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Souhrn

Prodluzovéni Zivota ve vyspélych zemich a s nim souvisejici socidlni, medicinské a ekonomické konsekvence se dostavaji stale vice do popredi zajmu spolec-
nosti. Zhorsena fyzicka i psychicka zdatnost v pokrocilém véku nemusi byt nutné zplsobena vékem a zaslouzi si spradvnou diagnostiku a terapii. Endokrinnf pri-
¢iny mohou byt, vzhledem k polymorbidité a méné vyjadienym symptom(m, ¢asto opomenuty. Clanek shrnuje endokrinni zmény ve starnoucim organizmu.
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Abstract

Human life extension in developed countries and related social, medical and economic consequences have become a growing matter of public concern.
Impaired physical and mental performance in elderly individuals is not necessarily caused by age and deserves adequate diagnosis and therapy. Endocrine
causes can be missed due to comorbidities and less frequent typical symptoms. This review focuses on endocrine changes in aging.
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Uvod

S expanzi celosvétové populace a zvyso-
vanim ocekdvané primérné délky Zivota na-
rdstd i pocet lidi v geriatrickém véku. Spole¢né
s klesajici mirou porodnosti ma starnuti nasf
populace zédvazné medicinské i nemedicinské
konsekvence [1]. Podil muzd a Zen starsich
65 let je nejvétsi v lidské historii a celosvé-
tové rychle narGsta. Neni tomu jinak ani v CR.
Vroce 2013 byl pocet osob nad 65 let 1,8 mi-
lionu a stéle nartsta. Ve véku vice nez 85 let Zilo
vroce 2013 v CR 175 tisic osob, coz je dvojna-
sobek oproti roku 2003. Podil seniord je dlou-
hodobé vyssi nez deti (v roce 2013 to bylo
17,4 % osob ve véku 65+) [2]. Zvysovanim véku
nardsta i pocet osob postizenych onemoc-
nénimi provazejicimi stafi. Starnutf je proces
spojeny s degenerativnimi zménamiv mnoha
organovych systémech. Mira rozsahu téchto
zmén je zavisla na genetice, pritomnosti ostat-
nich onemocnéni a efektu faktord socioeko-
nomickych, environmentélnich a Zivotniho
stylu. Hypopituitarizmus dospélych, hypoty-
redza, osteopordza, diabetes mellitus, adre-
nalni nedostatecnost, rizné formy hypogona-
dizmu a endokrinni tumory se ve staff vyskytuji
s vetsi frekvenci. Vyznamné se lisf i pristup k te-

rapii endokrinnich onemocnéni v této popu-
laci. Lisi se ddvkovani a v terapii hraji roli i uni-
katni psychosocidlni faktory, na které musf byt
brén ohled pfi hledani optiméalniho terapeu-
tického postupu u starsich pacientd. Nésle-
duje prehled nejcasteéjsich endokrinnich zmén.

Endokrinni systém, z velké &asti ovlivnény
biologickymi rytmy, prochazi béhem starnuti
mnoha zménami, které je nutno povazovat za
fyziologické. Hladiny hormont mohou stoupat
i klesat, jiné zGstavaji neménné [3].

Stitnd zlaza
Poruchy funkce tyreoiddlni osy jsou casté
v obecné populaci a jejich prevalence nardsta
s vékem [4]. Vyskyt subklinickych tyreopatif je
pak az 10 % u osob nad 80 let. Dllezité je od-
lisit vyskyt syndromu netyreoidalniho onemoc-
néni, kdy dochézi k poklesu volného trijodtyro-
ninu (FT3), vzestupu reverzniho trijodtyroninu
(RT3) a pfi tom jsou hladiny tyreotropniho hor-
monu (TSH) nizké nebo normalni. Normalnf je
i hladina volného tyroxinu (FT4). Dllezité je tento
syndrom odlisit od subklinické hypertyredzy.
Prevalence primarni hypotyredzy rovnéz na-
rista s vékem. Nutné je odlisovat manifestni
a subklinickou formu (zvysené TSH pfi nor-

