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Pregled
Review

OSPICE - NEOPRAVDAN STRAH ILI REALNA OPASNOST?

GORAN TESOVIC'2, LORNA STEMBERGER MARIC'3

Epidemije ospica koje su u tijeku u mnogim (cak i visokorazvijenim) europskim zemljama ponovno naglasavaju vaznost i
utjecaj nastavka kontinuiranog cijepljenja usprkos smanjenju incidencije bolesti. Mogucnost prijenosa na prijemcljive kontakte
zahtijeva visoku razinu procijepljenosti kako bi se prevenirala ponovna uspostava endemske bolesti. Posebnu paznju treba usmjeriti
na visokorizicne skupine poput migranata, marginalne populacije i odrasle osobe koje putuju u podrucja s endemskim ospicama.
S obzirom na visoku zaraznost bolesti, vazno je provesti seroepidemioloske studije kako bi se identificirale nezasticene grupe te u
slucaju izloZenosti provela pravovremena postekspozicijska profilaksa.

Deskriptori: OSPICE, EPIDEMIJA, CIJEPLJENJE

Ospice (morbili) su virusna, viso-
ko kontagiozna, akutna, generalizirana
infektivna bolest karakterizirana vruci-
com, kataralnim respiratornim simpto-
mima, konfluentnim makulopapuloznim
osipom i patognomoni¢nim enantemom
na bukalnoj sluznici. Prije uvodenja uni-
verzalne aktivne imunizacije, ospice su
bile tipi¢na dje¢ja bolest koja se gotovo
beziznimno prebolijevala u dobi maloga
djeteta, a javljala se epidemijski svake
dvije do pet godina (1-4).

Bolest karakterizira inkubacijski
period od 10-12 dana, a izvor infekcije
je bolestan ¢ovjek koji je najzarazniji ti-
jekom pocetnog, kataralnog stadija (dok
se etiologija bolesti jo§ ne zna!). Infekci-
oznost prestaje dva dana nakon izbijanja
osipa. S obzirom na visoku zaraznost
(neimuni kontakt ima 90% vjerojatnost
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da ¢e se zaraziti), bolesnika je potreb-
no izolirati kako bi se sprije¢ilo Sirenje
infekcije (do 3. dana osipa). Prijenos
bolesti preko trece osobe se lako moze
sprijeciti ukoliko ona nakon kontakta s
bolesnikom provede barem deset minuta
na otvorenom, $to virus ne moze prezi-
vjeti (1-4).

U zdrave neimune osobe ospice ima-
ju tipi¢nu klinic¢ku sliku. Bolest zapoci-
nje naglo, vrué¢icom, glavoboljom i respi-
ratornim simptomima (hunjavica, kasalj,
grlobolja, promuklost, konjunktivitis).
Kataralni (prodromalni) stadij bolesti
traje 3-4 dana, a drugog ili tre¢eg dana
bolesti pojavljuju se na bukalnoj sluznici
patognomoni¢ne Koplikove pjege (sitne,
toCkaste naslage, bjelkaste ili sivkaste
boje, oko 1 mm, okruzene svijetloruzi-
castim arealom). Koplikove pjege nestaju
ve¢ za 1-2 dana i nagovjestaj su pojave
osipa (obi¢no ve¢ slijede¢i dan). Egzan-
temski (osipni) stadij bolesti poCinje ce-
tvrtog ili petog dana, kada vruéica i ka-
taralni simptomi dosegnu svoj vrhunac.
Osip je generaliziran, makulopapulozan
i konfluentan, s karakteristiénim redo-
slijedom izbijanja. Najprije se pojavljuje
na ¢elu uz liniju rasta kose i iza uski, a
zatim po licu, vratu, trupu te na kraju
rukama i nogama, Stedeci dlanove i taba-
ne. Izbijanjem osipa vrudica i kataralni
simptomi pocinju jenjavati, a nakon tri

do cetiri dana osip pocinje blijediti istim
redoslijedom kao $to se javljao. Nekom-
plicirana bolest traje 7-10 dana i rezultira
dozivotnim imunitetom (1-4).

