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1. UVOD

COVID-19 je bolest koju uzrokuje novi koronavirus poznat kao SARS-COV-2 koji
izaziva kaos diljem svijeta. Kontrola Sirenja je teza zbog izrazito zarazne prirode bolesti
i njezine sposobnosti da uzrokuje klini¢ke komplikacije kod pacijenata. Zahvatio je cijeli
svijet od svog pocetka u Wuhanu, kineskoj provinciji Hubei, dopiru¢i do svakog kutka i
kontaminirajuci ljude iz svih drustvenih slojeva. Svaka je osoba bila pod utjecajem na
neki nacin, naj¢esée negativno. Komplikacije povezane s COVID-19 dovele su do 505
035 185 infekcija i 6 210 719 smrtnih slucajeva diljem svijeta od 21. travnja 2022.do
danas (1).

Infekcija COVID-19 u pedijatrijskoj dobnoj skupini vruca je tema istraZivanja jer
zahvaca vecinu stanovniStva U mnogim zemljama. Prethodne epidemije teskog akutnog
respiratornog  sindroma (eng. Severe Acute Respiratory Syndrome - SARS) i
bliskoisto¢nog respiratornog sindroma (eng. Middle East Respiratory Syndrome - MERS)
naucile su CovjeCanstvo vrijednim lekcijama i rasvijetlile prethodno nepoznat aspekt
bolesti. Trudnice se zbog imunosupresivnog stanja smatraju ranjivim segmentom
populacije. To moze imati znacajan utjecaj na novorodence na razne nacine. Cijepljenje
djece 1 mladih odraslih tek je nedavno pocelo u nekoliko zemalja, stoga je kljuc¢no
razumjeti vezu izmedu infekcije COVID-19 i njegove klinicke manifestacije. Dugoro¢ne
implikacije i etiopatogeneza infekcije COVID-19 uzrokuju stres i tjeskobu kod u
populaciji adolescenata. Preventivne mjere su uéinkovit nacin za zaustavljanje Sirenja

virusa (2).

1.1. Pedijatrijska populacija

Pedijatrija je viSestruka specijalnost koja obuhvaca tjelesno, psihosocijalno, razvojno
i mentalno zdravlje djece. Pedijatrijska skrb moze zapoceti perikoncepcijsko i nastaviti
se kroz gestaciju, novordenaCku i dojencku dob, djetinjstvo, adolescenciju i mladu

odraslu dob.



Razli¢iti pojmovi koriste se za odrazavanje sazrijevanja ili klinickih metrika
novorodenceta, kao $to je porodajna tezina (moze se dobiti u svim klini¢kim okruzenjima)
1 razvojna dob (optimalno na temelju procjene u ranoj trudno¢i i pregleda novorodenceta
pri rodenju). Razvojni problemi novorodenceta ¢esto su povezani s gestacijskom dobi,
dok se klasifikacija na temelju porodajne tezine Cesto Koristi u odnosu na doziranje.
Definiranje raspona novorodencadi kao vremena od rodenja do 1 mjeseca zivota je
problemati¢no jer ne uzima u obzir razvojnu dob. Kada je definirana tradicionalna gornja
granica, 27 dana nakon rodenja, preZivljenje nedonos¢adi bilo je nisko. S neonatalnim
prezivljavanjem u ranijim fazama gestacije, ova definicija postaje sve neprikladnija za
temeljit opis neonatalne populacije (3). Dobni raspon dojenacke skupine, dob od 28 dana
do 2 godine (23 mjeseca), je razdoblje kontinuiranog brzog ukupnog tjelesnog rasta,
sazrijevanja sredi$njeg Zivéanog sustava (SZS) i razvoja imunoloskog sustava. Cesto
postoji znacajna interindividualna varijabilnost u sazrijevanju. Jetreni i bubrezni putovi
¢iS¢enja nastavljaju brzo sazrijevati. Rastom se mijenjaju udjeli razlicitih tkiva u odnosu
na tezinu (npr. omjer volumena jetre 1 jedinice tjelesne teZine). Povecanim

prezivljavanjem nedonoscadi donja granica dobne skupine dojencadi postala je izazovna

(4).

Djeca u dobnoj skupini 2 do 11 godina postizu nekoliko vaznih prekretnica u
psihomotornom razvoju. Somatski rast 1 razvoj odvijaju se vise ili manje unaprijed
odredenom brzinom. Protokolima treba posvetiti posebne strategije kako bi se utvrdili svi
ucinci razlicitih lijeka na rast i razvoj. Vec¢ina putova klirensa lijeka (jetreni i bubreZni)
su zreli, s klirensom koji ¢esto prelazi vrijednosti za odrasle. Promjene u klirensu lijeka
mogu ovisiti o sazrijevanju specificnih metabolickih putova. Smjernice pokazuju da je u
klinickim ispitivanjima stratifikacija prema dobi unutar ove kategorije cesto nepotrebna.
To bi se moglo protumaciti kao sugeriranje da je ovaj dobni raspon dobro definiran i
razvojno homogen. Medutim, u ovoj dobnoj skupini moZe do¢i do vrlo razli¢itog pocetka
adolescencije. Adolescencija nastupa ranije kod djevojc€ica, kod kojih moZe nastupiti u

dobi od 9 godina ili ¢ak i ranije (5).

Adolescencija je razdoblje dramati¢nih fizioloskih i psiholoSkih promjena koje
utjeCu na rast i razvoj i mogu utjecati na prividnu aktivnost enzima koji metaboliziraju

lijekove. Definicija ove dobne skupine je najnefizioloskija od svih razmatranih dobnih



skupina. Definicija adolescencije kao dobi od 10 do 19 godina potjece iz sredine 20.
stoljeca, kada su obrasci rasta adolescenata i vrijeme promjena uloga bili prili¢no razliciti
od sadasnjih obrazaca. ProSirena i inkluzivnija definicija adolescencije kao dobi od 10 do
24 godine (adolescenti i mladi odrasli vise je uskladena sa suvremenim obrascima

odrastanja adolescenata i popularnim shvac¢anjima ovog Zivotnog razdoblja (6).

Adolescenti prolaze kroz faze razvoja, ali to napredovanje ne slijedi isti vremenski
okvir za svakog adolescenta. Budu¢i da postoje razliciti ritmovi bioloskog sazrijevanja
prema obrascima rane, prosjecne ili kasne zrelosti, dva adolescenata iste kronoloske dobi
mogu biti potpuno razli¢ita jedan od drugoga. Stovise, dijelovi tijela znaGajno se
mijenjaju tijekom adolescencije. Na primjer, koli¢ina masnog tkiva raste velikom
brzinom kod djevojéica tijekom adolescencije s povecanjem tjelesne masti sa 15,7%
(predadolescencija) na 26,7% u ¢etvrtoj Tannerovoj fazi. Suprotno se dogada kod djecaka
¢ija se masna masa smanjuje sa 14,3% (predadolescencija) na 11,2% u drugoj Tannerovoj

fazi, i znacajan porast nemasne tjelesne mase zbog povecanja cirkuliraju¢ih androgena

7).

1.1.1. Najcesce infektivne bolesti u pedijatrijskoj populaciji

Zdravlje djece i adolescenata globalno se poboljSalo tijekom posljednja dva
desetljeca; medutim nejednakosti joS uvijek postoje. Te se nejednakosti mogu povecati u
svjetlu kroni¢nih bolesti i globalnih pandemija kao $to je pandemija COVID-109.

Od godisnjeg tereta od 10 milijuna smrti djece mlade od 5 godina, velik dio povezan
je s infektivnim bolestima. To ukljucuje 36% od 4 milijuna novorodenc¢adi umrlih zbog
sepse, upale pluca, proljeva i tetanusa. Medu postneonatalnim smrtima uslijed infekcija,
procjene i granice nesigurnosti ukljucuju: 22% smrti pripisuje se proljevu (14-30%), 21%
upali pluc¢a (14-24%), 9% malariji (6-13%), i 1% ospicama (1-9%). Samo oko 42 zemlje
odgovorne su za gotovo 90% globalnog tereta smrtnosti djece (8). Danas postoji dovoljno
dostupnih dokaza o intervencijama utemeljenim na dokazima koje mogu uciniti razliku.
Procjenjuje se da se gotovo dvije tre¢ine tih smrtnih slu¢ajeva potencijalno moze sprijeciti
ako se intervencije mogu pruziti u velikom opsegu. Infekcije novorodencadi 1 povezana

smrtnost mogu se smanjiti cijepljenjem majke toksoidom tetanusa, Cistim porodajem,



higijenom pupcane vrpce, iskljucivim i ranim dojenjem te brzom dijagnozom i terapijom.
Smrti uzrokovane proljevom mogu se sprijeciti odgovarajuéom paznjom na strategije
dojenja, pranja ruku i higijene, cjepiva protiv rota virusa, odgovarajuceg lijeCenja
ukljucujuéi oralnu rehidraciju, odgovarajuce dijetetske terapije i oralne primjene cinka.
Sli¢no tome, globalni teret smrti od upale plu¢a moze se smanjiti strategijama cijepljenja
protiv ospica i pneumokokne bolesti, pravodobnim otkrivanjem slucajeva i lijeCenjem
odgovarajuc¢im antibioticima (9). U doba povecanja stope otpornosti na antibiotike medu
mnogim organizmima koji rutinski uzrokuju djecje zarazne bolesti, kljucno je da se

infekcije koje zahtijevaju takvu terapiju to¢no dijagnosticiraju i u¢inkovito lijece.

