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Sazetak

Procijepljenost imunokompromitiranih bolesnika protiv infektivnih bolesti

Mark MisSolié¢

Imunokompromitirane osobe imaju veci rizik akviriranja te razvoja tezih klinickih oblika zaraznih

bolesti od imunokompetentnih osoba.

Primarne imunodeficijencije su rijetke, dok se sekundarne ¢esce javljaju, pogotovo kod bolesnika sa
Secernom boles¢u, bolesnika s HIV/AIDS-om, malignim bolestima, a s napretkom medicine i kod
bolesnika sa presadcima organa. U skupinu imunokomprimitiranih ubrajaju se i osobe starije zivotne

dobi.

Cijepljenje se tim bolesnicima nudi kao jednostavna i jeftina metoda prevencije zaraznih bolesti. Iako
imunokompromitirani bolesnici u prosjeku slabije reagiraju na cijepiva od imunokompetentnih
pojedinaca, vecina ih ipak razvije dostatni imunolo§ki odgovor koji sprjeCava rizik obolijevanja i razvoja

tezih klinickih oblika bolesti.

Americki Centri za kontrolu i prevenciju bolesti (CDC, od engl. Centers for Disease Control and
Prevention) izdaju preporuke za cijepljenje imunokomporomitiranih osoba koje su sveobuhvatne te ih
slijede mnoge drzave. U Hrvatskoj, uz obvezni kalendar cijepljenja, Ministarstvo zdravstva izdaje i
Trogodisnji plan imunizacije, seroprofilakse i kemoprofilakse za posebne skupine stanovniStva i

pojedince pod povecanim rizikom.

Procijepljenost imunokompromitiranih bolesnika Cesto je bila nezadovoljavaju¢a. Nekoliko znacajnih

¢imbenika, kao starija dob, te druge dodatne indikacije su povisile procijepljenost.

Nedostatna komunikacija izmedu zdravstvenog sustava i pacijenata je ipak kljucna. Zdravstveni
djelatnici Cesto sami zaborave informirati pacijente o cijepljenju, te ih savjetovati o sigurnosti,
efikasnosti 1 vaznosti samog postupka. Dodatni alati, kao S§to su elektroni¢ki registri
imunokompromitiranih bolesnika te podsjetnici istih o cijepljenju, mogli bi dodatno pozitivno djelovati

na stopu procijepljenosti imunokomporomitiranih osoba.

Kljucne rijeci: imunokompromitiranost, zarazne bolesti, procijepljenost



Summary

Vaccination of immunocompromised patients against infectious diseases

Mark MiSolié¢

Immunocompromised persons have a higher risk of acquiring and developing severe clinical forms of

infectious diseases than immunocompetent persons.

Primary immunodeficiencies are rare, while secondary ones occur more often, especially in patients
with diabetes, HIV/AIDS, malignant diseases, and with the progress of medicine, also in patients with

organ transplants. Elderly people are also included in the immunocompromised group.

Vaccination is offered to these patients as a simple and inexpensive method of preventing infectious
diseases. Although immunocompromised patients on average react less well to vaccines than
immunocompetent individuals, most of them still develop a sufficient immune response that prevents

the risk of getting sick and developing more severe clinical forms of the disease.

The American Centers for Disease Control and Prevention (CDC) issue recommendations for
vaccination of immunocompromised persons, which are comprehensive and are followed by many
countries. In Croatia, in addition to the mandatory vaccination calendar, the Ministry of Health also
issues a three-year plan for immunization, seroprophylaxis and chemoprophylaxis for special

population groups and individuals at increased risk.

Vaccination of immunocompromised patients was often unsatisfactory. Several significant factors,

such as older age, and other additional indications have increased vaccination rates.

Lack of communication between the health system and patients is nevertheless crucial. Health workers
often forget to inform patients about vaccination and advise them about the safety, efficiency and
importance of the procedure itself. Additional tools, such as electronic registers of immunocompromised
patients and vaccination reminders, could have an additional positive effect on the vaccination rate of

immunocompromised persons.

Keywords: immunocompromised, infectious diseases, vaccination



1. Uvod

1.1. Imuneost i imunodeficijencija

Imunost (sinonimi imunitet, otpornost) u medicini oznacava sposobnost organizma da se odupre i obrani
od djelovanja stranih Stetnih organizama i tvari. S druge strane, imunokompromitiranost (sinonim
imunodeficijencija) posljedica je naruSenog imunosnog sustava. ,,Jmunodeficijentne bolesti ili stanja
definiraju se kao nedostatak jedne ili vise sastavnica imunosnog sustava koje mogu dovesti do ozbiljnih

i Cesto smrtonosnih bolesti“ (1).

Imunodeficijencije se dijele na primarne ili urodene i1 sekundarne ili steCene. ,,Primarne
imunodeficijencije posljedica su genskih greSaka koje dovode do poremecaja u sastavnicama urodenog
imunosnog sustava, razvojnim stadijima limfocita ili u odgovoru zrelih limfocita na antigensku
stimulaciju® (1). Medunarodna unija imunoloskih drustava navodi kako su 2022. postojale 485 razlicitih
PID-a (2), a u Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama (SAD) se kao najucestalije navode obi¢na varijabilna
imunodeficijencija (CVID, od engl. common variable immunodeficiency,), selektivna Ig-A deficijencija

te X-vezana agamaglobulinemija (Brutonova agamaglobulinemija) (3).

»Sekundarne imunoeficijencije definiraju se kao prolazna ili trajna stanja naruSene stanicne ili tkivne

funkcije imunosnog sustava uzrokovane ¢imbenicima koji nisu intrinzi¢ni imunosnom sustavu® (4).

Mnogobrojni ¢imbenici i tvari mogu dovesti do imunokompromitiranosti, kao npr. imunosupresivni
lijekovi (glukokortikosteroidi, kalcineurinski inhibitori, itd.) koji se koriste u lijeCenju autoimunih
bolesti, sprjeCavanju odbacivanja presatka i brojnim drugim stanjima. Ne smiju se zaboraviti ni ostali
oblici lijeCenja koji mogu izazvati imunosupresiju, kao npr. kemoterapija i radioterapija u lijecenju
malignoma. Medu najpoznatijim infekcijskim uzrocima oslabljenog imuniteta je virus humane
imunodeficijencije (HIV, od engl. human immunodeficiency virus). Malnutricija, koja je najce$ca
imunodeficijencija u svijetu zbog gladi, te metabolicke bolesti (Secerna bolest, kroni¢na bolest bubrega)
su uzrok velikog broja imunodeficijentnih stanja. U ostale uzroke jo$ se ubrajaju hematoloske
neoplazme, drugi genetski uzroci osim primarne imunodeficijencije (npr. Downov sindrom), trauma,
opekline, kirurski zahvati (splenektomija), okolisni ¢imbenici (UV zracenje, one¢is¢enje) te ekstremne

dobne skupine (4).

Cilj ovoga rada bio je iznijeti pregled literature o procijepljenosti imunokompromitiranih bolesnika s
najc¢es¢im imunodeficijencijama koje u Republici Hrvatskoj predstavljaju najvazniji javnozdravstveni
izazov, prvenstveno osoba sa Seéernom bolesti, zarazenih HIV-om, s transplantiranim organima i

malignim neoplazmama te odrediti ¢imbenike koji utje¢u na njihovu stopu procijepljenosti.



1.1.1. Seéerna bolest
Seéerna bolest oznadava skupinu metabolickih bolesti koje se fenotipski oituju hiperglikemijom. Po
etiologiji se klasificiraju na Secernu bolest tip 1, Se¢ernu bolest tip 2, gestacijsku Se¢ernu bolest te ostale

tipove (mutacijski genski defekti B-stani¢ne funkcije, oboljenja egzokrinog dijela gusterace, itd.).

Za nastanak SecCerne bolesti tip 2 znaCajna je pojava inzulinske rezistencije i abnormalnog lucenja
inzulina. U pocetku se hiperglikemija moze kompenzirati, no s vremenom prvo dolazi do pojave

postprandijalne, a onda i hiperglikemije nataste (5).

Seéerna bolest dovodi do poremeéaja normalnog funkcioniranja imunosnog sustava uzrokujuéi
smanjenu koncentraciju C4 komponente komplementa, smanjene sekrecije upalnih citokina iz
mijeloidnih stanica, smanjene ekspresije MHC klase 1 na povrSini stanica, smanjene mobilizacije,
kemotaksije i fagocitne aktivnosti te pojacane apoptoze polimorfonuklearnih leukocita. Osim toga,

glikacija imunoglobulina mozda ometa njihovu normalnu funkciju (6).

Prevalencija nekih infektivnih bolesti u bolesnika sa Se¢ernom boles¢u veca je nego u nedijabeticnoj
populaciji. Tu spadaju respiratorne infektivne bolesti (gripa, pneumokokna bolest, tuberkuloza),
urinarne infekcije (pijelonefritis, cistitis), gastrointestinalne infekcije i hepatitis, infekcije koze i mekih

tkiva (celulitis, Fournierova gangrena) te mnoge druge (6).

Muller i suradnici (7) su u prospektivnom kohortnom istrazivanju uocili poveéan relativni rizik od
infekcija donjeg disnog sustava, infekcija urinarnog sustava, bakterijskih i gljivi¢nih infekcija koze i

sluznica u osoba sa Se¢ernom boles¢u dok za gornji disSni sustav nisu uocili povecan rizik.

1.1.2. Infekcija HIV-om
Virus humane imunodeficijencije spada u porodicu retrovirusa, potporodicu lentivirusa, koji izaziva

sindrom stecene imunodeficijencije (AIDS, od engl. acquired immunodeficiency syndrome).
Razlikujemo dva tipa virusa: HIV-1 i HIV-2. HIV-1 je uzro¢nik pandemije, dok se HIV-2 javlja
uglavnom u sredi$njoj i zapadnoj Africi (8) te je slabije virulentan.

HIV se moze prenijeti spolnim kontaktom, preko krvi, tkivnih presadaka, te s majke na dijete (in utero,
tijekom porodaja te putem majc¢inog mlijeka).

Infekcija HIV-om prolazi kroz nekoliko klinickih faza. Nekoliko tjedana nakon infekcije u oko 50%
inficiranih razvija se akutna faza koja se najceS¢e ocCituje opéim simptomima tipicnim za virusne

infekcije: vru¢icom, glavoboljom, malaksalo$¢u, mialgijama i artralgijama. Ta faza traje jedan do tri



tjedna. Nakon nje slijedi asimptomatska faza tijekom koje bolesnici naj¢eS¢e nemaju simptoma i to
razdoblje moZe trajati godinama. Potom obicno slijedi simptomatska faza tijekom koje broj CD4+
limfocita T opada (vrijednost ispod 200 CD4+ limofcita T/mm3 = AIDS), sa svim simptoma bolesti i
op¢im pogorSanjem, te pojavom brojnih klinickih stanja, ukljucujuéi oportunisticke infekcije i maligne
bolesti. Pomoc¢u novih metoda lije¢enja vecina zarazenih osoba ipak dozivi gotovo normalnu starost

(1,8).

Virus humane imunodeficijencije uzrokuje imunodeficijenciju na nekoliko nacina. Moze izravno
citopatski djelovati na zarazenu stanicu. To se moze ostvariti aktivacijom apoptoze, kocenjem sinteze
proteina, piroptoze te stvaranjem sincicija sa nezaraZzenim stanicama. Neizravni nacini ukljucuju
aktivaciju apoptoze u nezarazenih stanica, citotoksi¢no djelovanje limfocita T i protutijela na zarazene
stanice, funkcijske nedostatnosti imunosnog sustava, a pretpostavlja se da je i sazrijevanje u timusu

manjkavo. Zbog toga dolazi do iscrpljenja imunosnog sustava (1,8).

U bolesnika zarazenih HIV-om ¢e§ce se javljaju infektivne bolesti. Bakterijska pneumonija je najcesca
infektivna bolest donjeg diSnog sustava u osoba zarazenih HIV-om, ¢ak i do 10 puta cesce, ovisno o
broju CD4+ limfocita T (9). Doduse, izgleda kako visoko ucinkovito antiretrovirusno lijecenje
(HAART, od engl. highly active antiretroviral treatment) smanjuje incidenciju bolesti. Najcesc¢i
uzrocnik je Streptococcus pneumoniae (oko 20% svih bakterijskih pneumonija). lako postoje prijeporni
podaci da li se ucestalost invazivne pneumokokne bolesti nakon uvodenja HAART-a smanjila, nju ¢esto

prate bakterijemija te rekurentne infekcije u osoba zarazenih HIV-om (9).

Sto se tice gripe, ona nije ¢eSc¢a u osoba zarazenih HIV-om, naravno uz dobru kontrolu bolesti, dok za

tezinu bolesti postoje proturje¢ne informacije (9, 10).

Vezano uz COVID-19, u osoba zarazenih HIV-om nije se pokazao povecan rizik za nepovoljan ishod
bolesti (uz dobru kontrolu bolesti) u odnosu na zdravu populaciju. Doduse, ne zna se je li losa kontrola

bolesti povezna s nepovoljnijim ishodom bolesti (11).

Prevalencija koinfekcije s hepatitisom B u osoba zarazenih HIV-om iznosi 7,6 % i veca je nego u opcoj

populaciji, osobito u intravenskih korisnika droga u kojih iznosi 11,8 % (12).

