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Na početku epidemije COVID-19, smatralo se da visokoškolske ustanove predstavljaju područja visokog rizika za širenje SARS-CoV-2 virusa zbog prostorne i organizacione strukture izvođenja nastave, kao što su sale za predavanje, laboratorije, svlačionice i trpezarije. Da bi se smanjio međusobni kontakt, ubrzo pošto su utvrđeni prvi  slučajevi COVID-19 mnogi univerziteti su prešli na on-line nastavu, odnosno rad na daljinu. 
U ovoj studiji ispitivana je seroprevalencija kod zaposlenih na dvije javne visokoobrazovne ustanove u Republici Srpskoj, nakon ponovnog otvaranja fakulteta u odnosu na vrstu izloženosti i preležan COVID-19. Populaciona analiza seroprevalencije SARS-CoV-2 provedena je kod zaposlenih na Medicinskom fakultetu Univerziteta u Banjoj Luci i Visokoj medicinskoj školi u Prijedoru tokom novembra i decembra školske 2020/2021. Svi ispitanici su zamoljeni da popune upitnik, nakon čega su im uzeti uzorci krvi. Ukupna anti-SARS-CoV-2 antitijela određena su pomoću automatizovane „sandwich“ ELISA metode. 
U ispitivanje je uključeno 126 ispitanika, 85% žena i 41% muškaraca. Pozitivan nalaz na antitijela je utvrđen kod 41 (32,54%) ispitanika, dok je kod 85 (67,46%) ispitanika nalaz ELISA testa bio negativan. Srednja vrijednost titra antitijela je iznosila 29,61 (sd=24,08). Medijana titra antitijela kod muškaraca iznosila je 13,94, a kod žena 19,24 i nije bilo statistički značajne razlike. Analizirajući izloženost ispitanika ovog istraživanja, utvrđeno je da je 44 (84,6%) zaposlenih na Medicinksom fakultetu bilo direktno izloženo COVID-19, dok je 8 (15,4%) bilo indirektno izloženo (p>0,05). U postojećoj literaturi prisutne su nesuglasice oko pohađanja studenata nastavi na fakultetima i širenja SARS-CoV-2 virusa. 
Seroprevalencija SARS-CoV-2 kod zaposlenih na dvije visokoobrazovne ustanove bila je visoka tokom pandemije u 2020. godini. Zbog toga je važno da se vrši stalan nadzor najizloženijeg nastavnog osoblja.
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Uvod

