
RAZVRSTAVANJE PACIJENATA OPĆE/OBITELJSKE
MEDICINE U PODSKUPINE TEMELJEM RAZLIKA U
STUPNJU IZRAŽENOSTI SINDROMA TJELESNE NEMOĆI
TE AFEKTIVNIH I KOGNITIVNIH POREMEĆAJA

Bekić, Sanja

Doctoral thesis / Disertacija

2022

Degree Grantor / Ustanova koja je dodijelila akademski / stručni stupanj: Josip Juraj 
Strossmayer University of Osijek, Faculty of Medicine Osijek / Sveučilište Josipa Jurja 
Strossmayera u Osijeku, Medicinski fakultet Osijek

Permanent link / Trajna poveznica: https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:152:168301

Rights / Prava: In copyright / Zaštićeno autorskim pravom.

Download date / Datum preuzimanja: 2025-02-05

Repository / Repozitorij:

Repository of the Faculty of Medicine Osijek

https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:152:168301
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
https://repozitorij.mefos.hr
https://repozitorij.unios.hr/islandora/object/mefos:1265
https://dabar.srce.hr/islandora/object/mefos:1265


SVEUČILIŠTE JOSIPA JURJA STROSSMAYERA U OSIJEKU 

MEDICINSKI FAKULTET OSIJEK 

Sanja Bekić 

RAZVRSTAVANJE PACIJENATA OPĆE/OBITELJSKE 

MEDICINE U PODSKUPINE TEMELJEM RAZLIKA U 

STUPNJU IZRAŽENOSTI SINDROMA TJELESNE NEMOĆI 

TE AFEKTIVNIH I KOGNITIVNIH POREMEĆAJA 

Doktorska disertacija 

Osijek, 2022.



SVEUČILIŠTE JOSIPA JURJA STROSSMAYERA U OSIJEKU 

MEDICINSKI FAKULTET OSIJEK 

Sanja Bekić 

RAZVRSTAVANJE PACIJENATA OPĆE/OBITELJSKE 

MEDICINE U PODSKUPINE TEMELJEM RAZLIKA U 

STUPNJU IZRAŽENOSTI SINDROMA TJELESNE NEMOĆI 

TE AFEKTIVNIH I KOGNITIVNIH POREMEĆAJA 

Doktorska disertacija 

Osijek, 2022.



   

 
 

 

 

 

 

 

 

Mentor rada: Ljiljana Trtica Majnarić, dr. sc. izv. prof. 

                                                

                                                                                                                    Rad ima 160 stranica. 

 

 

 

 

                             

 



   

 
 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Najljepše zahvaljujem mentorici Ljiljani Trtica Majnarić, dr. sc. izv. prof.  

                                 na svesrdnoj pomoći, savjetima, podršci i velikom razumijevanju koje mi 

                                 je pružila prilikom izrade ove doktorske disertacije. 

  

 



I

SADRŽAJ

SADRŽAJ ...................................................................................................................................I
POPIS KRATICA..................................................................................................................... III
POPIS TABLICA ...................................................................................................................... V
POPIS SLIKA..……………………………………………………………………………...VII

1. UVOD .................................................................................................................................. 1
	 1.1.	 Starenje	populacije	i	kronične	bolesti ...................................................................... 1
	 1.2.	 Multimorbiditet ........................................................................................................ 1
	 1.3.	 Razlike	u	stupnju	zdravstvenog	rizika	osoba	starije	dobi	s	multimorbiditetom ...... 3
	 1.4.	 Senzorni	i	funkcionalni	poremećaji	u	osoba	starije	dobi	s	multimorbiditetom .........
	 	 (gerijatrijski	sindromi) ............................................................................................. 4
	 1.5.	 Sindrom	tjelesne	nemoći .......................................................................................... 4
	 1.6.			Dijagnostički	kriteriji	i	metode	identifikacije	sindroma	tjelesne	nemoći ................ 6
	 1.7.	 Mentalni	poremećaji	u	osoba	starije	dobi ................................................................ 9
	 1.8.	 Smanjena	kognitivna	funkcija	i	komorbiditet	somatskih	i	mentalnih	 
	 	 poremećaja ............................................................................................................. 10
	 1.9.	 Povezanost	multimorbiditeta,	mentalnih	i	kognitivnih	poremećaja,	disabiliteta	 
	 	 i	stanja	tjelesne	nemoći .......................................................................................... 11
	 1.10.	Teorije	starenja	i	mehanizmi	razvoja	bolesti	starenja ............................................ 13
	 1.11.	Analiza	latentnih	podskupina	(klasa)	u	populacijskom	uzorku	kao	novi	 
	 	 pristup	istraživanju	multimorbiditeta	i	gerijatrijskih	sindroma ............................. 17
2.  HIPOTEZA ......................................................................................................................... 19
3.	 CILJEVI		ISTRAŽIVANJA ............................................................................................... 20
4.	 ISPITANICI	I	METODE .................................................................................................... 21
	 4.1.	 Ustroj	istraživanja .................................................................................................. 21
	 4.2.	 Ispitanici ................................................................................................................  21
			 4.3.	 Metode	 ................................................................................................................... 21
	 4.4.	 Statističke	metode .................................................................................................. 22
5.  REZULTATI ........................................................................................................................ 28
	 5.1.	 Rezultati	prethodnog	istraživanja	-	ispitivanje	faktorske	strukture	ljestvica	 
  GDS i GAS ............................................................................................................ 28
	 	 5.1.1.	 Ispitivanje	faktorske	strukture	ljestvice	GDS	na	ispitanicima .................. 28
		 	 5.1.2.	 Ispitivanje	faktorske	strukture	ljestvice	GDS	na	drugom	uzorku	 
	 	 	 ispitanika ................................................................................................... 29
	 	 5.1.3.	 Ispitivanje	faktorske	strukture	ljestvice	GAS	na	ispitanicima .................. 31
	 	 5.1.4.	 Ispitivanje	faktorske	strukture	ljestvice	GAS	na	drugom	uzorku	 
	 	 	 ispitanika ................................................................................................... 32



II

	 5.2.	 Deskriptivna	statistika ............................................................................................ 34
	 	 5.2.1.	 Deskriptivna	statistika	za	testove	GDS,	GAS,	MMSE	i	frailty ................ 34
	 	 5.2.2.	 Deskriptivna	statistika	za	ostale	ispitivane	varijable ................................. 36
	 5.3.	 Rezultati	analize	latentnih	klasa ............................................................................. 47
	 	 5.3.1.		 Određivanje	broja	latentnih	klasa .............................................................. 48
	 	 5.3.2.	 Opisivanje	modela	s	četiri	klase ................................................................ 50
	 	 5.3.3.	 Demografska	struktura	klasa ..................................................................... 55
	 	 5.3.4.	 Ispitivanje	utjecaja	pojedinih	domena	testova	GDS,	GAS	i	MMSE	 
	 	 	 na	identificirane	klase ................................................................................ 56
	 5.4.		 Rezultati	ispitivanja	razlika	između	klasa	u	ostalim	varijablama .......................... 58
	 	 5.4.1.	 Rezultati	ispitivanja	razlika	između	klasa	u	numeričkim	varijablama ...... 59
	 	 5.4.2.	 Rezultati	ispitivanja	razlika	između	klasa	u	kategorijskim	varijablama ... 61
	 5.5.		 Regresijski	modeli	predviđanja	pripadnosti	ispitanika	pojedinim	klasama ........... 77
6. RASPRAVA ........................................................................................................................ 86
	 6.1.		 Rasprava	o	rezultatima	prethodnog	istraživanja	-	ispitivanje	faktorske 
	 	 strukture	ljestvica	GDS	i	GAS	i	deskriptivna	statistika	za	testove	 
	 	 GDS,	GAS,	MMSE	i	frailty ................................................................................... 86     
	 6.2.		 Deskriptivna	statistika	za	varijable	korištene	u	istraživanju .................................. 88
	 	 6.2.1.	 Sociodemografski	čimbenici	i	stresni	događaji ......................................... 88
	 	 6.2.2.	 Dijagnoze	kroničnih	bolesti	i	senzorni/funkcionalni	poremećaji .............. 89
	 	 6.2.3.				Lijekovi	i	lijekovi	s	djelovanjem	na	mentalne	funkcije ............................ 91
	 	 6.2.4.	 Antropometrijske	mjere ............................................................................. 92
	 	 6.2.5.	 Laboratorijski	nalazi .................................................................................. 94
	 6.3.	 Rasprava	o	analizi	latentnih	klasa	i	opisivanje	klasa ............................................. 96
	 	 6.3.1.	 Rasprava	o	analizi	klasa ............................................................................ 96
	 	 6.3.2.		 Opisivanje	klasa ........................................................................................ 98
	 6.4.		 Opisivanje	sociodemografskih	i	kliničkih	obilježja	ispitanika	u	klasama ........... 104
	 	 6.4.1.	 Sociodemografska	obilježja	i	stresni	događaji ........................................ 104
	 	 6.4.2.	 Klinička	obilježja	ispitanika	u	klasama ................................................... 106
	 6.5.	 Zbirno	o	klasama .................................................................................................. 123
	 6.6.	 Ograničenja	i	znanstveni	značaj	istraživanja ....................................................... 125
7.	 ZAKLJUČCI .................................................................................................................... 128
8.	 SAŽETAK ........................................................................................................................ 131
9. SUMMARY ...................................................................................................................... 132
10. LITERATURA ................................................................................................................. 134
11.	ŽIVOTOPIS ..................................................................................................................... 153
12. PRILOZI .......................................................................................................................... 160



III

   

III 
 

POPIS KRATICA 

 

KVB  – kardiovaskularne bolesti 

KV  – kardiovaskularni 

CVB  – cerebrovaskularne bolesti 

DM2  – dijabetes melitus tip 2 

KOPB  – kronična opstruktivna plućna bolest 
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SZO  – Svjetska zdravstvena organizacija 
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LDL  – lipoprotein male gustoće (engl. Low Density Lipoprotein) 
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GDS – engl. Geriatric Depression Scale 
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ANOVA – engl. Analysis of variance 
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ML  – engl. Maximum Likelihood 
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1.    Uvod 

 

1.1.        Starenje populacije i kronične bolesti 

 

Starenje populacije u zemljama EU pokazuje uzlazni trend i procjenjuje se da će se takav 

trend nastaviti i u desetljećima koja nadolaze, što bi značilo povećanje broja osoba starije dobi 

(≥ 65 god.) s 511 mil. u 2016. god. na 520 mil. u 2070. god. (1). To bi značilo i povećanje 

udjela starog stanovništva sa sadašnjih 29,6 % na čak 51,2 % u 2070. god. Takav negativan 

populacijski trend povezan je i s povećanjem ukupnih troškova skrbi, a što proizlazi iz 

specifičnih zdravstvenih potreba osoba starije dobi, kao što su dugotrajni oblici njege - kućna 

njega i institucionalni smještaj.  

Ubrzano starenje populacije donosi sa sobom porast kroničnih bolesti, a koje i čine najveći 

dio opterećenja bolestima nekog društva te su i najvažniji uzroci mortaliteta (2). Pretežno se 

to odnosi na hipertenziju, dijabetes mellitus tipa 2 (DM2), kardiovaskularne bolesti (KVB), 

neurodegenerativne, muskuloskeletne i neke maligne bolesti. Do pojave tih bolesti dolazi 

zbog samog procesa starenja, tj. stohastičkog procesa trošenja i nakupljanja pogrešaka u 

makromolekulama, stanicama i tkivima, dok je kapacitet njihovog obnavljanja smanjen, kao i 

zbog postupnog gubitka homeostatičke regulacije fizioloških procesa (3, 4). Brzina procesa 

starenja, međutim, ovisna je i o okolinskim čimbenicima i stilovima života, a na koje je u 

određenoj mjeri moguće utjecati preventivnim mjerama. Pravovremeno započinjanje 

preventivnih mjera od posebne je važnosti zbog toga što je poznato da kronične bolesti imaju 

progresivni tijek i da, jednom kada nastanu, djeluju sinergistički na ubrzani razvoj daljnjih 

promjena.   

 

1.2.        Multimorbiditet 

 

Kronične bolesti se u iste osobe rijetko pojavljuju izolirano, već kao dvije ili više njih skupa, 

što se naziva multimorbiditetom (5). Učestalost multimorbiditeta povećava se s dobi, uz 

nagliji porast oko 60-e god. života (6). Multimorbiditet se smatra javnozdravstvenim  

problemom zbog negativnih posljedica kao što su: polifarmacija (uzimanje više lijekova), 

neželjene interakcije lijekova, povećano korištenje zdravstvenih usluga, češće hospitalizacije 
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te raniji nastup disabiliteta (poteškoća u obavljanju aktivnosti svakodnevnog života) i smrtnog 

ishoda (7). Problem u praksi je u tome što nema odgovarajućih integriranih modela skrbi koji 

bi odgovarali potrebama takvih pacijenata, već  je današnji način organizacije zdravstvenog 

sustava takav da je on fragmentiran i usmjeren na liječenje pojedinačnih kroničnih bolesti ili 

organskih sustava (8). S problemom nedostatka integriranih pristupa skrbi za osobe s 

multimorbiditetom posebno se suočavaju liječnici opće/obiteljske medicine, kojima najveći 

dio radnog opterećenja i odlazi na integraciju i koordinaciju skrbi za pacijente starije dobi, od 

kojih su najčešći oni s multimorbiditetom (7). Zaključci analize provedene u Nacionalnom 

institutu za zdravstvo i izvrsnost zdravstvene skrbi (NICE) u Velikoj Britaniji, koji je i 

izdavač prvih smjernica o multimorbiditetu, bili su da je nedostatak takvih integriranih 

protokola posljedica činjenice da postojeća znanstvena baza o multimorbiditetu ne raspolaže 

odgovarajućim znanjem (9). To nalaže potrebu za novim pristupima u istraživanju 

multimorbiditeta, koji bi se razlikovali od današnjeg načina, koji se temelji na populacijskom 

mjerenju učestalosti kroničnih bolesti i stupnja multimorbiditeta.      

Prevalencija multimorbiditeta značajno varira od istraživanja do istraživanja, ovisno o 

primijenjenim mjerama, zastupljenosti pojedinih kroničnih bolesti u populaciji te 

sociodemografskim značajkama populacije (10). Najvažniji sociodemografski čimbenici za 

koje se pokazalo da utječu na proširenot multimorbiditeta su starija dob, ženski spol i niži 

socioekonomski status (5). Neke kronične bolesti, kao što je npr. hipertenzija, koje pokazuju 

veliku učestalost u različitim populacijama osoba starije dobi, češće ulaze u kombinacije od 

dvije ili više kroničnih bolesti od nekih drugih bolesti čija učestalost u populaciji je manja, 

dok neke kronične bolesti pokazuju sklonost da se pojavljuju skupa češće nego što bi to bilo 

na osnovu njihove slučajne povezanosti, tj. sklonost da formiraju klastere (klase) (11). Ta 

sklonost ponekad se temelji na zajedničkoj patofiziološkoj osnovi, kao što je to slučaj s 

metaboličkim poremećajima i KVB-ima, dok u nekim slučajevima uzrok nije dovoljno 

poznat. Druga obilježja kroničnih bolesti i patofizioloških poremećaja s njima povezanih su 

da se preklapaju između pojedinih osoba te da se osobe koje imaju istu bolest međusobno 

razlikuju po stupnju razvoja te bolesti. Ta obilježja kroničnih bolesti razlog su ekstremne 

heterogenosti kliničkih fenotipova osoba starije dobi s multimorbiditetom, što čini poteškoće i 

u kliničkom pristupu takvim pacijentima i u istraživanju multimorbiditeta.    
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1.3.        Razlike u stupnju zdravstvenog rizika osoba starije dobi s multimorbiditetom 

 

U dosadašnjim epidemiološkim i kliničkim istraživanjima o multimorbiditetu, naglasak je bio 

na istraživanju zdravstvenih ishoda i ekonomskih učinaka multimorbiditeta, dok su 

istraživanja rizičnih čimbenika i patogenetskih mehanizama bila slabije zastupljena (5). Iako 

je općenito poznato da osobe starije dobi s multimorbiditetom imaju kompleksne zdravstvene  

potrebe i povećani rizik od nastanka nepovoljnih zdravstvenih ishoda, uvidjelo se da nemaju 

sve te osobe jednak stupanj zdravstvenog rizika, niti jednako kompleksne zdravstvene potrebe 

(11). Neki od rizičnih čimbenika su utvrđeni, a čine ih kombinacije određenih bolesti (npr. s 

dijabetesom ili Parkinsonovom bolešću), smanjeno tjelesno i mentalno funkcioniranje te niži 

socioekonomski status.      

Sve više raste znanje o tome da je multimorbiditet, čija se originalna definicija temeljila na 

brojanju dijagnoza kroničnih bolesti, usko i recipročno povezan s razvojem funkcionalnih 

poremećaja i to kako tjelesnih, kao što su npr. poremećaj hoda i smanjena snaga stiska šake, 

tako i mentalnih (afektivnih), kao što su anksioznost i negativno raspoloženje, te kognitivnih i 

senzornih, kao što su nestabilnost u održavanju ravnoteže i smanjenje sluha i vida (12). 

Osnovu te povezanosti čine zajednički patofiziološki putevi koji su i inače karakteristični za 

proces starenja, kao što je npr. kronična upala (13).  

Nepoželjne interakcije lijekova, kao posljedica polifarmacije, mogu također interferirati s 

patofiziološkim procesima, dovodeći u nekih osoba starije dobi do pogoršanja njihovog 

zdravstvenog stanja i funkcioniranja (12).  

Važnu ulogu u razvoju multimorbiditeta i nastanku negativnih zdravstvenih ishoda povezanih 

s multimorbiditetom pridaje se i psihosocijalnim i bihevioralnim čimbenicima (14). Tako je 

npr. utvrđena povezanost između kroničnog stresa, kao i načina odgovora na stres, s 

povećanim mortalitetom, što posebno dolazi do izražaja u osoba s multimorbiditetom (15). 

Socijalna izolacija i osjećaj usamljenosti, kao česte pojave u starosti, također mogu biti izvor 

kroničnog stresa (16).  
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1.4.    Senzorni i funkcionalni poremećaji u osoba starije dobi s multimorbiditetom 

(gerijatrijski sindromi)  

 

U gerijatrijskoj praksi često se zapaža da osobe starije dobi sa stanjima koja su uobičajena za 

tu dob, ali koja se ne mogu opisati dijagnozama kroničnih bolesti, imaju povećani rizik za 

nastanak negativnih zdravstvenih ishoda, kao što su hospitalizacije, ovisnost o drugim 

osobama u obavljanju aktivnosti svakodnevnog života, potreba za trajnom skrbi te 

prijevremena smrt (17,18). U ta stanja, nazvana gerijatrijski sindromi, ubrajaju se pojedini 

funkcionalni poremećaji kao što su inkontinencija, sklonost padovima, poremećaji spavanja, 

smanjena kognitivna funkcija, sklonost deliriju u akutnim pogoršanjima zdravstvenog stanja, 

tjelesni disabilitet, poremećaji hoda i ravnoteže, opća tjelesna nemoć, smanjena funkcija 

senzornih organa, vida i sluha, te kompleksni somatosenzorni poremećaji kao što je kronična 

bol.  

Ti sindromi još nisu dovoljno jasno definirani, ali im je zajedničko to da im je podrijetlo 

multifaktorijalno, da se preklapaju između pojedinih osoba te da prisutnost jednog sindroma 

potiče nastanak drugih. Zbog toga se ti sindromi sve više uzimaju u obzir pri cjelovitoj 

procjeni zdravstvenog stanja osoba starije dobi te kao znak prepoznavanja osoba koje su 

posebno vulnerabilne za daljnje narušavanje zdravstvenog stanja (11).   

 

1.5.        Sindrom tjelesne nemoći 

 

Sindrom tjelesne nemoći (engl. frailty) smatra se stanjem smanjenih fizioloških rezervi 

multiplih tjelesnih sustava koje postupno progredira kao posljedica akumulacije 

patofizioloških promjena u sklopu procesa starenja i razvoja multimorbiditeta (19).  

Osobe starije dobi s tim stanjem posebno su osjetljive na stresore, kao što su akutna bolest, 

pogoršanje kronične bolesti, povrede ili dodavanje novog lijeka već propisanim lijekovima, 

što može lako narušiti njihovu ionako labilnu homeostatsku ravnotežu i dovesti do 

nepoželjnih ishoda kao što su tjelesni disabilitet, padovi, ovisnost o drugim osobama, potreba 

za trajnom njegom i skrbi i prijevremena smrt (Slika 1.1.) (20).  
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Slika 1.1. Sindrom tjelesne nemoći; rizični čimbenici, pretpostavljeni mehanizmi i ishodi  

 

Taj sindrom je teško prepoznatljiv samo inspekcijom pacijenta, pogotovo u ranim fazama 

razvoja. Klinički znakovi toga stanja su po prvi puta definirani na osnovi konsenzusa 

ekspertne skupine gerontologa i to kao: smanjena mišićna masa i snaga, osjećaj opće slabosti, 

usporen i/ili nestabilan hod, poremećaj održavanja ravnoteže, usporenost i smanjena aktivnost 

(21). U temeljnom istraživanju Fried i sur. su pokazali da se učestalost toga stanja u populaciji 

osoba starije dobi povećava s povećanjem broja kroničnih bolesti i s akumulacijom 

patofizioloških poremećaja kao što su: anemija, kronična upala, deficit nekih 

mikronutrijenata, poremećaj regulacije metabolizma glukoze, gubitak mišićne mase te 

poremećaj neuromuskularne funkcije (19).    

Gledajući na razini pojedinca, tijekom vremena dolazi do povećanja broja i težine 

patofizioloških poremećaja, a s time i do postupnog razvoja sindroma tjelesne nemoći, od 

nižih prema višim stupnjevima razvijenosti toga poremećaja, sve dok, u jednom trenutku,  

promjene koje su još bile reverzibilne ne postanu nereverzibilne, a što je i znak razvijenog 

sindroma tjelesne nemoći (22). Naime, stanje tjelesne nemoći smatra se posljedicom gubitka 

fiziološke kompleksnosti organizma uslijed starenja i nakupljanja kroničnih bolesti i 

patofizioloških poremećaja te kao takvim i zajedničkim završnim putem (engl. final pathway) 

koji dalje vodi u disabilitet i smrt (23).   

Na osnovi dosadašnjeg znanja, odrednice razvoja sindroma tjelesne nemoći mogu se podijeliti 

u tri skupine: 1) kronične bolesti i stanja disabiliteta, kao što su padovi i poremećaji hoda; 2) 

pokazatelji (biomarkeri) poremećaja patofizioloških sustava (laboratorijski nalazi); i 3) 
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socijalni i bihevioralni čimbenici, kao što su stanje nutricije, socioekonomski status i stupanj 

obrazovanja (20). U epidemiološkim istraživanjima pokazalo se da su neke kronične bolesti 

posebno povezane sa sindromom tjelesne nemoći, a to su DM2, KVB, maligne bolesti, 

kronična opstruktivna plućna bolest (KOPB) i kronično bubrežno zatajenje (24, 25). Zbirni 

obrasci multimorbiditeta, kao i obrasci psihosocijalnih obilježja, odnosno klinički fenotipovi 

koji su povezani sa stanjem tjelesne nemoći, nisu poznati.    

Sve više je dokaza o tome da sindrom tjelesne nemoći u osoba starije dobi s 

multimorbiditetom znači povećani rizik za nastanak negativnih zdravstvenih ishoda i 

prijevremenog smrtnog ishoda (26). Zbog važnosti toga stanja za stratifikaciju rizika osoba 

starije dobi s multimorbiditetom, u prvim izdanim smjernicama NICE o multimorbiditetu, 

ističe se preporuka da za sve osobe starije dobi u primarnoj zaštiti (PZ) s više kroničnih 

bolesti treba vršiti probir na prisutnost toga sindroma (9).   

 

1.6.       Dijagnostički kriteriji i metode identifikacije sindroma tjelesne nemoći 

 

Postoji više testova za identifikaciju osoba sa sindromom tjelesne nemoći. Ti testovi se 

značajno razlikuju po broju i vrsti komponenti koje se njima mjere, a manjkavost im je u tome 

što nisu dovoljno ispitivani na pojedinim populacijskim skupinama i u različitim sredinama da 

bi mogli služiti za rutinsku kliničku primjenu (27). Praktična vrijednost im je limitirana i time 

što su formirani u odnosu na neki zdravstveni ishod pa pomoću njih nije moguće razlikovati 

pojedine stupnjeve razvoja tjelesne nemoći, kao ni mjeriti učinak poduzetih intervencija na 

smanjenje stupnja tjelesne nemoći. Važna prepreka za izradu testa koji bi se mogao koristiti u 

svakodnevnom kliničkom radu za točno prepoznavanje osoba sa sindromom tjelesne nemoći i 

njegovih pojedinih razvojnih stupnjeva, je i nepostojanje operativne definicije toga stanja, a 

što je rezultat još uvijek nedovoljnog znanja o tome problemu.   

Općenito, ti testovi mogu se podijeliti s obzirom na to služe li samo za mjerenje tjelesnog 

(fizičkog) aspekta toga poremećaja ili i drugih aspekata, kao što su kognitivni, psihološki i 

socijalni (27). Dva glavna testa koja su najviše korištena u dosadašnjim istraživanjima su 

fenotipski model Fried i sur. te kumulativni model deficita, tzv. Frailty Index (FI) (21, 28).  

Prvi model temelji se na pet kriterija i najviše odgovara fenotipskom opisu sindroma tjelesne 

nemoći te mjeri uglavnom tjelesni (fizički) aspekt toga sindroma (Tablica 1.1.) (21). U skladu 

s evolutivnom prirodom sindroma tjelesne nemoći, taj model može razlikovati dva stupnja 
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toga poremećaja, kao predstadij (engl. pre-frailty), ako je pozitivan 1 – 2  kriterija, ili kao 

potpuno razvijeni sindrom (engl. frailty), ako su pozitivna 3 – 5 kriterija. Takva graduacija 

praktično je značajna jer označava razliku između pretežno reverzibilnog i pretežno 

nereverzibilog stanja tjelesne nemoći. Za taj je model i najbolje dokazana njegova prediktivna 

vrijednost za više negativnih zdravstvenih ishoda kao što su: padovi, hospitalizacije, 

disabilitet i mortalitet.  

 

Tablica 1.1. Fenotipski model sindroma tjelesne nemoći Fried i suradnika 

5  kriterija: 

1 – 2  – pre-frailty   

≥  3 – frailty  

1. smanjena brzina hoda 

2. smanjena jačina stiska šake (mjerena dinamometrom) 

3. osjećaj umora (iscrpljenosti) 

4. nenamjerni gubitak tjelesne težine 

5. smanjena tjelesna aktivnost  

 

Drugi model ima više holistički pristup jer se temelji na brojanju nastalih deficita koji mogu 

biti zdravstveni, kognitivni, psihološki i funkcionalni, izraženi kao simptomi i klinički 

znakovi ili mjereni pomoću kratkih funkcionalnih testova ili laboratorijskih nalaza (28). Do 

zajedničkog broja bodova (engl. score) dolazi se na osnovi 30 pa sve do 70 različitih 

komponenti. Taj instrument izrađen je na osnovi protokola koji se u gerijatrijskim bolničkim 

odjelima koristio za cjelovitu evaluaciju gerijatrijskih pacijenata (engl. Comprehensive 

Geriatric Assessment), a u svrhu prognoziranja neželjenih ishoda (29).  

Oba modela inicijalno su razvijena u SAD-u i Kanadi, ali su kasnije prilagođena europskoj 

populaciji temeljem rezultata velikih epidemioloških istraživanja (30, 31). Iako su neke 

validacijske procedure za ta dva modela izvršene na općoj populaciji, to nije dovoljno da bi ti 

instrumenti postali standardni testovi za populacijska istraživanja, a pogotovo su istraživanja 

u općoj/obiteljskoj medicini bila oskudna (32). Pokušaji da se odaberu kratki upitnici ili 

testovi za ispitivanje pojedinačnih tjelesnih funkcija, kao što su npr. mjerenje brzine hoda ili 
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test podizanja sa stolice, a koji bi zbog kratkoće i jednostavnosti bili pogodni za primjenu u 

općoj/obiteljskoj medicini, nisu se pokazali uspješnima (33).   

Bilo je pokušaja i da se razvije FI test koji bi se temeljio na primjeni podataka koji se rutinski 

prikupljaju u elektroničkim zdravstvenim zapisima u PZ-u, takozvani eFI (34). Međutim, taj 

test nije zaživio, vjerojatno zato što je dugačak i što u pojedinim sredinama postoje značajne 

razlike u načinu zapisivanja i strukturi podataka, tako da bi se i na različitim mjestima 

identificirani pacijenti sa sindromom tjelesne nemoći mogli međusobno bitno razlikovati po 

svojim obilježjima, što bi njihovo uspoređivanje činilo nemogućim (Tablica 1.2.).  

 

Tablica 1.2. Popis od 36 deficitarnih stanja sadržanih u eFI-ju  

Smanjena aktivnost 

Anemija 

Artritis 

Atrijalna fibrilacija 

Cerebrovaskularna bolest 

Kronična bubrežna bolest 

Dijabetes 

Vrtoglavica 

Dispneja 

Padovi 

Ulkusi stopala 

Osteoporotične frakture  

Problemi sa sluhom  

Kronično srčano zatajenje 

Srčana valvularna bolest 

Vezanost uz kuću 

Hipertenzija 

Hipotenzija/Sinkope 

Ishemijska srčana bolest 

Problemi pamćenja i 
razumijevanja 

Problemi u kretanju i 
korištenju prijevoza 

Osteoporoza 

Parkinsonova bolest i 
tremor 

Peptički ulkus 

Periferna vaskularna bolest  

Polifarmacija 

Potreba za dugotrajnom 
njegom 

Kronične respiratorne 
bolesti 

Dekubitusi 

Poremećaji spavanja 

Socijalna izolacija 

Bolesti štitne žlijezde 

Urinarna inkontinencija 

Bolesti urogenitalnog trakta 

Problemi s vidom 

Gubitak na tjelesnoj težini i 
anoreksija  

 

Problem pri izboru postojećih testova namijenjenih za primjenu u općoj/obiteljskoj medicini 

je i u tome što većina tih testova ne uzima u obzir postupnost metode probira, kao tipičnog 

načina rada obiteljskih doktora. To podrazumijeva primjenu postupaka i metoda veće 

osjetljivosti u ranim fazama probira, nakon čega se, na prvobitno probrane osobe, primjenjuju 

postupci i metode veće specifičnosti (33). Problem je i u tome što pojedini od testova ne 

identificiraju iste osobe, odnosno osobe identificirane različitim testovima međusobno se 

razlikuju po kliničkim i sociodemografskim obilježjima.  
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1.7.        Mentalni poremećaji u osoba starije dobi 

 

Mentalni poremećaji u osoba starije dobi, najčešće su to opća anksioznost i depresija, privlače 

sve veću pažnju istraživača jer se pokazalo da ti poremećaji imaju vrlo nepovoljan utjecaj na 

zdravlje i kvalitetu života osoba starije dobi (35). Iako se tradicionalno smatra da se ti 

poremećaji pojavljuju u adolescentnoj i mlađoj odrasloj dobi, zapaženo je da se po prvi puta 

mogu pojaviti i u starijoj dobi, najčešće s početkom oko 60-e god. života. U tome slučaju, 

mentalni poremećaji obično se pojavljuju u komorbiditetu s kroničnim somatskim bolestima 

kao što su hipertenzija, DM2, KVB, osteoartritis i osteoporoza (36). Pokazalo se da prisutnost 

mentalnih poremećaja pogoršava tijek somatskih kroničnih bolesti te je povezana i s većim 

brojem hospitalizacija, ranijom pojavom disabiliteta i tjelesne nemoći te povećanim 

mortalitetom.  

U osoba starije dobi afektivne reakcije su manje intenzivne nego u osoba mlađe dobi, a 

smanjuje se i percepcija stresa, posebno za stresne situacije koje proizlaze iz svakodnevnog 

života i međuljudskih odnosa, što su i najčešći izvori kroničnog stresa (37). Zbog toga su i 

simptomi mentalnih poremećaja u osoba starije dobi obično blaži nego u osoba mlađe dobi, 

često su nespecifični te promjenljivi u broju i trajanju (35).   

Zbog čestog komorbiditeta s kroničnim somatskim bolestima te neurološkim stanjima, kao što 

su cerebrovaskularna bolest (CVB) i neurodegenerativne promjene mozga, simptomi 

mentalnih poremećaja često se preklapaju sa simptomima tih bolesti i stanja (38, 39).  

Simptomi mentalnih poremećaja u osoba starije dobi mogu biti i posljedica uzimanja lijekova, 

budući da zbog propisivanja većeg broja lijekova, uslijed multimorbiditeta, postoji i povećana 

mogućnost njihovih interakcija. Tome u osoba starije dobi dodatno doprinosi i promijenjena 

farmakodinamika i farmakokinetika lijekova (Tablica 1.3.) (12).  

Pacijenti starije dobi skloni su i pretjeranoj medikalizaciji, posebno s lijekovima kao što su 

benzodiazepini, analgetici i lijekovi sa sedativnim i hipnotičkim učinkom, što može imati 

značajne negativne učinke na njihove kognitivne funkcije te mentalno i ukupno zdravlje (40). 

Poznato je npr. da se benzodiazepini, lijekovi s anksiolitičkim i sedativnim djelovanjem, 

pretjerano propisuju osobama starije dobi, najčešće za poremećaje spavanja. Zbog brojnih 

neželjenih nuspojava na te lijekove, kao što su: kognitivne smetnje, pojačana anksioznost  

nakon prestanka njihovog uzimanja, ovisnost, inkontinencija i sklonost padovima, 
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preporučuje se primjena strogih pravila pri propisivanju tih lijekova osobama starije dobi 

(41). 

 

Tablica 1.3. Lijekovi s utjecajem na mentalne funkcije 

Benzodiazepini ili lijekovi sa sedativnim djelovanjem 
Antidepresivi 
Nesteroidni protuupalni lijekovi 
Opioidni analgetici 
Beta-blokatori 
Diuretici 
Antiulkusni lijekovi 
Antihistaminici 
Ostali lijekovi s djelovanjem na mozak kao što su antiepileptici i hipnotici 
Hormoni 
Kortikosteroidi  

 

Naposljetku, pojedine društvene situacije s kojima se osobe starije dobi često susreću, kao što 

su tjelesni disabilitet i ograničena mogućnost kretanja, isključenost iz socijalne mreže i 

nedostatak socijalne podrške, mogu biti uzrokom distresa te potaknuti u njih pojavu simptoma 

mentalnih poremećaja i poremećaja raspoloženja (42). 

Zbog svih tih razloga, mentalni poremećaji u osoba starije dobi često ostaju neprepoznati od 

strane obiteljskih liječnika iako je poznat njihov devastirajući učinak na zdravlje (41).  

 

1.8.        Smanjena kognitivna funkcija i komorbiditet somatskih i mentalnih poremećaja 

 

Smanjenje kognitivne funkcije smatra se sastavnim dijelom procesa starenja, što ima i svoju 

pato-anatomsku podlogu u obliku promjena na malim krvnim žilama mozga i u 

perivaskularnom moždanom tkivu (43). Razvoj tih strukturnih promjena mozga može biti 

ubrzan u prisutnosti kardio-metaboličkih komorbiditetnih stanja, putem mehanizama kao što 

su povećan stupanj upale i oksidacijskog stresa (44). Ta stanja su moždani udar, 

aterosklerotično suženje karotidnih arterija, hipertenzija i DM2 (45). Također i kronična 

bubrežna bolest, putem multiplih mehanizama, a posebno putem ubrzanog razvoja 
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aterosklerotičnih vaskularnih promjena, ima važnu ulogu u nastanku i progresiji kognitivnih 

poremećaja (46).    

Kada se mentalni poremećaji nalaze u komorbiditetu sa somatskim kroničnim bolestima,  to 

dodatno pojačava učinak somatskih kroničnih bolesti na razvoj kognitivnih poremećaja, 

mehanizmima kao što su povećan stupanj upale i interferencija s djelovanjem 

neurotransmitera (47). Zbog toga u osoba starije dobi često nije lako razlikovati mentalne od 

kognitivnih poremećaja. Tako je depresija u starijoj životnoj dobi često praćena subjektivnim 

pritužbama ili objektivnim znakovima (koje primjećuju druge osobe) poremećaja kognitivnih 

funkcija. S druge strane, simptomi depresivnog raspoloženja, apatija i povećana iritabilnost,  

čine i prominentne simptome dementnih bolesti, kao što su Parkinsonova i Alzheimerova 

bolest (36). Depresija u komorbiditetu s tim bolestima ubrzava razvoj demencije (Tablica 

1.4.).  

