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Overview Measures Data Table

J)’lf'ﬂ'eﬂ cases

4,574,089
deaths

5,352,927,296

ne doses administered

Globally, as of 4:53pm CEST, 7 September 2021 there have been 221,134,742 confirmed cases of COVID-19
4,574,089 deaths, reported to WHO. As of 6 September 2021, a total of 5,352,927,296 vaccine doses hay

administered
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Pandemije 21 veka:

N
SARS (SARS-CoV-1); MERS (MERS-CoV) i COVID-19 (SARS:CoV:2)ov 202
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Prva epidemija u dvadeset prvom veku. Izbijanje teSkog akutnog
respiratornog sindroma (SARS) uzrokovanog SARS-CoV-1
trajalo je manje od godinu dana, od novembra 2002. do juna
2003. godine, i rezultiralo je sa 8422 zarazena slucajai 916
smrtnih slucajeva

MERS-COV TRANSMISSION AND GEOGRAPHIC RANGE { ?‘;ﬁ

1o Source; Warld Health Organization

Production: WHO Health Emergencies Programme

Bliskoistocni respiratorni sindrom (MERS) zbog MERS-CoV
infekcije prvi put je otkriven 2012. Od tada je potvrdeno 2574

zarazenih pojedinaca i 886 povezanih smrtnih slucaj S70 i
dalje aZurira zarazne slucajeve svake godine.
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Pandemija COVID 19: SARS-CoV-2

- a SARS-CoV-2 imaging

Veli¢ina 40 — 160 nm

b SARS-CoV-2 structure

Spike protein

i c
: \%A Enclosed RNA

%ﬁ.- Lipid membrane

Struktura ¢estice koronavirusa

b Envelope protein

¢ Phylogeny of SARS-CoV-2

SARS-CoV-2

™ Membrane protein
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Enveloped viruses
Orthomyxoviridae
I a-coronavirus |
| p-coronavirus
y-coronavirus
&-coronavirus |
Togaviridae
I Rhabdoviridae
Paramyxoviridae
BN Filoviridae
Flaviviridae
Bl Hantaviridae

Coronaviridae

Non-enveloped viruses

B Caliciviridae
I Picornaviridae

Jedan od najvecih nesegmentiranih RNK virusa
(od 27000 do 34000 b)

Interakcija sa ¢elijom domacina ostvarena putem
ACE-2 (angitenzin konvertuju¢i enzim 2 -

receptor)

Yousra Shaoui et al, 2021
Anne Bogler et al, 2020

FAMILY

Gastroenteritis virus

Calciviridae

Astroviridae

Reoviridae

Coronaviridae

Adenoviridae

Parvoviridae

GENIUS

Norovirus
Saprovirus
Astrovirus
Rotavirus
Reovirus
Coronavirus
Torovirus
Mastadenovirus

Parvovirus

SPECIES

Norovirus

Virus Sapporo
Astrovirus

Rotavirus (groups A&C)
Reovirus

Coronavirus

Torovirus

Adenovirus types 408&41

Parvovirus

Inficiraju ljude

Inficiraju ptice

Virusi sa omotacem
su u odnose na
viruse bez omotaca
razliciti u pogledu
genoma, strukture,
replikacije,
patogenosti 1
postojanosti
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Somaz u vezivaniu virusa 2 domacin Strukutna razlika u S proteinu u odnosu na

S: spike glycoprotein SARS CoV 1 moZe da objasni vecu stopu
SARS-Co\-1 recaptor: ACE2 . v .
2 recaptor: ACE2 meduljudskog prenosenja.

MERS-CoV racaptor: DPFP4

SARS-CoV-2 ima strukturne razlike u

E: envelope protein povrSinskim proteinima koje omogucavaju
snaznije vezivanje za ACE-2 receptor i vecu
M: membrane glycoprotein efikasnost prilikom ulaska u ¢elije domacina.

SARS-CoV-2 takode ima veci afinitet za ACE2
receptore prisutne u gornjim disajnim
Bancads R putevima i konjunktivi.