Novi koronavirus, SARS-CoV-2 prepoznat je kao uzročnik niza atipičnih pneumonija u provinciji Hubei, gradu Wuhan u NR Kini u decembru 2019. godine. Svjetska zdravstvena organizacija (SZO) je 11. marta 2020. proglasila pandemiju koronavirusne bolesti (engl. Coronavirus disease 2019, COVID-19) (Wang, M i Liao, Z, 2020; Pollard CA. i sar, 2020). Zbog genetičkih razlika  pojedinaca, etničke pripadnosti, dobi i geografske rasprostranjenosti, infekcija COVID-19 se ispoljava različitim znacima i simptomima. Osobe starije od 50 godina, izložene su većem riziku od COVID-19 i imaju lošiju prognozu u odnosu na mlađe, vjerovatno zbog patofizioloških promjena povezanih sa starenjem (Zhang i sar, 2022). Djeca i adolescenti najčešće imaju blažu kliničku sliku i manje teških ishoda infekcije u poređenju sa odraslim i starijim. Međutim, kod one djece kod koje je bolest ispoljena u težem obliku, dugoročne komplikacije mogu da budu jednake onim kod odraslih (Leung, 2021; Patel i sar, 2020). Da bi se spriječilo širenje SARS-CoV-2 primjenjuju se epidemiološke mjere, kao što su izolacija, primjena karantina i izbegavanje bliskog kontakta, kao i privremeno zatvaranje javnih ustanova, među njima pre svega škola. Politika oko zatvaranja i/ili otvaranja škola se prilagođava dokazima širenja virusa u pojedinoj zemlji (Viner i sar, 2020). Na početku epidemije COVID-19, smatralo se da visokoškolske ustanove predstavljaju područja visokog rizika za širenje SARS-CoV-2 zbog prostorno-organizacione strukture za izvođenje nastave, kao što su sale za predavanje, laboratorije, svlačionice i trpezarije. Da bi se smanjio kontakt, ubrzo pošto su utvrđeni prvi pozitivni slučajevi, mnogi univerziteti su prešli na on-line nastavu i rad na daljinu (Tupper P, Colijn C, 2021; Witze i sar, 2020). 
U Republici Srpskoj 5. marta 2020. je utvrđen prvi slučaj COVID-19 i ubrzo nakon toga je prekinuta nastava u školama i na fakultetima. Institut za javno zdravstvo Republike Srpske (IZJZ RS) je izdao upustvo za rad visokoškolskih ustanova/fakulteta u kome stoji da se školska godina završi on-line (IZJZ, 2020). Međutim, zatvaranje škola i fakulteta sami po sebi nije dovoljno da spriječi širenje SARS-CoV-2 u zajednici. Dugoročno zatvaranje škola i fakulteta ima poslijedice na fizičko i mentalno zdravlje djece i adolescenata i negativne socioekonomske posljedice na društvo u cjelini (Armitage R, Nellums LB, 2020). Međutim, ostaviti škole i fakultete otvorenim, kada je visok nivo virusa koji kruži u zajednici, predstavlja ozbiljnu prijetnju zdravlju naročito školskom osoblju, jer ih njihova životna dob čini više izloženim ozbiljnom riziku od infekcije u poređenju sa studentima. Procjena rizika za školsko i fakultetsko osoblje, kao i njihovu ulogu u širenju virusa u zajednici jedan je od bitnih javnozdravstvenih pristupa pandemiji (Karki SJ i sar, 2021). Ponovno otvaranje univerziteta u Evropi, ali i kod nas u septembru 2020. godine predstavljalo je pravi izazov zato što je održavanje ispita i nastavnih aktivnosti podrazumijevalo duži direktni dodir između nastavnog osoblja i studenata. Osim toga, univerzitetski kampusi se smatraju kao gusto naseljena mjesta odakle postoji vjerovatnoća širenja virusa u zajednicu. Stim u vezi, Evropski centar za prevenciju i kontrolu bolesti (engl. European Centre for Disease Prevention and Control, ECDC) zagovara strategiju testiranja i nastavnog osoblja i studenata kako bi se uspješno pratilo širenje virusa i brzo reagovalo na dalji razvoj pandemije (ECDC, 2021). 
U ovoj studiji ispitivali smo seroprevalenciju kod zaposlenih na dvije javne visokoobrazovne ustanove u Republici Srpskoj nakon ponovnog otvaranja fakulteta u odnosu na vrstu izloženosti i preležanu COVID-19.

Materijal i metode

Populaciona analiza seroprevalencije SARS-CoV-2 provedena je kod zaposlenih na Medicinskom fakultetu Univerziteta u Banjoj Luci i Visokoj medicinskoj školi u Prijedoru tokom novembra i decembra školske 2020/2021. Svi ispitanici su zamoljeni da popune upitnik, nakon čega su im uzeti uzorci krvi. Uzorci su nakon koagulacije centrifugirani na 3.000 rpm tokom 5 minuta. Zatim su supernatanti prebačeni u sekundarne epruvete, a do momenta serološkog testiranja, uzorci su čuvani na 2-8oC. 

Utvrđivanje antitijela za SARS-CoV-2 
Serološko testiranje provedeno je u roku od 1 do 3 dana od trenutka uzimanja uzoraka. Ukupna antitijela za SARS-CoV-2 određena su pomoću automatizovane “sandwich” ELISA metode.
Uzorci su testirani WANTAI SARS-CoV-2 Ab ELISA dijagnostikumom za kvalitativno utvrđivanje antitijela u serumu. Senzitivnost ovog testa iznosi 94,36%, a specifičnost od 100%. Prema preporuci proizvođača svi uzorci čija je cut-off vrijednost veća od ≥1,0 smatrani su pozitivnim. 
Statistička analiza
Za prikazivanje demografskih podataka ispitanika, simptoma i tastiranja na COVID-19 koristila se deskriptivna statistika. Kategorički podaci su predstavljeni kao apsolutni brojevi (n) i procenti (%). Seroprevalencija je određena kao dio osoba s pozitivnim rezultatom testa na ukupna antitijela. Za određivanje razlika između kategoričkih varijabli korišćen je Fišerov test tačne vjerovatnoće. Statističke hipoteze su testirane na nivou značajnosti (alfa) od 0,05. Statistička analiza dobijenih podataka urađena je u statističkom softverskom paketu EZR za Windows XP (Version 2.3-0).

