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2022°de iilkeler pandemi 6nlemlerini
azalttik¢a, diinyanin pek ¢cok yerinde
hayat COVID-19 oncesi normale
dondii. Sokaga ¢ikma yasaklari

sona erdi, okullarda yiiz yiize egitim
yeniden basladi, maske takma
zorunlulugu kalkti, uluslararasi
seyahatlerde kisitlamalar bitti. Hatta
yetkililer iyimser aciklamalarda
bulundu. Diinya Saglik Orgiitii
(WHO) Genel Direktorii Tedros
Adhanom Ghebreyesus bile COVID-
19’un kiiresel bir acil durum olarak
tanimlanmasinin 2023 yilinda sona
erecegine dair umudunu dile getirdi.
Ote yandan 2021’in sonlarinda
tanistigimiz Omicron varyantinin

kiiresel enfeksiyon dalgalarini
tetikleyen bir dizi alt varyantiyla 2022
yili boyunca karsi karsiya kaldik.
Gene de gecirilen enfeksiyonlarla ve
asilarla saglanan bagisiklik sayesinde,
COVID-19; soguk alginligi ve gribe
benzer sekilde biraz daha hafif bir
tehdide doniisiiyor gibi goriindii.

Bir bakima 2022 senesi, onceki 2 yil
kadar korkutucu degildi. Peki, yle
miydi gercekten?
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Ug y1l 6nce SARS-CoV-2 ile ilk
tanismamizdan bu yana virtsteki
genetik mutasyonlar beklenenden
daha hizli bir sekilde ortaya ¢iktt.
Bu stire zarfinda da bilim insanlart,
kiiresel halk sagligi uzmanlart,
hekimler ve hatta buytk kii¢tik
herkes COVID-19 hakkinda ¢ok
sey 0grendi. Yeni varyantlar
ortaya ¢iktik¢a arastrmactlar
hastaligin bulasmasint 6nlemeye
veya hastaliga karst korunmaya
yardimct olmak i¢in SARS-CoV-2
varyantlarint ve alt varyantlarint
incelemeyi stirdurdu. Alfa ve Delta
gibi ge¢mis dalgalara neden olan
varyantlarnn timunin SARS-CoV-2
soyagacimn farkl dallarindan
ortaya ¢iktid tespit edildi.
2021’in sonlarinda tanistigimiz
Omicron varyantinin kuresel
enfeksiyon dalgalarim tetikleyen
bir dizi alt varyantiyla 2022 yilt
boyunca karst karstya kaldik.
Omicron ve alt varyantlarnmn
onceki varyantlara kiyasla ciddi
hastaliklara yol a¢gma thtimalinin
daha ytiiksek olup olmadigt konusu
da arastirmalarda yerini aldt. 2022
yilinda Omicron vakalarindaki
ilk artis haftalarca devam etti.
Omicron vakalarinin sayist doruk
noktasina ulastiginda, pandemide
simdiye kadarki en yiiksek enfekte
kisi sayist goruldi. Bu varyant,
virtisiin baska bir versiyonunu
kapmus olsun ya da olmasin,
geng, yasly, astly, asisiz herkesi
enfekte etme potansiyeline sahip
oldudu i¢in sayilarin bu kadar
arttigi distnulda. Tim bunlara
ragmen, enfeksiyonlar daha hafif
atlatihyor gibi gortintiyordu.
Neden olduklar enfeksiyonlar
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¢ogu zaman nispeten hafif
atlatilsa da vaka sayilarinda

artisa neden olan BA.4 ve BA.5

ile BQ.1 ve BQ.1.1 de dahil olmak
uzere Omicron alt varyantlart
2022’de bizimleydi. Uzmanlar

bu Omicron alt varyantlarindan
bazilar, 6zellikle de BQ.1 ve BQ.1.1
uzerinde durdular. Cinki bunlar
diger varyantlara gore ¢cok daha
fazla bulasict idi ve antikorlardan
kacabilme yetenedine, dolayisiyla
da 6nemli bir ¢cogalma avantajina
sahipti. Bu nedenle ABD’deki tim
koronavirts enfeksiyonlarinin
neredeyse %70’ine bu iki alt
varyant neden oldu.

