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Emergentne zoonoze uzrokovane
koronavirusima

Emergent Zoonoses Caused by Coronaviruses

Taras, M.", Lj. Barbié?

Sazetak

mergentne zoonoze sve su ucestalije, a ovaj je trend uvjetovan razvojem danasnjeg drustva. U

najvaznije cimbenike emergencije pripadaju socio-demografske promjene, klimatske promjene
te Covjekov utjecaj na okolis, kao i prilagodba mikroorganizama. Tipi¢an je primjer emergentnih
zoonoza pojava emergentnih koronavirusa koji su po gotovo identi¢nim obrascima u posljednja
dva desetlje¢a uzrokovali SARS, MERS i COVID-19. Koronavirusi uzrokuju bolesti u razli¢itih vrsta
Zivotinja i ljudi te su skloni mutacijama. Zbog toga je njihov meduvrsni prijenos stalna opasnost Sto
se i potvrdilo u nastanku ovih bolesti. Stovide, za sva tri uzro¢nika rezervoari su bili $imisi, te su
se preko neke zivotinjske vrste, koja je imala ulogu medudomacina, prilagodili i uspjeSno prenijeli
na ¢ovjeka. Nakon toga su se nastauvili Siriti medu ljudima uzrokujuci oboljenja s primarno respira-
tornim klinickim znakovima i znatnom smrtnoscu. Uz sve trenuta¢ne mjere, koje se provode zbog
suzbijanja jedne od najvecih pandemija u povijesti ¢ovjecanstva, istrazivanja je potrebno usmijeriti
u Sto ranije otkrivanje novih potencijalnih pandemijskih virusa kako ne bismo ponovno bili nespre-
mni na ponavljajuci obrazac pojave emergentnih koronavirusa, kao i drugih zoonotskih uzrocnika
u buduénosti.

Abstract

mergent zoonoses are appearing more and more frequently, which is the result of the develop-

ment of modern society. The most important factors of their emergence include socio-demo-
graphic changes, climate change, and human impact on the environment, as well as the adaptation
of microorganisms. A typical example of emergent zoonoses is the appearance of the emergent
coronaviruses that have caused SARS, MERS, and COVID-19 in almost identical patterns in the last
two decades. Coronaviruses cause diseases in various species of animals and humans, and are
extremely prone to mutations so their interspecific transmission is a constant danger, which has
been confirmed in the development of these diseases. Moreover, for all three causative agents, the
reservoirs were bats, and they adapted and were successfully transmitted to humans via an animal
species that acted as an intermediate host. They then continued to spread among humans, causing
diseases with primarily respiratory clinical signs and substantial mortality. Alongside all the current
measures being taken to control one of the largest pandemics in human history, researchers should
focus on detecting new potential pandemic viruses as early as possible, so mankind can prepare
better for the recurring pattern of emerging coronaviruses and other zoonotic agents in the future.
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uvoD

Emergentne zarazne bolesti definirane su
kao one ¢ija je incidencija u ljudi porasla u po-
sljednja dva desetljeca ili se u bliskoj budu¢no-
sti o¢ekuje njihova veca pojavnost (Hui, 2006.).
One su jedan od najvecih javnozdravstvenih
problema, a njihovu je pojavu gotovo nemogu-
¢e u potpunosti predvidjeti. Prema podacima
Svjetske zdravstvene organizacije oko 75 %
emergentnih bolesti koje su se pojavile u ljudi
u posljednjih desetak godina uzrokovano je pa-
togenim organizmima koji potjecu od Zzivotinja
ili od proizvoda Zivotinjskog podrijetla. Velik
broj tih bolesti ima potencijal za Sirenje na ra-
zlicite nacine i na velike udaljenosti, te vrlo lako
mogu postati globalni problem (Gebreyes i sur.,
2014.). Koronavirusi su poznati kao uzrocnici
bolesti ve¢ desetlje¢ima, ali su na vaznosti do-
bili tek u 21. stoljecu, izbijanjem epidemije tes-
kog akutnog respiratornog sindroma (engl. se-
vere acute respiratory syndrome, SARS) u ljudi
te velikim ekonomskim gubicima uzrokovanim
koronavirusom, koji su pogodili svinjogojstvo.
Koronavirusi obi¢no uzrokuju diSne i crijevne
infekcije zivotinja i ljudi. U humanoj su se me-
dicini smatrali relativno bezopasnim uzrocni-
cima blagih respiratornih bolesti sve do pojave
SARS-a 2002. godine u Kini (Weiss i Navas-Mar-
tin, 2005.). Desetljece poslije jos je jedan koro-
navirus, uzrocnik bliskoistotnog respiratornog
sindroma (engl. Middle East respiratory syndro-
me, MERS), izdvojen iz bolesnika s upalom pluca
u zemljama Bliskog istoka. Nedavno se, krajem
2019. godine u Wuhanu, Kina, pojavio novi ko-
ronavirus, SARS-CoV-2, koji je trenutac¢no glo-
balni zdravstveni problem. Zajednicko je svim
trima virusima podrijetlo iz SiSmiSa te da su u
ljudsku populaciju uneseni preko zivotinjskog
medudomacina (Guarner, 2020.).