Komplikacije se kod ospica javljaju
vrlo ¢esto (u 30% bolesnika). Predskol-
ska djeca i odrasli stariji od 20 godina
skloniji su razvoju komplikacija. Najce-
$¢e su to sekundarne bakterijske infek-
cije ili posljedice nekontroliranog Sirenja
virusa. Od respiratornih komplikacija
koje uzrokuje virus ospica najvazniji su
laringitis, laringotraheobronhitis i inter-
sticijska pneumonija, a obi¢no se javljaju
u kataralnom stadiju bolesti. Od bakte-
rijskih komplikacija najces¢e su upala
srednjeg uha, sinusitis i pneumonija, a u
pravilu se javljaju u egzantemskom sta-
diju bolesti. Od direktnih virusnih neu-
roloskih komplikacija se mogu pojaviti
akutni encefalitis (1/1.000 oboljelih) ili
pak subakutni skleroziraju¢i panencefa-
litis (SSPE; 1/25.000 oboljelih), a Cest je
i postinfektivni, tj. akutni diseminirani
encefalomijelitis (ADEM) (5-6).

Etioloska dijagnoza ospica postavlja
se dokazom virusnog genoma lan¢anom
reakcijom polimeraze (eng. Polymerase
chain reaction, PCR) iz obriska/aspirata
nazofarinksa i urina te seroloskim me-
todama (eng. Enzyme-linked immuno-
sorbent assay, ELISA). IgM specificna
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protutijela karakteristicna su za primar-
nu infekciju virusom, a mogu se dokazati
u serumu ve¢ 4-5 dana nakon nastanka
osipa i traju oko 4-8 tjedana. S obzirom
da ucinkovitog antivirusnog lijeka nema,
lijecenje ospica je isklju¢ivo simptomat-
sko (4-6).

Prevencija ospica se provodi obve-
znim cijepljenjem djece primjenom Zzi-
voga atenuiranog cjepiva. Cjepivo protiv
ospica u vecini zemalja pa i u Hrvatskoj
uklopljeno je u trovalentno cjepivo protiv
ospica, zauSnjaka i rubeole. Prva se doza
cjepiva daje po navrSenoj prvoj godini
zivota, a druga doza u sedmoj godini
zivota. S obzirom da oko 15% djece ne
razvije adekvatnu zastitnu imunost na-
kon prve doze, dvije su doze preporuc-
ljive kako bi se postigla imunost i preve-
nirale epidemije te bi cijepljenje djece s
dvije doze cjepiva protiv ospica trebalo
biti standard za sve nacionalne imuni-
zacijske programe (NIP). Ziva atenuira-
na cjepiva koja su dostupna sigurna su i
ucinkovita i pruzaju dugotrajnu zastitu.
Kako bi se ograniio utjecaj epidemije
ospica, Svjetska zdravstvena organizaci-
ja (SZO) preporuca pracenje pojavnosti
bolesti u svrhu rane detekcije oboljelih,
rizika prijenosa i teSke klinicke slike te
primjenu cjepiva. Cjepivo se moze dati i
u postekspozicijskoj profilaksi. Ukoliko
se primijeni unutar 72 sata od kontak-
ta sa zarazenom osobom, cjepivo moze
sprijeiti pojavu simptoma u neimune
osobe. U djece mlade od 1 godine, trud-
nica i imunokompromitiranih bolesnika,
postekspozicijsku je profilaksu potrebno
provesti davanjem imunoglobulina, i to
unutar 6 dana od kontakta s izvorom in-
fekcije. Specifi¢na zastita nakon primje-
ne imunoglobulina traje 3 do 4 tjedna.
Nakon primjene imunoglobulina ne pre-
poruca se primjena cjepiva protiv ospica
idu¢ih 5 mjeseci (7-9).

