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Cristina Sampaio

Enroll! pro rok 2025 predstavuje
rychly pokrok, kterého bylo dosa-
zeno ve vyzkumu Huntingtonovy
choroby (HD). S nadsenim vyzdyvi-
hujeme zasadni roli platformy
Enroll-HD p¥i poskytovani klicovych
zdrojt pro navrhovani a provadéni
studii a klinickych hodnoceni a
ukazujeme, jak jeji data a biolo-
gické vzorky nadale prohlubuji nase
chapani HD.

S vice nez 22 100 aktivnimi ucast-
niky ve 157 studijnich centrech ve
23 zemich se platforma Enroll-HD
nadale rozrista. K dnesnimu dni
Cerpalo z datovych sad Enro-

[I-HD vice nez 175 publikovanych
odbornych ¢&lankd a tato dynamika
pokracovala i v zafi vydanim sedmé
periodické datové sady.

Podoba Enroll-HD 2.0 byla disledné
podloZena nejnovéjsimi védeckymi
a terapeutickymi poznatky. Pripravy
na pfechod na Enroll-HD 2.0 jsou v
plném proudu. Tyto kroky nas opti-
malné pfipravi na feSeni moderni
reality vyzkumu HD a splnéni vyvi-
jejicich se regulaénich pozadavki
pfi hledani tcinné 1écby.

Zistavame upfimné vdécni jednot-
livedm a rodindm zasazenym HD za
jejich neochvéjné odhodlani posou-
vat klinicky vyzkum kupredu.

MUDry. Cristina Sampaio, Ph.D.
Hlavni Iékarka (Chief Medical Offi-
cer), CHDI

Prvni rocnik kongresu
klinického vyzkumu
Huntingtonovy choroby
2025

rvni kongres klinického vyzkumu

HD se konal 11. az 13. Fijna v Na-
shvillu v Tennessee a byl spolecné
organizovan skupinou Huntington
Study Group a nadaci CHDI Founda-
tion. Akce prilakala delegaty prede-
vSim ze Severni Ameriky, Jizni Ame-
riky a Australasie, ktefi pFijeli ze
studijnich center Enroll-HD v téchto
regionech, a také zastupce prumy-
slu. Vybér prezentaci je k dispozici

na webovych strankach Enroll-HD:
https://enroll-hd.org/2025-clinical
-research-congress-video-gallery/.

Kongres byl zahajen dynamickym
Dnem vyzkumu pro komunitu s

HD (11. ¥ijna). Uvodem probéhla
panelova diskuse pod vedenim Arik
Johnson (Huntington's Disease
Society of America), jejimz cilem
bylo ptiblizit klinicky vyzkum
ucastnikdim a rodindm. Mezi Fe¢niky
byli Daniel Claassen (Huntington
Study Group), William Alexander
(Alex) Dalrymple a Frances Saldana
(HD-Care).

Nasledné Lisa Hale (Teva Pharma-
ceuticals) a Alex Dalrymple disku-
tovaly o roli lidi s HD jako partnert
v klinickém vyzkumu a pfi rozhodo-
vani o ucasti. Danielle Buchanan a
McKenzie Luxmore (obé zastupujici
Huntington Study Group) objasnily
proces informovaného souhlasu.
Phyllis Foxforth (Huntington's
Disease Society of America) méla
prezentaci o FDA a zajisténi toho,
aby byl vyslysen hlas rodiny. Kathe-
rine McDonell (Vanderbilt Uni-
versity Medical Center) a Danielle
Buchanan podrobné popsaly, co
obnaseji studijni navstévy a pripo-
mnély, ze vyzkumné tymy jsou zde
proto, aby poskytovaly podporu a
vedeni. Victor Sung (University of
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Alabama at Birmingham) se podélil o poznatky tyka-
jici se fady terapii pro HD, které jsou v soucasné dobé
predmétem zkoumani. Po panelové diskuzi u¢astnikd
byl den zakoncen sekci otdzek a odpovédi ,, Zeptejte se
odborniki”.

Merit Cudkowicz

Den klinického vyzkumu (12. Fijna) zahajila hlavnim
projevem Merit Cudkowicz (Mass General Brigham
Neuroscience Institute a Harvard Medical School) na
téma pokroku v klinickém vyvoji, zejména flexibilniho
designu klinickych hodnoceni.

V sekci vénované novinkam v klinickych hodnocenich
HD prezentoval Victor Sung nedavné hlavni vysledky
(topline results) spolec¢nosti uniQure tykajici se
genové terapie AMT-130. Beth Borowsky (Novartis)
sdilela novinky o peroralnim Iéku votoplam (PTC-518)
snizujicim hladinu huntingtinu a plany na klinické
hodnoceni faze 3 u vétsi skupiny ucastnikd v ¢asném
stadiu HD. Peter McColgan (Roche) poskytl aktu-
alni informace o tominersenu a dalSich pristupech

ke snizovani hladiny huntingtinu, které spole¢nost
Roche vyviji. Meghan Miller (Skyhawk Therapeutics)
peroralnim léku snizujicim hladinu huntingtinu, a
sdélila, ze klinické hodnoceni faze 2/3 FALCON-HD,
které v soucasné dobé probiha v Australii a na Novém
Zélandu, se snad rozsifi i do dalsich zemi.

V sekci vénované pokroku v oblasti biomarkerd hovotila
Hilary Wilkinson (CHDI) o vyhodach nestability poctu
repetici CAG jako biomarkeru pro HD. David Hawel-
lek (Roche) prezentoval vyznam méreni mutovaného
huntingtinu a lehkych fetézcl neurofilament (NfL)

pro informované rozhodovani v klinickych hodnoce-
nich a predstavil pfipravovanou studii HARMONISE:

HD-NfL. Killian Hett (Vanderbilt University Medical
Center) sdilel poznatky o biomarkerech nalezenych

v mozkomi$nim moku a o disledcich pro podavani
potencialnich léCiv na HD. Jamie Adams (University
of Rochester) zdiraznila, jak mohou digitalni méFeni u
HD zlepsit design studii, monitorovani a péci.

Jeff Long

ZavérecCna sekce dne se zamérila na poznatky z
klinického vyzkumu. Jeff Long (University of lowa)
zdUraznil potfebu kontrolovanych klinickych hodno-
ceni, ktera by potvrdila, zda antidopaminergni léky
zhorsuji pfiznaky HD. Stan Lazic (Prioris.ai) uzavrel
den tvahou o tom, jak mohou psychologické ptiznaky,
jako jsou deprese a uzkost, ovlivnit predvidatelnost
urcovani stadii v Integrovaném systému urcovani
stadii Huntingtonovy choroby, Huntington's Disease
Integrated Staging System (HD-ISS).

Sam Frank

Den klinické praxe (13. Fijna) zacal sekci o translac-
nich otazkach, kterou zahajila Sarah Tabrizi (Univer-
sity College London). Sam Frank (Beth Israel Dea-
coness Medical Center a Harvard Medical School)

Enroll-HD Décembre 2025

www.enroll-hd.org



Na kongresu se sesli renomovani Fecnici a nadseni delegdti.

se zamyslel nad tim, jak by HD-ISS, vyvinuty pro
vyzkumné tcely, mohl byt pouzit také jako klinicky
nastroj. Dirk Keene (University of Washington) pre-
zentoval snahy o modernizaci neuropatologie pfi stu-
diu Alzheimerovy nemoci a posun smérem k aplikaci u
HD. Joel Braunstein (C2N Diagnostics) sdilel tvahy o
cesté k vyvoji prvniho vysoce presného krevniho testu
pro diagnostiku Alzheimerovy choroby.

V ptispévku ,Véda pro klinické Iékare: aktualni témata,

ktera je dulezité komunikovat v ordinaci” hovotila
Davina Hensman-Moss (University College London
Institute of Neurology) o terapeutickém cileni na
somatickou nestabilitu, cozZ je proces, pfi kterém se
opakujici se sekvence DNA, jako jsou repetice CAG,

s vékem clovéka v urcitych bunkach prodluzuji. David
Howland (CHDI) se podélil o informace, jak by poten-
cialni léciva mohla soucasné cilit na mutovany huntin-
gtin a somatickou nestabilitu.