Rezultati

U studiju je bilo uključeno 126 ispitanika, 85 (%) žena i 41 (%) muškaraca, (test proporcija za jedan uzorak, p<0,001). Prema starosti ispitanici su podijeljeni u pet grupa: I grupa (ispitanici 20-29 godina), II grupa (ispitanici 30-39 godina), III grupa (ispitanici 40-49 godina), IV grupa (ispitanici 50-59 godina) V grupa (ispitanici 60-69 godina) (Tabela 1).
Tabela 1. Starosne grupe ispitanika
	I grupa
	II grupa
	III grupa
	IV grupa
	V grupa
	p

	9
	27
	49
	25
	16
	<0,05*


P vrijednost je dobijena upotrebom Test proporcija za jedan uzorak ; *statistička značajnost;
Grupu od 126 ispitanika su činili zaposleni Medicinskog fakulteta u Banjaluci i Visoke Medicinkse škole u Prijedoru, 101 (80,16%) na prema 25 (19,84%).
Analizirajući izloženost ispitanika ove studije, utvrđeno je da je 44 (84,6%) zaposlenih na Medicinskom fakultetu bilo direktno izloženo COVID-19 , dok je 8 (15,4%) bilo indirektno izloženo COVID-19. Od zaposlenih na Visokoj Medicinskoj školi, 5 (62,5%) je bilo direktno izloženo, a 3 (37,5%) je imalo inirektan kontakt sa potvrđenim COVID-19 pacijentom. Nije uočena staistički značajna razlika u izloženosti COVID-19 između zaposlenih u ove dvije ustanove (Fišerov test tačne vjerovatnoće, p>0,05) (Tabela 2).
Tabela 2. Izloženost ispitanika COVID-19. 
	Starost
	COVID-19 -da
	COVID-19-ne
	p

	20-29
	4 (80%)
	1 (20%)
	

>0,05

	30-39
	7 (53,8%)
	6 (46,2%)
	

	40-49
	9 (39,1%)
	14 (60,9%)
	

	50-59
	5 (55,6%)
	4 (44,4%)
	

	60-69
	3 (60%)
	2 (40%)
	


P vrijednost dobijena upotrebomFišerovog testa tačne vjerovatnoće
Od 24 ispitanika koji su bili direktno izloženi COVID-19 kod 11 (78,6%) je laboratorijski (PCR ili brzi antigen test) potvrđena COVI-19, te kod 3/5 (21,4%) koji su bili indirektno izloženi. Laboratorijski infekcija nije bila potvrđena kod 13 (86,7%) ispitanika koji su bili direktno izloženi COVID-19, te kod 2 (13,3%) koji su bili indirektno izloženi. Nije utvrđena statistički značajna razlika između ovih grupa (Fišerov test tačne vjerovatnoće, p>0,05).
Od ukupnog broja ispitanika koji su imali potvrđenu COVID-19, 21 (75%) je imalo lakšu kliničku sliku, a 7 (25%) srednje tešku kliničku sliku (p<0,05) (Tabela 3).
Tabela 3. Klinička slika COVID-19 infekcije kod ispitanika
	COVID-19 infekcija
	Klinička slika-lakša
	Klinička slika-srednje teška
	Klinička slika-asimptomatska
	p

	da
	21 (75%)
	7 (25%)
	0
	<0,05*

	ne
	0
	0
	1 (100%)
	


p vrijednost dobijena upotrebom Fišerovog testa tačne vjerovatnoće; *statsitička značajnost
Tabela 4 pokazuje da su svi ispitanici mlađe životne dobi imali lakšu klničku sliku COVID-19, dok je srednje teška klinička slika zabilježena kod osoba koje su bile starije od 40 godina. Samo jedan ispitanik je izjavio da je bio bez simptoma (Tabela 3).
Tabela 4. Klinička slika COVID-19 po starosnim grupama
	Starost
	Klinička slika-lakša
	Klinička slika-srednje teška
	Klinička slika-asimptomatska
	p

	20-29
	4 (100%)
	0
	0
	

0,05

	30-39
	7 (100%)
	0
	0
	

	40-49
	7 (70%)
	2 (20%)
	1 (10%)
	

