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1. Uvod

1.1. Tularemija
Tularemija je zoonoza koju uzrokuje mala, nepokretna, nesporulirajuc¢a, gram negativna
kokobacilarna bakterija Francisella tularensis. Na osnovi biokemijskih razlika i virulencije
F. tularensis smo podijeli na 4 podvrste (subsp. tularensis, holarctica, mediasiatica i
novicida) od kojih su dvije znacajne jer najéeS$ce uzrokuju bolest u ljudi i domacih Zivotinja.
F. tularensis subsp. holarctica javlja se Sirom sjeverne polutke (Europa, Azija i Sjeverna

Amerika) dok F. tularensis subsp. tularensis uglavnom nalazimo u Sjevernoj Americi.

F. tularensis je jedna od najinfektivnijih bakterija i svega 10 do 50 bakterijskih stanica moze
uzrokovati bolest u ljudi i Zivotinja. Radi ovako velike infektivnosti te mogucnosti prijenosa
zrakom moze se koristiti kao bioloSko oruzje. Do danas je F. tularensis izdvojena iz 190
vrsta sisavca, 88 vrsta beskraljeznjaka, 23 vrste ptica i tri vrste vodozemaca. Ipak, glavnim
rezervoarima tularemije smatramo lagomorfe (zecevi i kuniéi) i glodavce dok krpelji imaju

ulogu vektora.

Tularemija je bolest sjeverne hemisfere Cija je pojavnost uglavnom vezana uz pojedina
endemska podrucja. Tako su znacajnija oboljenja ljudi uglavnom vezana uz ratne prilike, u
posljednje vrijeme zabiljezena je povecana pojavnost i pojava epidemija u nekoliko europskih
drzava u kojima nije bilo vecih socio-ekonomskih previranja (Njemacka, Madarska). Razlog
izbijanja navedenih epidemija nije u potpunosti razjasnjen, no pretpostavlja se da bi mogao
biti vezan uz klimatske prilike (globalno zatopljenje) koje pogoduju odrzavanju populacije
divljih glodavaca. Naime dokazano je da povecanje gusto¢e populacije glodavaca podrzava

izbijanje epizootija tularemije u glodavaca, Sto pak uzrokuje izbijanje epidemija u ljudi.

Bolest se moZe prenijeti na ¢ovjeka ili domace zivotinje direktnim kontaktom s bolesnom
Zivotinjom, ingestijom kontaminiranog mesa ili vode, inhalacijom infektivnog aerosola ili
prasine te hematofagnim ¢lankonos$cima. Krpelji koji ostaju inficirani tijekom cijelog
zivotnog ciklusa predstavljaju narocito vazan izvor infekcije. U ljudi se bolest ocCituje jednim
od Sest klinickih sindroma ovisno o nacinu na koji je bakterija usla u organizam
(ulceroglandularni, glandularni, orofaringealni, okuloglandularni, pluéni i tifoidni oblik

tularemije).



U domacih zivotinja klinicko ocitovanje bolesti, koje je najceSce nespecificno, (poviSena
temperatura, limfadenopatija, ulceracije) naj¢es¢e je u macaka i ovaca. U macaka osim ve¢
navedenih simptoma mozemo uociti anoreksiju, letargiju, dehidraciju, pneumoniju,
hepatomegaliju, splenomegaliju 1 ikterus. Ulceracije su najéeSce po jeziku i ustima. Nema
karakteristi¢nih promjena u bijeloj krvnoj slici gdje broj leukocita moze biti manji, normalan
ili viSi od referentnih vrijednosti. Mogu se uociti toksicne promjene u neutrofilima,
trombocitopenija, poviSenje serumskih transaminaza i bilirubinemija. U ovaca se osim
povisene temperature 1 povecanih limfnih ¢vorova uocavaju 1 letargija, mrsavljenje te proljev.
Iako je klinicko ocitovanje bolesti u pasa rijetko, brojna istrazivanja seroprevalencije dokazala
su da su psi unutar endemskih podrucja zapravo relativno Cesto inficirani. Opisani su 1 rijetki
slu¢ajevi tularemije u svinja i konja, dok je u goveda zabiljeZena samo serokonverzija no bez
vidljivih klinickih znakova bolesti. U oboljelih pasnih Zivotinja (ovaca i1 konja) vrlo je Cesto

zamijecena 1 jaka infestacija krpeljima.