Jeff Carroll (University of Washington) prednesl pred-
nasku ,Poznatky roku o HD", v niz zdlraznil, Ze rlizné
pFistupy ke snizovani hladiny huntingtinu maji odlisné
ucinky a poukazal na dasledky pro soucasna klinicka
hodnoceni.

Erin Furr Stimming

Sekci vénovanou mladym lidem a HD uvedlIa Erin Furr
Stimming (UTHealth Houston Neurosciences). Bruce
Compas (Vanderbilt University) se vénoval proble-
matice nastupu kognitivnich pfiznakd u HD s vyuzi-
tim vyvojového pristupu k mozkovym funkcim.
Cristina Sampaio (CHDI) poté hovofila o kritériich
pro zarazeni a vylouceni v klinickych hodnocenich a o
odlisnych regulacnich pozadavcich v USA a Evropé.
Martha Nance (Hennepin HealthCare HD Center of
Excellence a Struthers Parkinson's Center) diskuto-
vala o aspektech klinické péce u juvenilni formy HD a
pfipomnéla nam, ze tato choroba ma dopad na celou
rodinu.

Zivé posterové sekce vytvofily prostor pro vyménu ndzord mezi
predndsejicimi a delegdty.

Nakonec byly z posterovych pFispévkl vybrany tfi
kratké prispévky pro ustni prezentace. Blair Leavitt
(Incisive Genetics) hovoril o genové terapii jeho spo-
leCnosti zaméfené na snizovani hladiny huntingtinu,
Christopher Mezias (Critical Path Institute) prezen-
toval ramce pro regulaéni védu a validaci biomarkerd
a Jang-Ho Cha (Latus Bio) diskutoval o cileni na
protein opravujici DNA MSH3 za tcelem prevence
expanze repetici CAG.
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Emily Gantman

Pokroky v klinickém vyzkumu:
Integrovany systém urcovani stadii
Huntingtonovy choroby

ystém HD-ISS poskytuje biologicky ramec za-

loZzeny na védeckych diikazech, ktery popisuje
progresi HD od narozeni az do konce Zivota. Hlav-
ni lékarka CHDI MUDr. Cristina Sampaio, Ph.D., a
viceprezidentka Emily Gantman, Ph.D., vysvétluji
vyznam HD-ISS pro védeckou komunitu a zdtraznuji
jeho hodnotu pfi poskytovani sdileného, spole¢ného
jazyka pro vyzkumné pracovniky.

Proc byl systém HD-ISS vyvinut?

Emily: Systém HD-ISS jsme vyvinuli se Sarah Tabrizi a
kolegy a publikovali jej v roce 2022. Vznikl z potfeby
shrnout védecké pokroky v nasem chapani HD
vytvorenim koncepcéniho ramce, ktery by usmérnoval
zpUsob, jakym o klinickém vyzkumu v této oblasti
hovotime a jak jej provadime. Kromé publikovaného
¢lanku jsme nedavno vytvofili infografiku [viz nize],
ktera srozumitelnym zplsobem vysvétluje jednotliva
stadia HD.

Podle HD-ISS zacina stadium O pti narozeni a zahr-
nuje vSechny osoby se 40 a vice repeticemi CAG,
které nevykazuji klinicky relevantni biomarkery,
pfiznaky ani funkéni zmény spojené s HD. Ve stadiu
1lze identifikovat méFitelné zmény biomarkert HD
pomoci MR. Ve stadiu 2 postoupila HD do bodu, kdy
jsou klinické pfiznaky patrné pfi hodnocenich, jako je
celkové motorické skoére (Total Motor Score) na sjed-
nocené skale pro hodnoceni Huntingtonovy choroby
(UHDRS) a test symbolt a &islic (Symbol Digit Moda-
lities Test). Ve stadiu 3 je progrese HD patrna ztratou

Cristina Sampaio

funkci nebo obtizemi pfi nezavislém vykonavani
kazdodennich tkold a ¢innosti.

Cristina: Znac¢ny objem dat shromazdénych za
posledni dvé desetileti pfinesl mnohem podrob-
néjsi porozuméni HD, vCetné jednoznacného
zjisténi, Ze tato choroba je pfitomna jiz od naro-
zeni. Od objeveni kauzalniho genu v roce 1993
umoznilo genetické testovani rychlou a pfesnou
identifikaci mutace v kterémkoli okamziku Zivota,
¢imz odpadla nutnost ¢ekat na vznik klinickych
pfiznak( pro stanoveni diagnézy.

Pri zavadéni HD-ISS jsme definovali HD jako
pfitomnost plné penetrantni mutace - konkrétné
délku repetici CAG 40 nebo vice. To predstavuje
klinickou motorickou diagnézu, ktera je zalozena
na poruse hybnosti a obvykle nastava pomérné
pozdé v biologickém pribéhu nemoci, casto ve
stfednim véku.

Jak je tento pFistup v souladu se studiem jinych
onemocnéni?

Cristina: Rozsahly vyzkum ukazal, Zze strukturalni
zmény mozku spojené s HD zacinaji mnoho let,
Casto desetileti, pfed objevenim jakychkoli pozo-
rovatelnych zndmek nebo pfiznaki, véetné téch,
které jsou vyzadovany pro klinickou motorickou
diagndzu. Svétova zdravotnicka organizace defi-
nuje nemoc jako jakoukoli odchylku od normalni
fyziologické nebo strukturalni funkce, a to i v pfi-
padé absence zjevnych klinickych projevi. Podle
tohoto standardu pfedstavuje HD onemocnéni
dlouho pfedtim, nez se stane klinicky zjevnou, a z
genetického hlediska je kauzalni mutace pfitomna
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Prehled Integrovaného systému urcovdni stadiif HD (HD-ISS). HD-ISS je systém urCovdni stadii vyvinuty pro klinicky vyzkum, ktery rozdéluje progresi

HD do ctyr odlisnych stadif.

jiz od poceti. Spolecné tyto perspektivy podtrhuji
potfebu uznat HD jako celoZivotni stav, nikoli jako
stav, ktery zacina az pfi vyskytu klinicky diagnostiko-
vatelnych pfiznaku. To je v souladu s SirSim pohledem
amerického Ufadu pro kontrolu potravin a lé¢iv (FDA)
na neurodegenerativni onemocnéni, jak dokazuje jeho
podpora podobnych pFistuptl p¥i vyvoji IéCby stavi,
jako je Alzheimerova choroba.

Jaké jsou vyhody systému HD-ISS?

Cristina: Jak jsme jiz zminili, HD byla v minulosti
definovana na zakladé klinické motorické diagnézy.
Kdyz chtéli vyzkumni pracovnici studovat jedince pred
timto bodem - od narozeni do pfitomnosti jednoznac-
nych znamek a p¥iznakd HD - pouZivaly se nejednotné
a zaménitelné definice, jako ,premanifestni”, ,prodro-
malni” a ,presymptomaticka”. Zmatek jesté zvysovalo
pouzivani terminu ,¢asna HD" pro oznaceni obdobi
po stanoveni motorické diagndzy, ale pred podstat-
nym funkénim postizenim, coz neodrazi nejranéjsi
stadia nemoci. Systém HD-ISS Fesi tyto nejasnosti
tim, Ze poskytuje jasnou a konzistentni terminologii,
umoznuje presnou definici stadii nemoci a podporuje
efektivni komunikaci napfi¢ vyzkumem HD, vcetné
klinickych hodnoceni.

Emily: Stejné jako byl systém HD-ISS vyvinut na
zakladé soucasného védeckého poznani, bude i nadale
integrovat budouci poznatky. Zatimco samotna stadia
zUstanou nezménéna, aby byla zaji$téna kontinuita
pro vyzkumné pracovniky, podrobné;jsi porozuméni
biologii téchto stadii se bude vyvijet s pokrokem védy

o HD. Naptiklad jakmile ziskame hlubsi porozuméni
biomarkerum, které definuji a odliduji ¢tyfi stadia
HD-ISS, budeme je moci na HD-ISS navrstvit, coz
umozni vytvareni pfesnéjsich kohort pro klinicka
hodnoceni a dalsi vyzkum.

