Sarkopenie im Alter

Konzept, Klinik und Intervention
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Quintessenz

® Die Sarkopenie ist das Ergebnis von Alterungsprozessen verschiedener
biologischer Systeme, die sich an der quergestreiften Muskulatur mani-
festieren.

® Endokrinen Verdnderungen im Alter wird eine zentrale Bedeutung bei
deren Entstehung beigemessen. Anorexie, Fehl-und Mangelerndhrung
tragen mit zur Sarkopenie bei.

® Klinische Merkmale der Sarkopenie sind die Abnahme der Muskel-
masse, der Kraft und der Funktion.

® Aufgrund der zentralen Bedeutung der Muskulatur fiir die Unabhéngig-
keit und Selbstiandigkeit ist die Sarkopenie als Hauptmerkmal des Frailty-
Syndroms zu verstehen.

® Als gute Intervention hat sich korperliches Training in Kombination
mit einer Optimierung der Erndhrung erwiesen.

Definition und Epidemiologie der Sarkopenie

Ab dem vierzigsten Lebensjahr verliert der Mensch
durchschnittlich 1-2% seiner Muskelmasse pro Jahr. Be-
eintrachtigt die Abnahme mit fortgeschrittenem Alter
die Korperfunktionen, liegt eine Sarkopenie vor. Der
Begriff Sarkopenie bedeutet aus dem Griechischen
iibersetzt «Fleischmangel». Er wurde 1997 von Rosen-
berg geprdgt und beschreibt die altersbedingte Ab-
nahme der Muskelmasse [1]. Periphere Muskelgruppen
und die Stammmuskulatur sind gleichermassen betrof-
fen. Die Prédvalenz der Sarkopenie schwankt in den
USA bei gesunden selbstéindig lebenden Personen iiber
65 Jahren zwischen 25 und 35% und ist bei Mdnnern
etwas hoher [2]. Dreissig Prozent der 80-jahrigen ame-
rikanischen Frauen und 50% der Médnner dieses Alters
erfiillen die Definitionskriterien fiir die Sarkopenie. Bei
Personen mit rezidivierenden Stiirzen in Australien lag
die Privalenz der Sarkopenie bei 71% [3]. Ahnliche
Zahlen gelten wahrscheinlich auch fiir die Schweiz. Ob-
wohl keine entsprechenden Studien vorliegen, muss
man annehmen, dass die Prdvalenz der Sarkopenie im
Langzeitbereich bei iither 90% liegt.
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Das Konzept der Sarkopenie

Im Gegensatz zur Kachexie ist die Sarkopenie nicht
Folge einer malignen oder schweren chronischen Er-
krankung. Diese greifen vorwiegend tiber Zytokine oder
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Tumor-Nekrose-Faktoren in die Regulation des Muskel-
metabolismus ein. Die Effekte der Sarkopenie hingegen
sind als eine Summe von altersbedingten Verdnderungen
verschiedener Regulationssysteme auf die quergestreifte
Muskulatur — als gemeinsame Endstrecke — zu verstehen
(Abb. 1 &X). Wie héufig in der Geriatrie sind die Grenzen
zwischen physiologischen Verdnderungen und Patho-
logie fliessend. Selbstverstindlich gibt es Gemeinsam-
keiten zwischen Tumorpatienten und alten Menschen.
Bei beiden Gruppen finden sich oft chronisch erhohte
Entziindungsmediatoren, beide leiden oft an Anorexie,
Mangel- und Fehlerndhrung, Adynamie und Depression.
Alle diese Faktoren verstirken die Effekte auf die
Muskulatur. Fiir die Geriatrie ist die Sarkopenie von be-
sonderer Bedeutung, weil praktisch alle motorischen
Funktionen, die eine unabhéingige Lebenssituation ge-
wéhrleisten (Gang, basale Aktivititen des tdglichen Le-
bens) ein Minimum an Muskelmasse und der entspre-
chenden Muskelkraft voraussetzen. Die Abnahme der
Kraft der unteren Extremitdt im Alter ist ein hédufiger
Grund fiir Stiirze, die in der Folge zu Behinderung und
Abhingigkeit fithren. Erkrankt eine betagte, sarkopene
Person akut, hat das verheerende Folgen auf die Mus-
kelfunktion. Bereits zehn Tage Immobilitit fiihren zu
einem Kraftverlust der unteren Extremitét von 13%.

