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Kljuéne rijeci SAZETAK. Cilj- S pojavom holesti COVID-19 primijetilo se smanjenje broja infekcija respiratornim patogenima, $to
PIOGENI STREPTOKOK; STREPTOKOK GRUPE A; je bilo najizrazenije na pocetku pandemije. Cilj ovoga rada je prikaz pojavnosti neinvazivnih i invazivnih bolesti
ANGINA; SARLAH; ERIZIPEL; HRVATSKA izazvanih streptokokom grupe A u Hrvatskoj tri godine prije (2017. — 2019.) i tijekom tri pandemijske godine

(2020. — 2022.). Ispitanici i metode: U ovo retrospektivno istrazivanje ukljuceni su svi bolesnici s dijagnozama
streptokokne angine, Sarlaha, erizipela, bakterijskog meningitisa i sepse prijavljeni u Registar zaraznih bolesti
Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo i sve epidemije izazvane streptokokom grupe A od 2017. do 2022. godine
prijavljene Sluzbi za epidemiologiju zaraznih bolesti Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo. Rezultati: Uocen je
znacajno vedi broj prijavljenih streptokoknih angina, Sarlaha i erizipela prije pandemije u odnosu na tri pandemij-
ske godine (p = 0,0086, p = 0,0276, p = 0,0017). Primjetna je izrazita sezonalnost kod streptokokne angine i
sarlaha samo u pretpandemijsko doba. Kod angine se najvei broj oboljelih biljezio od rujna do prosinca (p =
0,0003), a kod Sarlaha od sijecnja do oZujka (p = 0,0039). Sto se tice bakterijske sepse i meningitisa uzrokovanih
piogenim streptokokom, ne postoji znacajna razlika u broju prijavijenih bolesnika u dva promatrana razdoblja.
ZabiljeZeno je 35 epidemija streptokokne angine s 277 oboljelih te Sest epidemija Sarlaha s 51 oboljelom osobom.
Najvise epidemija zabiljezeno je u vrticima (33 s 293 oboljelih), potom su zabiljeZene u obiteljima (Sest s 20
oboljelih) te Skolama (dvije s 15 oboljelih) Sto je sukladno dominantnoj dobnoj distribuciji oboljelih. Zakljucak:
Zabiljezen je manji broj streptokoknih infekcija tijekom tri pandemijske godine u odnosu na godine prije pande-
mije. Kako se smatra da je sa smanjenjem prakticiranja nefarmakoloskih mjera prevencije Sirenja COVID-19
moguc porast broja oboljelih, treba nastaviti pazljivo i pouzdano nadzirati kretanje streptokokoza. S obzirom na
moguénost ozbiljnih oblika bolesti, vazno je da se slucajevi Sarlaha i streptokokne angine odmah lijece antibioti-
cima kako bi se ogranicilo daljnje Sirenje i smanjio rizik od potencijalnih komplikacija. Dominirajuca pojavnost
epidemija u vrticima upucuje na potrebu educiranja zaposlenika vrtica, pomnog nadzora pobola od strane vrti¢-
koga zdravstvenog osoblja te brzu komunikaciju s nadleznim epidemiologom. Kako se ove bolesti ne mogu pre-
venirati cijepljenjem, ostaju kontinuiranim izazovom i klinicarima i lijecnicima preventivne medicine.

Key words SUMMARY. Aim: With the emergence of COVID-19, a decrease in the number of infections with respiratory
STREPTOCOCCUS PYOGENES, STREPTOCOCCUS GROUP A pathogens was observed, which was most pronounced at the beginning of the pandemic. The aim of this work is
SORETHORAT; SCARLET FEVER; ERYSIPELAS; CROATIA to present the incidence of non-invasive and invasive diseases caused by group A streptococcus in Croatia three
years before (2017—-2019) and during three pandemic years (2020—2022). Participants and methods: All patients
registered in the Register of Infectious Diseases of the Croatian Institute of Public Health with the diagnosis of
streptococcal pharyngitis, scarlet fever, erysipelas and bacterial meningitis, sepsis and all outbreaks caused by
Streptococcus group A from 2017—2022 notified to the Infectious Diseases Epidemiology Division of the Croatian
Institute of Public Health were included in this retrospective study. Results: A significantly higher number of
reported streptococcal pharyngitis, scarlet fever and erysipelas was observed before the pandemic compared to
the three pandemic years (p=0.0086, p=0.0276, p=0.0017). A distinct seasonality was observed in streptococ-
cal angina and scarlet fever only in the pre-pandemic era. With angina, the largest number of patients was
recorded from September to December (p=0.0003), and with scarlet fever from January to March (p= 0.0039).
Regarding bacterial sepsis and meningitis caused by this pathogen, there is no significant difference in the
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number of reported patients in the two observed periods. A total of 35 epidemics of streptococcal pharyngitis
with 277 patients and six epidemics of scarlet fever with 51 patients were recorded. Most epidemics were recorded
in kindergartens (33 with 293 patients), with outbreaks in families following (six with 20 patients) and schools
(two with 15 patients), which is in accordance with the dominant age distribution of the patients. Conclusion: A
lower number of streptococcal infections was recorded during the three pandemic years compared to the years
hefore the pandemic. As itis considered that with a reduction in the practice of non-pharmacological measures to
prevent the spread of COVID-19, an increase in the number of patients is possible, the burden of streptococci
should be carefully and reliably monitored. Therefore, the burden of streptococci should be carefully and reliably
monitored. Given the ossibility of serious forms of the disease, it is important that cases of scarlet fever and strep
throat are treated immediately with antibiotics to limit further spread and reduce the risk of potential complica-
tions. Dominant occurrence of outbreaks in kindergartens points to the need for education of kindergarten
employees, close monitoring of illnesses by the kindergarten health staff, and quick communication with the
competent epidemiologist. As these diseases cannot be prevented by vaccination, they remain a continuous chal-
lenge for both clinicians and doctors of preventive medicine.

