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1. UvOD



1.1. Covid-19

U Wuhanu, glavnom gradu kineske provincije Hubei, krajem 2019. izbila je epidemija nove
bolesti. Ova respiratorna bolest nepoznate etiologije brzo je uzela maha i pocela se $iriti cijelim
svijetom. Nedugo nakon, pocetkom 2020., Svjetska zdravstvena organizacija, WHO, ovoj
bolesti dodjeljuje naziv COVID-19, eng. coronavirus desease-19. Uzro¢nik ove bolesti je novi
koronavirus SARS-CoV-2, eng. severe acute respiratory syndrome coronavirus 2. Nedugo
zatim, pocetkom ozujka 2020. proglasena je globalna pandemija koja jo$ uvijek traje. U
proteklih nesto vise od dvije godine COVID-19 prosirio se u 225 zemalja i teritorija, te zarazio
preko 551 milijun ljudi, dok je zbog posljedica zaraze korona virusom do sad umrlo vise od 6

milijuna ljudi (https://www.worldometers.info/, Esakandari i sur., 2020; Vince, 2020).

Koronavirusi imaju Cetiri potporodice: alfa, beta, gama i delta. Alfa i beta koronavirusi
potjecu od sisavaca, dok su gama i delta koronavirusi identificirani kod svinja i ptica. Beta
koronavirusi se takoder nazivaju §iSmi$ koronavirusi. Koronavirusi uzrokuju respiratorne i
crijevne infekcije. Ovi virusi u ljudi su otkriveni 1960-ih. Naziv su dobili zbog svoje krunaste
strukture koju tvore spike proteini na njihovoj povrsSini. Ti proteini igraju vaznu ulogu u
infektivnosti virusa. Veéina virusa iz ove skupine izaziva blage respiratorne probleme poput
simptoma sliénih prehladi. Pojedini sojevi kao §to su SARS-CoV (koronavirus s teskim
akutnim respiratornim sindromom, 2002.) i MERS-CoV (koronavirus bliskoisto¢nog
respiratornog sindroma, 2012.), te novi SARS-CoV-2 mogu biti zivotno opasni za ljude (Chung
i sur., 2021; Esakandari i sur., 2020).

Za najnoviji korona virus, SARS-CoV-2, smatra se da se prirodno razvio iz koronavirusa
SiSmiSa. Ovaj virus je manje smrtonosan od SARS-CoV, ali se prenosi puno lakSe 1 brze
(kapljiénim putem, aerosolom, direktnim i indirektnim kontaktom, fekalno-oralnim
prijenosom) (Slika 1). Osim prijenosa s bolesnih ljudi, ovaj se virus prenosi i s asimptomatskih
bolesnika, te s osoba koje su u fazi inkubacije. Pretezito inficira diSne putove, uzrokujuéi blage
do teze simptome, uz ponekad smrtni ishod. Naj¢es¢i simptomi bolesti COVID-19 su vrudica,
kasalj, gubitak okusa i mirisa, umor i dispneja, dok su teSki simptomi popraceni sistemskom
infekcijom i upalom pluc¢a. Epidemioloska istrazivanja dosad su procijenila da razdoblje
inkubacije iznosi do 14 dana nakon izlaganja uzro¢niku, s prosjecnim trajanjem inkubacije od
Cetiri do pet dana. Dugo razdoblje inkubacije i nedostatak ili umjereni simptomi veoma
otezavaju identifikaciju zaraZenih osoba (Chung i sur., 2021; Cui i sur., 2019; Harrison i sur.,
2020; Mclntosh, 2020; Vince, 2020).


https://www.worldometers.info/
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Slika 1: Prikaz razli¢itih puteva transmisije virusa SARS-CoV-2 (preuzeto iz Harrison i sur.,

2014)

1.1.1. Struktura

Struktura novootkrivenog virusa SARS-CoV-2 je jednolancana pozitivna RNA. Genom
ovog virusa sadrzi 27-32 kb, te je vec¢i od svih dosad otkrivenih RNA virusa. Genom ovog

virusa poklapa se 80% s genomom SARS-CoV 1 96% je sli¢an korona virusu §iSmisa (BatCoV).

Studije o novom virusu su otkrile da je glikoprotein vanjske membrane kao glavni
¢imbenik adhezije virusa u interakciji s razli¢itim metama u stanicama domacina kao §to su
ACEZ2, Ezrin, CD26, ciklofilini i drugi ¢imbenici stani¢ne adhezije. Nakon vezanja na stani¢ni
receptor, virus u stanicu ulazi endocitozom ili fuzijom stani¢éne membrane. Ovaj virus u svojoj
strukturi sadrzi Cetiri kljucna proteina. Spike protein (S) omogucuje vezanje na receptor i fuziju
membrana virusa i stanice domacina. Spike protein je homotrimerni fuzijski protein klase i koji
se sastoji od dvije podjedinice, S1 i1 S2, a izmedu njih se nalazi S2'. To je mjesto cijepanja
glikoproteina koje u svim korona virusima cijepaju proteaze domacina, Sto je presudno za
daljnju aktivaciju proteina koji omoguc¢avaju fuziju membrane virusa i stanice domacina.
Protein M je sastavni dio virusne membrane, pruza joj potporu i najzastupljeniji je u gradi

virusa. Protein N se veze na virusnu RNA i omogucava stvaranje nukleokapside, te ima ulogu



u replikaciji RNA i mRNA. E protein je mali membranski protein koji je nuzan za sklapanje i
oslobadanje viriona. Uz ova cetiri strukturna proteina, SARS-CoV-2 sadrzi joS Sesnaest
nestrukturnih proteina (nsp1-16) koji ¢ine proteaze, RNA-ovisne RNA polimeraze, nukleazu,
helikazu i metiltransferazu (Slika 2) (Chung i sur., 2021; Vu¢ini¢ i sur., 2022; Wang i sur.,
2020).

Spike (S)

Nucleocapsid (N)

Membrane (M)

Envelope (E)

RNA viral genome

Slika 2: Struktura virusa SARS-CoV-2 (preuzeto iz King i sur., 2020)

1.1.2. Patogeneza

Veliki broj provedenih klinic¢kih istrazivanja utvrdio je proces patogeneze novog virusa
SARS-CoV-2. Virus dopire do pluca, inficiraju¢i cijeli dusni sustav, prvenstveno sluznicu
grkljana i nosne Supljine. Nakon infekcije diSnog sustava virus ulazi u perifernu krv kroz pluca,
te ide do organa koji eksprimiraju ACE2 receptore, kao Sto su srce, pluca, gastrointestinalni
trakt i bubrezni sustav (Ochani i sur., 2021). Prema najnovijim studijama, tri elementa sudjeluju
u ulasku novog SARS-CoV-2 u stanice: receptor ACE2, receptor neuropilin-1 (NRP1) i
receptor transmembranske proteaze serina 2 (TMPRSS2). Uloga NRP1 i TMPRSS2 je
koreceptorska, oni omogucuju SARS-CoV-2 da ude u stanice i zatim izazove virusnu infekciju.
Lijekovi koji ometaju interakciju spike proteina i ovih ulaznih to¢aka mogu inhibirati virusnu
invaziju (Alotaibi, 2022).

ACE?2 je glavni virusni receptor spike proteina koji osigurava ulaznu to¢ku za SARS-

CoV-2. Ti receptori nalaze se u mnogim vrstama stanica i tkiva, ukljucujuci pluca, krvne zile,



srce, jetru, bubrege i gastrointestinalni trakt. Receptor pronalazimo i u epitelu koji oblaze pluca,
nos i usta, a visoko je izraZen i u pneumocitima tipa II koji se nalaze u alveolama. Koristenje
receptora ACE2 kao ulaz u stanice, dovodi do smanjenja funkcija tih receptora te posljedi¢no
do smanjenja hidrolize angiotenzina-1I (Ang II). Poveéanje broja molekula Ang I u organizmu,
povecava propusnost krvnih Zila te uzrokuje ozljedu i upalu tkiva. Smatra se da je kod bolesnika
s teSkim COVID-om ovo jedan od razornih ¢imbenika. ACEI lijekovi, lijekovi koji inhibiraju
ACE poput ramiprila, enalaprila i lizinoprila, inhibicijom proizvodnje Ang Il mogu prevenirati
ozljede koje uzrokuje (Amraei i sur., 2021; Esakandari i sur., 2020; Qiao i sur., 2020).

