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Ehinokokoza je bolest izazvana trakavicama iz roda Echinococcus. Najrasprostranjenija vrsta
koja uzrokuje najvise klinickih slucajeva kod ljudi je Echinococcus ganulosus koji uzrokuje

bolest cisti¢nu ehinkokozu. Rasprostranjen je diljem svijeta, te ga nalazimo i u Hrvatskoj.

Echinococcus granulosus u prirodi nalazimo u pasa koji su uobicajeni kona¢ni domacini, te
ovaca koje su uobicajeni prijelazni domaéini. Covjek je sluajan prijelazni domaéin koji se
najéeSce zarazi u kontaktu sa psom i pseéim fecesom. Nakon zaraze, do koje dolazi zbog
ingestije jaja parazita, u crijevu se oslobada li¢inka, koja cirkulacijom moZe do¢i u bilo koji
organ tijela, no najée$c¢e zavrSava u jetri ili plu¢ima. Cista je zapravo prijelazni larvalni stadij
koji nazivamo metacestoda. Adultni oblici ehinokoka zive samo u probavnom sustavu psa i
dugi su oko pola centimetra. Najces¢i simptomi kojima se bolest prezentira su jedna ili vise
cisti u jetri, sto je Cesto popraceno hepatomegalijom, zuticom, boli i nelagodom u gornjem
desnom kvadrantu abdomena. Drugo najées$¢e mjesto stvaranja ciste su pluca, no cista se moze
pojaviti u bilo kojem drugom organu, poput jajnika, oka, mozga, srca, nadbubreznih Zlijezda,
ili negdje drugdje. Na bolest se najéeSée posumnja nakon nalaza cisti¢ne tvorbe radioloski
slikovnim tehnikama poput ultrazvuka, CT-a i MRI-a. Za kona¢nu potvrdu dijagnoze mozemo
koristiti vise mikrobioloskih metoda, kako onih direktnih tako i onih indirektnih. Direktne
metode ukljucuju direktan nalaz li¢inki uzro€nika iz bioptickog materijala, a indirektne brojne
seroloske metode za detekciju specifi¢nih protutijela na ovog parazita. Terapija ovisi od stadiju
cisticne promjene. Konacna terapijska opcija, nekad tesko izvediva, je kirurSko uklanjanje ciste.
Kod iste treba posebno paziti na moguénost rupture ciste te moguénost rasapa cisticne tekucine
s moguce posljediénim rasapom bolesti kao i ozbiljnom alergijskom reakcijom. Postoji
mogucnost 1 medikamentozne terapije antihelminticima albendazolom ili mebendazolom.
Ishod bolesti je najé¢esce povoljan ukoliko se bolest adekvatno lijeci. Druga, i u nasim krajevima
sve prisutnija vrsta ehinokoka Echinococcus multilocularis prestavlja puno ozbiljniju klinicku
dijagnozu jer svojim rastom nije limitirana na stvaranje jedne ciste vec¢ se prezentira s multiplim
cistama koje se Sire u okolna tkiva i metastaziraju putem krvi poput malignih tumora. Uzrokuje
bolest koju nazivamo alveolarna ehinokokoza. Umjesto pasa kona¢ni domacin za Echinococcus

multilocularis su lisice, a prijelazni su domacini glodavci. Godine 2015. Echinococcus



multilocularis se pronalazi po prvi puta u Hrvatskoj medu lisicama. Dvije godine kasnije
pojavljuje se prvi pacijent u Hrvatskoj koji je razvio bolest nakon zaraze ovom parazitozom.
Terapija izbora za ovu bez adekvatnog lijeCenja, ¢esto smrtonosnu bolest je kemoterapija jer
obi¢no u vrijeme kada se pacijent prezentira sa simptomima, kirur$ki zahvat vise nije prikladna
opcija jer je bolest zahvatila multiple lokacije u pacijentovom organizmu. Pacijenti se najéeSce
zaraze jeduéi Sumsko voce i bobice sa Sumskog tla koje moze biti ¢esto kontaminirano jajaima

parazita u fecesu lisice.

Kako bi prevenirali ehinokokne infekcije, treba uvesti stroZze kontrole populacija ovaca i
aktivno tragati za parazitarnim infekcijama medu njima. Ljudi koji se bave uzgojem stoke,
trebaju izbjegavati hraniti pse sumnjivim iznutricama. U kontroli infekcije kod pasa iznimno je
vazno periodi¢na terapija antihelminticima s ciljem ¢iS¢enja crijeva od ovog parazita. Takoder
bi bilo smisleno uvesti preventivni program tretiranja lisi¢je populacije antiparazitarnim

sredstvima zbog efikasnije kontrole vrste Echinococcus multilocularis.
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Echinococcosis is a disease caused by tapeworms from the Echinococcus genus. The species
that causes the majority of clinical cases among humans is Echinococcus granulosu, and the
disease is called cystic echinococcosis. It is widely spread throughout the world and can be
found in Croatia, also.

Echinococcus granulosus can be found in nature among dogs who are the usual hosts, and
among sheep who are the usual intermediate hosts. Humans are usually accidental intermediate
hosts who acquire the disease via contact with dogs and dog feces. After infection, which is
caused by ingesting parasite eggs, larvae are hatched inside the intestinal tract, and can
subsequently reach any organ in the human body via bloodstream. Usually it reaches either the
liver or lungs. A cyst is the intermediate larval stage, and is called metacestode. Echinococcal
adult forms are found only in dogs' intestines, and are around half a centimetre in size. Most
common symptoms that are found among patients are one or more cysts in the liver, which are
often accompanied by hepatomegaly, jaundice, pain and discomfort in upper right abdomen.
The second most common cyst site are the lungs, but cysts can be found in almost any other
organ, such as ovaries, brain, heart or any other site. The disease is most commonly found after
noticing cystic formations on imaging techniques such as ultrasound, CT, or MRI. In order to
confirm the diagnosis multiple available microbiological methods are used, either direct or
indirect. Direct methods include direct findings of parasitic larval elements in biopsy material,
while indirect ones include numerous serological methods for specific echinococcal antibodies.
Treatment depends on the stage in which the cyst is found and detected. Final treatment option,
sometimes hardly manageable, is the surgical removal of the cyst. There is always the threat of
cystic fluid spillage during the surgery, which can result in dissemination and serious allergic
reactions. There is also the possibility of medicamentous treatment with antihelmintic drugs
mebendazole and albendazole. The outcome of the disease is usually positive if it is treated
properly. There is also another echinococcal species called Echinococcus multilocularis, which
is lately becoming more common in Croatia, and it presents a much more serious clinical picture
because its growth is not limited to only one cyst, but rather to multiple cysts which spread in
the surrounding tissues and metastasize via bloodstream like malignant tumors. It causes a
disease known as alveolar echinococcosis. Instead of dogs, the main host for Echinococcus

multilocularis are foxes, while the intermediaries are rodents. Echinococcus multilocularis was



first found in Croatia among foxes back in 2015. The first patient who developed the disease
after being infected with this parasitosis was found two years later. The treatment of choice for
this often deadly disease is chemotherapy, because by the time the symptoms start manifesting,
surgical removal is no longer a viable option because multiple organs in the patient’s body have
already been affected. The most common way to get infected is by eating small forest fruits

from the forest ground that has been contaminated by parasitic eggs found in fox feces.

In order to prevent echinococcal infections, we should implement harsher sheep population
control and actively search for parasitic infections among them. People who are in the livestock
business should avoid feeding dogs with suspicious intestines. In order to control infection
among dogs, the most important step is to carry out periodic antihelmintic treatment of dogs to
eliminate parasitic forms from their intestines. Another positive thing would be to implement
preventive treatments of fox populations with antiparasitic drugs, in order to control the

Echinococcus multilocularis species more efficiently.
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Ehinokokoza je bolest izazvana trakavicama roda Echinococcus. Unutar roda nalazi se 6 vrsta,
a za ljude su najznacajniji Echinococcus granulosus koji uzrokuje cisti¢nu ehinokokozu i

Echinococcus multilocularis koji uzrokuje alveolarnu ehinokokozu. (FAO i WHO 2014.).

Policisti¢nu ili neotropsku ehinokokozu uzrokuju E. vogeli i puno rjedi E. oligarthrus. (Bennett
i sur. 2019.).

E. shiquicus uzrokuje zarazu medu malim sisavcima na tibetskom platou. (Begovac i sur.
2018.).

Prema povijesnim izvorima prvo prepoznavanje ehinokokoze spominju Hipokrat, Galen i
Aretej. U 17. 1 18. stolje¢u po€inju razmis$ljanja o povezanosti ljudske 1 Zivotinjske hidatidne
ciste. Krajem 19. st. proucene su odrasle jedinke i razli¢iti stadiji ciklusa zivota ehinokoka.

(Garcia 2016.).

Postoji najmanje 10 genotipova parazita E. granulosus. ObiljeZene su oznakama od G1 do G10.
Za njih 7 se pokazalo da mogu uzrokovati zarazu kod ljudi. To su ov¢ji genotip G1, genotip
tasmanijske ovce G2, bizonski genotip G3, govedi genotip G5, devin genotip G6, jelen;ji genotip
G8, te svinjski genotip G7/G9. Infekciju kod Covjeka najcesce izaziva G1 ovcji genotip. (FAO
i WHO 2014.).

