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Insanlardaki COVID-19 yaban hayvanlarinda risk olusturuyor mu?

Hanedan ve ark.
1. GiRiS

Coronaviriis hastaligi 2019 (COVID-19) ilk olarak 2019 yili Aralik ayinda Cin’in
Wuhan kentinde insanlarda bildirilmistir. 5 Mart 2022 tarihi itibariyle SARS-CoV-2 viriisii 443
milyondan fazla insanda hastalik ve 6 milyondan fazla 6liime neden olmustur (Cui ve ark.,
2022, ss. 1527).

Diinya ¢apinda insanlarin 6nemli bir kisminin SARS-CoV-2 ile enfekte olmasi ve
semptomlar goriilmeden once enfeksiyonu bilinmeyen sekilde yayabilmelerinden dolay1
insanlarin yaban hayvanlarina SARS-CoV-2’yi bulastirma riskleri bulunmaktadir. SARS-CoV-
2’nin yarasalarda evrimsel kokeninden dolay1 insandan hayvana bulagsmanin 6nlenmesi i¢in
diizenlemeler ¢ogunlukla hayvan gruplar {izerine yogunlasmistir (Gryseels ve ark., 2020, ss.
272-292).

SARS-CoV-2 konaklarda siirekli mutasyona ugramaktadir ve Alfa, Delta ve Omikron
varyantlart gibi farkli varyantlar sahada ortaya ¢ikmistir. Bu durum SARS-CoV-2 asisinin
etkinligi lizerine sorunlari beraberinde getirmistir (Cui ve ark., 2022, ss. 1527). Ayrica
hayvanlarin da farkli varyantlarla enfekte olduklari bildirilmistir. Altt hayvan tiirtiniin (gelincik,
su aygirl, sirtlan, balik¢1 kedi, misk kedisi) Delta varyantiyla enfekte oldugu, buna karsin 10
hayvan tiiriiniin (kedi, kopek, vizon, geyik, kaplan, aslan, kar leopari, goril, hamster ve su
samuru) 1’den fazla varyantla enfekte oldugu tespit edilmistir (Cui ve ark., 2022, ss. 1527).

2. SARS-COV-2 ORIiJINi

Zoonotik patojenlerin rezervuarlarinin  belirlenmesi etkili sekilde hastaligin
kontroliinde 6nemli rol oynar. SARS-CoV-2’nin hayvan orijinli oldugu yaygin sekilde kabul
edilmektedir. Yarasalar muhtemelen SARS-CoV-2 i¢gin potansiyel rezervuarlardir (Cui ve ark.,
2019, ss. 181-192). Yarasalar coronaviriisler i¢in ideal konaklardir. Viriisler yarasalarda
devamli1 bulunurlar ve semptom gdstermezler. Cin’de yarasalar canli hayvan pazarlarinda gida
amaciyla satilmaktadir ve Geleneksel Cin Tibbinin biitiinlesik bir boliimiidir. COVID-19
pandemisinde laboratuvar bulgulart SARS-CoV-2’nin genom diizeyinde yarasa coronaviriisii
ile %96 oraninda ayni oldugunu dogruladi ve yarasalar bu zoonotik yayilmanin primer kaynagi
olabilir (Rodriguez-Morales ve ark., 2020, ss. 3-5; Zhou ve ark., 2020, ss. 270-273). SARS-
CoV-2’nin yarasalardan insanlara dogrudan ya da dolayli bulagsmas1 hakkinda epidemiyolojik
kanit bulunmamaktadir. SARS-CoV-2’nin yarasalarda yayillma zamani ve ara konaklari
bilinmemektedir (Andersen ve ark., 2020, ss. 450-452; Boni ve ark., 2020, ss. 1408-1417).

