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Sazetak

U ovom Cclanku prikazan je slucaj prethodno
zdravog 42-godisnjeg drvosjece koji je obolio od
hemoragijske vrucice s bubreznim sindromom
(HVBS) ili epidemijske nefropatije. Hemoragijska
vrucica s bubreznim sindromom akutna je infektivna
bolest hantavirusima, a glavni
rezervoar su glodavci (rida voluharica i misevi). U
Hrvatskoj postoje dva tipa hantavirusa: Puumala i
Dobrava-Belgrade. Puumala virus je najcesci oblik
hantavirusa u nasoj zemlji. Uzro¢nik je blagog i
srednje teskog oblika HVBS. Covjek se najéesce
zarazi udisanjem aerosola koje sadrzavaju virus ili
drugim kontaminiranim izlu¢evinama (mokra¢om,
stolicom, slinom) inficiranih glodavaca. Osnovna
znaajka HVBS je osStecenje bubrezne funkcije
razli¢itog stupnja sve do bubreznog zatajenja. Cesti
simptomi su vrucica, glavobolja, bolovi u ledima
i bolovi u trbuhu. Dobrava-Belgrade tip virusa
uzrokuje tezu klinicku sliku s krvarenjima, pluénim

uzrokovana

i neuroloskim simptomima. Tijek HVBS moze se
podijeliti u pet faza, a to su: febrilna, hipotenzivna,
oligurijska, poliurijska i rekonvalescentna faza. Ne
postoji specificno lijecenje za HVBS, stoga je vrlo
vazna rana dijagnostika i adekvatno simptomatsko
lijecenje.

Kljuéne rijec¢i: hemoragijska vru¢ica s bubreznim
sindromom, obiteljska medicina

Summary

PA case of previously healthy 42-year-old
woodman who saffered from haemorrhagic
fever with renal syndrome (HFRS), also called
epidemic nephropathy, is presented. Haemorrhagic
fever with renal syndrome belongs to emerging
infections. It is caused by hantaviruses. Those
viruses are transmitted to humans by rodents, bank
vole and mice being the main reservoirs. Two
types of hantaviruses are identified in Croatia:
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Puumala virus and Dobrava-Belgrade virus.
Puumala virus is the most frequent hantavirus in
our country. It causes mild to moderate form of
HFRS. People are infected by inhaling aerosolised
virus particles shed through urine, faeces or
saliva. The main characteristic of HFRS is renal
dysfunction or renal failure with rare haemorrhagic
manifestations. Other frequent symptoms are fever,
headache, backpain and gastrointestinal symptoms.
Dobrava-Belgrade type of virus causes more severe
disease with bleedings, pulmonary symptoms and
neurological complications. The course of HFRS
is divided into five stages: febrile, hypotensive,
oliguric, diuretic and convalescent phase, but these
phases are not always clinically evident. There is
no specific antiviral therapy. Therefore, it is very
important that family physicians working in the
regions where HFRS usually occures, have it in
mind in cases of patients with sudden onset of fever
or flu-like symptoms.

Key words: hemorrhagic fever with renal syn-
drome, family medicine

Uvod

Hemoragijska vruéica s bubreznim sindromom
(HVBS) je zoonoza koja se najceSCe prenosi
na ljude u direktnom kontaktu s miSolikim
glodavcima ili njihovim izlu¢evinama, odnosno
udisanjem prasine ili aerosola koji sadrzi uzro¢nike
(rida voluharica, zutogrli mis, Stakor, $iSmis) (1,2).
IzloZenost glodavcima i njihovim izlu¢evinama
osnovni je preduvjet za obolijevanje od HVBS.
Covijek se moze zaraziti unosom uzroénika kroz
usta putem necistih ruku ili kontaminirane hrane
i pi¢a, udisanjem onecis¢ene praSine, direktnim
kontaktom putem oSte¢ene koze ili ugrizom
zarazene zivotinje. Ne prenosi se sa Covjeka na
covjeka (2). Bolest se Cesto javlja u epidemijama,
nakon blage zime koja pogoduje najezdi
glodavaca. U takvim godinama pojavljuje se veci
broj oboljelih, te se nazivaju misjim godinama (u
Hrvatskoj 1995., 2002., 2012., 2014). Na podrucju
grada Zagreba 2017. godine biljezi se veci broj

