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SAZETAK

UVOD: S obzirom na rasprostranjenost bolesti COVID-19, vaznost prihvacanja
cijepljenja ima veliki javnozdravstveni znacaj. lako je oko 60% svjetske populacije sada

u potpunosti cijepljeno, borba protiv COVID-19 i dalje traje.

CILJ ISTRAZIVANIJA: Cilj ovog istrazivanja bio je utvrditi udio procijepljenih
stanovnika u Primorsko-goranskoj Zupaniji sa morbiditetom i mortalitetom od COVID-
19 bolesti. Specific¢ni ciljevi istrazivanja bili su utvrditi udio cijepljenih protiv COVID-
19 bolesti u Primorsko-goranskoj Zupaniji prema spolu i dobi, utvrditi udio cijepljenih u
osoba hospitaliziranih zbog bolesti COVID-19 u Klini¢kom bolni¢kom centru Rijeka te
utvrditi udio procijepljenosti medu osobama preminulim od COVID-19 bolesti u
Klini¢kom bolni¢kom centru Rijeka u razdoblju od 27.12.2020. do 27.03.2022. godine.

ISPITANICI | METODE: Ukupni uzorak ovog istrazivanja je 6.025 ispitanika. Strukturu
ispitanika C¢ine punoljetne osobe sa podru¢ja Primorsko-goranske Zupanije,
hospitalizirane u Klini¢kom bolni¢kom centru Rijeka pod dijagnozom U07.1 COVID-19,
u razdoblju od 27.12.2020. do 27.03.2022. godine. Baza podataka preuzeta je iz
integriranog bolnickog sustava Klini¢kog bolni¢kog centra Rijeka te Hrvatskog zavoda
za javno zdravstvo. Rezultati su interpretirani na razini zna¢ajnosti p<0,05. U statistickoj
analizi koriSten je raCunalni program Microsoft Excel (verzija 11, Microsoft Corporation,

SAD) 1 SPSS for Windows (inacica 20.0, SPSS Inc, Chicago, Illinois, SAD).

REZULTATI: Prikazana cijepljenost ispitanika prema spolu ukazuje na vecu cijepljenost
muskaraca (njih 57.8%) u odnosnu na Zene. Postotak necijepljenih ispitanika starijih od
65 godina iznosi 35,27%, dok necijepljeni ispitanici (mladi od 65 godina) ¢ine 18,19%.
Udio necijepljenih ispitanika hospitaliziranih zbog COVID-19 ve¢i je u odnosu na
cijepljene (50,19%: 44,9%). Smrtni ishod nastupio je za 0,2% cijepljenih ispitanika,

to¢nije nastupio je za 1,36% necijepljenih ispitanika.

ZAKLJUCAK: Iz provedenog istrazivanja moze se zakljuditi da je veca procijepljenost
uocena kod ispitanika muSkog spola u odnosu na zenski spol, §to ukazuje na postojanje
znacajne razlike u procijepljenosti stanovni$tva Primorsko-goranske zupanije prema
spolu. Nadalje, ispitanici >65 godina bolje su procijepljeni od ispitanika <65 godina.

Takoder, veci je broj hospitaliziranih necijepljenih pacijenata u Primorsko-goranskoj



Zupaniji U odnosu na hospitalizaciju cijepljenih pacijenata. U kona¢nici, broj preminulih
osoba od COVID-19 bolesti, bio je vec¢i kod necijepljenih pacijenata u odnosu na
cijepljene. Cijepljenje protiv COVID-19 znacajno je promijenilo tijek pandemije, stoga
cijepljenje ostaje najsigurnija i primarna strategija za sprjecavanje infekcija SARS-CoV-
2, povezanih komplikacija i daljnjeg prijenosa. Nastojanja za promicanje cijepljenja
protiv. COVID-19 i docjepljivanja kljucni su za sprjeCavanje hospitalizacija i teSkih
ishoda povezanih s COVID-19.

KLJUCNE RIJECTI: cijepljenje, COVID-19, mortalitet, pandemija, Primorsko-goranska

Zupanija



ABSTRACT

INTRODUCTION: Given the prevalence of COVID -19, acceptance of vaccination is of
great public health importance. Although approximately 60% of the world's population is

now fully vaccinated, the fight against COVID -19 continues.

RESEARCH GOAL: The aim of this study was to determine the proportion of vaccinated
residents in Primorsko-Goranska County with morbidity and mortality from COVID -109.
The specific objectives of the study were to determine the proportion of COVID -19
vaccinated in Primorsko-Goranska County by sex and age, to determine the proportion of
vaccinated among the persons hospitalized for COVID -19 in Rijeka Clinical Hospital
Center, and to determine the proportion of vaccinated among the persons who died of
COVID -19 in Rijeka Clinical Hospital Center in the period from 27.12.2020.-
27.03.2022.

RESPONDENTS AND METHODS: The total sample of this research consists of 6,025
respondents. The structure of respondents consists of adults from Primorsko-Goranska
County who were hospitalized in the Clinical Hospital Center Rijeka with the diagnosis
U07.1 COVID -19 in the period 27.12.2020-27.03.2022. The database was obtained from
the Integrated Hospital System of the Clinical Hospital Center Rijeka and the Croatian
Institute of Public Health. The results were interpreted with a significance level of p <
0.05. The computer programs Microsoft Excel (version 11, Microsoft Corporation, USA)
and SPSS for Windows (version 20.0, SPSS Inc, Chicago, Illinois, USA) were used for
statistical analysis.
RESULTS: The presented vaccination coverage of respondents by sex shows that the
vaccination rate is higher among men (60 of them, 34%) than among women. The
percentage of unvaccinated respondents over 65 years old is 35.27%, while the percentage
of unvaccinated respondents (under 65 years old) is 18.19%. The percentage of
unvaccinated respondents hospitalized due to COVID -19 is higher than that of vaccinated
respondents (50.19%: 44.9%). Death occurred in 0.2% of the vaccinated CONCLUSION:
From the conducted research, it can be concluded that a higher vaccination rate was found
among male respondents than among female respondents, which indicates that there is a
significant difference in the vaccination rate of the population of Primorsko-Goranska
County according to gender. In addition, individuals > 65 years were better vaccinated



than individuals < 65 years. Moreover, there are more unvaccinated patients hospitalized
in Primorsko-Goranska County than vaccinated patients. Finally, the number of people
who died from the disease COVID -19 was higher in the unvaccinated patients than in
the vaccinated ones. Vaccination against COVID -19 significantly altered the course of
the pandemic; therefore, vaccination remains the safest and most important strategy for
preventing SARS-CoV-2 infection and its associated complications and further
transmission. Efforts to promote COVID -19 vaccination and booster vaccination are

critical to preventing hospitalization and severe outcomes associated with COVID -19.

KEY WORDS: COVID-19, mortality, pandemic, Primorsko-Goranska county,

vaccination
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engl. Messenger RNA

Integrirani bolnicki informaticki sustav

Objedinjeni hitni bolnicki prijem

Hrvatski zavod za javno zdravstvo



1 UvOD

Svjetska zdravstvena organizacija (SZO) je 30. sijeénja 2020. godine proglasila epidemiju
COVID-19 javnozdravstvenom prijetnjom od medunarodnog znacaja, dok je 11. ozujka 2020.
godine SZO proglasila pandemiju. Novi virus sluzbeno je nazvan SARS-CoV-2, a bolest je
nazvana COVID-19 (Corona Virus Disease 2019) (1). SARS-CoV-2 je potpuno novi virus zbog
cega je prisutna opca osjetljivost stanovniStva, a brzi je porast broja slucajeva povezan s

nacinom prijenosa virusa s osobe na osobu.

Prema ve¢ini do sada objavljenih studija, pojedinci koji su u najveéem riziku od razvoja teskog
oblika bolesti COVID-19 i koji zahtijevaju hospitalizaciju i/ili potporu u jedinicama
intenzivnog lijecenja (JIL), su starije osobe, muskarci, te osobe koje imaju barem jedan

postojeci komorbiditet (pretilost, arterijska hipertenzija, Se¢erna bolest) (2).

Hrvatska je zapocela s pripremom i provedbom epidemioloskih i drugih mjera usmjerenih na
suzbijanje Sirenja epidemije bolesti COVID-19 odmah nakon prvog zabiljezenog slucaja na
podruc¢ju Hrvatske (25. veljac¢e 2020. godine). Odluku o proglasenju opasnosti od epidemije
ministar zdravstva donio je 4. ozujka 2020. godine, a Odluku o proglasenju epidemije bolesti
COVID-19 uzrokovane virusom SARS-CoV-2, donio je 11. ozujka 2020. godine (3).

Prvih 9.750 doza cjepiva je pristiglo u Hrvatsku 27., 28. i 29. prosinca 2020. godine, te je time
zapocela distribucija prvih doza cijepljenja u Republici Hrvatskoj (RH). Do 06.03.2022. godine
u Hrvatskoj je jednu dozu primilo 2.307.637 osoba, dok je cijepljenih sa dvije doze 2.031.612
osoba. Broj zarazenih do 07.03.2022. godine u Primorsko-goranskoj zupaniji (PGZ) je 107.779
osoba dok je broj cijepljenih sa jednom dozom 162.000, s dvije doze 172.351 a, booster dozom
cijepljeno je 66.597 osoba (4).

S obzirom na rasprostranjenost bolesti COVID-19, vaznost prihvacanja cijepljenja ima veliki
javnozdravstveni znacaj. Koncept cjepne pismenosti temelji se na konceptu zdravstvene
pismenosti 1 definira se ne samo kao razina znanja o cijepljenju ve¢ 1 kao razvoj/izgradnja
sustava koji bi olakSao komunikaciju ili Sirenje poruka o cjepivima kao nuznim, bez kojih bi

funkcioniranje zdravstvenog sustava bilo nemoguce (5).

lako je istrazivanje u Hrvatskoj pokazalo da je razina cjepne pismenosti najmanja kod osoba
starije zivotne dobi i niZe razine obrazovanja (6), ukupan dojam je, barem na razini Hrvatske,

da su osobe starije Zivotne dobi bolje procijepljene od mladih.



Vise od polovice svjetske populacije je cijepljeno i dostupno je dovoljno podataka za analizu
utjecaja cjepiva protiv COVID-19 diljem svijeta. Cijepljenje je bilo klju¢ u borbi protiv
COVID-19, zajedno sa preventivnim mjerama kao $to su maske, distanciranje, izolacija i tako
dalje (itd.). Nekoliko razli¢itih vrsta u¢inkovitih cjepiva pripremljeno je i odobreno u iznimno
kratkom vremenu. lako je oko 60% svjetske populacije sada u potpunosti cijepljeno, borba
protiv COVID-19 i dalje traje, uglavnom zato §to se COVID-19 razvijao u razlicite varijante s
veéom prenosivodéu i veéom tezinom. Stovise, pokazalo se da su cjepiva manje ué¢inkovita
protiv nekih od ovih varijanti. Utjecaj cjepiva na ublazavanje pandemije COVID-19 bio je
razli¢it u razli¢itim zemljama. Moguéi uzroci tome leZe u zaStitnim mjerama, demografiji i
vrstama cjepiva koje koriste razli¢ite zemlje. Mogu biti ukljuceni i drugi ¢imbenici kao $to su

razlika u prihvacanju cjepiva u razli¢itim regijama i razli¢ito prosocijalno ponasanje ljudi (7).

U ovom radu ispitan je odnos izmedu primijenjenih doza cjepiva i slucajeva/smrti od COVID-
19 u PGZ u Klini¢kom bolni¢kom centru (KBC) Rijeka. Ovaj rad doprinio je boljem
razumijevanju o potrebi cijepljenja protiv zaraznih bolesti s fokusom na cijepljenje protiv

COVID-19, te u¢inkovitost cjepiva kod procijepljene populacije s obzirom na ishod bolesti.
1.1. COVID-19

Koronavirusi su vazni ljudski i zivotinjski patogeni. Krajem 2019. godine novi koronavirus
identificiran je kao uzrok skupine sluc¢ajeva upale plu¢a u Wuhanu, gradu u kineskoj provinciji
Hubei. Brzo se prosirio, $to je rezultiralo epidemijom diljem Kine, prac¢eno sve ve¢im brojem
slucajeva u drugim zemljama diljem svijeta. U veljac¢i 2020. godine SZO oznacila je bolest
COVID-19, sto je skracenica od koronavirusne bolesti 2019 (8). Virus koji uzrokuje COVID-
19 naziva se teSkim akutnim respiratornim sindromom Coronavirus 2 (engl. severe acute
respiratory syndrome Coronavirus 2 - SARS-CoV-2); ranije se nazivao 2019-nCoV.
Razumijevanje bolesti COVID-19 se razvija. Privremene smjernice izdali su SZO i Centri za
kontrolu i prevenciju bolesti (CDC) Sjedinjenih Ameri¢kih Drzava (SAD) (9,10).

1.1.1 Asimptomatske infekcije

Asimptomatske infekcije dobro su dokumentirane (11). Jedan pregled obavljen prije uvodenja
cijepljenja protiv COVID-19 procijenio je da 33% ljudi s infekcijom SARS-CoV-2 nikada ne
razvije simptome (12). Ova se procjena temeljila na Cetiri velika medusektorska istrazivanja
temeljena na populaciji, medu kojima je srednji udio osoba koje nisu imale simptome u vrijeme

pozitivnog testa bio 46% (raspon 43 do 77%), te na 14 longitudinalnih studija , medu kojima je



medijan od 73% inicijalno asimptomatskih pojedinaca ostao takav i nakon pracenja. Meta
analiza 95 kineskih i americkih studija koje su obuhvatile gotovo 30 milijuna testiranih
pojedinaca (ukljucujuéi i djecu) otkrila je da je 40,5% (95% CI 33,5-47,5%) osoba zarazenih
SARS-CoV-2 bilo asimptomatsko (13). Medutim, jos§ uvijek postoji odredena nesigurnost oko
udjela asimptomatskih infekcija, sa Sirokim rasponom prijavljenim u studijama. Nadalje,
definicija asimptomatskog moze se razlikovati od studije do studije, ovisno o tome koji su
specificni  simptomi procijenjeni. Bolesnici s asimptomatskom infekcijom mogu imati
objektivne klini¢ke abnormalnosti (14). Na primjer, u studiji s 24 pacijenta s asimptomatskom
infekcijom koji su svi bili podvrgnuti kompjutoriziranoj tomografiji prsnog kosa (CT), 50%
imalo je tipi¢na ground-glass ili mrljasta zasjenjenja, a drugih 20% imalo je atipi¢ne

abnormalnosti (Slika 1) (15).