Genotipovi se dijele prema molekularnim biljezima, specifi¢nosti domacina, geografskoj
rasprostranjenosti, morfologiji larve i adulta, te proizvodnji protoskoleksa. Genotipovi G1, G2
i G3 se jos nazivaju E. granulosus u uzem smislu, G4 je E. equinus, G5 E. ortleppi, a genotipovi
G6, G7, G8, G9i G10 su E. canadensis. Postoji E. felidis lavlji soj, kojemu je kona¢ni domacin

lav, a prijelazni domacin su razni africki biljojedi. (Garcia 2016.).



Echinococcus granulosus/ortleppi/canadensis Echinococcus multilocularis

/ Adult worm \\ / Adult worm
Egg 4 o
; Dog

Scolex \ -

Small mammals
°r)
e —FID

Protoscolex

Protoscoleces

Echinococcal microcysts
in liver

Echinococcus equinus Echinococcus felidis Echinococcus shiquicus

SLIKA 1. Prikaz zivotnih ciklusa pojedinih vrsta i genotipova ehinokoka

1ZVVOR: https://cmr.asm.org/content/cmr/32/2/e00075-18/F1.1arge.jpg
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Tablica 1. Genotipovi Echinococcus granulosus i njihove karakteristike (Deplazes 2004.)

Soj Konacni Prijelazni Infektivan Lokacija
domacin domadin za ljude
Europa, Bliski istok,
pas, lisica, Afrika, Iran, Indija,
' ovca, govedo, : ).
i dingo, L Nepal, Kina, Rusija,
G1 genotip 9 svinja, deva, koza, da . .
Sakal, Klokan Australija, Tasmanija,
hijena Novi Zeland, SAD,
Juzna Amerika
G2 genotip
tasmanijske | pas, lisica ovca, govedo? da Tasmanija, Argentina
ovce
G3 b|zo_nsk| pas, lisica bizon, govedo? ? Azija
genotip
G4 konjski konj, ostali u rodu n I'Euvropa, B.“Sk' 'StOk.’
genotip pas konja ne/” juzna Afrika, (Novi
Zeland?, SAD?)
. . Europa, juzna Afrika,
Gge%g;%dl pas gOC\)/\(/?éjaO,kbc:;;)n, da Indija, Nepal, Sri Lanka,
' Rusija, Juzna Amerika?
G6 devin pas deva, koza, govedo da Bliski istok, Iran, Afrika,
genotip ' ’ Kina, Nepal, Argentina
G7 svinjski » Poljska, Slovacka,
genotip pas svinja da Ukrajina, Rusua,
Argentina
G8 jelenji R Sjeverna Amerika,
i vuk, pas jeleni da ..
genotip Euroazija
G9? ? ? da Poljska
zebra, gnu,
Lavlji brac_laviéasta_ svinja, _
genotip lav bizon, antilopa, ? Afrika
zirafa?, nilski
konj?

Zaraza vrstom Echinococcus granulosus predstavlja 95% od 3 milijuna slu¢ajeva ehinokokoze
u svijetu. Procjenjuje se da 75% sluCajeva zaraze ostaje nezabiljezeno u bazama podataka te je
broj slucajeva infekcije vjerojatno puno veci. Godis$nja incidencija ehinokokoze se kre¢e od
1/100 000 do vise od 200/100 000 stanovnika u pojedinim endemskim podru¢jima. (FAO i
WHO 2014.).



Prevalencija u nekim podruc¢jima iznosi 5-10%, dok je u urbanim sredinama manja. (Kaleni¢ i
sur. 2019., Begovac i sur. 2018.).

U Hrvatskoj se ehinokokoza pojavljuje naj¢esce u Dalmaciji. (Kaleni¢ i sur. 2019.).

Rasprostranjena je Sirom svijeta. Pojavljuje se endemski u podrucjima u kojima se uzgaja stoka,
prvenstveno ovce. Echinococcus granulosus posebice predstavlja veliki javnozdravstveni

problem u Argentini, Cileu, Urugvaju i juznom dijelu Brazila. (Garcia 2016.).

Pojavljuje se na arapskom sjeveru i istoku Afrike, Bliskom Istoku, u juznoj i isto¢noj Rusiji,
sredi$njoj Aziji, Australiji i Novom Zelandu. (FAO 1 WHO 2014., Garcia 2016., Kaleni¢ i sur.
2019.).

Zaraza je zabiljezena i u visokorazvijenim podru¢jima s uzgojem ovaca poput Kalifornije u

SAD-u gdje se ov€arstvom bave Baski. (Garcia 2016.).

U Europi se ehinokokoza pojavljuje u zemljama Sredozemlja; u dijelovima Spanjolske, na jugu
Italije 1 na Sardiniji. Ovdje godiSnja incidencija iznosi od 4 do 8/100 000 stanovnika. U

Bugarskoj je zaraza pronadena kod vukova. (Begovac i sur. 2018.).

2001. u Ujedinjenom Kraljevstvu izbila je epidemija bolesti Sake, stopala i usta medu ovcama,
koja je uzrokovala klanje velikog broja ovaca i posljedicno tome uocen je povratak infekcije u

lokalnih pasa u Walesu. (Buishi i sur. 2005.).

Ehinokokoza predstavlja veliko socioekonomsko opterecenje za slabije razvijene zemlje u

Africi, srediSnjoj Aziji 1 na Bliskom istoku. (FAO 1 WHO 2014.).

Ehinokokoza se moze pronaéi u Kini i to u 21 od njene 31 pokrajine, te samim time bolest u

Kini predstavlja zna¢ajan javnozdravstveni problem. (FAO i WHO 2014., Garcia 2016.).

WHO je cisti¢nu ehinokokozu proglasio jednom od svjetski najrasirenijih parazitoza koja
ujedno predstavlja financijski skup javnozdravstveni problem po pitanju lije¢enja i prevencije.
Procjenjuje se da ehinokokoza godiSnje rezultira gubitkom od 1 do 3 milijuna DALY -a.
Ekonomski gubitak u stocarskoj industriji se procjenjuje na 2 bilijuna americkih dolara. 1z
zemlje u zemlju bolest najcesc¢e ulazi putem inficiranog konacnog ili prijelaznog domacina.
(FAO i WHO 2014.).

Izvor infekcije za covjeka najceSc¢e su psi lutalice koji nisu tretirani antihelmintnom

preventivnom terapijom prazikvantelom te psi €iji se vlasnici bave uzgojem ovaca i dopustaju

psima kontakt s obitelji i uku¢anima. Infekciji medu psima posebice pogoduje hranjenje pasa



iznutricama nakon klanja stoke, posebice iznutricama s ,,vodenastim mjehurima* koje vlasnik

smatra neadekvatnima za konzumaciju. (Kaleni¢ i sur. 2019., Garcia 2016.).

Osobe koje se zaraze, naj¢escée infekciju zadobiju u djetinjstvu prilikom igre sa psom. Pas na
svome krznu najceS¢e ima jajasca u perianalnoj regiji, na repu, njusci i trbuhu. (Kaleni¢ i sur.

2019.).

Put infekcije od psa do Covjeka osim kontaktom ide preko pseceg izmeta koji kontaminira tlo,
pseci lezaj, povrée i vodu. (FAO 1 WHO 2014., Kaleni¢ i sur. 2019.).

Slika 2. Geografska rasprostranjenost Echinococcus granulosus diljem svijeta (sivom bojom

je oznaceno podrucje na kojem se moze pronaci ovaj organizam)
Izvor: https://www.waterpathogens.org/book/echinococcus

1.1.2. Zivotni ciklus 1 morfologija

Zivotni ciklus parazita Echinococcus granulosus u prirodi se odvija u 2 odvojena ciklusa koji
se Cesto medusobno ispreplicu i prelaze jedan u drugi. Jedan ¢ini ,,domaci* ciklus u kojemu je
konacni domacin pripitomljeni pas, a prijelazni domacini su pripitomljeni kopitari. Drugi je
,»silvatiéni® odnosno Sumski u kojemu su divlji mesojedi konacni domacini, a prijelazni su divlji
kopitari. Covjek je sludajni prijelazni domaéin. Divlji mesojedi koji su konaéni domacéini u
»silvaticnom* ciklusu su lisica, dingo, kojot. U konacnom se domacinu nalazi adultni oblik

ehinokoka. (Garcia 2016.).

Kona¢ni domacin zarazi se jedu¢i meso i iznutrice prijelaznih domacina koji sadrze ciste
ispunjene protoskoleksima. Protoskoleksu treba 32 do 80 dana da se razvije u odraslu jedinku

u probavnom sustavu kona¢nog domacina. Adulti se nalaze u tankom crijevu psa i moze ih biti



nekoliko stotina. Veli¢ine su 2 do 7 mm, a njihovo se tijelo sastoji od skoleksa, vrata i 3

proglotide od kojih je svaka u drugom stupnju zrelosti. (Begovac i sur. 2018.).