Akutna upala srednjeg uha (eng. Acute Otitis Media - AOM) najcescéa je djecja
infektivna bolest koja se lije¢i antibioticima, a odnosi se na infekciju prostora srednjeg
uha povezanu s brzom pojavom simptoma i istodobnim nalazima tekucine u srednjem
uhu. Akutna upala srednjeg uha se mora razlikovati od upale srednjeg uha s izljevom,
definirane kao prisutnost tekué¢ine u srednjem uhu bez znakova i simptoma infekcije uha.
U vecine male djece klinicka slika AOM-a je nespecificna i preklapa se s onom kod
infekcija gornjih disnih putova i s upalom srednjeg uha s izljevom. Optimalno lijecenje
djece s AOM-om zahtijeva pravovremenu i to¢nu klinicku dijagnozu, razumijevanje
tijeka infekcije 1 poznavanje najceS¢ih bakterijskih uzro€nika koji uzrokuju infekciju
srednjeg uha. To se dogada u kontekstu povecane stope otpornosti na antimikrobne
lijekove i promjene u obrascima etioloskih organizama (10). Otprilike tri Cetvrtine djece
razviti ¢e jefnu ili viSe epizoda AOM-a do tre¢e godine zivota. Najveca incidencija AOM-
a javlja se u djece u dobi od 6 do 18 mjeseci. Bakterijski AOM cesto se javlja zajedno s
ili nakon virusne infekcije gornjih di$nih puteva. Stoga, postoji vrhunac u pojavi AOM-a

tijekom zime kada se stope virusnih infekcija povecavaju (11).

Akutni vanjski otitis (eng. Acute Otitis Externa - AOE) je generalizirana upala
vanjskog zvukovoda koja rezultira celulitisom koze kanala. U nekim slu¢ajevima moze
biti ukljucena usna Supljina. Prosjecna dob dijagnoze je 9 godina te je neuobicajen prije
druge godine. Infekcija je unilateralna u velike vecine oboljele djece. Veéina slucajeva
(98%) uzrokovana je bakterijskom infekcijom. Pseudomonas aeruginosa (20% do 60%
prevalencija) i Staphylococcus aureus (10% do 70%) najceséi su etioloski uzrocnici.

Povremene infekcije su polimikrobne. Rijetko vrste Candida mogu uzrokovati AOE, ali



naj¢esé¢e Candida komplicira temeljnu bakterijsku infekciju. To¢na dijagnoza zahtijeva
kompletnu anamnezu i temeljitu otolosku procjenu. Upala se obi¢no javlja s brzim
pocetkom (obi¢no unutar 48 sati), udruzena sa simptomima upale usnog kanala koji
ukljucuju otalgiju (Cesto onesposobljavajucu) i svrbez. Mogu se pojaviti sa ili bez gubitka
sluha ili boli pri pomicanju Celjusti. Znakovi upale usnog kanala ukljucuju osjetljivost
tragusa, pinne ili oboje, ili difuzni edem u$nog kanala, eritem ili oboje. Moze ili ne mora

postojati otoreja i regionalni limfadenitis (12).

Tonzilofaringitis se svake godine dijagnosticira kod priblizno 11 milijuna djece u
ambulantnim ustanovama diljem svijeta. Veéinu epizoda uzrokuju virusi. Hemoliticki
streptokok skupine A prvenstveno je bolest djece od 5-15 godina. Nedavna studija otkrila
je da ¢e 37% djece svih dobi koja imaju upalu grla imati infekciju hemolitickim
streptokokom grupe A. U umjerenoj klimi infekcije se obi¢no javljaju zimi i u rano
prolje¢e. Rjedi uzro¢nici bakterijskog faringitisa uklju¢uju Arcanobacterium
haemolyticum, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydia pneumoniae, Neisseria
gonorrhoeae i streptokoke skupina C i G. Primjena antibiotske terapije opravdana je za
oboljele sa simptomatskim faringitisa ako je hemoliticki streptokok skupine A izoliran iz
zdrijela kulturom ili brzim antigenskim testom. LijeCenje smanjuje ucestalost
komplikacija. Infekcija zdrijela hemoliti¢kim streptokokom skupine A je precipitirajuci

uzrok akutne reumatske groznice (13).

Akutna virusna infekcija povezana s obi¢nom prehladom ¢ini vise od 95% svih
slucajeva sinusitisa (virusni rinosinuitis). Akutni bakterijski sinusitis (eng. Acute
Bacterial Sinusitis - ABS) je bakterijska infekcija paranazalnih sinusa, a gotovo uvijek
joj prethodi virusna infekcija gornjeg diSnog sustava, s procijenjenim 6% do 13% virusnih
infekcija gornjeg disnog sustava u djece kompliciranih sekundarnom bakterijskom
infekcijom sinusa. Otprilike 20 milijuna slu¢ajeva ABS-a dogodi se godiSnje u svijetu i
predstavlja znacajan klini¢ki i financijski teret. Posebno je izazovan klinicki zadatak
razlikovati virusni od bakterijskog sinusitisa. Razvoj paranazalnih sinusa ovisi o dobi s
maksilarnim i etmoidnim sinusima prisutnima rodenja, sfenoidalni sinusi obi¢no potpuno
pneumatizirani do 5. godine Zivota, a razvoj frontalnog sinusa je varijabilan, ponekad se

javlja u adolescenciji (14).



Upala konjunktive je uobiCajena, ¢ini 1% do 4% posjeta primarnoj zdravstvenoj
zaStiti 1 visSe od 5 milijuna ambulantnih posjeta u svijetu. Etiologije konjunktivitisa
ukljucuju bakterije, viruse, traumatska, alergijska i naknadna izlaganja kemikalijama.
Bakterijska infekcija ¢ini 50% do 80% svih pedijatrijskih slucajeva konjunktivitisa.
Patogeni su povezani sa staro$¢u i ukljucuju Staphylococcus aureus, Haemophilus
influenzae, Streptococcus pneumoniae i Moraxella catarrhalis. Izraz ,,Crveno oko* je
jedna od glavnih manifestacija konjunktivitisa. Jedna je studija otkrila da su pedijatri
tocno identificirali bakterijski naspram nebakterijskog konjunktivitisa u 50% slucajeva,
ali su ipak propisali antibiotike vecini pregledane djece. Slijepljeni/ljepljivi kapci u
anamnezi i sluzavi, gnojni iscjedak upucuju na akutni bakterijski konjunktivitis. Dob
starija od 6 godina, odsutnost vodenastog iscjetka, odsutnost slijepljenog oka ujutro i
pojava od travnja do studenog opcenito su povezani s negativnim bakterijskim o¢nim
kulturama kod djece koja imaju konjunktivitis. Bol u oku i fotofobija nisu uobicajene
znacajke bakterijskog konjunktivitisa, a potrebno je razmotriti i druge uzroke. Sindrom
pedijatrijskog konjunktivitisa-otitisa je opisan i uglavnom je povezan s infekcijom

Haemophilus influenzae (15).

vvvvv

zajednici odnosi se na infekciju pluca u prethodno zdravog djeteta koje je razvilo infekciju
izvan zdravstvene ustanove. Virusni uzrocnici uzrokuju 95% slucajeva u dojencadi i1
najces¢i su uzrok upale pluca u svim dobnim skupinama. Godi$nja incidencija upale pluca
je 34-45 slucajeva na 1000 u djece mlade od 5 godina i pada na oko 20 slu¢ajeva na 1000
u djece starije od 5 godina i glavni je uzrok smrtnosti u djetinjstvu u zemljama u razvoju.
Mnogi mikrobni uzro¢nici mogu dospjeti u donji diSni sustav inhalacijom, kapljicama,
aspiracijom orofaringealnog sadrzaja ili (rijetko) iz krvotoka. Bakterijski uzro¢nici
odgovorni su za ve¢i morbiditet i mortalitet, ukljucuju¢i komplikacije, kao Sto su
parapneumonicni izljev 1 empijem. Na temelju izolacije organizma u kulturama krvi ili
pleuralne tekuéine, metodama detekcije bakterijskih antigena i kulturama iskasljaja,

Streptococcus pneumoniae je najceséi bakterijski uzroénik upale pluca (16).

Infekcija mokra¢nog sustava (IMS) jedna je od najcesc¢ih infekcija koje se susrecu u
pedijatrijskoj dobnoj skupini. Iako se veéina IMS u djece lije¢i ambulantno, to ostaje

jedna od najc¢escih indikacija za prijem u bolnicu. Stope prevalencije variraju ovisno o



dobi i spolu, pri ¢emu muska dojencad mlada od 3 mjeseca i Zenska mlada od 12 mjeseci
imaju najvecu prevalenciju u djetinjstvu. Klinicka prezentacija IMS-a u velikoj mjeri
ovisi o dobi. U novorodencadi su uobicajene manifestacije slabog apetita, Zutice,
temperaturne nestabilnosti 1 razdrazljivosti. Visoka temperatura, razdraZzljivost,
povracanje ili proljev mogu se vidjeti u dojencadi, dok su disurija, hitnost, u¢estalost,
nove pojave dnevne ili noéne enureze, uobicajeni znakovi i simptomi koji se opazaju u
starijoj dobi. Prituzbe na nelagodu u trbuhu, povracanje, lokaliziranu bol u ledima ili
bokovima Ceste su kod djece s pijelonefritisom, obicno pra¢ene vru¢icom, zimicom ili
ukocenoscu. Predisponirajuca stanja povezana s infekcijama mokra¢nog sustava, osobito
u rekurentnim slucajevima, ukljucuju konstipaciju, disfunkciju mokrenja, hiperkalciuriju,

vezikoureteralni refluks i seksualnu aktivnost u adolescentica (17).