COVID-19 N[ covip-19

Slika 1 Nalazi CT-a prsnog kosa povezani s COVID-19

Izvor: https://www.uptodate.com/contents/covid-19-clinical-features

Pet pacijenata razvilo je nisku temperaturu, sa ili bez drugih tipi¢nih simptoma, nekoliko dana
nakon dijagnoze. U drugoj studiji na 55 pacijenata s asimptomatskom infekcijom


https://www.uptodate.com/contents/covid-19-clinical-features?search=covid%2019&source=covid19_landing&usage_type=main_section

identificiranom pracenjem kontakta, 67% imalo je CT dokaz upale pluéa pri prijemu, Samo su

dva bolesnika razvila hipoksiju i svi su se oporavili (14).
1.1.2 TeZina simptomatske infekcije

1.1.2.1 Spektar ozbiljnosti i stopa smrtnosti

e Spektar ozbiljnosti infekcije — Spektar simptomatske infekcije kre¢e se od blage do
kriti¢ne, vec¢ina infekcija nije teSka. Konkretno, izvjes¢e Kineskog centra za kontrolu i
prevenciju bolesti tijekom prvih mjeseci pandemije ukljucilo je priblizno 44.500
potvrdenih infekcija i pronaslo sljedece:

o Blaga bolest ( bez ili sa blagom upalom pluca) prijavljena je u 81%

o Teska bolest (npr. s dispnejom, hipoksijom ili >50 posto zahvaéenosti plu¢a na
snimanju unutar 24 do 48 sati) prijavljena je u 14%

o Kiriti€na bolest (npr. s respiratornim zatajenjem, Sokom ili multiorganskom
disfunkcijom) prijavljena je u 5%

o Ukupna stopa smrtnosti bila je 2,3%; medu nekriticnim slucajevima nije

zabiljezen nijedan smrtni slucaj (16)

Sli¢no tome, u izvje$éu o 1,3 milijuna slucajeva prijavljenih CDC-u do kraja svibnja 2020.

godine:

o 14% ih je hospitalizirano,
o 2% primljeno je u JIL,
o 5% jeumrlo (17)

Individualni rizik od teske bolesti ovisi o dobi, prate¢im komorbiditetima i statusu cijepljenja.
Osim toga, razli€ite varijante SARS-CoV-2 povezane su s razli¢itim rizicima od teSke bolesti.
Kao primjer, ¢ini se da je varijanta Omicron (B.1.1.529) povezana s blazim oblikom bolesti

(18).

e Stope smrtnosti od infekcije — Stopa smrtnosti slucajeva ukazuje samo na stopu
smrtnosti medu dokumentiranim slucajevima. Budu¢i da su mnoge infekcije SARS-
CoV-2 asimptomatske i da se mnoge blage infekcije ne dijagnosticiraju, stopa smrtnosti
od infekcije (tj. procijenjena stopa smrtnosti medu svim zarazenim osobama) je znatno
niza i procijenjena je u nekim analizama necijepljenih osoba izmedu 0,15 i 1%, uz

znacajnu heterogenost prema lokaciji i medu rizi¢nim skupinama (19). U sustavnoj



analizi koja je izracunala ukupan broj infekcija u zajednici putem istrazivanja iz 53
zemlje (ukljucujuéi okruzenja bogata i resursima ogranicena) prije dostupnosti cjepiva,
stopa smrtnosti od infekcije bila je 0,005% nakon 1 godine, smanjena na 0,002% do
dobi od 7 godina, a nakon toga se eksponencijalno povecao: 0,006% u dobi od 15
godina, 0,06% u dobi od 30 godina, 0,4% u dobi od 50 godina, 2,9% u dobi od 70 godina
1 20% u dobi od 90 godina (20). Srednja stopa smrtnosti od infekcije smanjila se s 0,47%
u travnju 2020.godine na 0,31% u sije¢nju 2021.godine.

Stope smrtnosti medu hospitaliziranim pacijentima — Medu hospitaliziranim
pacijentima, rizik od kritiCne ili smrtonosne bolesti je visok medu necijepljenim
osobama (21), a stopa smrtnosti u bolnici povezana s COVID-19 veca je od one za gripu
(22).

Utjecaj cijepljenja — Cijepljenje protiv COVID-19 znacajno smanjuje rizik od teske

bolesti i povezano je sa smanjenom smrtnoscu.

1.1.3 Cimbenici rizika za tesku klini¢ku sliku

Teska bolest moze se pojaviti kod inace zdravih pojedinaca bilo koje dobi, ali se pretezno javlja

kod odraslih osoba starije dobi ili odredenih prate¢ih medicinskih komorbiditeta. Specifi¢ne

demografske znacajke i laboratorijske abnormalnosti takoder su povezane s teSkom bolescu.

Cijepljenje protiv COVID-19 zna¢ajno smanjuje rizik od teskih bolesti. PredloZeno je nekoliko

alata za predvidanje za identifikaciju pacijenata kod kojih postoji veca vjerojatnost da ¢e imati

teSku bolest na temelju epidemioloskih, klini¢kih i laboratorijskih znacajki. Medutim, ve¢ina

studija koje procjenjuju ove alate ogranicena je rizikom pristranosti i nisu adekvatno validirani

za klinicko lijecenje (23).

Starenje — Pojedinci bilo koje dobi mogu dobiti infekciju SARS-CoV-2, iako su
najceS¢e zahvacene odrasle osobe srednje dobi i starije, a starije osobe imaju vecu
vjerojatnost da ¢e imati tesku klinicku sliku. U izvjeS¢u Kineskog centra za kontrolu i
prevenciju bolesti koje je ukljucivalo priblizno 44.500 potvrdenih infekcija, 87%
pacijenata bilo je izmedu 30 i 79 godina (16). Starija dob takoder je povezana s
povecanom smrtnoScu.

Komorbiditeti — Visestruki komorbiditeti i temeljna stanja povezani su s teSkom
bolescu (tj. infekcija koja je rezultirala hospitalizacijom, prijemom na JIL, intubacijom

ili mehanickom ventilacijom ili smréu). Ovi ¢imbenici rizika navedeni su u tablici



(Tablica 1). Navedeni komorbiditeti povezani su s teSkim oblikom bolesti COVID-19
kod svih odraslih osoba neovisno o dobi (24).

Tablica 1 Komorbiditeti koje CDC klasificira kao ¢imbenike rizika za tesku bolest COVID-19

Utvrdeni, vjerojatni i moguéi ¢imbenici rizika Mogudi ¢imbenici rizika, ali dokazi su mjeSoviti
(popratne bolesti koje su povezane s teSkim (popratne bolesti povezane su s teSkim oblikom
oblikom bolesti COVID-19 u najmanje 1 meta- bolesti COVID-19 u najmanje 1 meta-analizi ili
analizi ili sustavnom pregledu, u opservacijskim sustavnom pregledu, ali druge su studije dosle do
studijama ili u serijama slucajeva) drugacijih zakljucaka)

Dob >65 godina Nedostatak alfa 1 antitripsina

Astma Bronhopulmonalna displazija

Rak Hepatitis B

Cerebrovaskularna bolest Hepatitis C

Djeca s odredenim osnovnim stanjima Hipertenzija

Kroni¢na bolest bubrega

Kroni¢ne bolesti pluca

Kroni¢na bolest jetre

Cisti¢na fibroza

Seéerna bolest, tip 1 i tip 2
Intelektualne i razvojne poteskoce
Bolesti srca

HIV

Poremecaji mentalnog zdravlja
Neuroloska stanja (demencija)
Pretilost

Tjelesna neaktivnost

Trudnoca ili nedavna trudnoca
Primarne imunodeficijencije
Pusenje (sadasnje i bivse)

Bolest srpastih stanica ili talasemija
Transplantacija solidnih organa ili krvnih mati¢nih
stanica

Poremecaji upotrebe supstanci
Tuberkuloza

Koristenje kortikosteroida ili drugih
imunosupresivnih lijekova

Izvor: izrada autora po uzoru na https://www.uptodate.com/contents/

Iako se teska bolest moZze pojaviti u bilo koje osobe, vecina s teSkom boles¢u ima barem jedan

¢imbenik rizika.
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e Socioekonomska pozadina i spol — Odredene demografske znacajke takoder su

povezane s tezom bole$¢u. Muskarci su €inili nerazmjerno visok broj kriti¢nih slu¢ajeva

i smrti u viSe skupina diljem svijeta (25). Veca smrtnost povezana s COVID-19

zabiljezena je 1 medu drugim socioekonomski ranjivim skupinama, poput zatvorske

populacije (26).

e Laboratorijske abnormalnosti — Odredene laboratorijske znacajke takoder su povezane

s lo$ijim ishodima (Tablica 2).

Tablica 2 Laboratorijske znacajke povezane s teskim oblikom bolesti COVID-19

Abnormalnost

Moguca granica

PoviSenje u:
D-dimer
CRP

LDH

Troponin

Feritin

CPK

Smanjenje u:

Apsolutni broj

limfocita

>1000 ng/mL (normalni raspon: <500 ng/mL)

>100 mg/L (normalni raspon: <8,0 mg/L)

>245 jedinica/L (normalni raspon: 110 do 210 jedinica/L)

>2x gornja granica normale (normalni raspon za visoku
osjetljivost na troponin T: Zene 0 do 9 ng/L; muskarci 0 do 14
ng/L)

>500 mcg/L (normalni raspon: zene 10 do 200 mcg/L; muskarci
30 do 300 mcg/L)

>2x gornja granica normale (normalni raspon: 40 do 150
jedinica/L)

<800/microL (normalni raspon za dob >21 godina: 1000 do

4800/microL)

Izvor: izrada autora po uzoru na https://www.uptodate.com/contents

lIako su ove laboratorijske znacajke povezane s teSkom boles¢u kod pacijenata s COVID-19,

nije jasno dokazano da imaju prognosti¢ku vrijednost. Kao primjer, u jednoj studiji, uo¢eno je

progresivno opadanje broja limfocita i porast D-dimera tijekom vremena kod onih koji nisu

prezivjeli u usporedbi sa stabilnijim razinama kod prezivjelih (27).

e Virusni ¢imbenici - Otkrivanje virusne ribonukleinske kiseline (RNA) u krvi povezano

je s teskim bolestima, ukljucuju¢i oste¢enje organa (npr. pluca, srca, bubrega),

koagulopatiju i smrtnost (28).
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e Genetski ¢imbenici — Genetski ¢imbenici domacina takoder se procjenjuju za
povezanost s teSkom boles¢u. Kao primjer, jedna studija povezanosti na cijelom genomu
identificirala je odnos izmedu polimorfizama u genima koji kodiraju krvnu grupu ABO
I respiratornog zatajenja uzrokovanog COVID-19 (tip A povezan s ve¢im rizikom). Tip

O je povezan s nizim rizikom od infekcije i teske bolesti (29).

1.2 KLINICKE MANIFESTACIJE
1.2.1 Razdoblje inkubacije

Razdoblje inkubacije za COVID-19 opcenito je unutar 14 dana nakon izlaganja, a veéina
slu¢ajeva javlja se otprilike &etiri do pet dana nakon izlaganja (30). Cini se da je prosjeéno
razdoblje inkubacije za varijantu SARS-CoV-2 Omicron (B.1.1.159) nesto krace, a simptomi
se prvi put pojavljuju oko treéeg dana (31). Medutim, odredivanje razdoblja inkubacije moze
biti neprecizno i moze se razlikovati ovisno o metodi procjene izloZenosti i specifi¢énim

izrac¢unima koriStenim za procjenu.
1.2.2 Pocetna prezentacija

Medu pacijentima sa simptomatskim COVID-19, kasalj, mijalgije i glavobolja su najcesce
prijavljeni simptomi. Ostale znacajke, ukljucujucéi proljev, grlobolju i abnormalnosti mirisa ili
okusa, takoder su dobro opisane. Cini se da su blagi simptomi gornjeg di$nog sustava (npr.
zaCepljenost nosa, kihanje) ¢es¢i kod Delta i Omicron varijante (32). Pneumonija je najcesca
ozbiljna manifestacija infekcije, karakterizirana prvenstveno vru¢icom, kasljem, dispnejom i
bilateralnim infiltratima na slikama prsnog kosa. Iako su neke klini¢ke znacajke (osobito
poremecaji mirisa ili okusa) ¢eS¢e kod COVID-19 nego kod drugih virusnih respiratornih
infekcija, ne postoje specifi¢ni simptomi ili znakovi koji mogu pouzdano razlikovati COVID-
19. Medutim, razvoj dispneje priblizno tjedan dana nakon pojave pocetnih simptoma moze

ukazivati na COVID-19 (33).
1.2.3 Akutni tijek i komplikacije

Kao §to je gore navedeno, simptomatska infekcija moze varirati od blage do kriticne. Neki
pacijenti s inicijalno blagim simptomima mogu napredovati tijekom tjedan dana. U jednoj
studiji na 138 pacijenata hospitaliziranih u Wuhanu zbog upale plu¢a uzrokovane SARS-CoV-

2, dispneja se razvila nakon medijana od pet dana od pojave simptoma, a do prijema u bolnicu



doslo je nakon medijana od sedam dana simptoma (27). U drugoj studiji, medijan vremena do

dispneje bio je osam dana (34).