Coronaviriis, Malayan pangolinlerinden de izole edildi ve SARS-CoV-2’nin S
proteininde reseptor baglama alani, pangolin coronaviriisteki ile neredeyse aynidir ve
dolayistyla pangolinler SARS-CoV-2’nin ara konagi olabilir (Mahdy ve ark., 2020; Xiao ve
ark., 2020).
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3. YABAN HAYVANLARINDA SARS-COV-2

SARS-CoV-2’nin hiicreye girmesinde, anjiyotensin doniistiiriicii enzim (ACE2) (giris
reseptOrii) ve transmembran proteaz serin 2 (TMPRSS2) (spike protein hazirhigi icin virlis
tarafindan kullanilan) temel proteinlerdir (Schmitt ve ark., 2020). SARS-CoV-2 konak araligi
cok sayida omurgali hayvanda ACE2 ekspresyonuna bagli olarak son derece genis olabilir
(Bonilauri ve Rugna, 2021, ss. 123).

SARS-CoV-2’ye yaban hayvanlarmin duyarlilifinn  ACE2 ve TMPRSS2
benzerliklerinin analiziyle degerlendirildigi caligmada iist sirada primatlar, takiben karnivorlar,
memeli deniz hayvanlari, yabani kemirgenlerin yiiksek potansiyel gosterdigi, laboratuvar

kemirgenlerinin diisiik riskte oldugu, kuslar, reptiller ve amfibilerin de diisiik riskte oldugu
bildirilmistir (Martinez-Hernandez ve ark., 2020, ss. 223-234).

Primatlarin SARS-CoV-2’ye maruziyet riskleri insanlarla dogrudan ya da dolayli
etkilesimleriyle artabilmektedir. Yabani primatlarin avlanmasi, ticareti, rehabilite edilmeleri,
turizm amactyla kullanilmalar1 ve saha arastirmalarinda kullanilmalart tiirler aras1 bulagsmay1
kolaylastirabilmektedir (Delahay ve ark., 2020).

SARS-CoV-2’nin bir¢ok farkli memeli tiirii arasinda bulastirilabildigi gosterilmektedir.
Dogal gozlemler ve deneysel calismalar SARS-CoV-2"nin evecil kediler, gelincik, vizon, rakun
kopegi, yarasa, beyaz ayakli sigan ve Suriye hamsterini enfekte edebildigini gostermektedir
(Griffin ve ark., 2020; Halfmann ve ark., 2020, ss. 592-594; Kim ve ark., 2020, ss. 704-709;
Oreshkova ve ark., 2020; Richard ve ark., 2020; Schlottau ve ark., 2020, ss. e218-e225; Shi ve
ark., 2020, ss. 1016-1020; Sia ve ark., 2020, ss. 834-838).

Hayvan tiirlerinde deneysel inokiilasyon ile makaklar (Deng ve ark., 2020), sinomolgus
maymunu (Rockx ve ark., 2020, 1012-1015), ipek maymunu (Lu ve ark., 2020), Afrika yesil
maymunu (Woolsey ve ark., 2020, ss. 86-98), sivri sincapgikgiller (Zhou ve ark., 2020) ve
meyve yarasalarinda (Schlottau ve ark., 2020, ss. e218-e225) SARS-CoV-2 duyarlilig
belirlenmistir.

SARS-CoV-2 caligmalarinda makaklarda enfeksiyon olusturulmus ve agiz, burun ve
rektal sivap Orneklerinde viriisiin yiiksek miktarda bulundugu tespit edilmistir. Akciger
radyografilerinde hastaliga ait bulgular ve 16 giine kadar siiren klinik bulgularmm varligi
hastaligin patogenezini ¢alisma ve antiviral ve as1 gelistirmede hayvan modeli olabilecegini
kanitlamistir (Munster ve ark., 2020, ).

SARS-CoV-2'nin insanlardaki ACE2’ye kiyasla ticari olarak elde edilen farelerin
ACE2’sine baglanma afinitesinin ¢ok diisiik oldugu bildirilmistir. Deneysel olarak enfekte
edilen laboratuvar farelerinin canli agirlik kaybi ve etkili virlis ¢cogalmasi gostermedigi
bulunmustur (Hassan ve ark., 2020, ss. 744-753). Insan ACE2 reseptoriiniin ticari olarak elde
edilebilen farelere adenoviriis kullanilarak taginmasi SARS-CoV-2’ye kars1 duyarliliklarini
artirdigl, akciger enfeksiyonu, klinik hastalik ve patolojik degisiklikleri artirdigi tespit
edilmistir (Hassan ve ark., 2020 ss. 744-753; Sun ve ark., 2020, ss. 734-743).
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Hastaligin ¢alisilmasinda hayvan modeli olarak fare ve tavsanlarin ACE2 kullanim
bi¢iminin farkli oldugu goriilmektedir. Ancak transjenik farelerin SARS-CoV-2 i¢in model
olabilecegine inanilmaktadir (Liu ve ark., 2020b, ss. 595-601; Tiwari ve ark., 2020, 169-182).

