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CAXETAK

VYBona: IlojaBa Severe acute respiratory syndrom coronavirus 2 (SARS-CoV-2), xpajem 2019.
roquHe U mannaemuja Coronavirus disease identified in 2019 (COVID-19) npencraBibaiu cy
rmo0alHu  3/paBCTBEHU mpolOsieM. Jenan on wu3a3oBa Owmia je opraHusanyja Jedyema
XOCIHUTAIM30BaHUX TMaiujeHata Oe3 mnpeHomewma SARS-ColV-2 y Oomuunm. PazymeBame
epexTrBHOCTH BakiMHa (BE) Koa xocnuTann3oBaHuX MalyjeHara je HeJ0BOJbHO 00jallbeHo,
MOTOTOBY Y 3éMJbaMa y PasBojy.

Metopoaoruja: On 15.02.2021. go 31.12.2022. roguHe cHpoBeA€HA je PETPOCHEKTHUBHA
KOXOpTHA CTyJHja, Y KOjy CY YKJbYYEHH XOCIUTAIU30BAHM MAlMjEHTH Ca WHIMKAIMjOM 3a
tectupame Ha SARS-CoV-2 TOKOM JOMUHANMje Pa3IWYUTUX BapujaHTu — Anda, [enrta u
Owmukpon. [lanujeHT ca NO3UTUBHUM Cy yropeleHu ca manyjeHTuMa ca HeraTUBHUM (EHIJI.
Polymerase Chain Reaction) PCR TecTroM. Y KOXOpPTHY je yrHex)eHa aHaMHECTHUYKa CTyIdja
y K0joj cy OosHMYKM NedeHn manujeHTH obosienu ox COVID-19 koju cy ce OmopaBWId
ynopeleHu ca nanyjeHTuMa ca CMpTHUM UCXO0JIOM Jiedera yHyTap 14 nana o mabopaTopHjcKu
notBphene nadexuuje. [IpukynspeHn cy moaamy o nanujeHTy, KOMOpOUIUTETUMA, TECTUPAY,
CUMITOMHMA U 3HAKOBHUMA O0JIECTH U BaKIIMHAIUjU.

Pesyararu: Kon 3 593 nanmjenTa ydectanocT CUMITOMA U 3HAKOBA je BapHpaia y 0JHOCY Ha
BapHjaHTe BUpYCa, a Kamasb je mep3uctupao. [lanmmjentu 6e3 XpoHMUHUX OojecT OMIM Cy
yeurthu mel)y onuma koju Hucy ounu nHpunmpanu. Ipouenmmu cmo na je BE ox 0-84 nana
HaKOH Jipyre no3e 3a BBIBP-CorV 6una 45,6%, a 3a BNT162b2 74,8%. XeTepolorHI peXuM
BakluHaIuje, noceOHo BBIBP-CorV xao npumoBakiuHaiyja npahena BNT162b2 Gycrepowm,
cyrepuine nosehany 3amrury (168 nana nakon npumene Oycrep no3ze BE je 6una 34,2% 3a
BBIBP-CorV, a71,2% 3a BNT162b2). He3aBucHu (hakTopu pu3nKa 3a CMPTHU HCXOJ] Y HAIIUX
nalpjeHaTa cy Ouiam: mporpecuja 00JecTH, akyTHa pecliupaTopHa HHCY(UIMjeHIIMja U CTapHja
’KMBOTHA J100.

3axsbyuak: OBa cTyaMja Harnamasa AMHaAMU4Hy npupoay BE u 3amaxe ce 3a crpareruje
npuMene Oycrep no3a BakiuHe y 60pou nmpotuB COVID-19, moceGHO KO XOCTUTATH30BAHIX
nanujeHata. Takohe ykasyje Ha 3Ha4ajHe (pakTope pH3HMKa 32 CMPTHU UCXOJ y TOMyJaIHju
OOJIHMYKH JICUeHUX NanujeHara ca nujarnozom COVID-19.

Kibyune peun: SARS-CoV-2, xoxopTa, OOTHUYKY MalKjeHTH, PaKTOp pU3MKa, €PEKTUBHOCT
BaKILIMHE, JETATUTET



ABSTRACT

Introduction: The emergence of Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-
CoV-2) at the end 0f 2019 and the subsequent COVID-19 pandemic posed a global health issue.
One of the challenges was organizing the treatment of hospitalized patients without spreading
SARS-CoV-2 within hospitals. Understanding vaccine effectiveness (VE) among hospitalized
patients is insufficiently explained, especially in developing countries.

Methodology: From February 15, 2021, to December 31, 2022, a retrospective cohort study
was conducted, involving hospitalized patients with indications for SARS-CoV-2 testing during
the dominance of different variants — Alpha, Delta, and Omicron. Patients with positive test
results were compared to those with negative PCR (Polymerase Chain Reaction) test results.
The cohort included a nested anamnestic study comparing hospitalized COVID-19 patients who
recovered to those who had a fatal outcome within 14 days of laboratory-confirmed infection.
Data were collected on patient characteristics, comorbidities, testing, symptoms and signs of
disease, and vaccination.

Results: Among 3,593 patients, the frequency of symptoms and signs varied depending on the
virus variants, while cough persisted. Patients without chronic illnesses were more common
among those not infected. We estimated that VE from 0 to 84 days after the second dose was
45.6% for BBIBP-CorV and 74.8% for BNT162b2. A heterologous vaccination regimen,
especially BBIBP-CorV as the primary vaccine followed by a BNT162b2 booster, suggested
increased protection (168 days after the booster dose, VE was 34.2% for BBIBP-CorV and
71.2% for BNT162b2). Independent risk factors for a fatal outcome among our patients were
disease progression, acute respiratory failure, and older age.

Conclusion: This study highlights the dynamic nature of VE and advocates for booster dose
strategies in the fight against COVID-19, especially among hospitalized patients. It also
indicates significant risk factors for fatal outcomes in the population of hospitalized COVID-
19 patients.

Keywords: SARS-CoV-2, cohort, hospitalized patients, risk factor, vaccine effectiveness,
lethality
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1. YBOJA

1.1 HoBOOTKpPUBEHH KOPOHABUPYC

CaBpemeHa MeIUIIMHA YII030paBaja je Ha [0jaBy HOBUX (CHIJI. emerging) NaToreHa u Ha
noyetky XXI Beka CyoumiIM cCMO ce ca 10jaBOM JIBa HOBa KOPOHAaBHpYCa, TEIIKH aKyTHHU
pecnipaTopHu cUHIPOM KopoHaBHUpYC SARS-CoV (eHri. Severe Acute Respiratory Syndrome
Coronavirus) 1 bIMCKOMCTOYHM pECIUPATOPHU CUHAPOM KopoHaBupyc MERS-CoV (eHri.
Middle East Respiratory Syndrome Coronavirus) (1-3). Cmatpa ce na je nojaBa SARS-a 'y
MEIMIMHCKO] BUpyconoruju Hajehu gorahaj mocne orkpuha BHpyca XymaHe
MMYHO1e(DUIIH]CHIIMj e TOYETKOM OCaMIeCeTUX T'OMHa Mpouutor Beka. [lojaBa HoBoTr BUpyca,
kpajem 2019. roguHe 1 naHAeMHja Koja je ycleauia npeacTaBibaia je r1o0aiHu 31paBCTBEHU
po6JeM ca OPOjHUM COLIMOEKOHOMCKHUM IOCIeANIIaMa.

VY neuem6py 2019. ronune y Byxany, y nposunnuju XyOeu, y Kunu, 1omuio je 10 mojase
MHEYMOHHj€ KOJ| JbyIu ca J0 TaJa HEMo3HaTuM y3pokoMm. M3 enutennux henuja
pecnupaTopHOr TpakTa odoJenux, 9. janyapa 2020. roquHe U30J10BaH je HOBU KOPOHABHPYC
KOju je 100Mo MMe Ha OCHOBY KJIMHUYKE CJIMKE ,,TEIIKA aKyTHH PECIUPATOPHH CHHIPOM
KopoHaBupyc 2. Cercka 31paBctBeHa opranuzanuja (C30) je 30. janyapa 2020. roaune
nporjacuja jaBHO3IPAaBCTBEHY BaHpPEAHY CHUTyaldjy of MehyHapomaHor 3Hauaja (4).
[TpuBpemenu HazuB Oonectu 6uo je 2019-nCoV, xao HoBa 6oject oTkpuBeHa 2019. roaune
M3a3BaHa KOpOHaBHUpYcOM. I'eHOMCKa cekBeHIla KopoHaBUpyca oOjaBibeHa je 10. janyapa
2020. rogune (5). MehyHnapoaau KoMHUTET 3a TakCOHOMH]y Bupyca je 11. debpyapa 2020.
rOJIMHE JIOHEO OJJIYKy O 3BaHMYHOM uMeHy Bupyca SARS-ColV-2 (enrn. Severe acute
respiratory syndrom coronavirus 2) a C30 je 6onecTt kojy uza3usa Hazsana COVID-19 (eHri.
Coronavirus disease identified in 2019) (6). YOop30 Cy NpOU3BEACHU W JHjaTHOCTUYKU
TECTOBU KOjU Cy MMaJIH 32 II1Jb /1a OTKPU]y CUMIITOMATCKE U aCUMIITOMAaTCKe HOCHOIIE BUPYyCa
Kako OU ce CIIpeuniio BEeroBo J1ajbe mupemne. HakoH nmojaBe o0onenux y BUIlle 3eMajba CBETA,
C30 je 11. mapra 2020. rogune mnporiacuina nanaemujy. [IpBu ciydaj unpekuuje y
Peny6muiu Cp6uju peructposad je 6. mapta 2020. rogune (7).

[Ipema nogaunma Munucrapctsa 3apasiba Penyonuke Cpouje 1o asrycra 2024. roaune
y Hamoj 3emsbH moTBpheno je 2 616 785 cmywajeBa a Opoj ympnux je 17 965 (8). Ha
r100alHOM HHMBOY, MOTBpheHux ciaydajeBa je 776 205 140 a cMpTHUX MCXO/a MOBE3aHUX Ca
COVID-19 je 7 064 380 (9). Cpakako ma je Opoj MHPUIIUPAHUX TOTICHEH jep je Opoj
HenoTBplheHux ciyyajeBa Bumectpyko Behu. /lanac, 3namo na je SARS-CoV-2 KOHTaruo3Huju
OJl IPyTUX BUpYCa KOjU Cy y3pOKOBAJIM MaHAEMHU]jE U Ja UMa HIDKU JICTATUTET of rpuna (<
1%) (10). C30 je mpBOOUTHO MPOIIEHKIIA 1A j€ CTOMA penpoayKIHje Ry (MHACKC KOjU OMUCYje
MIPEHOCHUBOCT BUpYca, NeHUHHUCAH Kao MpoceuaH Opoj HOBUX MH(DEKIIN]a, O jeTHE 3apakeHe
ocobe y oceTspuBOj nomynauuju) 3a SARS-CoV-2 mamehy 1,4 u 2,4. OGjaBibeHH pe3yiaTaTu
MOKa3yjy pa3jIMyuTe BPEIHOCTH jep CTOIMA 3aBUCH O BEIHKOr Opoja ¢akTopa ykibydyjyhu
BPEMEHCKU TEpPHOJ Yy KOM ce IocMmarpa ¥ MPOMEHa Y TPaHCMUCHBHOCTH BHUpYyCa YCIe[
mytaiyja. Y ¢ebpyapy 2020. rogune, Ha MOYETKY HaHAEMH]€, paclioH Ry U3HOCHO je ox 1,5—
6,6 (11), 3a Uaamjy 2,56 (12), 3a Kuny 2,2 (13), a 3a Urtamujy 2,4-3,1 (14). Ha ocHoBy
nonaraka u3 2023. rogune, Hajehe BpenHocTu Ry npujaBwiu cy Janas, benruja, Cjeaumene
Awmepuuke [Ipxase (CAI), @paniycka u Jyxna Adpuka, u To 3a Anda Bapujanty (1,22),
bera (1,19), I'ama (1,21), Henta (1,38) u Omukpon (1,90) (15).



1.2 Hcropujat kopoHaBupyca

[IpBu mojanu 0 KOpOHABUpPYCHMMa MOTHYY MoueTkoM XX Beka Kaaa je Ko muwinha
omnucana ,,0onect naxrama“ (16). Hemro xacuuje, 1933. rogune, oBaj BUpYC je U30JI0BaH U
Ha3BaH BuUpyc uHpektuBHOr Oponxutuca (17). Gledhill n Andrewes cy 40-ux roauHa
MPOIIOT BeKa M30s10Banu Bupyc xenarutuca muma (18). Almedia u cap. cy oBe BHpyce
OIMcalli Kao BUpPYyCE ca ,,KAPAKTEPUCTHUYHUM IIUPOKUM IIMJbLIUMA Y OOJHKY JIaTHLA KOJU
mnue Ha kpyHy™ (19). IIpBu xymanu xoponaBupyc HcoV-229E n3onoBas je 1965. rogune
TOKOM CTY/Hj€ O PeCHHpAaTOpHUM OOJIeCTHMMa KOJl CTy/AeHaTa MEAUIMHE YHHBEpP3UTETA Y
Yukary u nobuo je ume mo 6pojy yzopka 229E (20). Xymanu koponasupyc HColV-OC43
M30JI0BaH j€ KOJI MalMjeHTa ca CMMITOMUMa oOWYHe npexiane. MelhyHapoaHu KOMUTET 3a
TakcoHOMH]y Bupyca 1975. rogunHe mMeHoBao je HoBy mnoponuity Coronaviridae. TlpBu
TeCTOBU 0a3uMpaHu Ha KyNATypaMa TKuBa u npahemwy Tutpa anturena 3a HCoV-229E n HCoV-
OC43 Ounu cy W jeIMHU TECTOBU 10 JEBENECTHX rOJWHA Mpomuior Beka. CMaTpaHu cy
6e3a3neHuM Bupycuma 10 HoBeMmOpa 2002. roaune kajaa je nouena enunemuja ca SARS-CoV,
y K0joj je peructpoBaHo 8 427 obonenux ox kojux je 813 npemunyno (21). [IpBu u3Berraj o
HOBOj OO0JIECTH O]l HA3UBOM ,,TEIIKU aKyTHU pecnupaTtopHu cuaapom C30 je mobumia of
MunucrapcerBa 3apaBiba Kune 20. ¢ebpyapa 2003. roause, Koje je HOTBPAWIO Aa je Y
KWHECKO] MPOBUHIMjU [ BaHTTOHT peructpoBano 305 obosenux u 5 cMpTHHX ciy4ajeBa (22).
Beh 2004. rogune u3onoBas je xymanu kopoHasupyc HCoV-NL63 y XonaHauju u3 acipara
6e6e crape mect mecenu, a 2005. ronune xymanu kopoHaBupyc HCoV-HKUI, y XoHr
Konry, xon nauujenta ca ynainom 1utyha (23-25) xao y3poununu 6garux 00J€CTH TOPHHX
nucajuux nmyrteBa. Erunatcku nekap Moxamen 3aku, 2012. roaune, y Cayaujckoj Apabuju
UACHTU(PHUKOBAO je BUPYC KOjU M3a3uBa briuckoncTounu pecrupaTtopHu cuHapom — MERS-
CoV (2). On ampuna 2012. no ¢debpyapa 2023. roguHe mnpujaBibeHO je yKymHO 2 613
ciyuajeBa MERS-a u 943 noBe3aHux CMpPTHHX cilydajeBa, Behuna uz Cayaujcke Apabuje —
2 204 cnyuaja, 862 ca cMpTHUM HcxoaoM (26). CexBenumpamem MERS-CoV w3 Ha3zamHOT
Opuca kamuia, yTBpheHo je 1a uMajy UCTy CEKBEHIly Kao ¥ BUPYC U3 XyMaHHX H30JaTta. Joun
YBEK j€ HEjaCHO KaKo ce BHPYC MpeHOocH ca kammia Ha yoBeka. C30 caBeryje nzberaBame
KOHTaKTa ca KaMuiama, Kopuiheme TepMUUKH oOpal)eHOr Meca M MacTepu30BaHOT MIIEKa

7).

VY Byxany 300r mHeyMOHHj€ HEMO3HATe €TUOJIOTHje XOocuTann3oBana je 41 ocoba, on
Kojux je 27 (66%) OWI0 M3IOXKEHO MHjalu TAe Cy c€ MpOJaBalId MOPCKH IUIOJOBU U
pa3nu4uTe BPCTE KMBHX, AMBJBUX KHUBOTHHA (28). Behuna panux ciywajeBa, mpe mojase
CHUMIITOMa, OWJIM Cy BIIACHMLIM WJIM TIOCETHOIM Nujarie XyaHaH, ajld U JjaJjbe HeMa JI0Ka3a Ja
je mannemuja nouena y Byxany. SARS-CoV-2 je cenMu M30J0BaHU XyMaHU KOPOHABHPYC.
CBU XyMaHM KOpPOHABUPYCH TOTHYY O] CIEHHX MHUIIEBAa KOJU UTpajy 3Ha4yajHy YJOTY Yy
€BOJIYLIMjU XyMaHHUX TUNoBa. [1o3HaTO je 1a mpenase Ha Ipyre BpCTe CIEeNuX MUILIEBa, cucape
YKIbYuyjyhu ¥ Jbyze, anu mpena3 Ha Jpyre Bpcre gomahuHa jour yBeK HHje y MOTIYHOCTH
pazjammeH. 3a caja cBa nocrojeha McTpakuBama ykasyjy Ja je y IpeHOUIelhYy BUpyca ca
KMBOTHIbA Ha JbYyJI€ YIECTBOBAJIO BHIIE O] jeTHOT Mpena3Hor qoMahuHa. Clenu MHUIIEBH Cy
300r OpOJHOCTH W BEJIMKOI Opoja BpCTa pe3epBOAPH PA3TMUUTHUX BUpPYCa. YUECTaJIOCT U
Pa3HOJHMKOCT KOPOHAaBHpYCa KOJ CIIENMX MHUIIEBa Cy TIJ00AIHO OTKPHUBEHM HAa CBHUM
KOHTHMHEHTMMa Ca 3Ha4ajHOM T'eHETCKOM ciuyHomhy ca XymaHuMm tunoBuma (29). ¥V
Manesuju je 2021. ronune oTKkpuBeH ocMu XymManu koponaBupyc CCoV-HuPn-2018 (Canine
coronavirus HuPn2018), unju je nomahun nac 3a Kora ce cMarpa a 61 Morao J1a ce IpeHOCH
Mely Jbynuma, anu To jour yBek Huje notBpheno (30). McropujaT XymMaHux KOpoHaBHpyca
NpUKa3aH je Ha ciuiy 1.
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Cauka 1. Ucropujar koponasupyca. [Ipey3ero u npunaroheno u3 (31).
1.3 Kaacudpukanmja kopoHaBupyca

KopoHnaBupycu cy A00wiM MMe Of JIATHHCKE pEYd corona — KpyHa, Ha OCHOBY
cnenuGUIHOT M3TJIeIa BUPYCHE YECTHIIE KOja Ha MIOBPIINHH ITOCETY]je MPOTEHHCKE CTPYKTYPE
Koje nude Ha KpyHy. lIpema mehynapomnoj knmacudukanuju cnanajy y pea Nidovirales,
nonpen Cornidovirinae, pamunujy Coronaviridae, notrbamunujy Orthocoronavirinae.
[Tpema cepotoIKuM CTy1MjaMa U TeHOMCKO] ananu3u Orthocoronavirinae ce aeie Ha Y4eTUPU
pona: Alphacoronavirus, Betacoronavirus, Gammacoronavirus u Deltacoronavirus. SARS-
CoV-2 npunana pony Betacoronavirus, noapony Sarbecovirus (Crnuka 2).
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Cauka 2. Knacuduxkanuja koponasupyca. [Ipeyszero u npunaroheno u3 (31).

CBH maTOreHH KOPOHABHPYCHU PE3YTaT Cy Mpejlacka BUPYyca ca KUBOTHEEC Ha YOBEKA.
Xymanu CoV-OC43 u CoV-HKUI HajBepoBaTHHje BOJE MOPEKIO O] IJIOAapa a OCTald
XyMaHH KOPOHABUPYCH of ciernor muma. Y ciydajy SARS-CoV mocpeaHuk 3a mpena3 Ha
YyoBeKa Omiia je HajBepoBaTHUje a3ujcka 1ubeTka, a ko MERS-CoV kamuna. CeKBeHIUPabeM
SARS-CoV-2 yrBpheno je 96% momynapHOCTH ca KOpoHaBUpycoM ciernor mumua RaTG13 u3
jyxue Kune u 94% ca xoponaBupycom nanronusa (32).

1.4 Crpykrypa SARS-CoV-2

Bennuuna Bupycue yectune SARS-ColV-2 ca omotauem je oko 120-160 nm. I'enom
YMHU jeJHOJIaHYaHa TMo3uTHBHAa pHOoHykienHcka kucenuHa (PHK). YV aunmaaom
JIBOCJIOJHOM OMOTAady Hajas3e ce MOBPIIMHCKH MPOTEHHU BUpYyca: S — TIIMKONPOTEUHCKU
u3pamraj (eHri. spike), E — nporenH omorada (eHII. envelope) u M — TpaHCMeMOpaHCKH
TJIUKONIPOTeUH (eHrin. membrane). On CTPYKTYpHHUX MpOTeMHA Yy je3rpy Bupyca je N —

HYKJICOKAIICUTHU NPOTeHH, (€HTI. nucleocapsid) nonmumepHu nporenH koju oodyxsara PHK.
(Cnuxka 3.)
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Cauka 3. lllemarcku npukas SARS-CoV-2 (mmipacTv MPOTEHH, IPOTEUH OMOTa4a, MEMOpaHe
U HyKJIeokarnicuaa), jennonandana PHK. Tlpy3ero u nmpunaroheno u3 (33).

,»pike* mporeun unne S u S2 cyOjenunauiia. HakoH Be3uBama 3a perenTop Ha MHJBHO)]
henuju oH ce nemna, oBoaehu 10 AecTaduM3aIyje BUpyca u KoH(GpOopMaImOHUX IpoOMeEHa KOje
Cy Kpyl#HjaliHe 3a yna3ak Bupyca y hennjy (34).

Ionjenununa S/ cagpxu N-tepmuHanau fomeH (NTD eurn. N terminal domain) u
RBD (enrn. Receptor Binding Domain) mpeko Kora ce BHPYC BEXE 3a peIenTope eH3uMa
aHruoTeH3uH-koHBepTase 2 (ACE-2 enrn. Angiotensin-converting enzyme 2) (35). Y okBupy
RBD mnanazu ce xunepBapujabuiiHa CTPYKTypa, perientop Besyjyhu motus, RBM (eHri.
Receptor Binding Motif) unja je ocHOBHa yinora Be3uBame ca ACE-2 (36). llogjequnanma S2
Ce CacToju OJl HEKOJHMKO JenoBa: (py3MOHM NPOTEHWH, XENTANenTUAHH JoMeH 1 u 2,
TpancMeMOpaHCKHU U nuTorazMarcku aomeH (37). OBa nonjenuauia omoryhasa ¢ysujy ca
MemOpanoM henuje nomahnHa, HaKOH yera pypHH mporeasa U TPaHCMEMOPAHCKE CEPUHCKE
npoteaze qomahrHa J0BOJE 10 IeMama TIIMKONPOTEeNHA MJbKa Ha nojajeaunuue. I[Ipomuec
Henama J0BOAU 10 KOHPOPMALMOHUX NMpoMeHa — (y3MOHU MPOTEUH ce Bexke 3a henmjcky
MeMOpaHy, XENTalnenTUIHN TOMEHHM Ce€ MpHUBJIadYe W MPUOIMXKaABajy MeMOpaHy BHpyca
henujckoj memOpanu. Bupyc ynasu y nuromnasmy henuje u ocinobala ce BUPyCHU T€HOM.
CrpykTypa npoTerHa S nmpukasaHa je Ha CIUIH 4.
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Cauka 4. ,,Spike* nporeun. SI u S2 — nogjenunauna S7 u S2, NTD — N-TepMUHATHHA IOMEH,
RBD — Receptor Binding Domain, HRI1 u HR2 — xentanentuaau fomeH 1 u 2, FR — pypun
npoteasa, TM — TpancMeMOpaHcke cepuHcke npotease. [Ipeyseto u npunaroheno u3 (33).

S mpoTenH MMa HeKOJMKO 3HauajHuX (yHknuja. To je riIaBHM aHTUTEH KOju mokpehe
UMYHOJIOITKMA CUCTEM HAKOH MH(EKIUje WIH BaKI[MHAIIH]e, MOAJIOKAH je MyTallijama IITOo
MOJKE€ YTHUIIATH Ha HKETOBY CIOCOOHOCT BE3WBAaa 3a pelenTope u e(heKTUBHOCT BaKIMHA H
“Ma OCHOBHY YJIOTY y €BOJIYIIMjHU U MpuiarohaBamy Bupyca HOBOM nomahuny (38).

E npoteunH je cTpyKTypHH IIPOTEHH KOjH C€ Halla3u y JIMIUAHO] MeMOpanu. Mma ynory
y GopMupamy oMoTada BUpYyca, y ociobahamby HOBUX BUPYCHHX YECTHIA U3 MHPHUIMPaHE
henuje, ocTBapyje MHTEpakije ca JAPYrMM BUPYCHUM IPOTEMHHMMA, yTUYEe Ha MpOIEC
perTuKaIyje 1 IMyHOJIOUIKH OATOBOP OpraHU3Ma.

M npoTeuH je neo JIMIHIHE MeMOpaHe BHpyca M MMa YJIOry y OOJHMKOBamy |
OJlp’)KaBamy CTPYKType MemOpaHe, a TO je BaXXHO 3a CTaOWIHOCT BHpyca. OcTBapyje
UHTEpaKIyje ca qpyrum nporeunuma N u S, Koje ¢y KJbyuHe 3a (OPMHUpAHE KOMILICTHOT
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BUPYCHOI' OMOTaya W yTHUYE€ Ha IpOLEC ca3peBama BUpyca yHyTap henmje. OH momaxe y
CTBapamy (YHKLIMOHAIHE BUPYCHE YECTULIE KOja HalyITa HHpUuupany henujy u nuapummpa
npyre henuje. Takohe, OnBa mpeno3HaT O CTPaHE UMYHOJIOMIKOT OAroBopa nqomahuHa Kao
AHTUTCH.

[Ipotenn N je CTPYKTypHH NpPOTEMH KOju ce Bexxe 3a BUpycHy PHK u momaxe y
opranmzanju u mnakoary PHK. Mma yrnory y crabuinuzanyju BUPYCHE 4YeCTHULE U
perynanuju pervifkanmje BUupyca.

1.5 T'euom SARS-CoV-2

I'enom Bupyca yuHm no3utuBHa jenHonanyaHa PHK koja ce cacroju ox oko 30 000
HYKJIEOTHAAa M TO je jemaH oxa Hajayxkux reHoma mehy PHK Bupycuma. Cacroju ce of
HEKOJIMKO PETMOHA KOjU KOJIUPAjy MPOTEUHE U HEKOJIMKO HE(PYHKIIMOHAIHUX PErHOHa KOjU
umajy perynatopny yiory (Camka 5). Oxo 62% reHoma caip)ku aZeHUHCKE U ypaluicKe
napoBe 0a3a I1a je BUpyc HecTaOuiIaH Ha BUCOKUM Temrieparypama (32). Ha 5' kpajy uma m7G-
Kamy, a Ha 3' kpajy Hama3u ce monu-A pern ca 30-60 HykIeoTHaa KOjH je OATrOBOpaH 3a
crabmiHocT. ['enoM BHpyca nma koaupajyhe u Hekoaupajyhe nenose (enrn. Untranslated
Region, UTR). Hexkonupajyhu 5' kpaj nenyje Kao peryiaTop TpaHCKpHmuuje, a 3' Kpaj
MHUIIMpPA [TOYeTaK peruimkanyje u Tpanckpumnuje PHK.

266 13,468 21,563 29,674
5 UTR [ SARS-CoV-2 reHom ]3' UTR
ORF1a
Nsp2 Nsp4 Nsp6 | Nsp10
Nsp1 Nsp3 Nsp5 | Nsp9

Nsp7 Nsp11
Nsp13 Nsp15

L L1 I

Nsp12 Nsp14  Nsp16

3a 67b9%a

10

3b 7a8 9

AKLeCopHM npoTenHn

Cauka 5. Opranusanuja reaoma SARS-CoV-2. Na 5' xpajy, renomcka PHK caapxu nBa
BeMKa okBupa uyutama (ORFla n ORF1b), kKoju Koupajy HECTPYKTypHE npoTeune (nsp I—
16). Ha 3' xpajy TeHOM KOJHpa YeTUPU CTPYKTYPHA NMPOTEHHA U JEBET MOMONHUX MPOTENHA
(ORF 3a, 3b, 6, 7a, 8, 9a, 9b u 10). Ilpy3eto u npunaroheno u3 (33).

Koaupajyhu neo uyune renu 3a cuaresy 16 HeCTpyKTypHUX MPOTEHHA, 4 CTPYKTypHA U
9 momohHux nportenHa, a opranuzoBat je y 13—15 (12 ¢pyHKIMOHATHUX) OTBOPEHUX OKBHpPA
3a yntawe ORF (eurn. Open Reading Frame) (39,40). Ox 5™ xpaja npBe aBe Tpehune dnne
ORFlaw ORFlab renn, koju koaupajy nonunporeune ppla v pplab. OBM NOTUNPOTEHHH CE
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nenajy Ha 16 HecTpyKTypHuX mpoteunHa (nsp [—10), KOju HMajy pa3IU4UTE yIOTe Yy
aKTHBALMjU APYTUX I'eHa, TPAHCKPUIIIHU)U Ka0 U y Mpolecy perukanuje. Takohe yuecTByjy
u y uzberaBamwy Mexanuzama ypohene umynoctu (41). Ha 3’ kpajy renoma Hanaze ce ORF
3a, 3b, 6, 7a, 8, 9a, 9b u 10 xoju KoAMpajy YECTHPH CTPYKTypHa nporeuna (S, £, M u N) u
neseT noMohHux nmpotenna. [lomohHu MpOTeHMHN OMETajy CUTHAIHE MyTeBE Y henuju, yTudy
Ha n30eraBame UMYHOT cucTeMa JoMahrHa U 1ojayaBajy HberoBy BUPYJIEHTHOCT (39).

SARS-CoV-2 y renomy nocenyje jenuHcTBeHy PRRAR cekBeHIly, KOja Ha MECTY LIeTIamba
S nporenHa J0BO/M 10 MHCEPIIH]je YETUPU aMUHOKHCEIMHE KOje Tpeno3Haje pypuH nporeasa
¥ OBaj IPOIIEC je HeonxoaH aa 6u ce RBD Be3ao 3a peuentop (42). YopenrHuMm aHaiu3ama
reHoma SARS-CoV m npyrux CpoAHHX aHUMAJHUX KOpPOHABUpYyca yTBphEHO je 1a je OBO
jemuHcTBeH norahaj kon xymaHor SARS-CoV-2 w jemHe BpCcTe BUpyca CIENMUX MHILIEBA
(Rhinolophus malazanus-RmYNQOZ2), xon xora J0jia3u 10 HHCEpLHje TP aMUHOKHUCEINHE
(43). 3axBaspyjyhu oBUM ocoOMHaMa MpOTeHH S je KJbydyaH Yy MaTOreHe3n HH(pEeKuuje u
eBOJYLMJU KOpOHaBHpyca, 00e30ehyjyhum My na uHuuupa paszauuuTe BpcTe, da ce
npuiaroaBa HOBoM jgoMahuHy M pelaTHBHO JIAKO J1a TIpeiazu 6apujepy Bpere (44).

1.6 KusorHu nmkiayc SARS-CoV-2

XKusotnu nukinyc SARS-CoV-2 onsuja ce y HEKOIMKO (haza: BE3UBAKE M AJCOPIIIHUja
BUpyCca 3a IIMJbHY henujy, TNeHeTpanuja, pasrpaama KarcHhaa/oBOjHUIE, OMOCHHTE3a,
cazpeBame u ocinobahame (Crnuka 6). MHpekuuja mounme Tako mro RBD mpenosHaje
peuenTtop Ha uuibHOj hemuju — ACE-2. Bupyc ynasu y henunjy nomahuna mytem Qysuje
wia3Ma MeMmOpaHe WM IyTeM eHao3oma. llemame S mpoTerHa y NMpBOM CIilydajy BpIe
CepUHCKE MpoTease, y MoAjeIuHUIHN S2 107131 10 KOH()OPMAIIMOHUX IPOMEHa, IIPU YeMy ce
¢y3ujcku npoTeuH npuuBpinhyje 3a henujcky memOpany, goBojaehu 10 crajamba JTUIMUAHAX
oBojuuIa. [IpBu HaumH ynacka y henujy je paHu 0K je Ipyrd WK KacHHU TUI €HJ030MaJIHH,
y KoM Liename S mpoTenHa o0aBibajy KarencuHu. Y oba ciyudaja SARS-CoV-2 xopuctu
pa3nu4YuTe HAYMHE EMUIEeHETCKE KOHTpOJIE Ja MHXUOUWpa YpoheHH HMYHCKH OJArOBOP
nomahuna (45). Hakon ynacka y henujy nomahuna nonasu ngo ocnobahama Bupycue PHK.
Bupycna (+) PHK cny»kwu kao uadopmanmnona PHK (nPHK) u nonasu no tpancnanuje ORFla
u ORF1b y 16 HectpykTypHUX npoteuna (nsp 1—16). Hectpykrypau nporensu ox 2 o 16
rpajie BUPYCHU PEIUIMKALMOHO-TPAHCKpUNIMOHU Komiuiekc — RTC (eurn. Replication-
Transcription Complex), KOju je KJbydaH 3a PEIUIUKAIU]y U JeJHO Of MOTEeHIIH]jaTHIX MeCcTa
3a J1ejcTBO aHTUBUpYCHUX JiekoBa (38). Ha ocHoBy (+) reHomcke PHK Bpmu ce cunTesa (—)
PHK, a ucroBpeMeHO 107a3u 10 AUCKOHTUHYHMpaHE TPAHCKPHIIHKjE KOja je MPUCYTHA KOJ
BehuHe unaHoBa pena Nidovirales, n Hactanka cyOrenomckux PHK monekyna, u3 kojux
TPaHCIALKjOM HAcTajy CTPYKTypHHU npoteunu S, M, E, N u nomohau nporeunu (46). ['ean
KOjH KOoZiMpajy noMohHe MpoTerHe Cy Ha HeKM Ha4MH KOH3epBUPAaHU YHYTap oxpelene Bpcre
BUpYyCa U JI0BOJIE ce y Be3y ca npupoanuM nomahunuma (38). I'enomcke (—) PHK ciyxe kao
MmaTpuile 3a cuHTe3y HoBux (+) renomckux PHK, koje ce cmajajy ca CTpyKTypHUM U
HECTPYKTYPHUM IPOTEHHUMA y Tpesia3Hoj 30HM [ onyujeBor amapata U €HAOIUIa3MaTCKOT
perukyinyma. HoBu BupHoHHU ca3zpeBajy u myme Kpo3 meMmOpany ["oiymjeBor anapara y BUIY
BE3UKYJIa, KOje ce crajajy ca MeMOpaHoM henuje nomahuna, a HakoH Tora ocinobahajy ce y
€KCTpaLelyJapHH IPOCTOP IPOLECOM KJIACUYHE WM JTM3030MaJIHE €r301UTO3€E (47).
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Cauxka 6. Xusorau nukiyc SARS-CoV-2. BesuBame SARS-ColV-2 3a peuenrop Ha henuju
(ACE-2). Ynazak y henujy: eHIOIMTO30M — KacHU myT U ¢y3uja ca hemujckom memOpaHOM —
panu myT. Ocnobahame PHK wu mnpeBohewe ORFla v ORFIb, y TOMUIpPOTEHHE U
HacTaHak nsp [—16. Nsp 2—16 dopmupajy RTC. I'enomcka (+) PHK ce tpanckpuOyje y (—)
PHK, a mporecoM IUCKOHTHHYHpaHE TPAHCKPHUIIIMje HAcTajy CTPYKTypHH U TNOMOhHH
nporeunu. Ha ocHoBy (—) PHK cunTeTMmly ce KoMIieMeHTapHe TreHoMcke (+)
PHK. ITakoBame HOBUX BUpHOHA U HalyllTame henuje myTeMm KiacuyHe WM JH3030MallHe
erzonurose. [Ipeysero u npunaroheno us (33).