Varyant Yarist

Omicron’un ilk alt varyantt
BA.1, Delta varyantu geride
birakt1 ve vaka sayilarinda
artisa neden oldu. Ancak BA.1,
uzun bir Omicron alt varyant
serisinin sadece ilkiydi. BA.1’den
sonra ortaya ¢tkan BA.2 ise
2022 ilkbaharinda vaka artisina
yol actt. Yaz aylarinda ise BA.5
basroldeydi. Ardindan BQ.1,
BQ.1.1, XBB varyantlarinin Kkis
aylarinda dalgalanmalara sebep
olacagdt endisesi gindemi mesgul
etti. Varyantlar arasindaki bu
yarista; ne kadar hizl yayildiklar,



hangisinin daha siddetli
hastaliga yol agacagi ve
bagisiklik sisteminden veya
bagisiklik odakl tedavilerden
kagip kagamayacaklar gibi tg
temel faktor Uzerinde duruldu.
ABD, Fred Hutchinson
Kanser Merkezinde SARS-CoV-2
mutasyonlarint modelleyen
virolog Trevor Bedford, 2022
yilinin kasum ayinin baslarinda,
BQ.1.1’in gtinde 7.000 vakaya
yol actigun ve her dokuz ginde
bir bu saymnn ikiye katlandigum
sOyledi. Bedford’a gére bunun
nedeni, BQ.1.1 ile hasta olan
her bir kisinin ortalama 1,4
kisiyi enfekte etmesi (R0=1,4)
ancak BA.5 ile hasta olan her
bir kisinin ortalama 1 kisiden
daha az kisiyi enfekte etmesiydi.
BA.1 ilk ortaya ¢iktiginda 3
gibi muazzam bir RO sayisina
(bulastirma katsay1st) sahipti.
BA.5 ilk ortaya ¢iktiginda
ise 1,6 gibi BQ.1.1 ve XBB
varyantlarinkine yakwn bir RO
sayisina sahipti. BQ.1,BQ.1.1
ve XBB varyantlart patojenin
yuzeyinde hucreleri tanumak ve
enfekte etmek i¢in kullandigt
diken proteininde mutasyonlar
taswyor. Bu mutasyonlar
bagisiklik sisteminin virisu
tanumasum ve erken harekete
gec¢mesini zorlasturtyor. Bu
durum kulaga korkutucu
gelse de bagsiklik tepkisi
antikorlarnn 6tesinde T hucreleri
ve B hiicreleri gibi ek savunma
stratejilerini de kullantyor.
Diger bir alt varyant olan
BE7, aralik ayinda Pekin’de

yayllan ana varyant olarak
tanumlandt ve Cin’de COVID-19
vakalarindaki artista buytk

rol oynadt. BA.5.2.1.7’nin
kisaltmast olan BE.7, Omicron
varyantt BA.5’in bir alt soyu
olarak tantmlandti. BE7, diken
proteininde R346T adinda
spesifik bir mutasyon tastyor.
BE7’nin “ebeveyn” varyantt
BA.5’te de gorlilen bu mutasyon,
virtsin astlar veya onceki
enfeksiyon tarafindan uretilen
notralize edici antikorlardan
ka¢ma kapasitesini artirmastyla
iliskilendiriliyor. Cin’den gelen
raporlar, BE7'nin tlkedeki
Omicron alt varyantlar

arasinda en gugli enfeksiyon
yetenedine sahip oldugunu,
diger varyantlardan daha hizlt
bulastigini, daha kisa bir kulugka
suresine sahip oldugunu