Brojni ¢imbenici imaju ulogu u zarazi i tezini specifi¢nih infektivnih bolesti u osoba zarazenih HIV-om,

a medu najvaznijim su kontrola same HIV-infekcije kao i (ne)postojanost rizicnog ponasanja.

1.1.3. Presadivanje organa
,» I ransplantacija je prijenos ljudskih stanica, tkiva ili organa sa davatelja na primatelja u svrhu obnove
neke funkcije u tijelu® (13). Transplantacije raznih organa su u modernoj medicini postali rutinski

zahvati koji produzuju Zivot bolesnika u terminalnoj fazi nekih bolesti. Kako se povecao broj



transplantacijskih zahvata, tako se povecao i broj bolesnika na imunosupresivnoj terapiji koji su skloniji
zaraznim bolestima. Koliko je razvijena transplantacija organa u Hrvatskoj pokazuje i ¢injenica da je

Hrvatska jedna od osam ¢lanica Eurotransplanta, medunarodne mreZe za transplantaciju organa.

U svrhu sprjeCavanja odbacivanja organa koriste se imunosupresivni lijekovi. Neki od njih su
glukokortikoidi, inhbitori kalcineurina (ciklosporin, takrolimus), inhibitori proliferacijskih signala
(sirolimus, everolimus), mikofenolat mofetil i1 citotoksi¢ni lijekovi (azatioprin). lako su uspjesni u
sprjeCavanju odbacivanja, zbog djelovanja na imunosni sustav oni ujedno povecavaju rizik od teskih

infekcija.

Oko 12 % primatelja solidnih organa akvirira neku od infekcija koje se mogu sprijeciti cijepljenjem, od
kojih su najcesc¢e gripa, vodene kozice i invazivna pneumokokna bolest. Od zaraZenih, njih ¢ak 34,4 %
zahtijeva hospitalizaciju, a oko 1 % dozivjelo je smrtni ishod unutar 30 dana od infekcije, dok ih je 0,9
% izgubilo presadak unutar 90 dana. Bolje pracenje incidencije bolesti koje se mogu sprijeciti
cijepljenjem pokazalo je vecu ucestalost ovih infekcija u primatelja presadaka u odnosu na opéu
populaciju, pogotovo gripe, invazivne pneumokokne bolesti i invazivne bolesti uzrokovane bakterijom

H. influenzae (14).

U istrazivanju koje je ukljucilo primatelje solidnih organa i one sa presadenim mati¢nim stanicama
oboljele od gripe, njih 22,1 % imalo je pneumoniju te ih je 11 % zaprimljeno u jedinicu intenzivnog
lijecenja (JIL), a njih 8 % zahtijevalo je mehanicku ventilaciju. Oko 3 % ih je umrlo unutar 30 dana.
Cijepljeni su ceS¢e imali blazu klinicku sliku, manju ucestalost pneumonije te manju stopu

hospitalizacije i prijema u JIL (15).

U kohortnom istrazivanju invazivne pneumokokne bolesti u primatelja solidnih organa, od 2796
bolesnika njih 21 je razvilo invazivnu pneumokoknu bolest (146 na 100 000 transplantiranih). U opc¢oj
populaciji incidencija je iznosila 11,5 na 100 000 stanovnika. Transplantirani su imali 12,8 puta vecu
vjerojatnost za razvitak bolesti. Njih 90,5 % je imalo bakterijemiju te 57,1 % pneumoniju. Smrtnost u
30 dana od infekcije iznosila je 28,6 %, u usporedbi s op¢om populacijom u kojoj je iznosila 17,8 %.
Od 21 bolesnika, njih pet je bilo cijepljeno sa 23-valentnim polisaharidnim pneumokoknim cjepivom
(PPSV23, od engl. 23-valent pneumococcal polysaccharide vaccine). Od svih izolata koji su izazvali
bolest, 85 % serotipova bili su uklju¢eni u PPSV23 cjepivo $to potvrduje vaznost cijepljenja

transplantiranih bolesnika s ciljem sprje¢avanja invazivne pneumokokne bolesti (16).

1.1.4. Maligne bolesti
,Maligne bolesti Siroka su skupina bolesti koja moze zapoceti u skoro svakom organu ili tkivu kada
dode do nekontroliranog rasta nenormalnih stanica, Sirenja izvan njihovih fizioloskih granica te najezde

u susjedne dijelove tijela i/ili Sirenje u ostale organe. One su, nakon kardiovaskularnih bolesti, drugi
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uzrok smrti u svijetu s globalnom tendencijom rasta. Dok se u razvijenim zemljama pobolj$ava

prezivljenje od malignih bolesti, slabije razvijene se teze nose s tom globalnom prijetnjom (17).

Posredno i neposredno maligne neoplazme imaju negativan utjecaj na imunosne funkcije samog

organizma, povecavajuci time i rizik od infekcije.

Neutropenija nastaje zbog razli¢itih modaliteta lijeCenja, naj¢eS¢e zbog kemoterapije, radioterapije,
ostalih mijelosupresivnih lijekova te tumorske infiltracije u kostanu srz. Cimbenici koji dodatno utjecu
su disrupcija anatomskih barijera zbog ve¢ navedenih uzroka, ali i zbog zahvata kao Sto je npr.
postavljanje perkutane gastrostome. Tumori mogu uzrokovati opstrukciju u diSnom sustavu uzrokujuci
postopstruktivnu pneumoniju. Razliciti zahvati i pomagala, kao $to je postavljanje proteze u slucaju
osteosarkoma, dovode do poveéanog rizika infekcije. Cimbenici kao $to su dob i nutricijski status
takoder negativno utjeCu na razvoj infekcija (18). Kod hematoloskih neoplazmi, sama funkcija

imunosnog sustava je poremecena (19).

Catherine D. Cooksley i1 suradnici (20) su u svom istrazivanju procijenili da godisnja stopa
hospitalizacije zbog gripe u bolesnika sa malignim neoplazmama varira ovisno o dobi bolesnika. U
dobnoj skupini od 15 — 44 godine stopa hospitalizacije iznosila je 153,7 na 100 000 bolesnika sa
malignom neoplazmom, dok je za skupinu 65 godina ili starije iznosila 623,0 na 100 000 bolesnika.
Usporedujuéi stopu mortaliteta zbog gripe u opc¢oj populaciji u odnosu na bolesnike s malignim
neoplazmama uoc¢ava se velika razlika. Za one mlade od 50 godina iznosila je manje od jedan u op¢oj
populaciji u usporedbi sa 11,8 na 100 000 u populaciji s malignim neoplazmama. U dobi od 50-64
godine iznosila je 21 na 100 000 u onih sa malignom neoplazmom u odnosu na osam u op¢oj populaciji,

dok je za 65 godina ili starije iznosila 59 (onih sa rakom) vs 98 (opéa populacija).

U drugom istrazivanju vezano uz invazivnu pneumokoknu bolest, bolesnici s rakom pluca imali su 13,4
puta vecu ucestalost od opée populacije, dok su bolesnici sa multiplim mijelomom imali 62,8 puta vecu
ucestalost stope incidencije. Osim toga 88% bolesnika sa malignomom je trebalo hospitalizaciju, od

kojih je 24 % hospitaliziranih umrlo (21).

1.2. Cijepljenje

Cijepljenje je jedno od najveéih dostignuca medicine. Povijest cijepljenja povezuje se sa Edward
Jennerom koji je 1796. osmislio cjepivo protiv velikih boginja te je objavio dokaze o uspjesnosti same
procedure. Iako se cjepiva primarno koriste kod zdrave populacije, vrlo je bitno zastititi rizi¢ne skupine,

napose imunokompromitirane osobe.



Cijepljenje protiv gripe smanjilo je op¢u stopu mortaliteta i hospitalizacije u dijabeticara (22).
Pneumokokno cijepivo se isto pokazalo efikasno u dijabeticara (23). Cjepivo protiv COVID-19 je kod

dijabeticara pokazalo nizu efikasnost u odnosu na onu u ne-dijabeticara, ali ipak zadovoljavajucu (24).

Cijepljene osobe sa HIV-om imale su blaze epizode bolesti od necijepljenih (25). Breimann i suradnici
(26) su prikazali u¢inkovitost pneumokoknog cjepiva kod osoba zarazenih HIV-om ¢ak i prije uvodenja
HAART-a. I cjepivo protiv COVID-19 u osoba zarazenih HIV-om koje su bile na antiretrovirusnoj

terapiji bez snizenog broja limfocita CD4 djeluje imunogenic¢no i sigurno (27).

Istrazivanje je pokazalo da su seroprotekcija i serokonverzija u bolesnika sa transplantiranim bubregom
dovoljno visoki i sli¢ni onima u zdravih osoba (28). U randomiziranom dvostruko zaslijepljenom
kontroliranom istrazivanju koje je provedeno u osoba sa transplantiranim bubregom, serokonverzija za
pojedine serotipove PPSV23/PCV7 iznosila je izmedu 13 % i 57 %, ovisno o metodi koja se koristila
(29). Primjena COVID-19 cjepiva smanjuje incidenciju simptomatskog COVID-19 u primatelja
solidnih organa za skoro 80 % (30).

Cijepljenje protiv gripe povezano je sa smanjenim mortalitetom te nepovoljnim ishodima vezanim uz
infekciju u osoba sa malignim neoplazmama (31). Tone Nordoy i suradnici (32) su u svom istrazivanju
pokazali da su bolesnici sa malignomom koji su bili blaze do srednje imunokompromitirani
odgovorajuce odreagirali na pneumokokno cjepivo i cjepivo protiv gripe. Bolesnici s rakom koji su
primili punu shemu cjepiva protiv COVID-19 imali su ukupnu stopu serokonverzije od 94 %, sa

solidnim tumorom od 98 %, dok sa hematolo§kim neoplazmama od 85 % (33).

Gore navedena istrazivanja isti€u vaznost i u¢inkovitost cijepljenja imunokompromitiranih bolesnika.

2. Cijepljenje pojedinih skupina imunokompromitiranih bolesnika

2.1. Cijepljenje bolesnika sa Se¢ernom bolesé¢u

Prema Medunarodnoj dijabeti¢koj federaciji u svijetu je u 2021. godini bilo 537 miljuna odraslih (20-
79 g.) sa SeCernom boles¢u, a smatra se da ¢e taj broj do 2030. narasti na 643 miljuna ljudi. Od toga 90
% Cine osobe sa Seéernom boleS¢u tip 2. Skoro polovica tih ljudi (240 miljuna) zivi sa
nedijagnosticiranom Sec¢ernom bolesS¢u. Tri od Cetiri dijabetiara Zive u zemljama s niskim ili srednjim

prihodima (34).

Prema najnovijim podacima za 2022. godinu u Hrvatskoj ima 388 213 osoba sa Sec¢ernom boleséu od
kojih 337 774 ima tip 2, a 37 468 tip 1, dok 12 482 osobe imaju neodreden tip bolesti, a 489 drugu vrstu.
Novootkrivenih dijabeticara je u 2022. bilo 38 554, s najve¢im udjelom bolesnika koji imaju tip 2.

Smatra se da tek 60 % oboljelih ima postavljenu dijagnozu Secerne bolesti te da realan broj iznosi oko



500 000 ljudi. U 2021. godini Se¢erna bolest bila je 4. uzrok smrti u Hrvatskoj s proporcionalnim
mortalitetom od 7,1 % (35).

Ti podaci, na razini svijeta, ali i Hrvatske, upozoravaju na velik udio osoba sa §e¢ernom boles¢u u opcoj
populaciji te da je bitna procijepljenost ovog dijela stanovnistva kako bi se sprijecile komplikacije

infektivnih bolesti u ovoj vulnerabilnoj skupini pucanstva.

2.1.1. Preporuke za cijepljenje

Prema preporukama Ministarstva zdravstva Republike Hrvatske, uz obavezna cijepljenja kojima svatko
podlijeze, u TrogodiSnjem planu imunizacije, seroprofilakse i kemoprofilakse za posebne skupine
stanovni$tva i pojedince pod povecanim rizikom za 2022. — 2024. godinu navedena su preporucena
cijepiva za osobe oboljele od Secerne bolesti. Preporuca se cijepljenje protiv gripe svake godine prije
pocetka sezone gripe (u jesen). Za cijepljenje protiv varicele ne izdvaja se posebno bolesnike sa
Sec¢ernom boles¢u nego osobe s bolestima koje kompromitiraju imunosni sustav kao preekspozicijsku
profilaksu. Cijepljenje protiv HPV-a preporuceno je svoj djeci od osmog razreda osnovne $kole do 25.
godine zivota. Oba pneumokokna cijepiva (konjugirano i polisaharidno) preporucena su oboljelima od

Secerne bolesti (36).

