nemab smulkaug) r i, ferhao, toli, ar arti. Tai bais®@ Taip ir ne.

Gie vaikai wugauga ir jiems rei
t okDZ dar bp@ayiDZ a okguirgi vseligNy sugerkit jiemBZ
ti nkamas dar bo ussN\oHengyiaisius Jig tur b & it |
p as i $saigagnrpaciento"nebuvinui" per operacips laikotarpus ir
pan Tai baisi? Taip ir ne.



Vaikaiauga] auni vyr al Il r moterys D&
problenOsukurantd r a wgiirg kr omant i gkus san:
baiau? Taip ir ne.

Mes negalime (daugelis i g ombs(
S p o r brois. TaiRbkisA O, taip.

Jei manote, kad tai yra bajstai ir bus baisu. Jeil T r&pasiduaite,
dirbsite susavimikasdien (o kartais netu aplinkiniai$, sieksite tikslo,
suelki v i s B uviragl,u SN ai g al i irbldgai.iSunkuz
Taip... Bet liga jauyra, ir su ja reikia gyverti, o dar geriau gyveni
laimingat”

28) Kaitie Atkinson Britanijos aniridjos

asociacijos prezideat prachdama savo

kal DdNK'3Ag esu s aknri n
~visi aniridiniai paci ent ai t u
Sbl ot si§ k riyalintgi®f ma@&mi s
gyvenme, bet jJie turi
ir b ar jsavog@venimo kejje tam, kN
jle planavo- gy vent i nor mal
kaip paprasobl ggmoanagali b litd g knac
ti nkamos myehdaOciignmdnidi@i p r i e g\ish taip s
gi nomaspsswkell ogi ni O pr obkusenrsavoi I
ruogtu, DZ akKios pakcemphloinl &i M

29) Joeri Van Den Bosch
34me taridijos pacienasi g

Belgijos dalijosi patirtimi,

susijusia su aniriga.
'Kai ag@gpgahipo,

- nebuvog iam | gyd@ojQ

nebuvo paci e
organizacijos, kaip ir dabar,
nebuvo silpnare@ s peci ¢

Agt u r 8 pparacis,

D& k aiitgdOn tr a5 e n
transplantacijas. D arhanon e r apsjrkmiglob  § v i rhagesisadao

sustabd policijair tikrina d &alkoholio ar narkok O v a r Taio j i




juokinga? Ti kndisawoi aiegaAdg mir, a

skausminga suprasti, kdad pradd . . . B enty | adgn Mtuugrni
manepalaikovisadair visur. A g n e s?Nelagn i lma inngiarsg
tikiu, kad jauni pacientai, sergantys anifglg a | i l gvengt

dal y k@si gkgugrv erangno karh. Dg i a u gi uosii, k
sergantig aniridja,d augel yj e gavborgénhizatiasly a r

centus kurie juosph ai k o, kurie bendradar
pinigO finansuoti nau,jskirssamraipss | i
gydymui. Ti k i u aanwidine @ikOateii mi , s akmas |

t av adms!







Trell o] | konferenci | o
skyriumi, skirtu WAGR sindromui.

30) Gi N s éakopitjaN ta tsifaipao SAcEE oS
medicinos konsultaatelly Trout. Pristatymas buvo skirtas WAGR
sindromui ir pagrindira sTarptautid $VAGR sindrono asocacijos,

veiklosag v al gai

Kelly, pr audi&jav o kal b Nuo prestatknd ji noj megtik
pasidalinti naujausiinformacija apie WAGR sindromy bet parodytiir

gi O pacientO ateit DZ

WAGR sindromas yra labai reta liga. Tokie pacientai gimsta 1
1,000, 000. Santrumpa WAGR r eusgk

Wilms Navikas (Wilms auglys).
Apie 500bpaci ent O, S € turg Wilm$ na@kN WAIGIRs
v & g Bignoji Wilms navilo stadija paprastaib 1 n a besir