ACE 2 nije jedini enzim koji ima mogu¢nost hidrolizirati Ang I ili Ang (1-9) do Ang
(1-7), tu sposobnost imaju jo§ neprilizin, prolilkarboksipeptidaza i prolilendopeptidaza.
Ukoliko bi se u osoba zarazenth COVID-19 virusom povecala aktivnost ovih enzima u
plu¢ima, smatra se da bi to moglo nadomjestiti smanjenu funkciju ACE2. U osoba zaraZenih
COVID-19, otkrivene su vece razine ekspresije neprilizina u pluénom tkivu posebno u
membrani pluénih epitelnih stanica, nego kod zdravih osoba. Osim $to neprilizin ima negativan
ucinak na proizvodnju Ang II, on cijepa i inaktivira neke druge vazoaktivne peptide kao $to su
supstance P 1 endotelin. Takoder ima sposobnost razgraduje 1 inaktivacije bradikinina, ¢ija je
uloga kontrakcija nevaskularnog glatkog miSi¢a bronha i crijeva, ali moZe igrati ulogu i u
mehanizmu boli. Smatra se da bi pomoc¢u neprilizina mogli kontrolirati tezinu bolesti COVID-

19.

Prolilkarboksipeptidaza i prolilendopeptidaza su peptidaze koje eksprimirane u
leukocitima, ali su pronadene u plu¢ima, jetri i bubrezima. Ovi enzimi mogli bi igrati zastitnu
ulogu kod ozljeda induciranih Ang Il jer mogu inducirati pretvorbu ovog peptida u Ang(1-7)
(Esakandari, 2020).

Analiza olfaktornog epitela ljudi koji su umrli od COVID-19 infekcije dokazala je da
novi koronavirus cilja stanice koje proizvode neuropilin-1 (NRP1) u nosnoj Supljini.
Pretpostavka je da je gubitak mirisa posljedica prekomjernog ulaska virusa i infektivnosti

stanica olfaktornog epitela (Alotaibi, 2022).

Uz ACE2 mogu¢i ulazni virusni receptori su DC-SIGN (CD209), CD147 i L-SIGN
(CD209L). DC-SIGN u najve¢em broju nalazimo u alveolarni, tkivnim i dermalnim
makrofagima, mononuklearnim stanicama periferne krvi 1 dendritickim stanicama, dok je L-
SIGN u velikom broju nalazimo u alveolarnim stanicama tipa II i endotelnim stanicama pluca,

jetre 1 limfnih ¢vorova. CD147 je transmembranski glikoprotein tipa II koji pripada



superporodici imunoglobulina, Vazna uloga ovog glikoproteina je u prepoznavanju u
diferencijaciji stanica, a pronalazimo ga u eritrocitima i endotelnim stanicama mozga
(Esakandari i sur., 2020; Qiao i sur., 2020).

1.1.3. Dijagnostika

-----

COVID-19. Drugi mogu¢i simptomi su iskasljavanje bronhijalne sluzi s krvlju, groznica,
proljev, poteskoce s disanjem, te gubitak okusa i mirisa. Kod svih zaraZenih osoba nisu prisutni
isti simptomi. Kod zaraze novim virusom SARS-CoV-2 u odnosu na ve¢ poznate viruse iste
skupine, dolazi do infekcije donjeg disnog sustava ubrzo nakon pojave simptoma gornjih disnih
puteva kao §to su grlobolja, kihanje i curenje nosa. Kod manjeg broja pacijenata primijecene

su gastrointestinalne tegobe poput proljeva (Alotaibi, 2022).

Kod pacijenata zarazenih virusom SARS-CoV-2 uocene su brojne biokemijske
promjene. U istrazivanjima su otkriveni mnogi biomarkeri koji su znaéajni za utvrdivanje
infekcije virusom SARS-CoV2, oni takoder mogu ukazivati na opseg bolesti. Infekcija
COVID-19 istrazuje se nizom pristupa, molekularnim, seroloskim, radioloskim i

mikrobioloskim.

U molekularnoj dijagnostici detekcija virusa odvija se ampifikacijom virusne
nukleinske kiseline ili sekvence RNA koristenjem tehnike lancane reakcije polimeraze s
reverznom transkriptazom (RT-PCR). Bris za dijagnostiku se uzima kroz nazalni ili oralni put
u gornji dis$ni sustav. Za bolesnike s mehani¢kom ventilacijom, uzorci se prikupljaju kroz
iskasljavanu sluz i bronhoalveolarnim ispiranjem donjih di$nih putova. Nakon 2 do 8 dana od

zaraze virusom, rezultati RT-PCR opcenito pokazuju pozitivne rezultate (Alotaibi, 2022).

Kod seroloske dijagnostike, u laboratoriju se pretrazuju antitijela kod pacijenata.
Detekcija se provodila CLIA metodom, to jest kemiluminiscentnim imunotestom, To je test
visoke klinicke osjetljivosti za kvalitativno odredivanje IgM i IgG protutijela U na novi
koronavirus SARS-CoV-2 u uzorku krvi zarazene osobe. Na pocetku pandemije ovaj tip

dijagnostike smatrao se dodatnom dijagnostickom metodom (Alotaibi, 2022).

U imunodijagnostici sve popularniji postaju postaju brzi dijagnosticki testovi zbog
svoje prakti¢nosti i jednostavnosti koriStenja izvan dijagnostickih laboratorija. Vec¢ina ovakvih

testova se temelji na ,lateral flow* imunoloSkom odredivanju, LFIA, engl. lateral flow

6



immunoassay metodi. Uzorci za ovakve testove su slina, bris nosa ili krv zarazene osobe.
Velika prednost su rezultati u vrlo kratkom vremenu, ali uz takve testove nije uvijek moguce

jednoznacéno odrediti zarazu koronavirusom.

Uspostavljanje dijagnoze radioloSkim pristupom temelji se na postojanju klinickih
promjena kod pacijenata za koje se vjeruje da su zarazeni korona virusom. Mikrobioloske
metode, posebno dijagnostika putem virusne kulture, temelji se na odvajanje virus SARS-CoV-
2 od drugih stani¢nih linija ¢ime se pospjeSuje rast i replikacija traZzenog virusa (Alotaibi,

2022).

U ovom radu osim klini¢ko dijagnostickog profila, takoder se bavimo i troskovima koje
je COVID-19 generirao u hrvatskom zdravstvu, te na tom tragu u slijede¢em poglavlju

prezentirat ¢emo dimenzije vezane za taj dio.

1.2. Analiza troska bolesti

Analiza troSka bolesti (eng. Cost of illness ili Burden of disease, COI) je metoda koja
nam pruza uvid na ekonomski teret odredene bolesti na zdravstveni sustav neke drzave ili
zajednice. Takve analize su vrlo vazne jer ukazuju koliko se sredstava treba izdvajati za
odredene bolesti i na koji nacin strukturirati prioritete zdravstvene politike drzave te poboljsati
efikasnost zdravstvenog sustava preraspodjelom sredstava. Analiza troska bolesti vazna je za
pokusaj procjene buduc¢ih dogadaja kao §to su buduci ishodi i buduéi troskovi, kako bi se bolje
i kvalitetnije planiralo resurse (ljude, vrijeme i novac). Iz analize troska bolesti mozemo
odluciti kojoj terapijskoj opciji dati prednost, identificirati odredeni problem ili otkriti da li
bolest ukljucuje veéi drustveni ili medicinski trosak. Ovaj tip analize obuhvaca razne aspekte
procijeniti ekonomski teret koji ta bolest nosi drustvu i/ili nekom zdravstvenom tijelu poput
HZZO-a, bolnice ili cijelog zdravstvenog sustava. Vazno je kroz ovu analizu prepoznati,
identificirati, izmjeriti, nabrojati i procijeniti troSkove i sve moguce ishode koju bolest i njeni
komorbiditeti uzrokuju radi §to boljeg prikaza ekonomskog tereta bolesti. Sve ovo moze dati
uvid u efikasnost zdravstvenih intervencija kojima je cilj smanjenje troska bolesti, kao i uvid
u podrucja koja mogu omoguditi optimizaciju upravljanja troskovima i ishodima (Changik,

2014).



