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SAZETAK

Imunoloski sustav je specijalizirani sustav obrane organizma od infekcija. Odgovori
imunoloskog sustava u dodiru s antigenom, mogu biti prirodeni ili steCeni te humoralni ili
stani¢ni. Urodeni imunoloski odgovor, stvoren tijekom cetvrtog mjeseca trudnoce, §titi dijete
nakon rodenja od infekcija. Ta zastita traje tijekom prvih tri do Sest mjeseci djetetova Zivota.
Trajnija zastita od infekcija, postize se izazivanjem stecenog imunoloskog odgovora, pomocu
cijepljenja. Cijepljenjem se unose oslabljena antitijela u organizam kako bi se izazvala
imunoloska reakcija te stvorila imunost na uzro¢nike unesene cjepivom. Cijepljenje je u
Hrvatskoj obavezno, a provode se prema Programu cijepljenja te je usmjereno na sve starosne
skupine. Postoje ziva i neZiva cjepiva kojima se stvara aktivna ili pasivna imunost. Cijepiti se
moze ili protiv samo jednog uzro¢nika bolesti ili protiv viSe njih. Cijepljenjem protiv vise
uzro¢nika bolesti Zeli se smanjiti broj uboda djeteta, no to moZze izazvati i nezeljene reakcije.
U Hrvatskoj se u jednom cijepljenju, moze cijepiti protiv najviSe Sest uzrocnika bolesti. Osim
samih cjepiva, 1 aditivi, dodani u cjepiva kako bi stvorili ja¢i imunoloski odgovor, mogu

izazvati alergijske reakcije.

Organizaciju Programa cijepljenja provodi Hrvatski zavod za javno zdravstvo u

suradnji s Ministarstvom zdravlja. Provjeru kvalitete lijekova provodi Agencija za lijekove 1

......

Osim obaveznih cjepiva, cijepiti se moze 1 protiv drugih uzro€nika infekcija,

navedenih u Programu cijepljenja kao dodatna imunizacija.

Kontraindikacije za cijepljenje su opce 1 posebne, a njih odreduje vrsitelj cijepljenja.
Ukoliko je prilikom prethodnih cijepljenja doSlo do nuspojave, o sljede¢im cijepljenjima
odlucuje vrsitelj cijepljenja u dogovoru sa specijalistom i roditeljima, odnosno korisnicima

cjepiva.

Kljuéne rijeci: imunoloski sustav, cijepljenje, program cijepljenja.



ABSTRACT
IMPLEMENTATION AND IMPORTANCE OF CHILDHOOD VACCINATION

The immune system is a specialized defense system against infection. Responses to the
immune system in contact with the antigen may be inherited or acquired and humoral or
cellular. The born immune response, created during the fourth month of pregnancy, protects
the child after the birth of the infection. This protection protect for the first three to six months
of the child's life. The longer-lasting protection from infections is achieved by causing the
acquired immune response by vaccination. Grafting involves lowering the antibodies in the
body to induce an immune response and create immunity to the vaccine intakes. Vaccination
is mandatory in Croatia and is conducted according to the vaccination program and is directed
to all age groups. There are live and deadly vaccines that generate active or passive immunity.
The vaccine can be either against only one cause of the disease or against several of them. By
vaccinating against many disease pathogens, it wants to reduce the number of children's sting,
but this can also cause unwanted reactions. In Croatia, one vaccine can be vaccinated against
up to six pathogens. Apart from the vaccines themselves, and additives, added to the vaccine
to create a stronger immune response, can cause allergic reactions.

The organization of the vaccination program is implemented by the Croatian Institute
of Public Health in cooperation with the Ministry of Health. Drug quality control is carried out
by the Agency for Medicinal Products and Medical Products. Primary doctors, practitioners
are vaccinations.

In addition to the mandatory vaccine, vaccine can be vaccinated against other
infections caused by the vaccination program as additional immunization.

Contraindications for vaccination are general and specific and are determined by the
vaccine. If there have been side effects in previous vaccinations, the following vaccinations
will be decided by the vaccine agent in agreement with the specialist and the parents or the

vaccine users.

Keywords: immune system, vaccination, vaccination program



1. UVOD

1.1 Imunoloski sustav

,Imunost obuhvaca razli¢ite mehanizme kojima organizam prepoznaje 1 reagira na
nepoznate molekule (antigene) kako bi odrzao vlastitu cjelovitost i samosvojnost™ (1).

,Imunoloski sustav organizacija je stanica i molekula sa specijaliziranim ulogama u
obrani od infekcije. Postoje dva tipa te dva podtipa odgovora na mikroorganizme koji
napadaju organizam® (2). ,,Odgovori organizma mogu biti prirodeni ili steceni u dodiru s
antigenom, a svaki imunoloS$ki odgovor ima svoj humoralni i stani¢ni dio. Prirodenu
humoralnu imunost ¢ine komplement i reaktanti akutne faze dok prirodenu stani¢nu imunost
¢ine makrofagno-fagocitni sustav te prirodno ubilacke stanice koje u perifernoj krvi izgledaju
kao limfociti, ali se imunofenotipski razlikuju. SteCenu humoralnu imunost cine
imunoglobulini koje stvaraju limfociti B, dok ste€enu stani¢nu imunost ¢ine limfociti T* (1).
,Urodeni (prirodni) imunoloski odgovori javljaju se u istoj mjeri koliko god puta se organizam
susre¢e s infektivnim agensom, a steCeni (adaptivni) imunoloski odgovori poboljSavaju
ponovljeno izlaganje istoj infekciji. Urodeni odgovori koriste fagocitne stanice (neutrofile,
monocite 1 makrofage), odnosno stanice koje oslobadaju upalne medijatore (bazofile,
mastocite 1 eozinofile) te prirodne stanice ubojice. Molekularne komponente urodenih
odgovora ukljucuju komplement akutne faze proteina i citokine, kao Sto su interferoni.
Dobiveni odgovori ukljucuju proliferaciju antigen-specificnih B i T stanica, Sto se dogada kada
se povrsinski receptori tih stanica veZu za antigen. Specijalizirane stanice, nazvane stanice
koje predstavljaju antigen, prikazuju antigen limfocitima 1 suraduju s njima u odgovoru na
antigen. B-stanice izlucuju imunoglobuline, antigen-specificna antitijela odgovorna za
uklanjanje ekstracelularnih mikroorganizama. T-stanice pomaZzu B stanicama da naprave
antitijela, no takoder mogu iskorijeniti unutarstani¢ne patogene aktiviranjem makrofaga i
ubijanjem virusno inficiranih stanica. Urodeni i steceni odgovori obi¢no rade zajedno kako bi
uklonili patogene. Sve te stanice razvijaju se iz pluripotentnih mati¢nih stanica u jetri fetusa 1
kostanoj srzi te zatim cirkuliraju kroz izvanstani¢nu tekuc¢inu. B stanice dostizu zrelost unutar
kosStane srzi, dok T stanice moraju putovati u timus da bi dovrSile svoj razvoj. Adaptivni
imunoloski odgovori nalaze se u limfnim ¢vorovima, slezeni i limfnom tkivu. Oni se nazivaju
sekundarna limfna tkiva. U slezeni i limfnim ¢vorovima, aktivacija limfocita pomocu antigena

javlja se u prepoznatljivim B 1 T stani¢nim odjeljcima limfoidnog tkiva* (2).



1.2 Razine obrane organizma

,, Postoje tri razine obrane organizma. Prva razina je povrSinska barijera koju ¢ine enzimi 1
sluz, koje su ili izravno antimikrobne ili inhibiraju vezanje mikroba. Druga razina je urodeni
imunoloski odgovor dok je tre¢a razina steceni imunoloski odgovor® (2).

,Urodeni imunoloski odgovor odnosno specificna imunosna reakcija kao druga razina
zaStite, pojavljuje se tijekom cetvrtog mjeseca unutarmaterni¢nog razvitka usporedno s
procesima fetalne organogeneze. Reakcija se sastoji od humoralne i stanicne imunosti.
Komplement prirodene humoralne imunost pocinje se proizvoditi u jetri i stanicama
retikuloendotelnog sustava od osmog tjedna trudnoca te prilikom rodenja dostize razinu od 50
do 60 posto one u odraslog covjeka. Osim komplementa, prirodenu humoralnu imunost ¢ine 1
reaktanti akutne faze, koji se sintetiziraju takoder u jetri i stanicama retikuloendotelnog
sustava. Oni pod utjecajem odredenih tvari iz makrofaga djeluju u sluc¢aju akutne bakterijske
ili gljiviéne infekcije. U funkciji su opsonina. Najpoznatiji opsonin je C-reaktivni protein
(CRP) koji je u slucaju bakterijske ili gljivicne infekcije znatno u porastu, ve¢ i u
novorodenceta, te sluzi kao laboratorijski znak akutnog upalnog zbivanja. Prirodenu stani¢nu
imunost ¢ine polimorfonuklearni granulociti zatim makrofagi, koji postoje od desetog tjedana
trudnoce, te prirodno ubilacke stanice (natural killer cells-NK)“ (2).

,Irecu razinu zastite organizma Cine steCeni imunoloski odgovori koji mogu biti stani¢ni
ili humoralni. Stani¢nu steceni imunost ¢ine limfociti T koji postoje od 12. tjedna trudnoce te
reagiraju na fitohemaglutinin i alogeni¢ne stanice. Organizam djeteta ima nedostatak
imunosnog iskustva u usporedbi s organizmom odraslog Covjeka 1 to u niskom udjelu
memorijskih T.stanica. SteCenu humoralnu imunost ¢ine imunoglobulini. Limfociti B mogu
stvarati IgM 1 IgG ve¢ od 12. tjedna trudnoce dok se sposobnost stvaranja IgA razvija nesto

kasnije* (1).



1.3 Urodeni imunolos$ki sustav

Osim gore navedenih tipova, imunost se moze podijeliti 1 na aktivno odnosno pasivno
steCenu imunost. ,,Govore¢i o urodenoj imunosti, potrebno je spomenuti pasivno stvorenu
urodenu imunost koju novorodence dobiva od majke preko posteljice u obliku protutijela IgG 1
to ve¢ od 32. tjedna trudnoce. Porodajem odnosno prvim hranjenjem maj¢inim mlijekom,
novorodence pasivno dobiva i IgA protutijela. Ta protutijela omogucuju da dojena djeca imaju
1 do 20 puta manje novorodenackih i1 dojenackih infekcija te smanjen broj pobolijevanja* (1).

,Urodeni imunoloski sustav ¢ine sve imunoloske obrane kojima nedostaje imunoloska
memorija. To znaci da imunoloski odgovori ostaju nepromijenjeni, no ¢esto se susrece antigen.
Makrofagi razlikuju ,,samo* molekule od ,,stranih* molekula. Uz makrofage i neutrofili imaju i
receptore za antitijela 1 komplement, tako da oblaganje mikroorganizama antitijelima,
komplementom ili oboje pojacava fagocitozu. Progutani mikroorganizmi podvrgnuti su
Sirokom rasponu toksi¢nih intracelularnih molekula, ukljucujuéi superoksidni anion,
hidroksilne radikale, hipoklori¢nu kiselinu, duSikov oksid, antimikrobne kationske proteine i
peptide, te lizozim. Fagociti takoder uklanjaju mrtve ili umiruée stanice tijela. Umirujucée
stanice u nekroti¢nim tkivima oslobadaju tvari koje aktiviraju upalni odgovor na nacin da luce
tvari koje posljedi¢nim procesima dovode do fagocitoze. Za razliku od makrofaga i neutrofila,
eozinofili su samo slabo fagocitni te oni nakon aktivacije ubijaju parazite uglavnom
otpuStanjem kationskih proteina i1 reaktivnih metabolita kisika u izvanstani¢nu tekucinu.
Bazofili 1 mastociti posjeduju visoko afinitetne receptore za IgE 1 time postaju oblozene IgE

antitijelima. Svi ti ¢imbenici djeluju zajedno kako bi obranili organizam od infekcija* (2).