Akutni gastroenteritis (eng. Acute Gastroenteritis - AGE) je akutna bolest proljeva
koja mozZe, ali ne mora biti povezana s mu¢ninom, povracanjem, vruc¢icom ili bolovima
u trbuhu. Virusi, najée$éi patogeni koji uzrokuju AGE kod djece, odgovorni su za 70%
do 80% infektivnih proljeva u razvijenom svijetu. Utjecaj bakterijskih proljeva je,
medutim, znacajan, rezultirajuci s procijenjenih 46 000 hospitalizacija i 1 500 smrtnih
slucajeva godisnje u svijetu. Campylobacter, netifusna salmonela, Escherichia coli koja
proizvodi Shiga toksin i Shigella su najéesce prijavljeni bakterijski patogeni. Osamdeset
posto bakterijskog proljeva rezultat je prijenosa hranom, koji se opcenito Siri iz
zivotinjskih rezervoara na ljude kroz hranidbeni lanac. Ako je za prijenos potrebna samo

mala koli¢ina bakterija, moze do¢i do Sirenja s osobe na osobu (18).

1.1.2. NajeceSce kronicne bolesti u pedijatrijskoj populaciji

Otprilike 30% djece i adolescenata u svijetu ima kroni¢no zdravstveno stanje, a stope
prevalencije su u porastu tijekom posljednja dva desetljeca. Kroni¢na zdravstvena Stanja
mogu se definirati kao svako fizicko, emocionalno ili mentalno stanje koje je dijete
sprijecilo da redovito pohada Skolu, provodi redovite Skolske zadatke ili uobicajene
aktivnosti u djetinjstvu ili koje je zahtijevalo Cestu lijeCenje od strane lije¢nika ili drugog
zdravstvenog radnika, redovito uzimanje bilo kojeg lijeka ili koristenje posebne opreme.

Najcesce vrste pedijatrijskih kroni¢nih zdravstvenih stanja su astma i pretilost, a stope se



S vremenom povecavaju. Manje uobicajena kroni¢na stanja ukljuc¢uju kroni¢nu bol,
cisti¢nu fibrozu (eng. Cystic Fibrosis - CF) i kongenitalnu bolest srca (eng. Congenital
Heart Disease - CHD). Iako su potonja stanja mozda rjeda, ova su stanja povezana sa
znacajnim kori$tenjem zdravstvene zastite, troSkovima i funkcionalnim utjecajem (19).
Astma je kroni¢na respiratorna bolest koju karakteriziraju epizode teSkog disanja,
kaslja i nedostatka zraka. Otprilike 14% djece diljem svijeta ima dijagnozu astme, $to je
¢ini naj¢es¢om kroni¢nom respiratornom bolescu u djecjoj dobi. LoSa kontrola astme
povezana je s nizom negativnih u¢inaka na djecu i obitelji. Na primjer, vjerojatnije je da
¢e izostati iz $kole, imati dodatne obrazovne potrebe i nizi obrazovni uspjeh. Skrbnici
takoder dozivljavaju propustene radne dane i financijske izazove kao rezultat toga. Neka
¢e djeca dozivjeti ozbiljne simptome 1 napade opasne po zivot. Djeca s astmom obi¢no
razvijaju trijas simptoma koji ¢ine piskanje, otezano disanje i1 kaSalj. Identifikacija
obiljezja astme i obiljezja koja se mogu mijenjati ili lijeciti trebala bi biti tek pocetak
dijagnostickog puta. Simptomi astme obi¢no su povremene prirode i ne moraju biti
prisutni u vrijeme klinickog pregleda, $to u nekim sluc¢ajevima ¢ini dijagnozu izazovnom.
Osim toga, fenotipovi bolesti nisu fiksni i mogu se razvijati tijekom vremena,

zahtijevajuci stalni pregled simptoma i lijeCenja (20).

Pretilost u djece i adolescenata globalni je zdravstveni problem s sve vecom
prevalencijom i vjerojatno ¢e se nastaviti u odrasloj dobi te je povezana s
kardiometaboli¢kim 1 psthosocijalnim komorbiditetom, kao 1 s preranom smrtnoScu.
Svjetska zdravstvena organizacija definira prekomjernu tjelesnu tezinu i pretilost kao
abnormalno ili prekomjerno nakupljanje masti koji predstavlja rizik za zdravlje. Za
epidemioloske svrhe 1 rutinsku klini€¢ku praksu, jednostavne antropometrijske mjere
opc¢enito se koriste kao alati za probir. Inteks tjelesne mase (ITM), tezina/visina2; kg/m2,
koristi se kao neizravna mjera tjelesne debljine kod djece i adolescenata i treba ga
usporediti s referencama rasta stanovnistva prilagodenim spolu i dobi. Standard rasta SZO
2006 preporucuje se u mnogim zemljama za djecu u dobi od 0-5 godina. Za stariju djecu
i adolescente koriste se druge reference rasta, ukljucujuci Referencu rasta SZO 2007,
preporucuje se osobama u dobi od 5 do 19 godina (prekomjerna tjelesna tezina definirana

kao ITM >1SD i pretilost kao ITM >2SD medijana za dob i spol) (21).



Cisti¢na fibroza je rijetko i progresivno autosomno recesivno stanje koje se javlja
kada osoba naslijedi jedan abnormalni gen od svakog roditelja. Bolest nastaje kao rezultat
genetske mutacije u proteinu regulatora transmembranske provodljivosti cisti¢ne fibroze
(eng. Cystic Fibrosis Transmembrane Conductance Regulator - CFTR). Rezultat mutacije
CFTR je slozena bolest koja utjece na vise tjelesnih sustava, s najve¢im ucincima na pluca
1 probavni sustav, stvarajuc¢i gustu sluz, uporan kasalj i ponavljajuce probleme s plu¢ima.
Dok se vrsta i ozbiljnost simptoma CF razlikuju od osobe do osobe, simptomi mogu
ukljucivati otezano disanje, piskanje, uporan kasalj, Ceste infekcije prsnog kosa, probleme
s crijevima, gubitak tezine ili neuspjeh dobivanja na tezini, insuficijenciju gusterace i

smanjenu plodnost kod Zena i neplodnosti kod muskaraca (22).

Kongenitalna sréana bolest, takoder poznata kao kongenitalna sréana mana, odnosi
se na raznoliku skupinu bolesti Kkarakteriziranih defektima ili strukturnim
abnormalnostima srca i intratorakalnih velikih Zila (npr. aorte, pluéne arterije) koje su
prisutne pri rodenju. Ozbiljnost CHD-a obi¢no se klasificira kao ,,jednostavna“ ili
»slozena® gdje se ovi izrazi odnose na ozbiljnost lezija prisutnih u svakom slucaju.
Daljnja dijagnosticka razlika se pravi izmedu cijanoticne CHD (tj. kod koje djece imaju
plavkastu nijansu koze zbog niske zasi¢enosti kisikom) i necijanoticne CHD (tj. djeca
odrzavaju normalnu zasi¢enost kisikom i normalnu boju koze. Zbog razli¢itih vrsta
sr¢anith mana 1 njihove tezine, simptomi mogu varirati ovisno o pojedincu. Simptomi
mogu ukljucivati oteZano disanje, loSe hranjenje, ubrzan rad srca, cijanozu 1 umor tijekom
vjezbanja kod starije djece. Blagi oblici CHD-a mogu se pojaviti bez o¢itih simptoma
(23).

Osim navedenih najc¢es¢ih infektivnih i1 kroni¢nih bolesti u pedijatrijskoj populaciji,
potrebno je naglasiti da je i za vrijeme pandemije COVID-19, odredeni broj djece
obolijevao. Istrazivanja pokazuju da djeca i adolescenti (ukljucujuéi dojencad) imaju
nizak rizik od infekcije. Multicentri¢no kohortno istrazivanje koje je ukljucivalo 82
zdravstvene ustanove u 25 europskih zemalja istrazivalo je klju¢ne podatke 582 djece i
adolescenata (18 godina i mladih) s potvrdenom COVID-19 infekcijom, a rezultati su
pokazali da je mali dio razvio teSke simptome Kkoji su zahtijevali zbrinjavanje u
jedinicama intenzivnog lije¢enja (8%) i produljenu ventilaciju (4%). Posljedice povezane

s COVID-om u djece i adolescenata bile su rijetke (80% rijeSeno bez incidenata), dok je



4% ostalo simptomaticno na kraju studije. Medutim, u meduvremenu se pojavio
multisistemski upalni sindrom povezan s COVID-om u djece i adolescenata (24). lako su
stopa infekcije i negativne posljedice rijetke u djece, posljedice pandemije COVID-19 su
dalekosezne. Pandemija predstavlja globalni sveobuhvatni poremecaj. I osnovne
zdravstvene usluge i obrazovni sustavi znaGajno su izmijenjeni. Cak 94% zemalja
dozivjelo je poremecaje u osnovnim zdravstvenim uslugama, ukljucujuéi 45% koje su
prijavile poremecaje u uslugama mentalnog zdravlja (ukljucuju¢i usluge prevencije 1
promicanja, dijagnoze, lijeenja i spaSavanja zivota). Tek se trebaju vidjeti dugoro¢ne
posljedice COVID-a na mentalno zdravlje, ali istraZivanja koja istraZzuju utjecaj
prethodnih pandemija pokazala su povecane razine stresa, zabrinutosti, bespomo¢nosti te
druStvenih 1 rizi€nih problema u ponasanju medu djecom i adolescentima (npr.

zlouporaba sredstava ovisnosti, samoubojstvo, problemi u vezi, akademski problemi (25).