U svakoj zdravstveno ekonomskoj analizi uglavnom postoje dvije dimenzije: ishodi i

troskovi.

Zdravstveni ishodi u ovakvom tipu analize naj¢e$¢e mortalitet ili morbiditet, ili neki ishod
specifian za odredenu bolest, na primjer smanjenje tlaka kod hipertenzije, op¢e prezivljenje
kod neke onkoloske dijagnoze i sli¢no. Zdravstveni ishodi koji se takoder mogu koristiti su
primjerice: YLL (eng. years of life lost) - godine izgubljenog zivota zbog preuranjene smrti,
koji mjeri teret fatalnih ishoda i YLD (eng. years lost to disability) - godine izgubljenog zivota
zbog morbiditeta, kojim se procjenjuju ne-fatalni ishodi. Takoder, mjere koje kombiniraju i
standardiziraju dobivene zdravstvene ishode su QALY (eng. quality-adjusted life years) i
DALY (eng. disability-adjusted life years).

QALY ukazuje na zdravstvene dobrobiti odnosno kvalitetne godine zivota koje se
odreduju pomocu probitka i godina zivota. Probitak (u engleskom farmakoekonomskom
vokabularu utility) je indeks koji se procjenjuje prema skali od 1 (U, potpuno zdravlje) do 0
(smrt) i to je alternativan nacin mjerenja posljedica terapijskog postupka, odnosno promjene u
percepciji zdravlja ili bolesti radi neke intervencije ili pak ne poduzimanja ni¢ega. Vrijednost
odredenog zdravstvenog stanja moze se procijeniti koriStenjem niza tehnika kao Sto su
Standard Gamble, Time Trade-Off ili Rating Scale, ili pomoc¢u prethodno ocjenjivanih sustava
za samprocjenu zdravstvenog stanja (npr. HUI, EQ-5D). Osnovna ideja za izra¢un QALY -a je
jednostavna: pretpostavlja da godina zivota prozivljena u potpunom zdravlju vrijedi 1 QALY,
dok svaka godina Zivota u stanju manjem od potpunog zdravlja vrijedi manje od 1. (Changik,

2014; Prieto i Sacristan, 2003)
godina zivota x probitak = QALY

DALY je mjera koja ukazuje na gubitak godina zdravlja odnosno ilustrira negativne
ucinke odredenog stanja zbog bolesti ili ozljede. DALY je zbroj dva druga zdravstvena
indikatora: YLL i YLD. DALY se najcesce koristi da bi se kvantificirao teret neke bolesti na

razini populacije (Changik, 2014; Fox-Rushby i Hanson, 2001).

lako su QALY i DALY izrazito korisne mjere za procjenu zdravstvenih ishoda, u
Hrvatskoj se ishodi jos uvijek ne kvantificiraju u QALY-u i DALY-u. Pretpostavljamo da je
jedan od razloga taj Sto se u procjeni zdravstvenih tehnologija (lijekova 1 pomagala) radi
odluéivanja o stavljanju na listu (financiranju od strane HZZO-a) ne Kkoristi niti QALY niti
DALY. Drugi razlog moze biti taj $to u Hrvatskoj za ve¢inu bolesti nemamo registar bolesnika

koji bi olakSao izvodenje ovakvih tipova istraZivanja.



Analize troska bolesti uglavnom rasporeduju troskove u tri kategorije: izravne, neizravne
i nematerijalne troSkove. Nematerijalni troskovi su troSkovi povezani s boli i patnjom, a imaju
utjecaj na kvalitetu zivota. Budu¢i da je nematerijalne troskove tesko kvantificirati u ovakvim
analizama, uglavnom se analize fokusiraju na izravne i neizravne troskove (Changik, 2014,

Turcié i sur., 2016).

Kategoriju izravnih troSkova mozemo podijeliti na zdravstvene 1 nezdravstvene troSkove.
Zdravstveni troSkovi su troSkovi medicinske skrbi za pacijentovu dijagnozu, lijecenje i
rehabilitaciju, dok nezdravstveni ukljucuju troSkove kao $to su prijevoz pacijenta, preseljenje,
gubici imovine i neformalna skrb bilo koje vrste. Procijenjeno je da su izravni troskovi
povezani s kroni¢nim bolestima veci od troskova za akutne bolesti. Kroni¢ne bolesti su bolesti
koje zahtijevaju dugotrajnu terapiju u odnosu na akutne bolesti, te Cesto zahtijevaju lije¢nic¢ku

intervenciju i razne pretrage (Changik, 2014; Dimini¢-Lisica i Ron¢evi¢-Grzeta, 2010).

U farmakoekonomskom smislu neizravni troSkovi su oni vezani uz gubitak radne
sposobnosti ili nemoguénosti obavljanja svakodnevnih poslova, to su troskovi koji koje snosi
pojedinac, obitelj, drustvo ili poslodavac zbog smanjenje produktivnosti uslijed morbiditeta ili

mortaliteta.

Osim navedenih dva tipa troskova, u farmakoekonomskoj analizi vaZzne su i perspektive
iz kojih se provode farmakoekonomske analize. Farmakoekonomske studije mogu se provoditi
iz razlicitih perspektiva, koje za svoju analizu ukljucuju razlicite stavke troskova. Ove
perspektive mogu prikazati troskove koje neka bolest nosi za drustvo, zdravstveni sustav ili

nekog treceg. U ovom radu perspektiva izracuna je ona placatelja, Sto je HZZO.

Pristupi analizi troSka bolesti mogu biti bazirani na prevalenciji i incidenciji, ovisno o
naCinu na koji se koriste epidemioloski podaci. NajceS¢e se koriste analize bazirane na
prevalenciji, na taj nacin se procjenjuje ekonomski teret odredenog stanja u nekom razdoblju,
uglavnom godinu dana.. Ovakve studije procjenjuju broj smrtnih slucajeva i hospitalizacija
koje se mogu pripisati bolestima u odredenoj godini, a zatim procjenjuju troSkove koji
proizlaze iz tih smrti ili hospitalizacija, takoder su u analize ukljuceni i ostali troskovi poput
dijagnostike, preventive, troskovi lije¢enja u vanbolni¢kom okruZenju (primarna zdravstvena
zaStita, kuéna njega, rehabilitacija) i sli¢no... Prevalencijske studije odreduju broj oboljelih od
neke bolesti u odredenom trenutku ili u vremenskom razdoblju u odnosu na cijelu populaciju.
Studije temeljene na incidenciji procjenjuju broj novih sluc¢ajeva smrti ili hospitalizacije u

odredenoj godini i primjenjuju procjenu zivotnih troskova stanja na te nove slucajeve od



pocetka do nestanka bolesti (izljeCenja ili smrti). Analize bazirane na incidenciji procjenjuju
vjerojatnost da zdrava osoba oboli od promatrane bolesti kroz odredeni period pracenja.
Racuna se kao broj novooboljelih u definiranom periodu podijeljen s veli¢inom populacije u
riziku na pocetku prac¢enja. Oba pristupa mozemo koristiti za prikaz troska bolesti u tekucoj
godini, ali pristup temeljen na prevalenciji prikazuje troSak bolesti proSlosti za odredenu
godini, dok studije temeljene na incidenciji opcenito procjenjuju trosak bolesti u odredenoj
nadolaze¢oj godini (Changik, 2014). U ovom radu koristit ¢e se prevalencijski pristup iz

odabranog prigodnog uzorka hospitalizacija.

