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Cripa je vrocinska bolezen s prizade-
fostjo dihal.

Povzrogajo jo virusi influence (gripe)
fipa A in B. Genomi virusov influence A
in B so segmentirani in razmeroma ne-
stabilni, medtem ko je genom virusa inf-
luence C stabilen. Virusi influence A so
v primerjavi z virusi influence B anfigen-
sko manj stabilni in povzrocajo okuzbe
pri ljudeh in tudi pri drugih sesalcih in
pticih. Okuzbe z virusi influence A in B
lahko potekajo v obliki epidemij. Virus
influence C povzro¢a bolezen, po-
dobno prehladu. Po preboleli bolezni je
imunost razmeroma dobra.

Znotraj skupine A in B lo¢imo 3e posa-
mezne virusne podtipe. Razlike med
podtipi so posledica anfigenskih razlik
v hemaglutininu (HA) in nevraminidazi
(NA). S pomocjo HA se virus veze na
celiéno membrano. NA je encim, ki
omogoca, da se novonastali virus spro-
sti iz okuzene celice. Za bolezni pri lju-
deh so odgovorni frije podtipi HA (HT,
H2 in H3) in dva podtipa NA (N1 in
N2). Imunost proti tem antigenom, zlasti
proti HA, zmanj3uje verjetnost okuzbe
in ublaZi potek bolezni, e se okuzimo.

Maijhne antigenske spremembe (anti-
genski zasuk — driff) so posledica muta-
cij povrsinskih proteinov HA in NA.
Zaradi tega postane virus manj dovze-
fen za obsfojeco imunost. Segmentira-
nost in nesfabilnost genoma omogocata
prerazporeditev genskega materiala in
nastanek vecjih antigenskih sprememb
(antigenski premik — shiff] pri virusih inf-
luence A. Ko so antigenske spremembe
znotraj posameznega podtipa dovolj
velike, predhodne okuzbe ali ceplienie,
ne sprozijo imunosti proti novonastalim,
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daljno sorodnim sojem istega podtipa
(1-3). Do novega podtipa pride z re-
kombinacijo genov med pticjimi in hu-
manimi podfipi virusov influenca A
najverjetneje prek svinje kot vmesnega
Elena (2). Vecina ljudi tako nima profi-
feles proti novemu podtipu. Se slabsa je
zadcita, Ce se zamenja HA in se pojavi
nov podtip virusa. Ce faki virusi niso
kroZili med ljudmi vec let ali celo deset-
letij, veliko ljudi nima nikakrine zascite
pred novim virusom. Zaradi fega se
virus laZje 3iri, vec je okuzb, vec je zbo-
lelih in teZji je potek bolezni (1 - 3).

Spomladi 2009 so se pojavila porocila
o prvih bolnikih, okuzenih z virusom
nove gripe. Povzrocitelj je virus inf-
luence AHTNT. Devetega maja je bilo
razglasena globalna epidemija in 11.
junijo pandemija. Po ocenah svetovne
zdravsivene organizacije se bo v dveh
letih okuZila trefjina svefovnega prebi-
valstva (4).

Epidemioloske znadilnosti
Cripa je sezonska bolezen, ki priza-
dene vse starosine skupine. Klini¢no so
najpomembnejie okuzbe z virusi inf-
luence skupine A, ki jim sledijo okuzbe
z virusi influence skupine B. Okuzbe, ki
iih povzrocajo virusi influence A, so naj-
hujse. Pri teh okuzbah so tudi najpogo-
stejSe  napotitve in  zdravlienja v
bolnisnicah. Z virusom influence C se
okuzimo v ofro$tvu. Praviloma povzroca
blago okuzbo zgornjih dihal.

Epidemije influence A se pojavljajo
vsaki dve do tri leta, epidemije influence
B pa na stiri do Sest let. Pandemije pov-
zrocajo samo virusi iz skupine influence
A. Epidemija se za¢ne nenadoma na
dologenem zemliepisnem podrocju. Vih
doseze v drugem do tretiem tednu in
fraja od pet do 3est tednov. Na zacetku
se poveca Stevilo okuzb dihal pri ofro-
cih. Za tem se poveca Stevilo obolelih
odraslih s klini¢no sliko, znagilno za
gripo. Kmalu se poveca Stevilo bolni-
kov, napotenih v bolnisnice zaradi
pliucnice, poslabsanja kroni¢ne obstru-
ktivne bolezni ali zaradi poslab3anijo
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srnega popuscanija. Poveca se Stevilo
umrlih zaradi pliunic. Velika je odsot-
nost z dela.

