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Zerebrale Altersveranderungen

Was ist Altern ?

Zeit seit der Geburt
Kein einzelner biologischer Marker

Altersveranderungen im
statistischen Sinn:

Anatomische und physiologische
Veranderungen die im Laufe des
Lebens auftreten, die Mehrheit von
Personen erfassen und keine
signifikante akute Behinderung
hervorrufen.




Laewohnliches <Erfolgreiches
Altern™ Altern™

Anhauiting Vermeidung solcher

pPhySielegischer Veranderungen
\/eranderungen die die

Mehrheit der Population
N einem bestimmten
L.ebensalter aufweist




Zerebrale Altersveranderungen

Welche morphologische Hirnveranderungen sind also per
definitionem alters-assoziiert ?
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Zerebrale Altersveranderungen

Welche morphologische Hirnveranderungen sind also per
definitionem alters-assoziiert ?

Age Range | WML (%) @ Lacunes (%)
Max. CMB A
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‘revaience of cercbral microblecds (CMB) among subjects wath rebropascuiar diseos
Rotterdam Scan StUdy o7 sference Cohort characteristics size, mm (range), ¥
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Framingham Study Offspring and Cohort
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Zerebrale Altersveranderungen

Die komplexe Interaktion von primar degenerativen und vaskularen Prozessen zeigt sich
nicht nur Imagingstudien sondern auch in pathologischen Studien

Alzheimerpathologie + Infarkt erhoht Demenzrisiko 6 X
Alzheimerpathologie + LB-pathologie erhoht Demenzrisiko 10 x

Alzheimerpathologie + Infarkt + LB-pathologie erhdht Demenzrisiko 16 x




Zerebrale Altersveranderungen

Wenn wir nun also primar degenerative Veranderungen und ,vaskulare®
Lasionen im Alter endemisch sind, was passiert mit der Kognition ?

e Nicht alle Funktionen werden parallel eingeschrankt,
manche werden uberhaupt nicht eingeschrankt

e Es gibt starke individuelle Variationen kognitiver
Leistung

e Daten Uber gesunde Hochbetagte werden erst
gesammelt




Zerebrale Altersveranderungen

Kognition und Alter - Hauptbefunde

e Geringe Unterschiede im Vergleich zu jungen Personen bis etwa 60 Jahre
eErst mit 75 bis 80 Jahren sind starkere Funktionsverluste zu erwarten.
oErst mit etwa 90 reicht der Funktionsverlust bis etwa 1
Standardabweichung der Leistung junger Personen

eEtwa die Halfte aller 81-jahrigen halt den Leistungsstandard Gber weitere 7

Jahre . | S
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A —— A — word fluency

O —— © — verbal meaning

A —— A — immed recall

® — @ — inductive reasoning

PERCENT OVERLAP




Zerebrale Altersveranderungen

Wenn nun praktisch alle Menschen in hoherem Lebensalter pathologische
Hirnveranderungen haben, die mit kognitiven Storungen einhergehen kdnnen
Warum werden wir dann nicht alle dement ?

m Konzept der zerebralen Reserve

— Hirnpathologie akkumuliert in Gehirnen mit

unterschiedlicher Kapazitat den unguinstigen
Auswirkungen dieser Lasionen zu widerstehen

— Nur relativ schwache Korrelation zwischen
dem Ausmal der Hirnpathologie und der
kognitiven Leistungsfahigkeit




Additive negative, protektive oder interaktive
Effekte
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Additiv wirkende Faktoren

m Neigung zu Dystress
m Einsamkeit

m Depression

m Riskofaktoren

m Kognitive Aktivitaten




Chronic distress and incidence of mild
cognitive mimpairment

WS EIN NEUROLOGY 2007;68:2085-2092

Von 1256 Personen der Religious Orders Study und des Rush MemoryAnd Aging Projects entwickelten in 12
Jahren 482 Personen MClzu Stress neigende Personen zeigten
um 40% haufiger MCI als Stress-resistente Personen unabhang von depressiver Symptomatik.