Studije jos mozemo podijeliti na retrospektivne ili prospektivne, ovisno o odnosu pocetka
provodenja studije i prikupljanja podataka za istu. Ukoliko se radi o retrospektivnom pristupu
su se svi relevantni dogadaji ve¢ dogodili u trenutku pocetka izrade studije. Svi potrebni podatci
se mogu prikupiti. Dok na drugu stranu, kod prospektivnog pristupa relevantni dogadaji se jo$
nisu dogodili na pocéetku analize. Takav pristup zahtjeva prikupljanje podataka prac¢enjem
pacijenata kroz odredeno vrijeme. Glavna prednost retrospektivnog pristupa je financijska. Za
takvu studiju je potrebno manje novaca i vremena jer su relevantni dogadaji ve¢ dogodili, te

¢emo 1 ovdje koristiti taj pristup.

Analize troska bolesti su deskriptivne studije. Cilj im je dati ideju o ekonomskom teretu
kroz preciziranje, vrednovanje i izratunavanje troSkova odredenog problema. One nam daju
uvid u informacije koje podupiru dosadasnje nacine postupanja kada se radi o odredenoj
indikaciji ili mogu donijeti neke sasvim nove zakljucke. Glavni cilj je razviti znanstvenu
metodologiju kvantificiranja troskova i u¢inka kako bi mogli odrediti faktore koji doprinose
povecanju troSkova 1 pripomo¢i u donoSenju odluka za buduc¢nost. Ovakve analize igraju
zna€ajnu ulogu u razvoju zdravstvene politike, prikazuju troSkove za odredenu bolest 1
usmjeravaju na donoSenje novih racionalnijih odluka kako upravljati i usmjeravati novce u

zdravstvenom sustavu (Changik, 2014).

Analiza troSka bolesti koju smo proveli za potrebe ovog rada najsli¢nija je metodi studije

troska, odnosno tereta bolesti (engl. Cost of illness) (Benkovi¢ i sur., 2014).

10



2. OBRAZLOZENJE TEME
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Virusna bolest COVID-19, uzrokovana novim koronavirusom SARS-CoV-2, dosad
nepoznata bolest, pocela se pojavljivati u Kini krajem 2019. godine, ali se veoma brzo pocela
Siriti cijelim svijetom. U trenutku pisanja ovog rada proglasen je kraj pandemije od strane
HZJZ-a. S pocetkom proglasenja epidemije, zapocela je opca karantena. Zdravstveni sustav
susreo se s nepoznatim uzro¢nikom koji je uzrokovao od blagih pa sve do za zdravlje opasnih
klini¢kih slika. Velik broj ljudi bio je hospitaliziran, a nazalost ova bolest je odnijela i mnogo
zivota. Sve ovo bilo je veliko opterecenje za zdravstveni sustav — bolnice, obiteljsku medicinu,
zavode za javno zdravstvo, kao i za pacijente i njihove obitelji. Velike svote novaca iz
zdravstvenog sustava potroSene su na razne dijagnosticke postupke, sredstva za dezinfekciju,
zaStitnu opremu 1 hospitalizaciju pacijenata. Takoder, iako se time ne bavimo u ovom radu,
velika sredstva potrosena su za cjepiva, promotivne kampanje za cijepljenje, COVID dodatke
na placu, te troSkove kao $to su bolovanja (Sto su, farmakoekonomski gledano, neizravni
troskovi). Problem nove, dotad nepoznate virusne bolesti je $to nije bilo smjernica za lijeCenje
te se i§lo na razne na¢ine pomagati oboljelima. Nakon nekog vremena napravljene su smjernice
za lijeCenje COVID-19 u Republici Hrvatskoj. Sve to je doprinijelo velikim troSkovima na

hrvatski zdravstveni sustav.

U ovom radu koriStena je analiza procjene troSka bolesti. Analiziran je troSak bolesti
COVID-19 na zdravstveni sustav Republike Hrvatske s primarnim fokusom na trosak
hospitalizacija (u kojima je trosak dijagnostike, lijeCenja, lijekova, materijala i opreme) i to
hospitalizacija za osnovnu bolest te nastavak hospitalizacije uz respirator. Ovakva analiza
moze odrediti koje bi intervencije 1 postupci mogli smanjiti troSkovno opterecenje
zdravstvenog sustava ili pak dati uvid u to koji postupci 1 principi lije€enja se opravdano

izvode.
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Za potrebe ovog rada koriStena je analiza procjene troska bolesti. Analiziran je troSak
bolesti COVID-19 na zdravstveni sustav Republike Hrvatske s primarnim fokusom na trosak
hospitalizacija (u kojima je troSak dijagnostike, lijecenja, lijekova, materijala i opreme) i to

hospitalizacija za osnovnu bolest te nastavak hospitalizacije uz respirator.

Za pocetak, pretrazivala se literatura kako bi se identificirali radovi koji su provodili
sli¢na istrazivanja s klju¢nim rije¢ima: costs, burden, COVID-19+costs, pharmacoeconomics,
cost of illness, u bibliografskim bazama kao $to su PubMed, MedScape, UpToDate i Hréak.
Zatim se odredio pristup analizi — retrospektivni, iz perspektive placatelja HZZOa,
prevalencijski na prigodnom uzorku. Uzorak analize bio je prigodan buduéi smo imali prilike
dobiti anonimizirane skupne podatke o fakturiranim troskovima za hospitalizacije po DTS
epizodama iz bolnice KB Sestre Milosrdnice i KB Dubrava. U analizi je obradeno 153 fakture
u kojima je koriSten respirator, te smo promatrali troSkove uz analizu strukture potroSenih
materijala i lijekova. Zatim smo troskovne strukturno podijelili na trosak po glavnoj DTS S$ifri
koja ide uz COVID i respirator, troSak materijala i opreme. Promatrali smo odnos dodatnog
troska materijala i lijekova kako bi ustanovili je li i koliko je bolnica izgubila na dodatnom
trosku materijala 1 opreme radi COVID-a koji je u nekim slucajevima premasio iznos koji se
financira navedenim DTS-om. Osim navedenih farmakoekonomskih izra¢una, deskriptivno
smo analizirali ostale znaCajke uzorka (dob, dani provedeni u bolnici, ishodi lije¢enja,

komorbiditeti).

Prilikom pisanja ovoga rada koriSteni su programi Microsoft Office Excel 1 Word.
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Koriste¢i fakture hospitalizacije zagrebackih bolnica Klinickog bolni¢kog centra Sestre
milosrdnice i Klini¢ke bolnice Dubrava napravljena je analiza. Analizirani uzorak bio je 153
fakture iz kojih je bila vidljiva dijagnosticko-terapijska skupina (DTS), fakturirani iznos i
ukupni troskovi materijala i lijekova izrazeni u kunama, dok smo na 38 faktura imali jo$
podatke o starosti, trajanju lijeCenja, ishod lijecenja, te Sifre MKB-10 Sifre glavne 1 dodatnih

dijagnoza.