Opisano je nekoliko komplikacija COVID-19:

Respiratorno zatajenje — Sindrom akutnog respiratornog distresa (ARDS) glavna je
komplikacija u bolesnika s teSkom boles¢u i moze se manifestirati ubrzo nakon pojave

dispneje.

Sréane i1 kardiovaskularne komplikacije — Ostale komplikacije ukljucivale su aritmije,

ozljede miokarda, zatajenje srca i Sok.

Tromboembolijske komplikacije — venska tromboembolija, ukljuujuéi opseznu
duboku vensku trombozu i pluénu emboliju, Cesta je u teSko bolesnih pacijenata s
COVID-19, osobito medu pacijentima u JIL-u, medu kojima su prijavljene stope u
rasponu od 10 do 40% (35).

Neuroloske komplikacije — Encefalopatija je uobiCajena komplikacija COVID-19,
osobito medu kriticno bolesnim pacijentima. Rjede se javljaju mozdani udar,

poremecaji kretanja, motoricki i senzorni poremecaji, ataksija i napadaji.

Upalne komplikacije — Neki pacijenti s teSkim COVID-19 imaju laboratorijske nalaze
jakog upalnog odgovora, s trajnim vruc¢icama, poviSenim upalnim markerima (npr. D-
dimer, feritin) i povisenim protuupalnim citokinima. Te su laboratorijske abnormalnosti
povezane s kriti¢nim i smrtonosnim bolestima (36). Moze se pojaviti Guillain-Barréov
sindrom, s po¢etkom 5 do 10 dana nakon pocetnih simptoma. Multisistemski upalni
sindrom s klini¢kim znacajkama sli¢énim onima kod Kawasakijeve bolesti i sindroma

toksi¢nog Soka takoder je opisan u djece s COVID-19 (37).

Sekundarne infekcije — Sekundarne infekcije javljaju se kod manjeg broja pacijenata s
COVID-19. U sustavnom pregledu 118 studija, stopa bakterijskih koinfekcija
(utvrdenih u vrijeme postavljanja dijagnoze COVID-19) bila je 8%, a stopa bakterijskih
superinfekcija (utvrdenih tijekom skrbi za COVID-19) bila je 20% (38). Gljivicéne
superinfekcije predstavljaju rizik u odredenim populacijama. Nekoliko izvjeSc¢a opisalo
je invazivnu aspergilozu medu kriti¢no bolesnim imunokompromitiranim pacijentima s
ARDS-om uzrokovanim COVID-19, iako ucestalost uvelike varira medu izvjes¢ima,

dijelom zbog razlika u dijagnosti¢kim kriterijima (39).



1.2.4 Oporavak i dugorocne posljedice

Vrijeme do oporavka od COVID-19 vrlo je promjenjivo i ovisi o dobi, statusu cijepljenja i
postoje¢im komorbiditetima uz tezinu bolesti. Ocekuje se da ¢e se 0sobe s blagom infekcijom
oporaviti relativno brzo (npr. unutar dva tjedna), dok mnoge osobe s teSkom boles¢u imaju duze
probleme s pamc¢enjem, dispneju, bol u prsima, kasalj i kognitivne poremecaje. Podaci takoder

ukazuju na moguénost trajnog respiratornog ostec¢enja i sr¢anih posljedica (40).

1.3 COVID-19: EPIDEMIOLOGIJA, VIROLOGIJA | PREVENCIJA
1.3.1 Koronavirusna virusologija

Koronavirusi su virusi RNK s pozitivhom ovojnicom. Sekvenciranje potpunog genoma i
filogenska analiza pokazala je da je koronavirus koji uzrokuje COVID-19 betakoronavirus u
istom podrodu kao i virus teSkog akutnog respiratornog sindroma (SARS) (kao i nekoliko
koronavirusa S$iSmisa). Grupa za proucavanje koronavirusa Medunarodnog odbora za
taksonomiju virusa predlozila je da se ovaj virus oznaci kao teski akutni respiratorni sindrom
koronavirus 2 (SARS-CoV-2) (41). Receptor domacina za ulazak u stanicu SARS-CoV-2 isti
je kao i za SARS-CoV, angiotenzin-konvertiraju¢i enzim 2 (ACE2). SARS-CoV-2 veze se za
ACE2 preko domene vezanja receptora njegovog Siljastog proteina. Stani¢na serin proteaza
TMPRSS?2 takoder se ¢ini vaznom za ulazak SARS-CoV-2 u stanice (42).

1.3.2 Varijante koje izazivaju zabrinutost

Kao i drugi virusi, SARS-CoV-2 se razvija tijekom vremena. Vecina mutacija u genomu SARS-
CoV-2 nema utjecaja na funkciju virusa. Odredene varijante su privukle Siroku pozornost zbog
brzog pojavljivanja unutar populacije i dokaza za prijenos ili klini¢kih implikacija; te se
smatraju varijantama koje izazivaju zabrinutost (Slika 2). Svaka varijanta ima nekoliko oznaka
na temelju nomenklature koju koriste razliciti filogenetski klasifikacijski sustavi. SZO takoder
je odredila oznake za znacajne varijante na temelju grckog alfabeta (43). Na pocetku pandemije,
studija koja je pratila promjene aminokiselina u §iljastom proteinu SARS-CoV-2 uklju¢enom u
veliku bazu podataka sekvenci identificirala je zamjenu D614G (glicin za asparaginsku
kiselinu) koja je s vremenom postala dominantan polimorfizam na globalnoj razini (44). U

studijama na Zivotinjama I in vitro, virusi koji nose polimorfizam G614 pokazuju vise razine
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infektivnog virusa u respiratornom traktu, pojacano vezanje na ACE-2 i povec¢anu replikaciju i

prenosivost u usporedbi s polimorfizmom D614 (45).

520 Linije Godinai
oznaka +dodatne | Prvotno Mutacije od interesa na "spike” | mjesec
mutacije dokazana proteinu detekcije
Beta B.1.351 Juénoafricka K417M, E434K, MN501Y, DE14G 0s,/2020
Republika
Gama P1 Brazil KAL17T, E4B4K, NSO1Y, DE14G 12/2020
Delta B.1.6172 Indija LA452ZR, T478K, D614, PEB1R 12/2020
Omikron {B.1.519 Juinoafricka AE?V AB9-70, TASIl, G1420, A143- {1 11/2021
Republika, 145, N2111, A217, ins2Z15EPE,
Bocvana 3390, 5371L, 5373P, 5375F,
; ;KJ‘IITN, MNA40K, GA46S, S477N,
ETJ?BK. E4844A, 0O493R, G4965,
 Q498R, N501Y, YS05H, TS47K,
Dbe14G, HB55Y, NET9K, PEB1H,
N764K, D796Y, NBSEK, Q954H,
i N9B9K, LI9B1F

Slika 2 Varijante virusa i njihove mutacije koje izazivaju zabrinutost

Izvor: https://www.hzjz.hr/aktualnosti/sekvenciranje-sars-cov-2/

1.3.3 Geografska distribucija i broj slucajeva

Od prvih izvjesca o slucajevima iz Wuhana, grada u kineskoj provinciji Hubei, krajem 2019.
godine, slucajevi su prijavljeni na svim kontinentima. Globalno je prijavljeno preko 500
milijuna potvrdenih slu¢ajeva COVID-19. Prijavljeni broj slucajeva podcjenjuje ukupni teret
COVID-19, budu¢i da se samo dio akutnih infekcija dijagnosticira i prijavljuje. Istrazivanja
seroprevalencije u SAD-u i Europi sugeriraju da nakon uraCunavanja potencijalnih lazno
pozitivnih ili negativnih rezultata, stopa prethodne izloZenosti SARS-CoV-2, §to se odraZzava
seropozitivnoséu, premasuje incidenciju prijavljenih sluc¢ajeva za priblizno 10 puta ili vise (46).
Procjenjuje se da se otprilike jedna tre¢ina ukupnih slucajeva dogodila u juznoj Aziji

(ukljucujuéi Indiju).
1.3.4 Prijenos

Izravan respiratorni prijenos s osobe na osobu primarni je nacin prijenosa teskog akutnog

respiratornog sindroma coronavirus 2 (SARS-CoV-2). Smatra se da se javlja uglavnom kroz
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kontakt na blizinu (tj. unutar priblizno dva metra) putem respiratornih ¢estica. Virus koji se
oslobada u disnim sekretima kada zarazena osoba kaslje, kise ili govori, moze zaraziti drugu
osobu ako se udahne ili dode u izravan kontakt sa sluznicom. Do zaraze moze do¢i i ako su
ruke osobe kontaminirane ovim izlu¢evinama ili dodirivanjem kontaminiranih povrsina, a zatim
dodiruju o€i, nos ili usta, iako se kontaminirane povrSine ne smatraju glavnim putem prijenosa
(47). SARS-CoV-2 takoder se moze prenijeti na vece udaljenosti zracnim putem (udisanjem
Cestica koje ostaju u zraku tijekom vremena i udaljenosti), ali je neizvjestan opseg u kojem je
ovaj nacin prijenosa pridonio pandemiji. Ipak, ukupne stope prijenosa i sekundarne stope
napada SARS-CoV-2 sugeriraju da prijenos zrakom na velike udaljenosti nije primarni nacin
(48). Nadalje, u nekoliko izvje$ca o zdravstvenim radnicima koji su bili izloZeni pacijentima s
nedijagnosticiranom infekcijom uz primjenu samo kontaktnih i kaplji¢nih mjera opreza, nisu

identificirane sekundarne infekcije unato€ nepostojanju mjera opreza koje se prenose zrakom

(49).
1.3.5 Sirenje virusa i razdoblje zaraznosti

Mogucnost prijenosa SARS-CoV-2 pocinje prije razvoja simptoma i najveca je u ranom tijeku
bolesti, rizik prijenosa se nakon toga smanjuje. Prijenos nakon 10 dana bolesti malo je

vjerojatan, osobito za inace imunokompetentne bolesnike s neozbiljnom infekcijom.

e Razdoblje najveée zaraznosti — Vjerojatnije je da ¢e zarazene osobe biti zarazne unutar
prvih 7 do 10 dana od infekcije, kada su razine virusne RNA iz uzoraka gornjih diSnih
putova najvise i kada je zarazni virus najvjerojatnije moguce otkriti. Naknadni podaci o
varijanti Omicron sugeriraju da se vrhunac virusne RNK i najveca vjerojatnost $irenja
zaraznog virusa moze dogoditi nesto kasnije, tri do Sest dana nakon pojave simptoma.
Unato¢ tome, medijan trajanja u kojem se zarazni virus Omicron mogao otkriti u
uzorcima iz nosa kretao se od tri do pet dana nakon dijagnoze, a zarazni virus rijetko je
otkriven viSe od 10 dana nakon pojave simptoma, §to sugerira da je prijenos nakon tog

razdoblja malo vjerojatan s Omicronom (50).

e Rizik od prijenosa s osobe s infekcijom SARS-CoV-2 razlikuje se ovisno o vrsti i
trajanju izloZenosti, koriStenju preventivnth mjera 1 vjerojatnim pojedinacnim
¢imbenicima (npr. koli¢ina virusa u respiratornim sekretima ). Mnogi pojedinci ne
prenose SARS-CoV-2 nikome drugome, a epidemioloski podaci sugeriraju da mali broj
indeksnih slucajeva rezultira ve¢inom sekundarnih infekcija. Rizik od prijenosa nakon

kontakta s osobom s COVID-19 povecava se s blizinom i trajanjem kontakta, a najveci
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je kod produljenog kontakta u zatvorenom prostoru. Stoga je vecina sekundarnih

infekcija opisana u sljede¢im uvjetima:
o Medu kuénim kontaktima

o U zdravstvenim ustanovama kada se nije koristila osobna zaStitna oprema

(0ZO)

o U drugim skupnim okruzenjima gdje pojedinci zive ili rade u tijesnim
prostorima (npr. brodovi za krstarenje, sklonista za beskuénike, zatvorske

ustanove, studentski domovi i objekti za preradu hrane)

Asimptomatski ili presimptomatski prijenos — Prijenos SARS-CoV-2 s osoba s
infekcijom, ali bez simptoma (ukljucujuci one koji su kasnije razvili simptome i stoga
se smatralo presimptomatskima) dobro je dokumentiran (51). Unato¢ tome, manje je
vjerojatno da ¢e se asimptomatske ili presimptomatske osobe izolirati od drugih ljudi, a
neizvjesno je u kojoj mjeri prijenos od takvih osoba doprinosi pandemiji. Ova se
procjena temeljila na nekoliko pretpostavki, uklju¢uju¢i da 30 posto zarazenih
pojedinaca nikada ne razvije simptome i da su 75 posto jednako zarazni kao i oni koji
ih razviju (52).

Kontaminacija okoliSa — Virus prisutan na kontaminiranim povrSinama moze biti joS
jedan izvor infekcije ako osjetljivi pojedinci dotaknu te povrSine 1 zatim prenesu zarazni
virus na sluznicu u ustima, o¢ima ili nosu. Ucestalost i relativna vaznost ove vrste
prijenosa nisu sigurni, iako se kontaminirane povrSine ne smatraju glavnim izvorom
prijenosa. Vjerojatnije je da je potencijalni izvor infekcije u okruZenjima gdje postoji
teSka virusna kontaminacija (npr. u kucanstvu zaraZene osobe ili u zdravstvenim

ustanovama).