Skoleks odnosno glava trakavice sadrzi 4 prisisne zdjelice (acetabuluma) i rostelum s vijencem

kukica. Ovaj izgled glave karakteristian je za ciklofilidne trakavice. (Kaleni¢ i sur. 2019.).

Clanak najbliZe vratu je nezreli i sadrzi samo muske spolne organe, srednji ¢lanak je spolno
zreo 1 sadrzi 1 muSke i1 zenske spolne organe. Zadnji ¢lanak je gravidni i on sadrzi uterus
ispunjen jajascima i atrofirane spolne organe. Gravidna proglotida sadrzi od 100 do 1500

jajasaca velic¢ine 30 do 40 mikrometara. (Begovac i sur. 2018.).
Adulti zive u probavnom sustavu psa do 20 mjeseci. (Garcia 2016.).

U kona¢nom domacinu ehinokokoza naj¢esée ne izaziva klinicki znacajne patoloske promjene

ni kod infekcije ve¢im brojem parazita. (Begovac i sur. 2018.).

Fecesom psa jajasca dospijevaju u tlo. U tlu jajasca mogu prezivjeti do godinu dana na
temperaturi od 4 do 15 °C. Kod niske vlaZnosti tla prezivljenje jajasaca je znatno smanjeno.
JajaSca ugibaju za 4 dana kod vlaZnosti tla od 25%, te za jedan dan kod vlaZznosti od 0%.
Izlaganjem temperaturi od 60 do 80 °C li¢inka u jajaScima ugiba za 5 minuta. (FAO i WHO
2014.).

Jajasca ehinokoka se ne mogu morfoloski razlikovati od jajasaca drugih vrsta iz roda Taenia.
Prijelazni domacéin ingestijom unosi jajaSca u svoj probavni trakt, gdje se u duodenumu iz
jajaSaca pod utjecajem probavnih enzima izlegu onkosfere, probijaju intestinalni zid i ulaze u

portalni krvotok. (Begovac i sur. 2018.).

Krvotokom onkosfera dolazi u jetru, pluéa ili neki drugi organ te zapocinje svoj razvoj u li¢inku

iz koje nastaje unilokularna hidatidna cista. (Garcia 2016.).
Razvitak li¢inke zapocinje 5 dana nakon zaraze. (Begovac i sur. 2018.).

Stvara se Supljina koja se ispunjava teku¢inom i nastaje okolna reakcija tkiva. (Kaleni¢ i sur.

2019.).

Unutar ciste s vremenom se razvijaju ciste kceri i1 protoskoleksi. Do kraja petog mjeseca od
zaraze u cisti se diferencira vanjski laminarni sloj 1 unutarnji germinativni sloj. Ciste kceri
pupaju iz germinativnog sloja, a protoskelski unutar cista kéeri. Slobodne ciste kéeri se nazivaju
,hidatidnim pijeskom®. Protoskoleksi invaginiraju tokom razvoja kako bi zastitili kukice.
(Garcia 2016.).



U laminarnom sloju nema stanica i u njega ulazi upalni infiltrat stanica domacina iz okolnog

tkiva. (Kaleni¢ i sur. 2019.).

Laminarni sloj predstavlja vezivo ehinokoka, a okruzen je vanjskim slojem koji nazivamo

ektocista ili adventicija. U germinativnom sloju tegmentalne stanice tvore sincicij koji

diferencijacijom u mikrovile urasta u laminarni sloj ciste. (Begovac i sur. 2018.).

Germinativni sloj se naziva jos ,,membrana proligera®“, a ciste kéeri ,,Vesiculae proligerae*. U

svakoj cisti kéeri nalazi se 30 do 40 protoskoleksa koji se razvijaju 5 do 12 mjeseci. Neke ciste

kéeri mogu ostati sterilne, taj postotak je ovisan o prijelaznom domacinu. Kod ovaca 10% cista

kéeri ostaje sterilno, kod svinje 20%, a u goveda ¢ak 90%. (Kaleni¢ i sur. 2019.).
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Slika 3. Morfologija zivotnih stadija: A-adult B-jajasce C-metacestoda (cista, stadij larve)

Izvor: https://www.waterpathogens.org/book/echinococcus

Prijelazni domacini su najce$¢e ovce, a mogu biti svinje, konji, goveda i tobolcari. (Garcia

2016.).



Srednje razvijena fertilna cista sadrzi oko 2 milijuna protoskoleksa. (Begovac i sur. 2018.).

Cista u prosjeku raste 1 cm svaki mjesec koncentricnom ekspanzijom. (Eviliyaoglu i sur.
1998.).
Svojim rastom potiskuje okolna meka tkiva i moze ¢ak zbog ekspanzivnog rasta dovesti do

razaranja kosti, te kroz period od 20 godina moze doseci promjer 20 cm. (Kaleni¢ i sur. 2019.).

Kod ljudi cista poprima veli¢inu od 1 do 15 cm, no moguc je i rast preko 20 cm. Interhumani

prijenos nije moguc. (Begovac i sur. 2018.).

Echinococcus granulosus uzrokuje unilokularnu cisti¢nu ehinokokozu. Simptomi koje osjeti

bolesnik ponajprije ovise o lokalizaciji nastanka ciste.

Simptomi su najcesce vezani uz pritisak ciste na okolne organe i alergijsku reakciju na istjecanje
sadrzaja ciste. Kod djece i mladih adolescenata simptomi obi¢no pocinju puno ranije kod manje

poput pluc¢a, mozga, orbite i kraljeznice. (Garcia 2016.).

Jetra je najcesca lokalizacija cisti¢ne ehinokoze i mjesto je nastanka ciste u 50-70% pacijenata.

(FAO i WHO 2014.), (Bennett i sur. 2019.), (Garcia 2016.).

Inkubacijski period je od 2 do 15 godina, a cista raste uobic¢ajeno od 1 do 5 cm na godinu. Moze
dosegnuti promjer vec¢i od 20 cm kroz dug asimptomatski period te sadrzavati nekoliko litara

tekucine 1 tisuce protoskoleksa. (FAO 1 WHO 2014.).

U samo prvoj godini cista moze dosegnuti veli¢inu od 5 do 10 cm u promjeru. (Bennett 1 sur.

2019.).

Cista se najcesce otkrije slucajno prilikom radioloskih pretraga radi nekog drugog razloga. Te
pretrage su UZV, CT 1 MR. 75% cista u jetri ostaje asimptomatskima kroz period od vise od 10
godina. Ce3ée je lokalizirana u desnome reznju, no moZe se pronaéi i u lijevom reznju,
istodobno u oba. Mogu se prona¢i i multiple ciste u jetri, te istodobno u jetri i ostalim

abdominalnim organima. (Garcia 2016.).

Prvi simptomi koje pacijent osjeti su nelagoda u desnom gornjem abdomenu, ponekad je

vidljiva i palpabilna abdominalna masa u podrucju jetre. Progresijom bolesti nelagoda prelazi



u bol u gornjem desnom abdomenu i ¢esto se razvija hepatomegalija. Ponekad se javlja mué¢nina
i povracanje. Pritiskom na zu¢ne vodove moze doc¢i do kolestaze i bilijarne ciroze, a pritiskom
na vene portalnog krvotoka moze doc¢i do portalne hipertenzije i posljedi¢no ascitesa. (FAO i
WHO 2014., Garcia 2016.).

Pritiskom na donju Suplju venu cista moze uzrokovati Budd Chiarijev sindrom, a pritiskom na
jetrene vene vensku opstrukciju. Ruptura u bilijarno stablo prezentira se bilijarnim kolikama,

opstruktivnom Zuticom, kolangitisom ili pankreatitisom. (Begovac 1 sur. 2018.).

Istjecanje tekucine u bilijarsno stablo moze do¢i do sekundarne bakterijske infekcije i

formiranja piogenog apscesa. (Bennett i sur. 2019.).

Zabiljezeni su slucajevi u kojima je jetrena cista rupturirala u bilijarno stablo i spontano
involuirala nakon praznjenja sadrzaja kroz zu¢ne vodove koji se potom endoskopski ociste od
ostatnog sadrzaja ciste. Postoji i zapis o rupturi ciste u lijevi kolon koja je dovela do djelomi¢ne

drenaze ciste. (Laghi i sur. 1998.).

Jedna od najopasnijih komplikacija cisticne ehinokokoze je ruptura ciste prilikom koje se
sadrzaj rasipa i moze dovesti do pacijentove alergijske imunoloske reakcije koja se u najtezem
obliku moze prezentirati kao osip, urtikarija ili u najtezem obliku kao anafilakti¢ki Sok koji

moze rezultirati smréu. (Garcia 2016.).
Anafilakti¢ki Sok prezentira se hipotenzijom, sinkopom i vru¢icom. (Begovac i sur. 2018.).

Rasipanjem sadrZaja ciste dolazi do diseminacije protoskoleksa iz kojih mogu nastati nove ciste
kéeri na novim lokalizacijama. Sadrzaj ciste moze postati embolus u krvnim zilama domacina.

(Garcia 2016.).
Ruptura se dogada u manje od 10% slu¢ajeva zaraze. (Bennett i sur. 2019.).

