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ОБЗОр / REViEW

Хорея на Huntington – общи свеДения, клинична Характеристика и

научен напреДък в терапията

реЗюМе

ХОрея на Huntington – ОБщи СВедения,
клиниЧна ХарактериСтика и науЧен 

напредък В терапията

Е. Чорбаджиева1,2, И. Миланов1,2, В. Грозева1,2
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Õîðåÿòà íà Huntington å íàсëåäсòâåíî, íåâðîäå-

ãåíåðàòèâíî çàáîëÿâàíå, óâðåæäàùî áàçàëíèòå ãàí-

ãëèè. Îáèêíîâåíî çàпîчâà íà сðåäíà âúçðàсò è

пðîãðåсèðà äî çíàчèìà èíâàëèäèçàöèÿ è ëåòàëåí

èçõîä çà пåðèîä îò 15-30 ãîäèíè. Вúçðàсòòà íà âúç-

íèêâàíå íà çàáîëÿâàíåòî ìîæå äà âàðèðà îò ðàííî

äåòсòâî äî êúсíà âúçðàсò. Пðèчèíÿâà сå îò ãåííà

ìóòàöèÿ â 4-òà õðîìîçîìà, êîÿòî âîäè äî àìпëèфè-

êàöèÿ íà пîâòîðè íà òðèíóêëåîòèäà CAG с пðîèç-

âîäсòâî íà пàòîëîãèчíèÿ áåëòúê huntingtin.

Кëèíèчíàòà êàðòèíà âêëþчâà õîðåèчåí сèíäðîì с íå-

âîëåâè, íåсèсòåìíè, ðàçõâúðëÿíè äâèæåíèÿ â êðàé-

íèöèòå, ãëàâàòà è òÿëîòî, êîãíèòèâåí спàä è

псèõèàòðèчíè сèìпòîìè. Çàáîëÿâàíåòî å èçêëþчè-

òåëíî èíâàëèäèçèðàùî çà áîëíèòå è òåõíèòå

áëèçêè, çíàчèòåëíî âëîøàâà êàчåсòâîòî èì íà

æèâîò è çà сúæàëåíèe çàâúðøâà с ëåòàëåí èçõîä.

Íÿìà îòêðèòî ìîäèфèöèðàùî áîëåòòà ëåчåíèå, íî

óсèëèÿòà íà óчåíèòå сà íàсîчåíè êúì óòâúðæäàâàíå

íà сúâðåìåííè òåðàпèè с àíòèсåíс îëèãîíóêëåîòèäè

çà ðåäóöèðàíå êîëèчåсòâîòî åêспðåсèÿ íà пàòîëî-

ãèчíè ìóòàíòíè пðîòåèíè.

клþчови думи: õîðåèчåí сèíäðîì, çíàчèìà èí-

âàëèäèçàöèÿ, òåðàпèÿ с àíòèсåíс îëèãîíóêëåîòèäè
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Huntington’s chorea is a hereditary neurodegenera-

tive disease involving the basal ganglia.

The disease starts usually at middle age and pro-

gresses to a significant invalidization and lethality for a pe-

riod of 15-30 years. Age of onset may vary from early

childhood to late age. The disease is caused by genetic

mutation in the 4th chromosome, which leads to amplifica-

tion of repeats of CAG nucleotide and production of the

pathological protein called huntingtin. Clinically

Huntington’s disease is represented by choreic syndrome

with jerky involuntary movements affecting the limbs, head

and body, cognitive impairment and psychiatric symptoms.

The disease causes great invalidization of patients and

their family. It worsens significantly their quality of life and

unfortunately it has a lethal end. Medicine that modifies the

progress of this disease has not been discovered, yet.

Nevertheless, scientific efforts engage modern therapies

using antisense nucleotides to reduce the quantity of ex-

pressed mutant proteins.

Key words: Huntington’s chorea, choreic syndrome,

significant invalidization, antisense oligonucleotides the -

rapy
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Определение:

Õîðåÿòà íà Huntington å íàсëåäсòâåíî íåâðîäå-

ãåíåðàòèâíî çàáîëÿâàíå, óâðåæäàùî áàçàëíèòå

ãàíã ëèè â ìîçúêà. Îáèêíîâåíî çàпîчâà íà сðåäíà âúç-

ðàсò è пeðîãðåсèðà äî çíàчèìà èíâàëèäèçàöèÿ è ëå-

òàëåí èçõîä çà пåðèîä îò 15-30 ãîäèíè. Вúçðàсòòà

íà âúçíèêâàíå íà çàáîëÿâàíåòî ìîæå äà âàðèðà îò

ðàííî äåòсòâî äî êúсíà âúçðàсò. Кëèíèчíàòà êàð-

òèíà сå сúсòîè îò пðîãðåсèâíî ðàçâèâàùè сå äâè-

ãàòåëíè, êîãíèòèâíè è псèõèàòðèчíè сèìпòîìè (1).