ve daha 6nce COVID-19
enfeksiyonu gecirmis veya
astlanmus ya da her ikisini birden
tecriibe etmis kisileri enfekte
etme kapasitesinin daha yuksek
oldugunu gosteriyor. Bu bilgiler
1s1ginda BE7’nin RO dederinin
10 ila 18,6 oldugu tahmin edildi.
Bu, enfekte olmus bir kisinin
virtsu ortalama 10 ila 18,6 baska
kisiye bulastirabildigi anlamina
geliyor. Aragtirmalar Omicron’un
ortalama RO degerinin 5,08
oldugunu gostermisti. Birgok
asemptomatik tasiyict nedeniyle
gizli yayuma riski ile birlikte

ele alindiginda, BE7’nin yiiksek
bulasma oram Cin’deki salginin
kontroliinit 6nemli 6lgliide
zorlastirdt.
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Yeni Yil, Yeni Alt
Varyant: XBB.1.5

Yeni yila yeni bir varyantla girdik:
XBB.1.5. Bu varyant da kendine 6zgu
yeni bir mutasyon nedeniyle vaka
saytlarim arttiracak gibi géruntyor.
Clnkd 2023 yilimin ilk ayinda
Johns Hopkins Universitesi Tip
Fakultesinden Stuart Ray, XBB.1.5’e
baglt COVID-19 enfeksiyonlarimin
oraninin ABD’de neredeyse her
hafta iki katina ¢iktigint ve bunun
da onu tlkenin en hizl yayilan
varyantt haline getirdigini soyliyor.
ABD’deki Hastalik Kontrol ve
Onleme Merkezleri (CDC) COVID-19
vakalarinin %40 indan fazlasinin
XBB.1.5’ten kaynaklandigunt ve
gectigimiz yilin aralik ayt basinda
sadece %1 olan bu oranin hizla
arttigunt tahmin ediyor. Simdiye
kadar aralarinda ingiltere ve
Avustralyanin da bulundugu 28
ulkede daha XBB.1.5 tespit edildigi
sOyleniyor.

Aralarinda Pekin Universitesinden
immiunolog Yunlong Cao’nun da
bulundugu, varyantlar takip eden
bilim insanlart, diken proteininde
F486P adi verilen ve nadiren

gorilen bir amino asit degisikligi
sayesinde XBB.1.5’1 2022’nin
sonlarinda fark etti. Yunlong Cao’nun
laboratuvarinda yapilan deneyler,
virtisin hucreleri istila etmek i¢in
kullandidt insan hiicrelerindeki ACE2
reseptorune baglanma yetenedini bu
mutasyonla gelistirdigini gosterdi.
XBB.1.5 astlarin hedefi olan diken
proteinindeki degisiklikler nedeniyle
bagisikliktan kagma konusunda
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onceki varyantlara gore daha
becerikli géruntyor.

Pekin’deki Cin Bilimler Akademisi-
nde Can Yue tarafindan XBB.1.5

alt varyanti Uizerine bir 6n ¢alisma
yurutildd. Calismada, daha 6nce ti¢
doz CoronoVac COVID-19 asist veya
iki doz mRNA asist yapilmis ve yakin
zamanda COVID-19 enfeksiyonu
gecirmis 116 kisiden alinan kan
ornekleri kullanildi ve bu varyantin
antikorlardan kagma yeteneginin
arttigt tespit edildi. Ancak bu
sonuglar, COVID-19 asilarinin hizla
yaytlan bu alt varyanta karst hi¢bir
koruma saglamadigt anlamina da

gelmiyor. Ray, en az iki doz ast olan
bireylerin COVID-19 nedeniyle ciddi
sekilde hastalanma veya hayatint
kaybetme olasiliginin, daha yeni
varyantlarda bile, daha az sayida ast
olanlara ya da hi¢ olmayanlara gore
daha dustk oldugunu gosteren ¢ok
saytda kamit bulundugunun altint
¢iziyor.