4.1. Dijagnosticko-terapijska skupina (DTS)

U sklopu Nacionalne strategije razvoja zdravstva 2006-2011, koju je donio Hrvatski
sabor, jedna od aktivnosti bila je uvodenje izracuna bolni¢kog rada sustavom dijagnosticko-
terapijskih skupina. Namjena tog sustava bila je smanjiti troskove, smanjiti duljinu
hospitalizacije, ukinuti placanje po danima i postupcima te povecati kvalitetu usluge. Takoder
je odredeno plac¢anje bolnicke zdravstvene zastite Hrvatskog zavoda za zdravstveno osiguranje
(HZZO) prema fakturiranom DTS-u. Takav sustav naplate u Hrvatsku je uveden 2009. godine
(http://mi.medri.hr/assets/DTS_prirucnik.pdf). Ideju za ovakav sustav razvio je tim SveuciliSta
Yale u Sjedinjenim Americkim Drzavama 1983. godine, a nazvali su ga Diagnosis Related
Groups (DRG) (Jiao, 2018.). Ideja sustava DTS je grupiranje pacijenata s istom ili slicnom
dijagnozom u istu skupinu. Pretpostavlja se da bi takvi pacijenti imali slicne ili iste troSkove.
Tesko je pacijente svrstati jednoznacno u neku skupinu jer mnogi od njih imaju i drugacije
komorbiditete i faktore koji utje¢u na ishode i efikasnost lije¢enja. Svakom pacijentu s
odredenom dijagnozom je potreban individualan pristup jer nisu svi jednaki fizicki, od razvoja
bolesti pa do ostalih zdravstvenih problema s kojima se nose. Danas postoje razliCite varijacije
DTS-a, a u Hrvatskoj se koristi australska klasifikacija. Ona se naziva Australian Refined -
Diagnosis Related Groups, a ima 665 grupa. DTS se primjenjuje samo na bolnice u kojima se
lijece pacijenti oboljeli od akutnih bolesti, dok za kroni¢na i subakutna stanja taj sustav nije

primjenjiv i postoji potreba za razvojem klasifikacije u takvim prilikama.

DTS se isplacuje po epizodama lijeenja, one traju od prijema u bolnicu pa do otpusta.
Svi troskovi koji su nastali u tom periodu trebali bi biti pokriveni iznosom koji se isplacuje po
odredenoj DTS S$ifri za neku bolest. To je vrlo Cesto slucaj, ali prilikom susreta s novim
bolestima kad ne postoje smjernice za lijeCenje odredenog stanja, iznos troskova lijecenja moze

premasiti iznos koji ¢e klinickoj ustanovi biti isplacen za lijecenje. Tokom pandemije COVID-
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19 to je bio Cest slucaj, Sto ¢e biti prikazano u ovom poglavlju. Iznos koji se isplac¢uje po DTS
Sifri podlozan je promjenama. Osim DTS-a, epizode lijeCenja razlikuju se i po primijenjenim
postupcima koji se fakturiraju zasebno - tzv. DTP-ovi dijagnosticko terapijski postupci. Neki
DTP-ovi su po definiciji odredene DTS Sifre ve¢ ukljuceni u trosak te epizode lijecenja, a neki
ga dodatno povecavaju. Dodavanje komorbiditeta odredenog tipa takoder mijenja trosak DTS
epizode u nekim slu¢ajevima. Osim toga i intenzivna njega se financira odvojeno, kao i druge
vrste usluga poput edukacija i istrazivanja. Intenzivna njega se placa po slucaju, kako bi se s
njom $to bolje upravljalo i posto sve bolnice nemaju iste opsege usluga i moguénosti, plac¢anje

po DTS-u ne bi bilo optimalno.

Prema DTS priru¢niku za zdravstvene radnike autora Tihomira Strizrepa kako Dbi
utvrdili cijenu DTS svakoj skupini se pripisuje odredeni koeficijent. Bazi¢nu vrijednost
odreduje drzavni fond zdravstvenog osiguranja. MnoZenjem koeficijenta s bazicnom

vrijedno§¢u dobit ¢emo vrijednost DTS-a (http://mi.medri.hr/assets/DTS_prirucnik.pdf).

U analiziranim fakturama DTS koji nas je zanimao bio je A06Z, Traheostomija ili
ventilacija > 95 sati. Iznos DTS za Sifru A06Z 1.3.2020, bio je 115.268,40 kn, a 4.6.2022. taj
iznos je 123.552,00 kn. Ovi podaci se objavljuju na stranicama HZZO-a. HZZO moze
promijeniti troSak odredenog DTS-a, kao §to je to ovdje bio slucaj, radi evidentiranog

premasSivanja realnog troska vs. fakturiranog DTS iznosa (https://hzzo.hr/hzzo-za-

partnere/sifrarnici-hzzo-0).

Tipovi DTS i DTP-ova navedeni su u Sifrarnicima na stranicama HZZO-a, odnosno
CEZIH-a. Dodatno, HZZO redovito objavljuje izvjeStaje o fakturiranim DTS-ovima po
bolnicama i DTS Siframa tijekom godine. U navedenim uz DTS skupine, njihove nazive,
koeficijent jo§ piSe brojCana vrijednost trim dana. Trim dan je tri puta ve¢i od prosjecnog
trajanja bolnickog lijecenja. Kako se navodi u ranije navedenom priru¢niku dr. Strizrepa,
uzmimo za primjer da je za neku DTS prosje¢na duzina bolni¢kog lijeCenja pet dana. Za taj
sluc¢aj trim dan bi bio petnaesti dan, Sto bi znacilo da bolnica od Sesnaestog dana ostvaruje
pravo na dodatno plac¢anje. Ukoliko trajanje bolnickog lijecenja traje dulje od broja trim dana
bolnice imaju pravo na dodatno plac¢anje. Takav sluc¢aj vidimo i u analiziranim fakturama koje
sadrze podatke o trajanju lijeCenja, a moZemo pretpostaviti da je to razlog povecanja
fakturiranog iznosa HZZO-u u fakturama gdje nismo imali podatak o vremenskom trajanju

lijecenja. Od dana 4.6.2022. za DTS Sifru A06Z broj trim dana je 47. 1z tog podatka mozemo
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dobiti koliki je broj dana bolnickog lije€enja predviden po DTS-u, Sto bi za Sifru A06Z bilo
15,67 dana. Podaci koje smo analizirali bili su u Sirokom rasponu, neki pacijenti proveli su 6
dana na bolnickom lijecenju, dok su neki bili zadrzani i do 51 dan. (Slika 3) Iz dobivenih
podataka o bolni¢koj hospitalizaciji, utvrdili smo da je prosjecno trajanje hospitalizacije u

danima bilo 20, sto prelazi broj dana predviden po DTS-u.

PRIKAZ TRAJANJA HOSPITALIZACIJE U DANIMA
10

Broj hospitalizacija

5-10 11-15 16-20 21-25 26-30 31-35 36-40 41-45 45-50 51-55
Trajanje hospitalizacije u danima

Slika 3: Graficki prikaz trajanja hospitalizacija u danima i broj istih

Podatak o fakturiranom trosku ukazuje koliko je postupak skrbi bolesnika naplacen
HZZO-u. Ranije je spomenuto koliki je to iznos i iz faktura je vidljivo kako se on kroz odredeno

razdoblje mijenjao. Naplaceni trosak jednak je iznosu odredenom po DTS-u ili je veci.

TroSkovi materijala i lijekova ukljucuju sav primijenjeni potroSni materijal tokom
bolnicke skrbi za nekog pacijenta. Stvarni troskovi lijeCenja sastoje se od troSkova materijala,

troSkova intervencija i postupaka doktora 1 medicinskih sestara, rezija bolnice.