Rizik od kontakta sa zivotinjama — smatra se da se infekcija SARS-CoV-2 izvorno
prenijela na ljude sa Zivotinjskog domacina, ali je neizvjestan postoje¢i rizik od
prijenosa putem kontakta sa zivotinjama. Nema dokaza koji bi upucéivali da su zivotinje

(uklju€ujuéi pripitomljene Zivotinje) glavni izvor infekcije kod ljudi.
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1.3.6

Prevencija

Kontrola infekcije u zdravstvenom okruzenju — Na mjestima gdje je prijenos u

zajednici Siroko rasprostranjen, preventivne strategije za sve pojedince u zdravstvenom

okruzenju opravdane su kako bi se smanjila potencijalna izloZenost.

Osobne preventivne mjere — U uvjetima prijenosa SARS-CoV-2 u zajednici,

preporucuju se sljede¢e opée mjere za sprjecavanje infekcije (53):

(@]

Pranje ruku i respiratorna higijena (npr. pokrivanje kaslja ili kihanja). Upotreba
sredstva za dezinfekciju ruku koje sadrzi najmanje 60% alkohola razumna je
alternativa pranju ruku ako ruke nisu vidljivo prljave. U jednoj studiji, SARS-
CoV-2 ostao je odrziv na kozi oko devet sati, ali je bio potpuno inaktiviran

unutar 15 sekundi nakon izlaganja 80% alkoholu (54).

Cijepljenje. Imunokompromitirane osobe takoder ispunjavaju uvjete za druge

strategije profilakse prije izlaganja.

Osiguravanje odgovaraju¢e ventilacije unutarnjih prostora. To ukljucuje
otvaranje prozora i vrata, postavljanje ventilatora ispred prozora za izbacivanje
zraka prema van, neprekidno pokretanje ventilatora za grijanje/klimatizaciju i

koriStenje prijenosnih visokoucinkovitih sustava za filtriranje zraka (HEPA)
Karantena u slu¢aju pojave simptoma bolesti COVID-19

Izbjegavanje bliskog kontakta s osobama koje imaju ili bi mogle imati COVID-
19. Ako su razine prijenosa u zajednici visoke, takoder se savjetuje izbjegavanje
guzve 1 bliskog kontakta s drugim ljudima izvan kucanstva kako bi se smanjio

rizik od izlaganja.

NoSenje maski, ovisno o razini prijenosa u zajednici 1 individualnom riziku od

ozbiljne infekcije.

Druge javnozdravstvene mjere — Diljem svijeta zemlje su primijenile razne

nefarmaceutske intervencije kako bi smanjile prijenos. Uz osobne preventivne mjere

(cijepljenje, higijena ruku i1 diSnog sustava, ventilacija, maskiranje), strategije za

smanjenje prijenosa ukljucuju:

o

Naredbe o socijalnom/fizickom distanciranju
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o Nalozi ostanka kod kuce

o Zatvaranje Skole, mjesta odrzavanja i nebitnog poslovanja
o Zabrane javnih okupljanja

o Ogranicenje putovanja uz kontrolu izlaza i/ili ulaza

o Agresivna identifikacija (COVID putovnica) i izolacija slucajeva (odvajanje

zarazenih pojedinaca od drugih)

o Pracenje kontakata i karantena (odvajanje pojedinaca koji su bili izlozeni od
drugih)

1.4 COVID-19 CJEPIVA

Cjepiva za sprjecavanje infekcije SARS-CoV-2 smatraju se pristupom koji najvise obecava za
suzbijanje pandemije COVID-19. Nekoliko cjepiva protiv COVID-19 dostupno je Sirom

svijeta. SZO odrzava azurirani popis kandidata za cjepivo koji se procjenjuju (55).
1.4.1 Antigenski cilj

Primarni antigenski cilj za cjepiva protiv COVID-19 je veliki povrsinski §iljasti protein (Slika

3), koji se veze na receptor ACE2 na stanicama domacina (Slika 4).
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Viral membrane

Slika 3 Struktura Siljastog proteina SARS-CoV-2 u prefuzijskoj konformaciji

lzvor: https://www.uptodate.com/

(A) Shematska struktura proteina $iljka (S).
(B) Protein $iljak (S) veze se na receptor ACE2.
(C) Vezanje i proces fuzije virusa i stanice posredovan §iljastim (S) proteinom.

(D) Zivotni ciklus SARS-C0oV-2 u stanicama domaéina.
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Slika 4 Struktura i funkcija Siljastog proteina SARS-CoV-2

lzvor:https://www.uptodate.com/

1.4.2 Indikacije

Nekoliko cjepiva koja Kkoriste razli¢ite platforme (Slika 5) imaju visoku uéinkovitost cjepiva
protiv laboratorijski potvrdenog simptomatskog COVID-19 i zna¢ajno smanjuju rizik od teske
bolesti COVID-19 (Slika 6).
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Slika 5 Platforme za cjepiva protiv SARS-CoV-2 u razvoju

lzvor:https://www.uptodate.com/contents/

vista MRNA
cjepiva
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primjene
cijena po dozi oko 20 USD
ueinkovitost [N
imunizacije
skladistenje & dara

na +2 do +8°C

skladistenje
zamrzavanjem
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Slika 6 Odobrena cijepiva u EU

lzvor: https://www.bug.hr/znanost

Odabir i primjena primarne serije (56):

. = . . Oxford
Proizvodac Pfizer/BioNTech Moderna idord/
AstraZeneca

mRNA vektorska
dvije dvije
28 dana 28 dana
. EU odobrenje
19.12.2020. 12.01.2021.
25 do 37 USD 5 do 10 USD
oko 94% oko 70%
5 dana 6 mjeseci

-20°C: 6 mjeseci nepotrebno

e BNT162b2 (cjepivo Pfizer™ protiv COVID-19): primarna serija ukljucuje dvije

intramuskularne injekcije koje se daju u razmaku od najmanje tri tjedna za osobe u

dobi od pet godina ili starije, za djecu u dobi od Sest mjeseci do Cetiri godine daju se
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tri doze cjepiva za primarnu seriju. Ovo cjepivo je povezano s rijetkim rizikom od

miokarditisa.

MRNA-1273 (Moderna™ cjepivo protiv COVID-19): primarna serija ukljucuje
dvije intramuskularne injekcije koje se daju u razmaku od najmanje mjesec dana za
osobe starije od Sest mjeseci. Ovo cjepivo je povezano s rijetkim rizikom od

miokarditisa.

o Zaoba mRNA cjepiva, zdravi pojedinci <65 godina mogu produljiti interval
izmedu dvije doze na osam tjedana; ovaj pristup moze biti pozeljniji za
adolescente i mlade odrasle osobe (osobito muskarce u dobi od 12 do 39

godina), jer moZe biti povezan s nizim rizikom od miokarditisa.

Rekombinantno proteinsko cjepivo NVX-CoV2373 s adjuvanom (cjepivo
Novavax™ COVID-19): primarna serija ukljucuje dvije intramuskularne injekcije
koje se daju u razmaku od tri do osam tjedana za osobe u dobi od 18 godina ili starije.

Cjepivo moze biti povezano s rijetkim rizikom od miokarditisa.

Adenovirusno vektorsko cjepivo Ad26.COV2.S (Janssenovo™ cjepivo protiv
COVID-19, koje se naziva i Johnson & Johnsonovo™ cjepivo): primarna serija
ukljucuje jednu intramuskularnu injekciju za osobe starije od 18 godina. Ovo
cjepivo je povezano s rijetkim rizikom od tromboze s trombocitopenijom i moguéim

Guillain-Barreovim sindromom.

1.4.3 Doze docjepljivanja- ,,booster doza“

Ucinkovitost primarne serije s viemenom opada, a booster doza moze dodatno smanjiti rizik od

simptomatske infekcije. Za vecinu pojedinaca ova se doza docjepljivanja daje najmanje pet

mjeseci nakon primarne serije BNT162b2 ili mRNA-1273 i najmanje dva mjeseca nakon

primarne serije Ad26.COV2.S. Bilo koje od tri cjepiva moZe se Kkoristiti za ovu dozu

docjepljivanja, bez obzira na cjepivo koje se koristi za primarnu seriju, sve dok je odobreno ili

odobreno za dobnu skupinu. Za osobe koje su starije od 50 godina ili imaju 12 ili viSe godina i

imaju odredena imunokompromitirajuca stanja, takoder se preporuca druga doza docjepljivanja

s MRNA cjepivom najmanje cetiri mjeseca nakon prvog docjepljivanja (56).
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1.4.4 OCcekivane nuspojave

Primatelje cjepiva treba obavijestiti da su nuspojave Ceste i ukljucuju lokalne i sustavne
reakcije, ukljucujuéi bol na mjestu ubrizgavanja, vrucicu, umor i glavobolju. Analgetici ili
antipiretici (npr. nesteroidni protuupalni lijekovi ili acetaminophen) mogu se uzeti ako se ove
reakcije razviju, iako se opéenito ne preporucuje profilakticka uporaba ovih sredstava prije
primanja cjepiva zbog neizvjesnog utjecaja na imunoloski odgovor domaéina na cijepljenje

(57).
1.4.5 Kontraindikacije i mjere opreza

Primarne kontraindikacije za cijepljenje protiv COVID-19 su ozbiljne ili trenutne alergijske
reakcije na cjepivo ili bilo koju njegovu komponentu. Sve pojedince treba nadzirati zbog
trenutne reakcije najmanje 15 minuta nakon cijepljenja. Pojedince bez kontraindikacija koje
imaju povijest anafilaksije bilo koje vrste, neposrednu alergijsku reakciju na druga cjepiva ili
injekcijske terapije ili kontraindikaciju za drugu klasu cjepiva protiv COVID-19 osim one koju

primaju treba nadzirati 30 minuta (58).
1.4.6 Utjecaj varijanti na ucinkovitost cjepiva

U svijetu je identificirano nekoliko varijanti SARS-CoV-2 s potencijalom za izbjegavanje
imunoloskog odgovora. Dokazi upucuju na oslabljenu ucinkovitost cjepiva, posebno protiv
ukupne infekcije, s Omikronom i njegovim podvrstama (BA.1, BA.2, BA.4 i BA.5). Prevencija
protiv hospitalizacije nakon docjepljivanja moze ostati visoka u odnosu na podvrste Omicron,
barem kratkoro¢no (59).
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2 CILJEVI I HIPOTEZE

Cilj provedenog istrazivanja je utvrditi udio procijepljenih stanovnika u PGZ sa
morbiditetom i mortalitetom od COVID-19 bolesti.
Specifi¢ni ciljevi istrazivanja su:
1. Utvrditi udio cijepljenih protiv COVID-19 bolesti u PGZ prema spolu i dobi
2. Utvrditi udio cijepljenih u osoba hospitaliziranih zbog bolesti COVID-19 u KBC-u
Rijeka
3. Utvrditi udio procijepljenosti medu osobama preminulim od COVID-19 bolesti u
KBC-u Rijeka
U skladu s postavljenim ciljevima definirane su istrazivacke hipoteze, koje glase:
e HI: U PGZ vedi je udio osoba zenskog spola cijepljenih protiv COVID-19 bolesti u
odnosu na muski spol
e H2: U PGZ veéi je udio osoba starije Zivotne dobi (> 65 g.) cijepljenih protiv COVID
19 bolesti u odnosu na osobe mlade zivotne dobi (< 65 g.)
e H3:Medu hospitaliziranim osoba zbog COVID-19 u KBC Rijeka ve¢i je udio
necijepljenih naspram cijepljenih
e H4: Medu preminulim osobama s dijagnozom COVID-19 ve¢i je udio necijepljenih

naspram cijepljenih
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3 ISPITANICI (MATERIJALI) | METODE
3.1 Ispitanici/materijali

Ispitanici u ovom istrazivanju ¢ine sve odrasle osobe sa podruc¢ja Primorsko-goranske Zupanije
koji su u razdoblju od 27.12.2020. do 27.03.2022. godine hospitalizirani pod dijagnozom:
,,U07.1 COVID-19, virus je otkriven“ u KBC-u Rijeka. Ukupni uzorak ovog istrazivanja je
6.025 ispitanika. Rije¢ je o probabilistickom slucajnom uzorku. Kriterij ukljucenja su sve
odrasle, punoljetne osobe sa podru¢ja PGZ, hospitalizirane u KBC-u Rijeka pod dijagnozom:
, U07.1 COVID-19, virus je otkriven®, u razdoblju od 27.12.2020. do 27.03.2022. godine.
Kriterij isklju¢enja su maloljetne osobe, osobe bez dijagnoze ,,U07.1 COVID-19, virus je

‘

otkriven“ i osobe &ije prebivaliste nije na podru¢ju PGZ (npr. turisti ili drzavljani Republike

Hrvatske koji ne pripadaju Primorsko-goranskoj zupaniji).
3.2 Postupak i instrumentarij

Istrazivanje je provedeno retrospektivno. Baza podataka preuzeta je iz arhive integriranog
bolni¢kog informati¢kog sustava (IBIS) KBC-a Rijeka. Arhivi podataka putem IBIS-a
pristupilo se putem objedinjenog hitnog bolni¢kog prijema (OHBP) lokaliteta Rijeka. Iz IBIS-
a KBC-a Rijeka prikupljeni su podaci o datumu rodenja ispitanika, rezultatu testa na COVID-
19, mjesta od kuda dolaze ispitanici, hospitalizaciji i kona¢nom ishodu bolesti (smrt i
izljeCenje). Takoder koristila se i javno dostupna baza podataka Hrvatskog zavoda za javno
zdravstvo (HZJZ) o procijepljenosti stanovnistva PGZ-a protiv bolesti COVID-19. Uoéeni
problemi tijekom provodenja istrazivanja povezani su ponajvise s nepotpunim podacima (Koji
nisu ukljuceni u istrazivanje) kao i nuznost samostalnog odredivanja odredenih demografskih
podataka, koji primarno nisu bili ukljuceni u inicijalnu tablicu (npr. spol ispitanika, dob

ispitanika te pripadaju li ispitanici Primorsko-goranskoj zupaniji).
3.3 Statisticka obrada podataka
S obzirom na postavljene ciljeve i hipoteze, mjerene varijable u provedenom istraZivanju su

spol, dob, dobna skupina, hospitalizacija, ishod bolesti 1 cjepni statusi. Tocan prikaz mjerenih

varijabli kao i pripadajuci stupnjevi mjerenja nalaze se u tablici 3.

