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Superagers (SA) maji ve véku 80 a vice let vykon v epizodické paméti pfinejmensim srovnatelny s primérnym vykonem kogni-
tivné zdravych Sedeséatnik(l a ani v nepamétovych testech nemaji podprdmérny vykon v rdmci svych vrstevnikd. Z védeckého
pohledu se jednd o zajimavy fenotyp, ktery je opakem fenotypu horsici se kognice s rostoucim vékem. Na zékladé nasich dat
odhadujeme, ze v Ceské republice je v populaci jedinct bez kognitivni poruchy 12 % SA. SA se nelisi ve srovnani s non-SA ve
frekvenci vyskytu pozitivity B-amyloidu v mozku ¢i vyskytu rizikové alely APOE €4 pro Alzheimerovu nemoc, maji viak vétsi
objem 3edé kiry mozkové predevsim v hipokampech. Objem Sedé kiry mozkové u jedinct starSich 50 let souvisi s integritou
bilé hmoty a ta zase souvisi s vaskuldarnim zdravim. Mdzeme usuzovat, Ze intervence zamérené na vaskularni zdravi ¢i zanét
bilé hmoty by mohly pomoci snizit vyskyt kognitivnich poruch a navysit prevalenci kognitivné svézich osmdesatnika.
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Cognitive superagers

People aged 80 and older are called superagers if they have the episodic memory of an average sexagenarian and performing at or
above 1 SD average performance for age and education on non-memory measures according to published norms. Itis a captivating
construct from the scientific point of view, that is a counterpart of age-related cognitive decline. The estimation of the prevalence
of this phenomenon is 12 % between cognitively healthy older adults in the Czech Republic. Prevalence of amyloid + and APOE €4
is equivalent between SA and non-SA, however SA have larger grey matter volume especially in hippocampus. Grey matter volume
is associated with white matter (WM) integrity through vascular health status. Intervention targeted to vascular healthy status or
to inflammation in WM may help to decrease the prevalence of cognitive impairment and increase the prevalence of superagers.
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Uvod

Stiznosti na kognitivni vykonnost (pfede-
viim pamét) patif mezi ¢asté stesky jedincl
starsich 60 let. Tyto stesky mohou byt soucasti
pfirozeného starnuti (Obr. 1), ale mohou byt
téZ soucasti depresivni poruchy, subjektivniho
kognitivniho poklesu (SCD), mirné kognitivni
poruchy (MCI) ¢i pocatec¢nich stadif syndro-
mu demence (1). Diagnostiku upfresni kromeé
psychiatrického nebo neurologického vyset-

fenf predevsim vysetfeni neuropsychologické,
které zméfi kognitivni vykon dostupnymi testy.
Diky Narodni normativni studii kognitivnich
determinant zdravého starnuti (NANOK) jsou
v Ceské republice k dispozici aktualni normy
zdkladnich neuropsychologickych testl pro
jedince ve véku 60 let a vice (604) pouzivanych
v diagnostice kognitivnich poruch a také soft-
warovy nastroj KoKa 2.0 (https://koka.nudz.cz)
pro prepocet hrubych skord v téchto testech na

standardizované skory s ohledem na relevantni
udaje, jako je vék, pohlavi a vzdélani (2).
Vétsina neurovédniho vyzkumu starsiho
véku se v soucasné dobé vénuje patofyziologii
kognitivnich poruch v jejich rdzném stupni (SCD,
MCI, demence). Soustfedéni na tyto skupiny
jedinct mUze pomoci odhalit rizikové faktory
jejich vzniku, ale nemusf byt tak efektivniv odha-
leni protektivnich faktor(. Intenzivni pozornost

je v soucasnosti vénovana fenoménu kognitivni

KORESPONDENCNI ADRESA AUTORA: MUDT. Miloslav Kopecek, Ph.D., miloslav.kopecek@nudz.cz

