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Bakterija Haemophilus influenzae (H. influenzae), osobito serotip b (Hib), znacajan je patogen koji

uzrokuje niz ozbiljnih bolesti i posljedica prvenstveno u djece miade od 5 godina te nerazvijenim

zemijama gdje jo$ uvijek nije prisutna adekvatna prevencija, skrb i edukacija. S druge strane, u
zemljama koje su uvele Hib cjepivo u svoj plan cijepljenja, vi§estruko se smanjila stopa oboljenja.
Medutim, Republika Hrvatska posliednjih nekoliko godina biljigzi smanjenje obuhvata Cijeplienja, a
ukoliko se taj trend nastavi, moZemo ponovno otekivat porast broja oboljelih, Upravo tome doprinosi i
necostatna edukacija, a sve navedeno razlog je provodenja istraZivanja o znanju i stavovima opée.
popuiacije o bakterijskoj vrsti H. influenzae. Prvoti cilf bio jo ispitati opcu populaciju o bakteriji, a zatim
ih potaknuti na samostalnu edukaciju o ovoj temi, posebice o cjepivu kae vrlo utinkovitoj mjeri
prevencije. Vaznu ulogu u educiranju populaciie ima medicinske sestra koja jednako tako u sutaju
infekcijz mara pravodobnio reagirati te pruziti psiholosku potporu kako pacijentu, tako i obitelji. Time bi
se unaprijedilo zdravije te smanjili trogkovi l'i;utmn}a. S obzitgm da Hib cjepivo ne $titi od oboljenja
drugim sojevima (NTHi), biljezi se njihov dntinuirani porast te i¢ vazan daljnji rad na pronalasku
cjepiva keko bl se u potpunosti Iskorlj:fMila bakterija. Sve navedelo ¢e biti obuhvadeno u teoretskom i

istrazivackem dijelu ovog zavrénog r; ¥
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Sazetak

Haemophilus influenzae (H. influenzae) smatra se vaznim ljudskim patogenom, a
povijest ove bakterije zanimljiva je zbog brojnih znanstvenih i medicinskih dostignuéa. S
obzirom na niz ozbiljnih bolesti i posljedica koje uzrokuje, Svjetska zdravstvena organizacija
ju je svrstala u 12 najznacajnijih patogena. Shodno tome je vazno $to detaljnije istraziti
bakteriju kako bi se smanjio broj oboljelih i umrlih. Posljedice koje uzrokuje bakterija H.
influenzae posebice se Zele smanjiti u nerazvijenim zemljama i onima u razvoju jer tamo jo$

uvijek nije prisutna adekvatna prevencija, skrb i edukacija.

Navedeni podaci razlog su provodenja istrazivanja o znanju i stavovima opce
populacije o H. influenzae. Prvotni cilj bio je ispitati opéu populaciju o bakteriji, a zatim ih
potaknuti na samostalnu edukaciju o ovoj temi, posebice o cjepivu kao vrlo u¢inkovitoj mjeri
prevencije. Za potrebe istrazivanja koriSten je anketni upitnik ,, Klinicka i javnozdravstvena
znacajnost infekcije bakterijom Haemophilus influenzae" izraden u aplikaciji ,,Google
obrasci“ i distribuiran op¢oj populaciji na rjeSavanje putem druStvene mreze ,,Facebook .
Upitnik se sastojao od 22 pitanja, podijeljena u 2 dijela: sociodemografska obiljezja te stavovi
i znanje o H. influenzae. Na kraju upitnika nalazi se i edukativni video o bakteriji kako bi
sudionici mogli usvojiti potrebna znanja. Prikupljeno je 244 odgovora od kojih je 77,9 %

sudionika bilo Zenskog spola, a 22,1 % muskog spola.

Rezultati dobiveni istrazivanjem ukazuju da su sudionici upoznati s bakterijom H.
influenzae, no jo$ uvijek ne posjeduje dovoljno potrebnog znanja. S obzirom na niz
komplikacija koje bakterija uzrokuje, svakako je potrebna edukacija, posebno o postojanju
cjepiva kao mjeri prevencije. Naime, prema rezultatima istrazivanja pokazalo se kako velik
broj ljudi ne zna da postoji cjepivo protiv H. influenzae bakterije. Vaznu ulogu u educiranju
populacije ima medicinska sestra koja jednako tako u slucaju infekcija mora pravodobno

reagirati te pruziti psiholosku potporu obitelji.

Kljuéne rije¢i: bakterija H. influenzae, infekcije, istrazivanje, edukacija, medicinska sestra



Summary

Haemophilus influenzae (H. influenzae) is a significant human pathogen. The history
of this bacterium is interesting due to numerous scientific and medical achievements. Due to
serious diseases and the consequences it can cause, The World Health Organization has
classified it among the 12 most important pathogens. Hence, the overarching aim is to
investigate this microbial agent in as much detail as possible to reduce the number of patients
and deaths. The consequences caused by H. influenzae need to be reduced in underdeveloped
and developing countries because there is still no adequate prevention, care and education.

All of this is the prime reason for conducting research on the knowledge and attitudes
of the general population about H. influenzae. The initial goal was to examine the general
population about the bacterium and then encourage them to self-educate on this topic,
especially about the vaccine as a very effective prevention measure. For the purposes of the
research, the questionnaire "Clinical and public health significance of Haemophilus
influenzae infection” was used, developed in the application "Google Forms”, and distributed
to the general population for resolution via the social network "Facebook™. The questionnaire
consisted of 22 questions divided into 2 parts: sociodemographic characteristics and attitudes
and knowledge about H. influenzae. At the end of the questionnaire an educational video
about the microorganism was included, so that participants could acquire the necessary
knowledge. A total of 244 answers have been collected, of which 77.9% of participants were

female and 22.1% male gender.

The results of the research indicate that the participants are informed about the
bacterial species H. influenzae, but still do not have the necessary knowledge. Given the range
of complications caused by the bacterium, improved education is certainly needed, especially
on the existence of a vaccine as a preventive measure. Namely, according to the results of the
research, it turned out that many people do not know that there is a vaccine against the H.
influenzae bacterium. The nurse played an important role in educating the population and
must also react in a timely manner in the case of infections and provide psychological support

to the patient and their family.

Key words: H. influenzae bacteria, infections, research, education, nurse



Popis KkoriStenih kratica

Hib- H. influenzae tip b

IgA- imunoglobulin A

NTHi- neinkapsulirani / netipizirani sojevi H. influenzae
PRP- poliribitol-fosfat

NAD- nikotinamid adenin dinukleotid
SAD- Sjedinjene Americke Drzave

UK- Ujedinjeno Kraljevstvo

Al /AN- americki Indijanci i domoroci s Aljaske
HIV- virus humane imunodeficijencije
OMP- protein vanjske membrane

CSF- cerebrospinalna teku¢ina

CRP- C-reaktivni protein

LDH- laktat dehidrogenaza

CT- racunalna tomografija

PCR- lan¢ana reakcija polimerazom

DNA- deoksiribonukleinska kiselina

RTG- radiografija

KOPB- kroni¢na opstruktivna plu¢na bolest
GERB- gastroezofagealna refluksna bolest
ELISA- imunoenzimni test

PBP-penicilin vezujuéi protein

PRP-T cjepivo- poliribitol-fosfat konjugiran tetanus toksinom



CRM 197 cjepivo- poliribitol-fosfat konjugiran mutiranim netoksi¢nim difterija toksinom

PRP-OMP cjepivo- poliribitol-fosfat konjugiran meningokoknim proteinom vanjske
membrane

PRP-D cjepivo- poliribitol-fosfat konjugiran difterija toksinom

DTaP-IPV-Hib cjepivo- cjepivo protiv difterije, tetanusa, hripavca, hepatitisa B,
poliomijelitisa i H. influenzae tipa b
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1. Uvod

Rod Haemophilus pripada porodici Pasteurellaceae. Pripadnici roda Haemophilus ¢ine
brojne vrste koje izazivaju Sirok spektar infekcija. To su gram-negativni, fakultativno anaerobni
kokobacili te svi (izuzev H. ducreyi) mogu sacinjavati normalnu floru sluznice ¢ovjeka. H.
influenzae smatra se jednim od najznacajnijih ljudskih patogena, a povijest ove bakterije je
zanimljiva zbog brojnih znanstvenih i medicinskih dostignuca. Prvi ju je opisao Richard Pfeiffer
1892. tijekom pandemije gripe, pa je zbog toga bakterija poznata i kao Pfeifferov bacil.
Navedena bakterija naj¢eSc¢e kolonizira sluznicu gornjeg respiratornog trakta, a ¢esto je prisutna i

u spolnom sustavu te spojnici oka [1].

Unutar vrste H. influenzae razlikuju se sojevi koji posjeduju polisaharidnu kapsulu kao
glavni ¢imbenik virulencije te oni koji nemaju kapsule. Sojevi koji sadrze kapsulu nazivaju se
inkapsulirani ili tipizirani, a oni bez kapsule nazivaju se neinkapsulirani ili netipizirani sojevi
(NTHi). NTHi kolonizira nazofarinks kod ve¢ine zdrave populacije (do 85%) ubrzo nakon
poroda, dok je kapsulirani oblik, H. influenzae tipa b (Hib), rjede pripadnik normalne fizioloske
flore (2-4%), a Cesto uzro¢nik infekcija kod necijepljene djece. Uz polisaharidnu kapsulu, 1gA
proteaza, adhezijski proteini, fimbrije, glikopeptidi i lipopolisaharidi stani¢ne stijenke takoder

igraju vaznu ulogu u razvoju upalnog odgovora [2].

Infekcija uzrokovana bakterijom H. influenzae Siri se kapljicnim putem ili direktnim
kontaktom posebice u zatvorenom prostoru. Najces¢e obolijevaju djeca mlada od 5 godina, a
prije razvoja cjepiva, u Europi se godiS$nja incidencija kretala izmedu 23-41/100 000 djece te
dobi. U 40-70% slucajeva rije¢ je bilo o gnojnom meningitisu, koji je u 3-6% rezultirao smréu,
dok je skoro 15-30% prezZivjelih imalo trajne neuroloSke posljedice. Takoder, infekciji su
podloZniji stariji i imunokompromitirani. Osim meningitisa, ostala ¢esta klinicka stanja koja
bakterija uzrokuje su bakterijemija, celulitis, epiglotitis, otitis media, sinusitis, perikarditis,

osteomijelitis, pneumonija i septicki artritis [3].

S obzirom na niz ozbiljnih bolesti i posljedica koje uzrokuje, od velike je vaznosti educirati
gradane o navedenoj bakteriji, mjerama prevencije i zaStite, s ciljem daljnjeg smanjenja
morbiditeta i mortaliteta. Kao mjera prevencije navodi se cijepljenje protiv Hib-a koje se nalazi u
Programu obaveznog cijepljena u Hrvatskoj od 2002. godine. Nakon njegova uvodenja do danas,

visestruko je smanjena ucestalost oboljenja [3].



