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Sazetak

Ciljevi istrazivanja: epidemioloski podatci o endometriozi su vazni za planiranje i financiranje
javnozdravstvenih aktivnosti. Stope prevalencije su medutim nejasne zbog metodoloskih razlika medu
istrazivanjima. Epidemioloski podatci o endometriozi u Hrvatskoj su oskudni. Stoga je cilj ovog
istrazivanja procijeniti vremenski trend kretanja stopa prevalencije i regionalnu raspodjelu stopa
prevalencije u 4 hrvatske NUTS regije kao i dobnu raspodjelu stopa prevalencije na razini Hrvatske u
razdoblju 2015.-2023.

Materijali i metode: istrazivanjem smo retrogradno analizirali administrativne zdravstvene podatke
prikupljene u Centralnom zdravstvenom informacijskom sustavu Republike Hrvatske. Samo podatci o
pacijenticama u zivotnoj dobi izmedu 15 i 49 godina s postavljenom dijagnozom endometrioze iz
spektra $ifri N80 Medunarodne klasifikacije bolesti (MKB-10) su koriSteni za procjenu stopa
prevalencije endometrioze, vremenskog trenda kretanja stopa prevalencije i regionalnu raspodjelu stopa
prevalencije u 4 hrvatske NUTS-regije, kao i dobnu raspodjelu stopa prevalencije na razini Hrvatske u
razdoblju 2015. - 2023. godine.

Rezultati: stope prevalencije endometrioze su bile u stalnom porastu tijekom promatranog 9-godisnjeg
razdoblja, rastuci od 3,7/1.000 Zena u 2015. do 6,1/1.000 zena u 2023. godini, osim u 2020. godini.
Najvise stope prevalencije su bile u dobnoj skupini izmedu 35 i 44 godine. Grad Zagreb je stalno imao
najvise stope prevalencije, koje su rasle od 5,8/1.000 zena u 2015. do 8,7/1.000 zena u 2023. godini.
Jadranska Hrvatska i Panonska Hrvatska su kontinuirano imale niZe stope prevalencije u odnosu na
ostale dvije hrvatske NUTS-regije.

Zakljucci: stope prevalencije endometrioze u Hrvatskoj, procijenjene analizom administrativnih
zdravstvenih podataka iz nacionalnog zdravstvenog informacijskog sustava su u skladu sa stopama
objavljenim u slicnim istraZivanjima u drugim zemljama koje su takoder prikazale trend porasta
prevalencije kroz godine. Zene Zivotne dobi izmedu 35 i 44 godine imaju najvisu stopu prevalencije, a
Jadranska Hrvatska i Panonska Hrvatska imaju niZe stope prevalencije endometrioze u odnosu na ostale
dvije regije.
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Uvod

Endometrioza je postala javnozdravstveni problem (1) zbog posljedica na kvalitetu i privatnog i
profesionalnog Zivota oboljelih Zena (2, 3) zbog kroni¢ne boli u zdjelici i neplodnosti, kao i zbog
financijskog optere¢enja zdravstvenog sustava i same bolesnice (4). Radi se o kompleksnom kroni¢cnom
stanju nejasne etiologije. Ranu dijagnozu i pravovremeno lijecenje nazalost otezava prije svega
heterogenost simptoma (dismenoreja, dispareunija, dishezija, kroni¢na zdjelicna bol, napuhnutost,
mucnina, neplodnost), kao i nejasna povezanost izmedu intenziteta tegoba i stupnja uznapredovalosti
bolesti (5). Stoga je izuzetno vazno kroz organizirane javnozdravstvene aktivnosti informirati javnost
o endometriozi i podizati svijest o vaznosti rane dijagnoze i optimalnog lijeCenja, i medu Zenama i medu
zdravstvenim radnicima (1, 6). Za postizanje ovih ciljeva kreatori zdravstvenih politika i pruzatelji
zdravstvenih usluga, kao i cjelokupna javnost trebaju epidemioloske podatke o bolesti poput stope
prevalencije. Podatci o prevalenciji endometrioze su medutim vrlo magloviti. Stope medu Zenama
reproduktivne dobi se kre¢u izmedu 7/1.000 Zena i 130/1.000 zena, ovisno o kriterijima i nac¢inima
postavljanja dijagnoze, kategoriji populacije u kojoj je istrazivanje provedeno te o izvoru analiziranih
podataka (7).