Nérodni Ustav dusevniho zdravi
Topolovéd 748, 250 67 Klecany

Cit. zkr: Psychiatr. praxi 2020; 21(1): 13-15
Clanek piijat redakcf: 21. 12. 2019
Clanek piijat k publikaci: 5. 2. 2020

www.psychiatriepropraxi.cz

/ Psychiatr. praxi 2020; 21(1): 13-15 / PSYCHIATRIE PRO PRAXI 13



) PREHLEDOVE CLANKY

KOGNITIVNE SVEZI OSMDESATNICI ANEB KOGNITIVNI SUPERAGERS

svézesti vzdorujici véku, pro kterou se pouziva
v odborné literature termin kognitivni odolnost
(cognitive resilience), Uspésné starnuti paméti
(successful memory aging) ¢i kognitivni super-
aging (3-6). Uvedené terminy popisuji podobné
konstrukty s rozdilnou operacionaini definici.

Konstrukt superagers poskytuje nejjasnéji
definovanou psychologickou definici s dosud
nejvyssi neurobiologickou validitou (7, 8). Tito
dlouhodobé kognitivné svézi jedinci (SA) jsou
definovani vékem 80 a vice let, vykony v epizo-
dické paméti na Urovni ¢i lepsimi, nez je primeér-
ny vykon kognitivné zdravych Sedesatiletych (9),
a ve své vékové kategorii nejsou podprdmeérni
ani v nepamétovych testech méricich exekutivni
funkce, jazykové schopnosti ¢i slovni plynulost.
Jinymi slovy |ze fici, Zze funkeni ¢i biologicky vék
SA pro pamét je vyrazné lepsi nez veék chro-
nologicky, a to minimalné o 20 let. Prakticky
to v pamétovém kritériu znamend, ze pokud
probandi 5x slysi a 5x opakujf ndkupni seznam
0 12 polozkéch, jsou si SA schopni jesté za 30 mi-
nut od posledniho opakovani vybavit spontanné
spravné > 9 polozek (10).

Prevalence superagers
v populaci

Vyskyt tohoto fenoménu v populaci ne-
byl dosud jednoznac¢né popsan. Proto jsme se
rozhodli na zékladé studie NANOK analyzovat
data 208 kognitivné zdravych Ucastnikl ve véku
> 80 let (prdmér 85,2 + 39 let) s prdmeérnym
vzdeéldnim 12,2 + 3,9 let, kde bylo zastoupeno
45 9% muz0. V této skupiné bylo 25 jedincl (12 %),
kteri splnovali definici SA (11). Odhad prevalence
SA kolem 12 % je relativné vysoky a je dan tim,
Ze soubor nereprezentuje obecnou populaci, ale
populaci kognitivné zdravych jedincU. Presto se
ukazuje, ze nejde o vzacny fenomén a vyzkum

této populace je mozny.

Dlouhodoba stabilita kognitivni
odolnosti superagers

Je jen mélo dlouhodobych studif tohoto
fenoménu. Cook et al. (12) poukazali v 18mésicni
studii na relativni stabilitu SA. Pouze 3 jedinci
7 27 SA (11 %) byli ze studie vylouceni pro kog-
nitivni Ubytek. Tato studie vsak byla primarné
ur¢ena k porovnani neurobiologickych para-
metrl malé, pfredem vybrané skupiny super-
agers (n = 24) a non-superagers (n = 10) v uzsim
vekovém rozmezi a s vétsim zastoupenim Zen

Obr. 1. Predpoklddané intervaly kognice u superagers (Cerné), normdiniho vékem podminéného kog-
nitivniho tbytku (modre) a trajektorie patologického kognitivniho tbytku (Cervené)
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(75 % SA; 42 % non-SA) pticemz ukazala, ze u SA
dochdzi k pomalejsimu ubytku objemu mozkové
kary. Udaje o stabilité kognitivni vykonnosti u SA
pfindsi origindlni ceskd studie (11). Z plvodniho
souboru 208 Ucastnikd studie NANOK zlstalo
101 Ucastnikd (48,6 %) ve sledovani daldf 3 roky.
Stabilnimi SA bylo po celou dobu sledovani
10,9 % osob a 27,8 % osob splnilo kritéria pro SA
alespor v jednom roce (11).