Prosjecna dob hospitaliziranih slu¢ajeva iz dobivenih analiziranih podataka bila je 68
godina. Hospitalizirani pacijenti se razlikuju po starosti, ali uglavnhom pripadaju starijim
dobnim skupinama (Slika 4).
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PRIKAZ STAROSTI HOSPITALIZIRANIH BOLESNIKA
16 -

14 -
12 -

10 -

Broj pacijenata

21-30 31-40 41-50 51-60 61-70 71-80 81-90
Starost pacijenata u godinama

Slika 4: Graficki prikaz starosti hospitaliziranih bolesnika

4.2. Medunarodna Kklasifikacija bolesti (MKB-10)

Pacijentima je uz pridruzenu DTS S$ifru, takoder napisana glavna dijagnoza po MKB-
10. MKB-10 je sifrarnik po medunarodnoj klasifikaciji bolesti i srodnih zdravstvenih problema
eng. International Classification of Diseases ICD , a broj 10 oznacava desetu reviziju koja se
koristi na svjetskoj razini od 1993. godine. Sifra MKB-10 sastoji se od &etiri simbola, prvo je
slovo, a ostala tri su brojevi, te je zadnji broj odvojen tockom. Sve bolesti i stanja podijeljeni
su u 21 kategoriju, prema etiologiji i anatomskom sustavu koje zahvacaju, te se za tu podjelu
koriste slova. Troznakovni prikaz govori 0 osnovnoj kategoriji gdje bolest pripada, dok
Cetveroznakovni prikazuje zadnju razinu podjele bolesti ili stanja. Oznake U00-U99 su Sifre
za posebne namjene, one se koriste kao privremene oznake za nove bolesti nesigurne etiologije.
Dijagnoza COVID-19 oznacava se Siframa koje pripadaju skupini U. Akutnoj respiratornoj

bolesti uzrokovanoj 2019-noCoV pridruzena je Sifra U07.1. (Kuzman, 2012.).
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U ovoj analizi obratili smo pozornost na starost hospitaliziranih pacijenata kako bi
mogli zakljuciti kako starost pacijenata utjeCe na broj hospitalizacija. Takoder smo razmatrali

dodatne dijagnoze koje imaju pacijenti te ishod lijecenja.

Kao $to je ve¢ bilo govora, fakturirani troSak HZZO-u moze se bitno razlikovati od
stvarnog troSka koji je bolnica imala za epizodu lijecenja. U razgovoru s osobljem iz fakturnog
u navedenim bolnicama, kao i osobama iz ugovaranje HZZ0O-a, doznali smo da se procjenjuje
da ukoliko su troskovi materijala i lijekova premasili 60.000 kn i ako su dani bolnickog
lijeCenja bili veci od predvidenog po DTS-u §to je u nasem slucaju 15,67 dana, bolnica je zbog
takve epizode lijeCenja bila na gubitku. Valja napomenuti kako je DTS skupina A06Z je visoko
radno intenzivna, a izmedu ostalog su u svakom trenutku dostupne tri medicinske sestre po
radnoj jedinici. U analiziranim fakturama u samo 22,22% troskovi materijala i lijekova nisu
presli odredenu granicu od 60.000 kn, dok je kod ¢ak 77,78% taj iznos daleko premasen (Slika
5). Za 38 faktura osim podatka o troskovima materijala i lijekova imali smo i trajanje lije¢enja
u danima. U tim fakturama u 21 je troSak materijala i lijekova prelazio iznos od 60.000 kn, a
od toga je u 85,71% slucajeva vrijeme bolni¢kog lijeenja trajalo duze od prosjecnog trajanja

bolnickog lijec¢enja.

UKUPAN TROSAK MATERIJALA | LIJEKOVA

troskovi materijala i lijekova
do 60.000 kn

M troSkovi materijala i lijekova
preko 60.000 kn

Slika 5: Ukupan trosak materijala i lijekova (kn)
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U analiziranom uzorku kao ishod lije¢enja za 76,32% bio je premjestaj unutar ustanove,
za 18,42% ishod je bila smrt, a za 5,26% pacijenata ishod je bio otpust ili premjestaj u drugu

akutnu ustanovu (Slika 6) .

ISHOD LIJECENJA

Otpust ili premjestaj u drugu
akutnu ustanovu

mSmrt

M PremjeStaj unutar ustanove

Slika 6: Graficki prikaz ishoda lijeCenja

Iz analiziranih podataka najée$¢a glavna dijagnoza po MKB-10 bila je A41.9,
nespecificirana sepsa. Sepsa je bila prisutna kod 26,32% uzoraka. Nakon toga ju slijede J18.9,
nespecificirana pneumonija 21,05% i J96.0, akutna respiratorna insuficijencija u 18,42%
uzorka. Osim ovih glavnih dijagnoza prisutne su bile 1 druge ali u rjedim sluc¢ajevima. Susreli
smo se jo$ s J12.8, druga virusna pneumonija (7,90%); J12.9, nespecificirana virusna
pneumonija  (7,90%); N18.9, nespecificirano bubrezno =zatajenje (5,26%); C62.9,
nespecificiran testis (2,63%); 115, sekundarna hipertenzija (2,63%); 148, fibrilacija atrija i
undulacija (2,63%); J93.9, nespecificiran pneumotoraks (2,63%) i R50.9, nespecificirana
groznica (2,63%) (Slika 7).
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GLAVNA DIJAGNOZA PO MKB-10

Slika 7: Graficki prikaz udjela glavnih dijagnoza po MKB-10 $iframa u analiziranim

fakturama

Uz glavnu dijagnozu u fakturama su bili prikazani podaci MKB-10 S$ifri dodatnih
dijagnoza. Hospitalizirani pacijenti uglavnom su imali vi$e od jedne dodatne dijagnoze. Sve
fakture imale su dodatnu dijagnozu UQ7.1, identificiran virus COVID-19. analizirane podatke
grupirali smo u skupine ovisno o broju dodatnih dijagnoza. Prvoj skupini, do 2 i 2 dijagnoze,
pripada 15,79%, slijedi ju skupina s 3 do 5 dodatnih dijagnoza kojoj pripada 36,84%
analiziranih podataka. U skupini od 6 do 8 dodatnih dijagnoza ulazi 34,21% analiziranih
podataka, a zadnjoj skupini s 9 ili viSe dodatnih dijagnoza pripada 13,16% proucenih faktura
(Slika 8).
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Slika 8: Graficki prikaz udjela skupina po broju dodatnih dijagnoza u ukupnom broju

Od dodatnih dijagnoza najces¢e smo se susreli s 110, primarna hipertenzija; J18.9,
nespecificirana pneumonija; J80, sindromom disnog distresa i J96.0, akutna respiratorna

insuficijencija.

4.3. Analiza i prikaz troSkova

Kako bi dobili uvid u kontekst i Siru financijsku sliku, zanimalo nas je kako izgledaju

financijski izvjestaji za godine tijekom COVID-a.

HZZO na kraju svake godine javno objavljuje detaljno financijsko izvjesce. U tablici 1
prikazani su iznosi prihoda, rashoda i razlike za odredenu godinu od 2019. do 2021. godine

(Tablica 1) (https://hzzo.hr/o-nama/izvjesca).

Tablica 1: Financijski prikaz HZZO-a za razdoblja od 2019. do 2021. godine.

20109. 2020. 2021.
Prihod u kn 27.098.756.132 kn 28.354.511.457 kn 32.786.242.111 kn
Rashod u kn 26.526.450.572 kn | 27.094.466.464 kn | 31.038.544.344 kn
Razlika u kn 572.305.560 kn 1.260.044.993 kn 1.747.697.767 kn
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Iz CEZIH-ovih godisnjih izvjestaja po DTS-u za razdoblje od 2019. do 2021. godine,
usporedili smo dobivene podatke. Usporedivali smo broj slucajeva po DTS Sifri A06Z kojoj
bolnicama, ali ve¢ godinu kasnije nasSla je svoje mjesto na toj listi. U 2019. godini broj
sluGajeva s kategorijom A06Z bio je 3.338, godinu kasnije taj broj iznosi 3.956, dok u 2021.
godini taj broj dolazi do 6.037 (Tablica 2) (http://www.cezih.hr/dts_rezultati_i_novosti.html) .

