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4. STARNUTIE

4.1. REVOLUCIA DLHOVEKOSTI

Vo vyspelych krajindch sveta je podiel populdcie vo veku nad 65 rokov okolo 15 % a rastie viac
nez dvakrat rychlejSie ako celkovy pocet obyvatelov. V ramci tejto skupiny je naviac vyznamny
posun smerom k vy$s§im vekovym skupindm - nad 85 rokov a viac. S rastom poétu starych Tudi rastu
aj poziadavky na zdravotné sluzby a zvlast na dlhodobu starostlivost. V suvislosti s tymito
poziadavkami vznikli v druhej polovici nasho storocia dva nové lekarske odbory: Gerontologia je
vedecka disciplina, ktora skuma biochemické a biologické priciny a zdkonitosti starnutia, geriatria
sa zaobera praktickymi zdravotnymi problémami starych Tudi.

Podla SZO obdobie dospelosti a staroby je mozné rozdelif do 4 Casti:

+ stredny vek (45 - 59 rokov);

¢ presénium - obdobie predchadzajice starobu (60 - 74 rokov);

+ sénium - staroba (75 - 89 rokov);

+ velmi vysoky vek (90 a viac rokov).

Hranice medzi tymito vekovymi kategdriami nie su ostré. V beznej praxi za starych povazujeme
Tudi vo veku nad 65 rokov a za velmi starych Tudi vo veku nad 85 rokov.

Hlavné charakteristiky starnutia z lekérskeho hladiska s tieto:

+ zvySena mortalita;.

+ zmeny v biochemickom zloZeni tkaniv;

+ progresivne zhorsenie fyziologickych funkcii;

+ znizena schopnost adaptacie na zmeny prostredia a

+ zvySena nachylnost na rézne choroby.

V starobe je ¢asta kumulédcia roznych choréb (multimorbidita) a znizZenie rezervnych schopnosti
a adaptability organizmu. Nasledkom je omedzenie celkovej aktivity starych ludi (tab. 4.1). Napriek
tomu vysoky vek nie je nevyhnutne spity s chorobami a nevldadnosfou. Mnohi stari Tudia, ktori Ziju
vo vyhovujucich spolocenskych a ekonomickych podmienkach, maju intaktné fyzikdlne a mentalne
schopnosti aj v prekvapujuco vysokom veku. Hlavnym cielom geriatrie je preto predovsetkym
zlepsenie kvality Zivota starych ludi a nie predizenie ludského Zivota za kazdi cenu.

Tab. 4.1
Podiel Iudi v jednotlivych vekovych skupinach,
ktori s@t odkazani na cudziu pomoc

SKUPINA NESCHOPNOST

roky %
65 - 74 5
75 - 84 10

> 84 35
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ZAKLADNE POIMY

Smrt je nevyhnutny koniec (a nie opak) Zivota. V lekdrskej Statistike je mortalita pocet umrti za 1
rok na 1000 Tudi. Z krivky kumulativnej mortality (Gompertzova krivka, obr. 4.1), ktord m4
esovity priebeh, sa daju odcitaf dva ddlezité ukazovatele:

1. Stredna doba zZiveta je vek, akého sa doziva 50 % danej populacie.

2. Maximalna doba zZivota (MLSP - maximum life span potential) je vek, akého sa doziju
najdlhSie Zijuci jedinci populécie.
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Obr. 4.1. Gompertzova krivka preZivanla.

Stredna doba Zivota je totoznd s oéakavanou dobou Zivota pri narodeni. Statistické metody
umoznia vypocitat o¢akavanu dobu Zivota pre rozne vekové skupiny, pre skupiny zijuce v roéznych
podmienkach a pre skupiny Tudi postihnutych réznymi chorobami. Oc¢akéavand doba Zivota v uréitom
veku je nizSia ako pri narodeni, ale suhrn veku a ocakavanej doby Zivota je vyssi ako stredna doba
zivota. Napriklad v krajine, kde je stredna doba zivota 70 rokov, vekova skupina 65-ro¢nych muzov
moéze maf oCakavanu dobu Zivota okolo 12 - 18 rokov.

Za $tatistickou hodnotou ocakdvanej doby Zivota jednotlivych skupin Tudi su skryté rozne
biologické, zdravotnicke alebo spolocenské vplyvy. Zeny ziju v priemere dlhsie ako muzi
(pravdepodobne geneticky determinovany biologicky jav), faj¢iari ziju kratsie ako nefajciari (vysoky
vyskyt rakoviny pluc a inych ochoreni), udia v chudobnych ¢astiach sveta maju nizsiu strednu dobu
Zivota ako ludia Zijuci v ekonomicky prosperujucich krajinach, atd.

Strednd doba Zivota v staroveku a stredoveku bola ovela kratsia ako teraz (okolo 30 - 40 rokov).
Rychle zvySenie hodnoty tohoto ukazovatela v 20. storodi bolo dané drastickym zniZenim
dojceneckej umrtnosti a eliminaciou pred¢asnych umrti na rézne (predovsetkym infekéné) choroby.
Najvyssia strednd doba zivota je v stucasnosti v Japonsku, kde novodenci muzského pohlavia maju
dobré Sance dozif sa veku 75 rokov, dievcata az 80 rokov. Nizka stredna doba zivota v minulosti
neznamend, ze vtedy sa nikdo nedozil vysokého veku, ale to, ze vicSina Tudi zomrela predCasne.
Maximdlna doba zivota ¢loveka je konStantn4 - priblizne 115 rokov.
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Geneticky kdéd, enzymy, metabolizmus, funkcia buniek, tkaniv a véicsiny organov cloveka a
cicavcov zvieracej riSe su principidlne rovnaké. Napriek tomu v maximalnej dobe Zivota su velké
medzidruhové rozdiely. (Mys$ - 3 roky, macka - 20 rokov, kon - 50 rokov, ¢lovek a slon viac ako 100
rokov). Rozdiely su este vicsie, ak zoberieme do uvahy aj iné triedy zvieracej riSe. Rozdiel méze mat
geneticku pric¢inu, ale je mozné aj iné vysvetlenie (p. dalej).