Bazi uzmanlar XBB.1.5’in bagisiklik
sisteminden ka¢gma 0zelliklerinin
abartilmamast gerektigini
vurguluyor. La Jolla Immiinoloji
Enstitiisiinden Prof. Alessandro Sette,
antikorlar en basta bu hiicrelerin
enfekte olmasint engelleyemeseler
bile XBB.1.5%in huicresel bagisikliktan,
yani enfekte olmus hticreleri yok
eden T hticrelerinden kagmakta
zorlanacagu soyliyor. T hiicresi
yanitt ciddi hastaliklarin 6nlenmesine
yardiumct oluyor. Su anda XBB.1.5’in
onceki Omicron alt varyantlarina
kiyasla daha fazla veya daha az
siddetli semptomlara yahut farkl



2023 Yilinda Pandemi Nasil Hissedilecek?

Bazi bilim insanlarina gore bir dizi bilinmeyen goz
onlnde bulunduruldugunda, bu soruyu yanitlamak
bazi acilardan imkansiz. 2020’nin baslarinda bilim
camiasl, virsiin yayilma siddeti ve kapsamina iliskin
tahminlerde bulunmak icin kullanilabilecek temel
parametreleri belirlemeye odaklanmisti. Simdi ise
COVID varyantlari, asilama ve dogal bagisikligin
karmasik etkilesimi bu streci cok daha zor ve daha
az ongorulebilir hale getiriyor. Ancak bu durum,
“rehavete kapilalim” anlamina da gelmiyor. Enfekte
oldugu tahmin edilen kisilerin orani zaman iginde
degisse de bu rakamin 2022 yili boyunca ingiltere’de
91,25’in (veya 80 kisiden birinin) altina dismedigi
gortlmdus. Yani aslinda COVID-19 hala bizimle ve
insanlarin tekrar tekrar enfeksiyona yakalanma riski
hala strlyor. Pandeminin ilk glinlerinde, COVID-19
vaka sayisini, pandemi icin gerekli saglik hizmetlerini
ve pandeminin dinya Uzerindeki olasi etkisini
tahmin etmek icin basit modeller kullanilmist. ilk
tahminler icin nispeten az sayida degiskene ihtiyag

vardi. Bunun nedeni, dinyadaki herkesin duyarli

oldugu orijinal ttr olan SARS-CoV-2’nin dolasimda
olan tek ana varyant olmasiydi. Ancak bu basit
varsayimlar artik gegerli degil.

Dinya nufusunun buytk bir kisminin COVID-19
gecirdigi tahmin ediliyor ancak dinya genelinde
insanlarin hangi asilari yaptirdiklari, bunlari kag doz
aldiklari ve bireysel korunma duzeyleri arasindaki
onemli farkhliklar konusunda kesin bilgiye ulasmak
kolay degil. Dolayisiyla takip ve izlemin azalmasi
modellemeyi de zorlastiriyor. COVID-19’a acil
mudahalenin en yogun oldugu donemde bu islemler,
virts taslyan kisilerin ve varyantlarin gozetimi de
dahil olmak tzere bir 6ncelikti. Bu sayede Omicron
gibi yeni varyantlar erkenden tespit edilebilmis
ve gerekli midahalelere hazirlik imkani olmustu.
Ozellikle Birlesik Krallik'ta, Subat 2022’ye kadar iki
milyon gen dizilimi gerceklestirilmisti. Bu veriler,
dlinyadaki genom dizileme ¢iktisinin dortte birini
olusturuyordu. Ancak dizileme cabalari da zamanla

azaldi.

belirtilere neden oldugunu gosteren
hi¢bir kanit bulunmadigint

da sOzlerine ekliyor. Stanford
Universitesinde bulasict hastaliklar
alaninda ¢alismalarint strdiren
Jake Scott, XBB.1.5 konusunda
hentiz endiseli degil. Scott,
Omicron’un tim alt varyantlarinin,
alt solunum yolu hastaliklarina
neden olma ithtimalinin daha diistik
olduguna ve ciddi semptomlara yol
ac¢ma olasthiginin da daha disik
olduguna inanwyor. Scott’a gore,
XBB.1.5, Omicron alt varyantlart
arasinda en bulasict olmast
nedeniyle vakalarda bir artisa yol

actiysa da sadece COVID nedeniyle
hastaneye yatislarda ve 6liimlerde
bir artisa sebep olacak gibi
gorunmuyor ve bu konuda astlara
glivenmek gerektigini belirtiyor.

