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U okviru poslova nadzora nad provedbom Programa obveznih cijepljenja, Hrvatski zavod za
javno zdravstvo provodi pracenje nuspojava cijepljenja putem Registra nuspojava cijepljenja,
sa svrhom evaluacije cjepiva koja se koriste u Republici Hrvatskoj i ukoliko se ukaze potreba,
intervencije.

Nuspojavu cijeplijenja duzan je prijaviti zdravstveni djelatnik koji utvrdi nuspojavu, na
propisanom obrascul.

Obveza prijavljivanja je, kao i obveza pracenja nuspojava od strane Hrvatskog zavoda za
javno zdravstvo, regulirana Zakonom o zastiti puéanstva od zaraznih bolesti (NN 79/07,
113/08, 43/09, 130/17, 114/18, 47/20 i 134/20), Pravilnikom o nacinu provodenja imunizacije,
seroprofilakse, kemoprofilakse protiv zaraznih bolesti te 0 osobama koje se podvrgavaju toj
obvezi (NN 164/04, 4/07, 103/13, 144/20), te godiSnjim provedbenim Programom obveznog
cijepljenja u Republici Hrvatskoj, prema odluci Ministra zdravstva.

Osnovna svrha Registra nuspojava nije ustanoviti to¢an broj oCekivanih nuspojava. Svjesni
Cinjenice da se nigdje u svijetu, pa tako niti kod nas ne prijavljuje svaka oc€ekivana
nuspojava, poput lokalne reakcije ili blago povidene tjelesne temperature, broj prijava blagih
nuspojava treba tumaciti u tom kontekstu.

Medutim, eventualne veée promjene u ucestalosti nuspojava mogu ukazivati na potrebu da
se temeljitije ispita neka pojava ili cjepivo, pod uvjetom da promjena ucestalosti prijava nije
posljedica promjene sustava prijavljivanja ili senzibilizacije zdravstvenih djelatnika.

Takoder, vazno je napomenuti da prijava Stetne reakcije nastale nakon cijeplienja ne znadi
nuzno uzrocno-posljedicnu vezu. Za neke nuspojave, npr. lokalnu reakciju na mjestu
primjene cjepiva, moze se lako odrediti da postoji uzro€no-posljedi¢na veza, dok je za neke
poput poviSene tjelesne temperature koja nastane nakon cijepljenja teSko sa sigurno3c¢u
utvrditi je li uzrokovana cjepivom ili bole$¢u koja je nastala neovisno o cijepljenju.

Zahvaljujuéi svijesti zdravstvenih djelatnika o vaznosti prijavljivanja nuspojava cijepljenja,
kontinuirano analiziranje prijava sluzi kao generator signala da se mozda dogada nesto
neocekivano u provedbi programa cijepljenja, bilo po u€estalosti, bilo po vrsti nuspojava.

Svaka teZa nuspojava cijeplienja i svako grupiranje nuspojava se dodatno ispituje radi
procjene rizika za stanovnistvo i potrebe za intervencijom.

Praéenje nuspojava cijeplienja, uz provedbu kontrole svake serije cjepiva u upotrebi, te uz
zalaganje cjepitelja koje ve¢ desetljeCima rezultira visokim cijepnim obuhvatom, rezultirali su
uspjesnom provedbom Programa obveznih cijepljenja, Sto je dovelo do znacajne redukcije
bolesti protiv kojih se cijepi.

Od 2005. godine Hrvatska agencija za lijekove i medicinske proizvode odgovorna je prema
Zakonu o lijekovima (NN 71/07, 45/09, 124/11, 76/13, 90/14, 100/18), za postmarketinsko
praéenje nuspojava lijekova, koje uklju€uje i nuspojave cijepljenja.

Dok je obveza Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo, vezano uz nuspojave cijeplienja
prvenstveno operativha i usmjerena djelovanju na terenu i intervencijama u Programu
cijepljenja, obveza Hrvatske agencije za lijekove i medicinske proizvode je prvenstveno
regulatorna i vezana uz komunikaciju sa proizvodac¢ima cjepiva i Europskom agencijom za
lijekove.

Da bi svaka ustanova bila u mogucnosti obavljati svoje zakonom odredene obveze, Hrvatski
zavod za javno zdravstvo primljene prijave nuspojava cijeplijenja nakon unosa u Registar
prosljeduje Hrvatskoj agenciji za lijekove i medicinske proizvode, uz komentar i s uklonjenim
imenom i prezimenom cijepljene osobe.

Hrvatska agencija za lijekove i medicinske proizvode proslijeduje takoder Hrvatskom zavodu
za javno zdravstvo nuspojave cijepljenja koje zaprime sa terena.



Stru€na skupina za nuspojave cijepljenja, koja se sastoji od lije¢nika Hrvatskog zavoda za
javno zdravstvo i Hrvatske agencije za lijekove i medicinske proizvode redovito se sastaje
radi procjene tezine nuspojava, utvrdivanja dijagnoze kod opisanih nuspojava i vjerojatnosti
uzroc¢no-posljedine povezanosti cijepljenja i nezeljene reakcije.

U Kalendaru obveznog cijeplienja za 2019. godinu u Republici Hrvatskoj koristena su
navedena cjepiva:

BCG: BB-NCIPD Itd, Bugarska

DTPa-IPV-Hib-HepB: Hexacima, Sanofi Pasteur; Infanrix Hexa, GlaxoSmithKline
DTPa-IPV-Hib: Pentaxim, Sanofi Pasteur

Pn: Synflorix, cjepivo protiv. pneumokoka, polisaharidno, konjugirano, adsorbirano,
GlaxoSmithKline

DTPa: Boostrix, GlaxoSmithKline; Infanrix, GlaxoSmithKline

IPV: Imovax polio, Sanofi Pasteur

MoPaRu: Priorix: Cjepivo protiv morbila, rubele i parotitisa, Zivo, liofilizirano, Schwarz, PF ;
Wistar RA 27/3, HDS; RIT 4385, PF, GlaxoSmithKline; M-M-RVAXPRO: Cjepivo protiv
morbila, parotitisa i rubele, Zivo, Enders Edmonston, Wistar RA 27/3, Jeryl Lynn, Merck
Sharp & Dohme

Td-IPV: Dultavax, Sanofi Pasteur

TT: Tetavax, Sanofi Pasteur, Francuska

Hepatitis B : Engerix B, dosis pediatrica, rekombinantno cjepivo, GlaxoSmithKline;

Td: Diftavax, Sanofi Pasteur; Clodivac, IBSS BIOMED S.A.

Tumac kratica:

BCG: Cjepivo protiv tuberkuloze

DTPa: Cjepivo protiv difterije, tetanusa i hripavca (acelularno)

IPV: Inaktivirano cjepivo protiv djeje paralize

Td: Cjepivo protiv tetanusa i difterije za djecu od 6 godina i odrasle

Td-IPV: Cjepivo protiv difterije, tetanusa i djeCje paralize (inaktivirano), adsorbirano,
smanjenog(ih) sadrzaja antigena

TT: Cjepivo protiv tetanusa

DTPa-IPV-Hib-HepB: Cjepivo protiv difterije, tetanusa, hripavca (acelularno, komponentno),
hepatitisa B, poliomijelitisa (inaktivirano) i hemofilusa tipa b (konjugirano), adsorbirano
DTPa-IPV-Hib: Cjepivo protiv difterije, tetanusa, hripavca (acelularno, komponentno),
poliomijelitisa (inaktivirano) i hemofilusa tip b (konjugirano),adsorbirano

Pn: Cjepivo protiv pneumokoka, polisaharidno, konjugirano, adsorbirano



Program cijepljenja u 2019. godini se provodio prema slijede¢em rasporedu:

Novorodenc¢ad: BCG vakcinacija
Novorodentad HBsAg-pozitivnih majki (sve trudnice se obvezno
testiraju): hepatitis B imunizacija u rodilistu odmah po rodenju prema
postekspozicijskoj shemi (0, 1, 2, 12) uz primjenu imunoglobulina.

S navrSena dva mjeseca zivota: kombinirano cjepivo DTPa-IPV-Hib-hepB + Pn
S navrSena Cetiri mjeseca zivota: kombinirano cjepivo DTPa-IPV-Hib-hepB + Pn
S navrSenih Sest mjeseci zivota: kombinirano cjepivo DTPa-IPV-Hib-hepB

2. godina zivota:
- po navrSenih 12 mjeseci Zivota MoPaRu + Pn
- kombinirano cjepivo DTPa-IPV-Hib ili kombinirano cjepivo DTPa-IPV-Hib-hepB

6. godina zivota: DTPa

|. razred osnovne Skole :
MoPaRu (pri upisu u Skolu)
IPV

Provjera cjepnog statusa i nadoknada propustenih cijepljenja po potrebi.