2. Mikrobiologija

H. influenzae je nepokretni, gram-negativni, pleomorfni kokobacil. Fakultativni je anaerob, a
s obzirom na posjedovanje polisaharidne kapsule (PRP) razlikuju se inkapsulirani (tipizirani) i
neinkapsulirani (netipizirani) sojevi. Inkapsulirani sojevi sadrze polisaharidnu kapsulu te su
shodno tome skloniji uzorkovanju invazivnih bolesti naspram neinkapsuliranin[2]. Takoder,
klasificirani su u 6 serotipova oznacenih slovima od ,a“ do ,,f° temeljeni na antigenskim
svojstvima kapsule, a prva ih je opisala Margaret Pittman 1931. Serotip b smatra se
najpatogenijim sojem i najucestalijim uzroc¢nikom meningitisa u djece mlade od 2 godine.
Nedostatkom kapsularnih antigena, neinkapsulirani sojevi klasificiraju se u biotipove
koriStenjem indola, ureaze i ornitin dekarboksilaze. Samim time, manje su virulentniji te se

uklanjaju fagocitozom [1].

Pri kultiviranju valja napomenuti kako su hemofilusi prili¢cno uzgojno zahtjevni. Bakterija
zahtjeva prisutnost faktora X (hemin) i faktora V (NAD). Hemin bakteriji pomaze kod sinteze
respiratornih enzima, dok je NAD nuZan koenzim u oksidacijsko-redukcijskim procesima. H.
influenzae lako raste na ¢okoladnom agaru zbog prisutnosti oba faktora, a prilikom zagrijavanja
krvi dolazi do liziranja eritrocita i oslobadanja faktora V kojeg zatim H. influenzae moze

iskoristiti [4].

Suprotno tome, krvni agar nije primjeren za njegov rast, jer navedena bakterija ne moze
iskoristiti faktor V, iako je prisutan u agaru. Stoga, uoceno je da bakterija odlicno raste na
krvnom agaru u prisutnosti S. aureusa, izazivajuéi pritom pojavu satelitskog fenomena. Nakon
24 h inkubacije u mikroaerofilnoj atmosferi stvorene su konveksne, prozirne, sjajne kolonije

glatke povrsine. Kolonije potom prema izvoru faktora rasta postaju sve vece i vidljivije [5].

Ono §to je bitno je da mikrobioloska istrazivanja desetlje¢ima biljeze sve vecu ucestalost
rezistencije H. influenzae na ampicilin zbog stvaranja p-laktamaze. Biljezi se i rezistencija na

druge antibiotike, od kojih se rezistencija na tetracikline i kloramfenikol smanjila [5].



3. Epidemiologija

H. influenzae najcesce kolonizira sluznicu gornjeg respiratornog trakta, a ¢esto se radi o
NTHi sojevima. Prenosi se izravnim kontaktom i aerosolom, ¢esto u djece Skolske dobi i unutar
kucanstva, a pretpostavlja se da je inkubacijski period 1-4 dana. Hib kao najpatogeniji soj,
prisutan je u svega 2-4% zdrave populacije, a prije razvoja cjepiva bio je vodeéi uzro¢nik

bakterijskog meningitisa u djece mlade od 5 godina [5].

U svijetu je prije otkri¢a cjepiva godiSnje zabiljezeno 357 000 slucajeva meningitisa i 445
000 ostalih Hib infekcija. Gledaju¢i cjelokupnu populaciju, zabiljezeno je 486 000 slucajeva Hib
oboljenja sa 114 200 umrlih. Nazalost, unato¢ brzim i odgovaraju¢im postupcima lijeCenja
meningitisa, 3-5% oboljelih umre, a 20-40% prezivjelih ima trajne posljedice (gluhoca, sljepoca,
problemi s govorom i uenjem). S obzirom na ograniene resurse u nerazvijenim zemljama,

smrtna stopa moze iznositi i 60% [6].

Prethodno spomenuto, pojavom polisaharidnog (1985.) i konjugiranog Hib cjepiva (krajem
1980.-ih) u svijetu je drastiéno smanjena stopa Hib morbiditeta i mortaliteta. S obzirom da Hib
cjepivo sprjeCava infekciju uzrokovanu tipiziranim sojevima, biljezi se porast bolesti
uzrokovanih NTHi sojevima. Oni naj¢e$¢e uzrokuju neinvazivne infekcije poput otitisa i

sinusitisa u djece te pneumonije u odraslih, a mogu izazvati i novorodenacku i puerperalnu sepsu
[71.

Prema posljednjim podacima iz 2018. godine, u Europi je potvrdeno 3 982 slu¢aja invazivne
bolesti H. influenzae. Incidencija je bila 0,8/100 000 stanovnika, $to je porast u odnosu na 2014.
godinu kada je to bilo 0,6. Najvise slu¢ajeva (2,1/100 000) zabiljeZeno je u Danskoj te Svedskoj
(2,0/100 000). Francuska, Njemacka i UK ¢inile su 57% svih potvrdenih slucajeva, dok
Hrvatska, Cipar, Luksemburg i Malta nemaju niti jedan prijavljeni slucaj. Invazivna bolest
uglavnom se javljala kod dojencadi i starijih osoba. Incidencija je medu mladima od 1 godine
iznosila 4,0/100 000, od cega su najvise stope zabiljezene u Nizozemskoj (12,4/100 000
stanovnika), Sloveniji (9,9), UK (7,5) te Spanjolskoj (6,0). Medu starijima od 65 godina,
incidencija je iznosila 2,4/1000 000 stanovnika od ¢ega su najvise stope zabiljeZzene u Danskoj
(5,9) i Irskoj (4.3). Zamijeéena je i veca stopa oboljelih medu muskarcima, a ukupni omjer

prijavljenih slu¢ajeva muskaraca i Zena bio je 0,9:1 [7].

Upravo zahvaljujuéi cjepivu, Hib je potvrden u samo 7% slucajeva, dok se u 78% slucajeva
radilo o NTHi sojevima. Tako je iza netipiziranih sojeva, serotip f bio najces¢e primijeceni

tipizirani serotip (9%). Od 2 229 slucajeva u djece, ukupan mortalitet iznosio je 11%, od ¢ega je

3



njih 6 zabiljeZeno u djece mlade od 1 godine. Medu 21 slu¢ajem Hib oboljenja u dobi do 1
godine s dokumentiranim statusom cijepljenja, bilo je 8 necijepljenih, dok je medu 23 slucaja u
dobi od 1-4 godine bilo njih 9 [7].

Isto tako, najve¢i broj oboljelih zabiljeZzen je u zimskim mjesecima, praden stalnim
smanjenjem do rujna i trendom rasta potkraj godine, dosezuéi vrhunac u prosincu. U klini¢koj
slici najéesée je prevladavala bakterijemija, pneumonija te meningitis. U svega 1% slucajeva

dominirao je epiglotitis, celulitis i septicki artritis [7].

Navedeni podaci iz 2018. godine ukazuju da Hib oboljenje i dalje predstavlja znacajan
javnozdravstveni problem u neimuniziranim populacijama i starijih osoba s oslabljenom
imunosti. Primijeceno je da i stanja poput HIV infekcije, hemoglobinopatije i zlo¢udnih tumora
povecéavaju rizik od Hib oboljenja [8]. Tako su i neke rase poput Afroamerikanaca, Americ¢kih
provedeno u SAD-u. U razdoblju od 2008.-2017. zabiljezeno je 7 379 slucajeva H. influenzae
bolesti. Od 90,9% bolesnika, bijelci su ¢inili 76,2%, crnci 18,6%, azijsko-pacifi¢ni otocani 2,8%,
a americki Indijanci i domoroci s Aljaske 2,4% (Al / AN). Godi$nja incidencija u cijeloj zemlji
iznosila je 1,8 slucajeva/ 100.000 stanovnika. Prema rasi najveca je bila medu populacijama
Al/AN (3,1), dok je najmanja bila medu populacijama Azije (0,8). Takoder, NTHi sojevi ¢inili
su najvecu incidenciju bolesti, osobito u djece mlade od 5 godina. U doba prije razvoja cjepiva,
ucCestalost meningitisa medu tim skupinama procijenjena je na 418,1/100 000 u usporedbi s
22,8/100 000 u preostaloj populaciji [9].

Zakon o zastiti pucanstva od zaraznih bolesti u Hrvatskoj iz 2020. godine, navodi da je u
sluéaju pojave epidemije vazno pravovremeno otkriti izvora zaraze i putove Sirenja, osigurati
prijevoz i izolaciju oboljelih, provoditi dezinfekciju, dezinsekciju i deratizaciju te pruziti

odgovarajuc¢u imunizaciju, seroprofilaksu i kemoprofilaksu [10].



4. Patogeneza

H. influenzae oportunisticki je patogen koji normalno zivi u domacinu, bez izazivanja bolesti,
a oslabljena imunost pogoduje njenom izazivanju. Prvenstveno dolazi do kolonizacije
respiratornog trakta covjeka, a vaznu ulogu imaju ranije spomenuta kapsula, adhezini, fimbrije,

proteini vanjske membrane, IgAl proteaza i lipooligosaharid [1].

Hib sadrzi polisaharidnu kapsulu poliribitol-fosfat (PRP) koja djeluje antifagocitno u
odsutnosti protutijela, ¢ime dolazi do razmnozavanja bakterija te prelaskom u krvotok pogoduju
razvoju bakterijemije, sepse i meningitisa [2]. Protutijela imaju primarnu ulogu u nastanku
imunosti, a nastaju prirodnom infekcijom, cijepljenjem proc¢is¢enim PRP-om ili pasivhom
imunizacijom majcinim protutijelima. lako su djeca do 3. mjeseca zaStiCena majcinim
protutijelima za vrijeme intrauterinog Zivota, poc¢etkom 3. mjeseca razina tih protutijela pada te
su shodno tome najosjetljivija. Nakon 3. godine djeca stvaraju vlastita protutijela kao odgovor na

asimptomatske infekcije [5].

H. influezae lu¢i IgAl proteaze koje cijepaju i inaktiviraju ljudska IgAl protutijela, ¢ime
poti¢e adheriranje, tj. vezanje bakterije na stanice respiratornog epitela domac¢ina s pomocu
fimbrija. Sojevi koji ne posjeduju fimbrije, mogu se pomocu proteina vanjske membrane (OMP)
pricvrstiti na epitel. Lipooligosaharidi stani¢ne stijenke, sadrze krace lance u odnosu na

lipopolisaharide, koji inhibiraju djelovanje fimbrija, to¢nije fagocitozu [11].



5. Klinicke manifestacije infekcija uzrokovanih bakterijom H.
influenzae tip b i NTHi sojem

Najcesca klinicka manifestacija Hib-a (40-75%) je gnojni meningitis i to u dobi od 6 mjeseci
do 2 godine. Cesto uzrokuje i druga ranije navedena ozbiljna stanja poput pneumonije i
empijema, epiglotitisa, septic¢kog artritisa, bakterijemije i celulitisa, dok su NTHi sojevi najéeséi
uzro¢nici otitisa, sinusitisa te pneumonije. Ako je bakterijski agens prisutan u Krvi,
cerebrospinalnoj tekucini, pleuralnoj ili peritonealnoj teluc¢ini, kao 1 pluénim aspiratima, radi se o

invazivnom Hib oboljenju [12].

5.1. Gnojni bakterijski meningitis

Povijesno je H. influenzae bio najces¢i uzrok bakterijskog meningitisa, a prvenstveno su
obolijevala dojencad i mala djeca. Srecom, pojavom Hib cjepiva, incidencija u djece drasti¢no je
smanjena, a kada je rije¢ o oboljelima, najvise ih je u neimuniziranim zemljama u dobi od 6-12
mjeseci. Samim time, biljezi se kontinuirani porast slucajeva medu odraslim osobama
uzrokovanih NTHi sojevima, najceS¢e u stanjima alkoholizma, ozljeda glave s likvorejom,
raznih procesa u mozgu te neurokirurS$kih zahvata. Navedeno moze pokrijepiti istrazivanje
Chekrouni-a i sur., gdje su u Nizozemskoj od 2006.-2018. zabiljezene 82 od 2 272 (4%) epizode
bakterijskog meningitisa uzrokovane H. influenzae. Srednja dob bila je 61 godinu, a 59%
epizoda dogodilo se u Zena. U 79% izolata radilo se o NTHi sojevima, a predisponirajuci
¢imbenici bili su otitis/sinusitis (49%), imunokompromitiraju¢a stanja (25%) i ozljeda glave s

likvorejom (17%) [13].