Samotny proces starnutia je biologicky (a pravdepodobne geneticky) determinovany jav
(primarne starnutie), ovplyneny nepriaznivymi Cinitefmi prostredia (choroby, urazy,
socioekonomicky stav, atd), ktoré urcuji rychlost fenotypového, sekundarneho starnutia. Rychlost
starnutia vykazuje velké individudlne varidcie, a preto chronologicky vek nie je totozny s
fyzikdlnym alebo intelektudlnym - funkénym - vekom.

Podla iného pohladu samotny proces starnutia sa neda oddelif od chordb, ktoré sa vyskytuji u
starych Tudi. Opotrebovanie tkaniv a orgdnov sa skor alebo neskor musi prejavif ako choroba a
"Cisté” (primdrne) starnutie neexistuje. Je len otazkou prekonanych chordb, vplyvov prostredia a
nahody, ¢i starnutie postihne najviac mozog (demencia), cievy a srdce (kornatenie tepien),
lokomoc¢ny aparat (reuma), zmysly (sivy zakal, hluchota) alebo niektory iny systém.

Napriek tymto ndzorovym rozdielom z hladiska terénnej praxe je opodstatnené rozlisit normalne
a patologické, resp. Gispesné a neuspesné starnutie.

Predéasné starnutie sa vyskytuje za urcitych patologickych okolnosti (Downov sy., Wernerova a
Alzheimerova choroba a i.) a mdzZe sa tykat celého organizmu alebo niektorych systémov.

4.2. TEORIE STARNUTIA

Starnutie je nesmierne komplikovany biologicky jav, ktory méze maf rdézny priebeh na
molekulovej, biochemickej, subceluldrnej, bunkovej a organovej trovni. Pocetné tedrie a hypotézy,
ktoré vysvetluju starnutie na tychto roznych tdrovniach, je mozné rozdelif do dvoch skupin.
Stochastické tedrie sa divaju na starnutie ako proces opotrebovania zivej hmoty. Genetické
(pacemakerové, vyvojové) tedrie tvrdia, Ze maximalna doba Zivota réznych druhov je kodovand
geneticky a starnutie je pokracovanim vyvoja jedinca.

STOCHASTICKE TEORIE

Povazovat starnutie za opotrebovanie organizmu (systémov, tkaniv, buniek, atd.) je logické, ale
pri detailnom rozbore problematiky nardZame na mnozstvo nezodpovedanych otdzok.

Uloha somatickych muticii a oslabenych kontrolnych a reparaénych mechanizmov. Mo7na
pricina starnutia je nahromadenie chyb v genetickom kdde somatickych buniek a nasledné zhorSenie
¢innosti buniek. Viac premyslend verzia tejto hypotézy tvrdi, Ze hromadenie chyb je zapric¢inené
oslabenim kontrolnych a repara¢nych systémov genetického kodu. Je pravda, ze zvy$ena expozicia
ionizacnym ziarenim zvysuje pocet mutécii v bunkach a skracuje zivot. Aj to je dokazané, ze poruchy
v reparacnych systémoch genetického kédu vedd k réznym ochoreniam (napr. ku vzniku malignych
nadorov). Napriek tomu nie su dostatocné experimentalne ddkazy v prospech tejto hypotézy ako
zakladnej pric¢iny starnutia.

Velmi zaujimava je hypotéza katastrofy omylov vyslovena Orgelom v roku 1963. Podla tejto
hypotézy chyby v $truktirnych génoch pre rozne bielkoviny bunky nemaji velky ucinok na
organizmus. Akondhle vSak vznikaju chyby v génoch, ktoré kdéduju sucasti proteosyntetického
aparatu (rézne formy RNK, ribozomadlnych bielkovin, enzymov), poklesne ucinnost a presnost
translécie s katastrofalnymi nasledkami pre bunku. Zial, aj pre tito hypotézu chybaju jednozna¢né
experimentdlne dokazy.

Gény niektorych mimoriadne dolezitych bielkovin termindlnej oxidacie sa nachadzaju
v mitochondriach. Rychlost mutdcii mitochondridlnej DNK je v porovnani s jadrovou DNK vysoka
(nie st pritomné reparacné mechanizmy) a hypotéza OXPHOS (skratka oxidativnej fosforylacie,
Wallace, 1989) tvrdi, Ze mitochondridlne gény su najslabs§im miestom celého informacného systému
organizmu a urcuju rychlost starnutia.
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Skutocnost, Ze zvierata s podobnou Struktirou genetického kddu, buniek a tkaniv vykazuju velké
medzidruhové rozdiely v maximélnej dobe Zivota, podporuje na prvy pohlad geneticku teériu. Je
vSak mozné aj iné vysvetlenie, ktoré je zaroven najstarSou stochastickou hypotézou starnutia.
Hypotéza o tempe Zivota (rate of living) tvrdi, Ze maximdlna doba zZivota jednotlivych druhov je
nepriamo umernd ich spotrebe kyslika na 1 g Zivej hmoty. Slon ma samozrejme vysSiu spotrebu
kyslika ako mys, ale po prepocte na jednotku hmotnosti vysvitne, Ze malé zvierata maju intenzivnejsi
energeticky metabolizmus ako velké. Dnes vieme, Ze intenzivny metabolizmus je spojeny so
zvySenou tvorbou bioreaktivnych foriem kyslika a tieto poSkodzuju vsetky dolezité biomolekuly
vratane DNK. K dokazom tejto tedrie patria aj pozorovania, podla ktorych zniZenie spotreby kyslika
u niz$ich zvierat (obmedzenie pohybu u mich, podchladenie poikilotermnych zvierat) predizuje ich
zivot. Chybou krasy tejto tedrie je, Ze plati len v hrubych rysoch (najvicsie rozdiely oproti
ocakavaniu su prave u cicavcov a u Cloveka), ale je prechodkynou dnes najviac uzndvanej tedrie
nahodnych postsyntetickych modifikacii.