VI. razred osnovne Skole: provjera cjepnog statusa za hepatitis B i nadoknada propustenog
HepB cijepljenja prema potrebi

VIl razred osnovne Skole: Td, IPV

Zavrdni razred srednjih Skola (19. godina zivota): Provjera cjepnog statusa i nadoknada
propustenih cijepljenja prema potrebi

24 godine starosti: Provjera cjepnog statusa i nadoknada propustenog Td cijepljenja prema
potrebi

Nakon navrS§enih 60 godina Zivota: Ana-Te

U godini 2019. postignuti su slijedeci cjepni obuhvati u Hrvatskoj prema Programu obveznih
cijepljenja:

BCG u rodilistu/prvoj godini Zivota 97,9%
Hepatitis B u prvoj godini zivota 92,9%
Hepatitis B u 6. Razredu OS 95,7%
DTP u prvoj godini Zivota 94,4%
DTP u drugoj zivota 90,6%
DTP u Sestoj godini Zivota 86,6%
Poliomijelitis u prvoj godini Zivota 94,4%
Poliomijelitis u drugoj godini, 1. i 8. razredu OS 93,3%
Td u 8. razredu OS 95,6%
Tetanus, Sezdesetgodisnijici 54,5%
Hib u prvoj godini Zivota 94,4%
Hib u drugoj godini zivota 90,1%
MoPaRu u drugoj godini Zivota 93,0%

MoPaRu pri upisu u OS 94,7%



Sluzbi za epidemiologiju zaraznih bolesti prijavlieno je 163 nuspojave nakon cijeplienja
provedenog tijekom 2019. godine. Broj prijavljenih nuspojava nakon cijeplienja, prema
cjepivu, prikazan je u slijedecoj tablici:

Broj prijavljenih nuspojava nakon cijepljenja tijekom 2019. godine, prema cjepivu

CJEPIVO Broj prijava

Cjepiva iz Programa obveznih cijepljenja

Priorix 16
Hexacima 15
Dultavax 11
Boostrix 10
Hexacima + Synflorix
M-M-MRVAXPRO
Imovax Polio

Infanrix

Clodivac

Synflorix

Infanrix Hexa

Priorix + Imovax Polio
BCG

Pentaxim
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Cjepiva koja nisu u Programu obveznih cijepljenja

Vaxigrip Tetra 16
Pneumovax 23
(polisaharidno pneumokokno cj) 14

Gardasil 9 (HPV cjepivo) 12
Rotarix 6
Stamaril (¢j. protiv Zute groznice) 6
Rabipur (cj. protiv bjesnocée) 5
Engerix B 4
Tetavax 4
Varilrix 3
Influvac Tetra 2
Prevenar 13

(konjug. pneumokokno c;j.) 2
FSME immun (cjepivo protiv

krpeljnog meningoencefalitisa) 1
Havrix 1440 (cj. protiv hep A) 1
Nimenrix

(cj. protiv meningokoka ACWY) 1
Dukoral + Nimenrix 1
Ukupno 163

Nadalje su rad¢lanjene nuspojave nakon primjene odredenih cjepiva iz Programa, tj. onih
cjepiva nakon kojih je zabiljezen najvecéi broj nuspojava.



Nuspojave nakon primjene DTPa-IPV-HepB-Hib cjepiva u 2019. godini

Prijavljeno je ukupno 15 nuspojava nakon cijepljenja Hexacimom, te 2 nakon primjene
Infanrix Hexa. Prijavljeno je i 6 nuspojava nakon istovremene primjene Hexacime i
Synflorixa.

Nuspojave nakon primjene Hexacime u 2019. godini

Pireksija 6
Lokalna reakcija 5
Opsezna lokalna reakcija 2
Alergijska reakcija 2
Ukupno 15

Lokalne reakcije prevladavaju medu prijavama nuspojava na cjepivo protiv difterije, tetanusa
i hripavca i kombinacijama s tim cjepivom. Ponekad su ove lokalne reakcije opsezne (2), tj.
vece od pet centimetara u promjeru, a mogu zahvacati cijelo bedro (ili nadlakticu, ovisno o
mjestu primjene).

Sve su lokalne reakcije proSle uz simptomatsku terapiju u roku od 1-7 dana

PoviSena tjelesna temperatura (6) u nekim je slu¢ajevima bila pracena neutje$nim placem (3)
te malaksaloS¢éu (1).

Prijavljene su i dvije alergijske reakcije. Angioedem (1) — otok mekog tkiva kapaka i gornje
usne nastao par sati nakon cijepljenja, povukao se na primijenjenu terapiju (Solumedrol),
dijete nastavilo alergoloSku obradu jer je dan prije reakcije prvi put konzumiralo i mlijeCnu
formulu. Urtikarija (1) se javila 12 sati nakon cijeplienja te se na primijenjenu terapiju
(antihistaminici) povukla.

Sve prijavljene nuspojave su proSle bez posljedica.

Na temelju klinickih studija, procjenjuje se da je ucestalost lokalnih reakcija na mjestu
primjene kombiniranih cjepiva protiv hripavca, koja sadrze acelularnu pertusis komponentu
visa od 10%. Opsezne lokalne reakcije se javljaju kod 1% do 10% cijeplijene djece, a
uCestalost je viSa u docjepljivanju nego u primarnom cijepljenju.

Istrazivanje provedeno u Hrvatskom zavodu za javno zdravstvo, ukazuje da
medikamentozna terapija (sistemska primjena analgetika/antipiretika, antihistaminika ili
kortikosteroida) ne skracuje bitno trajanje opseznih lokalnih reakcija nakon primjene DTPa-
IPV-Hib cjepiva u odnosu na primjenu hladnih obloga bez lijekova.

Ozbiljne nuspojave se javljaju vrlo rijetko (u manje od 0,01% cijepljenih osoba).

Nakon istovremene primjene Hexacime i Synflorix-a prijavljeno je 6 nuspojava, od toga
poviSena tjelesna temperatura (5) pra¢ena neutjeSnim placem (1), lokalnom reakcijom (1), te
kratkim trzajima glave u snu (1) koji su se povukli, te jedna hipotono - hiporesponsivna
epizoda koja nije zahtijevala hospitalizaciju.

Sve prijavljene nuspojave su prosle bez posljedica.
Nuspojave nakon primjene Infanrix Hexa cjepiva u 2019. godini

Prijavljene su dvije pojave poviSene tjelesne temperature nakon primjene cjepiva Infanrix
Hexa, jedna pra¢ena osipom.



Infanrix Hexa namijenjen je cijeplienju djece do 36 mjeseci te se u Programu cijepljenja
koristi za djecu koja iz odredenih razloga kasne s cijeplienjem te se ne mogu cijepiti s
Hexacimom (registrirana do 24 mjeseca).

Nuspojave nakon primjene cjepiva protiv ospica, zausnjaka i rubele u 2019. godini

Prijavljeno je ukupno 16 nuspojava nakon cijeplienja Priorix-om, 6 nakon cijeplienja M-M-
RVAXPRO cjepivom, te 2 nakon istovremene primjene Priorix-a i Imovax Polio.

Nuspojave nakon primjene Priorix-a u 2019. godini

Pireksija, osip 8
Postvakcinalne ospice 6
Alergijska reakcija 1
Neuspjeh postekspozicijskog

cijepljenja 1

Ukupno 16

PoviSena tjelesna temperatura (pireksija) praéena osipom te glavoboljom prijavljena je u 8
sluCajeva. Pireksija se moze javiti kod viSe od 10% cijepljene djece ovim cjepivom.

Postvakcinalni parotitis, morbili i rubela se javljaju rijetko (kod 0,1 do 1% cijepljene djece) kao
posljedica cijepljenja atenuiranim Zivim cjepivom protiv tih bolesti, a klini¢ka slika je blaga i
prolazi u vecini slu€ajeva spontano bez terapije, Sto je bio slu€aj i kod ovih prijava sumnje na
postvakcinalne ospice (6), od kojih je u 2 slu€aja izoliran cjepni soj (Schwarz) a ostali su
prijavijeni temeljem Kklinicke slike. Vazno je napomenuti kako osobe sa postvakcinalnim
ospicama nisu zarazne za okolinu.

Prijavljena je jedna alergijska reakcija u vidu urtikarije po ekstremitetima i trupu, koja se
povukla na primijenjenu terapiju.