1.4 Steceni imunolo$ki sustav

SteCeni imunoloski sustav, nazvan 1 specificna (steCena, adaptivna) imunost
usmjerena je protiv antigena koji je uSao u organizam 1 podraZio imunosni sustav. Za
razliku od prirodene imunosti, specificnu imunost karakterizira specifi¢na imunoloska
memorija prvog susreta s antigenom te njegova brza, jaca i specifinija reakcija nakon
ponovnog susreta s istim antigenom. Kao 1 kod prirodene imunosti, razlikujemo dva oblika
specifitne imunosti: humoralni 1 stani¢ni oblik. ,,Ulazak bilo kojeg antigena potice razvoj
obaju oblika imunosti, a koji oblik ¢e prevladati ovisi o naravi antigena i1 nacinu
imunizacije. Humoralna imunost posredovana je protutijelima koje su izrazito bifunkcijske
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molekule, a djeluju samostalno. Jedan dio molekule (paratop) prepoznaje antigen, a drugi
dio omogucuje nespecificne mehanizme za razaranje i uklanjanje antigena. Postoji
mogucénost prijenosa humoralne imunost u neimunu jedinku prijenosom specificnog
antiseruma. Stani¢na (celularna) imunost je imunost posredovana stanicama, pretezno
limfocitima T 1 makrofagima. Njegov mehanizam djelovanja sastoji se u izravnom
citotoksi¢nom djelovanju limfocita T ili u¢inku njihovih citokina koji na razli¢ite nacine
pridonose unistenju ciljnih stanica. Stani¢na se imunost moze prenijeti iz imune u neimunu
jedinku samo limfocitima T, a ne serumom. Prema nacinu stjecanja, specifi¢na se imunost
razvrstava u aktivnu, pasivnu i adaptivnu. Aktivna imunost se stjece aktivnos¢u organizma
u dodiru s antigenom. Organizam postaje imun jer je razvio vlastite efektore humoralne i/ili
stani¢ne imunoreakcije. To se dogodi prilikom prirodnog ulaska antigena u organizam
(zarazna bolest) ili umjetnog unosenja (cijepljenje). Pasivna imunost stje¢e se prijenosom
specificnih protutijela iz imunog u neimuni organizam. Ona se moze steci i na prirodan
nacin (prijenosom protutijela od majke na dijete preko posteljice ili maj¢inim mlijekom) ili
umjetan nacin (seroterapija ili seroprofilaksa). Pasivna imunost traje kratko pa se terapijski
primjenjuje samo onda kada ne postoji ucinkovitiji na¢in lijecenja bolesnika. Adaptivna
imunost je oblik pasivne imunosti koji se postize prijenosom senzibiliziranih
imunokompetentnih stanica iz imune u neimunu jedinku. Preneseni limfociti u novom

domacinu obavljaju svoju specificnu funkciju® (3).

,,Kao $to je gore navedeno, novorodence je zasSti¢eno majcinim IgG protutijelima te
IgA protutijelima koji se nalaze u majcinom mlijeku. Protutijela koja se prenose preko
posteljice, vrlo se brzo potroSe. Stoga dojence u dobi od tri do Sest mjeseci ulazi u
takozvanu prolaznu fizioloSku hipogamaglobulinemiju, sve dok njegov imunosni sustav ne
stvori, odnosno ne nadoknadi gubitak maj¢inth imunoglobulina. Maj¢ina protutijela, u
organizmu djeteta, potroSe se do devetog mjeseca zivota. Nakon tog razdoblja kod djece
dolazi do prvih jakih infekcija s visokom temperaturom. Kako je razdoblje prvih dviju
godina Zivota djeteta obiljeZeno nedovoljnom proizvodnjom IgG, bitno je djecu zastititi

ve¢ u ranoj dojenackoj dobi konjugiranim cjepivima“ (1).

Program cijepljenja u Republici Hrvatskoj usmjeren je prema svim starosnim
skupinama, a posebno prema djeci, prije negoli se susretnu sa zaraznim bolestima. Prema
vazec¢em kalendaru cijepljenja za 2019. godinu postoje obavezna i neobavezna cjepiva.

,»Obavezno cijepljenje protiv zaraznih bolesti se provodi neprekidno tijekom cijele godine
4



(kontinuirano cijepljenje), osim ako postoje epidemioloske indikacije zbog kojih se
program cijepljenja privremeno prekida. Zarazne bolesti protiv kojih se provodi cijepljenje
u Republici Hrvatskoj su: tetanus, difterija, hripavac, djecja paraliza, Haemophilus
influenzae tip B, ospice, zausSnjaci, rubeola, hepatitis B i tuberkuloza. U slucaju
epidemiolosSke indikacije obvezno se provodi cijepljenje protiv tifusa, meningokokne
infekcije, krpeljnog meningoencefalitisa, hepatitisa A i bjesno¢e. Dostupna su joS i neka
druga cjepiva koja se preporucaju, ali nisu obvezna. Cijepiti se moze i protiv rota virusnih

infekcija, gripe, pneumokoka i humanog papiloma virusa* (4).



2. RAZRADA

»Aktivna imunizacija ili cijepljenje je postupak unoSenja specificnog antigena u
organizam koji stimulira razvoj specificne obrane prema odredenom uzro¢niku zarazne
bolesti. Cjepiva dijelimo na Ziva i neziva. Ziva cjepiva sadrze Zive, ali oslabljene (atenuirane)
uzro¢nike zaraznih bolesti, kojima je odredenim postupcima smanjena sposobnost izazivanja
bolesti, ali koji su istovremeno zadrzali sposobnost izazivanja imunoloskog odgovora osobe
koja se cijepi® (5). ,,Primjenom cjepiva potice se organizam na izravni imuni odgovor na cijeli
agens, izvanstani¢ni dio ili antigen ili mu se pak osigurava pasivna zaStita unoSenjem
antitijela. Aktivhom imunizacijom nazivamo cijepljenje (vakcinaciju) protiv neke zarazne
bolesti. Cijepljenjem tijelo stvara vlastiti imunosni odgovor protiv uzro¢nika infekcije kroz
specijalizirane stanice i protutijela potaknuto cjepivima. Kako bi se razvila potpuna zastita
potrebno je vremena, od nekoliko dana do nekoliko tjedana, ali je zato dugotrajna. Pasivhom
imunizacijom izravno prenosimo gotova pripravljena specifi¢na antitijela, to omogucuje
neposrednu zastitu protiv infekcije zarazne bolesti ili razvoja bolesti. Pasivna imunizacija
moze trajati samo nekoliko tjedana ili mjeseci. Protutijela se prenose od majki na dojencad
preko posteljice te maj¢inim mlijekom, kako bi dojencad bila zaSti¢ena kratko vrijeme nakon
rodenja. Protutijela mogu biti homologna ako ih je proizveo Covjek, heterologni serum ako je

rije¢ o zivotinji ili mogu biti dobiveni DNA tehnologijom* (6).

,Prema podacima Svjetske Zdravstvene Organizacije (SZO), cijepljenjem se sprjeCava
2,5 milijuna smrti godisnje* (7). ,,SZO donijela je globalnu strategiju cijepljenja za razdoblje
od 2011. do 2020. godine. To razdoblje proglaSava "DesetljeCem vakcinacije" u kojem se Zeli
sprijeciti obolijevanje od cijepljenjem preventabilnih bolesti neovisno o podrucju gdje su djeca
rodena 1 gdje zive. Ciljevi "Desetljeca vakcinacije" su: osloboditi svijet od poliomijelitisa,
dosti¢i propisane cjepne obuhvate globalno i regionalno, razviti i uvesti nova cjepiva i

tehnologije te ostvariti cilj ,,4. Milenijske deklaracije* o redukciji mortaliteta djece (8).

U proslosti su zarazne bolesti prelazile u epidemije 1 uzrokovale visoku smrtnost.
,Najpoznatija zarazna bolest bile su velike boginje, koje su Sezdesetih godina 19. stoljeca
uzrokovale oko dva milijuna smrti. Zbog toga se poc€elo razmisljati o nacinima prevencije
velikih boginja. 1806. godine prvi je puta cijepljenje protiv boginja uvedeno u Sirem smislu.
Ve¢ tada se stvorio veliki otpor prema cijepljenju. Prvo udruzenje protiv cijepljenja, pod
nazivom The Anti Vaccination League i The Anti Compulsory Vaccination League, pocelo je

djelovati sredinom 19. stolje¢a. Otpor je poprimio tolike razmjere da su se politicki kandidati
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tadasnje Britanije birali na temelju njihova stava o cijepljenju. Otpor cijepljenju smanjio se 1
ukupan broj cijepljene djece porastao je kada je The Vaccination Act iz 1898. dopustio
roditeljima prigovor savjesti protiv cijepljenja. Poucena time Velika Britanija napustila je
obvezno cijepljenje 1946. godine, a tako je ostalo sve do danas. Danasnjem odbijanju cjepiva
uvelike je pridonijelo objavljivanje Clanka 1998. u lije¢nickom cCasopisu Lancet kojeg je
napisao engleski lijecnik Andrew Wakefield sa svojim suradnicima. U svom je clanku opisao
istrazivanje nad 12-ero djece i doveo u vezu kombinirano cjepivo Mo-Pa-Ru s bolestima

probavnog sustava i autizmom* (9).

,U Hrvatskoj sustavno cijepljenje postoji viSe od 50 godina“ (10). Pravilnim i
redovitim cijepljenjem smanjuje se rizik od nastanka bolesti. Razvojem medicine razvijaju se i
nova cjepiva koja se koriste u imunizaciji populacije. Neka cjepiva poput oralnog zivog
cjepiva protiv djecje paralize i cjepiva protiv ospica zamijenjena su novim, poboljSanim,
kombiniranim cjepivima. Kombinirana cjepiva su izradena da bi se smanjio broj uboda
prilikom imunizacije. ,,Uvodenjem novih cjepiva u Program obaveznog cijepljenja dovelo je

do niza problema i razli¢itih tumacenja sastava cjepiva (11).

2.1. POVIJEST CIJEPLJENJA

,O imunitetu se pocelo govoriti ve¢ u vrijeme grckog povjesni¢ara Tukidida koji je
zapisao kako su u vrijeme epidemije kuge, koja je tada harala Grckom, postojale osobe koje su
bile izlozene razli¢itim infekcijama, no nikada se nisu razboljele, kao i osobe koje su oboljele i
ozdravile, no viSe nikada nisu bile zarazene tom bolesti (16).

»dustavnim cijepljenjem koje je zapocelo je u drugoj polovici 20. stolje¢a postignut je
napredak u ucestalosti pojavljivanja mnogih zaraznih bolesti. Literatura navodi kako je
cijepljenje je zapocelo 1796. s Edwardom Jennerom, engleskim seoskim lijjecnikom, koji je
dokazao da je inokulacijom tekucine iz mjehurica kravljih boginja (vaccinia, prema lat. vacca

= krava) zastitio osmogodiSnjeg godiSnjeg djecaka od velikih boginja (variola). Taj postupak

nazvan je vakcinacijom te je postao sinonim cijepljenju ili aktivnoj imunizaciji. No 1 prije
Edwarda Jennera, ljudi su pokuSavali sprijeciti smrtnost velikih boginja. Kinezi su pokusavali
lijeciti velike boginje inokulacijom (ucjepljivanjem) ve¢ u Sestom stoljecu prije Krista, a tek
mnogo kasnije su takvi pokuSaji zapisani i1 pripisuju se budistickoj redovnici koja je
preporucivala kraste stare mjesec dana od oboljelih koji su imali samo nekoliko pristeva.