Nakon rupture u krvi se pojavljuje eozinofilija. (FAO i WHO 2014.).

Ehinokokna cista razvija se u plu¢ima u oko 20-30% pacijenata. Pluca su ¢esc¢e zahvacena kod
djece, $to bi se moglo objasniti brzim nastupom simptoma u djetinjstvu kada je cista ovdje
lokalizirana. (FAO i WHO 2014., Bennett i sur. 2019., Garcia 2016.).



U 60% slucajeva zahvaceno je desno plu¢no krilo, a u 50 do 60% slucajevima cista je
lokalizirana u donjim plué¢nim reznjevima. Kod 20% pacijenata istodobno postoji cista na jetri
i plu¢ima. Od simptoma najcesce se javlja kronicni kasalj i to kod 53-62% pacijenata, zatim bol

u prsiStu kod 49-91% pacijenata te dispneja kod 10-70% pacijenata. (Begovac i sur. 2018.).

Kod kaslja moguce je iskasSljavati slanu tekuc¢inu slanog okusa, a pacijent moze imati i

hemoptizu. (Garcia, 2016.).

Hemoptiza se javlja kod 12-21% pacijenata, a od mogucih simptoma jo§ se mogu sresti slabost,
mucninu, povraéanje i osjecaj nelagode u prsnom kosu. Kod rupture pluéne ciste moze doci do
sekundarne bakterijske infekcije i nastanka apscesa u plu¢ima, dok kod cista smjestenih uz

pleuru moze do¢i i do pneumotoraksa, empijema i pleuralne efuzije. (Begovac i sur. 2018.).

Ruptura sama po sebi moze izazavati anafilakticki Sok i posljedi¢no diseminaciju parazita i

razvopj novih sekundarizama ove parazitoze. (Garcia 2016.).

Slika 4. Cista u plu¢ima vidljiva na rendgenskoj snimci prsnog kosa

Izvor:  https://marlin-prod.literatumonline.com/cms/attachment/d6b744e9-d078-4199-98ea-
2bfb1bc9f3be/gr2.jpg

1.1.3.4. Ostale lokalizacije

Od ostalih lokalizacija na kojima je ustanovljena cisti¢na ehinokokoza treba spomenuti slezenu,
koja je zahvacena u 3% 1 bubrege koji su zahvaceni u 4% pacijenata. Od rjedih lokalizacija

zabiljezeni su slucajevi cista u jajniku, umbilikalnoj fistuli, dijafragmi, prsnoj stijenci,
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pleuralnoj Supljini, medijastinumu, glutealnom misici i sjemenom mjehuric¢u. Zabiljezeno je
nekoliko slucajeva nastanka ciste u jeziku. Kosti su zahvacene u 0,5-4% slu¢ajeva, s ovom
lokalizacijom povezane su moguée komplikacije poput frakture kostiju, jer cista erodira kost i
invadira ko$tanu srz i spongiozu. (FAO i WHO 2014., Garcia 2016.).

Kod zahvacenosti kraljeznice moguce su neuroloske komplikacije poput progresivne

paraplegije donjih udova. (Bhojraj i Shetty 1999.).

Kod ciste u gusteraci sadrzaj se moze prazniti kroz pankreati¢ni vod §to moze izazvati

rekurentne pankeratitise. (Sebbag i sur.1999.).

U literaturi je opisana i paraspinalno smjestena cista koja je zahvatila aortu i dovela do okluzije

aorte i ilijacnih arterija. (Men i sur.1999.).

Srce je zahvaéeno kod 0,5-3% pacijenata. Postoje rijetki slucajevi sa zahvacenim septumom
srca. Sr¢ane ciste mogu izazvati tamponadu srca koja se prezentira dispnejom, boli u prsistu,

vrtoglavicom i gubitkom svijesti. (Garcia 2016.).

Kod ciste u oku i sedi$njem ziv€anom sustavu simptomi se pojavljuju najcesce ve¢ u djetinjstvu.

(FAO i WHO 2014.).

U mozgu se cista nalazi kod 1-3% pacijenata te moze prouzrokovati razli¢ite neuroloske ispade.
(Garcia 2016.).

Curenje tekuéine iz ciste izaziva senzibilizaciju pacijenta tokom asimptomatskog perioda, da bi
potom kod veceg istjecanja tekucine ili rupture izazvala jacu alergijsku reakciju ili anafilakticki
Sok. Pracenjem razine IgE protutijela specifi¢nih za ehinokokozu dobro korelira sa teZinom
bolesti stoga nam moze posluziti kao marker pracenja razvoja bolesti. Jo§ nije otkrivena ni
dokazana povezanost zaraze ehinokokom i nastanka autoimunih protutijela poput RF, ANA i
tkivno specifiénih protutijela. Pojavljuju se samo sporadi¢ni izolirani slucajevi istodobne
ehinokokoze i nastanka autoimune bolesti. Kod svih pacijenata sa cisticnom i alveolarnom
ehinokokozom dolazi do otpuStanja histamina iz cirkuliraju¢ih bazofila prilikom kontakta sa

ehinokoknim antigenima. (Garcia 2016.).
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Antigeni ehinokoka za koje je otkriveno da mogu djelovati kao alergeni su sljedeci:

a) AgB 12-kDa podjedinica — proteazni inhibitor, potentni induktor Th2 odgovora
b) Ag5 - serinska proteaza
c) EA 21— specific¢ni ciklofilin
d) Eg EF-1 beta/delta — elongacijski faktor (homologan EF od S. stercoralis, isti IgE
epitop)
(Garcia 2016.).

Cisti¢na ehinokokoza izaziva primarno Th2 imunoloski odgovor i izaziva stanje imunoloske

tolerancije povezano sa IL10 poput atopijske alergije. (Vuitton 2004.).

Dijagnostiku i otkrivanje cisticne ehinokokoze zapocinjemo radioloskim metodama, najcesce
ultrazvukom. Na temelju ultrazvu¢ne slike cistu moZemo prema medunarodnoj WHO

klasifikaciji podijeliti u jednu od sljedeéih kategorija:

a) CL —nediferencirana cisti¢na lezija

b) CEL — aktivna cista

c) CE2 - aktivna cista

d) CE3a - prijelazni oblik ciste (prisutna odvojena endocista)

e) CE3b — prijelazni oblik ciste (ve¢inom solidne strukture sa vezikulama)
f) CE4 - inaktivni oblik ciste

g) CE5 —inaktivni oblik ciste

(Bennett i sur. 2019.).
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Cystic lesion f———— Active —— Transitional |———— Inactive ——

Slika 5. Podjela cisti¢ne ehinokokoze na temelju ultrazvu¢nog nalaza

Izvor:https://www.researchgate.net/figure/WHO-IWGE-classification-of-cystic-
echinococcosis_figl 266153249

Diferencijalnodijagnosticki cistu mozemoO zamijeniti amebnim apscesom, kongenitalnom
cistom ili jetrenim tumorom. Kada je cista na plu¢ima, prva pretraga koja ju uocava je rentgen
pluéa na kojemu vidimo okruglu leziju. Ova okrugla lezija moZe se lako zamijeniti s
tuberkulozom pluca. Ciste koje stvara Echinococcus granulosus imaju jasne rubove i ponekad

je moguce vidjeti nivo tekucine u cisti. (Garcia 2016.).

Osim ultrazvuka, dijagnoza se moze upotpuniti CT-om i MRI-om. Osjetljivost slikovnih

dijagnostickih metoda iznosi vise od 90%. (Bennett i sur. 2019.).

MRI se daje prednost pred CT-om kod ekstrahepatiénih i intrahepati¢nih promjena u venskom
sustavu, kod promatranja promjena u ¢ahuri ciste, te kod komplikacija poput infekcije 1 bilijarne

komunikacije. (Begovac i sur. 2018.).

Kod lokalizacije u jajniku uz ultrazvuk koristi se color-dopler tehnika radi diferencijacije od

karcinoma. (Diaz-Recasens i sur. 1998.).

Kod lokalizacije u CNS-u i u orbiti koristimo MRI. Subarahnoidalno smjestene ciste osim MRI,

detektiramo jo$ pretragom uzorka cerebrospinalne tekucine. (Gokcek i sur. 1997., Tsitouridis i

sur.1997.).

Kod lokalizacije u kraljeznici diferencijalnodijagnosticki se cista ¢esto zamijeni s Pottsovom

bolescu. (Turgut 1997.).
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Za cistu smjestenu u mozgu koristimo i CT i MRI. (Begovac i sur. 2018.).

Kod pretraga krvne slike u 20 do 25% pacijenata mozemo pronaci eozinofiliju pa ju ne mozemo

koristit kao pouzdanu dijagnosticku metodu. (Bennett i sur. 2019.).

Za konacnu potvrdu ehinokokoze potrebno je izvesti specificnu, mikrobiolosku dijagnostiku

otkivanja ovog parazita direktnim ili indirektnim metodama.

Serologija bazirana na nalazu specificnih protutijela pokazala se dovoljno specificnom i

osjetljivom parazitoloSkom metodom za dijagnostiku ove infekcije. (Garcia, 2016.)