Alergijske reakcije od blagih (osip) do teskih oblika (anafilaktiCcka reakcija) se mogu javiti
nakon primjene svakog lijeka. Ozbiljne alergijske reakcije se javljaju vrlo rijetko nakon
cijepljenja, u Republici Hrvatskoj godisnje se prijavi tek jedna ili dvije alergijske reakcije koje
zahtijevaju primjenu adrenalina, te nekoliko alergijskih reakcija koje zahtijevaju primjenu
kortikosteroida.

NekarakteristiCan osip moze se javiti kod 1% - 10% cijepljene djece ovim cjepivom.

Pristigla je i prijava jednog slu€aja neuspjeha postekspozicijskog cijeplienja — osoba je
cijepliena 72 sata nakon kontakta sa dokazanim ospicama, te je nakon 10 dana razvila
klinicku sliku ospica. Uzeti su uzorci za dijagnostiku te je dokazan divlji soj ospica, genotip
D8.

Prijavljene su i dvije nuspojave nakon cijepljenja cjepivom protiv ospica, zausnjaka i rubele te
cjepivom protiv djecje paralize (Priorix + Imovax polio), radilo se o pojavi osipa i alergijske
reakcije u vidu svrbeza koze.

Sve reakcije su se povukle bez posljedica.

Nuspojave nakon primjene M-M-RVAXPRO u 2019. godini

Prijavljeno je ukupno 6 sumnji na nuspojave nastale nakon cijepljenja, od toga osip (2),
postvakcinalne ospice (1), svrbez koze (1), povisena tjelesna temperatura pracena



glavoboljom (1) te lokalnom reakcijom i oSamucenoScu (1). Sve prijavljene sumnje na
nuspojave su se povukle bez posljedica.
Nuspojave nakon primjene DTPa u 2019. godini

U 2019. godini prijavljeno je 10 sumnji na nuspojave nastale nakon cijeplienja cjepivom
Boostrix te 3 nakon cijepljenja cjepivom Infanrix.

Nuspojave nakon primjene Boostrix-a u 2019. godini

Lokalna reakcija 9
Akutni diseminirani encefalitis 1
Ukupno 10

Prijavljeno je 9 lokalnih reakcija, od ¢ega je dio opisan kao opsezne lokalne reakcije (6).
Akutni_diseminirani_encefalitis (ADEM), nastao je 4 tjedna po provedenom cijepljenju, te je
postavljena sumnja na moguci postvakcinalni encefalitis, uz tipi€nu klini¢ku sliku srednje
teSkog encefalitisa uz pospanost i konvulzije u dva navrata. Dijagnoza ADEM-a potvrdena
MR-om mozga uz negativne nalaze mikrobioloSke obrade. Dolazi do brzog oporavka po
primijenjenoj terapiji.

Akutni diseminirani encefalitis (ADEM) je rijetka imunoloSki posredovana upalna bolest
srediSnjeg Ziv€anog sustava, koja se javlja nakon bezazlene infekcije ili rjede, cijepljenja.
Naj¢eSce zahvaca bijelu tvar mozga i/ili ledne mozdine. Prodromalni simptomi su vrucica,
malaksalost, glavobolja, muénina, povracanje, pozitivhi meningealni znakovi i poremecaji
svijesti. ADEM se moze javiti u bilo kojoj dobi, a najéed¢e se javlja u djece. LijeCi se
uglavnom visokim dozama kortikosteroida, a dugoroCna prognoza je opcenito povoljna. Kod
vecine oboljelih osoba oporavak zapoc€inje unutar nekoliko dana, a unutar Sest mjeseci
vecina oboljelih ¢e se oporaviti u potpunosti.

Nuspojave nakon primjene Infanrix-a u 2019. godini

Lokalna reakcija 2
Pireksija 1
Ukupno 3

Dvije lokalne reakcije javile su se unutar 48 sati od cijepljenja, te su se povukle uz primjenu
simptomatske terapije (hladni oblozi) bez posljedica. Stigla je i jedna prijava poviSene
tielesne temperature pracene blagim osipom.

Nuspojave nakon primjene cjepiva protiv difterije i tetanusa u 2019. godini
Prijavljeno je ukupno 3 nuspojave nakon primjene cjepiva Clodivac.

Lokalna reakcija 3

Ukupno 3

Od prijavljenih lokalnih reakcija nakon primjene Clodivac-a jedna je opisana kao opsezna, a
jedna je bila pra¢ena glavoboljom.




Pocetkom 2007. godine u Hrvatskoj je provedeno prospektivno istraZivanje kojim je utvrdena
uCestalost nuspojava nakon primjene Td cjepiva kod Skolske djece (N=318).

U tom istrazivanju ustanovljena je ulestalost pojave eritema (bez obzira na veli€inu) na
mjestu primjene u 20-25% cijepljenih, a u€estalost otekline (bez obzira na veli€inu) u oko 7%
cijeplijenih osoba. Ustanovljena ucestalost eritema veéeg od 5 cm u promjeru bila je oko
12%, dok je edem veci od 5 cm u promjeru naden kod 4% cijepljenih.

Zapazena ucestalost lokalnih reakcija u provedenom istrazivanju u skladu je s odekivanim
uCestalostima na temelju prospektivnih ispitivanja objavljenih u literaturi.

PoviSena tjelesna temperatura primijeCena je kod 1% djece, $to je niZza ucestalost od
oCekivane, prema literaturnim podacima.

Nuspojave nakon primjene cjepiva protiv difterije, tetanusa i dje¢je paralize (Dultavax)
u 2019. godini

Lokalna reakcija 4
Neurovegetativna reakcija 4
Alergijska reakcija 2
Akutni diseminirani encefalitis 1

Ukupno 11

Prijavljene su Cetiri neurovegetativne reakcije, tri u vidu glavobolje praéene vrtoglavicom i
slaboscu, te jedna pracena dispnejom.

Cetiri prijavijene lokalne reakcije nakon primjene cjepiva protiv difterije, tetanusa i djegje
paralize, odnosile su se na pojavu crvenila i otekline na mjestu primjene cjepiva, dvije su
opisane kao opsezne, te jedna pracena povisenom tjelesnom temperaturom uz glavobolju.
Alergijske reakcije ocCitovale su se kao pojava urtikarije (1) nakon primjene cjepiva, te otok
mekog tkiva usne (1) koji su se povukli nakon primjenjene terapije.

Sve prijavljene nuspojave povukle su se bez dugoroc¢nih posljedica.

Prijavljena je i jedna sumnja na akutni_diseminirani_encefalitis (ADEM) 10 dana nakon
cijepljenja. Osoba je lije¢ena hospitalno te je po terapiji doslo do oporavka.

Nuspojave nakon primjene cjepiva protiv pneumokoka (Synflorix) u 2019. godini

Lokalna reakcija 2
Hipotono-hiporesponsivna epizoda 1

Ukupno 3

Cjepivo protiv pneumokoka za dojencad uvedeno je u obvezni program cijepljenja u 2019.
godini. Prijavljene su tri sumnje na nuspojave nakon primjene Synflorix-a od toga dvije
lokalne reakcije (1 opisana kao opsezna), te jedna hipotono-hiporesponsivha epizoda. Sve
prijavljene nuspojave povukle su se bez dugorocnih posljedica

Buduéi se cjepivo protiv pneumokoka prema Programu primjenjuje istovremeno sa
Hexacimom, sve sumnje prijavljene za istovremenu primjenu ova dva cjepiva vec su opisane
pod naslovom Nuspojave nakon primjene DTPa-IPV-HepB-Hib cjepiva u 2019. godini.

Nuspojave nakon primjene cjepiva protiv djeéje paralize (IMOVAX POLIO) u 2019.
godini

Prijavljeno je ukupno 6 sumnji na nuspojave nakon primjene cjepiva protiv djecje paralize,
dvije lokalne reakcije jedna praéena povisenom tjelesnom temperaturom a jedna opsezna,




dvije prijave pojave urtikarije, jedna prijava blage artralgije oba koljena u trajanju od tri dana,
te jednu prijavu glavobolje pracene malaksaloS¢u. Sve prijavljene nuspojave povukle su se
bez dugorocnih posljedica.

Nuspojave nakon cijepljenja protiv tuberkuloze u 2019. godini

Prijavljena je jedna sumnja na nuspojavu hastalu nakon cijeplienja BCG cjepivom, radilo se o
upalnoj reakciji na mjestu primjene cjepiva koja se na terapiju povukla.

Nuspojave nakon primjene DTPa-IPV —Hib cjepiva (Pentaxim) u 2019. godini

Stigla je i jedna prijava pojave mucnine i povra¢anja nakon cijeplienja cjepivom protiv
difterije, tetanusa, hripavca, djecje paralize i Hib-a.