Val ivaiko gl api me gal i p atsirasti @meytd |

praradimas, svorio netekimas, silpnumlag r gl I avi mas.
Daugeliu atvejO Wi lms naviitkas

pasire2kimBZn®gpskritai, dauguma

vaikams, sergantiems WAGR sindropdiagnozuojamas 3 mas Taip
pat yra reti atvejaikai Wilms navikas pacientams, sergantiems WAGR
nustatomas k28 meO amgi aus. Dakt amgi 6 kip
tyri mai turdt O trukti visN g
rekomenduojamskas 6-1 2 méanesi O jirrvaikansauwo@u
met O (i kkas$ 3nempgaiensamsy laremdiagnozuotas
WAGR sindromas.
- Aniridija
- Genitourina problems (urogenltallra sistenos patologija).
Berniukansg a | | bl ti amrkomaludsgl\rle(glnmsr g |

ki augidgi O, k i avysgnosidnamalijo@Neatmetama k
ki augi dgi Ooswgad;u W@&mdrma0| ent ai

reguliariai tikrintsb a | t y @D gk ia@k me i r dar

urogenitalird sistenos tyrimus



- Mental Retardation (protinis atsilikimas). )
WAGR pacientad agnai |, bet ne mstlilaml\laj,é | g
informacijos pateikimar apdorojimoproce® s ut smedenyseO

Be to,visai neseniaimo k s | i ni ndaralviligasy s tkaitr @ o s
DZraukt os DX MWAOR n $ ieldsutromminini

-L &t iinnkisst O n e p a k Waikéti suriAGR sindrom 40%
neapsaugotinub a bii mk st O n e p,adprasiak a mu n
pasireip@lkiuagnlyisa aj e.

- Pankreatitas( k asos ugdegi mas) .

Mokslininkai I g NaC|on£aJI2D|paC|erIDS\4
t ur iWAGR €ndronN Pacientain u 0 2 i k-i2008r8.G ima it
studij O cdustatyte kad: mi s

- 5 pacientms ne buv 0 past e b dprotniu ip apekbthi e r

- Lyginant su tradiciniais PAX6 muta€lj agientis sergatiesiems
WAGR sindronu g a't | b1l ti

f ¢ hi r uankpiyvwosios intervenciigsauname amgi uj

fdagnai (nuolatinis) akiO tyr]
n e g e b bepdradeoiauti);

9 pacientai turi didesn® u n k uragénok omp | i kaci, O

refrakcijos ydO
- 3 pacientans buvo rastapatologir@ miopija ir vienos ar abe j aRiO
tinklai.nas at goka

Kel | v jpkad WAGR sindromas yra daugiau neiAWG-R.

Taigi,norsgal i wé 3 it § k dOWAGR dindrond p o § Y mi
bet t ai diagaoAeshnehpwima T ogkréeliniai tyrimai
privalomivisiemsaniridiniamspacientams.



- Genitalnd snomalijos yra labiau paplisost ar p ber ni uk
b1 ir mergit 8snMRei k g mi n,gkad pyyrraa tvaiid aus
makgties, gimdos), osodal gali b
- Klausos ir klausos informacijos apdorOJerutrlklmal pasti 82koat
atve,] O,prarkdirrm&%o atvej O;

-Skausnosuvokimo pageb@fomat vej O;

- 60% paciertmei vylr2a mgita@atasi nk st
nepakankamumas;

- Smegenins sighaloperdavimo sutrikimai5 0 % at vej O;

-K a n k o slaukaos higoplazija

-Apna j; a

-Problemossu  gi rdi es vel kIl a;

-Problenossu padi ddjusea raumenO mas

- Autizmasir kitoselgesio problems
-Me dgi ag Ospmlgeydsa i t
- Psichikosproblenos. Kaik ur i e
e | gleskiaglaukonai.j at t u

ai

v a i s«dnteoliupti pacigntoa g
rdat O bl

ti atsig

Kelly taip patussuadvdGReiadromylaba svatbu v
nuo ankstyvos vai kystas mo kystiti
kal bNTur dkite omenyje$|5|gna¢oapiardavdml
smegegse pa ge@ dignal i biti pr obl esmb
bendravaiko adaptacija.