1.7 Bapujante SARS-ColV-2

PHK Bupycu wumajy Behy cromy Myrtamuja Hero Bupycu koju mnocenyjy JHK
(1e30KkcpuOOHYKIEMHCKA KUCeNTMHAa) 300T rpemaka y ToKy pervukanuje. Mehyrum, SARS-
CoV-2 uma penaTHBHO HUCKY ctomy myTtauuja 3a PHK Bupyce jep BupycHu enzum RdRp
(enrn. RNA-dependent RNA polymerase), PHK 3aBucna PHK nonnmepasa nonpasiba rpemnike

HacTajge NPHIMKOM perunkanygje. CToma MyTalMja HW3HOCH ~ 1x10” onHocHo 1:1 000
CYIICTUTYIIH]jA IO MeCTy/ToauHH (48).

On mojaBe Bupyca 10 JaHac JAOLILIO je 10 HAcTaHKa BEJMKOr Opoja rpemiaka y
peIUTHKAIMjH U aKyMyJIallije MyTaluja, a cy ce IojaBuiie 1 HOBE BapHjaHTE BHpYca Koje ce
pas3NuKyjy 1O CTeNeHy MpeHolIekha Mel)y JbyiuMa, TPOU3MY M MaTOT€HOCTH, OCETJLUBOCTH
HA aHTHUBHUPYCHE JIEKOBE, CIIOCOOHOCTH Ja M30eraBajy MMYHOCT CTEUYEHY BaKI[MHAIMjOM H
CMameHO] JETEeKTaOMIHOCTH TmocTojehuM  11abopaToOpHjcCKUM  TecToBUMa. Meroje
CeKBEHIIMpama BUpPYyca YCIOBWIE Cy ACTEKLHU]y MyTalllja M MOCToje TpH Bakeha cucrema
HOoMeHKJarype koje SARS-CoV-2 knacudukyjy Ha BapHjaHTe U Kiace a To cy: ['nmoOanna
WHUIMjaTHBA 3a JIeJbehe CBUX mopaaraka o rpumy (eHrn. Global Initiative on Sharing All
Influenza Data, GISAID), Nextstrain (moaena Ha ocHOBY Quioreneruke) 1 PANGO (eHri.
Phylogenetic Assigment of Named Global Outbreak Lineages) — xopucTu moaatke u3 6aze



GISAID, cBaka BapujaHTa O3Ha4yaBa ce€ NMPEePHUKCOM O CJIOBA U HEKOJHKO Cy(UKca KOju ce
cacroje oX Tayaka u Opojesa (49). One cy omoryhuie npaheme kperama HOBUX BapHjaHTH
Bupyca. HoBy metony Homenkiatype 3a SARS-CoV-2 npema rpukom angadery ysena je C30
31. maja 2021. rogune (50).

VY Kunu cy Ha nmoueTky uaeHTu(uKoBaHe /1Be JuHUje BUpyca A u B (49). B nunuja ce
HajBUILE MPOILIMPUIA U y3poKoBasa je manaemujy. Ilpsa myramuja S nporenna D614g xon
SARS-CoV-2 otkpuBena je y Hemaukoj y janyapy 2020. roguHe u cMarpa ce Ja je oBa
poMeHa OoMoryhmia Jjakmry TpaHCMHUCH]y BUpyca W Behy HMH(EKTHBHOCT Yy OJHOCY Ha
ByxaHcku coj (51,52). Hazana je B.I (PANGO wnomenknarypa) unu 204 (Nextstrain
HOMEHKJIaTypa) M ca HEroBoM IojaBoM EBpoma je mocrana enuneHtap nangemuje. OBa
MyTalija JaHac je NMPHCYTHa y CBUM BapujaHTaMa BUpyca M KapaKTepulIe je 3aMeHa
aMHHOKHCEJIMHE acrapraTa y aMUHOKUCEIIMHY MIMIUH Y OKBUPY RBD nomeHa mnojjeuHuLe
S1 rmukonporenHa muibka. [locneania oBe MyTaryje je Jakiue Be3uBamwe RBD 3a perientope
Ha hemuju nomahuna, mnoBehaHa WHQEKTHMBHOCT BHpyCa, Kao M CIpPEUYaBamE paHe
muconujauuje S/ koja noBoau A0 ryoutka ¢yHkmmje S mporemHa. RBD cekBeHIa je
HajBapujaOMIHMja M CKJIOHA MyTallMjaMa a MpPeJCTaBJba TJaBHM AHTUICH MPENO3HAT O]
CTpaHe UMYHCKOT oaroBopa nomahuna. OJ moueTka naHjaeMuje yciel HakyIybamba MyTallyja,
MI0CTOjU BEIHMKH Opoj BapujanTH oBor Bupyca. [Ipema C30 (53) cBe BapujaHTe cy MoAe/bEHE
y TPH BEJIMKE IpyTIe:

1. ,,BapujanTa ox uHTEpeca™ (eHr. variant of interest, VOI) unu ,,BapujanTa y ucTpasu‘
(enrn. variant under investigation, VUI) — BapujaHTa KOJ KOje je yclied MyTalja
nonuio 1o nosehama TPAaHCMUCHBHOCTH, HACTaHKA TEUIKMX OOJMMKa OOJecTH Wiu
CMpPTHHX HCXOJa, u30eraBamba MexaHu3Ma oj0OpaHe jgomahuHa, cMambema
e(pUKaCHOCTH AaHTUBUPYCHHMX JIEKOBAa, MOHOKJIOHCKMX AaHTUTENA, CMambema
e(EeKTUBHOCTH BaKLIMHA Ka0 M HEMOTYhHOCT TMjarHOCTUKE MOCTOjehnM TeCTOBUMA.

2. ,.BapujaHTa Koja 3a0pumaBa‘“ (eHrn. variant of concern, VOC) — mnpeBaleHIla U
TPAaHCMHUCHBHOCT ITpEeMaIllyjy HaI[HOHATHU HUBO.

3. ,.BapWjaHTa BeNUKUX mocieauna” (eHrn. variant of high consequence, VOHC) —
BapHjaHTa ca 3Ha4ajHUM CMameheM e(UKACHOCTH Ha MOocTojehe Mepe npeBeHnuje U
Jeuema.

[Tocroju net rnobanno npusHarux VOC (Cnuka 7):

Anda (B.1.1.7 YK nunHuja) — npBH IyT je u3oiioBaHa y Benukoj bpuranuju 13B.
OputaHCcKu c0j, y cenreMOpy 2020. ronune (54). Ilocenyje myranujy y okBupy RBD, T1g je
aMUHOKHCEIIMHA aclaparuH 3aMemheHa THPO3WHOM Ha mosioxkajy 501 (myrammja N501Y) u
cMarpa ce Jia je OAroBOpHa 3a I0jayaHo Be3uBame BUpyca 3a ACE-2 a nienenyja Ha MoJoxajy
69/70 je omroBopHa 3a m30eraBame MMyHOr onaroopa (55). IIpomeHa aMuUHOKHCEIHHE
NPOJIMH Yy XUCTUAMH Ha mosuuuju 681 (myraumja P681H) noBoau 10 KOH(MOpMAIMOHHX
IpoMeHa y S MpoTerHy, y O1M3uHM MecTa GypHH Moauba3Hor nenama (55).

bera (B.1.351 Jyxna A¢dpuka) — mojaBuo ce y oktoopy 2020. roauHe y NpOBUHIMjU
Hctounu pt y Jyxnoj Adpuuu (56). Ilocenyje Bumectpyke myrtanuje y S OpoTeHHY —
K417N, E484K u N501Y, xoje cy oaroBopHe 3a nosehame TpaHCMHCUBHOCTH U MOTYhHOCT
n3zberaBamba UMyHoOr oxaroopa (57). Myrauuja E484K onroBopHa je 3a CMamemne
e(pUKACHOCTH TEpPAIMjCKUX aHTHTENA, aHTUTENIAa CTBOPECHUX TOKOM NPHPOJIHE MH(pEKuHje u
BakmuHanuje (48,58).

Henta (B.1.617 Unauja) — u3onosana je npsu nyT y Muauju 5. okrobpa 2020. rogune,
uMma Tpu cyomunuje B.1.617.1, B.1.617.2 u B.1.617.3 (59). Heke on BaxxHUX MyTalyja cy
L452R, T478K, E484K nu P6SIR. Kon L452R myranuje IOLUIO je 0 3aMEHE apruHUHA
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aMHHOKHMCEIIMHOM JIyIIMH Ha MecTy 452 RBD cekBeHIle KOja 3a MOCIeIUIly UMa MoBehame
apunaureta 3a ACE-2 peuentope u u3bderasame T henujckor onrosopa (60). Myrauuja P681R
OJITOBOPHA j€ 3a MO00JbIIAKkE MPoIieca PEeIUTUKaIlrje PeKo TojayaHor nemnama S1/S2 (61). 3a
myTtaiyjy P323L youeny y Benukoj bpuranuju 2020. rogune, Be3any 3a nspl2, ce cMatpa 1a
je moBe3aHa ca moBehanoMm crabunHomhy komriekca RIRp W €H3MMCKOM akTHBHOIIhy,
y3pokyjyhu edukacuy npenocuBoct (62). [lenra BapujanTa uma 3HaTHO Behy TpancMmucujy,
nosehaHy BHUpPYJIECHIU]Y, OATOBOPHA je 3a mupeme nHpeknuje y miiahoj nomynanuju u Behu
PH3UK O] XOCTIUTATN3aIje KO HeBaKIMHUCAHUX (63).

I'ama (P.] Janan/bpa3uin) — npBu myT je onucaHa y Janany, 6. janyapa 2021. rogune,
KO/ 4eTupH IyTHuKa u3 bpasuna (64). OBa BapujanTa nocenyje 17 myramnuja, Tpu Koje ce
Hasaze y okBupy RBD S mnporeuna — K417T, E484K n N501Y, a onnukyje ce BUCOKOM
TPAaHCMHUCH]OM M HACTaHKOM penHpeknuja (48,65).

Owmukpon (B.1.1.529 Jyxua Adpuxka, borsana) (BA4.1) — npujaBiben C30 of ciyxbe
3a Hay3op y JyxkHoj Adpunm, 24. HoBemOpa 2021. roguHe U TOMUHAHTHA j€ BapHjaHTa 10
nanac (66). Y camo 25 mana moBeo je a0 moBehama Opoja 3apaxenux 3a 90% (67). Opa
BapHjaHTa UMa Hajeehu Opoj MyTaruja — oko 60 CyncTuTynuja, Aejelnja u HHCepIyja a BUILE
ol mona cy myranuje nporenna S (68). Kao u cBu cojeBu uma mytanuje D614G u N510Y,
oarosopHe 3a mnosehan adpunuter npema ACE-2, a P681H myTtanyja CTUMYJIUIIE IIETIake
S1/82. Omukpon mnocexyje 15 myrauuja y oxBupy RBD, 3a koju cmo Beh pexnu na
IpeICTaBJba HUIJFHO MECTO 32 Be3uBame anTuTena. OcuM Tora, oBa BapHjaHTa IMa U MyTalldje
y N TepMHHAIHOM JIOMeHY S/, KOju mocenyje ,,Cylep MecTo, 3a Be3uBame antutena (67).
MyTanuje y OKkBUpy S IpoTerHa yTHUy Ha oBehame TpaHCMUCUBHOCTH U OMUKPOH MOCEeayje
3,2 nyra Behy Op3uny npenoca (69). Takole, cTryauje cy mokasane a oBa BapijaHTa KOPHUCTH
Apyrauvju myT ynacka y henmujy — eHIO30MaiHM, KOju BUpycy o0e3belyje edukacHujy
perKanyjy y ropmsuM nucajuuM myteBuma (70). MHpeknuje oBOM BapujaHTOM HMajy
JaKIly KIMHWYKY CIMKY W Behu je Opoj acMMITOMATCKUX CiIydajeBa, Ia je IMpoLeHar
XOCIHUTAIN30BaHUX MamH Hero kox Jlenra Bapujante (71). Cucremarcku mperyiesi 1 MeTa-
aHanu3a Shang u cap. cy okasaiu ja je Mmehy ocobama ca nHdpexjom OMUKPOH BapujaHTOM
Yy4ecTalocT acUMITOMAaTCKuX HHpeknuja 6una 32,4%. OBoM BapujaHTOM Cy ce dyemihe
3apakaBasie 0co0e Koje Cy BaKIMHHCaHe, MIaau (MeaujaHa roauHa crapoctu < 20 roauHa),
ocobe Koje cy mMalie HCTOPH]jy IyTOBama U Oujie 3apaxeHe y Mmomyiamnuju (BaHOOTHIYKOM
okpyxemy) (72). OMuKkpoH BapujaHTy Kapaktepuie Behu O6poj monsapujantu BA.2, BA.3,
3atuM noyetkoM 2022. rogune BA.4 u BA.5, xao u pexomObunantHe XBB u XEC. MHore
MoJ(BapyjaHTe BUpyca JOOWIE Cy W Ha3uBe Kao IITO cy 3a BA.2.75— Kenrayp, XBBI.5 —
Kpaxken, EG.5 — Epuc, BA.2.86 — ITupona u JN. 1. — @nupt (73). [Ipema C30 ox centembOpa
2024. ronuHe BapujaHTe Off MHTepeca ¢y BA.2.86 w JN.I, a BapujanTe MO HaJI30pOM CY
JN.1.7,KP.2, KP.3,KP.3.1.1,JN.1.18, LB.1 u XEC (53). Ha kpajy moxxemo pehu 1a OMHKpOH
BapMjaHTa TMocenyje mnoBehaHy TpPaHCMHUCHUBHOCT, YMameHO [I€jCTBO HeyTpaiauuryhux
aHTHTENa, YCIEIIHO H30eraBambe WMYHOT OJTrOBOpa, NPUCYCTBO pPEHH(EKIHja U KOJI
BaKIMHUCAHUX.
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AHTUBMPYCHU /1EKOBU
MoHOK/I0HCKa aHTUTeNa

BakuuHe

Anemsn coj D614g Anda berta Aenta Fama OMMKpoOH B.1.1.529 noasapujaHTa OMMUKpPOH OMUKpPOH
B.1.1.7 1.351 1.617 r.1 yKmbyuy)yhu BA.L unn BA.2.75 pekom6uHaHTHa noagsapuvjaHre
cnnyHe nogsapujaHTa (XBB.L.5 XBB.1.16, EG.S,
(XBB) BA2.86, JN.1)

[ I [ 1 . [ I I

JaHyap centembap okTo6ap HoBem6ap HoBemGap maj aBrycr okTo6ap 2022 - geuembap
2020. roaviHe 2020. roguHe 2020. roguHe  2020. roguHe 2021. roguHe 2022. roguHe 2022. roguHe 2023. roguHe

W36eraBate MMyHOT oArosopa
Apantaymja pomahumHa

Cauka 7. Bapujanre SARS-CoV-2. Ilpeysero u npunaroheno us (74).

1.8 Ilarodusuosoruja

SARS-CoV-2 KopuCTH CIOXEHE NaTO(U3MOJOMIKE MEXaHH3Me KOjU TOYHIbY
MH(EKIN]OM pecIupaToOpHOr TpakTa foMahiHa, 3aTUM UMYHOJIOIIKUM OATOBOPOM JoMahnHa
Y TIOTEHIMjaJTHUM CHUCTEMCKUM KoMmrutukanujama. ACE-2, Kao TIaBHU PELEenTop 3a BHPYC,
BHCOKO C€ eKCIIpuMHupa y miyhuma, aim je mpucyTaH U y €HJ0TeNy KPBHHUX CYJ0Ba, CpILy,
TaHKOM IpeBy, OyOpe3umma u Mokpahnoj Oemmnu. Y tuyhuma ce ACE-2 excnpumyje
NPETEKHO y eNUTeNHUM henujama, ajaBeoJapHUM ENUTETHUM henujama, BacKyJapHUM
eHoTeTHUM henujama ¥ Makpodasuma, a 3Ha4yajHO Mamke y enuTeHUM henrjama OpoHxuja
u tpaxeje (75). Nndexnuja nounme y ropmhbeM pecnupaTopHOM TPAKTY, TJE CE MO YIAacKy
SARS-CoV-2 Besyje 3a ACE-2 na uctu HauuH kao u SARS-CoV (76). Excupecuja ACE-2 je
HHUCKa y TOpHEM pecnuparopHoM Tpakty, mMehytum SARS-CoV-2 uma 10-20 myta Behm
apuaMTeT 32 O0Be perenitope Hero SARS-CoV (77). Ocum Tora, A0 cajaa je uAeHTU(PUKOBAHO
16 paznuuutux nporeuHa SARS-ColV-2 koju HCnosbaBajy CyIpecHUBHO J€jCTBO Ha ypoheHu
MMYHCKU OJATOBOD, NMPH YeMy CHa)KHO MHXUOupajy cuHtedy [FN tumna I, II u III, xoju cy
KJbYYHU 32 UMYHCKU OATOBOpP Ha BUpycHe uHpekiuje (78). 3axBaspyjyhu oBUM ocoOnHaMa
BUPYC JOCTHKE BUCOKE KOHIICHTPALIKj€ Y TOPEHUM MMapTHjaMa PeCupaToOpHOT TPAKTA ILITO My
oMoryhaBa nakim npeHoc ca 4oBeka Ha yoBeka. CaM TOK MH(EKIH]je 3aBUCH Y BEIHKO] MEpU
OJ1 UMYHCKOT CHCTEMa U CI0KEHUX IpoIleca Ha pelaliju arenc-qomMahuH. Jour yBek, He camo
3a COVID-19 Beh u 3a apyre nHpekTUBHE 00JeCTH HUCY TO3HATE HU MHTEpakuuje umehy
NaTOreHa U Ha3aJHOT MUKPOOHOMa U BUPOMA, U FbUXOBOT yTHUIIaja HA UMYHCKH oAroBop (79).

Thenuje nndunupane Bupycom ocuM uHTEpdEepoHa MPOAYKY]Y U XEMOKHHCKH JIUTaH]T
10 (CKSCL-10 eurn. Chemokine ligand 10 ), koju aktuBupa henuje UMyHCKOT CUCTEMa Kao
mro cy Makpodaru, T u b numdponutu, nenaputnune henuje u henuje npupoaHe yowue.
[Tokazano je na HuBo CKSCL-10 moxe 6utu nobap Omomapkep mMcxoaa OOJECTH, TE Ja Cy
Bucoku HUBoM CKSCL-10 noBe3anu ca HactankoM APJIC-a 1 HeypOJIOIIKAX KOMIUIMKAIIKja
(80). OTnpuinuke Kox jenHe MeTHHE MHOUIUpPAHUX OOJIECT MpOTpenupa, MpH 4eMmy BUPYC
yna3u y anBeojapHe enutenHe henuje tuna 2 (81). Uaduuupanu naeymonutu ociobdabhajy
UTOKKWHE W uH(pIamatopHe mapkepe ([L-1, IL-6, IL-8, IL-120 nu IL-12), GakTop HEKpo3e
tymopa , IFN-1 u IFN-1I, CKSCL-10, MOHOIMTHU XEMOATpPakTaHTHU NPOTeHH-1 u
uH}IaMaTOpHU TpoTeuH Makpodara-la. OBa ,IMTOKMHCKAa oOnyja™ Jenyje Kao
XeMOoaTpakTaHT 3a HeyTpoduiie, momohunuke CD4 u uutotokcnyne CDS numponute. OBe
henuje cy onroBopHe y 00pbu mpoTHB BHpYyca ajH Jelyjy U Ha IIyhHO TKHBO Y3pokyjyhu
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HaKHA/IHU YNAJIHU mpouec u omreheme miuyhHor TkuBa. 3ayapaHu Kpyr ce HacTaBJba TaKo
mro uHpumpana henuja noiexe anontosu, ociiodalajy ce HOBe BUpYCHE YECTHLIE KOje Ha
WCTH HAa4MH MHQHUUMpajy cyceane henuje. OBU mporecu J0BOJE 10 TyOuTKa MHEYMOIUTA,
mudysnor omrehema anaBeona Koje Ha Kpajy MOXKe JOBECTH JI0 aKyTHOT PECIUPaTOPHOT
muctpec cunapoma (APJIC), nuceMmHOBaHE MHTpaBacKyJiapHE Koaryjauuje u emooiuje
wiyha (82). Ocum nupektHor omrehewma miyhHOr TKUBa J0jda3d M 10 moBehaHe
nepMeabuiaHOCTH Iutyha, Kao mocienuia AMPEKTHOT IUTONATOreHOr edekra BHpyca y
MHOUIMPAHOM E€HJIOTETYy KOjU JOBOJE A0 IIMPOKO PACHpPOCTPAE-CHOT EHAOTENNjaInTHCA,
3aTUM CMambeme akTUBHOCTH ACE-2 o1 cTpaHe BUpyca M HakHaIHOT oBehama aHTMOTeH3MHA
aKTHBAIMjOM IyTa KaJIMKPEUH-OpaIMKHMHUH KOjU JOAATHO mMoBehaBa mepMeadHIIHOCT U Ha
Kpajy JI€jCTBOM Ba30aKTUBHHX MeAMjaTopa Kora jgydye umyHcke henuje (83,84). Iloehana
BaCKyJlapHa TIiepMeaOMIHOCT Yy IuUTyhMMa TOCIeIUYHO ce MaHU(ecTyje CMambeHOM
OKCHUI'€HALMjOM KpBH, IITO j€ Yy KOpelaluju ca TEKUHOM OoyecTH. YIIacKoM BUpyca y
nepugepHy KpB HacTaje BUpeMuyHa (aza 6osectu. MosiekynapHu MeXaHU3MH BUPEMHU]E KO
COVID-19 cy nejacHu anu nokasaHo je n1a ACE-2 He3aBHCaH yia3ak BUpyca y nepudepHe
MOHOIIMUTE TpoMoOBHUIlEe henujcKy cMpT U TexuHy Oonectu (85). Bupemuja moBomu a0
CHCTEMCKE ymaje M MYJITHOpraHcke HHCypuuujeHnuje. M name je HejacHO Ja Ju cy
BaHIutyhHe MaHudecranuje nHdeKurje mocieaua AejCTBa CaMor BUpyca WM HAacTajy Kao
pe3yaTaT UMyHOT OAroBopa JoMahuHa.

1.9 Enupemmnonoruja SARS-CoV-2

Wndexmuju SARS-ColV-2 cy nooKHUA CBY Y3pacTH, a Cpeba CTApoCT HHPUIIUpPaHUX
y Byxany je 6una oxo 50 roauna (86). M3Bop unekuuje cy 3apaxkeHe ocode ca U3paxeHUM
CUMIITOMHMA 0OJIECTH WIIM aCUMIITOMAaTCKH Hocuoly Bupyca (87). Hajpeha konuunna Bupyca
NPUCYTHA je HEKOJMKO JaHa Ipe M HAaKOH IojaBe MpBUX cumnroma Oonectu. Ilepmon
M30J1anuje 3a HHPHUIIPAHE TOCTa CE MEHA0 O] MOYETKA MaHAeMuje. Y MOMEHTY IMHCamkba OBOT
pana, nmpema npenopykama LlenTpa 3a koHTpony u mpeBeHuujy 6onectu — CDC (eHri.
Centers for Disease Control and Prevention), ocob6e obonene on COVID-19 u rpumna Mory 1a
ce Bpare yoOMYajeHHMM aKTHBHOCTUMA HajMame 24 daca oj moOoJbllama CHMIITOMA WA
yKONUKO cy adeOpunuu 6e3 ynorpede antunuperuka (88). COVID-19 je 6omnect koja ce
IIUPH CEKpPEeTUMa PECHUPATOPHOI TpPaKTa KOjU C€ KAIMJBUYHUM IyTeM IPEHOCH TOKOM
pasroBopa, Kallbama U KHjama. Jlo mHeknuje Moxe aohu U yaucameM HHPEKTHBHOT
aepocojia WU JUPEKTHUM KOHTAaKTOM ca CiIy3HUIIOM obozenor (89). Behu pusuk on
uH}peKIje uMajy ocode Koje cy y IyKeM KOHTakKTy ca oboienum (Buiie on 15 muHyTa, y
KpYTYy YHyTap JiBa METpa) WK MpU Kpahem KOHTAKTY YKOJIMKO C€ paH O MAaIHjeHTy KOjU Kao
JOMHUHAHTaH CUMITOM uMa Kamasb (89). OcuM AMPEKTHOT KOHTAKTa, A0 WH(EKIHje MOXKE
10hM ¥ 10AMPHUBAEM MTOBPUIMHA KOHTAMUHUPAHUX BUPYCOM U MTPEHOIICHEM Ha KOBYKTHUBY,
CIIy30K0XY HOCa WM ycTa. Bupyc ce Moxke H3JIyd4nBaTH MyTEM CTOJHIIE, KPBU M CEMEHE
TEYHOCTH, a OINKCaHa je U BepTHKanHa Tpancmucuja (90). Jlo nanac Hema mojaraka Ja OBU
MyTEeBH MpEeHOca A0BOE 10 mupema oonectu (91). Cpenme Bpeme unkyoanuje SARS-CoV-2
u3Hocu 4,54 naHa, ca pa3irMKaMa y 3aBUCHOCTH 0J1 BapujaHTe BuUpyca. Mnpunupanu ca Anda,
bera u 'ama BapujanTOM MManu cy Iyke Bpeme uHKyOarmje (4,96 u 5,18) y omHocy Ha
BYXaHCKy Bapujanty (4,61), nok cy mnpunupanu Jlenta 1 OMHKPOH BapHjaHTOM HMalli
kpahu nepuoj unkyoanuje 4,43 u 3,61 nan. Ileproa nnky6anuje noehasao ce ca roguHaMa
CTapoCTH, 1A Cy UCITUTAHUIU CTapOoCTH > 70 roJuHa UMau nepuoja nHKyoamuje xyxu 3a 0,4
JlaHa y OJHOCY Ha MCIUTaHUKe cTtapocTH of 18-29 roamna (92). On mouerka maHaeMuje
M3y4aBamkEeM CaMOr BHpPYCa M KJIMHUYKOI TOKa KOPHTOBaHE Cy M Mepe 3a CIpedyaBame U
cy30ujame OoNecTH.
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1.10 KnuHuuyka ciauka

Knuanuka cnuka Bapupa o] acUMOTOMAarcke MHQEKIHje 10 BeoMa Teuike (opme

6onectu. Crapuje ocobe MMajy TeKy KIMHUYKY CIHKY, IOK je KOJA Jele M ajojeclieHara
6omect yrimaBaoM Onaror Toka (93). YV onHOCY Ha TEXKUHY KIMHUYKE cluKe npema N/H (eHr.
National Institute of Health), paznukyjemo miet kateropuja (94):

1.

2.

Acumritomarcka umH(pEKIHja — 0code KOj KOJjUX je JlabopaTOpHjcKu MOTBpheHo
IIPUCYCTBO BHpYca 0e3 cumnroma 0ojecTu.

bnara 6osnect — ocobe koje umajy paznuuure cumntome COVID-19 (rpo3nuna, 60
y TpI1y, Kallajb, MaJakCcaaocT, rI1aBo0osba, 00I0OBU Y MUITHhHMa/KOCTUMA, MyYHUHA,
nujapeja, moBpahame, yOMTak uyjla yKyca WIM MHPHCA, WUTA.), ca HOPMaJIHUM
panuorpadckuM HanmazoM Ha mryhuma u 6e3 oTexaHor JAucama.

YMmepena 0oiecT — MalUjeHTH KOjU KIMHUYKH W paauorpadcku mokasyjy 3HaKe
3axBaheHOCTH TOWET PeCIUpaTOPHOT TPaKTa, ca caTypaljoM KHCEOHHKa > 94%.
Temka GosecT — MalMjeHTH ca caTypalujoM KuceoHuka < 94%, oHOC mapLujaHOT
apTEepHUjCKOT MPUTHCKA KUCEOHUKA U (paKlirje yaaxHyTor kuceonuka (Pa02/Fi02) <
300 mmHg, ca > 30 yaucaja/mun) unu 3axsaheHoct miyhaor napeaxuma > 50%.
Beoma Temka Oonect — mamujeHTH koju umajy APJIC, centuuku OIOK W/Wiu
MYJITHOPTaHCKY AUCHYHKIIH]Y.

CMmarpa ce ga je mpoleHaT acMMIITOMATCKHX ciydajeBa oko 33% (95). YV Behunu

ciyuajeBa, COVID-19 ce manudectyje kao 6mara Oonect peciuparopHor TpakTta. Hajuenthu
CHUMIITOMHU OOJIECTH Cy Kalllasb, 60JI0BY y MUIIMhUMa, yMOp, I11aB000Jba, MyYHHHA, TUjapeja,
6on y rpiy, ryouTak MupHca M yKyca, Jok cy kon [lenta u OMuKpOH BapujaHTe uyenthu
CHUMIITOMH 3aryieH Hoc U kujame (71). Kog mauujenara ca onpehennm daxkropuma pusmka
(Tabema 1) vemhwu je HacTtaHak TemKUX (GOpMH OOJNECTH M KOMIUIMKAIMja Kao INTO CY
XOCIHTANIN3alK]ja, UHTyOalMja 1 MeXaHUYKa BeHTUIAllY]a.
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Ta6ena 1. CDC — VYr1Bphenu, BepoBaTHU M MOryhH (akTOpH pU3MKa 32 HACTAHAK TEIIKE
dopme COVID-19. Tlpeyzeto u npunaroheno usz (96).
[TanmjenTtu crapuju oa 65 roauHa
ActMa
Kapuunom
IlepebpoBackynapHe GonecTu
Jlena ca onpeheHumM KoMOpOUIUTETHIMA
XponuuHa OyOpexHa MHCY puLMjeHIH]ja
Xponuune Oonectu 1uiyha (mHTepcTHLHjyMcKa Oonect, miyhHa emOonuja, turyhna
XHUIIEPTEH3H1]a, OPOHXMEKTa3Hje, XpPOHUYHA ONCTPYKTUBHA Ooject uyha)
XpoHUYHO 000JbEH-E jeTpe (IIpo3a, HEaIKOX0JIHA MacHa 0OJIECT jeTpe, ajIKoX0oaHa OoecT
jeTpe, ayTOMMYHU XEHaTUTHUC)
[Tuctuyna ¢pubposa
[lTehepna 6omect tun 1 u 2
WNuBanuaurer (uepebpaiHa mapaius3a, KOHTEHUTATHE Maidopmaluje, orpaHuyemha y
Opu3u 0 cebu WM AaKTUBHOCTUMA CBAKOJHEBHOI XMBOTA, MHTEJEKTyaJIHE U pa3BOjHE
noremikohe, NOTEMKohe y yuemy, NOBpe/ie KHIMEHE MOXKIMHE)
Bosectu cpua (3actoj cpiia, KOpoHapHa 0ojIecT, KapAHOMHOIATH]e)
Cunapom cTeueHe nMyHoaeuinjeHumje
[Topemehaju meHTanmHor 3apaBiba (mopemehaju pacmonoxema ykibydyjyhu nempecwjy,
nopemehaju U3 cnekTpa mu3zoppeHuja)
Heypounomika o6osbema (1eMeHiunja)
TojasHocT (MHAEKC TenecHe mace > 30 Kr/m?) M NpeKOMeEpHa TeleCHa TeXHHa (MHIEKC
TenecHe Mace 25 10 29 kr/m?), wiM > 95. nmeplueHTra Ko Aene
TenecHa HEAKTUBHOCT
Tpynnoha u nyepnepujym
[TpumapHe UMyHO e PHUIIM]ESHITH]e
[Tymeme (cagamme 1 OUBIIE)
Anemwuja cprnactux henuja wim Tamacemuja
TpancnnanTaiyja opraHa Win KOIITaHE CPKHU
3noynoTtpeba HeTI03BOJLEHUX CYTCTAHITN
Tyb6epkynosa
Ynorpeba KOPTUKOCTEPOUAA U APYTHX UMYHOCYTIPECUBHHUX JICKOBA

Ocranu pakTopH pU3KKa KOjU MOTY UMaTH YTHIIaja Ha HACTaHaK Teuke hopme 6orectu
cy komuuuHa BupycHe PHK, renercka mpeancnosuiyja, MyIKky 1o, Mambak BUTaMuHa /,
auMQoneHnja, TPOMOOLMTOIICHH]a, TOBUIICHE BPEIHOCTH TpaHCAMHHA3a, TPOMOHHHA, J|
IUMepa U IpoTpoMOHHCKOT BpemeHa (97-100).

Hajtexxa ¢opma Oonectn je mHEYMOHMja ca XWIIOKCHjoM, mopemehajem amcama u
pa3BojeM MyJTHOpraHcke JUC(YHKIUje U TO YIJIIaBHOM KO ocoba ctapujux on 60 roguHa
(101). Kacauje moxe nohu no APJIC-a, 3acToja qucama u centuukor moka. Y Toky COVID-
19 noctoju u noBehaH pU3UK 332 HACTaHAK KapJHOBACKyJapHUX OOJIECTH, MOTY Jia Ce jaBe
aputmuje, omreheme Muokapna u cpuyanu 3actoj (102). Temka koMIuMKanuja je u
KoaryJjiornatidja ca HacTaHKOM JyOoke BeHCke Tpombo3e u 1wiyhHe embonumje. Of
HEYPOJIOMIKMX KOMIUIMKAIKja, OCUM T'yOMTKa MUpHUCa U YKyca, MOTY C€ JaBUTH MpPOAYKEHa
r1aBo00Jba, BPTOIVIABUIIA, MOTOPHU M CEH30pHHU IeUIMTH, eHUedalonaTtuja, MOXKIAHO
KpBapeme, UCXEMHUJCKU U MeHTaHu nopemehaju, utn. (103). Jletanuter koa oBe uH(peKuuje
TEIIKO je YTBPAMUTH jep ce y 003Up y3uMajy caMo IMpHjaBJbEHU CIIyYajeBU. Y pa3IMuUTUM
cryaujama kpehe ce o 0,15% mo 1% y 3aBucHOCTH 01 reorpad)cKOT moapydja U MOIMyJIanuje
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(104). YuecTanocT npeMHHYJINX 3Ha4ajHO je Beha KO/ XOCTIMTAIN30BaHIX, HEBAKIIMHUCAHUX
nanujenata u kpehe ce ox 7 no 17% (104,105).