Tablica 2: Prikaz troskova i brojeva slucaja po DTS kategoriji A06Z za razdoblje od
2019. do 2021. godine

Prosjeéno trajanje Prosj e<::an iznos Prpsj ecan
Godina Broj slucajeva | hospitalizacije u troskova 12N0S
dani materijala i troskova za
anima lijekova ostalo
2019. 3.338 28,28 26.210,45 kn 78.384,00 kn
2020. 3.956 25,53 55.446,81 kn | 60.991,45 kn
2021. 6.037 22,36 25.491,46 kn 92.088,44 kn

Osim porasta broja slucajeva, rastu takoder i troskovi lijeCenja pacijenata. Iz tablice je
vidljivo da dolazi do velikog porasta troskova materijala i lijekova u 2020. godini. 1z navedenih
rezultata evidentno je da je pandemija doprinijela povecanju troskova. 1z podataka o 2021.
godini, vidimo da je prosje¢no trajanje hospitalizacije manje u odnosu na godine prije. U
usporedbi s naSom analizom iz koje smo dobili da je prosjecno trajanje bolnickog lijecenja 20
dana, moZemo rec¢i da ne odudara previSe od podataka za cijelu drzavu. Ali iz ovoga je vidljivo
da prosjecno trajanje hospitalizacije premasuje predvideni broj dana trajanja bolnickog
lije¢enja po DTS kategoriji koji iznosi 15,67 dana (Tablica 2). Prosje¢no trajanje bolnickog
lijecenja za kategoriju A06Z se izraCunava iz broja trim dana. Broj trim dana tri puta je veci od
predvidenog trajanja bolnickog lijecenja. 1z tablice 2 je vidljivo da je prosje¢no trajanje
hospitalizacije unazad tri godine bilo dulje od predvidenog trajanja hospitalizacije. To je jedan

od uzroka velikih troskova za epizode lijeCenja.

U 2020. godini u dolazi do povecanja troskova zbog masovnog testiranja, pracenja
zarazenih osoba, povecanja obima posla, provodenja epidemioloskih mjera u cilju sprjecavanja
zaraze §to spada u specijalisticko-konzilijarnu zdravstvenu zastitu, a ti troSkovi su povecani

55,97% u odnosu na prethodnu godinu. Velik troSkovi proizasli su iz zdravstvene zastite vezane
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uz COVID-19, izdvojeno je otprilike 1,1 milijarda kuna. Kroz 2020. godinu za troSkove
naknada zbog izolacije 94 milijuna kuna, a za nabavu lijeka Veklury (remdesivir) 41 milijun
kuna, dok je poprili¢an broj doza bio donacija bolnicama, §to je bilo vidljivo iz analiziranih
faktura. U godini nakon 2021., troSkovi specijalisticko-konzilijarne zdravstvene zastite Su
narasli jo§ za 15,79%. Razlog tome su mobilni timovi koji su obavljali cijepljenje 1 velik broj
testiranja. U ostaloj zdravstvenoj zastiti dolazi do povecanja troskova od 101,92% u odnosu na
2020. godinu. Trosak ostale zdravstvene zastite iznosio je 1.340.853.476 kn, od ¢ega je 55,19%
izdvojeno za razna cjepiva, a od toga je otprilike 82,40% za cjepiva protiv COVID-19. Kroz
2021. godinu u okviru zdravstvene zastite na troSkovi vezani uz zarazu COVID-19 iznose 1,921
milijardi kuna. Uz ove troSkove postoje jo§ ostali troskovi HZZO-a koji se povezuju uz
COVID-19, a iznose od 1,071 milijardi kuna. U ostale troskove koje snosi HZZO ubrajamo
cjepiva protiv bolesti COVID-19, naknade za izolacije, troskovi nabave lijeka Veklury
(remdesivir) koji je odobren za lije¢enje COVID-19. Svi ovi tro$kovi su troskovi COVID-19

za godinu 2021., a iznose 2,99 milijardi kuna (https://hzzo.hr/o-nama/izvjesca).

U trenutku pisanja ovog rada zadnji objavljeni podatci o ukupnom broju oboljelih
prema izvjeS¢u HZJZ-a objavljeni su na dan 5.6.2022.. Ukupan broj oboljeli od pocetka
pandemije pa do 5.6.2022. je 1.138.092, a umrla je 16 031 osoba. Sve skupa je napravljeno
4.956.132 testova na COVID-19. Od 15.4.2020. do 5.6.2020. bilo je 77.156 hospitalizacija,

dok je u 8.387 slucajeva koristen respirator (https://www.hzjz.hr/aktualnosti/covid-19-

izviesce-hzjz-a/; https://hzzo.hr/o-namal/izvjesca). Prema izvorima HZJZ-a do datuma
25.6.2022. u Republici Hrvatskoj utroSeno je 5.257.375 doza cjepiva, od ¢ega je 2.315.356

ljudi  primilo jednu dozu cjepiva, a 2.041.740 dvije doze cjepiva

(https://www.koronavirus.hr/zadnje-azurirano/57). Prema izvje$¢u Vlade Republike Hrvatske

od 20.1.2022. godine, za razdoblje od pocetka pandemije pa do 31.12.2021. godine, na
testiranja 1 lijeCenja bolesti COVID-19 je potroSeno 2.982.402.542,36 kn. od toga je Cak
1.393.362.745,43 kn izdvojeno za testiranja, a 12.817.712,20 kn na lijekove koji se izdaju na
recept. Ova bolest je takoder uzrokovala dodatne troskove poput troskova za cijepljenje protiv
COVID-19 u iznosu od 594.618.516,00 kn, naknada bolovanja zbog izolacije i samoizolacije
225.762.262,00 kn, posebnih nagrada za zdravstvene djelatnike i ostalih troSkova. Svi ti ostali
troskovi iznosili su 1.167.703.848,00 kn. Ukupni troskovi koji se pripisuju bolesti COVID-19
su 4.150.106.390,36 kn (Tablica 3) (Izvjes¢e Ministarstva zdravstva 20.1.2022).
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Tablica 3: prikaz tro§kova bolesti COVID-19

Troskovi testiranja i lije¢enja bolesti COVID-19

2.982.402.542,36 kn

Ostali troskovi zbog zaraze COVID-19

1.167.703.848,00 kn

Ukupni troskovi

4.150.106.390,36 kn

Ogranienje ove farmakoekonomske analize je prije svega vezano za na$ prigodni

uzorak faktura. Zatim, u obzir nismo uzeli druge vanbolnicke troskove kap $to su tro§kovi u

primarnoj zdravstvenoj zastiti, subakutnim ustanovama, troskovi njege u kuci i1 patronaze i
slicno. Naime, ovaj rad se iskljucivo bavio analizom bolni¢kih epizoda. Bilo bi zgodno detaljno

izraCunati koliko je realna potro$nja neke epizode vs. fakturirane, ali to je tema za zasebnu

ekonomsku analizu.
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5. ZAKLJUCCI

27



Uzro¢nik bolesti COVID-19 je jednolancani RNA virus SARS-CoV-2. Virus se prenosi

kapljicnim putem, aerosolom, direktnim kontaktom i fekalno-oralnim prijenosom, a Od strane

Svjetske zdravstvene organizacije 11.3.2020. proglasena je svjetska pandemija

e Na podruc¢ju Republike Hrvatske 11.3.2020. proglasena je epidemija bolesti COVID-

19 uzrokovane virusom SARS-CoV-2.

e Prema zadnjim dostupnim podacima u trenutku pisanja ovoga rada, na podrucju

Republike Hrvatske od bolesti COVID-19 oboljelo je 1.138.092, a umrlo 16.031 ljudi.

¢ Analiziranjem dostupnog uzorka faktura dosli smo do zakljucaka:

Broj trim dana se veze uz odredenu DTS skupinu, on je tri puta veéi od
prosjecnog trajanja bolnickog lije¢enja. Ukoliko bolnicko lijeenje traje duze
od broja trim dana, bolnica ima pravo na dodatno pla¢anje. Za nasu DTS A06Z
koju promatramo broj trim dana je 47, dok je prosjecno trajanje bolni¢kog
lijecenja za ovu DTS skupinu 15,67 dana.

Kao granica troSkova materijala i lijekova odreden je iznos od 60.000kn.
Ukoliko su troskovi materijala i lijekova veci od granice i trajanje bolnickog
lijeCenja je dulje od prosjecnog, to jest dulje od 15,67 dana, stvarni troskovi
lijecenja premasit e iznos koji ¢e se fakturirati HZZO-u po DTS-u.