malnich hladinach FT3 a FT4). Priznaky jsou
ve stafi méné vyjadiené a nespecifické. De-
prese, padani vlasd, sucha kdze, zimomti-
vost, mensf chut k jidlu, Unava nebo slabost
mohou byt myIné pfiklddany samotnému stér-
nuti organizmu. U nas zatim nejsou pouzi-
vany normy s ohledem na veék, ale je znamo,
ze v pribéhu starnuti dochazi ke zvyseni horni
hranice normy pro TSH. Tento fyziologicky
posun je pak nutno odlisit od subklinické hy-
potyredzy, kterd, jak uz vyplyva z nazvu, se
navic neprojevuje klinickou symptomatologif.
Manifestni hypotyredza by méla byt lécena
vzdy, otdzka substituce v pfipadé hypotyredzy
subklinické je individuélni.V nedavno publiko-
vaném prehledu substituce tyroxinem vedla
k Upravé hladin cholesterolu a LDL. Subkli-
nickd hypotyredza je také spojena s vetsim
rizikem srde¢niho selhdnf u osob nad 65 let.
Navzdory tomu studie u osob nad 85 let pro-
kdzala snizené riziko umrti z kardiovaskularni
priciny pfi hodnotach TSH mezi horni hranici
normy a 10.V pfipadé lécby je vZdy nutné za-
hajit nizsi davkou tyroxinu a postupné ji zvy-
Sovat. Manifestni i subklinickd hypertyredza
je ve stafi také castéjsi a pfiznaky méné vyja-
dfené. Nejcastéjsimi pfiznaky pak jsou pokles
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hmotnosti a dusnost. Castéjsi je i vyskyt fibri-
lace sini. Etiologicky je ve stafi zvysen vyskyt
autonomni produkce multinodularni strumov,
zatimco v bézné populaci dominuje nejvice
autoimunitni (Graves-Basedowova) tyroiditida.
BohuZel neni stale jasné ani z metaanalyz, zda
subklinicka hypertyredza zvysuje kardiovasku-
l&rnfa celkovou mortalitu, stejné jako spojen
s poruchou kognitivnich funkci a demenci [4].
Na druhou stranu manifestni i subklinickd hy-
pertyredza je spojena se snizenim kostn{ den-
zity. Vyskyt uzlQ ve stitné ZIaze rovnéz narlsta
s vekem [5]. Incidence malignit pak dosahuje
vrcholu kolem sedmé dekédy a jejich vyskyt
je spojen s horsi prognézou nez u mladsich
nemocnych.

Pankreas - inzulinova rezistence
Dalezité zmény postihujf i slinivku. Poruchu
glukézové tolerance nebo diabetes mellitus
ma 40 % osob mezi 65 a 74 lety a 50 % osob
starsich 50 let. Prevalence diabetu je pak 10 %
u nemocnych nad 60 let a 20 % u nemoc-
nych nad 80 let. Téméf polovina pfipadl z0-
stdva nediagnostikovana. Klesa pocet sekre¢ni
funkce inzulinu B bunkami, dal$im ddvodem
je inzulinova rezistence. Hlavnimi pficinami
jsou neadekvatni vyziva, fyzicka neaktivita, zvy-
seny podil abdominélniho tuku a snizenf sva-
lové hmoty [6,7]. Lécba je komplikovanéjsi nez
u mladsich jedincd, nutno posoudit zejména
zpUsobilost nemocnych, pfitomnost mikro-
a makrovaskuldrnich komplikaci a pfitomnost
dalsich zavaznych chorob.

Nadledviny - adrenopauza
Osa hypotalamus-hypofyza-nadledviny je zod-
povédnad za odpovéd organizmu na stres.