Gnojni meningitis, akutna upala mozdanih ovojnica, najozbiljnija je sistemska Hib bolest.
Naime, nastaje kao posljedica bakterijemije Sirenjem patogena iz nazofarinksa. Uz prisutnu

upalu, dolazi i do oSte¢enja krvno-moZzdane barijere i neurona te poviSenja intrakranijalnog tlaka

[14].

Pocetak Hib-meningitisa postepen je i podmukao, a simptomi su isti kao i kod ostalih uzroka
bakterijskog meningitisa. Nakon 3-5 dana blazih simptoma infekcije gornjih disnih puteva, javlja
se pogorSanje bolesti s klasi¢nim trijasom meningealnih znakova (glavobolja, vrudica,
zakocenost Sije). Nalazi fizikalnog pregleda ukljucuju zakocenost Sije, Brudzinskijev znak
(fleksija kukova uzrokovana pasivnom fleksijom vrata) i Kernigov znak (bol izazvana nakon

fleksije kuka i ekstenzije koljena). Navedeni simptomi poznati su pod nazivom meningiticki
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sindrom, a nastaje kao posljedica iritacije korjenova Zzivaca prilikom njihova prolaza kroz
upaljene mozdane ovojnice. Prisutni su u 77-98% djece starije od 12 mjeseci i 98% u dobi od 12-
18 mijeseci, a tesko ih je procijeniti kod razdrazljive dojencadi. Od ostalih popratnih simptoma
javlja se mué¢nina, povracanje, poremecaj svijesti, fotofobija, a u tezim sluc¢ajevima konvulzije i

koma [15].

Tako je svaka osoba s naglim porastom temperature iznad 38,5°C rektalno ili 38,0°C
aksilarno, uz pojavu zakocenosti Sije, poremecaja svijesti ili pojavu drugih meningealnih
znakova, sumnjiva na meningitis. Sumnju poti¢e i prisutnost barem jednog od sljede¢ih
parametara nakon CSF pregleda- sniZzena razina glukoze (<2,2, mmol/L), poviSena razina
proteina (>100 mg/dl), laktata, CRP-a i LDH [14].

Kod novorodencadi temperatura varira od 35°-40°, prevladava razdrazljivost, pospanost,
odbijanje hrane, povracanje ili zutica, dok meningiticki sindrom nije izrazen. Kod osoba s
oslabljenim imunoloskim sustavom i Kkoji se lijeCe antibioticima iz drugih razloga te
alkoholi¢ara, simptomi su mnogo blazi $to lije¢nicima otezava postavljanje dijagnoze. Takoder,
tu spadaju i starije osobe kod kojih se jedino moze javiti konfuzija, letargija, bez vrucice i

meningealnih znakova [14].

Najcesca komplikacija u akutnoj fazi je subduralna efuzija, a klinicki se o¢ituje konvulzijama
s produljenom hiperpireksijom, hemiparezom, napeto$¢u fontanele u dojencadi i ubrzanom

sedimentacijom eritrocita. Rjede prisutne komplikacije su empijem i hidrocefalus [16].

Terapija zapoCinje i prije postavljanja konacne dijagnoze, tzv. empirijsko lijeCenje
cefalosporinima Ill. generacije. Samo lijeCenje meningitisa sastoji se od antimikrobne i
suportivne terapije. Simptomatskom terapijom lijeci se vrucica, glavobolja i konvulzije za Cije se

brzo prekidanje koriste antikonvulzivi kratkog djelovanja [15].

Nelije€eni meningitis gotovo uvijek zavrSava smrcu, a kao $to je ve¢ i spomenuto, unatoc
lijeCenju, 5-10% oboljelih umre. U 10-15% prezivjelih uocene su teske neuroloske posljedice
(cerebralna paraliza, hidrocefalus, epilepsija, poremecaj funkcije mozdanih zivaca), dok ¢e 20%
njih imati manje teske posljedice (gluhoca, sljepoca, problemi s govorom i uéenjem). U
kohortnoj studiji Khana i sur., od 64 osoba koje su preboljele meningitis, nedostaci sluha
otkriveni su u 7,8%, vida u 3%, mentalnog sustava u 20% i psihomotornog sustava u 25%

slucajeva [16].



5.2. Pneumonija i empijem

U posljednje vrijeme, sve se viSe prepoznaje uloga H. influenzae, osobito NTHi, u
kroni¢nim upalama donjeg respiratornog sustava. Pocetak Hib pneumonije, je u odnosu na
ostale, postepen uz vrucicu, kasalj i gnojni iskasljaj. Bolest je ¢esta u dobi od 4 mjeseca do 4
godine, a pretezno se javlja zimi i u prolje¢e. Obi¢no se predstavlja kao pluéni proces, pracen
zahvaéanjem pleure i pojavom empijema u 50% slucajeva. Moguce, ali rijetke komplikacije
ukljucuju nekrotiziraju¢u upalu pluca i invaziju perikarda §to rezultira gnojnim perikarditisom, a

izaziva tesku dispneju, tahikardiju i kardiocirkulatornu slabost [17].

Oko 25% slucajeva Hib pneumonije povezano je s pridruzenim meningitisom il
epiglotitisom. Walker i sur. procijenili su da je 2010. godine u svijetu bilo 120 000 000 epizoda
pneumonije, od kojih je njih 14 000 000 rezultiralo teskim stanjem. Zabiljezeno je i 1.3 000 000
smrtnih slu¢ajeva u djece mlade od 5 godina od Cega je njih 81% bilo u prve dvije godine.
Takoder, izvijestili su i o istrazivanju plué¢nih aspirata i krvi prikupljenih od 64 gambijska
pacijenta s pneumonijom, ukljuc¢ujuéi 51 djecu u dobi do 10 godina. S. pneumoniae bio je
prisutan u 51%, a H. influenzae u 23% djece u dobi ispod 5 godina. 31% izolata bili su NTHi
sojevi [18].

Sljedece istrazivanje Markusa i sur. provedeno u Danskoj 2020. godine, obuhvacalo je 2 264
pacijenta, medu kojima je H. influenzae kao glavni patogen, zabiljezen u 23,7% slucajeva, a

slijedi Streptococcus pneumoniae sa 20,6% [19].

Otkri¢e Hib cjepiva u mnogim je zemljama rezultiralo i smanjenjem incidencije (pojavnosti)
Hib pneumonije u djece, no Hib i dalje ostaje vode¢i uzrok morbiditeta i mortaliteta u
neimuniziranih i djece s KOPB-om te starijih osoba. NTHi se tako smatra glavnim uzro¢nikom
kroni¢nih respiratornih infekcija i pneumonije u odraslih, premda se dugi niz godina smatrao
nevaznim patogenom. Medutim, sve je viSe dokaza da je navedeni NTHi vrlo rasiren patogen i
Cesto se javlja u stanjima KOPB-a osobito povezanog s pusenjem, bronhiektazija, cistiéne

fibroze i pneumonije [20].

5.3. Celulitis i epiglotitis

Celulitis i epiglotitis povezuju se zajedno jer je njihova patogeneza prili¢no sli¢na. Oboje su
posljedica Hib-a koji mogu uzrokovati pridruzenu bakterijemiju i ¢e$ce se javljaju u djece nego u
odraslih. Celulitis ¢esto zahvaéa lice ili vrat. Cini se da ponekad zapoginje na bukalnoj sluznici i
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§iri se prema van. Epiglotitis je po zivot opasno stanje, najées¢e u dobi od 2-4 godine. Nastaje
naglo uz celulitis epiglotisa i1 supragloti¢nog tkiva, a posljedicno dovodi do opstrukcije disnih
puteva i smrtnog ishoda (5-10%). Dijete je uznemireno, pojavljuje se vrucica, grlobolja,
disfagija, disfonija i inspiratorna dispneja te obi¢no zauzima sjede¢i polozaj s estendiranim
vratom i zabaenom glavom kako bi se smanjila opstrukcija di$nih putova [2]. Klinickim
pregledom, epiglotis podsjeca na plod tresnje, a na RTG-u vrata uocljiv je ,,znak palca®. U 90%
djece prisutna je i bakterijemija. Kako bi se sprijeCile navedene komplikacije, vazno je
pravovremeno reagirati i odrzavati disni put prohodnim (orotrahealna intubacija) te time
sprije€iti otjecanje diSnih puteva. Ukoliko nije moguce provesti orotrahealnu intubaciju,
privremeno se radi traheotomija. Kod odraslih osoba koji nemaju poteskoce s disanjem nije
potrebna orotrahealna intubacija, ve¢ ih se stavlja na promatranje u jedinicu intenzivne njege
[21].

Kao S§to je ve¢ spomenuto, incidencija infekcija raste u neimunizirane djece,
imunokompromitiranih osoba, a zanimljivo je i da je ¢eS¢a kod muskaraca nego kod zena. To
pokazuje i istrazivanje provedeno u Isto¢noj Indiji od 2016.-2019. u kojem je sudjelovalo 28
pacijenata s akutnim epiglotitisom. 17 osoba bilo je muskog, a 11 osoba zenskog spola, najcesce
u dobi od 23 godine. U svih bolesnika zabiljeZena je grlobolja i disfagija, a u ostalih vrucica,
disfonija te dispneja. 4 sluCaja =zahtijevala su odrzavanje diSnog puta intubacijom i

traheotomijom Sto znaci da ovu infekciju treba ozbiljno shvatiti i tretirati [22].

5.4. Septicki artritis

Prije razvoja cjepiva, Hib je takoder bio Cesti uzroénik septickog artritisa u djece mlade od 2
godine. Septicki artritis se moze manifestirati bakterijemijom ili udruzen s meningitisom. U
zdrave djece, najviSe je infekcija hematogenog podrijetla, a moZe se javiti kao posljedica
penetrantnih ozljeda, atroskopije i otvorenih operacija. Cesto zahvaéa nekoliko malih zglobova,
ili jedan veliki, a samim time je zglob otecen i bolan, S ograni¢enom pokretljivos¢u. Njegovo

pravovremeno prepoznavanje i lijeCenje maksimalno smanjuje pojavu disfunkcije zgloba [23].

Ne iskljucuje se pojava septickog artritisa uzrokovanog Hib-om i u odrasloj dobi, osobito u
stanjima dijabetesa, reumatoidnog artritisa, sistemskog eritemskog lupusa, limfoma, multiplog

mijeloma, hipogamaglobulinemije, alkoholizma ili traume [24].



5.5. Infekcije uzrokovane NTHi sojem

S obzirom da konjugirano Hib cjepivo nema ucinak na NTHi infekcije, biljezi se njihov
konstantan porast kod novorodencadi, male djece te starijih osoba. Premda su NTHi sojevi manje
virulentniji od kapsuliranih sojeva, ¢esto uzrokuje otitis i sinusitis u djece, pneumoniju, KOPB i
cisticnu fibrozu u odraslih, a zabiljeZeno je I nekoliko slucajeva septickog artritisa. RaSirena
upotreba konjugiranih cjepiva protiv pneumokoka uzrokuje povecanje slucajeva otitisa (upale

srednjeg uha) uzrokovanog NTHi sojem [20].