Promatrali smo broj hospitalizacija za DTS A06Z kroz razdoblje od godine prije
pocetka pandemije i kroz godine pandemije. Prije pocetka pandemije, 2019., za
skupinu A06Z bilo je 3.338 hospitalizacija, idu¢u godinu, 2020., taj broj je
narastao na 3.956. A za 2021. godinu broj hospitalizacija bio je 6.037.
Prosjecan iznos troSkova materijala 1 lijekova za DTS skupinu A06Z 2019.
godine bio je 26.210,45 kn, 2020. godine 55.446,81 kn, a 2021. godine taj iznos
je pao na 25.491,46 kn. Dok su prosjecno ostali troskovi iznosili 78.384,00 kn
za 2019. godinu, 60.991,45kn za 2020. godinu, a 92.088,44kn za 2021. godinu.
Prema izvjeS¢u HZJZ kroz dvije godine pandemije za troSkove testiranja
izdvojeno je 1.393.362.745,43 kn, a receptne lijekove 12.817.712,20 kn. Sve
skupa je za troSkove testiranja 1 lijeCenja oboljelih od COVID-19
2.982.402.542,36 kn.

Neki od dodatnih troSkova bili su cijepljenje protiv COVID-19, za Sto je
izdvojeno 594.618.516,00 kn. Takoder u ostale troSkove ulaze naknade za
bolovanja zbog izolacije i samo izolacije u iznosu od 225.762.262,00 kn.
Ukupan iznos ostalih troskova bio je 1.167.703.848,00 kn.
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e Ukupni troskovi na podrucju Republike Hrvatske za razdoblje od pocetka

pandemije do kraja 2021. godine je 4.150.106.390,36 kn.
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6. POPIS KRATICA
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ACE2 enzim konvertaza angiotenzina 2 (engl. Angiotensin converting enzyme 2)
Ang | —angiotenzin |

Ang Il —angiotenzin 11

Ang (1-7) — angiotenzin (1-7)

Ang (1-9) — angiotenzin (1-9)

BatCoV - eng. bat coronavirus

CEZIH — Centralni Zdravstveni Informacijski sustav Republike Hrvatske

CLIA — eng. Chemiluminescent immunoassay

COI — trosak bolesti, eng. Cost of illness

COVID-19 - koronavirusna bolest 2019 (eng. Coronavi-rus desease-19)

DALY - nesposobnosti (bolesti) prilagodena godina zivota (eng. Disability-adjusted life

years)

DRG - eng. Diagnosis Related Groups
DTS - dijagnosti¢ko-terapijska skupina
DTP — dijagnosticko terapijski postupak

EQ-5D —upitnik kvalitete zivota vezane za zdravlje ( eng. European Quality of Life Five

Dimension)

HZJZ — Hrvatski zavod za javno zdravstvo

HZZO — Hrvatski zavod za zdravstveno osiguranje

HUI — indeks zdravstvenih usluga (eng. The Health Utilities Indeks)

ICD — medunarodna klasifikacija bolesti (eng. International Classification of Diseases)
IgG — imunoglobulin G

IgM — Imunoglobulin M

kb - kilobaza

KB — klini¢ka bolnica
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kn — Hrvatska kuna
LFIA — eng. lateral flow immunoassay

MERS-CoV - koronavirus bliskoisto¢nog respiratornog sindroma (eng. Middle East

respiratory sindrome-related coronavirus)
MKB-10 — medunarodna klasifikacija bolesti

m-RNA — glasnicka ribonukleinska kiselina (eng. messenger ribonucleic acid)NRP1 —

receptor neuropilin-1
RNA — ribonukleinska kiselina (eng. ribonucleic acid)

RT-PCR - tehnike lancane reakcije polimeraze s reverznom transkriptazom (eng. Reverse

transcription polymerase chain reaction)

SARS-CoV-2 — korona virus 2 s teSkim akutnim respiratornim sindromom, (eng. Severe

acute respiratory syndrome coronavirus 2)
QALY — kvalitetom prilagodena godina Zivota (eng. Quality-adjusted life years)

TMPRSS2 - receptor transmembranske proteaze serina 2 (eng. Transmembrane Serine

Protease 2)
WHO -Svjetska zdravstvena organizacija (eng. World Health Organisation)
YLD - godine izgubljenog Zivota zbog morbiditeta (eng. Years lost to disability)

YLL — godine izgubljenog zivota zbog preuranjene smrti (eng. Years of life lost)
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SAZETAK

Krajem 2019. godine u kineskom gradu Wuhan pojavio se virus SARS-CoV-2 koji izaziva
bolest COVID-19. Nedugo nakon, u oZzujku 2020. godine Svjetska zdravstvena organizacija
(WHO) proglasava pandemiju bolesti COVID-19. Virus SARS-CoV-2 prvenstveno inficira
disne puteve, te uzrokuje razli¢ite simptome, od onih blazih poput umora, dispneje, gubitka
okusa 1 mirisa, do tezih kao sistemskih infekcija 1 upale pluca, a moze dovesti do smrti. Kroz
ovaj rad napravili smo analizu troska bolesti iz perspektiva bolnica za Republiku Hrvatsku.
DTS koji se veze uz COVID-19 i koriStenje respiratora je A06Z, Traheostomija ili ventilacija
> 95 sati. To radno intenzivna skupina koja je na dan 4.6.2022. troSkovno iznosila 123.552,00
kn. To je iznos koji bolnice fakturiraju HZZO-u. Prosje¢no trajanje bolni¢kog lijeCenja za
skupinu A06Z je 15,67 dana, dok je broj trim dana 47. Prikazali smo koja je granica troskova
materijala i lijekova preko koje ukoliko iznos prede, troSak epizode lijeCenja nece biti u
potpunosti pokriven od strane HZZO-a. Od 2019 godine smo analizirali trajanje bolnickog
lijecenja, troskove materijala 1 lijekova 1 ostale troSkove za skupinu A06Z. Od pocetka
pandemije pa do kraja 2021. za tro§kove bolesti COVID-19 od strane HZZO-a izdvojeno je
4.150.106.390,36 kn. Na mnogobrojna testiranja potroSeno je 1.393.362.745,43 kn, a na
cijepljenje protiv bolesti COVID-19 je potroseno 594.618.516,00 kn. Bolest COVID-19
odnijela je mnogo Zivota kroz dvije godine, te je zbog iste bilo potrebno socijalno distanciranje

koje je ukljucivalo izolacije i samoizolacije. Sve to skupa veliki je troSak za zdravstveni sustav.

SUMMARY

The end of 2019 was marked by the arrival of SARS-CoV-2, the virus behind the disease called
COVID-19. Shortly after, WHO announced the pandemic of the disease. The virus affects
primarily the respiratory system, causing different symptoms ranging from mild exhaustion,
dyspnea, loss of taste and smell, to life-threatening such as systematic infenction, lung infection
and even death. In the following text we have analyzed the cost that COVID-19 put on the
hospitals in the Republic of Croatia. COVID-19 and respirator-use related DRG is A06Z,
tracheostomy or ventilation > 95 hours. That is the intense work group which, on June 6 2022,
had the cost of 123.552 HRK. That is the amount that hospitals charge the HZZO. Average
duration of hospital treatment for the A06Z group is 15,67 days, while the XTRIMx is 47 days.
Furthermore, we have shown what is the limit at which the HZZO will not cover further

expenses fully. We made an analysis of the duration of hospital treatment, the cost of materials,
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medicines etc. since 2019 for the A06Z group. HZZO spent 4.150.106.390,36 HRK battling
the disease from the beginning of the pandemic to the end of year 2021. Screening alone costed
1.393.362.745,43 HRK, while the vaccination carried the price of 594.618.516,00 HRK.
Needless to say, COVID-19 took a much greater toll in human lives during those 2 years, in
addition to social distancing and quarantining and self-quarantining. All that combined is a

huge expense for the healthcare providers.
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