Nakon prve doze pneumokoknog cjepiva, pri primjeni polisaharidnog cijepiva docjepljuju se samo
imunokompromitirane i osobe s funkcionalnom ili anatomskom asplenijom, jednom nakon pet godina.
Ako je prva doza polisaharidnog cijepiva primljena nakon 65. rodendana, onda se viSe ne preporuca
docjepljivanje, neovisno o indikaciji. Ako osoba nije primila niti jednu dozu pneumokoknog cijepiva,
onda se prvo preporuca cijepljenje konjugiranim cijepivom te nakon najmanje dva mjeseca
docijepljivanje polisaharidnim cjepivom. Ako je osoba primila polisaharidno cijepivo, onda se
konjugirano moze dati minimalno nakon jedne godine. Ako je osobi potrebna druga doza polisaharidnog
cijepiva, moze se dati minimalno dva mjeseca nakon konjugiranog i pet godina od primjene prve doze

polisaharidnog cjepiva (37).

Cijepljenje protiv COVID-19 takoder se preporuca bolesnicima sa Secernom boles¢u. Primjenjuje se
jedna doza varijantnog cijepiva XBB.1.5 ujesen, neovisno o prethodnim cijepljenjima/oboljenjima te
neovisno o vrsti prethodno primijenjenog cjepiva. Jesenska doza se preporucuje najmanje Sest mjeseci
nakon prethodne doze/oboljenja od COVID-19. U odraslih koji su tesko imunokompromitirani,
preporucuju se dvije jesenske doze u razmaku od tri mjeseca, takoder neovisno o prethodnim
oboljenjima/cijepljenjima od COVID-19. Prva jesenska doza bi takoder trebala slijediti minimalno Sest

mjeseci nakon prethodnog cijepljenja (38).

Prema preporukama CDC-a, odraslim dijabeti¢arima preporuca se cijepljenje protiv COVID-19 prema

slijedecoj shemi: ako se nisu cijepili jednom dozom obnovljenog Pfizer-BioNTech/Moderna ili s dvije



doze obnovljenog Novavax u razmaku od osam tjedana; ako su primili cijepivo/cijepiva prije 12. rujna
2023. docjepljivanje s jo§ jednom dozom bilo kojim cijepivom. Odrasle osobe koje su teze
imunokompromitirane trebale bi pratiti slijede¢u shemu cijepljenja: Moderna/Pfizer-BioNTech 1. doza,
nakon 3 tjedna Pfizer-BioNTech ili nakon 4 tjedna Moderna 2. doza, te nakon 4 tjedna 3. doza, Novavax
cijepivo, 1.doza i nakon 3 tjedana 2. doza. Kod osoba koje su primarno primili Janssen cijepivo
preporuca se nakon 4 tjedna dodatna doza mRNA cijepiva. Ukoliko se osoba nije u potpunosti
procijepila, treba se postupiti po ranije preporuc¢enoj shemi. Takoder CDC naglasSava da ako se osoba
cijepila s tri ili viSe doza Pfizer-BioNTech/Moderna cjepivom, odnosno Novavax cjepivom jednom ili
vise puta, moze se dati booster doza minimalno osam tjedana nakon prethodnog cijepljenja bilo kojim
od ova tri cjepiva. Ako je osoba primila jednu ili viSe doza Janssenovog cijepiva, moZze primiti jo$ jednu

dozu Pfizer-BioNTech/Moderna/Novavax cjepiva minimalno osam tjedana nakon zadnjeg cijepljenja.

Americ¢ki CDC preporuca godisnje cijepljenje protiv gripe, najbolje u rujnu ili listopadu. Istovremeno

sugeriraju odraslima cijepljenje protiv Tdap/Td svakih 10 godina.

Sto se ti¢e prevencije invazivne pneumokokne bolesti, preporuéuju odraslim osobama (dobi 19 — 64

godine) prema iducoj shemi:
= za osobe koje se jos nisu cijepile:
o cijepljenje jednom dozom PCV15 te nakon godinu dana docjepljivanje s PPSV23, ili
o cijepljenje jednom dozom PCV20;
= za osobe koje su prethodno cijepljene jednom dozom PPSV23:
o docjepljivanje jednom dozom PCV15 ili PCV20 nakon godinu dana;
*  za osobe koje su prethodno cijepljene jednom dozom PCV13:
o docjepljivanje jednom dozom PCV20 ili PPSV23 nakon godinu dana;
= za osobe koje su prethodno primile jednu dozu PCV13 i jednu dozu PPSV23:
o ne treba cijepiti do 65. godine Zivota.
Za osobe u dobi od 65 godina ili starije:
= za osobe koje se jos nisu cijepile:
o cijepljenje jednom dozom PCV15 te nakon godinu dana docjepljivanje s PPSV23, ili
o cijepljenje jednom dozom PCV20;
= za osobe koje su prethodno cijepljene jednom dozom PPSV23:
o docjepljivanje jednom dozom PCV15 ili PCV20 nakon godinu dana;

= za osobe koje su prethodno cijepljene jednom dozom PCV13:



o docjepljivanje jednom dozom PCV20 ili PPSV23 nakon godinu dana;

= za osobe koje su prethodno primile jednu dozu PCV13 u bilo kojoj dobi i PPSV23 prije 65.

godine Zivota:
o PCV20 minimalno godinu dana nakon zadnjeg pneumokoknog cijepiva, ili
o PPSV23 pet godina nakon prethodne PPSV23 doze te minimalno osam tjedana od PCV13;

o za osobe koje su prethodno primile jednu dozu PCV13 u bilo kojoj dobi i PPSV23 nakon 65.

godine zZivota:

o procijeniti treba li primijeniti jo§ jednu dozu PCV20 (ukoliko da, onda pet godina nakon zadnjeg

pneumokoknog cijepiva).

Ovisno o dobi i drugim ¢imbenicima, cijepiva koja dolaze jo$ u obzir su cijepivo protiv varicele,

hepatitisa B, HPV-a, MO-PA-RU i cjepivo protiv zostera (39).

2.1.2. Procijepljenost

Villaroel i Vahratian (40) su odredili procijepljenost odraslog stanovni$tva sa SeCernom boles¢u prema
reprezentativnim podacima ameri¢ke Nacionalne zdravstvene ankete za 2015. godinu. Protiv influenze
se u godini koja je predhodila istrazivanju cijepilo ukupno 61,6 % odraslih dijabeticara pri ¢emu je
procijepljenost rasla sa dobi (41,4 % u dobnoj skupini 18 — 44 godine, 51 % u dobnoj skupini 45 — 59
godina, 69,1 % u dobnoj skupini 60 — 74 godine te 74,5 % u dobi > 75 godina), imovinskim stanjem
(50,9 % u siromasnih, 57,8 % u srednjoj imovinskoj kategoriji, 65,9 % u dobrostojecih) te ovisno o rasi

(51,1 % u Crnaca, 53,9 % u Hispanaca, 65,3 % u Bijelaca te 71,1 % u Azijata).

Prema istoj toj anketi, protiv pneumokoka se cijepilo 52,6 % odraslih dijabeticara. Kao i kod gripe,
procijepljenost se povisivala sa dobi (27,5 % u dobnoj skupini 18 — 44 godine, 38,4 % u dobnoj skupini
45 — 59 godine, 60 % u dobnoj skupini 60 — 74 godine te 74,2 % u dobi > 75 godina), imovinskim
stanjem (42,2 % u siromasnih, 51,5 % u srenjoj imovinskoj kategoriji, 55,7 % u dobrostojecih te ovisno

o rasi (60,1 % u Bijelaca, 44,3 % u Azijata, 40,8 % u Crnaca te 36,8 % u Hispanaca.

Protiv HBV sa tri doze je bilo procijepljeno 17,1 % odraslih dijabeticara. No za razliku od prethodna
dva cijepiva, kod hepatitis B se smanjivala procijepljenost sa dobi (30,2 % u dobnoj skupini 18 — 44
godine, 21,9 % u dobnoj skupini 45 — 59 godine, 14,8 % u dobnoj skupini 60 — 74 godine te 7 % u dobi
> 75 godina), imovinskim stanjem (13,6 % u siromasnih, 14,3 % u srednjoj imovinskoj kategoriji, 19,1
% u dobrostojecih) te ovisno o rasi (24,9 % u Azijata, 18,3 % u Crnaca, 16,9% u Hispanaca te 16,4 % u

Bijelaca).



Protiv zostera je bilo procijepljeno 27,2 % odraslih dijabeticara > 60 godina (25,2 % u dobnoj skupini
60— 74 godine, 31,7 % u dobi > 75 godina). Procijepljenost je iznosila 32 % u Bijelaca, 22,2 % u Azijata,
18,3 % u Hispanaca te 13 % u Crnaca. 16,1 % iznosila je u siromaS$nih, 20 % u srednjoj imovinskoj

kategoriji te 31,9 % u dobrostojecih.

Iz rada se vidi da se procijepljenost protiv pojedinih bolesti povecava s dobi, osim u slucaju cijepljenja
protiv HBV. S obzirom na rasu azijati i bijelci su bili najbolje procijepljeni, osim u sluc¢aju hepatitis B-
a gdje su bijelci bili najgore procijepljeni. Kod svih cijepiva se primjetila bolja procijepljensot u
ovisnosti sa primanjima: $to su ljudi bili imucniji, to je bila bolja procijepljenost. Medu spolovima je

bila otprilike podjednaka procijepljenost.

Lise Boey i suradnici (41) su istrazivali procijepljenost rizi¢nih skupina, uklju¢ujuéi bolesnike sa
Secernom bolescu tip 1 i tip 2. U svih bolesnika samo 9,8% ih je bilo potpuno procijepljeno
preporucenim cijepivima (iskljucujuci pertusis i hepatitis B). Prema vrsti cjepiva dobivena je slijedeca
distribucija: za DI-TE procijepljenih je bilo 26 % bolesnika sa Se¢ernom bolescu tip 11 30,5 % bolesnika
sa Secernom bolescu tip 2, za pertusis 12,7 % odnosno 16,4 %, za influenzu 22,5 % odnosno 48 % te za

pneumokok 4 % odnosno 24,3 %.

U svih bolesnika, manja tjelesna aktivnost tijekom tjedna bila je povezana sa nizom procijepljenos$éu
protiv pertussisa. Za influenzu je utvrdeno da je bolja procijepljenost bila u dobnim skupinama 4 — 64
godine i> 65 godina te fizicki medu tjelesno aktivnijim bolesnicima. Sto se ti¢e pneumokoknog cijepiva,

osobe u dobi od > 65 godina te bivsi pusaci bili su bolje procijepljeni.
U najcesce razloge necijepljenja za pojedina cijepiva ispitanici su naveli:
e za DI-TE cjepivo: 38 % ih nije bilo informirano o preporuci za cijepljenje, 29 %ih je zaboravilo
cijepiti se;
e za gripu: 41 % ih se planiralo cijepiti, 13 % je bilo zabrinuto radi sigurnosti cjepiva, 6% ih nije

razumjelo vaznost cijepljenja, a 9 % ih je bilo protiv cijepljenja;
e za pneumokok: ¢ak 89 % ispitanika nije bilo upoznato s preporukom za to cijepljenje.

Za cijepljenje protiv gripe je njih 71 % dobilo preporuku (60 % od lije¢nika obiteljske medicine, a 30
% od nekog drugog specijaliste); za cijepljenje protiv pneumokoka njih 29 % (48 % od lijecnika
obiteljske medicine, a 47% od nekog drugog specijaliste). Ostali izvori informacija i preporuka za

cijepljenje bili su drugi zdravstveni djelatnici, ¢lanovi obitelji i prijatelji.

U objasnjenju za slabiju procijepljenost autori navode kako se u Belgiji vecina bolesnika s kroni¢nim
bolestima prati od strane specijalista koji ¢esto zanemaruju preporuke za cijepljenje. Glede niske
procijepljenosti dijabetiara protiv pneumokoka u Belgiji, navodi se da oni nisu specifi¢no navedeni kao
populacija kojoj se preporuca cijepljenje. U svrhu poviSenja procijepljenosti, smatraju kako bi trebalo

bolje pratiti cijepni status te centralizirati podatke registrom koji je lako dostupan i bolesniku i lije¢niku
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(manje od 70% ih je imalo potvrdu o bilo kojem cijepljenju). Lije¢nici bi takoder trebali djelovati na
¢imbenike koji utjeCu na necijepljenje, kao Sto su dvojbe oko ucinkovitosti i Stetnosti cjepiva te
neinformiranost o preporukama za cijepljenje. Prilagodba imunizacijskih programa lokalnim barijerama
te edukacija zdravstvenih djelatnika o cjepivima radi podizanja svijesti o vaznosti cijepljenja mogli bi

pozitivno utjecati na povecanje cijepnog statusa rizi¢nih skupina.