 

Tablica 1.4. Kognitivni simptomi u osoba starije dobi s depresijom 

Smanjene izvršne funkcije - sposobnost 
izvršavanja svakodnevnih aktivnosti 

Smanjena sposobnost planiranja i rješavanja 
problema 

Smanjena mentalna fleksibilnost 

Smanjena sposobnost donošenja odluka 

Smanjena inhibitorna kontrola uz smanjen 
uvid u realnost  

Smanjena trajna i fokusirana pažnja  

Smanjena radna memorija 

Smanjena semantička i fenomenološka 
verbalna fluentnost 

Nedostatak inicijativnosti i povećana 
apatičnost 

Psihomotorna usporenost 

Kronični umor 

Kronična bol  

 

1.9.   Povezanost multimorbiditeta, mentalnih i kognitivnih poremećaja, disabiliteta i 

stanja tjelesne nemoći 

 

Termin disabilitet ili smanjeno funkcioniranje, prema definiciji SZO-a, označava smanjeno 

tjelesno funkcioniranje ili tjelesni nedostatak (invaliditet), smanjenu aktivnost, pretežno u 

smislu sposobnosti obavljanja aktivnosti svakodnevnog života, te smanjeno socijalno 

funkcioniranje (socijalnu izolaciju) (48). 
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Depresija se smatra visoko disabilitetnom bolešću jer je utvrđeno da je najviše od svih 

kroničnih bolesti povezana s narušavanjem zdravlja i smanjenim psihičkim i tjelesnim 

funkcioniranjem (36). Taj učinak je izraženiji ako se depresija nalazi u komorbiditetu sa  

somatskim kroničnim bolestima, nego ako je izolirana, što obično i je slučaj u osoba starije 

dobi (49). Ako su uz multimorbiditet prisutni i depresija i smanjena kognitivna funkcija, to 

predstavlja poticaj za još ubrzaniji razvoj disabiliteta (50).    

I multimorbiditet i depresija su povezani sa sindromom tjelesne nemoći iako vremenski slijed 

kojim se ti poremećaji razvijaju nije poznat (51, 52). I multimorbiditet i depresija i stanje 

tjelesne nemoći povećavaju rizik nastanka disabiliteta (26, 36, 49). Jednom nastali disabilitet,  

potiče daljnji razvoj komorbiditeta i stanja tjelesne nemoći, što u konačnici vodi k 

terminalnom stanju procesa starenja (Slika 1.2.) (53).   

 

Slika 1.2. Pretpostavljeni kronološki slijed koji povezuje multimorbiditet, tjelesnu nemoć i 

disabilitet  

 

Ukratko, postojeći dokazi govore u prilog povezanosti mentalnih i kognitivnih poremećaja i 

stanja tjelesne nemoći u osoba starije dobi s multimorbiditetom. Za te poremećaje postoji i 

najviše dokaza o njihovoj povezanosti s nastankom disabiliteta te i drugih negativnih 

zdravstvenih ishoda, zbog čega se ti poremećaji smatraju znakovima vulnerabilnosti 

zdravstvenog stanja osoba starije dobi (11, 21). Međutim, učinak zajedničke pojave tih 

poremećaja (u obliku klastera ili fenotipova) u nekoj konkretnoj populaciji osoba starije dobi, 

kakvu susrećemo npr. u svakodnevnoj praksi obiteljskog liječnika, kao i s tim fenotipovima  

povezanog komorbiditeta kroničnih bolesti i drugih gerijatrijskih stanja, na zdravstvene 

ishode, slabo je poznat.   
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1.10.  Teorije starenja i mehanizmi razvoja bolesti starenja 

 

Na temelju brojnih dokaza iz observacijskih i molekularno-bioloških istraživanja, danas 

prevladava mišljenje da najčešće kronične bolesti čija se učestalost povećava sa starenjem, 

kao što su DM2, ateroskleroza, KVB, osteoporoza, demencije i neke maligne bolesti, dijele 

zajedničke patofiziološke mehanizme s procesom starenja - razlika je samo u brzini razvoja  

tih promjena (54). Ranija pojava bolesti starenja odraz je ubrzanijeg starenja, a već nastale 

kronične bolesti svojim mehanizmima ubrzavaju proces starenja i skraćuju životni vijek. Zbog 

toga se na starenje i na razvoj bolesti starenja može gledati kao na niz alternativnih 

vremenskih putanja (trajektorija) istog procesa, ali koji se odvija po različitim stopama 

ubrzanja, što je rezultat interakcije između genetskih, epigenetskih i okolišnih čimbenika te 

načina života. Međutim, te putanje, kao i fenotipska obilježja osoba na pojedinim putanjama,  

nisu još poznati.  

Pojam biološke dobi definiran je s ciljem da bi se naglasila razlika u brzini starenja između 

pojedinih osoba te u odnosu na njihovu kronološku dob (godine života), odnosno da bi se 

odredio položaj neke osobe na tim trajektorijima, a time i preciznije (individualizirano) 

kvantificirao rizik za nastanak nepovoljnih zdravstvenih događaja (55). Ubrzano se radi i na 

traženju molekularnih pokazatelja (biomarkera) biološke dobi. Povezivanje tih pokazatelja s 

tradicionalnim biokemijskim (laboratorijskim) nalazima i komorbiditetom osoba starije dobi, 

moglo bi pomoći u prepoznavanju zajedničkih kliničkih obilježja (kliničkih fenotipova) osoba 

koje stare podjednakom brzinom, a time i unaprijediti stratifikaciju zdravstvenih rizika u 

kliničkoj praksi.   

Taj najnoviji, integrirani koncept starenja, dobro se uklapa u stariji koncept poznat kao 

teorija kompleksnih sustava, koji kaže da u kompleksnim sustavima, kao što su biološki 

sustavi, obilježja sustava proizlaze ne samo iz broja i vrste komponenti koje čine sustav nego i 

iz njihove uzajamne interakcije (56). Prema toj teoriji, starenje se smatra progesivnim 

gubitkom komunikacijskih kanala koji inače povezuju rad organa, kontrolnih sustava i 

regulacijskih homeostatičkih mehanizama (23). Gledajući iz perspektivne pojedine osobe, taj 

dezintegracijski proces dovodi do progresivnog smanjenja kapaciteta neke osobe starije dobi 

da odgovori na uobičajene stresore života, a što odgovara konceptu tjelesne nemoći (4, 23). 

Na populacijskoj razini, taj proces se očituje disperzijom fenotipova u obliku brojnih 

kroničnih bolesti i funkcionalnih poremećaja (23). Iako fenotipski heterogene, osobe starije 

dobi također su međusobno i slične, što je posljedica preklapanja bolesti i patoloških stanja 
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između pojedinih osoba, a čime se heterogenost osoba starije dobi može svesti na ograničeni 

broj skupina osoba sličnih obilježja (fenotipova) (11).  

Takva gledišta o starenju nalaze svoje uporište i u okviru danas prevladavajuće teorije 

starenja, poznate kao upalna teorija starenja (engl. inflammaging) (57). Ta teorija kaže da je 

postupno povećanje stupnja kronične upale ujedno i posljedica i glavni pokretač procesa 

starenja i razvoja bolesti starenja, kao i uzrok ometanja komunikacije i usklađivanja rada 

tjelesnih organa i sustava. Ta teorija, originalno nastala na prijelazu između dva stoljeća, 

doživjela je već nekoliko modifikacija, ovisno o tome kako su pristizali novi dokazi o procesu 

starenja i izvorima upale tijekom starenja.  

Najnovija shvaćanja procesa starenja, u okviru te teorije, ukazuju na to da do povećanja 

stupnja upale tijekom starenja dolazi zbog uzajmanog sinergističkog djelovanja upalnih 

procesa povezanih sa starenjem, nazvanih inflammaging, i metaboličkih promjena, nazvanih 

metaflammation, koje mogu biti dodatno pojačane u slučaju povećanog kalorijskog unosa   

(kalorijskog suficita) i prisustva pretilosti (58). Procesi inflammaging i metaflammation dijele 

zajedničke molekularne mehanizme, a koji su općenito i mehanizmi starenja.  

Definirano je nekoliko glavnih izvora kronične upale u inflammaging (Slika 1.3.) (44, 58). To 

je, prije svega, dugotrajna stimulacija receptora nespecifičnog imunosnog sustava i to i 

površinskih (kao što su Toll-like receptori) i unutarstaničnih (kao što su inflammasome). Kao 

stimulacijski agensi, važni su infektivni agensi s kojima se čovjek susreće tijekom života, a od 

kojih su za trajnu stimulaciju imunosnog sustava od posebnog značaja kronične latentne 

infekcije, kao što je infekcija citomegalovirusom (CMV). U starijoj dobi, sve veću ulogu 

imaju i vlastite endogene molekule, koje nastaju kao posljedica oštećenja tkiva ili 

oksidacijskih i drugih promjena na makromolekulama. Tu nadalje spadaju i produkti probave 

hrane te molekularne strukture crijevnih komenzalnih bakterija.    

Posljedica dugotrajne stimulacija nespecifičnog imunosnog sustava je kontinuirano lučenje, u 

okolna tkiva i u cirkulaciju, pro-upalnih citokina i drugih upalnih medijatora, kao što su   

čimbenik tumorske nekroze alfa, TNF-a (engl. tumor necrosis factor-a), interleukin-1 beta 

(IL-1b), IL-6, IL-8, IL-18 te interferon alpha (IFN-a). Svojom sposobnošću razlaganja  

matriksa vezivnog tkiva, enzimi matriks-metaloproteinaze, MMP (engl. matrix degrading 

metalloproteinases) pomažu propagaciji upale u tkivima te sudjeluju i u procesu 

remodeliranja tkiva (44, 58).   
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Važan izvor upale tijekom starenja su i ostarjele stanice koje se nakupljaju u tkivima (engl. 

cellular senescence) (58, 59). Te stanicu su izgubile svoju normalnu sposobnost dijeljenja, a 

stekle su tzv. sekretorni fenotip povezan sa starenjem, SASP (engl. senescence-associated 

secretory phenotype), tj. sposobnost lučenja velikih količina pro-upalnih medijatora. Posebno 

se u tome ističu matične i progenitorske mezenhimalne stanice.   

Stanični mehanizmi do čijeg poremećaja dolazi tijekom starenja, a za koje se smatra da su 

najviše odgovorni za pokretanje unutarstaničnih upalnih signalnih puteva, su poremećaj 

funkcije i degradacije mitohondrija te autofagija (mehanizam kojim se stanica rješava 

oštećenih organela). Smanjeni su i mehanizmi odstranjenja disfunkcionalnih proteinskih 

molekula, što doprinosi nakupljanju takvih molekula u tkivima, a to dodatno mijenja 

arhitekturu tkiva i ometa proces obnavljanja tkiva, a takve molekule predstavljaju i izvor 

upale i oksidacijskog stresa (44, 58).     

Starenje imunosnog sustava (engl. immunosenescence), osim opisanih promjena u  

nespecifičnom imunosnom sustavu, zahvaća i stanice specifičnog imunosnog sustava. Te 

promjene se odnose i na promjene u broju i u funkciji limfocita, što se u krajnjoj liniji 

manifestira smanjenom sposobnošću toga sustava da odgovara na potrebe zaštite organizma 

od infekcija ili od rasta tumora, a povezano je i s povećanjem ukupnog stupnja upale (60).  

Do povećanja stupnja upale aktivacijom specifičnog imunosnog sustava dolazi najviše zbog 

toga što u uvjetima oštećenja i upale tkiva, kao što je to uslijed prisustva komorbiditetnih 

stanja, dolazi do narušavanja mehanizama periferne imunološke tolerancije, pri čemu se 

pomiče ravnoteža od dominantne aktivnosti tzv. regulacijskih T-limfocita (Treg), prema 

aktivaciji efektorskih Th17-limfocita. Aktivnost toga imunosnog puta povezana je s 

podržavanjem kronične upale, mobilizacijom upalnih i imunosnih stanica u tkiva, reakcijom 

na endogene antigene, kao i pojačanim remodeliranjem tkiva. Te aktivnosti su povezane s 

povećanom produkcijom pro-upalnih citokina tipa IL-17A, IL-6, IL-21 i IL-23 (62).   

Dok se tradicionalno smatralo da je aktivacija nespecifičnog imunosnog sustava najvažniji 

izvor upale u inflammaging, najnovija istraživanja ukazuju na to da bi glavnu ulogu u tome 

mogle imati starenjem promjenjeni CD4+ T-limfociti, koji zbog poremećaja funkcije 

mitohondrija i povećanog unutarstaničnog oksidacijskog stresa bivaju potaknuti na dugotrajno 

lučenje citokina iz skupine IL-17A (62).     

Danas se smatra da disbioza (poremećaj sastava i heterogenosti) crijevne mikroflore, koja 

nastaje sa starenjem, te s njom povezana povećana propusnost sluznice gastrointestinalnog 



16

   

 

trakta za antigene iz crijeva, značajno doprinose i metaboličkim i upalnim promjenama, a koje 

se smatraju pokretačima razvoja bolesti starenja (44, 58).  

Starenje i redistribucija masnog tkiva, posebno u uvjetima povećane nutricije i pretilosti, izvor 

su upale i pokretač metaboličkih poremećaja povezanih sa starenjem, kao što su povećanje 

stupnja inzulinske rezistencije (smanjene osjetljivosti ciljnih tkiva na unošenje glukoze u 

stanice posredovanjem inzulina) i poremećaj homeostaze metabolizma glukoze (63).  

Naposljetku, jedan od mehanizama starenja i povećanja upale je i poremećaj metilacije DNA i 

drugih epigenetskih mehanizama (58). Te promjene nastaju kao posljedica djelovanja 

različitih stresora tijekom života, a ujedno se mogu smatrati i generatorom mehanizama 

starenja. Određivanje stupnja toga poremećaja uz pomoć danas dostupne sofisticirane 

tehnologije, sve više se koristi za procjenu biološke dobi.  

 

 

Slika 1.3. Izvori upale povezani s mehanizmima starenja 

 

Zapažanja iz epidemioloških istraživanja da neke osobe starije dobi mogu doživjeti duboku 

dob (od 85 do preko 90 godina) u relativno dobrom funkcionalnom stanju i to unatoč 

prisustvu određenog stupnja komorbiditeta, dovela je do pretpostavke da brzina starenja ovisi 

o ravnoteži između djelovanja pro-upalnih i protu-upalnih i drugih zaštitnih mehanizama, a to 

je dovelo i do korekcije inflammaging teorije u teoriju nazvanu inflammaging/anti-

inflammaging (64).  
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1.11.      Analiza latentnih podskupina (klasa) u populacijskom uzorku kao novi pristup 

istraživanju multimorbiditeta i gerijatrijskih sindroma  

 

Pojave kao što su nelinearna povezanost između pokazatelja starenja (ako se jedan parametar 

povećava, to ne mora biti praćeno jednakim povećanjem drugog parametra), preklapanje 

bolesti i poremećaja između pojedinih osoba, kao i razlike u fazama razvoja pojedine 

kronične bolesti između osoba, podloga su ekstremnoj heterogenosti kliničkih fenotipova u 

osoba s multimorbiditetom (11). To je i razlog zbog kojega je multimorbiditet teško mjeriti, a 

teško je provoditi i istraživanja pojava povezanih s multimorbiditetom.    

Ne postoji jedinstvena mjera multimorbiditeta, već se u tu svrhu danas koriste metode kao što 

su popis bolesti i poremećaja koji su navedeni u registrima ili zdravstvenim zapisima 

pacijenata, u području u kojem se vrši istraživanje, izračunavanje omjera između zapažene i 

očekivane frekvencije najčešćih kombinacija od dvije ili tri bolesti (tzv. dijade ili trijade), 

brojanje bolesti i poremećaja povezanih s glavnom (tzv. indeksnom) bolesti ili određivanje 

stupnja komorbiditeta pomoću zbirnih indeksa (npr. Charlsonov komorbiditetni indeks) (5). 

Kao ilustracija tih metodoloških problema, može poslužiti primjer populacijskog istraživanja 

provedenog u Njemačkoj, gdje je od 15 000 teoretski mogućih kombinacija triju kroničnih 

poremećaja, u ispitivanoj populaciji stvarno i identificirano 99 % takvih kombinacija (65).   

 

Sve više se javljuju mišljenja među istraživačima da bi za istraživanje multimorbiditeta 

trebalo pronaći nove metode istraživanja i analize podataka, a koje bi bile različite od 

današnjih, koje se osnivaju na usporedbi ispitanika selekcioniranih prema strogo definiranim 

protokolima i prema entitetima kao što su dijagnoze bolesti, kao i na primjeni metoda za 

analizu podataka koje ne mogu odgovoriti na zadatke kao što je fenotipizacija ispitanika 

pomoću više obilježja. K tome, obilježja ispitanika s multimorbiditetom obino još i 

međusobno koreliraju ili se preklapaju između pojedinih ispitanika. Za istraživanja povezana 

s multimorbiditetom, sve više se zbog toga predlaže primjena metoda strojnog učenja 

podataka (engl. Machine Learning) (66).   

Najviše primjenjivane metode do sada bile su metode klasteriranja i to u populacijskim 

istraživanjima, a cilj njihove primjene bio je smanjiti broj mogućih kombinacija kroničnih 

bolesti te usporedbom rezultata između pojedinih studija omogućiti stjecanje uvida u 

mehanizme odgovorne za zajedničko okupljanje pojedinih bolesti (67 - 69). Postoji više 
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metoda klasteriranja, dok se kao izvori podataka koriste podatci iz elektronskih zdravstvenih 

zapisa i nacionalnih registara.   

U ovome istraživanju primjenjena je metoda analize latentnih podskupina ili klasa, LCA  

(engl. Latent Class Analysis) (70). To je probabilistička, a ne deterministička metoda, na 

kakvu smo navikli da se primjenjuje u klasifikacijama bolesti i stanja. To znači da se pomoću 

te metode ispitanici klasificiraju u podskupine (klase) prema vjerojatnosti pripadnosti 

određenoj podskupini, a na osnovi sličnosti/razlika u više ispitivanih obilježja, promatranih 

skupno, kao model. Identificirane podskupine međusobno se razlikuju po specifičnom profilu 

bolesti i poremećaja (kliničkom fenotipu), a nastaju kao rezultat „prirodnog“ grupiranja osoba 

(tj. bez njihove prethodne selekcije na osnovi teorijskog znanja).  

Ta je metoda posebno pogodna za grupiranje osoba prema obilježjima koja se ne mogu 

izravno mjeriti, kao što su ona identificirana indeksnim mjernim instrumentima (npr. Fried 

frailty test u ovome istraživanju). Da bi se dobivene podskupine bolje razlikovale jedne od 

drugih, predlaže se njihova usporedba i s obzirom na druge ispitivane varijable, kao što su 

socio-demografska i klinička obilježja ispitanika.    
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2.    Hipoteza 

 

Pacijenti opće/obiteljske medicine, stari 60 ili više godina, skloni multimorbiditetu, razvrstani 

u podskupine na osnovi razlika u stupnju tjelesne nemoći, kognitivnog deficita i mentalnih 

(afektivnih) poremećaja, anksioznog i depresivnog poremećaja, značajno se međusobno 

razlikuju po profilu komorbiditeta i drugim kliničkim i sociodemografskim značajkama. 
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3.    Ciljevi istraživanja 

 

1. Cilj je utvrditi kako se ambulantni pacijenti opće/obiteljske medicine, stari 60 ili više 

godina i skloni multimorbiditetu, razvrstavaju u podskupine (klastere) na osnovi 

razlika u stupnju izraženosti funkcionalnih poremećaja: tjelesne nemoći, kognitivnog 

deficita i mentalnih (afektivnih) poremećaja, anksioznosti i depresije.  

2. Usporediti dobivene podskupine i na druga obilježja koja mogu doprinositi njihovom 

razlikovanju, kao što su sociodemografska i klinička obilježja.    

3. Cilj je i ispitati koji aspekti poremećenog kognitivnog i mentalnog funkcioniranja te 

koji od ispitivanih sociodemografskih i kliničkih obilježja mogu predvidjeti pripadnost 

ispitanika pojedinoj od definiranih podskupina (klastera).  
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4.    Ispitanici i metode 

 

4.1.        Ustroj istraživanja 

 

Istraživanje je ustrojeno kao presječno istraživanje. Provedeno je u ambulanti opće/obiteljske 

medicine autorice istraživanja u Domu zdravlja Višnjevac, u prigradskom dijelu grada 

Osijeka.  

 

4.2.   Ispitanici  

 

Ispitanici su ambulantni pacijenti, tj. oni koji samostalno dolaze izabranom obiteljskom 

liječniku, eventualno uz pomoć pomagala ili u pratnji druge osobe, stari 60 ili više god. 

Odabir dobne granice temeljio se na postojećem znanju o dobi pojave multimorbiditeta,  tzv. 

depresije starije dobi i sindroma tjelesne nemoći te se ta granica malo razlikovala od one 

prema definiciji SZO-a za stariju dob. Probir ispitanika vršio se redom dolaska u ambulantu i 

pozivanjem, sve dok se nije dostigla potrebna veličina uzorka.   

Pacijenti su bili uključeni u istraživanje ako su se odazvali pozivu i ako su dali svoj pisani 

informirani pristanak. Samo nekoliko pacijenata nije se odazvalo pozivu. Isključni kriteriji 

bile su dijagnoze psihotičnih poremećaja, akutna egzacerbacija depresivnog ili anksioznog 

poremećaja ili dijagnoza demencije. Iz istraživanja su bili isključeni i nepokretni pacijenti na 

kućnoj njezi te oni na aktivnoj onkološkoj ili biološkoj terapiji.     

Istraživanje je trajalo oko šest mjeseci (od ožujka do rujna 2019.).  

 

4.3. Metode 

 

Za probir ispitanika na mentalne (afektivne) poremećaje, anksioznost i depresiju, korištene su 

ljestvice GAS (engl. Geriatric Anxiety Scale) i GDS (engl. Geriatric Depression Scale), koje 

u svome originalnom obliku sadrže 25 odnosno 30 čestica (71, 72). Te su ljestvice specifično 

namijenjene za probir u osoba starije dobi jer im je primjena jednostavna, po sadržaju 
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odgovaraju međunarodnoj klasifikaciji mentalnih bolesti i stanja te bolje od drugih ljestvica 

omogućuju razlikovanje anksioznosti od depresije, kao i simptome mentalnih i tjelesnih 

(vegetativnih) od kognitivnih poremećaja (73, 74). Navedene ljestvice nisu u kliničkoj 

primjeni u RH, ali ih je moguće koristiti u istraživačke svrhe i javno su dostupne. Za GAS 

ljestvicu zatražili smo i dobili dozvolu autora, gosp. prof. Daniela L. Segala za korištenje u 

našem istraživanju.  

Za ove ljestvice napravili smo postupak dvostrukog prevođenja te prethodnu validaciju na 

sličnom uzorku od 182 ispitanika, uzetom iz paralelnog istraživanja mentorice. Ispitanici u 

tome uzorku također su bili u dobi od 60 ili više god., pacijenti jedne druge ambulante 

opće/obiteljske medicine s rubnog područja grada Osijeka (poglavlje Rezultati, Prethodno 

istraživanje).  

Za probir ispitanika na kognitivne poremećaje korišten je MMSE test (engl. Mini-Mental 

State Examination) (75). Taj test je općenito najviše korišten test te vrste u istraživanjima, a 

primjenjuje se i u kliničkoj praksi, kako za bolničke pacijente, tako i za testiranje osoba u 

općoj populaciji, te je preveden na više jezika i validiran  u više država, uključujući i RH (76,  

77). To je test probira kojim se daje presjek razine funkcioniranja kognitivnih sposobnosti 

poput: orijentacije u vremenu i prostoru, ponavljanja, razumijevanja, imenovanja, pažnje, 

odgođenog verbalnog ponavljanja, pisanja, precrtavanja, čitanja i pamćenja. Namjena mu je 

gruba procjena mentalnih sposobnosti, a ne detaljna i konačna dijagnostika. Samim time test 

se sastoji od niza vrlo jednostavnih zadataka koje bi osobe starije dobi, ako nisu dementne, 

trebale moći riješiti. Broj bodova 25 – 30 znači dobro kognitivno funkcioniranje, 24 – 18 

bodova znači blaži kognitivni poremećaj, dok 17 – 0 bodova označava teži kognitivni 

poremećaj. Kao test tzv. 0 (nulte) kategorije, može se koristiti, a ujedno se i preporučuje za 

početni probir na kognitivne poremećaje u općoj/obiteljskoj medicini (78). Taj je test kod nas 

već korišten za istraživanje u općoj/obiteljskoj medicini koje je prije nekoliko godina 

provedeno u gradu Zagrebu (79).   

Za probir ispitanika na stanje tjelesne nemoći korišten je kriterijski sustav Fried i sur. zbog 

toga što je to najviše primjenjivan instrument u istraživanjima te je i najbolje dokazana 

njegova prediktivna vrijednost za više važnih zdravstvenih ishoda (21). Taj instrument 

pretežno mjeri tjelesni aspekt sindroma tjelesne nemoći, što se poklapa i s ciljevima ovoga 

rada, dok smo za ispitivanje mentalnih i kognitivnih poremećaja primijenili druge, prethodno 

navedene instrumente. Naime, sve dok ne bude postojao odgovarajući instrument za rutinsko 

ispitivanje sindroma tjelesne nemoći u općoj/obiteljskoj medicini, izbor instrumenta u svrhu 
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istraživanja temeljit će se na ciljevima istraživanja, aspektima sindroma tjelesne nemoći koje 

određeni instrument mjeri, kvaliteti validacijskog postupka te sličnosti populacija (80).   

Navedeni instrument temelji se na određivanju pet kriterija, a to su: smanjena brzina hoda 

(mjerena na 4-metarskoj stazi); smanjena jačina stiska šake, mjerena dinamometrom JAMAR, 

Nottinghamshire (UK); osjećaj umora (iscrpljenosti); nenamjerni gubitak na tjelesnoj težini; 

te smanjena tjelesna aktivnost (21). Broj bodova 1 – 2 označava predstadij tjelesne slabosti 

(engl. pre-frailty), dok broj bodova 3 – 5 označava razvijeno stanje tjelesne slabosti (engl. 

frailty) (Tablica 1.1.).  

 

Druga ispitivana obilježja predstavljena su sljedećim varijablama: 

- Dob, spol i druga sociodemografska obilježja, kao što su: obrazovanje, bračni status, 

način stanovanja, životni stilovi (pušenje, pijenje alkohola), druge bitne odrednice mentalnog 

funkcioniranja (seksualna aktivnost, hobi, anksioznost/depresija u mlađoj dobi, osjećaj 

usamljenosti i nedostatka socijalne podrške) te stresni životni događaji u posljednje tri godine 

i njihov ukupan broj (operacija, hospitalizacija, smrt bliske osobe, bolest bliske osobe, razvod 

braka, nesreća/povreda, financijski gubitak, preseljenje) (16, 81).  

- Ukupan broj lijekova te posebno ukupan broj i vrsta lijekova s učinkom na mentalne 

funkcije (Uvod, Tablica 1.3.). 

- Dijagnoze kroničnih bolesti i njihov ukupan broj: hipertenzija, DM2, KOPB, alergijski 

rinitis/astma, kronično srčano popuštanje, koronarna srčana bolest, CVB, periferna arterijska 

bolest, bolesti gornjeg dijela gastrointestinalnog trakta, kronična bolest jetre, maligne bolesti 

(u stabilnom stanju), osteoporoza, teži stupanj osteoartritisa (zahvaćen jedan ili više velikih 

zglobova ili izraženi osteoartritis šaka), lumbalni sindrom (bolna križa), Parkinsonova bolest, 

urogenitalne/kronične bubrežne bolesti, bolesti štitne žlijezde te anksioznost/depresija.  

- Senzorni/funkcionalni poremećaji i njihov ukupan broj: smanjeni sluh i vid u stupnju 

koji ometa svakodnevne aktivnosti, padovi (s i bez prijeloma), inkontinencija i druge smetnje 

mokrenja, kronična bol te smetnje hoda (17, 18).  

- Laboratorijski nalazi, pokazatelji hematoloških i biokemijskih poremećaja koji se 

tradicionalno koriste za određivanje zdravstvenog stanja osoba starije dobi i stanja tjelesne 

nemoći: glukoza u krvi natašte, ukupni kolesterol, LDL (engl. Low Density Lipoprotein) i 

HDL (engl. High Density Lipoprotein) kolesterol, trigliceridi, C-reaktivni protein (CRP), 
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hemoglobin, broj eritrocita, hematokrit, serumski kreatinin i stupanj glomerularne filtracije 

(engl. Glomerular Filtration Rate) (19, 81).  

- Antropometrijske mjere, kao tradicionalni pokazatelji stanja uhranjenosti, 

metaboličkih poremećaja i mišićne mase u osoba starije dobi: indeks tjelesne mase, BMI 

(engl. Body Mass Index) - mjera opće pretilosti, obujam struka - mjera abdominalne pretilosti 

i obujam srednjeg dijela nadlaktice (engl. Mid arm muscle circumference) - mjera gubitka 

mišićne mase (82 - 84).  

 

Podatci o sociodemografskim i kliničkim obilježjima pacijenata uzeti su iz elektroničkih 

zdravstvenih zapisa i putem intervjua s pacijentima. Za procjenu odstupanja postojećih  

laboratorijskih nalaza od preporučenih vrijednosti, koristili smo laboratorijske referentne 

vrijednosti te smjernice o dijabetesu i dislipidemijama, kao i smjernice o kroničnom 

bubrežnom popuštanju (85, 86). Određivanje stupnja glomerularne filtracije vršeno je pomoću 

mrežnog kalkulatora koji koristi formulu MDRD (engl. Modification of Diet in Renal 

Disease) (87).   

 

4.4.        Statističke metode  

 

Izračun srednjeg efekta indeksa povezanosti temeljio se na tau korelacijskom koeficijentu 

između instrumenata GAS, GDS, MMSE i frailty model Fried i sur. (prema Chan i sur., 2010) 

(88). Značajan efekt veličina kretao se od r = -0,25 do r = 0,29, što se prema Cohenu (1988) 

smatra malim efektom veličina (89). Uz razinu značajnosti od 0,05 i snagu 0,95 te MANOVA 

globalni efekt (kritični F = 2,15), izračunato je da za istraživanje trebaju najmanje 172 

ispitanika. Izračun je napravljen pomoću programa G*Power 3.1 (2007) (90).  

Prema relevantnoj literaturi, za konfirmatornu faktorsku analizu ne postoje čvrsta pravila za 

izračun veličine uzorka. Prema nekim izvorima, potrebna su najmanje četiri ispitanika po 

parametru u modelu (91). Prema renomiranim autorima iz toga područja (Hu i Bentler, 1992), 

veličina uzorka od 250 ispitanika smatra se dostatnom za jednostavnije faktorske modele (92). 

Ta procjena temelji se na činjenici da su rezultati Maximum Likelihood (ML) izračunske 

metode, koja je korištena i u ovome istraživanju, stabilni kod uzoraka te veličine. Prema 
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nekim novijim izvorima, uzorak od 200 ispitanika smatra se dovoljnim za manje kompleksne 

modele, kakav je i model u ovome istraživanju (93).  

Vezano za primjenu metode analize latentnih klasa, također ne postoje čvrsta pravila za 

procjenu veličine uzorka, što može ovisiti o broju i/ili veličini klasa te o tipu istraživanja 

(epidemiološka ili klinička). Neki autori (Austin, 2010) npr. predlažu najmanje 30 ispitanika 

po klasteru, što je zbog prirode same metode teško primjenljivo jer se ne može unaprijed 

predvidjeti broj i veličina identificiranih klastera (94). Na temelju svih tih citiranih preporuka, 

kao minimalnu veličinu uzorka za predviđeno istraživanje uzeli smo broj od 250 ispitanika.  

 

Za upitnike GAS i GDS, ispitana je njihova unutrašnja faktorska struktura konfirmatornom 

faktorskom analizom, koristeći polikorične korelacijske matrice i MLR (engl. Robust 

Maximum Likelihood) metodu ispitivanja modela, uz pomoć softvera Mplus 8.1 (Muthén & 

Muthén, 2015). Razlozi za odabir ove metode (umjesto uobičajene Maximum Likelihood) bili 

su dvojaki: razdioba koja odstupa od normalne, a što je tipično za testove probira, te 

dihotomni sustav odgovora u tim testovima (DA/NE). Pri tome su korištene sljedeće mjere 

pristajanja modela: (a) Satorra-Bentlerov ljestvični χ2 (hi-kvadrat) test (SSAdj); (b) drugi 

korijen iz kvadrata srednje vrijednosti pogreške aproksimacije (RMSEA) (engl. Root Mean 

Squared Error of Approximation), gdje vrijednosti < 0,05 znače dobro pristajanje modela, a 

vrijednosti 0,05 – 0,08 znače umjereno pristajanje modela; c) komparativni indeks pristajanja 

(CFI)  (engl. the comparative fit index); d) Tucker-Lewisov indeks (TLI), čije vrijednosti 

između 0,90 i 0,95 znače prihvatljiv model, a vrijednosti iznad 0,95 znače dobro pristajanje 

modela; i e) standardizirani korijen iz kvadrata sredine rezidualnih vrijednosti (SRMR) (engl. 

Standardized Root Mean Squared Residual), gdje vrijednosti < 0,08 znače dobro pristajanje 

modela (95 - 97). Za analize u kojima se uspoređuje nekoliko mogućih non-nested modela, 

kao što je bio slučaj s analizom ovih testova, preporučuje se i Akaikeov informacijski kriterij 

AIC (engl. The Akaike Information Criterion) (98).  

U svrhu potvrde stabilnosti faktorske strukture dobivenih modela GAS i GDS za našu  

populaciju, ispitivanje je napravljeno i na drugom, sličnom uzorku ispitanika (poglavlje 

Rezultati, Prethodno istraživanje).  

Kategorijski podatci predstavljeni su apsolutnim i relativnim frekvencijama. Numerički 

podatci opisani su aritmetičkom sredinom i standardnom devijacijom u slučaju raspodjela 
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koje slijede normalnu, a u ostalim slučajevima medijanom i granicama interkvartilnog 

raspona.   

Podjela ispitanika u podskupine (klastere) na temelju sljedećih obilježja: anksioznost, 

depresija, kognitivni poremećaj i tjelesna nemoć, mjerenih ljestvicama GAS, GDS, MMSE i 

frailty model Fried i sur., izvršena je metodom analize latentnih klasa (LCA) (70, 99). To je 

hijerarhijska klasifikacijska metoda iz skupine nenadziranih metoda strojnog učenja (engl. 

Unsupervised Learning Methods), što znači da prethodno nije postojala pretpostavka o 

mogućem broju latentnih podskupina. Umjesto toga, izračuna se niz modela te usporedi 

njihovo pristajanje postojećim podatcima. Iterativnost (ponavljanje) postupka izračunavanja 

modela, pomoću velikog broja slučajno odabranih podskupina podataka, pomoću Maximum 

Likelihood izračunske metode, osigurava univerzalnost dobivenih klastera (klasa) (99).  

Glavne su prednosti te metode, u odnosu na druge klasifikacijske metode, što se identifikacija 

klasa temelji na konstrukciji modela, broj klasa određuje se pomoću rigoroznih statističkih 

metoda koristeći skupinu pokazatelja kao što su: AIC, SSAdj BIC (engl. Sample-Size 

Adjusted), Entropy i LMR (Lo-Mendell-Rubin), te je fleksibilna za različite tipove 

upotrijebljenih skala (mjernih raspona) (95, 99). Rezultat analize je skupina dobro definiranih 

podskupina (klasa) ispitanika koje se međusobno isključuju. U konačnom odabiru modela 

ulogu igra i procjena istraživača o tome koji je model bolje interpretabilan od drugih 

dobivenih modela, a koji možda podjednako točno klasificiraju ispitanike u podskupine na 

temelju pokazatelja pristajanja modela (99).  

Razlikovanje (neovisnost) klasa s obzirom na varijable upotrijebljene u klasama, MMSE i 

frailty, izvršeno je ANOVA metodom te Bonfferonijevim post hoc testom. Doprinos 

pojedinih poddomena (faktora) upotrijebljenih mjernih instrumenata na formiranje klasa 

ispitano je metodom MANOVA (metoda ispitivanja razlika varijanci za višestruke zavisne 

uzorke).  

Za ispitivanje jednakosti frekvencija između klasa s obzirom na spol, dob i ostale ispitivane 

varijable, korištene su različite statističke metode što je ovisilo o tipu varijabli (kategorijske ili 

kontinuirane), normalnosti raspodjele varijabli te broju identificiranih klasa. Tako su razlike 

između kategorijskih varijabli ispitivane χ2 testom, a po potrebi Fisherovim egzaktnim testom. 