ABD’de bir hayvanat bahgesinde bir Malayan kaplaninda SARS-CoV-2 belirlenmistir
(Wang ve ark., 2020; Kumar ve ark., 2020, ss. 79-85). ABD’de Bronx hayvanat bahgesinde 4
kaplan ve 3 aslan hafif solunum hastalig1 bulgular1 géstermis ve solunum sekresyonlari ve gaita
orneklerinde SARS-CoV-2 RNA’s1 saptanmistir. Epidemiyolojik ve genomik veriler insandan
kaplana bulasma oldugunu gostermistir. Bu calisma SARS-CoV-2’nin insandan yaban
hayvanlarina bulasma oldugunu gostermektedir ve tek saglik esasli ¢alismalara gereksinimi
vurgulamaktadir (McAloose ve ark., 2020). Ayrica ispanya’da hayvanat bahcesinde 4 aslanda
SARS-CoV-2 pozitif belirlendigi, enfeksiyonun izlenmesinde viriisiin nazal 6rneklerde 15 giine
kadar var oldugu, viriisiin disk1 6rneklerinde de bulundugu, nétralizan antikorlarin 4 ay kadar
var oldugu, bakicilardan birisinde SARS-CoV-2 genomunun aslanlardan elde edilen
sekanslarla 6zdes oldugu bildirilmistir (Fernandez-Bellon ve ark., 2021).

Gliney Afrika’da pumada SARS-CoV-2 pozitif olarak test edilmistir. Hastalikla enfekte
bakicistyla temastan sonra SARS-CoV-2 testinin pozitif belirlendigi ve temasta oldugu diger
hayvanlarin testlerinin negatif oldugu ve olgunun daha sonra iyilestigi bildirilmistir (Bartlett ve
ark., 2021, ss. 733-744; Bonilauri ve Rugna, 2021). Ayrica SARS-CoV-2 ile dogal enfeksiyon
bir kar leoparinda da tespit edilmistir (Delahay ve ark., 2021).

11 Ocak 2021 yilinda San Diego Hayvanat Bahgesi’nde goril gibi biiylik maymunlara
insanlardan SARS-CoV-2 bulastig bildirilmistir (Valencak ve ark., 2021, ss. 2305-2320).

Gelinciklerin deneysel enfeksiyonu farkli ¢alismalarda tanimlandi, ¢iinkii gelinciklerin
akcigerleri insanlarin akcigerleri ile ¢ok sayida benzerliklere sahiptir. Gelinciklerin iist solunum
sisteminde viriis etkili sekilde ¢ogalmaktadir (Shi ve ark., 2020, ss. 1016-1020; Schlottau ve
ark., 2020). Deneysel calismalar ile SARS-CoV-2’nin gelincikler arasinda dogrudan temas ve
hava yoluyla etkili sekilde bulastirilabildigi gosterilmistir (Richard ve ark., 2020; Kim ve ark.,
2020, ss. 704-709).