Jaké ma HD-ISS diisledky pro terminologii?

Emily: Vzhledem k tomu, Ze je HD-ISS zaloZen na
genetické definici HD, termin ,,nosi¢ genu” jiz nenfi
vhodny. Neni uzite¢né naznacovat, Ze chorobné
procesy neprobihaji jesté predtim, nez se pfiznaky
stanou zjevnymi. Podobné je zavadéjici hovofrit o
«nhastupu” HD, protoZe onemocnéni je ptitomno od
narozeni, coz je ustfedni koncept ramce HD-ISS.
Misto toho je presnéjsi popisovat jedince pomoci
systému urcovani stadii HD-ISS: stadium O nebo

1 pro obdobi, kdy pfiznaky nejsou jasné patrné, a
stadium 2 nebo 3 pro oznaceni progrese sympto-
matického onemocnéni. Pro vétsi srozumitelnost
bychom se méli vyhnout pouzivani slova ,,stadium”,
pokud nehovofime konkrétné o HD-ISS. A slovo
»hastup” bychom méli pouzivat pouze pro oznaceni
zacatku néceho konkrétniho, naptiklad ,,nastup kli-
nickych pfiznaki”. Kde je to vhodné, doporucujeme
pro komunikaci konceptt dfive oznacovanych jako
.pred nastupem” nebo ,po nastupu” pouzivat radéji
oznaceni pred nebo po klinické motorické diagndze.

vvvvvv

grese HD Ize mapovat na HD-ISS a pouzivat v jeho
kontextu. Napfiklad ke klinické motorické diagnéze
obvykle dochazi ke konci stadia 2 podle HD-ISS.
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Dalsi stavajici terminologie, jako naptiklad ta, kte-
rou zavedli Shoulson a Fahn pro popis zavaznosti
onemocnéni, se prekryva a zistava velmi uzitecna,
zejména v kontextu stadia 3 podle HD-ISS. Aby-
chom byli v souladu s HD-ISS a popsali to, co jsme
drive nazyvali ,Shoulsonovo a Fahnovo stadium 4,
doporucujeme v kontextu nového systému pouzivat
fimské Cislice: HD-ISS 3-IV.

Cristina: Pfesna terminologie zavedena HD-ISS
bude mit zasadni vyznam pro pokrok v oblasti
HD. Vzhledem k tomu, ze HD-ISS nyni slouzi
jako standardni ramec pro klasifikaci uc¢astniki
v observaénim a klinickém vyzkumu, je disledné
pouzivani jeho terminologie nezbytné - zejména
pro podporu souladu s regulacnimi pozadavky a
rozhodovani.

Swati Sathe

Aktualni informace o Enroll-HD 2.0

UDr. Swati Sathe je IékaFskou viceprezident-

kou pro klinicky vyzkum v nadaci CHDI. V
roce 2024 se se ¢tenafi podélila o to ,,proc, co a
kdy" ohledné Enroll-HD 2.0. Mluvili jsme se Swati,
abychom zrekapitulovali klicové zmény a dozvédéli
se o nejnovéjsim pokroku na cesté k této vzrusujici
nové kapitole vyzkumu HD.

Jaky je ucel studie Enroll-HD 2.0?

Studie Enroll-HD je soucasti platformy Enroll-HD.
Enroll-HD 2.0 je aktualizaci plvodniho protokolu
studie Enroll-HD. Kli¢ovy vyvoj, zejména systém
HD-ISS a vznik potencialnich terapeutickych
strategii zacilenych na pFicinu nemoci, podtrhl

vvvvvv

vyzadalo zménu protokolu.

Jaké zmény pFinese Enroll-HD 2.0?
Aktualizace protokolu se dotknou pfedevsim
naboru a hodnoceni. Enroll-HD 2.0 se zamérFi
na udrzeni kohorty pfiblizné 25 000 aktivnich
ucastnikd. Tento cil zajisti, ze studie zistane

zvladnutelna, maximalizuje efektivitu provozni
podpory poskytované platformou Enroll-HD a

umozni, aby studie i nadale plnila své védecké
cile.

Jak se zméni nabor?

Cilem Enroll-HD 2.0 je nabirat mladsi ucastniky,
abychom [épe porozuméli celému spektru pro-
grese onemocnéni, a zafadit ucastniky s casnymi
chorobnymi procesy, ktefi jsou v soucasné dobé
ve studii nedostatecné zastoupeni.

Ramec HD-ISS je nedilnou soucasti Enroll-HD
2.0. Vsichni ucastnici, novi i stavajici, budou
zarazeni do jedné ze studijnich kohort: kohorta
A, kohorta B, kohorta C nebo kontrolni skupina.
Kohorty ramcové odpovidaji stadiim HD-ISS,
pricemz kohorta A zahrnuje ucastniky do 44 let
véku a typicky predstavuje stadia O a 1 podle
HD-ISS. Kohorta B bude zahrnovat tcastniky ve
véku 45 let a starsi, typicky pfedstavujici HD-ISS
2 az Casné stadium 3. Kohorta C bude zahrnovat
Ucastniky s pokrocilejsi progresi onemocnéni,
tedy HD-ISS 3. Pfechod do kohorty C bude
zalozZen na klinickych charakteristikach, nikoli na
véku.

Jak se zméni hodnoceni?

Dulezitym rysem Enroll-HD 2.0 je, Ze se stu-

die bude vyvijet spolu s tcastniky a zajisti, aby
hodnoceni byla vhodné prizplisobena zarazeni
kazdé osoby do kohorty. Po peclivém védeckém
prezkoumani a zohlednéni pfipominek bylo do
studie Enroll-HD 2.0 zafazeno nékolik novych a
upravenych hodnoceni, zatimco nékolik hodno-
ceni z ptredchoziho protokolu bylo odstranéno.
Tyto revize umoznuji maximalni vyuziti shromaz-
dénych dat pt¥i zachovani Ginosné zatéze spojené
s testovanim pro tcastniky.
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Co jsou to dilci studie?

Enroll-HD 2.0 zavadi do platformy Enroll-HD dalsi
kategorii, tzv. dil¢i studie. Dil¢i studie je typ vnofené
studie v tom smyslu, Ze vyuziva data jiz ziskana
prostfednictvim Enroll-HD, ale ma dodatecné poza-
davky. U¢astnikiim studie Enroll-HD mohou byt k
dispozici dvé klicové dil¢i studie: iEnroll, ktera bude
shromazdovat dalsi zobrazovaci data, a Origin-HD,
ktera bude odebirat sperma od muzskych ucastnika.

Jaké dalSi novinky se chystaji?

Soubézné se studii Enroll-HD 2.0 umozni novy rémec
pro biobanking nadaci CHDI ukladat a distribuovat
dulezita data a také prijimat a uchovavat biologické
vzorky. Sdilena biobanka Enroll-HD Collaborative
Biobank zavede standardizovany, jasné definovany
proces pro pfijem, skladovani a sdileni biologickych
vzorkd a dat od lidi s HD a kontrolnich ucastnikad.
Cilem této iniciativy je urychlit vyvoj biomarkert

ve vyzkumu HD, umoznit dalsi zkoumani genetic-
kych a environmentalnich faktord, které ovliviuji

patofyziologii nemoci, a poskytnout podklady pro
vyvoj modelld progrese onemocnéni a nastroju klinic-
kého hodnoceni u HD i dalSich neurodegenerativnich
stava.

Kdy k témto zménam dojde?

Ptipravy na prechod na Enroll-HD 2.0 jsou v pIlném
proudu. Provozni infrastruktura prochazi vyznam-
nymi Upravami, aby podpofila nové funkce zahrnuté
v pozménéné studii. V soucasné dobé probihaji prace
na vyvoji novych a revidovanych studijnich postupt
tam, kde je to potfeba, a také dalSich nezbytnych
zdroju, jako jsou skolici materidly pro tymy ve stu-
dijnich centrech, systém pro elektronicky sbér dat a
jazykové preklady.

Kritickym aspektem pfechodu je vypracovani peclivé
zvazeného planu zavadéni na trovni jednotlivych
zemi a studijnich center. Toto zavadéni bude probihat
ve fazich a potrva nékolik let. Ceka nas mnoho prace,
ale stabilné postupujeme smérem k Enroll-HD 2.0.