Galanos 1 suradnici proveli su istrazivanje o procijepljenosti bolesnika sa Secernom boleSc¢u tip 2
analizom podataka o godisnjoj procijepljenosti protiv gripe, pneumokoka (PCV13 i PPSV23), VZV-a,
hepatitisa B, DI-TE-PER i MO-PA-RU. S vremenom je rasla procijepljensot protiv gripe (2018. godine
57,8 %, 2019. godine 73,6 %, 2020. godine 82,5 %) te je ona bila veca u osoba dobi od > 60 godina
nego u mladih (2018.: 63,4 % vs 30,3 %, 2019.: 78,7 % vs 54 %, 2020.: 85,5 % vs 71,1 %). Sto se tice
komorbiditeta, oni sa > 3 komorbiditeta imali su 1,97 puta vecu vjerojatnost biti cijepljeni protiv gripe
nego oni sa < 3 komorbiditeta. Sto se ti¢e cijepljenja protiv pneumokoka, 67,2 % ispitanika bilo je
cijepljeno s PCV13, a 20,4 % s PPSV23. Bolesnici > 65 godina bili su bolje procijepljeni od mladih
(73% vs 55,6%), kao i oni sa > 3 komorbiditeta. Procijepljenost dijabeticara s kroni¢nom plu¢nom
bolesti bila je 29,4 %, a vecina je primila oba cjepiva (PCV13 i PPSV23). Bitno je naglasiti kako je u
ispitanika koji se redovito cijepe protiv gripe bila 3,8 puta veca procijepljenost i s PCV13, osobito u
bolesnika > 65 godina te oni koji se duze lijeCe zbog Secerne bolesti tip 2. Procijepljenost protiv zostera
iznosila je 26,3 %, a medu njima je udio > 60 godina bio 79,6 %. U ispitanika rodenih prije 1970. njih
86,4 % je bilo cijepljeno protiv MO-PA-RU. Izrazito malo se ispitanika cijepilo protiv ostalih cijepiva,
1,9 % protiv DI-TE-PER, a svega 1,1 % protiv HBV.

Zanimljivi su zakljuCci autora o razlozima niske stope procijepljenosti. Kao glavni razlog nize
procijepljenost protiv pneumokoka smatraju manjak znanja i informiranosti o pneumokoknom cjepivu,
kao i nedostatak svijesti o rizicima zostera i moguc¢nostima prevencije zostera cijepljenjem. Razlog niske
procijepljenosti protiv tetanusa mozda je dugi interval izmedu pojedinih booster doza (svakih 10
godina). Autori zakljucuju da bi procijepljenost bila bolja kada bi lije¢nici informirali svoje bolesnike o
postojanju pojedinih cjepiva i mogucénostima prevencije te tako u javnosti podizali svijest o prednostima
cijepljenja, osobito rizicnih skupina. Zanimljivo je da su autori zakljucili da je pojava pandemije
COVID-19 pozitivno utjecala na povecanje procijepljenosti protiv gripe i pneumokoka, vjerojatno zbog

podizanja svijesti o prednostima cijepljenja u prevenciji zaraznih bolesti (42).

U Tajlandu su od 2010. do 2018. proveli retrospektivno kohortno istrazivanje o procijepljenosti
bolesnika sa SeCernom boles¢u tip 2 protiv gripe i pneumokoka. Opca stopa procijepljenosti protiv gripe
iznosila je 39,6 %, protiv pneumokoka 17,4 %, a s oba cjepiva bilo je cijepljeno svega 13,7 % ispitanika.
Od 2010. do 2018. godine procijepljenost protiv gripe porasla je sa 32,9 % na 52,2 %, dok je
procijepljenost protiv pneumokoka ostala relativno stabilna (manje od 20%). Udio bolesnika koji su
primili oba cijepiva varirao je u tom razdoblju izmedu 0 i 44 %, a procjepljenost je bila bolja §to su

bolesnici bili starije zivotne dobi. Takoder je utvrdeno da je u bolesnika s vise komorbidideta
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procijepljenostbila bolja, iako nedovoljna: u onih s 1-2 komorbiditeta procijepljenost protiv gripe bila
je 21,9 %, protiv pneumokoka 2,6 %, a s oba cjepiva 1,3 %, dok je u onih s > 5 komorbiditeta
procijepljenost protiv gripe bila 47 %, protiv pneumokoka 24,3 %, a s oba cjepiva 20,2 %. Nadena je i
povezanost cijepljenja s BMI-om: najniza procijepljenost protiv gripe (30,4 %) utvrdena je u
dijabeti¢ara s BMI-om < 18,5 kg/m? dok je najniza procijepljenost protiv pneumokoka (16,6 %)
utvrdena je u dijabeti¢ara s BMI-om od > 30. Multivarijantna analiza pokazala je kako su starija dob,
dulje trajanje bolesti (> 15 godina), prisutnost KOPB te veéi broj komorbiditeta (> 3) povezani s
cijepljenjem s oba cjepiva. Autori naglasavaju vaznost aktivnijeg pristupa cijepljenju mladih dobnih
skupina odraslih dijabeticara koji bi trebali dobivati vise informacija o vaznosti cijepljenja, osobito od
svojih obiteljskih lije¢nika. Isticu kako bi uvodenje savjetovanja o cijepljenju te telemedicine i

cijepljenja kod kuce mogli pozitivno utjecati na podizanje razine svijesti i stope procijepljenosti (43).

Jedno je istrazivanje u SAD-u pokazalo da je procijepljenost protiv gripe u odraslih bolesnika sa
Sec¢ernom boles¢u visa nego u odraslih bez Se¢erne bolesti (64,8 vs 43,9 %). Zapravo, dijabeti¢ari su u
svim socioekonomskim kategorijama i pristupu zdravstvenoj njezi bili bolje procijepljeni od osoba bez
dijabetesa. Bivarijantnom analizom se pokazalo da su medu dijabeti¢arima bolje procijepljeni oZzenjeni
u odnosu na udovce/rastavljene i neozenjene (67,5 vs 66,9 vs 52,5 %), oni sa visokom stru¢nom
spremom u odnosu na visu i srednju (74,8 vs 64,1 vs 64,4 %), nezaposleni u odnosu na zaposlene (70,6
vs 55,8 %), oni sa boljim primanjima u odnosu na siromasne (66,3 vs 51,9 %). Osim toga Bijelci su bili
bolje procijepljeni od Crnaca, a oni > 65 godina bolje od mladih. U svim dobnim skupinama dijabeti¢ari

su bili bolje procijepljeni u odnosu na osobe bez Sec¢erne bolesti (44).

Istrazivanje provedeno na 4540 osoba sa i 27 728 osoba bez dijabetesa takoder je pokazalo da je opca
procijepljenost u dijabetic¢ara visa (50 %) u odnosu na osobe bez dijabetesa (38,2 %). Multivarijantnom
logistickom regresijom analizirana je procijepljenost protiv gripe u Cetiri skupine ispitanika: dijabeti¢ara
< 65 godina vs > 65 godina te osoba bez dijabetesa < 65 godina vs > 65 godina. U sve Cetiri skupine
ispitanika starija Zivotna dob i zdravstveni pregled u protekle dvije godine bili su ¢imbenici povezani s
vjerojatno$cu cijepljenja. Visok BMI, nerizi¢na konzumacija alkohola i visi obiteljski prihodi bili su
povezani s boljom procijepljenoscu u dijabeticara < 65 godina. Uocen je linearni porast procijepljenosti
od 40. do 64. godine Zivota, a jo$ nagliji porast u dobi od 65. na > 75 godina, i u dijabeti¢ara i osoba bez
dijabetesa. Veca je bila vjerojatnost procijepljenosti u Zena s dijabetesom starije Zivotne dobi u odnosu
na muskarce. To se moZe objasniti ¢injenicom da Zene vise preferiraju zdravi nacin zivota i informiranije
su o zdravlju i prevenciji bolesti od muskaraca. Kao 1 ostali autori, i u ovom radu naglasava se vaznost
podizanja svijesti i javnozdravstvenih kampanja o cijepljenju u dijabeti¢ara. Procijepljenost svih rizi¢nih
skupina pa i dijabeti¢ara mogli bi povecati sustavi pracenja cijepljenja pojedinca kao i dostupnost
besplatnog cijepljenja za rizi¢ne skupine te financijsko nagradivanje lije¢nika koji poti¢u cijepljenje

(45).
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Istrazivanje provedeno u 11 europskih zemalja pokazalo je da je medu dijabeti¢arima procijepljenost
protiv gripe bila najbolja u Nizozemskoj (79,1 %), potom flandrijskom dijelu Belgije (66,3 %),
valonijskom dijelu Belgije (63,7 %), Italiji (62,4 %), Spanjolskoj (61,3 %), Francuskoj (52,6 %),
Svicarskoj (50,3 %), Njemacdkoj (48,7 %), Svedskoj (42,9 %), Danskoj (39,9 %), Austriji (38,2 %) te
najmanja u Grckoj (21,8 %). Ukupna procijepljenost dijabeticara u navedenim europskim zemaljama
bila je 54,3 %. Sli¢ne rezultate pokazali su i podaci za ostale rizi¢ne skupine. $to navodi na zakljucak
da u vedini tih zemalja dijabeticari nisu znacajnije skloniji cijepljenju od osoba bez dijabetesa, kao i
osoba s drugim kroni¢nim bolestima. Autori zaklju¢uju da bolesnikovo shavacanje gripe kao teSke
bolesti te dominantnija uloga obiteljskih lije¢nika unutar zdravstvenog sustava (kao npr. u Nizozemskoj)

bitno utjece na cijepljenje rizi¢nih skupina te na razlike u procijepljenosti medu ovim zemljama (46).

IstraZivanje provedeno u Spanjolskoj pokazalo je da se 2013. godine 65,7 % bolesnika sa Se¢ernom
bolesc¢u tip 2 cijepilo protiv gripe, a 23,3 % protiv pneumokoka. Medu bolesnicima koji su se cijepili
cesce se radilo o osobama starije zivotne dobi, oZenjenima sa nizim stupnjem obrazovanja, osobama
koje Zive zdravijim na¢inom Zzivota (nepusaci i neredoviti konzumenti alkohola) te osobama s vise
komorbiditeta (najcesce hipertenzijom i KOPB). Oni bolesnici koji su primili pneumokokno cijepivo

¢esce su se cijepili i protiv gripe u istom razdoblju.

Procijepljenost je bila bolja u onih koji su imali komplikacije dijabetesa (sréana bolest, neuropatija,
retinopatija, amputacije, periferna vaskularna bolest). Najces¢i razlozi za cijepljenje bili su preporuka
lije¢nika vezana uz dob (49,7 %) i kroni¢na stanja (43,9 %), a za necijepljenje da se ne smatraju
rizicnima (41,6 % u muskaraca, 29,8 % u zena), strah od nuspojava (32,5 % u Zena, 20,2 % u
muskaraca), vjerovanje u neucinkovitost cjepiva (8,7 %), vjerovanje da je gripa blaga bolest (2,9 %) te

da cijepivo moze izazvati gripu (2,2 %) (47).

U vecem broju istrazivanja zivotna dob se pokazala kao vaZan ¢imbenik koji utjece na procijepljenost.
Naime, osobe starije Zivotne dobi ¢eS¢e imaju kronicne bolesti te cesce posjecuju lijecnika §to stvara
subspecijalista koji ¢esto propuste svojim bolesnicima preporuciti cijepljenje. Subspecijalisti bi trebali
savjetovati svoje bolesnike i 0 vaznosti cijepljenja u prevenciji zaraznih bolesti te ih uputiti na mjesta

gdje se mogu cijepiti (48).

Sto se ti¢e procijepjenosti bolesnika sa §e¢ernom boleséu tip 2 protiv COVID-19, jedno je istraZivanje
pokazalo da je ukupna procijepljenost jednom dozom iznosila 84,8 %, a s dvije doze 55,5 %, dok ih 15,
2% uopée nije bilo cijepljeno. Sto se ti¢e osobina cijepljenih osoba, pokazala se zna¢ajna povezanost
cijepljenja sa spolom i dobi. Naime, muskarci su ¢e$ce bili cijepljeni od Zena (88,5 vs 81,9 %), a mladi

¢eS¢e od starijih (< 40 godina 88,7 % vs > 80 godina 70,9 %) (49).
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2.2. Cijepljenje bolesnika zarazenih HIV-om

Od pocetka pandemije HIV/AIDS-a 85,6 milijuna osoba zarazeno je HIV-om od kojih je do sada 40,4
milijuna umrlo. Najveci problem HIV-infekcija predstavlja na podrucju Afrike jer se smatra da je 3,2 %
africke populacije zarazeno HIV-om Sto predstavlja vise od dvije tre¢ine svih zarazenih HIV-om u

svijetu (50).

U Hrvatskoj je od 1985. do 2022. evidentirano 2017 osoba zarazenih HIV-om od kojih je 256 umrlo
zbog posljedica HIV-bolesti. Vecina osoba zarazenih HIV-om u Hrvatskoj su muskarci (89 %), a
najc¢esca dobna skupina u kojoj se bolest dijagnosticira je ona od 25 — 44 godine. Najces¢i putevi
prijenosa su spolni odnos izmedu muskaraca, heteroseksualni spolni odnos i intravensko koristenje

droga (51).

2.2.1. Preporuke za cijepljenje

U trogodisnjem planu imunizacije za Hrvatsku (36), osobama zarazenim HIV-om obavezno je
cijepljenje s tri doze cjepiva protiv HBV kao i cjepivo protiv sezonske gripe svake jeseni. Za
pneumokokno cijepivo vrijedi ista preporuka kao i za osobe sa Se¢ernom boles¢u (37). Za cjepivo protiv
VZV nije direktno navedeno ,za osobe sa HIV-infekcijom* nego za osobe s bolestima koje
kompromitiraju imunoloski sustav u stanju remisije kao preekspozicijska profilaksa (36). Cijepljenje
protiv HPV-a je svima preporuceno od osmog razreda osnovne Skole do 25. godine Zivota (36). Cijepivo
protiv COVID-19 takoder se preporuca osobama zarazenim HIV-om po istoj shemi kao i za dijabeticare

(38).