N: nucleocapsid protain

Lipid bilayer Infektivnost razlicitih vrsta sojeva SARS-CoV-

pomaze virusu da identifikuje ¢eliju domacina i spaja se sa membranom 2 u éelijama domaéina pI‘OpI‘OCiOl’lalna ]e
Shematski prikaz strukture virusa: SARS-CoV-1, SARS-CoV-2 i MERS-CoV kinetici Vezivanja svakog soja i ACE

receptora - rizik mutacija: povec¢
infektivnost virusa! T~ |
/-\_/—,
< —>

Linlin Yao et al, 2020




Primarni mehanizam prenosa SARS CoV 2
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Ciljni receptori domacini nalaze se uglavnom u epitelu respiratornog trakta Coveka, ukljucujuéi orofarinks i gornje disai[l]e i
puteve. Konjunktiva i gastrointestinalni trakt su takode podlozni infekciji i mogu posluziti kao put prenosa. AL
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Interhumano

Kapljicno i
direktnim/indirektnim
kontaktom

Simptomi: Kasalj, kijanje, umor,
glavobolja, temepratura, bol u
grlu, gubitak cula (miris, ukus),
oteZano disanje, upala pluca.

,Fizicka distanca®,
ne
,Socijalna distanca“!
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Od pocetka epidemije do sada

ﬂm Istrazivanja!

Potencijalni
putevi prenosa
kroz zivotnu
sredinu

Vazduh ?7?
(spoljasni i unutrasnji)
SARS-CoV-1, Hong Kong 2003

PovrsSine ??

Otpadna voda ?

pd m

svakodnevna
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Optadna voda kao moguc put prenosa SARS CoV 2

/\’-/
RNA SARS-CoV-2 otkrivena je u fecesu, uzorcima disajnih puteva ili krvi kod 6 pacijenata, dok je 7 pacijéetfata #2ItEovirids u
uzorcima respiratornog trakta i fecesu ili krvi. Perzistentsnot SARS-CoV-2 je primecena u uzorcima stolice 2 pacijenta koji
nisu patili od dijareje. (Wang W, etal, 2020).

Visoka ucestalost virusa (83,3%) u fecesu pacijenata sa blagim simptomima je primecena zajedno sa produzenim
izluc¢ivanjem RNK virusa u fecesu tokom jednog meseca (Cai J., et al, 2020).

U uzorcima 18 pacijenata sa blagom infekcijom respiratornog trakta, sa dijagnozom SARS-CoV-, utvr¢eno je prisustvo virusa
u stolici, ali ne i u urinu (Young B.E. Et al, 2020)

Genomska RNA SARS-CoV-2 otkrivena je sedmog dana bolesti u uzorku stolice (Holshue M.L., et al 2020).

Uzorci stolice 73 hospitalizovana pacijenata zaraZenih SARS-CoV-2 su bili pozitivnui na detekciju virusne RNK (53,42%), a
pozitivnost se zadrZzala u fecesu (23,29%) cak i nakon Sto se virusna RNK smanjila ispod nivoa detekcije u respiratornom
traktu (Xiao F, et al, 2020).

Pacijenti koji su se oporavili od SARS-CoV-2 (66 isppitanika) nakon tretmana otkriveni su pozitivni na virusnu RNK u
uzorcima stolice (16,7%) i urina (6,9%) (Ling Y. et al, 2020).

Virusna RNK je izolovana u fecesu 33 dana nakon Sto je pacijent negativan na virusnu RNK u uzroku iz respiratornogisakta
(Chan J.EW, et al, 2020).

Utvrdeno je da izlucivanje virusa putem digestivnog trakta moze trajati duZe od izbacivanja iz respiratorn Y, e
e ) ) p g g J ) p @_‘ )>
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ﬂm Istrazivanja - Monitoring (nadzor) otpadnih voda kao osetljiv ,,alat” za pracenje cirkulacije SARS-
CoV-2 virusa u populaciji!