В íàпðåäíàëèÿ сòàäèé íà çàáîëÿâàíåòî сà пðåäсòà-

âåíè è òðèòå сèìпòîìíè ìîäàëíîсòè, êàòî âсÿêà

åäíà ìîæå äà å èçðàçåíà â ðàçëèчíà сòåпåí. Ëåêè êîã-

íèòèâíè è пîâåäåíчåсêè íàðóøåíèÿ ìîãàò äà сå пîÿ -

âÿò ãîäèíè пðåäè çàáîëÿâàíåòî äà áúäå ðàçпîçíàòî

êëèíèчíî, êàòî ëîíãèòóäèíàëíî пðîóчâàíå íà пðå-

сèìпòîìíè áîëíè с õîðåÿ íà Huntington пîêàçâà íàëè-

чèå íà сòðóêòóðíè ÌÐÒ èçìåíåíèÿ â сòðèàòóìà пîíå

20 ãîäèíè пðåäè óсòàíîâåíîòî âåðîÿòíî íàчàëî íà

çàáîëÿâàíåòî. Пðåç пîсëåäíèòå ãîäèíè сòàíà ÿсíî,

чå õîðåÿòà íà Huntington сå àсîöèèðà è с íåâðîëî-

ãèчíà сèìпòîìàòèêà, пðèчèíåíà íå сàìî îò сòðèà-

òóìà, êàêòî è сúс сèìпòîìè с íå-íåâðîëîãèчåí

пðîèçõîä.

генетика: 

Õîðåÿòà íà Huntington сå пðèчèíÿâà îò åäèíèчíà

ãåííà ìóòàöèÿ, êîÿòî å óсòàíîâåíà пðåç 1993 ãîä.,

êàòî åêспàíçèÿ íà пîâòîðè íà òðèíóêëåîòèäà CAG

â åêçîí 1 íà ãåíà huntingtin, â 4-òà õðîìîçîìà.

Íîðìàëíèÿò ãåí сúäúðæà ìåæäó 6 è 20 пîâòîðà íà

òðèíóêëåîòèäà CAG. Кîãàòî пîâòîðèòå íàäâèøàò

39, âúçíèêâà çàáîëÿâàíå. Пîâåчåòî îò çàáîëåëèòå

èìàò пîâòîðè ìåæäó 40-50, êàòî îáèêíîâåíî îùå пî-

äúëãèòå пîâòîðè (>50) ìîãàò äà íàсòúпÿò è îáèê-

íîâåíî сå àсîöèèðàò с þâåíèëíî íàчàëî íà õîðåÿòà

íà Huntington (Westphal âàðèàíò) (7). Õîðåÿòà íà

Huntington å àâòîçîìíî-äîìèíàíòíî çàáîëÿâàíå сúс

100% пåíåòðàíòíîсò пðè пîâòîðè íàä 39. Аëåëè

ìåæäó 36 è 39 ìîãàò äà èìàò âàðèàáèëíà пåíåòðàí-

òíîсò (13). 

патогенеза:

Ìàêðîсêîпсêè пðîóчâàíèÿ post mortem пîêàçâàò

ðàçøèðÿâàíå íà ëàòåðàëíèòå ìîçúчíè âåíòðèêóëè è

äåãåíåðàöèÿ íà сòðèàòóìà. Дâåòå îсíîâíè ÿäðà íà

íåîсòðèàòóìà (n. caudatus è putamen) сå сâèâàò è

àòðîфèðàò, êàòî n. caudatus сå çàсÿãà пî-ðàíî è â

пî-ãîëÿìà сòåпåí îò putamen (25). Îсíîâíî çà пîсòà-

âÿíå íà äèàãíîçàòà å èçìåðâàíåòî íà áèêàóäàëíèÿ

äèàìåòúð. Íà ìèêðîсêîпсêî íèâî пðåäîìèíàíòíî сå

çàсÿãà îсíîâíèÿò êëàс пðîåêöèîííè íåâðîíè â

сòðèàòóìà, èçпîëçâàùè íàé-âåчå èíõèáèòîðíèÿ íåâ-

ðîòðàíсìèòåð GABA (15, 3). Вúпðåêè чå сòðèàòóìúò

сå счèòà çà пàòîàíàòîìèчåí сóáсòðàò íà çàáîëÿâà-

íåòî, äðóãè îáëàсòè êàòî чàсòè îò ìîçúчíàòà

êîðà, сå çàсÿãàò äîðè пî-ðàíî, îùå пðåäè äà сà сå

пîÿ âèëè пúðâèòå сèìпòîìè íà çàáîëÿâàíåòî.

Дîêàçàíî å íàìàëÿâàíå íà GABA â õèпîêàìпóсèòå è

ìîçúчíàòà êîðà (16). В íàпðåäíàëèòå сòàäèè íà áî-

ëåсòòà сå óсòàíîâÿâà øèðîêî ðàçпðîсòðàíåíà êî-

ðîâà àòðîфèÿ. BDNF (Brain-derived neurotrophic factor)

сúùî пîêàçâà пîíèæåíè íèâà пðè áîëíè с õîðåÿ íà

Huntington (2). 

Íàé-íîâèòå èçсëåäâàíèÿ íà êëåòúчíî è îðãà-

íåëíî íèâî â íàсîêà пàòîãåíåçà íà õîðåÿòà íà

Huntington сà пîêàçàëè ëèçîçîìíà äèсфóíêöèÿ. Ñчèòà

сå, чå ëèçîçîìèòå сà îсíîâíèòå öèòîпëàçìåíè îðãà-

íåëè, îòãîâîðíè çà ðàçðóøàâàíåòî íà íåпîòðåáíè è

âðåäíè сóáсòàíöèè îò áåëòúöè, ëèпèäè è çàõàðè.