oboljelih od HVBS (2). Najces¢e obolijevaju
Sumski radnici, izletnici, poljoprivrednici, tj.
ljudi koji se zbog prirode svog posla ili hobija
¢esto nalaze na mjestima gdje obitavaju glodavci.
HVBS u Hrvatskoj se pojavljuje svugdje osim u
priobalju (3). Uzrokuju ju hantavirusi. U Hrvatskoj
se pojavljuju dva tipa hantavirusa: Puumala i
Dobrava-Belgrade (3,4). Osnovni patofizioloski
poremec¢aj u HVBS je oSte¢enje kapilara u
razli¢itim organima koji rezultira povecanjem
permeabilnosti te hiperemijom, edemima, hipo-
tenzijom i hemoragijama (3). Najznacajnija karak-
teristika bolesti je akutno bubrezno zatajenje. U
tezim oblicima bolesti pojavljuju se krvarenja
u razli¢itim organima (epistakse, hematomi,
melena, hematohezije), nakupljanje tekucine u
retroperitonealnom i pleuralnom prostoru i Sok (5).
Inkubacija obicno traje od jednog do dva tjedna (2).
Tijek bolesti obi¢no se dijeli u pet faza:

1. Febrilna faza pocinje naglo s visokom tempera-
turom, zimicama i tresavicama. Prisutna je
i glavobolja, bolovi u miSi¢ima, osobito u
lumbalnom podrucju, hiperemija konjunktiva,
lica 1 vrata. U laboratorijskim nalazima
pojavljuje se trombocitopenija, proteinurija i
eritrociturija. Ova faza traje tri do sedam dana.

2. Hipotenzivna faza traje jedan do dva dana.
Karakterizira ju pad krvnog tlaka i pocetno
zatajenje bubrega. U blazim oblicima bolesti
ova faza se ne registrira. Rastu koncentracije
ureje 1 kreatinina, pojavljuje se i leukocitoza.

3. Oligurijska faza nastupa pocetkom drugog
tjedna bolesti. Prisutno je zatajenje bubrega
s oligurijom sve do anurije, a pojavljuju se i
hemoragije. Urea i kreatinin dosezu najvise
vrijednosti. Zbog poremecaja
tekuc¢ine 1 elektrolita nastupaju oStecenja
sredi$njeg ziv€anog sustava (dezorijentacija,
somnolencija, epilepticni napadaji) i pluca
(pleuralni izljev, pluéni edem).

ravnoteze

4. Poliurijska faza karakterizirana je izlu¢ivanjem
velikih koli¢ina urina (do 12 litara u 24 sata).
Moze potrajati i dva tjedna.
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5. Rekonvalescentnu fazu obiljezava normali-
zacija krvnog tlaka i bubreznih funkcija.
Izljecenje je obi¢no potpuno (3). Smrtni ishodi
zabiljezeni su u oko 0.1 do 0.4% slucajeva
infekcije s Puumala virusom, a kod Dobrava
virusa smrtnost je do 12% (5).

Puumala virus ¢es¢i je uzrocnik HVBS u Hrvatskoj.
Uzrokuje blazi oblik bolesti karakteriziran
visokom temperaturom, bolovima u miSi¢ima
i trbuhu, glavoboljom s prolaznom renalnom
insuficijencijom, bez hemoragijskih manifestacija
(3.4). Bolesnici kod kojih je uzro¢nik Dobrava-
Belgrade genotip virusa ¢e$¢e su hipotenzivni,
imaju viSe vrijednosti kreatinina,
trombocitopenijuiceséeimjepotrebnahemodijaliza
(4). Dijagnoza se postavlja na osnovu klinicke
slike i laboratorijskih nalaza. Bolesnik s visokom
temperaturom, crvenilom lica i prsnog kosa,
trombocitopenijom i znacima zatajenja bubrega
trebao bi pobuditi sumnju na HVBS. Dijagnoza
se potvrduje seroloski i bazirana je na Cinjenici da
je Puumala virus najées¢i uzrocnik HVBS. IgM
protutijela, a ponekad i IgG protutijela prisutna su
ve¢ uprvim danima infekcije (4,5). Lijecenje HVBS
je simptomatsko. Osobitu paznju treba posvetiti
odrzavanju homeostaze vode i elektrolita. U
oligurijskoj fazi lijecenje ima naglasak na lijeCenju
akutne bubrezne insuficijencije. Vazna je stroga
kontrola kalija zbog prijetece hiperkalijemije. U
poliuri¢noj fazi bitno je voditi brigu o tome koliko
bolesnik izlu¢uje urina, da bi nadoknada tekucine i
elektrolita bila adekvatna, te se izbjegla dehidracija
i Sok (6). Cijepljenje protiv HVBS pridonijelo
je smanjenju pojave HVBS u mnogim azijskim
zemljama (7). U Republici Hrvatskoj cjepivo protiv
HVBS nije registrirano. Prevencija je najvaznija u
borbi protiv sirenja HVBS. Potrebno je izbjegavati
dodir s potencijalno kontaminiranim aerosolom
uvijek kad za to postoji mogucnost. Infekcija se
Cesto pojavljuje nakon boravaka ili ¢iS¢enja ostava,
Stalaili drvarnica u kojima zive glodavci. Pri takvim
aktivnostima preporucljivo je koristiti maske (1).