Virus influence lahko osamimo pri ljudeh
le v ¢asu epidemije. V obdobjih med
posameznimi epidemijomi virusa pri lju-
deh ne najdemo. Epidemije se skorqj
vedno pojavijo v zimskih mesecih. Na-
vadno zboli od 10 do 20 odsfotkov
liudi, v dolocenih starostnih skupinah
tudi od 40 do 50 odstotkov. V Easu epi-
demije najdemo v populaciji vec virusov
influence. Najpogosteje najdemo dva
razliéna virusa podtipa A, virus inf-
luence A in B ali virus influence A in re-
spiratorni sincicijski virus.

O pandemiji govorimo, kadar se med
prebivalstvom pojavi nov tip virusa inf-
luence A. Ljudje so za okuzbo sprejem-
ljivi, ker nimajo protiteles. Virus se hitro
razsiri po vsem svetu. Po preboleli gripi
postanejo ljudje imuni, zato se mora
virus spremeniti. Za ta nekoliko spreme-
njen virus je dologen del ljudi znova do-
iemljiv, zafo lahko spet krozi med
prebivalstvom. Nastanka pandemije ni
mogoce napovedati. Casovni infervali
med doslej znanimi pandemijami so bili
zelo razlicni. Nekaj podatkov o dose-
danjih pandemijah je zbranih v tabeli.

Virus influence se prenasa s kuznimi ko-
pliicami, ki jih v svojo okolico razsirjajo
bolniki s kihanjem in kasljanjem. Pre-
nasa se tudi s posrednim stikom s po-
vrsinami, na katerih so virusi iz izlockov
dihal bolnikov. Inkubacija traja od
enega do tfri dni pri sezonski gripi (1 -
3) in en do &tiri dni, iziemoma sedem
dni, pri novi gripi (4, 5). V izlockih zgor
njih dihal bolnikov z gripo so virus inf-
luence dokazali Sest do sedem dni po
zacetku bolezni, virus influence B pa se

14 dni od zacetka bolezni (2).

Patogeneza
V €asu inkubacije se virus influence
razmnozuje v ciliarnih celicah dihal-

nega epitelija zgornjih dihal. Podvoijit-
veni cikel trajo od tiri do Sest ur. Ce-
lice, v katerih se virusi razmnozujejo,
propadejo. Virusi se sprostijo s celice in
lahko okuZijo sosednije celice. Virus inf-
luence prizadene predvsem ciliame epi-
telijske celice v sapniku in zgomiih
dihalnih  poteh. Zaradi vnefja se
zacnejo lusciti epitelne celice. Da se
epifelij funkcionalno obnovi, lahko fraja
tudi do dva tedna. Kadar pride do
pliucnice, se uni¢i epitelij v pliucnih
mesickih in nastanejo hialine mem-
brane. Sistemski znaki okuzbe so pred-
vsem posledica povecane koncentracije
razliénih citokinov.

Klini¢na slika

Bolezen se zacne nenadoma z mraze-
njem, mrzlico, glavobolom, utrujenostjo,
bolniki toZijo zaradi hudih bolecin v
misicah in krizu. Za tem se lahko pojo-
vijo Se pekoce bolecine v ogeh, hripa-
vost in suh kagelj. Telesna temperatura
je do 40 °C. Suh kagelj spremliajo bo-
lecine za prsnico in pekoce bolecine v
zrelu. Bolniki nimajo teka, lahko tudi
bruhajo. Otroci imajo na zacetku pogo-
sto tudi drisko in precej hude bolecine
v trebuhu. Telesna temperatura je na-
vadno stalno visoka in fraja od tri do
stiri dni.

Pri klinicnem pregledu najdemo pri bol-
nikih pordele veznice, pordelo sluznico
v nosu in ustih. Pri priblizno eni trefjini
slisimo nad pliuci poke in piske. Po-
vecane so lahko vratne bezgavke.

Bolezen po navadi traja en feden.
Potek bolezni pri ofrocih je praviloma
lazji.

Virus influence B povzroca podobno kli-
ni¢no sliko, vendar je potek bolezni
vecinoma blaZji (1 - 3).

Potek nove gripe je podoben kot pri klo-
siéni gripi. Bolezen se zaéne nena-
doma s slabim pocutiem, visoko

Tabela: Zadnje pandemije influence A

lefo Inferval (lefa) Podtip Potek pandemije
1889 H3N2 srednje hud
1918 29 HINI hud

1957 39 H2N?2 hud

1968 11 H3N2 srednje hud
1977 % HINT blag

2009 32 HINI e

vroc¢ino, suhim kasliem, glavobolom,
bolecinami v Zrelu, misicah in sklepih.
Tudi odrasli bolniki bistveno pogosteje
kot pri klasiéni gripi tozijo zaradi bo-
lecin v trebuhu, imajo drisko in bruhajo

(4, 5).