Ide o pokus zjednotif rozne aspekty stochastickych tedrii podla novsich vysledkov vyskumu.
Pri¢inou poskodenia su bioreaktivne formy kyslika, neenzymova glykdcia bielkovin a iné analogické
pochody. Dolezité je to, zZe néasledky na urovni buniek a tkaniv zdvisia do znaénej miery od
schopnosti antioxida¢nych a ostatnych obrannych systémov zabranif poskodeniu resp. od moznosti
odstranenia a nahradenia poSkodenych Struktur novymi. Vysledok teda zavisi od porusenia
rovnovahy medzi poSkodenim a obrannymi mechanizmami. Je mozné predpokladaf, ze
najvyspelejsie Zive tvory (cicavcee, primaty, clovek) maju najdokonalSie obranné a reparacné systémy
a ziju preto dlhSie, ako by sa dalo predpokladat len na zéklade hodnotenia ich metabolickej aktivity.

Napriek mnohym biochemickym dokazom ani tito teoria nema dostatocné experimentalne dokazy
na urovni celého organizmu. Transgénne zvieratd s vysokou aktivitou antioxidaénych enzymov maju
len malo predizemi dobu Zivota oproti kontrolam. Pri Downovom syndréme je vyznamne zniZena
doba zivota napriek zvySenej aktivite superoxiddismutdzy (kapitola 3). Poddvanie exogénnych
antioxidancii bolo ispesné v niektorych pokusoch, ale nie vo vSetkych. Zaujimavy, ale pre humanne
vyuzitie sporny vysledok je predizenie Zivota potkanov a mysi o 50 % cestou hladovania (prijem
mineralii a mikronutrientov bol adekvatny). Zvierata nasledkom kalorickej restrikcie mali znizenu
intenzitu metabolizmu.

GENETICKE (VYVOJOVE) ALEBO PACEMAKEROVE TEORIE

Tieto teorie a hypotézy povazuji starnutie za pokra¢ovanie vyvoja a zrenia. Vyvoj jedinca je pod
silnou genetickou kontrolou, postnatdlne dozrievanie je dané suhrou medzi génami a prostredim.
Pokra¢ovanim tychto pochodov je starnutie a smrf, ktoré tieZ mozu byt programované genetickymi
hodinkami.
Gény kodujuce starnutie a smrf jedinca nie su zname, ale niektoré udaje podporuju geneticku
teoriu:
¢ Maximalna doba zivota je druhovo Specifickd a tedria tempa Zivota neposkytuje dostatocné
vysvetlenie medzidruhovych rozdielov.
Doba zivota jednovajecnych dvojciat je skoro rovnaka, doba Zivota dvojvajeénych dvojciat nie.
Zeny (a viGSina samic vyssich zvierat) s dvoma X chromozémami zji dlhsie ako muzi
(samce) s jednym X chromozomom.

¢ Dve zriedkavé ochorenia s vyraznou progériou (Hutchinson-Guilfordova a Wernerova
choroba) patria medzi dedi¢né choroby. Na druhej strane pritomnost genetickej poruchy
veducej k progérii eSte neznamend, Ze ten isty gén je vo svojej neporusenej forme udavacom
kroku starnutia.

+ Mutécia jedného génu &ervu Caenorhabditis elegans ma za nasledok predizenie doby jeho

zivota 0 50 %.

Na drovni tkaniv a buniek su zndme mnohé priklady programovaného starnutia a zaniku buniek.
Jeden z najdolezitejsich dokazov bol objaveny Hayflickom a Moorheadom v roku 1961. Normalne
fibroblasty v tkanivovej kulture nie si schopné sa neobmedzene dlho delif a ich mitotickd kapacita
zdvisi aj od veku donora. Fibroblasty izolované z tela mladych Tudi su schopné prejst 40 az 50
deleniami, kym fibroblasty starych Tudi sa prestani mnozif ovela skor. Mitotickd kapacita
fibroblastov suvisi aj s maximédlnou dlzkou zivota jednotlivych zvieracich druhov (obr. 4.2) a
mitotickd kapacita buniek izolovanych od chorych s progériou je zniZena.
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Obr. 4.2. Koreladcia medzi maximdlnou dobou Zivota a mitotickou
kapacitou fibroblastov.

Apoptoza. Zanik buniek moze byt nasledkom poskodenia (napr. hypoxiou, toxinmi), alebo moze
byt programovany dej (PCD = programmed cell death). Apoptéza je geneticky kontrolovany a
regulovany zanik buniek, ktoré organizmus nepotrebuje.