U prevakcinalnoj eri, >90% djece
mlade od 15 godina zarazavalo se viru-
som ospica §to je rezultiralo s >2 miliju-
na smrti godiSnje. Nakon implementaci-
je rutinskog cijepljenja, znacajno je pao
broj oboljelih. Od 2000.-2011., godisnja
incidencija ospica pala je za 65%, sa 146
na 52 slu¢aja na 1 milijun ljudi, a procije-
njeni broj smrti od ospica je pao za 71%
(od 548,000 na 158,000). No, §iri prijenos
virusa ospica poceo je 2009. s velikim

epidemijama u brojnim europskim ze-
mljama, §to je uzrokovalo porast global-
nog broja oboljelih. Ospice su u Europi
bile dobro kontrolirane do velike epide-
mije 2010. u Bugarskoj, nakon koje broj
oboljelih kontinuirano raste, s epidemija-
ma u populacijama s niskom procijeplje-
noséu (6, 7, 9, 10). U Hrvatskoj posebni
problem predstavlja niska procijepljenost
medu romskom populacijom. Osim pri-
padnika romske nacionalne zajednice,
pod povecanim su rizikom i ljudi koji su
zadnju dozu cjepiva primili >20 godina
prije epidemije, najées¢e zbog kontakta
s importiranim slu¢ajem. Nakon $to je
2016. zabiljezen pad broja oboljelih (na
rekordno niskih 5273 slucaja), 2017. go-
dine u Europi ponovno raste broj obo-
ljelih od ospica (21.315 ljudi, od ¢ega je
35 umrlo). Za porast incidencije ospica
"zasluzne" su velike epidemije zemljama
Europske unije (EU)/EAA (engl. Euro-
pean Economic Area). Najveéi broj zara-
zenih zabiljezen je u Rumunjskoj (7759),
Italiji (4775) 1 Ukrajini (4767). Ove su ze-
mlje zadnjih godina imale znacajan pad
u procijepljenosti djece, a uzrokom epi-
demije su i konstantno niska procijeplje-
nost medu marginaliziranim drustvenim
skupinama, poteskoce u nabavljanju cje-
piva ili slabo pracenje bolesti. Vece su
epidemije zahvatile i Grc¢ku (967 sluca-
jeva s pocetkom epidemije tek u drugoj
polovici 2017), Njemacku (927), Srbi-
ju (702), Tadzikistan (649), Francusku
(520), Rusiju (408), Belgiju (369), Ujedi-
njeno Kraljevstvo (282), Bugarsku (167),
Spanjolsku (152), Cesku (146) i Svicar-
sku (105), no u veéini je zemalja broj
sluéajeva ipak u opadanju do kraja 2017.
U 2017. godini, 47% oboljelih bilo je sta-
rije od 15 godina, dok su 36% oboljelih
Cinila djeca mlada od 5 godina. Razlog
Sirenja epidemije Europom je nedovoljna
procijepljenost u mnogim zemljama EU.
87% bolesnika prethodno je necijepljeno,
8% je bilo cijepljeno jednom dozom, 3%
s dvije ili vise doza, a u 2% oboljelih cje-
pni je status nepoznat. Medu bolesnici-
ma u dobi od 1-4 godine, 86% nije primi-
lo ni jednu dozu cjepiva. Podaci iz 2016.
pokazuju kako je procijepljenost prvom
dozom cjepiva protiv ospica ispod 95% u
18/30 zemalja EU/EAA, a za drugu dozu
ispod 95% u 20 od 27 zemalja EU/EAA.
Kako bi se sprijecila cirkulacija virusa i
postigao kolektivni imunitet, procijeplje-