U Americi se osobama zarazenim HIV-om uz cijepljenje protiv COVID-19 prema smjernicama CDC-a
(39) preporuca i cijepljenje protiv hepatitisa A s dvije (po shemi 0, 6—12 mjeseci za Havrix ili 0, 6-18
mjeseci za Vagqta) ili tri doze (po shemi 0, 1, 6 mjeseci za Twinrix). Nakon 1-2 mjeseca od preporucene
sheme savjetuju odredivanje protutijela te docijepljivanje ako je broj CD4+ limfocita iznad 200
stanica/mm?>. Za hepatitis B preporuca se cijepljenje s dvije (po shemi 0, 1 mjesec za Heplisav-B) ili tri
doze (po shemi 0, 1, 6 mjeseci za Engerix-B 40 mcg, Recombivax HB 20 mcg i Twinrix). I u sluc¢aju
cijepljenja protiv HBV trebalo bi se 1-2 mjeseca nakon cijepljenja odrediti titar protutijela te docijepiti
ako titar nije zadovoljavaju¢. Cjepivo protiv HPV-a preporuca se mladima od 9. do 26. godine zivota u
tri doze (po shemi 0, 1-2, 6 mjeseci). Protiv gripe se preporuca redovito godiSnje cijepljenje
inaktiviranim ili rekombinantnim cijepivom, a osobama > 65. godine Zivota cijepljenje s adjuvantnim
cjepivom ili cjepivom s visSom dozom antigena. Zivo atenuirano cijepivo protiv gripe je kontraindicirano
u osoba zarazenim HIV-om. Za prevenciju meningokokne bolesti osobama zarazenim HIV-om

preporuca se odraslim osobama dvije doze kvadrivalentnog meningokoknog konjugiranog cijepiva u
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razmaku od osam tjedana uz docjepljivanje svakih 5 godina. Primjena MenB cijepiva zasada nije
rutinski preporucena osobama zarazenim HIV-om. Svim osobama zarazenima HIV-om koje imaju
moguénost zaraze majmunskim boginjama prema kriterijama CDC-a ili zatraze cjepivo, trebalo bi se
preporuciti cijepljenje zivim atenuiranim nerepliciraju¢im cjepivom protiv majmunskih boginja s dvije
doze urazmaku od 28 dana. Za prevenciju pneumokokne bolesti preporuca se PCV25 ili PCV20 cjepivo.
Ako se koristilo PCV15, onda se daje PPSV23 osam tjedana kasnije. Osobe koje su primile PCV13 i
PPSV23 (eventualno se moze u zajedni¢kom klinickom odlu¢ivanju odluciti za jo§ dozu PSV20
(najmanje 5 godina od zadnjeg pneumokoknog cijepljenja)). Za osobe koje su primile PCV13 i PPSV23,
a bili sumlade od 65 godina, onda se preporucuca doza PCV20/PPSV23 minimalno 5 godina od zadnjeg
pneumokoknog cijepljenja. Cak i ako su primili dvije doze PPSV23 prije 65. godine, preporuca se jos
treca i finalna doza u dobi od > 65 godina (najmanje 5 godina nakon zadnjeg pneumokoknog cijepljenja).
Osobe koje su samo primile PPSV23 mogu primiti PCV15/20 godinu dana nakon zadnjeg
pneumokoknog cijepljenja. Osobe koje su samo dobile PCV13 trebale bi dobiti PCV20 godinu dana
nakon ili PPSV23 minimalno osam tjedana nakon te zavrSiti shemu po maloprije navedenim
smjernicama. Vezano za DI-TE-PER, osobama koje nisu primile primarnu seriju cjepiva preporuca se
cijepljenje po shemi 0 (Tdap), 4 tjedna (Td/Tdap), 6 — 12. mjeseci (Td/Tdap) od zadnjeg Td/Tdap
cijepiva. Za osobe od > 11 godina preporuca se doza primjena Tdap cjepiva pa docjepljivanje svakih 10
godina Td cijepivom. Trudnicama sa HIV-om se preporucuje u svakoj trudno¢i izmedu 27. i 36.
gestacijskog tjedna primjena jedne doze Tdap cjepiva. Osobama koje nisu imune protiv VZV preporuca
se primjena dvije doze cijepiva protiv VZV u razmaku od tri mjeseca. Vrijednost CD4 ispod 200
stanica/mm’ je kontraindikacija za primjenu cjepiva protiv VZV. Odraslim osobama se preporuca
primjena dvije doze rekombinantnog zoster cijepiva (po shemi 0, 2—6 mjeseci), po moguénosti nakon
Sto je postignuta dobra kontrola HIV-infekcije primjenom HAART-a ili je postignuta vrijednost CD4+
limfocita od najmanje > 200 stanica/mm?. Cjepivo protiv MO-PA-RU je preporuceno u dvije doze u
razmaku od mjesec dana samo u osoba koje imaju broj CD4 > 200 stanica/mm?, nisu trudne, te nisu
imunizirane. Ako se cijepljenjem nije postigao razvoj imunosti, treba ponoviti cijepljenje po shemi s

dvije doze (52).

2.2.2. Procijepljenost

Valour i sur. (53) su u svom presje¢nom istrazivanju pratili 2467 osoba zarazenih HIV-om te odredili
njihov cijepni status. Sto se ti¢e seroloskog statusa na HBV, njih 5,3 % imalo je detektiraju¢i HBs
antigen, 8,2 % anti-HBc protutijela, dok ih je 34,7 % imalo razrijesSenu infekciju HBV-om. Od ostalih
1257 bolesnika, najmanje jednu dozu cjepiva protiv HBV-a primilo je 61,9 % bolesnika, dok ih se 19,4
% uopce nije cijepilo. Svega ih je 51,1 % imalo zadovoljavajucu razinu anti-HBs protutijela. Osobe koje

su imale dodatne ¢imbenike rizika (muskarci koji imaju spolne odnose s drugim muskarcima (MSM),
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kroni¢na bolest jetre, intravenski ovisnici) bili su bolje procijepljeni od ostalih (73,2 vs 51,9 %), i to:

MSM 75,5 %, bolesnici s cirozom jetre 50 %, a intravenski ovisnici 37 %.

Izuzmu li se bolesnici koji su prirodno imunizirani protiv HAV-a, njih 47,4 % bilo je cijepljeno protiv
HAV-a. Kao i kod HBV-a, oni koji su imali dodatne indikacije za cijepljenje (kroni¢na bolest jetre,
MSM) bili su bolje procijepljeni (54,2 vs 36,2 %), i to: MSM populacija 54,5 %, a bolesnici s cirozom
jetre 47,1 %. Njih 64,6 % bilo je cijepljeno pneumokoknim cijepivom, 30,9 % cjepivom protiv sezonske
gripe, te 48,3 % cjepivom protiv pandemijske gripe HIN1 (2009). Dok su osobe s dodatnim
¢imbenicima rizika bolje bile procijepljene protiv pneumokoka (71 vs 63,1 %) i sezonske gripe (36,3 %
vs 29,3 %), za pandemijsku gripu HIN1 (2009) (49,2 vs 48,1 %) to nije bio slu¢aj. Cimbenici koji su
znacajnije bili povezani s cijepljenjem protiv HBV-a bili su mlada Zivotna dob, muski spol te MSM,
dok je za cijepljenje protiv HAV-a bio samo muski spol. Starija Zivotna dob bila je povezana s vecom

procijepljenoscu protiv sezonske i pandemijske gripe.

U desetogodi$njem retrospektivnom kohortnom istrazivanju provedenom u Grékoj, od 1210 bolesnika
zarazenih HIV-om c¢ak njih 79 % bilo je cijepljeno protiv pneumokoka. Nizi stupanj obrazovanja,
odsutnost osiguranja i intravensko kori§tenje droga negativno su korelirali s cijepnim statusom. Sto se
tice cijepljenja protiv HBV-a, njih 27,1 % bilo je prirodno imunizirano, 21,8 % ih se prije istrazivanja
cijepilo, a od preostalih se naknadno cijepilo 73,6 %. Starija dob, niZi stupanj obrazovanja, nedostatak
osiguranja, IVDU, ne koristenje HAART-a, te cijepljenje nakon 2010. bilo je povezano s loSijom
procijepljenoscu. Protiv HAV-a bilo je cijepljeno 73,6 % ispitanika. Nize obrazovanje, nedostatak
osiguranja te cijepljenje nakon 2010. bili su povezani s loSijom procijepljenos¢u. MSM populacija je
bila bolje procijepljena. Protiv sezonske gripe bilo je cijepljeno 39 % ispitanika. Ovo istrazivanje
pokazuje kako socioekonomski ¢imbenici utjecu na procijepljenost ove rizi¢ne skupine te naglasavaju
potrebu za boljom komunikacijom izmedu zdravstvenih radnika i vulnerabilnih skupina te bolju

zdravstvenu edukaciju (54).

Lise Boey i sur. (41) istrazili su procijepljenost osoba zarazenih HIV-om u Belgiji od kojih je 46,9 %
pripadalo MSM populaciji. Procijepljenost protiv pertusisa iznosila je 3,5 %, protiv HBV 24,4 %, protiv
difterije i tetanusa 30,3 %, , protiv gripe 43,8 %, a protiv pneumokoka ¢ak 72,6 %. Od svih rizi¢nih
skupina ukljucenih u ovo istrazivanje (bolesnici sa Se¢ernom bolescu tip 1 i 2, kroni¢nom bolesti
bubrega, KOPB, zatajenjem srca, primatelji solidnih organa), bolesnici s HIV-om bili su najbolje

procijepljeni protiv pneumokoka, ali slabije protiv HBV-a.

Jedno je istrazivanje provedeno u Njemackoj medu osobama zarazenim HIV-om u dobi > 50 godina
pokazalo stopu procijepljenosti protiv meningokokne bolesti od 51 %, protiv pneumokoka od 66,3 %,
protiv HAV-a od 69,3 %, protiv HBV-a od 75,3 %, protiv gripe od 77,1 %, a protiv DI-TE-PER-a od
84,6 %. Niti jedno cjepivo nije primilo 5 % ispitnaika, a 20 % ih je bilo potpuno procijepljeno. U
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komparaciji s opom populacijom, procijepljenost osoba zarazenim HIV-om bila je u svim dobnim

skupinama i za svako cijepivo mnogo veca (55).

Nekoliko ¢imbenika bilo je povezano s ve¢om procijepljenos¢u medu kojima homo-biseksualnost te
broj CD4+ stanica > 200/mm?. Dok je homo-/biseksualnost u muskaraca bila povezana s ve¢om stopom
cijepljenja, za homo-/biseksualne zene se pokazalo upravo suprotno. Osobe koje su se kontrolirale kod
privatnih lijecnika bile su bolje procijepljene od osoba lije¢enih u drzavnim bolnicama, vjerojatno zbog
drugacijeg ili boljeg pristupa privatnika svojim bolesnicima. Biti u stalnoj vezi takoder je bio ¢imbenik
koji se pozitivnho povezivao s cijepljenjem, $to se moze protumaciti boljom socijalnom podr§kom

bolesniku.

U njemackom istrazivanju provedenom 2018. godine utvrdeno je da je 76,5 % bolesnika s HIV-
infekcijom cijepljeno protiv sezonske gripe pri ¢emu je vise cijepljenih bilo medu onima u dobi > 60
godina u odnosu na mlade (83,3 vs 75,6 %), 64,9 % protiv hepatitisa A, 64,3 % protiv HBV-a (23,5 %
je imalo infekciju u proslosti), samo 3 % protiv meningokoka, a 77,4 % protiv pneumokoka (58,5 % je
primilo PCV13 i polisaharidno cijepivo, 27,5 % samo PCV13, dok ih je 14 % bilo cijepljeno samo sa
PPSV23). Nitko nije bio cijepljen protiv HPV-a. U usporedbi s opom populacijom, u ovom su
istrazivanju osobe zarazene HIV-om bile skoro dvostruko vise procijepljene (64,3 vs 32,9 %). Starija

zivotna dob bila je povezana s ve¢om procijepljeno$¢u protiv gripe (56).

Harrison i sur. (57) su u istrazivanju provedenom 2015. medu osobama zarazenim HIV-om u Becu
utvrdili prosjeénu procijepljenost protiv gripe od 11,9 % pri cemu su najvecu stopu procijepljenosti od
20,8 % imali ispitanici u dobnoj skupini 55 — 86 godina. Veca je bila procijepljenost medu ispitanicima
¢iji su se bliznji takoder bili cijepljeni, kao i medu onima koji su informacije o cijepljenju dobivali od
svoga lijecnika. Bolesnici koji su preporuku za cijepljenje dobili od svoga obiteljskog lije¢nika imali su
13,2 puta vecu vjerojatnost da budu cijepljeni, a koji su preporuku za cijepljenje dobili od specijaliste
za HIV 12,7 puta vecu vjerojatnost. Preporuke od lijecnika ostalih specijalnosti su takoder bile statisticki

znacajno povezane s vecom vjerojatnosti da bolesnici budu cijepljeni.