Nezavisne varijable u provedenom istrazivanju su:
e Dob,
e Spol
e Dobna skupina
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e Ishod lijeCenja (izljecenje ili smrtni ishod)
e Hospitalizacija
Zavisne varijable u provedenom istrazivanju su:
e Cjepni status (cijepljeni ispitanici sa jednom, sa dvije i/ili sa tri doze cjepiva
protiv bolesti COVID-19 i necijepljeni ispitanici)

Tablica 3 Prikaz mjerenih varijabli istrazivanja i pripadajuci stupnjevi mjerenja

MJERENA VARIJABLA STUPNJEVI MJERENJA
Dob intervalna skala
Spol nominalna skala
Dobne skupine ordinalna skala
Cjepni status nominalna skala
Hospitalizacija nominalna skala
Ishod bolesti nominalna skala

Izvor: izrada autora prema provedenom istrazivanju

Koristene statisticke metode su deskriptivna i inferencijalna statistika. U prvom dijelu
poglavlja ,,Rezultati* prikazani su podaci, to¢nije njihova deskriptivna statistika: frekvencije
(apsolutne frekvencije), postoci (relativne frekvencije), aritmeticka sredina te standardna
devijacija. Apsolutne frekvencije prikazuju to¢an apsolutni zapaZeni broj u uzroku provedenog
istrazivanja. Zbroj svih apsolutnih frekvencija jednak je ukupnom broju promatranja u uzroku
(u sluéaju provedenog istrazivanja ukupan zbroj iznosi n=6.025). Relativna frekvencija
prikazuje udjel u odnosu na cjelinu izrazenu u obliku postotka, zbroj svih iskazanih postotaka
daje ukupni iznos od 100%. Aritmeti¢ka sredina je srediSnja vrijednost koja prikazuje omjer
svih vrijednosti 1 broja vrijednosti numeri¢ke varijable. Standardna devijacija je prosje¢no
odstupanje od prosjeka . Deskriptivna statistika prikazana je pomocu tablica i grafikona uz
adekvatno tekstualno objasnjenje.

U drugom dijelu poglavlja ,,Rezultati* koristila se unakrsna analiza u SPSS programu i
hi-kvadrat test. Temeljem ove analize usporedile su se nezavisne i zavisne varijable. Test sluzi
isklju¢ivo za usporedbu dviju kategorickih varijabli. Hi-kvadrat test ukazuje na odstupanja
opazenih frekvencija u provedenom istrazivanju od ocekivanih frekvencija u populaciji .

Hi-kvadrat test pokazuje vjerojatnost povezanosti izmedu dvije varijable i na taj nacin
omogucuje prihvaéanje ili odbacivanje postavljenih istrazivackih hipoteza. Valja naglasiti kako

hi-kvadrat test prikazuje postojanje odredene znacajne razlike izmedu varijabli, no ne daje
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odgovor o kojim je to¢no razlikama rije¢. Rezultati su interpretirani na razini zna¢ajnosti
p<0,05, sto ukazuje postojanje statisticke znacajnosti i moguénost prihvacanja ili odbacivanja

postavljenih istrazivackih hipoteza.

3.4 Eticki aspekti istrazivanja

Ovo istrazivanje je retrospektivnog tipa te ukljucuje uzimanje medicinskih podataka iz arhive
KBC-a Rijeka. Odobreno je od strane Eti¢kog povjerenstva KBC-a Rijeka, 27. lipnja 2022.
godine, Klasa: 003-05/22-1/58, Ur.broj: 2170-29-02/1-22-2. Eti¢ko povjerenstvo KBC-a Rijeka
osigurava obavljanje djelatnosti KBC-a na nac¢elima medicinske etike i deontologije i odobrava
znanstvena istrazivanja u KBC-u Rijeka. U istrazivanju nisu prikazani podaci koji bi mogli
otkriti identitet ispitanika, poput imena i prezimena, datuma rodenja ili adrese stanovanja.
Rezultati istrazivanja koriSteni su jedino i isklju¢ivo u svrhu izrade diplomskog rada.
Prikupljenim podacima pristup ima autor ovog diplomskog rada i mentor. Istrazivanje je

provedeno u skladu s etickim nacelima i ljudskim pravima u istrazivanjima.
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4 REZULTATI

Istrazivanje je obuhvatilo sveukupno 6.025 ispitanika iz podru¢ja PGZ. Prikaz rezultata
istrazivanja zapo€inje deskriptivnom analizom, kojom se daje uvid u osnovna demografska
obiljezja ispitanika: spol, dob, hospitalizacija, cijepljenost i ishod lijeCenja ispitanika.
Deskriptivna statistika koja daje uvid u osnovne podatke vezane uz spol ispitanika u

provedenom istrazivanju prikazana je u tablici 4.

Tablica 4 Prikaz deskriptivne statistike za varijablu spol ispitanika

Spol Frekvencije Postotak Prosjek Standardna
godina devijacija za
godine
Muskarci 3.482 57,8 68,00 14,07
Zene 2.543 42,2 71,85 14,89
D 6.025 100,0 69,62 14,55

Izvor: izrada autora prema provedenom istrazivanju

Za promatrano razdoblje od 27.12.2020. do 27.03.2022. godine ve¢i udio ¢inili su muskarci,
to¢nije njih 57,8% (apsolutni iznos od 3.482), dok ostatak ¢ine osobe zenskoga spola (42,2%)
Sto je apsolutni iznos od 2.543. Ukoliko se sagleda prosjek godina prema spolu, prosje¢na
starost musSkaraca bila je 68 godina uz odstupanje od 14,07 godina. Prosje¢na starost Zena u
istrazivanju bila je 71,85 godina uz standardnu devijaciju od 14,89 godina. Ukupni prosjek
godina ispitanika iznosi 69,62 godine uz odstupanje od 14,55 godina. Zakljucuje se kako suu
promatranom razdoblju u PGZ, muskarci vise hospitalizirani zbog COVID-19 bolesti u odnosu

na zene. Takoder radilo se o starijim osobama.

Na grafikonu (Slika 7) prikazan je udio muskaraca i Zena u uzroku za provedeno istrazivanje.
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Slika 7 Prikaz udjela Zena i muskaraca u uzorku provedenog istraZivanja
Izvor: izrada autora prema provedenom istrazivanju
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U promatranom razdoblju u PGZ, muskarci &ine 57,79%, dok Zene &ine 42,21% uzorka u

ukupnom broju hospitaliziranih osoba od COVID-19 bolesti.

U tablici 5 prikazana je deskriptivna statistika hospitalizacije ispitanika.

Tablica 5 Prikaz deskriptivne statistike hospitalizacije ispitanika u provedenom istraZivanju

Prijem Frekvencije Postotak Prosjek godina Standardna
devijacija za
godine
Da 5.729 95,1 69,69 14,55
Ne 296 4,9 68,23 14,31
> 6.025 100,0 69,62 14,55

Izvor: izrada autora prema provedenom istraZivanju

Prema podacima tablice broj 5, moze se zakljuciti kako je bilo hospitalizirano sveukupno 5.729
ispitanika u PGZ, dok njih 296 nije bilo hospitalizirano. Prosjek godina hospitaliziranih osoba
zbog COVID-19 bolesti bio je 69,69 godina uz standardnu devijaciju od 14,55 godina. Prosjek
godina osoba koje nisu bile hospitalizirane je 68,23 godine uz standardnu devijaciju od 14,13

godina.

Graficki prikaz udjela hospitalizacije ispitanika zbog COVID-19 bolesti u PGZ-u od
27.12.2020. do 27.03.2022. godine prikazan je na slici 8.

Prijem

Slika 8 Prikaz udjela hospitalizacije ispitanika zbog COVID-19 bolesti u provedenom istraZivanju

Izvor: izrada autora prema provedenom istrazivanju
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Slika 8 prikazuje udio hospitaliziranih osoba zbog COVID-19 bolesti u PGZ za razdoblje od
27.12.2020. do 27.03.2022. godine. Moze se zakljuCiti kako je 95,09% ispitanika bilo
hospitalizirano zbog COVID-19 bolesti, dok ostatak od 4,91% nije bilo hospitalizirano.
Grafikon (Slika 9) detaljno prikazuje dobne skupine ispitanika.

God. Skupine

2.000
1.500

1.000

Frequency

S00

25-54 55-64 65-74 75-84 55-94 95-100

God. Skupine
Slika 9 Prikaz frekvencija za dobne skupine ispitanika

Izvor: izrada autora prema provedenom istrazivanju

Dobne skupine ispitanika podijeljene su u sljedece skupine: 25-54, 55-64, 65-74, 75-84, 85-94
i 95-100 godina starosti. Za svaku dobnu skupinu prikazane su njihove frekvencije. U uzorku
istrazivanja bilo je 938 ispitanika u starosti od 25-54 godine, zatim 975 ispitanika u starosti od
55-64 godine, 1.721 ispitanika u starosti od 65-74 godine, 1.554 ispitanika u starosti od 75-84
godine, 793 ispitanika u starosti od 85-94 godine i 34 ispitanika u starosti od 95-100 godina.
Ukoliko se sagleda ukupni broj ispitanika koji su mladi od 65 godina, oni predstavljaju ukupni
broj od 1.913 ispitanika (31,75%). Ostatak su ispitanici stariji od 65 godina, to¢nije njih 4.112

(68,25%). Zakljucuje se kako dvije tre¢ine uzorka ¢ine osobe koje su starije od 65 godina.
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U tablici 6 prikazana je dobna skupina ispitanika kao apsolutni iznos, postotak i kumulativni

postotak.

Tablica 6 Prikaz deskriptivne statistike za varijablu dobne skupine ispitanika

Dobna skupina Frekvencije Postotak Kumulativni postotak
25-54 938 15,6 15,6

55-64 975 16,2 31,9

65-74 1.721 28,6 60,5

75-84 1.554 25,8 86,3

85-94 793 13,2 99,4

95-100 34 0,6 100,0

D 6.025 100,0 -

Izvor: izrada autora prema provedenom istrazivanju

Najmanji udio u uzorku ¢ine osobe od 95-100 godina starosti, to¢nije njih 0,6%. Zatim slijede
osobe od 85-94 godina starosti, to¢nije njih 13,2%. Na tre¢em mjestu nalaze se osobe od 25-54
godina starosti, tj. njih 15,6%. Potom slijede osobe od 55-64 godina starosti, tj. njih 16,2%.
Najvece udjele u uzorku imaju osobe od 75-84 godina starosti, njih 25,8% i osobe 65-74 godina
starosti od 28,6%.

U tablici 7 nalaze se podaci o ishodu lije¢enja ispitanika u PGZ-u, to¢nije smrtnosti uzrokovane

COVID-19 virusom.

Tablica 7 . Prikaz deskriptivne statistike za varijablu ishod lijecenja ispitanika

Ishod lijecenja Frekvencije Postotak Prosjek Standardna devijacija za
godina godine

Da 94 1,6 82,03 7,75

Ne 5.931 98,4 69,42 14,54

» 6.025 100,0 69,62 14,55

Izvor: izrada autora prema provedenom istraZivanju

Ukupni broj pacijenata kojima je nastupio smrtni ishod za vrijeme hospitalizacije uzrokovan
COVID-19 virusom u PGZ-u za razdoblje od 27.12.2020. do 27.03.2022. godine bio je 94
osobe. Prosjek godina iznosi 82,03 uz prosje¢no odstupanje od 7,75 godina. Ukupni broj
pacijenata koji je imao pozitivan ishod lijeCenja za vrijeme hospitalizacije bio je 5.931. Prosjek
godina je 69,42 godine uz standardnu devijaciju od 14,54 godine. Zakljucuje se kako su starije,

hospitalizirane osobe zbog COVID-19 virusa pripadale ranjivoj skupini.
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Grafikon (Slika 10) prikazuje udio ispitanika oboljelih od COVID-19 virusa u PGZ sa smrtnim

ishodom za vrijeme njihove hospitalizacije.

Smrtni ishod

Slika 10 Prikaz udjela ishoda lijecenja ispitanika oboljelih od COVID-19 virusa u provedenom istraZivanju

Izvor: izrada autora prema provedenom istrazivanju

U ukupnom uzorku njih 98,44% nije imalo smrtni ishod za vrijeme hospitalizacije uzrokovane

COVID-19 virusom, dok je za 1,56% hospitaliziranih pacijenata nastupio smrtni ishod.

U tablici broj 8 nalaze se podaci o cijepljenosti hospitaliziranih ispitanika u PGZ-u za razdoblje
od 27.12.2020. do 27.03.2022. godine.

Tablica 8 Prikaz deskriptivne statistike za varijablu cijepljenost ispitanika

Cijepljeni Frekvencije Postotak Prosjek godina  Standardna devijacija za godine
Da 2.799 46,5 69,99 13,28
Ne 3.226 53,5 69,30 15,55
> 6.025 100,0 69,62 14,55

Izvor: izrada autora prema provedenom istrazivanju

Vecdi je apsolutni broj hospitalizirani ispitanika koji se nisu cijepili protiv bolesti uzrokovane
COVID-19 virusom, to¢nije njih 3.226. Prosjecne godine za necijepljene ispitanike iznosi 69,30
uz prosjecno odstupanje od 15,55 godina. Manji broj hospitalizirani ispitanika koji su se cijepili
protiv bolesti uzrokovane COVID-19 virusom, to¢nije njih 2.799. Njihov je prosje¢ni broj

godina 69,99 uz standardnu devijaciju od 13,28 godina. ZakljuCuje se kako vecina
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hospitaliziranih ispitanika nije bila cijepljena u vrijeme hospitalizacije protiv bolesti
uzrokovane COVID-19 virusom.