Osusene kraste su se usitnjavale i mijeSale s odredenim biljkama, zatim se prah upuhivao kroz
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zakrivljenu srebrnu cjevcicu u nosnice zdravih ljudi. Kraste su koristile samo s osobe s blazim
oblikom bolesti. Obolijevanje djece pokusSali su sprijeciti odijevanjem djece u odjecu
zarazenih odnosno oboljelih od velikih boginja. Takvi pokusaji lijecenja velikih boginja
nazivali su se “variolacijom” variolus je naziv za velike boginje. U Carigradu 1672. godine
Cerkezi su urezivali kriz u tijelo pacijenata i na svjezu ranu nanosili svjezi eksudat velikih
boginja. Engleska knjizevnica Mary Wortley Montague povratkom iz Carigrada 1721. godine
pokusala je primijeniti i upoznati lije¢nike u Engleskoj s postupkom starih Cerkeza, ali u to
doba znanost je bila podrucje u kojem su vladali muskarci te njen doprinos nije priznat* (16).

»Znacajnu ulogu u razvoju cjepiva imao je Louis Pasteur. On je pokuSavao cijepljenje
s Covjeka na covjeka zamijeniti sigurnijim nac¢inom. Slinu psa zaraZenog bjesnoom ubrizgao
je u kuniéa iz kojeg je izolirao lednu mozdinu, osus$io ju i upotrijebio. 1885. godine time je
procjepljivao kroz deset dana djecaka kojeg je ugrizao bijesan pas“ (16).

,Govoreci o povijesti cijepljenja u Hrvatskoj, u literaturi navode se dvije godine 1791.
1 1805. 1791. godine u Jastrebarskom doktor Hedvig proveo je cijepljenje protiv velikih
boginja. Cijepio je sve koji nisu preboljeli velike boginje. Za cijepljenje djece trazio je
odobrenje majki. Cijepio je besplatno te je davao upute o cijepljenju‘ (17). ,,1805. godine u
Dubrovniku je doktor Luka Stulli cijepio 2591 osobu zbog prijetece epidemije velikih boginja,
stoga se 1881. godine uvodi se kao obavezno cijepljenje” (11). ,,Godine 1893. osniva se
”Kraljevski zemaljski zavod za proizvodnju animalnog cjepiva protiv velikih boginja” koji
poslije prerasta u ,,Serovakcinacijski zavod“ te 1961. godine u ,,Imunoloski zavod Zagreb*.
Nakon Drugog Svjetskog rata, porastom trenda cijepljenja u Svijetu, i u Hrvatskoj zapo€inje
sustavno cijepljenje koje ubrzo dovodi do smanjenja zaraznih bolesti kao Sto su: difterija,
tetanus, hripavac, dje¢je paraliza, ospice, rubeola, zausnjaci i tuberkuloza® (1).

»Masovnim cijepljenjem 1 stvaranjem kolektivne imunosti eliminirane su velike
boginje u svijetu, a poliomijelitis (dje¢ja paraliza) je eliminirana iz svih zapadnoeuropskih
zemalja. U Hrvatskoj je provedbom Programa obveznog cijepljenja postignuta eliminacija
difterije (posljednji oboljeli 1974. godine) i poliomijelitisa (posljednji oboljeli 1989. godine).
Od pocetka kontinuiranog cijepljenja do danas, smanjio se broj oboljelih od tuberkuloze za 94
posto, tetanusa za 98 posto, morbila (ospica) i rubeole za vise od 99 posto, a mumpsa

(zauSnjaka) 1 pertusisa ( hripavca) za 99 posto* (11).



2.2 VRSTE CJEPIVA

Govoreci o vrstama cjepiva, najcesSce se misli na podjelu na ona koja sadrze zive ili ne
zive dijelove tvari odnosno na cjepiva prema koli¢ini komponenti u njima. ,,Medu cjepiva koja
sadrze zive mikroorganizme ubrajaju se cjepiva protiv: variole (velikih boginja), tuberkuloze,
poliomijelitisa, morbila (ospica), rubeole, parotitisa (zauSnjaka), influenze (gripe) te Zute
groznice. Cjepiva koja sadrze mrtve mikroorganizme su cjepiva protiv: pertusisa (hripavca),
poliomijelitisa, ali 1 influenze. Cjepiva koja sadrZe izluevine mikroorganizama su: anatoksin
(toksoid) difterije, tetanusa i antraksa. Nadalje, cjepiva koja se daju samo za jednu odredenu
bolest nazivaju se monovalentna cjepiva. U nas dostupna takva cjepiva su cjepivo protiv:
tuberkuloze, anatoksin tetanusa, hepatitisa B, Haemophilusa influenzae tipa b te tifusa.
Polivalentna cjepiva su kombinirana cjepiva protiv viSe vrsta bolesti. Ona su mjeSavina
pojedinacnih cjepnih antigena s u¢inkom podudarnim onome koji imaju cjepiva protiv samo
jednog cjepnog antigena. Korisna su jer se broj pojedinacnih peroralnih (na usta) ili
parenteralnih cjepiva (ubodom u misi¢ ili pod kozu) znacajno smanjuje (11). ,,U nas su to
cjepivo protiv difterije, tetanusa, pertusisa (DI-TE-PER, DTP) koje je registrirano
1948.godine. Razvoju kombiniranih cjepiva doprinijelo je acelularno cjepivo (DTaP). Danas
imamo kombinirana cjepiva koja Stite 1 do Sest razliitih zaraznih bolesti, tako u jednoj
injekciji uz DTaP imamo inaktivirano cjepivo protiv poliomijelitisa (IPV) s cjepivom ili bez
cjepiva protiv Haemophilus influenzae tipa B i cjepiva protiv hepatitisa B* (18).

,Osim DI-TE-PER postoji i cjepivo protiv morbila, rubeole, parotitisa (MO-PA-RU,
MPR, MMR) koje ide u kombinaciji s Zivim trovalentnim cjepivom protiv poliomijelitisa koje
sadrzava sva tri tipa (1, 2 1 3) Zivog oslabljenog virusa poliomijelitisa. Pet komponentno
cjepivo je cjepivo koje sadrzi toksoid difterije (Stiti od difterije), toksoid tetanusa (Stiti od
tetanusa), antigene bakterije Bordetella pertussis (Stiti od hripavca), tri tipa inaktivnog virusa
poliomijelitisa (Stiti od djecje paralize) te polisaharid bakterije Haemophilus influenzae tip B
(Stiti od gnojnog meningitisa uzrokovanog hemofilusom). U Sest komponentno cjepivo dodano
je cjepivo protiv hepatitisa B (11).

,»Nadalje, cjepiva mogu biti celularna (cijelostani¢na) ili acelularna (ne sadrzi cijele
stanice nego neke dijelove). Cijelostanicno cjepivo nacinjeno je od cijelih, toplinom
inaktiviranih bakterija, na primjer: Bordetelle pertussis. U Hrvatskoj se nalazi u kombiniranom
DTP cjepivu te pruza dobru zastitu, ali je jae reaktogeno, odnosno karakteriziraju ga cesce,

nerijetko burne nuspojave, osobito poviSena temperatura. Acelularno cjepivo protiv Pertusisa
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(DI-TE-aPER ili Infanrix) nacinjeno je od dijelova inaktiviranih bakterija koji sadrze dva do
pet antigena B. pertussis. Ovo cjepivo ima jednaku zaStitnu ucinkovitost kao 1 cijelostani¢no,

ali znacajno manju reaktogenost odnosno mnogo blaze nuspojave* (11).

2.2.1 ADITIVI U CJEPIVIMA

,»Aditivi su pomocéna sredstva koja pomazu cjepivima da bolje djeluju, tako Sto stvaraju
jac¢i imuni odgovor organizma. Cjepiva dobivena od oslabljenih ili ne zivih bakterija sadrze
aditive koji se pojavljuju u prirodi i pomazu tijelu da proizvede snazniji imuni odgovor. Danas
razvijena cjepiva uklju¢uju male komponente klica, kao §to su njihovi proteini, a ne cijeli
virusi ili bakterije. Takva cjepiva Cesto su napravljena s pomoc¢nim sredstvima kako bi se
osiguralo da organizam proizvede imunoloski odgovor koji je dovoljno jak da bi zastitio
organizam od uzro¢nika kojim se cijepio. Aditivi kao i sve ostale tvari koje nisu prirodna
sastavnica organizma, iako vrlo rijetko, ali mogu izazvati alergijske reakcije® (19).

»liomersal je organski spoj koji sadrzi netoksi¢nu etil-zivu. Koristi se samo u
boc¢icama koje sadrze vise doza cjepiva. Nema dokaza o Stetnosti koriStenjem malih doza
tiomersala u cjepivu, osim manjih reakcije poput crvenila i otekline na mjestu uboda. Ziva je
prirodni element koji se nalazi u zemljinoj kori, zraku, tlu i vodi. Novorodence koje se hrani
dojenjem preko maj¢inog mlijeka moZe unijeti 15 puta viSe zive od one koli¢ine koja se koristi
u cjepivu protiv gripe. Tiomersal kao konzervans u cjepivima koristi se za spre¢avanje rasta
mikroorganizama, posebno bakterija 1 gljivica 1 to u sluaju kada je cjepivo slucajno
kontaminirano. Dodaje se samo u bocice koje sadrZze viSe od jedne doze zbog ponavljajucih
probijanja iglom 1 moguénosti kontaminacije. Takoder se u nekim slu¢ajevima koristi zbog
sprecavanja rasta mikroorganizama tijekom proizvodnje. ,,Americka pedijatrijska akademija®
te ,,Javnozdravstvena sluzba“ 1999. godine zatraZile su uklanjanje tiomersala iz cjepiva radi
bolje sigurnosti. PoboljSanja u proizvodnoj tehnologiji znatno su smanjila uporabu tiomersala
tijekom proizvodnje stoga danas cjepiva koja sadrze jednu dozu cjepiva ne sadrze tiomersal‘
(19).

,2Aluminijska pomocna sredstva koriste se u cjepivima preko Sest desetljeca, a
povezana su s teSkim lokalnim reakcijama. Naj¢e$¢i izvor prirodnog uzimanja aluminija je
putem hrane, vode i disanjem. Aluminij se u cjepivima koristi kao aditiv zbog njegove
sposobnosti poboljSanja imunoloskog odgovora, omogucavaju¢i upotrebu manjih koli¢ina
aktivne tvari te u nekim slucajevima manjeg broja doza. Koristi se od tridesetih godina 20.
stolje¢a u Sjedinjenim ameri¢kim drZzavama i to kao aluminijske soli. Koli¢ina u cjepivima je
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mala, stoga dojencad koja su redovito i prema kalendaru cijepljena, ne unesu koli¢inu ve¢u od
4 miligrama aluminijske soli. Aluminij se prirodno nalazi u hrani. Neprocesuirana hrana
obi¢no sadrzava od 0,1 do 20 miligrama po kilogramu aluminija dok industrijski preradena
hrana sadrzava vecée koli¢ine aluminija zbog uporabe aluminijskih soli, kao aditiva. Aluminij
se takoder primjenjuje u medicinske svrhe do pet grama po osobi na dan. Koli¢ina aluminija
koja se unosi putem jedne doze cjepiva iznosi od 0,25 do 0,6 miligrama, a njena koli¢ina ovisi
o dobi djeteta 1 vrsti cjepiva® (19).

,Odredeni antibiotici mogu se koristiti u proizvodnji cjepiva kako bi se sprijecila
bakterijska kontaminacija tijekom proizvodnje. Male koli¢ine antibiotika mogu biti prisutne u
nekim cjepivima ili se oni nalaze samo u tragovima. Antibiotici koji mogu uzrokovati teske
alergijske reakcije kao S$to su: penicilin, cefalosporini i sulfa lijekovi, ne koriste se u
proizvodnji cjepiva. Koriste se antibiotici poput: neomicina, polimiksina B, streptomicina i
gentamicina. Na taj na¢in djeca koja su razvila alergiju na odredene antibiotike mogu primiti
cjepiva® (19).