Morfologické a funk¢ni
nalezy superagers

Neékolik zobrazovacich studif vyuzivajicich
strukturdlni i funk¢ni magnetickou rezonanci
ukazalo, Ze mozkova kira je u SA ve srovnani
s vrstevniky mohutnéjsi (7,9, 12-14), a to pfe-
devsim v oblastech pfedniho cingula a fron-
talnf kry (9, 14, 15). Objem hipokampt byl
u SA na Urovni mladych jedinct (14) a vétsi nez
u vrstevnikd (14, 15). Ro¢ni prameérny Ubytek
objemu hipokampU u SA byl 1 % ve srovnani
s 2,24 % u kognitivné zdravych vrstevnikd (12).
Studif s konzervativni hranicf véku 80+ je malo.
V posledni dobé vznikajf studie na mladsich
kohortéch, pétasedmdesétiletych (75+) (16),
sedmdesatiletych (70+) (15) i Sedesatiletych
(60+) (8), avsak je zachovan princip, Ze pamét
SA dosahuje minimalné prmeéru kognitivné
zdravych jedinct o 20-30 let mladsich a ostat-
ni kognitivni funkce jsou alespor na prameérné
urovni jejich vrstevnikd. Harrisonové a kol. uka-
zali, ze SA70+ (n = 26) méli na zacatku studie
ve srovnani s kognitivné zdravymi vrstevniky
(n = 103) méné hypointenzit v bilé hmoté,
meéli vétsi hipokampy, rychlejsi zpracovani
informaci a lepsi pracovni pamét. Vykon v pa-
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méti se béhem 5letého sledovani u SA 70+
v Case zlepSoval (tzn. byli schopni se ucit),
zatimco u vrstevnik{ se snizoval. Ubytek sedé
klry v case byl u obou skupin stejny, ale SA
mélii na konci objem hipokamp vétsi. Stejné
tak tomu bylo s pracovni paméti a rychlostf
zpracovani informaci, jejich vykon se snizoval
stejné rychle, ale i na konci byl vykon lepsi
(15). Na druhou stranu SA se od svych vrstev-
nikd nelisili ve frekvenci pozitivity B-amyloidu
v mozku ani v zastoupenf rizikové alely pro
Alzheimerovu nemoc APOE €4, coZ potvrzuje
nékolik nezavislych studif (8, 15, 16). V dosud
nejvétdi publikované studii SA (n = 358) se uka-
zalo, Ze jedinci oznaceni SA 60+ (n = 179) méli
v 8letém sledovani mensi riziko progrese do
MCl/demence ve srovnani se zdravymi vrstev-
niky (dle rGznych modeld 0 69-73 %), pfestoze
méli stejny vyskyt B-amyloidu v mozku i stej-
né zastoupenf rizikové alely APOE €4 (8). To
Ize vysvétlit bud existenci zatim nezjisténych
protektivnich faktord u SA (moznost kom-
penzace) nebo prostym faktem, ze SA diky
své kognitivni rezervé jesté nedosahli v case
kritérii demence (,padaji z vyssich urovni”).

Kromé Sedé hmoty mozkové je v centru po-
zornosti vyzkumnikd také bila hmota mozkova.
Ta byla studovéna zatim v jediné studii (n = 17),
kde SA 80+ méli ve srovnani s vrstevniky méné
aktivované mikroglie. Jejich mozek vykazoval
vyznamné nizsi miru zénétlivych procesi nez
mozek normalné starnoucich osob (5).