Gelinciklerin deneysel enfeksiyonunda nazal tiirbin, yumusak damak ve tonsillalarda
viral RNA ve enfeksiydz viriisiin saptandigi, ancak test edilen diger organlarda etkenlerin
bulunmadig1 bildirilmistir (Shi ve ark., 2020, ss. 1016-1020). Patolojik calismalar siddetli
lenfoplazmasitik perivaskiilitis ve vaskiilitisi gostermektedir. 13. giinde Gtenazi edilen 2
gelincigin akcigerinde alveol lumeni ve alveol septumunda tip I pndmosit, makrofaj ve notrofil
sayisinda artma ve hafif peribronsitis gosterilmistir. Biitlin gelinciklerde SARS-CoV-2’ye kars1
antikorlar ELISA ve notralizasyon analizleriyle saptanmistir. Ancak 13. glinde 6tenazi edilen
gelinciklerin antikor titrelerinin 20. giinde 6tenazi edilen gelinciklere gore daha diistik diizeyde
oldugu bildirilmistir (Shi ve ark., 2020, ss. 1016-1020). Viriis yapisma analizi gelinciklerin
akcigerlerinde SARS-CoV-2’nin bronsiyol epitel hiicrelerine ve bazi tip II pndomositlere
yapisabilecegini gostermektedir (Shi ve ark., 2020, ss. 1016-1020). Gelinciklerin SARS-CoV-
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2 ile enfeksiyonu durumunda, gelincikler 14 giin boyunca viriisii tasirlar, ancak viriise karsi
antikorlar birka¢ ay boyunca devam eder (Monchatre-Leroy ve ark., 2021). Gelinciklerin
SARS-CoV-2 ile deneysel enfeksiyonunda viriise karst mutasyon gelistigi gosterilmistir
(Everett ve ark., 2021).

Tavsanlarin SARS-CoV-2 ile deneysel enfeksiyonunda burun ve bogazlarindan viriisii
sactiklar1 belirlenmistir. Bu durum tavsanlarin SARS-CoV-2’ye duyarliligini gdstermistir
(Mykytyn ve ark., 2021, ss. 1-7).

Ug tane solunum problemi olan ve kaybedilen pangolinde pangolin-CoV-2020 ve
SARS-CoV-2 arasinda niikleotit sekans 6zdesliginin %90.2 ve bireysel proteinler i¢in protein
sekans 0zdesliginin %100°e kadar olabilecegi gdsterilmistir (Liu ve ark., 2020a). Malayan
pangolin coronavirlis genomlarinin SARS-CoV-2’ye %85.5 ve %92.4 oraninda sekans
benzerligi oldugu, SARS-CoV-2’ye ilgili viriislerin 2 alt soyunu temsil ettigi, bu alt soylardan
birisinin SARS-CoV-2’ye reseptor baglama alaninda giiglii benzerlik gosterdigi (%97.4 amino
asit benzerligi), dolayistyla pangolinlerin yeni coronaviriislerin ortaya ¢ikmasinda muhtemel
konaklar olarak dikkate alinabilecegi ve zoonotik bulagmay1 6nlemek icin pazar yerlerinden
pangolinlerin ¢ikarilmasi gerektigi bildirilmistir (Lam ve ark., 2020, ss. 282-285).

Sansarlarda tiir i¢inde bulagsma meydana gelir, fakat pozitif olgularda insan aracili
bulasmadan da siiphe edilmesi gerekir. ilk asamada SARS-CoV-2’nin sansarlara bulasmasi
cevresel kontaminasyon yoluyla (6rnegin atik su, evsel atiklar vs.) enfekte insanla dolayli temas
araciligiyla meydana gelebilir. Fransa’da 33 yabani sansarin 4’iinde SARS-CoV-2’ye kars1
antikorlarin varlig1 gosterilmistir (Davoust ve ark., 2022).

Vizonlarin SARS-CoV-2 ile enfeksiyonunda vizonlarin etkenleri insanlara ve kedilere
bulastirdig1 gosterilmistir (Oreshkova ve ark., 2020). Hollanda’da vizon ¢iftliklerinin etrafinda
bulunan sokak kedileri ve yabani kedilerde SARS-CoV-2’ye karsi antikorlarin varligiin
belirlendigi, bu durum SARS-CoV-2 viriisiiniin vizonlardan kedilere bulasabilecegini
gostermistir (Oreshkova ve ark., 2020). Diinyada kentsel alanlarda yiiksek yogunluklarda sokak
ya da yabani kedilerin bulunmast SARS-CoV-2’nin genis alanlara yayilabilmesine neden
olabilir. Kediler SARS-CoV-2’ye biiyiik dl¢iide duyarlidir (Shi ve ark., 2020, ss. 1016-1020).
SARS-CoV-2’nin yabani gelincik ve vizonlara bulagmasi halinde hayvanlar daha sonra devaml
rezervuar konaklar haline gelebilir ve insanlara ve diger hayvan tiirlerine enfeksiyonu
bulastirabilir (Sharun ve ark., 2021, ss. 50-60). SARS-CoV-2 viriisiinii tagiyan vizonlarla temas
eden 12 insanin yeni ortaya ¢ikan bir varyantla enfekte oldugu gdosterilmistir (Lassauniere ve
ark., 2021).