Пðîöåсúò å èçâåсòåí êàòî ìàêðîàâòîфàãèÿ è сå

счèòà, чå íàðóøåíèåòî ìó å пðèчèíà çà âúçíèêâàíå

íà ðåäèöà íåâðîäåãåíåðàòèâíè çàáîëÿâàíèÿ êàòî

Пàðêèíсîíîâà áîëåсò, Ëàòåðàëíà àìèîòðîфèчíà

сêëåðîçà, áîëåсò íà Huntington è äð. ×ðåç âúçсòàíî-

âÿâàíå íà фóíêöèèòå íà ëèçîçîìèòå è êëåòúчíàòà
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õîìåîсòàçà сå öåëè äà сå пîсòèãíå пîäîáðåíèå íà

сèìпòîìèòå è äîðè èçëåêóâàíå îò ðåäèöà çàáîëÿâà-

íèÿ. Òåçè õèпîòåçè сà çàëåãíàëè â пðåêëèíèчíè è íà-

чàëíè êëèíèчíè фàçè íà пðîóчâàíèÿ è øèðîêî сå

ðàçðàáîòâàò пðåç пîсëåäíèòå ãîäèíè. Ñчèòà сå, чå

сà áúäåùåòî â ëåчåíèåòî íà íåâðîäåãåíåðàòèâíèòå

çàáîëÿâàíèÿ (6).

клинична характеристика: 

Îсíîâíàòà èçÿâà íà çàáîëÿâàíåòî å õîðåèфîð-

ìåíàòà äâèãàòåëíà сèìпòîìàòèêà. Òÿ сå сúсòîè îò

íåâîëåâè, íåсèсòåìíè, „áåçöåëíè” äâèæåíèÿ, îá -

õâàùà ùè êðàéíèöèòå, òÿëîòî, ãëàâàòà, ëèöåòî è

áóêî-îðî-ëèíãâàëíèòå îáëàсòè (1). Ëèпсàòà íà õî-

ðåèфîðìåíè äâèæåíèÿ сå сðåùà чåсòî пðè þâåíèë-

íàòà фîðìà, íî òå ìîãàò äà ëèпсâàò èëè äà сà

пðåäсòàâåíè â ìíîãî ëåêà сòåпåí è пðè íàчàëî íà

Huntington â пî-êúсíà âúçðàсò. Вúпðåêè, чå õîðåèфîð-

ìåíèòå äâèæåíèÿ сà åäíà îò íàé-îòчåòëèâèòå

õàðàê òåðèсòèêè íà çàáîëÿâàíåòî, ìíîãî пî-èíâàëè-

äèçèðàùè îò íåÿ сà äðóãè äâèãàòåëíè фåíîìåíè,

êàòî ðèãèäíîсò, áðàäèêèíåçèÿ, пîсòóðàëíà íåсòà-

áèëíîсò, àпðàêсèÿ è äèсòîíèÿ, êîèòî сúùî ìîãàò äà

сà фåíîòèпíà èçÿâà íà çàáîëÿâàíåòî (10, 21). Îчíèòå

äâèæåíèÿ сà àáíîðìíè îùå â íàчàëîòî íà çàáîëÿâà-

íåòî, êàòî óâðåæäàíåòî пðîãðåсèèðà äî сòåпåí, чå

âîëåâèòå сëåäÿùè äâèæåíèÿ è сàêàäèòå ìîãàò äà

èçчåçíàò íàпúëíî â êúсíèòå сòàäèè íà çàáîëÿâà-

íåòî. Ðåчòà чåсòî å íåðàçáèðàåìà, äîðè â íàчàë-

íèòå сòàäèè è ìîæå äà сå сúпúòсòâà îò íåâîëåâè

âîêàëèçàöèè. Ðåчòà óпàäà пðîãðåсèâíî, êàòî çà-

пîчâà äà èçèсêâà óсèëèÿ, сòàâà  òðóäíî ðàçáèðàåìà

äî фèíàëíèòå сòàäèè, â êîèòî пîâåчåòî îò пàöèåí-

òèòå ðÿäêî èìàò спîíòàííè âîêàëèçàöèè, êîèòî

чåсòî сà íåðàçáèðàåìè è ìîãàò äà äîсòèãíàò äîðè

äî ìóòèçúì. Вúпðåêè чå ðåчåâèòå пðîìåíè сà сìÿ-

òàíè çà äèçàðòðèчíè â ìèíàëîòî, âåчå èìà äîêàçà-

òåëсòâà, чå пîëåòàòà íà ðåчòà сúùî сå çàсÿãàò

пðè õîðåÿ íà Huntington. Îáèêíîâåíî сå óсòàíîâÿâà è

сúпúòâсòâàùà äèсфàãèÿ, êîÿòî пðîãðåсèðà äî çà-

òðóäíåíî ãúëòàíå, пîâðúùàíå è ðèсê îò àспèðèðàíå,

êîåòî å èíäèêàöèÿ çà õðàíåíå чðåç пåðêóòàííà åí-

äîсêîпсêà ãàсòðîсòîìà (ПÅÃ).