Dosud nejkomplexngjsi studie, kterd se
snazila objasnit 5leté prediktory kognitivniho
vykonu u pfevazné kognitivneé zdravé populace
50+ (n = 1230), zjistila, Ze kognitivni vykon je
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ur¢ovan objemem Sedé kiry mozkové. Objem
sedé kdry mozkové u jedincli 50+ primo souvisel
s pohlavim (mensi u muza), vékem (s vékem
klesa), vyskytem 3-amyloidu v mozku a déle pak
organizaci bilé hmoty mozkové. Organizace bilé
hmoty souvisela s vaskularnim zdravim (hyper-
tenze, hyperlipidemie, srde¢ni arytmie, nemoci
korondrnich arterii, kongestivni srde¢ni selhan,
diabetes, cévni mozkova ptihoda), které sou-
viselo se vzdeéldnim a povolanim jedincl (17).

Prestoze populace starne, recentni studie
poukazujf na skute¢nost, ze ve vyspélych zemich
dochazf k poklesu ¢i stagnaci vyskytu kognitiv-
nich poruch (18, 19), a nejinak je tomu v Ceské
republice (20). Snizenf prevalence kognitivnich
poruch v Ceské republice z 11 % v roce 2007
na 9 % v roce 2015 mUze byt vysvétleno vyssi
pohybovou aktivitou, ¢astéjsi lécbou vysokého
cholesterolu, vy3sim vzdéldnim a redukcf cév-
nich mozkovych piihod (20).

Superaging a zivotni styl

Pricinné vztahy zatim nejsou zndmy, ale de-
skriptivni studie a meta-analyzy potvrzuji pfinej-
mensim c¢aste¢né hypotézu ,use it or lose it".
Typicky superager pfekonavé vyzvy, nechodi
jen po rutinné znamych dobfe proslapanych
stezkdch, ale jde pfes prekazky, u¢f se novym
vécem, prekonavé pohodlnost a momentalnf
nepfijemny pocit nédmahy i frustrace pro dosa-
Zeni nové znalosti ¢i dovednosti (21). Superager
miva silnéjsi socidlni sit, pratele, na které se mize
s dlvérou obracet v pfipadé potreby (22). Zatim
neni mozné s jistotou potvrdit, Ze doporuceni
pro snizenf rizika rozvoje demence, jako je fyzic-
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jsou klicovou komponentou Alzheimerovy ne-
moci (25). Ke snizeni zénétlivych procest v CNS
mohou pfispivat antidepresiva (25), statiny (26,
27), agonisté nukledrnich receptoré PPARa
(Peroxisome Proliferator-Activated Receptor)
jako jsou napt. pioglitazon (28, 29) a rosiglita-
zon (30), lithium (31), omega-3 mastné kyseliny
(32) ¢i vitamin D (33). Jejich mozny terapeuticky
potencidl zhodnoti az klinické studie. 3-amyloid
v mozku Ucinkuje jako antimikrobidlni peptid
proti raznym patogendm, jako je napf. Herpes
simplex virus (34) ¢i Porphyromonas gingivalis
(35), a predpoklada se, ze intervence zamérené

and genetic clues from the Northwestern SuperAging Pro-
ject.J Cogn Neurosci. 2013; 25(1): 29-36.

8. Dang C, Harrington KD, Lim YY, Ames D, Hassenstab J,
Laws SM, et al. Superior Memory Reduces 8-year Risk of Mild
Cognitive Impairment and Dementia But Not Amyloid beta-
-Associated Cognitive Decline in Older Adults. Arch Clin Neu-
ropsychol. 2019; 34(5): 585-598.

9. Harrison TM, Weintraub S, Mesulam MM, Rogalski E. Superi-
or memory and higher cortical volumes in unusually successful
cognitive aging.J Int Neuropsychol Soc. 2012; 18(6): 1081-1085.
10. Bezdicek O, Libon DJ, Stepankova H, Panenkova E, Lukav-
sky J, Garrett KD, et al. Development, validity, and normative
data study for the 12-word Philadelphia Verbal Learning Test
[czP(nVLT-12] among older and very old Czech adults. Clin
Neuropsychol. 2014; 28(7): 1162-1181.