Jedno istrazivanje u SAD-u je pokazalo nisku stopu procijepljenosti nedavno zarazenih osoba s HIV-
om protiv meningokoka. Nakon 12 mjeseci od postavljanja dijagnoze HIV-infekcije s jednom ili vise
doza meningokoknog MenACWY cjepiva cijepilo se svega 10,6 % ispitanika, nakon 18 mjeseci 12,9
%, a nakon 24 mjeseca 16,3 %. Najces¢e su bili cijepljeni od specijaliste infektologa (25,5 %),
specijaliste interne medicine (20,4 %), a potom obiteljskog lije¢nika (17,2 %). Cimbenici koji su bili
statisticki znacajno povezani s vecom stopom procijepljenosti protiv meningokoka bili su primitak

pneumokoknog cijepiva, preventivni posjet lije¢niku, te muski spol (60).

U retrospektivnom istrazivanju provedenom u Kataloniji, Kwakye Nomah i sur. (61) ispitali su
procijepljenost osoba zarazenih s HIV-om protiv COVID-19. Ukupno je 66,6 % ispitanika primilo
najmanje jednu dozu cijepiva protiv COVID-19 od ¢ega je 69,9 % bilo potpuno procijepljeno, dok ih je
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30,1 % dobilo samo jednu dozu. Zene su bile manje cijepljene od muskaraca (62,3 % vs 67,5 %) dok
je medijan dobi bio visi u cijepljenih u odnosu na necijepljene (49 vs 40,8 godina). U necijepljenih je
udio migranata bio vec¢i. Procijepljenost je bila nesSto vi$a u intravenskih ovisnika u odnosu na MSM i
hetero-/bi-’/homoseksualace zenskog spola (69,5 vs 67,4 vs 63 %). Isto je istraZivanje pokazalo da je
COVID-19 bio ¢es¢i u necijepljenih. Multivarijatna analiza pokazala je da su ¢imbenici povezani s
boljom procijepljenosc¢u bili: visa zivotna dob, muski spol, pripadnost MSM skupini te veci broj
komorbiditeta. Osobe zarazene HIV-om u dobi od > 60 godina bile su slabije procijepljene u usporedbi

sa op¢om populacijom (80 vs 98,1 %).

2.3. Cijepljenje bolesnika s presadcima organa

The Global Observatory on Donation and Transplantation (GODT) je baza podataka nastala iz suradnje
SZO-a i $panjolskog ministarstva zdrastva koja predstavlja najopsezniji izvor svjetskih podataka o
aktivnostima vezanim uz donacije i presadivanje organa. Prema njihovim podacima, u 2022. godini
provedeno je 157 494 presadivanja organa §to iznosi 431 presadivanja dnevno, odnosno 18 presadivanja
po satu. Najvise je presadeno bubrega (102 090), pa jetri (37 436), srca (8 988), pluca (6 784), gusteraci
(2 026) te tankih crijeva (170). U odnosu na 2021. godinu, to predstavlja porast od 9,1 % (62).

Prema preliminarnom izvje$¢u Nacionalnog transplantacijskog programa, u Hrvatskoj je 2022. godine
ukupno presadeno 255 organa: 112 bubrega, 89 jetri, 38 srca, 10 pluca i 6 gusteraca. Stopa presadivanja
s umrlih darivatelja za 2022. godinu na iznosila je 60,6 na milijun stanovnika §to je iznad prosjeka
Eurotransplanta (41,2 na milijun stanovnika). Ukupna stopa transplantacija za 2022. iznosila je 65,4 na
milijun stanovnika. Za procijepljenost te specificne populacije, bitan je podatak i o broju bolesnika koji

se nalazi na listi ¢ekanja §to se u odnosu na 2021. u 2022. godini povecalo za 16 % (63).

2.3.1. Preporuke za cijepljenje

Hrvatska nema sluzbene smjernice za cijepljenje kandidata/primatelja solidnih organ. Medutim, iz
trogodi$njeg programa imunizacije (36) mogu se iSCitati preporuke za neka cjepiva i neke posebne
skupine. Tako se za hepatitis B navodi da se obavezno moraju cijepiti osobe na hemodijalizi uz godisnje
odredivanje titra anti-HBs protutijela te docjepljivanje ako je titar manji od 10 IU/L. Cijepljenje protiv
gripe, pneumokoka, H. influenze tip B, varicele, COVID-19 preporuca se svim osobama s kroni¢nim
bolestima 1 oSte¢enjem imunoloskog sustava, §to se odnosi i na bolesnike s presadcima organa. Cjepivo
protiv meningokokne bolesti preporu¢eno je u splenektomiranih te osoba s poremec¢ajem komplementa,
ukljuéujuéi i terapiju ekulizumabom i ravulizumabom dok se cijepljenje protiv hripavca preporuca

osobama s povecanim rizikom te nakon presadivanja koStane srzi, dok se ne navode drugi oblici
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presadivanja. Cijepljenje protiv hepatitisa A preporuca se osobama s medicinskom indikacijom, $to je

pojam koji se vrlo Siroko moze definirati (38).

Radna grupa za infektivne bolesti Americkog drustva za transplantaciju (AST ID COP, od engl.
American Society of Transplantation Infectious Diseases Community of Practice) objavila je novu
verziju smjernica za cijepljenje kandidata za presadivanje i primaoce presadaka prema kojoj se
cijepljenje preporuca prije terminalnog stadija zatajenja organa i presadivanja organa kada se ocekuje
bolja imunogenicnost cjepiva. Status procijepljenosti bi se trebao provjeriti pri prvom dolasku u
transplantacijsku ustanovu te pri stavljanju na listu ¢ekanja. Ziva cijepiva su nakon transplantacije
kontraindicirana, dok bi se inaktivirana i Ziva cijepiva trebala davati najkasnije dva do Cetiri tjedna prije
transplantacije. Posttransplantacijski se preporucuje cijepljenje tri do Sest mjeseci nakon zahvata
(cijepljenje protivg gripe mjesec dana nakon transplantacije). Cijepljenje tijekom aktivnog lijeCenja
odbacivanja je kontraindicirano. Serokonverzija bi se trebala procijeniti minimalno Cetiri tjedna nakon
cijepljenja protiv hepatitisa A, hepatitisa B, H. influenzae tip B, varicele te MO-PA-RU. [ako se moze
dati bilo koje cijepivo, oni navode kako su se u nekim istrazivanjima uspjesnijim pokazala adjuvantna
cjepiva i ona s vis§im sadrzajem antigena. Cijepljenje protiv hepatitis B-a je moguce dati prije ili poslije
transplantacije. Daje su tri ili Cetiri navrata (osim HepB-CpG koji se daje u dvije doze) u kandidata koji
imaju anti-HBs titar manji od 10 IU/mL. Takoder se moze dati ubrzana shema cijepljenja, koja je
medutim manje imunogenic¢na. Primjena cjepiva s vi§im sadrzajem antigena (40 ug po dozi) preporucaju
se u zadnjem stadiju kroni¢ne bubrezne bolesti te posttransplantacijski. Serokonverzija bi se trebala
provjeriti Cetiri tjedna nakon davanja zadnje doze cjepiva, osobito u visoko rizi¢nih bolesnika.
Docjepljivanje se preporuca onima koji nisu adekvatno reagirali ili im je pao titar protutijela (manji od
10 IU/mL). Pneumokokno cijepivo se moze dati prije ili poslije transplantacije. Prvo se daje PCV13
cjepivo, te nakon osam tjedana PPSV23. Nakon pet godina se moZe dati booster doza PPSV23. Bitno je
naglasiti kako bi se PCV13 i MenACWY-D trebali dati odvojeno sa minimalno Cetiri tjedana razmaka
zbog bolje imunogenicnosti pneumokoknog cijepiva. Meningokokno MenACWY-D cijepivo se
preporucuje odraslim osobama koji su pod povecanim rizikom za infekciju (ukljuc¢ujuéi kandidate za
transplantaciju i transplantirane pacijente). U normalnoj populaciji to su vojnici, stanovnici podrucja
visokog rizika, osobe s deficijencijom properdina, funkcionalna ili anatomska asplenija, studenti u
studentskim domovima te u deficijenciji komplementa (pogotovo steCena ekulizumabom). MenB
cijepivo se normalno preporucuje u funkcionalnoj ili anatomskoj aspleniji, srpastoj anemiji,
perzistentnoj deficijenciji komplementa (ukljucujuc¢i koristenje ekulizumaba) ili u epidemijama
meningokoka serogrupe B. U transplantiranim pacijetima/ kandidatima koji su pod poveé¢anim rizikom,
pogotovo kod onih koji koriste ekulizumab u imunosupresiji se preporucuje cijepljenje minimalno dva
tjedna prije pocetka terapije ili poslije transplantacije. Cijepljenje protiv HPV-a preporucuje se
muskarcima i Zenama izmedu 9. i 45. godine zivota. Sugeriraju se tri doze prije transplantacije onima

koji zadovolje kriterije. Moze se dati 1 postransplantacijski, u razdoblju od tri do Sest mjeseci nakon
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transplantacije. Cijepivo protiv varicele, koje je zivo atenuirano, daje se prije transplantacije u
seronegativnih osoba. U odraslih se prvo daje jedna doza, pa se provjerava serokonverzija. Ukoliko nije
doslo do odgovora preporucuje se davanje joS jedne doze. Treba biti oprezan sa davanjem krvnih
derivata u razdoblju oko cijepljenja, jer mogu interferirati s ucinkom cjepiva. Kandidatima za
transplantaciju koji su stariji od 49 godina preporucuje se cijepljenje protiv herpes zostera. Postoje dvije
vrste cijepiva: zZivo atenuirano zoster cijepivo (LZV) i rekombinantno podjedini¢no zoster cijepivo
(RZV), iako se RZV-u daje prednost zbog visoke ucinkovitosti cjepiva. Takoder pri koristenju RZV-a
ne treba Cekati Cetiri tjedna za transplantaciju. Bolesnicima koji su imali epizodu zostera, cjepivo se
moze administrirati jednu godinu nakon aktivne epizode. Za posttransplantacijski primitak RZV-a jo§
nema smjernica. Od ostalih cijepiva jo§ preporucuju cijepivo protiv hepatitis A, koje se moze dati prije
ili poslije transplantacije, cijepivo protiv H. influenzae tip B u slucaju splenektomije (prije/poslije
transplantacije) i Tdap ukoliko osoba nije primila booster dozu tetanusa u proteklih 10 godina. Takoder
se preporuca u odraslih primijeniti barem jednu dozu acelularnog cjepiva protiv pertusisa (64). Ostale

preporuke se preklapaju sa kalendarom cijepljenja.

Ameri¢ko drustvo za transplantaciju (American Society of Transplantation, AST) preporucujue
kandidatima za transplantaciju i transplantiranim bolesnicima cjepivo protiv Covid-19. Oni preporucuju
da se serija cijepljenja u¢ini minimalno dva tjedna prije transplantacije, a ako se krece sa cijepljenjem
posttransplantacijski, onda minimalno jedan mjesec nakon transplantacije, odnosno tri mjeseca ako se

za vrijeme transplatacije koristila T- ili B-stani¢na ablativna terapija (65).

2.3.2. Procijepljenost

U presjecnom istrazivanju provedenom u Danskoj, Larsen i sur. (66) istrazili su procijepljenost protiv
gripe 1 pneumokoka u bolesnika s presadkom bubrega te onih koji se nalaze na listi ¢ekanja za
presadivanje. Ukupna procijepljenost protiv gripe iznosila je 41,8 % (transplantirani 39,5 %, a oni na
listi ¢ekanja 44,6 %). Procijepljenost protiv gripe u svim sezonama iznosila je 53,2 %. Osobe na listi
cekanja bile su znacajno bolje procijepljene u odnosu na one s liste ¢ekanja (62,4 % vs 45,4 %). Najcesci
rjede drugi zdravstveni radnici ili ¢lanovi obitelji (14,1 %). Najée$¢i razlozi necijepljenja bili su:
percepcija da su zdravi i da im cijepljenje nije potrebno (38,3 %), neznanje o potrebi cijepljenja (27,5
%) 1 strah od nuspojava (17,5 %). Protiv pneumokoka procijepljeno je bilo samo 4,1 % ispitanika.
Rezultati ovog istrazivanja ukazuju na to da su smjernice za cijepljenje suboptimalne. Prethodno
cijepljenje protiv gripe bio je najjaéi prediktor za cijepljenje i u iducoj sezoni $to naglasava vaznost
ukazivanja na potrebu cijepljenja te vaznost pozitivnog osobnog iskustva. Moguéi razlog niske

procijepljenost protiv pneumokoka je placanje cjepiva (tamo gdje nije besplatno), nedostatak
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struktiranog rasporeda cijepljenja za osobe na listi ¢ekanja i transplantirane, nedostatak odgovornosti te
nedostatak nacionalne kampanje za pneumokokno cjepivo. Svjesnost o cijepivu bi zbog toga mogla biti
sniZzena u lijecnika i pacijenta. Obavezno savjetovanje prije transplantacije i uvodenje vakcinacijskih

ambulanti u bolnicama moglo bi podiéi procijepljenost te ranjive skupine.