1.3. Dijagnostika u hitnoj medicini

Tocna i pravovremena dijagnoza s najmanjom vjerojatno$¢u pogresne dijagnoze,
propustene dijagnoze ili zakaSnjele dijagnoze klju¢na je u lijeCenju svake bolesti.
Dijagnostika je proces koji se razvija jer se razvijaju i bolest (vjerojatnost i ozbiljnost
bolesti) i dijagnosti¢ki pristupi. U klini¢koj praksi vazno je ispravno identificirati
dijagnosticki test koji je koristan za odredenog bolesnika s odredenim stanjem. Pretjerana
ili nedovoljna dijagnostika usko odrazava nepotrebno ili propusteno lijeCenje i Steti i
pacijentima i sustavima zdravstvene skrbi. Dijagnosti¢ki testovi se mogu koristiti u
klinickim uvjetima za potvrdu/isklju¢ivanje, trijazu, pracenje, prognozu ili probir.
Rezultat izvrsnog dijagnostickog testa mora biti to€an (izmjerena vrijednost je Sto je
moguce najbliza stvarnoj vrijednosti) i precizan (ponovljivost i reproduktivnost
mjerenja). Tocno i precizno mjerenje primarna je karakteristika valjanog dijagnostickog
testa (26). Referentni raspon ili referentni interval i rasponi normalnih vrijednosti utvrdeni
kod zdravih osoba takoder su vazni za Klasificiranje mjerenja kao pozitivnog ili
negativnog rezultata i opcenito se odnose na kontinuirana mjerenja. Pod pretpostavkom
normalne distribucije, referentna vrijednost dijagnostickog mjerenja ima donju referentnu

granicu/donju granicu normale i gornju referentnu granicu/gornju granicu normale.
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Cesto, referentni interval zauzima sredi$njih 95% referentne populacije, ali postoje
iznimke od ovog pravila (npr. cTn-sr¢ani troponini i razine glukoze s <5% odstupanja od
referentnih intervala). Referentni rasponi mogu biti razli¢iti medu laboratorijima, spolu
i/ili dobi i fizioloskim stanjima (npr. trudnoca, vrijeme uzimanja uzorka) (27),

Korisnost dijagnostickih testova izravno je povezana s njihovom ponovljivoséu
(rezultat je isti kada dva razli¢ita medicinska osoblja primjenjuju test), to¢nos¢u (isti
rezultat se dobiva ako se dijagnosticki test koristi viSe od jednom), izvedivoscu

(dijagnosti¢ki pristupacna i cjenovno prihvatljiva metoda) (26).

1.4. Intervencije u hitnoj medicini

Vecina pedijatrijskih hitnih slucajeva ukljucuju traumu, dok dvije treéine
pedijatrijskih hitnih sluc¢ajeva nisu traumati¢ne prirode. Spektar stanja koja se lijece je
Sirok. Neuobicajeni aspekti pedijatrijskih hitnih slu¢ajeva ukljucuju izazov komunikacije
s bolesnom, ponekad tesko bolesnom, djecom i ograni¢enu suradnju koju mogu pruziti
tijekom pregleda i lije€enja. NajceSca intervencija je klinicka procjena i mjerenje vitalnih
znakova. Velike promjene koje donosi fizioloski i psiholoski razvoj tijekom djetinjstva
mogu izazvati poteSkoce u mjerenju vitalnih znakova djece. Tablice dobno specifi¢nih
normalnih vrijednosti za najvaznije parametre stoga su od velike pomoci. Osim fizickog
pregleda, pocetna procjena ukljucuje -elektrokardiogram, pulsnu oksimetriju i
neinvazivno mjerenje krvnog tlaka. Jasno je da mjerenje vitalnih znakova ne bi smjelo
odgoditi hitne terapijske intervencije koje bi tesko bolesno dijete moglo zatrebati. Stoga
je pocetna procjena cjelokupnog stanja djeteta od presudne vaznosti:
= Je li dijete bolesno ili ozbiljno bolesno?
= Jesu li diS$ni putevi opstruirani? Pokazuje li dijete nedostatak zraka?
= Je li koza neobicno blijeda, pjegava ili cijanoti¢na?
= Kakvo je stanje svijesti djeteta?

= Uspostavlja li dijete kontakt o¢ima? (28)

Frekvencija disanja je normalno veca u djece nego u odraslih zbog veée potrebe za
kisikom kod djeteta koje raste i zbog niskog funkcionalnog preostalog kapaciteta. Ako

frekvencija disanja brza od normalne za dob djeteta, to moze biti zbog uzbudenja, vrucice
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ili pojac¢anog respiratornog nagona kao posljedica bolesti srediSnjeg ziv€anog sustava, ali
to je obicno znak oslabljene plu¢ne funkcije. Tako se kod dojencadi i male djece s
relativno nestabilnim prsnim koSem moze vidjeti retrakcija povezana s disanjem u
jugularnom, interkostalnom, sternalnom ili epigastricnom podrucju. Jo$ jedan tipi¢an
znak dispneje je Sirenje nosnica u novorodencadi i male dojencadi; ovo sluzi za Sirenje
disnog puta. Kussmaulovo disanje gotovo je uvijek posljedica dijabeticke ketoacidoze.
Abnormalno niska frekvencija disanja, koja je uvijek alarmantan znak, obi¢no je
posljedica bolesti srediSnjeg Ziv€anog sustava ili intoksikacije, ali moze biti i posljedica

hipotermije (29).

Prilikom mjerenja krvnog tlaka djetetu, posebno je potrebno paziti na izbor manSete
za mjerenje krvnog tlaka odgovarajuée veli¢ine. Trebao bi pokrivati dvije tre¢ine duljine
ruke 1 biti 20% veéi od promjera ruke. Arterijska hipertenzija rjedi je element u
pedijatrijskim hitnim slu¢ajevima. Nasuprot tome, djeca u Soku mogu dugo odrzavati
normalan krvni tlak pomocu ubrzanog rada srca i vazokonstrikcije, pa se stoga
hipotenzivne vrijednosti tlaka moraju smatrati signalom za uzbunu za kardiovaskularnu
dekompenzaciju. Pouzdaniji i lakSe procjenjiv parametar za nedostatak volumena u
djeteta je vrijeme kapilarnog punjenja koje se provjerava kratkim pritiskom na kozu iznad
¢ela ili prsne kosti. Vrijeme punjenja dulje od dvije sekunde smatra se abnormalnim u

djetinjstvu i zahtijeva brzu intervenciju (30).

Uspostavljanje venskog pristupa kod djeteta moze biti izazov, buduc¢i da dobro
uhranjena dojen¢ad i mala djeca &esto nemaju vidljive periferne vene ispod koze. Cesto
koriStena mjesta za venepunkciju su dorzum Sake ili stopala, medijalna povrsina gleZnja,
¢elo 1 tjeme. Ako se ne mogu lokalizirati odgovarajuce vene, sljede¢a opcija je vena s
fiksnim anatomskim odnosom prema mjestu uboda: vena safena kranijalno do medijalne
povrsine gleznja, srednja kubitalna vena u pregibu ruke ili cefalna vena vena proksimalno
od prvog proksimalnog interfalangealnog zgloba. Ako se pokaze da je venepunkcija
nemoguca na svim tim mjestima, mogu se pokusSati i s malim, povr$nim venama na
fleksornoj povrsini ru¢nog zgloba ili na trupu. Iskusni lije¢nici uvijek imaju moguénost
vanjske punkcije jugularne vene, ali treba imati na umu da se Trendelenburgov polozaj
ponekad loSe podnosi te da dijete mora biti dobro stabilizirano za postavljanje jugularnog

venskog katetera. Alternativno, moze se punktirati femoralna vena (31).
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Djetetov disni put ima niz posebnih karakteristika koje moraju uzeti u obzir lijecnici
koji zbrinjavaju respiratorne hitne slucajeve. Larinks je visi, a jezik relativno ve¢i nego
kod odraslih, a oboje mozZe otezati ventilaciju maske. Dojencad i mala djeca postavljaju
se u minimalnu ekstenziju jer izraZenije zabacivanje glave moze dovesti do opstrukcije
dis$nih putova. Djecu Skolske i1 predSkolske dobi najbolje je intubirati uz pomo¢ ravne
Millerove laringoskopske lopatice, kojom se moze podic¢i relativno mekani epiglotis u
obliku slova U — tj. lopatica se uvodi ispod epiglotisa, tako da epiglotis dolazi lezati na
njemu. Orotrahealna intubacija je poZeljna u hitnim situacijama, iako je nazotrahealno
uvedeni tubus lakse fiksirati na mjesto i postoji manji rizik od pomicanja ako je dusnik
relativno kratak. Osiguravanje disnog puta novorodenceta, dojenceta ili malog djeteta
zahtijeva posebna znanja i manuelne vjestine. OteZani di$ni putovi mnogo su veci izazov
u djece nego u odraslih. Ako se intubacija pokaze neo¢ekivano teSkom, dijete je potrebno

ventilirati pomocu maske kako bi se sprijecila hipoksija (28).