Кîãíèòèâíèÿò äåфèöèò пðè çàáîëÿâàíåòî сå

õàðàêòåðèçèðà с äèçåêçåêóòèâåí сèíäðîì, íàðóøåíî

âíèìàíèå è ðåäóöèðàíà псèõîìîòîðíà сêîðîсò.

Îáèêíîâåíî псèõèàòðèчíèòå è êîãíèòèâíè àспåêòè

íà çàáîëÿâàíåòî äîпðèíàсÿò пîâåчå çà сòðàäà-

íèåòî íà áëèçêèòå, îòêîëêîòî пî-ÿâíèòå ìîòîðíè

сèìпòîìè (18).

Íàé-чåсòàòà псèõèàòðèчíà ìàíèфåсòàöèÿ

âêëþчâà äåпðåсèÿ, òðåâîæíîсò, ðàçäðàçíèòåëíîсò,

ãíåâíè пðèсòúпè, àпàòèÿ, äåçèíõèáèòîðíè пåðсåâå-

ðàöèè è îáсåсèâíî-êîìпóëсèâíè сèìпòîìè (24).

Íÿêîè äîпúëíèòåëíè сèìпòîìè с õèпîòàëàìè-

чåí, åíäîêðèíåí è ìåòàáîëèòåí пðîèçõîä, чåсòî âëî-

øàâàò îáùîòî сúсòîÿíèå íà áîëíèòå с õîðåÿ íà

Huntington.

Õîðåÿòà íà Huntington с íàчàëî â äåòсêà âúç-

ðàсò ìîæå äà пðîòåчå пî ðàçëèчåí íàчèí îò òàçè

пðè âúçðàсòíèòå пàöèåíòè. Õîðåÿòà, êàòî êëèíèчíà

èçÿâà, å пðåäсòàâåíà â ìíîãî пî-ëåêà сòåпåí, êàòî

ìîæå äà ëèпсâà èçîáùî. Пúðâîíàчàëíèòå сèìпòîìè

ìîãàò äà âêëþчâàò íàðóøåíèå âúâ âíèìàíèåòî è пî-

âåäåíèåòî, ðàçсåÿíîсò, íåспðàâÿíå с óчèëèùåòî,

äèсòîíèÿ, áðàäèêèíåçèÿ è пîíÿêîãà òðåìîð. ×åсòî

äåöà, êîèòî сà áèëè с äîáðè îöåíêè â óчèëèùå, çàпîч-

âàò äà âëîøàâàò ðåçóëòàòà сè. Åпèëåпòèчíèòå

пðèсòúпè, êîèòî сå сðåùàò ìíîãî ðÿäêî пðè âúç-

ðàсòíèòå пàöèåíòè, ìîãàò äà сå пîÿâÿò пðè þâå-

íèëíàòà фîðìà. Õîðåÿòà íà Huntington с þâåíèëíî

íàчàëî îáèêíîâåíî èìà пî-áúðç õîä íà ðàçâèòèå è

пðåæèâÿåìîсòòà å пî-ìàëêà îò 15 ãîäèíè.

Ìíîçèíсòâîòî îò пàöèåíòèòå с þâåíèëíî íàчàëî

íàсëåäÿâàò äåфåêòíèÿ ãåí îò çàсåãíàòèÿ сè áàùà.

Ðèãèäíîсòòà è спàсòèчíîсòòà чåсòî сå пîÿâÿâàò

îùå â íàчàëîòî íà çàáîëÿâàíåòî пðè äåöàòà. Òåçè
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сèìпòîìè ìîãàò äà çàòðóäíÿò пîõîäêàòà, äà пðè-

чèíÿò пàäàíèÿ, äà äîâåäàò äî íóæäàòà îò èçпîëç -

âàíå íà èíâàëèäåí сòîë. Дèсòîíèÿòà ìîæå äà

âêëþчâà èçâèâàíå, íàêëàíÿíå, èçâúðòàíå íà âðàòà

(torticollis), îпèсòîòîíóс, êàêòî è èçâèâàíå íà сòúпà-

ëàòà. Всèчêè òåçè пðîÿâè áèõà ìîãëè äà сà сèìп -

òîìè íà çàáîëÿâàíåòî èëè äà сà ðåçóëòàò îò

íåâðîëåпòèчíîòî ëåчåíèå. Åпèëåпсèÿòà å èçêëþчè-

òåíî ðÿäêà пðè âúçðàсòíèòå пàöèåíòè è äîсòà пî-

чåсòî пðåäсòàâåíà пðè òåçè, с þâåíèëíî íàчàëî

(30% îò þíîøèòå с õîðåÿ íà Huntington). Пúðâèÿò

пðèсòúп пðè пàöèåíò с õîðåÿ íà Huntington îáèêíî-

âåíî íå òðÿáâà äà сå èíòåðпðåòèðà êàòî åпèëåпсèÿ,

òúé êàòî å íåîáõîäèìî äà сå èçêëþчè äðóãà íåâðîëî-

ãèчíà пðèчèíà (íàпð. сóáäóðàëåí õåìàòîì сëåä пà-

äàíå). Кëèíèчíèÿò пîäõîä пðè пúðâè åпèëåпòèчåí

пðèсòúп âêëþчâà îáсòîåí пðåãëåä, ëàáîðàòîðíè èç-

сëåäâàíèÿ (çà äà сå èçêëþчè èíфåêöèÿ èëè ìåòàáî-

ëèòíà пðèчèíà), ÅÅÃ è îáðàçíî èçсëåäâàíå.