1.2. DosadasSnje spoznaje o pojavnosti tularemije u Republici Hrvatskoj

Zadnja sustavna istrazivanja tularemije u Hrvatskoj datiraju iz sedamdesetih i osamdesetih
godina prosloga stoljeca kada je zabiljezeno Sirenje endemskih podrucja tularemije i
potvrdena korelacija izmedu brojnosti miSolikih glodavaca s izbijanjem epidemija u ljudi.
Nakon ovih istrazivanja samo je nekoliko publikacija vezanih uz opise pojedinih slucajeva
tularemije u ljudi. Stoga danas ne postoje ¢ak niti okvirni podatci o prevalenciji ove bolesti u
divljih, ali ni u domacih Zivotinja (Cesti subklinicki oblici), a znanja o geografskim
podru¢jima koja smatramo endemskim samo su anedoktalna i vezana uz povremene
epidemije bolesti u ljudi. Analizom objavljenih ¢lanaka od strane infektologa 1 epidemiologa
vidljivo je da je broj humanih slu¢ajeva najvec¢i na podrucju Banije, Turopolja, Medimurja,

Podravine, Posavine i Moslavine.

U prilog navedenome ide i ¢injenica da je i Svjetska zdravstvena organizacija (WHO) u
svojim smjernicama (WHO/CDS/EPR/2007.7) istaknula potrebu pracenja pojave ove bolesti
kroz obavezu prijavljivanja bolesti u ljudi 1 domacih Zivotinja, ali 1 praenjem pojavnosti

bolesti u glodavaca, lagomorfa i krpelja u endemskim podrucjima.

U sklopu provodenja Programa utvrdivanja prevalencije Francisella tularensis u Republici
Hrvatskoj u 2016. godini, zaprimljeno je i pretrazeno ukupno 236 uzoraka krvi porijeklom od
domacih Zivotinja iz Zagrebacke, Medimurske, Koprivni¢ko-krizevacke i Brodsko-posavske

Zupanije. Sukladno Programu uzorci su pretrazeni seroloskom pretragom agutinacije no u niti



jednom serumu nisu nadena specifi¢na protutijela za F. tularensis. Molekularnom metodom
(lan¢ana reakcija polimerazom u stvarnom vremenu) pretraZeni su uzorci organa 449 misSolika
glodavca izlovljenih u Sumarijama Hrvatskih Suma te 9 skupnih uzororaka hematofagnih
insekata (ve¢inom krpelja i buha) prikupljenih tijekom sekcije miSolikih glodavaca. Prisutstvo
DNK bakterije F. tularensis dokazano je u ukupno tri misa (Apodemus agrarius N=2, A,
sylvaticus N=1) ulovljenih na podru¢ju Lipovljana (Sisacko- moslavacka zupanija) Sto daje
prevalenciju od 3,13% (3/96) na podrucju ulova odnosno 0,67% (3/449) ukoliko promatramo

ukupan broj pretrazenih glodavaca.

Sukladno izvjestaju Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo u posljednje tri godine potvrdeno je
ukupno 15 sluéajeva tularemije u ljudi sa podru¢ja osam Zupanija; Grada Zagreba (2),
Zagrebacke (5), Sisacko-moslavacke (2), Koprivni¢ko-krizevacke (2), Medimurske (1),
Bjelovarsko-bilogorske (1), Osjec¢ko-baranjske (1) i Vukovarsko-srijemske (1) Zupanije.

2. Zakonodavni okvir

Program utvrdivanja prevalencije Francisella tularensis u Republici Hrvatskoj u 2018. godini
provodi se temeljem:
e (lanka 12., stavaka 1. i 4. Zakona o veterinarstvu (,,Narodne novine*, broj 82/13 i
148/13), i
e Naredbe o mjerama zastite zivotinja od zaraznih i nametnickih bolesti i njihovom
financiranju u 2018. godini (,,Narodne novine®, broj 10/18)- Dio III, tocka 7., podtocka
7.1.

3. Cilj Programa

Ciljevi ovog Programa su:

e Utvrditi ucestalost infekcije u glodavaca i hematofagnih insekata te utvrditi podrucja u
kojim se tularemija javlja endemski,

e Utvrditi najcesce rezervoare bolesti u Republici Hrvatskoj,

e Na odredenom uzorku utvrdivanjem specifi¢nih protutijela utvrditi ucestalost infekcije
u domacih Zivotinja,

e Korelirati pojavnost tularemije u glodavaca u odredenom geografskom podrucju sa

pojavnoscu tularemije u ljudi iz istog podrucja,



e Istraziti 1 ustanoviti rizicne ¢imbenike (brojnost populacije glodavaca, vremenski

uvjeti) koji dovode do povecane pojavnosti ove bolesti u glavnih domacina.