Ono $to je nuzno istaknuti je razliCita razina osjetljivosti serologije kod razliCitih lokacija
bolesti. Kod jetrenog oblika bolesti serologija pokazuje 80-100% osjetljivost i 88-96%
specifi¢nost. Kod pluénog oblika osjetljivost serologije je 50-56%, a kod ostalih manje ucestalih
lokacija osjetljivost seroloske pretrage krece se od 25-56%. (Bennett i sur. 2019.)

Ciste smjestene u mozgu, slezeni i oku ¢esto nisu prac¢ene porastom protutijela. Ciste u kostima
Cesto imaju pozitivnu serologiju. Ciste koje su intaktne, kalcificirane i bez vijabilnih
protoskoleksa isto daju manju Sansu pozitivnog seroloskog testiranja. U serologiji najveci
znacaj kao u testu primjenjivani antigeni imaju Ag5 i AgB zbog visoke specifi¢nosti. Uloga

serologije ponajprije je za potvrdu dijagnoze i pracenje tijeka bolesti. (Begovac i sur. 2018.).

Od seroloskih pretraga na raspolaganju je nekoliko metoda: IHA (indirektna hemaglutinacija),
indirektna imunoflourescencija, ELISA-u i imunoblot. Nedostatak seroloske dijagnostike
predstavlja manjak standardiziranosti seroloSkih metoda, moguéa je krizna reaktivnost sa
drugim helmintozama, kao i1 niZa osjetljivost ovih metoda kod pojedinih lokacija bolesti.

(Garcia, 2016.)

Od ostalih seroloskih metoda, danas rjede primjenjivanih rutinski, mogu se koristiti i reakcija
vezanja komplementa, lateks-aglutinacija, dvostruka difuzijska elektroimunoforeza,
protusmjerna imunoelektroforeza, radioimunoesej (R1A), elektroimunotransfer bloting (EITB),
imunoenzimska elektrodifuzija (ELIEDA) i flouroimunoesej (TR-FLA; time resolved
flouroimmunoassay). (Begovac i sur. 2018.).

Jedan od u praksi najéeS¢e primjenjivanih skrining testova je ELISA test koji kao antigen u
reakciji koristi protoskolekse iz hidatidne tekucine. Osjetljivost ovog testa krece se od 50 do

98% ovisno o stupnju razvoja ciste, njenoj lokalizaciji i broju cista. (Garcia 2016.)
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Na trziStu su se pojavili 1 testovi koji koriste rekombinantne antigene, a karakterizirani su
visokom specificnosc¢u od oko 93% i osjetljivosti od oko 91,2%, a isti su jako korisni kao testovi
u pracenju izljeCenja nakon nakon kirur§kog uklanjanja ciste. (Hernandez-Gonzalez i sur.
2007.).

Uporaba novog rekombinantnog antigena 2Bt2 u testu ELISA pokazuje puno bolje rezultate od
komercijalnih IHA setova i ELISA testa na antigen B2t iz hidatidne tekuéine. (Hernandez-
Gonzalez i sur. 2012.).

Zbog moguce krizne reaktivnosti skrining testova korisnom se u praksi pokazala upotreba
imunoblot, naj¢esce western blot testova, koji u slucaju svojeg pozitiviteta definitvno potvrduju
specificnost skrining testom detektiranih protutijela. Ujedno, koriStenjem imunoblot testova,
ponekad je moguée zbog razliCitog u testu biljega vrste protutijela razlikovati i infekciju

cisti¢cnom od alveolarne ehinokokoze. (Garcia, 2016.).

Osim indirektne dijagnostike serologijom, moguca je i dijagnostika direktnim metodama u koju
spadaju mikroskopija bioptickog uzorka te nalaz protoskoleksa u sadrzaju ciste ili histoloski
nalaz karakteristi¢ne strukture ciste. Molekularna dijagnostika traZzenjem parazit specifi¢ne
DNA koristenjem PCR metode koristi se 1 danas no ipak za sada ne jo§ u veem opsegu u

rutinskoj klini¢koj dijagnostici. (Garcia, 2016.).

Od terapijskih opcija za lijeCenje cisti¢ne ehinokoze na raspolaganju imamo kirurski pristup,

PAIR metodu, te lijekove benzimidazolne skupine albendazol i mebendazol. (Garcia, 2016.)

Prema preporukama neformalne WHO radne skupine koja se bavi ehinokokozama terapijski
pristup se moze temeljiti na UZV nalazima. Velike simptomatske ciste koje spadaju u kategoriju
CE2 1 CE3b preporuca se kirurSki odstraniti u cijelosti totalnom kirurSkom resekcijom. Prije
resekcije cista se vizualizira, izvlaci se dio hidatidne tekucine te se instilira cisticidna tvar kako
bi smanjili moguénost rupture i rasapa Vvijabilnog cistinog sadrzaja. Kao cisticidna tvar koristi
se hipertoni¢na otopina NaCl 30%, cetridin, te etanol 70-95%. Ove tvari ubijaju germinativni
sloj 1 ciste kceri 1 ostavljaju se da djeluju 30 minuta. Nakon toga cista se uklanja i na njeno se
mjesto postavlja nekoliko drenova kako bi smanjili moguénost nastanka sekundarne bakterijske
infekcije. Cisticidne tvari ne koristimo kod bilijarne komunikacije s cistom i kod pluénih cista.
Primjena cisticidnih tvari danas je postala upitna zbog efikasne preoperativne terapije

benzimidazolima. Kada se procjeni da je rizik rupture malen, moze se upotrijebiti
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(Bennett i sur. 2019.).

KirurSkim postupkom pristupamo najéeS$ée pacijentima koji imaju uznapredovali stadij ciste
koji nije pogodan za lijeCenje PAIR metodom, te kod sekundarnih bakterijskih infekcija i

zacepljenja zu¢nih vodova pritiskom ciste.
Kod ciste smjestene u jetri koriste se slijedece kirurske tehnike:

a) Kapitonaza — kirursko zatvaranje ciste

b) Omentoplastika — koriStenje velikog omentuma za popunjavanje defekta nastalog
vadenjem sadrzaja ciste

c) Ekscizija

d) Segmentektomija

e) Cistoenterostomija.
(Garcia 2016.).

Istrazivanjem, provedenim u Klini¢koj bolnici Dubrava u Zagrebu u periodu od 2004. do 2008.
godine, utvrdeno je da kod odabranih pacijenata treba dati prednost laparoskopskoj eksploraciji
pred otvorenom operacijom, i kod onih pacijenata kod kojih je moguée treba provesti potom
laparoskopsku pericistektomiju ili parcijalnu pericistektomiju kojima smanjujemo rizik rupture

1 komplikacija uzrokovanih rupturom. (Busi¢ i sur. 2012.).

Slezena je treca najCesca lokalizacija ciste. Kod velike ciste koja vrsi pritisak na okolne organe
metoda izbora je parcijalna cistektomija ukoliko su se PAIR metoda i konzervativno lijeCenje

pokazali neuspjesnima. (Busi¢ 1 sur. 2015.).

Smrtnost kirurski lijeCene cisti¢ne ehinokokoze je 2-4%. Smrt naj¢esce izazivaju anafilakticka

reakcija i tamponada srca. (FAO i WHO 2014.).

Kod intrabilijarne rupture primjenjuje se lavaza bilijarnog stabla, slobodna drenaza Zucnih
vodova i1 endoskopsko uklanjanje materijala ciste iz Zzu¢nih vodova, uz rijeSavanje same ciste 1
terapiju mebendazolom. Kod smjestaja ciste uz lednu mozdinu primjenjuje se operativha

dekompresija i kemoterapija albendazolom ili mebendazolom. (Garcia 2016.).
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Slika 9. Kirursko uklanjanje hidatidne ciste

IZVOR: https://www.researchgate.net/figure/Surgical-removal-of-the-hydatid-
cyst_fig3_41549232

Za inoperabilne ciste, ali prema nekim stru¢njacima i za sve ciste koje spadaju u kategoriju
CEl, CE2 i CE3, mozemo koristiti PAIR metodu lijecenja. (Bennett i sur. 2019.).

Metoda PAIR (puncture,aspiration, injection, reaspiration) je minimalno invazivna metoda koja
se izvodi pod kontrolom ultrazvuka. Nakon punkcije ciste slijedi aspiracija 10 do 15 mL
hidatidne tekuéine. Zatim nakon aspiracije slijedi injekcija parazitocidnog sredstva, najcesce
95% etanola u koli¢ini od 1/3 aspiriranog volumena hidatidne tekuc¢ine. Umjesto 95% etanola
moze se koristiti 15% otopinu NaCl-a. Etanol se ostavlja da djeluje 5 min, a NaCl 15 do 20

min, nakon ¢ega reaspiriramo tekudine iz ciste. (Garcia 2016.).

PAIR metoda ima vecu incidenciju izlje¢enja, manju stopu komplikacija, manji mortalitet i
vjerojatnost povrata bolesti kao i smanjeno je vrijeme hospitalizacije pacijenta u odnosu na
klasi¢ni operativni pristup. (Smego i Sebanego 2005.).