1.11 Iujarno3a nndexuuje SARS-CoV-2 u COVID-19

Pana mojaBa aMjarHOCTMYKMX TecToBa oMoryhmima je wuzonanjy HHQUUUpPaHUX,
OTKpHUBamkE aCUMIITOMATCKUX MIPEHOCUIIAIA U Y 3HA4ajHO] MEPHU CIpeuniia HHpemhe 00IecTu.
Mertoze BUpyCOJIOIIKe TUjarHOCTUKE 06a3upajy ce Ha JIETEKIUjH BUPYCa, BUPYCHOT aHTUTE€HA
WIN HYKJICMHCKE KUCENTMHE, Kao U JIETeKIIMj1 aHTUTeNla CHHTETUCAaHUX Ha MPUCYCTBO BUpYcCa.
Kao y3opak 3a nmocraBibame aujaraoze SARS-CoV-2 undexnuje Hajuenrhe ce kopucre Opuc
Ha3zo(apuHKca WM opodapuHKca. 3a u30eraBame JaKHO HETaTUBHUX PE3yJiTaTa BaXKHO je
MPaBUIIHO y3eTH y3opak jep cy ACE-2 penentopu npucyTHH y Behoj Mepu y AMCTaIHUM
JeoBUMa Hoca Hero y npokcuMaiHuM (106). Y3opak Moxxke OUTH CIyTyM, acmupar u
OpOHXOAJIBEOJIApHHU JIaBaT, JOK C€ y30pIH KOjU HE MOTHYY M3 PECHHPATOPHOI CUCTEMa He
Ipernopyyyjy Kao CTaHAapHa J1jarHOCTHYKA METOA U jOII YBEK Cy MPEeIMET UCTPAKUBAHA
(107). AHTHreHCKH TECTOBU Cy je(TUHHU M JIaKO TOCTYIHHU, MOTY C€ KOPHUCTUTH Y KyhHUM
yCIIOBUMA, JIETEKTY]y CTpyKTypHEe ipoTenHe SARS-ColV-2. Kon oBux TecToBa 3a u30eraBame
JIa)KHO HETAaTMBHHUX PE3yJITaTa HEONXO0/IHA je TOBOJbHA KOJIMYMHA BUpYCa 1a je OMTHO U BpeMe
y3UMama y30pKa y OJHOCY Ha mojaBy cumnroma Oonectu. C30 mpenopyuyje ynoTpedy
AHTUTCHCKUX TecToBa ca MUHUMYM 80% ocetsbuBocTH 1 97% cneruduunoctu (108). 3natau
cranfapa y aujarHoctuiu SARS-ColV-2 undekuuje je Aerekuuja BUPYCHE HYKJIEHHCKE
KHCEJIMHE METO/IOM JIaH4YaHEe peaklidje MOoJMMepas3e ca peBEp3HOM TPAHCKPHUIIIM]OM (EHIII.
Reverse-Transcription Polymerase Chain Reaction, RT-PCR). OCHOBH IIPUHLIUI j€ 1a CH3UM
peBep3Ha TpaHCKpUNTa3a BpIIM TpaHCKpunimjy ekcrpaxoBane PHK y komruiemenTapHy
JIHK. HakoH oBor mpoiieca 1ujbaHa cekBeHna ce ammmdukyje y3 nomoh JIHK nmomumepase
u cneunpuyHuxX npajmepa. Hajume xopumrheHn TECTOBH JaHAC Cy JAETEKIHja Y PeaTHOM
BpeMeHy (eHrn. Real-Time quantitative Polymerase Chain Reaction, RT-gPCR), xoju
neTekTyjy ammnpurkoBane komruiementapae JIHK Tokom nienor mporeca (109). [Ipennoctu
OBHX TECTOBA Cy OTKPHBAaHE BEOMa Majle KOJUYMHE BUPYCHE HYKJICHHCKE KUCEIUHE, UMajy
BHCOKY CIeUM(UIHOCT M CEH3UTHBHOCT, K0ja y mpoceky m3Hocu 89% (110). TectoBu 3a
JeTeKIIN]y UMYHOT OJroBopa Ha npucyctBo SARS-CoV-2 niu ceposoIKH TECTOBH, ITOKa3yjy
NPUCYCTBO crieupuuHuX aHTuTena kiace M u I'. Mory ce KOpUCTHTH 3a IOCTaBJbAHE
IMjarHo3e akyTHe HH(EKIMje 1 Kao JoKa3 mpeliekane 0OJeCTH WK BaKIMHAIIM]e, MeToJamMa
kao mro cy ELISA (eurn. Enzyme-Linked Immunosorbent Assay), CLIA (eHrm.
Chemiluminescence Immunoassay) nu LFIA (eurn. Lateral Flow Immunoassay) (109).
Pesyntatn 0BUX TeCTOBa KOPUCTE CE€ 3aj€HO ca JAPYTUM JAWJarHOCTUYKUM INpoLEeaypaMa U
KJIMHUYKOM CJIMKOM 300T YKPIITEHE PEaKTUBHOCTH €a JAPYTHMM KOPOHABHPYCHUMA, ajik U 300T
TOra IITO HEraTHBAH TeCT HE UCKJbyUyje akyTHY Oosect (111).

Benuku 3Ha4aj y 1MjarHOCTULIY UMa]y PA3IMUYUTH KIMHUYIKY HapameTpu. Jlumdonenuja
NpeJCTaB/ba jeJaH OJ] MapKepa KOju ykasyje Ha Texxak obnuk COVID-19 (98). Behuna
nanujeHata ca TexxoMm (opmom COVID-19 uma moBulleHe OMOMapKepe IOBe3aHe ca
uHpEeKIjoM (TMPOKAJIIMTOHUH, CcepyMcku ¢eputuH, L[ peakTUBHHM TNPOTEUH) U
uHpnamaropanx mtokuHa (IL-2R, IL-6, IL-8, IL-10 u daxtop HEekposze Tymopa) (97).
[ToBuieme eH3MMa JIAKTaT AEXUAPOreHa3e Koju ce KOPUCTH Kao Mapkep omrehema ruryhnor
TKMBA jeJiHa je oJ] Hajuemhux OMOXeMHUjCKUX aHoManuja koa nanujenara ca COVID-19 npu
npujemy y 6omnnuity (112). [TanujeHTH ca TEIIKOM KIMHUYKOM CIMKOM TOKa3yjy U 3Ha4ajHO
BuIie HUBoe /L-6 'y cepymy (113). Baskan nujarnoctuuku 3Hak nHdexnuje ca SARS-CoV-2 je
maj carypanmje XeMmorjioOMHa KHUCEOHHMKOM Kao W paJUOJIOIIKK 3HAlM HUHQEKIHje —
MynTudoKaTHa KOHCONMJAIMja W3TJeAa MIICYHOT CTakjia Ha KOMIjyTepU30BaHO]
tomorpaduju (CT) (114).
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1.12 Jleueme COVID-19

Behuna ocoba ca COVID-19 He 3axTeBa XOCIUTAIU3AIN]Y K MOTY C€ JICUUTH Y KyhHUM
YCIIOBMa CUMIITOMATCKOM TepanujoM. Kox cBakor 0005esor moTpedHo je MPOLEHUTH PU3UK
3a HacTaHak Teuike (Gopme OOJNIECTH W CIPOBOAUTH KOHTHHYHpPAHU HAI30p KoJ ocoba ca
komopOuauretuma. TokoMm mnaHnemuje KopumtheHH Cy pa3HH JIEKOBH Kao IITO CYy
XUJIPOKCUXIJIOPOKHH, a3UTPOMULIMH U KOJIXMIIMH AJIM BEJHMKE CTyAMjE€ HE MPENopyvyjy OBY
tepanujy (115). Ilpema mpenopykama Hanmonamnor nportokoina Pemyb6muke CpOuje 3a
neuewe COVID-19 xopucte ce BUTaMuHM (BuTamuH L[ u  andaxamuurpuon),
KOPTUKOCTEPOUIM, aHTUKOATyJIaHTHA Tepardja, aHTHOMOTUIM (MCKJbYYHMBO KOJ JOKa3aHe
WIA BepoBaTHE OakTepHjcke HH(QEKIHje), UMYHOMOAYJIAaTOpHa Tepanuja (ToUmiIu3ymao,
OapuuutuHUO, abatauent W uH(IUKCMMAO0), HeyTpanuiryha MOHOKJIOHCKA aHTHUTENa
(bamianuBuMal) W aHTUBUPYCHHM JiekoBU (¢aBunmpaBup, pemzaecusup) (116). Kox
nanyjeHaTa Koju cy y mnoBehaHoM pH3HMKY 3a HacTaHak Telike (opme O0necTH MOxke ce
YKIJbYYUTH KOMOHMHAILMja MPOTEa3HUX HMHXUOUTOpAa HUPMATpPEIBHP-PUTOHABHUP, 32 KOje je
MOKa3aHO Ja CMamyjy CTONy XocmuTanuzanuje u cMptHux ucxoma (115). CaBpemenu
npuctyn y tepanuju COVID-19 npencraBibajy MOHOKIIOHCKA aHTUTena. [Ipema pezynraruma
MeTaaHaInu3€e IpeBajeHrja xocnutaiuzanuje Mmel)y OMUKpOH MHPHUIMPAHUM MalyjeHTHMA
KOjH Cy JICYeHH MOHOKJIOHCKMM aHTHUTEJIMMa OWJia je HIKa HEro KOJl OHUX KOJU Cy JICYEHHU
apyrum nexoBuma (2,8% vs 11%). Takohe, 1 cMpTHOCT je Ouiia 3HaUajHO Mamba y OJHOCY Ha
koHTpoJsiny rpyny (0,30% vs 1,93%) (117).

Kox oxmpacnux mammjeHata ca TEIIKOM XHUIIOKCHJOM HAJOKHAIy KHCEOHHKa Tpebda
3aMoYeTH JaBamkbeM KHUCEOHHKA MPEKO HOCHE KaHuie BUCOKOT npotoka (HFNC eurn. High-
flow nasal cannula) , a ykonuko He pearyjy, Tpeba 3ano4eT HeWHBa3UBHY BeHTHIAauujy (NIV
eHri1. Noninvasive ventilation ) uav MHTYOaIljy 1 MEXaHUYKY BeHTUIauujy. [1o pesynararuma
cryamja, ynorpedba kuceonuka npexko HFNC y mnopehewmy ca NIV, cMmamuna je croiy
unTyOanuje u neranmurer (118). OntumanHa 3acMheHOCT KUCEOHUKOM KOJI OAPACIHX KOjH
NpUMajy JOJaTHH KHUCEOHUK HHje mo3Harta. MelyTum, LusbHa BpEAHOCT 3acHheHOCTH
KHCEOHUKOM je on 92% mno 96% (119). Ilojeaune ctyauje cy mpe naHaeMuje mokasaie
MOTEHIIMjaJIHy IITETHOCT KOJ OAp»KaBama 3acHMheHOCTH KuceoHKOM u3Han 96% (120).
VYTBpheHo je 1a ce OKCUT'eHallja MOXKe TTOO0JBIIATH MTO3UIIMOHUPAbEM y OYHOM CTarby WU
nexameM Ha ctoMaky (121).

1.13 Ipoayxenu COVID-19

[Iponyxeuu COVID-19, nyrotpajuu COVID-19 (eurn. Long COVID-19) je ctambe HaKOH
npenexaHe HMH(QeKuuje ca pasIUuuTHM KIMHUYKUM MaHUQecTanyjamMa W HEjaCHOM
nato¢uzuonorujoM. O6MYHO ce MaHUdeECTyje Mecell 1aHa HakoH MH(pekuuje u npaheH je
pa3nuyuTUM  (QU3MYKUM  WIM  TCUXWMYKUM  Terobama. Ilpema mpomenama 10%
JOKYMEHTOBAHUX CJIy4ajeBa MOTY pa3BUTH poayskeHu COVID-19 u nporemwyje ce 1a oko 651
MWIMOH JbYAM IIUPOM CBETa >KUBU ca oBUM nopemehajem (122). Hajuemhe ce jaBiba Koj
ocoba crapoctu uzmely 36 u 50 roquna u To ko1 10-30% HeXocnUTAIM30BaHUX TAIlMjeHATa,
HakoH xocnurtanmmzanuje 50-70%, 10-12% BakiuHUCaHWX, KOJ 0co0a KOje HHUCY HMaie
notBpheny uHpexnujy u HakoH peuHdexnuja (123,124). Cumnromu Mory OUTH yMOD,
MOTOpIIAKkEe Teroda HAKOH (PU3MYKOr MIIM MEHTAJIHOT 3aMopa, OTEXaHO Jucame, Kallalb,
Jymame cpla, HEYPOJOMIKHM CHUMITOMHU (TMpoOJieMH ca KOHIEHTpalujoM, TIJ1IaBo00Iba,
BPTOIJIaBHIIA, NpoOJeMHu ca claBameM, TyOMTaK uyla MHpHCAa U yKyca), mpobiemu ca
BapemeM, japeja, 6011 y TpOyXy, IpOMEHE Y MEHCTPYalTHOM IMKITyCy KOJ ’KEHa, eTpecHja,
uta. [TocTOju HEKOIMKO MPEIOKEHUX XUIIOTe3a O HACTaHKy oBOr mopemehaja, Kao mTo je
YIOpHA M3JI0KEHOCT BUPYCY Yy TKHUBUMA, IHMCPEryJalija UMYyHOT CHUCTEMa, pEaKTHBAIlH]ja
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Xeprec BUPYCHHX HMH(eKIHja, MUKpOOMOMCKa AUcOM03a Ha HUBOY TaCTPOUHTECTHHAIHOT
TpaKTa, ayTOMMYHOCT, MUKPOBAacKyJlapHa KoaryJjonaruja, Auc(yHKIMOHATHA HEYyPOJIOIIKa
curHanmzanyja, uta. (125). Iorennujamuu Qaxkropu pu3MKa Cy KEHCKH moi, IiehepHa
6onect, SARS-CoV-2 Bupemuja, Bupemuja Epstein-Barr Bupyca, IpUCYCTBO CHEUUDUIHUX
ayTOAHTHUTEJAa W €THUYKA IMPHUIAJHOCT, Yeuhe ce jaBjba KOJ JbYAM XHMCIAHO WIN JIATHHO
nopekna (126,127).

1.14 Baxkumune

Bakuune mpencraBibajy jemaH o HajBehux MenuIMHCKUX OTKpuha. Y riobamHuM
HamopumMa 3a cy3bujame nanaemuje COVID-19, BakiuHanuja je uMana Kby4yHy ynory. [o
Kpaja 2023. ronuHe Buie oA 13 Munujapu 103a BaKIMHA j€ IPUMEEHO mupoM cBeta (128).
[TporieHaT BaKIIMHUCAHOT CTAHOBHUINITBA CE PA3IMKOBAO M3Mel)y 3emasba IITO je pe3yiaTar
pa3NUYUTUX MOTYNhHOCTH MPUCTYTIA BaKIIMHAMA M JIOTUCTHYKUM H3a30BUMa. bpoj natux no3a
Ha 100 ocoba je mpukazaH Ha ciun 8 (mogamy npeysetu ca mwiathopme Our World in Data).

Ky6a 415.88 onApr 12, 2024
Yue 341.97 on Dec 29, 2023
Cunramyp 270.85 onAug 29,2023
Kuna 246.77 on Apr 20, 2023
Bpazun 245.47 on Dec 29, 2023
Banranem 213.56 on Jul 1, 2024
CAQ 198.14 on May 9, 2023
Mexcuko 173.51 on Oct 7, 2022
Cger (yKymHO) 171.88
Hunonesuja 160.74 on Nov 23, 2023
Wunuja 154.82
CrnoBennja 143.17 on Dec 23, 2023
ITakucran 139.92 on Nov 14, 2023
Pycuja 128.71 on Sep 26,2023
Cpbuja 125.67 on Jun 23,2022
Lipua T'opa 110.5 on Aug 26,2022
Hurepuja 59.62 on Nov 5,2023

Cauka 8. Ykynan Opoj matux no3a BakuuHa npotuB COVID-19 na 100 ocoba (Cse nose,
yrJbyuyjyhu u 6ycrep no3e, cy ypauynare noce6Ho). [Ipeysero u nmpunaroheno u3 (129).

Bakiuae Mory MMaTH YeTHPH pa3jinyuTa MeXaHu3Ma JejcTBa. To Cy WHAKTUBUCAHE —
MPTBE BaKIMHE y KOjUMa Ce KOPUCTE MHAKTHBUPAHU BUPYCU KOJH HE M3a3MBajy 0OJECT aiu
CTUMYJIMIITY UMYHH CHCTEM, PCKOMOMHAHTHE BaKIMHE (TIPOTEHHCKU aHTUTCHU TIPOU3BEICHU
TexHukoM pekomOuHanTHe JIHK), Bekropcke BakimHe (KOPHCTH CE€ BHPYC Kao HOcad
NPOTEUHCKOT aHTHI'CHA) M BaKIIMHE 3aCHOBaHE Ha HyKJIenHCKuM kucenuaama (JJHK wmu PHK
Koje ynase y henujy nomahuHa u 10BOJIe 10 €KCIIpECHje BUPYCHUX aHTUTeHA). BakuHamnmja
y PenyOmunin CpOuju mouena je 24. genembpa 2020. rogune kao apyra apkasa y Espormw,
Herto nocie YjenumeHor Kpassesctsa (130). 3a BakiuHanujy npotuB uHekyje ca SARS-
CoV-2 xopumiheHo je BUIIle BaKIIMHA!

1. BNTI162b2, Comirnaty (Pfizer-BioNtech, Hemauka, CAJl ) COVID-19 Bakuuna. OHa
canpxxu n”PHK marpuiy koja Hocu nHpopmarujy 3a CuHTe3Y ,,spike‘ TTUKONPOTEUHA,
KOjH K20 aHTUTEH aKTUBUPA XyMOPAIHU U LIeTyIapHH UMyHHTET. [Ipumemyje ce y n1Be
OJIBOjEHE J03€ ca pa3MakoM oA 21 naH, HHTpaMyCKyJIapHO.
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2. Gam-COVID-Vac (Sputnik V) (CABY HaumonamHu WCTpa)kUBauyKu IICHTAP
enuaemMuonoruje u mukpodbuonoruje ,H. @. amaneja”, Pycuja) — Bekropcka
BaKlMHA. XyMaHU aJCHOBUPYC j€ HOCAa4 MJIM BEKTOP 3a T'€H KOjU HOCH MH(pOpMAIUjy
3a ,,spike’ rimkonpoTenH. IMyHCKH OATOBOp ce pa3BHja M Ha JeJ0BE BEKTOpa, a ce
y OBOj BakIMHM pa3jMKyje CEpOTHIl aJCHOBUpPYCa y NPBOj U Apyroj no3u. Tako ce
CrpedaBa Jla UMMyHH OJTOBOp pa3BHjEH Ha JIIOBE HOcaya Yy MPBOj A03U HETaTUBHO
yTH4e Ha UMYHCKH OJITOBOP HAKOH JIpyre J03€. Y MPBOj 103H KOPUCTH C€ CEpoTHI 26
a'y npyroj nosu ceporun 5. [IpuMemyje ce y IBe 0J1BOjeHE J03€ ca pazMakoM of 21
JaH, THTPaMYyCKYJIapHO.

3. BBIBP-CorV, HB02 (Sinopharm, Haponna Penyonuka Kuna) COVID-19 BakuuHa je
WHAKTHBHCaHA BakiuHa. OBaj TUN BakIMHA C€ JYro KOPUCTH U CaApKe Lene
MHUKPOOPIaHU3Me, Y OBOM CIIy4ajy BUPYC, KOjH je HHAKTUBUCAH XEMH)jCKUM areHCOM
OeTa-nponuoJakToHOM. VIHaKTUBUCAHM BUPYC HE M3a3MBa OOJIECT, a 3a MOCTHU3AbE
0oJber WMMYHCKOT OJrOoBOpa JoAaje My ce anjyBaHc (nar. adjuvare-momoh) —
ATyMHHUJYM XUAPOKCHJ. 3a MPOU3BO/Y BAKIIMHE KOpHIINEH je cOj KOju je MMao
BHCOK CTETEH CIIMYHOCTH ,,spike* TIUKONPOTENHA ca ocTanuM cojeuma SARS-CoV-2
KOjH Cy mocrtojanu y 6a3u nogaraka. [Ipumemyje ce y ABe 0JiBOjeHE J103€ Y pa3MaKy
2—4 "enespe, MHTPAMYCKYJIapHO.

4. AZDI1222, (ChAdOx1-S (Recombinant)), Vaxzervia (Oxford/AstraZeneca, YjenumeHO
KpameBctBo) COVID-19 BakuimHa — BEKTOpCKa BakiiuHa. BexTop je uamemena gpopma
aJICHOBUpYCa IIMMIIaH3€ KOja HOCH T€H 3a ,,spike* rmukonpoTenH. [Ipumemyje ce y
JIBE 0/IBOjeHe J103€ y pa3Mmaky ox 4 1o 12 Henesba, HHTPaMyCKyJIapHO.

5. mRNAI1273, Spikevax (Moderna, CA/[) COVID-19 Bakuuna — uPHK BakuuHa xoja
canpsxu Behy kommunny uPHK y onnocy Ha BNT162b2 Bakuuny. [lpumemyje ce y 1Be
OJIBOjEHE J103€ Ca Pa3MaKoM O] 28 JaHa, HHTPaMyCKYJIapHO.

6. mRNA-1273.214, Spikevax Bivalent Original/Omicron BA.1 (Moderna, CA]])
COVID-19 BaknHa — OWBAJIGHTHA BaKIIMHA HampaBibeHa je TexHonorujomM uPHK u
caJlp’)ku OpPUTHMHAIIHU, ByXaHCKH €Oj BUpyca u MoaudukoBaHu BA.I OMHKpPOH cOj.
Jlaje ce HajMame TPH Mecela O MOCIeIhe MPUMIbEHE 03¢ BaKI[MHE Kao OycTep 703
6e3 0031pa Koja BpcTa BaKIMHE j€ MPETXOIHO MPUMEHHCHA.

Opn moyeTka BakIMHAIMje A0 JaHAC MHOTE CTyJHje MOTBPAMIIE Cy Ja je BaKIUMHAIWja
BEOMa 3Ha4yajHa Mepa 3a CIpeYaBamke TEIIKUX 00JIMKa 00JECTH U XOCTIMTANIN3AlIMje, TTa TAaKO
BNT162b2 nipyxa TakBy 3amituty y 70% ciydajeBa, nmpu 4emy je e(peKTHMBHOCT BaKLMHE
npotuB OMHKpOH coja Mama (131). Komrierna BakmMHamuja moapasymeBa TPU J103€
BakLMHE. Y HCTpaxkuBamwy y beorpany koje je crpoBereHo Mel)y cTyaeHTHMa Of jyjia a0
cenrremOpa 202 1. roauHe, BaKIIMHUCAHU CTYACHTH cy UMaiu 78% Mamy maHcy aa 00oie of
ymepere popme COVID-19, a 96% mamy 1maHcy Aa umajy Temky Gopmy 6onectu (132).

Y OHOBHOM KOHTAaKTy ca BUPYCOM MOKe J1a fiohe 0 penH(peKrje UICTUM WIK HOBUM
cojeM BUpyca, 1,5 1o 6 Meceny HaKOH MPEeTXoaHe MH(EKLHUje, a CTBOPEHA aHTHUTENA TPajy
HajMamwe Tpu Mecena (133). Ycmex BakiuHaImje 3aBUCH O] CIIOKEHE WHTepakiuje usmehy
BakuuHe, BUpyca u nomahuna (Cnuka 9). Ctynuje cy mokasaie Ja BaKUMHalMja yTU4e Ha
TpaHCMUCH]y BUpyca y omcery oa 16-95%, 6e3 o03upa Ha BpCTy BakIMHE WK Opoj J103a.
Edekar je mame m3paxeH 3a OMHMKpOH BapujaHty, omcer 16-31%, 1ok je mormyHa
BaKLMHAIM]ja, ¥ kKoJ OMHUKPOH BapHjaHTe, 3HAUAjHO CMambMIIa PU3UK O] XOCIUTAIN3ALHU]e U
TEIIKe UCXoe, a Oycrep 103a je mobdosblana oBaj edhexar Ko Jby U CTapHjux of 65 roguHa
(134,135).
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MpeHolwexe

EdpexkTmBHOCT
BaKLuHe
dakTopn NHekumja
Be€3aHu 3a
BaKUWHY

Tun BakynHe
WHTepBan nsmehy aosa

bpoj ago3a
3anpemMuHa gosa t

Pr—a

BupycHu
dakTopm

AHTUreHcKn GeHoTun
MpeHocuBocCT
BupyneHuunja

dakTopu

AomahuHa

CrapocTt

PusnuHe rpyne
CraTyc UMyHuTeTa

: 4

Cauka 9. EdexruBHoct Bakuuue. [Ipey3ero u mpunaroheno u3 (136).
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2. XUIIOTE3E 1 INJBEBU UCTPAKUBAIHA

2.1 XMUIIOTE3E

1. Tlocroju pa3nuka y 3aCTyIJbEHOCTH MPUCYTHUX XPOHUUYHUX OOJIECTH, CUMIITOMA U
3HaKoBa MH(EKIIMje, Ka0 M Y BaKIIMHATHOM CTaTyCy KOJ IMallijeHaTa Koju Cy UMalii
no3utuBaH PCR tect Ha SARS-CoV-2 y ogHOCY Ha MaiyjeHTe Koju Cy MMaJli HeTaTUBaH
PCR Tecr.

2. Y xocnuranHo jJeueHux nauujenara ca COVID-19 y3pacT, nojequHe XpoHu4He 00J1ecTH,
oapeheHn CUMIITOMHU ¥ 3HAKOBU MH(]EKIM]je, Ka0 ¥ CTaTyC HEBAKIIMHUCAHM CE€ 3HAYajHO
yemrhe perucTpyjy y namyjeHara ca CMpTHUM UCX0/10M yHyTap 14 nana ox
nabopaTopujcku oTBpheHe nH(eKIuje y OJHOCY Ha MPEKUBEIIE NalujeHTe ca HCTOM
UHQEKII]OM.
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2.2 [WBEBU

1.

Opnpenutu kymynatusHy uniaeHyjy (KWN) nadexuuje y nauujenara neuennx y BMA
y Toky 2021-2022. romune y mepuony umpkynanuje Aunda, [enta u OMUKpPOH
Bapujante SARS-Col-2.

OppenuTy ydecTanocT NpucycTBa JeUHUCAHUX NpeaukTopa y nomynanuju PCR-om
TECTHUPAHUX XOCIHMTAIM30BAaHUX ManujeHara y Toky 2021-2022. roauHe, TOKOM
mupkynanuje Anda, lenta u Omuxpon Bapujante SARS-CoV-2.

Oppenuti  e(heKTUBHOCT TNPUMEHEHUX BaKUMHA Yy TMOMYyJAIUjH  MAalljeHaTa
XOCIUTATH30BaHKUX 300T Oonectu paznuuutux ox COVID-19 y nepuony TOMHUHAIIN]E
Anda, lenra u OMUKpPOH BapHjaHTe.

OppenuTy ydecTanocT MpucycTBa JepUHUCAHUX MPEIUKTOPA y MalyjeHaTa OOTHUYKU
aeuenux og COVID-19 y Toky 2021-2022. ronune, TokoM mupkynauuje Anga, Jlenra
u OmukpoH Bapujante SARS-ColV-2.

22



3. MATEPUJAJ U METOJE

3.1 MHcouraHumu

Crynuja je mpaTuia KOXOpTY MAallfjeHaTa XOCIUTAIN30BAaHUX Ha BojHOMEIUIIMHCKO)]
akanemuju (BMA) Tokom npenomunanuje Anda, lenta u Omukpon Bapujante y Cpouju, y
nepuony on 15. ¢ebpyapa 2021. mo 31. meuem6Opa 2022. roguHe. Y TOKY OBOT IMEpHOAA
XOCIHUTAJIM30BaHU Cy MAalUjeHTH KOjU Cy MMalld HeraTuBaH aHTUTeHCKU/PCR tect 1o 48
yacoBa mnpe mpujeMa. CBH MOCTYyNUM CY CHPOBEIEHH Yy CKIaay ca IpenopykaMa
MunucrapctBa 3apaBiba  PemyOnmuke Cp6uje  (137). Kon mnaunmjenara  koju cy
XOCITUTAIM30BAHHU, & KOJI KOJHX CE TOKOM XOCIIMTAIN3aIHje M0jaBe CUMITOMHU PECIIUPATOPHE
uHpekuje, 6e3 003upa aa M Cy UMaIM KOHTAKT ca moTBpheHum ciyuajeM SARS-CoV-2
undexmuje pahen je PCR tect. Takohe cy TecTupaHu M CBU MalMjEHTH KOjU Cy OWIN Y
KOHTAKTy ca TIO3UTUBHUM MallijeHTHMa (OHU KOju Cy OOpaBWIIM y MCTOj OOJHUYKO] codu ca
naiujeHToM KoJ kKora je yrBphena SARS-ColV-2 undexumja, wim cy naujeHT Wik poadouHa
Janmy TOJaTaK Jia je MalHjeHT Ouo y KOHTakTy ca motBphenHum ciydajem SARS-CoV-2
uHpekyje). Y TOKy NpUKyIJbamkba MUIEMHOIOMIKHIX [10/1aTaKa, CBU MALMjeHTH CY YCMEHO
obaBemitenn 0 PCR TecTHpamy W CBPCH INPHUKYIJbara I0JAaTaka Ha OCHOBY YyCMEHE
carnmacHoctu. Ctynujy je 3BaHMYHO 0700puo ETnyku komuteT BojHOMETUITMHCKE aKaieMuje
(H28/2021, 3. neuem6ap 2021. ronune) u Etnuku ogdop Meaumunackor gakynreta BMA (1
Opoj 4802-2, 18. centembap 2024. ronune).

Kao y3opak 3a nerekuujy kopumiheH je Opuc HazodapuHKCAa y YHUBEP3aJTHOM
tpancnoptHoM Menujymy (Copan® UTM® 3 mL — COPAN Diagnostic, Murrieta,
Kamudopruja, CAJT) u uyBan Ha coOHOj Temneparypu (+ 18/+ 25°C) uajsuiue 1 gan win Ha
+ 2/+ 8°C y Tpajamy o/ HajBMILE TIET JAHA, TI0 TPEMOPYLH NPOU3BOhadya TeCcTOBA.

Tectupame je obaBbeHo Ha Opnempewmy 3a  BHpyconordjy, HMHctutyta 3a
Mukpobuonorujy, BMA, ynorpedbom R7-gPCR Ttecta. Y3opuu cy oOpal)eHH KOMILIETHO
ayTOMAaTCKUM CHCTEMHUMa 3a EKCTPAKLHjy, aMIUIM(UKALU]y U UHTepIepeTalnjy pe3yirara
ELITE InGenius® — nerexuuja ORF8 u ORFlab rena, (ELITechGroup S.p.A. C.so Svizzera,
185 10149 Torino, Utanuja) u GeneXpert®Systems — nerexuuja E u N rena (Cepheid, 904
Caribbean Drive, Sunnyvale, CA]]).

3.2 JIu3ajH ucTpakuBama

HcTpaxxuBame je CIpoBEICHO y J1Ba Jieia. Y MPBOM JIeTy UCTPAKUBALE j€ CIIPOBEICHO
[0 THUIIy PETPOCIEKTUBHE KOXOPTHE CTyAHMje, y KOjy Cy YKJbYUYEHH MAaIljeHTH
xocnutanu3oBanu y BMA y nepuozay 2021. u 2022. roguHe a KOju Cy UMalld HHIUKAIH]y 32
tectupambe Ha SARS-CoV-2. Tlanmjentu ca mosutuBHuM PCR Tectom cy ymopehenu ca
NalyjeHTUMa ca HETaTUBHUM TECTOM.

Y npyrom neny ucTpakuBama KOJ MallyjeHara Koju ¢y HacTaBwiu Jeuewne COVID-19
y 6onuuim Kapabypma, ypalena je u yraexheHna anaMHeCcTHYKa CTYAMja y KOjOj Cy MallUjeHTH
KOjU Cy Ce ONOpaBHJIHM yropeheHH ca manujeHTUMa KOju Cy MMalld CMPTHH HMCXO]] JIeuerma
yHyTap 14 nana ox naGoparopujcku noTBpheHe nndexmje.

3.3 MHcnutuBaHe Bapujadie

[Momamu moTpeGHM 3a MPBU J1€0 HUCTPAKUBAmba Cy NPUKYIUBEHHW YHUTHHUKOM KOjU je
MOIYHaBa0 EMUIEMHUOJIOT/MUKPOOHOIIOT TOKOM y3uMama Yy3opka 3a PCR TecTHpame.
[TpukynsbeHH Cy MojaIy O MalMjeHTy: CTapoCT, MO, MPUCYCTBO XPOHUYHUX OojecTu (HeMa

23



XpoHUYHE OoyiecTH, XpoHUYHA OoJiecT cpia, iyha, jerpe, OyOpera, HEypOJIOMIKO 000JbCHE
(meyponerenepatuBHe u IlepeOpoBackynapHe Oonectu), mehepHa OojecT, MaJIWTHUTET,
xurneprensuja). [IpuKkynpeHn ¢y U MoJay 0 TeCTUPAY: 1aTyM TeCTHPama, JaTyM MpHjeMa
Ha KJIMHUKY, KJIMHUKA TJI€ je MaldjeHT TeCTUPaH, MOAalU O MPETXOJAHUM TeCTUpamkUMa Ha
SARS-CoV-2 (natym notBphene nHdpekuje), MpUCyCTBO CUMIITOMA U 3HaKOBa OosecTH (6e3
CHUMIITOMa, TIOBUIIIEHA TEMIIepaTypa, MajlakcaJiocT, 60 y Tpily, Kallasb, I1aBo00sba, O0I0BU
y Mumhuma U KOCTUMa, TaCTPOMHTECTUHAIHU CUMIITOMU (My4YHMHA, ToBpahame, aujapeja)
U IPUCYCTBO MHEeyMoHHje (paauorpadceku/CT), mogau o U3JI0KEHOCTH (OJUCKU KOHTAKT ca
MHOHUIMPAHUM, JIeUee Y OOIHUIM Y K0joj cy Jieuenu obonenu og COVID-19).

Taxohe, 3 uHpopmammonor cucrema Pernybnmnke Cpb6uje (Perucrap BakmunHanuje
Cpbuje, CBP) cy wu3BydeHn momanud o BaknuHauuju 10potuB  SARS-CoV-2
(BaKIIMHUCAH/HEBAKIIMHUCAH, a YKOJIHUKO j€ IMal{jeHT BAaKUWHHCAH PErucTpOBaHa je BpCTa
pUMJbEHE BaKLIMHE, CBE IPUMJIBCHE J103€ U JaTyM BaKIMHAIIH]€ CBAKOM IIPUMIHEHOM J030M).
Y uuspy nporene epexTuBHOCTH BakiuHe (BE) ncnutanumm cy kareropucaHu npeMa BpCTH
pUMJbEHE BaKIIMHE, OpOjy 7032 Koje Cy MPUMUIH U Opojy laHa KOju je MPpOTeKao oJ JaTyMa
IPUMEHE MOCIEHE 103€ BaKIHHE.

[onamwm o 6onectu (COVID-19) cy NpuKyIJbEHN U3 METUIIMHCKE JOKYMEHTAIH]je
(ucropuja 6onectn) neueHux y 6onauiu Kapabypma, a Ha OCHOBY npolieHe HH(peKToIora
(138):

1. OG6uuk 6osecTH, OTHOCHO CTENEeH 3axBaheHOCTH OpraHa u cucrema:

A) acuMITOMaTCKa MJIM ca OJIarMM CHUMITOMHMA OJl CTpaHE TOPHHX PECIUPATOPHHUX
MyTeBa;

b) Gnar o6nuk uHpekuuje ca mpoMeHama Ha rryhuma, a 6e3 norpede 3a KUCEOHUYHOM
CYIICTUTYILIH]OM;

I1) ymepeHO Temika KIMHMYKA CIMKAa ca MYJITUIUIMM IpOMEHama Ha Iuryhuma Koje
3aXTeBajy KUCCOHHUYHY CYITOPTUBHY TeparHujy;

J1) Temka KITMHUYKA CIIMKA ca TEIIKOM PEeCUPATOPHOM UHCY(DHUIIHjeHIINjOoM U TToTpeboM
3a KHCEOHUYHOM TeparnujoM >10 1/min.

2. TIlpahemem OonecHuKa y TOKY Jieuema je oApeleHo 1a I je IOLUIO J0 MPOrpecHuje Win
perpecuje 60JIeCTH Y OTHOCY Ha TIPHjEM.

3. HaBemene cy KOMIUIMKalMje y TOKY XOCHHTaju3anuje (aKyTHa pecnupaTropHa
uncypunmjernmja (APU), APJIC, akytHo omrehewme OyOpera, jerpe u cpiua,
Tpomboembonuja myha, cekynaapue uapekuuje).

4. Koxg cBakor oOomenor eBHAEHTHpaHa je TMpUMEHa creuupuyHe Tepamnuje:
KOPTUKOCTEPOUIM, aHTHBHPYCHA TEpaluja, aHTUKOAryJaHTHA Teparuja, aHTHOMOTCKa
Tepanuja.

5. EBuzaenTtupana je notpeda 3a CynmopTUBHOM KHCEOHHYHOM TEPAINjOM MPEKO KUCEOHUYKE
MacKe M KHCEOHMYKE MacKe ca pe3epBOapOM, Kao U IyTeM HEHMHBA3UBHE MEXaHUYKE
BEHTHJIAIMje ¥ WHBAa3WBHE MEXaHWYKe BeHTHiIaluje. EBuneHtupan je OopaBak y
JeIUHUI UHTEH3UBHOT Jeuewma (JUJT).

6. Hcxopn je eBuneHTtHpan nocie 14 nana nedema O0IECHUKA.

[Tomany NpUKYIUBEHH YHOUTHUKOM Cy aHAJU3MPaHU Kao HE3aBHCHE BapHjalie, OZHOCHO
MIPEAUKTOPH.
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3.4 Jlepununmuje

bruckuM KOHTaKTOM ce AeUHHIIIE:

e KOHTaKT ca SARS-CoV-2 nnpunupanuM yHyTap 2 METpa OKO MalujeHTa, 6e3 mpuMeHe
JIMYHE 3allTUTHE OIIPEME, a TOKOM Ay KET BPEMEHCKOT Ieproja (yxe ox 15 munyTta);
ONM3aK KOHTAKT CE€ OCTBapyje NMPHJIMKOM HETOBama U Jieuermha MHPHUIHUPAHOT, TOKOM
00opaBKa y UCTO] YEeKAOHUIIN/OOJIECHUYKO] cOOU, UT/L.;

® UM IUPEKTHHU KOHTAKT ca CEKpeTHMa/eKCKpeTuMa HHpUuupane ocolde.