TVelikost vzorku
Enroll-HD podle
vyddni PDS.

Jen Ware

Datové sady Enroll-HD: klicovy
zdroj pro vyzkumné pracovniky v
oblasti HD

latforma Enroll-HD poskytuje vyzkumnym pra-

covnikiim pFistup k vysoce kvalitnim klinickym
datovym sadam a biologickym vzorkiim s cilem
urychlit vyzkum a vyvoj v oblasti HD. Hovo¥ili jsme
s Jennifer Ware, Ph.D., feditelkou experimental-
niho designu v CHDI, abychom se dozvédéli vice o
dostupnych datovych sadach a jejich dopadu.

Proc platforma Enroll-HD nabizi klinické datové sady?
Aby podpotila vyzkum HD! Platforma Enroll-HD je
koncipovana jako ,centrum* zdrojd pro vyzkumné
pracovniky - a v souladu s touto filozofii slouzime
jako bezplatné , jednotné kontaktni misto” (one stop
shop), kde Ize ziskat klinické datové sady a biolo-
gické vzorky z mnoha studii HD. Kromé periodickych
a specifickych datovych sad Enroll-HD nabizi plat-
forma vyzkumnym pracovnikim pFistup ke klinickym
datim z dal$ich studii, véetné HDClarity, TRACK-HD
a Track-On HD, PREDICT-HD, REGISTRY, IMAGE-HD,
HD-YAS a dalsich.

Povézte nam o nejnovéjsim vydani dat Enroll-HD -
PDS7!

Sedma periodicka datova sada Enroll-HD byla zpf¥i-
stupnéna letos v zafi. PDS7 obsahuje data od 30

511 d¢astnikl studie Enroll-HD a zahrnuje 112 992
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studijnich navstév, coz z ni ¢ini nejvétsi datovou
sadu kohorty s HD dostupnou pro vyzkumné pra-
covniky. Prehledovy dokument k PDS7 poskytuje
shrnuti datové sady, velikosti vzorku, navstév a
sociodemografickych i klinickych charakteristik
kohorty.

Skvélou novinkou je, Ze PDS7 zahrnuje ptiblizné
1,000 utcastnikl se vzorky RNA, coz navazuje na
odbér prvniho vzorku v ramci této iniciativy v inoru
2024. Velmi se tésime na to, jak budou data a
vzorky od t&chto ucastnikl vyuzity! Dal$im vyznam-
nym bodem tohoto vydani je, Ze obsahuje data od
témér 1,000 ucastnikd, ktefi absolvovali 10 a vice
studijnich navstév v ramci Enroll-HD. Toto longitu-
dinalni pokryti je pro mnoho vyzkumnych pracov-
nikd neocenitelné a skute¢né vypovida o obétavosti
ucastnikd studie Enroll-HD.

Periodické datové sady Enroll-HD poskytuji
vyzkumnym pracovnikim pFistup k vysoce kva-
litnim, longitudinalnim datim z Siroké skaly
hodnoceni od extrémné velké kohorty. Kombinace
téchto atributl pfedstavuje pro vyzkumné
pracovniky cennou pftilezitost.

Jak se datové sady pouzivaji?

Vyzkumna komunita reagovala na Enroll-HD s nad-
Senim - obdrzeli jsme stovky Zddosti o data a biolo-
gické vzorky Enroll-HD od vyzkumnych pracovnik(
z celého svéta. Kdyz vyzkumni pracovnici zadaji o
pfistup k témto zdrojum, prosime je o kratky popis
jejich planovaného projektu a tyto popisy zvefejiu-
jeme na nasich webovych strankach. Zameér je dvoiji:
podpo¥it kolaborativni vyzkum a, co je zasadni,

informovat ucastniky vyzkumu o tom, jak jsou jejich
data a biologické vzorky vyuzivany. Zvu Vas, abyste
si tyto projekty prohlédli a podivali se, na ¢em se
pracuje!

Enroll-HD byla navrzena tak, aby podporovala
klinicka hodnoceni, zlepsovala nase chapani HD

a zkvalitnovala klinickou péci. Data a biologické
vzorky, které tcastnici Enroll-HD poskytli, umoznily
nasi vyzkumné komunité tyto cile skute¢né naplnit.

Vidéli jsme spolecnosti, které vyuzivaji data Enro-
[I-HD pro klinicka hodnoceni (napf. uniQure), a
vyzkumni pracovnici vyuZili data Enroll-HD p¥i
vyvoji HD-ISS, pokroku ve vyzkumu biomarkerq,
vyvoji testl pro méfeni proteinu huntingtin, tvorbé
atlasu fenotypt HD a identifikaci nékolika gene-
tickych modifikatort milnikd HD - coZ ma zasadni
vyznam pro identifikaci novych cilQ, pro které se
nyni vyvijeji [éCiva. Z hlediska klinické péce poskytly
udaje Enroll-HD dulezité poznatky o sebevraZed-
ném chovani a vlivu modifikovatelnych environmen-
talnich faktor( na progresi onemocnéni.

Sledujeme a zdlraznujeme vsechny publikace, které
vyuzivaji data, biologické vzorky a infrastrukturu
Enroll-HD - dosud jich je 175 a jejich pocet stale
roste.

Datové sady Enroll-HD prokazatelné prispély k
nasemu lepSimu pochopeni HD. Je dilezité zdiraz-
nit, Ze nic z toho by nebylo mozné bez neustalého
nasazeni a odhodlani rodin postizenych Huntin-
gtonovou chorobou a personalu studijnich center
Enroll-HD. Dékujeme!

Arun Karpur

Vyuziti dat Enroll-HD v klinickém
vyzkumu

UDr. Arun Karpur, MPH, je IékaF, védec a

epidemiolog s vice nez 20 lety zkuSenosti s
fizenim klinického vyzkumu a vyzkumu vefejného
zdravi, ktery se v roce 2025 pripojil k CHDI jako fe-
ditel klinické statistiky. Zajimalo nas, jak byla data
Enroll-HD vyuzita v klicovych oblastech vyvoje.
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Jak data z programu Enroll-HD pf¥ispéla k vyvoji
HD-ISS?

Systém HD-ISS byl vyvinut na zakladé podnétl od
prednich vyzkumnych pracovniki v oblasti HD a
klinickych odbornikd, ktefi vyuZili data Enroll-HD

k potvrzeni jeho proveditelnosti a uzite¢nosti pro
popis progrese onemocnéni. Rozsah a konzistence
klinickych dat a dat z biologickych vzorkd Enroll-HD
prokazaly, ze klinickou progresi Ize rozdélit do ¢ty¥
stadii, coz umoznuje pfesné urceni progrese na indi-
vidualni drovni.

Co je to popisny fenotypovy atlas a jak k nému
prispéla data Enroll-HD?

Fenotypovy atlas publikovali Douglas Langbehn a
kolegové v roce 2023. Shrnuje rozsah a distribuci
fenotypt HD - neboli znakt - spojenych s HD,
vcetné motorickych, kognitivnich, psychiatrickych a
funkcnich ryst napfic riznymi délkami repetici CAG,
vékovymi kategoriemi a funkénimi rovnémi. Kromé
toho bylo vytvoreno online kompendium souhrnnych
hodnot rliznych klinickych markert progrese one-
mocnéni, aby méli [ékaFi a vyzkumnici k dispozici
data, ktera jim pomohou Iépe porozumét progresi
onemocnéni a podpoti klinické rozhodovani.

Napfiklad zadanim hodnot pro danou délku CAG
muze |ékaF prozkoumat primérné rozlozeni skére
podle véku pro komponentu celkového motorického
skére (Total Motor Score) na sjednocené skale pro
hodnoceni Huntingtonovy choroby. Z toho mohou
ziskat prehled o mite progrese u konkrétniho paci-
enta ve srovnani s tim, co je typicky pozorovano

u populace s HD ucastnici se studie Enroll-HD.

Tyto poznatky mohou napovédét, jaké dalsi testy a
hodnoceni by byly uzite¢né pro zajisténi efektivniho
monitorovani a podpory. Jedna se o uzite¢ny nastroj
pro pacienty a jejich pecovatele i Iékare, ktery je k
dispozici na adrese enroll-hd.org/for-researchers/
atlas-of-hd-phenotype/.