Pri tomto pochode nedochadza k uvolneniu obsahu buniek - bunky odsidené na zénik si
fagocytované v celku. Na apoptoze sa podiela 14 génov, z ktorych najdélezitejsie su ced-3 a ced-4,
ktoré zvySuju tempo zaniku buniek a antiapoptoticky gén ced-9. Prikladom apoptozy je odstranenie
mnohych buniek pocas vyvoja mozgu, ktoré maju délezité, ale prechodné funkcie. Involucia tymu po
puberte je prikladom programovaného starnutia na tkanivovej urovni. Ide o jednoznacne geneticky
programovany pochod, ktory sa vsak nepodoba na tkanivové zmeny pocas starnutia celého
organizmu. Kontrola dynamickej rovnovahy poctu buniek (rovnovéha medzi proliferaciou a
zanikom) je sucasfou patogenézy réznych ochoreni (tab. 4.2)

Tab. 4.2
Apoptébéza a choroby

INHIBICIA APOPTOZY PRIKLADY

Maligne bujnenie
Autoimminne choroby
Virusové infekcie

Rakovina prsnika, prostaty
Systémovy lupus erytematosus
Herpes-, adeno- a poxvirézy

INDUCKIA APOPTOZY

AIDS

Neurodegenerativne choroby

Myelodysplastické syndrémy
Ischemické poskodenie

Toxické pogkodenie pedene

m. Alzheimer, m. Parkinson
amyotrofickd lat. sklerdza
Aplastickd anémia

Infarkt myokardu, poréazka,
reperfizne poskodenie
Alkohol
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Dve verzie vyvojovych tedrii, neuroendokrinnd a imunologickd, povazuji za miesto udavaca
kroku starnutia menované systémy a nie jednotlivé somatické bunky.

Podla neuroendokrinnej tedrie sa hlavny reguldtor starnutia nachddza na osi hypothalamus -
hypofyza - nadoblicky. Tento systém riadi rast a vyvoj, kontroluje dozrievanie a funkciu
reprodukénej sustavy a reguluje vymenu latok. Funkéné zmeny neuroendokrinného systému mozu
urcit zaciatok starnutia celého organizmu. Pokles Zenskej reprodukénej schopnosti Zien v relativne
mladom veku je dokazom spravnosti tohoto ndzoru.

Imunologicka teoria je zalozena na dvoch pozorovaniach:

¢ Funkéna kapacita iminneho systému klesa vekom a

¢ Autoiminne poruchy su castejSie vo vysokom veku.

Zasoba kmeriovych buniek iminneho systému je nevycerpatelnd. Napriek tomu v starobe sa meni
funkcia obranného systému. NajvyraznejSie zmeny sa tykaju T lymfocytov, ktorych pocet v Siestej
dekdde klesa o 30 % oproti mladosti. Znizuje sa schopnost T lymfocytov reagovaf na mitogénne
podnety. Ide o primarny dej, ale zvySenim koncentracie interleukinu 2 (IL-2) je mozné reaktivitu
lymfocytov do urcitého stupfia obnovif.

ZvySovanie vyskytu autoimunnych ochoreni moéze suvisief s poruchou supresorovych T
lymfocytov, ktora vSak nebola jednoznacéne dokdzana. Patogenéza autimunnych choréb je
multifaktoridlna a suvisi s kvalitativnymi zmenami iminneho systému.

Pocas starnutia sa zniZuje tvorba protilatok. Pocet B lymfocytov klesa a boli zistené zmeny aj v
ich reaktivite.

Neuroendokrinny a imunny systém hraju mimoriadne dolezitu ulohu pri adaptacii organizmu, pri
ochrane zdravia a v preziti jedinca, ale vymenované zmeny pravdepodobne nie su primarnou pricinou
starnutia.

ZJEDNOTENIE STOCHASTICKYCH A GENETICKYCH HYPOTEZ

Stochastické a genetické teorie starnutia napriek ich zdanlivému antagonizmu je mozné spojif do
logického celku.

Poskodenie vyvolané vonkaj$imi nahodnymi cinitelmi zdvisi do zna¢nej miery od integrity
subcelularnych Struktur a od schopnosti obrannych a repara¢nych mechanizmov - a tieto su geneticky
kédované a regulované.

Poskodené molekuly a Struktiry su spravidla rychlo odstranené a nahradené novymi. Niektoré,
pre prezivanie jedinca kritické tkaniva (nervovy systém, myokard), nie su schopné regeneracie. Na
zdklade toho je mozné néjst spojenie medzi stochastickymi a genetickymi hypotézami starnutia v
zmysle preventivnych bezpecnostnych opatreni. Kontrolné systémy sleduji integritu organizmu, a
v pripade, Ze oprava alebo nahrada poSkodenej Struktiry nie je mozna, jej odstranenie je povazované
za menSie zlo v porovnani s ndsledkami ¢innosti chybného systému. Prikladom takého postupu je
odstranenie starych ¢ervenych krviniek z krvného obehu na zaklade signélu z ich povrchu. 120-diiové
krvinky este su schopné plnif svoje funkcie, ale pre organizmus je rozumnejsia ich vymena este pred
tym, nez by do§lo k ich nedostatocnej funkcii.

Zaujimavy pohlad na starnutie poskytuje hypotéza nazvani "disposable soma” Kirkwooda a
Holliday. Z hladiska prezivania druhu je najdolezitejSim obdobim Zivota obdobie reprodukénej
aktivity. Zlozitost Zivych systémov v procese evolucie rdstla paralelne s komplikovanostou
obrannych a repara¢nych procesov. Tieto musia byt maximalne efektivne u druhov s dlhou dobou
Zivota, dlhou dobou dozrievania a nizkou reprodukénou kapacitou. Na druhej strane obranné a
reparaéné systémy su energeticky velmi narocné a napriek ich zlozitosti mozu zlyhat.
(Najdokonalejsi a prave preto zdroven najzranitelnejSi je z tohoto aspektu prave ¢lovek.) Preto je
logické ich udrziavaf na maximdlnej urovni vykonnosti len do konca reprodukéného veku. Prezivanie
druhu je zabezpecené a jedinec moze zacaf starnuf. Zrychlené starnutie a smrt lososov po péreni je
extrémnym prikladom tejto stratégie. Dalim dokazom tejto hypotézy sii pozorovania Nakana, podla
ktorych lipofuscin, pigment starnutia, sa za¢ina hromadif v bunkdch réznych druhov kratko po
ukonéeni reprodukéného veku.
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4.3. ZMENY HLAVNYCH FYZIOLOGICKYCH
FUNKCII POCAS STARNUTIA