nost s drugom dozom cjepiva bi trebala
biti barem 95%. To je posebno vazno
za zastitu djece mlade od godine dana i
imunokompromitiranih koji su posebno
skloni komplikacijama bolesti, a sami
ne mogu biti cijepljeni. Akcije za zau-
stavljanje epidemije i1 prevenciju novih
ukljuuju povecanje nacionalne svijesti
o potrebi univerzalnog cijepljenja djece,
imunizaciju zdravstvenog osoblja i odra-
slih pod povecanim rizikom. Iako su do
kraja 2016., mnoge zemlje prekinule en-
demsku transmisiju bolesti, epidemije ¢e
se nastaviti dok god postoji prijem¢ljivih
pojedinaca. Kategorije stanovnistva s ni-
zim cjepnim obuhvatima od optimalno-
ga, kao npr. Romi-nomadi unosom viru-
sa u populaciju mogu takoder uzrokovati
nastanak epidemije (7, 8, 11-14).

U Republici Hrvatskoj je od 1949.
godine obavezno prijavljivanje oboljelih
od ospica, a sustavno epidemiolosko pra-
¢enje bolesti postoji od 1953. Incidencija
ospica u Hrvatskoj znacajno je opala od
350/100.000 1968. na<1/100.000 u 2000.,
Sto je direktna posljedica uvodenja cjepi-
va protiv ospica u NIP. Za vrijeme prvog
desetljeca 21. stoljec¢a, bolest je prakticki
nestala iz hrvatske populacije - izvjesta-
valo se 0 manje od 10 slucajeva godisnje,
a 2007. nije bilo ni jednog zabiljezenog
slucaja ospica. U istom je razdoblju izvi-
jesteno o dvije importirane epidemije
(2003./2004. i 2008.) s 54, odnosno 49
bolesnika. Importirana epidemija zapo-
Cela je u svibnju 2008. u Zagrebu (29 bo-
lesnika) i prosirila se na Slavonski Brod
(20 slucajeva), a ukljucivala je bolesnike
od 7 mjeseci do 50 godina zivota. Veéina
oboljelih bili su necijepljeni pripadnici
romske populacije, a u dva se bolesnika
kao komplikacija bolesti razvila pneu-
monija. U 12 je bolesnika bolest nastupi-
la nakon nozokomijalnog prijenosa. Kao
uzro¢nik epidemije identificiran je virus
genotipa D4. Visekratni unosi ospica iz
inozemstva medu Rome u Hrvatskoj su i
2014/2015. godine rezultirali epidemijom
s ¢ak 220 oboljelih. 2016. godine je bilo
sedam registriranih slucajeva ospica (7,
15-18).

Ako necijepljena osoba na putovanju
dode u kontakt sa zaraznom osobom, ve-
lika je vjerojatnost da ¢e se od nje zarazi-
ti 1 unijeti infekciju u Hrvatsku, ukoliko
se s putovanja vrati u inkubacijskom raz-
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doblju, ili s ve¢ razvijenim simptomima
bolesti. Opasnost od epidemije ospica
u Hrvatskoj postojala je i prije trenutne
epidemije u Srbiji (koja nam je s obzirom
na geografsku blizinu od najveceg inte-
resa), jer se u Europi i drugdje u svijetu
ospice kontinuirano javljaju sporadi¢no
ili u epidemijskom obliku. U Srbiji je u
posljednjih 6 mjeseci prijavljeno 3732
slu¢ajeva ospica, pri ¢emu cak 95 po-
sto zarazenih nije cijepljeno, nepotpuno
je cijepljeno ili je nepoznatog statusa.
Najveci broj oboljelih je mlade od pet i
starije od 30 godina (raspon 15 dana do
70 godina). Umrlo je ¢ak 10 osoba, a od
tezih komplikacija izvijestili su o dva
sluéajeva encefalitisa i 419 pneumonija
(14, 19).

Odrzavanje visokih cijepnih obu-
hvata stanovniStva klju¢na je mjera za
spreavanje epidemije ospica u slucaju
unosa bolesti izvana. Pojatane mjere
zdravstvenog nadzora na granici, u zrac-
nim ili pomorskim lukama nisu ucin-
kovite, s obzirom da zarazena osoba ne
mora pokazivati nikakvih znakova bole-
sti pri ulasku u zemlju (18, 19).