,Formaldehid se takoder koristi u proizvodnji virusnih 1 bakterijskih cjepiva. On
inaktivira virus da ne uzrokuje bolest. Koristi se kod izrade polio cjepiva te za dobivanje
cjepiva protiv difterije. Razrjeduje se tijekom procesa dobivanja cjepiva i njegova koliCina je
mala u usporedbi s onom koja se prirodno javlja u tijelu. Formaldehid je dio normalnih
funkcija tijela, koristi se za izradu energije 1 izgradnju osnovnih materijala potrebnih za vazne
zivotne procese te izradu aminokiselina® (19).

,Zelatina se kao stabilizator dodaje u cjepivima zbog njenog svojstva sprjetavanja
degradacije djelatnih tvari tijekom proizvodnje, skladistenja i transporta. Zelatina moze
izazvati ozbiljne alergijske reakcije s obzirom da je dobivena iz svinjske koze i papaka.
Potreban je oprez prije primjene cjepiva djece odredenim vjerskim zajednicama zbog njihova
ograni¢enja u konzumaciji svinjskog mesa i1 preradevina, koje ne koriste navedeno u prehrani*

(19).

2.2.2 KONTROLA I NABAVA CJEPIVA U REPUBLICI HRVATSKOJ

Kako bi odredeno cjepivo bilo uvedeno u Program obveznog cijepljenja (dalje u tekstu
Program), osim medicinskih kriterija, veliki utjecaj imaju 1 nemedicinski kriteriji koji se ne
mogu se zanemariti prilikom predlaganju Programa. Dobra komunikacija i medusobna
suradnja te prihvacanje medu provoditeljima Programa, negativan stav roditelja ili lijecnika,

medijski natpisi i reklame te farmaceutske tvrtke koji velikim pritiskom djeluju na promjenu
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Programa obveznog cijepljenja, kao i sve znacajniji ¢imbenik mogucénost nabave te cijena
cjepiva, ¢imbenici su koji utjeCu na uvodenje odredenog cjepiva u Program obaveznog
cjepiva.

,U Republici Hrvatskoj za odobravanje i provjeru kvalitete svih lijekova pa tako i
cjepiva nadlezna je Agencija za lijekove 1 medicinske proizvode (HALMED). Cjepiva trebaju
biti sigurna i ucinkovita za primjenu te biti u skladu s odgovarajuCom farmaceutskom
kakvocom* (20).

,HALMED je duzan dati stru¢no misljenje, temeljem uvida i ocjene dokumentacije o
cjepivu, u odredenim standardima i propisima. Dokumentacija o cjepivu sadrzava podatke o
svim sastojcima cjepiva, nacinu kakvocée sirovima, izmedu proizvoda i gotovog cjepiva,
stabilnosti, rezultate iz klinickih ispitivanja, uoene nuspojave koje se i nakon pustanja lijeka u
primjenu i dalje prate i navode u opisu svojstva lijeka i u uputi o cjepivu. Osniva¢ HALMED-
a je Republika Hrvatska i kao takva pravna je osoba s javnim ovlastima. Zakonitost i nadzor
nad radom Agencije obavlja Ministarstvo zdravlja. Agencija je nadlezna za provjeru kvalitete
cjepiva na hrvatskom trzistu. HALMED osigurava opskrbljenost i dostupnost cjepivima koja
su sigurna za primjenu i imaju odredenu kakvocu, za njihovu primjenu potreban je slozen i
dugotrajan proces* (20).

»Nakon svih provjera potrebnih za registraciju cjepiva, svaka serija cjepiva koja se pusta u
upotrebu podvrgava se dodatnoj kontroli HALMED-a. Temeljni zahtjevi kojima cjepivo mora
udovoljiti su njegova neskodljivost te ucinkovitost. Ucinkovitost zna¢i da cjepivo treba
izazvati humoralnu imunost, dugotrajni imunitet, treba biti proc¢iS¢eno, ne smije djelovati
kancerogeno niti teratogeno, te treba biti podvrgnuto pravilnim postupcima manipulacije*

(20).

,U primarnoj zdravstvenoj zastiti lijecnici, vrsitelji cijepljena, preuzimaju cjepiva od
zupanijskog Zavoda za javno zdravstvo. Pri preuzimanju potrebno je obratiti pozornost na
pravila ,,hladnog lanca®, §to bi znacilo kako se cjepiva trebaju prevoziti na temperaturi od plus
dva do plus osam stupnjeva C u ru¢nom hladnjaku ili na neki drugi nacin gdje se postize gore
navedena temperatura. Prilikom distribucije u hladnjacima s ,,pingvinima®, koji se prije
pakiranja trebaju kondicionirati, potrebno ih je ostaviti na povrSini stola na sobnoj temperaturi
dok se vanjski slojevi leda ne otope. Neka od cjepiva zahtijevaju zastitu od sunceve svjetlosti i
fluorescentnog svjetla, kao Sto su: BCG 1 MPR. Vaznost kondicioniranja je u tome S$to se

sprjeCava mogucénost zamrzavanja cjepiva tijekom transporta. Ako ih se izravno iz zamrzivaca
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stavi uz cjepivo koje se nalazi u transportnom hladnjaku, ono moZe biti pothladeno na
temperaturu od 0 °C, te veéina cjepiva postaje neupotrebljiva za cijepljenje. Cjepiva su
pakirana u dozama od 0,5 mililitara u kombinaciji za otapanje ili ve¢ gotovoj pripremljenoj, te

u bocicama od jednog ili pet mililitara, ovisno o pojedinim vrstama cjepiva® (21).

2.2.3 PRIPREME ZA CLJEPLJENJE

Pripreme za cijepljenje obavljaju se na dvije razine. Na razini drzave u vidu nabave
cjepiva te donosSenja vazecih kalendara cijepljenja i propisa te opce pripreme za cijepljenje u
svakoj ambulanti u kojoj se cijepljenje provodi.

Programi cijepljenja razlikuju se ovisno o drzavi i provode se prema razli¢itim
modelima. ,,Modeli koji se koriste u praksi mogu biti: centralizirani, decentralizirani i
individualni. U Republici Hrvatskoj cijepljenje se provodi po centraliziranom modelu $to znaci
da se na nacionalnoj razini koordinira aktivnostima planiranja, nabave, ¢uvanja, distribucije
cjepiva, provedbe cijepljenja 1 njene evaluacije. U program cijepljenja ukljuena su sva
rodilista, zdravstvene organizacije, ustanove primarne zdravstvene zastite djece predSkolske 1
Skolske dobi, Hrvatski zavod za javno zdravstvo, Hrvatski zavod za zdravstveno osiguranje te
HALMED Republike Hrvatske. Sve aktivnosti planiranja i provodenja Programa cijepljenja
koordinira Referentni centar za epidemiologiju Ministarstva zdravstva Republike Hrvatske*

(22).

2.3 KALENDAR CIJEPLJENJA

»Sustavno cijepljenje u Hrvatskoj se provodi viSe od 50 godina. Program masovnog
cijepljenja temelji se na epidemioloSkim prijedlozima i Zakonu o zastiti pu€anstva od zaraznih
bolesti, Pravilniku o nac¢inu provedbe obveznih cijepljenja te posebnom provedbom godisnjem
dokumentu Ministarstva zdravstva pod nazivom Program obveznog cijepljenja. Program
izraduje Sluzba za epidemiologiju Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo. Ona na drzavnoj
razini prima i nadzire sve izvjeStaje o obavljenim cijepljenjima, a nadleZzna je i razmotriti 1
odobriti odstupanja od postojeCeg Programa obveznog cijepljenja““ (13). Posljednjih godina

kalendar cijepljenja u Hrvatskoj, ima nekoliko promjena. 2002. godine uvedeno je cijepljenje
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protiv Haemophilusa influenzae tipa b, 2007. godine cijepljenje protiv hepatitisa B u
novorodenackoj dobi, 2008. godine pentavalentno acelularno cjepivo DTPa5-IPV-Hib, malo
kasnije uvedeno je pentavalentno dvokomponentno cjepivo DTPa2-IPV-Hib, a od 2005.
godine uvedeno je Sesterovalentno dvokomponentno cjepivo DTPa2-IPV-Hib-HBV (14).
Obavezno cijepljenje djece provodi se prema vazeéem kalendaru za tekucu godinu, od rodenja

pa do punoljetnosti odnosno 60. godine Zivota.

2.4 Obavezno cijepljenje

2.4.1 Cijepljenje protiv tuberkuloze (BCG)

,»luberkuloza je zarazna bolest koju uzrokuje bakterija Mycobacterium tuberculosis.
Najces¢e zahvaca pluca, a moze zahvatiti i druge organe. Put Sirenja je kapljiénim putem,
najcesce kasljanjem ljudi u bliskom kontaktu. Najtezi tijek bolesti imaju mala djeca. Stoga se
cijepljenje zapocinje ve¢ u rodiliStu. Cjepivo Bacillus Callmete-Guérin (BCG) Zivo je
atenuirano cjepivo dobiveno uzgojem Mycobateriuma bovis u posebnim uvjetima. BCG
izaziva stani¢nu 1 humoralnu reakciju, ali je zastitna samo stani¢na komponenta® (1).

,Protiv tuberkuloze cijepe se djeca odmah po rodenju u rodiliStu. Djeca koja nisu
cijepljenja u rodiliStu, cijepe se do dva mjeseca starosti, a ako ni do tada nisu cijepljena,
trebala bi se cijepiti do navrSene godine dana. Djeca starija od godine dana koja su iz nekog
razloga propustila cijepljenje, trebaju se prvo testirati PPD-om ili testom otpuStanja gama
interferona te se samo oni koji nisu reagirali na cijepljenje, trebaju cijepiti“ (15). ,,BCG
cjepivo aplicira se intrakutano u dozi 0,05 mililitra dojencadi 1 0,1 mililitra starijoj djeci u
gornju trec¢inu lijeve nadlaktice u predjelu miSica deltoideusa, koristi se Strcaljka s kratkom
iglom i koso odrezanog vrha. Na mjestu iniciranja cjepiva ne primjenjuje se dezinficijens,
mjesto mora biti suho i ¢isto. Ispravnim iniciranjem cjepiva nastaje bjelkasta papula veli¢ine
oko osam milimetara, hrapave povrSine nalik na narancinu koru. Pojava oziljka koja nastaje
postupno tijekom Sest do osam tjedana, uspjeSan je znak cijepljenja. Ne BCG-ira se
nedonoscad do 2500 grama porodajne tezine. Kontraindicirano je kod osoba s primarnom
imunodeficijencijom, dojenc¢adi HIV-pozitivnih majki, osoba pod imunosupresijskom

terapijom i osoba preosjetljivih na neku od komponenti cjepiva“ (22).
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2.4.2 Cijepljenje protiv hepatitisa B

,Hepatitis B virusna je upalna bolest jetre koju uzrokuje virus hepatitisa B. Virus se
prenosi krvlju, spolnim putem te s majke na dijete. Karakteristicni simptomi su: mucnina,
gubitak apetita i opca slabost, a samo dio inficiranih razvije Zuticu. Akutni hepatitis B kod

,Cijepljenje se provodi putem polivalentnog cjepiva DI-TE-PER acelularni s
inaktiviranim cjepivom protiv poliomijelitisa, cjepivom protiv Haemopsillusa influenzae tipa
B te hepatitisa B. Cijepljenje se provodi u tri doze. Prvo cijepljenje je s navrsenih dva mjeseca,
druga doza se daje nakon dva mjeseca te tre¢a sa Sest mjeseci. Prilikom upisa u prvi razred,

provjerava se procijepljenost te ukoliko je propustena neka od doza, cijepi se tada“ (15).

2.4.3 Cijepljenje protiv Haemophillusa influanzae B (HiB)

,Haemophilus influenzae kolonizira sluznicu farinksa vise od polovine zdrave
populacije, prenosi se kapljiénim putem. Zarazom su osobito izloZena vrticka 1 Skolska djeca
koja viSe vremena borave u zatvorenim kolektivima. Netipizirani oblici Haemophilusa
naj¢e$¢e uzrokuju lokalne infekcije gornjih diSnih putova, a inkapsulirani soj uzrokuje
invazivne septiCko — metastatske oblike bolesti. Takvi oblici meningitisa, septickog artritisa,
sepse, osteomijelitisa, pneumonije, mogu biti po Zivot opasni za djecu mladu od tri godine,
osobe s hipogamaglobulinemijom, asplenijom i anemijom srpastih stanica* (22).