DameS|\ta|Btas'propofoI|s(valstas dagni au
bendgjai anestezg) t ur &t O bl t i naud tajp patna s
kaip ir didelio cholesterolio kielo pacientuinesj i s gal | iosu
pankreatitqriepuoDZ

Tarptautid WAGR sindrono asociacija bendradarbiaudama su
nacionaliniu seikatos institut, s u k1 r & WA G®RKlinkinesd r
rekomendacgs Kelly maloniaip e r d av & R u s drgamzacijap n
visNme d Ni Rabarr us O jkMN | pradt tinklaapyje adresu
http://www.aniridia.ru/wagisyndrome~~HEAD=pobj

Nacionalins sveikatos instit@ets (JAV) DZ r e B2 s au Ni a v
pacienisi g Vv i s o Tap labsiavwatbu mokslininkamdadangi


http://www.aniridia.ru/wagr-syndrome~~HEAD=pobj

gimstamumasgi O paci ent @ikiekviends, pacieitas §ra C
labai vertinga mokslininkams. TaigiKelly paragino visis gydytojusi ¢
viso pasaulio ssivienyti bendirems moksliniamstyrimams ir kaupti
vi enN poki®padehCregifiK

Kelypagymaj o, kadikarrtoanas siPAiGR |
Shaffersindromu. Tai dar labiau ret

WAGR sindrono diagnozei patvirtintieikia 3t y r:i mO

1) FISH
2) MLPA

3) Array CGH (Array Comperative Genomic Hybridization).




National Institutes of Health
Study of WAGR syndrome, 11p Deletions, and
Aniridia
2006 — 2014
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31) Europos nefrobl ast omi
Norbertas Grafas §aarlando univert®to (Vokietija)
vai kO ips(hemdtotogijospepartaments k a i t

p r a mE\iims auglys: Terapija, gydymo
protokolaii r gyveni mo koky

WI LMS navi kas yra | abitpaswikans. |
Per pastar ubDXsyw use i4l0g men @a sv ag ukod
Wilms auglu,i g gy venamumo Gi evidadikebkisg O
gydyti visame pasaulyje yra naudojami 2 protokatauropos (SIOP) ir
Giauras Bo®ri kKos i(g tiesO, abi e
protokolus, gydytojai laiési pagrlndlnlo tikslo- siekaks uma gi nt i
mi r t i nogaﬂpnpaltsuna givnatiik O a p sii mtueords yj vi|
dagnumN.



Europos protokolas skiria di del n pr e e g g g1derapija.i n
Naudojant chemoterapljpr i e § oper aci j tidytojana u ¢
pavykstai g g e | b & i@gaNs e Ir gagwanwastaikantgD@otokolN
Vokietijoje siekia9 0 %. 10 % miorsunkia@a ti jesji iy s.
mokslini O t gje SIOFODZ ergd grtamot a d a
pacient O.

Genai , Kur i e gnaviko assitadim JtanWTSL,UNVTXI | m
CTNNBL1 ir TP53.

Bitina pagymati, k a nkfroBlad&tbmostadyoe | C
vakesnet ur alkgosis 0 kp © o mOo a(rs k\ad sbanki®
simptonQ). Navikas per d v i savaites TpddlVi gpua
sergantiems anirigh, | a b a i svarbu k &ts pilvd \
ul tragar so i r tyrgnasnkerie ieis diagnozaucti WAGR a
sindromN

SIOP COG

Symptoms

100
Tumormas
80% Ll Pain
| Hematuria 18 %
60% Fever 10 %
Urinary tract infection
40¢ Tumor | Loss of body welght
: lated
rela Constipation 6 %
symptoms
209 | Enteritis 4 %
Vomiting 6 %
09 Other 19 %



32) Tarptaut i nasciadidsyiusasistakiaras m

JoanC.Hans kai t &8 pr amwWaAGIRMNIi hema mas :

BDNF (smegenO neurotrofinio fak
modelis".

Daugelui WAGRpaci ent O, P aegatkgmlkmé'muma@NFh a
(brain - derived neurotrophic facters me g e n O n efaktormg).r o

BDNF - vi ena i g aktyviausi-ame d ga a ¢
skatimarti ir padedantineuroramsvystytis, s v ar b i g moga
homeostagi. Gr u priacionalinio sveikatos institutomo k s | i n i

nust at haplo ndpakahkamumagbuvimas views geno kopijos

vi et ojBDNRgeenoQ) kuris yra atsalpZn
faktor|ODZﬂikormaV|mNS| ir vystymNosi
taip patvaikQ turinl i WOAGR sindronN psichikos vystyméi.