S pfibyvajicimi roky klesd od ctvrté dekady
zivota produkce dehydroepiandrosteronu
(DHEA) a jeho sulfatu (DHEAS). Hladiny DHEA
klesaji asi 0 2-3 % ro¢né. Davodem se zda
byt snizeni poctu funkénich bunék v zona
reticularis kdry nadledvin [8]. V minulosti
se o DHEA hovorilo jako o hormonu mladi
a v prehledném referdtu o ném pojednava
prof. Starka [9]. Pfinos substituce DHEA byl
prokdzan u Zen s adrendlni nedostate¢nosti,
pfinos substituce u starsich osob nebyl pro-
kazan [10,11]. Sekrece kortizolu zUstava ve
vy$sim véku neménna nebo mirné stoupd,
ranni hladiny adrenokortikotropniho hormonu
(ACTH) se neméni, ale stoupd sekrece ACTH
vecer a v noci. S tim souvisejici zvyseni poméru
kortizon/DHEA vede k pfesunu rovnovahy
z anabolického ke katabolickému stavu. Pre-

vazujici tc¢inek kortizolu ma vyznamny dopad
na osteopordzu, kognitivni funkce a imunitni
systém. Medikamentdzni ovlivnéni tohoto
systému je obtizné. Minimalni dopad na fyzio-
logické procesy by mél mit mirny pokles aldo-
steronu a s nim spojeny pokles plazmatické re-
ninové aktivity.

Rustovy hormon - somatopauza
RUstovy hormon (GH) a inzulinu podobny
faktor | (IGF-I) maji v organizmu celou fadu
Ucinkd. Hlavnim ucinkem je podpora rdstu.
Mimo to hraji roli i v metabolizmu glukdzy
a lipidQ. Fyziologickou zménou provaze-
jici starnuti je pokles sekrece GH a IGF-I [12].
Hlavni pricinou je snizenf sekrece somatoli-
berinu (GHRH) a zvyseni tonu somatostatinu.
GH je sekretovdn méné casto a s nizsi ampli-
tudou nez u mladsich. Zmény ve staff jsou
podobné tém u nemocnych s deficitem GH.
U nemocnych s deficitem GH vede jeho sub-
stituce k Upravé téchto zmeén - zvydeni sva-
lové hmoty, zvyseni svalové sily, zvyseni kostni
denzity, poklesu LDL, vzestupu HDL a zlepSenf
kvality Zivota. Tyto Ucinky vedly k zneuZivani
rekombinantniho GH jako prostfedku proti
starnuti. Avsak v prehledu studii hodnoticich
substituci GH u zdravych starsich osob vedla
aplikace GH ke snizeni tukové hmoty, zvyseni
svalové hmoty (obojf 0 2,1kg) a snizenf hladiny
cholesterolu. Bohuzel vsak neméla zadny adi-
tivni efekt ke cvi¢eni nez placebo, nedoslo ke
zlepseni svalové sily, fyzické aktivity ani psy-
chosocidlnim zméndm [13]. Navic bylo podé-
vanf spojeno s nezadoucimi ucinky jako syn-
drom karpélniho tunelu, artralgie, porucha
glukdzové tolerance nebo diabetes mellitus.
Viyvstavaji i obavy, ze vysoké hladiny IGF-I jsou
spojeny se zvysenym rizikem rakoviny prostaty,
tlustého stfeva a prsu. V soucasné dobé nenf
dikaz podporujici farmakologické ovlivnéni
osy hypotalamus-GH-IGF-I u starsich osob.
Substituce je indikovana pouze u prokazatel-
ného deficitu rlstového hormonu z organic-
kych pficin. Zajimavym kontrastem je, ze chy-
béni/snizeni aktivity osy GH/IGF-I se ukdzalo
byt spojeno s delsi dobou Zivota u mnoha Zi-
vocisnych druhd (Cervi, octomilky, kvasinky
a mysi). Aktivita osy GH/IGF-I je ovlivnéna i re-
strikci kalorif, coZ je rovnéz prostiedek k dosa-
Zenf del3f doby Zivota u mnoha Zivocisnych
druhd. Pfesny mechanizmus ovlivnéni viak
neni znam. Zda bude v budoucnu ovlivnéni
aktivity osy GH/IGF-I pfinosné pro prodlou-
zeni délky Zivota, je stdle nezodpovézenou
otazkou [14].