,Hib je cjepivo koje je uvedeno u kalendar obaveznog cijepljenja u Republici
Hrvatskoj 2002. godine nakon S§to je 2001. evidentirana pojava 25 meningitisa koji su
uzrokovani Haemophilusom influenzae tipa b. Pojavnost invazivnih Hib bolesti se nakon toga
smanjila za 95 posto* (22). ,,Hib se moZe dati kao monovakcina ili kombinirano cjepivo. U
Hrvatskoj se trenutno primjenjuje kombinirano cjepivo Sest u jedan u tri doze koje se
primjenjuje razmacima od Cetiri do Sest tjedana. Za dojencad od dva do Sest mjeseci 0,5
mililitara cjepiva primjenjuje se u anterolateralni dio bedra. Cijepljenje se provodi kod sve
djece starije od dva mjeseca u tri doze s istim vremenskim razmakom kao i kod cijepljenja
protiv Hepatitisa B. Docjepljivanje se vr$i nakon navrSenih godinu dana, odnosno u drugoj
godini Zivota s pet ili Sest komponentnim cjepivom® (15).

»Primovakcinacijom tijekom 2016. godine 92,8 posto djece primilo je Hib cjepivo, dok je
revakcinacijom obuhvaceno 88,9 posto djece® (16).
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2.4.4 Cijepljenje DI-TE-PER

,Uzro¢nik difterije je Corynebacterium diphteriae, prenosi se kapljicnim putem, rijetko
preko ostec¢enja koze. Inkubacija je dva do pet dana. Patoloske promjene zahvacéaju gornji dio
diSnog sustava, dolazi do grlobolje, gubitaka teka, malaksalosti te opstruktivnih poremecaja
disanja. Najces¢e komplikacije su miokarditis 1 neuritis, zatim paraliza oSita, muskulature oka
ili udova te sekundarne pneumonije‘ (22).

,»Cjepivo protiv difterije dolazi u kombiniranim cjepivima, a sadrzi toksoid (anatoksin).
Smatra se kako zastita protiv difterije u ovom cjepivu iznosi pet do deset godina. Dojencad i
predskolska djeca cijepe se kombiniranim cjepivima koja sadrzavaju viSe doze (D), a djeca
starija od sedam godina i odrasli, dobivaju nize doze (d), zbog opasnosti od hiperimunizacije i
jakih lokalnih reakcija® (1).

»letanus je akutna zarazna bolest uzorkovana uzrocnikom Clostridium tetani, koji luci
egzotoksin (tetanospazmin). Toksin koji moze uz konvulzije uzrokovati i spazam muskulature
te generalizirani hipertonus koji dovodi do smrti. Osim tetanusa uzrokovanog egzotoksinom,
postoji 1 neonatalni te postekspozicijski tetanus® (22). ,,Postekspozicijski tetanus nastaje
ulaskom uzro¢nika putem kontaminacije rane i opeklina. Specificni su spazmi muskulature
koji mogu dovesti do poremecaj disanja te hipertenzija i aritmije ako se aktivira autonomni
Ziv€ani sustav‘ (22). ,,Do neonatalnog tetanusa moze doci pri porodima koji se odvijaju u ne
higijenskim uvjetima bez stru¢ne pomo¢i* (22). ,,Cjepivo protiv tetanusa je toksoid (anatoksin)
tetanusa, kojem je oduzeta toksi¢nost. Kontraindikacija cijepljenju protiv tetanusa je Guillan-
Barréov sindrom koji moZe nastati i kao posljedica hiperimunizacije, a koja nerijetko nastaje
kao posljedica Cestog davanja anatoksina kod osoba koje su se ¢eS¢e ozljedivale u kratkom
vremenskom razdoblju. Primjena cjepiva moZze biti u obliku monovakcine, dio trovalentnog
kombiniranog cjepiva uz difteriju i hripavac ili kao Sest u jedan cjepivo™ (1).

,Hripavac je zarazna bolest uzrokovana uzro¢nikom Bordetella pertusis koji se lako
Sir1 kapljicnim putem. IzraZenije je zahvac¢ena mlada populacija 1 dojencad zbog nezrelosti
imunoloSkog sustava te dobi ili ne procijepljenosti. Apsolutne kontraindikacije za cijepljenje
protiv hripavca su: progresivna encefalopatija, encefalopatija povezana s cijepljenjem i
anafilakticna reakcija na cjepivo. Relativne kontraindikacije su konvulzije i hiperpireksija
povezana s cijepljenjem te jaka lokalna reakcija. Stoga se o cijepljenju odlucuje na
individualno* (1). ,,Acelularno cjepivo protiv hripavca (Pa — Pertussis acellular) danas ima

niski postotak reakcija odnosno nuspojava. Sastoji se od dva, tri ili pet antigena. Dolazi samo
16



u kombiniranim cjepivima pet u jedan ili Sest u jedan. Punom primovakcinacijom zastita mu
iznosi od 84 do 88 posto (1). #Cijepljenje se provodi u djece starije od dva mjeseca,
podijeljeno u tri doze: s dva, Cetiri i Sest mjeseci. Prvo docjepljivanje provodi se s navrSenih
godinu dana pet ili Sest komponentnim cjepivom dok se drugo docjepljivanje provodi s
navrSenih pet godina Zivota jednom dozom acelularnog DI-TE-PER cjepiva ili cjepiva protiv
difterije, tetanusa i hripavca za adolescente i odrasle, ovisno o dostupnosti cjepiva. U prvom
razredu osnovne Skole, provjerava se procijepljenost te ukoliko djeca nisu cijepljena ili nisu
cijepljena u dovoljnim dozama, provodi se docjepljivanje. Djeca koja imaju samo tri doze
cijepljena, primaju jednu dozu cjepiva. Djeca koja imaju samo dvije doze cijepljena, primaju
dvije doze cjepiva u razmaku od Sest mjeseci. Djeca koja imaju manje od dvije doze
cijepljena, primaju sve tri doze cjepiva po shemi: prvo cjepivo sad, drugo za mjesec dana, a
trece za Sest mjeseci od prvog docjepljivanja. Takoder potrebno je docijepiti svu djecu kojoj je
proslo vise od pet godina od DI-TE-PER cijepljenja. U osmom razredu osnovne Skole,
potrebno je docjepljivanje. Cjepivo se daje u kombinaciji s cjepivom protiv Poliomijelitisa. U
zavr$nom razredu srednje Skole provjerava se cjepni status te se prema potrebi docjepljuje.
Preporuca se docjepljivanje svakih deset godinama. Stoga se osobama koje studiraju, putem
Skolske/sveuciliSne medicine u dobi od 24 godine, provjerava cjepni status te se prema potrebi
docjepljuje. Zadnje docjepljivanje vrsi se u osoba starijih od 60 godina i to s jednom dozom

ANA-TE cjepiva‘“ (15).

2.4.5 Cijepljenje protiv poliomijelitisa (djecje paralize)

,Poliomijelitis ili djecja paraliza je bolest koju uzrokuje enterovirus u tri serotipa, a ¢iji
je prirodni rezervoar Covjek. Uzro¢nik se prenosi s oboljele osobe prljavim rukama, vodom,
insektima i hranom. Vrijeme inkubacije je sedam do deset dana. Za to vrijeme osoba je
infektivna kao i sedam do deset dana nakon pojave simptoma. Sto bi znacilo da je osoba
infektivna od trenutka zaraze, 14 do 20 dana. Virus se izlucuje stolicom i do Sest tjedana.
NajteZi oblici bolesti su ako uzro¢nik zahvati sredi$nji ziv€ani sustav, a ocituje se kao serozni
meningitis koji moZe napredovati do gubitka senzibiliteta. Ukoliko zahvati respiratornu
muskulaturu, moze uzrokovati smrt* (22).

,»Cljepljenje protiv poliomijelitisa u Hrvatskoj, uvedeno je 1961.godine, a posljednji
slucaj oboljenja zabiljezen je 80-ih godina proslog stoljeca. Postoji cjepivo sa Zivim
atenuiranim uzro¢nikom koje se daje na usta (OPV). Primjenjuju se dvije kapi ili 0,1 mililitara
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uz malo mlijeka na usta. Osim toga postoji i cjepivo s mrtvim inaktivnim poliovirusom (IPV)
koje se primjenjuje u tri doze kao kombinirano cjepivo u koli¢ini od 0,5 mililitara u misi¢, u
dobi od dva, Cetiri i Sest mjeseci (15). U Hrvatskoj se od 2008. godine koristi IPV jer su se na
OPYV biljezile pojave postvakcinacijskog poliomijelitisa.

,»Cijepljenje se provodi u djece starije od dva mjeseca u podijeljeno u tri doze: s dva,
cetiri 1 Sest mjeseci. Cijepi se s pet ili Sest komponentnim cjepivom. Prvo docjepljivanje
provodi se s navrSenih godinu dana pet ili Sest komponentnim cjepivom dok se drugo
docjepljivanje provodi s navrSenih pet godina zivota jednom dozom acelularnog DI-TE-PER
cjepiva ili cjepiva protiv difterije, tetanusa i hripavca za adolescente i odrasle, ovisno o
dostupnosti cjepiva. U prvom razredu osnovne Skole, provjerava se procijepljenost te ukoliko
djeca nisu cijepljena ili nisu cijepljena u dovoljnim dozama, provodi se docjepljivanje. Djeca
koja imaju samo tri doze cijepljena, primaju jednu dozu cjepiva. Djeca koja imaju samo dvije
doze cijepljena, primaju dvije doze cjepiva u razmaku od Sest mjeseci. Djeca koja imaju manje
od dvije doze cijepljena, primaju sve tri doze cjepiva po shemi: prvo cjepivo sad, drugo za
mjesec dana, a tre¢e za Sest mjeseci od prvog docjepljivanja. Zadnje docjepljivanje vrsi se u

osnom razredu osnovne $kole, jednom dozom monovalentnog inaktiviranog cjepiva‘ (15).

2.4.6 Cijepljenje Mo-Pa-Ru

,»Ospice su zarazna bolest koju uzrokuje virus morbila, prenose se kaplji¢nim putem i
vrlo se lako Sire. Osoba je zarazna Cetiri dana prije, za vrijeme i Cetiri dana poslije izbijanja
osipa koji ih karakterizira. Rizi¢ne skupine su dojencad, imunokompromitirane osobe 1
trudnice. Najtezi oblici bolesti dovode do komplikacija kao S$to su: akutni encefalitis,
respiratorne i neuroloske komplikacije koje mogu dovesti do smrti. Subakutni sklerozirajuci
panencefalitis kao komplikacija bolesti dovodi do ataksije, mentalnog propadanja i mioklone
epilepsije (22).

,Parotitis je akutna virusna bolest koja se prenosi kapljicnim putem. Karakterizirana je
pojavom temperature, glavoboljom 1 otokom Zlijezda. Najznacajnije komplikacije su: infekcije
srediSnjeg Ziv€anog sustava, meningitis te encefalitis. Orhitis kao komplikacija vidljiva je kod
postpubertetno oboljelih muskaraca, a dovodi do velikog broja oboljelih od atrofije testisa.
Kao posljedica parotitisa moguca je i gluhoc¢a* (22).

,»Rubeola je akutna virusna bolest, najceSce djecje dobi. Karakterizirana je vruéicom,

makulopapuloznim osipom koji se §iri od glave prema tijelu, limfadenopatijom vrata i
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konjuktivitisom. Rijedi simptomi mogu biti: artralgija i artritis. Kao najteze komplikacije

navode se: postinfektivni encefalitis i Guillain-Baréov sindrom koji se pojavljuje iznimno.
Rubeola u trudnica dovodi do pojave kongenitalnog sindroma rubeole koji se pojavljuje kod
trudnica inficiranih neposredno nakon zafeca te u prvih osam do deset tjedana trudnoce.
Kongenitalkni sindrom rubeole dok ploda uzrokuje po zivot opasna stanja kao Sto su:
trombocitopenija, mikrocefalija, defekt ventrikularnog septuma, meningoencefalitis,
hepatosplenomegalija te hepatitis* (22).