Nuspojave nakon cijepljenja protiv tetanusa u 2019. godini

Nakon cijepljenja cjepivom protiv tetanusa koje je nabavljeno centralno (Tetavax) prijavljene
su ukupno 4 nuspojave, sve lokalne reakcije od ¢ega dvije opisane kao opsezne.

Nuspojave nakon HPV cijepljenja u 2019. godini

Prijavljeno je ukupno 12 nuspojava nakon cijepljenja cjepivom Gardasil 9. Od 12 prijavljenih
nuspojava, Sest se odnosilo na lokalne reakcije na mjestu primjene cjepiva od kojih je dio bio

.....

Nuspojave nakon primjene sezonskog cjepiva protiv gripe u 2019. godini

Pristiglo je 16 prijava nuspojava (5 prijava lokalne reakcije, od toga jedna opsezna, 5 prijava
razvoja Influenza like illness (ILI — bolest nalik gripi), 4 prijave alergijskih reakcija- 1 urtikarija
praéena gréevima u nogama i rukama, 2 svrbez, 1 osip, jedna prijava glavobolje, te jedna
prijava priviemene inkontinencije urina u trajanju od 3 dana) nakon primjene centralno
nabavljenog cjepiva Vaxigrip Tetra.

Pristigle su i 2 prijave nuspojava na cjepivo protiv gripe koje nije nabavljeno centralno, veé
privatno (Influvac Tetra): lokalna reakcija (1), te influenza like illness (1).

UobiCajene i oCekivane reakcije nakon primjene cjepiva protiv gripe su lokalne reakcije na
mjestu primjene cjepiva, poviSenje temperature, glavobolje i alergijske reakcije u vidu
crvenila koze ili osipa, pra¢eno svrbezom koze.

Prema Sazetku svojstava lijeka, blago povisenje tjelesne temperature, glavobolja i bolovi u

.....

osoba (u medicinskoj dokumentaciji se navodi u€estalost od 1% do 10%, medutim objavljena
su istrazivanja koja ukazuju na ucestalost viSu od 10%). Ovi simptomi uobi¢ajeno traju jedan
do dva dana i spontano prestaju. Alergijske reakcije javljaju se vrlo rijetko.

Ostalo

Nakon cijeplienja polisaharidnim pneumokoknim cjepivom (Pneumovax 23) prijavljeno je
Cetrnaest lokalnih reakcija (sedam opseznih).




Nakon cijeplienja protiv_rotavirusne infekcije (cjepivo Rotarix) prijavljeno je Sest neuspjeha
cijepljenja, tj. Sest osoba je razvilo laboratorijski potvrdenu rotavirusnu infekciju unutar dvije
godine od cijepljenja.

Nakon primjene cjepiva protiv_Zute groznice (Stamaril) prijavljeno je $est nuspojava:

.....

groznice javljaju ¢esto (1% do 10%), a glavobolja vrlo Eesto (>10%).

Nakon primjene cjepiva protiv_bjesnoée (Rabipur) prijavljeno je 5 nuspojava. Prijave su se
odnosile na pireksiju (3), te vrtoglavicu i slabost miSi¢a (2).

Godisnje se u Hrvatskoj postekspozicijski protiv bjesno¢e (zbog kontakta s bijesnom ili
Zivotinjom sumnjivom na bjesnoéu) cijepi oko 1500 osoba. Pas je naj¢eSée Zivotinja koja je
prouzro€ila potrebu antirabiéne zastite, a na drugom mjestu je macka. Anatomska
lokalizacija ozljeda osoba koje se podvrgavaju postekspozicijskoj zastiti najceSce je ruka, a
slijedi po uclestalosti noga. S obzirom na smrtonosni ishod u gotovo svakom slucaju
bjesnoce, nema kontraindikacije za postekspozicijsku profilaksu cjepivom protiv bjesnoce.
Danas$nja cjepiva protiv bjesno¢e ne izazivaju neuroloSke nuspojave kao Sto su izazivala
cjepiva starije generacije.

Nakon primjene cjepiva protiv_hepatitisa B za adolescente i odrasle prijavljene su Cetiri
nuspojave, a odnosile su se na pojavu mucnine pracene proljevom i povracanjem (2), osjecaj
malaksalosti i smusSenosti (1), te sumnju na recidiv osnovne bolesti IgM nefropatija (1).
Nuspojave su se povukle spontano ili na primljenu terapiju bez posljedica.

Nakon cijeplienja cijepivom protiv_vodenih kozica (Varilrix) prijavljene su tri nuspojave, a
odnosile su se na neuspjeh cijeplienja (1), poveéanje limfnog &vora (1), te pogor$anje
osnovne bolesti kod osobe oboljele od multiple skleroze (1). Osobe oboljele od multiple
skleroze cijepe se protiv vodenih kozica ukoliko nemaju pozitivan titar, a zapocinju lijeCenje
po preporuci nadleZznog neurologa.

Nakon cijeplienja_pneumokoknim konjugiranim cjepivom (Prevenar 13) prijavljene su dvije
reakcije — poviSena temperatura (1) i lokalna reakcija (1).

Nakon cijeplienja_protiv_krpelinog meningoencefalitisa (FSME Immun) prijavljena je jedna
reakcija u vidu osipa koji se pojavio dan nakon cijepljenja, te spontano povukao nakon dva
dana.

Nakon cijeplienja protiv_hepatitisa A (Havrix 1440 adulta) prijavljena je jedna nuspojava,
radilo se o pojavi povisene temperature praéene pospanoScu i kasliem u trajanju od dva
dana.

Nakon primjene cjepiva protiv_meningokokalnog meningitisa (Nimenrix) prijavljena je
poviSena temperatura pracena bolovima u tijelu i na mjestu uboda u trajanju od dva dana.

Nakon istovremenog cijeplienja protiv meningokoknog meningitisa (Nimenrix) i kolere (oralno
ciepivo Dukoral) prijavljena je pojava akutnog limfadenitisa (poveéanja limfnih ¢vorova).

Naknadne prijave

U 2019. godini nisu pristigle naknadne prijave sumnji na huspojave cjepiva.



Prijave nuspojava upuéene od strane cijepljene osobe ili ¢lana obitelji, koje smo dobili putem
Hrvatske agencije za lijekove i medicinske proizvode (HALMED), nisu uvrstene u izvjesce jer
dio njih nismo uspjeli verificirati kod lije¢nika, a za dio nema nikakvih naznaka da bi bile
povezane s cijeplijenjem. Ove su prijave nuspojava registrirane u izvies¢éu HALMED-a.

Redukcija pobola od bolesti protiv kojih se cijepi

Bolest Prosjec¢na godisnja incidencija Redukcija
(%)
Petogodisnje Zadnje
razdoblje prije / u | petogodiSnje
vrijeme uvodenja | razdoblje (2015-
cjepiva 2019)
Difterija 133 0 100
Tetanus 186 2 99
Hripavac 7393 88 99
Poliomijelitis 219 0 100
Ospice 15183 58 >99
Rubela 11248 1 >99
Parotitis 8569 24 >99
Tuberkuloza 13785 389 97
Hepatitis B akutni 224 59 74
*(1996-1998 / 2013/2017)
Hib invazivna bolest 18 0 100
(meningitis i sepsa)
*(1999-2001 / 2013-2017)




U Kalendaru obveznog cijeplienja za 2020. godinu u Republici Hrvatskoj koristena su
navedena cjepiva:

BCG: BB-NCIPD Itd, Bugarska

DTPa-IPV-Hib-HepB: Hexacima, Sanofi Pasteur; Infanrix Hexa, GlaxoSmithKline
DTPa-IPV-Hib: Pentaxim, Sanofi Pasteur

Pn: Synflorix, cjepivo protiv pneumokoka, polisaharidno, konjugirano, adsorbirano,
GlaxoSmithKline

DTPa: Infanrix, GlaxoSmithKline

IPV: Imovax polio, Sanofi Pasteur

MoPaRu: M-M-RVAXPRO: Cijepivo protiv morbila, parotitisa i rubele, Zivo, Enders
Edmonston, Wistar RA 27/3, Jeryl Lynn, Merck Sharp & Dohme

Td-IPV: Dultavax, Sanofi Pasteur

TT: Tetavax, Sanofi Pasteur, Francuska

Hepatitis B : HBVaxpro, dosis pediatrica, rekombinantno cjepivo, Merck Sharp and Dohme;
Td: Diftavax, Sanofi Pasteur

Tumac kratica:

BCG: Cjepivo protiv tuberkuloze

DTPa: Cjepivo protiv difterije, tetanusa i hripavca (acelularno)

IPV: Inaktivirano cjepivo protiv djecje paralize

Td: Cjepivo protiv tetanusa i difterije za djecu od 6 godina i odrasle

Td-IPV: Cjepivo protiv difterije, tetanusa i djeje paralize (inaktivirano), adsorbirano,
smanjenog(ih) sadrzaja antigena

TT: Cjepivo protiv tetanusa

DTPa-IPV-Hib-HepB: Cjepivo protiv difterije, tetanusa, hripavca (acelularno, komponentno),
hepatitisa B, poliomijelitisa (inaktivirano) i hemofilusa tipa b (konjugirano), adsorbirano
DTPa-IPV-Hib: Cjepivo protiv difterije, tetanusa, hripavca (acelularno, komponentno),
poliomijelitisa (inaktivirano) i hemofilusa tip b (konjugirano),adsorbirano

Pn: Cjepivo protiv pneumokoka, polisaharidno, konjugirano, adsorbirano



Program cijepljenja u 2020. godini se provodio prema slijede¢em rasporedu:

Novorodenc¢ad: BCG vakcinacija
Novorodenad HBsAg-pozitivnih majki (sve trudnice se obvezno
testiraju): hepatitis B imunizacija u rodilistu odmah po rodenju prema
postekspozicijskoj shemi (0, 1, 2, 12) uz primjenu imunoglobulina.