	50-59
	2 (40%)
	3 (60%)
	0
	

	60-69
	1 (33,3%)
	2 (66,7%)
	0
	


P vrijednost dobijena upotrebomFišerovog testa tačne vjerovatnoće
Serološko testiranje ELISA testom je urađeno kod svih 126 ispitanika. Pozitivan nalaz na antitijela je utvrđen kod 41 (32,54%) ispitanika, dok je kod 85 (67,46%) ispitanika nalaz ELISA testa bio negativan. Srednja vrijednost titra antitijela je iznosila 29,61 (sd=24,08). Medijana titra antitijela kod muškaraca iznosi 13,94 (obim 2,14-49,16), a kod žena 19,24 (obim 11,11-60,97). Između muškaraca i žena nema statistički značajne razlike medijana titra antitijela (Mann-Whitney U test, p>0,05). Statistička analiza je pokazala da nema značajne razlike u titru antitijela u odnosu na godine života (Kruskal-Wallis test, p>0,05) (Box plot) (Slika 1).
[image: ]
Slika 1. Razlika u seropozitivnosti za SARS-CoV-2 u odnosu na starosne grupe ispitanika

Diskusija
Kada je ovo istraživanje provedeno, u periodu od 11. novembra do 31. decembra 2021. godine, u Republici Srpskoj je bio u toku drugi talas epidemije COVID-19. Od početka epidemije, u periodu od 04.03.2020., kada je potvrđen prvi slučaj COVID-19, do 31.12.2020., u Republici Srpskoj je urađeno 162.509 PCR testiranja na SARS-CoV2, a infekcija je potvrđena kod 37.185 osoba. Kumulativna incidencija iznosila je 3.254 potvrđena slučaja na 100.000 stanovnika. U navedenom periodu je prijavlјeno 1.788 smrtnih slučajeva nastalih kao poslјedica COVID-19, što predstavlјa kumulativni mortalitet od 156 na 100.000 stanovnika. Nakon blagog pada broja obolјelih tokom mjeseca septembra, u novembru i decembru 2020. godine bilјežio se novi porast obolјelih. Najveći broj novoobolјelih bila su lica sa simptomima bez epidemiološke veze i kontakti otkrivenih pozitivnih lica (IZJZ, 2020). Rezultati ovde provedenog istraživanja su pokazali visok nivo seroprevalencije (32,54%) na SARS-CoV-2 kod zaposlenih na dvije javne visokoobrazovne ustanove u Republici Srpskoj i u skladu su sa povećanjem stope infekcije u opštoj populaciji i s tim da su se studenti od oktobra vratili na fakultete. Da je seroprevalencija SARS-CoV-2 kod učenika i školskog osoblja slična seroprevalenciji u opštoj populaciji na kraju drugog talasa epidemije potvrdili su u istraživanju u Belgiji (Duysburgh i sar, 2021). Kao odgovor na brzo globalno širenje COVID-19, Univerziteti su prešli na online učenje i rad na daljinu kako bi se smanjio rizik od kontakta osobama. Istraživanje koje je provedeno u junu 2020. godine u Portugalu na 9 fakulteta je pokazalo nizak nivo seroprevalencije kod zaposlenih (3,1%). Kod zaposlenih na Medicinskom fakultetu je zabilježen najviši nivo seroprevalencije (6,2%) (Lopez i sar, 2021). Slični rezultati su objavljeni u istraživanju seroprevalencije SARS-CoV-2 kod zaposlenih i studenata iz Njemačke, koje je provedeno junu, pa ponovljeno u oktorbru gdje je došlo do blagog porasta seroprevalencije ali je i dalje bila niska (0,6%) (Armann i sar, 2020). U Engleskoj se ponovno otvaranje univerziteta u septembru 2020. godine poklopilo sa brzim porastom stope infekcije SARS-CoV-2 među studentima. Uprkos velikom broju slučajeva na univerzitetima, oko 17,8% studenata je imalo antitijela na SARS-CoV-2 na kraju jesenjeg semestra. Međutim, u studentskim domovima gdje je epidemiološka situacija bila nepovoljna, gotovo polovina studenata se zarazila i razvila antitijela na SARS-CoV-2 (Vusirikala i sar, 2020). U istraživanju Pérez-Tanoira i sar. osoblje i studenti fakulteta medicinskih i zdravstvenih nauka su imali visok nivo antititijela na SARS-CoV-2 (18,5%) i visoku stopu infekcije tokom 2020. godine zbog direktnog kontakta sa zaraženim pacijentima (Pérez-Tanoira i sar, 2021).
U postojećoj literaturi prisutne su nesuglasice oko pohađanja studenata nastavi na fakultetima i širenja SARS-CoV-2. Rezultati nekoliko istraživanja nisu pokazali povećano širenje virusa, dok su druga istraživanja izvjestila u izbijanju COVID-19 kod nastavnog osoblja zbog smanjenog obima održavanja nastave (Godøy i sar, 2022; Naimark i sar, 2021). Istraživanje koje je analiziralo uticaj zatvaranja škola u Švedskoj na širenje SARS-CoV-2 je pokazalo da se stopa infekcije kod nastavnika udvostručila, a infekcija se proširila i na njihove porodice (Vlachos i sar, 2021). Tajvan je jedna od rijetkih zemalja u kojima su tokom epidemije škole normalno radile. Kako bi obezbjedilo sigurnost studenata i osoblja, Ministarstvo obrazovanja Tajvana uspostavilo je opšte smjernice za fakultetske kampuse, kao što je skrining, proces prijavljivanja sumnjivih slučajeva, karantin, opšte higijenske mjere, provjetravanje. Takođe, nastavna grupa ide u izolaciju ako je jedan student ili nastavnik pozitivan, a fakultet zatvoren na 14 dana ako ima dva ili više potvrđenih slučajeva. Od 18. juna 2020. bilo je 7 potvrđenih slučajeva na 6 tajvanskih univerziteta od početka pandemije. Samo jedan univerzitet je privremeno zatvoren i brzo ponovo otvoren nakon 14 dana praćenja kontakata (Cheng i sar, 2020).
U našem istraživanju svi ispitanici mlađe životne dobi su imali lakšu klničku sliku COVID-19, dok je srednje teška klinička slika zabilježena kod osoba koje su bile starije od 40 godina. Teška klinička slika podrazumjeva prijem u jedinicu intezivnog liječenja ili smrt nakon 28 dana od pozitivnog PCR. Kada su škole u Škotskoj ponovo otvorene, na jesen 2020. godine, odnos stopa prijema u bolnicu kod nastavnika bio je 1,20 (0,89 prema 1,61), a za tešku kliničku sliku COVID-19 0,45 (0,13 prema 1,55) (Fenton i sar, 2021). Lewis i sar. (2021) su procjenjivali rizik od smrtnog ishoda zbog COVID-19 među nastavnicima i ostalim zaposlenim u školama u Engleskoj. Nisu dati čvrsti dokazi da su nastavnici srednjih škola imali nešto veći rizik umiranja od COVID-19 u poređenju sa prosjekom za sve radno sposobne ljude, ali su bili u većem riziku u poređenju sa npr. nastavnicima osnovnih škola, koji su imali manji rizik (Lewis i sar, 2021). 
Zaključak
Seroprevalencija SARS-CoV-2 kod zaposlenih na dvije visokoobrazovne ustanove bila je visoka tokom pandemije u 2020. godini. Zbog toga je važno da se vrši stalan nadzor najizloženijeg nastavnog osoblja.
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SEROPREVALENCE OF SARS-CoV-2 AMONG EMPLOYEES IN TWO PUBLIC HIGHER EDUCATION INSTITUTIONS IN THE REPUBLIC OF SRPSKA
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At the beginning of the COVID-19 epidemic, higher education institutions were considered to be areas of higher risk of spreading SARS-CoV-2 virus due to the spatial and organizational structure of teaching, such as lecture halls, laboratories, locker rooms and dining rooms.  To reduce mutual contact, soon after the first cases of COVID-19 were identified, many universities switched to online lectures and distance work. 