11. Cervenkova M, Heissler R, Kopecek M. Stability of me-
mory SuperAgers over 3 years. Psych J. 2020; 9(1): 147-149.
12. Cook AH, Sridhar J, Ohm D, Rademaker A, Mesulam MM,
Weintraub S, et al. Rates of Cortical Atrophy in Adults 80 Ye-
ars and Older With Superior vs Average Episodic Memory.
JAMA. 2017; 317(13): 1373-1375.

/ Psychiatr. praxi 2020; 21(1): 13-15 / PSYCHIATRIE PRO PRAXI 15

PREHLEDOVE CLANKY (

KOGNITIVNE SVEZI OSMDESATNICI ANEB KOGNITIVNI SUPERAGERS

na tyto patogeny mohou snizZit patologickou
naloz B-amyloidu v mozku. Redukce zanétlivych
procest v mozku a zamezeni hromadéni 3-amy-
loidu v mozku by mohl byt zplsob, jak udrzet
kognitivni funkce svéziiv pokrocilém véku.

Shrnuti

Vysledky dosavadnich studif ukazuji, ze
starsi seniofi s kognici odolnou véku (neboli
superagers) maji vétsi objem sedé klry mozko-
vé v oblastech predniho cingula, frontalnf klry
a hipokampech. Vétsi hipokampy jim zajistujf
lepsi vykon v paméti ve srovnani s kognitivné
zdravymi vrstevniky, ale nezabranuji progre-
si neurodegenerativnich zmén v pfitomnosti
B-amyloidu v mozku ¢i v pfitomnosti rizikové
alely APOE g4. Mimo pfitomnosti 3-amyloidu
v mozku souvisi objem $edé hmoty mozkové
s organizaci bilé hmoty mozkové. Organizace
bilé hmoty mozkové souvisi s vaskuldrnim
zdravim ¢i intenzitou zénétu. Dosud nebyly na
lidech prokazany Uspésné intervence k zastaven(
hromadeéni 3-amyloidu v mozku ¢i eliminace
vlivu APOE €4. Jednou z moznych cest, jak Celit
Ubytku kognice a objemu $edé kdry mozkové ve
staff, je budovéni a udrzovani objemu sedé klry
mozkové v priibéhu zivota (pohybové aktivita
a kognitivni stimulace) a udrZzovani vaskularniho
zdravi spocivajici v dosud zndmych Iéc¢ebnych
intervencich zaméfenych na hypertenzi, hy-
perlipidemii, diabetes, srde¢ni a cévni poruchy

a snizovani zanétu v mozku.

Podporovdno Grantovou agenturou CR
v rdmci projektu 18-06199S

13. Gefen T, Peterson M, Papastefan ST, Martersteck A, Whit-
ney K, Rademaker A, et al. Morphometric and histologic sub-
strates of cingulate integrity in elders with exceptional me-
mory capacity. J Neurosci. 2015; 35(4): 1781-1791.

14. Sun FW, Stepanovic MR, Andreano J, Barrett LF, Tourouto-
glou A, Dickerson Bc. Youthful Brains in Older Adults: Preserved
Neuroanatomy in the Default Mode and Salience Networks
Contributes to Youthful Memory in Superaging. J Neurosci.
2016; 36(37):9659-9668.

15. Harrison TM, Maass A, Baker SL, Jagust WJ. Brain morpho-
logy, cognition, and beta-amyloid in older adults with superi-
or memory performance. Neurobiol Aging. 2018; 67: 162-170.
16. Dekhtyar M, Papp KV, Buckley R, Jacobs HIL, Schultz AP,
Johnson KA, et al. Neuroimaging markers associated with
maintenance of optimal memory performance in late-life.
Neuropsychologia. 2017; 100: 164-170.

17.Vemuri P, Lesnick TG, Knopman DS, Przybelski SA, Reid RI, Miel-
ke MM, et al. Amyloid, Vascular, and Resilience Pathways Asso-
ciated with Cognitive Aging. Ann Neurol. 2019; 86(6): 866-877.
Dalsi literatura u autora

a na www.psychiatriepropraxi.cz