S navrSena dva mjeseca zivota: kombinirano cjepivo DTPa-IPV-Hib-hepB + Pn
S navrSena Cetiri mjeseca zivota: kombinirano cjepivo DTPa-IPV-Hib-hepB + Pn
S navrSenih Sest mjeseci zivota: kombinirano cjepivo DTPa-IPV-Hib-hepB

2. godina zivota:
- po navrdenih 12 mjeseci zivota MoPaRu + Pn
- kombinirano cjepivo DTPa-IPV-Hib ili kombinirano cjepivo DTPa-IPV-Hib-hepB

6. godina zivota: DTPa

|. razred osnovne Skole :
MoPaRu (pri upisu u Skolu)
IPV

Provjera cjepnog statusa i nadoknada propustenih cijepljenja po potrebi.

VI. razred osnovne Skole: provjera cjepnog statusa za hepatitis B i nadoknada propustenog
HepB cijepljenja prema potrebi

VIl razred osnovne Skole: Td, IPV

Zavrdni razred srednjih Skola (19. godina zZivota): Provjera cjepnog statusa i nadoknada
propustenih cijepljenja prema potrebi

24 godine starosti: Provjera cjepnog statusa i nadoknada propustenog Td cijepljenja prema
potrebi

Nakon navrS§enih 60 godina Zivota: Ana-Te

U godini 2020. postignuti su slijedeci cjepni obuhvati u Hrvatskoj prema Programu obveznih
cijepljenja:

BCG u rodilistu/prvoj godini Zivota 97,8%
Hepatitis B u prvoj godini zivota 91,5%
Hepatitis B u 6. Razredu OS 95,7%
DTP u prvoj godini Zivota 93,7%
DTP u drugoj zivota 90,3%
DTP u Sestoj godini Zivota 84,0%
Poliomijelitis u prvoj godini Zivota 93,7%
Poliomijelitis u drugoj godini, 1. i 8. razredu OS 90,2%
Td u 8. razredu OS 91,3%
Tetanus, Sezdesetgodisnijici 43,7%
Hib u prvoj godini Zivota 93,5%
Hib u drugoj godini zivota 90,0%
MoPaRu u drugoj godini Zivota 91,2%

MoPaRu pri upisu u OS 91,1%



Sluzbi za epidemiologiju_zaraznih bolesti prijavliene su 102 nuspojave nakon cijeplienja
provedenog tijekom 2020. godine. Broj prijavljenih nuspojava nakon cijeplienja, prema
cjepivu, prikazan je u slijedecoj tablici:

Broj prijavljenih nuspojava nakon cijepljenja tijekom 2020. godine, prema cjepivu

CJEPIVO Broj prijava

Cjepiva iz Programa obveznih cijepljenja

M-M-RVAXPRO
Hexacima + Synflorix
Hexacima

Dultavax

Boostrix

Infanrix

Infanrix Hexa

Diftavax

Infanrix Hexa + Prevenar
M-M-RVAXPRO + Imovax Polio
Pentaxim

Imovax Polio

=
(o))

=
PRRPRPRPNWON®N

Cjepiva koja nisu u Programu obveznih cijepljenja

Vaxigrip Tetra 8
Gardasil 9 (HPV cjepivo) 8
Influvac Tetra 6
Prevenar 13

(konjug. pneumokokno cj.)
Pneumovax 23

(polisaharidno pneumokokno cj)
Rabipur (cj. protiv bjesnoce)
Engerix B

Tetavax

Rotarix + Hexacima + Synflorix
Stamaril (¢j. protiv Zute groznice)
Rabipur + Tetavax

Influvac Tetra + Prevenar
Bexsero

Avaxim + Stamaril

(3]

PRRPRRPRNNONA

Ukupno 102

Nadalje su ra&clanjene nuspojave nakon primjene odredenih cjepiva iz Programa, tj. onih
cjepiva nakon kojih je zabiljezen najveci broj nuspojava.

Nuspojave nakon primjene DTPa-IPV-HepB-Hib cjepiva u 2020. godini

Prijavljena je ukupno 8 nuspojava nakon cijepljenja Hexacimom, te 2 nakon primjene Infanrix
Hexa. Prijavljeno je i 12 nuspojava nakon istovremene primjene Hexacime i Synflorixa.



Nuspojave nakon primjene Hexacime u 2020. godini

Opsezna lokalna reakcija 3
Pireksija 3
Febrilne konvulzije 1
Neutjesni plac 1
Ukupno 8

Lokalne reakcije prevladavaju medu prijavama nuspojava na cjepivo protiv difterije, tetanusa
i hripavca i kombinacijama s tim cjepivom. Ponekad su ove lokalne reakcije opsezne (3), tj.
vece od pet centimetara u promjeru, a mogu zahvacati cijelo bedro (ili nadlakticu, ovisno o
mjestu primjene).

Sve su lokalne reakcije prosle uz simptomatsku terapiju u roku od 1-7 dana.

PoviSena tjelesna temperatura (3) u jednom je sluaju bila praéena osipom te
limfadenopatijom (1). Kod jednog djeteta je doSlo do razvoja febrilnih konvulzija uslijed
poviSene temperature dan nakon cijepljenja.

Sve prijavljene nuspojave su prosle bez posljedica.

Na temelju klinickih studija, procjenjuje se da je ucestalost lokalnih reakcija na mjestu
primjene kombiniranih cjepiva protiv hripavca, koja sadrze acelularnu pertusis komponentu
visa od 10%. Opsezne lokalne reakcije se javljaju kod 1% do 10% cijeplijene djece, a
uCestalost je viSa u docjepljivanju nego u primarnom cijepljenju.

Istrazivanje provedeno u Hrvatskom zavodu za javno zdravstvo, ukazuje da
medikamentozna terapija (sistemska primjena analgetika/antipiretika, antihistaminika ili
kortikosteroida) ne skracuje bitno trajanje opseznih lokalnih reakcija nakon primjene DTPa-
IPV-Hib cjepiva u odnosu na primjenu hladnih obloga bez lijekova.

Ozbiljne nuspojave se javljaju vrlo rijetko (u manje od 0,01% cijepljenih osoba).

Nakon istovremene primjene Hexacime i Synflorix-a prijavljeno je 12 nuspojava, od toga
poviSena tjelesna temperatura (9), neutjedni pla¢ (2) i alergijska reakcija (1). PoviSena
tielesna temperatura u jednom slu€aju bila je pra¢ena hipotono-hiporesponsivhom epizodom,
te u jednom slu€aju nastankom akutnog tubularnog intersticijskog nefritisa. Uzro¢nik akutnog
tubulointersticijskog nefritisa bila je bakterija E. coli.

Nakon istovremene primjene Hexacime, Synflorix-a i Rotarix-a prijavliena je jedna
poviSena tjelesna temperatura koja se povukla nakon dva dana uz primjenu antipiretika.

Sve prijavljene nuspojave su prosle bez posljedica.
Nuspojave nakon primjene Infanrix Hexa cjepiva u 2020. godini

Prijavliene su dvije pojave lokalne reakcije nakon primjene cjepiva Infanrix Hexa, jedna
praéena osipom.

Infanrix Hexa namijenjen je cijeplienju djece do 36 mjeseci te se u Programu cijepljenja
koristi za djecu koja iz odredenih razloga kasne s cijeplienjem te se ne mogu cijepiti s
Hexacimom (registrirana do 24 mjeseca).