&4, &
Virus Laden Water , * Triclosan Disrupting

Droplets / Asrosols = ° Good Bacterla Otpadna voda = ,urin“ jedne populacije
Virus Laden Water

oncentration

Clinical
surveilla

l + 4 -
NN | Wastewater | (S5
* LLI.
Coronavirus in Waterbodies due
l e | TSl
Transmission
%

Environmental Science and Pollution Research volume 28, pages22221-22240 (2021)

UocCeno je da koncentracije SARS-
# COV-2 u otpadnim vodama

koreliraju sa trendom prijavljenk 4
slucajeva infekcije. (—— 5>




Koncept ,Epidemiologija zasnovana na otpadnim vodama“
dobija na znacaju P —

ater Workshop 2021
Epidemiologija zasnovana na otpadnim vodama (Epidemiology based wastewater - EBW) dobija

na znacaju nakon prvog izvestavanja o detekciji RNK SARS-CoV-2 u otpadnoj vodi u martu 2020.
godine.

Cilj EBW je proceniti prevalenciju COVID-19 u odredenoj populaciji, a na osnovu monitoringa
otpadnih voda.

Efikasnost EBW je zasnovana na Cinjenici da se moZe koristiti kao rano upozorenje na izbijanje
bolesti, kao i za procenu efikasnosti javno-zdravstvenih intervencija.

Virus
concentration

§ /o
Clinical
Viral RNA are - rs:x:veullance
(Wikipedia) excreted in feces Y 4 H R

(Wolfel et al;;2020)

Captunng infections trend




Koncept EBW dobija na znacaju! Ww
SAR53-CoV-2

WASTEWATER BASED

'.I .|'
INFECTED PERSON WASTEVATER TREATMENT
EXCRETING SARS-COV-2 PLANT (WWTP)
IN AGLUATIC SYSTEME

UNTREATED WASTEWATER SURFACE WATER

CONTAMINATED WITH SARS-CaoV-d
Science of The Total Environment, Volume 765, 15 April 2021, 142698

EBW nije nova ,ideja’, ali pandemija COVID 19 bi mogla biti zaCetak razvoja novog javnoiggnn~— | Y ‘l" T~
zdravstvenog sredstva na lokalnom nivou kao i da uti¢e na odrzivost istog u celoj zemlji. L0 & | |

SARS CoV2 RNK se izlucuje u stolici osoba sa simptomaskim, ali i asimptomskim
infekcijama! Dakle, omogucava registrovanje asimptomatskih pacijenata, koji su
predstavljaju znacajan izvor infekcije!!!

MoZe biti vaZan dodatak postoje¢em javno-zdravstvenom nadzoru kao odgovor na
COVID-19 jer ima mogu¢nost pruzanja informacija o trendovima infekcije u
novoprijavljenim slucajevima u zajednici.




Koncept EBW dobija na znacaju! Ww
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Javno-zdravstveni znacCaj ranog otkrivanja asimptomastkih pacijenata
ASimptomatSka mfekCl] a je veoma C PCR - Likely positive )( PCR - Likely negative® )
znacajna za tok i dinamiku epidemije! _ _
( Antibody detection )
0 . : b Ll
Zastupljenost asimptomatskih ~~ T —
pacijenata 40% -90%. NN
g \‘ :' \\ "\___\ =‘s§~_=
= 1 ’ N\ ~_ s
Postojanje asimptomatskih slucajeva 2 A\ J AN N
. = 1 ’ N T M
je generalno dobro, sa aspekta z \ \ ~J
T 7 . S = \ ' N\, e—
pojedinca, povecava se i kolektivni £ \ N .
. . = \ N s
imunitet! 2 \ & N
g \¢ e
£ ¥
Asimptomatski pacijenti pritajeni, Week1 |  Week2 Week 3 Week 4 Week 5 Week 6
nevidljivi izvori virusa, otezavaju Symptom onset
kontrOlu epdleml]e' Nasopharyngeal swab PCR Bronchoalveolar lavage/sputum PCR =~ ======. IgM antibody
Virus isolation from respiratory tract StoolPCR =  eeeeea IgG antibody

Sethuraman et al.,, 2020; JAMA doi:10.1001/jamz.2020.8259




Koncept EBW dobija na znacaju! Ww
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Koncept EBW dobija na znacaju, medutim....

Detekcija SARS CoV 2 u velikoj meri zavisi od
karakteristika otpadnih voda, koji mogu da u velikoj meri
uticu na opstanak i postojanost SARS-CoV-2 u otpadnim
vodama.

Uocena je izraZena varijabilnost koncetracije SARS-CoV-2
RNK u uzorcima otpadnih voda, te postoji potreba za
definisanje odgovarajuce metode za molekularnu
detekciju RNK SARS-CoV-2.