Otitis se tako smatra globalnim problemom morbiditeta/mortaliteta, a utvrdeno je da je nesto
¢eS¢i kod muskaraca, iako je Cesto potaknut virusnom infekcijom. Konkretan broj slucajeva
godiSnje teSko je odrediti zbog nedostatka izvjeS¢ivanja 1 razlicitih ucestalosti u pojedinim
zemljopisnim regijama. Do upale dolazi migracijom patogena iz nazofarinksa u srednje uho,
putem Eustahijeve cijevi. Vrhunac ucestalosti upale srednjeg uha javlja se izmedu 6-12 mjeseci
zivota, a opada nakon 5 godine. Klju¢ni ¢imbenici za njegov razvoj ukljucuje pohadanje vrtica,
prethodne infekcije gornjih diSnih puteva, alergije, izloZzenosti dimu, upotreba dude, GERB i

prethodne pojave iste bolesti u obitelji [25].

Oko 20% djece dozivi 4 ili vise epizoda ponavljajuce upale u roku od godinu dana, dok 30%
njih dozivi 3 ili viSe epizoda prije navrsene 3. godine, Sto rezultira gubitkom sluha te problemima

u govoru [20].

NTHi infekcija je opasnha i u trudnoéi. U istrazivanju Sarah Collins i sur. provedenog u
Engleskoj, potvrdeno je da je NTHi infekcija snazno povezana s preranim rodenjem te uzrokuje
znacajan morbiditet i mortalitet. Od 118 novorodencadi, 115 njih je imalo potvrdeno NTHi
oboljenje, njih 2 serotip f, a 1 serotip b. NTHi je izoliran u roku od 48 sati od rodenja, u 96%
slucajeva. Biljezio se i eksponencijalni rast oboljelih u nedonoséadi, a 7% njih imalo je popratne

bolesti. Smrtnost je iznosila 19%, a Cetvrtina prezivjelih ¢e imati dugotrajne posljedice [26].

Istrazivanje Sarah Collins i sur. izvijestilo je i 0 povecanoj osjetljivosti trudnica na NTHi.
Ukupno 171 Zena imale su laboratorijski potvrdenu infekciju H. influenzae, a kod njih 144 radilo
se 0 NTHi, dok je u 11 njih potvrden Hib. 75 Zena su za vrijeme infekcije bile trudnice, a ve¢ina
njih prethodno je bila zdrava. Stopa incidencije NTHi bolesti bila je 17,2x veéa kod trudnica u
usporedbi sa Zenama koje nisu bile trudne. Takoder, tijekom prva 24 tjedna trudnoce, u 6%
slucajeva infekcija je bila povezana sa smréu djeteta, a u 6,4% s preranim rodenjem. Tijekom
druge polovice trudnoce, 8 od 28 slucajeva bilo je povezano s preranim rodenjem, a 2 slucajeva

sa smrtnim ishodom [27].
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NTHi, kao i serotip b, pokazuje rezistenciju na ampicilin, §to od 1970.-ih stvara problem
diljem svijeta [7]. Isto tako, ucinkovito cjepivo protiv NTHi sojeva bilo bi dragocjeno u
sprjecavanju morbiditeta i mortaliteta ranije navedenih stanja, no u tijeku je uskladeni razvoj

cjepiva.
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6. Dijagnoza

Dijagnoza Hib infekcija, temelji se na detaljnoj anamnezi, klinickoj slici i dokazu uzro¢nika
iz primarno sterilnih materijala (krv, cerebrospinalni likvor, sinovijalna, pleuralna i
perikardijalna tekucina), metodama mikrobioloske izolacije i identifikacije. Navedeni se uzorci
uzimaju prije pocetka antimikrobnog lijeenja, a infekcija se moze dokazati i u sputumu, brisu
konjuktive, uha, uretre i rodnice. Bris nazofarinksa nema dijagnostiCko znacenje zbog
zastupljenosti klicono$tva medu zdravom populacijom. Zbog velike osjetljivosti bakterije na
nepovoljne uvjete okoline, uzorci se moraju u §to kracem periodu dostaviti u mikrobioloski

laboratorij [5].

Ako je prije uzimanja uzorka primijenjen antibiotik, smanjuje se moguénost izolacije
uzroc¢nik, no i dalje je vazno uzeti potrebne uzorke (serum, cerebrospinalni likvor, koncentrirani
urin), s ciljem brzeg postavljanja dijagnoze. U tu se svrhu koriste visoko specificne 1 osjetljive

metode dokazivanja antigena kao $to su:

e imunoelektroforeza,
e lateks-aglutinacija i
e ELISA.

Usto, ove su metode korisni pokazatelji tijeka klini¢kog stanja i ishoda bolesti [8].

Dijagnoza gnojnog bakterijskog meningitisa zasniva se pregledom i kultivacijom
cerebrospinalnog likvora dobivenog lumbalnom punkcijom. Kultivacija ostaje ,,zlatni standard"
dijagnostike jer se nakon izolacije uzroc¢nika, testira antimikrobna osjetljivost (tzv. antibiogram)
Sto omogucuje optimalni izbor antibiotika. Medutim, problem predstavlja vrijeme potrebno za
uspjesnu kultivaciju jer se terapija mora primijeniti odmah te se iz tog razloga prije postavljanja

dijagnoze, provodi empirijsko lijecenje [15].

Kao $to je i ranije spomenuto u poglavlju “Mikrobiologija“ , kultivacijom na krvnom

agaru, H. influenzae u prisutnosti S. aures-a, izaziva pojavu satelitskog fenomena.
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Slika 1. Prikaz satelitskog fenomena na krvnom
agaru.
(izvor:https://www.med.muni.cz/mikroblg/atlas/atlas
/bacteriology/haemophilus/satfen5.jpg)

Makroskopskim pregledom, likvor je zamuéenog izgleda, zbog zastupljenosti velikog
broja stani¢nih elemenata, najvisSe polimorfonuklearnih leukocita (>2000 u mm/3). Razina
glukoze je izrazito snizena, a razina proteina, laktata, CRP-a i LDH-a povisena. Mikroskopskim
pregledom likvora obojenog po Gramu, uz mnostvo vidljivih polimorfonuklearnih leukocita, u
70% slucajeva su vidljivi i pleomorfni oblici. Na CT-u mozga, ¢esto je vidljiv edem i proSireni

subarahnoidalni prostori [6].

Dijagnoza pneumonije temelji se na uzimanju hemokulture, mikroskopskom pregledu i
kultivaciji sputuma 1 pleularnog izljeva te identifikacijom antigena PCR metodom (lanc¢ana
reakcija polimerazom). Naime, rije¢ je o najsuvremenijoj metodi kojom se dokazuje prisustvo

DNA bakterija [17].

U slucaju epiglotitisa, fizikalni pregled i RTG vrata pokazuju upaljeni epiglotis, a dokaz
tomu je i "znak otiska palca”. Uzima se bris epiglotisa, a dijagnoza se postavlja kultiviranjem i
izoliranjem uzro¢nika te uzimanjem hemokulture. Takoder, na temelju hemokulture i izolacijom
uzro¢nika iz sinovijske tekuéine, dokazuje se septicki artritis, a uzimanjem punktata rubnih

promjena na kozi, potvrduje se celulitis [22].
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7. LijeCenje

Prema antibiogramu i rezultatima nitrocefinskog testa, odnosno dokazu produkcije B-
laktamaze, primjenjuje se odgovarajuci antibiotik. Antimikrobno lijeCenje bakterijskog gnojnog
meningitisa provodi se intravenskom primjenom cefalosporina Ill. generacije (cafotaksim,
ceftriakson), koji lako prolaze kroz oste¢enu krvno-mozdanu barijeru, a ukoliko se ne provede,
Hib infekcija ¢e rezultirati smréu. Lije¢enje obi¢no traje 10-14 dana ili 3-5 dana nakon §to je
bolesnik afebrilan, bez klinic¢kih 1 laboratorijskih znakova infekcije. U djece se tako primjenjuje
cefotaksim 200 mg/kg/24 h, podijeljen u 4 doze, a ceftriakson 100 mg/kg/24 h, podijeljen u 2
doze. Odraslima se daje 2 g cefotaksima svakih 4-6h, a ceftriakson od 2 g svakih 12h. U sluc¢aju
pojave komplikacija poput endokarditisa, perikarditisa ili osteomijelitisa, lije€enje se produzuje

na 3-6 tjedana [28].

Na samom pocetku lijeCenja meningitisa, pozeljna je primjena i kortikosteroida, koji svojim
u¢inkom smanjuju ucestalost neuroloSkih komplikacija, osobito gluhoc¢e. Parenteralnim se putem
primjenjuje deksametazon u dozi 0.6 mg/kg/24 h podijeljen u 4 doze tijekom 4 dana, djeci

starijoj od 2 mjeseca [15].

Cefalosporini III. generacije, takoder se koriste u lijeCenju epiglotitisa, ali u manjim dozama.
Ceftriakson se primjenjuje u dozi 50 mg/kg/24 h, a cefotaksim u dozi od 150 mg/kg/24 h
podijeljenog u 3 doze, svakih 8h [1].

Nadalje, priobpmjena ampicilina Cesta je kod manje ozbiljnih infekcija, poput sinuitisa i
otitisa, a kloramfenikol se najprije primjenjuje kod bolesnika preosjetljivin na penicilin.
LijeCenje takoder traje 10-14 dana, intravenskom primjenom ampicilina u dozi 300 mg/kg/24h,
podijeljenog u 4 doze svakih 6h, a kloramfenikola u dozi od 100 mg/kg/24 h, takoder
podijeljenog u 4 doze. Bitno je naglasiti da je u novorodencadi i jetrenih bolesnika povecana
incidencija nuspojava lijeenja kloramfenikolom, §to ukljucuje ireverzibilnu aplaziju kostane srzi

ili njezino reverzibilno toksi¢no oStecenje [4].

Uz antimikrobno lijeenje, vazno je 1 simptomatsko lijeCenje, s ciljem suzbijanja
manifestacija sepse i posljedica upalnih reakcija. U simptomatsko lije¢enje spada optimalno
ventiliranje 1 oksigeniranje, izmjena plinova te nadoknada teku¢ine. VazZno je time sprijeciti

hipotenziju, elektrolitni disbalans, acidozu, edem mozga, konvulzije i ostale poremeéaje [1].

Medutim, zabrinjavaju¢i je podatak o sve vecoj antibiotskoj rezistenciji bakterije H.
influenzae. Njegova rezistencija na ampicilin zbog proizvodnje B-laktamaza ili promjene na PBP

proteinu, nezaustavljivo raste. BiljeZi se i smanjena rezistencija na tetracikline i kloramfenikol.
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Tako je u RH, otpornost na ampicilin zadnjih godina prosla 20% (14% u 2014.g., 20% u 2015.g.,
24% u 2016. 1 2017.9., 22% u 2018.g. te 25% od ukupno 1 305 izolata. u 2019.g. ) [29].

U studiji provedenoj u Velikoj Britaniji 2017. godine, od 24 izolata H. influenzae u bolesnika
s KOPB-om, 67% je pokazalo rezistenciju na ampicilin, a vise od polovice bilo je p -laktamaza

pozitivno [30].

