2. Alterskrankheiten und Altern als
Krankheit

Bevor wir niher auf die zelluliren Alterungsprozesse ein-
gehen, méchte ich die direkt beobachtbaren altersbedingten
Verinderungen beim Menschen betrachten.” Eigentlich al-
tert der Mensch von Geburt an. Altern im engeren Sinn aber
bedeutet eine Abnahme der Funktion eines Organismus. Wie
wir im ersten Kapitel gesehen haben, ist es sinnvoll, abneh-
mende Fertilitit nicht mit in die Definition aufzunehmen,
sondern als moglichen Nebeneffekt der Alterung zu behan-
deln (> Seite 38). Alterung beginnt bereits kurz nach der Pha-
se des Erwachsenwerdens (Adoleszenz). So wurde etwa ein
Rickgang der motorischen Fihigkeiten schon ab dem 24. Le-
bensjahr nachgewiesen.*

Alte Zellen sind optisch meist nicht von jungen zu unter-
scheiden, sie zeigen sich aber gegeniiber Belastungen weniger
widerstandsfihig. In den Geweben vieler Organe bewirken
gealterte Zellen einen mehr oder weniger ausgeprigten Riick-
gang der Leistungsfihigkeit und schlieBlich deren Versagen.
Bevor wir uns in Kapitel 3 der eigentlichen Zellalterung wid-
men, wollen wir die auffilligsten Verdnderungen betrachten, die
sich an einzelnen Organsystemen des Menschen zeigen. Dies
ist insbesondere wichtig, um besser abschitzen zu kénnen, wie
realistisch die von verschiedenen Forschern untersuchten zell-
biologischen Methoden zur Verlangsamung oder Verhinderung
von Alterungsprozessen angesichts eines komplexen Gesamt-
organismus Uberhaupt sein kénnen. Wir wollen herausfinden,
was wir uns von diesen Methoden mittelfristig erhoffen kénnen,
und welche Verinderungen im Koérper moglicherweise selbst
bei gestoppter Zellalterung irreversibel wiren oder zumindest
zusitzliche medizinische Mallnahmen erfordern wurden, die
heute groftenteils noch nicht verfiigbar sind.
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2 Alterskrankheiten und Altern als Krankheit

Alterung des Herzens. Ablagerungen von Li-
pofuszin farben Muskelgewebe alternder Her-
zen braunlich dunkel. Das Organ wird steifer
und weniger leistungsfahig. Verschluss von Ar-
terien kann durch Infarkt zum Tod oder Vernar-
ben von Teilen des Herzmuskels fiihren. Auch
die Haufigkeit von Herzrhythmusstérungen
steigt mit dem Alter an.

Alterung des Kreislaufsystems. Arteriosklerose ist heute eine Hauptto-
desursache in den Industriestaaten. Dabei fihren entzlindliche Prozes-
se an den Innenwanden dickerer Arterien zu Einlagerung von Fett und
teilweise auch Kalk. Die Wandverdickung fuihrt schlief3lich zum GefaBver-
schluss und Infarkt oder Schlaganfall.
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Herz und Kreislaufsystem

Herz und Kreislaufsystem

Zunichst betrachten wir das Herz, von dessen Funktion wir
bekanntermalien so abhingig sind, dass der Ausfall bereits nach
wenigen Minuten todlich endet, es sei denn, man befindet sich
gerade auf einer Intensivstation. Bei Herzmuskelzellen ist zu
beobachten, dass sie im Alter gréB3ere Mengen des Pigments Li-
pofuszin anreichern. Es ist auch fur die Altersflecken der Haut
verantwortlich und tritt auferdem verstirkt in gealterten Ner-
venzellen auf. Besonders betroffen ist die Netzhaut des Auges.
Dort ist Lipofuszin ursichlich an der Entstehung von altersbe-
dingter Makuladegeneration (AMD) beteiligt.”” Es entsteht bei
oxidativem Stress als quervernetztes, nicht weiter abbaubares
Agglomerat von Proteinen und Lipidmolekiilen. Im Herzmus-
kel verringert sich auflerdem die Anzahl der taktgebenden Zel-
len, wodurch das Herz hiufig etwas langsamer schligt.