2023’te Yeni Bir Ast
Bekleyelim mi?

Kanada’min Montreal kentindeki
McGill Universitesi tarafindan
derlenen kayttlara gore, onaylanmis
50 COVID-19 agist var ancak bunlarin
¢ogu sadece bir tilkede onaylanmuis
durumda. Diger 250 ast adayt ise 80

ulkede test ediliyor. Bu adaylarin
¢ogu mevcut astlara benziyor ancak
bazt arastirma gruplan halihazirda
onaylanmuts asilardan daha etkili
astlar gelistirme ¢abasindalar.
Bunun i¢in birkag yaklasumdan yola
¢ikiyorlar.

Bu yaklasimlardan biri, bir dizi
potansiyel varyanta karst genis
koruma saglayacak ve virtistiin ast
kaynakl bagisikligt atlatmak igin
ge¢irmesi muhtemel mutasyonlart
Onlemeyi amaglyor. Pfizer, sadece
diken proteinine karst bir antikor
yanttt degil, genellikle antikorlardan
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daha uzun streli koruma saglayan T
hticreleri tarafindan birkag¢ koronavirtis
proteinine karst bir yantit olusturmak
Uzere tasarlanmis bir mRNA asisum test
ediyor. Ancak bu astlarin ¢ogu hentiz
gelistirme asamasinda ve herhangi
birinin 2023 yilinda onaylanmast olast
gorilmuyor.

ikinci yaklasum ise mukozal
bagisiklik adi verilen bir bagisiklik
olusturarak enfeksiyon ve bulasmaya
karst cok daha iyi koruma saglayan
astlar gelistirmek. Burun, bogaz

ve akcigerlerimizin mukoza

zarlari, enfeksiyonlarin tipik olarak
basladigt ve insanlart enfekte

etmeye devam eden viruslerin
¢ogaldigu yerler. Astlarin dogrudan
bu zarlara- 6rnedin burun yoluyla-

Son aylarda hayat pandemi oncesine
donmus gibi goriinse de akillardaki
soru, pandeminin gercekten bitip
bitmedigi. Bir pandeminin baslangicini
tanimlamak ne kadar zor ise ayni
zorluk “pandemi bitti” diyebilmek icin
de gecerli. Cogu pandemi sonunda
endemik hale gelir, yani enfeksiyon bir
bolgede veya popllasyonda devam
etse de davranisi tahmin edilebilirdir
ve vakalarla Olimlerin sayisi artik
artmaz. Gelecekteki benzer pandemi
EVANETNE]S

tehditlerine daha iyi

gerektigini vurgulayan bilim insanlarini

en ¢ok pandeminin ilk donemlerindeki
bilgi eksikligi oldukea endiselendirmisti.
arastirmalarda

Zaman ilerledikge

kaydedilen gelismeler,  pandemiden
geciste

arastirmalarin 6nemini ortaya ¢ikardi.

endemik asamaya yapilan
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verilmesinin gugla bir bagisiklik
tepkisini tetikleyecedi umuluyor.