Na grafikonu (Slika 11) prikazan je udio cijepljenih i necijepljenih ispitanika protiv bolesti

uzrokovane COVID-19 virusom.

Cijepljen

Epa
W e

Slika 11 Prikaz udjela cijepljenosti hospitaliziranih ispitanika u provedenom istraZivanju

Izvor: izrada autora prema provedenom istraZivanju

Njih 53,54% ispitanika nije bilo cijepljeno protiv COVID-19 virusa u vrijeme svoje
hospitalizacije, dok je 46,46% ispitanika bilo cijepljeno protiv COVID-19 virusa u vrijeme

svoje hospitalizacije.

U nastavku je prikazana unakrsna analiza cijepljenosti prema spolu ispitanika. Slika 12
prikazuje cijepljenost hospitaliziranih ispitanika prema njihovom spolu. Ukoliko se zeli
potvrditi ili odbaciti prva istraZivacka hipoteza, nuzno je napraviti ovu unakrsnu analizu uz hi-
kvadrat test koji ¢e s odredenom statistiCkom znacajno$¢u potvrditi ili odbaciti hipotezu.
Prikazana cijepljenost ispitanika prema spolu ukazuje na vecu cijepljenost muskaraca (njih 60,
34%) u odnosnu na Zene (njih 39,66%). Medutim takoder postoji 1 veca ne cijepljenost

muskaraca (njih 55,58%) u odnosnu na Zene (njih 44,42%).
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Slika 12 Prikaz udjela cijepljenosti ispitanika prema spolu u provedenom istrazivanju

Izvor: izrada autora prema provedenom istrazivanju

Zakljuéuje se kako je cijepljenost hospitaliziranih ispitanika u PGZ-u za razdoblje od

27.12.2020. do 27.03.2022. godine veca kod muskih ispitanika u odnosu na zenske ispitanice.

Kako bi se to potvrdilo u¢injen je hi-kvadrat test za utvrdivanje razlike u cijepljenosti ispitanika

prema spolu (Tablica 9).

Tablica 9 Rezultati hi-kvadrat testa za utvrdivanje razlike u cijepljenosti ispitanika prema spolu

spol Z
Muskarci Zene
Cijepljen Da Prikupljeni podaci 1689 1110 2799
Ocekivani podaci 1617,6 1181,4 2799,0
Ne  Prikupljeni podaci 1793 1433 3226
Ocekivani podaci 1864,4 1361,6 3226,0
z Prikupljeni podaci 3482 2543 6025
Ocekivani podaci 3482,0 2543,0 6025,0
Vrijednosti Stupnjevi Asimptotska Toc¢na znacajnost Tocna
slobode znacajnost (dvostrana) znacajnost.
(dvostrana) (jednostrana)
Hi-kvadrat test 13,9402 1 0,000
Ispravak kontinuiteta 13,746 1 0,000
Omijer vjerojatnosti 13,956 1 0,000
Fisher test 0,000 0,000
Ukupni broj 6025
promatranja

Izvor: izrada autora prema provedenom istrazivanju
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Na tablici 9 prikazani su rezultati hi-kvadrat testa s obzirom na cijepljenost i spol ispitanika.
Tablica se sastoji od dva dijela. Prvi dio uzima u obzir prikupljene podatke i o¢ekivane podatke
u populaciji. Ukupni broj cijepljenih muskaraca bio je 1.689, dok je ukupni broj cijepljenih Zena
bio 1.110. Drugi dio tablice prikazuje je li provedeni hi-kvadrat test statisticki znacajan. Test je
raden na razini od 95%, a s obzirom na podatke, zakljucuje se kako postoji razlika u cijepljenosti
ispitanika prema njihovom spolu, s obzirom da Pearson Chi-square test iznosi 0,000 $to je
manje od p<0,05.

S obzirom na navedeno prva postavljena istrazivacka hipoteza:

H1: U PGZ veéi je udio osoba Zenskog spola cijepljenih protiv COVID-19 bolesti u odnosu
na muski spol

se odbacuje na razini znacajnosti od 95%. Zakljucuje se kako je u promatranom nizu od
27.12.2020. do 27.03.2022. godine bilo vise osoba muskoga spola cijepljenih protiv bolesti

uzrokovane COVID-19 virusom.

Grafikon (Slika 13) prikazuje udjele dobnih skupina ovisno o tome jesu li ispitanici bili

cijepljeni od COVID-19 virusa.
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Slika 13 Prikaz udjela cijepljenosti ispitanika prema dobnim skupinama u provedenom istraZivanju

Izvor: izrada autora prema provedenom istraZivanju
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Udio cijepljenih osoba starijih od 65 godina iznosi 32,81%, dok je udio cijepljenih osoba mladih
od 65 godina tek 13,56%. S obzirom da je udjel necijepljenih u ukupnom uzorku veéi, veci su
udjeli u grafikonu za necijepljene ispitanike ovisno o njihovoj dobnoj skupini. Postotak
necijepljenih ispitanika starijih od 65 godina iznosi 35,27%, dok necijepljeni ispitanici (mladi
od 65 godina) ¢ine 18,19%. Valja napomenuti kako zbroj udjela u jednom grafikonu ne iznosi
100%, ve¢ zbroj udjela u oba grafikona daje 100%.

U tablici 10 prikazani su rezultati hi-kvadrat testa s obzirom na cijepljenost ispitanika i njihovu

dobnu skupinu.

Tablica 10 Rezultati hi-kvadrat testa za utvrdivanje razlike u cijepljenosti ispitanika prema dobnim skupinama

25-54  55-64  65-74 75-84  85-94  95-100 >
Cijepljen Da Prikupljeni podaci 370 447 922 726 319 10 2799
Ocekivani podaci 4358 4530  799,5 721,9 368,4 15,8 2799,0
Ne Prikupljeni podaci 568 528 799 828 474 24 3226
Ocekivani podaci 502,2 522,0 921,5 832,1 4246 18,2 3226,0
D Prikupljeni podaci 938 975 1721 1554 793 34 6025
Ocekivani podaci 938,0 9750 1721,0 1554,0 793,0 34,0 6025,0
Vrijednosti  Stupnjevi Asimptotska znacajnost
slobode (dvostrana)
Hi-kvadrat 78,2022 11 0,000
test
Omjer 81,581 11 0,000
vjerojatnosti
Ukupni  broj 6025
promatranja

Izvor: izrada autora prema provedenom istraZivanju

Prikazana tablica takoder se sastoji od dva dijela. Prvi dio prikazuje prikupljene podatke u
provedenom istrazivanju i oc¢ekivane podatke u populaciji. Drugi dio tablice prikazuje je li
provedeni hi-kvadrat test statisti¢ki znacajan. Test je proveden na razini od 95%, a s obzirom
na rezultate testa, zakljuCuje se kako postoji razlika u cijepljenosti ispitanika prema njihovim
dobnim skupinama, s obzirom da Pearson Chi-square test iznosi 0,000 §to je manje od p<0,05.
S obzirom na navedeno druga postavljena istrazivacka hipoteza:

H2: U PGZ veéi je udio osoba starije Zivotne dobi (> 65 g.)cijepljenih protiv COVID 19
bolesti u odnosu na osobe mlade Zivotne dobi (< 65 g.).

se prihvaca na razini znacajnosti od 95%. Zakljucuje se kako je u promatranom nizu od
27.12.2020. do 27.03.2022. godine bilo viSe starijih osoba (>65 godina) cijepljenih protiv

bolesti uzrokovane COVID-19 virusom.
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Grafikon (Slika 14) daje uvid u udjele hospitalizacije prema cijepljenosti ispitanika u
provedenom istrazivanju.
Prijem Cijepljen

Da Me Eoa
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Slika 14 Prikaz udjela hospitalizacije prema cijepljenosti ispitanika u provedenom istraZivanju

Izvor: izrada autora prema provedenom istraZivanju

Ukoliko se sagledaju cijepljeni ispitanici, njihov udio u hospitalizaciji je manji te iznosi 44,9%
u odnosu na necijepljene ispitanike, ¢iji udio u hospitalizaciji iznosi 50,19%. Takoder u slucaju
kada pacijent nije bio hospitaliziran, ve¢i udio imaju necijepljeni ispitanici (3,35%) u odnosu
na cijepljene ispitanike (1,56%) za promatrano razdoblje od 27.12.2020. do 27.03.2022. godine
u PGZ.
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U tablici 11 prikazani su rezultati hi-kvadrat testa s obzirom na hospitalizaciju ispitanika i

cijepljenost ispitanika.

Tablica 11 Rezultati hi-kvadrat testa za utvrdivanje razlike u cijepljenosti ispitanika i njihovoj hospitalizaciji

Prijem

2

Cijepljen Da  Prikupljeni podaci
Ocekivani podaci
Ne  Prikupljeni podaci

Ocekivani podaci

Z Prikupljeni podaci

Ocekivani podaci

Da
2705
2661,5
3024
3067,5
5729
5729,0

Ne
94
137,5
202
158,5
296
296,0

2799
2799,0
3226
3226,0
6025
6025,0

Vrijednosti ~ Stupnjevi Asimptotska Tocna znacajnost Toéna znacajnost.
slobode znacajnost (dvostrana) (jednostrana)
(dvostrana)
Hi-kvadrat test 27,0422 1 0,000
Ispravak 26,424 1 0,000
kontinuiteta
Omijer 27,814 1 0,000
vjerojatnosti
Fisher test 0,000 0,000
Ukupni broj 6025
promatranja

Izvor: izrada autora prema provedenom istrazivanju

Prvi dio prikazuje prikupljene podatke iz istraZivanja i ocekivane podatke u populaciji. Broj
hospitaliziranih cijepljenih osoba bio je 2.705, dok je broj ne-hospitaliziranih osoba bio 3.024.
Drugi dio tablice ukazuje na znacajnost provedenog hi-kvadrat testa. Test je proveden na razini
od 95% te s obzirom na rezultate testa, zakljuuje se kako postoji razlika u hospitalizaciji
ispitanika ovisno o tome jesu li ispitanici cijepljeni ili ne. Pearson Chi-square test iznosi 0,000

Sto je manje od p<0,05.
S obzirom na navedeno treca postavljena istrazivacka hipoteza:

H3:Medu hospitaliziranim osoba zbog COVID-19 u KBC Rijeka veci je udio necijepljenih
naspram cijepljenih

se prihvaca na razini znacajnosti od 95%. Zakljucuje se kako je u promatranom nizu od
27.12.2020. do 27.03.2022. godine bilo vise hospitalizirani osoba koje nisu bile cijepljene
protiv bolesti uzrokovane COVID-19 virusom u odnosu na one osobe koje su primile cjepivo
protiv COVID-19 virusa.
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Na grafikonu (Slika 15) prikazan je ishod lijeenja (to¢nije smrtni ishod) za vrijeme
hospitalizacije ispitanika s obzirom na cijepljenost ispitanika.

Smrtni ishod Cijepljen
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Slika 15 Prikaz udjela ishoda lijecenja prema cijepljenosti ispitanika u provedenom istraZivanju

Izvor: izrada autora prema provedenom istrazivanju

Smrtni ishod nastupio je za 0,2% cijepljenih ispitanika, toc¢nije nastupio je za 1,36%
necijepljenih ispitanika. Medutim $to se tice pozitivnog ishoda lije¢enja, veéi je udio osoba koje
nisu bile cijepljene (52,18%) u odnosu na one koje su bile cijepljene (46,26%). Valja naglasiti
kako se u ovom slucaju radi o takvim rezultatima s obzirom da je udio necijepljenih osoba u

ukupnom uzroku bio veéi u odnosu na cijepljene, stoga je ovakav rezultat bio oc¢ekivan.

U tablici 12 prikazani su rezultati hi-kvadrat testa s obzirom na cijepljenost ispitanika i ishod
lijeCenja za vrijeme njihove hospitalizacije uzrokovane COVID-19 virusom. Prvi dio prikazuje
prikupljene podatke u provedenom istrazivanju i oekivane podatke u populaciji. Smrtni ishod
nastupio je za 12 cijepljenih osoba te 82 necijepljene osobe. Drugi dio tablice ukazuje na
znacajnost hi-kvadrat testa. Test je proveden na razini od 95%, a s obzirom na rezultate testa,
zakljucuje se kako postoji razlika u cijepljenosti ispitanika i ishodu lijecenja (smrtni ishod) za
vrijeme njihove hospitalizacije uzrokovane COVID-19 virusom, s obzirom da Pearson Chi-

square test iznosi 0,000 Sto je manje od p<0,05.
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Tablica 12 Rezultati hi-kvadrat testa za utvrdivanje razlike u cijepljenosti ispitanika i ishoda lijecenja

Cijepljen Da  Prikupljeni
podaci
Ocekivani
podaci
Ne  Prikupljeni
podaci
Ocekivani
podaci
Z Prikupljeni
podaci
Ocekivani
podaci
Vrijednosti
Hi-kvadrat test 43,5732
Ispravak 42,208
kontinuiteta
Omjer vjerojatnosti 49,726
Fisher test
Ukupni broj 6025
promatranja

Smrtni ishod Z
Da Ne
12 2787 2799
43,7 2755,3 2799,0
82 3144 3226
50,3 3175,7 3226,0
94 5931 6025
94,0 5931,0 6025,0
Stupnjevi Asimptotska Toc¢na znacajnost
slobode znacajnost (dvostrana)
(dvostrana)
1 0,000
1 0,000
1 0,000
0,000

Toc¢na znacajnost.
(jednostrana)

0,000

Izvor: izrada autora prema provedenom istrazivanju

S obzirom na navedeno Cetvrta postavljena istraZivacka hipoteza:

H4: Medu preminulim osobama s dijagnozom COVID-19 ve¢i je udio necijepljenih

naspram cijepljenih

se prihvaca na razini znacajnosti od 95%. Zakljucuje se kako je u promatranom nizu od

27.12.2020. do 27.03.2022. godine bilo vise necijepljenih preminulih osoba s dijagnozom

COVID-19 za vrijeme njihove hospitalizacije u odnosu na cijepljene osobe dijagnozom

COVID-19 za vrijeme njihove hospitalizacije.
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5 RASPRAVA

Prvo cjepivo protiv COVID-19 izvan okruZenja klinickog ispitivanja primijenjeno je 8.
prosinca 2020. godine. Kako bi se osigurala globalna jednakost cjepiva, ciljeve za cjepiva
postavili su Globalni pristup cjepivima protiv COVID-19 (COVAX) i SZO (60). Globalni
pristup cjepivima protiv COVID-19, skra¢eno COVAX, svjetska je inicijativa usmjerena na
ravnopravan pristup cjepivima protiv COVID-19 pod vodstvom GAVI! alijanse za cjepiva,
Koalicije za inovacije u pripremi za epidemiju (CEPI?) i SZO, zajedno s kljuénim partnerom za
isporuku UNICEF-om. To je jedan od Cetiri stupa akceleratora pristupa alatima za COVID-19,
inicijative koju su u travnju 2020. godine zapoceli SZO, Europska komisija i vlada Francuske
kao odgovor na pandemiju COVID-19.