Jak bylo vyvinuto standardizované skére CAP a proc
je uzitecné pro vyzkumné pracovniky v oblasti HD?
Skoére CAP je soucin CAG a véku (CAG-Age-Pro-
duct), vypocitany vynasobenim délky repetice CAG
v huntingtin genu u jedince jeho vékem. Vyssi skére
CAP naznacuje vétsi kumulativni expozici toxic-
kym Gcéinkiim mutovaného proteinu huntingtin a
pokrocilejsi progresi HD. Malé, ale dilezité rozdily
ve zplUsobu vypoctu bohuzel zt&Zuji srovnani mezi

studiemi. Standardizované skére CAP, které v roce
2022 zverejnil John Warner a jeho kolegové, resi
toto omezeni tim, Ze poskytuje spole¢né méfitko pro
porovnani riznych studii a pomaha pfi navrhovani
klinickych hodnoceni prostfednictvim presnéjsiho
naboru a stratifikace.

Jak byla data Enroll-HD vyuzita pfimo v klinickych
hodnocenich?

Data Enroll-HD byla vyuzita mnoha zpusoby. Zaprvé,
data Enroll-HD byla v klinickych hodnocenich pouzita
jako externi srovnavaci rameno. Napfiklad nedavna
studie faze 1/2 spole¢nosti uniQure pro AMT-130
vyuzila srovnavaci skupinu vybranou z dat Enroll-HD
a vykazala podstatné zpomaleni progrese onemoc-
néni. Vzhledem ke kvalité a delsimu trvani sbéru dat
pouzivaji zadavatelé data Enroll-HD také jako doda-
te¢né srovnani ke skupinam se simulovanym zakro-
kem (sham) nebo placebem.

Zadruhé, data Enroll-HD vyuziva mnoho zadavatell

k podpote planovani klinickych studii, stanoveni
klinicky smysluplnych cilovych ukazatell studie,
vypoctu potfebného poctu tcastniki a vyvoji optima-
lizovanych designt studii a pfistupu.

A konecné, data Enroll-HD byla vyuZita jako dikazy
z realné praxe (real-world evidence). Ve studii
GENERATION HD1 byla data Enroll-HD porovnana s
kontrolnim ramenem, aby se prokazaly dlouhodobé
ucinky placeba ve skupiné se simulovanym zakrokem
(,sham"). Pochopeni placebo efekti u HD je kritické,
protoZze mohou maskovat progresi onemocnéni a
narusovat hodnoceni experimentalnich léciv.

Jak si predstavujete vyuziti dat Enroll-HD v
budoucnu?

Enroll-HD je klicova platforma, ktera poskytuje data
z realné praxe o klinické progresi HD. Revidovany a
aktualizovany protokol bude shromazdovat jesté rele-
vantnéjsi a cilengjsi klinické informace a informace

o biomarkerech, véetné dat o dalezZitych genetickych
markerech. Tyto informace prohloubi nase porozu-
méni progrese HD a faktord, které ptispivaji k celko-
vym zku$enostem pacientl. Nejdulezitéjsi je, Ze data
Enroll-HD maji potencial informovat o vyvoji léka,
které mohou oddalit nebo dokonce zastavit progresi
onemocnéni v ¢asnych stadiich HD.
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AMT-130 spolecnosti uniQure:
Soucasny stav a dalSi kroky

MT-130 je experimentalni genova terapie, ktera

vpravuje maly kousek genetického materialu do
mozku. Tento geneticky material dava mozkovym
bunkam pokyn k vytvoreni malé molekuly RNA, ktera
snizuje hladiny normalniho i mutovaného huntingtinu.
Terapie je vpravovana p¥imo do striata pomoci modifi-
kovaného, neskodného viru (AAV5), ktery slouzi jako
nosic p¥i tomto jednorazovém chirurgickém zakroku.

Dne 24. za¥i spole¢nost uniQure oznamila slibné
vysledky své studie faze 1/2 s |ékem AMT-130 u HD.
Vysoka davka AMT-130 splnila primarni cilovy uka-
zatel studie tim, ze prokazala statisticky vyznamné
zpomaleni progrese onemocnéni (hodnoceno podle
kompozitni sjednocené skaly pro hodnoceni Huntin-
gtonovy choroby) po 36 mésicich ve srovnani s externi
kontrolou vybranou na zakladé propensity score (data
o pfirozeném prubé&hu z Enroll-HD). Vysoka davka

AMT-130 také prokazala statisticky vyznamné zpoma-
leni progrese onemocnéni mérené celkovou funkéni
kapacitou (Total Functional Capacity) po 36 mésicich
ve srovnani s externi kontrolou vybranou na zakladé
propensity score. Ve skupinach s vysokou a nizkou
davkou bylo 12 ucastniki a AMT-130 byl obecné dobfe
snasen se zvladnutelnym bezpecnostnim profilem a s
prijatelnym bezpecnostnim profilem.

Spolecnost uniQure oznamila 3.listopadu, Ze diskuze

s FDA naznacily, ze data z externi kontroly pravdépo-
dobné nebudou slouzit jako primarni zaklad pro zadost
o licenci na biologicky ptipravek (Biologics License
Application) pro AMT-130. To bylo potvrzeno 4. pro-
since v dalsi tiskové zpravé spolecnosti uniQure.

Spole¢nost uniQure ocekava dalsi diskuze s FDA na
zacatku roku 2026. Studie v soucasné dobé probiha
a komunita HD se tési na védeckou publikaci plnych
vysledk( i na dalsi data s postupem studie.

Amy Brown, Spencer Diehl a Katherine McDonell se ¢leny tymu

Zapojeni rodin, posileni vyzkumu
UDr. Amy Brown, MS, odborna asistentka
neurologie, Spencer Diehl, LCSW, socialni

pracovnik, a MUDr. Katherine McDonell, MSCI,

odborna asistentka neurologie, jsou nedilnymi
¢leny oddaného a dynamického programu pro

Huntingtonovu chorobu na Vanderbilt University

Medical Center v USA. Promluvili jsme s nimi,

abychom se dozvédéli vice o jejich dilezité praci

a jejich zaméreni na zapojeni rodin do vyzkumu

HD.

Jak jste se zapojili do
programu Enroll-HD?
Amy: Jako specialistka na
pohybové poruchy se jiz asi
Sest let podilim na vyzkumu
HD na Vanderbilt Univer-
sity. Nyni plisobim jako spo-
lufeditelka naseho Centra
excelence pro Huntingto-
novu chorobu a jako hlavni
zkousejici pro Enroll-HD
a HD-Clarity. Do téchto
funkci jsem nastoupila po
Danielu Claassenovi, ktery vybudoval nas vynikajici
program na Vanderbilt University a polozil zaklady
pro jeho dalsi tspéch.

Katherine: Pracuji zde jiz asi 11 let, poprvé jsem sem
prisla jako stazistka v roce 2014, kdy byla klinika
teprve zalozena. Od zac¢atku mé zvlasté pritahovala
prace s mladymi lidmi postizenymi HD a zapojila
jsem se do poskytovani genetického poradenstvi a
podpory pro ty, ktefi zvazuji testovani. Moje prace
s témito mladymi lidmi a jejich rodinami formovala
mnoho mych klinickych a vyzkumnych zajma.
Spencer: Do Centra excelence na Vanderbilt
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University jsem nastoupil v roce 2021, pficemz jsem
mél zkusenosti z oblasti komunitniho dusevniho
zdravi. P¥i rozhovoru s Danielem jsem si uvédomil,
jak moc se moje pfedchozi prace prekryva s vyzvami,
kterym celi lidé s HD - zejména pokud jde o psychia-
trické pfiznaky a obavy z progrese nemoci. Absolvo-
val jsem rychlokurz o HD a rychle jsem si zamiloval
tuto komunitu i tento multidisciplinarni tym zamé-
feny na pacienty.

Povézte nam o multidisciplinarnim pFistupu Vanderbilt
University.