Podaci u Kini, prema istrazivanju Wanga i sur. provedenog 2016. godine, pokazuju da je
od ukupno 2 073 izolata H. influenzae, 50,3% bilo B-laktamaza pozitivno. 58,1% izolata bilo je

rezistentno na ampicilin. 9,3% bilo je B-laktamaza negativno, a rezistentno na ampicilin [31].

Ono $to je u lijeCenju posebno bitno je multidisciplinarni pristup lijeenju. Uz infektologa,
primjerice, kod djeteta s epiglotisom te uz ukljuc¢ivanje otorinolaringologa, treba se konzultirati i
s anesteziologom radi osiguranja diSnih putova. Takoder, pacijent se moze uputiti neurologu ili
neurokirurgu vezano uz komplikacije ziv€anog sustava koje proizlaze iz meningitisa. Ako
pacijent ima orbitalni celulitis, Cesto se treba posavjetovati s oftalmologom. Ortopedski kirurg
ukljuéen je u lijeCenje septiCkog artritisa za kirurSku drenazu velikih zglobova s akumulacijom
sinovijalne tekucine. Cilj takvog pristupa je osiguranje odgovarajue njege i1 poboljSanje
zdravstvenih ishoda [30]. Medicinska sestra klju¢na je u takvim situacijama u prepoznavanju
hitnih stanja 1 pravodobnom obavjestavanju lije¢nika. Jednako tako, osim pruzanja zdravstvene

njege, ukljucena je u aspekt pruzanja psiholoske potpore obitelji.
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8. Prevencija

8.1. Kemoprofilaksa

Antimikrobna kemoprofilaksa vazan je dio prevencije sekundarnih slucajeva invazivne Hib
bolesti, a njena brza primjena kljucan je faktor uinkovitosti. Provodi se medu osjetljivim
kontaktima oboljelog u obitelji i vrti¢ima, to¢nije medu necijepljenom ili nepotpuno cijepljenom
djecom mladom od 4 godine, koja Zive s primarno oboljelim ili je sa njim provodilo vise od
4h/24 h tijekom 5-7 dana prije oboljenja. U tom slucaju kemoprofilaksa je obavezna za sve
ukucane. Ukoliko se u vrticu unutar 60 dana pojavi viSe od 2 slucaja bolesti, tada je
kemoprofilaksa obavezna i za svu djecu te zaposlenike. Ako se ne provede, procijenjeno je da ¢e
oboljeti 3,8% djece mlade od 2 godine, 1,5% djece dobi od 2-3 godine te svega 0,1% djece u
dobi od 4-5 godina. Kemoprofilaksu se ne provodi u cijepljene djece koja su izmedu 2-12

mjeseca primila 3 doze cjepiva te 1 dopunsku dozu nakon 12 mjeseci [2].

Kemoprofilaksa primarnog slu¢aja obavezna je ukoliko je lijeCenje provedeno ampicilinom
ili kKloramfenikolom, a ako se lije¢i cefotaksinom ili ceftriaksonom koji svojim djelovanjem

uklanjaju kliconostvo, nema potrebe za kemoprofilaksom [4].

Kemoprofilaksa se u odraslih i djece provodi oralnom primjenom rifampicina u dozi 20
mg/kg/24h, a najveca doza koja se moze primijeniti je 600 mg/24h tijekom 4 dana. Trudnicama
se ne preporucuje primjena rifampicina, a novorodencadi se daje 10 mg/kg/24 h tijekom 4 dana.
S njegovom primjenom treba zapoceti do najkasnije 7 dana nakon pojave primarnog oboljenja, a

uspjesnost eradikacije iznosi 95% [32].

Kao kemoprofilaksa u odraslih, upotrebljava se i ciprofloksacin u jednoj dozi. Pravilnik o
nacinu provodenja imunizacije, seroprofilakse, kemoprofilakse protiv zaraznih bolesti te o
osobama koje se moraju podvrgnuti toj obvezi (NN br 103/2013., ¢lanak 52.) u Hrvatskoj, nalaze
da je kemoprofilaksa protiv Hib bolesti obavezna za sve obiteljske kontakte oboljelog od
meningitisa u sluc¢aju da u obitelji ima necijepljene djece mlade od 5 godina. Takoder, obavezna
je za necijepljenu djecu i osoblje vrtica, ako se unutar mjesec dana od primarnog oboljenja

pojavi novi slu¢aj Hib meningitisa ili sepse [33].
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8.2. Cijepljenje

Cijepljenje predstavlja javnozdravstveni alat u prevenciji Hib bolesti, ali ne i bolesti
uzrokovanih NTHi sojevima. lako je uvodenjem cjepiva incidencija Hib bolesti znatno
smanjena, bolest jo$ uvijek nije iskorijenjena. Prema podacima iz 2015. godine, medu djecom
mladom od 5 godina, globalno je zabiljezeno 340 000 slucajeva teske Hib infekcije, od Cega je

76% Cinila pneumonija, a broj smrtnih slucajeva iznosio je 29 600 [34].

Pocetkom 1970.-ih razvijeno je polisaharidno cjepivo, s smanjenom ucinkovitoséu. Kasnije,
sredinom 1980- ih razvijena su konjugirana cjepiva, no rad na njima poceo je 1970-ih kada je
PRP konjugiran difterija ili tetanus toksinom, a prvi su put odobrena 1987. u SAD-u. U pocetku
su bila odobrena samo za djecu u dobi izmedu 15- 18 mjeseci, a kasnije i za dojenc¢ad. Danas
postoje konjugirana cjepiva u monovalentnom ili polivalentnom obliku kao tekuéi ili
zamrzavanjem osuSeni preparati PRP kovalentno vezanog za proteinski nosa¢, koji poti¢u
imunosni odgovor posredovan T-limfocitima. Pohranjuju se na temperaturi izmedu +2°C do +8
°C. Trenutno je u svijetu odobreno PRP-T (PRP konjugiran tetanus toksinom), CRM 197 (PRP
konjugiran mutiranim netoksi¢nim difterija toksinom) i PRP-OMP cjepivo (konjugiran
meningokoknim proteinom vanjske membrane). Navedena cjepiva visoko su ucinkovita ako je
provedeno kompletno cijepljenje. PRP-D cjepivo (PRP konjugiran difterija toksinom), vise se ne

upotrebljava zbog smanjene uc¢inkovitosti u djece mlade od 2 godine [35].

U Hrvatskoj je od 1995. dostupno konjugirano Hib cjepivo u obliku monovalentnog PRP-
T cjepiva. Tada je procijepljenost bila niska, s obzirom da je tek u sije¢nju 2002. godine cjepivo
uvrSteno u Program obavezne imunizacije. 2003. broj oboljelih se prepolovio, dok je u razdoblju
od 2012.-2017. prijavljeno 8 oboljelih. Prema zadnje dostupnim podacima iz 2016. u Hrvatskoj
je procijepljeno 93% djece, te se tako unazad par godina biljezi smanjenje obuhvata cijepljenja
ispod 95%. Vazno je naglasiti da se Hib cjepivo smatra jednim od najsigurnijih dostupnih

cjepiva [36].

Cjepivo se primjenjuje intramuskularno u bedro, u sklopu DTaP-IPV-Hib cjepiva, a
zapoc¢inje u 1. godini, rasporedeno u 3 doze, obi¢no u 2, 4 i 6 mjesecu. Docjepljivanje se vrsiu 2.
godini u pravilu izmedu 16-18 mjeseci. Ukoliko dijete u dobi od 6-12 mjeseci nije cijepljeno
ranije, cijepiti se moze s 2 doze bilo kada i to s razmakom od 4-6 tjedana i u 2. godini. Isto tako,
djeca mlada od 12 mjeseci, mogu se cijepiti s 1 dozom do 5. godine. Djeca starija od 5 godina i
odrasli, obicno ne primaju Hib cjepivo, no moze se preporuciti u stanjima asplenije, bolesti

srpastih stanica, HIV-a, prije splenektomije ili nakon transplatacije kostane srzi [4].
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Do pocetka 2019. godine, 191 zemlja uvelo je Hib cjepivo u svoj plan cijepljenja, a
globalna pokrivenost s 3 doze procjenjuje se na 72%, uz znaCajne razlike izmedu regija.
Pokrivenost cjepivom u Americi i jugoistocnoj Aziji procijenjena je na 87%, dok regija
zapadnog Tihog oceana biljezi nisku pokrivenost sa 23%. Stopa hospitalizacije zbog invazivne
bolesti, od 2001.-2013. smanjena je kod djece u dobi 1-4 godine s 2,3 na 0,2/100 000 stanovnika,
a kod dojencadi s 5,4 na 1,6/100 000. EU biljezi stalan pad slu¢ajeva Hib infekcije od 1999.-
2017., no ocit je porast NTHi infekcija pa je tako vise od 76% oboljenja uzrokovano NTHi

sojevima [34].

Gledajuci 2020. u usporedbi s 2019., jedna drzava vise uvela je Hib cjepivo u svoj plan
cijepljenja, a globalna pokrivenost se smanjila za 2% (70%). Pokrivenost cjepivom u Americi i
jugoistocnoj Aziji smanjila se za 4% (83%), dok se u regiji zapadnog Tihog oceana biljezi
povecana pokrivenost za 2% (25%). Globalna pokrivenost sa svim cjepivima zajedno, pala je na
83% u 2020. godini s obzirom na 2019. kada je zabiljezeno 86% [37].

Razlog tomu je nedostatak informacija o rasporedu cijepljenja, strah od pojave nuspojava
ili oboljenja nakon cijepljenja. To pokazuje i istrazivanje provedeno u Gruziji 2019. godine, gdje
je od 188 anketiranih majki, 97% njih pokazalo pozitivan stav prema cijepljenju te da ono igra
vaznu ulogu u prevenciji bolesti. 32% ih nema dovoljno informacija, a 36% njihove djece je
nepotpuno cijepljeno. Upravo je to bilo povezano sa nedostatkom informacija i strahom od
oboljenja. Zbog toga je vazno podi¢i svijest javnosti o vaznosti i Koristi cjepiva kroz obrazovne

programe i drustvene medije [38].

Sto se ti¢e oboljenja nakon Hib cijepljena, zabiljeZeni su rijetki sluGajevi i to kod
imunoloski oslabljenje djece, a dodatne doze cjepiva u€inkovite u postizanju razine antitijela u
takvim slu¢ajevima. Tako Portugal od 2010.-2018. biljezi 17 neuspjelih slu¢ajeva Hib cjepiva u
dobi od >4 godine., a 1 je rezultirao smrc¢u. Kod vecine cjepiva, pa tako i ovog, postoje rizici od
blazih alergijskih reakcija poput otekline na mjestu uboda, vrudice, proljeva i povracanja.
Reakcije su rijetke, a obi¢no nastupe unutar 1-2 dana od cijepljenja te prolaze unutar 2-3 dana. U
slu€aju privremenih kontraindikacija (npr. prehlade), cijepljenje se provodi naknadno, a kada je
rije¢ o akutnoj bolesti, febrilnim stanjima, preosjetljivosti ili tezoj alergijskoj reakciji na prvu

dozu cjepiva, cjepivo se ne primjenjuje [34].