Normalnost raspodjele numeričkih varijabli ispitana je Shapiro-Wilkovim testom. Razlike 

normalno raspodijeljenih numeričkih varijabli, između više dobivenih podskupina (klasa), 

ispitane su analizom varijance (ANOVA), a u slučaju odstupanja od normalne raspodjele 

Kruskal-Wallisovim rank sum testom.  
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Razlikovanje u značajnim numeričkim varijablama između pojedinih klasa postigli smo 

primjenom Games-Howellovog post hoc testa. Taj test razlikuje se od klasičnih post hoc 

testova, Scheffeovog ili Tukeyevog LSD testa, po tome što strože proglašava razlike 

značajnima kako bi smanjio razinu pogreške tipa I (proglašavanje neznačajnih razlika 

statistički značajnima). Razlikovanje u značajnim kategorijskim varijablama između 

pojedinih klastera postigli smo grafičkim prikazom frekvencija, putem bar dijagrama.  

Utjecaj nekih značajnih kliničkih i sociodemografskih čimbenika na pripadnost određenoj  

klasi ocijenjen je višestrukom (multinomijalnom) regresijskom analizom koja je preuzeta iz 

R-statistike. Podskupina (klasa) u kojoj su ispitanici imali najbolje mentalne i tjelesne 

performanse uzeta je kao kontrola. Sve p-vrijednosti bile su dvostrane. Razina značajnosti 

postavljena je na alpha = 0,05.  

Sve varijable koje su potencijalno trebale ući u model prethodno su ispitane metodom 

jednostavne korelacijske analize te na multikolinearnost, primjenom indeksa inflacijski faktor 

varijance (VIF) (engl. Variance Inflation Factor). To je mjera koja pokazuje koliko se 

varijanca izračunatog regresijskog koeficijenta modela smanjuje ako se u model uvrsti 

varijabla koja korelira s nekim drugim varijablama u modelu. Općenito je prihvaćeno da 

vrijednost VIF indeksa oko 4 ili veća zahtijeva dodatne kombinacije modela, dok vrijednost 

od 10 ili veća znači značajnu kolinearnost i zahtijeva izbacivanje dotične varijable iz modela. 

Indeks AIC korišten je kao mjera prediktivne performance modela.  
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5. Rezultati  

 

5.1.   Rezultati prethodnog istraživanja - ispitivanje faktorske strukture ljestvica GDS 

i GAS 

 

Za ljestvice GDS i GAS, koje još nisu korištene u RH, nakon postupka dvostrukog 

prevođenja, napravili smo ispitivanje faktorske strukture na našem (N=263) i na drugom, 

sličnom uzorku ispitanika (N=182) radi provjere valjanosti tih modela za našu populaciju.   

 

5.1.1.   Ispitivanje faktorske strukture ljestvice GDS na ispitanicima 

 

Ispitivanjem faktorske strukture GDS ljestvice na ispitanicima, kao najboljim modelom, 

prema vrijednostima indeksa pristajanja modela, pokazala se dvofaktorska ljestvica od 10 

čestica (Tablica 5.1., masno otisnuto). Domene te ljestvice, nazvane disforija i odsutnost 

pozitivnog raspoloženja, pokazale su visok stupanj pouzdanosti (Cronbachov alpha 0,81 i 

0,80) (Tablica 5.2.). 

    

Tablica 5.1. Vrijednosti indeksa pristajanja modela za ljestvicu GDS testiranu 

konfirmatornom faktorskom analizom na ispitanicima 

 χ2 CFI TLI RMSEA SRMR AIC* 

1-faktor  (30 čestica) 714,71 0,79 0,78 0,05 (0,05-0,06) 0,06 6573,72 

5-faktor (30 čestica) 633,94 0,84 0,82 0,05 (0,04-0,06) 0,06 6496,07 

6-faktor (30 čestica) 603,12 0,86 0,84 0,05 (0,04-0,05) 0,06 6468,13 

1-faktor (15 čestica) 158,20 0,87 0,85 0,05 (0,04-0,07) 0,06 3356,85 

2-faktor (15 čestica) 101,77 0,95 0,94 0,04 (0,01-0,05) 0,05 3005,84 

4-faktor (15 čestica) 67,96 0,97 0,96 0,03 (0,000-0,05) 0,05 2809,62 

3-faktor (12 čestica) 57,95 0,98 0,98 0,02 (0,000-0,05) 0,04 2761,97 

1-faktor (10 čestica) 139,68 0,79 0,73 0,11 (0,09-0,13) 0,08 1677,86 

2-faktor (10 čestica)** 47,44 0,97 0,96 0,04 (0,000-0,06) 0,04 1547,80 
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* χ2 - Satorra-Bentlerov ljestvični χ2 test; CFI (engl. The Comparative Fit Index); TLI (Tucker-

Lewisov indeks); RMSEA (engl. The Root-Mean Squared Error of Approximation); SRMR 

(engl. Standardized Root Mean Squared Residual); AIC (engl. The Akaike Information 

Criterion) 

**  Najbolji model prema vrijednostima indeksa pristajanja modela 

 

Tablica 5.2. Deskriptivna statistika GDS-10 verzije ljestvice dobivene na ispitanicima 

(N = 263) 

  Min. Maks. Aritmetička 
sredina 

SD* Cronbachov α 

Disforija   0,00 6,00 1,43 1,80 0,81 

Odsutnost pozitivnog  

raspoloženja 

 
0,00 4,00 0,48 1,03 0,80 

        

* SD – standardna devijacija 

 

5.1.2.     Ispitivanje faktorske strukture ljestvice GDS na drugom uzorku ispitanika  

 

Provjera valjanosti dobivenog modela GDS ljestvice na drugom, sličnom uzorku ispitanika,  

pokazala je dobro pristajanje modela i to po svim pokazateljima pristajanja modela i uz još 

bolje vrijednosti tih pokazatelja nego na uzorku ispitanika (χ2 = 38,30, CFI = 0,99, TLI = 0,99, 

RMSEA = 0,02 (0,00 – 0,05), SRMR = 0,05.) (Slika 5.1.).  
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Slika 5.1. Faktorska struktura ljestvice GDS dobivena na dva nezavisna uzorka ispitanika iz 

populacije osoba dobi 60 i više godina koji žive na području grada Osijeka   

(lijevo – ispitanici; desno – testni uzorak ispitanika)  

Tablica 5.3.  Konačna verzija upitnika GDS-10 

1.  Jeste li zadovoljni životom? * 

2.  Jeste li većinu vremena dobro raspoloženi? 

3.  Jeste li većinu vremena sretni? 

4.  Često se osjećate bespomoćno? 

5.  Često ste zabrinuti oko budućnosti? 

6.  Često ste potišteni i neraspoloženi? 

7.  Osjećate se bezvrijedno? 

8.  Smatrate li da se nalazite u bezizlaznoj situaciji? 

9.  Često ste na rubu plača? 

10.  S veseljem ustajete ujutro? 

 

* neobojena polja – pitanja za domenu odsutnost pozitivnog raspoloženja;  

sivo obojena polja – pitanja za domenu disforija 
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Iz Tablice 5.3. vidljive su čestice originalne ljestvice GDS koje čine strukturu novoformirane 

GDS-10 ljestvice dobivene na ispitanicima (za originalnu GDS ljestvicu pogledati Prilozi).  

 

5.1.3. Ispitivanje faktorske strukture ljestvice GAS na ispitanicima  

 

Ispitivanje faktorske strukture GAS ljestvice na ispitanicima pokazalo je da se ispitanici mogu 

najbolje opisati pomoću jednofaktorske skale od 10 čestica (Tablica 5.4., masno otisnuto).   

 

Tablica 5.4. Vrijednosti indeksa pristajanja modela za ljestvicu GAS testiranu 

konfirmatornom faktorskom analizom na ispitanicima  

 χ2 CFI TLI RMSEA SRMR AIC* 

1-faktor  (25 čestica) 

(hijerarhijski) 

443,15 0,87 0,86 0,05 (0,41-0,06) 0,06 13112 

1-faktor  (25 čestica)  486,70 0,84 0,83 0,05 (0,05-0,06) 0,07 13165 

1-faktor  (25 čestica) 362,10 0,93 0,92 0,04 (0,03-0,05) 0,05 13004 

3-faktor  (25 čestica) 

(originalna verzija) 

445,94 0,89 0,86 0,05 (0,04-0,06) 0,06 13114 

1-faktor (10 čestica) 42,42 0,98 0,98 0,03 (0,00-0,06) 0,04 5346 

 

* χ2 – Satorra-Bentlerov ljestvični χ2 test; CFI (engl. The Comparative Fit Index); TLI 

(Tucker-Lewisov indeks); RMSEA (engl. The Root-Mean Squared Error of Approximation); 

SRMR (engl. Standardized Root Mean Squared Residual); AIC (engl. The Akaike Information 

Criterion) 

 

Ispitivanje korelacije između originalnog i dobivenog modela (Pearsonov korelacijski 

koeficijent = 0,94; p = 0,01) pokazalo je veliku sukladnost tih modela, što znači da je gubitak 

konvergentne valjanosti novog modela u odnosu na originalni model bio zanemariv (Tablica 

5.4.).   
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Pouzdanost (Cronbachov alpha) pokazala se visokom (0,82), tj. bila je samo neznatno manja 

od originalne verzije upitnika (0,88) (Tablica 5.5.). 

 

 Tablica 5.5. Deskriptivna statistika GAS-10 verzije ljestvice dobivene na ispitanicima 

(N = 263) 

  Min. Maks. Aritmetička 
sredina 

SD* Cronbachov α 

Anksioznost 25  0,00 59,00 13,72 10,43 0,88 

Anksioznost 10  0,00 27,00 4,81 5,03 0,82 

         

 * SD – standardna devijacija 

 

5.1.4. Ispitivanje faktorske strukture ljestvice GAS na drugom uzorku ispitanika  

 

Rezultati testiranja indeksa pristajanja jednofaktorskog modela kratke verzije GAS potvrdili 

su se i na ponovljenom ispitivanju na novom uzorku ispitanika (χ2 = 49,50; df = 34; CFI = 

0,99; TLI = 0,99; RMSEA = 0,08 (0,02 – 0,12); SRMR = 0,06) (Slika 5.2.).  
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Slika 5.2. Faktorska struktura ljestvice GAS dobivena na dva nezavisna uzorka ispitanika iz 

populacije osoba dobi 60 i više godina koji žive na području grada Osijeka   

(lijevo – ispitanici; desno – testni uzorak ispitanika)  

Tablica 5.6.  Prikaz zadržanih čestica u upitniku GAS-10 

10. Nervozan sam. 

15. Osjećam se odvojeno i izolirano od drugih. 

16. Osjećam se ošamućeno. 

17. Ne mogu mirovati na jednom mjestu. 

19. Ne mogu kontrolirati zabrinutost. 

20. Osjećam se nemirno, ukočeno i na rubu. 

21. Osjećam se umorno. 

22. Mišići su mi napeti. 

24. Osjećam gubitak kontrole nad životom. 

25. Brinem se da će se nešto loše dogoditi. 

 

U Tablici 5.6. prikazane su čestice originalne GAS ljestvice koje su zadržane u skraćenoj 

GAS-10 verziji dobivenoj na ispitanicima (za originalnu GAS ljestvicu pogledati Prilozi). 
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5.2. Deskriptivna statistika  

 

Deskriptivna statistika napravljena je za testove GDS, GAS, MMSE i frailty i za ostale 

ispitivane varijable.  

 

5.2.1. Deskriptivna statistika za testove GDS, GAS, MMSE i frailty 

 

Žene su imale značajno veći stupanj anksioznosti od muškaraca (p = 0,001) (Tablica 5.7.).  

Na MMSE testu žene su imale značajno lošije rezultate na testu pažnje (p = 0,03), a imale su i 

značajno veći stupanj tjelesne nemoći od muškaraca, izražen prosječnim brojčanim rezultatom  

na frailty testu (p = 0,03) (Tablica 5.7.).  

 

Tablica 5.7. Postignuti rezultati na testovima GDS, GAS, MMSE i frailty, podjela prema 

spolu  

 spol N Aritmetička 

sredina 

Standardna 

devijacija 

t * p 

GDS  

Disforija 

Muški 91 1,22 1,69 -1,38 0,17 

Ženski 172 1,54 1,86   

GDS Odsutnost 

pozitivnog 

raspoloženja 

Muški 91 0,41 0,93 -0,83 0,41 

Ženski 172 0,52 1,07 
  

GAS-10 Ukupni 

rezultat 

Muški 91 3,40 4,09 -0,39 0,001 

Ženski 172 5,56 5,33   

MMSE Orijentacija 

u vremenu 

Muški 91 4,51 0,82 -0,06 0,95 

Ženski 172 4,51 0,79   

MMSE Ponavljanje Muški 91 1,97 0,23 -1,39 0,17 

Ženski 172 1,99 0,08   

MMSE  

Pažnja 

Muški 91 3,98 1,71 2,21 0,03 

Ženski 172 3,45 1,90   
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MMSE Odgođeno 

pamćenje 

Muški 91 0,58 0,75 -1,09 0,28 

Ženski 172 0,69 0,79   

MMSE 

Razumijevanje 

Muški 91 2,99 0,11 1,17 0,25 

Ženski 172 2,95 0,33   

MMSE Ukupni 

rezultat 

Muški 91 25,48 3,40 0,73 0,47 

Ženski 172 25,16 3,40   

Frailty  

Brojčano  

Muški 91 0,87 1,01 -2,24 0,03 

Ženski 172 1,24 1,40   

 

* uz stupanjeve slobode χ2 testa df=2; p-vrijednost, masno otisnuta – značajna razlika na 

razini značajnosti 0,05 

 

Tablica 5.8. Zastupljenost muških i ženskih ispitanika prema kategorijama frailty testa 

 Frailty kategorije * Ukupno 

Non-frail Pre-

frail 

Frail 

Spol Muški N 40 44 7 91 

% unutar 

spola 

44,0 % 48,4 % 7,7 % 100,0 % 

Ženski N 69 73 30 172 

% unutar 

spola 

40,1 % 42,4 % 17,4 % 100,0 % 

Svi N 109 117 37 263 

% unutar 

spola 

41,4 % 44,5 % 14,1 % 100,0 % 

   

* χ2test = 4,70; df = 2; p = 0,10   

 

Razlike u zastupljenosti muškaraca i žena prema kategorijama frailty testa, mjerene χ2 testom, 

nisu se pokazale značajnim, dakle, zastupljenost muških i ženskih ispitanika u kategorijama 

frailty testa je podjednaka (Tablica 5.8.).   
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Tablica 5.9. Zastupljenost muških i ženskih ispitanika prema kategorijama MMSE testa 

 MMSE kategorije * Ukupno 

Teški Blagi Normalno 

Spol Muški N 3 25 63 91 

% unutar 

spola 

3,3 % 27,5 % 69,2 % 100,0 % 

Ženski N 3 58 111 172 

% unutar 

spola 

1,7 % 33,7 % 64,5 % 100,0 % 

Svi N 6 83 174 263 

% unutar 

spola 

2,3 % 31,6 % 66,2 % 100,0 % 

 

* χ2 test = 1,56; df = 2; p = 0,46; MMSE ≥ 24 – 30 – normalno kognitivno funkcioniranje; 18 

– 23 – blagi kognitivni poremećaj; 0 – 17 – teži kognitivni poremećaj  

 

Tablica 5.9. pokazuje da rezultat χ2 testa nije značajan, dakle, zastupljenost muških i ženskih 

ispitanika u kategorijama MMSE je podjednaka.  

 

5.2.2.    Deskriptivna statistika za ostale ispitivane varijable 

 

Ispitanici su u dobi 60-90 god. (medijan 71) i prevladavaju žene (65% : 35%) te su u prosjeku 

nižeg ili srednjeg stupnja obrazovanja (samo jedna osoba s nepotpuno završenom osnovnom 

školom, a njih 10 s visokom školom). Ispitanici su opisani nizom varijabli koje pokazuju 

njihove sociodemografske značajke, stresne događaje doživljene u zadnjih 3 godine života, 

dijagnoze kroničnih bolesti, postojeće senzorne i funkcionalne poremećaje, antropometrijske 

mjere, laboratorijske nalaze, ukupan broj propisanih lijekova te lijekove s djelovanjem na 

mentalne funkcije (Tablice 5.10. – 5.15.).   
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Tablica 5.10. Sociodemografski pokazatelji  
 

Varijabla 

 
Min. Maks. 

Medijan 

(interkvartilni 

raspon) 

Aritmetička 

sredina 

(SD) 

Relativne 

frekvencije  

(%) 

Dob (godine)   60 90 71 (10) 71,11 (6,36) 
 

Spol     
Ž – 65 

M – 35 

Obrazovanje     

Nema ili osnovno – 

115 (44 %) 

Srednje ili visoko – 

148 (56 %) 

Bračni status     
S partnerom – 63 

Sami – 37 

Stanovanje      
Sam – 63 

Nije sam – 37 

Seksualna 

aktivnost 
    

Da – 26 

Ne – 74 

Pušenje     

Da – 6,5 

Ne – 60,5 

Prestao/la – 33 

Pijenje 

alkohola 
    

Često – 0,03 

Povremeno – 26 

Uopće ne – 73,97 
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Hobi     
Da – 34 

Ne – 66 

Depresija/ 

anksioznost u 

mlađoj dobi 

    
Da – 3 

Ne – 97 

Osjećaj 

usamljenosti i 

nedostatka 

podrške 

    
Pozitivan – 44 

Negativan – 56 

 
 

Iz Tablice 5.10. vidljivo je da većina ispitanika ima partnera, ali da samo jedan dio njih živi s 

partnerom u stalnoj zajednici, što je vidljivo iz podatka da ispitanici većinom stanuju sami. 

Oko ¼ ispitanika je još seksualno aktivna, a oko 1/3 njih ima neku dodatnu aktivnost ili hobi 

kojim su redovito zaokupljeni. Malen dio ispitanika su aktivni pušači, dok je sklonost pijenju 

alkohola rijetka pojava. Iako je malen dio ispitanika imao mentalne poremećaje tipa 

anksioznosti i depresije u mlađoj dobi, gotovo polovina njih pati od osjećaja usamljenosti i 

nedostatka podrške.    
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Tablica 5.11. Stresni događaji  
 

Varijabla 

 
Min. Maks. 

Medijan 

(interkvartilni 

raspon) 

Aritmetička 

sredina 

(SD) 

Relativne 

frekvencije  

(%) 

Broj stresnih 

događaja 
0 6 1 (2) 1 (1,25) 

 

Operacija     
Da – 23 

Ne – 77 

Hospitalizacija     
Da – 37 

Ne – 63 

Smrt bliske 

osobe 
    

Da – 35 

Ne – 65 

Bolest bliske 

osobe 
    

Da – 33 

Ne – 67 

Razvod braka     
Da – 0,04 

Ne – 99,06 

Nesreća     
Da – 3 

Ne – 97 

Financijski 

gubitak 
    

Da – 2 

Ne – 98 

Preseljenje     
Da – 2 

Ne – 98 

 
 

Stresni događaji u starijoj dobi su općenito rijetki, a najčešće su to hospitalizacije te bolest i 

smrt bliske osobe (Tablica 5.11.).  
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Tablica 5.12. Dijagnoze kroničnih bolesti i senzorni/funkcionalni poremećaji  
 
 

Varijabla 

 
Min. Maks. 

Medijan 

(interkvartilni 

raspon) 

Aritmetička 

sredina 

      (SD) 

Relativne 

frekvencije  

(%) 

Ukupan broj 

dijagnoza 

kroničnih bolesti  

0 10 3 (2) 3 (1,79) 

 

Ukupan broj 

senzornih/ 

funkcionalnih 

poremećaja 

0 5 2 (2) 2 (1,05) 

 

Hipertenzija     

< 10 godina – 

33 

≥ 10 godina – 45 

Ne – 22 

Dijabetes  

tipa 2 
    

< 5 godina – 10 

≥ 5 godina  – 13 

Ne – 77 

Kronična 

opstruktivna 

plućna bolest 

    

Da – 5 

Ne – 95 

Astma i/ili 

alergijski rinitis 
    

Da – 8 

Ne – 92 

Kronično srčano 

popuštanje   
    

Da - 6 

 Ne - 94  
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Koronarna srčana 

bolest 
    

Da – 12 

Ne – 88 

Cerebro 

vaskularna bolest 
    

Da – 7 

Ne – 93 

Periferna 

arterijska bolest 
    

Da – 3 

Ne – 97 

Bolesti gornjeg 

gastro 

intestinalnog 

trakta 

    

Da – 43 

Ne – 57 

Kronična bolest 

jetre 
    

Da – 0,03 

Ne – 99,97 

Maligne bolesti      
Da – 11 

Ne – 89  

Osteoporoza     
Da – 10 

Ne – 90 

Osteoartritis 

 
    

Da – 39 

Ne – 61 

Lumbalni 

sindrom 
    

Da – 39 

Ne – 61 

Parkinsonova 

bolest 
    

Da – 2 

Ne – 98 
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Urogenitalne 

bolesti i 

kronične bolesti 

bubrega 

    

Da – 13 

Ne – 87 

Bolesti štitne 

žlijezde 
    

Da – 6 

Ne – 94 

Anksioznost/ 

depresija 
    

Da – 46 

Ne – 54 

Inkontinencija i 

druge smetnje 

mokrenja 

    
Da – 5 

Ne – 95 

Značajno 

smanjenje vida 
    

Da – 86 

Ne – 14 

Značajno 

smanjenje sluha 
    

Da – 26 

Ne – 74 

Padovi     

S frakturom – 3 

Bez frakture – 

25 

Ne – 72 

 Smetnje hoda     
Da – 7 

Ne – 93 

Kronična bol     
Da – 39 

Ne – 61 
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Prema podatcima u Tablici 5.12. vidljivo je da broj dijagnoza kroničnih bolesti jako varira te   

da najveći dio ispitanika ima 1-5 dijagnoza (medijan i interkvartilni raspon). Najčešća bolest 

je hipertenzija, a zatim po učestalosti slijede bolesti gornjeg gastrointestinalnog trakta i bolesti 

mišićno-koštanog sustava i to osteoartritis i lumbalni sindrom (bolna križa). Dijagnoza DM2  

zastupljena je u oko ¼ ispitanika.    

 

Većina ispitanika ima više od jednog senzornog ili funkcionalnog poremećaja (medijan i 

interkvartilni raspon). Velik dio ispitanika ima oslabljen vid, zatim slijedi kronična bol, dok 

oko ¼ ispitanika ima i značajne probleme sa sluhom. Pad je doživjelo oko 1/3 ispitanika, ali 

rijetko s prijelomom.   

 

 
Table 5.13. Ukupan broj propisanih lijekova i lijekovi s djelovanjem na mentalne funkcije  
 

Varijabla 

 
Min. Maks. 

Medijan 

(interkvartilni 

raspon) 

Aritmetička 

sredina 

(SD) 

Relativne 

frekvencije  

(%) 

Ukupan broj 

propisanih 

lijekova 

0 15 3 (3) 4 (2,15) 

 

Ukupan broj 

lijekova s 

učinkom na 

mentalne 

funkcije 

0 9 3 (2) 3 (1,67) 

 

Benzodiazepini 

ili lijekovi  

sa sedativnim 

djelovanjem 

    
Da – 44 

Ne – 56 

Nesteroidni 

protuupalni 

lijekovi 

    
Da – 64 

Ne – 36 
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Antidepresivi     
Da – 7 

Ne – 93 

Opioidni 

analgetici  
    

Da – 24 

Ne – 76 

Beta-blokatori      
Da – 38 

Ne – 62 

Diuretici     
Da – 51 

Ne – 49 

Antiulkusni 

lijekovi  
    

Da – 33 

Ne – 67 

Antihistaminici     
Da – 15 

Ne – 85 

Hormoni     
Da – 6 

Ne – 94 

Kortikosteroidi     
Da – 9 

Ne – 91 

 
 

Prema rezultatima u Tablici 5.13. vidljivo je da postoji velika varijabilnost u broju propisanih 

lijekova i lijekova s djelovanjem na mentalne funkcije, ali da većina ispitanika ipak uzima po 

tri lijeka ukupno i da su to često lijekovi s djelovanjem na mentalne funkcije. Od tih lijekova, 

najčešće propisani su nesteroidni protuupalni lijekovi, benzodiazepini ili sedativi te beta-

blokatori i antiulkusni lijekovi.   
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Tablica 5.14. Antropometrijske mjere  
 

Varijabla 

 
Min. Maks. 

Medijan 

(interkvartilni 

raspon) 

Aritmetička 

sredina 

(SD) 

BMI (kg/m2) 19,02 46,05 29,67 (5,73) 30,19 (4,49) 

Obujam struka 

(cm) 
50,00 143,00 99,00 (16,00) 99,91 (12,01) 

Obujam 

nadlaktice 

(cm) 

18,00 45,00 31,00 (5,00) 31,41 (3,59) 

 
 

Prema podatcima u Tablici 5.14. vrijednosti mjerenih antropometrijskih mjera pokazuju 

velike varijacije između osoba, tako da npr. ima osoba s niskim vrijednostima BMI koje 

ukazuju na pothranjenost (minimalna vrijednost BMI 19,2 kg/m2) i osoba u stanju patološke 

pretilosti (maksimalna vrijednost BMI 46,05 kg/m2), no većina ispitanika je ipak u kategoriji 

prekomjerne tjelesne mase i početne pretilosti (medijan BMI 29,67 kg/m2). Jednake varijacije 

pokazuju i mjere obujam struka i obujam nadlaktice, s tim da većina ispitanika ima povećan 

obujam struka (>80 cm) (medijan i interkvartilni raspon), što ukazuje na prisutnost 

abdominalne pretilosti, dok je obujam nadlaktice u većine ispitanika u granicima za normalnu 

nutriciju, tj. >23 cm za M i 22 cm za Ž.  
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Tablica 5.15.  Laboratorijski nalazi  
 
 

Varijabla 

 
Min. Maks. 

Medijan 

(interkvartilni 

raspon) 

Aritmetička 

sredina 

(SD) 

Glukoza u krvi 

natašte (mmol/L) 
3,60 16,20 5,60 (1,7) 6,24 (1,94) 

Ukupni kolesterol 

(mmol/L) 
2,90 9,70 5,70 (1,7) 5,76 (1,34) 

LDL kolesterol 

(mmol/L)  
1,20 8,90 3,50 (1,4) 3,58 (1,20) 

HDL kolesterol 

(mmol/L)  
0,60 2,30 1,40 (0,4) 1,39 (0,32) 

Trigliceridi  

(mmol/L) 
0,60 7,70 1,70 (09) 1,82 (0,94) 

Serum kreatinin 

(μmol/L) 
7,00 358,00 69,00 (26) 

77,40 

(34,78) 

Stupanj 

glomerularne 

filtracije  

(mL/min/1,73 m2) 

18,00 191,00 85,00 (37) 
86,42 

(26,84) 

C-reaktivni 

protein  

(mg/L) 

0,20 25,00 2,20 (3,2) 3,56 (3,98) 
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Hemoglobin  

(g/L) 
54,00 177,00 138,00 (15) 

137,10 

(13,46) 

Hematokrit 

(%) 
0,22 4,04 0,42 (0,04) 0,43 (0,23) 

Broj eritrocita  

(x  1012/L) 
2,70 5,87 4,59 (0,5) 4,57 (0,43) 

 

 

Ispitanici pokazuju i veliku varijabilnost u vrijednostima laboratorijskih nalaza iako se u 

većine ispitanika (medijan i interkvartilni raspon) te vrijednosti ipak kreću unutar granica ili 

nešto izvan granica normalnih vrijednosti (Tablica 5.15.). To vrijedi za glukozu u krvi natašte 

i lipidne parametre te za hematološke parametre (hemoglobin, hematokrit i broj eritrocita).  

Vrijednosti stupnja glomerularne filtracije u većeg dijela ispitanika znatno variraju i kreću se 

od vrijednosti koje ukazuju na normalnu bubrežnu funkciju do onih koje ukazuju na smanjenu 

bubrežnu funkciju (<60 mL/min/1,73 m2). Pokazatelj upale, CRP, u većine ispitanika ima 

vrijednosti unutar granica za normalne vrijednosti, tj. ispod 5,0 mg/L.    

 
 

5.3. Rezultati analize latentnih klasa  

 

Da bi odgovorili na pitanje, postavljeno u ciljevima, kako se ispitanici razvrstavaju u 

podskupine (klastere) na osnovi razlika u stupnju izraženosti tjelesne nemoći, kognitivnog 

deficita i mentalnih (afektivnih) poremećaja, anksioznosti i depresije, upotrijebili smo 

brojčane rezultate testova GDS, GAS, frailty i MMSE i metodu analize latentnih klasa.   

Dobivene podskupine su analizirane na razlike u pojedinim domenama testova GDS, GAS i 

MMSE i u drugim ispitivanim varijablama.   
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5.3.1.    Određivanje broja latentnih klasa  

 

Analiza latentnih klasa koja se temeljila na rezultatima svih testova, GDS, GAS, frailty i 

MMSE, nije dala odgovarajuće indekse pristajanja modela, a ni osobine dobivenih modela 

nisu bile interpretabilne. Analiza koja se temeljila na rezultatima frailty i MMSE testa dala je 

nekoliko potencijalno odgovarajućih rješenja (Tablica 5.16.).  

 

Tablica 5.16. Potencijalno odgovarajući modeli dobiveni analizom latentnih klasa  

Model AIC * SSAdj  

BIC * 

Entropy † LMR ‡ Klase (n, %) 

1 klasa 2117,83 2119,44   1) 100 % 

2 klase 2018,67 2021,48 0,88 99,23 1) 82,38 % 

2) 17,62 % 

3 klase 2003,64 2007,66 0,81 19,84 1) 21,13 % 

2) 65,74 % 

3) 13,13 % 

4 klase 1971,55 1976,77 0,87 32,40 1) 61,22 % 

2) 23,95 % 

3) 7,98 % 

4) 6,85 % 

 

AIC – Akaike; SSAdj BIC – Sample-Size Adjusted; LMR – Lo-Mendell-Rubinov test – 

indeksi pristajanja modela 

* p < 0,05 Manje vrijednosti indeksa AIC i SSAdj BIC ukazuju na bolje pristajanje modela.  

† Indeks Entropy treba biti > 0,7. Što su vrijednosti toga indeksa bliže 1, to je bolje pristajanje 

modela. 

‡ LMR – LMR indeks uzastopno uspoređuje dva susjedna modela, onaj s manjim i onaj s 

većim brojem klasa.  

p < 0,05 pokazuje da se pokazatelji pristajanja modela ne povećavaju statistički značajno s 

modelom s četiri klase u odnosu na prethodni model s tri klase.   
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Iz Tablice 5.16. vidljivo je da model od četiri klase (masno otisnuti) pokazuje ukupno najbolje 

pristajanje postojećim podatcima.  

  

 

 

 

Slika 5.3. Prikaz prosječnih vrijednosti (aritmetička sredina) brojčanih rezultata MMSE i 

frailty testova po klasama  
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Prosječne vrijednosti (aritmetička sredina) brojčanih rezultata MMSE i frailty testova po 

klasama vizualno su prikazane na Slici 5.3. Vidljivo je npr. da klasa 1 ima najbolje rezultate i 

na MMSE i na frailty testu, dok klase 3 i 4 imaju najlošiji rezultat na frailty testu, a klasa 3 i 

na MMSE testu.  

S obzirom na raspored ispitanika po klasama (Tablica 5.16.) te distribuciju prosječnih   

vrijednosti brojčanih rezultata MMSE i frailty testova po klasama (Slika 5.3.), model s četiri 

klase pogodniji je za interpretaciju od modela s tri klase. U tome modelu, ispitanici su 

ravnomjernije distribuirani po klasama, a i modeli s većim brojem klasa nude mogućnost 

boljeg razlikovanja ispitanika, što također ide u prilog modelu s četiri klase. Na to rješenje 

ukazuju i bolji indeksi pristajanja modela.  

 

5.3.2.     Opisivanje modela s četiri klase  

 

U svrhu ispitivanja međusobne neovisnosti dobivenih klasa, provedene su dvije jednostavne 

analize varijance u kojoj su klase tretirane kao nezavisna varijabla, a rezultati na frailty i 

MMSE testu kao zavisne varijable (Tablica 5.17.). Rezultati toga ispitivanja pokazali su da se 

obje zavisne varijable statistički značajno razlikuju između klasa. Analizom post hoc pomoću 

Bonfferonijevog testa, pokazalo se da su sve klase statistički značajno različite s obzirom na 

obje zavisne varijable, osim klasa 3 i 4 koje se međusobno ne razlikuju s obzirom na rezultat 

na frailty testu (obojeno sivo).    
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Tablica 5.17. Deskriptivni podatci dobivenih klasa (aritmetičke sredine vrijednosti brojčanih 

rezultata na frailty i MMSE testovima po klasama i F-omjeri jednostavne analize varijance) 

 

Klase* N Aritmetička sredina† SD F (3, 259) p 

Frailty 

1) VF 161 0,58 0,72 152,62 0,000 

2)   KS 63 0,97 0,78   

3) KTS 21 3,48 1,12   

4) TS 18 3,61 0,78   

Ukupno 263 1,11 1,29   

MMSE 

1) VF 161 27,42 1,56 245,27 0,000 

2) KS 63 21,94 1,96   

3) KTS 21 19,14 2,31   

4) TS 18 24,89 1,81   

Ukupno 263 25,27 3,40   

 

* VF – visoko funkcionalni; KS – kognitivno slabi; KTS – kognitivno i tjelesno slabi; TS – 

tjelesno slabi 

† Veći rezultat na frailty testu označava veći stupanj tjelesne nemoći, dok veći rezultat na 

MMSE testu predstavlja bolje kognitivno funkcioniranje. 

 

Slika 5.4. prikazuje dobivene klase vizualno, što olakšava njihovu interpretaciju. Rezultati su 

transformirani na način da je za svaku varijablu oduzet pripadajući iznos aritmetičke sredine 

na cijelom uzorku. Gledajući slijeva nadesno, prva klasa ima bolje pokazatelje mentalnih 

sposobnosti (za 1,6 jedinica) i niže rezultate na frailty testu (za - 0,53 jedinice) od prosjeka te 

smo je opisali kao visoko funkcionalni ispitanici (VF). Druga klasa sastoji se od ispitanika 

koji imaju za 2,59 jedinica niži rezultat na MMSE-u te rezultat u razini prosjeka na frailty 

testu, a opisali smo je kao kognitivno slabi ispitanici (KS). Treću klasu obilježavaju pojedinci 

s visokim rezultatom na frailty testu (2,36 jedinice iznad prosjeka) uz znatno niži rezultat na 

MMSE-u (4,60 jedinice) od prosjeka te smo je nazvali kognitivno i tjelesno slabi ispitanici 

(KTS). Konačno, u četvrtoj klasi nalaze se osobe s prosječnim rezultatima na MMSE testu uz 
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visoki rezultat na frailty testu (2,50 jedinice iznad prosjeka) te smo je nazvali tjelesno slabi 

ispitanici (TS). 