Katherine: Jednou tydné provozujeme specializova-
nou celodenni kliniku, kde pacienty vidi |ékafi, zdra-
votni sestra s vyssi odbornosti (nurse practitioner),
nékolik socialnich pracovnik( a logoped. Nékolikrat
za mésic je na pracovisti také nas geneticky poradce.
Poskytovani vcasné péce je prioritou a snazime se
naplanovat navstévu véech novych pacientti do 4 az
8 tydnu od jejich prvniho kontaktu s nami. Pracu-
jeme také na tom, abychom do naseho tymu ptidali
odborniky na fyzioterapii a ergoterapii. Mnoho lidi
cestuje za péci sem z velké vzdalenosti a my chceme
kazdému jednotlivci nabidnout co nejkomplexnéjsi
klinickou podporu.

Jakym dal$im zpiisobem podporujete osoby s HD?
Amy: Zamérujeme se na potfeby kazdého jednot-
livce, ale také celé rodiny. Nas tym socialnich pracov-
nikd vynika v oslovovani pacientl jesté pfed jejich
navstévou, aby pochopil jejich priority a zjistil, jak je
nejlépe podpofit. DalSim klicovym prvkem naseho
pristupu je Fada vyzkumnych pfilezitosti, které
nabizime, vcetné Enroll-HD. ProtoZe nase klinicka
péce ptirozené zahrnuje celou rodinu, mame dobrou
pozici k podpote pacientd, ktefi maji zajem tcastnit
se vyzkumu. Kdyz se s rodinami seznamime vcas - a
umoznime jim, aby poznaly nas - pomaha to ucinit
prechod k vyzkumu mnohem méné odstrasujicim, a
to i pro mladé dospélé. Ve skutecnosti jsme zjistili,
ze zatimco néktefi mladi dospéli mozna nechtéji byt
vysetfeni na klinice, mnozi se pfesto velmi chtéji
zapojit do studie Enroll-HD.

Katherine: Pfi nasi snaze poskytovat skutecné rodin-
nou péci jsme si uvédomili vyznamnou mezeru ve
sluzbach pro déti v rodinach postizenych HD. Aby-
chom tuto situaci fesili, navazali jsme spolupraci s
détskym psychologem na Vanderbilt University, ktery
do naseho multidisciplinarniho tymu pro HD pfinasi

rozsahlé zkusenosti se zvladanim stresu a zatéze v
détstvi. Spolecné jsme vyvinuli vyzkumny program,
do kterého nabirame rodice s HD a jejich déti ve véku
od 6 do 30 let. Tato prace nam umoznuje zkoumat
rodinnou dynamiku, komunikaci a socialni izolaci a
zvazovat, jak nejlépe podpoftit mladé lidi, vcetné téch,
ktefi jsou prilis mladi na to, aby podstoupili genetické
testovani.

Jak udrzujete zapojeni komunity?

Spencer: S rodinami zlstavame v kontaktu prostfed-
nictvim akcf, jako je nas kazdoro¢ni vzdélavaci den, a
rtznych aktivit v pribéhu celého roku, véetné& mésic-
nich vzdélavacich videohovord. Nedavno napftiklad
neuropsycholog pfednesl prezentaci o modifikova-
telnych rizikovych faktorech pro zdravi mozku. Tato
oblast trvale ptitahuje velky zajem lidi, ktefi se chtéji
dozvédét, jak mohou podpof¥it svou dusevni pohodu v
pribéhu celého Zivota.

Vidime také obnoveny zajem v reakci na vné;jsi
udalosti, jako byly nedavné pozitivni hlavni vysledky
studie spole¢nosti uniQure, coz pfimélo mnoho
jedincd, o kterych jsme né&jakou dobu neslyseli, aby
se nam ozvali. | kdyZ se ne kazdy mize zucastnit stu-
die uniQure, nadseni pro ptispéni k vyzkumu zlstava
silné a Enroll-HD poskytuje lidem pFistupny a smys-
luplny zplsob, jak se zapojit.

Co nabizi Enroll-HD 2.0 mladym lidem?

Amy: Velkym lakadlem pro mladé lidi je pfilezitost
prispét Sirsi komunité HD. Na individualni arovni jim
Gcast v Enroll-HD umoznuje zlstat v kontaktu s klini-
kou, aniz by museli pfijimat klinickou péci, dokud na
to nebudou ptipraveni. Zaroven jim poskytuje moz-
nost zjistit, zda jsou zpusobili pro dalsi studie, jako je
HDClarity.

Katherine: Z sirsiho pole vyzkumu neurodegenera-
tivnich onemocnéni také vime, Ze k dosazeni smyslu-
plného terapeutického dopadu musi intervence zacit
co nejdrive. Stejné tak potfebujeme hlubsi pochopeni
toho, ktera kognitivni a behavioralni méfeni jsou
nejcitlivéjsi na progresi onemocnéni v rlizném véku.
Napftiklad kontrola impulst mize vyZzadovat vétsi
pozornost a pfesnéjsi hodnotici nastroje. Enroll-HD
2.0 poskytuje obrovskou ptilezitost prozkoumat

tyto otazky a vytvofit si mnohem jasnéjsi obraz o
nejranéjSich kognitivnich a behavioralnich zménach
spojenych s HD.
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Propojeni Norska
soglobalni
komunitou HD

ako jediné aktivni stu-

dijni centrum Enroll-HD
v Norsku se Univerzitni
nemocnice v Oslu stala
dulezitym kontaktnim
mistem pro rodiny posti-
Zzené HD. Hovorili jsme s
MUDr. Lasse Pihlstrom,
Ph.D., vedoucim Skupiny
pro Huntingtonovu choro-
bu a neurodegenerativni
genomiku a hlavnim zkou-
Sejicim Enroll-HD, o tom,
co Enroll-HD znamena pro
komunitu HD v Norsku.

Jak jste se zapojil do Enroll-HD?

Nase centrum se dfive tcastnilo studie REGISTRY

a kdyz jsem nastoupil, jednim z mych prvnich tkoli
bylo vyfidit etickou dokumentaci a pomoci zalozit
Enroll-HD. Dnes mame pfiblizné 100 pacientd, ktefi
pravidelné navstévuji nasi kliniku, z nichz mnozi jsou
v raném stadiu HD. Kromé poskytovani multidiscip-
linarni klinické péce nabizime také moznost tcastnit
se programu Enroll-HD a dalSich vyzkumnych studii.
Tyto prilezitosti jsou s nadSenim pfijimany, zejména
nasimi mladsimi pacienty.

Pro¢ se zapojilo tolik mladsich uéastniku?

Mame uzké vazby na Oddéleni Iékafské genetiky
Univerzitni nemocnice v Oslu, stejné jako na dalsi
univerzitni kliniky zapojené do diagnostiky vzacnych
a dédi¢nych onemocnéni v celém Norsku. Tym odpo-
védny za prediktivni genetické testovani si s pacienty
buduje silné vztahy b&hem série schlzek v tomto
kritickém obdobi a rutinné sdili informace o Enro-
[I-HD. Diky tomu dostavame touto cestou mnoho
doporuceni.

Dalsim dulezitym zdrojem doporuceni je Norska
asociace pro Huntingtonovu chorobu, ktera posky-
tuje online informace, setkani a webinare, ¢imz pro
nas vytvari rizné prilezitosti k zapojeni do komu-
nity HD a poskytovani informaci o Enroll-HD. Maji

Tym Enroll-HD z Osla, zleva: Nora Raaf, Solveig Jacobsen Dalbro, Ellen Hoven Maurtveten, Marleen van
Walsem a Lasse Pihlstram. Clenové tymu Ahmad Kaddoura a Sjur Prestsaeter nebyli v dobé porizeni fotografie
pFitomni. Zdroj: Asne Rambal Hillestad, UiO

nékolik uzasnych ambasador, ktefi oteviené hovofi
o svych zkusenostech s ucasti v programu Enro-
II-HD a sdileji, Ze se jedna o opravdu pfinosnou
zkusSenost.

Proé je Enroll-HD tak duilezita?