Nandi i sur. 2019. proveli su zanimljivo istrazivanje medu indijskom djecom, koje
ukazuje na potencijalne dugorocne zdravstvene, kognitivne i Skolske koristi Hib cjepiva. Ukupno
je ispitano 1 824 djece, cijepljene i necijepljene. Ispitivane su ocjene visine prema dobi, indeks
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tjelesne mase te postignuti rezultati Citanja, engleskog i matematike. Djeca u dobi 11-12 godina,
cijepljena Hib-om, imala su 0,25 visu ocjenu u odnosu na visinu prema dobi, postigla su 4,09
postotna boda vise na testu iz engleskog i 4,78 boda vise na testu iz matematike. Djeca u dobi od
14-15 godina, imala su 0,18 visi indeks tjelesne mase, postigla su 3,63 boda vise na testu Citanja i

3,22 boda vise na testu iz matematike [39].
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9. Istraziva€ki dio rada

Za izradu ovog zavr$nog rada provedeno je istrazivanje na temu ,,Klini¢ka i javnozdravstvena

znacajnost infekcije bakterijom Haemophilus influenzae™.

9.1. Ciljevi istrazivanja

Cilj istrazivanja bio je ispitati znanje opce populacije o infekeiji bakterijom H. influenzae.

9.2. Metode i sudionici istraZivanja
9.2.1. Sudionici

U istrazivanju je dobrovoljno i anonimno sudjelovalo ukupno 244 sudionika, od ¢ega je njih 190
bilo zenskog spola, a 54 muskog spola. Prema kronoloskoj dobi podijeljeni su u Cetiri skupine:

<25, od 26 do 35, od 36 do 45 i >45. Najveci broj sudionika bili su mladi od 25 godina.

9.2.2. Instrumenti

Za potrebe istrazivanja koriSten je anketni upitnik ,,Klinicka i javnozdravstvena znacajnost
infekcije bakterijom Haemophilus influenzae” izraden u aplikaciji Google obrasci i distribuiran
op¢oj populaciji na rjeSavanje putem drustvene mreze Facebook. Upitnik se sastojao od 22

pitanja podijeljena u 2 dijela: sociodemografska obiljezja te stavovi i znanje o H. influenzae.

9.2.3. Postupak

Prikupljanje podataka provodilo se u vremenskom periodu od 06.04.2021.-15.06.2021. Na
pocetku upitnika prikupljali su se op¢i podaci o sudioniku: spol, dob, mjesto stanovanja i razina
obrazovanja. Drugi dio upitnika sastojao se od 18 pitanja kojim su ispitana znanja i stavovi
sudionika o infekciji bakterijom H. nfluenzae. Za sam kraj upitnika postavljen je edukativni

video 0 navedenoj bakteriji kojim su sudionici mogli upotpuniti znanje.
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9.3. Rezultati

9.3.1 Sociodemografska obiljezja sudionika

Upitnik je rijesilo ukupno 244 osoba, od ¢ega je 190 (77,9%) osoba bilo zenskog spola i 54

(22,1%) osoba muskog spola. Navedeni rezultati vidljivi su na grafikonu 9.3.1.1.

Musko
221%

Grafikon 9.3.1.1 Anketno pitanje: Spol sudionika

Na grafikonu 9.3.1.2. vidljivo je da je najveci broj sudionika, njih 141 (57,8%) imalo manje od
25 godina, dok je 75 sudionika (30,7%) bilo izmedu 26 i 35 godina. Svega 14 sudionika (5,7%)

imalo je izmedu 36 i 45 godina, te isto toliko sudionika vise od 45 godina.

36-45

Grafikon 9.3.1.2 Anketno pitanje: Dob sudionika

Od ukupnog broja sudionika, 147 (60,2%) ih zivi na selu, a manji dio, 97 (39,8%) u gradu.
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Grafikon 9.3.1.3 Anketno pitanje: Mjesto stanovanja

Rezultati posljednjeg pitanja prvog dijela ankete, vezanog uz razinu obrazovanja sudionika,
pokazuju da 140 sudionika (57,4%) ima zavrSeno srednjoSkolsko obrazovanje. Nadalje, 76
sudionika (31,1%) ima viSu struénu spremu, 27 sudionika (11,1%) ima visoku stru¢nu spremu,

dok je 1 sudionik naveo da je zavrSio osnovnu Skolu.

Osnovna Skola
0,4%
Visoka struén... gl

1,1%

Visa stru¢na...
31,1%

Srednja strug...
57,4%

Grafikon 9.3.1.4 Anketno pitanje: Razina obrazovanja

9.3.2. Stavovi i znanje opée populacije o H. influenzae

U grafikonu 9.3.2.1. mozemo vidjeti da 221 sudionik (90,6%) smatra da je H. influenzae

bakterija, a 23 sudionika (9,4%) navelo je da je rije¢ o virusu.
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Virus
9,4%

Bakterija
90,6%

Grafikon 9.3.2.1. Anketno pitanje: H. influenzae je

Nadalje, 126 sudionika (51,6%) smatra da vecina sojeva H. influenzae zivi normalno u domacinu
bez izazivanja bolesti, 81 sudionik (33,2%) ne zna odgovor na pitanje, a 37 sudionika (15,2%)

smatra da tvrdnja nije to¢na.

Netoéno
15,2%

Ne znam

Grafikon 9.3.2.2 Anketno pitanje: Vecina sojeva H. influenzae normalno zivi u domacinu, bez izazivanja
bolesti

Na pitanje je li ¢ovjek jedini nosilac bakterije, veCina sudionika, njih 101 (41,4%) ne zna
odgovor na pitanje. 95 sudionika (38,9%) slaze se s tvrdnjom, a 48 sudionika (19,7%) smatra da

¢ovjek nije jedini nosilac. Navedeni rezultati prikazani su na grafikonu 9.3.2.3.
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Netoé&no
19,7%

Toéno

Ne znam
41,4%

Grafikon 9.3.2.3 Anketno pitanje: Jedini nosilac te bakterije je covjek

Odgovori na pitanje ,,Gdje se navedena bakterija prvenstveno nastanjuje “ vidljivi su u grafikonu
9.3.2.4. 220 sudionika (90,2%) smatra da prvenstveno nastanjuje di$ni sustav, 23 (9,4%) ih
smatra da je njezino staniSte probavni sustav, a 1 sudionik smatra da se nastanjuje u spolnom

sustavu.

Spolni sustav
0,4%
Probavni sustav

Disni sustav
90,2%

Grafikon 9.3.2.4 Anketno pitanje: Navedena bakterija prvenstveno nastanjuje

Na pitanje ,,H. influenzae tip b (Hib) najcescéi je uzrocnik®, 102 sudionika (41,8%) odgovorilo je
upale pluca, dok ih 52 (21,3%) smatra da najéeS¢e uzrokuje meningitis. 46 sudionika (18,9%)
smatra da je navedena bakterija najéesc¢i uzro¢nik upale pluc¢a i meningitisa, a njih 37 (15,2%)
smatra da uzrokuje sve navedeno (upalu pluc¢a, meningitis i konjunktivitis). 3 sudionika smatraju

da najéesce uzrokuje samo konjunktivitis. Sve navedeno vidljivo je na grafikonu 9.3.2.5.
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Upale pluéa,

Meningitisa,
Meningitisa, Konjuktivitis
Upale]pluca)y] Konjuktivitis; Konjuktivitis a;Sve,
Meningitisa” Upale i itisé navedeno’

Grafikon 9.3.2.5 Anketno pitanje: H. influenzae tip b (Hib) najceséi je uzrocnik:

Da je Hib infekcija ¢eSca i opasnija kod male djece smatra 174 sudionika (71,3%), a njih 13

(5,3%) smatra tvrdnju netoénom. 57 sudionika (23,4%) ne zna odgovor na ovo pitanje.

Netoéno
5,3%

Ne znam
23,4%

Toéno
71,3%

Grafikon 9.3.2.6 Anketno pitanje: Hib infekcija cesc¢a je i opasnija kod male djece

Ukupno 117 sudionika (48%) smatra da se veéina Hib oboljenja i smrti dogada u zemljama u

razvoju. 67 sudionika (27,5%) ne slaze se s tvrdnjom, dok ih 60 (24,6%) ne zna odgovor.
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Netoéno
27,5%

Toéno

Ne znam
24,6%

Grafikon 9.3.2.7 Anketno pitanje: Veéina Hib oboljenja i smrti dogada se u zemljama u razvoju

Grafikon 9.3.2.8. prikazuje odgovore sudionika o nacinu prijenosa infekcije. 98 sudionika
(40,2%) smatra da se infekcija prenosi izravnim kontaktom i aerosolom, a 69 (28,3%) ih smatra
da se prenosi samo aerosolom. 36 sudionika (14,8%) smatra da se prenosi svim navedenim
naéinima (izravnim kontaktom, aerosolom i spolnim putem), dok ih 35 (14,3%) smatra da se

prenosi izravnim kontaktom. 6 sudionika smatra da se prenosi samo spolnim putem.

Izravnim
kontaktom,
Izravnim Spolnim
kontaktom, lzravnim putem,
Aerosolom, Spolnim kontaktom, Aerosolom,

ontaktom: i Sve putem, Spolnim Sve
o= , P AeroseIsTT TritemP-ravedene—

Grafikon 9.3.2.8 Anketno pitanje: Infekcija bakterijom prenosi se:

Nadalje, 158 sudionika (64,8%) smatra da je pocetak infekcije postupan i podmukao, s vru¢icom
i simptomima infekcije gornjih diSnih puteva. Ostatak sudionika, njih 86 (35,2%) smatra da se

radi o naglom pocetku s umjereno povisenom temperaturom, kasljem i slabosti.
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Ukupno 13. Za infekciju je karakteristicno:

Grafikon 9.3.2.9 Anketno pitanje: Za infekciju je karakteristicno:

Da infekcija moze rezultirati dugotrajnim problemima i smréu bilo je sljede¢e pitanje. 196
sudionika (80,3%) smatra tvrdnju to¢nom, njih 11 (4,5%) smatra ju neto¢nom, a 37 sudionika

(15,2%) ne zna odgovor.

Netoéno
4,5%

Ne znam
15,2%

Togno
80,3%

Grafikon 9.3.2.10 Anketno pitanje: Infekcija moze rezultirati dugotrajnim problemima i smréu

128 sudionika (52,5%) smatra da se Hib infekcija dijagnosticira na temelju anamneze, klini¢ke
slike, dokazu uzro¢nika u primarno sterilnom materijalu i bronhoskopiji. 37 ih (15,6%) je navelo
da se dijagnosticira na temelju anamneze, klinicke slike 1 dokazu uzro¢nika u primarno sterilnom
materijalu. Klinicku sliku kao jedini nacin dijagnostike navelo je 23 sudionika (9,4%),
bronhoskopiju 14 (5,7%), a dokaz uzro¢nika u primarno sterilnom materijalu njih 13 (5,3%).

Grafikon 9.3.2.11. prikazuje navedene rezultate.
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Grafikon 9.3.2.11 Anketno pitanje: Dijagnoza Hib infekcije temelji se na:

181 sudionika (74,2%) odgovorilo je da se infekcija H. influenzae lije¢i antibioticima. 23 ih

(9,4%) smatra tvrdnju neto¢nom, a njih 40 (16,4%) ne zna odgovor. Spomenuti odgovori
prikazani su na grafikonu 9.3.2.12.