Prijavljena je jedna pojava poviSene tjelesne temperature nakon istodobne primjene Infanrix
Hexe i Prevenara 13.



Nuspojave nakon primjene cjepiva protiv ospica, zausnjaka i rubele u 2020. godini

Prijavljeno je ukupno 16 nuspojava nakon cijeplienja M-M-RVAXPRO cjepivom, te 1 nakon
istovremene primjene M-M-RVAXPRO i Imovax Polio.

Nuspojave nakon primjene M-M-RVAXPRO u 2020. godini

Pireksija

Postvakcinalne ospice
Alergijska reakcija, osip
Proljev, povraéanje
Neurovegetativna reakcija

[l el SO 6 |

Ukupno 16

PoviSena tjelesna temperatura (pireksija) praéena osipom te glavoboljom prijavljena je u 5
sluCajeva. Pireksija se moze javiti kod viSe od 10% cijepljene djece ovim cjepivom.

Postvakcinalni parotitis, morbili i rubela se javljaju rijetko (kod 0,1 do 1% cijepljene djece) kao
posljedica cijepljenja atenuiranim zivim cjepivom protiv tih bolesti, a klini¢ka slika je blaga i
prolazi u vecini slu¢ajeva spontano bez terapije, Sto je bio slu€aj i kod ovih prijava sumnje na
postvakcinalne ospice (5), svi su prijavljeni temeljem kliniCke slike morbiliformnog osipa.
Vazno je napomenuti kako osobe sa postvakcinalnim ospicama nisu zarazne za okolinu.

Prijavliena je jedna alergijska reakcija u vidu oticanja usne i obraza dvadeset minuta po
primjeni cjepiva. Reakcija se povukla na primijenjenu terapiju.

Alergijske reakcije od blagih (osip) do teskih oblika (anafilaktiCcka reakcija) se mogu javiti
nakon primjene svakog lijeka. Ozbiljne alergijske reakcije se javljaju vrlo rijetko nakon
cijeplienja, u Republici Hrvatskoj godiSnje se prijavi tek jedna ili dvije alergijske reakcije koje
zahtijevaju primjenu adrenalina, te nekoliko alergijskih reakcija koje zahtijevaju primjenu
kortikosteroida.

NekarakteristiCan osip moze se javiti kod 1% - 10% cijepljene djece ovim cjepivom.

Prijavljena je jedna neurovegetativna reakcija (sinkopa) nastala odmah nakon cijepljenja, a
spontani oporavak je uslijedio nakon pola sata, te jedna prijava pojave prolieva i povra¢anja
dan nakon primjene cjepiva.

Prijavljena je i jedna nuspojava nakon cijepljenja cjepivom protiv ospica, zausnjaka i rubele
te cjepivom protiv dje€je paralize (M-M-RVAXPRO + Imovax polio), radilo se o pojavi
poviSene tjelesne temperature uz osip.

Sve reakcije su se povukle bez posljedica.

Nuspojave nakon primjene DTPa u 2020. godini

U 2020. godini prijavlieno je 6 sumnji na nuspojave nastale nakon cijepljenja cjepivom
Boostrix te 3 nakon cijepljenja cjepivom Infanrix.



Nuspojave nakon primjene Boostrix-a u 2020. godini

Lokalna reakcija 5
Pireksija 1
Ukupno 6

Prijavljeno je 5 lokalnih reakcija, od ¢ega su dvije opisane kao opsezne lokalne reakcije.
Prijavliena je i jedna pojava poviSene tjelesne temperature nakon primjene cjepiva. Sve
reakcije povukle su se bez posljedica.

Nuspojave nakon primjene Infanrix-a u 2020. godini

Nakon primjene cjepiva Infanrix prijavijene su tri lokalne reakcije na mjestu primjene cjepiva
od kojih je jedna bila pra¢ena povisenom tjelesnom temperaturom. Reakcije su se povukle
uz primjenu simptomatske terapije (hladni oblozi) i antipiretici bez posljedica.

Nuspojave nakon primjene cjepiva protiv difterije i tetanusa u 2020. godini

Prijavljena je jedna nuspojava nakon primjene cjepiva Diftavax, lokalna reakcija nastala tri
dana nakon primjene cjepiva, povukla se na simptomatsku terapiju (hladni oblozi) bez
posljedica.

Pocetkom 2007. godine u Hrvatskoj je provedeno prospektivno istraZivanje kojim je utvrdena
uCestalost nuspojava nakon primjene Td cjepiva kod Skolske djece (N=318).

U tom istrazivanju ustanovljena je ulestalost pojave eritema (bez obzira na veli€inu) na
mjestu primjene u 20-25% cijepljenih, a u€estalost otekline (bez obzira na veli€inu) u oko 7%
cijepljenih osoba. Ustanovljena ucestalost eritema veéeg od 5 cm u promjeru bila je oko
12%, dok je edem veci od 5 cm u promjeru naden kod 4% cijepljenih.

Zapazena ucestalost lokalnih reakcija u provedenom istrazivanju u skladu je s oCekivanim
uCestalostima na temelju prospektivnih ispitivanja objavljenih u literaturi.

PoviSena tjelesna temperatura primijeCena je kod 1% djece, $to je niza ulestalost od
oCekivane, prema literaturnim podacima.

Nuspojave nakon primjene cjepiva protiv difterije, tetanusa i djecje paralize (Dultavax)
u 2020. godini

Neurovegetativna reakcija
Mijalgija, malaksalost
Lokalna reakcija
Alergijska reakcija
Pireksija

PR RN

Ukupno 7

Prijavljene su dvije neurovegetativne reakcije, obje u vidu glavobolje pra¢ene vrtoglavicom i

difterije, tetanusa i djeCje paralize. Alergijska reakcija oc€itovala se kao generalizirana
alergijska reakcija uz osjecaj svrbeza cijelog tijela, slabosti i vrtoglavice pola sata po primitku
cjepiva. Na primijenjenu terapiju (kortikosteroid i antihistaminik simptomi su se povukli bez
posljedica. Lokalna reakcija javila se dan nakon cijeplijenja kao blaga oteklina na mjestu




uboda, te se povukla unutar dva dana na simptomatsku terapiju (hladni oblozi). Pireksija
praéena malaksaloS¢u prijavljena je tre¢i dan nakon cijepljenja, a povukla se za tri dana na
primjenu antipiretika.

Nuspojave nakon primjene cjepiva protiv dje¢je paralize (IMOVAX POLIO) u 2020.
godini

Prijavljena je jedna pojava vjerojatne alergijske reakcije nakon primjene cjepiva protiv djecje
paralize u vidu svrbeza po rukama i trupu. Na primijenjenu terapiju (antihistaminika) svrbez
se povukao.

Nuspojave nakon primjene DTPa-IPV —Hib cjepiva (Pentaxim) u 2020. godini

Stigla je jedna prijava pojave poviSene tjelesne temperature i bolova u trbuhu, uz razvoj
lokalne reakcije. Sve reakcije povukle su se nakon Cetiri dana uz simptomatsku terapiju
(antipiretik i hladni oblozi).

Nuspojave nakon cijepljenja protiv tetanusa u 2020. godini

Nakon cijepljenja cjepivom protiv tetanusa koje je nabavljeno centralno (Tetavax) prijavljene
su ukupno 2 nuspojave- lokalne reakcije, obje opisane kao opsezne.

Nuspojave nakon HPV cijepljenja u 2020. godini

Prijavljeno je ukupno 8 nuspojava nakon cijeplienja cjepivom Gardasil 9. Od 8 prijavljenih
nuspojava, Cetiri se odnosilo na lokalne reakcije na mjestu primjene cjepiva od kojih je dio

vrtoglavica praéena mucninom i povra¢anjem. Jedna prijava se odnosila na osjecaj zimice i
umora na dan cijepljienja. Prijavljena je i jedna sumnja na nastanak reaktivhog artiritisa, dan
nakon cijepljenja javila se bol u kuku, bol se postepeno prosirila i na oba koljena uz pojavu
uvecanih limfnih ¢vorova u preponi. Na primijenjenu terapiju (nesteroidni antireumatici) bol u
zglobovima se povukla bez posljedica. Prijavljena je i jedna pojava otoka prstiju obje Sake 17
dana nakon primjene cjepiva. Kasnijom obradom kod djeteta je postavljena dijagnoza
Raynaudovog sindroma. Raynaudov sindrom obiljezen je vazospazmom dijelova Sake. Moze
biti potaknut hladno¢om, emocionalnim uzbudenjem, a uzrokuje neugodnost i promjenu boje
koze (bljedilo, cijanozu, eritem ili kombinaciju ovih simptoma) u podrucju jednog ili viSe
prstiju. Bolest je idiopatska (nepoznatog uzroka) te se pretezno javlja kod Zena mlade
zivotne dobi.