Z didaktickych dovodov by bolo velmi uzito¢né stanovif rozsah normalnych hodnot
fyziologickych a biochemickych ukazovatelov u starych Tudi. V skutoénosti je to vSak skoro
nemozné, pretoze zmenena hodnota ukazovatela zistena v populdcii starych Tudi nemusi byf ndsledok
skutocnej vekovej zavislosti. Moze byt zapriCinena aj tym, Ze v populécii je podskupina vysetrenych
s patologicky zmenenymi hodnotami. Diskutuje sa aj o tom, Ze velmi stari a klinicky zdravi ludia
tvoria vysoko selektovanu skupinu. Dozivaju sa vysokého veku prave preto, lebo ich adaptacné a
kompenzacné schopnosti su nadpriemerné.

Uvedené problémy by sa dali vyrieSif dlhou longitudindlnou popula¢nou Studiou, ale vyznam
takto zistenych ¢iselnych hodnét by bol aj tak sporny. Ciselné hodnoty koncentricie metabolitov
neprezradzaju ni¢ o dynamike sledovaného metabolického pochodu a o funkénej rezerve prislusnych
organov. Oblicky starych Tudi su schopné plnif si svoje ulohy aj napriek poklesu hodnoty
glomerularnej filtracie. Hodnotnejsie informacie poskytuju v tomto smere vySetrenia, ktoré testuju
funkénu zdatnost jednotlivych organov a systémov. Rychlost poklesu niektorych fyziologickych
ukazovatelov vekom je znazorneny na obr. 4.3,

04
100 + ) ) )
rychlost .nervového
1 vedenia
- B bazalny me tabolizmus
50 %* glomeruldrna filtracia

vitdlna kapacita

| (( L) 1] ¥ L) ¥ L} 1
! 30 50 70 90
VEK, roky

Obr. 4.3. Pokles niektorych fyziologickfch funkcii wvekom.

KOZA, KOSTRA A SVALSTVO

Vek ¢loveka mozeme pomerne dobre odhadnuf podla vzhladu jeho pokozky. Pokozka starych Tudi
je vraskava, sucha, atroficka a posiata stareckou purpurou. V histologickom obraze vidief pokles
poétu elastickych vldkien. Sedivenie vlasov sa moze zacaf uz v pomerne mladom veku, hlavne u Tudi
so svetlou pokozkou a svetlymi vlasmi. Aj strata vlasov u muzov zavisi od veku, ale sklon k
plesatosti je dedi¢ny znak urychleny vylu¢ovanim pohlavnych hormonov.

Osteoporoza starych Tudi je multifaktorialny pochod, ktory sa skor za¢ina u Zien ako u muzov. Je
to patologicky stav charakterizovany ubytkom celkovej hmotnosti kosti, ktory vedie k zniZeniu
telesnej vysky, bolestiam koncatin a chrbta a k patologickym zlomenindm (najcastejSie k zlomenine
kr¢ku stehnovej kosti). V fazkych pripadoch moéze vznikat hrb (kvoli zruteniu stavcov). Pravidelnou
telesnou aktivitou, adekvitnou doddvkou vapnika, fluéru a vitaminu D je mozné predchadzat
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osteopordze, alebo aspon spomalif jej postup. Niekedy je potrebna liecba kalcitoninom a u Zien
v menopauze aj nizkymi davkami pohlavnych hormoénov.

Svaly starych ludi su slabsie ako u mladych (svalové vldkna su v starobe nahradené vizivom).
Pokles vykonnosti sa zacina uz po tridsiatke, ale najprv klesd rychlosf a az pomerne neskoro
vytrvalost. Pravidelné cvicenie spomali starecku atrofiu svalov.

SRDCOVOCIEVNY SYSTEM, CIEVNA STENA A KRVNY TLAK

V starobe je znizena izometrickd relaxacia a kontrakénd schopnost srdcového svalu. Pricinou je
pravdepodobne zvysené pasivne prenikanie a zniZeny aktivny transport vapnika cez membrany
buniek srdcového svalu. Je znizena aj od vapnika zavisla ATP-dzové aktivita myozinu. Pocet buniek
myokardu klesa, ale ostatné zvySuji svoj objem a u zdravych starych ludi kludovy vydaj srdca ostéva
nezmeny. Frekvencia srdca je spravidla na dolnej hranici normélneho rozmedzia (58 - 65 uderov za
minutu).

Chronotropickd, inotropickd a vazodilataéna odpoved srdca na zafaZ je znizena kvoli poklesu
intenzity reakcie svalovych vlakien na B-adrenergicku stimuldciu.

Elasticitita steny velkych tepien je u starych Tudi zniZzena a z toho dovodu dochadza k pomalému
zvySeniu systolického krvného tlaku a k miernej hypertrofii Tavej komory (prirastok vo veku medzi
30-90rokovje 1l - 1.5 g za rok).

Aterosklerotické zmeny cievnej steny je mozné najst ¢asto uz v mladom veku, ale ich pritomnost
eSte neznamena zhorSenu perfuziu tkaniv. Bazalna kyslikova spotreba organizmu v starobe klesa.
Mensi pocet buniek (kvoli atrofii svalov a vmutornych organov) potrebuje menej kyslika, ale nie je
vylucené, ze klesd aj spotreba kyslika jednotlivymi bunkami.