Postoji i modificirana PAIR metoda koja koristi kateter koji u isto vrijeme ubrizgava i usisava

hidatidnu tekucinu i parazitocidno sredstvo. (Bennett i sur. 2019.).
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PAIR koristimo nakon neuspjele kemoterapije kod ciste smjeStene u jetri, kod cista koje su
prerasle promjer od 5 cm, ciste koje su stvorile manje ciste kceri, razdvajanja membrana ciste

te kod multiplih cista dostupnih punkciji. (Garcia 2016.).

Kontraindikacije za PAIR metodu predstavljaju ciste koje komuniciraju s bilijarnim traktom
zbog rizika od nastanka kemijskog kolangitisa prilikom primjene parazitocidnog sredstva. Zato
prilikom aspiracije gledamo je li prisutan bilirubin u hidatidnoj tekuéini. PAIR ne koristimo ni
kod cisti smjeStenih na nepristupacnim lokacijama, kod slobodnih cista u abdomenu, kod ciste

smjestene u plu¢ima, kraljeznici, srcu i mozgu. (Eckert i Deplazes 2004.).

Male asimptomatske ciste koje su kalcificirale nije potrebno lijeciti ve¢ je dovoljna opservacija.
(Garcia 2016.).

Medu asimptomatske ciste spadaju ciste ultrazvuc¢no smjeStene u CE4 i CES kategoriju.

(Bennett i sur. 2019.).

Kao kemoterapija koriste se benzimidazolni derivati albendazol i mebendazol. Koriste se kod
inoperabilnih cista i multipih cista na vise lokacija u organizmu. Pokazuju malu u¢inkovitost
kod cista smjeStenih u kostima. Imaju blage nuspojave. Potrebno je prije terapije izmjeriti
razinu IgE protutijela specifi¢nih za ehinokok jer nam ona tokom terapije sluze za detekciju

povrata bolesti. (Garcia 2016.).

Antihelmintici dovode do poboljSanja u 55-79% pacijenata, i do izlje¢enja u 29%. Preporucaju
se kod cisti smjestenih u kategoriju CEl. Albendazol se preferira pred mebendazolom zbog
bolje gastrointestinalne apsorpcije 1 mogucénosti postizanja vecih koncentracija u plazmi.
Albendazol se daje u dozi od 400 mg podijeljenoj 2 puta na dan, kod osoba mase manje od 60
kilograma daje se u dozi od 15 mg po kilogramu na dan. Terapija traje 3 do 6 mjeseci. (Bennett
i sur. 2019.).

Prema nekim autorima dnevna doza se podijeli u 3 doze uz mastan obrok koji povecava razinu
albendazol-sulfoksid u serumu od 2 do 6 puta. Preporuca se kod cista koje su manje od 5 cm u
promjeru i sadrze jedan odjeljak. Kod preoperativne primjene terapija albendazolom zapocinje
najmanje 4 do 30 dana prije operacije i nastavlja se mjesec dana nakon operacije. (Begovac i
sur. 2018.).

Mebendazol pokazuje loSiju gastrointestinalnu apsorpciju te se daje u dozi od 50 do 70 mg na

kilogram dnevno podijeljeno u dvije doze, period terapije je nekoliko mjeseci. Pacijente pratimo
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serijskim snimanjima, a kao pozitivinu reakciju na terapiju smatramo nestanak, smanjenje i

povecéanje gustoce ciste. (Bennett i sur. 2019.).

Kao jos jedna terapijska opcija postoji 1 perkutana termalna radiofrekventna ablacija kojom

ciljamo i uniStavamo germinativni sloj ciste. (Garcia 2016.).

Jedno od endemskih podrucja na kojima nalazimo cisti¢cnu ehinokokozu je Dalmacija. Prvo
spominjanje klini¢kih slu¢ajeva cisti¢ne ehinokokoze u Dalmaciji je pocetkom 1890-te godina.
Od tada je zabiljezen porast godiS$njih slucajeva i u periodu od 1940-ih do 1950-ih doseze
vrhunac od 160 klini¢kih slucajeva zaraze godi$nje. Vecina zabiljezenih slucajeva je u 4 vece
bolnice: u Zadru, Sibeniku, Splitu i Dubrovniku. 93% pacijenata zabiljeZeno u ovom periodu
dolazi iz ruralnih krajeva. U periodu od 1950-ih do 1990-ih dolazi do pada incidencije zaraze
od 70%. Suprotno padu incidencije zaraze medu ljudima zabiljeZzena prevalencija zaraze medu
domadim zivotinjama je porasla. Tijekom 1970-ih godina otkrivena je zaraza u 80% ovaca,
40% goveda 1 15% pasa. Prevalencija infekcije medu ovcama se poveéala 10 puta dok je
udvostruc¢ena kod goveda u odnosu na 1950-te godine. Veliki pad incidencije zaraze medu
ljudima mozemo pripisati urbanizaciji koja kre¢e nakon Drugog svjetskog rata. Dio pada
incidencije se moze pripisati tretiranju pasa prazikvantelom. Kao i u ostatku svijeta postoji
problem niske stope prijave i registriranja slucajeva zaraze, koji je u periodu od 1950-ih do
1990-ih iznosio od 3 do 10%. Ostao je prisutan problem velikog rezervoara ehinokoka medu
domaéim Zivotinjama koji predstavlja potencijalni izvor buduc¢ih zariSta infekcije medu

ljudima. (Morovi¢ 1997.).

Istrazivanje iz 2015. godine pokazalo je seroprevalenciju od 2,3% u populaciji Republike

Hrvatske. (Pejnovi¢ i Njari 2017.).

U Godis$njem izvjeStaju Hrvatske agencije za hranu vidimo kako je godi$nji broj pacijenata u
opadanju u periodu od 2005. godine kada je bilo 25 pacijenata do 2010. kada imamo 10

pacijenata, a zatim ponovno raste te 2014. imamo 20 slucajeva. (Anon 2016.).

U isto¢noj Hrvatskoj jedan od rezervoara ove bolesti su divlje svinje (Sus scrofa L.). Na 2
lovista pregledane su 64 divlje svinje i u njih 36 pronadena je cisticna ehinokokoza. (Bujanic¢ i

sur. 2020.).
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U prevenciji zaraze ehinokokozom kljuno je razbiti lanac Zzivotnog ciklusa ehinokoka.
Potrebno je educirati populaciju koja se bavi sto¢arstvom o pravilnom zbrinjavanju sumnjivih
iznutrica 1 sprjeCavanju hranjenja pasa istima. Nadalje treba naglasiti vaznost osobne higijene,
posebice nakon kontakta djece sa psima i tlom koje je kontaminirano pse¢im fecesom. (Garcia

2016.).

Treba osigurati sigurna hranilista za prijelazne domacine te izbjegavati njihovo usmréivanje u
blizini ljudi 1 pasa. Takoder vazna je kontrola lokalne populacije pasa. Terenska su istrazivanja
pokazala da cijepljenje ovaca i svinja antichinokoknim cjepivom znaéajno smanjuje infekciju

medu njima. (Bennett i sur. 2019.).

Potrebno je poboljsati suradnji izmedu javnog zdravstva, lokalne vlasti i agrikulture. Potrebno
je uloziti u razvoj tehnologije koja ¢e omoguéiti detekciju zaraze u domacih zivotinja, posebice

onima kojima se trguje. (FAO i WHO 2014.).

Razvijen je ELISA test za detekciju koproantigena ehinokoka u fecesu zivotinja. Feces se moze
prezervirati do 6 mjeseci u 5% formalinu i dalje dati pozitivan rezultat. (Eckert i Deplazes
2004.).

Istrazivana je in Vvitro proto¢na tehnika koja pokazuje visokospecifi¢ne i visokoosjetljive
rezultate u dijagnostici cisti¢ne ehinokokoze u serumu goveda, tehnika rabi visokospecificnu
bjelancevinu tezine 8kDA. Test pokazuje veliku brzinu i jednostavnost te ne zahtjeva puno

ulaganja u opremu i obuku struénog osoblja koje provodi testiranje. (Jeyathilakan i sur. 2010.).

U Hrvatskoj postoji potreba za epidemioloskim nadzorom ljudi i1 Zivotinja, ukljucujuci
uvodenje longitudinalnih studija za pracenja tretiranih pasa i operiranih pacijenata. Takoder je

potrebno poraditi na traganju asimptomatskih pojedinaca. (Morovi¢ 1997.).

Infekcija s E. multilocularis je u porastu na Aljasci, u dijelovima biv§eg SSSR-a, Kini i Japanu.

Pronaden je i u srediSnjoj i sjevernoj Europi. Infekcija je dokazana u vise od 30 zemalja. (Garcia

2016.).

20



Pronaden je i na Arktiku. (Begovac 1 sur. 2018.).
Euroazijski i americki soj pokazuju male varijacije uz isti genotip. (Haag i sur. 1997.).

Infekcija je povezana uz ruralna podruc¢ja, a u covjeka najeSée dolazi ingestijom preko
kontaminirane hrane i vode, puno rjede preko tla, bobica i povréa. Bobice u Sumama zemalja s
endemskom infekcijom mogu biti kontaminirane fecesom lisica, vukova i pasa koji sadrzi

jajaSca E. multilocularis. (Garcia 2016.).