Afrika fillerinde SARS-CoV-2 spike proteini ve ACE2 arasinda etkilesim bakimindan
viriis giris olasiliginin diistik diizeyde oldugu bildirilmistir (Praharaj ve ark., 2021).

Insandan ak kuyruklu geyiklere SARS-CoV-2’nin bulastirildig1 da bilimsel kaynaklarda
bildirilmistir (Hale ve ark., 2022, ss. 481-486).
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Kentsel alanlarda cogunlukla ev fareleri ve Norve¢ sicani bulunur. Bu tiirler
muhtemelen SARS-CoV-2’ye duyarl degildir. Deneysel ¢alismalarda laboratuvar fareleri Mus
musculus domesticus’da viriis ¢ogalmasinin olmadigi, in vitro denemelerde ise SARS-CoV-
2’nin Mus musculus domesticus ya da Rattus norvegicus’un ACE-2 hiicre reseptoriine
giremedigi gosterilmistir (Bao ve ark., 2020, ss. 830-833; Zhao ve ark., 2020). Diger
caligmalarda da SARS-CoV-2’nin sigan tiiri hayvanlarin hiicrelerine giremedigi saptanmigtir
(Damas ve ark., 2020).

Hayvan enfeksiyonu denemeleri SARS-CoV-2’nin Suriye hamsterlerini ve Kuzey
Amerika geyik faresi Peromyscus maniculatus’u enfekte edebilecegini gostermistir ve ACE2
homoloji modelleme SARS-CoV-2’nin Cricetidae ailesinin diger iiyelerini muhtemelen enfekte
edebilecegini gostermistir (Damas ve ark., 2020; Griffin ve ark., 2020; Sia ve ark., 2020). Geyik
farelerinin SARS-CoV-2 enfeksiyonundan sonra 1-4 giin arasinda agiz ve rektum sivap
orneklerinde canli viriisiin saptandigi, enfeksiyondan sonra 6. giinde virlis RNA’sinin
saptandig1 bildirilmistir (Bosco-Lauth ve ark., 2021; Griffin ve ark., 2021, ss. 3612). Ayrica
geyik farelerinde enfeksiyondan sonra 14. giine kadar ndtralizan antikorlarin gelistigi
belirtilmistir (Griffin ve ark., 2021, ss. 3612). Fir¢a kuyruklu farelerde SARS-CoV-2
duyarliliginin gosterildigi bir ¢alismada hayvanlarin klinik bulgular gostermedigi, ancak
akcigerlerde hafif lezyonlarin oldugu bildirilmistir (Bosco-Lauth ve ark., 2021; Meekins ve
ark., 2021).

Ev fareleri (Mus musculus), agac¢ sincab1 (Sciurus niger), tarla sincab1 (Urocitellus
elegans), siyah kuyruklu ¢ayir kdpeklerinin (Cynomys ludovicianus) SARS-CoV-2 ile deneysel
enfeksiyonunda direngli olduklari bildirilmistir (Bosco-Lauth ve ark., 2021).

Misir meyve yarasalar1 SARS-CoV-2’ye duyarhidir ve ara sira kentsel alanlarda
bulunmaktadirlar (Schlottau ve ark., 2020, ss. €218-€225).

SARS-CoV-2 enfeksiyonunun insanlardan yabani kedilere ve yar1 ortake¢r kiigiik
memelilere bulagsmasi ve bunlarin da enfeksiyonu diger memelilere bulagtirma riskleri
yiiksektir. Insanlardan ara konaklara bulasma olaylarmi 6nlemek igin hijyen onlemlerini
tasarlamak ve gerceklestirmek 6nemli bir sorundur (Gryseels ve ark., 2020, ss. 272-292).