Enroll-HD je globalni iniciativa a byt jeji soucasti
znamena pro mnoho ¢lent komunity HD velmi
mnoho. U&astnici ocefiuji moznost jednou roé¢né
prijit, setkat se s odborniky a prodiskutovat jakékoli
své obavy. Zejména pro mladsi dospélé mohou byt
tyto kazdorocni navstévy velmi uklidiujici a davaji
nam ptilezitost vybudovat podptrnou sit dlouho
predtim, nez se objevi jakékoli znamky nebo pf¥i-
znaky HD. U¢astniky vzdy povzbuzujeme, aby s
sebou na navstévy pfivedli ¢leny rodiny, ktefi se
Casto také radi zapoji.

Mnozi Ucastnici také ocefuji moznost podilet se na
klinickych studiich zamérenych na terapii modifiku-
jici prabéh nemoci. Enroll-HD v tom hraje klicovou
roli tim, Ze poskytuje vysoce kvalitni observacéni
data, jak zddraznily nedavné hlavni vysledky spole¢-
nosti uniQure. U&astnici chapou, Ze byt v databazi
nezarucuje zapojeni do studii zadavanych primys-
lem, ale zvysuje to pravdépodobnost, Ze budou pro
takové prilezitosti zvazovani.
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Nasim cilem je zlstat v izkém kontaktu s mezi-
narodni vyzkumnou komunitou a ucinit z naseho
webu atraktivniho a viditelného partnera pro pri-
myslové sponzory i pro potencialni mezinarodni
akademické studie. Sdilime spolecny cil, kterym je

pokrok v oblasti terapii modifikujicich pribéh Hun-
tingtonovy choroby, a ackoli je Norsko mala zemé,

ucast v programu Enroll-HD nam pfipomina dosa-

zeny pokrok - a dllezitou roli, kterou v tomto usili

muzeme vsichni hrat.

HDID: Propojeni tidaiji

o ucastnicich napric
studiemi

ebecca Fuller, PhD, je viceprezi-

dentkou pro klinické vysledky v
CHDI a odbornici na kognitivni vy-
zkum u lidi s pohybovymi poruchami
a psychiatrickym onemocnénim. Jeji
nedavna prace zahrnuje rozvoj nové
iniciativy pro ucastniky Enroll-HD ty-
kajici se jejich HDID. S Rebeccou jsme
hovofrili o vyhodach pro ticastniky a
vyzkumné pracovniky. Rebecca Fuller
Co je HDID?
Identifikacni ¢islo HD, neboli HDID, je jedinecné
devitimistné ID pridélené kazdému ucastnikovi
studie Enroll-HD. Je vygenerovano jednou pomoci
bezpeéného algoritmu a stejné ¢&islo zUstava ucast-
nikovi po celou dobu jeho ucasti v programu Enro-
II-HD. HDID je propojeno s udaji shromazdénymi
pfi kazdé ro¢ni navstéveé, ale nikdy neni spojeno s
osobnimi Udaji, jako je jméno nebo adresa. HDID je
nesmirné uzitecné jak pro ucastniky Enroll-HD, tak
pro vyzkumné pracovniky.

Pro¢ je HDID diilezité?

HDID pouzivame k propojeni tidajl o u¢astnicich
napfi¢ studiemi, véetné ddajd Enroll-HD. Pokud se
tedy ucastnik zapoji do jiné studie nebo klinického
hodnoceni, jako je online studie nebo ,,pop-up” stu-
die, nemusi opakovat stejné testy. Diky obrovskému
odhodlani tcéastnikt Enroll-HD jiz mame bohatou

a rozsahlou datovou sadu. HDID zvysuje hodnotu
tohoto zdroje tim, Ze umoznuje vyzkumnym pracov-
nikim snadno jej propojit s daty z mensich, kratko-
dobych studii, které provadéji.

Reknéte nam vice o ,,pop-up” studiich!
~Pop-up” studie jsme spustili pred nékolika lety,

abychom sbirali data na akcich,
jako je vyrocni konference Huntin-
gton's Disease Society of America.
Béhem téchto akci zveme delegaty
k ucasti navstévou naseho stanku
nebo vyhrazeného prostoru, v
zavislosti na usporadani mista
konani. V poslednich letech nam
tyto ,,pop-up” studie pomohly
shromazdit data na podporu
vyvoje novych digitalnich méreni,
jako je hodnoceni chiize, a také
dalsi dllezita pilotni data a data z
dotaznik(. U¢ast je rychlé a poho-
dIna, diky ¢emuz jsou ,,pop-up”
studie snadnym zplisobem, jak mohou lidé pfispét
k vyzkumu. S HDID nyni miZeme bezproblémové
propojit data shromazdéna prostrednictvim
«pop-up” studie nebo priizkumu s daty tcastnika v
Enroll-HD.

Jak ucastnici ziskaji své HDID?

V soucasné dobé je nejlepsim zpisobem, jak zis-
kat HDID, kontaktovat své studijni centrum, kde jej
personal na vyzadani poskytne. Vyvijime také nové
webové a mobilni aplikace, které umozni tcastni-
kim v budoucnu vygenerovat a bezpeéné ulozit
své vlastni HDID.

Jaké jsou disledky pro vyzkum mimo HD?

Jsme odhodlani pfijimat nové technologie a timto
procesem ziskdvame Cerstvé poznatky o tom, jak
muzeme prohloubit nase chapani HD. Mnoho z
téchto poznatkl muze byt pfinosem i pro vyzkum
jinych vzacnych onemocnéni, kde jsou inovativni
metody nezbytné k maximalizaci hodnoty dat,
kterymi kazdy jednotlivec prispiva.

Vice informaci o online studiich najdete na
webovych strankach Enroll-HD: enroll-hd.org/
for-hd-families/current-studies-online/.
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Jenna Heilman a Matthew Ellison, zakladatel HDYO

Miladé hlasy, velky dopad

Organizace Huntington's Disease Youth Orga-
nization (HDYO) si klade za cil podporovat,
vzdélavat a posilovat mladé lidi zasazené HD.
Vykonna feditelka Jenna Heilman netinavné pracu-
je na zajisténi splnéni téchto cilh. Setkali jsme se s
Jennou, abychom diskutovali o nejnovéjsim vyvoji a
ustfedni roli mladych lidi v ¢innostech HDYO.

Jak se HDYO v poslednich letech vyvijela?

KdyzZ jsme vysli z pandemie COVID-19, byli jsme
nadnarodni, ale ne tak mezinarodni, jak jsme chtéli
byt. Tim, Ze jsme se stali zastfesSujici organizaci,
kterd pomaha privadét mladé lidi do komunity HD,
jsme se spojili s narodnimi a mistnimi asociacemi
v kazdé zemi, abychom jednotlivciim poskytli tolik
potfebnou spole¢nou podporu. Podafilo se nam
ukazat, jak mdze byt HDYO uZite¢na pro mistni
asociace a také jak mohou mistni asociace spolu-
pracovat s HDYO.

Rozvoj téchto kontaktl se jiz vyplaci a vidime,
Zze mnoho mladych lidi se chce dale zapojit do
vedoucich roli a naseho programu ambasadoru.
Nasi ambasadofi jsou mladi globalni lid¥i, ktefi
se dobrovolné angazuji, podporuji se navzajem,

zvysuji povédomi o HDYO a ziskavaji pro ni financni
prostfedky. V souc¢asné dobé mame vice nez 120
ambasadori z 32 rliznych zemi. Nasi ambasadofi pfi
svych kontaktech s lidmi doporucuji dalsi mladé lidi,
aby se k nam ptipojili.

Komunita je opravdu dilezita a pfilis casto
slychame o mladych lidech, kte¥i dfive méli pocit, ze
nemaji nikoho, na koho by se mohli obratit. Kromé
osobnich setkani a podplrnych skupin mame také
velkou komunitu jednotlivcd propojenych pfes
WhatsApp. Pro mladé lidi jsou socialni média a
instant messaging klicovymi cestami podpory a my
nase sluzby neustale rozvijime.