 

 

Slika 5.4. Prikaz razlika na rezultatima MMSE i frailty testova između klasa  

  

Udio ispitanika u klasama s pojedinim kategorijama kognitivne i tjelesne slabosti, prema 

rezultatima MMSE i frailty testova, prikazan je u Tablicama 5.18. i 5.19. Vidljivo je npr. da 

su ispitanici s teškim kognitivnim poremećajem raspoređeni između klasa 2 (KS) i 3 (KTS), s 

predominacijom u klasi 3 (KTS), a da klasa 1 (VF) sadrži uglavnom ispitanike s normalnim 

kognitivnim funkcioniranjem (Tablica 5.18.). Iz Tablice 5.19. vidljivo je da klasa 4 (TS)  

sadrži samo ispitanike kategorizirane kao razvijena tjelesna nemoć (frailty), klasa 3 (KTS) 

većinom sadrži takve ispitanike i mali broj ispitanika kategoriziranih kao pre-frailty, dok se u 

klasi 1 (VF) nalaze ispitanici bez tjelesne nemoći i oni kategorizirani kao pre-frailty.    
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Tablica 5.18. Broj i udio (%) ispitanika u klasama s pojedinim kategorijama kognitivnih 

poremećaja prema rezultatima MMSE testa  

 Unutar klase† Svi 

VF KS KTS TS 

Kategorije 

kognitivnog 

poremećaja 

prema 

rezultatu  

MMSE testa 

Teški  Broj 0 1 5 0 6 

% 

unutar 

klase  

0,0% 1,6 % 23,8 

% 

0,0 % 2,3 % 

Blagi Broj 6 55 16 6 83 

% 

unutar 

klase 

3,7% 87,3 

% 

76,2 

% 

33,3 

% 

31,6 

% 

Normalno 

kognitivno 

funkcioniranje 

Broj 155 7 0 12 174 

% 

unutar 

klase 

96,3 

% 

11,1 

% 

0,0 % 66,7 

% 

66,2 

% 

Svi Broj 161 63 21 18 263 

% 

unutar 

klase 

100,0 

% 

100,0 

% 

100,0 

% 

100,0 

% 

100,0

% 

 

* VF – visoko funkcionalni; KS – kognitivno slabi; KTS – kognitivno i tjelesno slabi; TS – 

tjelesno slabi 

† Pearson Chi-Square 226,52a;   df = 6; p = 0,000 
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Tablica 5.19. Broj i udio (%) ispitanika u klasama klasificiranim na frailty testu kao normalni, 

pre-frailty i frailty 

  Unutar klase† Svi 

VF KS KTS TS 

Frailty 

kategorije 

normalni Broj 89 20 0 0 109 

% unutar klase 55,3 

% 

31,7 

% 

0,0 % 0,0 % 41,4 % 

pre-frailty Broj 71 43 3 0 117 

% unutar klase 44,1% 68,3 

% 

14,3 

% 

0,0 % 44,5 % 

frailty Broj 1 0 18 18 37 

% unutar klase  0,6 % 0,0 % 85,7 

% 

100,0 

% 

14,1 % 

Svi Broj 161 63 21 18 263 

% unutar klase  100,0 

% 

100,0 

% 

100,0 

% 

100,0 

% 

100,0 

% 

 

* VF – visoko funkcionalni; KS – kognitivno slabi; KTS – kognitivno i tjelesno slabi; TS – 

tjelesno slabi 

† Pearson Chi-Square 246,005a ; df  = 6; p = 0,000  
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5.3.3.     Demografska struktura klasa 

 

Tablica 5.20. Rezultati χ2 testa za jednakost frekvencija po klasama za varijablu spol 

  Muški Ženski Ukupno 

VF* Opažane frekvencije 62 99 161 

% unutar spola 68,1 % 57,6 % 61,2 % 

KS Opažane frekvencije 22 41 63 

% unutar spola 24,2 % 23,8 % 24,0 % 

KTS Opažane frekvencije 6 15 21 

% unutar spola 6,6 % 8,7 % 8,0 % 

TS† Opažane frekvencije 1 17 18 

% unutar spola 1,1 % 9,9 % 6,8 % 

 Ukupno 91 172 263 

 % unutar spola 100 % 100 % 100 % 

 

* VF – visoko funkcionalni; KS – kognitivno slabi; KTS – kognitivno i tjelesno slabi; TS – 

tjelesno  slabi 

† potkategorija statistički značajna na razini rizika od 1 %; χ2 = 8,14; df = 3 

Iz Tablice 5.20. vidljivo je da su žene značajno više zastupljene od muškaraca u klasi 4 (TS). 

  

Tablica 5.21. Jednostavna ANOVA za varijablu dob s obzirom na pripadnost klasama 

 N 
Aritmetička 

sredina 
SD F (3, 259) p 

VF* 161 69,40 5,46  

0,00 

KS 63 72,33 6,61  

KTS 21 78,62 5,79 19,32 

TS 18 74,72 6,52  

Cijeli uzorak 263 71,20 6,43  

 

*VF – visoko funkcionalni; KS – kognitivno slabi; KTS – kognitivno i tjelesno slabi; TS – 

tjelesno slabi 
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Prema Games-Howellovom post hoc testu razlike ispitanika u dobi ne postoje između klasa 

2 (KS) i 4 (TS) te između klasa 3 (KTS) i 4 (TS), dok postoje između klasa 2 (KS) i 3 (KTS) 

te između klase 1 (VF) i svih ostalih klasa. Te usporedbe statistički su značajne na razini 

rizika od 5 % (Tablica 5.22.).  

Pripadnici klase 1 (VF) značajno su mlađi od pripadnika svih ostalih klasa, a pripadnici 

klase 3 (KTS) značajno su stariji od pripadnika klasa 1 (VF) i 2 (KS). Pripadnici klase 4 

(TS) ne razlikuju se značajno po dobi ni od pripadnika klase 2 (KS) ni od pripadnika klase 3 

(KTS).  

 

5.3.4. Ispitivanje utjecaja pojedinih domena testova GDS, GAS i MMSE na 

identificirane klase  

 

Analiza MANOVA pokazala je kako varijable uzete za identifikaciju klasa, pojedine domene 

testova GDS, GAS i MMSE, utječu na razlikovanje klasa. Vrijednosti: Wilksova lambda (Λ = 

0,15); F (24; 731,48) = 28,57; p < 0,01 koje pokazuju kako se klase međusobno razlikuju s 

obzirom na zavisne varijable, navedene su u Tablici 5.22.    

  

Tablica 5.22. Deskriptivna statistika i rezultati jednostavne analize varijance kojom su 

ispitane razlike između klasa s obzirom na ljestvice GAS, GDS i MMSE i njihove domene 

 

Zavisna 

varijabla 

Pripadnost 

klasi * 

Aritmetička 

sredina 
SD 

F 

(3, 259) 
ε2 ‡ 

Games-

Howellov 

post hoc test 

GDS 

Disforija 

VF     1,06 1,53 

9,35† 0,10 
VF < KTS, 

TS 

KS 1,60 1,85 

KTS 2,66 2,35 

TS 2,66 2,02 

Ukupno 1,42 1,80    

GDS  

Odsutnost 

pozitivnog 

afekta 

VF     0,40 0,91 

2,10 0,02 - 
KS 0,46 1,04 

KTS 0,66 1,23 

TS 1,00 1,49 
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Ukupno 0,47 1,02    

Anksio- 

znost 

VF      3,57 3,66 

20,46† 0,19 
VF < KTS, 

TS 

KS 4,80 3,99 

KTS 9,52 8,50 

TS 10,38 6,74 

Ukupno 4,81 5,03    

MMSE 

Orijentacija 

u vremenu 

VF     4,73 0,54 

21,35† 0,20 
VF > KS, 

KTS; 

KS > KTS 

KS 4,36 0,92 

KTS 3,47 1,03 

TS 4,22 0,87 

Ukupno 4,50 0,80   

MMSE 

Ponavljanje 

VF      1,99 0,07 

0,82 0,01 - 
KS 1,96 0,25 

KTS 1,95 0,21 

TS 2,00 0,01 

Ukupno 1,98 0,15    

MMSE 

Pažnja 

VF      4,73 0,71 

234,54† 

 
0,73 

VF, TS > KS, 

KTS 

KS 1,63 1,39 

KTS 0,57 0,81 

TS 4,33 1,23 

Ukupno 3,63 1,84    

MMSE 

Odgođeno 

pamćenje 

VF     0,90 0,79 

16,59† 0,16 

VF > KS, 

KTS, TS; 

 

KS 0,25 0,53 

KTS 0,33 0,73 

TS 0,22 0,42 

Ukupno 0,65 0,77 

MMSE 

Razumije- 

vanje 

VF     3,00 0,01 

3,94 0,04 - 
KS 2,93 0,39 

KTS 2,80 0,51 

TS 2,88 0,47 

Ukupno 2,96 0,27    
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* VF – visoko funkcionalni; KS – kognitivno  slabi; KTS – kognitivno  i tjelesno slabi; TS – 

tjelesno  slabi 
† p < 0,01; 0,000 – za GDS disforija; 0,000 – za GAS anksioznost; 0,000 – za MMSE 

orijentacija u vremenu; 0,000 – za MMSE pažnja; 0,000 – za MMSE odgođeno pamćenje 

‡ ε2 (engl. partial eta square) – numerički izraz veličine efekta. Mogući raspon 0 – 

beskonačno. Interpretacija: mali efekt – do 0,06; srednji efekt – do 0,14; veliki efekt – iznad 

0,14 

 

Iz Tablice 5.22. vidljivo je da mentalni poremećaji, anksioznost i disforija, imaju značajan 

utjecaj na pripadnost klasama koje znače tjelesnu slabost, a to su klase 3 (KTS) i 4 (TS), pri 

čemu je utjecaj anksioznosti jači od utjecaja disforije (rezultati Games-Howellovog post hoc 

testa).  

Nemaju sve domene MMSE testa značajan utjecaj na pripadnost određenim klasama, nego su 

to domene koje ukazuju na smanjene funkcije orijentacije u vremenu, pažnje i odgođenog 

pamćenja, a koje su značajno povezane s pripadnošću klasama čije obilježje je smanjena 

kognitivna funkcija, a to su klase 2 (KS) i 3 (KTS). Pri tome je najjači učinak domene  

smanjena pažnja. Domena odgođeno pamćenje pokazuje smanjene vrijednosti u sve tri klase 

u odnosu na klasu 1 (VF), tj. i u klasama koje znače smanjeno kognitivno funkcioniranje i u 

klasama koje znače tjelesnu slabost.   

 

5.4. Rezultati ispitivanja razlika između klasa u ostalim varijablama  

 

Da bi saznali koja su zbirna obilježja dobivenih klasa, ispitane su razlike između klasa i u 

drugim varijablama, kao što su sociodemografska i klinička obilježja ispitanika.   
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5.4.1.     Rezultati ispitivanja razlika između klasa u numeričkim varijablama  

 

Tablica 5.23. Razlike u numeričkim varijablama između klasa  

Varijabla 

Medijan (interkvartilni raspon) 

Aritmetička sredina ± SD* 

 Games-

Howellov 

 VF KS KTS TS** p-value 

*** 

post hoc 

test 

Broj stresnih 

događaja 

1.00 

(2.00) 

1.00 

(2.00) 

2.10 

(1.29)* 

1.50 

(1.00) 
0.02 

KTS > 

KS 

BMI (kg/m2) 
29.73 

(5.58) 

30.35 

(4.45)* 

28.13 

(4.83)* 

28.53 

(4.85) 
0.19 - 

Obujam struka (cm) 
99.0 

(16.00) 

101.70 

(11.47)* 

94.53 

(11.18)* 

96.61 

(16.86)* 
0.12 - 

Obujam nadlaktice 

(cm) 

32.00 

(3.00) 

31.59 

(3.63)* 

28.79 

(3.12)* 

30.25 

(2.75) 
0.003 

KTS < 

VF, KS 

Ukupan broj 

dijagnoza kroničnih 

bolesti 

3.00 

(2.00) 

3.00 

(2.00) 

3.84 

(2.19)* 

4.67 

(1.88)* 
0.0006 

TS > 

VF, KS 

Ukupan broj 

propisanih lijekova 

3.00 

(3.00) 

3.00 

(3.00) 

4.10 

(1.97)* 

5.17 

(2.12)* 
0.005 

TS > 

VF, KS 

Ukupan broj lijekova 

s učinkom na 

mentalne funkcije 

3.00 

(2.00) 

2.00 

(2.00) 

3.10 

(1.45)* 

4.17 

(1.62)* 
0.01 

TS > 

VF, KS 

Ukupan broj 

senzornih/funkciona-

lnih poremećaja 

2.00 

(1.00) 

1.00 

(1.00) 

2.00 

(1.05)* 

3.00 

(1.00) 
0.009 

TS > 

VF, KS, 

KTS 
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Glukoza u krvi 

natašte (mmol/L) 

5.50 

(1.60) 

5.90 

(1.65) 

5.30 

(1.20) 

5.70 

(1.95) 
0.18 - 

Ukupni kolesterol 

(mmol/L) 

5.76 

(1.35)* 

5.75 

(1.24)* 

5.93 

(1.37)* 

6.23 

(1.53)* 
0.21***  

LDL kolesterol 

(mmol/L) 

3.60 

(1.40) 

3.46 

(1.06)* 

3.46 

(1.06)* 

3.93 

(1.32)* 
0.55 - 

HDL kolesterol 

(mmol/L) 

1.40 

(0.40) 

1.30 

(0.45) 

1.22 

(0.31)* 

1.59 

(0.37)* 
0.01 KTS < TS 

Trigliceridi 

(mmol/L) 

1.70 

(0.90) 

1.80 

(0.95) 

1.50 

(0.55) 

1.40 

(0.60) 
0.10 - 

Serum kreatinin 

(μmol/L) 

68.00 

(24.00) 

73.00 

(23.00) 

76.00 

(28.00) 

77.00 

(32.00) 
0.27 - 

Stupanj glomerularne 

filtracije  

(mL/min/1,73 m2) 

90.43 

(25.50)* 

86.08 

(29.07)* 

67.53 

(20.69)* 

71.72 

(24.08)* 
0.0001*** 

KTS <   

VF, KS 

 TS < VF 

C-reaktivni protein 

(mg/L) 

2.20 

(3.20) 

2.20 

(3.25) 

2.40 

(4.85) 

1.60 

(2.10) 
0.94 - 

Hemoglobin (g/L) 
138.00 

(15.00) 

137.00 

(15.00) 

130.60 

(12.11)* 

132.20 

(22.80)* 
0.03 KTS < VF 

Broj eritrocita (x 

1012/L) 

4.62 

(0.43)* 

4.56 

(0.34)* 

4.33 

(0.40)* 

4.62 

(0.42) 
0.03 KTS < VF 

Hematokrit (%) 
0.42 

(0.04) 

0.42 

(0.40) 

0.40 

(0.04)* 

0.41 

(0.07)* 
0.02 - 

 

*Raspodjela podataka prikazana kao aritmetička sredina i standardna devijacija 

**VF – visoko funkcionalni; KS – kognitivno slabi; KTS – kognitivno i tjelesno slabi; TS – 

tjelesno slabi 
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*** Za analizu razlika korištena ANOVA, u ostalim slučajevima korišten K-W rank sum test; 

masno otisnuto – varijable koje se značajno razlikuju između klasa 

 

Iz tablice 5.23. vidljivo je da tjelesno slabe osobe, klasa 4 (TS), imaju prosječno veći broj 

dijagnoza kroničnih bolesti, broj svih propisanih lijekova i broj lijekova s učinkom na 

mentalne funkcije od osoba u drugim klasama te i slabiju funkciju bubrega (varijabla stupanj 

glomerularne filtracije) od visoko funkcionalnih osoba u klasi 1 (VF). Osobe koje su 

kognitivno i tjelesno slabe, klasa 3 (KTS), imaju veći broj stresnih događaja od osoba koje su 

kognitivno slabe, klasa 2 (KS), te manji obujam nadlaktice od osoba koje su kognitivno slabe, 

klasa 2 (KS), ali ne od osoba koje su tjelesno slabe, klasa 4 (TS). Osobe koje su kognitivno i 

tjelesno slabe, klasa 3 (KTS), imaju manje vrijednosti HDL kolesterola od osoba koje su 

tjelesno slabe, klasa 4 (TS), te slabiju funkciju bubrega od osoba u klasama 1 (VF) i 2 (KS), 

ali ne i od osoba u klasi 4 (TS). Također osobe u klasi 3 (KTS) imaju manje vrijednosti 

hemoglobina i manji broj eritrocita od osoba u klasi 1 (VF). Vrijednosti hematokrita su manje 

u osoba u klasama 3 (KTS) i 4 (TS) nego u klasama 1 (VF) i 2 (KS).  

 

5.4.2.     Rezultati ispitivanja razlika između klasa u kategorijskim varijablama  

 

Tablica 5.24. Razlike u kategorijskim varijablama: spol, sociodemografski pokazatelji, 

pokazatelji mentalnih aktivnosti i stresni životni događaji 

Varijabla p* 

Obrazovanje 0,0002 

Bračni status 0,91 

Stanovanje 0,59 

Seksualna aktivnost 0,01 

Pušenje 0,54 

Pijenje alkohola  0,34 
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Hobi 0,004 

Depresija/anksioznost  

u mlađoj dobi 
0,003 

Osjećaj usamljenosti i 

nedostatka podrške 
0,52 

Operacija 0,21 

Hospitalizacija 0,0005 

Smrt bliske osobe 0,55  

Bolest bliske osobe 0,22 

Razvod braka 1,00 

Nesreća 0,71 

Financijski gubitak 0,33 

Preseljenje 0,69 

 

*χ2 test ili Fisherov egzaktni test (sivo obojeno), kada je % ispitanika u nekom od klastera < 5 

%, ili ≤ 10 ispitanika; masno otisnute vrijednosti – značajne p-vrijednosti  

 

Sociodemografske varijable po kojima se ispitanici u pojedinim klasama značajno razlikuju 

su: stupanj obrazovanja, seksualna aktivnost, bavljenje hobijem, depresivni i/ili anksiozni 

poremećaji u mlađim godinama te bolničko liječenje (hospitalizacija) (Tablica 5.24.). Razlike 

u tim varijablama između klasa prikazane su grafički, pomoću bar dijagrama (Slika 5.5.).    
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Slika 5.5. Grafički prikaz frekvencija za kategorijske varijable pokazatelje sociodemografskih 

obilježja i stresnih životnih događaja koje se značajno razlikuju između klasa  

                                            

Iz Slike 5.5. vidljivo je da je stupanj obrazovanja niži u ispitanika u klasama 3 i 4 (KTS i TS); 

ispitanici u klasama 1 i 2 (VF i KS) općenito su više seksualno aktivni; ispitanici u klasama 2 

i 3 (KS i KTS) imaju značajno manji interes za hobije; depresivne ili anksiozne poremećaje u 

mlađoj dobi najviše su imali ispitanici u klasi 4 (TS); ispitanici u klasama 3 i 4 (KTS i TS) 

općenito su češće liječeni bolnički, posebno ispitanici u klasi 3 (KTS), od kojih je većina 

liječena bolnički.    

 

 

 

 

 



66

   

 

Tablica 5.25. Razlike u kategorijskim varijablama: dijagnoze kroničnih bolesti i 

senzorni/funkcionalni poremećaji 

Dijagnoza p* 

Hipertenzija 0,14   

Dijabetes tipa 2 0,08  

Kronične opstruktivne plućne bolesti 1,00 

Astma i/ili alergijski rinitis 0,58  

Kronično srčano popuštanje 0,005  

Koronarna srčana bolest 0,04  

Cerebrovaskularna bolest 0,40  

Periferna arterijska bolest 0,05  

Bolesti gornjeg gastrointestinalnog trakta 0,03 

Kronične bolesti jetre 1,00 

Maligne bolesti (u stabilnom stanju) 0,20 

Osteoporoza 0,005  

Osteoartritis 0,08  

Lumbalni sindrom 0,01  

Parkinsonova bolest 0,38  

Urogenitalne bolesti i  

kronične bolesti bubrega 
0,18  

Bolesti štitne žlijezde 0,32  
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Anksioznost/depresija 0,01 

Inkontinencija i druge smetnje mokrenja 0,08  

Značajno smanjenje vida 0,38  

Značajno smanjenje sluha 0,12 

Padovi 0,0004  

Smetnje hoda  0,000 

Kronična bol 0,01 

 

*χ2 test ili Fisherov egzaktni test (sivo obojeno), kada je % ispitanika u nekom od klastera < 5 

%, ili ≤ 10 ispitanika; masno otisnute vrijednosti – značajne p-vrijednosti  

 

Dijagnoze kroničnih bolesti koje značajno doprinose razlikovanju ispitanika u pojedinim  

klasama su: kronično srčano popuštanje, koronarna srčana bolest, bolesti gornjeg dijela 

gastrointestinalnog trakta, osteoporoza, lumbalni sindrom (bolna križa) i 

depresija/anksioznost. Od senzorno/funkcionalnih poremećaja, to su: padovi, smetnje hoda i 

kronična bol (Tablica 5.25.) (Slika 5.6.). Dijagnoze i funkcionalni poremećaji koji su na 

granici značajnosti su: dijabetes tipa 2, periferna arterijska bolest, osteoartritis i inkontinencija 

(Tablica 5.25.) (Slika 5.7.).  
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Slika 5.6. Grafički prikaz frekvencija za kategorijske varijable koje predstavljaju dijagnoze 

kroničnih bolesti i senzorne/funkcionalne poremećaje koji se značajno razlikuju između klasa   

 

Iz Slike 5.6. vidljivo je da se najviše ispitanika s kroničnim srčanim popuštanjem nalazi u 

klasi 3 (KTS) pa u klasama 2 (KS) i 4 (TS); koronarna srčana bolest najviše je zastupljena u 

klasi 3 (KTS) pa onda u klasi 4 (TS); dijagnoze bolesti gornjeg gastrointestinalnog trakta 

relativno su često zastupljene u svim klasama, s time da je najveći omjer takvih ispitanika u 

klasi 4 (TS); najveći broj ispitanika s osteoporozom i kroničnim lumbalnim sindromom nalazi 

se u klasi 4 (TS); dijagnoza anksiozno/depresivnog poremećaja relativno je česta u svim 

klasama, a daleko najveća u klasi 4 (TS); padove su više imali ispitanici u klasama 3 (KTS) i 

4 (TS), a daleko najviše u klasi 4 (TS), gdje je i najviše osoba imalo pad s frakturom; 

subjektivni doživljaj otežanog hoda najviše su iskazali ispitanici u klasama 3 (KTS) i 4 (TS); 

ispitanici s kroničnom boli relativno su često zastupljeni u svim klasama, ali daleko najviše u 

klasi 4 (TS).  
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Slika 5.7. Grafički prikaz frekvencija za kategorijske varijable s granično značajnim 

razlikama između klasa koje predstavljaju dijagnoze kroničnih bolesti i 

senzorne/funkcionalne poremećaje                                                                                                                                                     
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Tablica 5.26. Razlike u kategorijskim varijablama: lijekovi s učinkom na mentalne funkcije 

Lijek p* 

Benzodiazepini ili lijekovi  

sa sedativnim djelovanjem 
0,07 

Nesteroidni protuupalni 

lijekovi 
0,64 

Antidepresivi 0,33  

Opioidni analgetici 0,01  

Beta-blokatori 0,75 

Diuretici 0,24 

Antiulkusni lijekovi 0,01 

Antihistaminici 0,30  

Hormoni 0,32  

Kortikosteroidi 0,64  

 

*χ2 test ili Fisherov egzaktni test (sivo obojeno); 

masno otisnute vrijednosti – značajne p-vrijednosti  

 

Od lijekova s učinkom na mentalne funkcije, razlikovanju ispitanika između pojedinih klasa 

doprinose opioidni analgetici i antiulkusni lijekovi, dok benzodiazepini ili lijekovi sa 

sedativnim djelovanjem pokazuju graničnu značajnost (Tablica 5.26.) (Slika 5.8.).      



76

   

 

                                                                      

 



77

   

 

           

Slika 5.8. Grafički prikaz frekvencija za kategorijske varijable koje predstavljaju lijekove s 

učinkom na mentalne funkcije koje se značajno ili granično značajno razlikuju između klasa  

 

Opioidne analgetike više su uzimali ispitanici u klasama 3 (KTS) i 4 (TS), s tim da je u klasi 4 

(TS) veći dio ispitanika uzimao te lijekove. Antiulkusne lijekove više su uzimali ispitanici u 

klasama 3 (KTS) i 4 (TS). Najviše benzodiazepina i lijekova sa sedativnim djelovanjem 

propisano je ispitanicima u klasi 4 (TS).  

 

5.5.       Regresijski modeli predviđanja pripadnosti ispitanika pojedinim klasama 

 

Prije početka formiranja regresijskih modela, potencijalne ulazne varijable ispitane su na 

kolinearnost, primjenom jednostavne linearne korelacije, te na multikolinearnost (slučaj kada 

nekoliko prediktorskih varijabli međusobno jako korelira), primjenom VIF indeksa.   
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Utvrđen je visoki stupanj linearne korelacije (koeficijent korelacije r) između parova varijabli: 

- kolesterol i LDL kolesterol (0,93) 

- BMI i obujam struka (0,66) 

- BMI i obujam nadlaktice (0,68) 

- obujam struka i obujam nadlaktice (0,60) 

- broj lijekova i broj lijekova s djelovanjem na mentalne funkcije (0,90).  

Ispitivanjem multikolinearnosti, kao visoko problematična varijabla (VIF > 10) pokazala se 

varijabla kolesterol te u manjoj mjeri varijable ukupan broj lijekova (VIF = 6,47) i broj 

lijekova za mentalne bolesti (VIF = 7,15), a u graničnom području značajnosti VIF indeksa 

bile su varijable obujam struka (VIF = 2,93), BMI (VIF = 2,79), serum kreatinin (VIF = 3,92), 

broj eritrocita i hemoglobin (VIF = 2,04).  

Budući da su nađene visoke korelacije za pojedine varijable mogle utjecati na performance 

regresijskih modela, pojedine od potencijalno ulaznih varijabli za model oduzete su s 

prvobitnog popisa varijabli.  

Od ponuđenih ulaznih varijabli postupak modeliranja automatski odabire one varijable koje 

imaju utjecaja na zavisne varijable, tj. na pripadnost određenim klasama, tako da su u modele 

ušle samo one varijable s vrijednostima (Pr(>ǀzǀ)) <0,05. 
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Tablica 5.27. Vjerojatnost pripadnosti određenoj klasi na osnovi rezultata na GAS, GDS i 

MMSE testovima 

 Klasa 2 (KS)* 

N=63 

Klasa 3 (KTS) 

N=21 

Klasa 4 (TS) 

N=18 

 z-vrijednost 
OR  

(95 % CI) 
z-vrijednost 

OR  

(95 % CI) 
z-vrijednost 

OR  

(95 % CI) 

MMSE 1† = 

iznad** 
-3,14 

0,08 

 (0,00 - 0,3) 
-4,88 

0,00  

(0,00 - 0,02) 
-2,10 

0,26 

(0,09 - 0,7) 

MMSE 3 = 

iznad 
-6,75 

0,00  

(0,00 - 0,01) 
    

MMSE 4 = 

iznad 
-4,13 

0,06  

(0,02 - 0,2) 
-3,29 

0,04 

(0,01 - 0,2) 
-3,08 

0,13 

(0,04 - 0,40) 

Anksioznost 

= povećani 

stupanj  

    2,82 
8,72 

(2,46 - 30,87) 

Disforija = 

povećani 

stupanj 

    2,14 
3,98 

(1,37 - 11,50) 

AIC: 280,10 

OR (engl. Odds Ratio); CI (engl. Confidence Interval) 

*klasa 2 (KS) = kognitivno slabi; klasa 3 (KTS) = kognitivno i tjelesno slabi; klasa 4 (TS) = 

tjelesno slabi; klasa 1(VF) (visoko funkcionalni ispitanici), N=161, je kontrolna klasa  

† MMSE 1 = orijentacija u vremenu; MMSE 3 = smanjena pažnja; MMSE 4 = odgođeno 

pamćenje 

**U model su ušle samo varijable s (Pr(>ǀzǀ)) <0,05. 
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Rezultati na MMSE testu ispod srednje vrijednosti za cijeli uzorak te rezultati na testovima 

GAS i GDS iznad srednje vrijednosti za uzorak i to za domene koje su pokazale značajne 

razlike između klasa, uzete su u model kao nezavisne varijable za model (Tablica 5.27.). 

Postupkom modeliranja automatski se probire koje će nezavisne varijable i smjer njihove 

povezanosti (pozitivan ili negativan) sa zavisnim varijablama (pripadnost pojedinim klasama) 

biti sastavni dio modela. 

Rezultati u Tablici 5.27. pokazuju da praktičnu prediktivnu vrijednost imaju domene povećan 

stupanj anksioznosti i disforija za pripadnost klasi 4 (TS). Pojedini aspekti smanjene 

kognitivne funkcije (negativan predznak) imaju utjecaja na pripadnost svim klasama s 

patološkim fenotipom, a to su klase 2 (KS), 3 (KTS) i 4 (TS), u odnosu na klasu 1 (VF). Ti 

specifični aspekti kognitivne funkcije ukazuju na poremećaje kao što su orijentacija u 

vremenu i odgođeno pamćenje. Aspekt kognitivne funkcije smanjena pažnja ima utjecaj 

specifično na pripadnost klasi 2 (KS).  

 

Tablica 5.28. Regresijski model: sociodemografska obilježja 

 

 

 

Klasa 2 (KS)* 

N=63 

Klasa 3 (KTS) 

N=21 

Klasa 4 (TS) 

N=18 

 
z-

vrijednost

** 

OR  

(95% CI) 

z-

vrijednos

t 

OR  

(95% CI) 

z-

vrijednos

t 

OR  

(95% CI) 
 Obrazovanje 

 = niže** 
2.53 

2.22 
(1.32-3.73) 

 
2.67 4.44 

(1.78-11.1) 2.69 4.71 
(1.82-12.16) 

Hobi = da -2.69 0.37 
(0.20-0.68)     

Hospitalizacija 

= da 
  3.16 10.56  

(3.09-36.107)   

Depresija/ 

anksioznost u 

ranijoj životnoj  

dobi = da 

    3.34 19.61 
(4.53-84.94) 
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AIC: 503.75 

OR (engl. Odds Ratio); CI (engl. Confidence Interval) 

*klasa 2 (KS) = kognitivno slabi; klasa 3 (KTS) = kognitivno i tjelesno slabi; klasa 4 (TS) = 

tjelesno slabi; klasa 1(VF) (visoko funkcionalni ispitanici), N=161, je kontrolna klasa  

** U model su ušle samo varijable s (Pr(>ǀzǀ)) <0,05. Budući da niti jedan ispitanik u klasi 3 

(KTS) nije seksualno aktivan, iako je varijabla seksualna aktivnost = da načelno probrana u 

model, visoke vrijednosti separacijskih parametara z i OR mogle su se smatrati pogreškom 

klsifikacije (engl. Misclassification Error). Shodno tome, tu varijablu smo isključili iz modela   

te preračunali parametre modela.  

Sve potencijalno ulazne varijable probrane su u model, osim varijable broj stresnih događaja 

(i uz iznimku varijable seksualna aktivnost). Model u Tablici 5.28. pokazuje da postoji 

značajan utjecaj nižeg stupnja obrazovanja na pripadnost svim trima patološkim 

fenotipovima, posebno fenotipovima koji predstavljaju razvijeno stanje tjelesne nemoći, a to 

su klase 3 (KTS) i 4 (TS).  

Smanjen interes za hobije obilježje je klase 2 (KS) iako s malom prediktivnom vrijednosti. 

Podatak o prethodnim hospitalizacijama ima prediktivnu vrijednost za pripadnost klasi 3 

(KTS), dok je podatak o postojanju anksioznosti/depresije u ranoj životnoj dobi indikativan za 

pripadnost klasi 4 (TS).  
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Tablica 5.29. Regresijski model: dijagnoze kroničnih bolesti i senzorni/funkcionalni 

poremećaji 

 

 

Klasa 2 (KS)* 

N=63  

Klasa 3 (KTS) 

N=21 

Klasa 4 (TS) 

N=18 

 z-vrijednost 
OR  

(95 % CI) 
z-vrijednost 

OR  

(95 % CI) 
z-vrijednost 

OR  

(95 % CI) 

Komorbiditeti 

somatskih bolesti 

(ukupan broj 

dijagnoza 

kroničnih 

bolesti)** 

2,88 
1,47 

(1,18 - 1,84) 
     

Bolesti gornjeg 

dijela gastro 

intestinalnog 

sustava  = da 

-2,15 
0,43 

(0,23 - 0,82) 
    

Potpomognut hod 

ili vidljive 

smetnje hoda = da 

(10 slučajeva) 

  2,82 
13,46 

(2,95 - 61,29) 
  

Ukupan broj 

senzornih/ 

funkcionalnih 

poremećaja 

-2,65 
0,58 

(0,41- 0,81) 
    

 

AIC: 512,84 

OR (engl. Odds Ratio); CI (engl. Confidence Interval) 

*klasa 2 (KS) = kognitivno slabi; klasa 3 (KTS) = kognitivno i tjelesno slabi; klasa 4 (TS) = 

tjelesno slabi; klasa 1(VF) (visoko funkcionalni ispitanici), N=161, je kontrolna klasa  

**U model su ušle samo varijable s (Pr(>ǀzǀ)) <0,05. 
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Ulazne varijable za ovaj regresijski model bile su broj dijagnoza kroničnih bolesti i broj 

senzornih/funkcionalnih poremećaja, kao i sve dijagnoze i senzorni/funkcionalni poremećaji. 

Zbog izrazite nesimetričnosti klasa za neke varijable, te su varijable razdvojene u zasebne 

modele (Tablice 5.29. i 5.30.).  

Značajnu prediktivnu vrijednost za pripadnost klasama s kognitivnim poremećajem, tj. 

klasama 2 (KS) i 3 (KTS), ima dijagnoza kroničnog srčanog popuštanja, dok veći broj 

komorbiditeta povećava vjerojatnost za postojanje patoloških fenotipova, što označava klasa 2 

(KS) u odnosu na klasu 1 (VF).  

Smanjen utjecaj na pripadnost klasi 2 (KS) imaju obilježja kao što su broj propisanih 

antiulkusnih lijekova i broj senzornih/funkcionalnih poremećaja, što ispitanike u toj klasi 

može razlikovati od ispitanika u drugim patološkim klasama, tj. klasama 3 (KTS) i 4 (TS).    

Poteškoće hoda visoko su prediktivne za pripadnost klasi 3 (KTS), dok je podatak o 

prethodnim padovima indikativan za pripadnost klasi 4 (TS).  

 

Tablica 5.30. Regresijski model: dijagnoze kroničnih bolesti i senzorni/funkcionalni 

poremećaji 

  

  

Klasa 2 (KS) 

N=63 

Klasa 3 (KTS) 

N=21 

Klasa 4 (TS) 

N=18 

  z-vrijednost 
OR  

(95 % CI) 
z-vrijednost 

OR  

(95 % CI) 
z-vrijednost 

OR  

(95 % CI) 

Kronično 

srčano 

popuštanje 

=  da** 

2,27 
5,03 

(1,56 -16,21) 
   2,60 

8,19 

(2,16 - 30,99) 
    

Prethodni 

padovi = da 
         3,32 

6,63 

(2,59 - 16,95) 

 

AIC: 527,66 

OR (engl. Odds Ratio); CI (engl. Confidence Interval) 

*klasa 2 (KS) = kognitivno slabi; klasa 3 (KTS) = kognitivno i tjelesno slabi; klasa 4 (TS) = 

tjelesno slabi; klasa 1(VF) (visoko funkcionalni ispitanici), N=161, je kontrolna klasa  

**U model su ušle samo varijable s (Pr(>ǀzǀ)) <0,05. 
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Tablica 5.31. Regresijski model: lijekovi 

 

 

Klasa 2 (KS)* 

N=63 

Klasa 3 (KTS) 

N=21 

Klasa 4 (TS) 

N=18 

 z-vrijednost 
OR  

(95 % CI) 
z-vrijednost 

OR  

(95 % CI) 
z-vrijednost 

OR  

(95 % CI) 

Benzodiazepini 

i/ili sedativi = 

ne** 

  1,02 
1,02 

(0,26-3,17) 
  

 

AIC: 538,61 

OR (engl. Odds Ratio); CI (engl. Confidence Interval) 

*klasa 2 (KS) = kognitivno slabi; klasa 3 (KTS) = kognitivno i tjelesno slabi; klasa 4 (TS) = 

tjelesno slabi; klasa 1(VF) (visoko funkcionalni ispitanici), N=161, je kontrolna klasa  

**U model su ušle samo varijable s (Pr(>ǀzǀ)) <0,05.  

 

Jedina varijabla, od potencijalne tri ulazne varijable, koja je ušla u model, je varijabla 

benzodiazepini i lijekovi sa sedativnim djelovanjem (Tablica 5.31.). Manje propisivanje tih 

lijekova ispitanicima u klasi 3 (KTS) u odnosu na ispitanike u klasi 1 (VF), nego što je to npr. 

slučaj s ispitanicima u klasi 4 (TS), može doprinijeti razlikovanju ispitanika u klasama 3 

(KTS) i 4 (TS).  
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Tablica 5.32. Regresijski model: antropometrijske mjere i laboratorijski nalazi 

AIC: 491,98 

OR (engl. Odds Ratio); CI (engl. Confidence Interval); za izračun 95% CI korištena je 

formula SE (log OR), u R-statistici, prema kojoj je 95% CI = mean difference ± 1.96 × SE 

*klasa 2 (KS) = kognitivno slabi; klasa 3 (KTS) = kognitivno i tjelesno slabi; klasa 4 (TS) = 

tjelesno slabi; klasa 1(VF) (visoko funkcionalni ispitanici), N=161, je kontrolna klasa  

**U model su ušle samo varijable s (Pr(>ǀzǀ)) <0,05. 

 

Zbog multikolinearnosti, s popisa potencijalno ulaznih varijabli za model prikazan u Tablici 

5.32. isključena je varijabla broj eritrocita, a ostavljena varijabla hemoglobin. Sve ostale 

potencijalno ulazne varijable probrane su u model. Pri tome su varijable glukoza u krvi 

natašte i hemoglobin bitne za pripadnost klasi 2 (KS), a smanjena bubrežna funkcija, 

predstavljena varijablom stupanj glomerularne filtracije, ukazuje na pripadnost klasama 3 i 4 

(KTS i TS). Varijable koje ukazuju na smanjeni obujam nadlaktice te smanjenu vrijednost 

HDL kolesterola, specifične su za klasu 3 (KTS).  