Vi sifina, BDNF gero haplonepakankamumasu sijns su
prasii j uwsdiukystaje gmonams su WAGR

Vi siOt raa, BDNF Baplo nepakankamumm e t i k ke
persivalgyno (hiperfagijos- pernelygp a di d aj Wis mutukima, | K
bet irrodosuma gi nt NDZ e e @k skausnN MNBEonalinio
sveikatos institutomo k s i gr o g ® n u sBDANR &Aaplo K
nepakankamuas pacientams su WAGR sindramt ai p pat vy
SuU gy mi aairealscua@@t@osnutg a liso ;skausm'\l Diduriuos
reaguoj a daulgkamjau ogsm0$1e Od pralgiad i s
DX e r t remiantisNt & vkl@usimyro u § p iml).dTai rodo, kad
smegenO nsefuakottaroifusni vai di na SV ¢
skausmauvokimne.

Tr el i a suBpMNFlhaplorepakankamumaptiktasnepakankamas
g e b @agmokytis, taip pat socialinio elgesiukrypimai Mo k s | |
i g n a oiseeikaos iingtitt gr upa pastebaj o,
sergantiemsWAGR sindromu, BDNF haplo nepakankamumagra
susijfAs su & Wwistklakiotygii sum&d&g kaj ubi
adaptyviu lygiu - elgesio reakcijos (D& e r t namdojanaVéneland
Adaptive Behavior Composite scaree st N) , pal ygi nt i
haplo nepakankamumoBDNF haplo nepakankamumaip pat buvo



susi jns sais sociadinai& gutrikinmaig kaip procentniame
santykyje atitinkan t @DEzmo k r i t, ®% egntOAutism Diagnostic
Interview - Revised metodikos pagalbakuris, vi s , dnébluvio o
patvirtintas Autism Diagnostic Observation Schedulmetodikos,
diagnozup aioslaut i pmM,i p pat k1 ini kQ n
psicholog

Vi si gi e f aBDMF vaitdmen DZn &k ogni
vystymesi

Be t o, per asprrgellg\heonmbtatwﬁ €sivyd i Y sniai g a
arsilpnaii siyyd i uds d gi oj i s nBelg%® npla g iuenmgtt @
WAGR sindronu, t al i au ¢gi e duadnuehbuyimarn a
nebuvino paC|entamsBDNF haplo nepakankamumoTaigi, tal rodo,
kaddi d gdése megen @ vysuynwmu i si ir lkavkarie kit s
gerai, DaAlilplcHramisorossrityje.

Bdnf Haploinsufficiency in Mice

* Hyperphagia and obesity xu.s Nat Neurosci 2003)
Reduced sensitivity to pain macaueen oM senay Neurosci 2001)
Impaired social interaction (yons we Proc Natl Acad Sci USA 1999)

Impaired learning and MEeMOTY (Linnarsson S Eur J Neuroser 1997)




Brain-Derived Neurotrophic Factor

27 kDa homodimeric protein

Widely expressed throughout the nervous system
Embryologic nervous system development
Postnatal synaptic plasticity and neuronal survival
Encoded by BDNF (11p14.1)

Spans ~ 67 kb

11 exons with 9 promoters

— 9" untranslated exons variably spliced with final 3’
coding exon

— Tissue and brain-region specific expression

33) Prof.Barbara KaeesmannKellner pristatyme'Pa ci ent O, t
WA GR s i n,dftalmotoiniai ypatumai" pat ei kK& Vo k
aniridiniocent r o WAGR sindromo paci
(bendraautorigprof. Norbert Graf prof. Arne Viestenz, dok. Rhoikos
Furtwangler Vokietijos aniridinio cento gydytoja).

WAGR sindromas yr a | abali suda
atsilikimas" WAGR sidromo charakteristikojeyra nebenaudojamas.
Mes naudoj amtelektini®megnib @ N"i (jh anechanizr
gerai p a a iogAknerikos kolegosi dar pt aut i nas oWA
asociacips).