Tezji potek gripe pricakujemo pri no-
se¢nicah, bolnikih s presnovnimi mot
njami, kroni¢nih ledvi¢nih, pliuénih,
sréno-Zilnih bolnikih, bolnikih z okvar-
jeno imunostio, starejsih od 65 in
mlajsih od dveh let. Pri teh bolnikih je
tfemperatura navadno dalj ¢asa po-
visana, zapleti so pogostejsi. Tudi okre-
vanie je dolgotrajnejse.

Zapleti

Najpogostejsi  zaplet pri gripi je
pliu¢nica. Razvije se lahko primarna vi-
rusna  ali sekundama  bakterijska
pliucnica. Za primamo virusno pliu¢nico
ie znacilno, da splosni znaki gripe ne
izzvenijo, telesna femperatura je ves
Cas povisana, pojavijo se dispnea, hi-
poksija s cianozo, rozvije se sindrom
akutne dihalne stiske [ARDS). Fizikalni
izvid in rentgenska slika pokazeta pred-
vsem prizadetost pliucnega intersticija,
spremembe so praviloma obojestran-
ske. Virusna pljuénica je pogostejia pri
bolnikih s pridruzenimi kroni¢nimi bolez-
nimi in nosecnicah v zadnjem frimestru
nosecnosti.

Sekundama  bakterijska plju¢nica se
vecinoma pojavi proti koncu akutne
okuzbe z virusom influence. Telesna
femperatura znova naraste, bolniki po-
gosto produktivno kasljajo, izkasljaj je
gnojen, v njem lahko dokazemo levko-
cite in bakterije. Najpogostejsi pov-
zrocitelji - so pnevmokoki.  Pogost
povzrocitelj bakterijske pliuénice po
gripi so tudi stafilokoki.

Drugi pogosti zapleti pri gripi so krup,
poslabsanje  kroniéne  obstruktivne
pliucne bolezni, miozitis z mioglobinu-
rijo (prizadene predvsem otroke), mio-
karditis in  perikarditis.  Nevroloski
zapleti so redki, razvije se lahko ence-
falitis, transverzalni mielitis in Guillain-
Barréjev sindrom (1 - 3).

Najpogostejsi zaplet nove gripe je po-
slab3anje osnovne kroniéne bolezni. Zo-
pleti v obmogju zgomiih dihal se kazejo
kot vnetie obnosnih votlin in srednjega
uSesa. Tako kot pri sezonski gripi lahko
tudi pri novi gripi zbolimo za primamo
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virusno in sekundarno  bakterijsko  Zdravljenje. odmerkoma cepiva, vse druge z enim
pliucnico. Glede na dosedanje po-  Zdravljenje gripe je predvsem simpto-  odmerkom (1 - 3).

datke so  sekundame  bakferijske  matsko.  Bolnikom  svetujemo  naj

pliucnice manj pogoste kot pri klasi¢ni
sezonski gripi (4).

Pri okuzbah z virusom influence A in B
in soasnem jemaniju acetilsalicilne ki-
sline so opazali tudi pojav Reyevega
sindroma. Pojavlja se pri ofrocih med
drugim in 16. lefom, zato otrokom in
mladostnikom  odsvetujemo  jemanije
acetilsalicilne kisline (2, 3).

Diagnoza

Na gripo pomislimo glede na klini¢no
sliko in epidemioloske podatke. Dic-
gnozo potrdimo z dokazom virusa v iz-
lockih  zgornjih ~ dihal.  V  rutinski
diagnostiki najvec uporabliamo  bris
nosno-zrelnega prostora. Za hitro do-
locitev virusa influence uporabliamo in-
direkino imunofluorescencno metodo in
metodo verizne reakcije s polimerazo.
Virus lahko osamimo na tkivni kulturi. Se-
roloske preiskave nimajo  pravega
mesta pri diagnostiki akutne okuzbe

(1-5).

Potek bolezni

Prognoza je pri vecini bolnikov dobra.
Bolezen izzveni brez zdravlienja v pri-
blizno sedmih dnevih in ne puica trajnih
posledic. Ocenjujejo, da je smrinost pri
sezonski gripi priblizno en odstotek.
Ogrozeni so predvsem bolniki, starejsi
od 65 let ali mlajsi od dveh let, ljudje s
kroniénimi srénimi, pliucnimi, ledvicnimi
boleznimi, bolniki s sladkorno bolez-
nijo, malignomi, Zivéno-misicnimi bolez-
nimi in nosecnice (1 - 3).