Streptococcus pyogenes, Cesto nazivan i beta-hemoli-
ticki streptokok grupe A (BHS-A), uzro¢nik je cijelog
niza razli¢itih bolesti, u rasponu od blagih lokalizira-
nih infekcija do potencijalno smrtonosnih invazivnih
infekcija, $to ga ¢ini jedinstvenim patogenom. Uz naj-
ce$¢u Kklinicku manifestaciju upale Zzdrijela/tonzila,
ovaj uzro¢nik izaziva i Sarlah, erizipel, impetigo, pio-
dermiju, puerperalnu vrucicu, upalu uha, mastoiditis,
celulitis, sepsu, upalu pluca, peritonzilitis te infekcije
rana. Takoder uzrokuje rijetke invazivne infekcije
poput nekrotizirajuceg fasciitisa i sindroma toksi¢nog
$oka koji su povezani s visokim morbiditetom i morta-
litetom. Neucinkovito lije¢enje infekcija uzrokovanih
piogenim streptokokom moze rezultirati postinfekcij-
skim sekvelama - akutnom reumatskom groznicom i
poststreptokoknim glomerulonefritisom.!

Streptokok se prenosi kaplji¢nim putem, kontaktom
ruku s iscjetkom iz nosa ili s kontaminiranim predme-
tima ili povr§inama, kontaktom koze s kontaminira-
nim lezijama ili kontaminiranim izvorima hrane. Pita-
nje prijenosa kapljicnim jezgrama ostaje otvoreno.
Sojevi BHS-A mogu u¢i u kozu putem abrazija i koz-
nih lezija te dovesti do erizipela ili celulitisa.' Takoder,
BHS-A moze izazvati infekciju u misi¢ima i fascijama,
§to rezultira miozitisom i nekrotiziraju¢im fasciitisom,
obi¢no nakon blage traume, te moze rezultirati sindro-
mom toksi¢nog $oka. S. pyogenes moze uzrokovati in-
fekciju vaginalne sluznice i maternice uzrokujuci sep-
tikemiju.?

Nase opée razumijevanje pojavnosti bolesti izazva-
nih BHS-A relativno je slabo u usporedbi s drugim
zaraznim bolestima. Mnoge zemlje s uspostavljenim
sustavima nadzora zaraznih bolesti najce$¢e ih ne
prate. U nekoliko europskih zemalja prati se BHS-A
kroz pojavnost neinvazivnih, ali i invazivnih bolesti,
§to ne pruza dovoljno podataka da se pouzdano pro-
cijeni razina cirkulacije ovog patogena na razini Eu-
rope.?

Smatra se da u svijetu najmanje 517.000 smrtnih
slucajeva nastane zbog posljedica infekcije s BHS-A
(akutne reumatske groznice, reumatske bolesti srca,

poststreptokoknog glomerulonefritisa i invazivnih in-
fekcija). Prevalencija takvih bolesti iznosi globalno
najmanje 18,1 milijun, s 1,78 milijuna novih slucajeva
svake godine. Godisnje se zabiljezi 470.000 novoobo-
lielih od akutne reumatske groznice i 282.000 novo-
oboljelih od reumatske bolesti srca. Dodatnih 111 mi-
lijuna prevalentnih slucajeva streptokoknih pioder-
mija biljezi se na godiSnjoj razini u svijetu.** U Sjedi-
njenim Drzavama, primjerice, 5 - 30% slucajeva
faringitisa u djece i 5 - 20% slucajeva faringitisa godis-
nje u odraslih uzrokovano je piogenim streptokokom.'
U novijem sustavhom pregledu procijenjeno je da
288,6 milijuna djece ispod pet godina oboli od strepto-
kokne upale Zdrijela godisnje u svijetu.’ Infekcije iza-
zvane piogenim streptokokom wuzrokuju znacajan
pobol i smrtnost, izrazeniji u manje razvijenim dijelo-
vima svijeta, iako su i dalje relativno vazne bolesti i u
razvijenim zemljama.*?

S pojavom COVID-19 primijetilo se smanjenje
broja infekcija izazvanih respiratornim patogenima
opéenito, uklju¢ujudi virus influence i respiratorni sin-
cicijski virus, $to je bilo najizrazenije na pocetku pan-
demije te se nastavilo u razli¢itim stupnjevima kroz
sljede¢e valove infekcija sa SARS-CoV-2. Smanjena
pojavnost infekcija u zajednici rezultirala je smanje-
nim brojem hospitalizacija i smrtnih slu¢ajeva poveza-
nih s respiratornim infekcijama koje nisu bile vezane
uz SARS-CoV-2.% To se uocilo i vezano za obolijeva-
nje djece od varicela, ospica, hripavca, streptokokne,
pneumokokne i meningokokne invazivne bolesti, tu-
berkuloze...””” U longitudinalnom retrospektivnom
kohortnom istrazivanju u Japanu koje je obuhvatilo
369.210 izolata bakterijskih kultura hospitaliziranih
bolesnika u ranoj fazi pandemije COVID-19 utvrden
je znacajno smanjen broj izolata bakterija koje se pre-
nose kapljicno (Streptococcus pneumoniae, Haemophi-
lus influenzae i Streptococcus pyogenes).'* Veliko multi-
centri¢no istrazivanje koje je obuhvatilo 27 laborato-
rija iz 26 zemalja pokazalo je smanjenje broja oboljelih
od invazivnih bolesti uzrokovanih bakterijama Strep-
tococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae i Neisse-
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ria meningitidis. Medutim, isto nije zabiljezeno kod
broja prijava infekcija izazvanih bakterijom Strepto-
coccus agalactiae ili infekcija mokra¢nog sustava.!
Takvi podatci govore u prilog zakljucku da je razum-
no pretpostaviti da je doslo do stvarnog smanjenja
broja invazivnih respiratornih infekcija, a ne potpri-
javljivanja.'!

Vise istrazivanja kao razlog smanjene incidencije
respiratornih patogena spominjalo je koristenje nefar-
makoloskih mjera (nosenje maski, pranje ruku, dezin-
fekcija) za sprjecavanje Sirenja COVID-19 te razlicite
oblike socijalnog distanciranja (ostanak kod kuce,
izbjegavanje kontakta s osobama izvan kucanstva) koji
su mahom nazivani lockdown.”®>"* Ovaj kolateralni
uc¢inak protuepidemijskih mjera kratkoro¢no je bio
dobrodosao jer je smanjio pritisak na zdravstveni su-
stav non-COVID-19 patologijom u vrijeme preoptere-
¢enja pandemijskim bremenom. Medutim, pojavile su
se bojazni da ¢e nedostatak imunoloske stimulacije
zbog smanjene cirkulacije mikroorganizama i smanje-
nih cijepnih obuhvata dovesti do svojevrsnog ,,imuno-
loskog duga“ koji bi mogao imati negativne posljedice
kad pandemija bude pod kontrolom, a nefarmakolos-
ke mjere ukinute."?

