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Enfermedad de Huntington

• Determinada genéticamente

• Triada clínica
Motor
Cognitivo
Psiquiátrico

• Curso y pronóstico

• Tratamiento y manejo

• Prevalencia



FENOTIPO

Forma clásica
Inicio entre los 30 y 50 años

Cuadro típico de trastorno motor, cognitivo y neuropsiquiátrico

Acortamiento esperanza de vida

Forma infanto-juvenil
Inicio antes de los 20 años

Síndrome acinético-rígido, con grave deterioro mental

Marcado acortamiento de esperanza de vida.

Forma tardía
Inicio después de los 55 años

Trastorno motor con predominio de corea sin deterioro intelectual

No acortamiento de la vida.



En España

REER: 1.594 casos de EH en España (709 Hombres y 885 Mujeres)*

CC. AA. con mayor número de casos Andalucía con 409 y Madrid con 288 casos 

constituyendo el 43,72% del total de casos vivos con EH

Estimación: 4000 casos. 15.000 personas están en riesgo

Peores resultados en casi todos los indicadores en recursos asistenciales (psicólógico y 

social)*

*https://www.sanidad.gob.es/areas/calidadAsistencial/estrategias/enfermedadesNeurodegenerativas/home.htm
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• No tener hijos

• Tener hijos sin hacerse el test

• Prenatal

• Preimplantacional (DGP & FIV)

• Adopción

• Donantes



Investigación en Enfermedad de Huntington

Modelo de enfermedad neurodegenerativa

Interés estratégico en terapia genética
• Antisense oligonucleótidos (ASO): tominersen, WVE-120101/2.
• Terapia génica AAV (AMT-130, uniQure).
• Moduladores de splicing (PTC518).

Ventaja regulatoria (“orphan drugs”)

Ecosistema de investigación estructurado

EHND
ENROLL-HD
CHDI



Conocimiento avanzado enfermedad





Spain

Barcelona - Bellvitge Enroll-HD

Burgos Foundation for Health 

Research.

Enroll-HD

Complejo Hospitalario de 

Navarra

Enroll-HD

Cruces University Hospital Enroll-HD, HDClarity

Fundacion Hospital Universitario 

La Fe

Enroll-HD

Asturias Enroll-HD

Hospital Clínico y Provincial de 

Barcelona

Enroll-HD

Hospital de la Santa Creu i Sant 

Pau

Enroll-HD, HDClarity

Hospital Infanta Cristina Enroll-HD

Hospital Mare de Déu de la 

Mercè

Enroll-HD

Jiménez Díaz Foundation, 

Madrid, Spain

Enroll-HD

Ramón y Cajal Universitary 

Hospital, Madrid

Enroll-HD, HDClarity

Son Espases Hospital Enroll-HD

Recursos asistenciales específicos
en España



Terapias que reducen la Huntingtina

• Traducción (RNA): 

• Oligonucleótidos antisentido
(ASOs)

• RNA interferencia

• Small molecules

• Transcripción (DNA):

• Zinc fingers

• CRISPR-Cas9

Therapies targeting DNA and RNA in Huntington's disease. Wild E, Tabrizi S. Lancet Neurol. 2017 Oct;16(10):837-847

Evidencia pre-clínica: reducer la mHTT ralentiza la enfermedad



Tominersen

2019 2022 Ahora



PTC- NOVARTIS
“VOTOPLAM” 

EC PIVOT: Se ha cumplido el objetivo primario (reducción de HTT en sangre a las 12 semanas) 
con dosis de 5 mg y 10 mg. Tiempo de seguimiento a 12 y 24 meses muestra tendencias 
favorables en ciertos subgrupos (especialmente estadio 2).

Ahora hay un estudio de extensión en marcha. 

Administración oral → pasa bien la barrera hematoencefálica

Selectividad y reversibilidad → el grado de reducción de HTT 

es ajustable con la dosis

Reducción sostenida de HTT demostrada en sangre y en 

modelos preclínicos cerebrales.



PROOF-HD
Pridopidina

Activación del Receptor Sigma-1 (S1R):

cascada de eventos beneficiosos en la célula

EC PROOF-HD: En la población completa los objetivos 
primarios no fueron cumplidos

Subgrupo de pacientes que no estaban tomando 
medicamentos antidopaminérgicos (ADMs) 
desaceleración del declive clínico (medido con cUHDRS: 
función, cognición, motor) durante al menos un año.



Terapia Génica
uniQure AMT-130



Áreas de trabajo

Mejorar datos epidemiológicos

Accesibilidad territorialidad unidades de referencia

Equipos multidisciplinares reales en CSUR

Apoyo psicológico (consejo genético)

Recursos de atención domiciliaria y continuidad de cuidados

Accesibilidad a opciones reproductivas

Terapias emergentes. Aprobación y acceso



¡Gracias!

CSUR ERTM

CSUR Ataxias y Paraplejias Hereditarias

Jlsendonmoreno@salud.madrid.org

joselopesendon@hotmail.com
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