Auch anatomisch zeigen sich Verinderungen. So werden
die Herzklappen dicker und steifer. Diese Versteifung ist eine
Erscheinung, die wir in zahlreichen anderen Organsystemen
ebenfalls finden werden. Die Herzwinde verdicken sich, so-
dass eventuell trotz einer oft zu beobachtenden VergréBerung
insbesondere der linken Herzkammer insgesamt weniger Blut
durch die Adern gepumpt wird (» Abbildung 2-01). Allerdings
ist die Leistung eines gesunden Herzens normalerweise auch im
Alter ausreichend, um den Kérper unter normalen Umstinden
zu versorgen, solange keine extremen korperlichen Belastungen
abgefordert werden.

Eng mit dem Herzen in Zusammenhang zu sehen ist das
Kreislaufsystem, bestehend aus den dickwandigen, vom Herzen
wegfithrenden und unter Druck stehenden Arterien (Schlag-
adern) und den wesentlich diinnwandigeren Venen, in denen
das Blut unter geringem Druck zum Herzen zurtckflieBt. Beide
sind tber immer dinner werdende Blutgefilie und bis in den

49



2 Alterskrankheiten und Altern als Krankheit

mikroskopischen Bereich der Gewebe verzweigte Kapillarnet-
ze verbunden. Seit Infektionskrankheiten erfolgreich bekdmpft
werden kénnen, sind Herz- und Kreislauferkrankungen noch
vor Krebs weltweit und besonders in den Industrielindern die
hiufigste Todesursache (» Abbildung 1-04).

Die Winde groB3er Arterien kénnen sich im Alter durch quer-
vernetztes Kollagen und Kalkeinlagerungen stark verdicken und
versteifen (Arteriosklerose). Kennzeichen fortgeschrittener Ar-
teriosklerose sind Ablagerungen von Cholesterin, Blutgerinn-
seln, Bindegewebe und Kalk an den Innenseiten der lebenswich-
tigen Gefile (» Abbildung 2-02). Dies kann zum oft fatalen
Gefil3verschluss fithren, der bei rechtzeitiger Behandlung durch
Dehnung oder durch Einbringen eines sogenannten Stents, ei-
nes gefillerweiternden Implantats, verhindert werden kann.

Im Gegensatz zu Arterien sind altersbedingte Verinderungen
an Venen viel weniger ausgeprigt und bei sehr alten Patienten
eher durch die Instabilitit der Winde gekennzeichnet.

Blut und Immunsystem

Die Verinderungen des Blutes fallen kaum auf. Mit dem Al-
ter verringert sich der Wassergehalt vieler Gewebe, und auch
die Blutmenge geht damit zuriick. Qualitativ reduziert sich die
Anzahl roter Blutkrperchen leicht und damit der Himoglobin-
und Hidmatokritwert. Die Anzahl weiller Blutzellen bleibt etwa
konstant, allerdings reduzieren sich die Anzahl und Effektivitdt
der fur die Immunabwehr wichtigen Lymphozyten. Im Kno-
chenmark nimmt die Anzahl blutbildender Zellen im Vergleich
zu jungen Menschen um bis zu 30 Prozent ab.

Insgesamt ist meist eine Abnahme insbesondere der unspe-
zifischen Immunantwort zu beobachten, die Bildung von Anti-
korpern ist verringert. Infektionen kénnen in der Folge weniger
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Nase, Kehlkopf, Bronchien und Lungen
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Alterung des Immunsystems. Die Abwehrmechanismen werden im Al-
ter schwacher und unspezifischer.

effektiv bekdmpft werden und eine Immunitit gegen Erreger
wird schwerer aufgebaut (> Abbildung 2-03). Vielfach nehmen
aber gleichzeitig Autoimmunkrankheiten zu, das Immunsystem
greift dabei kérpereigene Zellen an, es verliert offensichtlich an
Reaktionsgeschwindigkeit und Zielgenauigkeit.