This study examined the seroprevalence of employees in two public higher education institutions in the Republic of Srpska, after the reopening of the faculty in relation to the type of exposure and the previously being COVID-19 positive. Population analysis of SARS-CoV-2 seroprevalence was performed on the medical staff of the Faculty of the University of Banja Luka and the Medical College in Prijedor during the November and December School year of 2020/2021. All respondents were asked to complete a questionnaire, after which blood samples were taken. Total anti-SARS-CoV-2 antibodies were determined using the automated “sandwich” ELISA method. 

The examination included 126 respondents, 85% women and 41% men.  A positive test for antibodies was found in 41 (32.54%) subjects, while in 85 (67.46%) subjects the ELISA test was negative. The median antibody titer was 29.61 (sd = 24.08).  The median antibody titer in men was 13.94 and 19.24 for women and there was no statistically significant difference.  Analyzing the exposure of the respondents of this research, it was determined that 44 (84.6%) employees at the Faculty of Medicine were directly exposed COVID-19, while 8 (15.4%) were indirectly exposed (p> 0.05). Disagreements are present in the existing literature over student attendance at university and the spread of the SARS-CoV-2 virus. 

The seroprevalence of SARS-CoV-2 among employees at two higher education institutions was high during the pandemic in 2020. That is why it is important to constantly supervise the most exposed teaching staff.

Keywords: SARS-CoV-2, COVID-19, teaching at faculty
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