KORONAVIRUSI

Koronavirusi su pripadnici porodice Coro-
naviridae te su zajedno s porodicama Arteri-
viradae, Roniviridae i Mesoniviridae svrstani u
red Nidovirales. Clanovi porodice Coronaviridae
se na temelju genetskih i antigenskih znacajki
mogu podijeliti u Cetiri roda: Alphacoronavirus
(a-Cov), Betacoronavirus (3-Cov), Gamacorona-
virus (y-Cov) i Deltacoronavirus (5-Cov). Najvise
paznje znanstvene javnosti izazivaju pripadnici
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roda Betacoronavirus zbog ¢injenice da svi po-
znati koronavirusi koji uzrokuju teSke klinicke
slike u ¢ovjeka pripadaju upravo ovom rodu.
Unutar njega nalaze se tri najpoznatije vrste ko-
ronavirusa ljudi: SARS-CoV, MERS-CoV i SARS-
CoV-2 (Rehman i sur., 2020.). Osim ovih najpo-
znatijih, joS Cetiri koronavirusa uzrokuju blagu
prehladu u ljudi, a to su HCoV-0C43 i HCoV-H-
KU1, koji takoder pripadaju rodu Betacoronavi-
rus, te HCoV-NL63 i HCoV-229E, pripadnici roda
Alphacoronavirus (Weiss i Navas-Martin, 2005.).
Osim humanih koronavirusa, u veterinarskoj su
medicini velik problem koronavirusi koji infici-
raju razliCite vrste zivotinja. Medu najvaznijim
takvim virusima jesu virus zaraznog bronhiti-
sa (engl. infectious bronchitis virus, IBV), virus
transmisivnog gastroenteritisa svinja (engl.
transmissible gastroenteritis virus, TGEV), vi-
rus epizootskog proljeva u svinja (engl. porcine
epidemic diarrhea virus, PEDV) te, u posljednje
vrijeme, virus sindroma akutnog proljeva svinja
(engl. swine acute diarrhoea syndrome corona-
virus, SADS-CoV) (Banerjee i sur., 2019.).

TESKI AKUTNI RESPIRATORNI
SINDROM - SARS

Infekcija virusom SARS-CoV uzrokovala je
prvu emergentnu Kkoronavirusnu zoonozu u
ovom tisuéljecu. Prvi slucajevi atipitne pneu-
monije u ljudi zabiljezeni su u Kini 2002. godine,
a bolest je zbog klini¢kih znacajki nazvana tes-
kim akutnim respiratornim sindromom. Za na-
ziv bolesti ¢eSce se upotrebljava pokrata SARS
koja je nastala od prvih slova naziva bolesti na
engleskom jeziku Severe Acute Respiratory Syn-
drome.

Etiologija

SARS-CoV je okruglasta oblika, slozene si-
metrije. Veli¢ina virusne cestice s ovojnicom
je 80 — 120 nm. Virusni je genom jednolanca-
na pozitivno usmjerena ribonukleinska kiseli-
na okruzena ovojnicom koja sadrzava virusne
glikoproteine. U gradi SARS-CoV bitna su tri
glikoproteina: nukleokapsidni glikoprotein (N),
koji je povezan s RNK i sudjeluje u oblikovanju
nukleokapside, transmembranski protein (M),
koji se tri puta prozima kroz ovojnicu te je izra-
zito hidrofoban, i glikoprotein (S) koji je izdanak
ovojnice, a po kojemu su koronavirusi i dobili
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ime. Uloga glikoproteina (S) u patogenezi jest
vezanje virusa na stanitne receptore (Weiss i
Navas-Martin, 2005.).