2015. i 2016. godine provedeno je PCR testiranje izmeta crvenih lisica (Vulpes vulpes) u
Republici Hrvatskoj. 7,5% uzoraka je bilo pozitivno na E. multilocularis. Ovim istrazivenjem
je prvi puta potvrdena prisutnost E. multilocularis u divljini u Hrvatskoj. Zarazene lisice
najbrojnije su u zapadnim i sjeverozapadnim predjelima Hrvatske uz granicu sa Sovenijom te
u sredis$njoj Hrvatskoj. Izmedu 2015. i 2016. dogodio se pomak zari$nih tocaka prevalencije

zarazenih lisica prema istoku i1 granici s Bosnom i Hercegovinom (Beck i sur. 2018.).

2016. godine pronadeni su adulti E. multilocularis u lesu zlatnog ¢aglja u Republici Hrvatskoj.
(Sindi¢i¢ i sur. 2018.).

Slika 6. Geografska distribucija Echinococcus multilocularis diljem svijeta (sivo)

Izvor: https://www.waterpathogens.org/book/echinococcus
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Slika 7 Rasprostranjenost lisica zarazenih s Echinococcus multilocularis 2015. (zeleno) i
2016. (crveno)

IZVOR: Beck R, Mihaljevi¢ 7, Brezak R, Bosni¢ S, Jankovi¢ IL, Deplazes P. First detection
of Echinococcus multilocularis in Croatia. Parasitol Res. 2018;117(2):617-621.
d0i:10.1007/s00436-017-5732-3

1.2.2. Zivotni ciklus

Kona¢ni i prijelazni domacini parazita E. multilocularis razlikuju se od onih od Echinococcus
granulosus. Naj¢es¢i kona¢ni domacdini su crvena i arkticka lisica, kunopas, kojot, a zatim pas,
macka 1 vuk. JajaSca iz njihovog fecesa ingestijom ulaze u tijelo prijelaznog domacina.
Prijelazni domacini su glodavci poput voluharice, leminga, kuénog misa, poljskog misa, rovke,
svisca, te ostali mali sisavci. U laboratorijskim istrazivanjima infekcija je zabiljezena u
sko¢imisa i jelenskog misa. Adulti su u prosjeku manji od odraslih jedinki Echinococcus
granulosus. Veliki su od 1,2 do 3,7 mm. Jajasca su morfoloski identi¢na jajascima roda Taenia

i pokazuju veliku otpornost na hladno¢u. (Garcia 2016.).
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Slika 8. Zivotni ciklus Echinococcus multilocularis u prirodi

IZVOR: https://www.researchgate.net/figure/The-life-cycle-of-Echinococcus-multilocularis-
Man-is-infected-as-an-aberrant_figl 44804074

1.2.3. Morfologija ciste

Lezija koja nastaje ispunjena je mnoStvom nepravilnih Supljina s oskudnom koli¢inom
tekuc¢ine. Nema limitirajuéu membranu i u ¢ovjeka je sterilna je jer ne sadrzi protoskolekse.
Pokazuje perzistentan parazitaran rast i egzogenu proliferaciju sa stvaranjem metastaza poput
tumora. Uz rub ciste stanice pokazuju najvecu proliferaciju dok u unutrasnjosti sadrzaj ciste
moze deteriorirati uz stvaranje gnoja i formaciju apscesa. Laminarni sloj moze obavijati prostor
bez protoskoleksa i ostalih struktura ciste. Lezija se moZe prezentirati i kao ¢vrsta solidna masa
sa slabo definiranim vanjskim slojem te se Cesto zamjenjuje s karcinomom. Buduéi da ¢ovjek
nije normalan domacin, kod njega ne nalazimo stvaranje kapsula legla, protoskoleksa i

vapnenih tjelesaca. (Garcia 2016.).

23



U germinativnom sloju pronadena je deseterostruka ekspresija proteina 14-3-3 u odnosu na
ekspresiju kod odrasle jedinke ehinokoka. Upravo bi ova molekula mogla biti odgovorna za

neograni¢enu proliferaciju organizma unutar domacina. (Siles-Lucas i sur. 1998.).

Alveolarna ehinokokoza je najletalnija helmintoza na svijetu. Smrtnost nelijeCene bolesti je
preko 90%. (Malczewski i sur. 1995.).

Prvotna se lezija metastaziraju¢i Siri u susjedne i udaljene strukture direktnim Sirenjem,
hematogenim i limfogenim putem. U 2 % slu¢ajeva metastaze germinativnog sloja zahvacaju
mozak, medijastinu, pluca i ostale dijelove tijela. Mjesta nastanka prve lezije su sli¢éna onima
gdje svoj razvoj zapo€inje Echinococcus granulosus. . Osim jetre lezija moze biti nadena u
o¢ima, kostima, plu¢ima, peritoneju, nadbubreznim Zlijezdama, mozgu, jajnicima, limfnim
¢vorovima, zu¢nom mjehuru, gusteraci i slezeni. Zbog sporog rasta asimptomatska faza moze
trajati od 20 do 30 godina. Simptomi koji se javljaju, imitiraju simptome rastu¢eg karcinoma.
Kod jetrene lokalizacije nastaju hepatomegalija, Zutica, intrahepatalna portalna hipertenzija,
splenomegalija i ascites. Pojavljuje se bol u gornjem desnom kvadrantu i palpabilna masa.
(Garcia 2016.).

Rastom u jetri javljaju se komplikacije poput bilijarne opstrukcije i Budd-Chiarijevog

sindroma. (Bennett i sur. 2019.).

Kod zahvacenosti pluca javlja se dispneja, a kod zahvacanja mozga neuroloski ispadi. (Garcia

2016.).
Tijek bolesti moZemo podijeliti u sljedecih 5 stadija:

a) Pocetni stadij — asimptomatski, njega prati spontano izljeCenje ili prijelaz u progresivni
stadij, vrijeme je inkubacija 5 - 15 godina

b) Progresivni stadij — simptomi nastaju kada metacestode zahvate veci dio jetre ili po¢nu
remetiti funkciju organa te nastaju abdiminalna bol, Zutica, vrucica, anemija, gubitak
tjelesne teZine, pleuralna bol

¢) Uznapredovali stadij — prati ga visoka smrtnost u lijeCenih i nelijecenih, traje tjednima ili
godinama, a prezentira se kao teSka disfunkcija jetre i portalna hipertenzija

d) Stabilni stadij — inhibicija rasta parazita; pacijenti koji su na dugotrajnoj kemoterapiji

e) Abortivni stadij — smrt parazita i kalcifikacija, vidimo kod asimptomatskih pacijenata.
(Eckert i Deplazes 2004.).
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Kod nekih su pacijenata pronadene vijabilne vezikule koje induciraju pojacan imunosni
odgovor domacina i smanjuju proliferativni potencijal ehinokoka. Alveolarna ehinokokoza
izaziva stani¢ni i humoralni odgovor domacina. Na mis§jem modelu prisutan je prvotni Thl
citokinski odgovor pomocu IL-2 i IFN-y koji uzrokuje smanjenje rasta parazita. Ubrzan rast
ciste je povezan uz sekreciju IL-5 i IL-10 u sklopu Th1 i Th2 imunolo§kog odgovora. (Garcia
2016.).

Razine IL-10 su vise kod pacijenata koji idu u progresivni stadij u odnosu na pacijente koji idu

u abortivni. (Godot i sur. 2000.).

1.2.6. Dijagnostika

Kod dijagnoze alveolarne ehinokokoze preporuca se koristiti UZV u kombinaciji s CT-om. U
dijagnozi moze pomo¢i i MRI. Ono $to vidimo slikovnim metodama nepravilno su definirane
lezije parenhima, infiltrativne strukture te ekstenzija tumora u susjedne strukture. Kada imamo
uzorak tkiva jetre, na histoloSkom preparatu mozemo vidjeti spuzvastu strukturu sastavljenu od
mnostva nepravilnih vezikula veli¢ine 1-20 mm. Dijagnoza se teSko postavlja bez informacije
o izloZenosti zarazi u anamnezi te se ¢esto previdi i tijekom autopsije. Prvotne slike upucuju na

sarkom ili karcinom jetre. (Garcia 2016.).

Za stupnjevanje prosirenosti bolesti koristi se PNM klasifikacija:
P oznacava lokalizaciju u jetri

N oznacava zahvacene susjedne organe

M oznacava metastaze.

(Garcia 2016.).

Pacijenti sa alveolarnom ehinokokozom u serumu sadrze protutijela na glikolipide metacestode.
Na trziStu su komercijalno dostupni ELISA 1 imunoblot testovi koji koriStenjem
rekombinantnih antigena ovog parazita mogu biti odli¢na skrining ili potvrdna konfirmativna
dijagnostika ove infekcije. Jedan od glavnih problema u seroloskoj dijagnostici kod
kompleksnih parazita je problem krizne reaktivnosti. Ona se javlja i ovdje, medutim upotreba

imunoblot testova u dijagnostici pomogla je da se ista iskljuci.

U direktnoj dijagnostici moguce je koristenje i PCR metode.