U prosincu 2022. Europski centar za kontrolu i pre-
venciju bolesti upozorio je na porast invazivnih infek-
cija izazvanih BHS-A (iBHS-A) u vise europskih ze-
malja (Irska, Francuska, Nizozemska, Svedska i Ujedi-
njeno Kraljevstvo) kao i $arlaha, posebno od rujna
2022. godine. U isto vrijeme, prijavljeno je i nekoliko
smrtnih ishoda povezanih s invazivnim BHS-A medu
djecom mladom od deset godina. Premda je ovo
predmet trenutnoga intenzivnog pracenja, rana tipiza-
cijska istrazivanja sugeriraju da ovaj porast slucajeva
nije vezan za specifican ili novi soj piogenog strepto-
koka, niti porast antibiotske rezistencije.* U hrvat-
skom sustavu pracenja zaraznih bolesti obveznom pri-
javljivanju podlijezu angina, Sarlah, erizipel, a invaziv-
ni oblici bolesti uzrokovani streptokokom grupe A
prijavljuju se pod entitetom bakterijske sepse i bakte-
rijskog meningitisa. Vezano uz pad prijavljenih respi-
ratornih infekcija tijekom pandemije COVID-19 te
nedavni zabiljezeni porast invazivnih streptokoknih
infekcija u Europi, cilj ovoga rada jest prikaz pojavno-
sti neinvazivnih i invazivnih bolesti izazvanih strepto-
kokom grupe A u Hrvatskoj i njihova grupiranja te
usporedba prosje¢nog broja novooboljelih prije i tije-
kom tri pandemijske godine.

Ispitanici i metode

U ovo retrospektivno istrazivanje ukljuceni su svi
bolesnici s dijagnozama streptokokne angine, $arlaha,
erizipela te bakterijskog meningitisa i sepse izazvanih
streptokokom grupe A koji su prijavljeni u Registar za-
raznih bolesti Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo
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(HZJZ) od 2017. do 2022. godine. Podatci su se ana-
lizirali za cijelo promatrano razdoblje i unutar dvije
podskupine: bolesnici prijavljeni prije pandemije
COVID-19 u 2017., 2018. i 2019. godini (period prije
COVID-19) i tijekom tri pandemijske godine, u 2020.,
2021. i 2022. godini (period za vrijeme COVID-19).
Za godinu 2022. koristeni su preliminarni podatci.

Takoder su ukljucene sve prijave epidemija strepto-
kokne angine i $arlaha od 2017. do 2022. godine.

Sukladno Definicijama za bolesti koje podlijezu ob-
vezi prijavljivanja prema Zakonu o zastiti pucanstva
od zaraznih bolesti, a nisu medu bolestima koje je
odredila Europska unija’®, streptokokne infekcije se
dijagnosticiraju na osnovi tipi¢ne klinicke slike i/ili
mikrobioloske potvrde uzro¢nika (pozitivna kultura,
brzi antigenski test brisa nazofarinksa, serologija) te se
prijavljuju nadleznom Zupanijskom zavodu za javno
zdravstvo. Na nacionalnoj razini, prijave sumira i ana-
lizira Odjel za pracenje zaraznih bolesti Sluzbe za epi-
demiologiju zaraznih bolesti Hrvatskog zavoda za
javno zdravstvo. Prijave zaraznih bolesti ulaze u Regi-
star zaraznih bolesti HZJZ-a koji je izvor agregiranih
podataka za ovo istrazivanje.

Za odredivanje statisticke znacajnosti razlike sred-
njih vrijednosti godisnjeg broja oboljelih od strepto-
kokne angine, $arlaha te erizipela prije pandemije
COVID-191 u tijeku pandemije COVID-19 koristen je
dvostrani t-test za usporedbu srednjih vrijednosti uz
pretpostavku nejednakih varijanci, uz izracun Cohe-
novog D za jakost efekta.

Za ispitivanje sezonalnosti broja oboljelih od strep-
tokokne angine, $arlaha i erizipela podatke o mje-
secnom broju oboljelih grupirali smo u cetiri tromje-
se¢ja Cije smo srednje godi$nje vrijednosti usporedi-
vali pomocu testa ANOVA. Za jakost efekta izracunali
smo n?2.

Za odredivanje statisticke znacajnosti razlike sred-
njih vrijednosti godi$njeg broja oboljelih od strepto-
kokne angine, $arlaha te erizipela u periodu pred
COVID-19 i COVID-19 periodu koristili smo dvo-
strani t-test za usporedbu srednjih vrijednosti uz pret-
postavku nejednakih varijanci, uz izracun Cohenovog
D za jakost efekta.

Za odredivanje statisticke znacajnosti razlike sred-
njih vrijednosti godi$njeg broja oboljelih od strepto-
kokne angine, $arlaha te erizipela kod muskih i Zen-
skih bolesnika koristili smo dvostrani t-test za uspo-
redbu srednjih vrijednosti uz pretpostavku nejednakih
varijanci, uz izra¢un Cohenovog D za jakost efekta.

Srednje vrijednosti godi$njeg broja oboljelih i godis-
njeg broja umrlih od bakterijske sepse i bakterijskog
meningitisa, kao i srednje vrijednosti godi$njeg broja
oboljelih i umrlih od bakterijske sepse i bakterijskog
meningitisa uzrokovanih betahemolitickim streptoko-
kom grupe A u periodu pred COVID-19 i COVID-19
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m Streptokokna angina/Streptococal Pharyngitis
m Sarlah/Scarlet Fever
Erizipel/Erysipelas
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SLIKA 1. STOPE INCIDENCIJE STREPTOKOKNE ANGINE, SARLAHA
I ERIZIPELA U HRVATSKOJ, 2017. — 2022.

FIGURE 1. INCIDENCE RATES OF STREPTOCOCCAL PHARYNGITIS,
SCARLET FEVER AND ERYSIPELAS IN CROATIA, 2017-2022.
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SLIKA 2. PROSJECNE DOBNO-SPECIFICNE STOPE STREPTOKOKNE
ANGINE U HRVATSKOJ, PERIOD PRED COVID-19 (2017. - 2019.)
1 COVID-19 PERIOD (2020. — 2022.)