Netoéno
9,4%

Ne znam

Grafikon 9.3.2.12 Anketno pitanje: H. influenzae lijeci se antibioticima

Iz grafikona 9.3.2.13. mozemo vidjeti da 139 sudionika (57%) smatra da se cjepivo protiv Hib-a

nalazi u kalendaru obaveznog cijepljenja u Hrvatskoj. 56 ih (23%) smatra ovo neto¢nim, dok 49
sudionika (20,1%) ne zna odgovor na pitanje.
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Netoéno

Grafikon 9.3.2.13 Anketno pitanje: Cjepivo protiv Hib-a nalazi se u kalendaru obaveznog cijepljenja u
Hrvatskoj

Tvrdnju da Hib cjepivo znacajno utjeCe na sprjeCavanje nastanka infekcije, 193 sudionika

(79,1%) smatra to¢nom, tek njih 6 smatra netocnom, a 45 ih (18,4%) ne zna odgovor.

Netoéno
2,5%

Ne znam
18,4%

Toéno
791%

Grafikon 9.3.2.14 Anketno pitanje: Hib cjepivo znacajno utjece na sprjecavanje nastanka infekcije

Na grafikonu 9.3.2.15. mozemo vidjeti da ve¢ina sudionika, njih 168 (69,1%) ne zna odgovor na
pitanje postoji li cjepivo i za ostale sojeve H. influenzae. 40 ih (16,5%) smatra da ne postoji, a

manjina, njih 35 (14,4%) da postoji.
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Grafikon 9.3.2.15 Anketno pitanje: Smatrate li da postoji cjepivo i za ostale sojeve H. influenzae?

170 sudionika (69,7%) smatra da oboljenje navedenom infekcijom predstavlja znacajan
javnozdravstveni problem u mnogim dijelovima svijeta gdje joS uvijek nije provedeno

cijepljenje. 68 ih (27,9%) ne zna odgovor, a samo njih 6 smatra tvrdnju neto¢nom.

Neto&no
2,5%

Ne znam
27,9%

Grafikon 9.3.2.16 Anketno pitanje: Oboljenje infekcijom predstavija znacajan javnozdravstveni problem
u mnogim dijelovima svijeta gdje jos uvijek nije provedeno cijepljenje

Rezultati pretposljednjeg pitanja ,, Smatrate li da se smanjuje broj oboljelih i umrlih od H.
influenzae? “ prikazani su na grafikonu 9.3.2.17. Najveci broj sudionika, njih 139 (57%) smatra
da se smanjuje broj oboljelih i umrlih od H. influenzae, dok ih je 14 (5,7%) suprotnog misljenja.

91 sudionik (37,3%) ne zna odgovor na navedeno pitanje.
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5,7%

Ne znam

Grafikon 9.3.2.17 Anketno pitanje: Smatrate li da se smanjuje broj oboljelih i umrlih od H. influenzae?

Na samom kraju ankete, sudionicima je dana mogucnost procjene vlastitog znanja o infekciji
bakterijom H. influenzae. Pri tome, ponudene su ocjene od 1 do 5 pri ¢emu 1 znaéi loSe znanje o
navedenoj bakteriji, a 5 odli¢no. Najvise sudionika, ¢ak njih 90 (36,9%) ocijenilo je svoje znanje
ocjenom dobar (3). Nesto manji broj sudionika, odnosno 58 njih (23,8%) ocijenilo je svoje
znanje ocjenom dovoljan (2), a 42 (17,2%) ocjenom nedovoljan (1). Ocjenu vrlo dobar (4)
pripisao si je 51 sudionik (20,9%), a odli¢an (5) svega 3 ispitanika. Prosje¢na ocjena iznosi 2,65,

a svi navedeni rezultati prikazani su na grafikonu 9.3.2.18.

90 (36.9 %)

58 (238 %)
50 51(20,9 %)

42(172%)

3{12%)

Grafikon 9.3.2.18 Anketno pitanje: Kako biste procijenili svoje znanje o H. influenzae, ocjenom od 1-5?
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10. Rasprava

Bakterija H. influenzae vodec¢i je uzro¢nik niza ozbiljnih i potencijalno smrtonosnih infekcija
te je time vazno educirati javnost o navedenom kao i mjerama prevencije. Upravo su ovim
istrazivanjem dobiveni podaci o znanju i stavovima opée populacije o H. influenzae. U
istrazivanju je sudjelovalo ukupno 244 sudionika, od kojih je veéina bila Zenskog spola (77,9%),
a tek 22,1% njih muskog spola. Najvise sudionika, njih 57,8% bili su mladi od 25 godina, dok je
jednak broj sudionika bio u dobi od 36-45 (14%) i > 45 godina (14%). Vec¢ina sudionika (57,4%)
srednjoskolskog je obrazovanja, nesto manji broj (33,1%) ima viSu stru¢nu spremu, dok najmanji

broj sudionika ima visoku stru¢nu spremu (11,1%).

Nadalje, 90,6% sudionika navelo je da je H. influenzae bakterija, Sto je toc¢no, a 9,4%

sudionika smatra da je rije¢ o virusu.

Ukupno 51,6% sudionika smatra da veéina sojeva H. influenzae normalno Zivi u domacinu,
bez izazivanja bolesti, Sto je takoder tocno. Njih 33,2% ne zna odgovor, a nekolicina njih
(15,2%) smatra da je tvrdnja netocna. Iz prilozenog mozemo vidjeti da je veéina sudionika
upoznata s ¢injenicom da vecina sojeva H. influenzae normalno Zivi u domacinu, to¢nije, izmedu

30180% NTHisojeva, 2-4% Hib-a i 1-2% ostalih inkapsuliranih sojeva H. influenzae.

Prema sljede¢im podacima, 41,4% ispitanika ne zna da je Covjek jedini nosilac bakterije,
38,9% ih smatra da jest, a 19,4% da nije. Prema tome moZemo vidjeti kako velik broj sudionika
ne zna da je ¢ovjek jedini nosilac bakterije, a za sada jo§ nema spoznaja postoji li i drugi nosioci

bakterije.

Dobra vijest je da je ukupno 90,2% sudionika upoznato s ¢injenicom da bakterija H.
influenzae prvenstveno nastanjuje diSni sustav. 9,4% ih ipak smatra da je njezino staniste

probavni sustav, a 1 sudionik smatra da je rije¢ o spolnom sustavu.

Da je H. influenzae najéesc¢i uzro¢nik pneumonije smatra 41,8% sudionika, dok njih 21,3%
smatra da je najce$¢i uzro¢nik meningitisa. Nekolicina osoba (15,2%) smatra da uzrokuje
pneumoniju, meningitis i konjunktivitis. Naime, u doba prije cjepiva, Hib je bio vodeci uzro¢nik
bakterijskog meningitisa (50-60%, s 3-6% smrtnosti) u djece mlade od 5 godina. Bez obzira na
pojavu cjepiva, jo§ uvijek je bakterija prisutna i ostavlja posljedice. U zemljama u razvoju, H.
influenzae je u 30% slucajeva uzro¢nik pneumonije, a u 20-60% slucajeva bakterijskog
meningitisa. Danas se najveci broj slu¢ajeva pneumonije prepisuje NTHi sojevima, Sto potvrduju
podaci iz 2018. godine, gdje je u Europi potvrdeno 3 982 slucaja invazivne bolesti, od ¢ega se u

78% slucajeva radilo o NTHi sojevima. U Europi su isto tako, tijekom posljednjih 5 godina,
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bakterijemija i pneumonija, najcesce prijavljene klinicke prezentacije bolesti H. influenzae. Kao
Sto je 1 ranije navedeno istrazivanje, 2015. g. od globalno zabiljezenih 340 000 slucajeva Hib

infekcije medu djecom mladom od 5 godina, 76% slucajeva pripisano je upali pluca.

Da je Hib infekcija ¢eSc¢a i opasnija kod male djece smatra 71,3% sudionika, 5,3% smatra
tvrdnju neto¢nom, a 23,4% ne zna odgovor. Iz priloZzenog vidimo da je veéina ljudi upoznata s

¢injenicom da je Hib infekcija ¢escéa 1 opasnija kod male djece (3mj.-3.9.)

Poznato je i da se veéina Hib morbiditeta/mortaliteta dogada u zemljama u razvoju, a prema
istrazivanju, 48% sudionika je upoznato s tom ¢injenicom. 27,5% ih se ne slaze s navedenim, a

24,6% ne zna odgovor.

Vecina sudionika (40,2%) smatra da se bakterija prenosi izravnim kontaktom i aerosolom,
Sto je tocno. 28,3% ih smatra da se prenosi samo aerosolom, 14,3% izravnim kontaktom, a
14,8% njih smatra da se prenosi izravnim kontaktom, aerosolom i spolnim putem. 6 sudionika
smatra da se prenosi samo spolnim putem, no H. ducreyi smatra se uzro¢nikom i prenosiocem

spolnih bolesti.

Sto se tiGe pocetnih simptoma Hib infekcije, 64,8% ih smatra da je poetak postepen i
podmukao, s vrué¢icom i simptomima infekcije gornjih di$nih puteva, a 35,2% smatra da se radi o
naglom pocetku s umjereno povisenom temperaturom, kasljem i slabosti. To¢nije, klini¢ka slika
bakterijskog gnojnog meningitisa uzrokovana Hib-om, postupnog je i podmuklog pocetka te
nakon par dana blaze respiratorne infekcije dolazi do pojave karakteristicnih simptoma
(glavobolja, vrucica, zakocCenost Sije). Takoder, 1 poCetak Hib pneumonije postepen je uz

vruéicu, kasalj i gnojni iskasljaj, a razlika je u epiglotitisu koji nastaje naglo.

Vazno je naglasiti da infekcija H. influenzae, ukoliko se ne lije¢i, moze rezultirati
dugotrajnim problemima pa ¢ak i smréu. S navedenim se slaze 80,3% sudionika, a 15,2% ne zna
odgovor. Nazalost, smatra se da ¢e do 40% djece s Hib meningitisom, ¢ak 1 uz odgovarajuce
metode lijeCenja, imati trajne poteskoce, a do 5% njih ¢e umrijeti. U slucaju neadekvatnog
lijecenja epiglotitisa, dolazi do poteSkoca u disanju sve do opstrukcije diSnih puteva i smrti, no

zahvaljujuéi cjepivu bolest je danas rijetka.

Samo 15,6% sudionika, upoznato je s ¢injenicom da se dijagnoza Hib infekcije postavlja na
temelju anamneze, klinicke slike i dokazu uzro¢nika u primarno sterilnom materijalu. Velika
ve¢ina (52,5%) smatra da se radi i bronhoskopija, no njoj se pristupa u tezim slucajevima

pneumonije kako bi se uzeli uzorci i uspostavila dijagnoza.
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Da se infekcija H. influenzae lijeci antibioticima, smatra 74,2% sudionika. 16,4% ne zna
odgovor na pitanje, a 9,4% smatra ovo neto¢nim. I ovdje vidimo da je vecina sudionika upoznata
s nac¢inom lije¢enja infekcije, iako je broj mogao biti i veci s obzirom da je 90,6 % reklo da je
rije¢ o bakteriji.

Vrlo vazan podatak je da je 57% sudionika upuceno u to da se Hib cjepivo nalazi u kalendaru

obaveznog cijepljenja u Hrvatskoj. 23% ih smatra ovo neto¢nim, dok ih 20,1% ne zna odgovor.

Na pitanje utjece li Hib cjepivo znacajno na sprjeCavanje nastanka infekcije, ponovno je
vec¢ina sudionika (79,1%) odgovorilo to¢no, a 18,4% sudionika nije znalo odgovor. Navedenu
tvrdnju mozemo podvrgnuti brojnim istrazivanjima, no unato¢ cjepivu, bolest jo$ nije u
potpunosti iskorijenjena. 2018. godine u Europi je potvrdeno 3982 slucajeva invazivne bolesti, a
incidencija je bila 0,8/100 000 stanovnika, $to je u porastu u odnosu na 2014. (0,6/100 000).
Pozitivan je podatak da Hrvatska medu 1 od 4 zemalja koje nisu imali niti jedan prijavljeni

slucaj.