U prije ve¢ spomenutom radu koji se bavio procijepljeno$¢u rizi¢nih skupina, Boey 1 sur. (41) obradili
su i primatelje soldinih organa te ustvrdili da je procijepljenost protiv gripe 52,9 %, a protiv pneumokoka
33,7 %. Primatelji solidnih organa i oni s KOPB-om bili su bolje procijepljeni od bolesnika sa sréanim
zatajenjem. Sto se ti¢e pneumokoknog cijepiva, primatelji solidnih organa i bolesnici s KOPB-om bili

su bolje procijepljeni od osoba sa sr¢anim zatajenjem.

Harris i sur. (67) odredili su procijepljenost protiv gripe u primatelja solidnih organa od kojih je najveéi
dio primio bubreg (75 %), zatim jetru (18 %) te srce (7 %). U sezoni koja je prethodila transplantaciji,
protiv gripe se cijepilo 45 % ispitanika i to znacajnije oni koji su primili srce (63 %) u odnosu na
primatelje jetre (49 %) i bubrega (43 %). Tijekom desetogodi$njeg razdoblja (1995. — 2005.) znac¢ajno
se povecala procijepljenost prije transplantacije, sa 37 % 1996. na 49 % 2005. godine. Starija zivotna
dob, podatak o cijepljenju prije transplantacije te godina dobitka presadka pokazali su se kao znacajan
prediktor cijepljenja u multivarijatnoj analizi u prvoj sezoni nakon transplantacije. Najjaci prediktor
cijepljenja nakon transplantacije bio je podatak od primitku cjepiva prije transplantacije. Kao razlog
zaSto se ne bi cijepili ispitanici su u prvom redu istaknuli zabrinutost o neucinkovitosti cjepiva u

primatelja solidnih organa te moguénost da im cjepivo protiv gripe utjeCe na odbacivanje presadka.

U drugom istrazivanju o procijepljenosti protiv gripe i pneumokoka u primatelja solidnih organa
pokazalo se da je visi socioekonomski status bio povezan s viSom stopom procijepjeljenosti: bolesnici
koji su zivjeli u urbanim sredinama bili su viSe procijepljeni od onih u suburbanim i ruralnim
podruc¢jima. U razdoblju nakon transplantacije doslo je do drasticnog porasta procijepljenosti protiv
gripe, a oni koji su se cijepili protiv pneumokoka imali su 26 % vecu stopu procijepljenosti i protiv
gripe. Inace u ovom istrazivanju ¢ak 55,8 % ispitanika cijepilo se pneumokoknim cjepivom od kojih
su najbolje bili procijepljeni oni s presadkom bubrega u odnosu na bolesnike s presadenim pluc¢ima i
srcem. Snazna korelacija izmedu cijepljenja protiv pneumokoka i gripe naglasava moguénost da neki
zdravstveni djelatnici ceS¢e preporucuju cijepljenje ili da neki bolesnici bolje slijede preporuke o
cijepljenju. Slabija pocijepljenost u ruralnim i suburbanim podru¢jima moguca je zbog slabije
dostupnosti zdravstvene skrbi, slabije zdravstvene pismenosti ili slabije dostupnosti cjepiva u tim
sredinama. Stoga je vazno implementirati podsjetnike za cijepljenje te bolje organizirati cijepne
ambulante u ruralnim podrucjima kako bi se poboljsala procijepljenost riziénih populacija u tim

podrucjima (68).

Istrazivanje procijepljenosti kandidata za transplantaciju bubrega pokazalo je procijepljenost protiv

gripe od 55 %, protiv pneumokoka 35,9 %, zostera 6,9 % te tetanusa 2,5 %. Kao znac¢ajan ¢imbenik koji
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se povezuje s primitkom pneumokoknog cijepiva pokazali su se primitak drugog cjepiva, lijeCenje
dijalizom, aktivni status na listi cekanja za transplantaciju te bijela rasa. Pracenje bolesnika u centrima
za dijalizu povezuje se s boljom procijepljenosti, $to nije neocekivano, jer je cijepljenje sastavni dio
obvezne skrbi u centrima za dijalizu. Stoga su centri za dijalizu neiskoriSteni resursi za poboljSanje

cijepnog statusa kandidata za transplantaciju i bolesnika na dijalizi (69).

U talijanskom istrazivanju medu primateljima solidnih organa na Siciliji, od kojih se najcesce radilo o
presadbi jetre, protiv gripe je bilo cijepljeno 37,8 %, a protiv pneumokoka 20,7 % ispitanika. Oni koji
su se cijepili protiv gripe ¢es¢e su bili stariji ili u mirovini, dok su necijepljeni ¢e$¢e bili mladi i
zaposleni. Najc¢esci izvor informacija o cijepljenju medu cijepljenima bio je lijecnik referentnog centra,
a medu necijepljenima obiteljski lije¢nik. Vaznost uloge lije¢nika referentnog centra u cijepljenju moze

se objasniti ¢injenicom da su oni svjesniji preporuka za cijepljenje u toj specifi¢noj populaciji (70).

Uloga registara imunokompromoitiranih bolesnika pokazala se vaznom i u pracenju procijepljenosti.
Shapiro i sur. (71) su obradili podatke iz registra koji sadrzi zapise o 32 637 imunokompromitiranih
hematopoetskih mati¢nih stanica. Medu primateljima solidnih organa, 48,3 % ih je bilo cijepljeno protiv
gripe dok ih je medu bolesnicima s KBB bilo cijepljeno 63,2 % medu nedijaliziranima, a 70,7 % medu
dijaliziranima. Samo ih je 5,3 % bilo cijepljeno sa sva tri cjepiva: PCV13, PPSV23 i protiv gripe. Visa
procijepljenost uocena je u osoba > 65 godina §to pokazuje kako je dob drugi vazan Cimbenik
procijepljenosti. U izraelskom elektronickom zdravstvenom kartonu postoji dodatni elektronicni
podsjetnik na cijepljenje Sto obiteljske lije¢nike Cini vaznijima od drugih klini¢ara u poticanju na

cijepljenje i postizanje vece procijepljenosti rizi¢nih skupina.

Kasper i sur. (72) odredili su predtransplantacijski cijepni status transplantiranim bolesnicima koji su
primili bubreg ili bubreg s gusteracom. Procijepljenost protiv gripe iznosila je 48 %, a protiv
pneumokoka 77 % (pri cemu je PPSV23 ¢esce bio administriran nego PCV13). U bolesnika > 65 godina
udio cijepljenih protiv pneumokoka iznosio je 91 %. Protiv HBV-a je 35 % primilo barem jednu dozu
cjepiva, dok ih je 57 % imalo razvijen imunitet. Protiv zostera je bilo cijepljeno 24 %, protiv tetanusa
(Td) u zadnjih 10 godina docijepljeno 30 %, dok nitko nije zavrSio rezim cijepljenja protiv HPV-a. Jedan
dio ispitanika koji je zbog indikacije (zaraza HIV-om, cesta putovanja i/ili medunarodno
porijeklo/rodenje) zatrazio savjet specijalista infektologije imao je bolju stopu procijepljenosti protiv
gripe (67% vs 46%), protiv pneumokoka bilo kojim cjepivom (92% vs 76%) i s oba pneumokokna
cjepiva (33% vs 4%).

Medu bolesnicima s cirozom i transplantiranom jetrom manje od 5 % bolesnika nije primilo primarnu
imunizaciju (dvije doze cjepiva) protiv COVID-19, dok je 89,4 % transplantiranih i 81 % bolesnika s
cirozom primilo tri ili vi$e doze cjepiva. Cak 25,6 % transplantiranih primilo je pet ili $est doza. Manje

od 3 % nije primilo nijednu dozu cijepiva. Vecina bolesnika (transplantirani: 83%; ciroti¢ni: 67,9%)
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izjasnilo se da ¢e primiti dodatne doze cijepiva ako im to lijecnik preporuci, dok ih je ostatak odlucio
odbiti dodatne doze. Bolesnici koji su odbili dodatne doze su primili manje doza cijepiva u proslosti, te
vjerojatnije nisu primili sezonsko cijepivo protiv influenze. U multivarijantnoj analizi, primitak tri doze

ili manje je bio neovisan ¢imbenik za odbijanje daljnih doza cijepiva (73).

2.4. Cijepljenje bolesnika s malignim bolestima

Maligne bolesti izrazito su veliki problem za globalnu populaciju. U 2022. godini registrirano je ukupno
19 976 499 novih slucajeva, a listu su predvodili rak pluca, rak dojke i rak debelog crijeva. U istoj godini
od malignih bolesti umrlo je 9 743 832 osoba, a medu vode¢im uzrocima smrti bili su rak pluca, rak
debelog crijeva i rak jetre. U muskaraca su naj¢es¢e novotvorine rak pluca, rak prostate i rak debelog

crijeva dok su u Zena najc¢esc¢i rak dojke, rak pluc¢a i rak debelog crijeva (74).

U Hrvatskoj je u 2022. godini registrirano 28 809 novih slu¢ajeva malignih bolesti od kojih su vodeéi
bili rak debelog crijeva, rak pluca i rak prostate. U istoj godini umrlo je 13 854 ljudi, najcesc¢e od raka
pluc¢a, debelog crijeva i prostate. Najcesce su maligne bolesti u muskaraca bile rak prostate, debelog
crijeva 1 pluca, dok su u Zena bili rak dojke, debelog crijeva i pluca (75). Ovi podaci naglasavaju

optereéenje koje uzrokuje ova skupina bolesti.

2.4.1. Preporuke za cijepljenje

U trogodisnjem planu imunizacije (36) navedene su preporuke za cijepljenje bolesnika s malignim
bolestima. Specifi¢no je navedeno kako se osobe s leukemijom obavezno moraju cijepiti protiv HBV-a
trostrukim rezimom cijepljenja (1, 30, 180 dan). Za gripu je preporuceno cijepiti osobe s oSte¢enim
imunoloskim sustavom, u koje spadaju i bolesnici s malignim oboljenjima zbog prirode same bolesti
(npr. leukemije) ili modaliteta lijeCenja. Cijepivo se daje svake godine u jesen. Preporuceno je i
cijepljenje protiv pneumokoka ve¢ ranije navedenom shemom navedenom u poglavlju o cijepljenju
bolesnika s Se¢ernom boles¢u (36, 37). Protiv varicele preporucuje se cijepiti osobe s bolestima koje
kompromitiraju imunoloski sustav u stanju remisije kao preekspozicijska profilaksa. Cijepljenje protiv
HPV-a je preporuceno svima u razdoblju od osmog razreda osnovne $kole do 25. godine zivota (36).
Cijepljenje protiv COVID-19 takoder je preporuc¢eno osobama s malignim oboljenjima istom shemom

ve¢ navedenom u poglavlju o cijepljenju bolesnika s SeCernom bolescu (38).

CDC (39) preporucuje nekoliko cjepiva osobama s malignim bolestima. Preporuceno im je cijepljenje
protiv Covid-19, gripe i pneumokoka, a odraslima se savjetuje svakih 10 godina cijepljenje s Tdap ili

Td. Osobe u dobi od > 50 godina bi trebalo cijepiti protiv zostera dvaputa u razmaku od dva do Sest
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mjeseci, a sve odrasle osobe s oslabljenim imunitetom bi se isto trebale cijepiti dvaputa u razmaku od
jedan do dva mjeseca. Ovisno o dobi i drugim ¢imbenicima rizika, preporuca se i cijepljenje protiv

HBV-aiHPV-a.

2.4.2. Procijepljenost

Monier i sur. (76) su odredili stopu procijepljenosti te ¢imbenike koji utjeCu na procijepljenost
onkoloskih i hematoloSkih bolesnika. U ovom istrazivanju 65,4 % ispitanika imalo je solidni malignom,
dok je ostatak imao hematolosku neoplazmu. NajceSce lokalizacije solidnih tumora bile su dojka,
probavni sustav i plu¢a. Glavne hematoloske bolesti bile su limfoproliferativne bolesti, multipli mijelom
i akutna leukemija. Od dijagnoze bolesti 39,7% pacijenata je minimalno jednom cijepljeno, od toga 34,6
% onkoloskih pacijenata, a 52,9 % hematoloskih. Procijepljenost protiv dTP je iznosila 57,6 %, protiv
HBV-a 27,4 %, protiv pneumokoka 7,2 % dok se protiv gripe cijepilo 28,6 %. Vecina bolesnika (64,7
%) imala je pozitivan stav o cijepljenju, te su se njihovi ¢lanovi obitelji isto prije cijepili (38% prema
24%). Dvije tre¢ine bolesnika je htjelo prosiriti znanje o cijepivima. Najvjerodostojniji izvori
informacija za cijepljenje bili su onkolog (56,8 %) 1 obiteljski lije¢nik (36,2 %). U multivarijantnoj
analizi ¢imbenici povezani sa viSom procijepljenosti bili su dob > 65 godina, primitak informacija od
obiteljskog lijecnika, lijecenje hematoloSke neoplazme te pozitivan stav o cijepljenju. Autori izdvajaju
dva razloga niske procijepljenosti: slabija imunogenicnost cjepiva u imunokompromitiranih bolesnika
uz izostanak konsenzusa o tome tko bi se trebao cijepiti, s kakvim cjepivom, koliko puta i kada te

nedostatak znanja koji dovodi do sumnje u cjepiva.