FIGURE 2. AVERAGE AGE-SPECIFIC RATES OF STREPTOCOCCAL
PHARYNGITIS IN CROATIA, PERIOD BEFORE COVID-19
(2017-2019) AND COVID-19 PERIOD (2020-2022)

periodu, te srednje vrijednosti godi$njeg broja epide-
mija u periodu pred COVID-19 i COVID-19 periodu
usporedivali smo dvostranim t-testom za usporedbu
srednjih vrijednosti uz pretpostavku nejednakih vari-
janci, uz izracun Cohenovog D za jakost efekta.

Za razinu statisticke znacajnosti u svim testovima
prihvacena je vrijednost p < 0,05.

Za izracun grube stope i dobno specificne stope
oboljelih od streptokokne angine, $arlaha i erizipela do
ukljucivo 2021. godine koristeni su podatci Drzavnog
zavoda za statistiku.'®

Za 2022. godinu koristeni su isti podatci o procjeni
broja stanovnika sredinom godine kao za 2021. godi-
nu. Grube stope i dobno specifi¢ne stope ra¢unate su
na 100.000 stanovnika Republike Hrvatske.

Za izracune i statisticke testove koristili smo Micro-
soft Office Standard 2013 Excel software package.

Rezultati

U promatranom Sestogodisnjem razdoblju prijav-
ljeno je 38.681 oboljelih od streptokokne angine. Pro-
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SLIKA 3. PROSJECAN BROJ OBOLJELIH OD STREPTOKOKNE
ANGINE I SARLAHA PO TROMJESECJIMA, PERIOD PRED
COVID-19 (2017. - 2019.) 1 COVID-19 PERIOD
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FIGURE 3. AVERAGE NUMBER OF CASES OF STREPTOCOCAL
PHARYNGITIS AND SCARLET FEVER BY TRIMESTER, PERIOD
BEFORE COVID-19 (2017-2019) AND COVID-19 PERIOD
(2020-2022)
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SLIKA 4. PROSJECNE DOBNO-SPECIFICNE STOPE SARLAHA

U HrvATSkOj, PERIOD PRED COVID-19 (2017. — 2019.) 1
COVID-19 PERIOD (2020. - 2022.)

FIGURE 4. AVERAGE AGE-SPECIFIC INCIDENCE RATES OF SCARLET
FEVER IN CROATIA, PERIOD BEFORE COVID-19 (2017-2019)
AND COVID-19 PERIOD (2020-2022)
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SLIKA 5. PROSJECNE DOBNO-SPECIFICNE STOPE ERIZIPELA
U HRrVATSKOJ, PERIOD PRED COVID-19 (2017. — 2019.)

1 COVID-19 PERIOD (2020. — 2022.)

FIGURE 5. AVERAGE AGE-SPECIFIC INCIDENCE RATES

OF ERYSIPELAS IN CROATIA, PERIOD BEFORE COVID-19
(2017-2019) AND COVID-19 PERIOD (2020-2022)
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sje¢na stopa incidencije prije pandemije iznosila je
232,3/100.000, a nakon pocetka pandemije 86/100.000.
Stope incidencije prikazane su na slici 1. Uocen je zna-
¢ajno veci broj prijavljenih streptokoknih angina prije
pandemije COVID-19 (2017. - 2019.) u odnosu na
prijavljene tijekom pandemije (2020. — 2022.) (t test =
6,16, p = 0,0086, Cohen’s D = 5,0). Nema razlike u obo-
lijevanju ovisno o spolu (t test = 0,39, p = 0,7023).

Najvise dobno-specificne stope incidencije strep-
tokokne angine u oba promatrana razdoblja zabiljezene
su u djecjoj dobi, od 5 do 9 godina, a nakon toga od ro-
denja do 4. godine te sa staro$¢u stope opadaju (slika 2).

Promatrajudi raspodjelu oboljelih po tromjesecjima,
pokazala se izrazita sezonalnost u pretpandemijsko
doba, kad se najveci broj oboljelih biljezio u zadnjem
tromjesecju (rujan - prosinac) (F [3,8] = 21,86, p =
0,0003, n2 = 0,89). Navedena sezonalnost nije zamije-
¢ena u doba pandemije (F [3,8] = 0,63, p =0,6141). U
oba promatrana razdoblja najvise slucajeva streptoko-
kne angine biljezilo se tijekom hladnijih mjeseci, u
prvom i zadnjem tromjesecju godine (slika 3). Vezano
za broj prijava po mjesecima, u prosincu 2022. godine
prijavljeno je 40% viSe prijava od prosjeka u istom
mjesecu u godinama prije pandemije.

U promatranom razdoblju oboljelo je 8.257 osoba
od $arlaha, znacajno manje tijekom pandemije
COVID-19 u odnosu na pretpandemijske godine
(t test = 3,39, p = 0,0276, Cohen’s D = 2,8) (slika 1).
Prosjecna stopa incidencije prije pandemije iznosila je
49,3/100.000, a tijekom pandemije 18,7/100.000. Nije
uocena znacajna razlika u obolijevanju ovisno o spolu
(t test = 1,01, p = 0,3288).

Najvise dobno-specificne stope incidencije zabilje-
zene su u djecjoj dobi, od 5 do 9 godina, a nakon toga
od rodenja do 4. godine te sa staro$c¢u stope incidenci-
je Sarlaha opadaju (slika 4).

Kada se analizirala raspodjela oboljelih od $arlaha
po tromjese¢jima, pokazala se izrazita sezonalnost u
pretpandemijsko doba, kad se najveci broj oboljelih
biljezio u prvom tromjeseéju (sije¢anj — ozujak) (F
[3,8] =10,40, p = 0,0039, n2 = 0,7959). Navedena sezo-
nalnost nije zamije¢ena u doba pandemije (F [3,8] =
0,64, p = 0,6127) (slika 3). U oba promatrana razdoblja
najviSe slucajeva sarlaha zabiljezeno je tijekom hladni-
jih mjeseci, u prvom i zadnjem tromjesec¢ju godine.
Vezano za broj prijava po mjesecima, u prosincu 2022.
godine udio prijava $arlaha je visi od udjela prijava u
istom mjesecu u godinama prije pandemije.

U promatranom razdoblju prijavljeno je 3.342 osoba
oboljelih od erizipela. Prosjecna stopa incidencije prije
pandemije iznosila je 22/100.000, a tijekom pande-
mije 5,4/100.000. Uoceno je statisticki znacajno manje
oboljelih tijekom pandemije (t test = 7,49, p = 0,0017,
Cohen’s D = 6,1). Nije bilo razlike u obolijevanju po
spolovima (t test = 0,03, p = 0,9747).
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Sto se tice bakterijske sepse uzrokovane BHS-A, ne
postoji znacajna razlika u broju oboljelih u dva pro-
matrana razdoblja (t test = -0,79, p = 0,5101). Navede-
no se ne uocava ni u broju prijavljenih bakterijskih
sepsi opcenito (t test = 1,24, p = 0,3417) (tablica 1).