Casty vyskyt patologicky zvyseného krvného tlaku (hypertenzie) vo vy$som veku je vieobecne
zndame, ale pravdepodobne nepatri do obrazu normaélneho starnutia. U tych skupin Iudi, ktori
nepouzivaju na solenie jedal kuchynsku sol, sa hypertenzia nevyskytuje ani vo vysokom veku.

Starych Tudi netrdpi len hypertenzia, ale aj zniZenie krvného tlaku. ZhorSena reguldcia cievneho
tonusu v starobe, uzivanie liekov proti hypertenzii, skleréza tepien a rézne choroby maji u nich za
nasledok casty vyskyt ortostatickej hypotenzie a kolapsu.

DYCHACI SYSTEM

Pokles vitdlnej kapacity plic vo vy$Som veku je zapricineny zniZenou silou dychacich svalov a
nepoddajnosfou rebier. Vekom klesd aj elasticita plic a pri vydychu dochadza ku kolapsu malych
bronchiolov. Rezidudlny objem je zvySeny. Bazalne Casti pluc su slabo ventilované, ¢o pri dobrej
perfuzii moze viest k poklesu saturacie krvi kyslikom.

KRV

Zdravi stari Tudia by mali maf normélny pocet Cervenych krviniek, normédlnu koncentraciu
hemoglobinu a normalny hematokrit. Ak je v starobe zmeneny krvny obraz, je potrebné patrat po
jeho pri¢ine. "Fyziologickd anémia starych Tudi” neexistuje. To isté plati o pocte bielych krviniek a
trombocytov.

TRAVENIE

Zakladnou pri¢inou traviacich problémov v starobe je strata zubov (nasledok patologickych
pochodov parodontu).

Vylu¢ovanie zaludo¢nej §favy a ostatnych traviacich $tiav vekom klesa. Stari Tudia sa Casto
stazuju na zapchu, v pozadi ktorej je znizend motilita Criev.

Celkova metabolicka aktivita pecene je v starobe zhorSend, ¢o moze viest k nebezpecnym
zmenam v metabolizme liekov.

VYLUCOVANIE

Vekom klesa prietok krvi oblickami a glomerularna filtracia. Klesa aj syntéza kreatininu, a preto
jeho koncentracia u zdravych starych Tudi ostiva v normélnom rozmedzi. NajcastejSou pri¢inou
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fazkosti s mocenim u muzov je hypertrofia prostaty - nasledna retencia moca moze viest k infekciam
a poskodeniu obliciek.

ENDOKRINNY SYSTEM

Koncentracia horménov vo vy$Som veku nemusi klesat. Prave naopak, hladina somatotropinu,
kortikotropinu a gonadotropinov je Casto zvySend, ako nasledok spétnovdzbovej snahy hypofyzy
stimulovaf atrofické cielové zlazy.

Pokles vo vylu¢ovani horménov §titnej zlazy vedie k zniZeniu intenzity bazalneho metabolizmu.

V krvi starych obéznych Iudi je spravidla vysoka koncentricia inzulinu. Ide o sekundarny,
kompenzacny jav - prvotna je rezistencia na inzulin, ktora vznika kvoli poklesu poctu a citlivosti
receptorov na inzulin. Po uréitom case napriek zvySenému vylucovaniu inzulinu dochadza
k poruseniu metabolizmu glukdzy a eSte neskdr k vycerpaniu B buniek Langerhansovych
ostrovcekov a k diabetes mellitus.

REPRODUKCIA

Reproduk¢na schopnost ¢loveka je uzko spétd s ¢innosfou hypotalamu, hypofyzy a gonad. U Zien
su klimaktérium a menopauza udalosti, ku ktorym dochddza uz na zaciatku starnutia. S velkou
pravdepodobnostou ide o programované pochody. U muzov po piatdesiatke klesa spermatogenéza, ale
ostava dostatocna na to, aby zdravi stari muzi mohli pocat deti aj v pokroc¢ilom veku.

METABOLIZMUS TEKUTIN, ELEKTROLYTOV A ACIDOBAZICKA ROVNOVAHA

U zdravych starych Tudi su zdakladné ukazovatele vodného, elektrolytového metabolizmu a
acidobdzickej rovnovahy v normdlnom rozmedzi, je vSak zizend adaptacnd schopnost tychto
systémov. Mdze sa to prejavif pri zdfazovych situaciach (irazy, popéleniny, infekéné choroby a i.)
rychlym a necakanym rozvratom vnutorného prostredia. Nebezpecie je eSte vicsie v pripade uz
existujucej zdkladnej choroby srdca, obli¢iek alebo vymeny latok (napr. diabetes mellitus).

TERMOREGULACIA

Dolezitou charakteristikou starnutia je zhorSenie schopnosti regulovat teplotu tela. U starych Tudi
lahko vzniké hypotermia, ale aj hypertermia. Okrem toho maju stari fudia zmeneny pocit tepelnej
pohody - nosia teplé Saty aj v lete a sfazuju si na zimu aj v dobre kurenych miestnostiach.

ZMYSLY

Strata sluchu je bezna vo vysSom veku a je viac vyrazna u muzov ako u zien. Neprijemnejsia ako
hluchota je hucanie v usiach (tinnitus), dalsi velmi ¢asty priznak starnutia.

ZniZena schopnost akomodacie oka (presbyopia) sa zaCina uz vo veku 40 - 45 rokov. Neskor sa
k tomu méze pridruzif zakalenie krystalinu o¢nej SoSovky (sivy zdkal, katarakta).

4.4. STARNUTIE MOZGU, SENILNA DEMENCIA A
PSEUDODEMENCIA

FYZIOLOGICKE STARNUTIE MOZGU

Napriek tomu, Ze pocet neuréonov od narodenia neustdle klesa, umoziuje enormna plasticita
nervového systému zachovanie vSetkych funkcii mozgu az po vysoku starobu. Staré neurdny
nestracaju schopnost vytvaraf nové synapsy.