COVAX koordinira medunarodne resurse kako bi zemljama s niskim do srednjim prihodima
omogucio jednak pristup testovima, terapijama i cjepivima za COVID-19 (61). UNICEF je
klju¢ni partner u isporuci, koriste¢i svoje iskustvo najveceg pojedinacnog kupca cjepiva na
svijetu i radeci na nabavi doza cjepiva protiv COVID-19, kao i na logistiki, spremnosti zemlje
i isporuci unutar zemlje. Do 19. listopada 2020. godine COVAX-u su se pridruzile 184 zemlje,
medu kojima je i Hrvatska (62).

Na temelju sluzbenih prijavljenih smrtnih slu¢ajeva od COVID-19, procjenjuje se da je
cijepljenje sprijecilo 144 milijuna smrtnih slu¢ajeva od COVID-19 u 185 zemalja izmedu 8.
prosinca 2020. i 8. prosinca 2021. Ova procjena porasla je na 198 milijuna smrtnih slucajeva
od COVID-19 izbjegnutih kada se ura¢unao visak smrtnih slucajeva kao procjena Stvarnog
opsega pandemije, $to predstavlja globalno smanjenje ukupnog broja smrtnih sluc¢ajeva od 63%
tijekom prve godine cijepljenja protiv COVID-19. U zemljama COVAX-a procjenjuje se da je
izbjegnuto 41% prekomjerne smrtnosti. U zemljama s niskim prihodima, procjenjuje se da se
dodatnih 45% smrtnih slu¢ajeva moglo izbjeci da je cilj pokrivenosti cijepljenjem od 20% koji
je postavio COVAX bio ispunjen u svakoj zemlji, te da se dodatnih 111% smrtnih slu¢ajeva
moglo izbje¢i da je cilj od 40% koji je postavio SZO, svaka zemlja ispunila do kraja 2021.
godine (60).

Razumijevanje globalnog utjecaja cijepljenja na tijek pandemije COVID-19 izazovno je s

obzirom na heterogeni pristup cjepivima zajedno s razliitim razinama prijenosa i drugim

! javno-privatno partnerstvo koje pomaze cijepiti polovicu djece u svijetu protiv nekih od najsmrtonosnijih bolesti
na svijetu (62)

2 inovativno partnerstvo izmedu javnih, privatnih, filantropskih i civilnih organizacija, pokrenuto u Davosu 2017.,
za razvoj cjepiva za zaustavljanje buducih epidemija (62)
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intervencijama u zemljama. U prvim mjesecima 2021. godine uéinak cijepljenja bio bi
minimalan zbog kasnjenja u razvoju infrastrukture za Siroku kampanju cijepljenja, potrebe za
odgodenim rezimom s dvije doze u nekim jurisdikcijama kako bi se osigurala maksimalna
zastita 1 kaSnjenja u razvoju antitijela nakon cijepljenja. Osim toga, budu¢i da je opskrba
cjepivom bila ogranic¢ena, vecina se zemalja odlucila dati prioritet cijepljenju u visokorizi¢énim

populacijama, ukljucujuéi zdravstvene radnike i starije osobe (63).

Procjena ucinkovitosti cjepiva na morbiditet i mortalitet otezana je prvenstveno zbog
nepotpunosti podataka, a to se pokazalo i u slucaju ovog istrazivanja, kao i u mnogim drugim
istrazivackim radovima diljem svijeta. Nedovoljna provjera smrtnosti od COVID-19 poznati je
problem koji ometa nase razumijevanje pandemije. Medutim, ¢ak i kada se oslanjamo na
modele koji se temelje na prijavljenim smrtnim slué¢ajevima od COVID-19, mozemo zakljuditi
da je cijepljenjem protiv COVID-19 izbjegnuto vise od 14 milijuna smrtnih slu¢ajeva. Razlika
izmedu procjena ucinka cjepiva na temelju prekomjerne smrtnosti i smrti od COVID-19 bila je
koncentrirana u okruzenjima s manjim brojem smrtnih slu¢ajeva i certificiranjem. Ovo zna¢ajno
odstupanje podupire klju¢nu potrebu za kontinuiranim ulaganjem u civilnu registraciju i vitalnu
statistiku kako bi se sprijecile pristranosti u izvje$¢ivanju o smrtnosti, dodatno minimizirajuci
percipirani u¢inak i nuZnost cijepljenja u okruZenjima s manjim brojem prijava smrti. Sire
gledano, procjene treba razmotriti u svjetlu znacajne neizvjesnosti koja je svojstvena procjeni
ucinka cjepiva. Nesigurnost u pogledu stvarnog broja umrlih od pandemije, cirkuliraju¢ih
varijanti koje izazivaju zabrinutost i njihovih imunoloskih fenotipova, te samih cjepiva koja se
primjenjuju u mnogim zemljama uvelike kompliciraju napore da se izvedu tocne procjene

utjecaja cjepiva protiv COVID-109.

Neadekvatna procijepljenost posljedica je vise faktora, medu kojima su nedostupnost cjepiva
(osobito u slabo razvijenim zemljama), neravnopravna distribucija (bogatije zemlje otkupile su
veéi broj doza), ali faktor koji najviSe zabrinjava je strah od cjepiva, poznatije kao ,, vaccine
hesitancy “, §to bi u nasem prijevodu znacilo ,,0klijevanje cjepiva‘“. Nespremnost ljudi da prime
sigurna i preporucena dostupna cjepiva, poznato kao ,oklijevanje cjepiva“, izazvalo je
zabrinutost jo§ i prije pojave pandemije COVID-19 (64). Okvir razvijen iz istraZivanja
provedenog u zemljama s visokim dohotkom, nazvan ,,Model 5C pokretaca oklijevanja
¢jepiva“, pruza pet glavnih individualnih odrednica za oklijevanje cjepiva: povjerenje,
samozadovoljstvo, pogodnost (ili ogranic¢enja), izracun rizika, i kolektivna odgovornost (65).
Promicanje prihvacanja cjepiva (osobito onih protiv COVID-19) zahtijevat ¢e razumijevanje

jesu li se ljudi voljni cijepiti, razloge zasto to zele ili ne Zele u€initi te izvore informacija kojima
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se najvise vjeruje pri donosenju odluka. Istrazivanje provedeno pomocu zajednickog skupa
anketnih stavki primijenjenih izmedu lipnja 2020. i sije¢nja 2021. godine, u 15 studija
provedenih u Africi, Juznoj Aziji, Latinskoj Americi, Rusiji i Sjedinjenim Drzavama, pokazuje
da se prihvacanje cjepiva uglavnom objasnjava interesom za osobnu zastitu od COVID-19, dok
su zabrinutosti oko nuspojava najceS¢i razlozi za oklijevanje, a zdravstveni radnici
najpouzdaniji su izvori smjernica o cjepivima protiv COVID-19 (66). Uz siroku dostupnost
pametnih telefona, vise ljudi sada moze pristupiti internetu i drustvenim medijima. lako ovo
moze biti izvrstan alat za samoobrazovanje, $to je klju¢na komponenta donoSenja odluka o
cijepljenju, takoder predstavlja nekoliko izazova u obliku dezinformacija (ukljucujuéi slanje
anti-vaxx poruka) i nepotpunih informacija, kao i nedosljednih i kompliciranih znanstvenih
informacije koje je teSko razumjeti. Mediji bi stoga trebali izvjeStavati na odgovoran i
transparentan nacin, pruzajuci jasne i nepristrane informacije svojoj publici. Konacno, ljudi koji
koriste internet i drustvene medije (ukljuujuéi znanstvenike i kliniCare) trebali bi to Ciniti
odgovorno kako bi izbjegli Sirenje neistina ili koriStenje jezika koji bi se mogao krivo

protumaciti i time potencijalno povecati oklijevanje oko cjepiva.

U ovom istrazivackom radu sudjelovalo je ukupno 6.025 ispitanika, od ¢ega vise od polovine
¢ine ispitanici muskog spola, to¢nije njih 57,8%. Muskarci su €inili nerazmjerno visok broj
kriti¢nih slu¢ajeva u vise kohorti diljem svijeta (do tri ¢etvrtine u ranim kohortama iz Kine)
(67) (68). Imunoloska funkcija razlikuje se medu spolovima i pokazalo se da utjeCe na
vjerojatnost da ¢e pojedinac dobiti infekciju nakon izlaganja ili razvoja komplikacije (69). Rana
istrazivanja su pokazala da te spolne razlike u imunoloskom odgovoru mogu dovesti do loSijih

ishoda COVID-19 za muskarce u smislu sposobnosti oporavka od teske infekcije (70).

Prosjec¢na dob ispitanika u ovom istrazivanju iznosi 69,62 godine. ZabiljeZeno je da je starija
dob faktor za ozbiljne ishode COVID-19. Medutim, mnoge studije ne uzimaju u obzir dobnu
ovisnost komorbiditeta koji utjeCu na tijek bolesti. Pojedinci bilo koje dobi mogu dobiti
infekciju SARS-CoV-2, iako su najéesce zarazene odrasle osobe srednje dobi i starije, a starije
osobe imaju vecu vjerojatnost da ¢e imati tezi oblik bolesti i rizik od smrti. U nekoliko kohorti
hospitaliziranih pacijenata s potvrdenim COVID-19, srednja dob kretala se od 49 do 56 godina
(34). U izvjescéu Kineskog centra za kontrolu i prevenciju bolesti koje je ukljucivalo priblizno
44 500 potvrdenih infekcija, 87% pacijenata bilo je izmedu 30 i 79 godina (16). Sli¢no tome, u
studiji modeliranja koja se temelji na podacima iz kontinentalne Kine, stopa hospitalizacija za
COVID-19 porasla je s godinama, sa stopom od 1% za one od 20 do 29 godina, 4% za one od
50 do 59 godina i 18% za one starije od 80 godina (71). Starija dob takoder je povezana s
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povecanom smrtnoS¢u. U izvjeS¢u Kineskog centra za kontrolu i1 prevenciju bolesti, stope
smrtnosti bile su 8 odnosno 15% medu onima u dobi od 70 do 79 godina, odnosno 80 ili vise
godina, za razliku od stope smrtnosti od 2,3% medu cijelom kohortom (16). U analizi iz
Ujedinjenog Kraljevstva, rizik od smrti medu osobama u dobi od 80 godina 1 starijima bio je

20 puta ve¢i od one u dobi od 50 do 59 godina (72).

U promatranom razdoblju od 6.025 ispitanika, hospitalizirano je njih 5.729 pod dijagnozom
,,U07.1 COVID-19, virus identificiran “ §to je oznaka Medunarodne Klasifikacije bolesti — 10
(MKB-10) kada je prisutnost virusa SARS-CoV-2 dokazana laboratorijskim testovima.
Istrazivanje je pokazalo da je prosjec¢na dob hospitaliziranih ispitanika nesto veca (69,69 godina
) od onih koji nisu hospitalizirani (68,23 godine). Osobe starije od 65 godina ¢ine 68,25%
ispitanika. Najmanji postotak ispitanika ¢ine ispitanici u dobnoj skupini od 95-100 godina, $to
se moZe obrazloziti ¢injenicom da je rije¢ o vrlo visokoj zivotnoj dobi, ¢iji udio u opcoj

populaciji opéenito nije velik.

Posebno zanimljiv podatak u ovom istrazivanju je postotak hospitaliziranih ispitanika sa
smrtnim ishodom, koji ¢ini 1,56% i prosjekom godina 82,03 godine. Naime, istrazivanje
provedeno u razdoblju od 28.3.2020.-28.3.2021. godine u COVID respiracijskom centru (CRC)
KBC-a Rijeka, u koje je ukljuceno 111 ispitanika koji su u tom periodu hospitalizirani u CRC-
u, 36,94% imalo je smrtni ishod (73). 1z toga mozemo zakljuciti kako je u razdoblju prije pojave
i Siroke primjene cjepiva u RH, smrtnost hospitaliziranih pacijenata zbog COVID-19 u PGZ
bila ve¢a za viSe od 30%. Naravno, toCan postotak ne mozemo utvrditi jer se provedeno
istrazivanje odnosilo samo na pacijente hospitalizirane u CRC-u, a ne na podrucju cijele
zupanije. Medutim, i tih pribliznih 30% predstavlja veliku razliku u smrtnosti prije 1 nakon
provedbe cijepljenja u PGZ. Prema dostupnim podacima (74), stopa smrtnosti od COVID-19 u
RH iznosila je 1,79% u razdoblju od 19.3.2020.-27.12.2020. godine (od sluzbenog pocetka
pandemije, pa do pocetka distribucije cjepiva u RH). Podaci nakon toga razdoblja, to¢nije od
27.12.2020. pa do 27.3.2022. (uneseni parametri u bazu podataka za promatrano razdoblje)
pokazuju stopu smrtnosti od 0,01%, §to jasno ukazuje na pad stope smrtnosti nakon uvodenja

cjepiva protiv COVID-19.