25



Postoji poseban PCR protokol za diferencijaciju infekcije E. granulosus i E. Multilocularis. Za
PCR test potrebno je uzeti uzorak tkiva najcesée biopsijom pomocu ,,fine needle aspiration
tehnike. Isti uzorak moze se iskoristiti 1 za izradu histolo§kog preparata ili citoloskog razmaza.
Tkivo se boji hematoksilinom, eozinom i PAS metodom. U pozitivnom uzorku vide se
homogene PAS pozitivne tanke cisticne strukture raznih dimenzija. Tkivo sadrzi velika
podrucja koagulacijske nekroze. Uz rub lezija vidljive su divovske stanice kakve vidimo uz
strana tijela. Citoloski razmazi dobiveni aspiracijom tankom iglom boje se May-Grunwald-
Giemsa i PAS metodom. Vidljive su PAS pozitivne hijaline kutikularne strukture, mukoidne

kuglaste nakupine i divovske stanice tipa stranog tijela. (Garcia, 2016.).

Prvi slu¢aj humane alveolarne ehinkokoze dijagnosticiran je 2017. godine u Hrvatskoj. Pacijent
star 63 godine prezentirao se sa simptomima jetrenih cisti¢nih lezija i pleuralne efuzije. UZV
pretragom 2014. godine slu¢ajno mu je pronadena cisti¢na lezija, koja je potom potvrdena
MSCT-om, a biopsijom uzorka tkiva jetre iskljucena je maligna bolest. Potom su mu MSCT-
om utvrdene multiple nodularne lezije u oba plu¢na krila. Dijagnostika se oduzila kroz 2 i pol
godine jer nitko nije ocekivao alveolarnu ehinokokozu, a cisticna ehinokokoza je isklju¢ena
zbog radioloskih nalaza. U 2017. godini pacijentovo stanje se pogorsalo, na desnoj strani
toraksa razvija se pleuralna efuzija, plué¢ni noduli progrediraju. Pacijent dobiva vruéicu od
39°C, dispneju, kasalj 1 bol u desnoj polovici prsnog kosa. U krvi mu je pronadena eozinofilija
od 2 600x10° stanica/L. Lezija u jetri je takoder porasla i pronadena je infilitracija desne
nadbubrezZne Zlijezde. Analizom DNA izoliranog iz pleuralnog eksudata potvrdena je zaraza s
E. multilocularis. Pacijent je naveo da je cijeli Zivot proveo u isto¢noj Hrvatskoj, ¢ime mozemo

iskljuciti zarazu u drugoj zemlji. (Dusek 1 sur. 2020.).
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Slika 9. CT pacijenta s alveolarnom ehinokokozom u Hrvatskoj

Izvor: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6986858/figure/F1/

1.2.8. Terapija

Kod zaraze alveolarnom ehinokokozom potpuno izlje¢enje je moguce jedino uz radikalni
kirurski zahvat koji je mogu¢ u 25 do 57% pacijenata. Transplantacija jetre se ne preporuca

jer postoji rizik od metastaza nakon kirurS§kog zahvata. Za neoperabilne slucajeve i za
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pacijente kojima kirurski zahvat nije izveden u potpunosti, pristupa se kemoterapiji. U

primjeni su mebendazol i albendazol. (Garcia 2016.).

Uz mebendazol u terapiju se moze uvesti IFN-y. Kod pacijenata s ehinokokozom snizene su

razine IFN-y i IFN- a. (Schmid i sur. 1995.).
Procjena ucinkovitosti kemoterapije temelji se na sljede¢im kriterijima:

a) dugorocna stopa prezivljenja pacijenata

b) zaustavljanje progresije bolesti

C) poboljsanje klini¢kog statusa pacijenta

d) zaustavljena ili usporena proliferacija parazita

e) nema povratka bolesti.
(Eckert i Deplazes 1999.).

Kemoterapiju je potrebno uzimati godinama, ¢esto 1 dozivotno. Uzima se i tijekom 2 godine
nakon radikalnog kirur§kog zahvata, uz kontrole kroz 10 godina radi pravovremenog uo¢avanja
povrata bolesti. Kod nekih je pacijenata kemoterapija provodena preoperativno tijekom

nekoliko mjeseci 1 godina za vrijeme ¢ekanja na transplantaciju jetre. (Garcia 2016.).

Prevencija zaraze alveolarnom ehinokokozom ponajprije se postize kontrolom njenog Sirenja u
prirodi 1 edukacijom populacije u rizicnim predjelima. Treba upozoriti posjetioce Suma,
fecesom. Za detekciju infekcije u lisica mozemo koristiti ,,sandwich* seroloski ELISA test, te
koprodijagnozu pomoc¢u PCR testa. . Moguca je terapija divljih lisica prazikvantelom, no
postoji pitanje dugorocne efikasnosti ove metode, a za isto nuzno je osigurati i adekvatna
nov¢anih sredstava.Kod domacih pasa, koji imaju pristup glodavcima, trebalo bi provoditi

mjesecni program ¢iS¢enja od parazita. (Garcia 2016.).

E. vogeli i oligarthrus uzrokuju neotropsku ehinokokozu, E. vogeli uzrokuje policisti¢ni oblik
bolesti, dok E.oligarthrus uzrokuje unicisti¢ni oblik hidatidne bolesti. (Garcia 2016.).
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Zabiljezeno je oko 200 slucajeva neotropske ehinokokoze u ljudi, svi su zabiljeZeni u sredisnjoj
Americi 1 sjevernim predjelima Juzne Amerike. Od ukupnog broja prijavljenih slucajeva njih
85% slucajeva zabiljezeno je u Argentini, Brazilu, Ekvadoru i Kolumbiji. E. oligarthrus je
pronaden u Sjevernoj Americi kod crvenog risa. Poznata su samo 3 slucaja zaraze s E.
oligarthrus. E. vogeli je pronaden u Brazilu, Kolumbiji, Ekvadoru, Panami i Venecueli. (Garcia
2016.).

Jos§ nije zabiljeZen niti jedna slu¢aj u Republici Hrvatskoj.

Prijelazni domacéini za obje vrste su pjegava paka, aguti, neotropski Stakori i oposum. E. vogeli
kao kona¢nog domacina najcesce koristi kolumbijskog divljeg psa, dok su za E. oligarthrus
kona¢ni domacéini puma, jaguar i divlja macka. Domaci pas je kao konac¢ni domacin

najznacajniji izvor zaraze za ¢ovjeka. (Garcia 2016.).

E. vogeli zahvaca najcesée pluca, jetru, mezenterij, slezenu i pankreas. Naj¢e$¢i simptomi
zaraze su zutica, splenomegalija, palpatorna masa u abdomenu, gubitak tjelesne tezine,
hemoptiza te portalna hipertenzija koja je prisutna u 25% pacijenata. 10% zarazenih ostaje
asimptomatski. U uznapredovalom slucaju smrtnost je visoka. U nekoliko pacijenata je
zabiljezena kalcifikacija cisti 1 spontana involucija. Trajanje bolesti moZe biti preko 20 godina.

(Garcia 2016.).

Policisticna hidatidna bolest klinicki se moze klasificirati u pet tipova ovisno o zahvacéenosti

pojedinih organa ili organskih sustava:

Tip 1) Ciste u jetri i abdomenu - 37%

Tip 2) Kao tip 1+hepatalna insuficijencija 26%
Tip 3) Jetra i prsna Supljina 14%

Tip 4) Mezenterij 16%

Tip 5) Kalcificirane ciste u jetri i plu¢ima 4%. (D'Alessandro i Rausch 2008.).
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Cista organizma E. oligarthrus mogu u rijetkim slu¢ajevima biti locirane i u retrobulbarnom
podrucju uz znacajan egzoftalmus, a ujedno je opisan i slucaj lokacije ciste u u lijevoj stijenci
ventrikula srca. Ciste ovog organizma su sferi¢nog oblika, pokazuju koncentrican rast, ne
pokazuju egzogenu proliferaciju, te mogu biti multiple. (Murthy i sur. 2005., Eckert i Deplazes
2004.).

U 80% slucajeva zahvacena je jetra. Slikovne metode izbora su UZV i CT. Pri identifikaciji
uzro¢nika korisne su metode citoloskog razmaza dobivenog aspiracijom, te PCR bioptickkog

uzorka. Otprilike oko 20% pacijenata pokazuje eozinofiliju u perifernoj krvi. (Garcia 2016.).

Od ostalih laboratorijskin nalaza pronalazimo poviSenu alkalnu fosfatazu i jetrene

transaminaze. Cesto je sniZena razina albumina i hemoglobina. (D'Alessandro i Rausch 2008.).

U terapiji se koristimo kirur§kim pristupom i kemoterapijom albendazolom. Albendazol moze
uzrokovati redukeciju ili rezoluciju ciste. Preporuca ga se uzimati preoperativno. Prema stru¢nim

preporukama ova kombinacija metoda lije¢enja pokazuje najbolje rezultate. (Garcia 2016.).

.....

Izbjegavanje hranjenja domacih pasa iznutricama divljih Zivotinja dovodi do znacajnog

smanjenja prijenosa ove infekcije na lokalno stanovnistvo. (Garcia 2016.).
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