4. Populacija zivotinja ukljucena u provedbu Programa

Obzirom na etiologiju tularemije ovim Programom biti ¢e obuhvacene slijedece Zivotinjske

vrste:

. Populacija Sumskih glodavaca (rezervoara tularemije),

o Hematofagni insekti,

. Domace Zivotinje bez vidljivih klini¢kih znakova bolesti,
U ovu kategoriju spadaju domace Zivotinje (macke, ovce, psi, pasno drzani konji ili
pasno drzana goveda) kod kojih nema vidljivih klinickih znakova bolesti, a koje se
seroloski pretrazuju s ciljem utvrdivanja izlozenosti ovih Zzivotinja bakteriji F.

tularensis.

5. Trajanje programa

Program utvrdivanja prevalencije Francisella tularensis u Republici Hrvatskoj u 2018. godini
provodi se do 15. prosinca 2018. godine.

6. Geografsko podrucje provedbe Programa

Tijekom 2018. godine program ¢e se provoditi na podrucju:

e Grada Zagreba,

Zagrebacke zupanije,

e Sisacko-moslavacke zupanije,

e Koprivnicko-krizevacke Zupanije,
e Medimurske Zupanije,

¢ Bjelovarsko-bilogorske Zupanije,
e Osjecko-baranjske zZupanije, 1

e Vukovarsko-srijemske Zupanije.

7. NadleZna tijela i organizacije ukljucene u provedbu Programa

Nadlezno tijelo za provedbu Programa utvrdivanja prevalencije Francisella tularensis u
Republici Hrvatskoj je Ministarstvo poljoprivrede - Uprava za veterinarstvo i sigurnost

hrane.



Uzorkovanje i dostavu uzoraka provode ovlastene veterinarske organizacije te djelatnici

Veterinarskog fakulteta sveuciliSta u Zagrebu.

8. Laboratoriji

Laboratorijsko pretrazivanje uzoraka prikupljenih u okviru ovoga Programa provodi se u
Laboratoriju za leptospire (LEPTOIlab) — Zavoda za mikrobiologiju i zarazne bolesti s

klinikom, Veterinarski fakultet, SveuciliSte u Zagrebu, Heinzelova 55, Zagreb.

Laboratorijska dijagnostika

Za potrebe ovog programa provoditi ¢e se:

a) Seroloska dijagnostika — kojom ¢e utvrditi prisutstvo protutijela na F. tularensis u
serumu ispitivanih jedinki (domacih zivotinja koje ne pokazuju znakove bolesti). Titar
od 1:40 i 1:80 smatrati ¢e se rezidualnim, dok ¢e se titar od >1:160 smatrati potvrdom
akutne infekcije.

b) Molekularna dijagnostika - molekularnim metodama dokazivati ¢e se prisutnost
genoma F. tularensis u uzorcima homogenizirane jetre glodavaca i homogeniziranim
grupnim uzorcima hematofagnih insekata.

Molekularna dijagnostika temeljiti ¢e se na lancanoj reakcije polimerazom u stvarnom
vremenu (TagMan real-time PCR) c¢ijom ¢e se uporabom dokazati prisutstvo

uzroc¢nika (F. tularensis) u pretrazivanim uzorcima.

9. Uzorkovanje

9.1. Populacija Sumskih glodavaca (rezervoara tularemije)

Na podru¢jima zupanija predvidenih ovih Programom koje se smatraju visokorizi¢nim u
odnosu na pojavu bolesti (odredeno obzirom na prijavljene sluc¢ajeve tularemije u ljudi) vrsiti
¢e se izlov miSolikih glodavaca.

PretraZziti ¢e se ukupno 300 glodavaca. Glodavci ¢e biti lovljeni mrtvolovkama postavljenim
metodom linearnog transekta S§to ¢e omoguciti utvrdivanje brojnosti glodavaca unutar
populacije. Prije razudbe temeljem morfoloskih osobina utvrditi ¢e se vrsta glodavaca.

Izlove 1 uzorkovanje Sumskih glodavaca provoditi ¢e, u dogovoru sa Veterinarskim
fakultetom, djelatnici Sumarskog fakulteta u sklopu njihovih tekuéih izlova i procjene

brojnosti glodavaca u Hrvatskim Sumama.