Nuspojave nakon primjene sezonskog cjepiva protiv gripe u 2020. godini

Pristiglo je 8 prijava nuspojava (3 prijave razvoja Influenza like illness (ILI — bolest nalik gripi),
2 prijave |okalne reakcije, 2 prijave poviSene tjelesne temperature, 1 akutni
poliradikuloneuritis) nakon primjene centralno nabavljenog cjepiva Vaxigrip Tetra. Prijava
akutnog poliradikuloneuritisa (Guillain Barre sindrom) nakon primjene cjepiva protiv gripe
odnosi se na dijete koje je tjiedan dana nakon cijepljenja razvilo simptome GBS-a. Dva tjedna
prije nastupa simptoma, dijete je imalo akutnu obostranu upalu uha te nije moguce utvrditi
je li GBS posljedica cijepljenja ili respiratorne infekcije. Uz terapiju dijete se opravilo.




Inace, Guillain Barre sindrom navodi se u Sazetku svojstava lijeka za cjepivo protiv gripe kao
moguca nuspojava cjepiva protiv gripe prijavliena nakon stavljanja cjepiva u promet te za
koju uzro€na povezanost sa cjepivom nije ustanovljena.

lako uzroci GBS zasad nisu u potpunosti poznati, najeSce se povezuje s prehladom i
drugim infekcijama gornjeg diSnog sustava, gripom i sindromima nalik gripi te pojedinim
infekcijama probavnog sustava (npr. Campylobacter jejuni).

Pristiglo je i 6 prijava nuspojava na cjepivo protiv gripe (Influvac Tetra): lokalna reakcija (2),
pireksija (1), svrbez, crvenilo (1), slabost, muénina (1) te pogorSanje nalaza hepatograma
Q).

Takoder, nakon istovremene primjene cjepiva protiv gripe (Influvac Tetra) i pneumokoknog
cjepiva (Prevenar 13) prijavljena je jedna reakcija u vidu umora, bolova u misi¢ima i lokalne
reakcije.

Uobi¢ajene i oCekivane reakcije nakon primjene cjepiva protiv gripe su lokalne reakcije na
mjestu primjene cjepiva, povisenje temperature, glavobolje i alergijske reakcije u vidu
crvenila koze ili osipa, praceno svrbezom koze.

Prema Sazetku svojstava lijeka, blago povisenje tjelesne temperature, glavobolja i bolovi u

osoba (u medicinskoj dokumentaciji se navodi u¢estalost od 1% do 10%, medutim objavljena
su istrazivanja koja ukazuju na uCestalost viSu od 10%). Ovi simptomi uobicajeno traju jedan
do dva dana i spontano prestaju. Alergijske reakcije javljaju se vrlo rijetko.

Ostalo

Nakon cijeplienja pneumokoknim konjugiranim cjepivom (Prevenar 13) prijavljeno je 5
nuspojava: lokalna reakcija (2), svrbez (1), glavobolja (1), te poviSena tjelesna temperatura

().

Nakon cijeplienja_polisaharidnim pneumokoknim cjepivom (Pneumovax 23) prijavljene su
Cetiri lokalne reakcije (dvije opsezne).

Nakon primjene cjepiva protiv hepatitisa B za adolescente i odrasle (Engerix B) prijavljene su
dvile nuspojave: mucnina, vrtoglavica i poviSena temperatura (1) te kratkotrajne
parestezije/trnci (1) koji su se povukli kroz par sati.

Nakon primjene cjepiva protiv zute groznice (Stamaril) prijavljena je jedna nuspojava- bolovi

cjepiva protiv Zute groznice javljaju ¢esto (1% do 10%), a glavobolja vrlo €esto (>10%).

Nakon istovremenog cijeplienja protiv_hepatitisa A (Avaxim) i Zute groznice (Stamaril)
prijavliena je pojava lokalne reakcije, te sedam dana nakon cijepljenja pojava bolova u

.....

Nakon primjene cjepiva protiv bjesnoce (Rabipur) prijavljene su 2 nuspojave. Prijave su se
odnosile na pireksiju (1), te groznicu i osje¢aj nelagode (1). Prijavijena je i jedna pojava osipa
nakon istovremene primjene cjepiva protiv bjesnoce (Rabipur) i cjepiva protiv tetanusa
(Tetavax).

Godisnje se u Hrvatskoj postekspozicijski protiv bjesnoée (zbog kontakta s bijesnom ili
zivotinjom sumnjivom na bjesnocu) cijepi oko 1500 osoba. Pas je naj¢eSée zivotinja koja je
prouzroCila potrebu antirabicne zastite, a na drugom mjestu je macka. Anatomska
lokalizacija ozljeda osoba koje se podvrgavaju postekspozicijskoj zastiti najéeS¢e je ruka, a




slijedi po uclestalosti noga. S obzirom na smrtonosni ishod u gotovo svakom slu€aju
bjesnoc¢e, nema kontraindikacije za postekspozicijsku profilaksu cjepivom protiv bjesnoce.
Danasnja cjepiva protiv bjesnoée ne izazivaju neuroloSke nuspojave kao $to su izazivala
cjepiva starije generacije.

Nakon primjene cjepiva protiv_meningokokalnog meningitisa_(Bexsero) prijavljena je
povisena temperatura pracena opseznom lokalnom reakcijom.

Naknadne prijave

U 2020. godini pristigle su dvije naknadne prijave sumnji na nuspojave cjepiva. Jedna
nuspojava prijavljena je nakon cijepljenja cjepivom Clodivac, radilo se o glavobolii i lokalnoj
reakciji na mjestu primjene cjepiva. Obje reakcije povukle su se spontano nakon par dana.
Druga prijava odnosila se na prijavu sumnje nastanka dijabetes mellitusa tip 1 Sest tjiedana
nakon cijeplijenja cjepivom Priorix. Moguénost povezanosti nastanka dijabetesa tip 1 i
cijeplienja vec je istrazivana te se u publikaciji Ameri¢ke akademije znanosti, Adverse Effects
of Vaccines: Evidence and Causality, objavljenoj 2011. godine, u poglaviju o MPR cjepivu
zaklju€uje da ima dovoljno dokaza da se odbaci moguc¢nost uzroéne veze. Drugim rijeima,
prema trenutno dostupnim znanstvenim spoznajama, cjepivo protiv ospica, zausnjaka i
rubele ne uzrokuje nastanak dijabetesa melitusa tip 1.

Prijave nuspojava upuéene od strane cijepljene osobe ili €lana obitelji, koje smo dobili putem
Hrvatske agencije za lijekove i medicinske proizvode (HALMED), nisu uvrstene u izvjeSce jer
dio njih nismo uspjeli verificirati kod lije€nika, a za dio nema nikakvih naznaka da bi bile
povezane s cijepljenjem. Ove su prijave nuspojava registrirane u izvieS¢u HALMED-a.

Kretanje bolesti protiv kojih se cijepi

Sustavnim cijepljenjem prema Programu obveznih cijepljenja postignuta je eradikacija velikih
boginja (protiv kojih se viSe ne cijepi), dok su dje¢ja paraliza, difterija, ospice i rubela
eliminirane, a tetanus i mumps u fazi eliminacije, znatno je reducirana incidencija svih ostalih
bolesti protiv kojih se cijepi, a od tetanusa viSe ne obolijeva radno aktivho stanovnistvo i
eliminirani su tuberkulozni meningitis i milijarna tubekuloza u djece, 5to je osnovna svrha
cijeplienja BCG-om.

Zahvaljujuéi sustavnom cijepljenju, incidencija tetanusa se smanjila za 99% u odnosu na
razdoblje prije cijepljenja, neonatalni tetanus je eliminiran, a od tetanusa obolijevaju isklju€ivo
osobe starije Zivotne dobi koje nisu nikada cijepliene i nisu se javile lijeCniku radi
postekspozicijske zastite nakon ozljede.

Difterija je eliminirana, a redukcija hripavca je 99%. Djecja paraliza je takoder zahvaljujudi
cijepljenju eliminirana, a invazivna Hib bolest se javlja tek sporadi¢no kod djece koja iz nekog
razloga nisu u potpunosti cijepljena (npr. premladi su da bi stigli primiti potrebne doze
cjepiva).

Zahvaljujuéi sustavnom cijepljenju djece ospice i rubela eliminirane su u Hrvatskoj, a pobol
od zau$njaka smanijio se za 99% (sa 8000 - 9000 godiSnje na tridesetak slucajeva godiSnje).

Na slijedec¢im grafikonima prikazano je kretanje bolesti protiv kojih se cijepi u Hrvatsko;.