  

  

Klasa 2 (KS)* 

N=63 

Klasa 3 (KTS) 

N=21 

Klasa 4 (TS) 

N=18 

  z-vrijednost 
OR 

(95 % CI) 
z-vrijednost 

OR 

(95 % CI) 
z-vrijednost 

OR 

(95 % CI) 

HDL 

Kolesterol 

(mmol/L)** 

  -2,11 
0,12 

(0.02 – 0.63) 
  

Glukoza  

u krvi natašte 

(mmol/L) 

2,64 
1,23 

(1.1 – 1.4) 
    

Obujam nadlaktice 

(cm) 
  -2,15 

0,84 

(0.73 – 0.96) 
  

Stupanj 

glomerularne 

filtracije 

(mL/min/1,73 m2) 

  -2,35 
0,97 

(0.96 – 0.99) 
-2,37 

0,97 

(0.95 – 0.99) 

Hemoglobin 

(g/L) 
3,04 

1,06 

(1.03 – 1.09) 
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6. Rasprava 

 

6.1.  Rasprava o rezultatima prethodnog istraživanja - ispitivanje faktorske strukture 

ljestvica GDS i GAS i deskriptivna statistika za testove GDS, GAS, MMSE i frailty 

 

Ljestvice GDS i GAS primijenjene su u ovome radu radi boljeg razlikovanja poremećaja 

mentalnog stanja od kognitivnog poremećaja i stanja tjelesne nemoći, a s ciljem utvrđivanja 

kombinacija tih poremećaja na način kako se oni pojavljuju u općoj populaciji (72, 73).   

Za te ljestvice, koje prethodno nisu korištene u našoj sredini, obavljen je postupak dvostrukog 

prevođenja (pogledati Prilozi za prijevod originalnih ljestvica) te je ispitana njihova 

konstruktna valjanost za ispitivanu populaciju primjenom metode konfirmatorne faktorske 

analize. Za potvrdu valjanosti, provjereno je i pristajanje dobivenih modela na drugom, 

sličnom uzorku ispitanika.  

Za GDS ljestvicu, koja u originalnoj verziji sadrži 30 čestica, kao najbolji model pokazao se 

model od 10 čestica i s faktorima nazvanim disforija i odsutnost pozitivnog raspoloženja 

(Tablice 5.1. – 5.3.). Disforija je definirana kao promijenjeno emocionalno stanje, stanje 

nezadovoljstva, nemira, osjećaja težine i manjka energije, koje se ne može poistovjetiti s 

depresijom niti mjeriti nekom jednoznačnom mjerom, ali koje smanjuje životne i djelatne 

kapacitete neke osobe te ima negativan utjecaj na razvoj tjelesnog komorbiditeta i kognitivno 

funkcioniranje (100). Utvrđene domene te nove, hrvatske verzije GDS testa, u skladu su s 

obilježjima depresije starije dobi, a to su nespecifični i obično blago izraženi simptomi (35).  

Dobro pristajanje dobivenog modela na opću populaciju starije dobi s našeg područja 

potvrđeno je visokim stupnjem pouzdanosti testa (Cronbachov alpha) i to i na skupini 

ispitanika i na testnoj skupini (Tablica 5.2., Slika 5.1.). Slična istraživanja provedena u 

drugim zemljama pokazala su da broj domena i broj čestica GDS ljestvice može znatno 

varirati, ovisno o stupnju izraženosti depresije i kognitivnih poremećaja te o kulturološkim 

obilježjima ispitivane populacije, kao i o lingvističkim razlikama u značenju pojedinih izraza 

navedenih u ljestvici (100). Domene koje su se pokazale najstabilnijima su upravo ove dvije 

koje smo i mi utvrdili na našem uzorku ispitanika, dok se domena nazvana socijalno 

povlačenje-apatija-kognitivni poremećaj pokazala važnom na uzorcima ispitanika s jače 

izraženim kognitivnim i funkcionalnim poremećajima. Upravo zbog mogućnosti primjene i u 

takvih pacijenata, GDS ljestvica smatra se pogodnom za probir na depresiju u osoba starije 
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dobi. To jedino nije moguće u slučajevima jasno izražene demencije što je u našem 

istraživanju i bio isključni kriterij (74, 101).     

Ispitivanje faktorske strukture GAS ljestvice pokazalo je da se ispitanici mogu najbolje opisati 

jednofaktorskom skalom od 10 čestica (Tablice 5.4. – 5.6.). U usporedbi s originalnim 

upitnikom, gubitak konvergentne valjanosti bio je zanemariv, dok je pouzdanost (Cronbachov 

alpha) bila samo neznatno manja. Dobro pristajanje ovoga modela na opću populaciju starije 

dobi u našoj sredini potvrđeno je i testiranjem modela na drugom, sličnom uzorku ispitanika 

(Slika 5.2.). Jednofaktorska skala, iako s punim brojem od 25 čestica u testu, dobivena je u 

validacijskim postupcima provedenim u nekim drugim europskim zemljama (102, 103).   

Sustavno ispitivanje osoba starije dobi na anksioznost sve do nedavno bitno je zaostajalo za 

ispitivanjem na depresiju iz razloga što su simptomi anksioznosti manje specifični od 

simptoma depresije, posebno u osoba starije dobi, te su često istovjetni simptomima 

somatskih bolesti i stanja (104). Dosadašnja iskustva s primjenom GAS testa potvrđuju dobra 

svojstva toga testa u prepoznavanju stanja anksioznosti u osoba starije dobi pa čak i u onih s 

višestrukim somatskim poremećajima (73, 105). Podatci iz literature podudaraju se u činjenici 

da je taj poremećaj učestaliji u žena nego u muškaraca, s čime u skladu su i naši rezultati 

(104).   

Ispitivanje naših ispitanika na kognitivnu funkcije MMSE testom pokazalo je da je prosječna  

vrijednost rezultata toga testa na razini normalnog funkcioniranja i to i za muškarce i za žene 

(MMSE 25,5 i 25,2 ± 3,4 SD) (Tablica 5.7.). Da se u ispitanika pretežito radi o blagom 

stupnju kognitivnog poremećaja govori i podatak da veći dio ispitanika s pozitivnim 

rezultatom testa ima blagi stupanj kognitivnog poremećaja (MMSE 23 – 18), dok ih samo 

nekolicina ima teži stupanj (MMSE ≤ 17) (Tablica 5.9.) (75).  

Blagi kognitivni poremećaj (engl. Mild Cognitive Impairment) (MCI) smatra se prijelaznom 

fazom u kontinuitetu između normalnog starenja i nastanka demencija, posebno 

Alzheimerovog tipa, a koju je moguće objektivizirati psihometrijskim testovima (106). Iako je 

poznato da žene češče imaju taj tip demencije od muškaraca, u stanju blagog kognitivnog 

poremećaja takva spolna pristranost nije uočena. To se objašnjava činjenicom da postoji više 

tipova kognitivnih poremećaja koji se razlikuju po etiologiji (npr. Alzheimerov ili vaskularni 

tip), stupnju nastalih patoloških promjena u mozgu i vrsti i stupnju poremećaja na 

psihometrijskim testovima (107). To se smatra razlogom uočenih razlika između pojedinih 

osoba s blagim kognitivnim poremećajem u dinamici napredovanja prema demencijima.  
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Znatne uočene regionalne razlike u prevalenciji blagog kognitivnog poremećaja pripisuju se  

razlikama stanovništva u sociodemografskim i etnokulturalnim obilježjima (108). U 

istraživanju koje je prije nekoliko godina provedeno u gradu Zagrebu na populaciji pacijenata 

opće/obiteljske medicine starih 65 i više godina, primjenom MMSE testa je nađena učestalost  

toga poremećaja od 18,30 % (79). Veća učestalost toga poremećaja u našim rezultatima, od 

31,6 %, može se objasniti lošijom ekonomskom situacijom u istočnom dijelu Hrvatske u 

odnosu na veći dio ostalog dijela RH te i lošijim socioekonomskim statusom ispitanika u 

ovome istraživanju i većom učestalosti kroničnih bolesti u odnosu na nacionalni prosjek 

(109).  

Od pojedinih domena MMSE testa, domene odgođeno pamćenje (maksimalni broj bodova 3) 

i razumijevanje (maksimalni broj bodova 9) pokazuju najveće odstupanje prosječnih 

vrijednosti od maksimalno mogućeg broja bodova za te domene (Tablica 5.7.) (75). Te dvije 

domene mjere mnestičke funkcije i u dosadašnjim istraživanjima pokazale su se kao 

najvažnije u praćenju progresije blagog kognitivnog poremećaja prema demenciji (110). Od 

ostalih domena MMSE testa, odstupanje prosječnih vrijednosti rezultata nađeno je još i za 

domene poremećena orijentacija u vremenu i smanjena pažnja, koje se u literaturi također 

navode kao one funkcije čijim praćenjem se može povećati prognostička vrijednost MMSE 

testa za demencije (111, 112). U domeni pažnja, žene su pokazale značajno niže rezultate od 

muškaraca. Ako se uzme u obzir činjenica da smanjena pažnja može biti i simptom 

anksioznosti te da žene pokazuju veći stupanj anksioznosti od muškaraca, teško je reći koji je 

pravi uzrok smanjenja te funkcije - kognitivni ili anksiozni poremećaj (104, 113).    

Testom za ispitivanje tjelesne nemoći nađen je ukupno viši stupanj tjelesne nemoći u žena 

nego u muškaraca (Tablica 5.7.) te žene imaju i veći udio u frailty stanju (17,4 % u odnosu na 

7,7 %) iako se razlika nije pokazala statistički značajnom (Tablica 5.8.). U prethodnim 

istraživanjima utvrđeno je da je prevalencija frailty statusa općenito veća u žena nego u 

muškaraca te da se povećava s dobi (30, 80).  

 

6.2.        Deskriptivna statistika za varijable korištene u istraživanju 

6.2.1.     Sociodemografski čimbenici i stresni događaji 

  

U našem istraživanju najviše ispitanika bilo je sa osnovnoškolskim ili srednjim obrazovanjem  

(Tablica 5.10.). Niži stupanj obrazovanja poznat je kao jedan od glavnih predisponirajućih 
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čimbenika za razvoj mentalnih poremećaja i demencija u osoba starije dobi te je utvrđen i kao 

čimbenik rizika za razvoj tjelesne nemoći (21, 35, 106). Većina ispitanika ima partnera, ali ne 

dijele uvijek s njima zajednički suživot, budući da ispitanici većinom stanuju sami. To  

ukazuje na potrebu osoba starije dobi koje žive same da ostvare povezanost i bliskost s 

drugom osobom. Poznato je da su samački život, isključenost iz obitelji i šire društvene 

zajednice situacije s kojima se osobe starije dobi često suočavaju, a koje u njih mogu 

potaknuti negativne emocije i nepovoljno utjecati na kognitivno funkcioniranje (42, 114). Još 

više nego samački život, kao izvor stresa u osoba starije dobi, u literaturi se navodi 

subjektivni osjećaj usamljenosti (16). Nešto manje od polovine ispitanika u ovome 

istraživanju (44 %) izjavilo je da ima takav osjećaj, što je veća proporcija od one koju čine 

ispitanici koji su bez partnera, a manja proporcija od one koju čine ispitanici koji stanuju 

sami. Čimbenici kao što su bavljenje hobijem ili nekom drugom aktivnošću te seksualna 

aktivnost rijetko se propituju u istraživanjima o starijim osobama, a mogli bi imati utjecaja na 

osjećaj usamljenosti te biti povezani s ukupnim tjelesnim, mentalnim i kognitivnim 

funkcioniranjem osoba starije dobi (115, 116). Oko 1/4 ispitanika u ovome istraživanju 

izjavilo je da je još seksualno aktivno, a oko 1/3 ispitanika da ima neku dodatnu aktivnost ili 

hobi. Važno je znati i podatak o postojanju mentalnih bolesti i poremećaja u mlađoj životnoj 

dobi jer su ti poremećaji obično kroničnog tijeka i mogu imati negativnog utjecaja na 

zdravstveno stanje i kognitivno funkcioniranje osoba starije dobi (104, 117). Oko 3 % naših 

ispitanika imalo je depresivni i/ili anksiozni poremećaj koji je započeo u mlađoj životnoj 

dobi. Što je bilo i za očekivati, navike kao što su pušenje i alkoholizam rijetke su u ovih 

ispitanika starije dobi. Mogući uzroci su izbjegavanje tih navika zbog prisustva kroničnih 

bolesti i polifarmacije te slabija percepcija stresa svakodnevnog života nego što je to u osoba 

mlađe dobi, a za koju je poznato da potiče nastanak takvih navika (37).   

Od stresnih životnih događaja, najčešći su bili oni za koje se i u literaturi navodi da su tipični  

za osobe starije dobi, a to su osobna bolest i bolničko liječenje te bolest ili smrt bliskih osoba 

(Tablica 5.11.) (118).  

 

6.2.2.     Dijagnoze kroničnih bolesti i senzorni/funkcionalni poremećaji 

 

Ispitanici se znatno međusobno razlikuju po broju dijagnoza kroničnih bolesti (0 – 10) te 

broju senzornih/funkcionalnih poremećaja (0 - 5), što ukazuje na veliku heterogenost 
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kliničkih fenotipova, što je i glavno obilježje populacije osoba starije dobi opterećene 

kroničnim bolestima i multimorbiditetom (Tablica 5.12.) (11, 12). Ta heterogenost je razlog 

što rezultati epidemioloških istraživanja o multimorbiditetu nisu od osobite koristi lokalnim 

pružateljima zdravstvenih usluga, a zbog razlika koje postoje u učestalosti i strukturi tih 

bolesti između pojedinih regija (119).  

U našem istraživanju najčešća dijagnoza bila je hipertenzija (Tablica 5.12.). Kao i inače 

najčešća kronična bolest u populaciji osoba starije dobi i praćena brojnim komorbiditetima 

kao što su pretilost, dislipidemija, poremećaj tolerancije glukoze, DM2 i KVB i kronična 

bubrežna bolest, hipertenzija se često nalazi u kombinacijama s drugim kroničnim bolestima 

te značajno doprinosi razvoju multimorbiditeta i slabljenju funkcionalnog kapaciteta osoba 

starije dobi (65, 120). Poznato je npr. da su KVB važan čimbenik rizika za razvoj kognitivnog 

deficita (45). DM2, KVB i kronična bubrežna bolest su prepoznate kao najvažnije 

pojedinačne bolesti koje dovode do stanja tjelesne nemoći (25, 121, 122). Zbog tih spoznaja, 

sve više se mogu čuti mišljenja stručnjaka da bi pri planiranju skrbi za osobe starije dobi s 

hipertenzijom trebalo uzeti u obzir i postojanje tjelesne nemoći te prateći komorbiditet i 

psihosocijalne čimbenike (120).    

Među dijagnozama s najvećom učestalosti u ovome istraživanju su i dijagnoze osteoartritisa i 

bolnih križa (lumbalni sindrom), koje su i inače poznate kao najčešće mišićno-koštane bolesti 

(Tablica 5.12.) (123). To je u skladu sa starijom dobi i prevlašću žena u uzorku ispitanika, a 

koje su tim bolestima sklonije nego muškarci (124). Prema novijim spoznajama, mišićno-

koštane bolesti se često nalaze u osoba s više komorbiditeta, posebno u socioekonomski 

slabije razvijenim sredinama (125). U velikom populacijskom istraživanju provedenom u 

Njemačkoj, kao šest najčešćih kroničnih bolesti i stanja utvrđene su bolesti iz kruga KVB i 

mišićno-koštanih bolesti, kao što su hipertenzija, dislipidemija, lumbalni sindrom, DM2, 

osteoartritis i koronarna srčana bolest. Te su bolesti bile odgovorne za gotovo polovinu 

pojavnosti multimorbiditeta (65).  

Isti čimbenici, tj. starija dob ispitanika i veća zastupljenost žena nego muškaraca, mogli bi 

objasniti i veliku zastupljenost dijagnoze anksiozno-depresivnog poremećaja u našem 

istraživanju (Tablica 5.12.) (104, 117). Pri tome treba napomenuti da se dio tih dijagnoza 

odnosi na poremećaje spavanja, a zbog potrebe da se propisivanje lijekova veže s 

odgovarajućom dijagnozom bolesti. Obiteljski liječnici u našoj sredini za poremećaje 

spavanja skloniji su propisivati tradicionalne lijekove, kao što su lijekovi s anksiolitičkim i 

sedativnim djelovanjem, a koji su primarno indicirani za anksiozno-depresivne poremećaje,  
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nego novije lijekove specifično namijenjene za poremećaje spavanja, kao što su lijekovi s  

hipnotičkim djelovanjem [primjedba doktorandice na osnovi osobnih rezultata drugog 

istraživanja]. Međutim, poznato je i da postoji uska povezanost između kroničnih bolnih 

stanja izazvanih mišićno-koštanim bolestima, poremećaja spavanja i mentalnih poremećaja, 

posebno u žena starije dobi (126, 127). Da su kombinacije takvih stanja prisutne i u naših 

ispitanika, osim velike zastupljenosti dijagnoza anksiozno-depresivnog poremećaja i mišićno-

koštanih bolesti, na to ukazuje i velika zastupljenost kronične boli među 

senzornim/funkcionalnim poremećajima (Tablica 5.12.).   

Na osnovi ove rasprave, jasno je da bi pri planiranju skrbi za osobe starije dobi kronične 

bolesti i druga gerijatrijska stanja trebalo razmatrati kao skupine funkcionalno povezanih 

poremećaja, a ne kao niz pojedinačnih dijagnoza i poremećaja.  

 

6.2.3.    Lijekovi i lijekovi s djelovanjem na mentalne funkcije 

 

Najveći broj ispitanika uzima nekoliko lijekova iako broj može biti sve do ukupno 15 

lijekova, što ukazuje na opće prisutnu polifarmaciju (Tablica 5.13.). Iako su od pojedinačnih 

lijekova analizirani samo lijekovi s utjecajem na mentalne funkcije, vidljivo je da veliki dio 

ispitanika uzima 1-5 takvih lijekova (medijan ± interkvartilni raspon), što može imati utjecaja 

na njihove aktualne mentalne i kognitivne sposobnosti te i druge izvršne funkcije, kao što su 

koordinacija i stabilnost pri hodanju.   

Znatan udio dijagnoza bolesti mišićno-koštanog sustava i anksiozno/depresivnih poremećaja, 

uz relativno veliku zastupljenost stanja kronične boli, objašnjavaju i visoki postotak ispitanika 

kojima se dugoročno propisuju lijekovi s analgetskim i anksiolitičkim ili sedativnim 

djelovanjem (Tablica 5.13.). Poznato je da lijekovi s anksiolitičkim ili sedativnim 

djelovanjem te opioidni analgetici, kao lijekovi izbora za medikamentno liječenje kronične 

boli, imaju najveći utjecaj, od svih lijekova koji se propisuju na recept, na mentalne funkcije, 

što posebno dolazi do izražaja u osoba starije dobi (128, 129). Pri tome je posebno opasan 

sinergistički sedativni učinak tih lijekova, a što je i česta pojava u osoba starije dobi koje zbog 

kroničnih bolova i smetnji spavanja često istovremeno uzimaju te dvije vrste lijekova.  

Povećano propisivanje lijekova s analgetskim djelovanjem može objasniti i podatak o 

visokom postotku osoba kojima se propisuju antiulkusni lijekovi, a slijedom toga i visoki  

postotak osoba s dijagnozama bolesti gornjeg dijela gastrointestinalnog sustava (Tablice 5.12. 
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i 5.13.). Naime, antiulkusni lijekovi se dodaju analgeticima kao konkomitantna terapija, tj. u 

svrhu zaštite želučane sluznice od komplikacija koje bi mogle nastati uslijed dugotrajne 

primjene analgetika i drugih lijekova (130).   

 

6.2.4.    Antropometrijske mjere  

 

Počevši od srednje dobi, sastav i oblik ljudskog tijela progresivno se mijenjaju i te promjene 

postaju još izraženije u kasnijoj dobi (83). Najvažnijim od tih promjena smatraju se smanjenje 

ukupne nemasne mase tijela (mišići i organi) i posebno mišićne mase te povećanje količine 

masti, što je praćeno i promjenama u distribuciji masnog tkiva, posebno povećanim 

nakupljanjem masnog tkiva u području abdomena i visceralnih organa.  

Kao mjere tih promjena, u kliničkim i epidemiološkim istraživanjima te u kliničkoj praksi,  

tradicionalno se primjenjuju glavne antropometrijske mjere, kao što su: indeks tjelesne mase 

(BMI), koji služi kao mjera opće uhranjenosti i ukupne količine tjelesne masti, obujam struka, 

koji mjeri povećanje visceralnog masnog tkiva te obujam srednjeg dijela nadlaktice, čije 

smanjenje s dobi se pokazalo kao proporcionalno gubitku mišićne mase (83). Mjere BMI i 

obujam struka dugo godina se primjenjuju i kao mjere pretilosti u procjeni rizika za KVB, 

slijedom činjenice da povećana masa tijela odražava nutricijski suficit i s tim povezano 

povećano nakupljanje masnog tkiva u tijelu (131).      

Međutim, sve više se uviđa da antropometrijske mjere nisu dovoljno dobre kao mjere starenja 

jer ne odražavaju zdravstvene rizike na isti način kao što je to u osoba mlađe dobi (83). Tako 

npr., vrijednosti BMI mogu ostati iste iako je došlo do značajnih promjena u sastavu tijela  

praćenih smanjenjem mase mišićnog, a povećanjem mase masnog tkiva. Isto tako, u osoba 

starije dobi je česta pojava da povećanje vrijednosti BMI ne prati razmjerno povećanje  

vrijednosti obujma struka. U velikoj epidemiološkoj Roterdamskoj studiji, utvrđeno je da 

samo pretilost abdominalnog tipa, čak i bez povećanja vrijednosti BMI, značajno povećava 

rizik nastanka KVB, dok samo povećan BMI, bez pretilosti abdominalnog tipa, ne  povećava 

taj rizik (132).  

Nadalje, gubitak na tjelesnoj masi u osoba starije dobi ima drugačije značenje nego u osoba 

mlađe dobi i obično je povezan s većim gubitkom mišićnog nego masnog tkiva, a time i s 

povećanim rizikom mortaliteta, posebno ako već od ranije tjelesna masa nije bila povećana 

(83). To je dovelo do zapažanja da, paradoksalno nalazima u općoj populaciji, u osoba starije 
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dobi, prednost u preživljavanju  čini  povećana, a ne smanjena tjelesna masa - pojava nazvana 

kao „paradoks pretilosti“ (engl. obesity paradox) (133). Štoviše, pojava da su u osoba starije 

dobi povišene, a ne snižene vrijednosti tradicionalnih KV čimbenika rizika, kao što su BMI, 

sistolički krvni tlak i serumski kolesterol, povezane s povećanim rizikom mortaliteta, nazvana 

je „paradoks čimbenika rizika“ (engl. risk factors paradox) ili „obrnuta epidemiologija“ (engl. 

reverse epidemiology) (134). Ta pojava je posebno povezana s uznapredovalim stupnjevima 

nekih kroničnih bolesti i stanja, kao što su kronična bubrežna bolest, kronično srčano 

popuštanje, KOPB i jetrena ciroza. Ta stanja su poznata i kao povezana s razvojem 

gerijatrijskih sindroma obilježenih smanjenjem tjelesne mase i veličine tijela (engl. body 

shrinking), kao što su sindrom tjelesne nemoći, malnutricija i sarkopenija (135, 136). Iako ti 

sindromi odražavaju različite patofiziološke procese u tijelu, svi su povezani s povećanim 

stupnjem upale (20). Razvoj tih sindroma može dijelom biti posljedica i smanjene mobilnosti 

i neadekvatne nutricije, što su česte pojave u osoba starije dobi, a na koje bi se moglo utjecati 

primjenom preventivnih mjera.        

Stanje tjelesne nemoći originalno je definirano gubitkom mišićne i ukupne tjelesne mase, tj. 

smanjenjem veličine tijela (19). Utvrđeno je da su tjelesna nemoć i malnutricija srodni, ali ne 

potpuno identični sindromi (137). Nedavna meta-analiza pokazala je da oko 2/3 osoba starije 

dobi s malnutricijom ima i tjelesnu nemoć, a da je nešto manje od 10% osoba s tjelesnom 

nemoći i pothranjeno (136). Zanimljive podatke dalo je nedavno istraživanje koje je ukazalo 

na preklapanje između sindroma povezanih s gubitkom tkiva, kao što su sarkopenija, tjelesna 

nemoć, malnutricija i kaheksija, s tim da se pojedine osobe međusobno razlikuju po broju i 

zastupljenosti tih sindroma (138).       

Pretilost, kao globalna pojava, zahvaća i osobe starije dobi i može dodatno modificirati sastav 

i oblik tijela, što doprinosi raznolikosti sindroma starenja, stvarajući kombinacije suficitarnih i 

deficitarnih stanja. Poznato je npr. da pretilost može biti uzrokom blažih stupnjeva tjelesne 

nemoći (139). Na prisustnost različitih kombinacija sindroma starenja ukazuje i slijedeći 

primijer. Mjerenjem pojedinih komponenti tijela metodom bioelektrične impedancije, u 

jednoj skupini osoba starije dobi, utvrđeni su sindromi kao što su: sarkopenija (smanjenje 

samo mišićne mase), osteopenija (smanjenje samo koštane mase), sarkopenična osteopenija 

(smanjenje i mišićne i koštane mase) te još i podjela tih sindroma s obzirom na prisutnost ili 

odsutnost pretilosti (140).  

Naime, danas kada za to postoje tehnološki preduvijeti, moguće je direktno i precizno mjeriti 

sastav ljudskog tijela i vršiti usporedbu takvih nalaza s funkcionalnom sposobnošću osoba 
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starije dobi, kao i s različitim drugim kliničkim parametrima, a u svrhu definiranja pojedinih 

kliničkih fenotipova starenja koji odražavaju različite brzine starenja. Usporedbom 

tradicionalnih antropometrijskih mjera, koje su jednostavne za primjenu i lako dostupne, s 

rezultatima mjerenja sastava tijela, moguće je unaprijediti i kliničku primjenu tih starijih 

mjera. Tako npr. nađeno je da mjera obujam srednjeg dijela nadlaktice, koja je primijenjena i 

ovome istraživanju, dobro odražava gubitak mišićne mase izmjerene bioelektričnom 

impendacijom (84).  

Shodno navedenoj heterogenosti u obliku tijela osoba starije dobi, izmjerene antropometrijske 

mjere u ovome istraživanju pokazuju veliku varijabilnost, od vrijednosti koje ukazuju na 

pothranjenost i sarkopeniju, do vrijednosti koje upućuju na ekstremnu pretilost (Tablica 

5.14.).    

 

6.2.5.    Laboratorijski nalazi  

 

U skladu s tom varijabilnošću antropometrijskih mjera te s razlikama u vrsti i stupnju 

komorbiditeta između ispitanika, za očekivati je, a kako naši rezultati i pokazuju, da između 

ispitanika postoji i velika varijabilnost u vrijednostima hematoloških i biokemijskih 

parametara (Tablica 5.15.). Tako su naši rezultati u skladu sa znanjem o tome da je starenje 

povezano s promjenama u brojnim fenotipskim obilježjima i funkcijama, a uz značajne 

razlike između pojedinih osoba u stupnju nastalih promjena. Tu heterogenost moguće je 

opisati jedino pomoću većeg broja parametara koji predstavljaju različite aspekte starenja 

(141).    

Zapažene varijacije u hematološkim i biokemijskim parametrima mogu se donekle pripisati i 

djelovanju lijekova, posebno hipoglikemizantnim i hipolipemičkim lijekovima (nisu 

analizirani u ovome istraživanju) koji se propisuju osobama s dijagnozom DM2 i/ili KVB i 

koji mogu modificirati vrijednosti parametara kao što su glukoza u krvi natašte i ukupni i 

LDL kolesterol (142, 143). Poznato je da neki od tih lijekova imaju i protuupalno djelovanje, 

ali jačina toga učinka nije poznata. Na vrijednosti triglicerida i HDL kolesterola ti lijekovi 

nemaju direktnog utjecaja, s tim da u slučaju loše reguliranog DM2 (što dijelom može biti i 

posljedica neadekvatnog uzimanja lijekova), to se može odražavati i na povećanje vrijednosti 

triglicerida (143).      
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Kronična bubrežna bolest, koja nastaje u dijela osoba starije dobi kao dio tzv. neuspješnog  

puta starenja, tj. starenja praćenog prisutnošću metaboličkih poremećaja i KVB, povezana je s  

razvojem gerijatrijskih sindroma čije obilježje je gubitak mišićne i ukupne tjelesne mase, kao 

što su sindrom upale/malnutricije i sindrom tjelesne nemoći (25, 144, 145). To čini da 

prisustvo kronične bubrežne bolesti može djelovati značajno modificirajuće i na 

antropometrijske mjere i na brojne hematološke i biokemijske parametre (86). U tome smislu,  

i naši rezultati ukazuju na to da izračunata glomerularna filtracija, kao mjera bubrežne 

funkcije, pokazuje veliki raspon vrijednosti u ovih ispitanika starije dobi (Tablica 5.15.).   

O povezanosti pojedinih patofizioloških stanja s promjenama u antropometrijskim mjerama i 

vrijednostima određenih hematoloških i biokemijskih parametara, govore brojne činjenice i 

primjeri iz literature. Poznato je npr. da pretilost abdominalnog tipa čini osnovu tzv. 

metaboličkog sindroma (MS), čiji osnovni patofiziološki poremećaj je inzulinska rezistencija 

(smanjena osjetljivost ciljnih stanica na djelovanje inzulina) i kojega obilježavaju metabolički 

poremećaji kao što su povišena glukoza u krvi natašte i trigliceridi te snižen HDL-kolesterol 

(146). Prema nekim istraživanjima, povišene vrijednosti hematoloških parametara, kao što su 

broj eritrocita, hemoglobin i hematokrit, predstavljaju obilježja sindroma inzulinske 

rezistencije (147).    

Nađena je i povezanost stanja tjelesne nemoći s blagim stupnjem upale, mjerene parametrima 

kao što su IL-6 i CRP, te s blagim stupnjem anemije (parametar hemoglobin) (19, 148). Kao 

pokazatelji (biomarkeri) malnutricije, mjerene MNA (engl. Mini Nutritional Assessment) 

testom, pokazali su se sniženi BMI te hemoglobin i kolesterol (149). Zbog toga što ne postoje 

točne definicije tih gerijatrijskih sindroma, ni standardne mjere za njihovo prepoznavanje, nije 

moguće ni točnije definirati repertoar hematoloških i biokemijskih parametara koji ih 

obilježavaju.  

Prema svemu što je rečeno, vrijednosti navedenih hematoloških i biokemijskih parametara u 

pojedine osobe starije dobi, odraz su zajedničkog učinka više čimbenika.  
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6.3.        Rasprava o analizi latentnih klasa i opisivanje klasa 

6.3.1.     Rasprava o analizi klasa   

 

Misli se da se tjelesna nemoć (frailty) razvija postupno, no prirodni tijek toga razvoja slabo je 

poznat (22). Stanje koje kronološki prethodi frailty nazvano je pre-frailty i definirano prema 

kriterijima fenotipskog modela Fried i sur. kao stanje koje je u velikoj mjeri reverzibilno, a 

ima vrijednost u predviđanju nastanka i tjelesne nemoći (frailty) i demencija (21).   

Blagi kognitivni poremećaj (MCI) koncept je kojega su definirale ekspertne skupine da bi se 

naglasio kontinuirani tijek razvoja kognitivnog deficita, a u svrhu poboljšanja predviđanja 

demencija, s tim da taj koncept ne može razlučiti radi li se o neurodegenerativnim ili 

vaskularnim promjenama mozga (106).  

Iako je općenito prihvaćeno da su ta dva glavna sindroma starenja - tjelesna nemoć i 

kognitivni deficit, međusobno povezana, nije poznato koji sve fenotipski oblici postoje u 

konkretnoj populaciji osoba starije dobi. Iako je utvrđeno da su im mnogi mehanizmi jednaki, 

zajednički patofiziološki putevi razvoja tih dvaju funkcionalnih poremećaja, kao dijelova 

zajedničkih fenotipova, još nisu dovoljno poznati (150). Razlog je tomu taj što su se ti 

sindromi proučavali odvojeno, kao zasebni entiteti. Razlozi odvojenog istraživanja tih 

sindroma su nedostatak odgovarajućih radnih teorija i metodoloških istraživačkih pristupa.   

Nedavno je međunarodna stručna skupina predstavila koncept kognitivno-tjelesne nemoći 

(engl. cognitive frailty), kao inačicu frailty sindroma (151). Taj koncept je definiran kao 

kombinacija frailty stanja i blagog kognitivnog poremećaja (MCI) utvrđenog psihološkim  

testovima - originalno pomoću ljestvice koja se koristi na američkom području, poznate kao 

„klinička bodovna ljestvica za demencije“ (engl. Clinical Dementia Rating Scale). Kognitivni 

deficit, kao dio toga koncepta, smatra se posljedicom vaskularnih i metaboličkih poremećaja, 

a ne primarnih neurodegenerativnih promjena. Stanje kognitivno-tjelesne nemoći može se 

naći u manjeg dijela osoba s tjelesnom nemoći (152). U prospektivnim studijama utvrđeno je 

da prisustvo i kognitivnog poremećaja, u usporedbi sa izoliranim stanjem tjelesne nemoći, 

povećava rizik od razvoja i tjelesnog disabiliteta i demencija (152, 153). Nedavno objavljena 

meta-analiza pokazala je da i tjelesna nemoć i izolirani kognitivni poremećaj i kombinirana 

kognitivno-tjelesna nemoć povećavaju rizik od nastanka demencija, s tim da je taj rizik 

najmanji kod izolirane tjelesne nemoći, a najveći kod kognitivno-tjelesne nemoći (154).   
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Nedavno je utvrđena prediktivna vrijednost za demencije za još raniju fazu kognitivnog 

deficita nego što je to blagi kognitivni poremećaj (MCI), a to je subjektivni osjećaj smanjene 

kognitivne funkcije (nazvan i pre-MCI) (155). Prepreka uvođenju toga koncepata u praksu je 

što je još slabo kvantificiran (152). Na osnovi toga novog koncepta, definirana su i dva 

podtipa cognitive frailty sindroma i to reverzibilni oblik (kognitivni dio sindroma subjektivni 

je doživljaj kognitivnog deficita) i potencijalno reverzibilni oblik (kognitivni dio sindroma je 

blagi kognitivni poremećaj) (156).   

Teoretski su moguće sve kombinacije slijedećih stanja: dobra tjelesna i/ili mentalna kondicija, 

pre-frailty, frailty, pre-MCI i MCI, ili su moguće i drukčije skupine koje se temelje na još 

preciznijoj kvantifikaciji dvaju osnovnih poremećaja, tjelesne nemoći i kognitivnog deficita  

(152). Misli se da i novodefinirani, kombinirani entitet, cognitive frailty, zapravo predstavlja 

skupinu sličnih, djelomično preklapajućih poremećaja, a koja nastaju kao odraz zajedničkog 

učinka vaskularnih, upalnih, nutritivnih i metaboličkih čimbenika koji djeluju tijekom procesa 

starenja, dovodeći do sve jačeg slabljenja funkcionalne sposobnosti osoba starije dobi (156).   

Postaje sve jasnije da tjelesna nemoć i kognitivni deficit koegzistiraju kao zajednički fenotip, 

da jedan poremećaj utječe na razvoj drugoga tijekom procesa starenja te da obadva 

poremećaja u uzajamnom djelovanju utječu na razvoj negativnih zdravstvenih ishoda (154). 