Ëåчåíèåòî сå îсíîâàâà íà õàðàêòåðèсòèêàòà íà

åпèëåпòèчíèòå пðèсòúпè. Пðè пàöèåíò с þâåíèëíî

íàчàëî íà çàáîëÿâàíåòî, ìèîêëîíèчíà åпèëåпсèÿ èëè

ãåíåðàëèçèðàíè пðèсòúпè пðåäпîëàãàò сòàðòèðàíå

íà ëåчåíèå с âàëпðîàò. Òðóäíî сå пîсòèãà äîáúð êîí-

òðîë íà пðèсòúпèòå, îáèêíîâåíî сëåä сìÿíà íà

ìíîãî ìåäèêàìåíòè.

диагнозата сå áàçèðà íàé-âåчå íà äîáðå сíåòà

àíàìíåçà, êëèíèчíî è ãåíåòèчíî èçсëåäâàíå. Ìîãàò

äà сå пðîâåäàò íÿêîè äèàãíîсòèчíè èçсëåäâàíèÿ â

пîäêðåпà íà äèàãíîçàòà è îòõâúðëÿíå íà äðóãè пðè-

чèíè çà сúсòîÿíèåòî:

1. Неврофизиологични методи: Ñ íàé-ãîëÿìà

чåсòîòà сå èçпîëçâàò Åëåêòðîìèîãðàфсêè ìåòîäè

(ÅÌÃ) – пðè õîðåèчíèòå äâèæåíèÿ ìîãàò äà сå íàìå-

ðÿò íÿêîëêî òèпà íåâîëåâà ìóсêóëíà àêòèâíîсò îò

ìóсêóëè àãîíèсòè-àíòàãîíèсòè, òðåìîðíà àêòèâ-

íîсò, íàðóøåí ìèãàòåëåí ðåфëåêс, сòàðòúë ðåф-

ëåêс. Пî-ðÿäêî è с íåäîсòàòúчíà èíфîðìàòèâíîсò

ìîãàò äà áúäàò пðèëîæåíè åëåêòðîåíöåфàëîãðàфèÿ

(ÅÅÃ), åâîêèðàíè пîòåíöèàëè (ÅП), òðàíсêðàíèàëíà

ìàãíèòíà сòèìóëàöèÿ (ÒÌÑ), òðàíсêðàíèàëíà äóп-

ëåêс/äîпëåðîâà сîíîãðàфèÿ. 

2. Невроизобразяващи изследвания: Кîìпþ -

òúðíà òîìîãðàфèÿ (КÒ), Яäðåíî-ìàãíèòåí ðåçîíàíс

(ЯÌÐ) – пðè õîðåÿòà íà Huntington îáèêíîâåíî сå íà-

áëþäàâà ðàçøèðÿâàíå íà ëàòåðàëíèòå ìîçúчíè âåí-

òðèêóëè è äåãåíåðàöèÿ íà сòðèàòóìà, îсîáåíî íà n.

caudatus (19, 20, 21). Íå å èçêëþчåíî äà сå íàáëþäàâà

è íîðìàëåí îáðàç. fMRI äîêàçâà èçìåíåíèÿ пðåäè è

сëåä èçÿâà íà пúðâèòå сèìпòîìè (8). Ìîæå äà сå èç-

пîëçâà è пîçèòðîííî-åìèсèîííà òîìîãðàфèÿ, íî

òîâà сà сêúпîсòðóâàùè èçсëåäâàíèÿ è сå èçпîëçâàò

ãëàâíî çà íóæäèòå íà êëèíèчíèòå пðîóчâàíèÿ.

Îáðàçíèòå èçсëåäâàíèÿ сå пðîâåæäàò è с öåë èç-

êëþчâàíå íà äðóãè çàáîëÿâàíèÿ è âòîðèчíè пðèчèíè

çà пîÿâà íà õèпåðêèíåòèчåí сèíäðîì, пðîсòðàíсòâî

çàåìàùè пðîöåсè è äð.

3. Лабораторни изследвания: ðóòèííî èçсëåä-

âàíå íà ПКК è áèîõèìèÿ – íå сå îчàêâàò îòêëîíåíèÿ

â ëàáîðàòîðíèòå пîêàçàòåëè пðè òàçè ãðóпà çàáî-

ëÿâàíèÿ, àêî сèíäðîìúò íå сå äúëæè íà äðóãà åòèî-

ëîãèчíà пðèчèíà. Íàпîсëåäúê сå пðàâÿò äîсòà

èçсëåäâàíèÿ â òúðсåíå íà сåðóìíè è ëèêâîðíè áèî-

ìàðêåðè. Íàé-îáåùàâàùî â ëèêâîð å èçсëåäâàíåòî

íà mHTT, êîéòî å сâúðçàí с äâèãàòåëíèòå íàðóøå-

íèÿ è êîãíèòèâíèÿ äåфèöèò (4). Îò êðúâíèòå áèî-

ìàðêåðè с íàé-ãîëÿìà äèàãíîсòèчíà сòîéíîсò å

èçсëåäâàíåòî íà NFL-neurofilament light protein.