Prijave tetanusa u Hrvatskoj 1946.-2020.
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Prijave difterije u Hrvatskoj 1945.-2020.
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Prijave hripavca u Hrvatskoj 1949.-2020.
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Prijave djeCje paralize u Hrvatskoj 1949.-2020.
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Prijave ospica u Hrvatskoj 1949.-2020.
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Prijave rubele u Hrvatskoj 1976.-2020.
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Broj prijava

Broj prijava
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Prijave akutnog hepatitisa B u Hrvatskoj 1976.-2020.
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Hib meningitis u dobi do 5 godina u Hrvatskoj 1997.- 2020.
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Prijave tuberkuloze od 1950. — 2020.
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Redukcija pobola od bolesti protiv kojih se cijepi

Bolest Prosje€na godisnja incidencija Redukcija
(%)
Petogodisnje Zadnje
razdoblje prije / u | petogodiSnje
vrijeme uvodenja | razdoblje (2016-
cjepiva 2020)
Difterija 133 0 100
Tetanus 186 1 >99
Hripavac 7393 79 99
Poliomijelitis 219 0 100
Ospice 15183 17 >99
Rubela 11248 0 100
Parotitis 8569 20 >99
Tuberkuloza 13785 330 98
Hepatitis B akutni 224 51 77
*(1996-1998 / 2016/2020)
Hib invazivna bolest 18 0 100
(meningitis i sepsa)
*(1999-2001 / 2016-2020)




PROTOKOL ZA PRIJAVU NUSPOJAVE CIJEPLJENJA

Prijava nuspojave cijeplienja obvezna je prema Zakonu o zastiti pu€anstva od zaraznih
bolesti (NN 79/07, 113/08 ,43/09, 130/17, 114/18, 47/20 i 134/20) i pripadaju¢em Pravilniku o
nacinu provodenja imunizacije, seroprofilakse i kemoprofilakse protiv zaraznih bolesti te
osobama koje se podvrgavaju toj obvezi (NN 164/04, 4/07, 103/13 i 144/20), Provedbenom
programu obveznog cijeplienja u Hrvatskoj Ministarstva zdravstva i Zakonu o lijekovima (NN
76/13, 90/14 i 100/18).

Obvezni obrazac za prijavu definiran je u Pravilniku o nalinu provodenja imunizacije,
seroprofilakse i kemoprofilakse (NN 103/13, 144/20), te je prilozen Provedbenom programu
obveznog cijeplienja koji se distribuira svim cjepiteljima u Hrvatskoj svake godine. Isti
obrazac nalazi se na web stranici www.hzjz.hr.

......

Svaka nuspojava cijepljenja (obveznog i neobveznog) u najkraéem roku se mora prijaviti
Sluzbi za epidemiologiju zaraznih bolesti HZJZ-a, Rockefellerova 7, 10000 Zagreb ili na broj
faksa 01 4683 877 na sluzbenom obrascu (NN 164/04). U slu€aju grupiranja nuspojava ili
nuspojava sa smrtnim ishodom, kao i neobi¢nih i vrlo teSkih nuspojava, treba prijaviti
telefonom na broj tel. 01 6384 578 ili pripravhom epidemiologu. Kopiju iste prijave
istovremeno uputiti Sluzbi za epidemiologiju zupanijskog Zavoda za javno zdravstvo.

LijeCnici u bolnicama i drugi lije€nici, koji dijagnosticiraju nuspojavu od cijepljenja, a nisu
cijepili oboljelog, obavezno prijavljuju nuspojavu (ispunjenu podacima kojima raspolazu),
Sluzbi za epidemiologiju nadleznog Zupanijskog Zavoda za javno zdravstvo. Epidemiolog ¢e
nakon Sto prikupi podatke od cjepitelja prijavu proslijediti Sluzbi za epidemiologiju zaraznih
bolesti HZJZ-a.

Uoceno je da se najCeSce pogreske pri ispunjavanju prijave nuspojave javljaju u rubrici " Da li
je i koliko doza tog preparata osoba u Zivotu primila, koje godine i prethodne reakcije".
Podsje¢amo da se ovdje treba napisati koliko doza cjepiva je osoba primila ranije, ali i naziv
ranije primljenog cjepiva te vrste.

Nacionalna razina — Sluzba za epidemiologiju zaraznih bolesti HZJZ

Prijava je podloga za intervenciju epidemiologa, koja kod ozbiljnih nuspojava ili grupiranja
nuspojava mora rezultirati povlaenjem odredene serije cjepiva ili drugim brzim akcijama
koje ¢e sprijeciti moguce posljedice daljnjeg cijepljenja.

Individualnu prijavu nuspojave cjepiva bez moguénosti identifikacije osobe Sluzba za
epidemiologiju zaraznih bolesti HZJZ odmah prosljeduje Agenciji za lijekove i medicinske
proizvode.

Odmah po prijavi grupiranja nuspojava, teskih ili neuobi€ajenih nuspojava, a povezano sa
cijeplienjem ili odredenim cjepivom, Sluzba za epidemiologiju zaraznih bolesti HZJZ
telefonom obavjeStava Ministarstvo zdravstva.

Agencija za lijekove i medicinske proizvode

Agencija za lijekove i medicinske proizvode individualnu prijavu prosljeduje u roku od 15
dana proizvodacu cjepiva. U hitnim intervencijama telefonska obavijest primljena od Sluzbe
za epidemiologiju zaraznih bolesti HZJZ proslijeduje se proizvodacu odmah. Ukoliko
individualna prijava nuspojava od cjepiva dode u Agenciju za lijekove i medicinske proizvode,


http://www.hzjz.hr/

a da nije upucena od Sluzbe za epidemiologiju zaraznih bolesti HZJZ, Agencija za lijekove i
medicinske proizvode odmah Ce ju uputiti Sluzbi za epidemiologiju zaraznih bolesti HZJZ na
broj fax-a 01 4683 877. U sluc¢aju da se radi o grupiranju nuspojava ili nuspojavi sa smrtnim
ishodom kao i teskim ili vrlo neuobi¢ajenim nuspojavama treba se prijaviti odmah telefonom
Sluzbi za epidemiologiju zaraznih bolesti HZJZ na broj 01 6384 578 ili pripravhom
epidemiologu.

Proizvodac¢ cjepival predstavnik proizvodaca

ProizvodaC cjepiva/predstavnik proizvodaca ¢e nuspojavu od cijeplienja koja je njemu
upucena prijaviti Sluzbi za epidemiologiju zaraznih bolesti HZJZ na gore opisan nacin.
Ukoliko se radi o grupiranju nuspojava ili nuspojavi sa smrtnim ishodom, kao i o
neuobiCajenim i vrlo teSkim nuspojavama ili o drugim dogadajima koji mogu zahtijevati hitnu
obustavu cijepljenja treba prijaviti telefonom na broj 01 6384 578, te Agenciji za lijekove i
medicinske proizvode.

Povratne informacije

Hitne povratne informacije cjepiteljima i drugim lijeénicima koji su prijavili nuspojavu bit ¢e
dostavljene putem epidemioloskog informacijskog sustava Sluzbe za epidemiologiju zaraznih
bolesti HZJZ-a.



IZVJESCE O NEPOZELJNIM SPOREDNIM POJAVAMA U PROVEDBI

IMUNIZACIJE PROTIV ZARAZNIH BOLESTI

Zdravstvena ustanova

Zdravstveni djelatnik u privatnoj praksi

Adresa Telefon

Ime, o¢evo ime, prezime i adresa imunizirane osobe

Spol zivotna dob (naznaciti: mjeseci ili godine) tezina (kg)
Visina (cm)

Vrsta primljenog imunobioloskog preparata (cjepivo, serum, imunoglobulini,

preparata):
Proizvodac
Datum proizvodnje serija broj
Datum primjene primljena doza
(u slijedu cijepljenja: prva, druga, treca....)
Nacin primjene (i.m, i.c., s.c.) Koli¢ina (ml)

Da li je i koliko doza tog preparata osoba u zivotu primila, koje godine i prethodne

reakcije

Prethodne reakcije na druge imunobioloske preparate (preparat , reakcija)

Oboljenja u Casu primanja preparata:

- koja su bila poznata lijecniku (cjepitelju)

- koja nisu bila poznata lije¢niku (cjepitelju)

Nepozeljna sporedna pojava: dijagnoza

datum pocetka opis (tok, simptomi)

Primljena terapija

Ishod bolesti

(Ozdravljenje, trajno ostecenje, smrt, nepoznato)

Potpis cjepitelja Upotrijebite drugu stranu za dodatne
podatke i zapazanja

Datum:

naziv