[lepron noMuHanMje MOjeIMHUX BapHjaHTH BUpYyca oApeheH je Ha OCHOBY IoJaTaka
GISAID. Ha ocHOBy noctynHux uH$popmanuja 3a Penyonuky CpoOujy momuuanmja Anda
BapujanTe O6uina je y mepuony ox 15. ¢edpyapa 2021. ronune no 21. jyna 2021. rogusne,
nomuHanuja [lenta Bapujante y nepuony oxa 21. jyna 2021. rogune go 20. nerem6pa 2021.
roguHe, a OMUKpOH BapujaHTe y nepuoay ox 20. nerem6pa 2021. ronune go ganac (139).

CraTyc HEeBaKIIMHUCAHUX Cy NOOWJIM OHM MCHUTAHUIM KOJU HUCY NMPUMUIH HUjEIHY
7103y BaKILIMHE WM aKO je MPpoLuIo Mame of 14 nana uzmel)y nocnenme 103e npumMapHe cepuje
BaKILIMHAIMje U 000JIeBamba MM YKOJIUKO Cy MPUMWIM CaMo jeIHY J03y BaKIMHE, OJHOCHO
HUj€ UCIIOLITOBAH JIBOJIO3HH PEKUM.

Hcnuranunm cy kiacu(pUKOBaHU Kao MOTIYHO BaKIIMHUCAHH aKo je TPOIUIO HajMame

14 nana on mpumene apyre noze BBIBP-CorV, HB02 (Sinopharm, HP Kuna) , BNT162b2,
Comirnaty (Pfizer-BioNTech, Hemauka, CANl), Gam-COVID-Vac (Sputnik V) (CABY
Hanponanuu uctpaxuBayky IEHTap eMUAEeMHONIOTHje 1 Mukpoouonoruje ,,H. @. I'amaneja”,
Pycuja) u AZDI1222, (ChAdOxI-S (Recombinant)), Vaxzervia (Oxford /AstraZeneca,
VYjenumeno KpameBcTBo) mpema HanoHanHUM npenopykama (140). Ilog npumenom mpse
OycTep 03¢ cMarpa ce MpUMame BaKLMHE HajMamke TPH Mecella O] JaBama Apyre /103€
BakInHE (M300p BpPCTE BaKIMHE 3a MpBU Oycrep je 6uo cioboman). [Tox mpumeHoM apyre
OycTep J103e cMaTpa ce IpuMame BaKIMHEe HajMambe MeT MECEIH O] JaBama MpBe OycTep 103e
(m300p BpCTE BakIWHE 3a Jpyru Oycrep je Omo cinobomaH). Bpeme o BakmuHammje je
KJ1acu(hUKOBAHO y TpU KaTeropuje Ha cienaehu HaumH:

1. On Bpemena 0 o < 84 nana HakoH BpemeHa 0;

2. Opn nana 85 mo nana 168 (06a ykspydena) mocie Bpemena 0;

3. >169 nana HakoH BpemeHa 0.

Bpeme 0 je nedmnucano kao 14. 1aH HaKOH AaTyMa IpUMEHE TOCIEAkhE 103€ BAaKIIMHE
(141). 360or manor 6poja JEMMMUYHO BAaKIMHUCAHMX MAIMjeHATa, UCKJbYUYMIH CMO HX M3
CTyauje.

3.5 CHara cryanje u BeJIMYMHA y30pKa

VY ckiiagy ca MpBOM XMIIOTE€30M, HA OCHOBY CTaHAAPAHUX CTATHMCTUYKHX Iapamerapa
(muanManHa cHara cryamje 80%; BepoBaTHoha a rpemke — 0,05; IBOCTpaHO TECTUPARE;
jeIHaKe BeJIMYMHE Tpyma), Aa OM ce MpoHalla CTATUCTHYKM 3HAYajHA pa3jMKa y CTapOCTH
u3Mel)y maryjeHara Koju ¢y UMalld MO3UTUBAH U OHUX KOjU Cy MMajil HEraTHUBaH pe3yiTar
tecta Ha SARS-Col-2 (ywecranmoct crtapujux on 65 roamna mel)y manujeHTHMa ca
MO3UTHUBHUM TecToM je 85%, a mel)y manujenTuma ca HeraTuBHUM TecToM Ha SARS-CoV-2 je
81%) u3pauyHaTta je moTpeOHa BeJIMYMHA y30pKa y3 nomoh y2 tecta of 2 860 ucnuranuka y3
nomoh G*Power 3.1 (142).

VY ckiany ca ApyroM XHUIOTE30M, HA OCHOBY CTaHAAPAHUX CTAaTUCTHUYKUX Iapamerapa
(MuanManHa cHara cryamje 80%; BepoBaTHoha a rpemke — 0,05; ABOCTpaHO TECTUPAE;
jeIHaKe BEeIMUYMHE rpyna) Aa OM ce MpoHAlUIa CTATUCTUYKM 3Ha4YajHa pas3liiKa y CTapoOCTH
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u3Mel)y yMpiIux W OpeXHBENUX MalfjeHaTa Koju cy OONHHYKM JieyeHH Of HH(pEeKuuje
(mpocedHa cTapocT KO yMpJIHUX namujeHara je omna 76,9 + 10,03 roaune, Koa NpexuBeNInX
nanujeHata je ouna 68,1 + 13,8 roguna), u3payyHaTa je HoTpeOHa BeTUYMHA y30pKa y3 ToMoh
CryneHTOBOr f-TecTa 3a HE3aBUCHE y30pke npu BennmuuHH edekta ox 0,72949 ox 31
WCTIHMTAaHUKA 110 TPYIH, OHOCHO YKYNHO 62 ucnuranuka y3 nomoh G*Power 3.1 (143).

3.6 CraTucTtuyka o0pajga nogaTaka

VY ucrpaxuBamy cy KopuirheHe MeToJe JEeCKpPUIITHBHE CTATUCTHKE, Mepe LIEHTPaIHE
TEHJIEHIMje U Mepe BapujabmiuTera. Behuna Bapujabiu je mpencTaB/beHa Kao y4ecTaloCT
MOjeJMHUX KaTeropuja, a CTaTHCTUYKAa 3HAYAJHOCT pasjiMKa TeCTUpaHa je y2 TecToM. Y
Cllyyajy KOHTHHYUpPAHHUX I0JlaTaka, Bapujabie Cy HpeICTaBJbeHE CPEAHOM BPETHOCTH +
cTanzapHa JieBujanuja (SD), a CTaTUCTUYKA 3HAYAJHOCT pasiuKe TecThupana je CTy1eHTOBUM
t-recToM. M3pauyHaBame YHAKPCHHUX OJIHOCA IIAHCH W HHUXOBUX 95%-HUX HHTEpBaja
MOBEpEHAa CIIPOBEICHO je opehBambeM HHTEH3UTETA MMOBe3aHOCTH n3Mel)y dakTopa pu3uka
3a 3apakaBambe M ymHpame yHyTap 14 mana ox aujarHoctukoBawa COVID-19. 3nauajue
Bapujabiie Kao He3aBUCaH (AKTOpP pPU3MKA Cy WHKOPIOPUCAHE y OMHApHY JOTMCTHYKY
perpecuony aHajau3y. AJEKBaTHOCT YHHMBAapHjaHTHOT MOZeNa M 3HAYajHOCT HE3aBHCHUX
Bapujabiini y MYJTHBApUjaHTHOM MOJIENY j€ TMpOLECHHBaHA HAa HUBOY CTAaTUCTUYKE
3HauyajHoctu ox p < 0,05.

EdexTuBHOCT BakiiHe je u3pauyHara npema ¢popmynu 1 MuHyc onHoc pusuka — OR,
nobujen mnyrtem yHuBapujantHor (YJIPA) u MynTHBapujaHTHOT MoOJENa JIOTUCTUYKE
perpecuje (MJIPA) 3a naboparopujcku notepheny undpexujy SARS-CoV-2 TokoM eyema y
6omuuim (nmozutuBad SARS-CoV-2 PCR tect). MJIPA je mpunarohena y ogHocy Ha mod,
cTapocT, Opoj KoMopOuauTeTa U HOoMHUHAHTHH coj. BE je m3pauyHar 3a xocnuraiu3oBaHe
MalMjeHTe KOjH Cy Y MOTIYHOCTH BAaKIIMHUCAHM ca J[BE J103€ pUMapHe BaKIMHAIIM]jE WIH Ca
J0JJaTHOM OyCTep J030M MPUMIBEHOM Y nopel)emy ca HeBakIuHUCcaHUM ocobama (141). 36or
Masior Opoja manMjeHaTa BaKIMHHCAHUX JPyroM OycTep 1030M, OHU Cy pacnopehenu y
onroeapajyhy kareropujy ca mpBom Oyctep no3oM. CTaTuCTHYKe aHanm3e Cy 00aBJbEHE
kopumrhemeM copTBepa SPSS nporpama, Bepauja 26.0.
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4. PE3VYJITATU

VY npBHU €0 UCTPaKUBaba CIPOBEIECHOM IO TUITY PETPOCIIEKTUBHE KOXOPTHE CTYIHj€,
yKkJbydeHa cy 3 593 nmauujenta xocnutanuzoBana y BMA y nepuoay 2021. u 2022. roguse,
a KOjU cy UMaJIi MHAMKAIH]y 3a TecTupame Ha SARS-CoV-2. [lanujenTu ca mo3utuBHUM PCR
TECTOM cy yrnopeheHn ca manujeHTuMa ca HeraTUBHUM TECTOM.

VY toky nomuHanuje Anda BapujaHTe TECTHpaHO je 773 mauujeHTa, o kojux je kox 110
PCR-om Ouno peructpoBano npucyctBo SARS-ColV-2, mito ykasyje Ha KU ox 14,2%. Y Toky
nomuHanuje Jenta Bapujante ox 909 tecrupanux naunujeHara SARS-ColV-2 je peructpoBan
kox 107 ca KM ox 11,7%. Tokom nomunanmje OMHKPOH BapHjaHTe TECTHPAHO j€ HajBHILE
narujenata — 1 911, a SARS-CoV-2 je peructpoBan koz 252 ca KU ox 13,2%.

VY yHHMBapHjaHTHO] PErpecHOHO] aHaJM3W 3aBHCHa Bapujabiia je Ouna pesynratr PCR
TECTa, a He3aBUCHE Bapujabiie cy Ouiie: Mo U CTapoCT MallijeHTa, 3aTUM BapHujalie y Be3u ca
CUMITOMHMA — TPO3HUIIA, 0O y Tpily, Kallasb, T1aB000Jka, 00JI0BH y MUIITMhKHMa 1 KOCTHMA,
MaJIaKCaJIoCT, TaCTPOMHTECTUHAIHM CHMITOMH (Myd4HHHa, noBpahame/qujapeja); 3aTum
Bapujabiie 0 KOMOpPOUIUTETUMA — HEMa XPOHHYHE 0OJEeCTH, UMa XPOHUYHY OOJecT cpia,
Kap/IMOMUOMATH]y, XWUIEPTEH3H]y, XpOHUYHE Oonectu Iuiyha, XpoHHuYHY OosecT jerpe,
HEeypoJolike OoJnecTr (HEypoJereHepaTHBHE W IepeOpOBacKyapHe OONECTH), MallUTHE
Oonectu, XpoHWYHy Oonect OyOpera; Bapujablie O TOTEHIUjAIHUM KOHTaKTHUMa U
BaKLMHAIM]U — JiedeHu y Oonuunu ca COVID-19 cinydajeBuMa, KOHTaKT ca MOTBpHEeHUM
COVID-19 cnydajeBuma yHyTap 14 nana, nperxoaHa nH(EKIMja, HeBAaKLIMHUCAHHU, TPUMUIIH
7IBE J103€ M BPCTE BaKIKMHA, IPUMWIM TPU J103€ U BPCTE BAKIMHA, IPUMIIN YETUPH J03€ U
BpCTE BaKLMHA.

VY Tabenu 2 mpukazaHe cy KapaKTepHCTUKE IMalijeHaTa y KOXOPTH TOKOM JIOMHUHAIH]je
Anda Bapujante. Huje Omiio craTUCTUYKYM 3HAYajHE pasnuke y uHmuaeHuuju SARS-CoV-2'y
OJTHOCY Ha I10JI ¥ TOIMHE CTApPOCTH.

Ta6ena 2. KapakrepucTuke nanujeHaTa y KOXOpTH TOKoM AJjida BapujaHTe, yHUBApHjaHTHA
perpecuoHa aHajausa

HeratuBan Ilo3uTuBan

TECT TECT RR 95% CI p
(N=663)  (N=110) BPEHOCT
Myukapu, 7 (%) 3818700  57(13.0) 1211 (0891-1789) ..
Kene, n (%) 282(84,2) 53 (15.,8) Ref. ’
Tomune, memmjana (IOR) 68 (21) 71 21) 1,009 (0,997-1,021) 0,129

RR — penatuBuu pusuk; CI — uHTepBal oBepema; /JR — MHTepKBapTUIIHA pa3nuka; N — yKynaH 0poj
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VY tabenu 3 mpukazaHe cy KapaKTEpHCTUKE IMaIijeHaTa y KOXOPTH TOKOM JIOMHMHAIH]je
JlenTa Bapujante. Y TOKy JAoMHHauuje Jlenta BapujaHTe HUje OWUIO CTATUCTHYKU 3HAYajHE
paznuke y uniuneHuuju SARS-CoV-2 y ogHOCY Ha MO M TOMHE CTapOCTH.

Ta6ena 3. KapaktepucTuke namujesara y KOXopTH TokoM JlenTa BapHjaHTe, yHUBapHjaHTHA
perpecuoHna aHaausa

HeratuBan Ilo3uTuBan

TECT TeCT RR 95% CI p
(N=802) (N=107) BPEHOCT
Mymuxapi, 7 (%) 445(555)  58(542)  1,042(0.699-1554) o0
Kene, n (%) 357 (44,5) 49 (45,8) Ref. :
Tomune, meaujana (IOR) 70 (21) 73,5(24) 1,009 (0,997-1,022) 0,130

RR — penatuBuu pusuk; CI — uHTepBa oBepema; /JR — MHTepKBapTUIIHA pa3iuka; N — yKynaH 0poj

VY Tabenu 4 mpukazaHe cy KapaKTepHCTUKE IMalijeHaTa y KOXOPTH TOKOM JIOMHMHAIH]je
OMmuKpoH BapujaHTe. YTBpleHa je CTAaTUCTHYKM 3HAayajHA pasjivKa y OJHOCY Ha TOAWMHE
crapocTH 3a BpeMe OMHMKpPOH BapHjaHTe, KaJia Cy MaIMjeHTH ca HEraTUBHUM TECTOM OMIIN
3Hauajuo miahu (68 vs 72; RR:1,011; 95% CI:1,003-1,019; p = 0,008). Huje Owumno
CTaTUCTHYKH 3HAYajHE pa3jIMKe y OJAHOCY Ha IMOJI.

TabGena 4. KapakrepucTuke mnaunujeHata y KOXopTd TokoM OMHKPOH BapHjaHTe,
YHHUBapHjaHTHA pErpecuoHa aHaIu3a

HeratuBan Ilo3uTnBan

TecT TecT RR 95% CI Bpezll’ HoeT
(N =1659) (V=252
Mymikapiw, 7 (%) 976 (58,8) 159 (63,1) 0,833 (0,635-1,092) 0.186
Kene, n (%) 683(41,2) 93 (36.,9) Ref. ’
l'ogune, menujana (IQR) 68 (23) 72 (21) 1,011 (1,003-1,019) 0,008

RR — penaruau pusuk; CI — uaTEepBal nosepema; /QR — MHTEpKBapTUIIHA pa3niuka; N — yKymaH 0poj;
p < 0,05 cy HarnameHe 0ong0BamkeM

VY TaGenu 5 npukazaHu Cy CUMIITOMH KOJ] TanyjeHara TokoM Asda Bapujanre. Tokom
Anda BapujaHTe, CHMITOMH KOjU Cy OWMJIM 3HauajHO yemhe 3acTyIJbeHN KOA HH(UIIMpaHuX
nalyjeHaTa u Koju cy nosehasaiau BepoBaTHONY MO3UTHBHOT pe3ynrarta Tecta Ha SARS-Col-
2 cy owmu: 6on 'y rpay (7,3% vs 2,7%; RR:2,643; 95% CI:1,230-5,680; p = 0,013) u xamram
(26,4% vs 17,8%; RR:1,746;95% CI:1,119-2,724; p =0,014). Y onHOCYy Ha OCTaje CUMIITOME
HUje yTBpheHa CTAaTUCTHYKM 3HAuYajHa pas3inka u3Mel)y manujeHara ca TMO3UTUBHUM U
HETaTUBHHUM pe3yJITaTuMa TecTa.
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Ta6ena 5. CumnToMu KO MaryjeHara y KOXOpTH TOKOM AJjida BapHjaHTe, YHUBAPHjaHTHA
perpecuoHa aHaausa

HeratuBan tect Ilo3uTnBaH TecT
CumMnroMu ¢ (N = 663) ec 03(N= 110) ec RR 95% CI BpeIfHOCT
T'posnuua, 1 (%) 243 (36,7) 49 (44,5) 1,414 (0,954-2,094) 0,084
Bon y rpay, n (%) 18 (2,7) 8(7.,3) 2,643 (1,230-5,680) 0,013
Kammams, 1 (%) 118 (17,8) 29 (26,4) 1,746 (1,119-2,724) 0,014
TnaBo6osba, 1 (%) 47 (7,1) 10 (9,1) 1,326 (0,670-2,626) 0,418
bososu y mummhinma u 54 (8,1) 15 (13,6) 1,728 (0,957-3,119) 0,069

koctuma, 1 (%)

Manakcamnoct, n (%) 1(0,2) 0(0,0) 0,999

CumnromMu JAUTCCTUBHOT

Tpakra, n (%) 0(0,0) 0(0,0) 1,000

Treymonnja, 7 (%) 172 (25.9) 22 (20,0) 0.078 (0,439-1,141) 0,156

RR — penatuBHu pusuk; CI — uHTepBan moBepewma; N — ykynad Opoj; p < 0,05 cy nHarnameHe
0on0BamEM

VY Tabenu 6 npukazaHu cy CHMOTOMH KO/ MaljeHara TokoM Jlenta Bapujanrte. Y TOKy
nomuHanuje [lenra Bapujante, nanujeHTH ca rpo3uuiiom (RR: 2,081; 95% CI: 1,387-3,122;
p <0,001), 6omom y rpiy (RR:2,074; 95% CI:1,002—4,290; p = 0,049), kaubem (RR:2,404;
95% CI:1,552-3,726; p < 0,001), rmaBo6ossom (RR:2,176; 95% CI:1,111-4,261; p = 0,023) u
6onoBuma y mumuhuma u xoctuma (RR:2,016; 95% CI:1,101-3,690; p = 0,023) umanu cy
JBOCTPYKO BehH pU3MK /1a UMajy MO3UTUBAH pe3yTar Tecta Ha mpucyctBo SARS-Col-2.

Ta6ena 6. CumnroMu KoJl MalyjeHaTa y KOXOpTH TOKoM /Jlenrta BapujanTte, yHHUBapHjaHTHA
perpecuoHa aHaau3a

HeraruBan Tect Ilo3uTuBan Tect o P
CumMnroMun (N = 802) (N=107) RR 95% CI T
T'posnuua, 1 (%) 330 (41,1) 65(60,7) 2,081 (1,387-3,122) <0,001
Bon y rpay, n (%) 37 (4,6) 10(9,3) 2,074 (1,002-4,290) 0,049
Kawasm, 7 (%) 133 (16,6) 35(32,7) 2,404 (1,552-3,726) <0,001
Tnaso6osba, 1 (%) 43 (5,4) 12(11,2) 2,176 (1,111-4,261) 0,023
bososu y mummhinma u 58 (7,2) 15(14,0) 2,016 (1,101-3,690) 0,023

koctuma, 1 (%)
Manaxkcanoct, n (%) 0(0,0) 1(0,9) 1,000
CHUMIITOMH TUTE€CTUBHOT
Tpakta, n (%)

[MTueymonwuja n (%) 187 (23,3) 33 (30,8) 1,477 (0,956-2,283) 0,079

RR — penatuBHu pusuk; CI — uHTepBan moBepema; N — ykynad Opoj; p < 0,05 cy nHarnameHe
OonoBamEM

0 (0,0) 1(0,9) 1,000

VY Tabenu 7 mpuka3zaHu Cy CHMITOMH KOJ maiyjeHata TokoM OMHMKpPOH BapHjaHTe.
Toxom OMmuUKpOH BapujaHTe, mpucyctBo 6ona y rpay (15,1% vs 4,9%; RR:3,326; 95%
CI:2,209-5,006; p < 0,001), xamsa (30,6% vs 13,4%; RR:2,762; 95% CI:2,046-3,728; p <
0,001), rmaBoGosme (6,7% vs 2,7%; RR:2,790; 95% CI:1,586-4,909; p < 0,001), 6omoBa y
mutrhuma u koctuma (9,1% vs 4,2%; RR:2,219; 95% CI:1,360-3,622; p = 0,001) yxa3zuBaino
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je Ja manujeHTy umajy usMel)y 1Ba u Tpu myTa Behu pu3MK 3a MO3UTHBAH pE3yNTaT TECTa Ha
npucyctBo SARS-CoV-2, a manakcanoct (1,6% vs 0,2%; RR:6,602; 95% CI:1,641-26,565; p
= 0,008) je oBaj pusuk moBehapana BuIle OJ MIECT MyTa. 3a OCTAJle CUMIITOME HHje OHIIO
CTaTUCTHYKHU 3HAYajHE pa3jIMKe.

TabGena 7. CumnrTomMu KoOj TNalMjeHaTa y KOXOpTH TokoM OMHUKPOH BapHjaHTe,
YHHUBapHjaHTHA PErpecuoHa aHaIu3a

HeraruBan Tect Ilo3uTuBaH TecT o P
CuMnromMu (N=802) (N=107) RR 95%CI T
T'posnuua, 1 (%) 579 (34.,9) 125 (49,6) 1,830 (1,406-2,383) <0,001
Bon y rpay, n (%) 81 (4,9) 38(15,1) 3,326 (2,209-5,006) <0,001
Kammams, 1 (%) 223 (13,4) 77(30,6) 2,762 (2,046-3,728) <0,001
TnaBo6osba, 1 (%) 44 (2,7) 17 (6,7) 2,790 (1,586-4,909) <0,001
bososu y mummhinma u 69 (4,2) 23 (9,1) 2,219 (1,360-3,622) 0,001

koctuMma, n (%)
Mamnakcanocr, n (%) 4(0,2) 4 (1,6) 6,602 (1,641-26,565) 0,008
CHUMIITOMH TUTE€CTUBHOT
Tpakta, n (%)

[MTueymonwuja n (%) 252 (15,2) 35(13,9) 0,941 (0,648-1,366) 0,747

RR — penatuBHu pusuk; CI — uHTepBan moBepewma; N — ykynad Opoj; p < 0,05 cy nHarnameHe
0on0BamEM

1(0,1) 0 (0,0) 1,000

VY Tabenu 8 npuka3aHu cy KOMOPOUAMTETH KOJ| MalyjeHaTa y KOXOpTH TOKOM AJda
Bapujante. Tokom Asnda BapujaHTe HUje OMIIO CTATUCTUYKH 3HAYajHE pa3IMKe Y OJHOCY Ha
KoMopOuauTere u3Mmel)y nanujeHara ca mo3UTUBHUM U HeraTuBHUM PCR TecTOM.

TabGena 8. KomopOuaurern Koj manujeHata y KOXOpPTH TOKOM Ajda BapHjaHTte,
YHHUBapHjaHTHA PErpecuoHa aHaIu3a
Heratusan Ilo3utuBan

TecT TecT RR 95%CI e ;’ HoCT
(N=663) (N=110)
be3 xponnunux 6onectu, n (%) 71 (10,7) 7(6,4) 0,503 (0,226-1,118) 0,092
XponuuHa 6ounect cpua, 7 (%) 189 (28,55) 30(27,3) 0,995 (0,645-1,536) 0,982
Xurnieprensuja, n (%) 273 (41,2) 39(35,5) 0,865 (0,580-1,291) 0,478
Xponnuna myhna 6onecr, n (%) 38 (5,7) 8(7,3) 1,418 (0,668-3,011) 0,363
XponuuHa 6osect jetpe, 1 (%) 20 (3,0) 2(1,8) 0,565(0,131-2,441) 0,444
[llehepna 6onecrt, n (%) 98 (14,8) 18 (16,4) 1,104 (0,648-1,881) 0,716
Heypouomika o6osbema, 1 (%) 70 (10,6) 11(10,0) 1,079 (0,577-2,015) 0,812
Manurauret, 1 (%) 152(22,9) 25(22,7) 0,986 (0,616-1,577) 0,952

XponuuHa OyOpexna 6onect, n (%) 52 (7,8) 8(7,3) 0,882(0,409-1,904) 0,749
RR — penatuBHu pusuk; CI — uHTepBan moBepewma; N — ykynad Opoj; p < 0,05 cy nHarnameHe
0on0BamEM

VY Ttabenu 9 nmpukazaHu cy KOMOPOUIUTETH KOJI TTallMjeHaTa y KOXOPTH TOKOM Ieproja
nomuHanuje Jlenra Bapujante. Y HaBEJCHOM MEPHOAY NAlMjEHTH Ca XPOHUYHUM CPUYAHUM
OonecTMa M XurnepreHsujom cy umanu 1,5 myra Behu pusuk 3a SARS-CoV-2 undexuunjy u
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CTaTUCTMYKM 3HauajHo dvemthe cy Ownm uHbummpanu SARS-CoV-2 (33,6% vs 25,6%;
RR:1,578; 95% CI:1,034-2,410; p = 0,035), ognocHo (49,5% vs 40,5%; RR:1,505; 95%
CI:1,010-2,242; p = 0,045). 3a ocrane xomopbumutTeTe M3Mehy manujeHata ca u 0e3
notBphene SARS-CoV-2 undexuuje HUje OUIO0 CTATUCTUYKU 3HAYAJHE pa3iIMKe.

TabGena 9. KomopOuauteTn KOJI manWjeHaTa y KOXOpTH TokoM J[lenta BapujaHre,
YHHUBapHjaHTHA pErpecuoHa aHaIu3a

HeratuBan Ilo3sutuBan

TeCT TeCT RR 95%CI Bpe II[’ Hoch
(N=802) (N=107)
be3 xpoununux 6omnectu, n (%) 55 (6,9) 9(8,4) 1,225 (0,588-2,552) 0,587
XponuuHa 6osect cpua, 7 (%) 205 (25,6) 36(33,6) 1,578 (1,034-2,410) 0,035
Xurnieprensuja, n (%) 325(40,5) 53(49,5) 1,505(1,010-2,242) 0,045
Xponnuna mryhna 6onecr, n (%) 49 (6,1) 5(4,7) 0,739 (0,288-1,895) 0,529
XponuuHa 6osect jetpe, 1 (%) 7 (0,9) 3(2,8) 3,280(0,836-12,876) 0,089
[llehepna 6onecrt, n (%) 131 (16,3) 23(21,5) 1,353 (0,825-2,220) 0,231
Heypouomika o6osbema, 1 (%) 96 (12,0) 10(9,3) 0,798 (0,414-1,538) 0,500
Manurauret, 1 (%) 186 (23,2) 27(25,2) 1,081 (0,680-1,719) 0,740

Xponuuna 6y6pexna Gonect, 7 (%) 34 (42)  8(7,5) 1,827 (0,823-4,055) 0,138

RR — penatuBHu pusuk; CI — uHTepBan moBepewma; N — ykynad Opoj; p < 0,05 cy nHarnmameHe
OonoBamEM

VY rtabenn 10 mpukasaHu cy KOMOpPOMIOUTETH KOJ TNalMjeHaTa Yy KOXOPTH TOKOM
Owmuxkpon Bapujante. OJICYyCTBO XPOHUYHUX OOJECTH je MOKa3aao MPOTEKTUBaH edekaT u
cMammIo pu3uk 3a uHpeknujy SARS-ColV-2 3a rotoBo 58% (8,7% vs 3,6%; RR:0,424; 95%
CI:0,220-0,816; p = 0,010). ITauujenTn ca XpOHUYHUM CpuyaHUM Oosectuma cy umanu 1,6
nyTta Behu pusuk na Oyny unpuuupanu SARS-CoV-2 y ogHocy Ha nanujeHTe 6e3 XpOHUYHUX
6onectu Tokom Omukpon Tanaca (28,2% vs 19,0%; RR:1,653; 95% CI:1,227-2,227; p =
0,001). 3a octana obenexja y Tabenu 10 HUje youeHa CTAaTUCTUYKH 3HAaYajHA Pa3IIUKa.

Tabena 10. KomopOunurern Koj namMjeHaTa y KoxopTu TokoM OMUKpPOH BapHjaHTe,
YHHUBapHjaHTHA PErpecuoHa aHaIN3a

HeratuBan Ilo3uTuBan

TecT TecT RR 95% CI o If Hoct
(N=1659) (N=252)
be3 xponnunux 6omnectu, n (%) 144 (8,7) 9(3,6) 0,424 (0,220-0,816) 0,010
XponuuHa 6osect cpua, 7 (%) 316 (19,0) 71 (28,2) 1,653 (1,227-2,227) 0,001
Xurnieprensuja, n (%) 715(43,1) 119(47,2) 1,176 (0,904-1,530) 0,227
Xponnuna mryhna 6onecr, 7 (%) 99 (6,0) 15(6,0) 0,956 (0,547-1,671) 0,873
XponuuHa 6ouect jetpe, 1 (%) 11 (0,7) 2 (0,8) 1,636 (0,459-5,838) 0,448
[llehepna 6onecrt, n (%) 269 (16,2) 45(17,9) 1,099 (0,777-1,555) 0,593
Heypounomika o6osbema, 1 (%) 143 (8,6) 23(9,1) 1,086 (0,690-1,710) 0,720
Manurauret, 1 (%) 448 (27,0) 59 (23,4) 0,821 (0,604-1,118) 0,211

Xponuuna 6y6pexna 6onecr, 7 (%) 96 (5,8) 16 (6,3) 1,057 (0,613-1,822) 0,843

RR — penatuBHu pusuk; CI — uHTepBan moBepema; N — ykynad Opoj; p < 0,05 cy nHarnmameHe
Oon0oBamEM
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VY Tabemu 11 mpukazaHu Cy MOTEHIMjaJHM KOHTAkKTH ca oboinenum on COVID-19,
KapakTepUCTUKE TECTUPAHMUX TMalijeHaTa y Be3M ca IPETXOJHOM JOKYMEHTOBAaHOM
MH(EKIN]OM, Ka0 U IPUMEHOM BaKIMHE y BpeMe JoMHuHaiuje Anda Bapujanre. Tokom oBor
nepuona, nanujeHtn uHpuuupanu SARS-CoV-2 craTHCTHUKHM 3Ha4yajHO uemthe cy Ouim
JedeHH y OoJHMIIAMa Y KOjuMa cy JiedeHu namujertu ca COVID-19 y onHocy Ha manujeHre
0e3 TpeHyTHe MH(EKIMje U UMali Cy BUILE o] 3 myTa Behu pU3MK J1a ©Majy TIO3UTHUBAH TECT
Ha SARS-CoV-2 (29,1% vs 12,7%; RR:3,353; 95% CI:2,138-5,260; p < 0,001). ¥V ucrom
nepuofay, pusuk 3a unpexkuujy SARS-CoV-2 je 6mo Bume on 3 myra Behu xoxa maiujeHata
KOjU Cy UMaJIi JJOKYMEHTOBaHU KOHTAKT ca notsphenum COVID-19 cnydajeBuma yHyTap 14
JaHa y OJHOCY Ha marujeHte 6e3 undekuuje (28,2% vs 12,1%; RR:3,316; 95% CI:2,096—
5,244; p < 0,001). [TarjerTn Koju Cy OMJIM BaKUMHUCAHU CYy UMM S5 TyTa MambH PU3UK Ja
oyny undpunupanu SARS-CoV-2 y ogHocy Ha HeBakiuHucane (RR:0,268; 95% CI:0,159—
0,452; p = 0,003).

Ta6ena 11. IloTeHuMjanHu KOHTaKTH, TPETXO1HA MH(EKIMja U BaKLIMHAIIM]A KO MAIl1jeHaTa
ToKOoM Auiha BapujaHTe, yHUBAapHjaHTHA PErPeCUOHa aHATN3a

Herarusan IHo3uTuBaH

TeCT TeCcT RR 95% CI 5 ep HOCT
(N = 663) (N=110) pen

Jleuenu y GomHHUIHM ca
COVID-19 cryuajesnva, n (%) 32 (4,8) 84 (76,4) 3,353 (2,138-5,260) < 0,001
Konrakr ca notBphenum
COVID-19 cnydajeBuma 80 (12,1) 31(28,2) 3,316 (2,096-5,244) < 0,001
yHyTtap 14 nana, n (%)
[Mperxonna nudekuuja 113 (17,0) 61 (55,5) 6,059 (3,953-9,287) < 0,001
HeBakiuuucanu 512 (77,2) 99 (90,0)

0,268 (0,159-0,452) < 0,001
JlBe noze 151 (22,8) 11 (10,0) o, 452)
Tpu noze / /
Yertupu no3e / /

RR — penatuBHu pusuk; CI — uHTepBan moBepema; N — ykynad Opoj; p < 0,05 cy nHarnameHe
0on0BamEM

VY Tabenu 12 mpukazaHu Cy MOTEHIMjaJHM KOHTakTH ca obonenum ox COVID-19,
KapaKTepUCTUKE TECTUPAHMUX TMalMjeHaTa y BE3M ca IPETXOJHOM JOKYMEHTOBaHOM
MHQEKIN]jOM, Ka0 U MPUMEHOM BakiHe npoTuB SARS-ColV-2 y Bpeme nomunanuje Jlenra
BapHjaHTe.

Tokom pomunanuje [enta Bapujante, mnanujeHTH uHbuupanun SARS-CoV-2
CTaTUCTHYKH 3HA4ajHO yenrhe cy OUiM JeueHH y OOMHUIIaMa y KOjUMa Cy JICUYSHH MalijeHTH
ca COVID-19 y onnocy Ha manujente 0e3 TpenytHe undexnuje (28,0% vs 5,7%; RR:6,078;
95% CI:3,647-10,131; p < 0,001). ¥ ucrom mnepuoay M JOKYMEHTOBAaHM KOHTAKT ca
notBphenum COVID-19 cnyyajeBuMa yHyTap 14 1aHa CTaTUCTUYKHM 3HA4ajHO je 6uo uenthe
perucTpoBaH y nanujeHata ca norsphenom uapexunjom SARS-CoV-2 y omHoCy Ha ManujeHTe
6e3 undexmuje (29,0% vs 5,6%; RR:6,054; 95% CI:3,909-10,821; p < 0,001). 3a ocrana
obenexja mpukazana y Tabenu 11 Huje mocTojana CTaTUCTUYKM 3HA4YajHA pas3iinka uzMely
MHOUIMPAaHUX M HEeUHPHUUMpaHUX mnanujeHara. Jledewe y Oomuunmm ca COVID-19
cllyyajeBUMa M KOHTaKT ca notsphenum COVID-19 cnydajeBuma ynyTap 14 nana cy hakropu
KOju BHIIE 071 6 myTa nosehasajy pusuk 3a uHpexujy SARS-CoV-2.
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Ta6ena 12. [loTeHunjanHu KOHTaKTH, TPETX0IHA MH(EKIMja U BaKLIMHAIIM]A KO MAIl1jeHaTa
y KOXOpTu ToKOM [lenTa BapHjaHTe, yHUBapHjaHTHA perpecroHa aHaIn3a

HeratuBan IHo3uTnBan
TeCT TEeCT RR 95% CI B ep HoCT
(N = 802) (N =107) peit

Jleuenu y GomHHUIHM ca

COVID-19 cnyajommaa, n (%) 2657 30 (28,0) 6,078 (3,647-10,131) < 0,001

Konrakr ca notBphenum

COVID-19 cnydajeBuma 45 (5,6) 31(29,0) 6,504 (3,909-10,821) < 0,001
yHyTap 14 nana, n (%)
[Tperxonna nHpEKIMja 105 (13,1) 14 (13,1) 0,999 (0,549-1,817) 0,998
HeBakuunucanu 361 (45,0) 55(51,4)

0,689 (0,453-1,048
JlBe noze 330 (41,1) 41 (38,3) 689 (0, 048) 0,082
Tpu noze 111 (13,8) 11(10,3)
Yerupu noze / /

RR — penatuBHu pusuk; CI — uHTepBan moBepewma; N — ykynad Opoj; p < 0,05 cy nHarnmameHe
0on0BamEM

VY Tabenu 13 mpukazaHu Cy MOTEHIMjaHM KOHTAKTH ca obonenum ox COVID-19,
KapakTepUCTUKE TECTUPAHMUX TMalfjeHaTa y BE3M ca IPETXOJHOM JIOKYMEHTOBaHOM
MHQEKIN]oM, Ka0o ¥ MPUMEHOM BakiuHe npotuB COVID-19 y Bpeme nomuHanuje OMUKPOH
BapHjaHTe.