Vek ovplyviiuje vysledok testov inteligencie a inych testov zameranych na hodnotenie nervového
systému, ale ndzor, Ze kreativita a inteligencia kulminuje v mladom dospelom veku, je
pravdepodobne mylny. Vo veku medzi 60 a 70 rokov zacinaju niektoré schopnosti klesat (hlavne
vykondvanie tdloh s rychlostnou zlozkou) a po tomto obdobi je uz pokles jednoznaény, ale
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individdlna variabilita je velmi Sirokd. Inteligencia zaloZena na skisenosti je lepSie zachovana ako
kreativita. Reakény ¢as v necakanych situdcidach sa predizuje. Je velmi doélezité, ze medzi
intelektualnym vykonom a ocakévanou dobou Zivota je u starSich Tudi priama zdvislost.

Normdlne starnutie je sprevadzané zmenami spanku. Stari Iudia potrebuji menej spanku ako
mladi, klesa u nich trvanie REM faz a casto sa v noci budia. Poruchy spanku, ako napr. spankové
apnoe nepatria do rdmca normdlneho starnutia. Su casté predovsetkym u tuénych muzov a mézu
viest k fazkym kardiovaskuldrnym néasledkom, k hypoxii buniek srdca a mozgu.

Najvaznej$im problémom spojenym so starnutim mozgu je zhorSenie paméti, ktoré vo veku 75
rokov dosahuje aj pri norméalnom starnuti okolo 25 % pamitovej kapacity.

SENILNA DEMENCIA

Mnohi stari ludia trpia poklesom duSevnych schopnosti, ktoré presahuji rdmec normélneho
starnutia a ktoré sa oznacuje ako senilna demencia. Jej hlavné symptomy su:

+ intelektova dysfunkcia: fazka porucha pamiti, zhorSena orientacia v priestore a v Case,

TozZtrZitost.

+ zmenena nalada: strata zaujmu o okolie, strach, tendencia k depresii, otupenie zmyslov.

¢ zmeny spravania: apatia, iritabillita, agresivita.

Velmi dolezity a dodnes nevyrieSeny problém je to, kde je deliaca ciara (ak je nejakd) medzi
normalnymi prejavmi starnutia mozgu a senilnou demenciou. Rychlost poklesu vykonnosti mozgu
vykazuje velké rozdiely a okrem zdniku neurénov je ovplyvneny troviiou dusevnej ¢innosti
v mladom veku a organickymi chorobami ostatnych systémov (obr. 4.4). Neadekvatne liecené
choroby, spolocenské a ekonomické problémy moézu viest k poklesu vykonnosti nervového systému,
ale odstranenie tychto nepriaznivych faktorov vylie¢i zdanlivi demenciu (pseuodemencia). Napriek
tymto neistotam v diagnostike je kazdy zretelny pokles duSevnych schopnosti pred pitdesiatym
rokom zivota patologicky (presenilna demencia).

Demencia sa moze vyskytnif u velkého poétu roznych ochoreni, ale podla dnesnych poznatkov
ma senilna demencia dve zédkladné formy: Alzheimerovu chorobu a multi-infarktovii demenciu.

VYRONNOST
100 %

30 %

Obr. 4.4. R8zne formy starnutia mozgu.
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Primarna degenerativna demencia alebo Alzheimerova choroba tvori viac ako polovicu
pripadov (tab. 4.3 a 4.4). Pokles intelektualnych a kognitivnych funkcii je pomaly progredujuci a
ireverzibilny. Po 2 - 3 rokoch dochddza k tazkému poklesu vykonnosti CNS a v termindlnom obobi je
chory imobilny a plne dementny. Smtf nastdva po 4 - 12 rokoch od zacatia choroby.

Pokles intelektudlnych schopnosti pri Alzheimerovej chorobe pravdepodobne nie je prejavom
neSpecifického opotrebovania mozgu, ale ide o Specificki chorobu. V mozgovom tkanive
postihnutych sa hromadia amyloidové vldkna (senilné plaky) a neurofibrildrne kibka. Senilné plaky
obsahujii fragment membrénovej bielkoviny, tzv. B -amyloid o dizke 42 aminokyselin. Pévodna
bielkovina (3 -amyloidovy prekurzorovy protein) sa nachadza na povrchu buniek nervového systému
a zatial sa nevie, ¢i hromadenie fragmentu tejto bielkoviny je pri¢inou alebo nasledkom
Alzheimerovej choroby. Dalsou moznou pri¢inou choroby je pritomnost abnormdlneho tau
proteinu, ktory za normélnych okolnosti stabilizuje mikrotubuldrnu sief neurénov. Nevylucuje sa ani
ucast hlinika v patogenéze - v mozgovom tkanive postihnutych uz pred mnohymi rokmi zistena
zvy$ena hladina hlinika a tento kov hypoteticky méze naru$if metabolizmus tau proteinu. V urcitom
§tadiu patogenézy choroby aj bioreaktivne formy kyslika sa moézu zapojif do patogenézy
Alzheimerovej choroby.

Tab. 4.3
V¥skyt Alzheimerovej choroby v populacii USA

VEKOVA SKUPINA VYSKYT

roky
< 65 1:1000
65 - 70 1: 50
70 - 80 1: 20
> 80 1: 5
Tab. 4.4

Kratka histéria v¥skumu senilnej demencie

Galenos demencia je chlad mozgu

W. Salmon, XVII. st. opis demencie, skoro totoZny s dneSnym
Redlich, 1898 plaky v mozgu chorych na demenciu
Alzheimer, 1906 klbka pozostéavajlce z argyrofilnych vlékien
Glenner a Wong, 1984 analyza f-amyloidu

1990 - 1995 Gloha tau proteinu, apoproteinu E

Choroba méze byf v niektorych pripadoch dedi¢na. Boli popisané rodiny s vyskytom
Alzheimerovej choroby a mutdciami na 21. chromozome, kde je kddovany prekurzorovy protein
B-amyloidu.