Dagnai vai kauyrsau npuivoa kskiynsdB@odnenN T
mes Vv adi na meiuoVkit Rt@ejaisnies galgme susidurti su
sunkumais socializacije, adaptacijge, taip pat galime susidurti su
elgesio problemmis



Ligos suk umas pri k|l aus ograndiris 1 i kDbl @ &
chromosomos trungjo patesg e n O. Gi o sindr omo
500, 000 i ki 1: 1000000. Ma g glsa u
siggamas su WAGR sindrom

Ligoniams su WAGR sindronu yra 45 - 60% rizika atsirastiWilms
navikui. Ly t i ni O anomaljoa g © a ma ¢ iuaos ir esh p |

dagni aumdneimer gk.8Dtadims ananwlijeas a k| i d
nusileidimas.
Vokietijos aniridiniame cente reguliariai stebim1 4 | i goni O,

WAGR sindronu, dar 6 pacientai buvea p g i | r & Barbaosp r
Kaesmam - Kellner pirmosios Rusijosaniridijjos konferencips metu
(2015m. liepos2 i 4 d.) Maskvge. Visi pacientai i u o yranmud 2i

i ki 39 metO.

g ¢gi O 20 turpdaln iDEetekti@Aee B & j, dunaNi k g t (
mo k y kthdéntai, d prarado r e g &jr § mN o muolkedi Brailio

ragfo.

g gi O 20 pacient O ailk3y sttlar &j. o0
gydomi chemoterapijokursais ir chirurgijos metodis. 7 vaikai be
Wilms naviko (nu o 2 i X Vien& mergaiti 8¢ Wilms naviko
esant 7 meatsitadod eng i B U 6 SrneapBzmaMitase s
berniukas dab anasonkdogOd g inkist @r ibgiol
i ki vuapakitimis

Kas | 1 el I a of t altanabes gl nes i yipaw
sergantys WAGR (O)indromu turir i mrﬁg@nosk ompl iikac
glaukonN Yr a ,gaaiitnid i K a iNviéneje an dbigosek
akyse LyginantWAGR (O) pacientussu D4 rosasiridijos pacientss,
rei kat O p aMAGRED) sindromo padientamsrimtos a k i O
problenosprasidedag y mi a i a n k st eKgarrimta pnablenaam ¢
pacien© su WAGR (O) sindromyras unki au gauitj N i
atitinkamai apdoroti. Tai kelia adaptacijos, elgesio ir mokymosi
probl emO.WAKGR (O) dindroniogacientatu r i psich
probl emO (depr esi $indromas dhipenaktyviuroas, d



autizmo spektro sutrikinsa d a § n a sas in agresigm. Ry gi L
aukgliigaamlmr di nt a,i s g yydpyattoujnaaii ,s &ur
paciendisd a g n a i priverst.ai n a u csikaje b e

WAGR(O) Syndrome

»,, Positive” aspect
—Wilms Tumor is often
diagnosed much earlier than in
non-aniridic children, as the
kidneys of aniridic patients are
closely monitored

34)Joan C Han"Miego sutrikimai ir Pax6 geno haplo
nepakankamumas".

Yra ¢§ginoma, kad djaNukekal PAX6 gend kiaplp C
nepakankamumas

Taippatmanom& ad gi s genas Vvai ddliaukos v :
(epif i kv@ssymesi - tos smegeﬁ) s t r ,ukidrit kbntradija paros
ritmN (pavyzdgi uibl draviemo" ri t mN)
hor monN mel at oni nN. Nacimokal i mi
grupa nust at, sergants 8VAGRpsimdramearna izoliuota
(atsitiktine) aniridija, tui ma g8 kran k os flagkos a a,p i



sumag &jel at oni nokaippay & Nmd i r B lask ri
miego sutrikinai. Gie rezultatai rodo, Kk
vai dkan BD sliaugos vystymesir funkcionavine.

Smaller Pineal in PAX6+/-

p<0.001

o
x

(4
o
L

| .

PAX6+/- Control

Adjusted Pineal Volume (L)
(adjusted mean + SEM)
o
i o

iates: age, sex, race, & BMI-Z

Kitas konfererctijos blokas buvo skirtagydymo klausimams taip pat
aniridin akatarakosir glaukonoschirurgijai.