Tokom nomuHarmje OMHUKpPOH BapujaHTe, mauujeHTH uHQuuupanu SARS-ColV-2
CTaTUCTHYKH 3HA4ajHO yeurhe cy OUiIM JeueHH y OOMHHUIIaMa Y KOjUMa Cy JICUYSHH MalijeHTH
ca COVID-19 y ognocy Ha nanujente 6e3 TperytHe uadexuje (31,0% vs 12,5%; RR:3,052;
95% CI:2,255-4,131; p < 0,001). ¥ ucrom nepuoay U JOKYMEHTOBAaHM KOHTaKT ca
notBphenum COVID-19 cnyyajeBuMa yHyTap 14 n1aHa CTaTUCTUYKHU 3HA4ajHO je 6uo venthe
perucTpoBaH y nanujeHata ca norsphenom uapexunjom SARS-CoV-2 y omHoCy Ha ManyjeHTe
6e3 undeknuje (31,0% vs 10,9%; RR:3,547; 95% CI:2,610-4,821; p < 0,001). Cratuctuuku
3Ha4ajHO yelmhe je perucTpoBaHa MpeTxoHa JoKyMeHToBaHa nHpekuuja SARS-CoV-2 mehy
NalujeHTUMa KOju HUCY OMIM MHUIMPAHH y OJTHOCY HA OHE Ca MO3UTHUBHUM TecToM (25,7%
vs 14,7%; RR:0,497; 95% CI:0,344-0,716; p < 0,001). Huje mocTojana cTaTUCTHYKH 3HAYajHA
pasnuka u3mel)y uHQUUUpPaHUX W HEMHOUIMPAHUX y MPUMEHHU BaKIMHE, Ka0 HU Yy Opojy
MPUMJIbEHUX 034 (JIBE, TPU WIH YeTUPH) BakuuHE NPOTUB SARS-CoV-2 y oBOM nepuouy.
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Ta6ena 13. [loTeHuMjaTHU KOHTAKTH, TPETXO01HA MH(EKIMja U BaKLIMHAIIM]a KO MAIl1jeHaTa
y KoxopTu TokoM OMUKPOH BapHjaHTe, YyHUBApHjaHTHA PErpecuoHa aHalIu3a

HeraTtuBan IMo3uTnBan
TECT TEeCT RR 95%CI B epHOCT
(N=1659)  (N=252) pe

Jleuenu y GomHHUIHM ca

COVID-19 onymajenmia, n () 207125 T8 (10) 3,052 2,255-4,131) <0,001

Konrakr ca notBphenum
COVID-19 cnyuajeBuma ynytap 181 (10,9) 78 (31,0) 3,547 (2,610-4,821) < 0,001
14 nana n (%)

[IperxonHa uHdpekNja 427 (25,7) 37(14,7) 0,497 (0,344-0,716) < 0,001
H 2 1

€BaKIIMHUCAHU 600 (36,2) 00 (39,7) 0.868 (0.665-1,131)
JlBe mosze 333 (20,1) 46 (18,3) 0294
Tpu noze 690 (41,6) 102 (40,5) ’
UYetupu no3e 36 (2,2) 4 (1,6)

RR — penatuBHu pusuk; CI — uHTepBan moBepewma; N — ykynad Opoj; p < 0,05 cy nHarnameHe
OonoBamEM

Bakuuny je npumuno 1 866 nanmjenata nwim 51,9% yxynne xoxopte. ductpudyiuja
NPUMEHCHUX BaKI[MHA HA OCHOBY /1032 M KOMOMHAIMja je mpuka3aHa Ha ciaunu 10 u rabenu
14. Behuna nanujenara, Taunuje 682 (36,5%) je mpumuio ase noze BBIBP-CorV BakuuHe,
JOK je Tpu jmo3e oBe BakiuHe mpummio 585 (31,4%) namujenara. JBe moze BNT162b2
BakLKHe npuMmio je 135 unu 7,2% nanujenara, 10K ¢y Tpu 1o3e BNT162b2 npumuna 73 unu
3,9% nanujenara. Hajuemha komOuHanuja npuMemeHUX BakMHa Ouia je ase no3e BBIBP-
CorV Bakuune u Oycrep no3a BNT162b2, xon yxkymnHo 148 (7,9%) manujenara.

CnCucCn

0.4%
ddd CnCnod
3.9% pdCn cucnedCu 0-2%

cncnCn
0.4% 339

cnCnew -~
_-902%
AA | i
0.8% N AAA
~AACHK 0.2%
4.3% 0.2% "~,\\\§
OcTtano

2.8%

Cauka 10. {uctpubyiuja npuMemheHUX BaKLIMHA HA OCHOBY /1032 U KOMOUHAIIH]E.
[Tpeyseto u npunaroheno u3 (144).
BNT162b2 — ®, BBIBP-CorV — Cu, Gam-COVID-Vac — Cn, AZD1222 — A
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TaGena 14. BakiHaaHu cTaTycC nanygjeHara 1 JucTpuOynnja IpUuMEmhEeHNX BaKIIMHA

Bakuunajaau Bpoj Yneo y oxHocy Ha Y/1eo y 04HOCY Ha
CTaTyC nanMjeHara  yKynaH 0poj BaKIHHUCAHE

HeBakiuucanu 1727 48,1
Baxkmnunaucanun 1866 51,9
Kom0nHanmje npuM/beHUX BaKIIMHA
CuCu 682 19,0 36,5
0l0) 135 3,8 7,2
CnCn 81 2.3 4,3
AA 14 0,4 0,8
CuCuCu 585 16,3 31,4
CuCu® 148 4,1 7,9
CuCuCn 8 0,2 0,4
DPDOD 73 2,0 3,9
DODCn 7 0,2 0,4
CnCnCn 60 1,7 3,2
CnCnCu 4 0,1 0,2
CnCn® 11 0,3 0,6
AAA 4 0,1 0,2
AACu 3 0,1 0,2
AAD 11 0,3 0,6
CuCuCuCu 21 0,6 1,1
CuCudCn 1 0,0 0,1
CuCuCu® 4 0,1 0,2
CuCudod 9 0,3 0,5
olololo) 2 0,1 0,1
DPDODCu 1 0,0 0,1
CnCnCnCa 2 0,1 0,1

BNT162b2— ®, BBIBP-CorV — Cu, Gam-COVID-Vac — Cn, AZD1222 — A
[Tpeyseto u npunaroheno u3 (144).

BE BBIBP-CorV BakuinHe HaKOH IyHE BakLMHAIM]je, Y ipBa 84 nana, uzHocu 45,6% (y
pacniony of 68,6% 1o 5,8%). Jenna BBIBP-CorV Gyctep no3a y nepuoy Buiie o 168 nana
HAKOH BaKIIMHAIIM]e MoKa3ana je edekTuBHOCT o1 34,2%. Hajmame jenan BNT162b2 Gycrep
HaKOH NyHe BakiuHamyje ca BBIBP-CorV BakuuHoMm, y mnepuony 168 maHa HakoH
BaKIIMHAIH]e, ToKa3ao je BE o1 71,2% (y pacmony o 88,6% 10 27,4%). Tabena 15 unyctpyje
BE paznuuuTix BakiiMHa 1 KOMOMHAIIM]jE Ha OCHOBY BpeMeHa IMPOTEKJIOT 01 BaKLIMHAIIH]E.
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TaGena 15. BakiuHanHu cTaTyc nanyjeHara 1 JUcTprOynrja IpUMEHhEHNX BaKIIMHA

IIpuaaroheno BE %

N (%) BE % (95% CI) (95% CI)
HeBaknunancanu 1727 (48,1) Ref. Ref.
BNT162b2
é(_og“i““emo BaKIHHCAH 24 (0,67) 74,8 (~87,5-96,6) 74,8 (—88,9-96,6)
KommreTno BakuHucanu 85—168 31 (0,86) 60,0 (—68,6-90,5) 54,6 (—94,1-89.,4)
KomireTHo BakuMHHCaHu > 168 80 (2,23) 26,5 (—48,9-63,7) 19,8 (—64,7-60,9)
KQMHneTgo BaKIIMHMCAHHU + 19,8 (~450,6-
HajMame jeqna BNT162b2 Gycrep 13 (0,36) —5,4 (—378,5-76,8) ’ 73.9) ’
0-84 ’
KQMHneTgo BaKIIMHMCAHHU + 30,5 (~297,1—
HajMame jeqna BNT162b2 Gycrep 21 (0,58) —36,5 (—308,8-54,5) ’ 57.1) ’
85-168 ’
KomireTHo BakMHHCAaHU +
HajMame jeqna BNT162b2 Gycrep 41 (1,58) 37,3 (-77,4-77.,8) 40,8 (—69,6-79.4)
> 168
KomireTHo BakMHHCAaHU +
HajMame jenHa BBIBP-CorV 6yctep 1(0,03) HA HA
0-84
KomireTHo BaknMHHCAaHU +
najmarse jonna BBIBP-CorV Gycrep 3 (0,08)  —190 (—310,6-73.,8) _152’67(7_5)725 -
85-168 ’
KQMHneTgo BaKIMHUCAHHU + 749 (16049
za{hgg}be jenna BBIBP-CorV 6yctep 4(0,11) —93,3 (—1765,7-80,0) 82.1)
BBIBP-CorV
KommnerHo
paxuHICany 084 164 (4,56) 37,3 (-6,8-63,2) 45,6 (5,8-68,6)
KommreTno BaknuuHucanu 85—168 147 (4,09) 24,2 (—27,9-55,0) 28,9 (—23,8-59,1)
KomrreTHo BakuyMHucanu > 168 371 (10,33) 19,9 (—12,3-43,0) 23,4 (-9,7-46,6)
KomireTHo BaknMHHCaHU +
HajMame jenna BBIBP-CorV Gycrep 144 (4,01) —4,6 (—67,8-34,8) -1,8 (—66,5-37,8)
0-84
KomireTHo BaknMHHCaHU +
HajMame jenna BBIBP-CorV Gyctep 106 (2,95) —18,6 (—100,4-29,8) —5,3 (—83,0-39.,4)
85-168
KomireTHo BaknMHHCaHU +
HajMame jeqna BBIBP-CorV Gyctep 356 (9,91) 24,5 (—7,3-46.9) 34,2 (3,0-55,4)
> 168
KomireTHo BaknMHHCaHU +
HajMame jenHa BBIBP-CorV Gyctep 29 (1,12) 57,0 (—81,8-89,8) 59,7 (=71,7-90,5)
0-84
KomireTHo BaknMHHCaHU +
HajMame jeqHa BNT162b2 Gycrep 38 (1,06) —30,9 (-200,6-43,0) —23,8 (—188,4-46,9)

85-168
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KoMruieTHo BakuHucanu +

HajMame jeqHa BNT162b2 Oycrep 95 (2,64) 67,8 (19,9-87,0) 71,2 (27,4-88,6)
> 168

Gam-COVID-Vac
Kommirerno Bakuunucanu 0—84 17 (0,47) 63,8 (—174,5-95,2) 67,2 (—150,7-95,7)
Kommnierno BakimHucanu 85—168 19 (0,53) HA HA
KomireTHo BakuuMHucaHu > 168 45 (1,25) 27,5 (—85,4-71,7) 24,0 (-96,4-70.,6)
KomireTHo BaknMHHCaHU +
HajMame jenHa Gam-COVID-Vac 15 (0,42) 10,8 (—297,7-80,0) 10,4 (—302,8-80,1)
oycrep
0-84

KomireTHo BaknMHHCaHU +
HajMame jenHa Gam-COVID-Vac
oycrep

85-168

KomireTHo BaknMHHCaHU +
HajMamwe jenna Gam-COVID-Vac 31 (0,86) 60,0 (—68,6-90,5) 58,5 (—76,8-90,3)
Oycrep > 168

16 (0,44)  —93,3(=504,1-38,1)  —87,6 (—495,2-40,9)

AZD1222
KomireTHo BakMHHCaHU +
HajMamke jeTHOM KOMILIETHO 4(0,11) —93,3 (-1 765,7-80) —144,0 (-2 299,8-75,2)
BakuuHucanu 0—84
KomireTHo BaknMHHCAaHU +
HajMambe jeTHOM KOMIUIETHO / HA HA
BaKIMHHCaHU 85—168

KoMruieTHo BakIIMHUCAHU+ HajMambe

JETHOM KOMIUIETHO BaKIIMHUCAHU 10 (0,28) 35,6 (—410,8-91,9) 34,5 (—423,4-91,8)
> 168

KommietHo BakimHucanu +

HajMame jenHa BNT162b2 6yctep 8 (0,22) 17,2 (—576,2—-89,9) 20,8 (—553,2-90,4)
0-84

KommietHo BakimHucanu +

HajMame jenHa BNT162b2 6yctep 1(0,03) HA HA
85-168

[Mpunaroheno y omHocy Ha TOJI, TOJMHE, XpPOHMUYHE OOJECTH W JOMUHAHTaH coj. [lomeOspaHo: O3HAa4YCHE
BpenHocty; BE — edextuBHOCT Bakuune; N — ykynan 0poj; HA: HemoctymHo

[Ipeysero u mpunaroheno usz (144).

VY npyru neo ucTpaxuBama, YrHeXheHy aHaMHECTHYKY CTYAHjy, je ykJbyueHo 103
nanujenTa jgedyeHux y BMA u HakoH nujarHoctukoBaHor no3utuBHor PCR Tecta Ha SARS-
CoV-2 mnpememITeHHX Ha Jajbe Jeuewme y Oonnuny KapaOypma y mepuony u3Bohema
uctpaxupama. [ pyny ciaydajera je unamio 30 (29,1%) npemunynux y npBux 14 nana HakoH
mto je PCR Ouo no3uTHBaH, a KOHTPOJIHY rpymy je unHuio 73 (70,9%) npexxuBerna naujenra
o6onena og COVID-19.

3a Bpeme noMuHanuje Anda Bapujante y cTyamjy je ykibyueHo 15 (14,6% ox ykymHor
Opoja y aHaAMHECTMYKO] CTyIWju) mauujeHara obonenux ox COVID-19, ox uera je 5
MIPEMHHYJIO IITO TOBOPH 0 Jietanutery o 33,3%. 3a BpeMe nomuHanuje [enra Bapujante y
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cTyaujy je ykibydeHo 29 (28,2% on ykynHor Opoja y aHaMHECTHYKO] CTYAWjU) MalljeHaTa
obonenux ox COVID-19, on uera je 15 npemMunyo mro ropopu o getanutery ox 51,7%. 3a
Bpeme nomuHanrje OMHKPOH BapHjaHTe y CTYIH]Y je YKIby4eHo 59 (57,3% ox ykymHor 6poja
y aHaMHECTHYKO] CTYJHjH) nanujeHata odonenux ogq COVID-19, on dera je 5 mpeMHUHYIJIO
IITO TOBOPH O JieTanuTety ol 16,9%. YTBpleHo je 1a mocToju CcTaTUCTUYKY 3HaUajHA Pa3IuKa
y JIeTaHOM HUcXony yHyTap 14 nmana on mosutuBHOr PCR Tecta y Bpeme JOMHHALU)E
pa3NMYUTUX BapyjaHTH, a Ja je HajBeha cMpTHOCT Omna y Bpeme aomuHanuje Jlenra
Bapujante (y2, p <0,001).

PesynraTu yHuBapujaHTHE U MYJITUBAapHUjaHTHE PErpeCHOHE aHAJIHM3€ KOJ MPEKUBEINX
U YMPJIMX XOCIIUTAIM30BaHUX ManujeHara odonenux ogq COVID-19 npukazanu cy y Tabenu
16.

Ta6ena 16. KapakrepucTtuke xocnutain3oBaHux namnujenata ca COVID-19, nponenype u
KOMIUTMKAIMje y TOKY XOCHUTaJu3alyje, YHUBapHjaHTHA U MYJITHBApHjaHTHA PErpecHoHa

aHaJnu3a
. IIpexuBenn Ympan ULRA ULRA MLRA MLRA
Bapujaoae (N=T3) (N=30) Crude OR Adjusted OR
(95%CI) p (95%CI) P
Togune (X+SD) 71,29+13,57  82,13+9,50 1,101 (1,044-1,162) <0,001 1,173 (1,018- 1,352) 0,027
Mymkapiu (n, %) 51 (69,9) 16 (53,3) 0,493 (0,206-1,182) 0,113
Jleuemwe y OonHuMIM ca
COVID-19 cysajesnma 21 (28,8) 4 (13,3) 0,381 (01,118-1,225) 0,105
Konrakr ca COVID-19
oTBphEeHNM citydajemM 22 (30,1) 4(13,3) 0,357 (0,111-1,144) 0,083
yHyTtap 14 nana
Temmeparypa 37 (50,7) 15 (50) 0,973 (0,416-2,277) 0,950
Bon y rpiy 6(8,2) 1(3.,3) 0,385 (0,044-3,343) 0,387
Kawass 18 (24,7) 8(26,7) 1,111 (0,422-2,927) 0,831
I'maBobospa 6 (8,2) 0 (0,0) 0,999
bonosu y mummhiva i, ¢ 4 4(13,3) 0,782 (0,231-2,652) 0,693
KOCTHMa
Manaxkcanoct 2(2,7) 1(3,3) 1,224 (0,107-14,031) 0,871
Crmmromn 0(0,0) 13.3) 1,000
JIATECTUBHOT TPakKTa
ObocTpana maeymornja 56 (76,7) 28 (93,3) 4,250 (0,917-19,702) 0,064
Cragujym COVID-a: 0,335 (0,132-0,849) 0,021 0,485 (0,000-1974,542) 0,364
Cragujym A u b 38 (52,0) 8 (26,7)
Cragujym I u ] 35 (47,9) 22(73,4)
Hewma xpormutrmx 5(6,8) 3(10,0) 1,511 (0,337-6,767) 0,589
OonecTu
Xpomrne Gonectn 26(356)  16(53,3) 2,066 (0,872-4,.895) 0,099

cpua
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XunepreHsuja

Xponudne OosecTu
mwiyha

Xponudne OosecTu
jetpe

[ehepna 6onect

LepedpoBackyiapHa u
HeypoJereHepaTHBHA
000/bema

MamrauteTi

Xponudne OosecTu
OyOpera

IIpumena KuceoHnka

HpI/IMeHa KHCCOHHUYHEC
MacCkKe

IIpumena KuceoHM4He
MAacKe ca pe3epBoapoM

HeunBazusna
BEHTWIIAIM]a

Mexannduka
BEHTHWIIAIM]a
Antnbnornnu
Auntnbuoruiu > 2

AHTHBUpYCHA Teparnuja

Koprtukocrepounnu
AHTHKOAryJTaHTHA
Tepamuja

JAJI

KOMHJ’II/IKaHI/IjG TOKOM XOCHI/ITaHI/I3aHI/Ij€

IIporpecuja 6onectn
APH
APJIC

AxyTHa OyOpexHa
MHCY(QHIIMjeHIH]ja

AkyTHa
MHCYQHIMjeHIH]ja jeTpe

AxyTHa cpuaHa
MHCYQHIITjeHIH]ja

44 (60,3)

8 (11,0)

0 (0,0)

21 (28,8)

9(12,3)

22 (30,1)

4 (5,5)

38 (52,1)

33 (45,2)

5(6,8)

0 (0,0)

0 (0,0)

71 (97,3)
41 (56,2)

9(12,3)

45 (61,6)

69 (94,5)
2(2,7)

1(1,4)
11,4

0 (0,0)
0 (0,0)

1(1,4)

0 (0,0)

21 (70,0)

2(6,7)

0 (0,0)

5(16,7)

10 (33,3)

8 (26,7)

0 (0,0)

1,538 (0,619-3,824)

0,580 (0,116-2,908)

0,495 (0,167-1,467)

3,556 (1,268-9,970)

0,843 (0,326-2,182)

0,354

0,508

0,205

0,016

0,725

0,999

IIpouenype TokoM XocnuTATH3ALHK]e

25 (83,3)

13 (43,3)

15 (50,0)

7(23,3)

15 (50,0)

30 (100,0)
25 (83,3)

4(13,3)

22 (73,3)
30 (100,0)
17 (56,7)

25 (83,3)
24 (80,0)

8 (26,7)
6 (20,0)

1(3,3)

21 (70,0)

4,605 (1,589-13,350)

0,927 (0,394-2,183)

13,600 (4,279-43,222)

3,902 (1,344-11,328)

1,711 (0,671-4,366)

46,423 (9,562-225,375)

360,000 (40,101-
3231,871)

0,005

0,862

<0,001

0,999

0,998

0,999
0,012

0,261
0,999
<0,001

<0,001 90,816 (4,383 -1881,810)

288,0 (32,988-2514,382) <0,001

2,483 (0,150-41,038)

0,999

0,999

0,525

0,998

1,920 (0,045-81,467)

2,089 (0,001-8580,004)

4,576 (0,016-1333,625)

0,177 (0,006-5,303)

25,971 (1,521-443,487)
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0,733

0,862

0,599

0,318

0,999

0,004
0,024



[Mnyhaa

. 22 1 1,224 (0,107-14,031 1
e Goma @) (3)  1224(0107-1403) 087

CekyHnapHa HH(pEKIHja 5(6,8) 6 (20,0) 3,400 (0,950-12,165) 0,060
Baknunarmja 41 (56,2) 12 (40,0) 0,649 (0,274-1,537) 0,325

VJIPA — yHuBapujaHTHA JIOTUCTHYKA perpecrona ananuza; MJIPA — mynTuBapujaHTHA JIOTHCTHYKA
perpecuona annuza; N — ykynad Opoj; OR — yHakpcHu oaHoc (oaHoc maHcu); JUJI — jeaununa
WHTEH3UBHOI Jeuewma; APW — akytHa pecnuparopHa wuHcypuuujeHuuja; APAC — akyTtHH
pecupaTOpHU TUCTPEC CUHAPOM; X — CpeAma BpenHocT; SD — crangapana aesujauuja; p < 0,05 cy
HarjamieHe 0oIIoBambeM

VY yHUBapujaHTHOj aHAJIHM3H 3aBHCHA Bapujabia je Oriia CMPTHH MCXOJ KO/ MalljeHaTa
y npBux 14 nmana HakoH mTo j¢e PCR 0MO NO3UTHBAH, a HE3aBUCHE Bapujabie cy Ouie
MOJIEJbCHE Yy YETUPHU Tpyle: AeMorpadCku MoJaly KOoju Cy YKJbYUMBAIM IOJ U CTapoCT
NalujeHTa, 3aTUM TOoJall Y BEe3H ca CUMITOMUMAa PErHCTPOBAHU TOKOM y3UMama Opuca
NaIMjeHTy KOjU Cy YKJbYUMBAJIM — TPO3HUILY, 00T y Tpiy, Kaiiajb, r1aBobosby, 00J0BE y
MummhuMa ¥ KOCTUMA, MAaJaKCcaJOCT, TacTPOMHTECTUHAIHE CHMIITOME — MYYHHUHA,
noBpahame/aujapeja; momanmyd O KOMOPOMAMTETHMA — HEMa XpPOHHYHE OoyiecTd, uma
XpOHHUYHY OO0JIeCT cpla, KapAHMOMHONATH]y, XHUIEPTEH3Hjy, XpoHHUYHE Oonect I1uiyha,

XpoHMYHY  Oonect  jerpe,  Heypojomke  Oomectu  (umepeOpoBacKylapHe |
HEypoJlereHepaTHBHE), MajurHe OojiecTH, XpOHUYHY Ooyect OyOpera; momamu O TOKY
6onectu COVID-19 wn nedewy — oOnuK OojecTH (acuMOTOMaTcka WM ca Ojarum

CUMIITOMHMA OJI CTpaHe TOpPHHUX PECHHpaTOpPHUX IyTeBa, Omar oOiauk uH(pekuuje ca
npomMeHaMa Ha 1utyhuma, a 6e3 morpebe 3a KHCEOHUYHOM CYTCTUTYIIHjOM, YMEPEHO TelIKa
KIMHUYKA CIMKAa Cca MYJITUIUIMM IpOMeHaMa Ha IIyhuMa Koje 3axTeBajy KHCEOHUYHY
CYNOPTHBHY TEpaIujy U TEUIKa KIMHUYKA CIMKa), IPUCUCYTBO porpecuje 00JIecTr y 0THOCY
Ha IIpUjeM), KOMIUTHKanuje y Toky xocnutanuzanuje (APU, AP/IC, cenca, akyTHO omteheme
OyOpera, jerpe u cpua, TpomboemOonuja miayha, cexkyHmapHe HH(peEKuUje), TpUMeHa
cneunpuyHe Ttepanuje (KOPTUKOCTEPOUAM; AHTUBHUPYCHA, AHTHUKOAryJiaHTHA), MpPHUMEHa
CYNOPTHBHE KHCEOHHWYHE Tepanuje (IpeKko KUCEOHHMYKE Macke M KHCEOHHYKE Macke ca
pe3epBoapoM, Kao U IMyTeM HEMHBa3UBHE MEXaHMUYKE BEHTWJIALMje U UHBAa3UBHE MEXaHHUKE
BEHTWIAINHM]E), XocnuTanuzanuja y JUJL

[Mpumenom VYJIPA y Hamoj cTyAuju je IOKa3aHO Ja je€ Cpelma CTapoCT yMPIHX
nanujeHaTa CTaTHCTUYKHM 3Ha4yajHO Beha o cpeime CTapoCTH TMPEeKMBENMX IalldjeHara
(82,13 +£9,50 vs 71,29 + 13,57; OR:1,101; 95% CI:1,044-1,162; p < 0,001).

[Tpumenom YJIPA y HaIoj cTyauju je 10Ka3aHo Aa Cy MPEMUHYJH MMalUjeHTH y OJHOCY
Ha TpEeXHBENe CTATUCTHYKU 3Ha4ajHO demrhe Kao XpOHWYHY OOJIECT MMalld PErUCTPOBAaHA
nepedpoBacKkyIapHa U HeypojaereneparuBHa obosbema (33,3% vs 12,3%; OR:3,556; 95%
CI:1,268-9,970; p = 0,016). He3zaBucHoCT oBOr akTopa pusnka Huje norsphena y MJIPA
(OR:1,920; 95% CI: 0,045-81,467); p = 0,733).

Cragujymu A u b peructpoBanu cy kox 52,0% mnpexusenux u 26,7% npeMUHyIUX
nanujeHata, a craaujymu L u J{ xon 47,9% npexusenux u 73,4% npemunyna. [lpumernom
VJIPA noka3zaHo je Ja Cy ManujeHtu y cragujymy A u b ounu y 67% mameM pu3uky 3a
cmptau ucxox (OR:0,335; 95% CI:0,132-0,849; p = 0,021). He3zaBucHOCT OBOT (hakTopa
pusuka Huje norBphena y MJIPA (OR:0,485; 95% CI:0,000— 1974,542; p = 0,864).

VY aHaMHECTHYKOj CTyAMjU NMpHMEHA KUCEOHUKa perucrpoBaHa je xkox 25 wmm 83,3%
NpEeMUHYJIHNX nanujeHara u kox 38 wmm 52,1% npexusenux mto je YJIPA mokaszana kao
cTatTucTUYKK 3HaudajHo uvemrhe (OR:4,605; 95% CI:1,589-13,350; p = 0,005). Takohe je
YOUEHO J1a je MpUMeHa KMCEOHUYHE MacKe ca pe3epBoapoM perucrposana koxa 15 wim 50,0%
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NIPEMUHYJIHX, Y OHOCY Ha 5 unu 6,8% npexxuBenux nanyjenara mro je YJIPA nokasana kao
cratucTidky 3Ha4jHO yemthe (OR:13,600; 95% CI:4,279-43,222; p < 0,001).

AHaM3MpaHo je U JieueHmEe MalyjeHara ca BUIIe OJ] IBa aHTUOMOTHKA KOj€ j& YOUEHO
kox 83,3% ympnux y omHocy Ha 56,2% mpexuBenux mnaiujeHata, mro je YJIPA mokazana
Kao ctaTucThuku 3Ha4ajHo (OR:3,902; 95% CI:1,344-11,328; p =0,012). naue, cexyHnapHa
uHpeKuja je peructpoBana kox 6,8% mpexusenux u 20,0% yMmpiaux namujeHata, mTo je
Omo Ha TpaHuIy cratucTuike 3Ha9ajHocT (OR:3,400; 95% CI:0,950-12,165; p = 0,060).

VY JUJI je nedeno 56,7% npemunynux u 2,7% npexusenux naunujeHara ca COVID-19,
mrto je YJIPA mokazana xao cTaTuCTHYKH 3HadajHo yemrhe (OR:46,423; 95% CI:9,562—
225,375; p <0,001).

Kanga ce ananumsupajy KOMIUTMKAlMjeé TOKOM XOCHHTalIM3alldje, youaBa ce Ja je
nporpecuja 6onecty peructpoBana koxa 83,3% npemMuHynux y oaHocy Ha 1,4% npexxuBenux
nanujenata odonenux og COVID-19 (OR:360,000; 95% CI:40,101-3231,871; p <0,001).

APHU je peructpoana kop 1,4% ucnuraHuka y rpynu npexuBenux y ogHocy Ha 80,0%
ucnuTanuka y rpynu npemunynux (OR:288,0; 95% CI:32,988-2514,382; p < 0,001).

Y tabemu 17 mpukazaHu Ccy HE3aBUCHH (DAKTOpPH pH3UKAa 3a CMPTHH HUCXOH Yy
xocruranu3oBanux oooienux ox COVID-19.

Ta6ena 17. He3aBucHu GakTopu pU3HKa 3a CMPTHHU HcX0J] y obonenux og COVID-19

dakTop pu3NKa B SE OR 95% CI P BpeaHOCT
ITporpecuja 4,509 1,547 90,816  4,383-1881,810 0,004
APU 3,257 1,448 25,971 1,521-443,487 0,024
['onuue crapoctu 0,160 0,072 1,173 1,018-1,352 0,027

APU — akyTHa pecrmupatopHa MHCyuimjeHimja;, B — OGera koeduimjent; SE — cTaHIapaHa
rpemika; OR — 0HOC IIaHCU

Y MIJIPA cy ykipyueHe Bapujadie xoje cy y YJIPA nokaszane kao 3nadjane (p < 0,05).
3aBucHa Bapujabna Ono je CMpTHHU MCXOJ] y anujeHata y npeux 14 nana Hakon mro je PCR
010 MO3UTHBAH, HE3aBHCHE Bapujalie cy Ouie: roJuHe CTapoCTH, LepeOpoBacKylIapHa U
HEypoJlereHepaTuBHa 000JbEHa, MPHUMEHA KHCEOHHMKa, NpUMEHa KHCEOHHYHE Macke ca
pe3epBoapoM, IpUMEHa BUILIE OJ] [BAa aHTHOMOTHKA, Jeuewe y JUJI, nporpecuja 6onectu u
APH.

MJIPA je moka3zana ga Cy He3aBUCHM (PaKTOPH PHU3MKAa 33 CMPTHHU HMCXOJ Jeuemha
narujeHata ca COVID-19: roqune crapoctu nanujerra (OR:1,173; 95% CI:1,018-1,352; p =
0,027), mporpecuja Gomectu (OR:90,816; 95%CI: 4,383—-1881,810; p = 0,004) u APU
(OR:25,971; 95% CI:1,521-443,487; p = 0,024). APU je 26 nyra nmoBehaBana pu3mk 3a
HACTaHaK CMPTHOT MCXOJa, OK je mporpecuja Oojectu oBaj pusuk nosehaBana mpeko 90
myTa.

VY Tabenu 18 je mpukazana TUCTpUOyIMja TPEKHUBEIMX M YMpPIUX NalMjeHaTa ca
COVID-19 y ogHOCY Ha BaKLIMHAJIHU cTaTyc TOKOM Anda, [lenta 1 OMUKpPOH BapHjaHTe.
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Ta6ena 18. [Quctpulyuuja npexxuBenux U yMmpiaux namujenata ca COVID-19 y ogHocy Ha
BaKIIMHAJHU cTaTyc TOKOM Auda, Jlenta m OMHUKPOH BapujaHTe

BaKIHATHI Anda (N=15) Henta (N =29) Owmukpos (N = 59)
. [Ipexusenn | Ympun [IpexuBenu YMmpau [Ipexusenu | Ympau
cTaryc P p p
(n=10) (n=5) n=14) (n=15) (n=49) (n=10)
HeBakuuancanu 9 (90,0) (10% 0) 6 (42,9) 5(30,0) 16 (32,7) | 5(50,0)
Be noze 1(10,0) / 0,714 5(35,7) 9 (60,0) 0,673 | 10(20,4) / 0,514
Tpu nose / / 3(214) 1(6,7) 23 (46,9) | 5(50,0)
Anda (N=15) Henra (N = 29) OmukpoH (N =59)
Baxipimahy [Ipexusenu | Ympun [IpexuBenu YMmpau [Ipexusenu | Ympau
cTaryc P p p
(n=10) (n=5) n=14) (n=15) (n=49) (n=10)
Heakunucanu 9 (90,0) (10% 0) 6 (42,9) 5(30,0) 16 (32,7) | 5(50,0)
T - 0,714 0,885 0,495
Tpu n03¢ 1 (10,0) / 8(57,1) 10 (66,7) 33(67,3) | 5(50,0)

N — yxymas 0poj

Ananu3upaHa je W NpHMEHa BaklMHa Koja je perucrpoBaHa kon 40,3% ympaux y

oxHocy Ha 56,2% mnpexuBenux mnamnujenara, mro YJIPA Huje mokasana Kao CTaTUCTUYKU
3rauajuo (OR:0,649; 95% CI.0,274-1,537; p = 0,325). Huje Omiio CTaTUCTHYKK 3HAYAjHE
pasiuKe y 3acTyIUbEHCTH BaKIMHAIMje H3Mely NpEeXHBEIMX H YMPIHX Y HEpUOTY
noMuHanuje cBe Tpu Bapujante (Tabena 18).
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5. IMCKYCHJA

Hamre uctpaxuBame je Mokasano Ja je JOMHHAHTaH CHUMIITOM Y XOCHHTaJIM30BaHUX
naiyjeHaTa TOKOM JoMuHanuje cBe Tpu Bapujante SARS-CoV-2 6uo kamasb, 10K je y TOKY
nomuHanyje OMHUKPOH BapHjaHTE OJCYCTBO XPOHUYHHUX OOJECTH MOKa3ajio MPOTEKTHBAH
edekar u cMamuiIo pu3uk 3a uHpekuujy SARS-CoV-2 3a rotoBo 58%. Kon mammjenara
YKJbYUYCHUX Y KOXOPTHY CTYAU]y N1Be 103¢ BBIBP-CorV BakuuHe y npBux 84 naHa umaie cy
BE 45,6%, a XereposorHW pexuM BakiuHauuje, nocedbno BBIBP-CorV kao
npuMoBakiHanuja npahena BNT162b2 6ycrepom, cyrepucao je nosehany 3amrury (BE 168
JaHa HaKoH npumeHe Oycrep nosze 34,2% 3a BBIBP-CorV, a 71,2% 3a BNT162b2). Takohe
CMO TOKa3aJId Jia MOCTOjU CTAaTUCTHYKU 3HAYajHA pas3iidKa y JIETAJIHOM HUCXOAy yHyTap 14
naHa o no3utuBHOT PCR Tecta y BpeMe IOMUHAIIH]e pa3IHuuTHX BapHjaHTH, a Aa je Hajehu
JIETAJIUTET PETUCTPOBaH y BpeMe nomuHaiuje Jlenta Bapujante, y3 mpoueny na je APU 26
nyTa, a nporpecuja 6onectu npeko 90 myra moehaBasia pU3MK 32 CMPTHH HCXOJ, JIOK CY
MPEXHUBENU MaljeHTH Ounu 3HavyajHo muahu ox npemunynux (71,29 + 13,57 vs 82,13 +
9,50).