Epidemioloski podatci o endometriozi u Hrvatskoj su jo$ uvijek oskudni, iako je nedavno istrazivanje
pokazalo trend porasta stopa prevalencije endometrioze u Hrvatskoj u proteklom desetljecu (8). Cilj
ovog istrazivanja je analiza vremenskih trendova stopa prevalencije endometrioze za svaku od cetiri
hrvatske NUTS-regije (9) u razdoblju 2015. - 2023. godine, analiziraju¢i administrativne zdravstvene
podatke iz drzavnog zdravstvenog informacijskog sustava. Takoder su analizirane i dobno-specifi¢ne
stope prevalencije endometrioze.

Pacijentice i metode

Istrazivanje je provedeno retrospektivno, koriste¢i administrativne zdravstvene podatke preuzete iz
Centralnog zdravstvenog informacijskog sustava Republike Hrvatske (CEZIH). CEZIH je baza
podataka koja sadrzi podatke o zdravstvenoj zastiti svih stanovnika Republike Hrvatske (10). Obavezno
zdravstveno osiguranje za sve gradane Hrvatske i osobe nastanjene u Hrvatskoj pruza Hrvatski zavod
za zdravstveno osiguranje (10), a sve zene u Hrvatskoj imaju pravo na lijeCenje u ginekoloskim
ordinacijama primarne zdravstvene zaStite Zena. Sve dijagnoze postavljene u ginekoloskim
ordinacijama primarne zdravstvene zastite Zena uneSene su od strane ginekologa u CEZIH, pa je zato
bilo moguce prikupiti podatke o dijagnozama endometrioze na razini ¢itave drzave.

Hrvatski zavod za javno zdravstvo (HZJZ) je autorizirao pristup administrativnim zdravstvenim
podatcima iz CEZIH-a, podatci su anonimizirani i stoga nije bila potrebna dozvola Etickog povjerenstva
HZJZ-a. U istrazivanje su bile ukljucene sve Zene u Hrvatskoj u dobi izmedu 15 149 godina u razdoblju
od sije¢nja 2015. do prosinca 2023. godine. Broj zena reproduktivne dobi u Hrvatskoj za svaku
kalendarsku godinu je preuzet iz Drzavnog zavoda za statistiku (DZS) (11).

Dijagnoza endometrioze je registrirana od strane ginekologa iz ordinacije primarne zdravstvene zastite
zena koristeCi Sifre iz spektra N80 Medunarodne klasifikacije bolesti i stanja (MKB-10). Medu
analizirane dijagnoze spadaju slijedec¢e podskupine Sifri N80: N80.1 - endometrioza jajnika, N80.2 -
endometrioza jajovoda, N80.3 - endometrioza zdjelicnog peritoneja, N80.4 - endometrioza
rektovaginalnog septuma i rodnice, N80.5 - endometrioza crijeva, N80.6 - endometrioze oziljka na kozi,
N80.8 - druga vrsta endometrioze, N80.9 -endometrioza, nespecificirana. Sifra N80.0 - endometrioza
maternice nije analizirana u ovom istrazivanju.