35) Dominique BremondGignag MD, PhD, G v Viktoro universiteto

| i goni nas ( Pr aftaknblagijo$ departamentdiekidrau s



ir Pr a n c | agalbpspaientams, sergantlems anifadiasociacijos
"Geniris" mokslinio komitetov a d qw a sptraatnae"gataraIN a
pacientams, ser gant i e ms ridi 2% ispediahs gyaymo
metodai’. Savo praye@a@imaeglhitd&i me pBZ D
kat araktos operacijos | ait kas pr
normal O gyveni mN. Tai p pkataraktase i
lokalizacijosv i et N ii g k 8kgodkjyibmdeisiug r &rmgtai i n
pacientii viskas gerai, tai geriau katarabd neoperuoti Taip pat
nepageidautins dvi operacip s kait, gienu metu (pvz, katarads ir
glaukonos) . Prancl zojg gsuoasmeti aic ROE e
pacientai, ergantys aniriga . g j O 76 mmatsiradeikit a
16 met Omsjiduvai DAHI mta. Suaugus k
paci ent O.

D BREMOND-6IGNAC, MD, PhD

~ University Hospital Necker-Enfants malades,
e Paris France, CNRS Unit FR3636

- Ophtara: Rare Disease Center in
Ophthalmology ac French HM.

9 500 patients & 4 000 patients at

Necker-Enfants malades (Paris)

- Geniris Association: 275 aniridic
patients

- 4 3 355 aniridic patients
ents evaluated at the



36) Vadimas Bondars,vai k O of t al molFanajas i ¢
klinkkoss kai ta pbankgi m8s irmpil melt aci
pacientams, serganti ems DJ

G$ pristatymasbuvo skirtak o mp | i k a eipgditbtnda s at B Z |
i mpl ant awvjéaniddijopd a@epristatyne, v i pitdha, buvo

Il gsami aii pagiymair i &mr i e paprgysityaio
oftalmologO - implantudi dirbtinf raineli pacientams, sergantiems
DA i mt ga.anBuvaipagymata, kad oape
vakams i r sprendiTokNiap v e jnmea it dguifdakad
dirbtinar ai nel &g s U ma @ 6 n | aDKpagetrmkosmetidDZ p
efekN  Tal i arue triyiredknags&iperka gg v i eis¢rsa i bk
pacient ams, S e r g ja nrtkieke kosnetnid{poveikis a
jlems patiemsvarbus.

Apklausus49 pacients,t ur i D4 NanlErldu I\gydytOJo buvo
nustatyta, kaddaugumapamenQ t ur i DZ iNm@tridij N, ne
neimauja d 4¢ i O davsi peg B& 1O, faktas, kad skirtingms
aniridiniams pacientamsjy vi es o0os bai ma RZadiitaiiba
kalba apie taikad patsr ai nred bAlsvi mas n agvai ers:
baisma i tsBatbl t @mit e ¢ v il @asabjagydytajai, kai
pateisina dirbtii sa ki es r ai n eN B4 ojeitnirlioja n t
Tr el i aindkacimr & i nimglaatacijge yra laikomas ranka
regaji mo Nedgitrrewrgs .mas saGgtisyuwimi ne
nebuvimyar| isearboskitoskoreliacijos?

Gydytojas ¢arsa paeior@ it o | mzjalmt@tlrldu N
kuriOr e g 4 i mas yraagprag Papmastai, tok paC|enOan|r|d|ja
nesiejama sWPAX6 geno mutacgmis ir tokio tipo aniridijost i n k | a
centrinad daasyrabe rpokeyfleig@pneme ag
pacientams- ne gi mo @ & g o ;mt oksip eveib § Mm@
Toki u bl asarbaak e 5 mmebuvimag-Ind$ t $ INIay g
geamr eg aj i ma. akKjittrau mvagair daugsma anuidind ¢4
paci egelODt onosi 0s d Austatyda hipeplazija.y j
Oftalmologijge yra izoliuotag e | t o n o s higpplazijd Brim §ds
bl kpasired Ojunkeias( su vi s ogrkaiim) Phi .
toks pat kaip ir D4 losaniridijos. Tair e i ,kadp agr i ndi n Dz
pacienQ t ur i DA ii @iridij N, e g4 i ma tura gettongi m

dama, r &g olsethemesr aki es rainel as



Toliau, s av o p r gydy®jgsipateda k omp | i kaci 23] )
rai nel a sijosivaikarhsaturintiams DZ) iN artiridijN Tai, vi s C
pirma:

1.A n t rglaukdima stebima 52% pirmaisiais metais po operacijos;
2.Susti ppapdgi oj e-)stldri antao pa’rt% jaa v
metais po operacijos;

3. Gifema- kraujo sankaupos priekinj akies kameroje;
4Uveiasi gy sl agdagi mas

5. Aniridinaf i br oz a.

Taigi, dirbtivd sa k i e s implantacdd a § p a bje abiEpiojm t
kuomet [PAX6¢g ¢ antiacijosarball chromosomoslilecijos
(i gtrymriimagg)ai nerekomenduoj ama.

severity of photophobia among patients with aniridia

Difference in level of photophobia

How many people think that abunt of iris is
significant cosmetic defect ?
parents of children with congenital anifidia under 5 y.old -
25(26)
My collegues ophthalmologists

11 of 11




37) Prof esor i uss, univetrsitetal qnedisinog mokyklos
Of tal mol ogi j os d etgrppactini@a @rerigos dondy e
mokslinio komitetovadovasPeteris A.Netlandaspr i st at a |
"Chirurginis glaukomos ir kataraktos gydymas pacientams,

sergantiems DHi mta aniridija"

Aniridija - kompleksinis sutrikimas paveikiantis k 1 n N ka I p
Tal ja®u, kal bame apie aki O atrdga®d c
pacienti gali b | paj e i ddvaiksvios a ki e s. gidrosu § t

| abi ausi ali papl it wmdAglabkonmapir katargkia.O
Da g nisamg ikadapaprastai diagnozyamakatarakta aniridia j e
akyje - laikotarpisnuo 9 iki 28 n@e t O. | r nor s mes

tiek gydytoja visada prie bet kurios operacijos bijome aniridinad s
fi bsmaprastal N1 gi uk o qperdriggd ri ane imma . s a k m

Glaukoma paprastaianiridiniamspacientansi g s | dayvsatiok y s t
Ak i s¢ilkamb n t meblivilnaspacientamsturintiems aniridj Nyali

virst | ne Lg[reD@étjaimnou Trptarptaatthio amirigos fondo
pacient O vidutini gamaglagoma-sg , S5k ame
Tokiu atvejy I ki 8 met O p u sahiridigagauitug n t

glaukonN Rei k&t O tur &t iui poancei neynjteQ |
aniridija,pa st seretgemossau st orjajpiiem&s spl dgi o
tur @t O bl ti a tdsaiggvae higapamienta livensth m
i gt crerurdginDglaukomosgydymN Kk aijauhegadeda .
me s net ur &t u me sav@mikisnia k ¢ ip Jstdkdilk a dna
individualios gy dy mo schemos pasirinki.
pacientO igvemgydgaul ppa 50mi00omm g a
antiglaukom n|I®g<©mb|naC|JO BT ki rmiens d
akims nuo p aProfilgkikaidrg i ©Ou & b at +amifidii O
akiOsveikabsg ar ant i jprela ub@lkn Hwod pa ka d )
jis nepasiduodorekcijpia k i Opabatb@afiridijoje buvop a st & b é
geri - rezul tatyvls c hi r:utrapekulotowmjip, ¢
trabekulekomija ir Ahmed v o ¢ t.u Waujagimians taikoma
goniotomja. Lazeri@ soper aci j os 0sa pagientams, d
turintiems aniridi .N " Di di e,j-is a IgyyomsNestlandas -
nukreipti DJ i u o DEadkdNi- iKanados mokslininks kurie dirba
aniridjosg e n O dssrityja.'p i j



Glaucoma and Cataract Surgery
in Aniridia with an Emphasis on
Glaucoma Tube Surgery

Peter A. Netland, MD, PhD
Vernah Scott Moyston Professor and Chair
University of Virginia School of Medicine

o) d

it e Cilarnciec Sundroa
AS:!F!UELZ FlUITUDID DY 1IN VI

« Intraocular fibrosis noted after ocular surgery
in some aniridia patients (6 of 80 = 8%)

e Aniridia a profibrotic syndrome

» Who is susceptible? Wises g get it?