Epidemiologija i epizootiologija

SARS je prva emergentna bolest 21. stoljeca
koja je predstavljala znatnu prijetnju zdravlju
ljudi te imala globalni epidemijski potencijal. 0Od
prve pojave bolesti do sekvenciranja genoma
virusa proteklo je dva mjeseca, kad je ustanov-
ljeno da je uzrocnik SARS-a potpuno novi koro-
navirus. Epidemija koja je nastala krajem 2002.
godine i trajala do srpnja 2003. godine rezulti-
rala je s 8422 zabiljezena slu¢aja zaraze, medu
kojima je 916 (11 %) oboljelih preminulo (Chan-
Yeung i Xu, 2003.). Zbog sve veceg bliskog kon-
takta ljudi i divljih zivotinja nametalo se pitanje
je li doslo do prelaska virusa sa zivotinje na ¢o-
vjeka te je bilo vazno utvrditi prvotni rezervo-
ar bolesti. Istrazivanja provedena na trznici na
kojoj je izbila epidemija dokazala su uzro¢nika
SARS-a u obrisku nosa azijskih cibetki palmasi-
ca (Paradoxurus hermaphroditus), koje se ota-
da smatraju najvaznijim medudomacinom ovog
emergentnog zoonotskog uzroc¢nika (Banerjee
i sur., 2019.). Prijenos virusa medu ljudima do-
gada se kaplji¢no ili indirektnim dodirom, dola-
skom u kontakt s povrSinama kontaminiranima
virusom (Peiris i sur., 2003.).

Klinicka slika

Inkubacija traje 2-10 danai u pravilu bolest
zapocinje povisenom tjelesnom temperaturom,
malaksalos¢u, kasljem, mijalgijom i osjec¢ajem
zimice. Gubitak daha, tahipneja i pleuritis po-
javljuju se tek u kasnijem stadiju bolesti. Lim-
fopenija je zabiljezena u 98 % slucajeva, a u ne-
kih pacijenata i trombocitopenija te popratno s
tim poviSene vrijednosti D-dimera i produljeno
aktivirano parcijalno tromboplastinsko vrijeme
(engl. activated partial thromboplastin time,
APTT) (Hui i sur., 2003.).

Lijecenje i dijagnostika

LijeCenje SARS-a je kompleksno. Razlozi su
za to nepredvidiv tijek bolesti te joS uvijek ne-
dovoljno razjasnjena patogeneza bolesti (Tsang
iLam, 2003.). U pocetnoj fazi bolesti lijecenje se

sastojalo od primjene inhibitora proteaze (lopi-
navir/ritonavir) u kombinaciji s ribavirinom. Lo-
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pinavir i ritonavir su lijekovi koji se upotreblja-
vaju u lije€enju HIV-a, aistrazivanja su dokazala
njihovu ucinkovitost in vivo u kombinaciji s riba-
virinom (Chu i sur., 2004.). Osim toga u lijece-
nju SARS-a primjenjivao se interferon i plazma
pacijenata koji su se oporavili od SARS-a (Cinatl
i sur.,, 2003.). Laboratorijska metoda izbora za
dokaz SARS-CoV jest lantana reakcija polime-
razom u stvarnom vremenu (engl. real-time,
RT-PCR), dok je dokaz specificnih protutijela
kod SARS-CoV mogu¢ imunoenzimnim testom
(ELISA) ili imunofluorescencijom. Istrazivanja su
potvrdila da se unutar 28 dana od pocetka bole-
sti u gotovo svih bolesnika razvije detektibilan
titar protutijela (Hui i sur., 2003.).

Dokaz infekcije SARS-CoV u Zivotinja

Na temelju epidemioloskih izvjestaja prvih
pacijenata u provinciji Guangdong, primije¢ena
je njihova izlozenost divljim zivotinjama drza-
nima na trznici i posluzivanima u restoranima.
U Zelji da se identificira izvor SARS-CoV-a, u
provinciji Guangdong istrazivan je velik broj
razliCitih vrsta zivotinja. Na temelju istrazi-
vanja virus koji je genetski i antigenski sli¢an
ljudskom SARS-CoV-u utvrden je RT-PCR me-
todom u brisu nosa i izmeta azijskih cibetki
palmasica i kunopsa (Nyctereutes procyono-
ides). Seroloski dokaz infekcije, osim u njih,
utvrden je i u kineskih tvor-jazavaca (Melogale
moschata) (Guan i sur., 2003.). lako su prvot-
na istrazivanja sugerirala da su azijska cibetka
palmasica i rakun (Procyon lotor) izvor virusa
za Covjeka, kasnijim je istrazivanjima dokaza-
no da su oni meduvrsta u prijenosu uzrocnika.
Istrazivanja koronavirusa u SiSmisa dokazala
su da su $iSmisi roda potkovnjaka (Rhinolop-
hidae) primarni rezervoari virusa SARS-CoV.
Virus se iz SiSmiSa uspio replicirati na stanic-
nim kulturama podrijetlom iz ¢ovjeka, SiSmisa
i svinje. Provedeno je istrazivanje uputilo i na
mogucnost izravnog prijenosa virusa SARS-
CoV sa SiSmisa na ljude, bez posredstva azijske
cibetke palmasice kao medudomacina (Baner-
jeeisur., 2019.). 0d eksperimentalnih zivotinja
za pracenje imunogenosti i u¢inkovitosti po-
tencijalnih cjepiva koristeni su javanski maka-
ki (Macaca fasicularis) i africki zeleni majmun
(Cercopithecus aethiops sabeus) kao prijemljivi
domacini s klinickim oc€itovanjem slicnim kao u
ljudi (Gong i Bao, 2018.).
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BLISKOISTOCNI RESPIRATORNI
SINDROM - MERS