Sto se ti¢e kardiopulmonalne reanimacije u hitnoj sluzbi, preporudeni omjer
kompresije prsnog kosa i disanja je 15:2 za dva spasioca. Ako je dijete ocito aspiriralo
strano tijelo koje se ne moze izbaciti kasljanjem, preporucuje se kompresija prsnog kosa
ili abdomena. Ruc¢na defibrilacija se izvodi s 4 J/kg tjelesne tezine. Doza adrenalina za
pedijatrijsku reanimaciju je 10 pg/kg tjelesne tezine kao intravenski ili intraosealni bolus.
Neka od osnovnih nacela neonatalne reanimacije takoder se mogu lako primijeniti u
predbolnickim hitnim situacijama. Novorodence je vrlo osjetljivo na hladno¢u 1 moze
generirati toplinu endogeno samo poveéanjem potrosnje kisika. Cesto je apneja ili
hipopneja prisutna u pocetku i moZe se ublaziti njeZnom stimulacijom (trljanjem leda).
Ako je unato€ ovoj mjeri i dalje potrebna ventilacija pomocu maske, treba Sto prije
uspostaviti niske koncentracije kisika kako bi se izbjegli $tetni uéinci koji se mogu vidjeti

kod asfikti¢ne djece (32).

Postoje mnoga posebna farmakokineticka razmatranja u djec¢joj dobi, koja se odnose
(izmedu ostalog) na volumene distribucije, vezanje proteina, metaboli¢ke stope 1 stupanj
propusnosti krvno-mozdane barijere. Jednostavno smanjivanje doze za odrasle u skladu
s djetetovom tjelesnom tezinom, stoga, nije nuzno prikladno za stvarne potrebe djeteta,
1ako to ostaje uobicajeno pravilo u praksi, jer je malo relevantnih farmakokinetickih

studija provedeno na djeci. U tu svrhu dostupne su razli¢ite tablice i referentni radovi.
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Tjelesna tezina djeteta moze se procijeniti po formuli, ,,tjelesna tezina (kg) = 2 x dob

(godine) + 8.“ (28).

Medu brojnim bolesnim stanjima koja su povezana s promijenjenom svijesti u djece,
vecina ih karakteriziraju 1 popratni znakovi koji upucuju na tocnu dijagnozu: vrucica
(sepsa, meningitis, toplinski udar), $ok i trauma. Rijede su hitne situacije u kojima je
izmijenjena svijest jedina abnormalnost. Jedna od takvih situacija je hipoglikemija, koja
uglavnom nastaje kao posljedica inzulinskog lijecenja dijabetes melitusa, nakon duljeg
razdoblja bez uzimanja hrane ili u raznim urodenim metabolickim poremecajima.
Hipoglikemija se moze ispravno dijagnosticirati na temelju klini¢ke anamneze i popratnih
autonomnih znakova. Trajna, teSka hiperglikemija moze dovesti do promjene svijesti i
napadaja. Kad god se kod budnog djeteta posumnja na hipoglikemiju, treba mu brzo
primjeniti glukozu u obliku zasladenih napitaka. Ako je djetetova svijest vec
promijenjena, daje se intravenski 1 mL 20% otopine glukoze po kg tjelesne teZine (tj. 0,2
g glukoze/kg TM), a zatim kontinuirana infuzija glukoze kako bi se sprijecila povratna

hipoglikemija (33).

Otrovanja se mogu pojaviti u bilo kojoj dobi i mogu dovesti do promjene svijesti
ovisno o tvari koja je progutana. U djece predskolske i Skolske dobi trovanje je obi¢no
slu¢ajno i1 uglavnom ukljucuje gutanje biljaka ili lijekova. Kod adolescenata, uobicajene
tvari za opijanje su obi¢no lijekovi i alkohol, koji se ¢esto uzimaju sa suicidalnom
namjerom. Ako je klini¢ka slika neuobiCajena, preporuca se simptomatsko lijeCenje
bolesnika 1 daljnja pomo¢, €ak iu ranoj prehospitalnoj fazi, potraziti u nekom od
nadregionalnih centara za informacije o trovanjima. Uvijek treba pokusati osigurati

uzorak odgovorne tvari (dijelovi biljaka, pakiranja lijekova) (28).

Epilepti¢ni napadaji ¢ine veliki postotak hitnih medicinskih intervencija kod djece, a
vecina slucajeva su febrilni napadaji. Febrilni napadaji su Cesti i obi¢no bezopasni, ali
uvijek treba imati na umu rjede diferencijalne dijagnoze, ukljucuju¢i meningitis,
traumatsku ozljedu mozga i tesku dehidraciju. LijeCenje se sastoji od rektalne primjene
diazepama (5 mg za djecu manju od 15 kg, 10 mg za djecu vecu od 15 kg); ako napadaj
ne prestane u roku od 5 minuta, treba ponoviti rektalnu primjenu diazepama prije
intravenske primjene diazepama ili klonazepama. Iako je brzo rastuéa temperatura

izazvala napadaj, u praksi se Cesto zaboravlja davanje antipiretika (ibuprofen,

14



paracetamol). Stovie, dehidracija koja prati teske febrilne bolesti zahtijeva u¢inkovito
lijeCenje. Nova pojava fokalnog epilepti¢nog napadaja u djeteta zahtijeva hitnu slikovnu

dijagnostiku (28).

1.5. Pandemija COVID-19

Pandemija koronavirusne bolesti 2019 (COVID-19) pravovremeni je podsjetnik na
prirodu i utjecaj novih zaraznih bolesti koje postaju javnozdravstvena hitna medunarodna
briga. Pandemija COVID-19 poprima razli¢ite oblike i oblike u tome kako utjece na
zajednice u razli¢itim regijama i zemljama. Od 12. sije¢nja 2022. bilo je vise od 314
milijuna slucajeva i viSe od 5,5 milijuna smrtnih slucajeva prijavljenih diljem svijeta od
pocetka pandemije. Broj slu¢ajeva po milijunu stanovnika kretao se od 7410 u Africi do
131 730 u Europi, dok je broj smrtnih slu¢ajeva po milijunu stanovnika bio u rasponu od
110 u Oceaniji do 2 740 u Juznoj Americi.

Stope smrtnosti kretale su se od 0,3% u Oceaniji do 2,9% u Juznoj Americi. Regije i
zemlje s visokim indeksom ljudskog razvoja, koji je kompozitni indeks ocekivanog
zivotnog vijeka, obrazovanja i pokazatelja prihoda po glavi stanovnika, pogodene su
koronavirusnom bolesti viSe nego regije s niskim indeksom kjudskog razvoja. Sjeverna

Amerika 1 Europa zajedno ¢ine 55 odnosno 51% slu¢ajeva 1 smrti (34).

1.5.1. Grada i virulencija virusa SARS-COV-2

Virus SARS-CoV-2 identificiran je i klasificiran kao linija B roda B-koronavirusa,
koji takoder ukljucuje koronavirus teskog akutnog respiratornog sindroma i koronavirus
respiratornog sindroma Bliskog istoka (MERS-CoV). Njegov genom sadrzi Cetrnaest
otvorenih okvira (eng. open reading frames - ORF) koji se mogu podijeliti u dva dijela;
ORF1a i ORF1ab, smjesteni u prve dvije trecine virusnog genoma od 5'-kraja, izravno se
prevode u dva poliproteina putem stani¢nih ribosoma. Nakon toga, dva poliproteina
obraduju dvije virusne proteaze, proteaza sli¢na papainu (PLpro) i glavna proteaza

(Mpro), kako bi se proizvelo Sesnaest nestrukturnih proteina (Nsps). Strukturni proteini
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virusasu S,N,E i M. Transmembranski S protein, Koji str$i iz virusne povrSine, prepoznaje
domacinov receptor angiotenzin-konvertirajuc¢i enzim 2 (ACE2), kako bi posredovao u
ulasku koronavirusa u stanice domacina. Orotein S ostaje glavna meta mnogih lijekova
protiv koronavirusa, ukljucujuéi neutraliziraju¢e monoklonske antitijela, cjepiva i druge
inhibitore. Daljnje proucavanje njegove strukture pridonijet ¢e razvoju ucinkovitijih
antivirusnih lijekova Sirokog spektra. Multifunkcionalni protein nukleokapsida (N) ne
samo da sudjeluje u virusnoj replikaciji i sastavljanju, ve¢ takoder ometa interferonski put
domacina. U usporedbi s vise istrazenim ciljevima lijekova (S protein, 3CLpro i PLpro),
N protein ima nekoliko prednosti: ima vecu ouvanost sekvence, manje je sklon mutaciji
i inducira ja¢i zaStitni imunoloski odgovor u domacinu. Stoga je N protein velika

potencijalna meta za dijagnozu (35).

Protein ovojnice (E) tvori kation-selektivni kanal u endoplazmatskom retikulumu i
pomaze u sklapanju virusa, pupanju i virulenciji, Virus SARS-CoV-2 kodira
transmembranski E protein sastavljen od 75 aminokiselina, ukljucuju¢i N-terminalnu
ektodomenu, transmembransku domenu i C-terminalnu domenu s 18 aminokiselina na C-
kraju koji se oznacavaju kao Ec18. Membranski glikoprotein (M), najzastupljeniji protein
u koronavirusima, glavna je komponenta virusne ovojnice i odrzava veli¢inu i oblik
viriona. Stovise, M protein je uklju¢en u obradu, modifikaciju i promet viestrukih
virusnih proteina, kao i okupljanje i otpustanje virusnih Cestica. Protein M takoder ometa

imunoloski odgovor domacina kroz antagonizam interferona (35).