[Mannemuja COVID-19 moka3zana je KOJIHMKH je M3a30B Ouiia OpraHuzaiyja Jedyema
XOCIHUTAIM30BaHUX ManyjeHara 6e3 npeHomema SARS-CoV-2 y 6onaunu (145,146). ITonanu
AreHIMje 3a jaBHO 3JpaBJb€ IMPHUKYIJBEHH HAI30pOM y CBHM OonHHMIaMa y EHTIecko]
MOKA3aJy Cy Jia je y IPBHX LIECT MECelH NaHaeMuje, cBaka mecra uadpexnuja SARS-CoV-2
6una mo ceoM nopekiny Oomanuka uHdekiuja (bM) (147). OaroBope Ha MUTamHE KOJIHUKO CY
yecte BU y3pokxoBane SARS-CoV-2 u Koje KapaKTepUCTHKE Cy MoBe3aHe ca cronmama bU
y3pokoBaHux SARS-CoV-2 nana je xoxopTHa cTyauja u3BeneHa y 288 Oomnuna y CA/L
Hauwme, mehy 171 564 xocnuranu3oBaHa naiyjeHra ca Ho3uTUBHUM TecToM Ha SARS-CoV-2,
3a 7 591 (4,4%) je yrBpheHo na cy Hactane y O0THHYKUM yciioBuMa, a 6 455 (3,8%) je 6uro
Heonpehenor nmopexia. MJIPA je moka3zana ga cy crone bBU (u3paxene Ha 1 000 marujeHT-
nana) y3pokoBaHux SARS-CoV-2 Guine ynpyxene ca noBehanum cronama nHdexmuje SARS-
CoV-2 y omnmroj momynanuju, nepuoaom mnanaemuje COVID-19 (npe-enta, denta u
OMHKpOH), TeCTHpamkEeM MallijeHaTa Ha MpHjeMy, pETHOHOM NpeMa MOIUCY CTAHOBHHILITBA
(cpenmwu 3aman, Ceepouctok, Jyr u 3anan) u 6pojem nocresba y Oomuuim (148). Tokom
HallleI HCTpaXMBama IpHUjeM TManujeHata y OOJHUIy OHO je YCIIOB/beH 00aBEe3HUM
tectupambeM Ha SARS-CoV-2, Tako na je yHolLIewme oBe MH(EKIMje 0/ CTpaHe MalyjeHaTa
OWyo0 3HA4YajHO CMambeHO. TOKOM XOCHUTANHM3aIje TMAalMjeHTH Y HaIlo] KOXOPTH CY
TECTHpaHM IpeMa WHAMKalKjama 3a Tectupame Ha SARS-CoV-2.Y Bpeme nomunanuje Anda
Bapujante peructponana je KU ox 14,2%. Y Toky nomunanuje [lenra Bapujantre KU je 6una
11,7%, a Tokom nomuHammje Omukpon Bapujante 13,2%. Huje yrBphena cratuctuyku
3HaYyajHa pa3liiKa y OJHOCY Ha TOAHMHE CTapoCTH 3a Bpeme JoMuHanuje Anda u [enra
BapujanTe u3Mmely nHpuuMpanux u HenH(UIMPaHUX ManyjeHara, 1ok je YJIPA nokasana na
cy y nepuony nomuHandje OMHKPOH BapHjaHTe, MAIMjeHTH Ca HETaTUBHUM TECTOM OWIN
CTaTUCTHYKHU 3Ha4YajHO Miiahu o] HHPHUIMpaHUX NanujeHaTta (Meaujana 68 vs 72, RR:1,011;
95% CI:1,003-1,019; p = 0,008).

XocnutanuzoBaHe ocobe cTapuje JKMBOTHE JOOM TMPEACTaBIba)y JeAHY OJ
HajBYJHEpaOWIHMjUX TOMyIanyja yornumre. Y ciaydajy na obosne on COVID-19 y Behem cy
pU3MKy 3a HacTaHak cMpTHOT ucxona (149). Cucremarcka aHanm3a MOTBPAMIA je Ja KOJ
uHpummpanux SARS-CoV-2 pusuk ox xocnuTanu3zaiyje u3Hocu 3,4% 1o roquHu CTapoCTH,
a moctoju u nosehan pusuk oa cmptHOr ucxosa (150). bpojHa uctpaxkuBama ykasyjy aa cy
oco0e cTapuje KUBOTHE TOOH MOATIOKHH]Ee WHPEKIN]H, KOMIUTUKAIjaMa U HACTAHKY TEXHUX
dbopmu COVID-19 (151,152). Ilpema nomaumma CDC, y CA/l, y mepuoy ox ¢pedpyapa 2020.
roaune 7o 1. jyna 2022. roguHe, pU3MK 3a HACTaHAK TelIke Gpopme 00JeCTH 3HAYajHO pacTe
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y CTapHjoj >KUBOTHO] 100U, IIpU YeMy je y oxHocy Ha y3pacT o 18-29 ronuna, y rpynu
crapoct o 50—64 ronune pusuk ox uHdpekuuje SARS-CoV-2, xocnuTanuszaiuje U CMpTH
6uo 25 myta Behu, 3a y3pact o1 65—74 ronune 60 myTa, 3a y3pact ox 75—84 rogune 140 nyTa,
a3ay3pact 85 +roauna yak 340 myta Behu (96). I'enepanno rienano, jbyau OUII0 KOT y3pacTta
ca 030MJbHUM 37paBCTBEHUM IpobiemMuma cy nomnoxuuju SARS-CoV-2 nndexuuju (153).
Ha Hactanak wHQekImje, Ka0 M TEKHUHY U HCXOZA OOJEeCTH, BEIMKH YyTULA] UMAjy U
WH/IMBUYaHE pa3jHKe, OIIITE CTAE IMOjeIUHIA, MPHUAPYKEHEe O0JECTH U MHOTH APYTH
¢daktopu. IlozHaTo je na Koja crapuje >KUBOTHE A00HM ponazu 1o aucperynauuje ACE-2
perenTopa, ITOo MOCIEIUYHO MOXKe YTUIIATH Ha HacTaHak Temkux (gopmu Gomectu. OBO je
JeoHO oJ o0jalImkera 3alITo CTapHja XUBOTHA 100 mpezacTaBiba (akTop pusuka. MHora
UCTPAXMBamka M Jajbe Cy YCMEpEeHa Ha M3ydaBame Kopenamuje usmel)y perenropa Ha
henujama nomahuna u SARS-CoV-2.

VY crymuju 'y CAJly nepuoay ox 1. janyapa 2020. no 20. mapta 2022. roause, y Kojy je
yKIbydeHo 957 221 mauujeHt ca norBphenom uHdexnujom SARS-CoV-2, najsehu pusuk 3a
HACTaHaK CMPTHOT MCXO/1a UMAaJIU Cy CTapUjU NAlMjeHTH U OHU Koju cy npumibern y JUJI. ¥V
MCTOj CTYJUjH TIOKA3aHo je 1a cy 3,45 myTa BUIlIe yMUPAIH MallKjeHTH TOKOM IpeOMHUHALIN]e
Henta Bapujante (154). Y CAJl toxom 2020. rogune Boaehu y3pok cMpTu OHO je moBe3aH ca
COVID-19 (155). Takobhe, crona cMpTHOCTH 3a cTapuje o1 84 ronune Ouina je 2,8 myTa Beha
y OJIHOCY Ha ocobe cTapoctu of1 75 1o 84 ronuHe, a yak 7 myta Beha Hero koJ1 ocoda cTapocTu
on 65 no 74 rogune (156). 'ogune crapoctu cy u y Kunu Omiie nmpeaukTuBHU (akTop
CMPTHOT UCX0/1a Y TepHjaTpujckoj nomymnauuju (157). Melhytum, ronuse ctapoctu Mopajy ce
MocMaTpaTH y OJHOCY Ha CTapoCT momynanuje yommte. Y WHIUjU, pU3MK O CMPTHOT
UCXO0/a, MOBE3aH ca TrOJMHAMa CTApOCTH 3HATHO j€ HIDKM, a TO C€ MOXE OO0jaCHUTH
YUBHCHUIIOM JIa je mpeMa mocienmeM nomucy u3 2019. roguHe mpoieHaT CTaHOBHUIITBA
ctapujer of 65 ronuHa jako Hu3ak (6,38%) (153).

Mertaananuza 19 opurunanuux pagosa u3 10 3emaspa cBera, Koja je o0yxBaTtuia 5 683
XOCIHTAIM30BaHa ManujeHTa, crapujux o 60 roguna, obonenux ox COVID-19, noka3zana je
1a je neranuTeT y oBoj nomynanuju 'y 2020. rogunu 6uo 32%, Tokom 2021. ronune 34%, a 'y
Toky 2022. rogune omnao je Ha 18%, ca ykynHum netanureroMm on 29% (158). ¥V Hamioj
aHAMHECTHYKO] CTYAM]jU TaKkole je youeHa pas3nuka y jJetanureTy usmel)y Bapujantu. Y Bpeme
nomuHanuje Anda Bapujante usmepeH je neranurer ox 33,3%, Tokom nomuHanyje Jlenra
BapHjaHTe Jeranutet je 6uo 51,7%, ok je y Bpeme nomuHanuje OMHKpOHA JICTATUTET Y
HAIIMX XOCHHUTANN30BaHuX mnaiujenata ca COVID-19 6uo 16,9%. Y1BpheHo je ma mocroju
CTaTUCTHYKHU 3HAYajHA Pa3liMKa y JICTAJTHOM Ucxony yHyTap 14 nmana ox mosutuBHOor PCR
TeCTa y BpeMe JOMUHAIM]je Pa3InuuTUX BapHjaHTH, a J1a je HajBeha cMpTHOCT Ouia y Bpeme
nomuHanuje enta Bapujanre (y2, p < 0,001). Cnuune nojgatke 3adenexuna je u Jlancka, y
KO0jOj je pU3HK 3a HaCTaHaK CMPTHOT MCXOa 3a ocode, 6e3 komopOuanuTeTa, ctapoctu 61-69
roguHa 6uo ucnoj 3%o, moBehaBao ce ca roguHaMa CTapoCTH ajlH je Omagao O MPBOT 0
JpyTOT Tajaca maHjaemMuje y Toj 3emibu (159). OBakBu mojamu yka3yjy Ja je TOKOM BpeMeHa
TIOILIO 10 CMambEerha JIeTAIUTEeTa, alli J]a OBa KaTeropHja MallkjeHarTa 1 1ajbe 3aXTeBa nocedan
3apaBcTBeHH Hauzop. [lomanu o yrunajy Beh nmocrojehux 371paBCTBEHUX CTamka Ha HACTAHAK
CMPTHOT HCXO0/]Ia Cy HEJIOBOJHHO JIOCTYITHU. Y YHUBEP3UTETCKO] OoHUIM y bepnuny ypahena
je ayroricuja 26 marujeHata odonenux oxg COVID-19 v eBuIeHTHpaHA Cy CBa MPETXOIHA
obosbema. Hajuemhu HemocpenHu y3pok cMpTd OMO je CeNTHYKH LIOK U 3aTajere BHILE
oprana, yriaBHOM Kao mocjeaniia riojue nuadeknuje mwiyha. Y MmameM Opojy cirydajeBa y3pok
CMpTH je Omia pecnmpaTopHa MHCypuuujeHuja, mro ynyhyje na je kox Beh moctojeher
Jomer 3paBcTBeHOT cTama, COVID-19 6uo camo nogatau (aktop noropmama (160).

44



Toxom OMHUKpPOH BapHjaHTe NalujeHTu ca nHpekuujoM SARS-CoV-2 cy 6unu mnahu,
Ha 1Ta yKasyjy Bouzid v cap., Koju cy aHanuzupaiu 3 728 nauujeHara ca mo3utuBHUM PCR
TECTOM Y OJIeJbeEby 3a XWUTHE ciydajeBe, of uera je 1 716 mamujeHara mmano yTBpheHy
BapHjaHTy BUpYyca KojoM cy uHuuupanu (818 je 6uio 3apaxkeHo [enta, a 898 OMuKpoH
BapHjaHTOM, Cpeliha cTapocT 54 ronune vs 62 ronune). Y nopehemy ca Bapujantom Jlenra,
uHpekuja BapujanToM OMHUKPOH KOJ| NallMjeHaTa MperjieJaHux y XUuTHOj moMohu umarna je
pasnuyuTe KIMHUYKE U OHoJjomKe oOpacie M Ouna je moBe3aHa ca O0bMM OOJTHHYKUM
ucxonnma, ykibyuyjyhu Behe npexusspaBame (161). Cryanja uz Xonanauje nokasana je ia
je oIl moueTKa MmaHaeMHuje, mpoleHaT nHpuuupane aeme nopactao ca 1,3% na 11,5% y Toky
Owmukpon Bapujante (162). OBakaB pe3ynTaT je OUEKUBaH, jep Cy Mepe 3a CIpeuaBame U
cy30ujame 00JecTH TOKOM BpeMeHa Ouiie 3HAaTHO OJake y OJHOCY Ha IMOYeTaK MaHAeMuje,
KOHTaKTU Mely Jbynnma Onnu yenrhu, a mouerna je ¥ HacTaBa y IIkosiama. ['oJjuHe ctapoctu
Cy ce IMoKasaje Kao He3aBHcaH (DaKTop pu3MKa 3a CMPTHH MCXOJ Y MCIUTAHUKA Y HAIIO]
aHaMHECTHYKo] cTyauju. Haume, npemunynu nanujentu jeueHu o COVID-19 umanu cy
82,13 + 9,50 roguHa, MoK cy mpexuBenu namujeHTu jgeuenu oq COVID-19 6unu crapoctu
71,29 + 13,57 (OR:1,173; 95% CI:1,018-1,352; p = 0,027).

YTuiaj noia Ha HaCTaHAaK HH(EKIIH]jE YBEK je 0o moceOHo 3aHuMIbUB. CTyHje yKa3yjy
1a je Ko >keHa oceTJbHBOCT Ha SARS-CoV-2 Mama y 0lHOCY Ha MyHIKaple 300T pa3iuka y
ypoheHOM UMYHHTETy, YTHIlaja MOJHUX XOopMoHa u X Xxpomoszoma (163). Ha mouerky
naHzaemuje, npeu panosu u3 Kune ykazanmu cy na je undexmuja ca SARS-CoV-2 yemrha xox
mymikapana (164). Y Kopeju je yaeo xena mehy obonenum usznocuo 62,3% (164). Cryauja
y Wranuju mokasana je n1a Huje OUIo pa3iuKe 1Mo MOJOBUMA Y MEepUOoay JaTeHIHje u3mehy
110jaBe CUMITOMA U IipujeMa y OOJTHHILY, a HHje OMIIo pa3iuke HU y ToanHama ctapocTa (165).
MebhyTtum, Metaananusa koja je ooyxsaruna 3 111 714 manujenara obonenux ogq COVID-19,
on janyapa a0 jyHa 2020. roguse, yTBpAMia je a Cy 0co0e MYIIKOr Moja uMale TpU ImyTa
Behy mancy 3a npujem y JUJI u ckopo 1Ba myTta Behu pu3uK 3a CMPTHH MCXOJ] Y OAHOCY Ha
oco0e xeHckor nosna (166). MHOroOpojHM paioBH yKa3yjy Ha Pa3UuUTO JIEI0BAE 3apPa3HUX
OonecTn Ha MymIkapue u xeHe. Koz skeHa ecTporeH Moxe IojayaTy JiejcTBO ButamuHa [l u
TaKO yTULATH HAa UMYHHU cucTeM. HacynpoT Tome, yTBpheHo je 1a MyIIKH TOJHU XOPMOHHU
Mmory nosehatu aktuBHOCT ACE-2 peuenTopa, na ce nopehaBa 1 0ceTJbUBOCT Ha HH(PEKIH]Y,
aJli TIOCTOj€ U Ca3Hama Jia TECTOCTEPOH HCIoJbaBa uMyHocynpecuBHe edekre (167). Ocum
TOra, paslMKe Yy OJHOCY Ha TOJ 3aBUCE OJ KyITYPOJIOIIKHX, BEPCKUX Kao U
COLIMOCKOHOMCKHUX MpPUJIMKA y TOCMAaTpPaHoj MOMyJaluju. Y HalleM UCTPaXUBamWy HUje
yOou€Ha pasiuka u3Mmel)y 1mojgoBa Kako y 0IHOCY Ha 3apa’kaBambe Y KOXOPTHO) CTYAUjU TOKOM
nomuHanuje Anda, lenta 1 OMUKPOH BapujaHTe, TAKO U Y OJJHOCY Ha CMPTHHU UCXOJ YHYTap
14 nana on mo3utuBHOr PCR TecTa y aHaMHECTHUKO] CTYIUjH.

Toxom nannemuje COVID-19, npoduin cumnTomMa cy Bapupaiud Mely pasinduTum
BapHMjaHTamMa BHpYycCa, a M yBoleme BaKIMHAIMje YTHLIAJIO jé Ha TEXHHY CHMIITOMA.
[IpBoOuTHA HcTpaxHBama (OKyCcHpana Cy ce Ha XOocmuTaiau3oBaHe mauujeHte (168), amum
KacHHje, CTy/Iije U3Be/IeHE y OIIITO] MOIYyJIAHUjH, Ko IITO je UCTPAKHUBAKE 3aCHOBAHO HA
NPUKYIUbakY IM0JIaTaka MOOMIIHOM aIUIMKAIllKjoM, KOje je YKJbYYMJIO MPEKO JBa MHJIHMOHA
Jbynu y Benukoj bpuranuju u CAJl, npyXuio je mojaTke KOju ce MOTY TeHepaIn30BaTH. Y
Benukoj bpuranuju, 3HauajHu cumntTomMu Mel)y yuecHummMa oBe CTyAuje cy Omimm ryouTak
Mupuca u ykyca (64,76% y ocoba ca no3uTuBHUM Hacmpam 22,68% ca HETaTUBHUM TECTOM
Ha SARS-CoV-2), rpo3uuna (34,34% vs 23,93%), npeckoduern obpouu (25,95% vs 19,24%) u
nrjapeja (42,03% vs 24,93%) (169). Hama cryauja koja je pokycupaHa Ha XOCIUTAIM30BaHE
NalujeHTe UISHTH(PHUKOBAIA je pa3InyuTe Hecneun(UIHe CUMITOME Kao MITO Cy FPO3HUIIA,
rnaBo0osba M OOJIOBM y MHIIMhMMa W KOCTHMA, Ca Pa3IMYUTOM yuecTajomhy TOKOM
JTOMUHALK]E pa3IuIuTUX BapujanTH SARS-CoV-2, y3 HarloMeHy /1a OHU MOTY OUTH IPUCYTHHU
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u Kox apyrux 6onectu. Y ucrpaxuBamwy y CAJl y npBoj nonosunu 2020. roaune mehy 373
883 unpunupana, 70% je mpujaBUIO TPO3HMILY, KallaJb WM KpaTak jaax, 36% je mmaio
6onoBe y mumuhuma u 34% je npujaBuiio riaBodosby. Mely manujertuma crapujum o 80
roauHa, BUX 60% je mpujaBuIIO TPO3HUILY, Kalllasb WIIM KpaTak Jax, mpu yemy Buiie o1 10%
OBHX MCIUTAHUKA HHj€ PUjaBUIIO HUjeaaH Apyru cumntoM (170). Y ogHOCy Ha OBe mojaTke
ca TMoYeTKa MaHAeMHUje, MOXKE C€ 3aKJbyYUTH Jla c€ TOJAIM 3a CTapuje MalHjeHTe MOpajy
MocMaTpaTH OJBOjEHO. Y CBOM HUCTpaxuBamwy Schulze m cap. ykasyjy Ja cy TJaBoOOJbYy
NIPUjaBJbUBAIIM U MALMjEHTH ca MO3UTUBHUM M HEraTUBHUM TecToM Ha SARS-ColV-2 (171). Y
HallleM HCTpaKuBamwy, Mel)y mauujeHTHMa, r1aBo00Jba jeé HApPOYUTO OMJIa YecTa TOKOM
nomuHanuje Jlenra (xom 5,4% mnanujeHata ca HeraTuBHUM u 11,2% mnamujenara ca
Mo3UTUBHUM TecTOM Ha SARS-CoV-2 ; RR:2,176;95% CI:1,111-4,261; p=0,023) u OMuxkpox
BapujanTe (Kox 2,7% manujeHaTa ca HeraTUBHUM U 6,7% manujeHara ca HO3UTUBHUM TECTOM
Ha SARS-CoV-2; RR:2,790; 95% CI:1,586—4,909; p < 0,001), nako ce ouekyje na he ce oaj
CHMIITOM T10jaBUTH TOKOM JOMHUHAIIM]e CBUX BapujaHTH. Y OMUKPOH BapHjaHTH YIIIaBHOM Cy
OUNM BUIE M3PAXEHU CHMIITOMU CIMYHHU npexiand (161) koju cy 3Ha4YajHO yTHLAIH Ha
JTHEBHE aKTUBHOCTH U BapUpaji y 3aBUCHOCTH O] FheTOBUX MoABapHjaHTu (172).

VY Hamux mnanyjeHara, Kamab je WACHTU(QHKOBAH Kao KOHCTAHTaH CHMIITOM,
CTaTUCTHYKHU 3HAYajHO yemrhe perucTpoBaH KoJ HHPULIMPAHUX Y OJHOCY HAa HeMH(pULupaHne
NalujeHTe TOKOM JOMUHAIMje CBUX BapHujaHTu (y TOKy Anda xox 26,4%, Jlenra kox 32,7%,
a Owmwmkpona kon 30,6% wucnuranuka ca no3utuBHUM PCR TecToM), WITO OATrOBapa
pe3yaTaTuMa UCTpakuBama y JamaHy rje je Kamajb HCTaKHYT Kao npeosialyjyhu cummnrom
(173). Schulze w cap. uctuuy na cyBU Kallajb, KOju je mpujaBuio ckopo 60% SARS-CoV-2
MO3UTHUBHUX TIOjeMHANa HUje Ouo moBe3aH ca onpeheHom BapujanToM BHpyca (174).
Ymop/cnabocrt, Kamass U riaaBo0oska ¢y Ouinu Hajuenthe npujaB/beHn CUMIITOMU U Y Bennkoj
Bpuranuju, y nepuoay ox anpuia 2020. rogune 1o asrycra 2021. roguse, o BapujaHTama
(54%, 54%, 52% nosutuBHUX manujeHara ca cumntomuma) (175). Sumner m xonere cy
nokasanu n1a je y Kananu xamass 6uo yemthu melyy nerom ca /lenta 1 OMUKpPOH BapujaHTOM
y nopehemy ca Anda BapujantoMm (176). ¥ nepuony oxn 1. janyapa 2020. ronune mo 31.
oktobpa 2021. ronuHe, pe3yaTaTd MeTaaHalIM3e MOKa3yjy Jia je Hajuerhu CUMIITOM KOjU Cy
npujaBsbuBamn COVID-19 notBphenu ciaydajeBu 6mia rposuuna (88,47%; 95% CI:80,74—
93,35% ), a ommax HakoH Tora Kamalb (64,65%, 95% CI:58,42-70,43%) (177). Y cryauju y
[anrajy, cnpoBeneHoj y nepuoay oz 14. anpuna o 8. maja 2022. ronuHe, YKJby4eHo je 1
589 nauujenara napuuupanux OMUKPOH BapHjaHTOM, a Hajuellhy peruCTpOBaHU CUMITOMHU
cy ommm kamask (23,2%), uckanusaBamwe (14,7%), ymop (8,3%) u rposnuna (6,0%) (178). ¥
IPYyroM HCTPaXHBamwy, Yy HCTOM Tpaxy, crpoBeaeHoM y Majy 2022. romune ca 1 139
nHpuMpanux OMHKPOH BapHjaHTOM U ca 6JJaruM CUMIITOMHMMA, TTOKa3aHo je Ja ¢y Hajuenthu
cumnToMu Ounm kamaib (57,5%), uckanubaBame (48,3%), 3a4EIUBEHOCT U IypeHhe U3 HOCa
(43,4%), xeh (43,2%), 3H0jeme (36,1), 6oy rpmy (35,9%), ropunna y ycruma (35,9%), ymop
(34,2%), 6on y ynoBuma (32,7%) u nmpobnemu ca cnaBameM (31,5%) (179).

Korber u cap. yka3yjy Aa je TyOuTak 4ysia yKyca 1 MUpHuca OMo TOMUHAHTaH CUMIITOM
TokoM Anda Bapujante (51). OBaj cuMnTOM je OO TOMUHAHTAH HA TIOYETKY MaHAEeMuje, a ca
110jaBOM HOBHX BapHjaHTH YUECTAJIOCT jaBJbama ce cMamuBaiia. Mehytum, y crynuju uz CAJ|
y nepuoay ox 22. janyapa a0 30. maja 2020. ronune cBera 8% WHGUIIMPAHUX KAO CUMIITOM
je HaBeno rybuTak uyna mupuca u ykyca (170). Y HexkuMm ctyaujama oko nBe Tpehune
MO3UTHUBHUX MaIMjeHaTa MpujaBuiIo je omreheme uiu ryouTak dynia yKyca ¥ MUpHCa TOKOM
nomuHanuje Anda u Jlenta Bapujanre, 10K je y Toky OMHUKPOH BapujaHTe MPOLEHAT a0 Ha
oko 23,8% (174).

Panuje murtupaHo uctpaxkuBame Vihta W cap. ykasyje W Ja MOCTOje Bapujanuje y
CUMITOMHMA KOJI MCIHTAHUWKA ca MO3UTUBHUM TecToM Ha SARS-CoV-2 xoje 3aBuce 0.
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CTapoOCTH, 10J1a, ETHUYKE MPHUIATHOCTH, JOMUHALIM]E Ojpe)eHuX BapujaHTH BUpYyCa, yTUIIAja
Ce30HCKUX maroreHa u BakiuHauuje (175). U ayropu u3 Mpana ykasyjy Ha CTaTUCTUUYKH
3HaYajHy Pa3JIUKy y PerUCTPOBambY MPHjaBJbEHUX CUMIITOMA Y TOKY JOMUHAIIH]€ Pa3THUUTHX
BapujanT SARS-CoV-2 (180). OBakBu Hana3u ymyhyjy W Ja TpORYyKIMja HUTOKHUHA KOJ
JbyZIH, Y OJJTHOCY Ha BapHjaHTy BUPYCa, MOXKE J1a Bapupa.

VY Hamoj CTyAWju BapHjaldje y pe3yiTaTuMa Mpou3nia3e U3 Mperieqa rnaiyjeHara y
Pa3NUYUTUM CTaIujyMHUMa O0JIeCTH, CyOjeKTUBHOM JOXKHUBJbA]y CUMIITOMA U CHEIH(PHUYIHO]
CTPYKTypH HcnuTaHuka. OCUM Tora, pa3uuuTe CUMIITOME MPHjaBbUBAIIM Cy HAIMjEHTH ca
KOMOpOUAMTETUMA Y OJHOCY Ha OMIITY momynanujy. Ca HanpenoBameM MaHAeMUje TOILI0
j€ M 10 CMamema CTpaxa KoJl JbyId, KOjHU je y 3Ha4ajHOj MepH YTHULIA0 Y MOYETKY Kaja ce O
BUPYCY M camoj OOJIECTH 3HAJI0 MHOTO Mame. Pa3inke y ydecTasocTd mojaBe IMOjeIuHHX
CHUMIITOMA Ha CAaMOM MOYETKY MaH/IeMHje POU3HIIa3e U U3 CMambECHOT KalaluTeTa TeCTUPaba,
KOjH je y Mame pa3BUjeHUM 3eMJbamMa OMO IMPUCYTaH y AYKEM BPEMEHCKOM IEPUOY, Ta Cy
TECTHPaHM CaMO OHH Ca CUMITOMHUMA KOjH Cy TaJla CMaTpaHHU Kao CIIeU(PHUIHN CUMIITOMH 32
uHbpekmjy usazpany SARS-Col-2.

Knuanuke manugecranuje undexnuje ca SARS-CoV-2 Bapupajy o aCUMITOMAaTCKUX
cllyyajeBa JI0 TEIIKe MTHEYMOHHje KOja MO)Ke JJOBECTH 10 CMPTHOI' MCXOZa IITO 3aBUCH O]
CTapOCTH, OMIITET 3[JPaBCTBCHOT CTama u npatehux 6onectu. Ha mouerky manaemuje, mehy
3apak€HUM TMalfjeHTuMa yoOudajeHu KoMmopOuauteTn Omnu cy xumeprensuja (21,1%),
mehepra Gonect (9,7%), xapauoBackynapHe Oonectu (8,4%) u pecnuparopHe OonecTw
(1,5%), xoje cy Omne mose3ane ca somujuMm ucxonom (181). Mehyrum, cryauja Arshad n
cap., Koja je o0yxBatuia nepuoa of maja 2020. ronune 10 okTobpa 2021. roaune, OTKpUIa
je 1a KOMOpOUAUTETH He yTHUy 3HadajHo Ha Texuny COVID-19 y Ilakucrany (182). Hame
UCTPAXMBAIE yKa3yje /a je y TOKy JoMmuHaiuje OMUKpPOH BapujaHTe OACYCTBO XPOHMYHHX
00JIeCTH MOKa3ajo MPOTEKTHBAaH e(ekaT U CMamuiIo pu3MkK 3a uHpekuujy SARS-ColV-2 3a
rotoBo 58% (8,7% vs 3,6%; RR:0,424; 95% CI.0,220-0,816; p = 0,010).

Momtazmanesh v cap. IpHjaBUIIH Cy MTOCEOHY IMOBE3aHOCT U3Mely KapIMOBaCKyJIapHUX
6onectn u COVID-19. Tauynuje, akyTHH cpyaHu Topemehaj ce jaBiba y Bume oa 25%
cilyuyajeBa, a Jietanuter je 6uo 20 myTa Behu kox ose rpyne nanujenata (183). ¥ CAJl no
maja 2020. rogune, on 287 320 unpunupanux Hajuemhu nmpujaBbeHU KOMOPOUIUTETH CY
KapauoBackynapHe Oonectu (32%), mehepua 6onect (30%) u xponuuHe Oonectu 1utyha
(18%) (170). Toxom nepuoaa noMuHanuje Jlenra BapujaHTe HAIU MAIHjEHTH 2 XPOHUYHUM
cpuanuMm Oonectuma (33,6% vs 25,6%; RR:1,578; 95% CI:1,034-2,410; p = 0,035) u
xunepteH3ujom (49,5% vs 40,5%; OR:1,505; 95% CI:1,010-2,242; p = 0,045) cy umanu 1,5
nyTta Behu pusuk 3a uapexunjy SARS-ColV-2, nok cy Tokom OMUKPOH BapujaHTE MaIljeHTH
ca XpOHUYHUM cpyaHuM OonectuMa umanu 1,6 myrta Behu pusuk na 6yny unpunupanu SARS-
CoV-2 y ogHocy Ha margjeHTe 0e3 XpoHUYHUX Oonectu cpua (28,2% vs 19,0%; RR:1,653;
95% CI:1,227-2,227; p = 0,001). Takohe, ydecrasoct HamuMxX ManyjeHaTa KOjU HMajy
xurnepreHsujy u no3utuBaH PCR Tect TokoMm aomuHanuje Anda, Henra m OMUKpOH
Bapujante 6una je 35,5%, 49% u 47,2%. Behuna ayropa nokasyje Huxy ydectanoct (21,1%,
22,9%), nako je xumepTeH3uja yapyxena ca mehepHom Oonemhy maeHTH(HUKOBaHA Kao
Hajuemthu komopouautet (181). Beha yuectamoct xunepTeHs3uje y HaIIOj CTYIUjH MOXKE Ce
o0jacHUTH yub-eHUIOM a3 y CpOuju OKO MOJIOBHMHA CTAaHOBHUIITBA CTapHjer of 15 roxuHa
6onyje ox oBe 6onectu (184). Ha rmobamHoM HUBOY, XunepTeHsujy uma oko 30% oapaciux
ocoba u (hakTop je pHU3MKa 3a HaCTaHAK MOXKJIAHOT yjaapa, KapIuOBaCKyJapHHUX OojecTw,
XpoHHYHHUX Oosiect OyOpera u mnpepane cmpta (185). YV mnomynmammju crapujux,
XHUIIEPTEH3Hja je 0OWYHO yApYysKeHa ca ApyruM Komopouaureruma. Kox oBe 6oectu nonasu
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710 aKTHBAIIMj€ MOHOIIUTA, Ca OCIEIUYHUM oclio0al)areM HUTOKHUHA, ITO MOXKE CyreprcaTi
Ha MoBe3aHoCT xuneprensuje ca npexkunjom SARS-ColV-2 u nojasom COVID-19 (186).

CanyHo Kao W xunepTeHsuja, mehepHa OojecT MpencTaBba 3HAYajaH 3IPABCTBEHU
npobnem y Cpouju. IIpema MHcTuTyTy 32 jaBHO 31paBibe CpOuje o oBe Oojectu Ooiyje
12,2% cranoBuumrsa (187). Ctora, He n3HeHal)yje YMHEHUIIA Aa Cy OBU MAIMjSeHTH y HAIIIO]
cryauju gerrhe 6unm nHGUIMPAaHU BUPYCOM TOKOM cBa TpH Tanaca (16,4%, 21,5%, 17,9%) y
onHocy Ha mojatke u3 aurepatype (181,188). 3a 6onectu kao mTo cy mehepHa 6onect Tum
2, neykemMHja U 1copujasa, MoKa3aHo je J1a MOCTOje KapaKTePUCTUYHU 00paciy eKcIipecuje
reHa M Ja ¢y Beoma ciudHu oHuM koj COVID-19, na ce MoKe MPETIIOCTAaBUTH J]a CIMYHA
eKcrpecHja rena Moxe 0utu 106pa ocHosa 3a SARS-CoV-2 undexunjy (189). Cryamuja u3 12
6omnuna y CAJl, cnpoBesnena Ha 5 700 COVID-19 nauujeHata cyrepuiie 1a je Ha IpBOM
MeCTy KoMopOuauTera Koj HHOHUIMpaHUX Ouna xunepreHsuja (56% wucnuTaHuka), Ha
apyrom rojasHoct (42% ucnutanuka), a Ha Tpehem mehepHa 6osect (koa npubamxHo 34%
ucnutanuka) (167). HWucynuHCka pesucTeHIja mpaheHa je BHUIIKOM IMPOTEHHCKE
TJIMKONIM3aIje, OKCUJATMBHUM CTPECOM M OIMITUM HH(IAMaTOPHUM OATOBOPOM KOjU
nosehaBajy ocersbuBocT Ha uH(pekuujy. Ca apyre crpane, SARS-CoV-2 ungekuuja Moxe
yrunati Ha f henuje mankpeaca mpeko ACE-2 penenropa, aoBoxehu 10 cMmamema
npou3Bomke uHCynuHa (167). Takohe, Moke JOBeCTH 10 Mpomajama henuja naHkpeaca u
npecTaBiba GaKTOp pU3MKa 3a HacTaHak mehepue 6osnectu HakoH uHekuje (190). Valero-
Bover u cap. cy y MyATHLIEHTpUYHO] KoxopTu ca 10 551 xocnuranu3oBaHux 000JIENHUX OX
COVID-19, 3axjpyuniy 1a Cy MUHUMaJIaH yTUIAj 32 HACTAHAK TEIIKe O0JIECTH nMaJle roIuHe
cTapocT a 3HaTHO Behu ytunaj cy umanu komopouaurer (191). Ca rogunama crapoctu
yemrhe cy IpUCyTHE KapAnoBacKyjIapHe OosecTH, mehepHa 0onect, MeTaboINIKH CHHIPOM
U TOja3HOCT, KOje NONpHHOCE HACcTaHKy Texux ¢opmu COVID-19 (192). Umajyhu y Bugy
TEIIKY KIMHUYKY CIIMKY U MYJITHCHUCTEMCKa omrehema Ko OBUX MallljeHaTa HeOIXO0IHO je
CTIIOPOBECTH KOHTHHYHPAH HaJI30p M BaKLUMHAIM]y paayl crpedaBama HHpekuuje ca SARS-
CoV-2 n nommx ucxoza, Kao IITO Cy IpeUIoKMWIN U 1pyru ayropu (181,193).