Pozornost si zasluhuje aj gén pre apoprotein E (ten isty, ktory hra ulohu aj v patogenéze
aterosklerdzy!). Ludia s izoformou E4 v mono- alebo heterozygotnej forme su viac nachylni na
Alzheimerovu chorobu ako ti, ktori maju gény pre apoprotein E3 alebo E2. Je mozné, Ze jednou
z fyziologickych uloh apoproteinu E je vdzba na tau protein a izoforma 4 nie je schopna plnit tuto
tlohu. Dalsi lokus suvisiaci s vyskytom choroby je na chromozome 14, ale zatial chyba identifikicia
génu, ktory by bol zodpovedny za tento efekt.

Zvlastnou skupinou chronickych progresivnych ochoreni CNS su spongiformné encefalopatie
(kuru, Creutzfeldt-Jakobova choroba, Gerstmann-Straussler-Scheinkerov syndrom u Tudi a scrapie
resp. bovinna spongiformna encefalitida u zvierat) zapri¢inené prionmi (pomalymi virusmi).
S Alzheimerovou chorbou ich spdja to, ze amyloidné depozity a hromadenie tau proteinu sa
vyskytuje aj u tychto ochoreni.
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Multi-infarktova demencia. Tento typ poklesu dusevnych schopnosti sa vyvija nasledkom
sklerotickych zmien mozgovych ciev. Symptémy sa objavuju nahle a niekedy sa daju zistif aj
priznaky sved¢iace o nahlej mozgovej prihode. Pri spravnej lie¢be niektoré priznaky (lahSie obrny,
poruchy reci a i.) su ¢iasto¢ne reverzibilné.

V diferencidlnej diagnoze senilnej demencie je potrebné vyludif akdtnu alebo chronicku
depresiu a poruchy vedomia spojené s réznymi chorobami (napr. pri dekompenzovanom diabete,
hypertenzii, mozgovej prihode, chorobéch §titnej Zlazy) alebo nasledky neadekvatneho pouzivania
liekov (benzodiazepiny, antihypertenziva a i.).

4.5. SOMATICKE CHOROBY VO VYSOKOM
VEKU

Choroby, ktoré sa Casto vyskytuju u starych Tudi, je mozné rozdelit do troch kategorii:

¢ Choroby, ktoré sa vyskytuju u kazdého starého ¢loveka, ako napriklad nasledky kdérnatenia
tepien. Napriek velkym individualnym rozdielom v rychlosti tohoto pochodu vo veku nad 75
rokov sa aterosklerotické zmeny vyskytuju prakticky u kazdého ¢loveka, ¢o vSak neznamena,
Ze sa musia manifestovat aj klinicky.

+ Choroby, ktoré su ¢astejSie u starych Iudi ako u mladych. Celkovy vyskyt zhubnych
nadorov je vySSi u starych Tudi, ako u mladych. Je to pravdepodobne nasledok roznych
nahodnych postsyntetickych zmien, kumuldcie nepriaznivych vplyvov prostredia a poklesu
aktivity obrannych systémov. U starych ludi je c&asty vyskyt diabetu, hypertenzie,
reumatickych fazkosti a mnohych inych ochoreni.

¢ Choroby, ktorych vyskyt nezavisi od veku, ale maju zlu progoézu v starobe. Ako priklad je
mozné uviest zdapal plic, chripku a iné infekéné choroby a nasledky urazov a popalenin.

Symptomatoldgia chordb je v starobe casto zmenend (infarkt myokardu bez bolesti,
asymptomatickd hypotyredza alebo diabetes, atd.), ¢o sfazuje ich diagnostiku. Délezitou vlastnostou
skoro kazdej vaznejSej choroby v starobe je to, Ze urychluju proces starnutia organizmu, a to ¢asto aj
napriek ispesnej liecbe.

Najcastejsie choroby a zdravotné problémy starych Tudi si zndzornené na obr. 4.5. Ich zvySeny
vyskyt sa zacina uz v preséniu. Neskor sa zacinaju hromadif a manifestujui sa formou
multimorbidity. Pritomnosf ochoreni roznych organov dalej kompikuje symptomatoldgiu, urychluje
celkové zhorSenie zdravotného stavu a stazuje liecbu tychto Tudi.

Okrem patofyziologickych pochodov casto rozhoduje o vzniku zdravotnych fazkosti a choréb
socioekonomicky stav. Chudoba, nizka uroven vzdelanosti, problémy spojené s odchodom do
dochodku, strata zivotného partnera a priatelov maju velky vplyv na duevny a telesny stav starych
Tudi a ¢asto urychluju rozvoj organickych ochoreni, zhorSuju ich priebeh a prognozu a robia liecbu
neucinnou.

Klinické obrazy, ktoré¢ vznikaju kombinaciou somatickych, mentdlnych a socioekonomickych
Cinitelov, su oznacené ako komplexné geriatrické syndrémy. Patri k nim Diogenesov syndrém -
syndrom starych muzov zijucich v uplnej spolocenskej izolacii, ktori sa nestaraju ani o zakladné
hygienické pravidla alebo syndrom Philemona a Baucis - syndrom starého manzelského paéru,
ktorych vlastné deti opustili a zanedbali.
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Obxr. 4.5. NajZastejSie zdravotnéd problémy star{ch ludi.