Po dosedaniih podatkih so imeli tezji
potek nove gripe bolniki s pridruzenimi
kroniénimi boleznimi (astma, KOPB,
okvarjena imunost, srénozilne bolezni,
kroniéne ledviéne bolezni, Zivéno-
misi¢ne bolezni, ofroci mlajsi od pet let,
liudje starejsi kot 65 let, bolniki z indek-
som felesne teze > 30 in nosecnice.
Bolniki iz teh skupin so pogosteje potre-
bovali tudi zdravlienje v intenzivnih enc-
tah. V primerjavi s sezonsko gripo je
vec ofrok potrebovalo bolnisni¢no zdra-
vlienje. Vecina ofrok je imela pridruzene
osnovne bolezni. Med bolniki, ki so po-
frebovali bolnisni¢no zdravlienje, je bila
umrljivost sedem odstotkov (6). Na-
tan¢nih podatkov, kaksna bo smrinost
zaradi nove gripe v celotni populaciji,
se ni.

pocivajo, pijejo zadosti tekocine. Za
lajdanje bolecin v sklepih in misicah sve-
fujemo analgefike, za znizevanie
vroCine anfipiretike. Pri tezjem poteku
bolezni in pri skupinah ljudi, kijer
pricakujemo feZji potek, uporabliamo
tudi protivirusna zdravila (5). Za zdro-
vljenje gripe uporabliamo predvsem za-
viralce NA. Zaradi zavore NA se virusi
ne morejo sprostiti z okuzene celice, v
kateri so se razmnozevali. Tako se
omeji 3irjenje virusa. Zaviralci NA so
uCinkoviti profi virusom influence A in B
(4). Svetujejo, da jih zacnemo uporo-
bliati ¢im prej, najbolie 48 urah od
zacetka tezav (4, 6). Z uporabo zavi-
ralcev NA skrajsamo potek in omilimo
potek bolezni. Registrirana sta dva zo-
viralca NA: oseltamivir, ki je v obliki ta-
blet, in zanamivir, ki se uporablja v
obliki inhalacijskega praska. Z obema
pripravkoma zdravimo dvakrat na dan

pet dni (4).

Preprecevanije.
Najucinkovitejse pri preprecevanju
gripe je ceplienje. Cepivo mora vsebo-
vati anfigene virusov, ki tisto sezono
kroZzijo med prebivalstvom. Vsako leto
pripravijo novo cepivo. Zadosten imun-
ski odgovor po ceplienju z inaktiviranim
cepivom dosezemo pri 70-90 odsto-
tkov ceplienih, mlajsih od 65 let in 30—
70 odstotkov starejsih od 65 let.
Zaicita traja od tri do Sest mesecev. Ce-
piti se moramo vsako sezono pred
zacetkom pojavljanja gripe. Ceplienje
priporo¢amo vsem, ki imajo vecjo ver-
jetnost, da bodo zboleli ali imajo tvega-
nje za hujsi potek bolezni. V te skupine
sodijo:

® delavci, zaposleni v zdravstvy,
gasilci in policisti,

e bolniki s kronicnimi boleznimi (srce
in oZilje, pliuca, ledvice, presnovne
in metabolne bolezni),

® ofroci, ki so na dolgotrajni terapiji
s salicilati,

e bolniki z imunskimi pomanikljivostmi,

* bolniki na dolgotrajnem zdravljenju
s kortikosteroidi,

e starejsi od 65 let,

® nosecnice v drugem in frefiem
frimestru nosecnosti.

Ofroke do frefiega leta in bolnike z
okvarjeno imunostjo cepimo z dvema

Na voljo je tudi monovalentno cepivo,
ki vsebuje inakfiviran virus influence A
HINT. Za zaicito starej§ih zadosca en
odmerek cepiva. Za ofroke do dese-
fega lefa in bolnike z oslablieno imu-
nostio svetujejo ceplienje z dvema
odmerkoma cepiva, v razmiku vsaj treh
tednov. Skupine ljudi, ki jim svetujemo
cepliene proti novi gripi, so podobne
kot za ceplienie proti sezonski gripi (5).

Za zadcito pred gripo lahko uporabimo
tudi zaviralce NA. Tako oseltamivir kot
zanamivir dajemo 10 dni enkrat na dan
po stiku z bolnikom z gripo. Za to se
odlo¢imo pri liudeh, ki se ne smejo ce-
piti proti gripi, ali pri tistih, ki se niso ce-
pili in je pricakovati tezji potek gripe (4).
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CEPLJENIJE
IN PANDEMSKA
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Prispevek pripravil
Institut za varovanje zdravja

V zimskem éasu smo ze kar na-
vajeni, da med prebivalstvom
krozi virus gripe. Toda letos je
verjetnost, da bomo zboleli, se
vecja kot navadno. Virusu se-
zonske gripe se je namre¢ pri-
druzil Se virus pandemske gripe.
Gre za akutno okuzbo dihal, ki
jo povzroéa virus gripe A
(HIN1)v. Ker se nas imunski si-