Bakuunanuja kao mepa npeseruuje COVID-19 je joul yBeK HEAOBOJbHO UCTPaKeHa KOJT
XOCITUTAIM30BAHUX TaIlMjeHaTa, Moce0HO y 3eMJbaMa ca OrpaHudeHHM pecypcuma (194).
ITpBa uctpaxusamwa BE 3a BBIBP-CorV, BNT162b2, Gam-COVID-Vac w AZD1222 npoTuB
CHUMIITOMATCKUX HMH(eKuuja, onare u temke popme COVID-19 kox ocoba crapujux ox 60
rofvHa u3BeleHa cy y BojBomunm, y mepuony of janyapa no amnpuia 2021. roguse, a
nokasana cy ykynny BE on 88,4% ca Bapujanujama usmely Bakuuna: 3a BBIBP-CorV 86,9%,
3a Gam-COVID-Vac 95% wu 3a BNTI162b2 99%. I'maBHO oOrpaHu4YeH€ HaBEACHOT
HCTPAKMBamba j€ IITO j€ U3BEJICHO caMo y BpeMe noMuHanuje Anda sapujante (195). Cryauja
y aycTpanujckoj oomuunu Roial Adelaide npenounna je na 24% mnanyjeHara HUje TPUMUIIO
HUjenHy 103y BakiuHe npotuB COVID-19, mTo ykasyje Ha HeJOBOJbHO ITPUXBATAE BaKIIMHE
Mel)y BucokopusnuHuM rpynama (196). ¥V namoj koxoptH, Butie o1 48% je HeBaKIIMHUCAHO,
IITO c€ MpUMKCYyje 3a0pHUHYTOCTH 300T HEXeJbeHUX edekara, e(hUKaCHOCTH, HETOBOJHHOT
TeCTUpamka, HEMOBEpeHma y CHCTEM M TeopHuje 3aBepe, KOoju cy Ounu mpucyTHu Mmehy
cranoBHuniuMa Cp6uje (197). Ilpema momammma no aBrycra 2024. roguHe y CBETY je
OpUMEHBEeHO YKynHo 13,72 wmunujapae BakIMHA, NPUMApHOM CEPHjOM  BaKIMHALW)E
obOyxBaheHo je 67% craHoBHUIITBA, 32% je mpuUMIIIO 0ap jeaHy OycTep 103y, 0K j€ y HAIIO)]
3eMJbU YKYITHO IPUMEH-CHO 8,3 MUJIMOHA BAaKIMHA, a 00yXBaT MPUMapHOM BAaKIIMHAIH]OM je

610 48,3% (198).

BE 3a BNT162b2 noka3ana ce Kao HajBHIIIa HAKOH KOMITJIETHE BaKIIMHAIIM]E KOJI HAITX
xocnuTanu3oBanux mnanujeHara. BE je mocturna 74,8% y poxy ox 0-84 mana HakoH apyre
no3e BakiuHe. MelyTum, 3a1tuTa je BpeMeHoM ociaduiia rna je HakoH 85—168 nana Ha 54,6%

48



a y mepuony > 168 nmana HakoH apyre no3e cmameHa je Ha 19,8%. Gram wm cap. cy y
HaIMOHAJIHO] KOXOPTH 0coba ctapujux ox 60 roguna y JlaHckoj peructpoBaiu cMambemhe BE
alli ca HENITO BHUIIMM BpeaHocTuma 3a obe pocrynHe MPHK Bakumne (BNTI162b2,
mRNA1273). Yrepaunu cy BE 3a Anda, lenta u Omukpon Bapujanty y nepuoay 14-30 nana
HakoH npyre no3e ox 90,7%, 82,3% u 39,9%. Takohe, nobunu cy u BpeanocTu 3a > 120 nana
HAKOH apyre ao3e, oa 73,2%, 50,0% u 4,4% 3a Anda, lenta u Omuxpon Bapujanty (199).
Tchuem n cap., y ®paniryckoj, ko ctapujux oa 50 roguna, usmely 6. jyna 2021. rogune u
10. ¢ebpyapa 2022. roaune, cy mnokazanu jaa je BE mpotuB cumnromarcke uH(peKkuuje
COVID-19, 7-30 nana nmakon npyre no3e 3a uPHK Bakuune (BNT162b2, mRNAI273)
n3Hocuina 86% 3a [lenta u 70% 3a Omukpon Bapujanry. Ilopen Tora, oBa cTyuja je mokasaina
1a je HakoH Buiie o1 120 maHa ox MOTIyHE BaKIMHANM]jE 3amTuTa onaia Ha 60% 3a Jlenta
Bapujanty 1 20% 3a OmukpoH BapujanTty (200). Metaanannza Koja je HICIIUTUBAJIA JICTATUTET
y OJHOCY Ha KOHTMHEHTE U BapHjaHTe MOKa3aia je aa je TOkoM Auda BapujaHTe JETATUTET
u3Hocuo 2,62%, 3a bera Bapujanty 4,19%, 3a 'ama 3,60%, 3a lenta 2,01% u 3a OMUKpoH
Bapujanty 0,70%. Hmwxe BpenHocTu netanutera 3abenexene ¢y y EBponu u Oxeanuju, a
JETAMTET j€ 3aBHCHO OJf BapHjaHTE, CTapOCHE TUCTpUOYILHje, Pa3BUjEHOCTH 3eMJbE,
KBaJIUTETA 3]PAaBCTBEHOT CUCTEMA, )KUBOTHOT CTaHAap/aa U oouma BakiuHanuje (201).

VY ananus3um koja je oOyxBatmna 50 3emasba mopeleH je neramuter TokoM Jlenta u
Owmukpon Bapujante. Cpeama BpEIHOCT JICTaIUTETa U3HOCKIA je TOKOM Jlenta BapujaHTe
8,56% a Tokom OwmmukpoH Bapujante 3,04%. Y 47 3emarba 3a0€NekKEHO je CHIDKABAE
JIeTaJuTeTa TOKOM OBE BapHjaHTe, Kao MOCIeIula CMalbeHe TaToreHocTy U nosehanor oouma
BakuuHaiuje (202). IMammjentn ca nHpekunjom nza3BaHoMm /[lenta BapHjaHTOM HUMalU Cy
BUIIM JIETAIUTET y oxHocy Ha Anda m OMHUKPOH, y CTyauju Koja je oOyxBaTtuina 240
naiyjeHaTa ca moTBpheHOM BapHjaHTOM BUpyca METOJOM cekBeHuupama (203). Xia u cap.
Cyrepuilly Ja je JICeTAIUTET HIKM KOJ| BaKUMHUCAHUX. YTOPEAMIH CY JIETATUTET KOJ
UCTIHMTaHUKa ca cToroM BakiuHanuje ox 30%, u3mely 30% u 60% u uznan 60% u noTBpaAuIN
CTaTUCTHYKH 3HAUAjHY PA3JIUKy ca jeranuteToM ox 4,86%, 1,44% u 0,63% (201).

VY TOKy maHaeMHuje UCTPaXMBaH j€ YTHIA] BAaKIMHA Ha IPEHOIICHE PA3IUUUTUX
BapujanTi SARS-CoV-2, na cy Braeye u cap. npouennin BE 3a cexkynnapHy cTory jaBibama
TokoM mpahema KoHTakaTa y mepuony msmely jamyapa 2021. rogune mo janyapa 2022.
rogune y benruju. Haume, xon Bucoko pusnyHux koHTtakara BE 3a BNT162b2 Bakuuny 3a
Anda Bapujanty usHocuina je 96%, 3a Jlenra Bapujanty 87%, 1ok je 3a OMUKpPOH BapHjaHTy
n3Hocuna 31%. Ca mpumenom Oycrep no3e, BE 3a OMukpoH 3a 611cKe KOHTaKTe, OpacTao
je Ha 68%, anu je omet omnao Ha 55%, 150-200 nana HakOH mpUMeHe OycTep J103€ BaKIMHE
(204). Y Aycrpanuju je nmperoc SARS-CoV-2 6uo 3anemapspuB 10 pebdpyapa 2022. roaune
KaJa je ycieauo tanac nHgpekuja y3pokopanux OMUKpOH BapujanToM. Bakunnucano je 90%
oapaciux ocoba M oBa cuTyanuja omoryhmina je mpoueny BE 6e3 yTumaja mperxonHe
undexuje. [Topehena je rpyna 188 950 unpunupanux Tokom pedpyapa-maja 2022. roaune
ca KOHTPOJHOM TpynoM HEMH(UIMpaHUX H3a0paHWX HAa OCHOBY CTapoCTH, I0JIa, JaTyMma
TeCTHpama U ApYrux Moryhux npuapyxenux ¢axrtopa (eHri. confounders). BE HakoH Tpu
no3e 6uia je 42% y norneny 3amrure o uHpexuuje u 81,7% y 3alITUTH 0J] XOCTIUTAIN3ALIN] e
U cMpTHOTr Hucxofa. Takohe, mpuMapHa BakIMHAIMja ca JBE BUPYCHO-BEKTOPCKE BaKIIMHE
npahena nPHK Oyctep mo30M mpyxuina je ayxy 3aiiTUTy of uH(eknuje 60 u Bulle aaHa
HAKOH BaKLIMHAIIMj€ HETo KoJ OHUX Koju cy mpuMmin 3 no3e nPHK Bakuune (205).

Song w cap. Cy y MeTaaHaIM3H y KOjy je YKJbyueHO 42 cTynuje O MpOLEHH YTHUIlaja
pa3NMYUTUX BAaKIMHA HA HACTaHAK MH(EKIHMje U TEUIKUX KOMIUTUKAIMja WHPEKIHje TOKOM
mupkymnangje OMUKpPOH BapHjaHTe, IMOKa3ald Ja ce y mnopehemy ca HEeBaKUMHHCAHUM
ocobama, KOJi KOMIUIETHO BaKIIMHUCAHUX 0co0a, 6e3 003upa Ha TUN MPUMEHECHE BaKIIMHE
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npotus COVID-19, y3 npuMeHy jenHor uinu Ba Oycrepa o0e36ehyje 3nauajua BE npotus
nHpekje OMUKPOHOM U IPOTUB TEHIKMX KOMIUIMKAIMja TOKOM oBe HH(pekuuje. Jlasse, mpBa
OycTep [103a je IpyXuia jady 3amTuty o1 OMUKpOHA HEro MprUMeHa JIBe 03¢, IITO MOoKa3yje
BE on 53,1% nacnpam 28,6% xaz je y nuramy uHpekuuja, oqnocHo BE 82,5% nacnpam
57,3% xaga ce paau O TEIIKUM KOMILTHKajama oBe uHpekuuje. Ilpumena npyre oycrep
703 TPYKWIa je CHaXHY 3aIUTUTY OApaciuXx y poky on 60 maHa oJ BakIMHaIHUje ca
u3mepenom BE ox 53,1% npotus undexuuje u BE ox 87,3% on TemIKUX KOMILIHKAIH]a.
Taxobe, moka3zaHo je na je npumena camo nPHK BakimHa npyskuia cimyaH 3alITUTHE eeKaT
y oxHocy Ha komOHammjy uPHK u npyrux Bakumua, anu ob6e KOMOMHALM]jE MPUMEHEHHX
BakuuHa 00e30el)yjy Behy 3amruty y ogHocy Ha He-mPHK Bakimune (206). Jara u cap.
npujaBibyjy BE nnaktusucane Bakuune (CoronaVac) npumemene y Unney, y HallMOHAIHO]
KoxoptH ca 10,2 Munnona ucriutTanuka crapujux ox 16 ronquna. Osa BE je y ciyuajy 3amrure
on wHbpeKnuje u3Hocmia 65,9%, 3a mpeBeHU]y xocnuranu3anuje 87,5%, 3a MpeBeHIH]Y
npujema y JUJI 90,3%, a on cmpTHOT ncxoaa nosesanor ca COVID-19 mtutuna je ca 86,3%
(207). Mabhapcka cryauja je objaBuina, y kKoxoptu crapoctu 65—-100 roguHa, HUXKY CTOMY
uniuaeHnuje SARS-CoV-2 nadexuuje 14—120 naHa HaKOH MMyHE BaKIIMHAIM]E 32 CBAKH THIT
BakiuHe (BBIBP-CorV, BNTI162b2, Gam-COVID-Vac, AZDI1222, mRNAI273 nu
Ad26.COV2.S (Johnson & Johnson, CA]l)) y nopehemy ca KoxopToM HeBaKIIMHUCAHUX (54,8
Ha 100 000 ocoba-nana), pactyhy cromy uHQpeKIHje HaKoH 4 Mecela ¥ BeoMa HUCKe cTone (<
10 ma 100 000 ocoba-nana) HakoH Oycrepa ca uPHK, 6e3 003upa Ha nprMapHH TUI BaKIIKHE
(208). Cucremcka annuza Graiia u cap. npumeHoM Cochrane meronia ykasyje na najsehy BE
HAKOH TOTITyHE BaKIMHAIMje, Y CKIaay ca nocrojehum momanuma 3a nPHK Bakuune, nma
BakuuHa BNT162b2 (209). Kox Hammx ucnuTaHuka Koju ¢y npuMuin BBIBP-CorV Bakuyse,
BE y npBux 84 nana HakoH apyre no3e je ouna 45,6%, no 168-or nana 28,9% u HakoH 168
nana 23,4%, ca Mame 3a0€lIe)KEHUM TaJ0M HakoH > 168 naHa Hero koax BNT162b2 (23,4 %
vs 19,8%). Takohe cmo ykazamu Ha Hemto Bumy BE ox 10%, koja je mpujaBibeHa y
Mabapckoj 14-120 nana HakoH npyre no3e. MHTepecaHTHO je MCTpakuBame HH(EKIHja
SARS-CoV-2 HakoH TpUMEHE pa3MUUYUTHX KOMOHMHAIMja BaKIMHA CIPOBEICHO Y
Vjenumenum AparnckuM Emupatuma y kojuma je oOyxBaT BaKIIMHAILIMjOM Y TOIMYJIALUjU Y
Majy 2022. rogune 6uo 97,7% (210). ¥V y3opky on 1 533 ucnuraHuka, MOjeTUHITN KOJH CYy
IpUMIIH TpU 03¢ BBIBP-CorV umanu cy Hajsehy cTonmy npo0oja BaKIIMHATHOT UMYHHUTETa
(45,6%, 77/169). Y nopehemy ca ucnuraHUIMMAa, KOjU Cy OMIIM MOTIYHO BaKIIMHUCAHHU WU
npumuiu 0ycrep BNT162b2, ctona npobojuux undexnuja COVID-19 mely ucnuraHuuma
KOjU cy NpUMUIH Tpu A03e BBIBP-CorV Bakuune uinn e no3e BBIBP-CorV (nmpumaphe
no3e) u kao oycrep BNT162b2, octaje penatuBHO BUcoka, 37% (84/227) u 36,4% (28/77)
(211).

3a nPHK Bakumne kao mro cy BNT162b2 n mRNAI273, uctpaxuBama yKazyjy Aa
npyxajy 60Jby 3aITUTY y opehemwy ca Bakuunama AZD1222, Ad26.COV2.S w BBIBP-CorV
(212,213). Yuan w cap. aHanu3upajy yKymnaH Opoj CMPTHHX MCXOJa y MOITYJIAalUj! OJPaCIUX
y nepuoay oxn 1. anpuna 2021. go 30. jyna 2022. ronuHe y BuckoHcuny 1 0BOZE ra y Be3y
ca eBUICHIIM]OM 0 BakuuHaiuju npotuB COVID-19 (mRNA1273, BNT162b2, Ad26.COV2.S).
PeructpoBaHo je MporpecuBHO onajame e(hEeKTUBHOCTH JIBE J03€, PU YeMYy j€ pelIaTUBHU
PHU3UK 32 yMHpame 3a ocode crapuje ox 60 roanHa y OJHOCY Ha HEBAaKIMHHCAHE M3HOCHO
11% Toxom jyna 2021. ronune u 36% TokOoM niepuona janyap-jyu 2022. roqune. bycrep mo3a
BaKIIMHE je CMambUia PeJaTUBHU PU3HK 32 YMUpame 3a ctapuje o 60 ronuna Ha 9,5% TokoM
nepuoaa okrobap-aenem6bap 2021. ronuue u Ha 10,8% y nepuony janyap-jyu 2022. roguse,
Kajga cy Oycrep /J03e BakuMHE OMiie JOCTYINHE W 3akibydeHo je na BE 3nauajuo pacre ca
yBohemem Oyctep mo3a (214).
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Hama crynuja cyrepuiie fa MpUCTyl BaKUMHAIMjU XETEPOJIOTHUM BaKIMHAMa, Koje
KoMOunyjy BBIBP-CorV BakiiHy Kao npBe 1Be g03e u BNT162b2 xao Oycrep 103y, MOXKe
OpyXUTH eekTuBHy 3amtuty on uHpekuuje SARS-ColV-2. To je Ouna u Hajuemnthe
npUMemkeHa KOMOMHAIIMja BaKIMHA JaTa KoJ yKymHo 148 wimm 7,9% mnauujeHara y Haiioj
KOXOPTHO] CTYIHjH U y iepuoy 168 nana HakoH BakuuHanuje nokasana je BE ox 71,2% (y
pacniony on 88,6% 10 27,4%). OBo je y Cckiaay ca KIMHHYKOM CTYJIHjOM CIPOBEACHOM Yy
oomanmm y bejpyTy Koja mpyska Jokase J1a je XeTepoJIorHa UMyHH3aIuja ca ase no3e BBIBP-
CorV ToxoM puMapHe BakIMHaLKje, mpaheHe jennom Oycrep no3om BNT162b2, 6e30eaHa u
3HA4YajHO UMYHOT'€HH]ja O]l XOMOJIOTHE BakIMHauuje npumeHoM BNT162b2 (215). Atmar n
cap. CIIpOBEJIM Cy OTBOPEHO KIMHUYKO HcnUTHBama (aze 1-2 Ha 10 moxammja y CA/l, xox
458 onpaciMx WCHOUTAHWKA KOJU Cy 3aBPLIMIM peXuM BakiuHanuje npotus COVID-19
HajMame 12 Henmesba paHHWje M HHCY HUMald NPUjaBJbEHY MCTOPH]Y TEMIKOT aKyTHOT
pecniuparopHor cuHapoma n3za3BaHor SARS-ColV-2. Ucnuranuim cy nobunm 6ycrep 103y ca
jeaHoM of Tpu BakuuHe: mRNA1273, Ad26.COV2.S, unmu BNT162b2. Aytopu 3aKkibydyjy na
CY ¥ XOMOJIOTHHM ¥ XETE€POJOrHU PeXMMHU BaKIMHALMje OWJIM CUTYPHH UM UMYyHOTeHH (216).
Jara u cap., HacTaBJbajyhu CBOje UCTpPaKMBamkE y HALMOHAIHO] KoxopTH y Ywmiey, cy
nponewuBain BE y onHocy Ha Tpu ucxona (xocnurtanuzanuja, npujem y JUJI u cMptHH
ucxon nosesan ca COVID-19) kox ocoba Koje cy MpUMapHO BaKIIMHUCAHE MHAKTUBUCAHOM
BakuuHoM (CoronaVac) mu Oycrep npozom AZDI1222 wmm BNTI162b2 'y opHOocy Ha
HeBakiuHucane. Mehy 4 127 546 ucnuTaHuka KOjU Cy HNPUMHIIN JBE /03¢ WHAKTHBHCAHE
BakiuHe y Toky 2021. roqune, 1 921 340 (46,5%) wux npumuo je oycrep 4ZD1222,2 019
260 (48,9%) je nobuno 6ycrep BNT162b2, a 186 946 (4,5%) je nobuino xomosnoru Oycrep, Tj.
nHakTHBHCcaHy BakuuHy (CoronaVac). BE y mpesenmmju cumnromarckor COVID-19 3a
xomouoru 6ycrep, CoronaVac w3nocuna je 78,8%, 3a BNT162b2 kao Oycrep 96,5% u 3a
AZDI1222 6yctep 93,2%. BE 3a npeBennujy xocnuranuzauuje, npujema y JUJI u cmptHOT
MCXOJa MoKasana je Takohe Bucoke BpenHoctu (86,3%; 92,2% u 86,7%); (96,1%; 96,2% wu
96,8%) u (97,7%; 98,9% u 98,1%) (217). De Gier u cap. cy kopuctehu nomarke ox 43 257
OJIpaciIUX YYECHUKa MPOCIEKTHBHE KOXOPTHE CTyAuje y XOJIaHAMjU, TPUKYIJbEHE u3Mely
10. janyapa 2022. u 1. centem6Opa 2022. roquHe NPOLEHWIN 3aITUTHH eeKaT MPeTXOTHIX
uHeKja U BakIMHanUja Ha MHQekunjy OMHUKPOH BapHjaHTOM. 3aKJby4WIH Cy JAa 3a
ucnuTaHuke ca 2, 3 wiu 4 nperxoana koHTakTa ca SARS-CoV-2, 6uino TOKOM BaKIMHAIIH]E
WIA TpeTxoaHe HH(peKnuje, XUOPUAHM HMYHHTET YCHEIIHHje IITHTH OJf HH(pEeKuuje
OMHKpPOHOM 0]l UMYHUTETA M3a3BAaHOT BaKIIMHOM, 10 HajMame 30 Heaesba HAKOH MOCTIeIHe
umyHuzanyje/undexnuje (218). XubpuaHu UMYHUTET MPEACTaB/ba KOMOMHAIM]Y UMYHOT
OJIrOBOpa HACTaJOI HAKOH IMpenexaHe WHQEKIWje W BakuuHaiuje. M3 oBHX MojaTaka
3aKJbydyjeMo ja je temko nocmarpatu BE 6e3 ykipyunBama moceOHOT yTuiiaja KOju MOTy
umatu nperxogHe uHpekuuje. Ocum tora, Hamehe ce W MUTame Ja JIM MOCTOJH YHAKpCHA
3amruta usMel)y SARS-CoV-2 u npyrux eHIeMCKHX XyMaHHX KOPOHAaBHpYca KOjU y3POKY]jy
npexnazne. Tako cy Bean u cap. ykazaiu Ja je nperxoaHa nHoekuuja ca SARS-CoV-2, 3a
pa3nuKy O] BaKIMHaIMje Ouia MoBe3aHa ca MamUM OpojeM cilyuajeBa CHUMIITOMATCKe
uH}EKIHje ca eHAeMCKUM KopoHaBupycuMa. OTKpHIN Cy Ja Cy OJArOBOPH CHEIHM(PUIHHX
CD8+ henuja ycMepeHU Ha JBa HECTPYKTypHa mpoTeuHa (nsp I2 u nsp 13) eHAEMCKUX
BUpyca, oboraheHn caMo KOJl MCIHUTAHUKA Ca MPETXOAHOM MH(EKIMjOM, Ma CyrepHIy Ja
oarosopu CDS+ henuja ycMepeHu Ha KOH3EpBHUpaHE MPOTEUHE MOTY MPYKUTHU 3aIITHTY O]
IIMPOKOT CHeKkTpa KopoHaBupyca (219). YJIPA je mokaszana ga je y TOKY JOMHHALHje
OMHKpOH BapujaHTE€ KOJ HaIIMX MAalfjeHaTa 3Ha4yajHO Yelhe pEerucTpoBaHa MPETXOHA
nokymenroBana nHdpexnuja SARS-CoV-2 mel)y nanujeHTrMa KOju HUCY OWIM MHPHULIMPAHU Y
OJIHOCY Ha OHE Ca MO3UTUBHUM TecToM (25,7% vs 14,7%; RR: 0,497; 95% CI.0,344-0,716; p
< 0,001), mTo roBopH 0 3a NOJOBUHY CMambEHOM PU3HUKY 32 TOHOBHY HH(peKunjy SARS-Col-
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2 xox ocoba Koje cy umasie peructpoBany uHbpekuujy. MJIPA Huje nokaszana HE3aBUCHY
MOBE3aHOCT OBE KapaKTEPUCTHKE Ca 3apa)kaBambeM HaIlluX MallfjeHaTa.

Mabapcke cTyauje cy nokasane ja amnukanyja tpehe noze BNT162b2 BakuuHe HAaKOH
nBe no3e BBIBP-CorV 3HauyajHO mojayaBa M XyMOPAJIHU U UMYHH OJTrOBOp HocpenoBaH T
henujama, ynopenus ca tpu noze BNT162b2 Bakuune (208,220). V rpynu koja je npumuia
nse no3e BBIBP-CorV u 6yctep no3y BNT162b2 xymynatuBHu [FNy-1103uTHBaH 0AroBOp T
henuja 6mo je jaun Hero y Tpymu Koja je nobwuna ase no3e BNT162b2 n Oycrep ca BNT162b2
wnu BBIBP-CorV BakuuHoM. HajyneyatsbuBuju pe3yiaTaTy Cy MOCTUTHYTH Y TPYIH ca JBE
nose BBIBP-CorV u Gycrep no3om BNT162b2, narnamasajyhu na je HajeUKaCHUjU METOJ
ynoTpede MHAKTUBUCAHMX BUPYCHUX BaKIIMHA XETEPOJIOTHO nojadaBame (220). U cryauja u3
Kune ykazana je na xereposorso nojauaBame "PHK Bakiuaom (CS-2034, CanSino, 1lanraj,
Kuna) uHayKyje jaun UMyHHU OJTOBOP M 3AIUTHTY OJf CUMIITOMaTcke MH(eknnje OMUKPOH
BapHjaHTOM y mopehermy ca XOMOJOTHMM I0jayaBambeM ca MHAKTUBHpaHoM BBIBS-CorV
BakuuHOM (221). Takohe, SARS-CoV-2 cnermuduuan oaroBop NOCpeI0BaH HEyTpanuiryhum
aHTUTeNIMMa OMO je 3HayajHO BHIIM Koj xerepojorHor MPHK pexuma y onHocy Ha
xoMoJiorau pexxuM (221). Ilpema nogauuma u3 Jopnana Gam-COVID-Vac BakuuHa je 6una
HajeuKacHU]ja y cpedaBamy Temike Gopme COVID-19 (222).

VY Cp6buju je HajBuie kopunthena BBIBP-CorV BakuuHa jep je Ouiia HajaOCTyIHH]ja a
ciequ je BNT162b2, kao u y Hamoj cryauju — 36,5% ucnuTaHuKa je IPpUMHIIO JBE J103€
BBIBP-CorV Bakuuse, a 18e no3e BNT162b2 cBera 7,2%. MHoru rpalanu cy ce onpenenuiu
3a KOMOHMHAIM]y OBE JBE BaKIMHE, HAPOUUTO 3a KOMOMHaIMjy aBe no3e BBIBP-CorV u
oycrep ca BNT162b2. Hekonuko QaxkTopa je yTUIaIo Ha M300p BakLUMHE, YKIbY4yjyhu
JTOCTYITHOCT ¥ MHAMBHyalHEe OAiyKe nmojenunana. Gazibara u cap. To o0jalimaBajy TUME
mTo je 3a BehuHy Jbyau koju cy ouryuniu jaa npume BBIBP-CorV, rnaBHu pasior Ouia
YHIbEHUIIA Ja j€ TPOM3BEIeHA 10 100p0 MO3HATO] TeXHOMOTHjH (223).

Crynuja u3BeneHa y 14 zemaspa EBporicke YHuje cyrepuie na je BE mpumemenunx
BaklMHa Ouna Beha y mepuoay nomuHanuje Asda BapujaHTe, HEro y Nepuoy JOMHUHALM]E
Jlenta BapujanTe. BE HakoH MOTHyHE BaKIMHAIM]E TPOTUB XOCTIUTAIN3ALIM]€ BapHpalia je 0]
54-85%, a npumame OycTep 03¢ HaKOH MOTIyHe BakuuHanuje nosehano je BE o 90%
(224). 1 y namoj xoxopTu HajBehH 3alITUTHH edeKaT BaKIMHA Ha 3apa)kaBarmbe YOUueH je
TOKOM AoMuHanuje Anda Bapujante, kana je AepUHUCAHO /1A Cy MAIMjeHTH KOju cy Omin
BaKIMHUCAHU MMaJH 5 MyTa Mamu pu3uK Aa oyay unpumupanu SARS-ColV-2 y onHocy Ha
HeBakuuHucane (RR: 0,268; 95% CI:0,159-0,452; p < 0,001). Tokom OMuUKpOH Tasiaca
BakKlIMHAIMja j€ 3HAYajHO CMamMIa PHU3UK OJ] XOCIUTATU3alje U TElIKe MOCIEIHIIE.
[Ipumame nonaTHe 03¢ 3HA4YajHO je MoOoJspIano oBy 3amrtuty (135,224). V najHOBHjeM
MYJATHLIEHTPUYHOM HCTPAXHBAaKkYy CIPOBEICHOM Ha INPUMApHOM HHBOY 3/IPaBCTBEHE
3amrute 'y EBporckoj yHHju/EBpOICKOM €KOHOMCKOM IpocTopy, y jeceH 2023. roauHe
MOKa3aHo je 1a je e(eKTUBHOCT MOHOBAJCHTHUX BakuuHa nM3Hocuia 40% y 3amTUTH O]
HACTaHKa CUMITOMATCKe MH(EKIUje Yy IpBa TPU Mecella, alu je Ouia HuXKa KOJl CTapHjuxX
olpacnux ocoba y ogHocy Ha muale manujente — 36% Hacripam 59%. AyTopu 3akibydyjy aa
cy BakiuHe npotuB COVID-19, koje Cy NpUMEHmEHE HUBHUM IpylamMa TOKOM jECeHUX
Kamnama 2023. roauHe mokasane KIMHUYKA 3HayajHy BE mpoTtuB maboparopujcku
notBphene cumnromarcke SARS-ColV-2 undekuuje y 3 mMecerna HakoH BakiuHauuje (225).
CDC w3 ATtnanre, TagyHHje BETOBO CABETOJABHO TEJIO 32 UMYHH3aIH]je, je y cenTemopy 2023.
TOZIMHE TPENOPYUHO JlaBamke aXypupaHe MOHOBAJICHTHE BakiuHe ca XBB.1.5 3a cBe ocobe
y3pacta 6 Meceuu u ctapuje y uuiby npeseHuuje COVID-19, ykibydyjyhu u temke hopme
6onectu y Hactynajyhoj cezonu (226). Toxom jecenu 2023. roauHe mopen MOJBApHjaHTE
3aCTyIJbEHE Y MPUMEH-CHO) BakUuHM, y nonyiandju y CAJl je kpyxuia u mojaBapHjaHTta
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JN.1, xoja je y nenemOpy 2023. roamHe, MOTHYyHO mOTUCHYna XBB.1.5 w mocrana
JOMHUHAHTHA, TaKO J1a Cy a)KypHpaHe MOHOBaJIeHTHE BakLnHe nokazane BE ox 54% y npoceky
Mely oapacium ocobama y3pacra 18 roauHa u ctapuju, y 3alITHTH 01 CHMOTOMATCKUX SARS-
CoV-2 undekuuja ko7 0coda Koje Cy HeJJaBHO BaKIIMHUCaHe y Topelermy ca OHMMa Koje HUCY
npuMmie axypupany Bakuuny (227). IIponene BE 3a paznuunte OMHKpOH cyOBapHjaHTe
cyrepuily Behn HMBO HeyTpanuinyhux aHTHUTeNa KOJ BaKLUWHAIMjEe JBOBAJICHTHOM Y
nopehemy ca MOHOBAJIEHTHOM BakKIIMHOM (228).

Metaanannsa Koja je Ha OCHOBY JOCTYITHHX pajoBa npoydyaBana BE mepemem HuBOA
HeyTpaaumyhux aHTuTena cyrepuile a je e(hpeKTUBHOCT ITyHe BaKIMHaIMje u3Hocuia 44,5%
3a PEBEHIIN]Y aCUMIITOMATCKUX MH(EKIHja, 76% 3a MPEeBEeHIINjy CUMIITOMATCKUX, 95,4% 3a
npeBeHNujy xocnutanuzanuje, 90,8% 3a mpeBeHujy temke dopme Gonectu u 85,8% 3a
CrpedaBame CMPTHOT Hcxofa. YoueHo je Aa BE mpoTtuB cuMnromaTtcke MH(pEKIHje omaga
npoceyHo 13,6% Ha MmeceunoM HHUBOY (229). Ha ocHOBY oBHX mojaraka youana ce 1a je BE
y TPEBEHLHUJU aCUMITOMATCKUX MH(QEKIHja cyOonTumaliHa, a yrnpaBo OBe HH(EKLHUje Cy
IJIaBHU W3BOp IMpeHOIIeka BUpyca y mnonyiauuju. I[lojaBa HOBUX BapujaHTH BHpYyca
yCIIOBJbAaBa OBAKBE Pe3yJITaTe aju U Jajke je Hermo3Hato Aa au Ha BE ytuuy npyru dakropu
Kao IITO Cy TOAMHE CTapOCTH, MHTEpBaJ M3Mel)y 103a M KOJMUKU yTUIA] UMa]y Pa3IuuuTe
BpCTE BaklMHA. Pa3nuke y moHamamy MCHUTAHUKA Takole MMajy YTHIIA], HEBAaKIUHHCAHU
Bepyjy na COVID-19 Huje 030uspHa OOJECT alM M MOTIYHO BAKIMHUCAHH CMAaTpajy Ja cy
MMYHH, 112 He IpUMeRY]jy Mepe 3amutute. Jla 6u ce BE ersakTHo u3padyHao HEONXOAHA CY U
OTCE)XKHA MMYHOJIOUIKA MCTPAXKUBamha XyMOPAJIHOT M LedylapHor umyHuteta. Ilocienma
UCTpakuBama EBPOICKOr IeHTpa 3a KOHTPOJIY U MPEBEHIIM]Y OOJIECTH CyTepHUIly J1a je BpeMe
0]l TIociemker OycTepa OUI0 MHOTO BaxkHHjE 0l Opoja mpuMemeHux no3a (230). 3nama o
HOBMM CyOBapHjaHTama, HUXOBHUM KapaKTEpUCTHKaMa W HHUBOY 3alUTHUTE KOjy MpyXkajy
BakKlIMHE W JlaJb€ Cy OTPaHMYEHA M KaKO HCTHYY CBa pEJIEBaHTHA Teja 3a CIPOBOhEHme
MMYHHU3allMje HacTaBJba ce npaheme eBoiyluje cyoBapujanTi U BE npuMemeHnx BakiuHa
(226). Hama cryauja mokasyje NpeAHOCTH Y CBOjOj pPa3HOBPCHO] €Ballyalldju BUIIE BPCTa
BakuuHa, Hyaehu ysun y BE BNT162b2 w BBIBP-CorV, nojemuHadyHo U y KOMOWHAIIH]H.
JloHruTy IMHATHU MPUCTYT NpYyXa yBUA y BpeMeHcKy BE, mTo je kipyuHO 32 pa3marpame
103a.