Stopa prevalencije endometrioze je izracunata za svaku kalendarsku godinu u razdoblju izmedu 2015.
1 2023. kao razlomak, pri ¢emu je nazivnik u razlomku bio broj zena u zivotnoj dobi izmedu 15 i 49
godina u Hrvatskoj prema DZS-u (11) za konkretnu godinu, a brojnik broj zZena reproduktivne dobi s
postavljenom dijagnozom endometrioze u istoj toj godini. Istim naCinom su izraCunate stope
prevalencije za svaku od cetiri NUTS-regije u Hrvatskoj, samo $to je u nazivniku bio broj Zena
reproduktivne dobi u datoj regiji prema DZS-u, a u brojniku broj Zena s dijagnozom endometrioze u toj
regiji u istoj toj godini. Ako se ista dijagnoza kod te iste Zene ponavljala kroz istu kalendarsku godinu,
a najceSce se ponavljala, u analizi se ta zena brojala kao jedan slucaj. Stopa prevalencije endometrioze
je prikazana kao broj Zena s dijagnozom endometrioze na 1.000 zena reproduktivne dobi.

Europska Komisija koristi klasifikaciju NUTS radi “prikupljanja, razvoja i harmonizacije europske
regionalne statistike, radi socio-ekonomskih analiza u regijama i za usaglasavanje regionalnih politika
unutar Europske Unije” (9). Hrvatske NUTS-regije su: HRO5 - Grad Zagreb, sa 767.131 stanovnika,
HRO2 — Panonska Hrvatska (Istocna Hrvatska) s populacijom od 1.053.690 stanovnika, HR03 —
Jadranska Hrvatska koja ima 1.371.585 stanovnika i HR04 — Sjeverna Hrvatska, s 812.067 stanovnika

9).

StatistiCka analiza je ucinjena koriste¢i statisticki paket Statistica v12 (StatSoft, Inc. (2013),
STATISTICA (data analysis software system), verzija 12, 2013.; URL: www.statsoft.com) i statisticki
paket MedCalc v23 (MedCalc® Statistical Software, verzija 23.0.5, 2024; MedCalc Software Ltd,
Ostende, Belgija; URL: www.medcalc.org). Vrijednosti prevalencije izracunate su koriste¢i Microsoft
Excel v15 dijeljenjem ukupnog broja slucajeva s dijagnozama MKB-10 iz skupine §ifri N80 u Hrvatskoj
te u svakoj pojedinoj NUTS regiji za svaku kalendarsku godinu s procijenjenim brojevima Zena
reproduktivne dobi u Hrvatskoj i u svakoj pojedinoj NUTS-regiji za istu tu kalendarsku godinu.
Procjene broja zena reproduktivne dobi su preuzete iz podataka DZS-a. Stope prevalencije su prikazane
kao broj zena s endometriozom na 1.000 Zena reproduktivne dobi.

Za analizu vremenskih trendova i razlika izmedu NUTS-regija i medu godinama koriStena je analiza
kovarijance i homogenosti regresijskih krivulja sa statistickom znacajnoséu od P<0,05.

Rezultati

Prevalencija endometrioze je u stalnom porastu (p<0.001), s izuze¢em 2020. godine, kada je registriran
znac¢ajan pad (hi-kvadrat = 170, stupanj slobode = 1, p<0.001). Prevalencija je porasla sa 3,7/1.000 zena
u 2015. na 6,1/1.000 Zena u 2023. godini (Tablica 1).

Sto se ti¢e regionalnih razlika u stopama prevalencije endometrioze, grad Zagreb ima znacajno najvise
stope (p<0,001, analiza homogenosti regresijskih krivulja), s tendencijom porasta od 5,8/1.000 Zena u
2015. (95% CI: 5,7 - 5,9) do 8,7/1.000 zena (95%CI: 8,6-8,8) u 2023. godini (Slika 1). Znacajan rastuci
trend uocen je u sve Cetiri NUTS-regije (p<0.001 za sve Cetiri regije). Uocena je i znacajna razlika u
stopama prevalencije u Sjevernoj Hrvatskoj u odnosu na Jadransku i Panonsku Hrvatsku (p<0.001 za
obje regije, analiza homogenosti regresijskih krivulja) (Tablica 2, Slika 1).