Infekciju koronavirusom obic¢no otkrivaju stani¢ni senzori, koji pokre¢u aktivaciju
urodenog imunoloskog sustava. Unato¢ tome, virusi su razvili virusne proteine koji ciljaju
razli¢ite signalne putove kako bi se suprotstavili urodenim imunoloskim odgovorima.
Neki proteini djeluju kao antagonisti interferona inhibirajuéi proizvodnju ili signalizaciju
interferona. Nakon infekcije virusom takoder se stvaraju snazni citokini relevantni za
kontrolu virusnih infekcija i poticanje adaptivnih imunoloskih odgovora. Medutim,
nekontrolirana indukcija ovih proupalnih citokina moZze dovesti do patogeneze i
ozbiljnosti bolesti. Stani¢ni putovi posredovani interferonskim regulatornim faktorom
(IRF)-3 i -7, aktiviraju¢im transkripcijskim faktorom (ATF)-2/jun, aktivatorskim
proteinom (AP)-1, nuklearnim faktorom kapa-lakim lancem-pojacivacem aktiviranih B

stanica ( NF-kB) i nuklearnim faktorom aktiviranih T stanica (NF-AT), glavni su
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pokretaci upalnog odgovora potaknutog nakon virusnih infekcija, pri ¢emu se NF-kB put

najcesce aktivira (36).

1.5.2. Nadin prijenosa

Nacin prijenosa virusa SARS-CoV-2 uglavnom je s osobe na osobu. Tocan put
prijenosa kod ,,nultog pacijenta i primarni prijenos virusa nije poznat. Medutim, postalo
je jasno da se radi o zoonotskom prijenosu. Sismisi su prirodni rezervoar koronavirusa,
ukljucujuéi SARS-CoV i MERS-CoV, te se smatraju potencijalnim rezervoarom SARS-
CoV-2. Sigmisi nisu dostupni za prodaju na trzistu plodova mora u Wuhanu, §to sugerira
da je virus moZzda prenio na ljude preko nekih drugih posrednih domacina. Pangolini,
cibetke i zmije predlozeni su kao posredni domacini SARS-CoV-2. Virus SARS-CoV-2
takoder se mogao prenijeti s divljih Zivotinja na kué¢ne ljubimce i domace zivotinje koje

zaraze ljude (37).

Dostupni podaci pokazuju da je glavni nacin prijenosa virusa SARS-CoV-2 prijenos
s Covjeka na Covjeka. Smatra se da se prenosi uglavnom kroz bliski kontakt, bilo u obliku
respiratornih kapljica ili aerosola. Kapljice se mogu opcenito opisati kao makro entiteti
(>5 um) koji mogu gravitirati tlu, to jest, otprilike unutar 1,5 - 2 metra od osobe izvora.
Virusi prisutni u respiratornom sekretu zaraZenih osoba Sire se kaSljanjem, kihanjem,
govorom ili kontaktom s kontaminiranom povrSinom. Prosjecna inkubacija bolesti je 5-6
dana. Kada zdrava osoba dode u kontakt sa zarazenom osobom, izravno ili neizravno
(udisanje) moze nastati bolest. Do zaraze mozZe do¢i 1 dodirivanjem zarazene povrsine, a
nakon toga dodirivanjem lica, nosa i usta. Ova vrsta prijenosa moze se sprijeciti ¢estim
pranjem ruku, dezinfekcijom ruku sredstvom za dezinfekciju na bazi alkohola i
izbjegavanjem dodirivanja lica, nosa i usta kontaminiranom rukom (38). Prijenos virusa
SARS-CoV-2 na velike udaljenosti takoder se moze dogoditi kroz aerosole (male kapljice
koje lebde u zraku) udisanjem. Opéenito, mnogi simptomatski pacijenti s bolesti COVID-
19 mogu zaraziti druga ljudska bi¢a koja dodu u bliski kontakt. Medutim, vecina
asimptomatskih pacijenata moze posluziti kao prijenosnik i moze nesvjesno prenijeti
infekciju. Ovo bi mogao biti jedan od razloga drasti¢nog 1 brzog porasta infekcije u

cijelom svijetu i slabosti u praksi izolacije i socijalnog distanciranja, kao i unutar obitelji
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koje imaju asimptomatske kliconose. Drugi nacin prijenosa su Cestice prasine s virusom.
Oni ¢e uéi i zabiti se duboko u respiratorni trakt. Kada su Cestice prasine ili jezgre kapljica
manje od 5 um, mogu putovati na udaljenost ve¢u od 1 metra i postati mnogo
problemati¢nija. Prijetnja postaje kada postoji aerosolizacija Cestica, osobito tijekom
endobronhijalne intubacije, bronhoskopije, kardio-pulmonalne reanimacije i drugih

postupaka (37).

Osim zrakom, virus SARS-CoV-2 se moze prenijeti i drugim putevima. Virus se
izluCuje izmetom pacijenta s COVID-19, li fekalno-oralni put prijenosa bolesti jos uvijek
nije jasan. UoCeno je da su pacijenti koji su otpusSteni nakon zavrSenog lijeCenja i ¢iji su
brisevi grla bili negativni na virus, pokazali pozitivan rezultat na virus u uzorcima stolice.
Prijenos koronavirusa s majke na dijete nije u potpunosti razjaSnjen. Medutim,
novorodencad COVID pozitivnih majki pokazala su poviseni titar [gM antitijela ve¢ 2

sata nakon rodenja, povecavaju¢i mogucnost vertikalnog prijenosa virusa (37).

1.5.3. Klini¢ka slika i dijagnosti¢ki postupci

Prosje¢no razdoblje inkubacije za virus SARS-CoV-2 procjenjuje se na 5,1 dan, a
vecina pacijenata ¢e razviti simptome unutar 11,5 dana od infekcije. Klinicki spektar
COVID-19 varira od asimptomatskih ili slabo simptomatskih oblika do klinicke bolesti
koju karakterizira akutno zatajenje disanja koje zahtijeva mehanicku ventilaciju, septicki
Sok 1 zatajenje viSe organa. Procjenjuje se da ¢e 17,9% do 33,3% zaraZenih pacijenata
ostati asimptomatski. Vecina simptomatskih pacijenata javlja se s vru¢icom, kasljem 1
nedostatkom daha. Manje uobicajeni simptomi ukljucuju bol u grlu, anosmiju,
poremecajem mirisa 1 okusa, anoreksiju, mu¢ninu, malaksalost, mialgije i proljev. Velika
meta-analiza koja procjenjuje klinicko-patoloske karakteristike 8 697 pacijenata s
COVID-19 u Kini prijavila je laboratorijske abnormalnosti koje uklju¢uju limfopeniju
(47,6%), povisene razine C-reaktivnog proteina (65,9%), poviSene sréane enzime
(49,4%) i abnormalne testove jetrene funkcije (26,4%). Druge laboratorijske
abnormalnosti ukljucivale su leukopeniju (23,5%), povisene D-dimere (20,4%), povisenu
brzinu sedimentacije eritrocita (20,4%), leukocitozu (9,9%), poviSeni prokalcitonin

(16,7%) i abnormalnu funkciju bubrega (10,9%) (36).
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Standardni dijagnosti¢ki test je nazofaringealni bris za SARS-CoV-2 nukleinsku
kiselinu pomocu PCR testa u stvarnom vremenu. Komercijalne PCR testove odobrila je
Americka agencija za hranu i lijekove (eng. Food and Drug Administration - FDA) za
kvalitativno otkrivanje virusa SARS-CoV-2 koristenjem uzoraka dobivenih iz
nazofaringealnih briseva, kao i drugih mjesta kao Sto su orofaringealni, prednji/srednji
nosni brisevi, nazofaringealni aspirati, bronhoalveolarna lavaza i slina. Osjetljivost PCR
testa ovisi o vise ¢imbenika, ukljucujuéi primjerenost uzorka, vrijeme od izlaganja i izvor
uzorka. Medutim, specifi¢nost ve¢ine komercijalnih SARS-CoV-2 PCR analiza koje je
odobrila FDA je gotovo 100%, pod uvjetom da nema unakrsne kontaminacije tijekom
obrade uzorka. Testovi na antigen SARS-CoV-2 manje su osjetljivi, ali imaju krace

vrijeme obrade od molekularnog PCR testiranja (39).

1.5.5. Lije¢enje bolesti COVID-19

Pandemija je dovela do iznimno znaCajnog udara na sustave medicinske skrbi,
ekonomski napredak i drustvenu koheziju diljem svijeta. Veli¢anstveni istrazivacki rad
na razvoju ucinkovitog cjepiva protiv COVID-19 rezultirao je nekoliko sigurnih i
uc¢inkovitih opcija. Tijekom izvanrednog zdravstvenog stanja zbog COVID-19, Uprava
za hranu i lijekove (FDA) izdala je odobrenje za hitnu upotrebu za razne nove lijekove i
medicinske proizvode. Trenutno su primarni tretmani za ovu bolest antivirusni lijekovi,
imunomodulatori, neutralizirajuca antitijela te stani¢ne i genske terapije. Razumijevanje
ucinaka razli¢itih kategorija mogucih tretmana zbog njihove raznolikosti znacajno se
poboljsalo. Antivirusni agensi za lijjeCenje COVID-a uglavnom ukljucuju inhibitore
polimeraze, inhibitore proteaze, inhibitore nukleozidne i nukleotidne reverzne
transkriptaze, inhibitore ulaska i uklanjanja omotaca te druge antivirusne lijekove.
Tretmani usmjereni na domacina ukljuCuju terapiju neutraliziraju¢im antitijelima,
inhibitore kreatin kinaze i steroide.