Odstupanje u rezultatima su posledica metodoloskog
pristupa (uzorkovanje (vrsta i mesto uzorkovanja),
skladiStenje, priprema uzoraka) i razlicitih uslova/faktora
koji uticu na mogucnost detekcije virusa u otpadnoj vodi.
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Faktori koji uticu na stabilnost/period prezivljavanja
virusa u sistemima za prikupljanje i tretman otpadhih Vodar vorkshop 2021

Faktori koji uticu na preZivljavanje:

e _ " o Sudbina virusa:
Korisni iz perspektive zastite na radu i rizika po
zdravlje ljudi . Inaktivacija

- (' T (opstanak humanog korona virusa u
Faktori koji se odnose na sudbinu virusnih ¢ g ! vOIeVICL e
biomarkera korisni za identifikaciju ,hot-spot” Yy 1 : . . taci
v e . ragmenttacija
podrucja unutar zajednice. =T Dad J ]
Disperzija

Dostupni rezultati su zasnovani na surogatima
(opstanak: dana-nedelja), za sada samo kao smernice!

Kao najznacajniji izdvojili su se:

» uticaj temperature otpadne vode

» Uticaj pH vrednosti otpadne vode

» Uticaj koncentracije suspendovanih materija i prisustvo biofilma (organskih
materija, mikroorganzama) o

» Uticaj postupka dezinfekcije (koncentracija dezinfekcionog sredstva
j postup je ( j g ) ——




Uticaj temperature: Najznacajniji faktor koji utice

na prezivljavanje korona virusa!

Prvi rezultati o postojanju korona virusa u otpadnim vodama: brza

inaktivacija - vreme potrebno da se titar virusa smanji za 99,9% je
u rasponu od 2 do 4 dana.

Sa porastom temperatura, koeficijent stope inaktivacije virusa raste:
kraci vreme trajanja virusa u otpadnim vodama (kanalizaciji).

Porast temperature - denaturacija proteina i povec¢ana aktivnost
ekstracelularnih enzima.

Sudbina virusa u odnosu na temperaturu zavisi i od tipa virusa;

oCekivano, virusi bez omotaca (PV1 i MS2) preziveli su duZe od onih sa
omotacem (SARS-CoV, 229E).

Medutim, SARS-CoV sa omotaCem ima mnogo nizi koeficijent stope

inaktivacije od ostalih virusa sa omotacem (MHV, Phi6), a blizu stope
virusa bez omotaca, Sto sugeriSe da je medu ovim virusima SARS-CoV
bio skoro najstabilniji u odnous na temperature u otpadnim vodama.
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Titar virusa SARS-CoV-2 se brze smanijuje na %73 °C, a
smanjenje je bilo mnogo brze na 25 -C nego °C
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Uticaj pH vrednosti otpadne vode AR

ater Workshop 2021

Na opstanak virusa u otpadnim vodama utiCe i pH vrednost otpadne vode.

Vecina studija o uticaju pH vrednosti na prezivljavanje virusa izvedeno je in
vitro.

Utvrdeno je da je:

- jedan od tipova humani koronavirus (229E) najstabilniji na pH 6 (stabilnost je H
zadrzao i u rasponu pH 5-8 na 33°C);

- transmisivni virus gastroenteritisa (TGEV) najstabilniji na pH 6,5 i da je ostao
stabilan i u opsegu pH 6,5-8;

- SARS-CoV-2 opstao u Sirokom opsegu pH vrednosti (3-10) tokom ispitivanja
(period od 1 sata), ali joS uvek je nejasno kako se njegova stabilnost menja
duzeg vremenskog perioda.
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Uticaj suspendovanih materija i biofilma R ater Workshop 2021

Povecavajuc $anse da se virusi adsorbuju na ove (b) O SARS|I] -~©--TGEV [4]
. N R O-~MHV[4] --O- Phi6 [5]
Cestice i tako postanu zasticeniji; > ~O~MHV[6] - Phi6 [g]
. . . Siogo ;0 MSZISL O Phig 7]