Ulovljeni glodavci dostavljati ¢e se na Zavod za mikrobiologiju i zarazne bolesti s klinikom

gdje ¢e se vrsiti prikupljanje hematofagnih insekata i uzorkovanje organa.

Organizaciju prikupljanja uzoraka odredenih ovom podtockom Programa provode djelatnici

Laboratorija za leptospire - Veterinarskog fakulteta, Sveucilista u Zagrebu.

9.2. Hematofagni insekti

Sa miSolikih glodavaca ¢e tijekom razudbe biti prikupljeni svi uoc¢eni hematofagni insekti koji
¢e se dalje obradivati kao skupni uzorci od maksimalno 20 jedinki.
Uzorkovanje hematofagnih insekata provoditi ¢e djelatnici Zavoda za mikrobiologiju i

zarazne bolesti s klinikom Veterinarskog fakulteta.

9.3. Domace zivotinje bez vidljivih klini¢kih znakova bolesti

Kako bismo utvrdili u¢estalost ove bolesti u domacih zivotinja seroloski ¢e se pretraziti po 30
uzoraka seruma pojedinih vrsta domacih zivotinja podrijetlom iz odredenih zupanija koje se
smatraju visokorizicnim u odnosu na pojavu bolesti (odredeno obzirom na prijavljene

slucajeve tularemije u ljudi).

Ukupno ¢e biti pretrazeno 240 uzoraka seruma porijeklom od macaka pasa, ovaca, pasno

drzanih konja i goveda.

Uzorkovanje ¢e biti provedeno kako slijedi:

a) 30 uzoraka podrijetlom od pasa i macaka iz grada Zagreba i 30 uzoraka podrijetlom od
pasa i macdaka iz grada Zagrebacke zupanije.
Uzorkovanje se provodi na Klinici za zarazne bolesti Veterinarskog fakulteta, a uzorke

prikupljaju djelatnici Veterinarskog fakulteta.

b) 30 uzoraka ovaca sa podru¢ja Medimurske Zzupanije.

Uzorkovanje provodi ovlastena veterinarska organizacija sukladno popisu iz Dodatka 1.

¢) 30 uzoraka ovaca s podruc¢ja Koprivnicko-krizevacke zupanije.

Uzorkovanje provodi ovlastena veterinarska organizacija sukladno popisu iz Dodatka I.

d) 30 uzoraka podrijetlom od ovaca sa podru¢ja Bjelovarsko-bilogorske Zupanije.

Uzorkovanje provodi ovlastena veterinarska organizacija sukladno popisu iz Dodatka I.

e) 30 uzoraka podrijetlom od ovaca sa podrucja Osjecko-baranjske Zupanije.



Uzorkovanje provodi ovlastena veterinarska organizacija sukladno popisu iz Dodatka 1.

f) 30 uzoraka podrijetlom od pasnih goveda sa podrucja Sisacko-moslavacke zupanije.

Uzorkovanje provodi ovlastena veterinarska organizacija sukladno popisu iz Dodatka I1.

g) 30 uzoraka podrijetlom od konja sa podru¢ja Vukovarsko-srijemske zupanije.

Uzorkovanje provodi ovlastena veterinarska organizacija sukladno popisu iz Dodatka I11.

Napomena: Seroloski pozitivne zivotinje potrebno je ponovno uzrokovati kako bi se

dokazalo prisutstvo odsjecka specificnog gena F. tularensis. Pretrazivanje uzoraka u ovu

svrhu provodi se uporabom molekularnih metoda.

10. Mjere biosigurnosti te preporuke za veterinare, posjednike Zivotinja i
lovce

a) Opée preporuke za mjere biosigurnosti za veterinare, lovce i posjednike

Zivotinja:
Obzirom na izrazitu infektivnost F. tularensis te ¢injenice da se Covjek moze zaraziti
kontaktom sa zarazenom zivotinjom, ali i kontaminiranom vodom, hranom, zrakom te putem
ugriza zarazenih krpelja (te 1 drugih hematofagnih insekata) potrebno je poduzeti povecane
mjere biosigurnosti.
Slijedom navedenog, prilikom boravka u endemskom podrucju treba rabiti zastitnu odjecu
(dugih rukava i nogavica) i repelente protiv insekata.
Nakon povratka iz prirode tijelo treba paZljivo pretraZiti na prisutnost krpelja, te ih po nalasku
odmah ukliniti.
Prilikom baratanja sa zeCevima i1 glodavcima, treba nositi zaStitnu odjecu, ukljucujuéi i
gumene rukavice 1 maske za lice, jer se uzro¢nici mogu nalaziti i u izmetu Zivotinje ili na
krznu.
Meso divljaci se prije konzumacije potrebno je dobro termicki obraditi. Vodu koja moze biti
zagadena nije preporucljivo konzumirati.
Prilikom razudbe uginulih Zivotinja preporuc¢a se rad u duplim rukavicama uz uporabu
zaStitne maske.
Sve uzorke zivotinja sumnjivih na tularemiju koje se Salje na laboratorijsku pretragu treba
slati u nepropusnim, hermeticki zatvorenim transportnim kutijama.
Rad sa glodavcima i njihovim organima unutar laboratorija potrebno je provoditi iskljucivo