Ñòîéíîсòèòå ìó сà â пðÿêà êîðåëàöèÿ сúс сòåпåíòà

íà ìîçúчíà àòðîфèÿ, äâèãàòåëíèÿ äåфèöèò è êîãíè-

òèâíèÿ спàä. 

4. Генетични изследвания: Пðîâåæäàò сå с äèà -

ãíîсòèчíà (пðè çàáîëåëè) èëè пðîãíîсòèчíà сòîé-
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íîсò пðè ðîäíèíè íà çàáîëÿë èëè пî ðåпðîäóêòèâíè

пðèчèíè. Óíàсëåäÿâàíåòî íà áîëåсòòà å àâòîçîìíî-

äîìèíàíòíî. Õîðåÿòà íà Huntington сå пðèчèíÿâà îò

åäèíèчíà ãåííà ìóòàöèÿ, êîÿòî å åêспàíçèÿ íà пîâ-

òîðè íà òðèíóêëåîòèäà CAG â åêçîí 1 íà ãåíà hunt-

ingtin, â 4-òà õðîìîçîìà. 

В äèфåðåíöèàëíîäèãíîсòèчíî îòíîøåíèå сå

òúðсÿò çàáîëÿâàíèÿ, чèèòî сèìпòîìè сà сâúðçàíè

с îсíîâíèòå сèìпòîìè íà õîðåÿòà íà Huntington. Íà

пúðâî ìÿсòî å спèíîöåðåáåëàðíàòà àòàêсèÿ SCA 17

(26). Ñúùî òàêà пîä âíèìàíèå òðÿáâà äà сå âçåìàò

è äðóãè спèíîöåðåáåëàðíè àòàêсèè îò 1 äî 3, êàêòî

è Фðèäðàéõîâàòà àòàêсèÿ. Аêî â êëèíèчíàòà êàð-

òèíà пðèсúсòâàò åпèëåпòèчíè пðèпàäúöè, òðÿáâà

äà сå èçêëþчè äåíòîðóáðîпàëèäîëóèçèåâà àòðîфèÿ.

Пðè фåðèòèíîпàòèÿ è íåâðîäåãåíåðàöèÿ îò пàòîëî-

ãèчíî íàòðóпâàíå íà æåëÿçî ìîãàò äà сå íàáëþäà-

âàò èçìåíåíèÿ íà ЯÌÐ íàпîäîáÿâàùè íà òåçè пðè

õîðåÿòà íà Huntington. Пðè çàáîëÿâàíåòî íåâðîàêàí-

òîöèòîçà сå íàáëþäàâàò àáíîðìíè êëåòêè- àêàíòî-

öèòè â пåðèфåðíàòà êðúâ. Пðåпîðúчèòåëíî å

пðîâåæäàíå íà êðúâíà íàòðèâêà çà òúðсåíå íà àêàí-

òîöèòè. Ñðåä Афðèêàíсêàòà пîпóëàöèÿ íàé-ðàçпðî-

сòðàíåíàòà пðèчèíà çà фåíîêîпèÿ íà õîðåÿòà íà

Huntington å Huntington’s disease like syndrome 2 (HDL2)

(9, 27). Èçîëèðàí õîðåèчåí сèíäðîì ìîæå äà áúäå

пðåäèçâèêàí îò ðàçëèчíè óâðåäè íà сòðèàòóìà, пðè

õîðåÿ íà áðåìåííîсòòà, сèсòåìåí ëóпóс èëè àíòè-

фîсфîëèпèäåí сèíäðîì, òèðåîòîêсèêîçà, пîëèöèòå-

ìèÿ âåðà, пîсòèíфåêöèîçåí сèíäðîì, óпîòðåáà íà

ìåäèêàìåíòè (27). 

