Bylo by mozné resit Alzheimerovu chorobu cestou mikrochirurgického
zakroku na lymfatickych cévach?

Alzheimerova choroba (AD) je komplexni neurodegenerativni onemocnéni charakterizované
progresivnim kognitivnim Upadkem a typickou neuropatologii v podobé akumulace amyloidu
beta (AB) a proteinu tau. Navzdory intenzivnimu vyzkumu zlstavaji primarni mechanismy
vzniku a progrese onemocnéni nejasné a dostupné terapeutické pristupy maji omezenou
ucinnost. Relativné nedavny objev mozkové specifickych mechanism( odstrariovani odpadnich
latek, zejména meningedlniho lymfatického systému a glymfatického systému, otevrel nové
hypotézy o roli porusené lymfatické drenaze v patogenezi AD.

Mozek je metabolicky nejaktivnéjsim organem lidského téla, produkuje fadu odpadnich latek,
které se hromadi v intersticidlni tekutiné (ISF), jez obtéka neurony a gliové buriky mozkového
parenchymu. Ve zbyvajicich ¢astech téla jsou odpadni produkty metabolismu smérovany
lymfatickym systémem do Zilniho obéhu. Az donedavna prevladala hypotéza, Ze histologicky
identifikovatelnd lymfaticka cévni struktura v mozku neexistuje. Pfedpokladalo se, ze odpadni
produkty z ISF prechazeji do mozkomisniho moku (CSF), ktery vypliuje mozkové komory
a subarachnoidalni prostor, na pokladu tlakového gradientu (probiha konvektivnim
objemovym tokem), a Ze CSF nesouci odpadni produkty nakonec prochdzi krénimi lymfatickymi
uzlinami, aby byl reabsorbovan do krevniho obéhu.

Vysledky vyzkum( v poslednim desetileti vyznamné zménily chapani procesu odstrafiovani
odpadnich latek z mozkové tkané. Byly objeveny nové, pro mozek specifické anatomické
a funkéni systémy mozkové drendze. Zahrnuji paravaskularni glio-lymfaticky (glymfaticky)
systém, jehoZ vyznamnou soucasti jsou gliové buriky, zejména astrocyty. Glymfaticky systém je
sparovany s lymfatickou siti, kterd prostupuje mozkovymi obaly, a nakonec drénuje CSF
s odpadnimi produkty do hlubokych krénich uzlin a dale do vendzniho fedisté. Tato zjisténi maiji
dilezité dusledky pfi vyvoji lé¢ebnych strategii pro onemocnéni souvisejici s vékem
a neurodegenerativnimi procesy.

Nové poznatky o mechanismech mozkové clearance potvrzujici existenci glymfatického
systému a anatomii meningealnich lymfatickych cév byly ziskany fadou experimentdlnich studii
na zviratech. Preklinické modely Alzheimerovy choroby a studie s experimentdlné navozenou
lymfatickou obstrukci ukazuji, Ze naruseni meningealniho lymfatického systému nebo
hlubokych krénich lymfatickych uzlin vede ke zhorseni clearance AR a tau proteinu, zvySenému
neurozanétu a kognitivnimu deficitu.

Klinické studie zahrnujici specidlni zobrazovaci vysetfeni potvrdily existenci menigedlnich
lymfatickych cév a jejich napojeni na hlubokeé kréni lymfatické uzliny také u lidi, pficemz néktera
klinickd pozorovani svédéi pro souvislost mezi porusenim cervikdlni lymfatické drendze
a vyssim rizikem demence (pacienti po resekci krénich uzlin pfi terapii nadort hlavy a krku).

Prvni kazuistiky a malé klinické série naznacuji, Ze extrakranialni lymfaticka rekonstrukce,
véetné lymfovendznich anastomdz, mlze vést ke zlepseni kognitivnich funkci a zobrazovacich
¢i biochemickych marker u pacientl s AD. Soucasti ¢lanku je také analyza nové vznikajicich


https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC11896717/#BR24dec0201rev-16

chirurgickych pristupl, zejména extrakraniadlnich lymfovendznich rekonstrukci, a jejich
mozného vlivu na mozkovou lymfatickou drendz.

Stale ale z(stavd fada nezodpovézenych otdzek tykajicich se fyziologie mozkového
lymfatického systému, tlakovych gradientl, role chlopni a dlouhodobé bezpecnosti
chirurgickych zasaht v oblasti hlavy a krku.

Zaveér:

Hypotéza, Ze Alzheimerova choroba muize byt alespon ¢astecné onemocnénim spojenym
s poruchou lymfatické drendze mozku, tedy predstavuje zdsadni posun v uvazovani o jeji
patogenezi i lé¢bé. Lymfatickd rekonstrukce, zejména s vyuZitim supermikrochirurgickych
technik, se jevi jako slibny, avsak stale experimentdlni terapeuticky smér. Pro potvrzeni
ucinnosti a bezpecnosti tohoto pfistupu jsou nezbytné peclivé navrzené preklinické studie
a kontrolované klinické studie s objektivnimi kvantitativnimi vystupy, véetné biomarker(,
zobrazovacich metod a standardizovanych neuropsychologickych test(.
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