Nadalje, medu hospitaliziranim ispitanicima u promatranom razdoblju veci je apsolutni broj
hospitalizirani ispitanika koji se nisu cijepili protiv bolesti uzrokovane COVID-19 virusom. |
medu cijepljenima 1 medu necijepljenima veci je udio ispitanika muskog spola, §to 1 ne ¢udi s
obzirom da je i u ukupnom zbroju ispitanika udio ispitanika muskog spola veéi nego ispitanika
zenskog spola i to za 15,58%. S obzirom na ove rezultate prva postavljena hipoteza koja glasi:
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H1: U PGZ veéi je udio osoba Zenskog spola cijepljenih protiv COVID-19 bolesti u odnosu
na muski spol je odbacena na razini znacajnosti od 95%.

Ti se podaci donekle podudaraju s podacima na razini RH, ali postoje razlike ovisno o dobnim
skupinama (Slika 16).

RH dobna piramida - procijepljenost

Muskardi - procjena kraj 2019.
Procijepljenost muskarci 1. doza
Procijepljenost muskarci 2. doza
Zene - procjena kraj 2019.
Procijepljenost Zene 1. doza
Procijepljenost Zene 2. doza

120k 100k 80k 50k 20k 0 20k 50k 80k 100k 120k 150k
Populacija

Slika 16 RH dobno-spolna piramida procijepljenosti

lzvor: https://www.hzjz.hr/procijepljenost/#dobno-spolna-piramida---rh

U 35 studija (58%) muski je spol povezan s ve¢om vjerojatnosé¢u namjere prihvacanja cjepiva
protiv COVID-19. Samo je jedno istrazivanje pokazalo da je manja vjerojatnost da ¢e muskarci
prihvatiti cijepljenje u usporedbi sa Zenama (75). U Njemackoj je reprezentativno istrazivanje
provedeno u kolovozu 2021. godine s 4.144 odrasle osobe pokazalo da je 79% muskaraca i 73%
zena izjavilo da su primili prvu dozu cijepljenja (76). U Austriji je od 10. listopada. 2021.
godine medu ve¢inom dobnih skupina (od 55 do starijih od 84 godine) vise muskaraca nego
zena primilo prvu dozu cjepiva protiv COVID-19 (npr. 98% muskaraca u odnosu na 90% Zena
medu osobama u dobi preko 84 godine) (77). Samo u dvije dobne skupine, od 15 do 24 godine
te od 45 do 54 godine, do sredine listopada cijepljeno je nesto vise Zena. U Ujedinjenom
Kraljevstvu ukupno je 90,1% zena u usporedbi s 87,7% muskaraca cijepljeno barem jednom
dozom od pocetka cijepljenja (78). U studiji SIREN u Ujedinjenom Kraljevstvu na 29 378
bolnickog osoblja, muski zdravstveni radnici imali su znacajno vecu vjerojatnost da ¢e biti

cijepljeni nego Zenski, to¢nije 90,8% muskaraca naspram 88,1% Zena (79). Prema jednom od
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provedenih istrazivanja, zene su znatno ¢esSce izrazile zelju da odgode ili odbiju cjepivo protiv
COVID-19 nego muskarci, §to je u skladu s postoje¢om literaturom. Zene su takoder &esée od
muskaraca izjavile da je cjepivo previse novo, da se boje nuspojava i da imaju medicinsku
kontraindikaciju za cjepivo. Muskarci 1 zene podjednako su izjavili da njihova filozofska ili

vjerska uvjerenja zabranjuju cijepljenje (80).

Druga hipoteza ovog istrazivadkog rada glasi: H2: U PGZ veéi je udio osoba starije Zivotne
dobi (>65 g.) cijepljenih protiv COVID 19 bolesti u odnosu na osobe mlade zivotne dobi (< 65

g.). S obzirom na ranije prikazane rezultate, hipoteza je prihvacena.

S obzirom na dob, veliko medunarodno istrazivanje pokazalo je ulogu dobi u prihvacanju
cjepiva: vece prihvacanje zabiljezeno je kod osoba u dobi od >50 godina nego kod mladih
ispitanika (81). Istrazivanje provedeno medu starijim osobama (>65 godina) u Italiji pokazalo
je kako je visa dob bila pozitivno povezana s prihva¢anjem cjepiva. U istom istrazivanju, unato¢
javnoj raspravi o moguéim nuspojavama cjepiva protiv. COVID-19, glavni razlog za
neprihvaéanje cjepiva bio je nedostatak povjerenja u ucinkovitost dostupnih cjepiva (82).
Istrazivanje provedeno u juznoj Svicarskoj medu starijima od 65 godina pokazalo je spremnost
na cijepljenje protiv COVID-19 u vise od polovine uzorka. U ovoj studiji, glavni ¢imbenici
koje su prijavile ukljucene starije osobe odnosile su se na sigurnost i u¢inkovitost (83). Druga
studija provedena u SAD-u izvijestila je 0 91,3% spremnosti na cijepljenje u velikom uzorku
osoba starijih od 65 godina; niza spremnost zabiljezena je kod Zena i Afroamerikanaca, koji su
izjavili da trebaju razgovarati sa zdravstvenim radnicima prije odluke (84). Ovo jo$ jednom
naglaSava ulogu zdravstvenog osoblja u pruzanju to¢nih informacija svojim pacijentima,
rjeSavajuci problem oklijevanja oko cjepiva. Stoga politika zdravstvene zaStite moze koristiti
pruzatelje zdravstvenih usluga kao klju¢nu toc¢ku utjecaja 1 osigurati im odgovarajuce resurse

za dosezanje i educiranje ove starije populacije u riziku od oklijevanja cjepiva.

Ovaj istrazivacki rad takoder je pokazao kako je udio cijepljenih hospitalizirani ispitanika manji
u odnosu na necijepljene, ¢ime je potvrdena 1 treCa hipoteza koja glasi: H3:Medu
hospitaliziranim osobama zbog COVID-19 u KBC Rijeka ve¢i je udio necijepljenih naspram
cijepljenih.

Prethodne studije su izvijestile o impresivnoj u¢inkovitosti cjepiva u sprjeCavanju teskih ishoda
uzrokovanih COVID-19 nakon jedne ili dvije doze, sa samo 110 prijema u bolnicu i devet
smrtnih slucajeva 6 tjedana nakon primjene prve doze cjepiva kod gotovo 600.000 ljudi u

Izraelu (85). Cimbenici za koje je u ovoj analizi identificirano da su povezani s logijim ishodima
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uvelike su slicni oni koji su prijavljeni kao ¢imbenici rizika za ozbiljne ishode COVID-19 u
necijepljenoj populaciji (86). Rizici od infekcije SARS-CoV-2 i hospitalizacije povezane s
COVID-19 manji su medu potpuno cijepljenim nego medu necijepljenim osobama; to je
smanjenje jo$ izrazenije medu onima koji su primili dodatne booster doze (87). IstraZivanje
koje je proveo Odjel za javno zdravstvo okruga Los Angeles, doslo je do rezultata koji pokazuju
da su stope incidencije i hospitalizacije medu necijepljenim osobama bile su 12,3%, a stope
potpuno cijepljenih osoba s docjepljivanjem 3,8%. Osim toga, tijekom cijelog analitickog
razdoblja, veca je vjerojatnost prijema u JIL, intubacije i mehanicke ventilacije i smrti medu
necijepljenim osobama nego medu potpuno cijepljenim osobama bez ili s docjepljivanjem
(p<0,001). Stope incidencije i hospitalizacije bile su stalno vise za necijepljene osobe, a nize za

potpuno cijepljene osobe s docjepljivanjem (88).

Posljednja hipoteza ovog istrazivatkog rada vodila se pretpostavkom da je bilo vise
necijepljenih preminulih osoba s dijagnozom COVID-19 za vrijeme njihove hospitalizacije u
odnosu na cijepljene osobe dijagnozom COVID-19 za vrijeme njihove hospitalizacije, te je ista

1 potvrdena.

U prilog ovoj hipotezi idu i istrazivanja provedena u drugim zemljama. Tako je jedno
istrazivanje provedeno u Pennsylvaniji 2021. godine, izvijestilo kako je 97% smrtnih slu¢ajeva
povezanih s COVID-19 bilo kod necijepljenih ili nepotpuno cijepljenih ljudi. Medu ukupno
6.472 smrtna slucaja povezana s COVID-19 identificirana u Pennsylvaniji 2021. godine,
najnoviji podaci pokazuju da je identificirano 213, ili 3%, smrtnih slu¢ajeva nakon cijepljenja.
Kumulativna uc€estalost smrtnosti kod necijepljenih 1 nepotpuno cijepljenih bila je 7,9 puta veca

od ucestalosti smrtnosti kod potpuno cijepljenih (89).

Podaci pokazuju da su cjepiva protiv COVID-19 vrlo u¢inkovita u sprje¢avanju hospitalizacija
1 smrti, iako se javlja viSe slu€ajeva nakon cijepljenja u kontekstu viSe prenosivih varijanti i

viSe stanovnika koji se cijepe.

Sveukupno gledano, prema podacima HZJZ-a, Hrvatska je do kolovoza 2022. godine dostigla
pribliznu procijepljenost 1. dozom cjepiva izmedu 50-59%, ovisno o Zupaniji, te 40-49%
procijepljenost 2. dozom cjepiva. Prema istom izvjeséu u PGZ je do sada cijepljeno 1. dozom
cjepiva oko 63%, te 2. dozom cjepiva oko 62%, ¢ime zauzima drugo mjesto po procijepljenosti

stanovni$tva u odnosu na ukupno stanovnistvo, odmah nakon Grada Zagreba (90).
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6 ZAKLJUCAK

Cijepljenje protiv COVID-19 znacajno je promijenilo tijek pandemije, spasivsi desetke milijuna
zivota diljem svijeta. Iako se u¢inkovitost cjepiva protiv COVID-19 smanjila s pojavom Delta
varijante i slabljenjem imuniteta izazvanog cjepivom, zastita od hospitalizacije i smrti ostala je

visoka.

Istrazivanje koje je provedeno na temelju podataka iz arhive IBIS-a KBC-a Rijeka, daje uvid u
procijepljenost stanovnika PGZ-a sa morbiditetom i mortalitetom od COVID-19 bolesti. Iz

provedenog istrazivanja moze se zakljuciti sljedece:

e veca procijepljenost je uogena kod ispitanika muskog spola u PGZ-u, u odnosu na zenski
spol, $to potvrduje i hi-kvadrat test, koji ukazuje na postojanje znacajne razlike u
populaciji, to¢nije u procijepljenosti stanovnistva PGZ-a prema spolu. Stoga se prva
postavljena hipoteza istrazivanja: U PGZ ve¢i je udio osoba Zenskog spola cijepljenih

protiv COVID-19 bolesti u odnosu na muski spol, odbacuje.

e starije stanovniitvo (> 65 godina) u PGZ-u, cijepljeno je vie u odnosu na mlade
stanovni§tvo u PGZ-u, §to potvrduje provedeni hi-kvadrat test, te se prihva¢a druga
postavljena hipoteza istrazivanja: U PGZ-u veéi je udio osoba starije Zivotne dobi (> 65

g.) cijepljenih protiv COVID 19 bolesti u odnosu na osobe mlade zivotne dobi (< 65 g.).

e broj hospitaliziranih necijepljenih pacijenata u PGZ-u, veéi je u odnosu na
hospitalizaciju cijepljenih pacijenata, te se i trea postavljena hipoteza: Medu
hospitaliziranim osobama zbog COVID-19 u KBC Rijeka ve¢i je udio necijepljenih

naspram cijepljenih, prihvaca.

e veci je udio necijepljenih pacijenata u odnosu na cijepljene medu osobama preminulim
od COVID-19, stoga se zadnja istrazivacka hipoteza: Medu preminulim osobama s

dijagnozom COVID-19 ve¢i je udio necijepljenih naspram cijepljenih, prihvaca.

Iz svega navedenog mozemo zakljuciti da cijepljenje protiv COVID-19 stiti od teskih oblika
bolesti COVID-19 uzrokovane varijantama SARS-CoV-2, ukljucuju¢i Omicron. Stoga
cijepljenje ostaje najsigurnija i primarna strategija za sprjecavanje infekcija SARS-CoV-2,
povezanih komplikacija i daljnjeg prijenosa. Primarno cijepljenje protiv COVID-19, dodatne
doze i doze docjepljivanja preporucuju se kako bi se osiguralo da sve osobe koje ispunjavaju

uvjete budu u toku s cijepljenjem protiv COVID-19, koje pruza najsnazniju zastitu od pocetne
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infekcije, teske bolesti, hospitalizacija, dugotrajnih posljedica i smrti. Dodatne preporuke za

doze cjepiva mogle bi biti opravdane u budu¢nosti kako se virus i razine imuniteta mijenjaju.

Nastojanja za promicanje cijepljenja protiv  COVID-19 i docjepljivanja klju¢ni su za
sprjeCavanje hospitalizacija i1 teskih ishoda povezanih s COVID-19. Tekuéi nadzor nad
COVID-19 s podacima o povezivanju s cijepljenjem i podacima o genomskom sekvenciranju
varijante SARS-CoV-2 klju¢ni su za pracenje ucinkovitosti cjepiva i povecanu zaStitu od

docjepljivanja, osobito tijekom prevladavajuéeg razdoblja Omicrona.
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