Dobno-specifi¢ne stope prevalencije endometrioze su bile najvise medu Zenama u tridesetim godinama
zivota. NajviSa stopa je iznosila 8,0/1.000 Zena, i to u skupini Zena izmedu 35. i 44. godine Zivota.



Rasprava

Stope prevalencije endometrioze u ovom istrazivanju pokazuju porast od 3,7/1.000 Zena u 2015. na
6.1/1.000 zena u 2023. godini (osim za 2020. godinu), s najviSom stopom od 8,7/1.000 Zena u Zagrebu
u 2023. godini (Tablice 1 i 2, Slika 1). Prethodno istrazivanje u Hrvatskoj (8), kao i dva slicna
istrazivanja koja su analizirala administrativne zdravstvene podatke iz nacionalnih zdravstvenih
informacijskih sustava su pokazala trend rasta stopa prevalencije endometrioze kroz godine (12,13).
Tesko je utvrditi je li ovakav trend posljedica stvarnog porasta prevalencije endometrioze u populaciji
ili je mozda rezultat javnozdravstvenih akcija, provedenih u cilju podizanja svijesti o vaznosti ranog
otkrivanja endometrioze (6), ili se radi o zajednickom ucinku prepoznavanja endometrioze kao ozbiljne
bolesti i poboljsanja dijagnostickih metoda proteklih godina (14).

Vjerujemo da je pad stope prevalencije u 2020. godini posljedica snizene dostupnosti ginekoloskih
slucajeva u ordinacijama primarne zdravstvenoj zastite zena na raCun trudnica koje su morale imati
prioritet u tom razdoblju, a sve zbog epidemioloskih mjera, uvedenih od strane drzavnih institucija kao
odgovor na pandemiju COVID-19.

U sve Cetiri hrvatske NUTS-regije zapazen je znaCajan rastu¢i trend u stopama prevalencije
endometrioze kroz promatrano razdoblje (Tablica 2, Slika 1.), ali su isto tako regionalne razlike
znacajne. Sjeverna Hrvatska je imala stalno znacajno viSe stope prevalencije u odnosu na Panonsku i
Jadransku Hrvatsku. Grad Zagreb je medutim kroz sve godine imao najvise stope prevalencije u odnosu
na ostale regije. Moguce je da su ove razlike posljedica bolje dostupnosti zdravstvene zastite u glavnom
gradu u odnosu na ostale regije. Slicne razlike u stopama prevalencije medu regijama su objavljene u
Spanjolskoj (13), Francuskoj (15) i Danskoj (16).

Harder i suradnici su u svom preglednom clanku o prevalenciji endometrioze (7) analizirali 103
istrazivanja provedena u 36 zemalja i ponudili model slojeva glavice luka (engl. “The onion model”).
Ovaj model razlikuje 4 razine prevalencije endometrioze, ovisno o metodama dijagnostike, kriterija za
odabir pacijentica koja ¢e uéi u istrazivanje i odabira populacije Zena u kojoj ¢e istrazivanje biti
provedeno. Prema autorima, prva razina se sastoji od administrativnih zdravstvenih podataka,
prikupljenih ili iz nacionalnih informacijskih zdravstvenih sustava ili iz dokumentacije institucija koja
pruzaju zdravstvene usluge (engl. “claims data’). Prevalencija u ovakvim istrazivanjima se kre¢e oko
7/1.000 zena (7). NaSe istrazivanje spada u ovu skupinu. Ordinacije primarne zdravstvene zastite zena
su u Hrvatskoj mjesto prvog kontakta tako da bi procjena prevalencije endometrioze temeljem
longitudinalno registriranih administrativnih zdravstvenih podataka, pohranjenih u nacionalnom
zdravstvenom informacijskom sustavu trebala biti pouzdana. Administrativni zdravstveni podatci
medutim pokazuju samo broj postavljenih dijagnoza, tj. administrativnu prevalenciju, a ne stvarne stope
prevalencije, koje je inace teSko precizno izracunati (17). Procijenjene stope prevalencije u ovom
istrazivanju su nes$to nize od onih prikazanih u sli¢nim istrazivanjima. U izraelskoj studiji je najvisa
stopa prevalencije iznosila 10,8/1.000 zena u 2015. Godini (18), u njemackoj studiji 8,1/1.000 Zena u
2007. godini (19), a u istrazivanju u Sjedinjenim Americkim Drzavama najviSa stopa je iznosila
7,0/1.000 Zena u 2003. godini (20).