лечение: Всå îùå íÿìà îòêðèòî ìîäèфèöè-

ðàùî ëåчåíèå íà çàáîëÿâàíåòî. Дîêàòî òàêîâà áúäå

óсòàíîâåíî, óсèëèÿòà сà сúсðåäîòîчåíè âúðõó сèìп -

òîìàòèчíàòà òåðàпèÿ è îáùèòå ãðèæè çà пàöèåí-

òèòå. Íåîáõîäèì å ìóëòèäèсöèпëèíàðåí пîäõîä,

êàêòî è àêòèâíîòî óчàсòèåòî íà áëèçêèòå è сåìåé-

сòâàòà íà áîëíèòå â ëåчåáíèÿ пðîöåс. Ëåêî èçðàçå -

íàòà õîðåÿ îáèêíîâåíî íå íàëàãà сòàðòèðàíå íà ëå-

чåíèå, òåæêàòà îáàчå èçèсêâà òàêîâà. Åäèí îò

íàé-äîáðèòå ìåäèêàìåíòè, êîèòî сå èçпîëçâàò â

öÿë сâÿò å Tetrabenazine (Xenazine, Nitoman). Òîé å

îäîáðåí çà óпîòðåáà îò FDA пðåç 2008 ã. è сå èçпîëç -

âà â ðåäèöà сòðàíè пî сâåòà. Пðèëàãà сå сúùî òàêà

çà ëåчåíèå íà òàðäèâíè äèсêèíåçèè, сèíäðîì íà

Tourette è õåìèáàëèçúì. Пðåäсòàâëÿâà VMAT2 èíõè-

áèòîð, êîéòî íàìàëÿâà çàõâàùàíåòî íà ìîíîàìèíè -

òå â сèíàпòèчíèòå âåçèêóëè è пîäпîìàãà áúðçîòî

ìåòàáîëèòíî ðàçãðàæäàíå íà äîпàìèíà. Tetra bena -

zine â äîçà 12,5 ìã òðè пúòè äíåâíî, îáèêíîâåíî å

äîсòàòúчíà çà ðåäóöèðàíå íà õîðåÿòà. Íÿêîè àíòèп-

сèõîòèöè êàòî Olanzapine, Quetiapine, Risperidone,

Sulpride è Tiapride сúùî сà пîêàçàëè äîáúð сèìпòîìà-

òèчåí åфåêò. Íîâ ìåäèêàìåíò â áîðáàòà с áîëåсò -

òà å Deutetrabenazine с òúðãîâсêî íàèìåíîâàíèå

Austedo íà фàðìàöåâòèчíàòà êîìпàíèÿ Teva.

Пîçèöèî íèðàí å çà ðåäóöèðàíå íà õîðåèчíèòå

õèпåðêèíå çèè, êàêòî è пðè òàðäèâíè äèсêèíåçèè.

Пðåäсòàâëÿ âà ìîäèфèöèðàíà âåðсèÿ íà Tetrabenazine

êàòî èìà пî-äúëúã пëàçìåí пîëóæèâîò è пî-ìàëêî ìå-

òàáîëèòíè òðàíсфîðìàöèè. В êëèíèчíîòî пðîóчâà -

íå FIRST-HD, сðàâíåí с пëàöåáî, пîêàçâà çíà чèòåëíî

ðåäóöèðàíå íà õîðåèчíèÿ сèíäðîì (11). Óсòàíîâåíî å,

чå ìîæå äà óâåëèчè ðèсêà îò äåпðåсèÿ, сúíëèâîсò

êàêòî è äà пðåäèçâèêà сóèöèäíè íàìåðåíèÿ (17). 

Пî îòíîøåíèå íà íåâðîпðîòåêòèâíèòå ìåäè-

êàìåíòè сà èçсëåäâàíè ðåäèöà с åâåíòóàëíà пîòåí-

öèàëíà íåâðîпðîòåêöèÿ. Åäèí òàêúâ å êîåíçèì Q10.

В пðîâåäåíî пðåç 2001 ã. êëèíèчíî пðîóчâàíå, сðàâíÿ-

âàùî êîåíçèì Q10 è Ramacemide (NMDA àíòàãîíèсò)

пðè пàöèåíòè с ðàííà õîðåÿ íà Huntington, íå сà сúîá-

ùåíè êëèíèчíî çíàчèìè пîäîáðåíèÿ íà сèìпòîìèòå

çà пåðèîä îò 30 ìåсåöà. Дîðè сà сúîáùåíè íÿêîè

сòðàíèчíè åфåêòè êàòî çàìàéâàíå, пîâðúùàíå è

сòîìàøåí äèсêîìфîðò. Дðóãà èçпèòâàíà сóáсòàí-
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öèÿ с åâåíòóàëåí íåâðîпðîòåêòèâåí åфåêò å êðåà-

òèíúò. Ñúùî íå сà îòêðèòè пîçèòèâíè ðåçóëòàòè

(23). Ñúùî òàêà сà пðîâåæäàíè пðîóчâàíèÿ с òðàíс-

пëàíòàöèÿ íà êëåòêè îò фåòóсè с пðîòèâîðåчèâè

ðåçóëòàòè (5, 14).

Пðåç пîсëåäíèòå 20 ãîäèíè сà пðîâåäåíè íàä

100 êëèíèчíè пðîóчâàíèÿ с ìåäèêàìåíòè, пîâåчåòî

îò òÿõ с íåçàäîâîëèòåëåí ðåçóëòàò (22) è пðåêðà-

òåíè пðåç ðàçëèчíè фàçè.  Ðåâîëþöèîííè сå îêàçâàò

пðîóчâàíèÿ, сâúðçàíè с ДÍК è ÐÍК òàðãåòíè òåðà-

пèè пîсðåäсòâîì àíòèсåíс îëèãîíóêëåîòèäè (ASOs)

èëè ìàëêè èíõèáèòîðíè ìîëåêóëè. Аíòèсåíс îëèãî-

íóêëåîòèäèòå пðåäсòàâëÿâàò âåêòîðíè ìîëåêóëè,

êîèòî сå âãðàæäàò â ДÍК íà ãîсòîпðèåìíèêà è

пðåäîòâðàòÿâàò пðîèçâîäсòâîòî íà пàòîëîãèчåí

áåëòúê. Пðåíàсÿò сå îò íåèíфåêöèîçíè âèðóсè èëè

äðóãè íîсèòåëè. В õîä сà èçсëåäâàíèÿ âúâ фàçà 1b/2a

íà êëèíèчíî пðîóчâàíå, îáõâàùàùî чîâåøêàòà пîпó-

ëàöèÿ. Вêàðâàò сå èíòðàòåêàëíî è äîпðèíàсÿò çà

ðàçðóøàâàíåòî íà HTT mRNA. В êëèíèчíè èçпèòâà-

íèÿ с æèâîòíè å äîêàçàíà 80% åфåêòèâíîсò, с

òðàéíî íàìàëÿâàíå íà íèâîòî íà пàòîëîãèчíèÿ áåë-

òúê (12).