unutar mikrobioloskih biozastitnih komora kako bi se zastitilo laboratorijsko osoblje.



b) Dodatne preporuke posjednicima Zivotinja:

Na gospodarstvima treba redovito provoditi preventivnu deratizaciju i dezinsekciju u skladu
sa tehnoloSkim i drugim propisanim zahtjevima te za$titi hranu i vodu od glodavaca.
Posjednici pasa i macaka trebaju redovito provoditi dostupne mjere preventivne zastite od

krpelja te koliko je to mogucée smanjiti kontakt svojih ljubimaca sa glodavcima.

¢) Dodatne preporuke lovcima:

S povecanim oprezom potrebno je pristupiti prema zecevima koji su izgubili ponaSanje
svojstveno vrsti tj. izgledaju kao da su izgubili strah od ljudi i izrazito lako ih je uloviti.
Takoder preporuka je primijeniti jednake mjere opreza kada naidu na leSinu zeca. U takvim
slu¢ajevima leSine Zzivotinja treba, poduzimajuc¢i sve opée mjere biosigurnosti (rad sa
rukavicama i maskom), staviti u dvostruku plasti¢nu vrecu i dostaviti u nadleznu ovlastenu
veterinarsku stanicu koja ¢e takve uzorke, ne otvaraju¢i vre¢e bez uporabe zastitnih maski,
uputiti u Laboratorij za leptospire -Veterinarskog fakulteta SveuciliSta u Zagrebu na daljnje

pretrazivanje.
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Dodatak I Uzorkovanje ovaca sukladno tocki 9., podtocci 9.3. Programa

Broj
Zupanija Naselje uzoprglka Ovlastena veterinarska organizacija
naselju
Bjelovarsko- Berek 10 Veterinarska ambulanta Sedli¢ d.o.o.
bilogorska Hercegovac 10 Veterinarska stanica d.o.o0. GareSnica
Roviscée 10 Veterinarska stanica Bjelovar d.o.o.
Medimurska Cehovec 10 Veterinarska stanica d.0.0. Prelog
Donja Dubrava 10 Veterinarska stanica d.0.o Prelog
Dunjkovec 10 Bioinstitut d.o.o
Koprivniéko— Bogagevo 10 Veterinarska stanica KriZevci d.o.o.
krizevacka Rijecko
Bogovljani 10 Veterinarska stanica Koprivnica d.o.0.
Ferdinandovac 10 Veterinarska Stanica Purdevac d.o.o.
Osietko-baraniska Andrijevac 10 Veterinarska stanica NaSice d.o.o.
§1€CKO- . N " .
! J Bijelo Brdo 10 Veterinarska stanica Osijek d.o.0.
Knezevi 10 Veterinarska stanica Beli Manastir d.o.o.
Vinogradi

Dodatak Il Uzorkovanje goveda sukladno tocki 9., podtocci 9.3. Programa

Broj
Zupanija Naselje uzopr:ka Ovlastena veterinarska organizacija
naselju
o 5 Donji Klasnié 10 Veterinarska ambulanta Glina d.o.o.
Sisa¢ko-moslavacka Gornia

N i 10 Veterinarska stanica Kutina d.o.o0.
gracemca
Madzari 10 Veterinarska stanica Sisak d.o.o.
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Dodatak III Uzorkovanje konja sukladno tocki 9., podtocci 9.3. Programa

Broj
Zupanija Naselje uzopr(;’:lka Ovlastena veterinarska organizacija
naselju
Vulfpvarsko- Njemci 10 Veterinarska ambulanta d.o.0. Vinkovci
srijemska Stitar 10 Veterinarska stanica Zupanja d.o.o.
Bogdanovci 10 Veterinarska stanica Vukovar d.o.0.
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