Rizik za epidemijsko Sirenje prven-
stveno ovisi o procijepljenosti populaci-
je u koju dolazi zarazena osoba. U Hr-
vatskoj su cjepni obuhvati u opadanju
posljednjih Sest godina i razlikuju se
medu Zupanijama i mjestima. Najniza se
procijepljenost biljezi u Dubrovacko-ne-
retvanskoj (ispod 50%!) i Splitsko-dal-
matinskoj Zupaniji, a slijede Osjecko-ba-
ranjska i Primorsko-goranska Zupanija
9, 15, 18).

Nedavna epidemiologija ospica u
Hrvatskoj i Isto¢noj Europi naglaSava
vaznost kontinuiranog cijepljenja. Una-
to¢ izvrsnom utjecaju cijepljenja protiv
ospica na redukeciju prijenosa bolesti, po-
stoje problemi koji se moraju prevladati
kako bi se iskorijenile ospice u sredis-
njoj/istocnoj Europi. Odrzavanje visokog
cijepnog obuhvata i kontinuirani nadzor
kljucni su za postizanje cilja SZO, a to je
eliminacija ospica (<1 slu¢aj na milijun
stanovnika) (7).

Nekonzistetni i neutemeljeni izvje-
Staji o povezanosti cjepiva protiv ospica
i bolesti crijeva i neuroloskih bolesti te
autizma doveli su do pada procijepljeno-
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sti ispod razine potrebne za odrzavanje
kolektivnog imuniteta u mnogim ze-
mljama. Takoder su za to u velikoj mjeri
"zasluzni" tzv. "anti-vaxxer (anti-vacci-
nation)" pokreti te su tako u Madarskoj
roditelji peticijom zahtijevali prekid oba-
veznog cijepljenja (7, 14, 15).

Epidemije ospica koje su u tijeku u
mnogim (Cak i visokorazvijenim!) eu-
ropskim zemljama ponovno naglasavaju
vaznost 1 utjecaj nastavka kontinuiranog
cijepljenja usprkos smanjenju incidencije
bolesti. Moguénost prijenosa na prijemc-
ljive kontakte zahtijeva visoku razinu
procijepljenosti kako bi se prevenirala
ponovna uspostava endemske bolesti.
Posebnu paznju treba usmjeriti na vi-
sokorizi¢ne skupine poput migranata,
marginalne populacije i odrasle osobe
koje putuju u podrucja s endemskim os-
picama. S obzirom na visoku zaraznost
bolesti, vazno je provesti seroepidemio-
loske studije kako bi se identificirale ne-
zaSti¢ene grupe te u slucaju izlozenosti
provela pravovremena postekspozicijska
profilaksa.

Kratice:

SSPE - subakutni skleroziraju¢i panencefalitis
ADEM - akutni diseminirani encefalomijelitis
PCR - eng. Polymerase chain reaction

ELISA - eng. Enzyme-linked immunosorbent
assay

NIP - nacionalni imunizacijski program

SZO - Svjetska zdravstvena organizacija

EU - Europska Unija

EAA - eng. European Economic Area
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Summary

MEASLES - UNJUSTIFIED FEAR OR REAL DANGER?

Goran Tesovi¢, Lorna Stemberger Maric¢

Measles has rebounded in the European Region. The disease affected 21.315 people and caused 35 deaths in 2017. Countries
with most measles cases have experienced a range of challenges in recent years, such as declines in overall routine immunization
coverage, consistently low coverage among some marginalized groups, interruptions in vaccine supply or underperforming disease
surveillance systems. Actions to stop the current outbreaks and prevent new ones are taking place on various fronts. They inclu-
de raising public awareness, immunizing health-care professionals and other adults at particular risk, addressing challenges in
access, and identifying non-immune groups of patients. The importance of continuous routine immunization of children must not
be underestimated. Possibility of transmission to unimmunized contacts highlights the importance of high vaccination coverage to
prevent reoccurrence of endemic disease.
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