Jedno je istrazivanje o procijepljenosti protiv gripe medu malignim bolesnicima provedeno u Becu
pokazalo da je ukupna procijepljenost u ispitanika iznosila 18 %, od cega u bolesnika s hematoloskim
neoplazmama 22 %, a u bolesnika sa solidnim tumorima 13 %. Dob je znacajno bila povezana sa
cijepljenjem: bolesnici dobne skupine 62 — 70 godina imali su 5 puta, a oni dobne skupine > 71 godina
¢ak 9 puta vecu vjerojatnost da su cijepljeni od bolesnika < 45 godina. Nijedan od op¢ih izvora
informacija (npr. radio i televizija) nije statisti¢ki zna¢ajno utjecao na cijepljenje. Cak 44,8 % ispitanika
dobilo je informacije o cijepljenju od svoga lije¢nika, najceSCe obiteljskog lije¢nika, te su imali
statisticki znacajno veéu vjetojatnost da su cijepljeni. Autori zakljucuju da bi edukacijski programi te
pruzanje objektivnih podataka bolesnicima s malignim bolestima mogli povisiti procijepljenost protiv
gripe. Treba se podié¢i znanje i svjesnost o cijepivima medu lije¢nicima koji bi trebali ponuditi cijepivo

svojim bolesnicima kako bi se smanjio broj pregleda i posjeta lije¢niku zbog gripe (77).

Ve¢ ranije spomenuo istrazivanje Shapiro i sur. (71) takoder je istrazivalo procijepljenost onkoloskih
bolesnika pri ¢emu je nadena procijepljenost protiv pneumokoka s PCV13 od 7,5 %, s PPSV23 39,2 %,

a ukupna procijepljenost protiv pneumokoka u svih ispitanika u registru 39,4 %. Za cjepivo protiv gripe
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u sezoni 2018./2019. procijepljenost je iznosila 54,6 %, Sto je iznad prosjeka procijepljenosti svih
ispitanika u registru od 45,8 %. Slaba procijepljenost bolesnika na imunosupresivnoj terapiji
(ukljuCujuci kemo- i radioterapiju) moze se objasniti nedovoljnom odlu¢noséu o samoj potrebi i

pravodobnom trenutku provodenja cijepljenja u tijeku onkoloskog ljecenja.

Prema podacima danskog nacionalnog registra koji ukljucuje sve novodijagnosticirane bolesnike s
malignim bolestima, u razdoblju od 2002. do 2017. godine prosjecna procijepljenost protiv gripe medu
ispitanicima iznosila je svega 14 % u bolesnika < 65 godina, a 51 % u bolesnika > 65 godina. U bolesnika
< 65 godina, najbolja procijepljenost protiv gripe bila je u skupini hematoloskih bolesnika bez
kemoterapije (32 %), a najniza u skupini bolesnika sa solidnim tumorima bez kemoterapije (11 %). U
bolesnika > 65 godina najvisa procijepljenost bila je u hematoloskih bolesnika bez kemoterapije (60 %),
a najgora u bolesnika s limfomima koji su lijjeCeni kemoterapijom (44 %). NajniZa procijepljenost
zabiljezena je u sezoni 2007./2008. te je rasla do sezone 2009./2010. kada je ujedno bila i najvisa, da bi
nakon toga opet padala. To se tumaciti ¢injenicom da je te godine vladala pandemija soja HIN1 zbog
cega se najviSe promoviralo cijepljenje protiv gripe. Jo§ je nekoliko c¢imbenika utjecalo na
procijepljenost. Necijepljenje u prijasnjoj sezoni djelovalo je negativno na cijepljenje u aktualnoj sezoni.
U onih koji su umrli u listopadu bila je niza vjerojatnost cijepljenja nego medu onima koji su prezivjeli
tu sezonu. Osobe koje nisu imale dodatnih indikacija za cijepljenje (osim dobi, vrste maligne bolesti i
kemoterapije) imale su manju vjerojatnost da su se cijepile. Bolesnici < 65 godina koji su primali
kemoterapiju bili su bolje procijepljeni od onih koji nisu primali kemoterapiju. Hematoloski bolesnici
imali su vecu vjerojatnost da su cijepljeni od onih sa solidnim tumorima ili limfomima. Primanje
kemoterapije bilo je negativno povezano s cijepljenjem u svih bolesnika s hematoloskim bolestima ili
limfomima, osim u bolesnika s limfomima < 65 godina. Bolesnici > 65 godina s ginekoloskim
malignomima koji su bili nepokretni bili su bolje procijepljeni od asimptomatskih bolesnika. Pusenje je
bilo negativno povezano s cijepljenjem u bolesnika < 65 godina s kroni¢énom mijeloidnom neoplazmom.
Niza procijepljenost u mladih od 65 godina mogla bi se objasniti nesvjesnos¢u bolesnika o moguénosti
besplatnog cijepljenja, podcjenjivanjem bolesti ili neodlu¢noscu o cijepljenju. Smrtnost je bila izravno
povezana s necijepljenjem $to bi se moglo objasniti time da visoko rizi¢ne osobe (terminalni bolesnici)

prestaju primjenjivati metode preventivne medicine u terminalnoj fazi bolesti (78).

Onkolozi ¢esto kao razlog necijepljenja bolesnika s malignim bolestima navode izostanak svjesnosti o
vaznosti cijepljenja za prevenciju infektivnih bolesti te sumnju i lijecnika i bolesnika o ucinkovitosti
cijepljenja u imunokompromitiranih bolesnika. Stoga ne ¢udi niska stopa procijepljenosti protiv gripe
od svega 30 % u istrazivanju francuskih autora u onkoloskih bolesnika koji primaju kemoterapiju.
Bolesnici koji su se cijepili bili su u prosjeku stariji od onih necijepljenih (70 vs 59 godina), a ¢eSc¢e ih
je na cijepljenje potaknuo kupon koji su dobili od francuskog nacionalnog zdravstvenog osiguravajuceg

drustva (French national health insurance agency). Pacijente je u 56 % slucCajeva cijepio obiteljski
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lije¢nik, a oni koji se nisu cijepili kao razlog su naveli izostanak poticaja od svoga lije¢nika (72 %),

strah od nuspojava (33 %) i zabrinutost zbog ucinkovitosti cjepiva (10 %) (79).

Sli¢no istrazivanje provedeno na temelju americke nacionalne zdravstvene ankete (National Health
Interview Survey) pokazalo je da se 63,8 % osoba s malignom bolesti i1 43,3 % osoba bez maligniteta
cijepilo protiv gripe u sezonama 2016./2017. 1 2017./2018. Vece stope procijepljenosti i za muskarce i
za zene bile su u skupinama bolesnika sa solidnim tumorima (66,6 % 1 60,3 %), hematoloskim
zloCudnim novotvorinama (58,1 % 1 59,2 %) i nespecificiranim malignomima (54,2 % i 62 %) u
usporedbi s osobama bez malignih bolesti (38,9 % 1 46,8 %). Stope procijepljenosti bile su znacajno
vise u bolesnika s neoplazmama urogenitalnog sustava, gastrointestinalnog sustava, pluca, dojki,
hematoloskim neoplazmama i melanomom. Visa procijepljenost u bolesnika s malignim bolestima moze
se pripisati ve¢oj primjeni cjepiva u starijoj populacji. Unutar rasa, zanacajno visa procijepljenost mogla
se primijetiti u azijata sa solidnim tumorima u usporedbi s osobama bez tumora (66,6 % vs 46,4%), u
hispanaca sa solidnim tumorima u usporedbi s osobama bez tumora (57,5 % vs 35,1 %) 1 hispanaca s
hematoloskim oboljenjima u usporedbi s osobama bez tumora (81 % vs 35,1%). Neosigurani bolesnici

bili su slabije procijepljeni u odnosu na osigurane osobe (80).

Nakon donoSenja smjernica i preporuka za cijepljenje rizi¢nih skupina vazno je ispitati kako se te
smjernice implementiraju u praksi te koji je njihov krajnji u¢inak. To su pokusali ispitati Toleman i sur.
(81) pomocu upitnika provedenog medu onkoloskim bolesnicima. U godini prije donosenja smjernica,
procijepljenost protiv sezonske gripe u bolesnika s malignim bolestima iznosila je 68,1 %, a protiv
pneumokoka 25 %. Medu ispitanicima je 25 % odgovorilo da je razgovaralo sa svojim onkologom i/ili
onkoloSkom medicinskom sestrom o potrebi cijepljenja. U godini nakon uvodenja smjernica,
procijepljenost protiv pneumokoka povisila se sa 25 % na 47,7 %, a procijepljenost protiv gripe ostala
je sli¢na (71,6 %) dok je znacajno veci broj ispitanika (45,5 %) naveo da je razgovarao sa svojim
onkologom 1i/ili onkoloSkom medicinskom sestrom o potrebi cijepljenja. No u iducoj godini nije
zabiljeZzen znacajniji porast procijepljenosti pneumokoknim cjepivom (33,6 %) kao niti ve¢i broj
ispitanika koji je dobio onkolosko savjetovanje vezano uz cijepljenje (36,7 %), dok je udio cijepljenih
protiv gripe ostao slican (72,7 %). To ukazuje ne samo na vaznost donoSenja smjernica za cijepljenje
nego i1 provodenje specijalnih javnozdravstvenih programa za njihovu implementaciju kao i

kontinuiranu edukaciju i bolesnika i zdravstvenih djelatnika.

Od konca 2020. godine pocelo se primjenjivati i cjepivo protiv COVID-19, a onkoloski bolesnici odmah
su svrstani u prioritetne skupine za cijepljenje. U istrazivanju provedenom koncem 2021. godine medu
bolesnicima s malignim bolestima ¢ak 95,5 % ispitanika se cijepilo od kojih veéina s dvije doze (90,4
%), rjede s jednom dozom (4,7 %), a neki i s tri doze (0,5 %). Najcesc¢e koristeno cijepivo bilo je
BioNTech/Pfizer (79,5 %), zatim AstraZeneca (21,5 %), Moderna (6,4 %) te Janssen (1,6 %).Vecina
cijepljenih ispitanika kao najces$¢i razlog cijepljenja naveli su: zastitu od opasne infekcije i njenih

komplikacija (90 %), samozastitu (84,6 %), zastitu ¢lanova obitelji (77,4 %), zastitu drugih bliznjih
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(68,2 %), mogucnost sudjelovanja u drustvenom zivotu (59 %) te sigurnost u svakodnevnom radu (48,8
%). Necijepljeni su kao razlog zasto se nisu cijepili naveli: strah od nuspojava (72,2 %), zabrinutost o
sigurnosti cjepiva (66,7 %), ¢ekanje novih dokaza o cjepivu (55,6 %), manjak informacija o cjepivu
(33,3 %), opcenitu skepsu prema svim cjepivima (11,1 %), imunitet ste¢en nakon preboljelog COVID-
19 (5,6 %) te nepostojanje straha od teskog oblika bolesti (5,6 %). Velik broj ispitanika (90,9 %) vjeruje
da cijepljenje smanjuje rizik oboljenja od COVID-19, a 93,8 % ih smatra da cjepiva §tite od zaraznih
bolesti. Kao najvjerodostojniji izvor podataka za informacije vezane uz cjepiva protiv COVID-19 naveli

su ekspertne skupine i lije¢nike koji brinu o njihovom zdravlju (82).

Presjecno istrazivanje o procijepljenosti protiv COVID-19 pokazalo je da vec¢ina onkoloskih bolesnika
(84 %) iskazuje pozitivno misljenje o cjepivu protiv COVID-19 dok ih svega 6 % iskazuje negativan
stav. Bolja procijepljenost zna¢ajno je povezana sa starijom Zivotnom dobi, muskim spolom, engleskim
materinjim jezikom, duljim razdobljem od postavljanja dijagnoze maligne bolesti te odsutnos$éu
aktivnog onkoloSkog lijeCenja. Necijepljeni bolesnici iskazivali su zabrinutost vezanu uz nuspojave
cjepiva, osobito trombozu, te Zelju za jasnijim medicinskim savjetom. Zakljuceno je da je ciljana
komunikacija i edukacija onkoloskih bolesnika o sigurnosti cjepiva izuzetno vazna u postizanju bolje

procijepljenosti rizi¢nih skupina (83).

3. Zakljuéak

Na temelju prikazanih istrazivanja mozemo zakljuciti da je procijepljenost imunokompromitiranih
bolesnika protiv zaraznih bolesti jo§ uvijek nedovoljna, usprkos postojanja razliCitih smjernica i
preporuka za cijepljenje rizicnih skupina stanovniStva. No posljednjih se godina biljezi porast
procijepljenosti imunokompromitiranih bolesnika u pojedinaca koji imaju dodatne indikacije za

rizika.

Medu znacajnijim razlozima koji utjecu na manju procijepljenost ¢esto se navodi manjak komunikacije
izmedu zdravstvenog osoblja i bolesnika. Stoga bi edukacija zdravstvenog osoblja i bolesnika o vaznosti
cijepljenja, kako i Sirenje relevantnih informacija o ucinkovitosti i sigurnosti cjepiva mogli biti klju¢ni
u postizanju bolje stope procijepljenosti imunokompromitiranih bolesnika. Ponekad lije¢nici i sami nisu
svjesni vaznosti cijepljenja svojih bolesnika S§to predstavlja jeftinu, ucinkovitu i sigurnu metodu

prevencije zaraznih bolesti.
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