TABLICA 1. BROJ PRIJAVA OBOLJELIH I UMRLIH OD BAKTERIJSKIH
SEPSI SVIH UZROCNIKA I BAKTERIJSKIH SEPSI UZROKOVANIH
BHS-A

TABLE 1. NUMBER OF NOTIFICATION OF CASES AND DEATHS
FROM BACTERIAL SEPSIS FROM ALL CAUSES AND BACTERIAL
SEPSIS CAUSED BY BHS-A

Bakterijska sepsa
(svi uzro¢nici)
/Bacterial sepsis from

Bakterijska sepsa
uzrokovana BHS-A
/Bacterial sepsis

all causes caused by BHS-A
S e T e
2017. 206 13 2 1
2018. 175 7 2 1
2019. 214 12 2 0
2020. 127 7 2 0
2021. 46 1 0 0
2022.* 225 38 16 3

*preliminarni podatci/preliminary data

Kod obolijevanja od bakterijskog meningitisa, neve-
zano za uzro¢nika, ne uocava se statisticki znac¢ajno
razli¢it broj oboljelih tijekom pandemije (t test = 3,05,
p = 0,0554) (tablica 2), kao ni za meningitise uzroko-
vane BHS-A.

TABLICA 2. BROJ PRIJAVA OBOLJELIH I UMRLIH OD BAKTERIJSKOG
MENINGITISA SVIH UZROCNIKA I BAKTERIJSKOG MENINGITISA
UZROKOVANOG BHS-A

TABLE 2. NUMBER OF NOTIFICATION OF CASES AND DEATHS OF
BACTERIAL MENINGITIS FROM ALL CAUSES AND BACTERIAL
MENINGITIS CAUSED BY BHS-A

Bakterijski meningitis
(svi uzroc¢nici)
/Bacterial meningitis

Bakterijski meningitis
uzrokovan BHS-A
/Bacterial meningitis

from all causes caused by BHS-A

Godina/Year Oboljeli | Umrli Oboljeli | Umrli
/ Cases /Deaths /Cases /Deaths

2017 18 0 2 0

2018 16 1

2019 14 1 0 0

2020 8 0 0 0

2021 7 0 0 0

2022* 13 0 1 0

*preliminarni podatci/preliminary data
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TABLICA 3. EPIDEMIJE STREPTOKOKNE ANGINE I SARLAHA U
HRVATSKOJ U RAZDOBLJU 2017. — 2022.

TABLE 3. OUTBREAKS OF STREPTOCOCCAL PHARYNGITIS AND
SCARLET FEVER IN CROATIA, 2017-2022

Streptokokna angina

/Streptococcal skl
o /Scarlet fever
pharyngitis
Broj Broj Broj Broj
epidemija oboljelih | epidemija oboljelih
/Number of | /Number | /Number of | /Number
outbreaks of cases outbreaks of cases
2017. 4 36 1 14
2018. 6 36 1 3
2019. 14 112 1 3
2020. 1 9 1 19
2021. 1 12 1 6
2022. 9 72 1 6
Ukupno
/Total 35 277 6 51

U promatranom razdoblju zabiljezeno je 35 epide-
mija streptokokne angine s 277 oboljelih te Sest epide-
mija $arlaha s 51 oboljelom osobom (tablica 3). Najvi-
$e epidemija zabiljezeno je u vrti¢ima (33 s 293 obolje-
lih), potom obiteljima (Sest s 20 oboljelih) te $kolama
(dvije s 15 oboljelih). Nema znacajne razlike u broju
epidemija prije i tijekom pandemije (t test = 1,07, p =
0,3455).

Rasprava

Ovo istrazivanje ukazuje na nekoliko ¢injenica. Po-
javnost streptokokne angine i Sarlaha bitno je smanje-
na tijekom promatranih pandemijskih u odnosu na
pretpandemijske godine, dok pandemija nije utjecala
na pojavnost erizipela. Isto je primije¢eno u radovima
drugih autora.'>'*!” Vjerojatno je razlog tomu $to ove
bolesti, bez obzira na to $to su uzrokovane istim uzroc-
nikom, imaju razli¢iti put prijenosa. Razumno je pret-
postaviti da je smanjena pojavnost streptokokne angi-
ne i $arlaha, koje se naj¢e$cée prenose kaplji¢no, poslje-
dica prakticiranja nefarmakoloskih mjera tijekom
pandemije COVID-19; nosSenja maski, higijene iska-
$ljaja, mjera distanciranja, pranja i dezinfekcije ruku
kako je opisano i u drugim radovima.'*'>"* Kod erizi-
pela uzro¢nik prvenstveno uzlazi kroz sitne prekide
kontinuiteta koZe na koje nefarmakoloske mjere pre-
vencije u pandemiji nisu imale toliki utjecaj.

Zabiljezena dobna pojavnost infekcija s BHS-A su-
kladna je prikazanima u drugim istrazivanjima.'®
Premda se ove infekcije javljaju u svim dobnim skupi-
nama, stope streptokokne angine i $arlaha su najvise u
djece, vjerojatno zbog kombinacije viestruke izloze-
nosti (u $kolama ili vrti¢ima, na primjer) i imuniteta

domacina.? Kod erizipela stope rastu s dobi te su naj-
vi$e u starijim dobnim skupinama zbog promjena kva-
litete koze koja je ¢ini sklonijoj bolestima te komorbi-
ditetima koje prate tu zivotnu dob (venska insuficijen-
cija, limfedem, kozni ulkusi...)."