Moguce je zadrzavanje virusa i do 4 dana u =
otpadnim vodama zahvaljujuci sorpciji virusa za E 5
suspendovane materije (biofilm) (studija 21,00 - go
jednokratnog ubacivanja virusa u kanalizacioni g a -9
sistem) g n 5 O

] wnin J (,‘],_, ‘-k\j

‘Sl ——
Sorpcija virusa zavisi od koli€ine i prirode i 8
suspendovanih Cestica u vodenoj fazi. £ 0o

0
Prisustvo drugih mikroorganizama ubrzava \'"’\2'0\

: S . : T
inaktivaciju virusa u otpadnim vodama “MPCTature (o 30
(antagonisticki efekat). L loter g,
2 027Mar7a 59: 743
E 493,
Uticaj suspendovanih materija na prezivljavanje 0
virusa zavisi i od pH vrednosti otpadne vode.




Uticaj dezinfekcije u sistemima Za_ v
tretman otpadnih voda - sman]eﬁ'é‘ ater Workshop 2021

rizika po javno zdravlje

Prisustvo i koncentracija sredstava za dezinfekciju (slobodni

rezidualni hlor) - faktor koji je od znacaja za opstanak virusa %,
u otpadnim vodama. s
Prednost se daje aktivnom hloru u odnosu na hlor dioksid. s . 0; '
Potpuna inaktivacija SARS-CoV u otpadnoj vodi se postize ~
koncentracijom slobodnog rezidualnog hlora od 0,5 mg/L ili 19
2,19 mg/L hlor dioksida - rizik nepotpune inaktivacije Y \f i
Escherichia coli. ‘@e(:;\bdt
@




Faktori koji uticu na stabilnost/period prezivljavanja,;,,
virusa u sistemima za prikupljanje i tretman otpﬁlﬁfq@gr workho

Virusno opterecenje bi moglo da

e bom Neke studije pokazuju Kada je u PPOV bio prisutan
i sek’u ndarne da je virus jos uvek tercijarni tretman, nijedan
o prisutan u sekundarnim genetski materijal nije otkriven
' otpadnim vodama u toku otpadne vode
Secondary (biological) treatment . I
ANA @

’ » Mo further treatment
b, )
Secondary Disinfection -.r’
efffuent affluant (e.g., chioring) v

|
Activated
shudge
(ozone or UV) Water
reuse
d Memibrane liltrabon
(UF, MBR) R
A ‘

Shematski prikaz sistema za tretman otpadnih voa ‘

Sci Total Environ. 2021 Mar 10;,759:143493

Dakle, primarni mulji i aktivni mulj su identifikovani kao mesta sa najve¢om koncetracijom virusa u pogledu
uticaja PPOV, s obzirom da virusi sa omotaCem imaju afinitet prema bio ¢vrstim materijama




Uloga sistema tretmana otpadnih voda u opstankuwj, ; .,
prezivljavanju virusa SARS-CoV-2 AR,

Water Workshop 2021

VVARIET ZUZL, 13, 0%

Table 1. Prevalence of SARS-CoV-2 RNA in WWTPs.

_ . o I . Detection Treatment NuN» - C_ Removal
Country Period Wastewater Method Process o0 Copies 0
T o L i’ o
WWTP 35/42 s =
influent RT-qPCR - (83%) 23 % 10 -
Secondary Activated o ” < N
effluent RT-gPCR sludge 2/18 (11%) 25 x 1P 0%
March— Coagulation
Spain April 1
2020 Flocculation
Tertiary [ 1 M N S
P ~gPCR . U/1Z ({U%) 0 100%
effluent B Sand
filtration
!
Disinfection
“’,WTI, RT.aPCR 2/7 (2R%) 49 x 108 -
influent
lanuary-
sa April 0/40%) [ 100
”l')')l] hl\lllﬁB
Disinfection 0/4(0%) 0 100%
WWTP RT-aFCR R 675 05 o R
March- influent 9 /3 \Wm)
Jopen Secondary o o Adivated o o o
’ g 20% 24 x
effluent i-gFCR sludge 1/5{20%) 4 % 10 N/A
WWTP - "
influent RT-PCR - 6/16 (37%) - -
Moving
bed biofilm
reactor
(MBBR)
May-June  Secondary . N ) .
India 210 effluent RT-PCR or 0/1(0%) 100%
sequencing
batch
reactor
(SBR)
Toctiory RT-PCR  Disinfection  0/6(0%) . 100%
effluent
WWIP  prgper . 9/9(100%) 11 x 10" :
influent
Germany April 2020 Tertiary
ey RT-gPCR Ozonation 4/9 (44%) 19 x 10! N/A

effluent

N: = Number of positive samples: N> = Number of collected samples: C = SARS-CoV-2 concentration (average values