,Protiv ospica, zauSnjaka i rubeole, cijepe se djeca s navrSenih 12 mjeseci zivota dok
se docjepljivanje vrsi prilikom upisa u prvi razred. Ako dijete nije cijepljeno do upisa u prvi

razred, potrebno je cijepiti s dvije doze u razmaku od mjesec dana® (15).

2.4.7 Cijepljenje protiv pneumokoka

»treptococcus pneumoniae ili pneumokok cesti je uzro¢nik zaraznih bolesti. Najcesce
uzrokuje upale pluca, upale srednjeg uha i meningitisa. Protiv pneumokokne infekcije postoje
dvije vrste cjepiva konjugirano (7-valentno konjugirano pneumokokno cjepivo, 13-valentno
konjugirano cjepivo) i polisaharidno cjepivo (23-valentno polisaharidno cjepivo)“ (15).

,Cjepivom protiv pneumokoka cijepe se sva djeca nakon navrSena dva mjeseca starosti
u tri doze. Sto znadi da se cjepe prvom dozom s dva mjeseca starosti, drugu dozu primaju s
cetiri mjeseca te treCu dozu s navrSenih 12 mjeseci. Cjepivo se moze primjenjivati i u
kombinaciji s drugim cjepivima. Nedonos¢ad rodena od 26. do 36. tjedna gestacije, potrebno
je cijepiti po shemi 3+1. Shema oznacava kako je potrebno cijepiti djecu, pocevsi od dva
mjeseca starosti, cijepiti s tri doze u razmaku od mjesec dana dok se Cetvrta doza daje s

navrSenih dvanaest mjeseci (15).
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Slika 1. Kalendar cijepljenja 2019.-2021.

Preuzeto s: ww.hzjz.hr

2.5 Dodatna imunizacija

»Pod dodatnom imunizacijom smatra se provedbeni program imunizacije,
seroprofilakse 1 kemoprofilakse za posebne skupine stanovnistva i1 pojedince pod povec¢anim
rizikom. U Republici Hrvatskoj obavezno se dodatno moraju cijepiti ozlijedene osobe, protiv
tetanusa, zdravstveni radnici 1 intravenski ovisnici, protiv hepatitisa B, osobe koje su
ozlijedene od bijesne ili sumnjive Zivotinje ili osobe s profesionalnom izlozenos$¢u, cjepivom
protiv bjesnoce. Osobe koje putuju u drzave u kojima postoji rizik od Zute groznice i kolere te
ukoliko putuju u drzave koje zahtijevaju imunizaciju, cijepit ¢e se protiv istih. Protiv trbusnog
tifusa obavezno je cijepljenje za osobe koje Zive u kucanstvu s kliconoSom trbuSnog tifusa.
Protiv tuberkuloze moraju se cijepiti osobe koje pocinju raditi na poslovima gdje su pojaano
izlozeni, na temelju epidemioloske procjene. Cijepiti se mogu osobe koje ulaze u neku
odredenu rizi¢nu skupinu ili im je indicirano nekim medicinskim stanjima, a provode se u
dogovoru s izabranim lijeCnicima 1 lijjecnicima specijalistima (neonatolozi, pedijatri,
infektolozi, epidemiolozi). Dostupna cjepiva su protiv rota virusa, pneumokoka, meningokoka,
krpeljnog meningoencefalitisa, influence, Humanog papiloma virusa, varicela, hripavca,
hepatitisa A, ospica* (25).

,»Seroprofilaksa se obavezno provodi nakon sumnje na ugriz ili ozljedu koju je ucinila bijesna
zivotinja , kod tetanusa ,,tetanogene ozljede 1 kod virusnog hepatitisa B u osoba koje dosle u
kontakt s HBsAg pozitivnim materijalom ili osobama (ozljeda iglama, seksualni kontakt 1 sl.).

Seroprofilaksa se provodi davanjem imunoglobulina . Obavezna je takoder protiv
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bjesnoce, protiv virusne zutice tipa B, kod bolesti donjeg diSnog sustava prouzrokovane

infekcijom respiratornim sincicijskim virusom (RSV) 1 protiv vodenih kozica* (25).

2.5.1 Cijepljenje protiv rota virusa

,Rota virus uzrokuje gastroenteritis koji traje od Cetiri do osam dana uz povracanje,
proljev i1 poviSenu tjelesnu temperaturu kod dojencadi i male djece. Tezi oblik bolesti moze
dovesti do dehidracije i disbalansa tekuéine i elektrolita $to zahtjeva njihovu nadoknadu. Ce$ée
se javlja u zimskim mjesecima. Prenosi se feko-oralnim putem, a moZe se prenijeti i
kapljiénim putem* (27). ,,Cjepivo se primjenjuje oralnim putem u dvije doze. Vrijeme
primjene izmedu dvije doze treba biti Cetiri tjedna, ovisno je o starosti djeteta i vrsti cjepiva.
Preporucuje se kod djece koja su rodena prije 33 tjedna gestacije, novorodencadi s prirodenim
sr¢anim greSkama 1 prirodenim bolestima metabolizma zatim kod dojencadi s kroni¢nim

bolestima jetre i bubrega te tezim oSte¢enjima srediSnjeg ziv€anog sustava® (6).

2.5.2 Cjepivo protiv meningokoka

,Meningokokna bolest, teska je bolest uzrokovana bakterijom Neisseria meningitidis.
Bakterija uzrokuje upalu mozdanih ovojnica 1 ovojnica kraljesnicne mozdine. Meningokok je
najces¢i uzrocnik meningitisa kod djece u dobi od dvije do pet godina, a kod odraslih drugi
najcesc¢i uzrocnik te bolesti. Bolest moZe poceti kao upala gornjih diSnih puteva ili grlobolja uz
opce loSe stanje, visoku temperaturu, zakocenost §ije, jaku glavobolju, fotofobiju (osjetljivost
na svijetlo) pa sve do promjena mentalnog statusa®“ (28). ,,Cijepljenje se provodi radi
individualne zaStite osoba pod povecanim rizikom 1 protuepidemijskog cijepljenja* (25).
,Dostupno cjepivo protiv meningokoka skupine B je rekombinirano, primjereno je za
imunizaciju djece u dobi od dva mjeseca te starijih osoba. Cjepiva protiv meningokoka
skupine ACWY su konjugirana i polisaharidna. Tetravalentno konjugirano cjepivo primjenjuje
se za imunizaciju osoba od 12 mjeseci i starijih, a polisaharidno cjepivo za imunizaciju osoba

u dobi od 24 mjeseca i starijih“ (6).

2.5.3 Cjepivo protiv krpeljnog meningoencefalitisa

,,Krpeljni meningoencefalitis virusna je upala mozga i mozdanih ovojnica. Prenosi se
ubodom krpelja, obicnog ili Sumskog, koji je zarazen virusom. Sezonska je bolest i1 javlja se
tijekom ozujka, njena pojava je manja tijekom ljeta dok je opet izraZenija u ranu jesen.
Inkubacija traje sedam do 14 dana. Pocinje simptomima poviSene tjelesne temperatura,
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malaksalosti 1 umorom. Nakon pojave pocetnih simptoma, moze doc¢i do faze poboljsanja iza
kojeg moze do¢i do upale mozga i mozdanih ovojnica praceno visokom temperaturom,
poremecajem svijesti i glavoboljom. Oporavak je potpun bez trajnih komplikacija i posljedica.
Cijepiti se mogu osobe koje su stalno u prirodi: profesionalni Sumski radnici, izletnici i turisti*
(29). ,,Cjepivo protiv krpeljnog meningoencefalitisa je mrtvo, daje se u tri doze, u misi¢. Prve
dvije doze primjenjuju se u razmaku od jednog do tri mjeseca, a treca doza se daje nakon Sest
do 12 mjeseci nakon prve doze. Prva revakcinacija je tri godine nakon tre¢e doze, a zatim

svakih tri do pet godina“ (1).
2.5.4 Cjepivo protiv gripe

,Qripa je akutna infekcija diSnog sustava, uzrokovana virusom gripe. Gripa se od
ostalih akutnih infekcija gornjih diSnih puteva razlikuje po naglom pocetku i razvoju
simptoma bolesti (unutar tri do Sest sati). Karakterizirana je visokom temperaturom, iznad 38
°C, glavobolja i opéom malaksalosti. Potom slijede simptomi poput curenja iz nosa, grlobolje i
kaslja, koji ¢esto spontano prolaze unutar sedam dana. KaSalj moze potrajati i nakon $to ostali
simptomi nestanu. Kod djece uz navedene simptome moze se pojaviti i mucnina, povracanje te
proljev. Gripa je sezonska bolest od koje se najces¢e oboli jednom u godini (jesen-zima).
Gripa moze izazvati 1 po Zivot ozbiljne komplikacije, pogotovo u starijih osoba ili kroni¢nih
bolesnika. Razlikujemo tri tipa virusa gripe: A, B 1 C. Osnovni put prijenosa gripe je kapljicni.
Virus se izlucuje kasljanjem, kihanjem i govorom. Mogu¢ je prijenos direktnim ili indirektnim
kontaktom (rukama, preko predmeta i sl.)* (30). Cijepljenje protiv gripe nacin je smanjivanja
rizik od nastanka bolesti odnosno komplikacija. ,,Ukoliko se osoba kod koje je cijepljenje
preporuceno i/ili nuzne, ne moZze cijepiti, preporuca se cijepiti osobe iz njihove bliske okoline,
npr. kuéni kontakti (ukljucujuéi djecu)” (31). ,Protiv gripe cijepi se inaktiviranim i
atenuiranim cjepivom. Inaktivirano cjepivo primjenjuje se u jednoj dozi, prije sezone gripe,
primjenom u misi¢. Djeci od Sest mjeseci do devet godina, ukoliko nisu cijepljena daju se
dvije doze u razmaku od 4 tjedna. Atenuirano cjepivo se primjenjuje u nosnice, djece starije

od dvije godine* (1).

2.5.5 Cjepivo protiv humanog papilomavirusa (HPV)

,Primarni uzrok raka grli¢a maternice je uporna infekcija genitalnog trakta uzrokovana
nekim specifiénim tipovima humanog papiloma virusa (HPV). HPV je prisutan u vecini lezija
grli¢a vrata maternice §to moze dodatno uzrokovati rak. HPV je skupina virusa, od kojih je

opisano viSe od 100 vrsta. Oko 40 ih je genitalnih. Najmanje 14 vrsta HPV-a je "visoko
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rizicnih" 1 mogu uzrokovati rak vrata maternice kod Zena te su povezani s drugim
anogenitalnim karcinomima i karcinomima glave i vrata u muskaraca i zena. HPV 16 i HPV
18 najceséi su tipovi koji uzrokuju oko 70 posto svih sluCajeva raka vrata maternice.
"Niskorizi¢ni" HPV tipovi, najces¢e HPV 6 1 HPV 11, odgovorni su za oko 90 posto slucajeva
kondilomata acuminata (genitalnih bradavica). Dva HPV cjepiva za profilaksu imaju licencu u
Europi, dvovalentno i Cetverovalentno cjepivo: oba imaju dobar sigurnosni profil i Stite od
visokoriziénih HPV tipova 16 i 18. Cetverovalentno cjepivo takoder §titi od HPV 6 i 11.
Pokazalo se da oba cjepiva sprecavaju vise od 90 posto prekanceroznih lezija koje se povezuju
s HPV-om 16 i 18. Cjepiva se daju u dvije doze tijekom Sestomjesecnog razdoblja za djecu od
devet do 15 godina, te u tri doze za djecu stariju od 16 godina. Cjepivo ne lije¢i postojece

infekcije 1 potrebno ga je primijeniti prije pocetka seksualne aktivnosti* (25).