Zbog toga što su se ti poremećaji u dosadašnjim prospektivnim istraživanjima razmatrali 

zasebno, kao odvojeni entiteti, razlog je što su rezultati tih istraživanja često nekonzistentni u 

predviđanju određenih negativnih ishoda. Nije npr. dovoljno jasno prethodi li stanje tjelesne 

nemoći, posebno rani stadiji toga poremećaja, nastanku kognitivnog deficita, ili se, suprotno 

toj mogućnosti, kombinirani cognitive frailty poremećaj od samog početka razvija kao 

jedinstven, kombinirani poremećaj, koji odražava postojeće subkliničke neurološke i 

vaskularne poremećaje nastale u sklopu ranog stupnja akumulacije komorbiditetnih kroničnih 

stanja (153, 157, 158). Nije dovoljno jasno ni može li frailty stanje prethoditi samo 

vaskularnom ili i Alzheimerovom tipu demencije, s obzirom na to da su se KV čimbenici 

rizika pokazali i kao čimbenici rizika za demenciju Alzheimerovog tipa (45).   
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6.3.2. Opisivanje klasa  

 

Primjenom metode latentnih klasa, optimalnim za naše ispitanike pokazao se model s četiri 

klase (Tablica 5.16.) koje se međusobno značajno razlikuju po rezultatima na frailty i MMSE 

testu (Tablica 5.17.).  

Ispitanici u klasi 1 (44,1 % pre-frail; 0 % frail; 3,7 % MCI; 0 % teži stupanj MCI), za koje su 

zabilježena najmanja odstupanja u vrijednostima frailty i MMSE testova te koji se prosječno 

nalaze na razini normalnog funkcioniranja, nazvani su visoko funkcionalni (VF) (Tablice 

5.17. – 5.19.) (Slike 5.3. i 5.4.). Po istom principu, ispitanici u klasi 2 (68,3 % pre-frail; 0 % 

frail; 87,3 % MCI; 1,6 % teži stupanj MCI), čije prosječne vrijednosti MMSE testa su na 

razini blagog kognitivnog poremećaja, dok su prosječne vrijednosti frailty testa na granici za 

pre-frailty, ali još uvijek ispod te vrijednosti, nazvani su kognitivno slabi (KS). Ispitanici u 

klasi 4 (100 % frail; 33,3 % MCI), čiji prosječni rezultat na frailty testu je na razini za 

razvijenu tjelesnu nemoć, dok je kognitivna funkcija na granici normalnog funkcioniranja, 

nazvani su tjelesno slabi (TS). Ispitanici u klasi 3 (14,3 % pre-frail; 85,7 % frail; 76,2 % 

MCI; 23,8 % teži stupanj MCI) koji su prosječno postigli najslabiji rezultat na MMSE testu, 

na granici za teški kognitivni deficit, te im je općenito i razina frailty stanja visoka i slična 

onoj u klasi 4, nazvani su kognitivno i tjelesno slabi (KTS).   

Dobivene klase, iako se temelje na modelima te su u sebi heterogene, oponašaju glavne 

poznate entitete i to: blagi kognitivni poremećaj (klasa 2), stanje tjelesne nemoći (klasa 4) te 

kognitivno-tjelesnu nemoć (klasa 3) (152). Klasa 1 (VF) sadrži ispitanike koji su 

funkcionalno najmanje narušeni te je ta klasa i najbrojnija, dok ispitanici u klasama 3 (KTS) i 

4 (TS), koji su u lošijem funkcionalnom stanju od onih u klasama 1 (VF) i 2 (KS), čine i 

najmanji udio u ukupnom broju ispitanika (ukupno te dvije klase čine 14,8 % ispitanika) 

(Tablica 5.17.). Slične četiri klase kao u našem istraživanju, sa sličnim omjerima ispitanika 

između klasa, dobila je i jedna druga skupina autora, koja je analizirala povezanost stupnja 

obrazovanja i smanjenog kognitivnog i tjelesnog funkcioniranja sa prisustvom disabiliteta, s 

tim da su za definiranje klasa ti autori primijenili više testova za ispitivanje tjelesne i 

kognitivne funkcije te drugu metodu identifikacije klasa (159). U jednom prospektivnom 

istraživanju, ali u kojemu su ispitanici bili definirani kao entiteti, a ne selekcionirani u klase 

kao što je to u ovome istraživanju, dobiveni su slični omjeri između „patoloških“ entiteta, 

tako da je izolirani kognitivni deficit imao veću učestalost od izoliranog stanja tjelesne 

nemoći i kombiniranog kognitivno-tjelesnog deficita (157). Čini se da omjeri između 
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pojedinih entiteta (identificiranih klasa), kako pokazuju ti prethodni radovi, ovise o prosječnoj 

dobi i drugim obilježjima ispitanika u uzorku. U našem prethodnom istraživanju, provedenom 

na manjem broju ispitanika i primjenom druge metode klasteriranja (k-means), ispitivali smo 

način grupiranja čimbenika povezanih s komorbiditetom i kognitivno i mentalno 

funkcioniranje kao i stupanj tjelesne nemoći (160). Kao optimalan broj klasa, u tome radu, 

pokazao se broj od tri klase, nazvane kao: zdravi/pre-frailty, pre-frailty/frailty i cognitive 

fraility.  

Općenito se može reći da su istraživanja u kojima su primjenjene metode klasteriranja na 

osobe starije dobi s multimorbiditetom malobrojna te da su primarno orjentirana na traženje 

klastera kroničnih bolesti, koji se onda eventualno opisuju i pomoću sociodemografskih i 

drugih kliničkih obilježja, a s ciljem stjecanja uvida u zajedničke odrednice koje čine da se 

određene bolesti pojavljuju skupa (67 - 69). U ovome radu, mi smo krenuli obrnutim putem, 

tj. od definiranja fenotipova dva glavna funkcionalna poremećaja starenja, koje smo zatim 

opisali pomoću dijagnoza kroničnih bolesti i drugih kliničkih i sociodemografskih obilježja. 

Takav pristup odražava način akumuliranja patoloških promjena i komorbiditeta ovisno o 

razlikama između osoba u stupnju funkcionalnih poremećaja, a koji bolje od kronološke dobi 

odražavaju brzinu starenja (54, 55). Osim toga, prikazan je i odnos pojedinih fenotipova tih 

funkcionalnih poremećaja sa spolnom strukturom i kronološkom dobi ispitanika (Tablice 

5.20. i 5.21.).   

Ako se proces starenja shvati kao postupno povećanje entropije tijela, kako to opisuju teorija 

kompleksnih sustava i integrirana teorija starenja, tada se identificirane klase mogu smatrati 

relativno stabilnim stanjima entropije, kakva se mogu očekivati da postoje u populacijama 

osoba starije dobi koje imaju slična obilježja kao i naši ispitanici (23, 54). Naime, iako brojni 

čimbenici mogu utjecati na dinamiku procesa starenja, na populacijskoj razini, rezultat je 

ograničeni broj relativno stabilnih (iako u sebi donekle heterogenih) kliničkih fenotipova koji 

predstavljaju ravnotežna stanja između nastalih neuropatoloških promjena i tjelesne nemoći, a 

koja odražavaju intenzitet i strukturu nastalog komorbiditeta u osoba okupljenih u pojedinim 

fenotipovima (150, 156). U tome smislu, klase se mogu shvatiti i kao skupine osoba sličnog 

rizičnog profila pa time i sličnog potencijala za napredovanje prema nastanku negativnih 

ishoda, što bi moglo činiti i osnovu za planiranje preventivnih mjera i strategija liječenja.  

Gledajući na identificirane klase na taj način, ne čudi što ni najzdravija skupina ispitanika, 

ona u klasi 1 (VF), nije posve homogena po ispitivanim obilježjima jer uz zdrave osobe sadrži 

i osobe s početno narušenom kondicijom. To se može smatrati posljedicom činjenice da je 
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razvoj komorbiditeta kontinuirani proces (156). Čak se ni te rane faze narušavanja tjelesne 

kondicije ne pojavljuju kao izolirani poremećaj, već se, u dijela ispitanika, nalaze u 

kombinaciji s blagim kognitivnim poremećajem (MCI). Nije isključena ni mogućnost da još 

veći dio tih ispitanika ima vrlo rani kognitivni poremećaj, u smislu subjektivnih kognitivnih 

pritužbi (nazvan pre-MCI) (Tablica 5.18.) (155). Fenotip predstavljen klasom 1 (VF) mogao 

bi se, prema shvaćanjima nekih autora o procesu razvoja tjelesne nemoći i disabiliteta, nazvati 

i primarnim (ranim) frailty stanjem (Slika 1.2.) (53).     

Za klasu 2 (KS) može se smatrati da sadrži ispitanike s blagim kognitivnim poremećajem 

(MCI) i ispitanike s ranim stupnjem razvoja tjelesne nemoći (pre-frailty) ili i ispitanike s 

ranim stupnjem kognitivno-tjelesne nemoć (kao kombinacija pre-frailty s MCI ili možda i s 

pre-MCI). Okupljanje svih tih ispitanika u istu podskupinu moglo bi značiti njihov podjednak 

potencijal za razvoj demencija, a osnova čega bi bila prisutnost sličnih rizičnih čimbenika. U 

prilog povezanosti frailty stanja s nastankom demencija, ne samo vaskularnog nego i 

Alzheimerovog tipa, govore i neka prospektivna istraživanja, kao i činjenica da demencija  

vaskularnog tipa i Alzheimerovog tipa dijele brojne zajedničke čimbenike rizika, kao što su 

KV čimbenici rizika (45, 161).  

Rane faze tjelesne nemoći i kognitivnog poremećaja, kao i dinamika njihovog međusobnog 

utjecaja na razvoj demencija i tjelesnog disabiliteta, općenito su slabo istražene (158). 

Zanimljivi su rezultati jednog prospektivnog istraživanja u kojemu se ispitivala progresija 

tjelesne nemoći u osoba s prethodno već postojećim blagim kognitivnim deficitiom (MCI) 

(162). Pokazalo se da se u ranijim stadijima kognitivnog deficita tjelesna nemoć pogoršava 

neovisno o pogoršanju kognitivne funkcije te da se u nekih osoba može i zadržati na istom 

stupnju razvoja ili čak i regredirati. Do napredovanja prema demenciji dolazi samo u osoba s 

jače narušenom kognitivnom funkcijom i to u starijoj dobi te pri brzom napredovanju 

kognitivnih promjena. Moguće je da bi se mnoge od dilema oko odnosa tjelesne nemoći i 

kognitivnog deficita na razvoj negativnih ishoda mogle razriješiti prospektivnim praćenjem 

ispitanika s blagim kognitivnim poremećajem i ranim frailty stanjem, okupljenih u zajedničku 

podskupinu (klaster), kao što su ispitanici u klasi 2 (KS). Naime, prema mišljenju nekih 

stručnjaka, da bi se spriječio ili usporio nastanak demencija ili disabiliteta te nastanak 

ovisnosti o drugim osobama, s preventivnim mjerama bi trebalo započeti u osoba u pre-frailty 

stanju (152). Prema našim rezultatima, to su ispitanici u klasama 1 (VF) i 2 (KS), čija početna 

dob je oko 64 godine (Tablica 5.21.).   
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Jači stupnjevi kognitivnog i frailty poremećaja u ispitanika u klasi 3 (KTS) (Tablice 5.17. – 

5.19., Slika 5.4.), ukazuju na razvijeni stupanj kognitivno-tjelesne nemoći do kojega, kako je 

poznato, dolazi u uznapredovaloj životnoj dobi, kao posljedica nakupljanja brojnih 

komorbiditeta od kojih su najvažniji kardio-metabolički i vaskularni poremećaji (152, 156). 

To ujedno znači da je u tih osoba povećan i rizik za nastanak negativnih ishoda kao što su 

disabilitet, demencije i mortalitet (152, 153). Mogućnost preventivnog djelovanja u takvih 

osoba temeljila bi se na primjeni intervencija u smislu smanjenja KV čimbenika rizika te 

optimalnog liječenja bolesti kao što su hipertenzija, DM2 i KVB (151). Da bi takva prevencija 

bila moguća, govore rezultati prospektivnog istraživanja koje je pokazalo da s progresijom 

tjelesne nemoći napreduje i razvoj kognitivnog deficita, što znači da bi se usporavanjem 

razvoja tjelesne nemoći, putem djelovanja na usporenje razvoja komorbiditeta, mogao usporiti 

i razvoj kognitivnog deficita (163). Rezultati toga istraživanja pokazali su također da, ako se 

promatra obrnuto, progresiju kognitivnog poremećaja prati puno sporija (gotovo po 

zanemarivoj stopi) progresija tjelesne nemoći. Na osnovi toga i sličnih istraživanja, sve više je 

mišljenja da bi kognitivni deficit trebalo proučavati u kontekstu postojećih komorbiditeta 

kroničnih bolesti i funkcionalnih poremećaja. Sve više se istraživači slažu i oko stava da bi u 

svih osoba starije dobi s komorbiditetima, u stanju pre-frailty ili frailty, trebalo vršiti i 

sustavni probir na kognitivnu funkciju (158, 164).     

Svi ispitanici u klasi 4 (TS) u stanju su prave tjelesne nemoći ili frailty, dok im je kognitivna 

funkcija uglavnom očuvana, te su se i okupili u zajedničku, neovisnu podskupinu. Stanje 

frailty se, prema saznanjima, razvija iz pre-frailty stanja, kakvo je npr. u dijela ispitanika u 

klasi 1 (VF), paralelno s razvojem komorbiditeta i nakupljanjem poremećaja u fiziološkim 

sustavima (Tablice 5.17. i 5.19.) (164). To su pokazali i Fried i sur. u svom temeljnom radu o 

sindromu tjelesne nemoći (19).   

Prema našim rezultatima, a kako to predstavljaju ispitanici u klasi 4 (TS), tjelesna nemoć bi 

mogla postojati kao zasebni entitet, u smislu stabilnog stanja entropije koje nastaje na kraju 

završnog puta razvoja komorbiditeta. Na mogućnost postojanja takvog fenotipa ukazuju i 

rezultati nedavnog prospektivnog istraživanja koji su pokazali da ako se u prethodno zdravih 

osoba najprije razvije frailty stanje, to će umanjiti vjerojatnost nastanka demencija, dok će 

osobe u kojih se najprije razvio kognitivni deficit ili kombinirana kognitivno-tjelesna nemoć 

imati povećani rizik za nastanak demencija (157). Dio ispitanika u klasi 4 (TS) ipak ima nešto 

smanjenu kognitivnu funkciju, ali na granici za normalno funkcioniranje (Tablice 5.17. i 

5.18.). Zbog nerazmjera između samo diskretno smanjene kognitivne funkcije i razvijenog 
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stanja tjelesne nemoći (kao definitivnog stanja entropije tjelesne nemoći), kao objašnjenje 

nameće se da su to početni kognitivni poremećaji. Alternativno objašnjenje je da su te 

diskretne promjene u globalnom kognitivnom funkcioniranju samo funkcionalne, tj. odraz 

(artefakt) jače izraženih mentalnih poremećaja u tih ispitanika (Tablica 5.22.).  

Sve više se prepoznaje višedimenzionalna priroda koncepta tjelesne nemoći (20). Uvidjelo se 

da fizička (fiziološka) dimenzija toga sindroma, kako su je originalno definirali Fried i sur., 

ne može objasniti svu varijabilnost toga sindroma (21). Koncept kognitivno-tjelesne nemoći 

uveden je zbog prepoznate povezanosti kognitivnog poremećaja i tjelesne nemoći (151). 

Kreirani su brojni modeli za probir osoba starije dobi na tjelesnu nemoć koji osim fizičke 

(tjelesne) i kognitivne funkcije propituju i stanje emocija i socijalnih uvjeta života, tako da se 

osim kognitivnog, spominju i psihološki (afektivni) i depresivni i socijalni frailty fenotipovi 

(152, 165). Za razliku od fizičke i kognitivne dimenzije sindroma tjelesne nemoći, psihološke 

i socijalne komponente toga sindroma su puno slabije istražene. Poznato je npr. da poremećaji 

raspoloženja, posebno depresija, mogu djelovati modulirajuće na mehanizme koji sudjeluju u 

razvoju i tjelesne nemoći i kognitivnih poremećaja (152, 166).  

Naši rezultati koji ukazuju na značajnu povezanost anksioznosti i disforije s pripadnošću 

klasama 3 (KTS) i 4 (TS), čiji ispitanici imaju naglašenu tjelesnu nemoć, u skladu su s 

podatcima iz literature koji pokazuju da osobe starije dobi s komorbiditetom i tjelesnom 

nemoći, posebno žene, obično imaju i emotivne poremećaje tipa anksioznosti (Tablica 5.22.) 

(167). Na to u našim rezultatima ukazuje i značajna povezanost anksioznosti sa ženskim 

spolom (Tablica 5.7.) te značajan utjecaj anksioznosti i disforije na pripadnost klasi 4 (TS) 

(Tablica 5.27.), kao i pretežna zastupljenost žena u toj klasi (Tablica 5.20.). Ti rezultati bi 

mogli služiti i kao objašnjenje za smanjenu kognitivnu funkciju u dijela ispitanika u toj klasi. 

Upravo zbog mogućnosti interferencije anksioznih poremećaja s kognitivnom funkcijom, 

međunarodna stručna skupina koja se bavi definiranjem ranih faza kognitivnog poremećaja 

ističe da bi mentalne poremećaje trebalo isključiti u osoba u kojih se vrši probir na rani oblik 

kognitivno-tjelesne nemoći (155). Da mentalni poremećaji, ne samo da interferiraju sa 

simptomima kognitivnih poremećaja, nego mogu i utjecati na njihov razvoj, govore rezultati 

novijeg prospektivnog istraživanja, koji su pokazali da prethodno postojanje mentalnih 

poremećaja u osoba starije dobi može služiti kao prediktor budućeg narušavanja njihove 

kognitivne funkcije (168). Mnogi od tih neriješenih pitanja oko odnosa mentalnih i 

kognitivnih poremećaja mogli bi se riješiti prospektivnim praćenjem osoba kao što su one u 

klasi 4 (TS).    
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Analiza povezanosti pojedinih domena MMSE testa s klasama pokazala je da je mnestička 

funkcija, ovdje predstavljena domenama odgođeno pamćenje i poremećaj orijentacije u 

vremenu, narušena u klasama 2 (KS) i 3 (KTS), zajedničko obilježje kojih je smanjena 

kognitivna funkcija (Tablica 5.22.). Mnestičke funkcije i drugi izvori ističu kao one 

kognitivne funkcije koje su ključne za predviđanje progresije kognitivnog poremećaja (169). 

Za razliku od klasa 3 (KTS) i 4 (TS), smanjenje rezultata u navedenim domenama MMSE 

testa u ispitanika u klasi 4 (TS) je u nerazmjeru s njihovom relativno očuvanom globalnom 

kognitivnom funkcijom. Taj nerazmjer bi se mogao objasniti, kako je već spomenuto, 

interferirajućim djelovanjem mentalnih poremećaja na mnestičke funkcije, posebno 

povišenim stupnjem anksioznosti, kao bitnim obilježjem ispitanika u toj klasi. Alternativno 

objašnjenje je da se radi o početnom kognitivnom poremećaju, koji se manifestira samo 

pojedinim domenama MMSE testa. Iako i u regresijskom modelu domene koje ukazuju na 

narušene mnestičke funkcije određuju pripadnost ne samo klasama s kognitivnim 

poremećajem, tj. klasama 2 (KS) i 3 (KTS), nego i klasi 4 (TS), koju dominantno obilježava 

tjelesna nemoć, stvarni prognostički značaj tih domena za povezanost pojedinih klasa s 

nastankom demencija, bilo bi moguće ispitati samo prospektivnim praćenjem osoba u 

klasama.  

Za razliku od tih domena koje mjere mnestičke funkcije i koje su narušene u sve tri klase sa  

smanjenom funkcionalnom sposobnošću, u odnosu na referetnu klasu 1 (VF), rezultat MMSE 

testa u domeni pažnja, koja je odraz složenih izvršnih funkcija, specifično je smanjen samo u 

klasama sa smanjenom kognitivnom funkcijom, tj. u klasama 2 (KS) i 3 (KTS) (Tablica 

5.22.). Da bi smanjena pažnja mogla biti rani znak kognitivnih poremećaja, govori i rezultat 

da smanjeni rezultat u toj domeni značajno određuje pripadnost samo klasi 2 (KS), čije 

obilježje je blagi kognitivni poremećaj (Tablica 5.27.).  

Razlika u stupnju smanjenja te funkcije, koja je nađena između ispitanika u klasi 2 (KS) i 

klasi 3 (KTS), mogla bi se iskoristiti za razlikovanje ispitanika s blagim kognitivnim 

poremećajem (MCI) od onih s kognitivno-tjelesnom nemoći, a na što ukazuju i rezultati nekih 

drugih istraživanja (Tablica 5.22.) (170). Štoviše, kako sugeriraju postojeći dokazi, izolirani 

test narušene pažnje mogao bi se koristiti u osoba s blagim kognitivnim poremećajem i za 

razlikovanje onih s vaskularnim od onih s Alzheimerovim tipom kognitivnog poremećaja, a 

što se temelji na činjenici da narušena pažnja odražava strukturne poremećaje u dijelovima 

mozga različitim od onih kojih su zahvaćeni patološkim procesima kod Alzheimerove bolesti 

(170).  
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Podjela ispitanika starije dobi u klastere, na osnovi razlika u stupnju glavnih funkcionalnih 

poremećaja starenja, tjelesne nemoći i kognitivnog deficita, kako je to učinjeno u ovome 

istraživanju, mogla bi biti od osobite koristi u prospektivnim istraživanjima. To sugeriraju  

podatci iz literature koji pokazuju da kada su narušene obadvije kognitivne funkcije - i 

mnestička i izvršna - to ima prognostičko značenje za nastanak demencija (169). U našem 

istraživanju, to je slučaj s klasama koje obilježava smanjena kognitivna funkcija, tj. klasama 2 

(KS) i 3 (KTS), ali ne i s klasom 4 (TS), čije obilježje je tjelesna nemoć (Tablica 5.22.). 

Prospektivnim praćenjem ispitanika tako podijeljenih u klase, mogao bi se dobiti puno jasniji 

odgovor o povezanosti dinamike narušavanja pojedinih domena kognitivnog funkcioniranja, 

mentalnih poremećaja, kao i razvoja tjelesne nemoći, s nastankom demencija.  

 

6.4.        Opisivanje sociodemografskih i kliničkih obilježja ispitanika u klasama  

 

Iz brojnih istraživanja poznato je da kognitivni poremećaji i tjelesna nemoć imaju mnoge 

zajedničke rizične čimbenike koji se kreću u širokom rasponu od sociodemografskih 

čimbenika, kao što su niži stupanj obrazovanja i niži socioekonomski status, ženski spol, 

sedentarni način života i mentalni poremećaji, do kliničkih čimbenika, kao što su KVB i KV 

čimbenici rizika, te dr. čimbenici, kao što su nutritivni, upalni i neuroendokrini (152, 156). 

Ipak, još nije poznato kako se osobe s različitim stupnjem tih funkcionalnih poremećaja, 

tjelesne nemoći i kognitivnog deficita, mogu prema tim obilježjima razlikovati. To je bio cilj 

ovoga rada.  

 

6.4.1.     Sociodemografska obilježja i stresni događaji  

 

Ispitanici u klasi 3 (KTS) prosječno su stariji od ispitanika u klasama 1 (VF) i 2 (KS). 

Sukladno toj dobnoj razlici, ispitanici u klasi 3 (KTS) doživjeli su i veći broj stresnih životnih 

događaja od ispitanika u klasi 2 (KS), iako s njima dijele obilježje kognitivnog deficita, samo 

je taj deficit u ispitanika u klasi 3 (KTS) većeg stupnja. Po broju stresnih događaja, ispitanici 

u klasi 3 (KTS) slični su ispitanicima u klasi 4 (TS), s kojima su slični i po dobi, a s njima  

dijele i obilježje razvijene tjelesne nemoći (Tablice 5.17. i 5.23.). Ti rezultati odgovaraju 

znanju o tome da ponavljajući ili kronični stres, putem brojnih mehanizama, kao što su 
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neuroendokrini, metabolički, imuni, upalni i vaskularni, djeluje nepovoljno na različite vidove 

zdravlja, mentalnog i tjelesnog, te povećavaju i ukupni mortalitet (15, 171).   

Akumulacija stresnih događaja bi mogla, u osoba sa smanjenim kognitivnim rezervama, kao 

što su oni s nižim stupnjem obrazovanja i/ili oni s početnim stupnjem tjelesne i kognitivne 

nemoći, dodatno utjecati na produbljivanje kognitivnog deficita i tjelesne nemoći u kasnijim 

godinama života (118, 172). Takav slučaj u našem istraživanju je s klasama 3 (KTS) i 4 (TS) 

čiji ispitanici su doživjeli više stresnih događaja, a nalaze se i u lošijem funkcionalnom stanju 

te su općenito i stariji i imaju i niži stupanj obrazovanja od onih u klasi 1 (VF) pa i od onih u 

klasi 2 (KS) (Tablice 5.17., 5.21., 5.23. i 5.24., Slika 5.5.).  

Niži stupanj obrazovanja je od ranije dobro poznat rizični čimbenik za razvoj demencija, a 

utvrđen je i kao rizični čimbenik za razvoj tjelesne nemoći i funkcionalnog disabiliteta te je 

obično povezan i s nižim socioekonomskim statusom (172, 173). Mehanizmi putem kojih ti 

rizični čimbenici djeluju su, ne samo slabija nutricija i nezdrave životne navike, nego i 

maladaptivni načini odgovora na stresne situacije (118, 174). Da su negativne emocije 

povezane s putem starenja koji je obilježen bolestima i funkcionalnim deficitima, dobro je 

poznato od ranije, a s tim u skladu su i naši rezultati koji pokazuju da ispitanici u klasama 3 

(KTS) i 4 (TS) imaju značajno veću razinu disforije i anksioznosti od ispitanika u klasama 1 

(VF) i 2 (KS) (Tablica 5.22.) (36).   

Poznato je i da osobe s mentalnim poremećajima koji se pojavljuju u mlađoj životnoj dobi 

čine posebnu rizičnu skupinu za razvoj somatskog komorbiditeta i narušavanje ukupnog 

zdravlja u kasnijim godinama života (52). Neki od mehanizama pri tome su nebriga o sebi te 

emocionalni i kognitivni poremećaji, što sve skupa negativno utječe na ponašanje i motivaciju 

za životne aktivnosti, a tu je i učinak dugotrajne primjene lijekova za liječenje mentalnih 

poremećaja na pogoršanje zdravstvenog stanja. U tom smislu govore i naši rezultati koji 

pokazuju da se najveći udio ispitanika s mentalnim poremećajima, koji su nastali u mlađim 

godinama života, nalazi u ispitanika klasi 4 (TS), koja predstavlja stanje razvijene tjelesne 

nemoći (Tablica 5.24., Slika 5.5.).  

Kako je poznato od ranije, nemaju svi stresni događaji jednak učinak na sve osobe (81). 

Stresni događaj za kojega se pokazalo da posebno nepovoljno utječe na daljnji tijek bolesti i 

na zdravstvene ishode u osoba starije dobi su hospitalizacije (11). Broj hospitalizacija je i 

stresni događaj po kojemu se klase 3 (KTS) i 4 (TS), kao funkcionalno lošije, značajno 

razlikuju od funkcionalno boljih klasa 1 (VF) i 2 (KS) (Tablica 5.24., Slika 5.5.). Posebno se 

to odnosi na klasu 3 (KTS) za koju se broj hospitalizacija pokazao i kao prediktor pripadnosti 
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toj klasi, a što je u skladu s obilježjima ispitanika u toj klasi kao onima koji su i najlošijeg 

funkcionalnog stanja i prosječno najstariji (Tablica 5.28.).   

Negativne emocije, kao što su anksioznost i depresija, te smanjene kognitivne rezerve, u 

osoba starije dobi, povezuju se i s njihovom smanjenom društvenom aktivnosti i smanjenom 

motivacijom za aktivnosti (152, 116). Naši rezultati pokazuju da se ispitanici u klasama 2 

(KS) i 3 (KTS), čije zajedničko obilježje je smanjena kognitivna funkcija, značajno manje 

bave hobijima i dodatnim aktivnostima od ispitanika u druge dvije klase, koji su bez 

kognitivnih poremećaja (Tablice 5.17. i 5.24., Slika 5.5.). Ti rezultati bi ujedno mogli 

ukazivati i na smjer u kojem bi trebalo provoditi preventivne mjere u osoba s kognitivnim 

poremećajima.  

Socijalna izolacija i osjećaj usamljenosti prepoznati su kao izvor značajnog kroničnog stresa i 

kao čimbenici u nastanku i tjelesne nemoći i kognitivnog poremećaja (16). Iako se gotovo 

polovina ispitanika izjasnila o postojanju osjećaja usamljenosti, izostao je učinak takvoga 

osjećaja na pripadnost bilo kojoj klasi, što može značiti da podjednak osjećaj usamljenosti 

ispitanici starije dobi mogu imati neovisno o svom zdravstvenom ili funkcionalnom stanju 

(Tablice 5.10. i 5.24.).  

Rezultat o značajno više osoba koje su seksualno aktivne u klasama 1 (VF) i 2 (KS), u odnosu 

na klase 3 (KTS) i 4 (TS), može biti odraz mlađe dobi i boljeg funkcionalnog stanja osoba u 

tim klasama, ali to može značiti i da, kroz održavanje stabilne emotivne veze i partnerstva, 

seksualna aktivnost ima i povoljan povratni učinak na njihovo zdravlje (Tablica 5.24., Slika 

5.5.).   

 

6.4.2. Klinička obilježja ispitanika u klasama 

 

Analiza razlika između klasa u varijablama koje opisuju klinička obilježja ispitanika 

omogućila je identifikaciju kliničkih fenotipova koji predstavljaju različite stupnjeve tjelesnog 

i kognitivnog funkcioniranja. Takav pristup istraživanju kroničnih bolesti i multimorbiditeta 

odražava novije shvaćanje o razvoju kroničnih bolesti kao o dijelu jedinstvenog procesa 

starenja, koji se može odvijati bržim ili sporijim tempom, a što se odražava i u razlikama 

između osoba starije dobi u stupnjevima funkcionalnog popuštanja. Podjela ispitanika u 

fenotipove, na način kako su oni definirani u ovome radu, mogla bi služiti kao osnova za 
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integrirani pristup zdravstenoj skrbi osoba starije dobi, što se i ističe kao potreba pri liječenju 

osoba s multimorbiditetom (8, 54).   

Uzimajući u obzir podatak da su ispitanici u klasama 3 (KTS) i 4 (TS) prosječno stariji te da 

imaju prosječno i više dijagnoza kroničnih bolesti i više ukupno propisanih lijekova te su bili i 

više puta hospitalizirani nego ispitanici u klasama 1 (VF) i 2 (KS), to govori kakav oblik skrbi 

bi trebalo planirati za koje fenotipske skupine ispitanika (Tablice 5.21., 5.23. i 5.24.) (Slika 

5.5.). Tako bi ispitanici u klasama 1 (VF) i 2 (KS), koji imaju više sačuvan funkcionalni 

status, trebali biti primarni cilj provođenja preventivnih mjera, dok bi za ispitanike u klasama 

3 (KTS) i 4 (TS), koji imaju uznapredovale i vrlo vjerojatno ireverzibilne funkcionalne 

promjene, trebalo provoditi optimalno liječenje postojećih stanja i planirati provođenje 

rehabilitacijskih mjera i zdravstvene njege.   

Dakle, praktična korist od ovakvog pristupa istraživanju bila bi u tome što se heterogena 

populacija ambulantnih pacijenata starije dobi, a u kojih je još moguće odgoditi nastup 

nepovoljnih ishoda, kao što su funkcionalni disabilitet, ovisnost o tuđoj njezi ili smrt, može 

podijeliti u nekoliko podskupina osoba sličnih po stupnju funkcionalnosti. Na svaku od tih 

podskupina se tada mogu primijeniti odgovarajuće specifične zdravstvene mjere. Tako 

definirane podskupine mogle bi služiti i za istraživanje pokazatelja (biomarkera) starenja koji 

bi specifično odražavali različite stupnjeve funkcionalnih poremećaja (a time i različite brzine 

procesa starenja). U znanstvenim krugovima se sve više ističe potreba da se međunarodna 

klasifikacija kroničnih bolesti i stanja dopuni podatcima o pokazateljima starenja tkiva i 

organa, što bi imalo za cilj precizniju stratifikaciju zdravstvenih rizika, a i potaklo bi daljnja 

istraživanja o mehanizmima starenja i o novim mogućnostima liječenja bolesti starenja (175).     

Ispitanici u klasi 1 (VF) općenito su najmlađi i najzdraviji, iako ne potpuno bez kroničnih 

bolesti i stanja (Tablice 5.21. i 5.23., Slike 5.6. i 5.7.). Umjerena zastupljenost osoba s pre-

frailty stanjem u toj klasi (44.1%) mogla bi se objasniti visokim vrijednostima obujma struka 

u većine ispitanika, dok mjera opće pretilosti (BMI) pokazuje varijabilne vrijednosti, ali koje 

su u većeg dijela ispitanika na granici za pretilost (BMI>30 kg/m2), što sve skupa ukazuje na 

izraženu pretilost abdominalnog tipa (Tablica 5.23.). Prema najnovijim shvaćanjima procesa 

starenja, metaflammation (upala povezana s akumulacijom visceralnog masnog tkiva i s tim 

povezanih metaboličkih poremećaja) sastavni je dio inflammaging (niskog stupnja sistemske 

upale povezane sa starenjem) (58). Koncept metaflammation objašnjava promjene koje sa 

starenjem nastaju u masnom tkivu, pretežito subkutanom, u obliku hipertrofične degeneracije 

toga tkiva, a do čega dolazi zbog smanjene sposobnosti pretvorbe progenitorskih stanica u 
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masne stanice (adipocite) (63). U takvom disfunkcionalnom subkutanom masnom tkivu 

smanjen je kapacitet deponiranja viška slobodnih masnih kiselina iz krvi u obliku triglicerida 

pa se višak tih masnoća akumulira u visceralnom masnom tkivu (što je vidljivo po povećanju 

obujma struka) te na ektopičnim mjestima, između ostaloga i u skeletnim mišićima. 

Infiltracija skeletnih mišića masnim tkivom može pridonositi njihovoj smanjenoj kvaliteti i 

smatra se najvažnijim uzrokom određenog stupnja tjelesne nemoći u pretilih osoba (135, 139). 

Taj proces dolazi više do izražaja (ili započinje ranije u životu) u osoba koje su pretile i unose 

višak kalorija prehranom i/ili koje imaju obiteljsko opterećenje za DM2.    

Promjene koje sa starenjem zahvaćaju masno tkivo značajno doprinose ukupnom stupnju 

upale u osoba starije dobi i to putem lučenja pro-upalnih citokina iz makrofaga, za koje se zna 

da masivno infiltriraju visceralno masno tkivo, te iz ostarjelih progenitorskih masnih stanica, 

koje starenjem gube sposobnost replikacije, a stječu sposobnost lučenja velikih količina pro-

upalnih citokina (63). Najvažniji od tih citokina su: TNF-a, IL-8, IL-6, IL-1b te kemotaktični 

čimbenik za monocite, MCP-1 (engl. monocyte chemotactic protein-1), koji je odgovoran za 

nakupljanje makrofaga u masnom tkivu.  

Upala u masnom tkivu mijenja unutarstanične signalne puteve inzulina i aktivnost inzulina u 

posredovanju pri transportu glukoze iz krvi u masne (i druge ciljne) stanice, što se naziva 

inzulinskom rezistencijom. Do pojave metaboličkih poremećaja, kao što su poremećena 

tolerancija glukoze (pre-dijabetes) i DM2 te s dijabetesom povezanih komorbiditetnih bolesti 

i stanja, kao što su masna infiltracija jetre i KVB, dolazi u kasnijoj dobi, s postupnim 

produbljivanjem upalno-metaboličkih promjena (63).  

Pomoću tih spoznaja mogle bi se razumijeti nađene razlike između ispitanika u klasama 1 

(VF) i 2 (KS) u stupnju kardio-metaboličkog komorbiditeta, unatoč činjenici da su ispitanici u 

tim klasama slični po brojnim obilježjima, kao što su broj dijagnoza kroničnih bolesti, broj 

propisanih lijekova, antropometrijske mjere, metabolički KV čimbenici (glukoza u krvi 

natašte, trigliceridi, ukupni kolesterol, LDL- i HDL-kolesterol) te relativno očuvana bubrežna 

funkcija (prosječna vrijednost GFR oko 90 ml/min/1,73 m2) (Tablica 5.23.). Naime, klinički 

fenotip u klasi 2 (KS) razlikuje se od onoga u klasi 1 (VF) po većem udjelu osoba s 

dijagnozom DM2, a dijabetes je i duljeg trajanja (≥5 godina), kao i većim udjelom osoba s 

kroničnim srčanim popuštanjem (Tablica 5.25., Slike  5.6. i 5.7.).  