izrazeniju

Prikaz bolesnika

TB, 42 godine star, javio se u ordinaciju obiteljskog
lijecnika zbog povisene temperature do 40°C,
pojacanog znojenja, zimice i tresavica te bolova
u misi¢ima, posebice ledima. Navedeni simptomi
zapoceli su prije pet dana. Prije tri dana pregledan je
na Hitnoj medicinskoj pomoc¢i te mu je preporucen
azitromicin od 500 mg dnevno kroz tri dana koji je
popio, ali nije osjetio poboljsanje. Od nocas ima i
bolove u trbuhu. Danas je imao jednu stolicu, rjede
konzistencije, bez primjesa krvi i sluzi. Slabije
mokri. Apetit mu je los. U obitelji i blizoj okolini
nitko nema ovakve simptome.

Bolesnik i njegova obitelj godinama su u skrbi kod
istog obiteljskog lije¢nika. Dosad nije teze bolovao
i ne koristi trajnu terapiju. Povremeno se zali na
krizobolju. Prije tri godine odstranjen mu je Zucni
mjehur. Ne pusi, alkohol konzumira prigodno.
Alergije na lijekove negira.

Zivi sa suprugom, dva sina i roditeljima u ku¢i
u Hrvatskoj Kostajnici. Imaju domace Zivotinje
(pse, macke, svinje, ovce, kokosi). Radi kao sjekac
motornom pilom u lokalnoj Sumariji. Roditelji
boluju od arterijske hipertenzije, a sestra od
kroni¢nog gastritisa.

Klini¢kim pregledom utvrdena je povisena tjelesna
temperatura od 38°C. Jedan sat prije pregleda
popio je tabletu ibuprofena od 600 mg. Bolesnik
je pri svijesti, kontakt se s njim lako uspostavlja
i odrzava. Koza na vratu i prsistu je zacrvenjena.
Zdrijelo je hiperemiénih nepéanih lukova, jezik
je oblozen. Vratni limfni ¢vorovi su palpabilni,
veli¢ine oko 1 cm u promjeru, bezbolni i pomicni.
Nad plu¢ima auskultatorno je obostrano cujan
produzen ekspirij, bez drugih auskultacijskih
fenomena, frekvencije disanja 12 u minuti. Sr¢ana
akcija je ritmic¢na, tonovi su jasni, Sumovi se ne
Cuju. Arterijski tlak je 130/80 mmHg, puls 80 u
minuti. Abdomen je mekan, ispod razine prsnog
kosa, na palpaciju diskretno bolan u epigastriju,
negativnog Blumbergova znaka, Cujne peristaltike.
Jetra i slezena ne palpiraju se uvecane. Lumbalna
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sukusija obostrano je bezbolna. Ekstremiteti
su simetricni, bez edema. Pulzacije perifernih
arterija su palpabilne. Neuroloski status je uredan,
bez ispada i lateralizacija. Meningealni znaci su
negativni.

Bolesnik je upucen na hitnu laboratorijsku obradu
kojom je utvrdena sniZzena vrijednost hemoglobina
(129 g/1), trombocitopenija (110 10e9/1) i
leukocitoza (11.5 10e9/1), uz povisenu vrijednost
kreatinina (140 mcmol/l), ureje (11.8 mmol/l) i
CRP (120 mg/1). Seéer u krvi i jetreni enzimi bili
su u referentnim intervalima. U sedimentu urina
utvrdena je proteinurija i 10 do 20 eritrocita.
Temeljem klinicke slike i rezultata laboratorijskih
pretraga postavljena je radna dijagnoza HVBS
te je bolesnik upu¢en na bolnicko lijecenje na
infektoloski odjel Opce bolnice Sisak. Bolesnik
je otpusten nakon sedmodnevne hospitalizacije
tijekom koje je lijeCen simptomatski sa seroloski
potvrdenom  dijagnozom HVBS
Puumala virusom.