Ukupno 69,1% sudionika nije sigurno postoji li cjepivo i za ostale sojeve H. influenzae.
16,5% ih smatra da ne postoji, a manjina (14,4%) da postoji. Nazalost, Hib cjepivo ne $titi od
NTHi sojeva koji se sve vise prepoznaju kao patogeni. Zbog nedostatka u¢inkovitih cjepiva, kao

1 Sirenja NTHi infekcije Sirom svijeta, bitno je hitno otkrivanje daljnjih antigena cjepiva.

U zemljama u razvoju, gdje jo$ uvijek nije provedeno cijepljenje, oboljenje Hib infekcijom
predstavlja znacajan problem. Te ¢injenice je svjesno 69,7% sudionika, a 27,9% sudionika nije

sigurno u to¢nost te Cinjenice.

Na pretposljednje pitanje ,, Smatrate li da se smanjuje broj oboljelih i umrlih od H.
influenzae? “, najve¢i broj sudionika (57%) odgovorio je ,,da“, 5,7% ih je suprotnog misljenja,

dok 37,3% sudionika ne zna odgovor.

Na kraju, najviSe sudionika (36,9%) ocijenilo je svoje znanje o navedenoj bakteriji ocjenom
dobar. 23,8% sudionika ocijenilo je svoje znanje ocjenom dovoljan, a 17,2% sudionika ocjenom
nedovoljan. Tako prosje¢na ocjena ukupnog znanja sudionika iznosi 2,65. Zaklju¢no tome,
sudionici smatraju da jo§ uvijek ne posjeduju dovoljno znanja o bakteriji H. influenzae i nizu
teskih i potencijalno fatalnih infekcija koje uzrokuje. Manje od polovica sudionika ovog
istrazivanja nije upoznata s u€inkovitim Hib cjepivom, koje se primjenjuje u djetinjstvu u svrhu
zastite od teskih i Cesto smrtonosnih bolesti. Zbog toga je edukacija o cjepivu neophodna i
iznimno vazna. Tu se osobito istice uloga medicinske sestre koja kroz razlicita savjetovanja,

radionice, teCajeve i edukativne videe, na kreativan i umjetnicki nafin pruza sve korisne

34



informacije (u ovom sluéaju o H. influenzae). Danas je sve vise zastupljena online edukacija kao
i dijeljenje informativnih letaka, ¢ija bi se vaznost usmijerila na promociju zdravlja preko
dokazanih podataka. Svakako je vazna edukacija osoba o znakovima i simptomima bolesti
uzrokovane H. influenzae te prijavljivanju primarnih slucajeva. Isto tako, roditelji i njegovatelji

oboljelih osoba moraju biti promatrani zbog mogucih razvoja simptoma.

35



11. Zakljucak

Bolest uzrokovana H. influenzae vise ne predstavlja javnozdravstveni problem u
Republici Hrvatskoj. Naime, uvodenjem Hib cjepiva, viSestruko se smanjila stopa Hib
morbiditeta/mortaliteta, ali se zato biljezi porast zastupljenosti NTHi sojeva, osobito kod
imunokompromitirane i starije populacije. Takoder, velika je zastupljenost infekcije u
nerazvijenim zemljama i zemljama u razvoju. U tijeku je razvoj cjepiva protiv NTHi sojeva, Sto
bi doprinijelo sprjeCavanju razvoja infekcije. Zabrinjavajuéi je podatak i 0 porastu rezistencije H.

influenzae na ampicilin.

Unato¢ naporima ulozenim u prevenciju Hib bolesti i samog cijepljenja, posljednjih
godina biljezi se smanjenje obuhvata cijepljenja u RH i to ispod 95%. Ukoliko se taj trend
nastavi, mozemo ponovno ocekivati porast broja oboljelih. Tome zasigurno doprinosi i
nedostatna edukacija. Ovim istrazivanjem uoc¢eno je da ljudi nisu u potpunosti upoznati s
navedenom bakterijom, na ¢emu je vazno poraditi kroz razli¢ita predavanja, radionice i tecajeve,
Sto bi omoguéilo detaljnije upoznavanje bakterije. Time bi se unaprijedilo zdravlje te smanjili
troskovi lijeenja, a pronalaskom cjepiva protiv NTHi sojeva, postoji barem teoretska moguénost

potpune eradikacije ovog mikroorganizma.
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SVEUCILISTE
SJEVER

IZJAVA O AUTORSTVU I
SUGLASNOST ZA JAVNU OBJAVU

Sveuciliste

Sjever

Zavr3ni/diplomski rad isklju¢ivo je autorsko djelo studenta koji je isti izradio te student
odgovara za istinitost, izvornost i ispravnost teksta rada. U radu se ne smiju koristiti
dijelovi tudih radova (knjiga, &lanaka, doktorskih disertacija, magistarskih radova, izvora s
interneta, i drugih izvora) bez navodenja izvora i autora navedenih radova. Svi dijelovi
tudih radova moraju biti pravilno navedeni i citirani. Dijelovi tudih radova koji nisu
pravilno citirani, smatraju se plagijatom, odnosno nezakonitim prisvajanjem tudeg

znanstvenog ili stru¢noga rada. Sukladno navedenom studenti su duzni potpisati izjavu o
autorstvu rada.

Ja, Viktorija Hosni (ime i prezime) pod punom moralnom,
materijalnom i kaznenom odgovornoéu, izjavljujem da sam iskljudivi autor/ica
zavr$nog/diplomskog (obrisati nepotrebno) rada pod naslovom

wKlinicka i javnozdravstvena_znacajnost infekcije bakterijom Haemophilus
influenzae “ (upisati naslov) te da u navedenom radu nisu na nedozvoljeni nadin
(bez pravilnog citiranja) koristeni dijelovi tudih radova.

Student/ica:
(upisati ime iprezime)

Uvlastorugni potpis)

Sukladno Zakonu o znanstvenoj djelatnost i visokom obrazovanju zavr$ne/diplomske
radove sveutiliSta su duzna trajno objaviti na javnoj internetskoj bazi sveugilidne knjiznice
u sastavu sveucilidta te kopirati u javnu internetsku bazu zavr$nih/diplomskih radova
Nacionalne i sveu¢ili$ne knjiznice. Zavrini radovi istovrsnih umjetni¢kih studija koji se
realiziraju kroz umjetni¢ka ostvarenja objavljuju se na odgovarajuéi nacin.

Ja, Viktorija Hosni (ime i prezime) neopozivo izjavljujem da

sam suglasan/na s javnom objavom zavrsnog/diplomskog (obrisati nepotrebno)
rada pod naslovom . Klinicka i javnozdravstvena znacajnost infekcije bakterijom
Haemophilus influenzae* (upisati naslov) &iji sam autor/ica.

Student/ica:
(upisati ime i prezime)

lvl"b#owi% Hocen

¢ (vlastoruéni potpis)

MMI
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Prilozi- Anketni upitnik

Klini¢ka i javnozdravstvena znacajnost infekcije bakterijom Haemophilus influenzae

Postovani, za potrebe istrazivanja u svrhu izrade zavrSnog rada na preddiplomskom studiju
Sestrinstva SveuciliSta Sjever, Varazdin, izraden je upitnik na temu: "Klinicka 1
javnozdravstvena znacajnost infekcije bakterijom Haemophilus influenzae” pod mentorstvom

doc. dr. sc. Tomislava Mestrovica.

Upitnik je anoniman te se sastoji od nekoliko pitanja, a rezultati ¢e se iskljucivo koristiti za

izradu zavr$nog rada.

Srda¢no Vas molim 1 unaprijed zahvaljujem na uloZenom trudu i izdvojenom vremenu za

rjeSavanje upitnika.
Viktorija Hosni,

studentica 3. godine preddiplomskog studija Sestrinstva, SveuciliSta Sjever.

SOCIODEMOGRAFSKA OBILJEZJA

Na pocetku upitnika nalaze se 4 pitanja vezana uz sociodemografska obiljezja.

1. Spol
e Zensko
e Musko
2. Dob
e <25
e 26-35
e 36-45
o >45

3. Mjesto stanovanja

e Selo
e Grad
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4. Razina obrazovanja

e Osnovna skola
e Srednja stru¢na sprema
e Visa strucna sprema

e Visoka stru¢na sprema

STAVOVI I ZNANJE OPCE POPULACIJE O HAEMOPHILUS INFLUENZAE

Slijede opcenita pitanja o Haemophilus-u influenzae. Kao napomena, u nekim pitanjima kratica

Hib oznac¢ava Haemophilus influenzae tip B.

5. H. influenzae je:

e Bakterija
e Virus

e Gljiva

e Parazit

6. Vecina sojeva H. influenzae normalno Zivi u domacéinu, bez izazivanja bolesti.

e Tocno
e NetoCno

e Neznam
7. Jedini nosilac te bakterije je ¢ovjek.

e Tocno
e NetoCno

e Ne znam
8. Navedena bakterija prvenstveno nastanjuje:

e Probavni sustav
e Disni sustav

e Spolni sustav

9. H. influenzae tip b (Hib) najces¢i je uzrocnik:

e Upale pluca

e Meningitisa
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10.

11

12.

13.

14.

15.

e Konjunktivitisa

e Sve navedeno

Hib infekcija ¢eS¢a je i opasnija kod male djece.

e Tocéno
e Netoc¢no
e Neznam

. Vecina Hib oboljenja i smrti dogada se u zemljama u razvoju.

e Tocno
e NetoCno
e Neznam

Infekcija bakterijom prenosi se:

e |zravnim kontaktom
e Spolnim putem
e Aerosolom

e Sve navedeno
Za infekciju je karakteristi¢no:

e Postupni, podmukao pocetak, vru¢ica, simptomi infekcije gornjih disnih puteva

e Nagli pocetak, umjereno povisena temperatura, kasalj, slabost

Infekcija moZe rezultirati dugotrajnim problemima i smréu.

e Tocno
e NetoCno
e Neznam

Dijagnoza Hib infekcije temelji se na:

e Anamnesti¢kim podatcima

e Klini¢koj slici

e Dokazu uzro¢nika u primarno sterilnom materijalu
e Bronhoskopiji

e Sve navedeno
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16. H. influenzae lijeci se antibioticima.

e Tocno
e Netoc¢no

e Neznam
17. Cjepivo protiv Hib-a nalazi se u kalendaru obaveznog cijepljenja u Hrvatskoj.

e Tocéno
e NetocCno

e Ne znam
18. Hib cjepivo znac¢ajno utjeCe na sprjecavanje nastanka infekcije.

e Tocno
e NetocCno

e Ne znam

19. Smatrate li da postoji cjepivo i za ostale sojeve H. influenzae?

e Da
e Ne
e Neznam

20. Oboljenje infekcijom predstavlja znacajan javnozdravstveni problem u mnogim

dijelovima svijeta gdje joS uvijek nije provedeno cijepljenje.

e Tocno
e NetoCno

e Neznam

21. Smatrate li da se smanjuje broj oboljelih i umrlih od H. influenzae?

e Da
e Ne
e Neznam

22. Kako biste procijenili svoje znanje o H. influenzae, ocjenom od 1-5?

1 2 3 4 5

O O O O O
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