Dva se istrazivanja medutim isticu zbog nizih stopa prevalencije endometrioze u odnosu na nasu i
prethodne studije (12, 21). Stopa prevalencije od 1,97/1.000 Zena nije iznenadujuca jer se radilo o
istrazivanju provedenom u ordinacijama primarne zdravstvene zastite Zena koje je ukljucivalo Citavu
zensku populaciju u Madarskoj (21). Kohortna studija iz Juzne Koreje, koja je koristila administrativne
zdravstvene podatke nacionalnog osiguravatelja, prikazala je stopu prevalencije od 3,56/1.000 Zena u
2013. godini, §to je na razini najnize stope prevalencije od 3,7/1.000 Zena u 2015. godini u Hrvatskoj.
Nase istrazivanje prikazuje najviSe stope prevalencije medu Zenama u dobi izmedu 35 i 44 godine Zivota



s najviSom prevalencijom od 8/1.000 Zena. Sli¢na istrazivanja su takoder prikazala da su najvise stope
prevalencije bile u slicnim dobnim skupinama: u njemackoj studiji je najvisa stopa bila takoder u dobnoj
skupini izmedu 35 i 44 godine (19), u izraelskoj u skupini izmedu 40 i 44 godine Zivota (18) a u
istrazivanju u SAD u dobnoj skupini izmedu 30 i 39 godina (20).

Prednosti i ogranicenja istrazivanja

Ovo istrazivanje medu prvima donosi epidemioloske podatke o endometriozi u Hrvatskoj. Analizirani
su administrativni podatci prikupljeni kroz 9 godina, $to je znacajno vremensko razdoblje i opsezna
koli¢ina podataka za analizu.

Ograni¢enja istrazivanja se odnose na mogucnost podcjenjivanja stope prevalencije endometrioze medu
zenama s blagim ili skoro nepostoje¢im simptomima endometrioze koje se nisu javile na ginekoloski
pregled. Osim toga, pouzdanost dijagnoza endometrioze dobivenih analizom administrativnih
zdravstvenih podataka nismo mogli provjeriti jer u Hrvatskoj jo§ uvijek nije formiran registar Zena
oboljelih od endometrioze.

Zakljucci

Stope prevalencije endometrioze, procijenjene temeljem administrativnih zdravstvenih podataka iz
CEZIH-a pokazuju stalan porast i u rasponu su onih, prikazanih u sli¢nim istrazivanjima provedenim u
razli¢itim zemljama. NajviSe stope su medu zenama u dobi izmedu 35 i 44 godine Zivota, a grad Zagreb
konstantno ima vise stope prevalencije endometrioze u odnosu na ostale hrvatske regije. Vazno je
medutim napomenuti da prikazane stope administrativne prevalencije ne odrazavaju uvijek precizno
stvarno stanje u populaciji. Stoga, da bismo bolje razumjeli epidemiologiju endometrioze, potrebna su
jasno dizajnirana istrazivanja, jer su epidemioloski podatci od najveceg znacaja za odluke o financiranju
i provodenju zdravstvenih politika.
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Tablica 1.

Stope prevalencije endometrioze u Hrvatskoj, broj Zena reproduktivne dobi s

dijagnozom endometrioze i broj Zena reproduktivne dobi u Hrvatskoj (u tisu¢ama) u
razdoblju 2015. — 2023.