Table 2 Descriptive information on persons who developed mild cognitive

impairment (MCI) and those who did not*

No cognitive
Incident impairment

Characteristic Cohort MCIl(n =482) (n=774) pValue

78.1 (7.1) 76.0 (8.0)

80.8 (7.1) 80.1 (7.6)

Combinad
RMAP
ROS
Education, y Combinad 16.9 (3.8) 16.3 (3.8) 0.006
RMAP
ROS 18.3 (3.3) 18.3 (3.4)
Combinad 70.3 70.9 0.821
RMAP
ROS

Age,y

76.5 (6.6) 71.5 (5.7)

14.4 (3.2) 14.5 (3.0)

Women, %%

76.3 Tas

66.9 S58.8

MMSE score Combined
RMAP

ROS

28.3 (1.7)
28.0 (1.9)

28.9 (1.3)
28.6 (1.5)

28.4 (1.6)
16.3 (6.5)
15.3 (6.5)

29.2 (1.0)
15.2 (6.6)
14.6 (7.2)

Combined
RMAP
ROS

Distress score

16.8 (6.4)
1.1 (1.6)
1.3 (1.8)

15.8 (5.9)
1.0 (1.5)
1.1 (1.6)

CES-D score Combinad
RMAP

ROS

1.0 (1.5) 0.8 (1.2)



Interaktive Effekte

m Zielstrebikeit
m Ausbildungsjahre
m Soziale Netzwerke




Loneliness and Risk of Alzheimer Disease

Robert S. Wilson, PhD; Kristin R. Krueger, PhD; Steven E. Arnold, MD; Julie A. Schneider, MD; Jeremiah F. Kelly, MD;
Lisa L. Barnes, PhD; Yuxiao Tang, PhD; David A. Bennett, MD

Table 1. Characteristics of Participants Arch Gen
Who Did Not Develop AD and Those Who Did* Psychiat

2007
Participants  Participants

Without AD With AD P
Characteristic (n=716) (n = 76) Value

Age at baseline, 80.3 (7.1) 851(59)  <.01
Educational achlevement, y 14.5(2.9) 14.8 (3.4) 39
Female sex, % 77.2 61.8 <.01
African American race, % 6.0 | A7
Income score 5.7 : 03
MMSE score 28.2 (1.8) 8 (3. <.01
Nine-item CES-D score 1.1 (1.5) (1. 97
Loneliness score 2.2 (0.6) 5 (0. <.01
Soclal network size 7.0 (6.0) A1
Social activity score 2.6 (0.6) 3 (0. <.01
Cognitive activity score 3.2(0.7) 8 (0. <.01
Physical activity score 2.9 (3.4) 42

Disabllity, %t 10.5 . <.01
Vascular risk factors, % 79.5
Vascular conditions, %% 29.1
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NEURAL CONSEQUENCES OF ENVIRONMENTAL ENRICHMENT
Henriette van Praag, Gerd Kempermann & Fred H. Gage

Nature Rev Neurosci 2000

Living conditions in different
experimental groups.

a | A cage containing a running
wheel for voluntary physical
exercise (48 x 26 cm)

b | A standard housing cage (30 x
18 cm).

¢ | Cage for an enriched
environment (86 x 76 cm).
Enrichment consisted of social
interaction (14 mice in the cage),
stimulation of exploratory
behaviour with objects such as toys
and a set of tunnels, and a running
wheel for exercise
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Nature Reviews | Neuroscience

Effects of elements of
enrichment, such as
learning and exercise, on
cell proliferation and
neurogenesis in the dentate

gyrus.

Both enrichment (k,l) and
voluntary exercise (h, i)
enhance the survival of
newborn neurons. Learning did
not affect cell survival (e,f),
similar to controls (b,c).
Confocal images of sections
triple labelled for BrdU (red),
NeuN (green, neuronal
phenotype) and s100 (blue,
selective for glia), show that

relatively more cells become
neurons in the running and
enriched groups.