Bu tur astlara 6rnek vermek
gerekirse, her biri Cin, Hindistan,
Iran ve Rusya’da olmak iizere dort
burundan uygulanabilen mukozal
ast onaylandt. Son ikisi hakkinda
¢ok az bilgi var ancak Hindistan'in
iNCOVACC ve Cin’'in Convidecia

Air asilarinin, giglendirici olarak
uygulandiklarinda, en az enjeksiyon
yoluyla uygulanan gu¢lendirici
astlar kadar yuksek antikor seviyeleri
urettikleri onaylandi. Oxford
Universitesinden Sandy Douglas ve
meslektaslart 2022'nin baslarinda
bir burun spreyi asisun test etti

ve hayal kirikligt yaratan sonuglar
elde etti. Bu ast iNCOVACC’a ¢ok

Bazi bilim insanlari endemik

kelimesinin pandemi konusunda en
cok yanhs kullanilan kelimelerden biri
haline geldigini dusltnlyor. Yapilan
hatali bazi varsayimlarin ¢ogunun da
pandemi ve onlemler konusunda yersiz
bir rehaveti tesvik ettigi kanisindalar.
Bir epidemiyolog icin endemik bir

enfeksiyon, genel oranlarin  statik
oldugu- ne ytikseldigi ne de dlsttugu- bir
enfeksiyondur. Daha dogrusu, enfekte
olmus bir bireyin enfekte edecedi birey
sayisini (RO) dengeledigi durum olarak
distnulebilir. Soguk alginhgr ve grip
gibi-endemik olan diger enfeksiyonlar
arasinda sitma ve cocuk felci de yer

aliyor,

benzedidi i¢in, ekip gelistirdikleri
adaywmn neden bekledikleri sonucu
vermedigini anlamaya ¢alistyor.
Douglas, yakin zamanda Avrupa
veya Kuzey Amerika’da hi¢bir burun
asisinin onaylanmayacadint soyliyor.
Onay veren yetkililerin bu asilarin
guvenli oldugundan ve 6rnegin
astim hastalarinda iltihabi bir tepkiye
yol agmadigindan emin olmak
isteyeceklerini dustintyor. Ayrica
yeni asilarin halihazirdaki asilardan
¢ok daha iyi olmast gerektigi
distnuldiginden onay almanin da
gun gectikce zorlastigt kanisinda.
Douglas aynt zamanda enfeksiyona,
bulasmaya ve yeni varyantlara

karst gugli koruma saglayan bir
COVID-19 asisina sahip olmadan
once katedilmesi gereken epey yol
oldugunu ve bunun sadece COVID-19
pandemisi i¢in degil, gelecekte
karstmiza ¢ikabilecek muhtemel



yeni salginlar i¢in de ¢ok 6nemli bir deneyim
saglamast agisindan ¢ok 6nemli oldugunu
disuntyor.

Genel olarak virtsler ¢evreye uyum saglamak
ve varliklarim stirdirmek i¢in mutasyona
ugdrar. Bu nedenle, bilim insanlart SARS-

CoV-2 varyantlarnimn ve alt varyantlarinin

hizl bir sekilde tanimlanmasu ve yakindan
izlenmesini saglayan araglara duyulan ihtiyacin
her zamankinden daha fazla oldugunu ifade
ediyor. Bu konudaki asil endise ise daha bulasict
olmalart nedeniyle saglik hizmetlerine daha
fazla yik olusturmalart. Bu arada, COVID-19
sonrast durumun kuresel olarak insan sagligt

Kaynaklar

uzerindeki yukuni daha iyi anlamak i¢in

daha fazla arastirmaya ihtiya¢ duyuldugu da
bilim insanlarinin hemfikir oldugu diger bir
onemli konu. Bir¢ok insan COVID-19 gegirip
iyilesse de bazi hastalarin ¢esitli organlarinda
gorulen uzun sureli semptomlar, yani “uzun
COVID” de unutulmamast gereken bir sonug. Bu
nedenle WHO’daki uzmanlar, dinyanin dort bir
yanindaki meslektaslariyla, COVID-19 sonrast
kalp, beyin ve solunum sagligt gibi konularda
birlikte ¢alistyor. WHO, ayrica kalabalik veya
havalandirmanin yetersiz oldugu yahut hig¢
olmadigt ortamlarda hdld maske takmayt
Oneriyor. B
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