SARS-CoV-2 u otpadnoj vodi i potencijal daljeg prenp‘gi_,,_

SARS-CoV-2 i sekvence virusa su identifikovani i
izolovani u uzorcima fecesa ljudi.

Do danas je virus otkriven u otpadnim vodama u
Australiji, Kini, Francuskoj, Japanu, Italiji, Spaniji,
Holandiji i Sjedinjenim Americ¢kim Drzavama i
Tursko;j.

Potencijal daljeg prenosenja SARS-CoV-2 putem
otpadne vode dokazan je slucajem iz GuangdZou u
Kini (Centar za kontrolu i prevenciju bolesti u

Guangzhou, 2020).

Zabrinutost: Globalnim Sirenjem virusa moZe se
ocekivati mnogo viSe slucajeva u zemljama sa
niskim prihodima, sa slabijim zdravstvenim
sistemima i sistemima upravljanja otpadom.
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Otpadna voda kao sekundarni put penosa SARS-COV-2;,,
rizik po zdravlje? AR,

Water Workshop 2021

Ispustanje enetrovirusa u Zivotnu sredinu putem precis¢enih ili neprecis¢enih otpadnih voda
ukljucuje neke oblike postojanosti virusa u Zivotnoj sredini: stvaranje aerosola iz aktivnog mulja,
kontaminaciju poljoprivrednih proizvoda, bioakumulaciju u vodnim resursima itd.

Atmosfersko opterecenje CoV -
¢ Waterborne pathwavs Zalivanie zelenih .. drved om u obliku aerosola iz
pathway alivanje zelenih povrsina (drvece, otpadnih voda pruZza direktniji
put izloZenosti ljudi, koji je do
sada manje razumljiv.

grmlje i travnjaci), ¢iS¢enje puteva
iispiranje toaleta. ! Agerosols

- Navodnjavnje u poljoprivrednom
. sektoru i upotreba mulja!
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Greywater ‘ _
I Sewage I 11 Recreation I

npr. Plivanje, voznja ¢amcem, ribolov

Agriculture

Aquifer

Mulj (PPOV i ZU): zahteva adekvatno upravljanje, potencijalni rizik: opasnost po zdravlje radnika anne gogler et ai, 2020
tokom proizvodnje, transporta i odlaganja mulja; stanovnika koji Zive u blizini postrojenja. (< A———— > p)




Otpadna voda kao sekundarni put penosa SARS €OV 2:
rizik po zdravlje? AR

SARS-CoV-2 je identifikovan u uzorcima otpadnih voda iz razlicitih zemalja.

ater Workshop 2021

Znanje o prisutnosti i postojanosti SARS-CoV-2 u otpadnim, a potom i prirodnim HELANCE

vodama je i dalje relativno oskudno i pored velikog broja studija. Jaﬂtroenteroiogy&Hepatology Login Registe

Razmatra se mogucénost sekundarnog prenosa SARS-CoV-2 putem sistema za otpadne
vode. Centar za kontrolu i prevenciju boelsti GuangZou, Kina, je prijavio prvi
potencijalni slucaj.

Pristup Epidemiologija zasnovana na otpadnim vodama ima tendenciju da:

* postane neophodna, posebno ako se ima u vidu neizvesnot u pogledu sekundarnog
prenosa virusa i drugih klinickih kapaciteta (broj klinickih testova, dug period do
pojave simptoma).

*da bude brZi i jeftiniji javno-zdravstveni pristup pandemiji COVID-19, jer
prevazilazi potrebu da se veliki deo populacije testira pojedinacno (opterecujuje
zdravstveni sistem).

Svetska zdravstvena organizacija uvek istiCe neophodnost nadzora na
vodosnabdevanjem, sanitacijom i primenom dobre higijenske prakse kako bi se sprecila
infekcija.