Najnovija istrazivanja pokazuju da infekcija virusom SARS-CoV-2 moze motivirati
imunoloski sustav i potaknuti upalu, $to povremeno uzrokuje smrtonosnu citokinsku
oluju. Kortikosteroidi su se u posljednjem desetljecu koristili za lijeCenje bolesti

povezanih s upalom, kao Sto su reumatoidni artritis i astma. Medutim, ispitivanja
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kortikosteroida na pacijentima s COVID-om u pocetku nisu bila poticana s obzirom na
njihovu funkciju u suzbijanju imunoloskog sustava. Nakon nekoliko randomiziranih
klinickih ispitivanja dokazano je da kortikosteroidi mogu poboljsati prezivljenje kod

teskog oblika bolesti COVID-19 (40).

1.6. Zavod za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske Zupanije

U Zavodu za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske Zzupanije se provodi djelatnost
vezana uz hitnu medicinu na podruc¢ju Splitsko-dalmatinske Zupanije. Cilj djelatnosti je
brzo i u€inkovito zbrinjavanje zivotno ugrozenih pacijenata i $to kraci transport do
bolni¢kog hitnog prijema. Zavodu za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske Zupanije na
raspolaganju je 20 timova hitne medicinske pomo¢i koji su smjesSteni na razli¢itim
lokacijama na cijelom podru¢ju Splitsko-dalmatinske Zupanije. Budu¢i je dio primarne
zdravstvene zastite, Zavodu za hitnu medicinu temeljni je cilj provodenje intervenciju u

hitnim situacijama (41).

Zaposlenici Zavoda rade u ambulanti, a neki su dio mobilnih timova koji se dijele na
TIM 1 i TIM 2. U prvom timu intervencije provodi medicinski tim koji ukljucuje
lije¢nika, medicinsku sestru/tehnicara i vozaca s posebnom edukacijom. U drugom su
timu dva Clana; prvostupnik/prvostupnica sestrinstva ili medicinska sestre-tehniCaraa 1
medicinska sestra-tehnicar koja istovremeno provodi funkciju vozaca. U sklopu drugog
tima, prvostupnik/prvostupnica sestrinstva ili medicinske sestra-tehnicar provodi
procjenu pacijenta i primjenjuje dijagnosticke i terapijske postupke prema stru¢nom

znanju i kompetencijama te koordinira radom tima (41).
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2. CILJ RADA

Cilj ovog zavrsnog rada je utvrditi uCestalost pojavnosti pedijatrijske populacije na
Zavod za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske Zupanije u godini prije i u godini
pandemije COVID-19.

Utvrditi ¢e se razlike u broju intervencija na pedijatrijskoj populaciji u godini prije i
u godini prisutnosti COVID-19 bolesti te razlika u spolu, kalendarskim mjesecima u

godinama i broju turista pedijatrijske populacije.

Na temelju utvrdenih ciljeva definirane su sljedeée hipoteze:
H1: Broj intervencijama na Zavodu za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske Zupanije na
pedijatrijskoj populaciji veéi je u godini prije pojavnosti COVID-19 bolesti (2019.-2020.

godine), nego li u periodu pojavnosti (2020. — 2021. godine).

H2. Muska djeca ¢e ¢esce zatrazili pomo¢ na Zavod hitne medicine Splitsko-dalmatinske

Zupanije.

H3. Tijekom ljetnih mjeseci primjecuje se povecana broj intervencija na pedijatrijskoj

populaciji na Zavodu za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske Zupanije.
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3. ISPITANICI | METODE

3.1. USTROJ ISTRAZIVANJA

Prema ustroju, ovo je presjecno istrazivanje (engl. Crosss-ectional study).

3.2. UZORAK ISPITANIKA

Kriterij ukljuc¢enja u ovo istrazivanje je pedijatrijska populacija (0-18 godina zZivota) koja
je zatrazila pomo¢ na Zavod za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske zupanije u vremenskom
razdoblju od 01. ozujka 2019. do 01. ozujka 2021. godine s podrucja Splitsko-dalmatinske
Zupanije. Kategorizirani su prema spolu i kalendarskom mjesecu dolaska. Ukupan broj

ispitanika u ovom istrazivanju je 35743 ispitanika.

3.2. POSTUPCI

U ovom presje¢nom istrazivanju koristeni su podaci prikupljeni putem informacijskog
sustava e-Hitna Zavoda za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske Zupanije, a zadovoljavali su
kriterij ukljucenja prema godinama zivota te je obuhvacen odredeni vremenski period, uz
suglasnost mentora i uz odobrenje Eti¢kog povjerenstva ZHM SDZ (Klasa: 643-01/23- 01/06;
Ur. Broj: 2181-148-01-23-2, u Splitu, datuma 25.7.2023. god.).

3.2. METODE OBRADE PODATAKA

Dobivene podatke smo prikazali primjenom grafickog i tablicnog prikaza kako bi se
vizualno prema razlicitim kriterijima promatranja, kao $to su godina analize, spol pacijenata,
timovi (T1 ili T2) i ambulantni prijem. Za statisticku obradu podataka koriStena je

deskriptivna statistika.
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4. REZULTATI

Temeljem analize prikupljenih podataka u promatranom razdoblju od 1.3.2019. do
1.3.2021. godine utvrdili smo da je ukupni broj provedenih intervencija na pedijatrijskoj
populaciji na Zavodu za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske Zupanije bio 35743, najveci
broj intervencija na pedijatrijskoj populaciji zabiljezen je u vremenskom razdoblju prije
pojave COVID-19 bolesti, odnosno od 1. ozujka 2019. do 1. ozujka 2020., s ukupnim
brojem provedenih intervencija od 23940, skoro pa dvostruko manji broj intervencija s
ukupnim brojem od 11803, to jest 49,3% manje intervencija zabiljezen je tijekom

pandemijskog razdoblja u period od 1. ozujka 2020. do 1. ozujka 2021.

Broj i udio intervencija po godinama pracenja

= 2019-2020 = 2020-2021

Slika 1. Broj intervencija na pedijatrijskoj populaciji u razdoblju prije pandemije
COVID-19 te u godini pandemije COVID-19

Ovim istrazivanjem obuhvaceno je 35743 ispitanika. Od toga, 19921 ispitanika je
bilo muskog spola (55,74%), dok je 15822 ispitanika (44,26%) bilo Zenskog spola (Slika
2). Gledajuci pojedinacéno godine koje smo promatrali utvrdilo smo kako je i u svakoj
godini pojedinacno broj intervencija na pedijatrijskoj populaciji bio veé¢i kod muSkoga
spola. Tijekom razdoblja prije pandemije COVID-19 bolesti od ukupnog broja ispitanika
njih 23940, muskog spola je bilo 13209 ispitanika (55,17%), a 10731 ispitanica (44,83%)
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zenskog spola (Slika 3). Tijekom pandemijskog razdobalja COVID-19 bolesti od
ukupnog broja ispitanika njih 11803, muskog spola je bilo 6712 ispitanika (56,86%), a
5091 ispitanica (43,14%) Zenskog spola (Slika 4).

Broj i udio ipitanika po spolu

= MUSKO = ZENSKO

Slika 2. Broj i udio ispitanika prema spolu

Broj i udio ispitanika po spolu 2019-2020

= MUSKO = ZENSKO

Slika 3. Broj i udio ispitanika prema spolu u periodu od 1.3.2019. do 1.3.2020.
godine
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Broj i udio ispitanika po spolu 2020-2021

= MUSKO = ZENSKO

Slika 4. Broj i udio ispitanika prema spolu u periodu od 1.3.2020. do 1.3.2021.

godine

Gledajuc¢i mjesecnu raspodjelu intervencija u pretpandemijskoj 2019. godini, najveci
broj intervencija je bio u kolovozu (N=3902), a najmanji u sijecnju 2020. godine

(N=1373) (Slika 5).

Broj intervencija prema mjesecima u periodu od 3.20109.

do 3.2020.
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Slika 5. Broj intervencija prema mjesecima u periodu od 3.2019. do 3.2020.
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Analizirajuéi raspodjelu intervencija prema kalendarskoj godini, u predpandemijskoj
2019. godini najvise intervencija je bilo u ljetnim mjesecima (lipanj, srpanj i kolovoz)
(N=10113; 42,24%) (Slika 6). Rezultati raspodjele intervencija u ljetnim mjesecima
pokazali su da 25% intervencija pedijatrijske populacije je na turistickoj pedijatrijskoj
populaciji odnosno od ukupnog broja ispitanika njih 10113 ¢ak je 2507 intervencija na
turisti¢koj pedijatrijskoj populaciji, a 7606 intervencija na pedijatrijskoj populaciji koji

imaju zdravstveno osiguranje Republike Hrvatske (Slika 7).