Íåфàðìàêîëîãèчíèòå пîäõîäè сà îò ãîëÿìî

çíàчåíèå, îсîáåíî пî îòíîøåíèå íà ðåчòà, ãúëòà-

íåòî è õðàíåíåòî. Фèçèîòåðàпèÿòà è фèçèчåсêèòå

óпðàæíåíèÿ сúùî îêàçâàò сâîÿ пîëîæèòåëåí åфåêò

âúðõó сèìпòîìàòèêàòà. Кîìпëåêсíîòî èçпîëçâàíå

íà фèçèêàëíèòå фàêòîðè пðè ëåчåíèåòî íà õîðåÿ íà

Huntington å êàчåсòâåíî íîâî âúçäåéсòâèå, êîåòî å

спîсîáíî íå сàìî äà óсèëè èëè îòсëàáè âëèÿíèåòî íà

îòäåëíî âçåòèÿ фèçèчåí фàêòîð, íî è äà ìó пðèäàäå

íîâè êàчåсòâà. В òåчåíèå íà åäèí è сúù äåí сå èçпúë-

íÿâàò íÿêîëêî фèçèêàëíè фàêòîðà пðåç îпðåäåëåí

âðåìåâè èíòåðâàë è пîсëåäîâàòåëíîсò ìåæäó òÿõ.

Ìîãàò äà áúäàò пðèëàãàíè òîпëèííè пðîöåäóðè,

åëåêòðî-фèçèîòåðàпåâòèчíè пðîöåäóðè, áèîфèéä -

áåê, ëåчåáåí ìàсàæ, пîсòèçîìåòðèчíà ðåëàêсàöèÿ,

ëåчåáíà фèçêóëòóðà è äð. 

Бъдеùе: Íåîáõîäèìî å àêòèâíî òúðсåíå è

óсòà íîâÿâàíå íà áèîìàðêåðè íà çàáîëÿâàíåòî âúâ

âðúçêà с âúçðàсòòà íà сòàðòèðàíå íà пðå-

сèìпòîìíà òà фàçà íà çàáîëÿâàíåòî, пðîãðåсèÿòà è

åâåíòóàë íîòî ëåчåíèå íà òîâà èíâàëèäèçèðàùî çà-

áîëÿâàíå. 

Óсèëèÿòà íà спåöèàëèсòèòå è îðãàíèçàöèèòå,

çàíèìàâàùè сå с õîðåÿòà íà Huntington  пðåç пîсëåä-

íèòå ãîäèíè, сà íàсîчåíè êúì пî-äåòàéëíîòî çíàíèå

è ðàçáèðàíå íà òîâà äåсòðóêòèâíî çàáîëÿâàíå,

êîåòî чåсòî çàсÿãà è ìëàäè èíäèâèäè. Íà òîâà çíà-

íèå áè ìîãëî äà сå áàçèðà ðàçðàáîòâàíåòî íà íîâè

ëåчåíèÿ. Íàðàсòâàùèòå пîçíàíèÿ â сфåðàòà íà ðàç-

ëèчíèòå ìîëÿêóëÿðíè, êëåòúчíè è сèòåìíè пúòèùà,

âèíîâíè çà пîäëåæàùèÿ äåфèöèò пðè õîðåÿòà íà

Huntington, ìîãàò äà äîâåäàò äî áúäåùè îòêðèòèÿ

íà îùå пî-çàäîâîëèòåëíè сèìпòîìàòèчíè òåðàпèè

è ìîäèфèöèðàùè õîäà íà çàáîëÿâàíåòî ëåчåíèÿ.

Ëåчåáíèòå пîäõîäè сà íàсîчåíè êúì äîсòàâÿíåòî íà

ìîëåêóëè, êàòî àíòè-сåíс îëèãîíóêëåîòèäè çà ðåäó-

öèðàíå êîëèчåсòâîòî åêспðåсèÿ íà òîêсèчíèòå ìó-

òàíòíè пðîòåèíè. Пîòåíöèàëíè ìîäèфèöèðàùè

õîäà íà çàáîëÿâàíåòî àãåíòè, êàòî HDAC èíõèáè-

òîðè è íåфàðìàêîëîãèчíè сòðàòåãèè, êàòî пðèàãà-

íåòî íà ðàçòåæíè фàêòîðè, äúëáîêà ìîçúчíà

сòèìóëàöèÿ, äâèãàòåëíà è êîãíèòèâíà ðåõàáèëèòà-

öèÿ, êàêòî è êëåòúчíî çàìåсòèòåëíà òåðàпèÿ (èíäó-

öèðàíà пëóðèпîòåíòíà òåðàпåâòèчíà òåõíîëîãèÿ

сúс сòâîëîâè êëåòêè), сà áúäåùèòå íàпðàâëåíèÿ çà

спðàâÿíå с òîâà íåâðîäåãåíåðàòèâíî çàáîëÿâàíå. 
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