Te komorbiditetne razlike mogle bi se objasniti značajnom razlikom u prosječnoj dobi između 

ispitanika u te dvije klase i produbljivanjem, tijekom vremena, upalno-metaboličkih promjena 
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povezanih s metaflammation (Tablica 5.21.) (58, 63). Sukladno produbljivanju komorbiditeta 

i nakupljanju patofizioloških promjena u ispitanika u klasi 2 (KS), ti ispitanici imaju i veći 

udio osoba s pre-frailty stanjem (68.3%) u odnosu na ispitanike u klasi 1 (VF) (44.1%), a što 

su još i Fried i sur. u svojoj temeljnoj studiji pokazali kao način razvoja tjelesne nemoći 

(Tablica 5.19.) (19). Iako se te dvije klase ne razlikuju značajno po broju kroničnih bolesti 

ipak broj komorbiditeta značajno određuje pripadnost klasi 2 (KS) (Tablice 5.23. i 5.29.). Na 

sličan način su se varijable glukoza u krvi natašte (kao znak kronične glikemije) i hemoglobin 

(kao znak blage anemije uslijed prisustva kroničnih bolesti i metaboličko-upalnih poremećaja) 

pokazale značajnim prediktorima pripadnosti klasi 2 (KS) i to unatoč nepostojanju razlika u 

tim varijablama između ispitanika u te dvije klase (Tablice 5.23. i 5.32.) (176). 

Ispitanici u te dvije klase obilježeni su početnim stupnjem tjelesne nemoći pa nije bilo ni za 

očekivati da se između njih nađu značajnije razlike u vrijednostima mjere obujam nadlaktice, 

koja može služiti kao pokazatelj promjena u masi skeletnih mišića, ako se uzme u obzir da je 

sarkopenija jedno od obilježja sindroma tjelesne nemoći (Tablica 5.23.) (135).  

Nije bilo razlike ni u pokazatelju upale, varijabli CRP, iako bi se moglo očekivati da osobe u 

klasi 2 (KS), koje su prosječno starije i s jače izraženim kardio-metaboličkim komorbiditetom  

od osoba u klasi 1 (VF), imaju i veći stupanj sistemske upale (Tablica 5.23.). Međutim, takva 

razlika nije nađena ni između tih klasa, čije obilježje je početna tjelesna nemoć, i klasa 3 

(KTS) i 4 (TS), čije obilježje je razvijena tjelesna nemoć. S tim u vezi, podatci iz novije 

literature ukazuju na to da ni jedan od postojećih pokazatelja (biomarkera) upale nije 

dovoljan, uzet samostalno, da bi mogao služiti kao univerzalni pokazatelj stupnja upale u  

kliničkim istraživanjima o starenju (59, 177). To je zbog toga što u upalnom procesu sudjeluju 

brojne stanice i upalni medijatori te zbog toga što proširenost upalnog procesa u pojedinim 

tkivima ne mora biti proporcionalna stupnju sistemske upale. U tome smislu govori i teorija o 

inflammaging. Ta teorija kaže da je izvora upale tijekom procesa starenja mnogo te da se 

upalni procesi isprepliću s drugim patofiziološkim procesima (58). Postoji velika varijabilnost 

između osoba i skupina osoba starije dobi u kliničkim obilježjima i čimbenicima koji mogu 

djelovati modificirajuće na serumsku koncentraciju pojedinih upalnih medijatora (177). 

Varijabilni utjecaj tih čimbenika može doći do izražaja posebno u presječnim istraživanjima 

(još ako su k tome uzorci ispitanika mali, kao što je to slučaj u ovome istraživanju), što čini da 

su rezultati tih istraživanja o važnosti pojedinih upalnih parametara često nekonzistentni.  

Trenutno nema ni sporazuma između stručnjaka o tome koji pokazatelj(i) upale bi mogli 

najbolje predstavljati upalne procese tijekom procesa starenja te se predlaže da se u tu svrhu  
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koristi više pokazatelja, koji bi se i interpretirali zajedno, kao skupina parametara, a koja bi 

predstavljala međusobno isprepletene patofiziološke procese. Više upalnih parametara, 

razmatranih zbirno, kao skupina, bili bi otporniji (robustniji), od pojedinačnih pokazatelja, na 

varijabilnost modificirajućih čimbenika u pojedinim istraživanjima (59, 177).  

Slijedom navedenog, nije ni za očekivati da se pokazatelj upale, varijabla CRP, pokaže kao 

pokazatelj razlika u stupnju tjelesne nemoći, kao što to i pokazuju rezultati ovoga rada. 

Naime, iako se smatra da je tjelesna nemoć dio inflammaging, postojeći dokazi ukazuju na 

slabu povezanost tradicionalnih pokazatelja upale, kao što su CRP i IL-6, s frailty stanjem 

(178, 179). U tome smislu, poznato je i da je stanje tjelesne nemoći multidimenzionalni 

sindrom, tj. sindrom ovisan o više čimbenika, a čiji utjecaj na izraženost toga sindroma u 

pojedinim skupinama osoba starije dobi može znatno varirati (20).   

Obilježje po kojemu se ispitanici u klasi 2 (KS) bitno razlikuju od ispitanika u klasi 1 (VF),  

unatoč sličnostima u mnogim drugim obilježjima, je blagi kognitivni poremećaj (MCI), 

kojega u klasi 1 (VF) ima većina osoba (88,9%), dok je zastupljenost toga poremećaja u 

ispitanika u klasi 2 (KS) mala (3,7%) (Tablica 5.18.). Objašnjenje za tu razliku moglo bi se 

naći u navedenim razlikama u stupnju kardio-metaboličkog komorbiditeta između ispitanika u 

te dvije klase, a slijedom postojećih dokaza o povezanosti DM2 i KVB s nastankom 

kognitivnih poremećaja (180, 181). Posebno se to odnosi na srčano popuštanje, po kojoj 

dijagnozi se i ispitanici u te dvije klase međusobno značajno razlikuju (Tablica 5.25., Slika 

5.6.).   

Navedena kardio-metabolička komorbiditetna stanja ujedno su poznata i kao čimbenici 

povezani s tjelesnom nemoći (182, 183). Tjelesna nemoć u ispitanika u te dvije klase je  

podjednakog stupnja, ali više zastupljena u ispitanika u klasi 2 (KS) nego u ispitanika u klasi 

1 (VF) (Tablice 5.17. i 5.19. i Slika 5.4.).  

Međutim, ako se uzme u obzir nerazmjer između velikog postotka osoba u klasi 2 (KS) koje 

imaju kognitivni poremećaj i manjeg postotka osoba s nekom od navedenih dijagnoza 

kroničnih bolesti, samo prisustvo tih bolesti i stanja se ne bi moglo uzeti kao objašnjenje za  

puno veću zatupljenost kognitivnog deficita u tih ispitanika. Takvo objašnjenje moguće je 

naći u dinamičkoj prirodi inflammaging/metaflammation promjena, uzimajući u obzir 

činjenicu da je određeno dulje vrijeme potrebno da od početne degeneracije masnog tkiva 

nastanu metaboličke promjene u obliku sistemske inzulinske rezistencije i kronične 

hiperglikemije te u konačnici i kardio-metaboličke bolesti, kao što su DM2 i KVB (63). U 

tome smislu, u ispitanika u klasi 2 (KS), koji su prosječno značajno stariji od ispitanika u klasi 
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1 (VF), zbog duljeg djelovanja metaboličkih i s njima povezanih upalnih poremećaja 

(inflammaging i metaflammation), mogle su nastati i više uznapredovale neuro-vaskularne 

promjene na mozgu, za koje se smatra da se nalaze u podlozi razvoja kognitivnog deficita 

(44). Naime, prema najnovijim dokazima, prevalencija bolesti malih krvnih žila mozga se 

progresivno povećava s dobi populacije, tako da se takve promjene mogu naći u gotovo svih 

osoba starih 90 i više godina (43). Ta bolest smatra se dijelom inflammaging, što znači da se u 

nekih osoba, a to su one opterećene kardio-metaboličkim čimbenicima rizika, može razvijati 

ubrzanije od prosjeka populacije (44).  

Osnova toga poremećaja je poremećaj funkcije vaskularnih endotelnih stanica (endotelna 

disfunkcija), uslijed čega dolazi do povećanja propusnosti krvno-moždane barijere (engl. 

blood-brain barrier) za imunosne stanice i medijatore upale iz periferne cirkulacije te do 

razvoja upale u perivaskularnom moždanom tkivu. Osim toga, poremećena je i drenaža b-

amiloida iz moždanog tkiva u perifernu cirkulaciju, što čini osnovu za nakupljanje tih tvari i u 

moždanom tkivu i u malim moždanim krvnim žilama (43).  

Utvrđena su dva tipa patoloških promjena malih moždanih arterija (44). To je artropatija 

malih perforantnih arterija, čiji nastanak se povezujue s postojanjem ateroskleroze većih 

moždanih krvnih žila, te amiloidna angiopatija, čiji nastanak se povezuje s jačim stupnjem 

sistemske upale. Ti patološki procesi imaju i svoja predilekcijska mjesta u mozgu pa ovisno o 

predominaciji jednoga od ta dva patološka procesa, kao i o intenzitetu ukupno nastalih 

vaskularnih promjena u mozgu, mogu varirati i simptomi kognitivnog deficita između 

pojedinih osoba starije dobi. Ti simptomi se mogu kretati u širokom rasponu od kognitivnih 

poremećaja i poremećaja raspoloženja, do poremećaja motoričke funkcije i hoda te urinarne 

inkontinencije.  

U skladu s inflammaging/metaflammation teorijom je i od ranije poznata činjenica da su KV 

čimbenici rizika predisponirajući čimbenici i za razvoj vaskularnog i Alzheimerovog tipa 

demencije (45). U tome smislu, ta teorija kaže da u razvoju bolesti malih moždanih krvnih 

žila sudjeluju brojni mehanizmi povezani s inflammaging (pogledati u Uvodu) (44, 58). 

Posebno se naglašava uloga disbioze crijevne mikroflore i povećane propusnosti sluznice 

gastrointestinalnog trakta za antigene iz crijevne mikroflore. Naime, zbog strukturne sličnosti 

s moždanim amiloidnim strukturama, antigeni crijevne mikroflore se dovode u vezu s 

razvojem amiloidnih bolesti mozga, a u koje spadaju i cerebralna amiloidna angiopatija i 

Alzheimerova bolest (184).  
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Razvrstavanje osoba starije dobi postupkom klasteriranja, kao što je to učinjeno u ovome 

radu, moglo bi ubrzati istraživanja o pokazateljima (biomarkerima) vaskularnih promjena 

mozga te omogućiti i povezivanje tih pokazatelja s određenim tipom i jačinom kognitivnih 

poremećaja.  

U okviru patofiziološkog scenarija povezanog s inflammaging/metaflammation, lakše je 

shvatiti i rezultate klasteriranja u ovome radu. Tako bi se činjenica da kognitivni simptomi 

obilježavaju ispitanike u klasi 2 (KS), ali ne i ispitanike u klasi 1 (VF), mogla razumijeti kao 

rezultat duljeg trajanja ukupnih metaboličko-upalnih promjena u ispitanika u klasi 2 (KS), 

posebno kada se radi o pretilim osobama, te i duljeg vremena koje je bilo na raspolaganju za 

razvoj bolesti malih moždanih arterija. Smanjena pažnja, koja se u našim rezultatima pokazala 

kao prediktor pripadnosti klasi 2 (KS), mogla bi se shvatiti kao znak početnih kognitivnih 

poremećaja, što znači i značajnijih mikrovaskularnih promjena mozga u tih ispitanika, u 

odnosu na ispitanike u klasi 1 (VF) (Tablica 5.27.).     

Ispitanici u klasi 3 (KTS) su slični ispitanicima u klasi 2 (KS) po smanjenoj kognitivnoj 

funkciji, s tim da je to smanjenje u ispitanika u klasi 3 (KTS) prosječno jačeg stupnja (Tablica 

5.17. i Slika 5.4.). Ispitanike u klasi 3 (KTS) obilježava i razvijena tjelesna nemoć, što sve 

skupa ukazuje na kognitivno-tjelesnu nemoć kao na oblik funkcionalnog popuštanja koji 

obilježava ispitanike u toj klasi.  

Za taj funkcionalni poremećaj poznato je da nastaje u osoba uznapredovale dobi, kakvi i jesu 

ispitanici u klasi 3 (KTS), a kao rezultat izraženih kardio-metaboličkih i vaskularnih 

poremećaja (Tablica 5.21.) (151). Iako kronično srčano popuštanje značajno određuje 

pripadnost i klasi 2 (KS) i klasi 3 (KTS), komorbiditet KVB je općenito više izražen u 

ispitanika u klasi 3 (KTS) nego u ispitanika u klasi 2 (KS) (Tablice 5.25. i 5.30., Slika 5.6.). 

Na to ukazuju podatci koji pokazuju da klasa 3 (KTS) sadrži veći udio osoba s kroničnim 

srčanim popuštanjem i veći udio osoba s koronarnom arterijskom bolešću nego klasa 2 (KS).   

Koronarna srčana bolest, koja se često nalazi i u osnovi srčanog popuštanja, može se shvatiti 

kao manifestacija uznapredovale aterosklerotične bolesti (185, 186). Ateroskleroza je upalni 

patološki proces stijenke srednjih i velikih arterija koji postupno napreduje tijekom života te 

daje svoje kliničke znakove obično tek u kasnijim godinama života (185). Smatra se dijelom 

inflammaging (58, 178). Ta činjenica, kao i podatak u našim rezultatima da je kognitivna 

funkcija znatno smanjena u ispitanika u klasi 3 (KTS), mogli bi ukazivati na prisutnost 

uznapredovalih vaskularnih promjena u tih ispitanika i to i aterosklerotičnih (na srednje 

velikim i velikim arterijama) i bolesti malih moždanih krvnih žila. Naime, prema 
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inflammaging teoriji starenja, moglo bi se pretpostaviti da je u ispitanika u klasi 3 (KTS) 

postojao dulji period, nego u ispitanika u klasi 2 (KS), u kojemu su metaboličko-upalni 

čimbenici mogli djelovati na stijenke krvnih žila, a što je u tih ispitanika moglo dovesti do 

izraženijih vaskularnih promjena te do intenziviranja KV komorbiditeta. Takvo objašnjenje je 

u skladu s novijim shvaćanjem o tome da na KVB treba gledati kao na skupinu srodnih 

komorbiditeta te sa shvaćanjem da je inflammaging/metaflammation zajednička osnova 

razvoja bolesti starenja pa tako i KVB (58, 186).   

U prilog intenziviranju KV komorbiditeta u ispitanika u klasi 3 (KTS), u odnosu na ispitanike  

u klasi 2 (KS), govore i podatci koji pokazuju da, za razliku od ispitanika u klasi 2 (KS),  

ispitanici u klasi 3 (KTS) imaju znatno smanjenu bubrežnu funkciju - do razine za kroničnu 

bubrežnu bolest (GFR <60 mL/min/1,73 m2) (Tablica 5.23.) (86). Na osnovi rezultata  

epidemioloških istraživanja poznato je da kronična bubrežna bolest tipično nastaje u starijoj 

životnoj dobi, ali da se ne bi mogla smatrati jednostavnom posljedicom procesa starenja, već 

starenja opterećenog prisustvom kardio-metaboličkih komorbiditetnih stanja, kao što su 

pretilost, hipertenzija, MS i DM2, ateroskleroza i KVB (144). S druge strane, kronična 

burežna bolest je ujedno i značajan čimbenik rizika za ubrzani razvoj aterosklerotičnih 

promjena i KVB, mehanizmima kao što su povećan oksidacijski stres, upala i dislipidemija 

(187, 188).  Poznato je da je kronična bubrežna bolest povezana s dislipidemijom koja između 

ostalog podrazumijeva i sniženu serumsku koncentraciju HDL kolesterola (189). To čini da 

HDL kolesterol gubi svoju poznatu protu-upalnu i anti-oksidacijsku ulogu i ulogu „čistača“ 

kolesterola iz aterosklerotičnih plakova, što je jedan od mehanizama ubrzane ateroskleroze u 

osoba s kroničnom bubrežnom bolešću (190).  

Varijable, ukupni kolesterol, LDL i HDL kolesterol i trigliceridi, smatraju se standardom 

mjera za procjenu lipidnog statusa osoba starije dobi i rutinski se određuju u kliničkoj praksi u 

svrhu određivanja ukupnog KV rizika te imaju značenje tradicionalnih KV čimbenika rizika 

(131). Prema inflammaging/metaflammation konceptu, varijable koje ukazuju na lipidni status 

smatraju se pokazateljima imunosno-upalnih i metaboličkih promjena, odnosno stupnja 

odstupanja od metaboličke homeostaze (58).  

U ovome istraživanju nisu utvrđene razlike između klasa u varijablama koje označavaju 

metaboličke i lipidne poremećaje, a to su varijable: BMI, obujam struka, glukoza u krvi 

natašte, ukupni i LDL kolesterol te trigliceridi (Tablica 5.23.). Jedino se pokazalo da ispitanici 

u klasi 3 (KTS) imaju najnižu prosječnu vrijednost HDL kolesterola te značajno nižu od 
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ispitanika u klasi 4 (TS). Sniženi HDL kolesterol i specifično određuje pripadnost klasi 3 

(KTS) (Tablica 5.32.).  

Ti rezultati o povezanosti sniženih vrijednosti HDL kolesterola s pripadnošću klasi 3 (KTS) 

mogli bi se razmotriti unutar konteksta znatno snižene bubrežne funkcije u ispitanika te klase. 

Međutim, ako se uzme u obzir podatak da ispitanici u klasi 4 (TS) imaju podjednako sniženu  

bubrežnu funkciju kao i ispitanici u klasi 3 (KTS), a da im je HDL kolesterol značajno viši, 

tada je jasno da bi u razmatranje te razlike u HDL kolesterolu trebalo uzeti i druge čimbenike 

koji su mogli sudjelovati u formiranju te razlike. Pri tome treba naglasiti da iako lijekovi s 

hipolipemičkim djelovanjem, kao što su statini, mogu modificirati vrijednosti ukupnog i LDL 

kolesterola (propisuju se osobama s KVB i/ili s DM2, dok se u primarnoj prevenciji rijetko 

propisuju osobama starije dobi), poznato je da na vrijednosti HDL kolesterola uzimanje tih 

lijekova ne utječe, što daje realnu sliku dobivenih razlika između klasa u vrijednostima HDL 

kolesterola (131).    

Naime, na dobivenu razliku u HDL kolesterolu između klasa 3 (KTS) i 4 (TS) trebalo bi 

gledati u širem kontekstu inflammaging/metaflammation promjena. Posebno se to odnosi na 

izraženiji KV komorbiditet i više narušenu kognitivnu funkciju u ispitanika u klasi 3 (KTS), u 

odnosu na ispitanike u klasi 4 (TS) (Tablice 5.17. i 5.25., Slike 5.4. i 5.6.). Prema 

inflammaging/metaflammation konceptu, te komorbiditetne razlike ukazivale bi na više 

uznapredovale metaboličko-upalne promjene i više narušene homeostatske mehanizme u 

ispitanika u klasi 3 (KTS).  

Poznato je da je kronična bubrežna bolest povezana s gubitkom mišićne mase (sarkopenijom) 

do koje dolazi djelovanjem više mehanizama, a posebno mehanizmima kao što su povećani 

proteinski katabolizam i povećani stupanj upale (145). Iako se mislilo da sarkopenija nastaje  

tek u terminalnoj fazi kroničnog bubrežnog popuštanja, rezultati epidemioloških istraživanja 

su pokazali da gubitak mišićne mase započinje već od blagog stupnja kroničnog bubrežnog 

popuštanja te da se broj zahvaćenih osoba i jačina toga poremećaja povećavaju paralelno s 

povećanjem stupnjeva kroničnog bubrežnog popuštanja (191).  

U tome smislu, tj. povezano sa znatno smanjenom bubrežnom funkcijom ispitanika u klasi 3 

(KTS), značajno manjom nego u ispitanika u klasi 2 (KS), te uzimajući u obzir najviše izražen 

KV komorbiditet u ispitanika u klasi 3 (KTS), više izražen nego u ispitanika i u klasi  2 (KS) i 

u klasi 4 (TS), te i stariju dob ispitanika u klasi 3 (KTS), mogle bi se interpretirati i nađene 

razlike između ispitanika u tim klasama u pojedinim laboratorijskim nalazima i 

antropometrijskim mjerama (Tablica 5.23.). Naime, smanjena bubrežna funkcija i KVB, kao i 
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starija dob, su sve stanja povezana sa sarkopenijom, malnutricijom i tjelesnom nemoći, a u 

kontekstu napredovanja inflammaging/metaflammation promjena (135, 136, 145, 178, 182, 

187).  

Tako bi se za snižene vrijednosti varijabli hemoglobin, broj eritrocita, hematokrit i obujam 

nadlaktice, koje se značajno razlikuju u ispitanika u klasi 3 (KTS) u odnosu na ispitanike u 

klasi 2 (KS), te snižene vrijednosti varijable HDL kolesterol, po kojima se ispitanici u klasi 3 

(KTS) značajno razlikuju od ispitanika u klasi 4 (TS), moglo reći da predstavljaju specifično 

zbirno obilježje ispitnika u klasi 3 (KTS), kao odraz brojnih, jače narušenih i međusobno 

preklapajućih homeostatskih mehanizama. Posebno je za HDL kolesterol poznato da ima 

brojne uloge u regulaciji upale i imunosne reakcije (192). U istom kontekstu bi se mogao 

shvatiti i rezultat koji pokazuje da svi ispitanici u klasi 3 (KTS) s dg DM2 imaju nedavno 

nastali DM2 (nastao unutar 5 god.), što bi mogao biti odraz tih uznapredovalih metaboličko-

upalnih promjena u ispitanika u toj klasi (Slika 5.7.).  

Na taj način, naši rezultati su u skladu s mišljenjem mnogih istraživača o tome da ne postoji ni 

jedan pojedini pokazatelj upale koji bi dobro predstavljao stanje kronične upale i koji bi 

mogao služiti za prilično točno predviđanje negativnih zdravstvenih ishoda (59, 177). Naime, 

brojni modificirajući čimbenici, od kojih su neki npr. dob, način prehrane i količina masnog 

tkiva u tijelu, mogu utjecati na serumsku koncentranciju pojedinog pokazatelja upale. Zbog 

velike ovisnosti vrijednosti pojedinog pokazatelja upale o kontekstu, smatra se da bi skupina 

upalnih parametara, pogotovo onih koji se okupljaju kao klaster, mogla bolje služiti kao 

stabilan (robustan) pokazatelj upale.   

Sve više istraživača je i mišljenja da bi se tradicionalne mjere koje opisuju biološke promjene 

povezane sa starenjem, kao što su tradicionalni pokazatelji upale, antropometrijske mjere i 

lipidni parametri, trebali razmatrati zajedno s pokazateljima socio-demografskih obilježja i 

funkcionalnih poremećaja osoba starije dobi, što bi sve skupa trebalo služiti definiranju 

fenotipova osoba starije dobi koji bi odražavali razlike između osoba u brzini starenja (141). 

Povezivanjem tih fenotipova s novim pokazateljima biološke dobi, dobivenim molekularno-

biološkim tehnikama, povećalo bi se razumijevanje odnosa između zdravstvenog statusa 

pojedinih osoba i biološke dobi (58).  

Da bi se izbjegao varirajući utjecaj brojnih čimbenika na pojedine pokazatelje starenja u 

presječnim istraživanjima, neki istraživači predlažu prikazivanje cjeloživotnog kretanja 

određenih pokazatelja starenja koji se mogu naći u registrima epidemioloških istraživanja 

(82). Takvi dijagrami bi služili za usporedbu između osoba prema brzini starenja, a na osnovi 
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odstupanja njihovih vrijednosti za pojedine pokazatelje starenja od prosjeka vrijednosti 

populacije za dob.  

Kao pristup skupnog prikazavanja pokazatelja brzine starenja, mogao bi biti i pristup pomoću 

klasteriranja glavnih funkcionalnih poremećaja starenja, tjelesne nemoći i kognitivnog 

deficita, te opisivanje tako dobivenih fenotipova pomoću niza drugih varijabli, na način kako 

smo to pokazali u ovome radu. Tako definirani fenotipovi mogli bi služiti i kao okvir za 

traženje novih pokazatelja (biomarkera) starenja te za prospektivno praćenje progresije tih 

fenotipova na negativne zdravstvene ishode, što bi povećalo razumijevanje odnosa između 

zdravstvenog stanja, stupnja funkcionalnog slabljenja i nastanka negativnih zdravstvenih 

ishoda.   

Konkretno u slučaju ispitanika selekcioniranih u klasu 3 (KTS), ono na što postojeći dokazi 

ukazuju, ali u brojnim separatnim istraživanjima, naši rezultati pokazuju zbirno, kao obilježje 

jedinstvenog fenotipa, a to je povezanost između aterosklerotičnih promjena i komorbiditeta 

KVB te kroničnog bubrežnog popuštanja s razvojem jačih kognitivnih poremećaja i tjelesne 

nemoći, a do čega dolazi u uznapredovaloj životnoj dobi (25, 144, 151, 188, 193). Kako to 

pokazuju naši rezultati, a i prema podatcima iz literature, takva obilježja čine tu podskupinu 

ispitanika posebno vulnerabilnom za nastanak i drugih funkcionalnih te senzornih 

poremećaja, a koje mogu značajno smanjiti kvalitetu života i sposobnost za samostalno 

obavljanje aktivnosti svakodnevnog života tih osoba, kao što su slabljenje vida, smetnje hoda, 

sklonost padovima, odsustnost seksualne aktivnosti, smanjen interes za hobije te 

inkontinencija, kao i činiti ih rizičnom skupinom za hospitalizacije (Tablice 5.24., 5.25. i 

5.29., Slike 5.5., 5.6. i 5.7.) (17, 18).    

Ispitanici u klasama 3 (KTS) i 4 (TS) razlikuju se od ispitanika u klasama 1 (VF) i 2 (KS) po 

stanju razvijene tjelesne nemoći (frailty score 3,6 i 3,5) te ih, a što je u skladu i s postojećim  

znanjem o nastanku tjelesne nemoći, obilježava i veća akumulacija komorbiditeta i veći broj 

ukupno propisanih lijekova. To posebno dolazi do izražaja u ispitanika u klasi 4 (TS), koji se 

osim toga odlikuju još i najvećim brojem senzornih i funkcionalnih poremećaja od svih klasa 

(Tablice 5.17. i 5.23.) (12, 51). Takva obilježja ispitanika u klasama 3 (KTS) i 4 (TS) ujedno 

znače i smanjenu sposobnost tih osoba za samostalno obavljanje svakodnevnih životnih 

aktivnosti te smanjenu mogućnost preventivnog djelovanja, u smislu postizanja reverzibilnosti 

postojećeg stanja (11, 21, 22). Prema zastupljenosti u ispitivanom uzorku ispitanika, kao što 

je bilo i za očekivati s obzirom na strukturu ispitanika, te dvije klase su i najmanje po veličini 

(oko 8% i 7% svih ispitanika) (Tablica 5.17.).  
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Iako se pripadnici klasa 3 (KTS) i 4 (TS) ne razlikuju značajno po dobi i stupnju tjelesne 

nemoći, razlikuju se po tipu tjelesne nemoći (Tablice 5.17. i 5.21. Slika 5.4.). Iako dio 

ispitanika u klasi 4 (TS) prema rezultatima MMSE testa ima blagi kognitivni poremećaj, ti 

ispitanici, ukupno uzevši, a za razliku od ispitanika u klasi 3 (KTS), imaju očuvanu 

kognitivnu funkciju (MMSE score 24,9 nasuprot 19,1) (Tablice 5.17. i 5.18., Slika 5.4.).  

Komorbiditet po kojemu se ispitanici u klasi 4 (TS) razlikuju od ispitanika u klasi 3 (KTS), a i 

od ispitanika u drugim klasama, čine mišićno-koštane bolesti, kao što su osteoporoza, 

lumbalni sindrom (bolna križa) i osteoartritis (Tablica 5.25., Slike 5.6. i 5.7.). S tim bolestima 

povezani funkcionalni poremećaji, kao što su padovi, smetnje hoda i kronična bol, također 

specifično obilježavaju ispitanike u toj klasi (Tablica 5.25., Slika 5.6.). Povećana anksioznost 

i disforija, mentalni poremećaji koji su se testovima probira mogli registrirati i u ispitanika u 

klasi 3 (KTS) i u ispitanika u klasi 4 (TS), specifično ipak određuju pripadnost samo klasi 4 

(TS) (Tablice 5.22. i 5.27.).  

Iako je bubrežna funkcija podjednako snižena i u ispitanika u klasi 3 (KTS) i u ispitanika u 

klasi 4 (TS), ispitanici u klasi 4 (TS) imaju manje izražen komorbiditet KVB, mjeren udjelom 

dijagnoza koronarne srčane bolesti i kroničnog srčanog popuštanja, nego ispitanici u klasi 3 

(KTS) (Tablice 5.23. i 5.25., Slika 5.6.).   

Još jedno obilježje po kojemu je klasa 4 (TS) specifična u odnosu na preostale tri klase (iako 

se radi o malom broju ispitanika u toj klasi) je dominantna zastupljenost ženskog spola 

(Tablica 5.20).  

Mišićno-koštane bolesti privlače sve veću pažnju istraživača i pružatelja zdravstvenih usluga 

diljem svijeta zbog svoje rastuće prevalencije u populaciji osoba srednje i starije dobi te 

doprinosa kojega te bolesti imaju u nastanku multimorbiditeta i disabiliteta (125). Tim 

saznanjima odgovaraju i naši rezultati i to podatak o tome da ispitanici u klasi 4 (TS), čije 

specifično obilježje komorbiditeta su mišićno-koštane bolesti, imaju i najveći ukupni broj 

dijagnoza kroničnih bolesti i funkcionalnih poremećaja te da im se, shodno tome, propisuje i 

najviše lijekova (Tablica 5.23.). Ako se uzme u obzir još i podatak da su žene značajno više 

zastupljene od muškaraca jedino u toj klasi, naši rezultati se uklapaju u postojeće dokaze koji 

povezuju stanje tjelesne nemoći sa starijom dobi, ženskim spolom, nižim stupnjem 

obrazovanja, multimorbiditetom i tjelesnim disabilitetom (u smislu sposobnosti obavljanja 

aktivnosti svakodnevnog života) (Tablica 5.20.) (194). Niži stupanj obrazovanja u našim 

rezultatima obilježava ispitanike u svim klasama s povećanim patološkim promjenama, tj. u 

klasama 2 (KS), 3 (KTS) i 4 (TS), a u odnosu na funkcionalno bolju klasu 1 (VF) (Tablice 
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5.24. i 5.28., Slika 5.5.). Ono što naši rezultati dodaju tome opisu fenotipa tjelesne nemoći 

uzetom iz literature je da ističu mišićno-koštane bolesti kao glavno obilježje tjelesnoj nemoći 

pripadajućeg komorbiditeta.  

Osteoporoza se već odavno smatra manifestacijom inflammaging (57, 178). Novije spoznaje 

ukazuju na to da bi i druge mišićno-koštane bolesti, istim mehanizmima kao i osteoporoza, a 

to su povećan stupanj upale i oksidacijskog stresa, mogle biti sastavni dio toga jedinstvenog 

procesa starenja. Ti zajednički mehanizmi u okviru inflammaging bi mogli činiti i osnovu 

zapažene povezanosti mišićno-koštanih bolesti s KVB i CVB i demencijama (195). Naši 

rezultati pokazuju da je dijagnoza osteoartritisa znatno zastupljena u ispitanika svih klasa, 

posebno u klasama s razvijenom tjelesnom nemoći, a to su klase 3 (KTS) i 4 (TS) (Slika 5.7.).   

Unatoč nepostojanju razlika u dobi te u stupnju tjelesne nemoći i stupnju smanjenja bubrežne 

funkcije između ispitanika u klasama 3 (KTS) i 4 (TS), ispitanici u klasi 4 (TS) imaju slabije 

izražen komorbiditet KVB od ispitanika u klasi 3 (KTS) (Tablice 5.17., 5.21. i 5.23., Slika 

5.6.). To obilježje, prema inflammaging teoriji, moglo bi objasniti i manje narušenu  

kognitivnu funkciju u tih ispitanika (44, 58).  

Pitanje koje proizlazi iz ovih rezultata je, nalazi li se u osnovi ovih razlika u kognitivnoj 

funkciji između klasa 3 (KTS) i 4 (TS) dominantna zastupljenost žena u klasi 4 (TS), s 

obzirom na činjenicu da žene sa zadrškom vremena, tj. tek u dobi nakon 70-te godine života, 

počinju dostizati muškarce u prevalenciji KVB (196). Kao alternativna mogućnost, a kako to 

sugeriraju rezultati nekih novijih istraživanja, tjelesna nemoć, koja je u ispitanika u klasi 4 

(TS) dostigla stupanj razvijene tjelesne nemoći, mogla je onemogućiti razvoj jačeg stupnja 

kognitivnog deficita (157). Povezano s tom drugom mogućnošću, svi ispitanici u klasi 2 (KS), 

čije obilježje je blago smanjena kognitivna funkcija, su u stanju pre-frailty, dok su svi 

ispitanici u klasi 4 (TS), kojima je kognitivna funkcija sačuvana, u stanju frailty, tj. u stanju 

razvijene tjelesne nemoći (Tablice 5.17. – 5.19., Slika 5.4.). Postoji i mogućnost da jači 

stupanj anksioznosti, koji specifično obilježava ispitanike u klasi 4 (TS), predstavlja samo 

drugačiju (ili početnu) manifestaciju kognitivnog poremećaja, odnosno varijantu bolesti malih 

moždanih krvnih žila (38, 43, 168). Na ta pitanja, odgovore bi bilo moguće dobiti 

prospektivnim praćenjem ispitanika u klasi 4 (TS), ali u ponovljenom istraživanju, 

pripremljenom na većem uzorku ispitanika.  

Prednost ovakve podjele ispitanika u klastere (latentne klase) prema stupnju tjelesne nemoći i 

kognitivnog deficita je u tome što pokazuje odnos fenotipova tih glavnih funkcionalnih 

poremećaja starenja s brojnim drugim čimbenicima koji obilježavaju ispitanike u klasama, a 
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time omogućiti generiranje novih hipoteza, koje inače ne bi mogle doći do izražaja. U tome 

smislu, metoda klasteriranja se smatra pogodnom za evaluacijska istraživanja (istraživanja „u 

dubinu“), tj. za otkrivanje još nepoznatih povezanosti između brojnih čimbenika, kao i 

dinamike njihovih promjena, u slučaju da se prethodno definirane klase prate prospektivno, a 

što naglašavaju i neki drugi autori koji su se bavili primjenom tih metoda u istraživanju 

multimorbiditeta (197).   

Prema strukturi senzornih i drugih funkcionalnih poremećaja, ispitanici u klasi 4 (TS) imaju 

najviše padova od svih klasa, dok ih padovi s prijelomom (frakturom) razlikuju od ispitanika 

u klasi 3 (KTS), koji također pokazuju sklonost padovima (Tablica 5.25., Slika 5.6.). Padovi 

su tipičan oblik disabiliteta u osoba s mišićno-koštanim bolestima te i obilježavaju pripadnost 

klasi 4 (TS), u kojoj su te bolesti dominantno zastupljene (Tablica 5.30.). Padovi s frakturom, 

koji su također najviše zastupljeni u klasi 4 (TS), mogu se dovesti u vezu s najvećim udjelom 

ispitanika s dijagnozom osteoporoze u toj klasi ispitanika, s obzirom na činjenicu da se 

osteoporoza smatra najvažnijom disabilitetnom bolešću (198).  

Zanimljiv podatak u našim rezultatima je i taj da se znatan udio osoba s padovima i 

smetnjama hoda nalazi i u ispitanika u klasi 3 (KTS), a ne samo u ispitanika u klasi 4 (TS), te 

da posebno smetnje hoda specifično određuju pripadnost klasi 3 (KTS) (Tablica 5.29., Slika 

5.6.). Ti rezultati navode na zaključak da bi nastanku tih poremećaja, osim tjelesnog 

disabiliteta, mogli pridonositi i neurološki poremećaji. Prema novijim spoznajama, vaskularne  

promjene mozga, koje se nalaze u podlozi kognitivnih poremećaja, mogu se manifestirati 

različitim simptomima, između ostalog i poremećajima hoda (43). Kao dodatno objašnjenje, 

moguće je da tjelesni disabilitet, u osoba s kognitivno-tjelesnom nemoći u klasi 3 (KTS), 

barem dijelom proizlazi i iz njihove smanjene motivacije za aktivnosti pa time i smanjene 

mobilnosti, uzrok čemu bi mogao biti kognitivni deficit. Na takvu mogućnost u našim 

rezultatima ukazuje podatak da ispitanici sa smanjenom kognitivnom funkcijom, a to su oni u 

klasama 2 (KS) i 3 (KTS), imaju i manji interes za hobije od ispitanika u klasama bez 

kognitivnog poremećaja (Tablice 5.24. i  5..28., Slika 5.5.).  