38) Prof. Arne Viestenz- Vokietijos aniridinio centp (Saarladas
Vokietija) vyriausiasis chirurgas. J o pr an'e@ukomas
operacijose sant Dghi mt ai aniridijai

Parodymaiglaukonos o p e r attkimp OZ iojenaniridijoje skiriasi
nuo t O, kurseodureD¥t icQaniridijos, bl tent :

- Lazeri n &hirurgija UPK, ma gait n a k insepDizrdaDY 0
nerekomenduotin®Z4) iojedniridijoje.



- Ciklofotokoguliacijos atlikimas gerokai apsunkintasd & dnatomin O
ypat ikrnngp@no s avyib URK. Be to, iklofotokogulacijai
bl dasn gdoa gpaoperacia skomplikacijos pavyzdgs u
ugde gsreakcipg zonul nr @i @dyeididhal privedimas prie

| ngi uk o ; gasapaﬂnrm mpeEnhafvuda@atsi ngos
formavimasis. Taigi,t u r Bt @ngiama ciklofotokoguliacijos.

- Trabekulotomija pr i i mt itrabekslekéomijai d a | sna
aniridina dibroza AFS) rizikos ir,gal i my b a s opesaki@, r t
jei ji reikalinga Gi noma, t aiau t g a h nailiki kdaail

anat omi gk aos SchdemmelkanalngpadatLIKENs
(It mbal i ni O kamienini O | Nmaéini @
mat omu mN

- Drenago audofineasn ¢Ahmed v o § t,uBaaneldt
implantasglozﬁgiamgmlmmmracuosyra)rastoes
intro(vidina) r pooperacina rizika yra

Intraoperacina srizikos padi daj ns polinkis
ugdegi mi paplbtimag t sreolpEacijionn us paj amu ma ¢

Pooperauras rizikos ma § astabibus hipotenzinio poveikio
nuspajamumadrizikad i d ealk® 1$5 deldbmpensacijos
rizika, hipotenzijos atsiradimo rizika, rizika gyslaim s athpok
aki gplod nor maekantzsakiesiopuolie atrofgs vystymesis,
ASF (aniridinio fi br ozrizi&a ysitiesibgiab m
susijusi su operacén nsunkom trauman, pakartat i rrgiglaukomirds
intervencips d a ¢ n ireikalingps nei pacientams, neturintiems
aniridijos.

Taigi, aniridind j e ¢ h i pateisigampsanjnienaliai i n v asz i
antiglaukomins operacijoss u  esae\SF atsiradimoir antrini O

r a n tbrihavimos rizika. Geriau pakartotin &okia operacija, nei
agresyvi,traumuojanti glaukomos operacig.
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secondary glaucoma in congenital aniridia:
Anatomy of the anterior chamber angle and consequences
for frabeculotomy/cyclophotocoagulation

Ame Viestenz, Eva Deland, Berthold Seitz,

Koniad Hille, Barbara Kasmann-Kellner

AWS

r{ ANIRIDIE
WAGR e.V.

Aninioia Eumnone

Surgery in CAG

Better outflow:
Goniotomy/Trabectome?
Visualization? SC?

39)Pr an eagiéviedhgN vi sos Eur bpp,se®Ok =
| i,grRloskk T rNiskai t & Pr an c-lpacienQosergall iG@
aniridija, asociacijos prezideatGaell Jouanjanirt o s @sotiacijoss
mokslinio komitetov a d refdDominique Bremond Ginac.
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Guuirs.  RED ERN

® ERN : WHATISIT 2

» Wide range of highly specialised healthcare and
technology services for the same or similar group
of diseases with low prevalence

> Number of ERN : 16

» At least 10 healthcare providers (members of a
network), from at least 8 different Member States
of EU

» All the Networks and their Members will be
evaluated, at the latest every five years

> Membership renewal will be performed every 5
. according to a ren
mym—mg-—- ewom a i




Savo pu o atskledd bNegwyddyt oj O i r
pastan@v i s 0 s e E u rsovpaoisb Ngvail egyrsien g N  mo
t i nkl o tslutkil, myikoaw bl tefi derbaio @ 1 Ot WK i
srityje.