Pohlavni organy - menopauza

a andropauza

Nejrychlejsi zménou okolo 50. roku u Zen je
menopauza. Cyklicka sekrece estradiolu je
nahrazena nizkou kontinudlni hladinou. Toto
obdobi je doprovazeno vazomotorickymi pro-
jevy, poruchou nalady, zmeénami klze, zvy-
senim tukové tkané a snizenim svalové hmoty.
Nasledné pak dochazi k redukci kostni hmoty
a zvysuje se i riziko kardiovaskularnich one-
mocnéni. Priimérny vék menopauzy se dlou-
hodobé neméni, ale se zvysovanim oceka-
vané doby Zivota travi zeny az tretinu svého
Zivota v menopauze. Terapeutické ovlivnéni
ztraty estrogent pfineslo kontroverzni vy-
sledky a je prikladem obtizného balancovani
hormondlni terapie ve stéfi. DUleZitd je doba
zahdjeni hormonalIni substituce a délka poda-
vani pfi zhodnoceni dalsich rizikovych faktorg,
kdy substituce estrogeny zvysuje riziko koro-
narnich pfihod, vendzniho trombembolizmu
a rakoviny prsu. Kratkodoba terapie estrogeny
vede k Uleveé od vazomotorickych symptomd,
urogenitalnich obtiZf a zlepsenf nalady. V te-
rapii a prevenci osteoporézy se pak uplatnf
bezpecnéjsi bisfosfonaty [15].

Endokrinologie starnuti muze je komplexni.
Jak muz stérne, je u néj maly a postupny
pokles (ne jako u zen) pohlavnich hormon
(testosteronu a DHEAS). Je i individudlni. Nenf
jasné, zda je ptiznakem starnuti nebo ukaza-
telem a dUsledkem komorbidit. Dopad téchto
zmén s ohledem na vsudypfitomnou roli po-
hlavnich hormond v organizmu je znacny.
Pristup k late onset hypogonadismu (LOH),
tedy souboru pfiznakl kompatibilnich s ne-
dostate¢nou produkci androgent a snize-
nymi hodnotami testosteronu bez priikazu
poruchy v ose hypotalamus-hypofyza-testes,
zUstava kontroverzni [16]. Zejména proto, Ze
diagnostika deficitu androgen( je u starsiho
muze obtizna. Symptomy jsou nespecifické
a pfekryvaji se s ostatnimi komorbiditami. Pro-
blémem mohou byt i ne zcela presné ur¢ena
rozmezi normalnich hladin testosteronu pro
starstho muze [17]. Neexistuji také zadné ran-
domizované kontrolované studie, které by po-
skytly relevantni dlikaz pro klinickou Gc¢innost
a bezpecnost terapie testosteronem u téchto
muzU. Naopak substituce je indikovana pfi jas-
nych klinickych projevech hypogonadizmu
a soucasné nizkém testosteronu. Nutné je sle-
dovat prostaticky specificky antigen, velikost
prostaty a krevni obraz.

S ocekavanim dalsiho zvysovani pfedvidané
doby Zivota by méla byt cilem plnd funkénf ka-
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pacita organizmu i v pokrocilejsich letech. Zda
Ize nevyhnutelny pokles funkci v endokrinnim
systému bezpecné odvratit substituci nebo sti-
mulaci na prereceptorové urovni, je stale kon-
troverzni téma a vyZaduje jesté mnoho prace
a studif k ovéfeni téchto hypotéz.

Prace byla podpofena MZ CR - RVO (FNHK,
00179906) a programem PRVOUK P37/08.
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