Uocena je sezonalnost streptokokne angine i Sarla-
ha, s dominiraju¢im obrascem javljanja u hladnijim
mjesecima godine, prvenstveno u prvom i zadnjem
tromjesje¢ju u godinama prije pandemije. Takav obra-
zac tipi¢an je za podrudja umjerene klime sjeverne he-
misfere.>?® Incidencija bolesti u Europi i Sjevernoj
Americi obi¢no je najniza u jesen, a zatim raste prema
vrhuncu incidencije od prosinca do travnja. Sezonal-
nost u tropskim krajevima slabije je proucena, dok se u
Australiji ne primjecuje izrazita sezonalnost.” Pokre-
taci sezonskih obrazaca vjerojatno odrazavaju medu-
djelovanje izmedu klimatskih ¢imbenika, obrazaca
ponasanja i ucestalosti predisponirajucih virusnih in-
fekcija.>***! Medutim, u promatranim pandemijskim
godinama nije uocena takva sezonalnost. Vjerojatno je
takav obrazac pojavnosti opet vezan uz promjene po-
nasanja i prakticiranja nefarmakoloskih mjera suzbija-
nja i sprjecavanja sirenja COVID-19.

Prikazani slucajevi infekcija s invazivnim BHS-A u
zadnjih pet godina u Hrvatskoj su rijetki i sporadi¢ni.
Medutim, u 2022. godini primjetan je porast broja i
oboljelih i umrlih od bakterijske sepse i sepse izazvane
s BHS-A u odnosu na prethodne dvije pandemijske
godine, kao i godine prije pandemije. Ve¢ina bolesnika
je bila bez pratecih bolesti, jedan bolesnik je imao
astmu, a jedan je bio ovisnik. Ove sepse izazvane pio-
genim streptokokom rezultirale su s tri smrtna ishoda.
Radilo se o dvoje preminulih u kasnim tridesetim go-
dinama Zivota te jednoj osobi u ranim pedesetim godi-
nama. Smrt je kod svih nastupila u roku od tjedan
dana od pocetka bolesti.”

Vazno je napomenuti, premda pojavnost invazivnih
streptokoknih bolesti u 2023. nije cilj ovog rada, da je
do pisanja ovog rada (7. veljace 2023.) Registru za za-
razne bolesti HZ]Z-a u 2023. godini dodatno prijavlje-
no devetoro oboljelih od invazivne streptokokne bole-
sti (jedan bolesnik s meningitisom i osam bolesnika sa
sepsom [osobna komunikacija]). Medu oboljelima je
troje djece (dvoje djece od godinu dana i jedno dijete
od tri godine). U jednog djeteta u anamnezi je prisu-
tan atopijski dermatitis, u drugog ucestale infekcije
zdrijela u prethodnih nekoliko mjeseci, a u treceg pri-
sutna koinfekcija vodenim kozicama. Dvije oboljele
odrasle osobe su preminule.

Razumno je pretpostaviti da porast broja oboljelih i
umrlih od invazivnih oblika streptokokne bolesti u
2022. godini, za razliku od prethodne dvije promatra-
ne pandemijske godine, odrazava popustanje skoro
svih protuepidemijskih mjera i vece cirkulacije drugih
respiratornih infekcija koje se nastavlja i u pocetku
2023. godine.
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Sli¢an obrazac javljanja biljezi se i u drugim zemlja-
ma. Brojne europske zemlje (uklju¢ujuéi Irsku, Fran-
cusku, Nizozemsku, Svedsku i Ujedinjeno Kraljevstvo)
ukazuju na porast broja invazivnih oblika bolesti zabi-
ljezen tijekom 2022., osobito od rujna 2022., medu
djecom mladom od deset godina te nekoliko smrtnih
slucajeva u istoj dobnoj skupini.**

U Nizozemskoj je 2022. godine primijeceno vise od
dvostrukog povecanja godisnjeg broja invazivnih in-
tekcija s BHS-A u usporedbi s godisnjim prosjekom u
godinama prije pandemije COVID-19. Govoreci o
dobnoj skupini do pet godina Zivota taj je porast jos
uodljiviji. U apsolutnim brojevima, to iznosi sedam
puta viSe, 42 prijavljene djece do pet godina s invaziv-
nom BHS-A bolesti u usporedbi s prosjecno $est sluca-
jeva u razdoblju 2016. - 2019., te tri i dva u 2020. i
2021. godini. U sedmoro djece uocena je infekcija vi-
rusom varicella zoster (VZ) koja je prethodila ili se
istovremeno javila s invazivnom streptokoknom bole-
sti. Kako se u standardnoj prijavi rutinski ne prijavlju-
je 1 infekcija virusom VZ, moguce je podcjenjivanje
stvarnog broja koinfekcija. Takoder de Grier i surad-
nici navode devet smrtnih slu¢ajeva medu 42 oboljele
djece. Navodi se da ne postoji jedan specifi¢ni tip
emma odgovoran za visoku ucestalost medu malom
djecom.”

U Francuskoj je takoder od sredine studenog 2022.
godine primijecen neuobicajen porast i broja oboljelih
i umrlih od iBHS-A, njihovo grupiranje te porast broja
oboljelih od $arlaha od rujna 2022.>* Od listopada
2022. u Irskoj je zabiljezen porast prijavljenih iBHS-A
infekcija. Od 114 slucajeva iBHS-A prijavljenih izme-
du 1. sije¢nja 2022.1 10. sije¢nja 2023., 77 (ili 68%) pri-
javljeno je od pocetka listopada 2022. godine. Od tih
77 slucajeva, 25 (ili 32%) bilo je u djece mlade od 10
godina, s jo§ Cetiri slucaja kod djece u dobi od 10 do 17
godina. Do sada je bilo uobi¢ajeno da pojavnost inva-
zivnih infekcija dosegne vrhunac tijekom prvih Sest
mjeseci. Povec¢anje primije¢eno krajem 2022. prvi put
je zabiljezeno izvan uobicajenog vrhunca.”

U Svedskoj je od listopada 2022. zabiljezeno poveca-
nje broja djece mlade od deset godina oboljele od inva-
zivnih oblika bolesti u usporedbi s razinama prije pan-
demije COVID-19 za isto razdoblje. Od 93 prijavljena
slucaja od listopada do prosinca, njih 16 (17,2%) bilo
je medu djecom mladom od deset godina. U dvije go-
dine prije pandemije ti su se brojevi kretali izmedu 7 i
10 u istoj dobi.”®

Nakon veceg broja oboljelih od $arlaha od ocekiva-
nih tijekom ljeta u Engleskoj, s padom tijekom kolovo-
za, broj oboljelih ponovo raste te je iznad uobicajenih,
a stope oboljelih od invazivne bolesti u svim dobnim
skupinama su vec¢e u odnosu na pretpandemijski pro-
sjek. U djece mlade od deset godina stopa iBHS-A in-
fekcije bila je visa od razina prijavljenih u godinama
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koje su prethodile pandemiji COVID-19, ali znatno
visa nego u posljednje dvije godine. Istrage su u tijeku
nakon izvjes¢a o porastu infekcija donjih di$nih puto-
va uzrokovanih BHS-A, osobito empijema, u djece u
posljednjih nekoliko tjedana.”