Nase, Kehlkopf, Bronchien und Lungen

Immunglobulin A im Lungen- und Nasensekret nimmt im Alter ab,
was die Gefahr von Virusinfektionen erh6ht. Umgekehrt kann sich
aufgrund einer Degeneration der Nasenschleimhaut auch eine chro-
nische senile Rhinitis mit tbermafBigem Fluss von Nasensekret aus-
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2 Alterskrankheiten und Altern als Krankheit

bilden (Alterstropfnase). Im Kehlkopf reduziert sich die Zahl freier
Nervenenden und der Hustenreflex wird schwicher. Die Atemwe-
ge der Lunge sind mit einem Flimmerepithel aus Cilien tragenden
Zellen ausgekleidet, deren Aufgabe es ist, Fremdkoérper wie Staub
und Pollen aus der Lunge zu transportieren. Thre Anzahl und Akt-
vitdt nimmt mit dem Alter ebenso ab wie die Zahl von Drisenzel-
len. Die Anzahl der Lungenblischen selbst verringert sich im Alter
nicht®, wohl aber buf3en sie langsam Elastizitit und Funktionsfihig-
keit ein. Dies wird von manchen
Forschern durch die Quervernet-
zung von Biomolekilen erkldrt.
Insgesamt steht einer gealterten
Lunge cine geringere funktions-
fihige innere Oberfliche zur
Verfiigung. Eine gleichzeitige
Schwichung der Atemmuskula-
tur und Versteifung der Gefille
verringert zudem den Blutfluss,
und der Blutdruck in der Lungen-
arterie erhoht sich. Besonders im
Falle hinzukommender akuter Ex-
krankungen kann die Lunge den
Kérper unter Umstinden nicht
mehr austreichend mit Sauerstoff
versorgen, was in Verbindung mit
einer LLungenentzindung oft zum
Tode fithrt (» Abbildung 2-04).

2-04 |

Alterung der Atemwege. Das gesamte Atmungssystem ist vergleichs-
weise stark von der Alterung betroffen. Atemwegserkrankungen wie
Lungenentziindungen stehen deshalb mit 3,8 Millionen Toten weltweit
(Jahr 2010) an vierter Stelle der Todesursachen, selbst wenn man die Ster-
befélle durch Tuberkulose und Lungenkrebs nicht hinzuzahlt.
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Nieren, Blase und Harnleiter

Auch die Winde der Nierengefile werden im Laufe der Zeit di-
cker und reduzieren den Durchfluss von etwa 600 ml/min bei
cinem Menschen mittleren Alters auf ungefihr die Hilfte die-
ses Wertes im hohen Alter. Dabei schrumpfen die Organe um
20-30 Prozent. Damit einher gehen anatomische Verdnderungen
wie ein Riickgang der Nephrone (Baueinheiten der Niere) und
eine Verdickung der Winde der
Nierenkanilchen. Dies fiihrt zu
ciner langsamen Verminderung
der Fihigkeit, Urin auszuschei-
den und den Korper zu entgif-
ten. Der GFR-Wert (glomeruli-
re Filtrationsrate), mit dem die
Effektivitit der Nierenfunktion
beurteilt werden kann, sinkt
im Laufe des Lebens bei den
meisten Menschen auf etwa die
Halfte. Trotzdem reicht die ver-
bleibende Kapazitit im Allge-
meinen auch bei alten Menschen
aus. Auch die Blase und die
ableitenden Harnwege sind von
allmihlichen Verinderungen be-
troffen. Wie bei vielen anderen
Organen verlieren die Gewebe

Alterung von Nieren, Blase und Harnleiter. Die typische Alterserkran-
kungen Diabetes und Bluthochdruck kénnen die Funktion der Nieren
auf lange Sicht beeintrachtigen. Umgekehrt kdnnen geschadigte Nieren
auch Bluthochdruck erzeugen. Verringerung des Blasenvolumens fiihrt
zu haufigerem Harndrang.
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2 Alterskrankheiten und Altern als Krankheit

Spannkraft und Elastizitit. Dadurch kann die Blase alter Men-
schen im Vergleich zu Menschen mittleren Alters nur noch etwa
halb so viel Urin speichern (ca. 250 Milliliter) und oft bleibt die
Entleerung unvollstindig. Es kommt zu hiufigerem Harndrang
mit kiirzerer Vorwarnzeit und die Gefahr aufsteigender Infektio-
nen erhoht sich (> Abbildung 2-05).