2.5.6 Cjepivo protiv vodenih kozica

,»vodene kozice zarazna su osipna bolest koju uzrokuje varicella-zoster virus.
Inkubacija traje 10 do 21 dan. KarakteristiCan simptom je osim, ¢esto uz prethodnu pojavu
visoke temperature. U eruptivnom stadiju bolesti javljaju se karakteristicne makule koje se
razvijaju u papule pa u vezikule, pustule te na kraju kruste. Izbijanje osipa popraceno je
febrilitetom 1 svrbeZzom koze. U Hrvatskoj cijepljenje protiv vodenih kozica nije u
nacionalnom programu obveznog cijepljenja te se provodi individualno* (30). ,,U zemljama
gdje je cijepljenje obavezno, ono se provodi na nacin da se cijepe djeca krajem prve ili u
drugoj godini zivota. Cijepljenje se provodi s dvije doze cjepiva. Prva doza se primjenjuje
najce$ce pocetkom druge godine, a druga doza do Cetvrte godine zivota pri ¢emu razmak
izmedu dviju doza ne smije biti manji od 28 dana. Cjepivo se primjenjuje injekcijom pod

kozu* (1).

Zarazne bolesti 1 nadzor nad zaraznim bolestima predstavljaju jedan od zdravstvenih
prioriteta. Sluzba za epidemiologiju zaraznih bolesti Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo
(HZJZ) 1 Referentni centar za epidemiologiju Ministarstva zdravstva srediSta su sustava
prijavljivanja 1 prac¢enja zaraznih bolesti. Ovakav sustav je potreban zbog stalno prisutnog
rizika od ponovnog Sirenja bolesti. HZJZ institucija je koja se intenzivno bavi prevencijom
zaraznih bolesti kao i1 edukacijom pucanstva o na¢inima prijenosa i zastiti. Redovito izdaju

tiskane kao i video materijale o trenutnim uzroc¢nicima bolesti i njihovu sprje¢avanju odnosno
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lijeCenju. Zahvaljujuc¢i sustavnoj vrlo temeljitoj provedbi programa cijepljenja u Hrvatskoj,
bolesti protiv kojih se cijepi pokazuju povoljno stanje i nisku ucestalost. ,,Prema dostupnim
podatcima Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo u 2017. godini prijavljenih sluc¢ajeva od
difterije nema, od tetanusa njih dvoje, od hripavaca 78, od rubeole prijavljenih slucajeva nema,
od parotitis epidemica njih 15, od poliomijelitisa prijavljenih slucajeva nije bilo te od ospica
sedam prijavljenih slucajeva® (26). ,,Kako bi se postignuo ,kolektivni imunitet”, odnosno
sprijeio nastanak epidemije, potrebna je procijepljenosti pucanstva za sva cjepiva od 95

posto® (12).

,Razvijene i uredene drzave poput skandinavskih drzava, procijepljenost protiv ospica
imaju veéu od 95 posto bez obzira $to cijepljenje nije obavezno. Osim skandinavskim zemalja,
visoku procijepljenost imaju i : Ceska, Slovacka, Poljska i Madarska. Rumunjska koja je
ukinula obvezno cijepljenje ima procijepljenost nizu od 90 posto te stoga i veliku epidemiju

ospica® (23).

,Drzave poput SAD-a, imaju jaku politiku cijepljenja kao Sto su stroga ograni¢enja za
upis necijepljene djece u vrtice i Skole. Prema njihovom kalendaru, cijepi se protiv 17 zaraznih
bolesti. Australija ima politiku ,,kaznjavanja“ roditelja koji ne cijepe svoju djecu, uskracujuci
im djecji doplatak. Neke drZzave prema medunarodnom sanitarnom pravilniku mogu uvjetovati

ulazak u zemlju ako osobe nisu cijepljene protiv Zute groznice* (23).

,Europski centar za kontrolu i prevenciju zaraznih bolesti (European Center for
Disease Prevention and Control-ECDC) u sijecnju 2018. godine izvjeStava o nadziranju
ospica i rubeole u 30 drzava. Vremenska pokrivenost od 1. prosinca 2016. do 30. studenog
2017. govori kako je 30 drzava Clanica Europske unije prijavilo 14 393 slu€ajeva ospica.
Vecinu slucajeva prijavila je Rumunjska, njih 5 966, Italija 4 985, Njemacka 937 te Gr¢ka 625
slucajeva ospica te jednu smrt kao posljedicu komplikacija ospica, prijavljenu u studenom

2017. Godine* (24).
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2.6 Kontraindikacije cijepljenja i nuspojave cjepiva

,Kontraindikacija je jedna osobina ili sklop klinicki vidljivih ili poznatih osobnih, a
ponekad 1 epidemioloskih okolnosti zbog kojih su odredeni terapijski, dijagnosticki ili
preventivni postupci nepozeljni (kontraindicirani) jer bi predvidivo pogorsali ili ugrozili
zdravstveno stanje osobe. Kontraindikacije za cijepljenje su opce i posebne. Nuspojave
zabiljezene nakon nekog cijepljenja mogu, ali ne moraju, biti kontraindikacija za ponavljanje
istog cijepljenja. Kontraindikacije osim opc¢ih i posebnih mogu biti apsolutne i relativne te
trajne 1 privremene* (6).

,,Opce kontraindikacije za sve cjepiva su akutne bolesti, stanja pracena temperaturom,
preosjetljivost na neke od sastojka cjepiva, teze nepozeljne reakcije pri prethodnoj dozi
cjepiva. Za ziva atenuirana virusna cjepiva, kontraindikaciju su stanje oslabljene imunosti i
trudnoc¢a® (33). ,,Posebne kontraindikacije za BCG cjepivo su oStecenje stanicnog imuniteta
zbog HIV infekcije, kod cjepiva za hripavac to su bolesti srediSnjeg ziv€anog sustava kao §to
su: nekontrolirana epilepsija, infantilni spazmi te progresivna encefalopatija® (33). ,,Ukoliko je
identificirana privremena kontraindikacija, poput febrilnog stanja, cijepljenje ¢e se odgoditi te
naknadno provesti. U slu€aju trajne kontraindikacije kod primanja kombiniranog cjepiva, na

neku od komponenti cjepiva, cijepljenje ¢e se provesti odgovaraju¢im monovakcinima* (34).

,»Cijepljenje kojim se Zeli posti¢i stvaranje imunosnog odgovora, kod cijepljene osobe
moze izazvati nezeljene reakcije, nuspojave. Nuspojave cijepljenja mogu se podijeliti u tri
skupine. Prva skupina je reaktogenost. Reaktogenost je opce svojstvo cjepiva da izazove
nuspojavu koja nije strogo vezana za vrstu antigena u cjepivu. Ona moZe biti posljedica
lokalne traume i infekcije (igla), alergije i toksicnosti (konzervansi u cjepivu). Najcesce se radi
o lokalnoj reakciji ili poviSenoj temperaturi. Reakcija se javlja unutar 48 sati. Druga skupina
jesu specificne uzrocne nuspojave. Povezane su na poznat nacin s antigenskim sastavom
cjepiva, kao npr. atenuirana slika parotitisa nakon cijepljenja protiv zausnjaka. Treca skupina
jesu vremenski vezane nuspojave koje se mogu javiti unutar nekoliko minuta pa do Sest
tjedana od cijepljenja. Osim gore navedenog, moze se pojaviti za sada jo§ nerazjasnjeni

,,sindrom neutje$nog placa“ (1).
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Zausnjaci Vidi iznad za ospice!
Rubeola Vidi iznad za ospice!

Slika 1. Nuspojave cjepiva

Preuzeto s: https://www.hzjz.hr/wp-content/uploads/2016/11/20150707 razgovarajmo_o_zastiti_prezentacija-1.pdf

,,Kod jedan do dva posto osoba cijepljenih protiv tuberkoloze moze se nakon nekoliko
tjedana do pet mjeseci javiti znatnija reakcija regionalnoga limfnog ¢vora (,,BCG-itis*) koji
moze i fistulirati. Pretpostavlja se da nastaje kao posljedica veée doze i/ili dublje primjene
cjepiva. Komplikacija je postala rjeda nakon uvodenja liofiliziranog cjepiva (preciznija doza).
Promjene obi¢no prolaze za nekoliko tjedana. U slucaju perzistencije ili kolikvacije potrebna
je kirurska drenaza. Ako se cijepi dijete s ve¢ uspostavljenom imunosti, nastupa ubrzana
reakcija. Tada se na mjestu inokulacije u roku od dva do sedam dana razvije burna lokalna
reakcija oznaCena nekrozom koze ili infiltratom, apscesom i fistulom koji mjesecima ne
zaraS¢uju. U leziji nema mikobakterija, ve¢ se radi o alergijskoj reakciji tipa IV. Promjene se
prate 1 po potrebi previjaju. U lijeCenju se ne preporucuju tuberkulostatici pripravljeni za
topicku upotrebu. U otprilike 1:1.000.000 pojavi se diseminirana, nerijetko smrtonosna BCG-

infekcija, kada se, u neznanju, cijepi dijete s nasljednom stani¢nom imunodeficijencijom* (1).

,Komplikacije i nuspojave kod cijepljenja protiv hepatitisa B obi¢no se svode na

lokalne reakcije u obliku otoka 1 bolnosti te blaze febrilne reakcije® (1).
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»Najve¢i broj nuspojava i komplikacija cjepiva protiv hripavca uzrokovana je
toksoidom hripavca. Cjepivo koje je trenutno u upotrebi acelularno je cjepivo te stoga ima
puno nizu stopu nuspojava. Encefalopatija koja je bila vezana za cijelostani¢no cjepivo, nije
zabiljezena kod acelularnog cjepiva. Nuspojave se javljaju unutar 48 do 72 sata od cijepljenja
u obliku lokalne reakcije ili jake lokalne reakcije koja obuhvaca pola ekstremiteta ili cijeli
opseg nadlaktice ili natkoljenice. Porast temperature do 40,5 °C ili viSe, zatim sindrom
neutjeSnog placa koji moze trajati viSe od tri sata, a prolazi nakon nekoliko sati, rjede su
nuspojave. Hipotoni¢no-hiporesponzivni napadaj bez temperature uz naglo bljedilo,
mlohavost, apatiju, nepokretnost u trajanju od dvije do 30 minuta koji spontano prolazi, zatim
konvulzije unutar 72 sata od cijepljenja s poviSenom temperaturom ili bez temperature takoder

se navode kao rjede nuspojavu cijepljenja“ (1).

,»Toksoid difterije Cesto uzrokuje lokalne reakcije, rijetko porast temperature, no

postoji moguénost pojave jace reakcije Arthusova tipa“ (1).

,Vezano uz cjepivo protiv tetanusa, navodi se pojava lokalne reakcije svrbeza,
crvenila, otoka 1 boli uz poviSenje temperature unutar 48 sati od cijepljenja. Kod
hiperimunizacije mogucéa je jaca Arthusova reakcija (jak edem i crvenilo, ukljucujuéi i
cirkumferencijalno zahvacanje ekstremiteta s opasnoS¢u za lokalni krvni optok ili protezanje
otoka na vise od polovice nadlaktice odnosno bedara, uz porast temperature). Najteza
komplikacija je Guillain-Barréov sindrom koji se moZe pojaviti unutar Sest tjedana od

cijepljenja* (1).

»Nakon cijepljenja protiv poliomijelitisa u otprilike 1:2.500.000 podijeljenih doza
moze doc¢i do spontanog vakcinalnog paralitiCkog poliomijelitisa u cijepljene osobe ili osoba u
bliskom kontaktu. Osim spontanog postoji i provokacijski vakcinalni poliomijelitis koji se
moze javiti unutar 30 dana od primanja OPV-a ako cijepljena osoba primi jo§ neku
intramuskularnu terapiju. Provokacijski postvakcinalni poliomijelitis pogada miSi¢e skupine u
koje je dana injekcija. Uz OPV se moZe primijeniti u kombinaciji s drugim cjepivima, no,
unutar sljede¢ih 30 dana ne smije primati intramuskularne injekcije u taj misi¢, a 1 isto tako

treba izbjegavati bilo kakvu traumu misica® (1).