Hama anamHecTuuka cTyadja mokasaia je Ja je HajBeha cMpTHOCT Omiia y Bpeme
nomuHanuje Jenra Bapujanre (y2, p < 0,001). Takohe, yuecTasocT CMpTHOT HCXOfa je Ouia
3HayajHo Beha kox OojecHWKa Koju Cy OonoBanmu o 1LepeOpOBacKylapHUX U
HeyponereHepatuBHux Oonectu (33,3% vs 12,3%; OR: 3,556; 95% CI: 1,268-9,970; p =
0,016). Y Yuusepsurerckoj Oomuunu y Topuny ox ykymHo 332 marujeHta oOojena of
COVID-19, wmux 75 (22,6%) je uMao HEKO HEYpOJIOIIKO 000Jbeme (1iepedpoBackynapHe 29,
HeypozereHepaTuBHe 26 u octaie 20). Y KOXOPTHOj aHAIM3H PU3HUK OJf CMPTHOT UCX0J1a KO
0oJecHHKa ca HEypOJIOMKUM obosbemuMa 0mo je 2 myrta Behu (48,0 vs 24,0%). YV uctom
UCTPAXUBAy U Y MYJITUBapUjaHTHO] aHAIM3U IPUCYCTBO HEYPOJIOIIKHX OojiecT Ouo je
NPEeIUKTUBHU (DaKTOp 3a HAaCTaHAK CMPTHOI HMCXOJA, KA0 W TOAMHE CTApOCTH, TEXHUHA
undpexuje SARS-CoV-2 u xpoHnyHa onctpykTuBHa O6oject ruiyha (231). UctpaxkuBame y
3paBCTBEHOM cucteMy Montefiore y Bbyjopky, mokasano je Ja IMPeTXOJHO HEYPOJIOIIKO
obospeme, Tpu npujeMy y Oomuuily 30or uHdekuuje SARS-CoV-2, npencraBiba 3HadajaH
PHU3UK 32 HACTAaHaK CMPTHOI MCXOAa y OOJHHYKHMM YCJIOBHMA Yy mopehemy ca KOHTPOTHOM
rpynoM (MmanujeHTy 0e3 HeypOJIOUIKUX 000Jbeha, yIIapeHu o y3pacty u texxunu COVID-19)
(232). Y nBe orcepBanimoHe CTy/Hj€ pU3UK 3a HACTAaHAK CMPTHOT Hcxoaa 6uo je 4,6 (233) u
2,9 nyta Behu ko obonenux ox Heyposomkux 6onectu (234). Ha ocHOBY 3apaBcTBeHE Oaze
nonaraka 3a 40% manujenara u3z Exrnecke, nporemeHo je ckopo 11 000 cMpTHHX ucxoaa
Koju cy nose3anu ca COVID-19, ca noBehanuM pusukom 2,1 myT KoJ MOXKJaHOT ynapa u 2,5
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myTa koa aemenuuje (93). Marsters u cap. cy usmely 1. mapta 2020. u 30. jyna 2021. roqune,
ucnutuBau 177 892 ocobe nozutusHe HA SARS-CoV-2 u 177 800 HEeraTUBHUX Ha IPUCYCTBO
BUpYyCa YMapeHUX y OJHOCY Ha TOAMHE CTAapOCTH, IOJI, KOMOPOUIUTETE M CIMYHO BpeMe
TecTHpama Ha npucycTBo uHdekmnuje. [Ipahemem y TOKy 1eBeT Mecel, pUu3HK 0]l CMPTHOCTH
6uo je 3HauajHo yemhu kox SARS-CoV-2 mo3UTHBHUX, MOCEOHO OHMX ca NOTBpheHOM
JIMjarHO30M HEYPOJIOIIKUX 000Jbeba Ipe HHPEKIHje. Y UCTOM UCTPaKUBaY 10CTOjao je U
3Ha4yajHO BehM pU3MK 3a HaCTaHAK HOBUX HEYPOJIOMIKHX oOosbewma HakoH COVID-19 (235).
[Tpema nperneny nurepatype o0jaBibeHe y nepuony ox 1. janyapa 2020. rogune u 1. janyapa
2023. ronuHe, y KOjy Cy YKJbyueHH 0001enH o Heyposomkux 6onectu u COVID-19, u3 51
3eMJbe ca MoJalMa NpOICHEHUM Ha BUIIIE O/ 3 MIJIMOHA UCTIMTaHHUKA, IPU YeMy je BehuHa
UCTIHMTHBANA YTULAj IlepeOdpoBackynapHux Oonectu — 43,5% u nemenuuje — 12,8% Ha ucxon
COVID-19, 3nauajay noBe3aHocT u3Mel)y Heyponomkux Oonectu, Temkux oonuka COVID-
19 u neranurera cyrepucaigo je 4ak 92,3% unanaka (236). IloBehanu neramuTer KoA
HEYPOJIOIMIKMX MalljeHaTa MOXKe ce 00jaCHUTH M YUEHCHUIIOM JIa Cy 4YeCTO OBa 000JbeHa
MOBE3aHa WJIM Cy MOCIEAMLA JPYTUX XPOHHUYHUX OOJIECTH Kao IITO Cy XWIEpTEH3Hja U
mehepHa GonecT Kao U TO J1a ce oBa 000JbeHha Yelihe perucTpyjy y CTapujoj >KUBOTHOj JOOH.
He tpeba 3anemaputu unmenuny je aa je SARS-CoV-2 neyporponan Bupyc (237), na Beh
omreheHr HEPBHU CUCTEM M HEYPOTPOIHHU e(eKaT BUpyca MOTY JOBECTH A0 TEXKer 00JIHKa
uH}EeKIHje, Ta caMMM TUM | JIOIIKjer ucxona. MicTo Tako u npe rnojase naHjaemMuje koja ocoda
o0oJenux o]l JAeMEHIMje, Y CJIyYajy HAacTaHKa IMHEYMOHHje, IOCT0jao je IBOCTpyKo Behu
PHU3UK 3a HaCTaHaK CMPTHOT ucxoza (238).

Tokom manzeMuje yka3uBajio ce Ha IOBE3aHOCT Toja3HoCTH U Temkux Gpopmu COVID-
19. T'oja3HOCT HCTIOJbaBa pa3nuuuTe PU3UUKE, META0OTUYKE U MOJIEKyJIapHe edekTe, ma je
IJIaBHU (aKTOp pU3MKa 32 BUIIE KOMOPOMIUTETA KOJ MalfjeHaTa y TeIKoM cTamy (239).
MebhyTtum, mpaBu yTuIaj rojasHoCT! Ha TeXUHy 6onectu COVID-19 u nasbe je ynuTaH jep je
Ha I00aJHOM HUBOY NpeBaJIeHIa rojazHoCcTU BHcoKa, npema C30 y 2022. roguau 43%
crapujux of 18 roguna (240).

VY Kananu, ctyauja koja je ykipyumia 52 429 oco0a, mokasana je 1a BehuHa ucuTaHuka
ca komopouaureTuma TokoM 30 1aHa, CTapoCTH HUXKE 011 45 roIMHa, UMa HUXKU JIETAIUTET Y
OJTHOCY Ha ucHHUTaHuKe o 65 roguna (241). Ctyauja u3 Mekcuka, y Kojy je ykibydeHo 20
804 wucrmranuka, crapujux ox 60 roxmHa, ca qokazaHuM npucyctBoM SARS-CoV-2, je
rokasalia Jia cTapocT HHje Ouia npeaukTop Texxer oonuka COVID-19 kox ucnuraHuka 6e3
komopOuaureta (242). Ilojenunu ayTopu UCTHYY Aa Pa3IMYUTU TEPAIMjCKU MPOTOKOJIU 32
Jeueme KoMopouauTeTa 10Boje A0 nojadane excrpecuje ACE-2 penenrtopa u Ja ce Ha Taj
HauuH noBehaBa BepoBatHoha nHpeknuje SARS-ColV-2 u HacTaHak Texxux Gpopmu 6oectu
(243). IIpahemem neranurera YTBpheHO je Aa Cy JbyAM LIPHE pace U XHCIAaHOAMEPUKAHIIU
UMalli BUIIM JIETAIUTET Y OJHOCY Ha Jbyne Oele pace, ajJl Cy OCHOBHHU Pa3lio3U 32 TaKBe
pesyaTare M Jajbe Hemo3Hatu (244). Y BujerHamy je 3a 240 oOonenux MeTOIO0M
CeKBEHIIMpama yTBpl)eHa BapHjaHTa BHUpYCa, KOMOPOUAWUTETH HUCY OWIM NPEAUKTUBHU
¢dakTop a HajBehy cromy JeraiuTeTa MMalu cy MHpHUUUpaHu JleaTta BapHjaHTOM BUpyca
(245). Y namoj ctynuju u3y3eB 1epeOpOBaCKyIapHUX M HEYpPOJETeHEpaTUBHIX 000JbeHbha,
HUCMO JIOKa3aJId MOBE3aHOCT M3Mel)y ocTaanx KOMOPOMAUTETa U CMPTHOT MCXO0/a, a TO €€
Mo>ke 00jacHUTH ydenrheM UCIIMTaHMKA YTJIaBHOM Ca BUILE XPOHUYHHUX OOJECTH, IPU YeMy
je MO3HATO /1a y TaKO OCETJbUBO] MOMYJAIMjU YECTO U yoOu4ajeHa BUpycHa MH(]EKIHja Koja
y3pOKYyje MpexJiaay, MOKe JIOBECTH JI0 MOTOplIamka 3JpaBCTBEHOT CTamba U HACTAHKa TEIIKHX
KOMILTMKAIMja ca CMPTHUM ucxooM. Takole, uHTepakiuje uaMel)y BUpycoM HHPUITMPAHIX
hemmja SARS-CoV-2 n nperxonno nocrojeher omrehema XpOHUYHUM OoJIecTUMA U J1aThe CY
npeaMer HcTpaxkuBama. Komrumkanuje HakoH uHbpeknuje SARS-ColV-2 ycrnoBibeHe cy
cTameM ciadujer UMyHHTETa y CTapujoj >KMBOTHO) 1o0M u Beh mocrojehum obosbemuma,
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MelyTuM, CTapoCT M CTBAPHO 3APABCTBEHO CTahe NPEACTaBIbajy HHINBUAYaIHE U HE3aBUCHE
Bapujabiie (246). AMEpUUKH HMCTPAXUBAUM YTBPAMIN CY OTPaHUYCHY MPEIUKTHBHY Moh
CTapoCTH M KOMOpOWIHMTETETa W Ja OHM HE MOry OO0jaCHHUTH pasiuyuTe reorpadcke
BapHjalyje y XocnuTaiuzauuju, npujemy y JUJI wim cMpTHEUM uCXOoIuMMa MOBE3aHUM ca
COVID-19, Te na cy notpebHa Jajba HCTpaKUBamba y yTBphuBamy oHoca u3mely crapocti,
KoMopOuanTera u ucxona (247).

Carypanuja xuceonuka (SpO2) mpexacraBiba jeJaH OJ OCHOBHHMX IapaMmerapa 3a
npoleHy pecrniupatopHe ¢pyHkigje. TokoMm nanaeMuje, maj caTypaiyje yKasuBao je Ha TEIIKy
dbopmy u miporpecujy 6onectu COVID-19. Xumnokcuja je TUpeKTHO MoBe3aHa ca moBehanoM
CTOIIOM CMPTHOCTH ycliea cpuaHux aputmuja u ucxemuje (119). Kox obonennx oxg COVID-
19, youena je W mojaBa ,,THXE XMIIOKCEMHje™ KOjy KapaKTepuile HHCKa 3acHMNEHOCT
KHCEOHUKOM 0e3 MpHCyCcTBa OMJI0 KaKBUX CHMIITOMA, KOja MOXKe OUTH OJrOBOpHA 3a HArjIo
MOTopIIamke KO MaryjeHaTa 1oopor ommrer ctama (248). [IpumeHa KkuceoHnka, KoJ| Halux
nanujeHaTa, peructpoBata je kox 25 wim 83,3% mnpeMuHyIuX ManujeHata u Kox 38 wiu
52,1% npexuBenux mro je YJIPA moka3zana kao cTaTUCTUYKH 3Ha4yajHO yemrhe (OR:4,605;
95% CI:1,589-13,350; p = 0,005).

Jom Ha camoMm moueTky naHnemuje y Byxany, mehy 1 362 nanmjenta, XUIIOKCH]Y CY
yenrhe MMajIl OHU ca TEUIKUM OO0JIMKOM OOJIECTH, IPH YEMY j€ CMPTHH MCXO0]] OMO IOBE3aH ca
ynoTpeboM Tepanuje KHCEOHUKOM BHILE O] 2 JaHa Of HacTaHKa xunokcuje (249). Plasek n
cap. cy MOKa3aJu J1a je CTambe OKCUIeHalrje OniIo moBe3aHo ca CMpTHOIINY, IPU YeMy je KOJ
temke Gopme Oonectn BUX 82% yMmpro U Ja je GakTepHjcka MHEYMOHHja IpeicTaBbaia
BakaH npeaukTop cMpTHOCTH (250). PerpocnexktuBHa ananu3a u3 Hemauke nokasana je na
Cy FOJMHE JKMBOTA U MOTpeda 3a CHaO1eBakb-eM KUCEOHUKOM OMIIH OJuTyuyjyhu npenuKkTopu
CMPTHOCTH y OOJTHHYKUM ycinoBuMa (251). ¥V cinyuajy maga caTypainuje BaXHO j€ ITO PaHuje
3allOYeTH Tepanujy KHUCEOHMKOM. AHaIM3MpaHO je 26 3emaba, OJ KOJUX je IIecT
MPETOPYUHIIO J]a Ce Tepanuja KUCEOHUKOM 3amouHe kan je SpO2 uuxa on 95% (Cunramyp,
Ilepy, IlIBajuapcka, Mpcka, Karap u Ilakucran), neT je mpenopydyusio MoyeTak Teparuje
ucnop 94% (Cayamjcka Apabuja, Yune, bpasun, Munuja u Pycuja), met npu BpeaHOCTUMA
MamuM o 93% (IToptyran, Upan, Typcka, banrnanem u Wranuja), mect 3a mamwe og 92%
(Kanana, benruja, @panirycka, Benuka bputanuja, CAJl u Kuna) u uetnpu 3a Mmame o1 91%
(Hemauka, Mekcuko, lllmanuja u IlIBencka). Pusuk ox cmptHOCcTH Kperao ce on 0,06% y
Karapy no 16,4% y benruju (252). V bonusuju je npaheno 100 mamujenara o001eIux of
COVID-19, y nepuony of janyapa 1o jyia 2021. ronuse, Koju )KMBe Ha HAAMOPCKO] BUCUHH
on 3 400—4 150 merapa, Koju 300T ycloBa KMBOTAa YOOMYajeHO MMajy HUXKY caTypauujy of
89-95% wm amanTHpaHM Cy Ha HHXKY 3aCMNEHOCT KpBU KHMCEOHUKOM. be3 o03upa Ha OBy
YUIbEHUILY CTYAMja Cyrepulle Ja Tepanujy KUCEOHHMKOM Tpeba 3amovyeTd Kako Ou ce HUBO
okcureHaije oapxkao mmehy 89% mo 93% (253). Kox onmpacnux marmujeHara ca APU
ynoTpeb6a HEWHBAa3WBHE pECIHMPATOpHE IMOJAPIIKE je IOBE3aHa Ca CMAambEHEM CTOIe
MHTYOMpaHHUX W JeTaiureTa y mnopehemy ca KOHBEHLMOHATHOM TEpanjoM KHCEOHHKOM
(254). Y ®pannyckoj je mpaheno 711 oGonenux ox COVID-19 ca pecnupaTOpHOM
uncypunujernujoM. Hakon 28 nana, neramuter je usHocuo 10% ko ynorpebe KuceoHHKa
ca BUCOKMM mpoTokoM Hu 11% koj ymoTpebe cranmapaHe Tepanuje KHCEOHHKOM (255).
Crynuje npe nasaeMuje mokasase ¢y Ja HakoH 7 JlaHa, MalMjeHTH KOjU CY JICYEHU METOJ0M
KOHTHHYHMPAHOT MMO3UTHBHOT MIPUTUCKA YIIOTPeOOM Hazo(hapuHTeaTHe Wik Opo(apruHreaTHe
KaHWie, y apTepHjcKoj KpBH HMMajy Behum mapiujaqHu NPUTHCAK KHUCEOHWKA W HIDKU
naplLyjaJIHy IPUTUCAK YTIJbEH JHOKCHAA Y OJHOCY HA OHE JICUEHE MPEKO CTaHAapIHE MacKe
3a KuceoHUK (256). Ymorpeba Ha3zanHe KaHWIE BHCOKOT MPOTOKA IOKasaja je HIDKU
JIETAJIUTET y OAHOCY Ha yIOoTpeOy CTaHapAHE Teparuje KuceoHukoM (257). OuekuBano, sehy
CMPTHOCT y HaIllOj KOXOPTH MMalld Cy MalUjeHTH y KIMHWUYKOM cTamujymy Ll u /| u Ha
TEparuju KUCEOHUKOM IMPEKO KMCEOHWYHE MACKe ca Pe3epBOapOM Yy OJHOCY Ha IalijeHTe
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JieyeHe KHCEOHUKOM BUCOKOT MPOTOKA MPEKO Ha3aJIHE KaHUIIE, KOHTUHYUPAHUM ITO3UTHBHUM
MPUTUCKOM Y JIMCajHUM ITyT€BUMa WJIM METOJOM HeMHBa3uBHE BeHTHIanuje. Kox ynmorpebe
KHCEOHWYHE MAacKe ca pPEe3epBOApOM IIOCTOjH MOBehaH pHU3MK O] MOHOBHOT Y/HCamba
M3JJaXHYTOT Bas[yxa, OAHOCHO mNoBehaHe KOHIICHTpAalLWje YIJbeH TUOKCHIA Y YIAaXHYTOM
Ba3qyxy. Ymorpeba MeXaHMUKe BEHTWIALMje y HAIIOj CTyIWjU HHUje Ouia NpeauKTUBHU
¢dakTOop 3a HacTaHaKk CMpPTHOr Hcxofa. VMcTpakuBama yka3yjy Ja Cy NalMjeHTH Ha
MEXaHUYKOj BEHTHJIAIH]H ca TeIKOM THeyMoHujoM COVID-19 umanu cianyaH JITATUTET Kao
U OHM ca IMMHEyMOHHjaMa JIpYyror y3pokKa, ajli Ja MM je OUJo MOoTpeOHO ayKe BpeMeHa 3a
ociobahame on amapara (258).

VY TOKy TemKHux 000JbeHa pecrnupaTropHOr TpakTa ykibyuyjyhu u COVID-19 uecto
J0J7a3u 70 CEeKyHJapHUX HH(QEKIHMja Koje TOJaTHO IOTopIIaBajy OCHOBHY OoJecT.
Pacnpoctpamena ynorpeda aHTHOMOTHKA MTOCIEAUYHO JTOBOIH 110 oBehama aHTUMHUKPOOHE
PE3UCTEHIIH]E ca KOjoM ce cyouaBaMo. JenaH o Hajuenihe KopumheHuX aHTHOUOTHKA TOKOM
NaH/AeMHje je a3UTPOMHULIMH, 32 KOTa je yTBpH)EeHO Ja y4ecTBYje Y MOIyJIalMju UMYHOJIOLIKOT
oaropopa Makpocdara u monouuta (259). HctpakuBama mokasyjy Ja a3uTPOMHULUH Yy
henujama pomahmHa MoOXKE Y3pOKOBAaTH MHUTOXOHJAPHjalHY TOKCHYHOCT, INPEKOMEPHY
MIPOM3BOJIbY PajJMKalla OKCUAATUBHOT cTpeca, omteheme JJHK a yruday u Ha umyHoIOIIKH
OJroBOp M TOK BUpycHe nH(pekuuje (260-262). Ha oBaj HauMH aHTUOMOTHIIN HE JIETY]y CaMo
Ha Oakrepujcky hemujy, Beh moBome mo mopemehaja merabonmsma, omrehewma y henmju
nomahuHa ¥ Ha Kpajy 7o amonrto3e (263). Mehytum, y ciydajy cekyHaapHe OakTepujcke
uHpekuje ynorpedba antuOnoTuka je neonxoana. Cryauja u3 IlIBajuapcke cyrepuiie na je
cpeame BpeMe 0 IojaBe CeKyHIapHe MH(EKLHUje pecrnHpaTOpHOr TpakTa H3Hocwio 12,5
nana, 14 nana 3a cerncy, a OOJTHHYKU CTeUeHE OAKTEepHjCKe U TJbUBUYHE HH(EKIUje Ouse cy
yemrhe mehy nanujeatuma y JUJI (264). Garcia-Vidal v cap. mokaszanu cy Ja TaIyjeHTH ca
CeKyHJapHUM UH(eKIjamMa uMajy ayxu 6opasak y JUJI u sehu neranurer (265). [loganm u3
Yemke yka3yjy Aa Cy CHOXHH MPEIUKTOPU CMPTHOCTH OHITM CTETICH OKCHTE€HAITH]e 000IeTnX
u OaxTepujcka mHeyMoHHja (250). Y HameM HCTpaKUBamby JeueHe MalrjeHaTa ca BHUIIE O]
7IBa aHTUOMOTHKA je youeHo Ko/ 83,3% ympiux y ogHocy Ha 56,2% npexuBeNnux nanujeHara,
mrto je YJIPA moka3zama kao craructudku 3HauajHo (OR:3,902; 95% CI:1,344-11,328; p =
0,012).

Bbopasak y JUJI u Tpajame MeXaHUUKE BEHTHJIAIM]E CY MHOT'O JTy>KH KO/ TalljeHara ca
SARS-CoV-2 nHeymMoHHjoM, y TIopehemy ca IpyruM pecriupaTopHUM MaTOreHUMa, ra ce Ha
OBaj HaYMH MoOke o0jacHUTH M moBehaH Opoj cucTeMCcKuX KoMIumMkanuja (266). 3a Bpeme
nanznemuje JUJI mmpom cBera mpumanie cy Benuku Opoj mauujenara. Ilpujem y JUJI je
yoOu4ajeHo TOoBe3aH ca MOBehaHOM CTOMOM CMPTHOCTH M YKAa3WBao j€ Ha MPOrpecHjy,
OJTHOCHO TelIKy (hopMy OoJIeCTH ca pecnupaTOpHOM MHCYumjeHujoM. Ananusza u3 2020.
TOIMHE je 3aKJbyuniia aa je mporenar cmptHoctu y JUJI uznocuo 48,5% u na cy ympiu 6unu
crapuju 6eniy, ca Behum 6pojeM komopOuauTeTa u ca mopemehajem ceectu (267). [lpujem y
JUJI je n ko Hammx OoJieCHUKA OMO MPEAUKTOP MOBE3aH ca CMPTHUM HcxoaoM (OR:46,423;
95% CI:9,562-225,375; p <0,001). Ox 375 xocnuranuzosanux y JUJI, y I'pukoj, ox moueTka
2020. no mapra 2022. romuHe, YKyIHO HpeXHBJbaBame H3HOCHIO je 49,6% (268). ¥V
MeTaananmusu ca 948 309 manujenara, ykyman Opoj CMpTHHUX cllydajeBa U3HOCHO je 25,9%,
takohe 6mo je Behm 2020. romune y omnocy Ha 2021. romuHy, a HpOIEHAT yMpJIUX Ha
MEXaHUYKOj BEHTHJIAIUjU TlocMaTpaHo Ha 118 862 manujenra usnocuo je 51,6%, Takohe ca
TEH/ICHIIjOM cMambea y 2021, ronuHu. Y UCTOj CTyIUjU CMPTHH Hcxo/ nose3aH ca JUJI y
@panmyckoj je uzHocuo 24,2%, Y Illsenckoj 20%, y CAJl je 6uo 3nartHo Behu 47% u 'y
Mexkcuky 60,2% (269). Tabatabai u cap. y crynnju y CAJ] ykasyjy na cy nauujentu Ha JUJI
UMaH JetTanureT o 59,9% 1ok je koa manujeHara koju uucy nedenn y JUJI uznocuo 2,5%
(154).
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APU ce nedunuiie kao aKyTHa, MPOrPECHBHA XHUIIOKCHja Y3POKOBaHA Pa3IUUYUTHM
KapNOpPECTIUPATOPHUM HJIM CUCTEMCKUM 000JbelMMa KOJ IPETXOTHO 3/IPABUX MallljeHara.
APJIC je 030mipbHO cTame ca OunarepanHoM uHmiITpauujoM miyha, koja ce pasBuja Kao
nocjenuIia Hu3a OCHOBHUX CTama, Oonectn win moBpena (270). Ca TeopHjcKOr acmekTa,
pecniuparopHa uHCypunujeHnuja mosezana ca COVID-19 je npema bepauHckoj nepuHUINjH
APJIC (271). Ilojenunu uCTpakMBayM yKa3yjy Ha NPUCYCTBO Beh momeHyTe ,,THXE WIH
cpehne xumokcuje* 6e3 nucnueje, na cy pasnuke nmehy APU nosezane ca COVID-19 n
tunuuHor APJIC-a mokpenyne nutame na iu je COVID-19 nueymonnja APJIC nnu Huje
(272). Tpouewyje ce na je APIC mnoBesan ca COVID-19 mnpucyran xon 75%
xocnuranuzoBanux y JUJI u xoxg 90% OHUX KOjU HUCY MPEKUBEIN WHTCH3UBHY Teparujy
(273). Knuanuku, y moueTky ce MmaHudecryje kao 030upHO mopemehena pazmena racoBa ca
panuorpad)cku peNaTUBHO MajMM 3aXBaTamkeM IapeHXuMa U Moryhum apamMaTudHUM
poMeHaMa TOKOM BpeMeHa (274). MJIPA je nmokasana a cy He3aBUCHH (akTOpH pU3HUKaA 32
CMPTHH UCXOJ Jieuerma namnujenata ca COVID-19: ronune crapoctu nanujerra (OR:1,173;
95% CI:1,018-1,352; p = 0,027), mporpecuja 6onectu (OR:90,816; 95% CI:4,383—-1881,810;
p =0,004) u APU (OR:25,971; 95% CI:1,521-443,487; p = 0,024). Y namoj ctyauju APU je
26 myra nosehaBana pPH3MK 3a CMPTHH HCXOJA, a TIporpecuja OOJECTH OBaj PU3HK je
nosehasana npeko 90 myta. Y cryamuju u3 2023. ronune, y CAJl, mokaszaHo je z1a je TOKOM
2020. roguHe OOLUIO 0 METOCTPYKOI IopacTa cMpTHUX ucxoaa nosezaHux ca APJIC, a
npeko 80% mwux ounu cy odonenu ox COVID-19 (275). Gujski u cap. cy Ha OCHOBY IojiaTaka
3a 116 539 obonenmux oq COVID-19, y nepuony u3mehy mapra u gerembpa 2020. rogune,
nokasanu aa je npesaneHna AP/1C-a usnocuna 3,6%, ca Behom yuecranomthy kKo cTapujux
on 60 roguHa, 0coba MYIIKOT T0JIa U ca MPUCYCTBOM KapauoBacKyJIapHux Oonectu. Mako je
3a0ene)xeHa HUCKa MpeBalieHIMja MpoeHat ympaux of nociueanna APJ[C-a uznocuno je yak
88,8% (276).

Meraananuza y Kojy je ykibydeHo 11 ctyauja ca 2 845 yuyecHuka, mokasana je 1a je
ykynHa npeBaneHna APJIC-a uzazsanor COVID-19 Bucoka u usnocuna je 32,2% (277).
Behuna noctynmHux monmataka cyrepuimie jaa je matopusuonoruja Hactanka APJIC kon
COVID-19 cnnuna nactanky APJIC-a xoju Huje nose3an ca COVID-19 (278). YV Enrneckoj,
Bency u CesepHoj Mpckoj, y 289 jenuHuIa MHTEH3UBHE HEre, HA OCHOBY MEIMIIMHCKE
JIOKyMEHTaIl|je, CToNa JeTaluTeTa u3Mel)y Koxopre ca mHeyMOHHjoM y3pokoBaHoM COVID-
19 u xoxopte ca He-COVID-19 BupycHuM nueymMoHujama n3nocuna je 42,0% nacnpam 24,7%
(279). Ananuzom nBe rpyne namygjerara crapujux oa 80 roauHa BepoBaTHOha 32 MEXaHHUKY
BEHTHJIAIM]y U CMPTHHU Hcxo] Ouna je Beha xox obonenux ogq COVID-19 (38,0% vs 57,0)
(280). Cnnunu moAany o JeTaauTeTy Jo0O0HjeHu cy Uy cTyauju ca 467 namujenata ca APJIC
y3pokoBanuM COVID-19, rae je ykynan netanuter usnocuo 45,8% (281). Y Hemaukoj, o
1. mapra g0 31. aBrycra 2021. rogune, mehy 149 o6onenux ox COVID-19, xoju cy Ounm Ha
MEXaHUYKO] BEHTWIALHUjH, JeTaIUTeT je Ouo Bucok — 72,5% (282). 3a 10 815 cmyuajeBa
APJIC-a noBezanor ca COVID-19 ykymnHa npoueHa cMpTHOT ucxoja o6una je 39%, 3a Kuny
je m3nocuna 69%, y Ilosbckoj 73% a y Hemaukoj 13% (283). Hamazu obaykiuje obomaenux
ox COVID-19 noka3syjy aa je APJIC 6uo npucyrtan koxa sehune (284,285), mehyrum APZIC
je Kao y3pok cMpTH npujaBibeH koA 1 ox 10 cMpTHuX ciydajeBa moBezanux ca COVID-19
(275).
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5.1 Orpanuuema cryauje

JenHo o orpaHnuea Halle CTyIUje je Ja MpeOMHUHALMja T10jeIMHUX BapHjaHTH HUjE
yTBph)eHa CEeKBEHLMPAHEM 32 CBAKOT ITO3UTUBHOT MAlMjEHTa U HUCY Y3€TH Y 003Up NepruoIu
Ko-LIMpKyJanuje uzmely Bapujantu, usmel)y jyna u aBrycta 2021. ronune (Anda u [lenrta) u
u3mely HoBeMOpa u aenemOpa 2021. roqune ([lenra u Omukpon). Behuna crynuja y cBery
ce Takohe mo3uBa Ha monatke GISAID v kwUxoBo npahemwe, na 100MjeHH Pe3yTaT! Y BEIUKO)]
MepU OfpakaBajy CTBapHy CIHKy HpedoMuHauuje Bapujantu Bupyca (201). Taxobe,
MPUIMKOM HCTIUTHBAKA YYECTAIOCTH CUMIITOMA y HAIIMX UCIIUTAaHUKA Y KOXOPTHO] CTYAH]jH,
ryOMTak MuUpuca M yKyca Kao CHUMOTOM HHje €BUACHTHpPAH, MAaKo je TO OMO jemaH of
Hajuemthux cumnTomMa uHbpekuuje SARS-CoV-2 toxom Anda Bapujante. Kao tunmuan
CHUMIITOM OHO je MPUCYTaH YIJIaBHOM Ha MOYETKY a Cca HalpeJoBambeM MaHAEMHUje HEeroBa
YUECTaJIOCT C€ CMambUBaJIa, 11a HUje Y 3HauajHOj MepH yTHLao Ha Hate pesynrate (51). Ocum
TOra HHje UCIHUTAH YTUIa] r0ja3sHOCTH Ha Tewke popme COVID-19. Hama cTyamja nokasyje
NPEJHOCTH Yy CBOjOj Pa3HOBPCHO] €Balyalllju BHIIE BpcTa BakimHa, Hyaehu ysun y BE
BNT162b2 n BBIBP-CorV, nojenuHadyHo M y KOMOWHAIMjU. JIOHTUTYyAMHAIHU TPHUCTYI
npyxa yBun y BE y Bpemeny, mro je kJby4HO 32 pa3marpame 103a. CMaTpaMo 1a 1001jeHu
pe3yaTatd HecyMmbUBO ynyhyjy Ha 3HAyaj BaKIMHAIMje HApOYUTO Yy TOMyJaluju
XOCIHUTAIM30BaHUX MallMjeHaTa CTapujer )UBOTHOT J00a ca OpOjHUM KOMOPOUIUTETHMA.

[ITo ce THYe aHAMHECTUYKE CTyJHWje, HBUXOBO TJIaBHO OrpaHUYECHE jecTe Temkoha
n300pa KBAIUTETHE KOHTposHE Trpymne. C 003UpoM Ja CMO M3BENIM aHAMHECTHUUYKY CTYIH]Y
yraexxheHy y KOXOpTy XOCHHUTAJIHO JICYEHUX MalujeHaTa ¥ Ja CMO aHAJIM3UPaIN CMPTHHU
UCXOJ y TPyNHU NalujeHaTa JeueHuX y UcToj OomHuIM y oapeheHoj mepu oBaj mpolieM je
npeBazul)eH. Y3 TO MoAanu o U3J0KEHOCTH, KaKO CIIy4ajeBa, TAKO U KOHTPOJIa TOKOM JIeUeHa
cy OMiM mpenusHo AeUHUCAHU U MPUKYIUbAHU O] CTpaHe JOKTOpa KOjH j€ YYeCTBOBAO y
Jeuemy, 1a je IPUCTpacHOCT mpucehama 6usa cBeJieHa Ha MUHUMYM.

CBakako cy norpe0OHa gajba uctpaxuBama 0 SARS-CoV-2 u COVID-19, ne camo y
CMHCIY HCIWTHBamba CHUMITOMA, yTHIaja komopOuautera u BE, Beh u y noHomemy
cTpateruja 3a Oyayhe nannemuje.
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1.

2.

6. 3AKJbYYLIA

KM y namumx namnujeHata y Bpeme nomuHanuje Anda Bapujante 6mna je 14,2%, y Toky
Henta Bapujante 11,7%, a Tokom nomuHanmje OMukpoH Bapujanre 13,2%.

VJIPA y KOXOPTHO]j CTYIUjH j€ MOKa3aia 1a Cy CTaTUCTUYKH 3Ha4ajHO 4yenrhe 3aCTyIJbeHU
KO/ MH(ULIMpPaHUX ManyjeHara y o1HoCy Ha HemHpumpane 6uimm: TokoM Anda Bapujanre
— 0011 y rpiy, Kalasb, JIeueme y OONHUIM y K0joj ¢y JiedeHu nanujentu ca COVID-19 u
JOKYMEHTOBaHH KOHTaKT ca notsphenum COVID-19 ciay4ajeBuma yHyTap 14 nana; Tokom
Jlenta BapujaHte — O60J y Tpily, Kalask, IJIaBo00Jba, 00JI0BH Yy MUIIMhIMA U KOCTHMA,
MIPUCYCTBO XPOHUYHUX CPYAHUX OOJIECTH, XUIEPTCH3H]a, JICUCHE Y OOIHUIU Y K0jOj CY
neuenu nanujeHtd ca COVID-19 u oKyMeHTOBaHU KOHTaKT ca notephenum COVID-19
ciydajeBuMa yHyTap 14 nana; tokom OMHKpPOH BapHjaHTe — CTapHja >KUBOTHA 100, 601 y
rpiy, Kamasb, T71aBo00Jba, 00JI0BKM Yy MUIIMhUMa U KOCTHMA, MATaKCAJIOCT, IPUCYCTBO
XPOHUYHHUX CpyYaHHX OOJIeCTH, Jieuermhe y OONHHUIM y KOjo] Cy JICYeHHU MAIMjeHTH ca
COVID-19 n NOKyMEHTOBAaHU KOHTAaKT ca norBphenum COVID-19 ciydajeBUMa yHyTap
14 nana. ITanujeHTr KOju cy OMJIM BaKIIMHUCAHU Cy UMAaJld 5 MyTa Mamku PU3MK Ja Oyay
unpummpanun SARS-CoV-2 y onHocy Ha HEBaKIMHUCAHE y TOKY JAoMHHanuje Anda
BapHjaHTe.

. MJIPA y xoxopTHOj cTynuju je nmokasana aa je BE nBe noze BBIBP-CorV BakiuHe y mpBa

84 nana nznocuna 45,6%. [Iponewena BE 168 nana nakon npumene Oycrep no3e 6mia je
34,2% 3a BBIBP-CorV,a 71,2% 3a BNT162b2.
[TocToju CTaTUCTUYKM 3HAYajaHa pas3lidKa y JIETATHOM HCXony yHyTap 14 mana on
no3utuBHOr PCR Tecta y BpeMe JOMUHALIM]€ pa3IMuUTHX BapHjaHTH, a Hajseha cMpTHOCT
Ouna je y BpeMme AJoMuHanuje Jlenra BapujaHTe.

. YJIPA y aHaMHeCTHYKO] CTYIWjH je TOKa3zaja Ja Cy CTaTUCTHYKMA 3Ha4dajHO uenrhe

3aCTYIUbEHH KOJ YMpPIUX Y OIHOCY Ha TpeXHBeJe: CTapuja >KHUBOTHA 100,
1epedpoBacKyIapHa U HeEypoJereHepaTHBHa 000Jbema, craaujymu L[ u /I, mpumena
KHCEOHHKa, TMPUMEHa KHCEOHWYHE MacKe ca pe3epBOapoM, IMpHMEHa BHILE OJ J[Ba
aHTHOMOTHKA, Jeuewe y JUJI, mporpecuja 6onectu u APU.

MJIPA y aHaMHECTHYKO] CTYAMjHU j€ TOKa3aja Ja Cy HE3aBHCHU (DaKTOpU pHU3HKa 3a
CMPTHH UCXOJ1 y HAaIIMX Maiyjerara owmm: nporpecuja 6onectu, APU u crapuja >xuBoTHa
100.
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