Pracujeme také na online vzdélavacich zdrojich, jako
je ,Breaking Down Barriers"” (Pfekonavani bariér) a
dalsi obsah dostupny na nasem kanalu YouTube, a
hledame zplsoby, jak tyto zdroje ucinit pro komu-
mujeme si, Ze u HD je se sdilenim vlastniho pfibéhu
spojeno mnoho stigmat, vyzev a obav, a proto jsme
zkoumali zplUsoby, jak umoznit jednotlivcdim pfispi-
vat anonymné, naptiklad pomoci avataru. Je velmi
cenné posilit postaveni znevyhodnénych komunit
pomoci lidi, ktefi mluvi a vypadaji jako oni - a ava-
ta¥fi mohou byt zplisob, jak toho dosahnout.

Seznamovaci hra s observacnimi studiemi na kongresu 2025

Jaké osobni aktivity HDYO nabizi?

V roce 2023 jsme usporadali nas prvni prezencni
kongres v Glasgow a v bfeznu 2025 se konal v Praze,
kterého se zuicastnilo vice nez 370 mladych lidi, z
nichz asi 90 az 95 % vydrzelo az do posledni sekce.
Predstavili jsme nasi vyzkumnou terminologii, ktera
se neustale rozsifuje a nyni se preklada do dal-

ich jazyk(. Nase seznamovaci hra s observaénimi
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studiemi byla velkym hitem a celkové kongres sku-
te¢né ptipravil ptudu pro nasi dalsi praci.

Kromé téchto vétsich setkani pofradame také HD
tabory, které nam umoznuji poskytovat podporu

v malych skupinach. Spojujeme odborniky na HD,
obvykle socialni pracovniky, se dvéma az tremi
mladymi dobrovolniky, ktefi maji osobni zkusenost,
v taborové skupiné maximalné sedmi mladych lidi.
Vse je prizpusobeno konkrétnim potfebam kazdé
skupiny, coz mGze zahrnovat naptiklad zkoumani
otazek, jako je genetické testovani nebo zarmu-

tek a ztrata. Hlavni duraz je kladen na to, aby byl
obsah relevantni a smysluplny v ramci bezpeci malé
skupiny. Tabory se v soucasné dobé konaji v Severni
Americe, ale hledame zplisoby, jak navazat vztahy
s mistnimi podptrnymi systémy, abychom mohli
format programu rozsiFit i do dalSich oblasti.

Jak jsou mladi lidé zapojeni do navrhovani téchto
aktivit?

Kazdy novy program, ktery vytvofime, prochazi
procesem provérovani nasimi ambasadory a jejich
postfehy jsou opravdu velmi cenné. Po akcich, jako
jsou kongresy, ziskavame zpétnou vazbu od amba-
sador( a Géastnik( prostfednictvim debriefingl a
prizkumi a klademe otédzky o tom, co fungovalo a
co ne. Kdyz pfemyslime o logach a reklamnim zbozi,
ambasadofi jsou v popredi naseho rozhodovaciho
procesu. Poslednich nékolik let provadime sérii pri-
zkuma, abychom lépe porozuméli riznym aspektim

Zivota nasi komunity, jak jeji ¢clenové pokracuji na
své cesté s HD. Rozhovory s nasimi ambasadory
nam umoznuji klast ty spravné otazky.

Co miize Enroll-HD 2.0 nabidnout mladym lidem?
Enroll-HD 2.0 ma potencial dat mladym lidem
opravdu dulezité misto u stolu pro vyzkum, zejména
kdyz premyslime o biomarkerech a porozuméni
¢asné progresi onemocnéni. V&k a prubé&h nemoci
samozfejmé Casto jdou ruku v ruce a vsichni
bychom radi vidéli intervencni terapii, kterd dokaze
co nejdéle oddalit HD a zaroven zajistit maximalni
kvalitu zivota. Enroll-HD 2.0 ma potencial to sku-
tecné ovlivnit.

Aby se mladi lidé citili posileni a motivovani k Gcasti
na vyzkumu, musime jim poskytnout podporu a
vzdélani. Méli jsme jiz skvélé diskuse o tom, jak
muzeme spolupracovat s odbornymi komunitami na
podpofe mladych lidi a zajistit, aby Enroll-HD 2.0
tento otevieny dialog a budeme i nadale prosazovat
spolupraci.

HDYO poskytuje komplexni skalu zdrojli pro déti,
mladé lidi, rodiny, pratele a odborniky. Vice infor-
maci najdete zde: hdyo.org.

YouTube: youtube.com/hdyofeed

Twitter: @HDYOFeed

Facebook: facebook.com/HDYouthOrg
Instagram: instagram.com/hdyofeed

Kongres klinického
vyzkumu EHDN
2026

ongres klinického vyzku-

mu EHDN se bude konat
v polském Krakové ve dnech
22. az 24.¥ijna 2026. Hoa Nguyen
Programovy vybor, kterému pfedsedaji Hoa Ngu-
yen (Ruhr University Bochum) a Nayana Lahiri (St
George's University Hospital London) z Vykonného
vyboru EHDN, poznamenava, Ze akce navaze na
uspéch setkani EHDN & Enroll-HD v roce 2024

Nayana Lahiri

ve Strasburku a dale rozsiFi integraci programu
klinického vyvoje. Stejné jako v pfedchozich
letech bude toto setkani, poradané jednou za dva
roky, zahrnovat obchodni jednani EHDN, silné
zaméreni na probihajici a nadchazejici klinicka
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hodnoceni a prezentace o Spickovych védeckych
pokrocich. Zvlastnim vrcholem kongresu v roce
2026 bude hlavni pfednaska laureata Nobe-
lovy ceny Aarona Ciechanovera, uznavaného

odbornika na roli ubiquitinového systému u HD

a dalsich neurodegenerativnich poruch. Dalsi
podrobnosti, véetné programu a informaci o regist-
raci, budou k dispozici na zac¢atku roku 2026.

Robi Blumenstein

A na zaveér...

N ase vydani newsletteru Enroll! pro rok 2025
uzavirame uvahami Robiho Blumensteina,
prezidenta CHDI.

Tento rok byl pro komunitu HD velmi vyznamny.

V Unoru se v Palm Springs v Kalifornii konala 20.
vyroc¢ni konference HD Therapeutics Conference,
ktera nastavila latku pro nadchazejici rusny a
inspirativni rok. V fijnu se konal prvni kongres
klinického vyzkumu HD organizovany skupinou
Huntington Study Group a CHDI, ktery se ukazal
jako obrovsky uspéch. Pokud jde o rok 2026, s
napétim ocekavame 21. vyroc¢ni konferenci HD
Therapeutics Conference, ktera se bude konat v
unoru, a kongres EHDN Clinical Research Con-
gress v polském Krakové v Fijnu.

Terapeuticky pokrok pfinasi opatrny optimismus
v hledani |écby Huntingtonovy choroby, ktera
by ménila pribé&h onemocnéni. Vyse popsané

vysledky spolec¢nosti uniQure tykajici se pfipravku
AMT-130 poprvé naznacuiji, ze snizeni mutovaného
huntingtinu u lidi pfinasi skutecny klinicky pro-
spéch. Jde o dllezity biologicky dikaz principu.
Pfesto nas ¢eka jesté mnoho prace. Jak je zdlraz-
néno v tomto vydani Enroll!, platforma Enroll-HD
nadale hraje zasadni a jedinecnou roli v pokroku
védeckého, klinického a terapeutického vyzkumu.

Kazdy krok vpfed v nasem chapani HD byl umoz-
nén obétavosti jednotlivcd a rodin zasaZenych
touto nemoci, stejné jako Iékaru, vyzkumnych
pracovnikd a odbornik( plsobicich v této oblasti.
S blizicim se rokem 2026 jsou sila komunity HD a
hodnota jednoty jasnéjsi nez kdy jindy.

Enroll! je publikace nadace CHDI Foundation, Inc.,
neziskové biomedicinské vyzkumné organizace, kterd
se vyhradné vénuje spolecnému vyvoji léciv, kterd
podstatné prospéji lidem postizenym Huntingtonovou
chorobou. V rdmci tohoto poslani nadace CHDI Foun-
dation sponzoruje a spravuje Enroll-HD. Vice informacfi
naleznete na adrese: https://chdifoundation.org

Redaktor: Simon Noble, Ph.D.

Vedouci védecka redaktorka: Catherine Deeprose, Ph.D.
Sazba a fotografie na strané 15 (vpravo) a 16:
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