Pathophysiologie der Sarkopenie

Die Sarkopenie manifestiert sich als Dysbalance in der
Regulation der Proteinsynthese und der Degradation
der Muskulatur auf unterschiedlichen Ebenen. So konnte
im Tiermodell nachgewiesen werden, dass die Protein-
syntheserate und die oxidative Enzymaktivitdt im Mito-
chondrium mit zunehmendem Alter abnehmen. Gleich-
zeitig steigt die Zahl mitochondrialer Mutationen, was
auf eine Storung der Energieversorgung alternder Myo-
zyten schliessen ldsst. Neuere Daten lassen vermuten,
dass die Erhohung des Myostatins im Alter zur Ent-
wicklung der Sarkopenie beitrdgt. Dieses Protein (aus
der Familie der Transforming Growth Factors) verhin-
dert wihrend der normalen Wachstumsphase iiber-
schiessendes Muskelwachstum [4]. Die Antagonisierung
von Myostatin hingegen stimuliert das Muskelwachstum
bei alten, sarkopenen Versuchstieren. Ferner beeinflus-
sen altersbedingte Verdnderungen des hormonellen
Milieus iiber endokrine und parakrine Mechanismen
die Muskelproteinsynthese. Mit dem Alter nehmen Syn-
theserate und Exkretion anaboler Hormone und Proteine
(Wachstumshormon, Insulin-like Growth Factor-1, Testo-
steron) ab. Gleichzeitig steigt das Serumkortisol, das tiber
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Abbildung 1
Schematische Ubersicht tber die wesentlichen Faktoren
der Sarkopenie (nach [10]).

Tabelle 1. Definitionskriterien des Frailty-Syndroms (nach [9]).

— Ungewollter Gewichtsverlust von mehr als 5 kg/Jahr
- Langsamer Gang
— Rasche kérperliche Erschopfung

— Abnahme der koérperlichen Aktivitat

verschiedene Mechanismen die Muskelproteinsynthese
hemmt [5]. Derzeit wird der Einfluss der Insulinresistenz
im Alter und der Adipositas auf die Entwicklung der
Sarkopenie unter dem Uberbegriff «sarcopenic obesity»
untersucht.

Makroskopisch zeichnet sich sarkopene Muskulatur
durch eine Abnahme der Zahl der Myofibrillen und deren
Querschnittsflache aus. Die schnellen Muskelfasern sind
dabei stirker betroffen. Funktionell nehmen die Zahl
der motorischen Einheiten und deren Feuerrate signi-
fikant im Alter ab. Ob die glatte Muskulatur gleicher-
massen von der Sarkopenie betroffen ist, wurde bisher
nicht untersucht, konnte aber Dysphagien oder verédn-
derte Passagezeiten bei alten Menschen erkléaren.

Klinik

Die Diagnose der Sarkopenie beruht in Studien vor allem
auf Messungen der Korperzusammensetzung mittels
DEXA-Technologie. Die Reduktion der Muskelmasse
(lean body mass) um mehr als zwei Standardabwei-
chungen, bezogen auf eine gesunde junge Referenzpopu-
lation, ist ein géngiges Definitionskriterium. Sinnvoller
sind allerdings serielle Messungen bei der gleichen Per-
son, da die Muskelmasse zwischen Individuen des glei-
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chen Geschlechts schwankt. Da es im Alter zu einer Ab-
nahme der Muskelmasse bei gleichzeitiger Zunahme
der Korperfettmasse kommt, ist das Korpergewicht
alleine kein ideales diagnostisches Kriterium und auch
kein guter Verlaufsparameter. Die Abnahme der Muskel-
masse wird durch die Zunahme der Fettmasse ver-
schleiert. Zudem ist die Beziehung zwischen Abnahme
der Muskelmasse und Abnahme der Kraft nicht linear.
Daher wiren serielle Messungen von Kraft und Muskel-
masse ideal.

Eine einfache Methode zur Messung der Kraft ist der
«chair rising test», bei dem die Patienten gebeten
werden, fiinfmal von einem Stuhl ohne Armlehne auf-
zustehen ohne sich aufzustiitzen. Die dafiir benétigte
Zeit wird mit einer Stoppuhr festgehalten. Bei >11 sec
liegt eine relevante Kraftabnahme der der unteren Ex-
tremitat vor.