Godina

2015. | 2016. | 2017. | 2018. | 2019. | 2020. | 2021. | 2022. | 2023.
Stope prevalencije za
N8O (na 1.000 Zena 3,7 3,7 4,0 4,2 4,5 43 4,9 5,6 6,1
reproduktivne dobi)
Broj Zzena
reproduktivne dobi s
. 3.512 | 3.446 | 3.651 | 3.798 | 3.918 | 3.699 | 4.124 | 4.615 | 4.976
dijagnozom
endometrioze
Broj Zzena
reproduktivne dobi u 904,6 | 887,2 | 870,0 | 852,8 | 835,7 | 818,5 | 801,4 | 784,2 | 766,9

Hrvatskoj (u tisu¢ama)




Tablica 2. Broj zena reproduktivne dobi s dijagnozom endometrioze i procijenjene stope prevalencije za svaku od 4 hrvatske NUTS-regije u razdoblju
2015.-2023

NUTS 2015. 2016. 2017. 2018. 2019. 2020. 2021. 2022. 2023.
Zagreb 1.076 1.014 1.206 1.207 1.239 1.125 1.212 1.342 1.495
Broj Sena < 5,8 5,5 6,6 6,7 6,9 6,4 6,9 7,7 8,7
endometriozom i | Sjeverna Hrvatska 596 639 681 734 752 699 809 208 992
.. 3.3 3,6 3,9 43 4,4 4,2 4,9 5,7 6,3

stopa prevalencije na

1.000 Sena Panonska Hrvatska 668 665 620 678 729 706 801 898 930
2,7 2,8 2,7 3,1 34 3.4 4,0 4,7 5.0
Jadranska Hrvatska 985 942 924 954 990 963 1081 1193 1217
3,4 3,3 3,3 34 3,6 3,6 4,1 4,6 4,8
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Slika 1. Stope prevalencije endometrioze u Zena reproduktivne dobi u razdoblju 2015.-2023. za sve
Cetiri hrvatske NUTS regije



Abstract

Background

Epidemiological data on endometriosis is of importance for public health decisions and funding. The
reported prevalence rates of endometriosis are, however, elusive, due to various methods for
confirmation of diagnosis used as well as due to different populations recruited in diverse studies.

Objectives

The epidemiological data on endometriosis in Croatia are scarse. The aim of this study was therefore to
assess the time trends and age and regional distribution of the endometriosis prevalence in Croatia by
analyzing the N80 ICD-10 groups of codes extracted from health insurance data for the period 2015 —
2023.

Materials and Methods

The study analyzed administrative data from The Croatian Central Information System, which collects
healthcare related data for all Croatian residents. The collected data included between 766 969 women
in the reproductive age (15 — 49 years) in 2023 and 904 589 women in 2015.

Main outcome measures

Time trends, regional trends and age-related distribution of point prevalence rates in the 9 - year period
were analyzed using covariance analysis.

Results

The prevalence rate of endometriosis diagnoses showed constant increase over the analyzed 9-year
period, rising from 3.7/1,000 women in 2015 to 6.1 in 2023, except for the year 2020. The peak
prevalence rates were in the 35 to 44 years age group. The city of Zagreb had constantly the highest
prevalence rate which has been increasing from 5.8/1,000 women in 2015 to 8.7/1,000 women in 2023.
The regions of Adriatic Croatia and of Pannonian Croatia had constantly lower prevalence rates when
compared to other two NUTS regions.

Conclusions

The endometriosis point prevalence rates in Croatia, calculated through the analysis of health insurance
data are in concordance with similar investigations of health insurance data in other countries that show
the constant increase of prevalence with each passing year. The NUTS regions of Adriatic and
Pannonian Croatia had lower prevalence rates than City of Zagreb and the North Croatia region.

Key words: endometriosis; administrative health data; healthcare information system; prevalence; time
trends; regional prevalence rates