uzrokovane

Rasprava

Poznavanje epidemioloske slike za podrucje
obitavanja osiguranika za koje skrbi iznimno
je vazno u radu obiteljskog lijeCnika u cilju
pravovremenog prepoznavanja simptoma, dijagno-
sticiranja 1 lijeCenja bolesti. lako su prirodna
zariSta HVBS u RH u Lici, Slavoniji, Medimurju
i Moslavini, mozemo re¢i da prirodna zariSta nisu
ni malobrojna ni ogranicena i da je zapravo cijela
Hrvatska osim uskog priobalnog podrucja i otoka,
prirodno zariSte ove bolesti (2). Vecem riziku
od obolijevanja od HVBS izlozeni su ljudi koji
najcesce radi svojeg posla borave u Sumi te dolaze
u opetovan ili dugotrajan, izravan ili posredan
dodir s malim divljim glodavcima (na primjer
Sumski radnici, lovci, poljoprivrednici). Dijagnoza
HVBS se postavlja na osnovi epidemioloske
anamneze o izloZenosti glodavcima, klinicke slike,
laboratorijskih nalaza koji upucuju na ovu bolest
(trombocitopenija, povisena vrijednost serum-

skoga kreatinina i ureje, proteinurija, hematurija),
a potvrduje se seroloskim i molekularnim dija-
gnostickim metodama. Ne postoji specificna
antivirusna terapija za hantavirusne infekcije, a
lijecenje je simptomatsko (8). U ovom clanku
prikazan je bolesnik, po zanimanju drvosjeca koji
zivi na selu, koji se u ordinaciju svog obiteljskog
lijecnika javio zbog vrucice i opcéeg algi¢nog
sindroma. Klinickim pregledom nije pronaden
uzrok njegovim tegobama te je upucen na hitnu
laboratorijsku obradu. Nalazima laboratorijskih
pretraga utvrdena je trombocitopenija, povisene
vrijednosti kreatinina, ureje i CRP, te proteinurija i
mikrohematurija u sedimentu urina. S obzirom na
podatke epidemioloske anamneze o radu u Sumariji
1 zivotu na selu (moguca izlozenost glodavcima),
nalaze laboratorijskih pretraga i klinickoj slici opceg
algickog sindroma i crvenila koze vrata i prsista,
postavljena je radna dijagnoza HVBS i bolesnik je
upucen na bolnicko lijeCenje na infektoloski odjel.
Dijagnoza HVBS u ordinaciji lije¢nika obiteljske
medicine nije jednostavna obzirom da bolesnici
obi¢no dolaze u febrilnoj fazi bolesti s nespecificnim
simptomima poput vrucice, tresavice i bolova
u miSi¢ima, a bez izrazenih renalnih simptoma
i hemoragija. Sumnju na HVBS u podrucjima
gdje se ona pojavljuje moraju pobuditi pozitivna
epidemioloska anamneza o izlozenosti glodavcima
uz specificno crvenilo lica i vrata te laboratorijski
nalazi koji upucuju na ovu bolest (trombocitopenija,
porast vrijednosti kreatinina i ureje, proteinurija
1 mikrohematurija u sedimentu urina kao znaci
oStecenja bubrezne funkcije). Bolesnika je u
vecini slucajeva potrebno hospitalizirati. Kako
specificnog lijeCenja nema, vazno je pomno pratiti
razvoj bolesti uz ucestale kontrole laboratorijskih
nalaza (hematokrita, eritrocita, trombocita,
elektrolita, ureje i kreatinina) i vitalnih parametara
(tlak, puls, diureza). Opisani bolesnik otpusten je
nakon sedmodnevne hospitalizacije tijekom koje
je lijecen simptomatski. Zatajenje bubrega nije se
razvilo $to je u skladu sa, u literaturi opisanim,
blazim tijekom Puumala virusne infekcije, koja je
seroloski potvrdena u ovog bolesnika (9). Naime,
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pri infekcijama uzrokovanim virusom Puumala
cesce se susrece blazi oblik bolesti, a tijek se obicno
odvija samo u dvije faze. Prva je febrilna, na nju se
nadovezuje druga faza s bubreznim simptomima,
dok su hemoragijske manifestacije rijetke i blage.

Zakljugak

Hemoragijska vru¢ica s bubreznim sindromom
akutna je potencijalno teska bolest. Obzirom da
u Republici Hrvatskoj nije registrirano cjepivo
za HVBS te ne postoji specificno lijecenje, vrlo
je vazno rano dijagnosticirati bolest i bolesnika
uputiti na bolnicko lijecenje u cilju pracenja vitalnih
funkcija i provodenja simptomatskog lijecenja.
Vazna je i javnozdravstvena edukacija stanovnistva
0 moguénostima prevencije bolesti — odrzavanje
higijene ruku, zastita hrane, pi¢a i osobnih stvari
od dosega glodavaca te koriStenje zastitnih maski
i rukavica prilikom poslova gdje se dize praSina.
Lijecnici koji rade u podruc¢jima u kojima se
pojavljuje ova zoonoza kod susreta s pacijentom
s visokom temperaturom sa ili bez renalnih i
hemoragijskih simptoma trebali bi diferencijalno
dijagnosticki razmotriti HVBS.
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