Muskulatur und Bander

Bereits ab dem 24. Lebensjahr kommt es zu einem zunichst mo-
deraten Riickgang der Gesamtleistungsfihigkeit des menschlichen
Bewegungsappatats.” Zwischen dem 50. und dem 70. Lebens-
jahr setzt bei den meisten Menschen dann ein immer auffilligerer
Rickgang der Muskelmasse (Sarkopenie) und eine Schwichung
der Muskelkraft um etwa 1,5 bis 3 Prozent pro Jahr ein (> Ab-
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Alterung von Muskeln und Bandern. Die Kurve zeigt den prinzipiellen
Verlauf der Gesamtleistungsfahigkeit und Einzelleistungen des Bewe-
gungsapparats aus sportmedizinischer Sicht.

54



Knochen und Knorpel

bildung 2-006). Dies betrifft sowohl glatte wie auch quergestreifte
Muskulatur. Neben direkten Ursachen im Bereich der zelluliren
Energieproduktion, auf die wir im Kapitel 4 iber Theorien der
Alterung zurtickkommen werden, wird der beobachtete Muskel-
schwund zum Teil auf unzureichende Mengen an Protein in der
Ernihrung und Bewegungsmangel zuriickgefithrt. Ein weiterer
Anteil erklirt sich aus einem Riickgang eines bestimmten Wachs-
tumshormons, namlich des IGF-1 (znsulinlike growth factor, Insu-
lindhnlicher Wachstumsfaktor). Er gehort zu einer Gruppe von
Signalsubstanzen zwischen Zellen, die vor allem in der Wachs-
tumsphase von Organismen benétigt werden. Die Zufuhr dieses
Hormons fiir 6 Monate konnte die Effekte der Sarkopenie um ei-
nen Betrag reduzieren, detr etwa 10—20 Lebensjahren entspricht.*’
Bei alten Menschen fiihrt die Schwichung der kompletten Mus-
kulatur hiufiger zu Stiirzen, aber auch beispielsweise zu Atmungs-
problemen und Verstopfung. Auch Sehnen und Binder sind von
Wasserverlust und Verlust der Elastizitit betroffen. Sie tragen zur
insgesamt verringerten Beweglichkeit bei.

Knochen und Knorpel

Ab etwa dem 30. Lebensjahr beginnt ein Knochenabbau (Os-
teolyse) bzw. eine Abnahme der Knochendichte (Osteoporose).
Dies ist bei Frauen durch die hormonellen Umstellungen in den
Wechseljahren besonders ausgeprigt. Das Gleichgewicht kno-
chenaufbauender Zellen (Osteoblasten) zu knochenabbauen-
den Zellen (Osteoklasten) verschiebt sich hin zu den knochen-
abbauenden. In der Folge treten bei Stirzen und sogar spontan
bei noch normalen Belastungen schmerzhafte Briiche der Len-
denwirbel, der Hiifte oder Oberschenkelknochen auf.
Knorpelgewebe wie die Gleitflichen von Gelenken neigen zu
Entwisserung mit assoziiertem Verlust an Elastizitit. Ebenso
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2 Alterskrankheiten und Altern als Krankheit

betroffen von Wasserverlust sind die Bandscheiben zwischen
den Wirbelkérpern, was sich in Magnetresonanzaufnahmen
(MRT) mit sogenannter T -gewichteter Aufnahmetechnik, die
vor allem die Dichte von Wasserstoffatomen abbildet, durch
typische sogenannte ,,black dises™ zeigt. Diese Degenerations-
zeichen sind Vorboten einer fortschreitenden Reduzierung der

Alterung von Knochen und Knorpeln. Verformungen und schmerzhaf-
te osteoporotische Briiche, z. B.in Wirbelkdrpern, kénnen im fortgeschrit-
tenen Alter schon bei Alltagsbelastungen spontan auftreten.
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