Ukupna raspodjela intevencija prema ljetnim
mjesecima u 2019. godini

= UKUPAN BROJ INTERVENCIJA NA PEDIJATRIJSKOJ POPULACHI U PERIODU BEZ
LJETNIH MJESECI

= UKUPAN BROJ INTERVENCIJA NA PEDIJATRIJSKOJ POPULACHI U LIETNIM MJESECIMA

Slika 6. Ukupna raspodjela intervencija prema ljetnim mjesecima u 2019. godini

Udio turisticke pedijatijske populacije u ljetnim
mjesecima u 2019. godini

= UKUPAN BROJ INTERVENCIJA NA OSIGURANICIMA RH PEDIJATRIJSKE POPULACIJE
= UKUPAN BROJ INTERVENCIJA NA TURISTIMA PEDIJATRIJSKE POPULACIE

Slika 7. Udio turisti¢ke pedijatrijske populacije u ljetnim mjesecima u 2019. godini
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Gledaju¢i mjese¢nu raspodjelu intervencija u pandemijskoj 2020. godini, najveci
broj intervencija je bio u kolovozu (N=2134), a najmanji u travnju 2020. godine (N=508)
(Slika 8).

Broj intervencija prema mjesecima u periodu od 3.2020.

do 3.2021.
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Slika 8. Broj intervencija prema mjesecima u periodu od 3.2020. do 3.2021.

Analizirajuéi raspodjelu intervencija prema kalendarskoj godini, u pandemijskoj
2020. godini najvise intervencija je bilo u ljetnim mjesecima (lipanj, srpanj i kolovoz)
(N=5055; 42,24%) (Slika 9). Rezultati raspodjele intervencija u ljethnim mjesecima
pokazali su da 25% intervencija pedijatrijske populacije je na turisti¢koj pedijatrijskoj
populaciji odnosno od ukupnog broja ispitanika njih 10113 ¢ak je 2507 intervencija na
turistickoj pedijatrijskoj populaciji, a 7606 intervencija na pedijatrijskoj populaciji koji

imaju zdravstveno osiguranje Republike Hrvatske (Slika 10).
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Ukupna raspodjela intervencija prema ljetnim
mjesecima u 2020. godini

= UKUPAN BROJ INTERVENCIJA NA PEDIJATRIJSKOJ POPULACIJI U PERIODU BEZ
LJETNIH MJESECI

= UKUPAN BROJ INTERVENCIJA NA PEDIJATRIJSKOJ POPULACHI U LIETNIM MJESECIMA

Slika 9. Ukupna raspodjela intervencija prema ljetnim mjesecima u 2020. godini

Udio turisticke pedijatrijske populacije u ljetnim
mjesecima u 2020. godini

= UKUPAN BROJ INTERVENCIJA NA OSIGURANICIMA RH PEDIJATRIJSKE POPULACIJE
= UKUPAN BROJ INTERVENCIJA NA TURISTIMA PEDIJATRIJSKE POPULACIJE

Slika 10. Udio turisti¢ke pedijatrijske populacije u ljetnim mjesecima u 2020. godini

28



5. RASPRAVA

Rad prikazuje odredene epidemioloske karakteristike kod bolesnika pedijatrijske
populacije koji su lije¢eni na Zavodu za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske Zupanije.
Analizirana je godina prije pojave COVID-19 bolesti i godina u kojoj se pojavila i bila
aktualna COVID-19 bolest i dovela do pandemije.

Promatraju¢i broj intervencija kod pedijatrijskih bolesnika koji su lijeeni na Zavodu
za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske Zupanije u dva vremenska perioda, u periodu
prije pojavnosti COVID-19 bolesti i u godini COVID-19 bolesti pandemiji zamijeceno je
skoro pa dvostruko manji broj intervencija, to jest 49,3% manje intervencija zabiljezen je
tijekom pandemijskog razdoblja u period od 1. ozujka 2020. do 1. ozujka 2021.godine
nego li u godini prije od 1. ozujka 2019. do 1. ozujka 2020. godine. Smanjeni broj
intervencija u pandemijskom razdoblju smo pronasli u i drugim studijama, ali smanjenje
od preko 49% nismo nigdje. Naime u Poljskoj, Engleskoj, SAD-u i Finskoj su studije
pokazale smanjeni broj intervencija u pandemijskoj godini COVIDA-19. Poljska studija
je pokazala smanjenje broja ukupnih intervencija hitne medicinske pomo¢i za 25% u
usporedbi prve mjesece COVID-19 pandemije s 2018. i 2019. godinom. Studija u
Engleskoj je pokazala smanjenje broja poziva put hitne medicinske pomo¢i za 15% u
usporedbi s periodom prije pandemije COVID-19 i za vrijeme COVID-19 pandemije.
Smanjenje broja intervencija hitne medicinske sluzbe sa samim pocetkom COVID-19
zabiljezen je u Finskoj, a smanjenje broj poziva i intervencija od 20% zabiljezeno je u
SAD-u (42-45). Studije koje su metodoloski sliéne nasoj studiji dobile su rezultate u
kojima je prisutno smanjenje broja intervencija, ali maksimalno smanjenje broja
intervencija je bilo od 34%, §to je razlika od 15% s obzirom na naSu studiju (46-49).
Suprotno nasim rezultatima i rezultatima navedenih studija su rezultati iz Italije, naime u
toj studiji je su zamijeceni povecan broj poziva i intervencija koji su bili upuceni na hitnu
pomo¢ nakon proglasenja pandemije COVID-19, ali zbog specifi¢nosti situacije u kojoj

se nasla Italija na pocetku pandemije COVID-19 (50).

U ovom istrazivanju ukljueno je 35743 ispitanika. Analizom ukupnog broja
bolesnika pedijatrijske dobi lijeCenih na Zavodu za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske

zupanije uocena je spolna razlika u broju intervencija. Iz rezultata je vidljivo da muski
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spol (55,74%) imaju veéi udio u odnosu na zenski spol (44,26%). Zanimljivo je da je cak
65% cak 2/3 muske pedijatrijske populacije bio u studiji ucestalosti ozljede u djece

lijeCene na Zavodu za hitnu medicinu Splitsko — dalmatinske Zupanije (51).

Istrazivanje je obuhvatilo i1 analizu vremenskog razdoblja u mjesecima tijekom
kalendarske godine, prateé¢i u kojim kalendarskim mjesecima su se bolesnici pedijatrijske
populacije javljali na lije¢enje na Zavod za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske Zupanije.
Prema dobivenim podacima, bolesnici pedijatrijske populacije najéesée su lijeceni na
Zavodu za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske Zzupanije u ljetnim mjesecima (lipnj,
srpnj i kolovoz). Razlog tome je jer je Republika Hrvatska turisticka zemlja, Splitsko-
dalmatinska Zupanija jedna od pozeljnijih destinacija u Republici Hrvatskoj, u navedenim
ljetnim mjesecima boravi do 9 milijuna turista koji su potencijalnih bolesnika. 1z
dobivenih rezultata je vidljivo da je u 2019. godini udio raspodjele intervencije u ljetnim
mjesecima bio Cak 42,24%, dok je u 2020.godine ta brojka bila manji za samo 0,6% to
jest 42,83%. Prema dobivenim rezultatima analizirali smo i udio turisticke populacije u
ljetnim mjesecima i dobili da je u 2019. godini ¢ak 25% pedijatrijske populacije su bili
turisti, a u 2020. godini ¢ak njih 18,36%.

Provedeno istrazivanje na Zavodu za hitnu medicinu Splitsko-dalmatinske Zupanije
ima odredena ograni¢enja. Jedno od ograni¢enja je to S$to nismo imali podatke iz
Klini¢kog bolni¢kog centra Split o pedijatrijskom pacijente koji su samostalno dosli ili su

poslani od svog pedijatra na hitni pedijatrijski prijem.

Smanjeni broj intervencija od ¢ak 49,3% namece nam pitanje jesmo li za vrijeme
pandemije imali smanjeni broj poziva i intervencija kod pedijatrijske populacije zbog
straha roditelja od infekcije COVID-19 virusom ili smo prije pandemije i imali toliko

nepotrebnih intervencijama.
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6. ZAKLJUCCI

1. Najveci broj intervencija zabiljeZen je u godini prije pojave bolesti COVID-19 u
2019. godini, dok je manji broj intervencija evidentiran u 2020. godinu, tijekom
razdoblja pandemije COVID-19.

2. Veci broj intervencija zabiljezen je u bolesnika muskog spola.

3. Kalendarski mjeseci u kojima je bilo najviSe intervencija su lipanj, srpanj i

kolovoz
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POPIS KRATICA

ABS
AGE
AOE
AOM
CF
CFTR

CHD
FDA
IMS
IT™
MERS

ORF
SARS

S7ZS

akutni bakterijski sinusitis (eng. Acute Bacterial Sinusitis)

akutni gastroenteritis (eng. Acute Gastroenteritis)

akutni vanjski otitis (eng. Acute Otitis Externa)

akutna upala srednjeg uha (eng. Acute Otitis Media)

cisti¢na fibroza (eng. Cystic Fibrosis)

regulator transmembransk provodljivosti cisti¢ne fibroze (eng. Cystic
Fibrosis Transmembrane Conductance Regulator)

kongenitalna bolest srca (eng. Congenital Heart Disease)
Agencija za hranu i lijekove (eng. Food and Drug Administration)
infekcija mokra¢nog sustava

indeks tjelesne mase

bliskoisto¢ni respiratorni sindrom (eng. Middle East Respiratory
Syndrome)

otvoreni okviri (eng. open reading frames)

teski akutni respiratorni sindrom (eng. Severe Acute Respiratory
Syndrome)

sredisnji ziv¢ani sustav
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