»Komplikacije 1 nuspojava cjepiva protiv Haemophilusa Influenzae B zabiljeZene su

uglavnom kao uobicajene lokalne reakcije, ponekad uz porast temperature. Kod apliciranja
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monovakcine cjepiva zapazen je sindrom neutjeSnog placa, rijetko pojava hipotoni¢no-

hiporesponzivne epizode, konvulzija u febrilitetu ili afebrilnosti® (1).

,» Nakon cijepljenja protiv ospica, zausnjaka i rubeole moze se pojaviti lokalna reakcija
na mjestu primjene cjepiva, vrlo rijetko porast temperature ili pojava febrilnih konvulzija. Tri
tiedna nakon cijepljenja moze do¢i do blazeg oblika zausSnjaka, porasta temperatura i
povecanje parotida. Unutar Sest tjedana postoji moguénost pojave petehijalnih krvarenja zbog
trombocitopenije vezane uz soj ospica ili rubeole. Rijetka je pojava encefalitisa nakon
cijepljenja 1:1.000.000 povezana sa sojem ospica. Cijepljenje protiv rubeole u odraslih moze

izazvati pleksusni neuritis* (1).

CJEPIVO Broj prijava

Cjepiva iz Programa obveznih cijepljenja

Engerix-B 22
Hexacima 42
Priorix 1
Infanrix Hexa 3
Diftavax 2
Diftavax + Imovax Polio 6
DTP 15
BCG 1
Tetavax 4

Slika 2. Nuspojave cjepiva u 2017. godini

Preuzeto s: https://www.hzjz.hr/wp-content/uploads/2018/12/Nuspojave-cijepljenja-u-Hrvatskoj-u-2017.-godini.pdf

Cjepiva koja nisu u Programu obveznih cijepljenja

Rabipur (cj. protiv bjesnoce) 8
Prevenar 13
(konjug. pneumokokno cj.) 1
Stamaril (cj. protiv Zute groznice) 2
Pneumovax 23
(polisaharidno pneumokokno cj) 4
Influvac (cj. protiv gripe) 5
Silgard (HPV cjepivo) 7
Gardasil 9 (HPV cjepivo) 5

HBVAXPRO

(hep B cj. za adolescente i odrasle)
Varilrix (cj.protiv vodenih kozica)
Tetana (cj.protiv tetanusa)

Agrippal (cj. protiv gripe)

BOW R RN

Rotarix (cj. protiv rota virusa)

Slika 3. Nuspojave cjepiva koja nisu u Programu obaveznih cijepljenja

Preuzeto s: https://www.hzjz.hr/wp-content/uploads/2017/05/nuspojave-2016-za-web.pdf

,Neuroloske komplikacije cijepljenja javljaju se u prosjeku na 1:300 do 400000

cijepljene djece. One mogu biti infektivne, toksicne ili imunoloski posredovane. Infektivne
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komplikacije su postvakcinalni spontani i provokacijski poliomijelitis uz OPV 1 asepticki
meningitis uz MMR. Dok spontani i provokacijski poliomijelitis Cesto ostavlja parezu,
asepticki meningitis prouzro¢en vakcinalnim sojem mumpsa prolazi bez posljedica, slicno kao
i onaj s divljim sojem. Uz cijepljenje protiv rubeole u odraslih moZe nastati pleksus-neuritis i
Guillain-Barré-ov sindrom. Imunoloski posredovane komplikacije odnose se na akutne
neuropatije i poliradikuloneuropatije koje se mogu javiti uz cijepljenje toksoidima tetanusa ili
difterije u ve¢ hiperimuniziranih osoba. Uz cijepljenje MMR, HBV, IPV, Hib i Var nisu
utvrdene niti specificno-uzrocne, niti konzistentno vremenski vezane neuroloske nuspojave. U
djece su najceSce i najteze neuroloSke nuspojave vremenski vezane uz cijepljenje protiv
hripavca (sindrom perzistentnog placa, hipotoni¢no-hiporesponsivni napad, konvulzije,
encefalopatija), no to¢an uzrok tome nije jo$ objasnjen. Progresivne encefalopatije su
kontraindikacija za cijepljenje. U njih su ukljuene akutne i subakutne infekcijske,
metabolicke 1 imunoloske encefalopatije ili encefalomijelopatije, koma, stanja poremecene

svijesti s promjenama u likvoru i EEG-u, infantilni spazmi i Reyov sindrom* (35).

,Pojavnost alergija u svijetu je sve ucestalija, strah od alergije na cjepivo stoga raste.
Alergijske reakcije potrebno je razlikovati od koincidencije klinickih znakova koji nisu
kontraindikacija za cijepljenje kao Sto su: tjeskoba, curenje nosa i suzenje o€iju zatim lokalna
reakcija na mjestu uboda, vazovagalni odgovor i sli€no. Alergijske reakcije su opcenito
neposredne i posredovane IgE. Simptomi se razlikuju od relativno malih koZnih znakova i
simptoma (eritem 1 svrbeZ) do anafilaksije koja moze ukljucivati koZni, respiratorni,
gastrointestinalni 1/ili kardiovaskularni sustav. Alergijske reakcije mogu biti uzrokovane
antigenom cjepiva (dijelova organizama ili toksoida), ostatkom medija koji se koriste za uzgoj
organizama, stabilizatorima, konzervansima ili drugim sastojcima. Cijepljene osobe cesto
imaju prituzbe nakon cijepljenja koje se mogu, ali i ne moraju oznaciti kao alergija, ali utjecu
na daljnju suradljivost pacijenta. Svjetska organizacija za alergije objavila je 2016. godine
Medunarodni konsenzus o alergijskim reakcijama na cjepiva. Namjera konsenzusa je
identificirati pitanja koja se najceS¢e pojavljuju i1 pruziti sveobuhvatnu referencu za sustavni
pristup problemima povezanim s alergijskim reakcijama na cjepiva. Prema svjetskoj
organizaciji za lijekove, alergijske reakcije na cjepiva su rijetke, ali obzirom na moguce teske
nuspojave i komplikacije potrebno je razumijevanje rizika i sustavna procjena rizika i

dobrobiti cijepljenja‘ (36).
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,Dostupni podaci Zavoda za Javno zdravstvo Sibensko kninske Zupanije ukazuju na
trend smanjena procijepljenosti protiv svih uzroc¢nika bolesti. Tako je prema podacima
procijepljenost protiv difterije, tetanusa i hripavca, primarno, u sve tri doze, od 2014. do 2018.
godine s 98.24 posto, pala na 94.92 posto. Procijepljenost protiv poliomijelitisa je 2014.godine
bila je 98.24 posto dok je 2018.godine 94.92 posto. Protiv Haemophilusa influenzae tip B
2014. godine procijepljeno je 98.24 posto djece u sve tri doze dok je 2018. godine
procijepljenost pala za tri posto i iznosila 95.07 posto. U istoj toj Zupaniji pneumokoknim
cjepivom, kao dodatnim cjepivom, od 2014. do 2018. godine, nije cijepljeno niti jedno dijete.
Procijepljenost protiv hepatitisa B pala je za 3.5 posto (s 98.29 posto na 94.90 posto) u
razdoblju od 2014. do 2018. Godine* ( Prilog 1, 5).
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3. ULOGA MEDICINSKE SESTRE U
PROMOCIJI CIJEPLJENJA

Medicinske sestre kao jedna od brojnijih profesija, imaju bitnu ulogu u promociji
cijepljenja. One svakodnevno dolaze u kontakt s velikim brojem ljudi. Komunikacija kao
temelj stvaranja socijalnih odnosa 1 interakcija s drugim ljudima, vrlo je vazna u stvaraju
preduvjeta za promociju cijepljenja. Medicinske sestre su ¢esto prve u kontaktu s roditeljima,
prije lije¢nika koji provode cijepljene. Ukoliko su vjeSte u komunikaciji, mogu otkriti
zabrinutosti, sumnje i zablude roditelja. Takoder s njima se uspostavlja odnos povjerenja gdje
roditelji dobivaju medicinski potvrdene informacije o pitanjima oko kojih imaju sumnje. Osim
toga, uloga je medicinske sestre pomo¢i roditeljima u donoSenju najbolje odluke za njihovo
dijete kao i uvjeravanje kako je cijepljenje najuspjesniji nacin sprjeavanja Sirenja zaraznih
bolesti te podizanja kolektivnog imuniteta. Jedan od preduvjeta za promociju cijepljenja je
edukacija i obrazovanje medicinske sestre. Ona mora raspolagati sa stru¢nim, medicinskim 1
znanstveno potvrdenim informacijama, a 1 sto tako biti u korak sa stavovima roditelja i opée
populacije kako bi mogla ulazi u razgovore s istima te imati pravovaljane informacije kako bi
mogla promovirati cijepljenje. Samo oni koji raspolazu s to€nim informacijama mogu biti
dobra podloga za promociju cijepljenja. Roditeljima su danas dostupne mnoge informacije i
njihovi se stavovi 1 razmiSljanja kao i1 zablude mogu pobiti samo s Cvrstim i to¢nim
informacijama.

Medicinske sestre/tehnicari kao majke 1 ocevi imaju vaznu ulogu u promociji
cijepljenja medu svojim prijateljima, rodbinom 1 svima s kojima dolaze u kontakt kako u

osobnoj komunikaciji tako 1 na drustvenim mrezama.

31



4. ZAKLJUCAK

Cijepljenje je uvelike doprinijelo i socijalnom i ekonomskom razvoju drusStva. Doprinosi se
uvidaju na globalnoj razini kroz smanjenje hospitalizacija, smanjenjem potreba za skupim
medicinskim zahvatima, smanjenjem epidemija, trajnog invaliditeta, ograni¢avanjem
dugoro¢nih efekata bolesti te smanjenjem gubitaka produktivnosti i izostanka s posla. Laki¢ i
Debeli¢ navode kako cijepljenje predstavlja jedno od najve¢ih medicinskih dostignuca
dvadesetog stoljeca i jedan je od najucinkovitijih i ekonomski najisplativijih nacina zastite

kako pojedinca tako i cijele populacije od odredenih zaraznih bolesti

Prema podacima StatistiCkog ljetopisa, analizom postotaka obuhvata osoba
predvidenih za cijepljenje u 2017. godini, pokazuje da u primovakcinaciji nije postignut
zakonom propisan minimum od 95 posto procijepljenosti ni s jednim cijepljenjem osim BCG
cijepljenja. Posebno nizak obuhvat je za primarno cijepljenje protiv ospica, rubeole i mumpsa.
Prvenstveno zbog niskih obuhvata u Dubrovacko-neretvanskoj zupaniji i Splitsko-
dalmatinskoj, slijede ih Primorsko-goranska i OsjeCko-baranjska Zupanija koje imaju obuhvate
nize od 90 posto. P Procijepljenost u Sibensko kninskoj Zupaniji, za 2018. godinu za sva
primarna cijepljenja iznosi oko 95 posto. Procijepljenost za sva cjepiva neznatno se smanjila u

odnosu na 2015. godinu.

Trend ne cijepljenja djece kao i1 kampanje protiv cijepljenja dovode do sve manje
procijepljenosti djece kao 1 do pojave zaraznih bolesti koje su bile iskorijenjene. Primjer je
epidemija ospica u Dubrovacko-neretvanskoj Zupaniji u 2018. godini. Kao 1 sve ostalo 1
cjepiva, odnosno cijepljenje ima svoje prednosti 1 nedostatke. Vazna je edukacija roditelja 1
vrsitelja cijepljenja na nacionalnoj razini 1 o prednostima i1 o nedostacima cijepljenja.

Edukacija treba biti usmjerena i potkrepljenja znanstveno dokazanim ¢injenicama.
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