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Alzheimerova nemoc mUze mit pivod v mitochondriich, naznacuje novy vyzkum

Kdyby na svété byla spravedinost, jmenovala by se Alzheimerova nemoc Fischerova. Uz od
jejiho popisu Ceskym rodakem Oskarem Fischerem pred 118 lety hledaji védci pocatek
nemoci vamyloidu beta, jehoz hromadéni zacina az 20 let pred nastupem prvnich klinickych
obtizi. Objevy poslednich let véetné aktualnich vysledkd cesko-norského tymu ale naznacuiji,
ze Alzheimerova nemoc zacind mozna jesté dfive, a to v energetickych centrech buriky, v
mitochondriich.

Dne 11. dubna se v prazském Karolinu uskutecnila mezinarodni konference Od mitofagie
k neurokognitivnim porucham organizovana odborniky z neurologické kliniky 2. lékarské
fakulty a Fakultni nemocnice Motol, kterd poukazala na kli¢ovou roli recyklace poskozenych
mitochondrii (mitofagie) pfi starnuti a u neurodegenerativnich onemocnéni a prestavila
nadéjné postupy na zpomaleni starnuti.

Pozvani na konferenci pfijalo nékolik prednich odbornikd na vyzkum mitofagie. Mezi
hlavnimi hosty konference byl prof. Nektarios Tavernarakis, molekularni biolog a feditel
prestiznich ERC grant0 z univerzity v Krété, ktery predstavil svij celoZivotni pfinos ve
vyzkumu mitofagie. Spole¢né s doc. Evandrem F. Fangem z Univerzity v Osly,
spoluorganizatorem konference a spolupracovnikem ceského tymu, predstavili klicovou
studii z roku 2019, ve které ukazali, ze aktivita mitofagie (proces odstrafiovani poskozenych
mitochondrii) je snizena v mozkovych tkanich pacientd s Alzheimerovou nemoci. Kdyz
nasledné tuto aktivitu u mysich modeld Alzheimerovy nemoci experimentalné zvysili, zjistili,
ze vykon v pamétovych testech se u nemocnych mysi zlepsSil na Uroven zdravych mysi.
Zaroven, ukazali, ze vmozku nemocnych zvifat vedla aktivace mitofagie k odstranéni
patologickych proteind Alzheimerovy nemoci. Tato studie je kliCova pro novy smér lécby
dosud nevylécitelné Alzheimerovy nemoci.

Naruseni mitofagie u bunécnych nebo animalnich modeld a v mozkové tkani analyzované po
smrti pacientd s Alzheimerovou nemoci je nyni dobre potvrzené. Nebylo ale doposud zfejmé,
zda je toto naruseni mitofagie zméritelné v télnich tekutinach pacientU i za jejich zZivota.
Doc. Martin Vyhnalek a dr. Katefina Veverova z Neurologické kliniky 2. 1ékarské fakulty
Univerzity Karlovy a Fakultni nemocnice v Motole prezentovali vyzkum klinické populace,
kde se na tuto otazku pokusili odpovédét. Ve své studii zamérené na vyzkum biomarker0
mitofagie v mozkomisnim moku a krevnim séru pacientd s Alzheimerovou nemoci prokazali,
ze naruSend mitofagie je mozné detekovat v télesnych tekutinach a zaroven souvisi s
klinickymi projevy Alzheimerovy nemoci. Tyto vysledky jsou klicové pro potencialni
monitoraci mitofagie u pacientd jako odpovédi na pripadnou Iécbu a nalezy ceského tymu
byly pfijaty k publikaci v prestiznim Casopise Autophagy, ktery se fadi mezi 10 % nejlepsich
védeckych ¢asopis v oboru bunécné biologie.

Regulace procesu mitofagie se zda byt nadéjnym smérem v Iécbé Alzheimerovy nemoci.
Z pfirodnich zdroj0 jsou znamy pfirodni molekuly, které jsou schopny mitofagii aktivovat.
Jednou z nich je pfirodni metabolit Urolithin A, ktery vznikd jako vysledek metabolismu
ellagovych kyselin, jez jsou pfitomné v nékterych potravinach jako jsou napriklad granatova
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jablka, maliny, Svestky nebo orechy. Dr. Davide D’Amico zSvycarské firmy Amazentis
predstavil velice poutavé vysledky, které ukazuji, ze pravidelné uzivani potravinového
dopliku obsahujici Urolithin A u starnouci populace vede skrze aktivaci mitofagie
k pomalejsimu starnuti svald.

Konference zddraznila nutnost mezioborové spoluprace pro Uspésné vysledky vIécbé a
prevenci onemocnéni spojenych se starnutim. Diskuze odkryly nové terapeutické cile a
posunuly hranice naseho porozuméni zakladnim procesim starnuti a neurodegenerace.

Konference byla poradana pfri pfrilezitosti ukonceni spoleéného grantového projektu
Validace specifickych biomarkerd mitofagie v kontinuu Alzheimerovy nemoci

podporenych grantem ve vysi 1 404 ooo EUR z lIslandu, Lichtenstejnska a Norska
prostfednictvim EHP fond0 a Technologické agentury CR v rdmci programu KAPPA.

doc. MUDr. Martin Vyhnalek, Ph.D.

RNDr. Katefina Veverova, Ph.D.