Uocena povecanja prijavljena su Europskom centru
za prevenciju i kontrolu bolesti'* te su uslijedila nakon
razdoblja smanjene ucestalosti infekcija streptokokom
grupe A uocenih tijekom pandemije COVID-19. Pret-
postavlja se da je porast iBHS-A povezan i s nedavnim
porastom cirkulacije respiratornih virusa, uklju¢ujudi
sezonsku gripu i respiratorni sincicijski virus, i da ko-
infekcija povecava rizik iBHS-A."

Od identificiranih rizi¢nih ¢imbenika invazivne bo-
lesti zabiljezene su akutne virusne respiratorne infek-
cije, a posebno influenca, pri ¢emu se sekundarne in-
fekcije opc¢enito javljaju unutar jednog tjedna od dija-
gnoze gripe.”! Medu djecom, nedavna infekcija varice-
lom cest je ¢imbenik rizika koji se moze identificirati u
14 - 16% pedijatrijskih invazivnih slucajeva izazvanih
sa S. pyogenes u populacijama u kojima se djeca rutin-
ski ne cijepe protiv varicela.”®° Invazivne prezentacije
medu slucajevima s vodenim kozicama su razlicite,
iako se naj¢e$¢e manifestiraju kao ozbiljne infekcije
mekog tkiva, uklju¢ujuéi nekrotizirajudi fasciitis. Raz-
mak izmedu pojave vodenih kozica i infekcije s BHS-A
obi¢no je oko 4 - 5 dana nakon pojave vodenih kozica,
ali se moze dogoditi i do 12 dana kasnije.” Procjenjuje
se da je tijekom dva tjedna od pojave varicele rizik od
iBHS-A izmedu 40 i 60 puta ve¢i. Takoder se povezuje
s koznim lezijama, uklju¢ujudi traumatske, kirurske ili
kroni¢ne (17 - 25%), kao ulaznim vratima ovom pato-
genu.”® Stariji pacijenti kojima treba njega rana u vla-
stitom domu ili u ustanovama za dugotrajnu njegu ta-
koder su izloZeni riziku od infekcije i loseg ishoda.”!

Odredeni broj komorbiditeta povezan je s poveca-
nim rizikom od invazivne infekcije piogenim strepto-
kokom, kao $to su bolesti srca, dijabetes i zlo¢udne
bolesti. Potencijalna uloga nesteroidnih protuupalnih
lijekova u povecanju rizika od invazivne bolesti ostaje
nerazja$njena.” U literaturi se navodi da je epidemio-
loska osobitost invazivne BHS-A bolesti da se javlja i
kod osoba koji nemaju neke identificirane ¢imbenike
rizika ili predisponirajuca stanja (20 — 30% od ukup-
nih slu¢ajeva invazivne infekcije piogenim streptoko-
kom).

U jednoj metaanalizi 29 istrazivanja prikazano je da
je prevalencija nositelja S. pyogenes medu zdravom
djecom bez znakova ili simptoma faringitisa 12%.°

Nekoliko drugih istrazivanja ukazuje da je 12%
asimptomatske djece $kolske dobi kolonizirano pioge-
nim streptokokom.®* Medutim, klicono$e bez simp-
toma nisu u posebnom riziku razvoja komplikacija te
znatno rjede prenose uzro¢nika na svoje kontakte
nego bolesnici sa simptomima bolesti.**
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Grupiranja streptokoknih bolesti obi¢no se biljeze u
dje¢jim kolektivima (vrtici, jaslice i $kole), $to se poka-
zalo i u ovom istrazivanju.” Dominantno $irenje u vrti-
¢ima upucuje na potrebu educiranja zaposlenika vrti-
¢a i pomnog nadzora pobola od strane vrtickoga
zdravstvenog osoblja te brzu komunikaciju s nadlez-
nim epidemiologom. Za razliku od drugih istraziva-
nja, nismo zabiljezili grupiranja bolesti u drugim
okruzenjima u kojima neodgovarajuci smjestaj, prena-
pucenost kucanstva, losi stambeni uvjeti, dijeljenje
osobnih stvari, vlaga, losa ventilacija i temperatura
objekta olaksavaju prijenos uzro¢nika poput bolnica,
sklonista za besku¢nike, starackih domova te objekata
za vojnu obuku.*

U Hrvatskoj se svako grupiranje streptokoknih in-
fekcija treba prijaviti nadleznom epidemiologu koji
zurno odreduje protuepidemijske mjere. U svim zupa-
nijskim zavodima za javno zdravstvo u Hrvatskoj epi-
demiolog u pripravnosti dostupan je 24 sata dnevno/7
dana u tjednu za hitnu intervenciju i konzultaciju te
brzo reagira kod prijave bilo grupiranja streptokoknih
infekcija, bilo pojave invazivnog oblika bolesti.

Nove smjernice Hrvatskog zavoda za javno zdrav-
stvo od sije¢nja 2023. precizno definiraju postupak
kod grupiranja neinvazivnih oblika streptokokne bo-
lesti (faringitisa, $arlaha) u $kolskim i vrtickim kolek-
tivima, pri ¢emu je grupiranje definirano kao dva ili
vi$e slucaja bolesti u kolektivu unutar deset dana. Radi
procjene Sirenja bolesti treba uspostaviti pracenje evi-
dencije pobola u dogovoru s kolektivom te samo bole-
snima koji imaju simptome uzeti bris. Kod potvrdene
infekcije, bolesnik se treba lijeciti prema klinickim
smjernicama te ga treba izolirati iz kolektiva dok ne
postane afebrilan i dok ne prode barem 24 sata od uzi-
manja antibiotika. Navedeno vrijeme je minimalno
vrijeme izolacije koje se moze produziti ovisno o kli-
nic¢koj slici. Preporucuju se standardne mjere kontrole
infekcije kaplji¢nih patogena kao $to su pranje ruku,
dezinfekcija predmeta i povrsina, respiratorna higije-
na, izbjegavanje dodirivanja lica, usta i o¢iju rukama te
prekrivanje ostecenih dijelova koze. Najcesce nije po-
trebno uzimati briseve svim ¢lanovima kolektiva niti
propisivati kemoprofilaksu. Medutim, treba intenziv-
no pratiti situaciju u kolektivu glede novog pobola.**