Čimbenik koji je mogao imati utjecaja na smetnje hoda i u ispitanika u klasi 3 (KTS) i u 

ispitanika u klasi 4 (TS) je uzimanje lijekova s učinkom na mentalne funkcije, a prema 

podatku u našim rezultatima da su se ispitanicima u tim klasama značajno više propisivali 

opioidni analgetici, a ispitanicima u klasi 4 (TS) i benzodiazepini i sedativi, nego ispitanicima 

u druge dvije klase, koji nemaju takvih poremećaja (Tablica 5.26., Slika 5.8.). Uzimanje 

takvih lijekova u tih osoba starije dobi s razvijenom tjelesnom nemoći i/ili kognitivnim 
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deficitom moglo se negativno odraziti na njihove motoričke funkcije i koordinaciju, a time i 

na ukupnu nestabilnost u hodu (199). Na takvo razmišljanje u našim rezultatima navodi 

podatak da su se benzodiazepini i sedativi, iako su se najmanje propisivali osobama u klasi 3 

(KTS), pokazali kao značajne odrednice pripadnosti upravo toj klasi (Tablice 5.26. i 5.31. i 

Slika 5.8.).   

Na mentalne funkcije utjecaja su mogli imati i antiulkusni lijekovi, koji su se također više 

propisivali ispitanicima u te dvije klase (Tablica 5.26., Slika 5.8.). Ti lijekovi se osobama 

starije dobi i s komorbiditetom mišićno-koštanih bolesti i KVB bolesti, a to su najviše 

ispitanici u klasama 3 (KTS) i 4 (KS), uobičajeno propisuju kao konkomitantna terapija pri 

dugotrajnom uzimanju nesteroidnih protuupalnih lijekova i aspirina, a sa svrhom prevencije 

nastanka gastrointestinalnih komplikacija (130). S tim podatkom povezan vjerojatno je i 

podatak o tome da je dijagnoza bolesti gornjeg gastrointestinalnog trakta specifičan 

predskazatelj pripadnosti tim klasama, a ne klasi 2 (KS) (Tablice 5.25. i 5.29., Slika 5.6.). 

Alternativno objašnjenje za istaknutu ulogu te dijagnoze u klasama s najviše narušenom 

funkcijom je da bi ta dijagnoza mogla ukazivati na jače narušenu propusnost sluznice 

gastrointestinalnog trakta, kao odraz ukupno jače narušenih homeostatskih mehanizama u 

ispitanika u tim klasama, a u skladu s razvojem disbioze komenzalne crijevne mikroflore, kao 

mehanizmu inflammaging (58).  

Sinergistički učinak lijekova s djelovanjem na mentalne funkcije mogao bi, a na što ukazuju 

postojeća saznanja, biti povezan i sa sklonošću padovima ispitanika u tim klasama (200). 

Također bi, osim drugih već prethodno navedenih objašnjenja, uzimanje takvih lijekova 

moglo pomoći u razumijevanju rezultata koji ukazuju na nešto smanjenu kognitivnu 

sposobnost u dijela ispitanika u klasi 4 (TS) (Tablica 5.18., Slika 5.4.) (129).   

S obzirom na veći stupanj komorbiditeta u osoba u klasama 3 (KTS) i 4 (TS) te s tim 

povezane polifarmacije, za očekivati je da su i neki drugi lijekovi, osim onih koji su se 

ispitivali u ovom istraživanju, mogli imati utjecaja na fiziološke procese i dati dodatni poticaj 

nastanku tjelesne nemoći, disabiliteta i funkcionalnih poremećaja (Tablica 5.26). Jedno 

istraživanje je pokazalo da mnogi od lijekova koji se propisuju osobama starije dobi mogu 

doprinositi razvoju gerijatrijskih sindroma, kao što su kognitivni deficit, delirijum, padovi, 

smanjen apetit, gubitak na tjelesnoj težini, urinarna inkontinencija i depresija, a da se najveći 

broj takvih lijekova može naći u osoba s padovima (199).  

Među ispitanicima u klasi 4 (TS) nalazi se i najveći udio osoba s kroničnom boli (Tablica 

5.25., Slika 5.6.), što je i za očekivati s obzirom na najveću zastupljenost mišićno-koštanih 
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bolesti u tih ispitanika. Jedno nedavno istraživanje pokazalo je da bi kronična bol u žena 

starije dobi s mišićno-koštanim bolestima mogla biti manifestacija tjelesne nemoći, a što je i 

obilježje pripadnika te klase (201).     

Kronična bol i psihička neugoda koju takva bol izaziva, kao i poremećaji spavanja s tim 

povezani, mogli su biti uzrokom povećanog zahtjeva za propisivanjem lijekova s 

anksiolitičkim ili sedativnim djelovanjem u ispitanika u klasi 4 (TS) (39, 126). Na usku 

povezanost kronične boli s mentalnim poremećajima, kao što su anksioznost i disforija, 

ukazuju postojeća saznanja, a i naši rezultati, koji pokazuju da povećana razina anksioznosti i 

disforije, utvrđena na testovima probira u ispitanika u klasama 3 (KTS) i 4 (TS), značajno 

određuju pripadnost samo klasi 4 (TS) (Tablice 5.22. i 5.27., Slika 5.6.) (127).  

Da bi anksioznost mogla biti i inherentna dijelu ispitanika iz te klase te bi mogla djelovati 

pojačavajuće na intenzitet i dugotrajnost osjećaja boli, a ne samo biti posljedicom kronične 

boli, na to ukazuje i podatak da je jedno od obilježja ispitanika u klasi 4 (TS) i postojanje 

anksiozno/depresivnih poremećaja u ranijoj životnoj dobi (Tablice 5.24. i 5.28., Slika 5.5.). 

Ima mišljenja da bi psihološka vulnerabilnost mogla biti zajednička prethodnica razvoja 

mišićno-koštanih bolesti i tjelesne nemoći u žena starije dobi, putem mehanizama kao što su 

neadekvatno reagiranje na stresore svakodnevnog života i posljedični razvoj nezdravih 

obrazaca života i nastanak pretilosti (127).  

Za razliku od ispitanika u klasi 4 (TS), značajno povećanje anksioznosti i disforije, koje se 

testovima probira moglo registrirati i u ispitanika u klasi 3 (KTS), moglo je nastati 

sekundarno, kao prateća pojava akumuliranog somatskog komorbiditeta, ili kao simptom 

kognitivnog deficita, što znači i bez postojanja prethodne psihičke vulnerabilnosti (Tablica 

5.22.) (38, 43, 202).  

Prema našim rezultatima, zbirno bi se moglo reći da postoji razlika u vrsti funkcionalnih 

poremećaja ovisno o tome je li prisutna samo tjelesna nemoć, kao što je to u ispitanika u klasi 

4 (TS) (specifični poremećaji su padovi s frakturom i kronična bol); je li prisutan samo 

kognitivni poremećaj, kao što je to u ispitanika u klasama 2 (KS) i 3 (KTS) (poremećaj je 

smanjeni interes za hobije); je li prisutna kognitivno-tjelesna nemoć, kao što je to u ispitanika 

u klasi 3 (KTS) (specifični poremećaji su smetnje hoda i inkontinencija); ili postoji opće loše 

tjelesno stanje, koje je često praćeno i pojačanim anksioznim ili disforičnim raspoloženjem, 

kao što je to u klasama 3 (KTS) i 4 (TS) (poremećaj je smanjena seksualna aktivnost).  
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Sveobuhvatno opisivanje kliničkih fenotipova koji se temelje na razlici u stupnjevima tjelesne 

i mentalne kondicije, a koji se mogu identificirati u nekoj konkretnoj populaciji osoba starije 

dobi, kao što je to učinjeno u ovome radu, moglo bi pomoći boljem razumijevanju 

povezanosti različitih čimbenika, uključujući i kronološku dob ispitanika, s tim fenotipovima. 

Tako smo za osobe u klasi 3 (KTS) mogli utvrditi da su čimbenici, kao što su najjače razvijen 

komorbiditet KVB od svih klasa, poremećaj mentalnih i određenih kognitivnih funkcija, 

smanjena mišićna masa i smanjen stupanj aktivnosti i mobilnost, oni čimbenici koji su 

povezani sa stanjem krajnje razvijene kognitivno-tjelesne nemoći. Kognitivno-tjelesna nemoć, 

prema nekim longitudinalnim epidemiološkim istraživanjima, povezana je s većim stupnjem 

disabiliteta nego izolirana tjelesna nemoć (203).  

Većina ispitanika u ovome istraživanju je u dobi 60-80 godina (medijan i interkvartilni 

raspon), što znači da su predstavnici najstarije dobne skupine (više od 80 godina) slabo 

zastupljeni pa izostaje i informacija o eventualnom postojanju fenotipa funkcionalnih 

poremećaja koji bi bio specifičan za tu, još stariju dob (Tablica 5.10.). U pretpostavljenom 

tijeku razvoja tjelesne nemoći, a ovisno o povećanju kronološke dobi, Kuzuya i sur. su 

pokazali da su u dobi nakon 80 godina istovremeno prisutne tjelesna nemoć, multimorbiditet i 

disabilitet, samo još većeg stupnja razvijenosti nego u ranijoj dobi (Slika 1.2., Uvod) (53). 

Slično su pokazali i autori nedavno objavljenog rada (204). Ti autori su primjenom naprednih 

tehnika modeliranja podataka pokazali da su u populaciji osoba starijih od 80 godina 

istovremeno prisustni multimorbiditet, funkcionalni disabilitet i tjelesna nemoć te da postoji 

interakcija između tih poremećaja, tako da bi nastanak negativnih zdravstvenih ishoda u toj 

najstarijoj populacijskoj skupini mogao biti odraz te interakcije.   
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6.5. Zbirno o klasama 

 

Klasa 1 (VF) 

Najmlađi po dobi (prosječna dob 69,4 god.) 

Abdominalna pretilost 

Samo početna tjelesna nemoć u dijela pripadnika toj klasi 

Bolje obrazovanje nego u drugim klasama 

Dobro funkcioniranje (nemaju smetnje hoda, seksualno dijelom još aktivni, najviše se bave 
hobijima u odnosu na pripadnike drugih klasa) 

Najmanja akumulacija kardio-metaboličkog komorbiditeta:  

Očuvana bubrežna funkcija 

Manje dijagnoza dijabetesa tipa 2 te relativno više incidentnog dijabetesa (< 5 god.) u 
odnosu na dijabetes duljeg trajanja (≥ 5 god.) u odnosu na starije ispitanike u klasi 2 (KS) 

Najmanje dijagnoza kroničnog srčanog popuštanja  

Klasa 2 (KS) 

Stariji nego u klasi 1 (VF) (prosječna dob 72,3 god.) 

Abdominalna pretilost 

Blagi kognitivni poremećaj, početna tjelesna nemoć  

Veća akumulacija komorbiditeta i posebno kardio-metaboličkog komorbiditeta, nego u klasi 
1 (VF):  

- Ukupan broj dijagnoza kroničnih bolesti određuje pripadnost toj klasi 

- Veća zastupljenost dijabetesa, posebno duljeg trajanja (≥ 5 god.)  

- Povećanje serumske koncentracije glukoze natašte i sniženje hemoglobina ˗ određuju 
pripadnost toj klasi 

- Više kroničnog srčanog popuštanje u komorbiditetu ˗ određuje pripadnost toj klasi  

- Početno smanjena bubrežna funkcija 

Ostale funkcije:  

- Poremećaji izvršnih (smanjena pažnja) i mnestičkih (orijentacija u vremenu i 
odgođeno pamćenje) mentalnih funkcija u odnosu na pripadnike klase 1 (VF) – 
značajno određuju pripadnost toj klasi  

- Smanjen interes za hobije u odnosu na pripadnike klase 1 (VF) – značajno određuje 
pripadnost toj klasi 

- Seksualna aktivnost kao u pripadnika klase 1 (VF), a slabija nego u pripadnika klasa 
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3 (KTS) i 4 (TS)   

Klasa 3 (KTS) 

Značajno stariji (prosječna dob 78,6 god.) od pripadnika klase 2 (KS) (obje klase s 
kognitivnim poremećajima), ali ne i od pripadnika klase 4 (TS) (obje klase s izraženom 
tjelesnom nemoći)  

Posve razvijena tjelesna nemoć, kognitivni poremećaj jačeg stupnja nego u klasi 2 (KS)  

Najviše stresnih događaja i značajno više nego u klasi 2 (KS) (obje klase s kognitivnim 
poremećajima)  

Viši stupanj anksioznosti i disforije nego u klasi 2 (KS) i sličan kao u klasi 4 (TS), ali bez 
značajnog utjecaja na pripadnost toj klasi 

Lijekovi s anksiolitičkim i sedativnim djelovanjem imaju značajan utjecaj na pripadnost toj 
klasi iako su manje propisivani nego u pripadnika klase 4 (TS) 

Najviše hospitalizacija – značajno određuju pripadnost toj klasi 

Manje senzornih i funkcionalnih poremećaja nego u pripadnika klase 4 (TS) (obje klase s 
izraženom tjelesnom nemoći), ali sličan stupanj komorbiditeta (ukupan broj dijagnoza 
kroničnih bolesti) i polifarmacije (broj propisanih lijekova te lijekova s učinkom na mentalne 
funkcije)  

Najveći stupanj kardio-metaboličkog komorbiditeta od svih klasa: 

- Jače snižena bubrežna funkcija (umjerenog do jačeg stupnja) nego u klasi 2 (KS) i 
slično kao u klasi 4 (TS) - značajan utjecaj na pripadnost toj klasi 

- Najviše incidentnog dijabetesa 

- Najviše dijagnoza kroničnog srčanog popuštanja - određuju pripadnost toj klasi 

- Najviše dijagnoza koronarne arterijske bolesti  

- Jače izražen gubitak mišićne mase (prema varijabli obujam nadlaktice) nego u klasi 2 
(KS) i veći stupanj malnutricije i upale (prema varijabli HDL kolesterol) nego u klasi 
4 (TS) (obje klase s izraženom tjelesnom nemoći) – određuju pripadnost toj klasi  

Slabo funkcioniranje:  

Slabo bavljenje hobijima, nema seksualne aktivnosti, više zastupljena inkontinencija nego u 
drugim klasama, izražene smetnje hoda te padovi - značajno obilježavaju pripadnost toj klasi 

Klasa 4 (TS) 

Po dobi (prosječna dob 74,7 god.) odgovaraju pripadnicima klase 2 (KS) (od njih stariji) i 
klase 3 (KTS) (od njih mlađi)  

Razvijena tjelesna nemoć 

Blago smanjena kognitivna funkcija u dijela ispitanika, na granici normalnog funkcioniranja 

Dominantan ženski spol  
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Veći stupanj komorbiditeta (broj dijagnoza kroničnih bolesti) i broj propisanih lijekova kao i 
lijekova s djelovanjem na mentalne funkcije nego u klasama 1 (VF) i 2 (KS) i slično kao u 
klasi 3 (KTS) (obje klase obilježava razvijena tjelesna nemoć) 

Obilježja komorbiditeta: 

- Dominantne mišićno-koštane bolesti (osteoporoza, lumbalni sindrom, osteoartritis) 

- Podjednako izražen gubitak mišićne mase (varijabla obujam nadlaktice) kao u klasi 3 
(KTS) (obje klase obilježeva razvijena tjelesna nemoć) 

- Snižena bubrežna funkcija, slično kao u klasi 3 (KTS) - značajan utjecaj na 
pripadnost toj klasi  

- Koronarna arterijska bolest i kronično srčano popuštanje u komorbiditetu, ali manje 
nego u klasi 3 (KTS)  

- Dijagnoza anksiozno/depresivnih mentalnih poremećaja – najviše zastupljena od svih 
klasa 

- Povećan stupanj anksioznosti i disforije, slično kao u klasi 3 (KTS) – određuje 
pripadnost samo toj klasi 

- Anksiozno/depresivni poremećaji u mladosti – određuju pripadnost samo toj klasi 

- Najveća primjena lijekova s anksiolitičkim ili sedativnim djelovanjem i opioidnih 
analgetika od svih klasa  

- Povećan broj hospitalizacija, ali manje nego u klasi 4 (TS) 

Funkcionalni i senzorni poremećaji:  

- Najveći broj senzornih/funkcionalnih poremećaja od svih klasa 

- Kronična bol - najviše izražena od svih klasa  

- Smanjena seksualna aktivnost, smetnje hoda 

- Najviše padova i padovi s frakturama – obilježavaju pripadnost toj klasi 

 

 

6.6. Ograničenja i znanstveni značaj istraživanja  

 

Glavna ograničenja ovoga istraživanja su relativno mali broj ispitanika, posebno mali broj 

ispitanika selekcioniranih u klase 3 (KTS) i 4 (TS). To je dijelom posljedica ustroja 

istraživanja u kojega su ušli samo pokretni ambulantni pacijenti, a ne predstavnici cijele 

populacije osoba starije dobi, kao što su slabo pokretne, nepokretne i terminalno bolesne 

osobe. Zbog toga su u ovome istraživanju i malo zastupljene vrlo stare osobe, one u dobi 
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preko 80 i 85 godina (raspon dobi ispitanika u ovome istraživanju je 60-90 godina, a 

interkvartilni raspon 60-80 godina). Nadalje, primijenjene mjere tjelesnog sastava su 

indirektne.  

Kao evaluacijsko istraživanje, ovo istraživanje doprinosi boljem razumijevanju odnosa 

glavnih funkcionalnih poremećaja starenja, tjelesne nemoći i kognitivnog deficita, sa  

sociodemografskim i kliničkim obilježjima osoba starije dobi. Naime, starenje je kompleksan 

proces koji daje promjene u fenotipskim obilježjima i funkcijama osoba starije dobi, uz 

značajne razlike između pojedinih osoba u stupnju nastalih promjena. Sve više istraživača 

slaže se u tome da je takvu kliničku i funkcionalnu heterogenost osoba starije dobi moguće 

opisati samo pomoću veće skupine parametara koji bi opisivali najvažnije aspekte starenja, 

kao što su: 1) odnos između raspoložive energije i energetskih zahtijeva organizma, 2) 

promjene u sastavu tijela, 3) poremećaji staničnih signalnih puteva važnih za održavanje 

homeostaze te 4) neurodegenerativne promjene (82, 141).    

Iako su pokazatelji bioloških promjena, kao što su dijagnoze bolesti i druga gerijatrijska 

stanja, direktni pokazatelji procesa starenja, determinante starenja su i socijalni, ekonomski i 

okolišni čimbenici, zbog čega se istraživači slažu u tome da bi trebalo definirati pokazatelje 

starenja i iz tih skupina parametara (141). Podatci za mnoge od tih pokazatelja starenja 

dostupni su u registrima epidemioloških istraživanja ili elektronskim zdravstvenim zapisima, 

posebno u općoj/obiteljskoj medicini, što daje velike mogućnosti za evaluacijska istraživanja i 

za uspoređivanje rezultata istraživanja provedenim u različitim sredinama i na različitim 

populacijama. Ti podatci zadovoljavaju i mnoge od kriterija za koje se smatra da bi 

pokazatelji starenja trebali imati, a to je da pokazuju fiziološke, kognitivne i tjelesne funkcije 

neovisno o kronološkoj dobi te da su jednostavni za izvođenje, ponovljivi i da omogućuju 

točno mjerenje.   

Ne postoje svobuhvatni modeli za mjerenje različitih brzina starenja, niti su poznate 

vremenske putanje (trajektorije) starenja populacije (54). U nedavno objavljenom 

istraživanju, korištenjem podataka iz registra Baltimorske longitudinalne studije, prikazano je 

cjeloživotno (longitudinalno) kretanje pojedinih pokazatelja starenja (82). Pokazalo se da 

krivulje tih pojedinih pokazatelja imaju različite oblike i uglavnom ne-linearan oblik. To 

znači da su im u određenoj dobi, običnoj mlađoj starijoj dobi, vrijednosti maksimalne, dok 

nakon 75 godine te vrijednosti obično počinju padati, što čini problem pri uspoređivanju 

vrijednosti tih pokazatelja u presječnim istraživanjima. Autori toga istraživanja predlažu takav 

način prikazivanja pokazatelja starenja kao metodu koja bi mogla služiti za uspoređivanje 
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pojedinih osoba prema brzini starenja, a na osnovi odstupanja njihovih vrijednosti za pojedine 

parametre od prosjeka populacije za dob.  

Sve više se primjenjuju različite tehnike klasteriranja podataka da bi se na što realističniji 

način prikazao način okupljanja kroničnih bolesti i drugih komorbiditetnih stanja u populaciji 

osoba starije dobi te da bi se pokazalo kako se somatski i mentalni poremećaji pojavljuju 

skupa. Za razliku od današnjih radova koji se temelje na klasteriranju bolesti i poremećaja 

starenja, mi smo krenuli od definiranja klastera (latentnih klasa) najvažnijih funkcionalnih 

poremećaja povezanih sa starenjem - tjelesne nemoći i kognitivnog deficita (67, 68, 69). 

Takav pristup je bliži pojmu biološkog starenja, budući da razlikuje stupnjeve funkcionalnog 

slabljenja osoba starije dobi. Većinu podataka za ovo istraživanje smo uzeli iz elektronskih 

zdravstvenih zapisa pacijenata u općoj/obiteljskoj medicini. Mnogi od hematoloških i 

biokemijskih parametara koji služe za rutinsko praćenje zdravstvenog stanja osoba starije 

dobi ujedno su i tradicionalni pokazatelji starenja i povećanog KV rizika, kao što su glukoza u 

krvi natašte, lipidni parametri, CRP ili pokazatelj smanjenog rada bubrega.   

Istraživanja ovoga tipa, putem određivanja klastera (klasa) tjelesne nemoći i kognitivnog 

deficita, mogla bi služiti i kao okvir za istraživanje novih bioloških pokazatelja (biomarkera) 

starenja i njihove povezanosti sa psihosocijalnim i kliničkim obilježjima osoba starije dobi. 

Prospektivno praćenje osoba u klasama moglo bi doprinijeti boljem razumijevanju odnosa 

između funkcionalnih poremećaja starenja i nastanka negativnih zdravstvenih ishoda, kao što 

su npr. demencije.  
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7. Zaključci 

 

1. Ambulantni pacijenti u općoj/obiteljskoj medicini, stari 60 ili više godina i skloni 

multimorbiditetu, mogu se razvrstati u četiri podskupine, definirane njihovim 

okupljanjem u klastere (latentne klase) na osnovi razlika u stupnjevima funkcionalnih 

poremećaja, tjelesne nemoći i kognitivnog deficita. Te četiri podskupine razlikuju se i 

po prosječnoj dobi, komorbiditetu, izraženosti mentalnih poremećaja, anksioznosti i 

depresije, te drugim funkcionalnim i senzornim poremećajima.   

 

2. Rezultati općenito pokazuju da su ispitanici u podskupinama s početnom tjelesnom 

nemoći prosječno mlađi i brojniji, dok su oni u podskupinama s razvijenom tjelesnom 

nemoći prosječno stariji i manje zastupljeni u uzorku ispitanika (s ukupno oko 15%), a 

imaju i veći stupanj komorbiditeta i primaju više lijekova te imaju više izražene 

mentalne poremećaje u obliku anksioznosti i disforije.  

 
3. Podskupina ispitanika nazvana „visoko funkcionalni“ prosječno je najmlađa 

(prosječna dob 69,4 god.) i ima bolje obrazovanje od ispitanika u preostale tri 

podskupine koje su funkcionalno više narušene. Obilježja su joj početna tjelesna 

nemoć samo u dijela ispitanika, očuvana kognitivna funkcija, najmanja zastupljenost 

kardio-metaboličkog komorbiditeta (opisanog dijagnozama dijabetes tipa 2, 

kardiovaskularne bolesti i bubrežna funkcija) te bolje očuvane i druge funkcije, kao 

što su hodanje, seksualna aktivnost i interes za hobije.    

 
4. Obilježja podskupine ispitanika nazvane „kognitivno slabi“ su prisutnost blagog 

kognitivnog poremećaja u većine ispitanika te veća zastupljenost početne tjelesne 

nemoći nego u podskupini „visoko funkcionalnih“ ispitanika, od kojih su ispitanici u 

ovoj podskupini i prosječno stariji (prosječna dob 72,3 god.) te obilježeni i većom 

akumulacijom kardio-metaboličkog komorbiditeta. Uz opće smanjenu kognitivnu  

funkciju, obilježava ih i poremećaj nekih specifičnih mentalnih funkcija, kao što su 

smanjena pažnja i smanjen interes za hobije, dok im je seksualna aktivnost podjednaka 

onoj u podskupini „visoko funkcionalnih“ ispitanika.   

 
5. Ispitanici u podskupini nazvanoj „kognitivno i tjelesno slabi“ prosječno su stariji od 

ispitanika u podskupini „kognitivno slabi“ (prosječna dob 78,6 god.) te ih osim više 
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izraženog kognitivnog poremećaja obilježavaju i razvijena tjelesna nemoć te veća 

akumulacija kardio-metaboličkog komorbiditeta - više dijagnoza koronarne srčane 

bolesti i kroničnog srčanog popuštanja te smanjena bubrežna funkcija. Sukladno tim 

stanjima, te ispitanike obilježava i gubitak mišićne mase (mjeren obujmom nadlaktice) 

i poremećaj laboratorijskih parametara, kao što su smanjen hemoglobin i broj 

eritrocita te smanjen HDL kolesterol. Oslabljene su im brojne funkcije pa ih uz 

odsustvo seksualne aktivnosti obilježavaju i inkontinencija i smetnje hoda. Sličnost s 

podskupinom ispitanika „kognitivno slabi“, s kojom dijele obilježje smanjene 

kognitivne funkcije, čini poremećaj specifičnih mentalnih funkcija, kao što su 

smanjena pažnja i smanjen interes za hobije. Sličnost s podskupinom ispitanika 

„tjelesno slabi“, s kojom dijele obilježje razvijene tjelesne nemoći, je u više izraženim 

mentalnim poremećajima, kao što su anksioznost i disforija, nego što je to u 

podskupinama ispitanika s početnom tjelesnom nemoći.  

 

6. Ispitanici u podskupini „tjelesno slabi“ se po dobi (prosječna dob 74,7 god.) nalaze 

između podskupina ispitanika „kognitivno slabi“ i „kognitivno i tjelesno slabi“ te ih 

obilježava razvijena tjelesna nemoć, dok im je kognitivna funkcija samo granično  

snižena. Ti ispitanici su specifični po dominantnoj zastupljenosti žena i po najviše 

senzornih i funkcionalnih poremećaja, dok su po stupnju komorbiditeta i broju 

propisanih lijekova (ukupno i lijekova s utjecajem na mentalne funkcije) slični 

ispitanicima u klasi 3 (KTS). Glavna obilježja komorbiditeta su im mišićno-koštane 

bolesti, kronična bol i anksiozno-depresivni poremećaji. Anksioznost i disforija i 

specifično obilježavaju ispitanike te podskupine. Sukladno tome, ispitanicima te klase  

su i najviše propisivani lijekovi s anksiolitičkim ili sedativnim djelovanjem te opioidni 

analgetici. Slično ispitanicima u podskupini „kognitivno i tjelesno slabi“, s kojima 

dijele obilježje razvijene tjelesne nemoći, ispitanici u ovoj podskupini imaju smanjenu 

seksualnu aktivnost, smetnje hoda i sklonost padovima, dok su im padovi s frakturama 

specifična obilježja. Za razliku od ispitanika u klasama sa slabijom kognitivnom 

funkcijom, klasama 2 (KS) i 3 (KTS), ispitanici u ovoj klasi imaju više očuvan interes 

za hobije.  

 

7. Podskupine ispitanika definirane u ovome istraživanju pokazuju odnos fenotipova 

funkcionalnog slabljenja s kronološkom dobi ispitanika, što uz dodatno opisivanje tih 

fenotipova pomoću sociodemografskih i kliničkih parametara može služiti obiteljskim 
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doktorima kao osnova za planiranje integriranih preventivnih mjera za pacijente starije 

dobi te za određivanje optimalne dobi za započinjanje tih mjera. Tako definirani 

fenotipovi, budući da se temelje na razlikama u stupnjevima funkcionalnih 

poremećaja, mogli bi služiti i kao osnova za traženje novih bioloških pokazatelja 

(biomarkera) starenja. Također bi mogli služiti i kao osnova za prospektivna 

istraživanja, što bi omogućilo unapređenje znanja o povezanosti funkcionalnih 

poremećaja, zdravstvenog stanja i sociodemografskih obilježja osoba starije dobi s 

nastankom pojedinih negativnih zdravstvenih ishoda.  
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8.           Sažetak 

 

Ciljevi istraživanja 

Utvrditi kako se pacijenti obiteljske medicine stari 60 ili više godina razvrstavaju u 

podskupine (latentne klase) na temelju funkcionalnih poremećaja, tjelesne nemoći i 

kognitivnog deficita.  

Nacrt istraživanja 

Istraživanje je presječno istraživanje, provedeno 2018. godine u ambulanti obiteljske 

medicine u Osijeku. 

Ispitanici i metode 

U istraživanju su sudjelovala 263 ispitanika koji su probirani redom dolaska u ambulantu. Za 

ispitivanje kognitivnih poremećaja korišten je MMSE test (engl. Mini Mental State 

Examination), a za stupanj tjelesne nemoći frailty test Fried i sur.  

Za podjelu ispitanika u klase korištena je metoda analize latentnih klasa (softver Mplus 8.1, 

Muthén & Muthén, 2015), a za ispitivanje razlika u varijablama između klasa standardne 

statističke metode te multinomijalna regresijska analiza. Razina značajnosti postavljena je na 

alpha = 0,05 uz dvostrane p-vrijednosti.  

Rezultati 

Identificirane su četiri podskupine (latentne klase) koje su nazvane: 1) visoko funkcionalni (N 

= 161) (aritmetička sredina bodova i SD na frailty testu 0,58 ± 0,72, a na MMSE testu 27,42 ± 

1,5); 2) kognitivno slabi (N = 63) (aritmetička sredina bodova i SD na frailty testu 0,97 ± 

0,78, a na MMSE testu 21,94 ± 1,95); 3) kognitivno i tjelesno slabi (N = 21) (aritmetička 

sredina bodova i SD na frailty testu 3,48 ± 1,12, a na  MMSE testu 19,14 ± 2,30) i 4) tjelesno 

slabi (N = 18) (aritmetička sredina bodova i SD na frailty testu 3,61 ± 0,77, a na MMSE testu 

24,89 ± 1,81). 

Zaključak 

Osobe dobi 60 ili više godina mogu se razvrstati u podskupine prema funkcionalnim 

sposobnostima. 

Ključne riječi: klaster analiza, multimorbiditet, tjelesna nemoć kognitivni poremećaj, 

anksioznost, depresija, opća/obiteljska medicina. 
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9.           Summary 

 

Classification of general/family medicine patients into subgroups based on differences in 

the degree of severity of frailty syndrome and affective and cognitive disorders 

 

Aims and Objectives 

To determine how family medicine patients old 60 years or more are classified into subgroups 

(latent classes) based on their functional abilities represented as degrees of physical frailty and 

cognitive decline. 

Study Design 

The study is a cross-sectional study, conducted in 2018 in a family medicine residency in the 

town of Osijek. 

Subjects and Methods 

The study included 263 patients who were interviewed at regular encounters. The MMSE test 

(Mini Mental State Examination) was used to examine cognitive disorders, and the degree of 

physical frailty using the “frailty” test by Fried et al. 

The latent class analysis method (software Mplus 8.1, Muthén & Muthén, 2015) was used to 

divide the examinees into classes, and the standard statistical method and multinomial 

regression analysis were used to examine the differences in the variables between the classes. 

The significance level was set to alpha = 0.05 with two-sided p-values. 

Results  

Four subgroups (latent classes) were identified, based on the results of MMSE and "frailty" 

tests and were identified as: 1) highly functional (N = 161) (the mean and SD of "frailty" test 

0.58 ± 0.72, and of MMSE test 27.42 ± 1.5); 2) cognitively weak (N = 63) (the mean and SD 

of “frailty” test 0.97 ± 0.78, and of MMSE test 21.94 ± 1.95); 3) cognitively and physically 

weak (N = 21) (the mean and SD of “frailty” test 3.48 ± 1.12, and of MMSE test 19.14 ± 

2.30) and 4) physically weak (N = 18) (the mean and SD of “frailty test 3.61 ± 0.77, and of 

MMSE test 24.89 ± 1.81). 
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Conclusion 

Persons old 60 years or more can be classified into subgroups according to their functional 

abilities. 

 

Keywords: cluster-analysis; multimorbidity; frailty; cognitive impairment; anxiety; 

depression; general/family medicine. 
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12.         Prilozi 

 

1. Gerijatrijska skala depresije (GDS)  

2. Gerijatrijska skala anksioznosti (GAS) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



   

 

1.      Gerijatrijska skala depresije (GDS)  

 

Odaberite odgovor koji najbolje opisuje kako ste se osjećali proteklog tjedna?  

 

  DA  NE  

1. Jeste li zadovoljni životom?          

2. Jeste li smanjili broj aktivnosti i interesa?      

3. Smatrate li da vam je život neispunjen?      

4. Često vam je dosadno?      

5. Nadate li se boljoj budućnosti?      

6. Muče li vas misli koje ne možete izbaciti iz glave?         

7. Jeste li većinu vremena dobro raspoloženi?        

8. Strahujete li da će vam se nešto loše dogoditi?        

9. Jeste li većinu vremena sretni?      

10. Često se osjećate bespomoćno?      

11. Često ste nervozni?      

12. Provodite li većinu vremena kod kuće, ne volite izlaziti i raditi nove stvari?      

13. Često ste zabrinuti oko budućnosti?      

14. Imate li više problema s pamćenjem od drugih ljudi?      

15. Smatrate li da je život predivan?      

16. Često ste potišteni i neraspoloženi?      

17. Osjećate se bezvrijedno?      

18. Brinete li o prošlosti?      

19. Smatrate li da je život uzbudljiv?      

20. Teško započinjete nove projekte?      

21. Puni ste energije?          

22. Smatrate li da se nalazite u bezizlaznoj situaciji?      

23. Smatrate li da je drugim ljudima bolje nego vama?      

24. Sitnice vas često uzrujavaju?      

25. Često ste na rubu plača?          



   

 

26. Imate li problema s koncentracijom?         

27. S veseljem ustajete ujutro?      

28. Izbjegavate li društvena događanja?      

29. Lako donosite odluke?         

30. Razmišljate li razumno i bistro?      

     

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



   

 

2.   Gerijatrijska skala anksioznosti (GAS)  

 

U tablici su navedeni uobičajeni simptomi anksioznosti i stresa. Molimo da ih proučite i 

označite koliko ste ih često doživjeli u proteklih tjedan dana, uključujući današnji dan. 
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IN
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Č
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R
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E 

1. Srce mi lupa snažno i ubrzano          

2. Ostajem bez daha          

3. Imam želučanih tegoba          

4. Doživljavam osjećaj nestvarnosti i izvantjelesno iskustvo          

5. Osjećam gubitak kontrole          

6. Strah me osude drugih          

7. Bojim se poniženosti i neugodnosti          

8. Teško utonem u san          

9. Budim se tijekom noći          

10. Nervozan sam          

11. Imam ispade bijesa          

12. Teško držim koncentraciju          

13. Lako me uplašiti i uzrujati          

14. Imam smanjeni interes za aktivnosti koje volim raditi          

15. Osjećam se odvojeno i izolirano od drugih          

16. Osjećam se ošamućeno          

17. Ne mogu mirovati na jednom mjestu          

18. Previše se brinem          

19. Ne mogu kontrolirati zabrinutost          

20. Osjećam se nemirno, ukočeno i na rubu          

21. Osjećam se umorno          



   

 

22. Mišići su mi napeti          

23. Imam bolove u leđima, vratu i grčeve u mišićima          

24. Osjećam gubitak kontrole nad životom          

25. Brinem se da će se nešto loše dogoditi          

26. Zabrinjavaju me financije          

27. Zabrinjava me zdravlje          

28. Zabrinjavaju me moja djeca          

29. Osjećam strah od smrti          

30. Strah me da ću postati teret obitelji i djeci          

  

Somatska podskala (1., 2., 3., 8., 9., 17., 21., 22., 23.):   ___________  

  

Kognitivna podskala (4., 5., 12., 16., 18., 19., 24., 25.): ___________  

  

Afektivna podskala (6., 7., 10., 11., 13., 14., 15., 20.):  ___________  