Klinisch sind praktisch alle von der Sarkopenie betrof-
fenen Personen gebrechlich und erfiillen die Kriterien
fiir das Frailty-Syndrom (Tab. 1 &, Frailty-Kriterien
nach Fried). Die Sarkopenie ist eines der Hauptmerk-
male des Frailty-Syndroms. Betroffene Personen klagen
zusitzlich oft iber Appetitlosigkeit. Daher ist es sinn-
voll, den Erndhrungsstatus durch Fragebogen (z.B. «Mini
Nutritional Assessment») und Messungen des Muskel-
umfangs an Arm oder Wade zu erheben, um das Aus-
mass einer Mangelerndhrung abzuschétzen. Beschwer-
den iiber unspezifische Miidigkeit sind oft Ausdruck der
reduzierten Sauerstoffaufnahme im Rahmen der Sarko-
penie. Indirekte Hinweise sind sozialer Riickzug, zuneh-
mende Hilfsbhediirftigkeit und Stiirze. Dabei ist zu beriick-
sichtigen, dass dltere Menschen aus Angst vor Verlust
ihrer Autonomie derartige Probleme entweder dissimu-
lieren oder verleugnen. Hier bietet sich das interdiszip-
lindre geriatrische Assessment an, um Patienten mit
Sarkopenie und/oder Gebrechlichkeit zu identifizieren.
Die Diagnose Sarkopenie hat prognostische und thera-
peutische Konsequenzen.

Interventionen

Die fiir die Entstehung der Sarkopenie verantwortlichen
Faktoren beeinflussen sich gegenseitig. Daher sind vor
allem multifaktorielle Interventionen sinnvoll. Die Ab-
nahme anaboler Hormone im Alter war Anlass fiir eine
Vielzahl von Hormoninterventionen bei dlteren Men-
schen. Dabei wurden nahezu alle erdenklichen Kombi-
nationen untersucht. Randomisierte plazebokontrollierte
Studien belegen in vielen Féllen eine Zunahme der
Muskelmasse und der Kraft nach Wachstumshormon
und/oder Testosteron tiber Behandlungsperioden von
6 bis maximal 36 Monaten. Vor allem Ménner profitieren
von diesen Kombinationen. Diese Studien schlossen aber
nie wirklich sarkopene oder gebrechliche Personen ein.
Sucht man gezielt nach Studien mit sarkopenen Frauen
und Médnnern, die entsprechende Qualitidtskriterien er-
filllen, so ist die Zahl der Veroffentlichungen erschre-
ckend klein. Griinde hierfiir sind Probleme mit der Re-
krutierung, die Polymorbiditdt im Alter und die Angst
vor unerwiinschten Wirkungen der Anabolika. Daher
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konnen die Ergebnisse der bisherigen Hormoninter-
ventionen nicht auf gebrechliche Personen iibertragen
werden. Es fehlen also klinische Untersuchungen mit
Endpunkten wie Funktion oder Sturz nach Hormongabe
bei Frauen und Madnnern mit manifester Sarkopenie.

Interventionen, die mit korperlichem Training Muskel-
masse, Kraft und Funktion bei sarkopenen Personen
verbessern, sind haufig erfolgreich. Sowohl Kraft als
auch Ausdauertraining fithren bei Menschen bis ins
hohe Alter nach bereits drei Monaten zu signifikanten
Verbesserungen der Funktion [6]. Da Anorexie und
Malnutrition im Alter h&ufig sind, bieten sich Erndh-
rungsinterventionen an. Sie haben das Ziel, iiber ein
verbessertes Angebot an Proteinen und Kalorien anabole
Effekte zu stimulieren. Zurzeit gib es allerdings sehr
wenige reine Erndhungsstudien. Sie verbesserten den
Erndhrungszustand, aber nicht den funktionellen Status
dlterer Personen. Kombinationen aus Erndhrung und
korperlichem Training sind dem reinen Training hin-
gegen iiberlegen. Umgekehrt fiihrte gezielte Gewichts-
abnahme und Training bei adipdsen gebrechlichen Per-
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sonen zu einer Zunahme der Kraft [7], jedoch andererseits
zu einer Reduktion der Knochendichte, was beziiglich
Frakturrisiko eigentlich nicht erwiinscht ist [8].
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