Ako u tjedan dana vide od 15% clanova kolektiva
oboli od gnojne angine i/ili $arlaha, ili ako viSe od 20%
¢lanova kolektiva oboli od $arlaha u razdoblju od dva
tjedna (ili po 210% clanova kolektiva oboli u dva uza-
stopna tjedna), preporucljivo je svim ¢lanovima kolek-
tiva dati kemoprofilaksu bez prethodnog uzimanja
brisa. Masovno uzimanje brisa zdrijela svim ¢lanovi-
ma kolektiva opravdano je samo kod pojave reumatske
groznice ili akutnog glomerulonefritisa kod clana
kolektiva bez podataka o pobolu od streptokokne bo-
lesti u kolektivu. U tom slucaju, daje se kemoprofilaksa
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svim ¢lanovima kolektiva s pozitivnim rezultatom
brisa.**

Kod invazivnih oblika streptokokne bolesti u koje se
ubrajaju upala pluca, bakterijemija s koznim infekci-
jama (celulitis, erizipel, infekcija kirurske rane), dubo-
ka infekcija mekog tkiva (miozitis, nekrotiziraju¢i fas-
ciitis), meningitis, peritonitis, osteomijelitis, septicki
artritis, puerperalna sepsa, neonatalna sepsa, bakteri-
jemija i septicki ok sindrom, smjernice za postupanje
se razlikuju. Bolesnik se takoder treba lijeciti po klinic-
kim smjernicama, ali ga treba hitno telefonski prijaviti
nadleznoj epidemioloskoj sluzbi. Kod sporadi¢nog
slucaja treba uzeti detaljnu anamnezu kako bi se poku-
$ao pronaci mogucdi izvor infekcije, ukljuc¢ujuci i nozo-
komijalni. Sve bliske kontakte treba identificirati, po-
sebno one koji su u poveéanom riziku razvoja inva-
zivne bolesti (osobe iznad 75 godina Zivota, trudnice u
> 37. tjednu trudnoce, rodilje i novorodencad unutar
28 dana od poroda te osobe oboljele od vodenih kozi-
ca). Bliskim kontaktom se smatraju sve osobe koje su
bile u kontaktu s oboljelom osobom u razdoblju od
sedam dana prije pocetka simptoma do 24 sata nakon
pocetka antibiotske terapije te su ¢lanovi zajednickog
kucanstva ili spolni kontakti ili dijele zajednicki kre-
vet, injektiraju droge istim priborom, clanovi iste
vrticke skupine te osobe koje dijele sobu. Kad se bliski
kontakti identificiraju, kemoprofilaksu treba preporu-
¢iti obiteljskim kontaktima, posebice onima s visokim
rizikom razvoja invazivne streptokokne bolesti, kao i
onima koje su dijelile isti pribor za injektiranje droge.
U tu svrhu, kao lijekovi prve linije, daju se fenoksime-
tilpenicilin, amoksicilin ili cefalosporini prve genera-
cije peroralno 10 dana u terapijskim dozama, a kod
trudnica i rodilja eritromicin 10 dana peroralno. Kod
djece se za kemoprofilaksu preporucuju isti lijekovi u
prvoj liniji, kod alergije na penicilin djeci od 0 - 6
mjeseci zivota klaritromicin 10 dana peroralno te djeci
od 6 mjeseci do 17 godina azitromicin pet dana pero-
ralno.**

Ostale kontakte treba educirati o mogué¢im simpto-
mima invazivne streptokokne bolesti i napomenuti da
prate svoje zdravstveno stanje 30 dana od zadnjeg kon-
takta s bolesnikom te po potrebi odmah kontaktiraju
lije¢nika. Smjernice ostavljaju mogucnost da se i svim
bliskim kontaktima odmah da kemoprofilaksa.*

Snaga i ogranicenje istraZivanja

Snaga ovog istrazivanja je ukljuc¢ivanje cijele popu-
lacije u istrazivanje kojem je izvor podataka pouzdani
sustav pracenja zaraznih bolesti u kojem se njihova
pojavnost biljezi na isti nac¢in od 1950. godine.

Ogranicenje istrazivanja odnosi se na preliminarne
podatke za 2022. godinu, buduci da se isti unose u su-
stav do kraja ozujka sljedece godine, ali je razumno
pretpostaviti da je u trenutku pisanja ovog rada vec¢ina
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podataka unesena. Do kasnjenja u zaprimanju sluzbe-
nih obrazaca prijava od strane nadleznih epidemiolos-
kih sluzbi dolazi zbog nepovezanosti informatickih
sustava lijecnika prijavitelja i epidemioloskih sluzbi.
Ne moze se zanemariti ni pretpostavka da dio sma-
njene incidencije promatranih bolesti moze biti i re-
zultat potprijavljivanja ili smanjenog koristenja zdrav-
stvene skrbi zbog non-COVID-19 patologije tijekom
pandemije.

Zakljucak

Iako je tijekom tri pandemijske godine zabiljezeno
znacajno manje prijavljenih infekcija s BHS-A u Hr-
vatskoj, moguc¢ je porast broja oboljelih ne samo od
BHS-A, nego i od drugih patogena vezano uz tzv. imu-
nosni dug zbog pandemije COVID-19, $to se uocava
od kraja 2022. godine. Stoga treba nastaviti pazljivo i
pouzdano nadzirati kretanje zaraznih bolesti. S obzi-
rom na moguc¢nost ozbiljnih oblika bolesti, vazno je da
se slucajevi $arlaha i streptokokne angine odmabh lijece
antibioticima kako bi se ogranicilo daljnje Sirenje i
smanjio rizik od potencijalnih komplikacija.

Treba pazljivo evaluirati bolesnike, osobito one s
prethodnom virusnom infekcijom (ukljucujuéi vode-
ne kozice) ili vezano uz bliski kontakt s oboljelim od
streptokokne bolesti. Pojavnost epidemija u vrti¢ima
upucuje na potrebu educiranja zaposlenika vrtiéa,
pomnog nadzora pobola od strane vrtickoga zdrav-
stvenog osoblja te brzu komunikaciju s nadleznim epi-
demiologom. Kako se ove bolesti ne mogu prevenirati
cijepljenjem, ostaju kontinuiranim izazovom i klinica-
rima i lije¢nicima preventivne medicine.
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