Yabani memeli hayvanlarla dogrudan ya da dolayli etkilesimde olan dogal cevreyi
koruyucular, yaban hayvani arastirmacilart ya da diger insanlarin yabani memeli hayvan
poplilasyonlar1 arasinda SARS-CoV-2 bulagsma zincirini baslatma ihtimali ihmal edilemez
(Gryseels ve ark., 2020, ss. 272-292). Serbest dolasan yarasalar insanlardan hastaligin
yayilmasinda temel gruptur. Insanlar ekolojik arastirmalar, yaban hayvani rehabilitasyonu,
yaban hayvani/insekt kontrolii ve hastalik arastirmalarinda yarasalara dokunurlar ve yakin
temasta olurlar (Olival ve ark., 2020).

Kaplumbaga ve yilana ait ACE2, SARS-CoV-2nin S proteinine baglanma yetenegini
kaybettigi igin, bu reptillerin SARS-CoV-2 i¢in potansiyel konaklar olarak kabul edilmemesi
gerekir (Luan ve ark., 2020, ss. 1649-1656; Mahdy ve ark., 2020).
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Hirvatistan’da serbest dolasan ve kafeste tutulan yaban hayvanlarinda SARS-CoV-2
antikorlar1 422 6rnegin %2.8’inde pozitiflik, bu 6rnekler arasinda yaban domuzlarinda %3.9,
kirmizi tilkilerde %2.9, ¢akallarda %4.6 oranlarinda pozitiflik oldugu bildirilmistir (Jemersic
ve ark., 2021).

2021 yilinda ¢ogu hayvanat bahgesi hayvaninin Zoetis Sirketi tarafindan bagislanan
rekombinant bir asiyla bagisiklandigi bildirilmistir (Cui ve ark., 2022). SARS-CoV-2 hayvan
asis1 Carnivac-Cov Rusya’da mevcuttur ve et¢il hayvanlar i¢in tiretilmistir (Chavda ve ark.,
2021, ss. 631).

4. TEK SAGLIK YAKLASIMI

Tek Saglik yaklasimi paylasilan ortamlarda insan, hayvan ve bitkinin optimum saglik
ve refahini siirdiirmek ic¢in yerelden global diizeye kadar birlikte ¢alisan gesitli sektor ve
disiplinlerin ortak plan ve ¢abalarini igerir (Mushi, 2020).

Patojen, dogal konaklar, ara konaklar ve cevre arasinda iliskiler ve mutasyonlarin
bilinmesiyle hayvandan insana ve insandan insana bulagsma o&zellikleri COVID-19’un

mekanizmalarini anlamak ve yayilmasina karsi miicadele etmek i¢in dnemlidir (Konda ve ark.,
2020, ss. €8932).

Hayvan rezervuari ve bulasma dongiisiiniin bilinmesi viriisiin bulagmasini 6nleyecek ve
hafifletecektir (El1 Zowalaty ve Jarhult, 2020). Ortaya ¢ikan SARS-CoV-2’nin yayilmas1 hizl
laboratuvar tanisi, uygun izolasyon, karantina 6nlemleri ve gelistirilen etkili as1 ve tedavi edici
ilaglarla kontrol altina alinabilir (Gollakner ve Capua, 2020; Konda ve ark., 2020, ss. €8932).

Hayvanat bahcesindeki hayvanlar ve yaban hayvani tiirlerinin viriis tagtyiciligi ya da ara
konak olarak rollerinin arastirilmasi gereklidir (Konda ve ark., 2020, ss. €8932; Ahmad ve ark.,
2020, 132-145).

Yaban hayvanlar ile temasta olacak insanlarin hayvanlara SARS-CoV-2 bulastirma
riskini azaltmak icin hijyen onlemlerine (maske, eldiven, dezenfeksiyon prosediirleri) dikkat

etmeleri gerekmektedir. Yaban hayvanlari izerinde ¢aligmalar acil degilse ertelenmelidir (OIE,
2020).
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