Bliskoistocni respiratorni sindrom bolest je
uzrokovana emergentnim koronavirusom koji
se prvi put pojavio 2012. godine na Bliskom
istoku, gdje i danas uzrokuje oboljenja u ljudi.
Ovaj je novi uzroc¢nik nazvan MERS-CoV, aime je
dobio od prvih slova engleskog naziva za bolest,
Middle East Respiratory Sindrom, te nastavka
CoV koji oznacuje da se radi o koronavirusu.

Etiologija

MERS-CoV je Sesti otkriveni koronavirus koji
inficira ljude. Sli¢no kao i kod ostalih koronavi-
rusa, on je ovijeni virus koji sadrzava vrlo veliku,
28 — 32 kb, jednostruku pozitivno usmjerenu
RNK. Da bi usao u stanicu domacina, veze se na
receptor dipeptidil-peptidaza 4 (DPP4) (Arabi i
sur., 2017.). Virus je izrazito stabilan, za razliku
od vecine ostalih virusa u istim vanjskim uvjeti-
ma. MERS-CoV dodan u mlijeko ostao je stabi-
lan 72 sata pri temperaturi od 4 °C te 48 sati pri
temperaturi od 22 °C, dok proces pasterizacije
potpuno inaktivira virus. U okoliSu na tempera-
turi od 30 °C i relativnoj vlaznosti od 30 % vi-
rus ostaje infektivan 24 sata (Mackay i Arden,
2015.).

Epidemiologija i epizootiologija

Do sada je zabiljezeno 2499 slucajeva in-
fekcije u 27 drzava te je zabiljezeno najmanje
858 smrtnih slucajeva (34,3 %) povezanih s in-
fekcijom MERS-CoV. Otprilike 80 % prijavljenih
slucajeva dolazi iz Saudijske Arabije koja je naj-
viSe pogodena epidemijom. Prijenos virusa sa
zivotinja na Covjeka joS nije u potpunosti razjas-
njen, ali se smatra da je i ovaj virus podrijetlom
od SiSmisa, dok se medudomadinom smatraju
jednogrbe deve koje su i glavni izvor infekcije
za ljude (Zumlai sur., 2015.). lako put prijenosa
ostaje nepoznat, izgleda da je konzumacija ne-
pasteriziranog mlijeka i termicki neobradenog
mesa moguci izvor infekcije za €ovjeka. Osim
toga MERS je respiratorna zarazna bolest u jed-
nogrbih deva (Camelus dromedarius), stoga je
vrlo vjerojatno Sirenje infekcije kapljicama se-
kreta oboljelih Zivotinja (Gong i Bao, 2018.). Pri-
jenos virusa medu ljudima primarno se dogada
bliskim kontaktom s pacijentima u bolnicama
kojima je potvrden MERS, i to kapljicnim Sire-
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njem. Osim toga kontaminacija povrsina i pred-
meta u sobi u kojoj su pacijenti takoder moze
rezultirati Sirenjem virusa. Stoga je vecina slu-
Cajeva prijenosa virusa medu ljudima posljedica
njegova sirenja u bolnicama (Arabiisur., 2017.).

Klinicka slika

Inkubacija bolesti traje od 2 do 13 dana. Kli-
ni¢ka slika moze biti od asimptomatske infek-
cije do razvoja izrazene pneumonije, s pojavom
akutnog respiratornog distresnog sindroma,
septitkog Soka i multiorganskog zatajenja koje
rezultira smréu (Malik i sur., 2016.). MERS u
pravilu pocinje porastom temperature, suhim
upalom grla, osjecajem zimice koji prati dis-
pneja s naglim razvojem upale plu¢a u prvih
tjedan dana od pocetka bolesti. Koncentracija
virusa u gornjem diSnom sustavu nizZa je nego
u uzorcima uzetim iz pluéa, te se smatra da ovo
ima odredenu ulogu u manjoj transmisiji virusa
medu ljudima za razliku od virusa SARS-CoV i
SARS-CoV-2 (Zumlai sur., 2015.).

Lijecenje i dijagnostika

Specifitnog lijecenja i etioloskog lijeka za
MERS nema, a istrazivani su ucinci razlicitih
lijekova. Klorokin, klorpromazin, loperamid i
lopinavir inhibiraju replikaciju virusa in vitro u
ucinkovitim dozama, ali njihova ucinkovitost u
ljudi zasad nije poznata. Ljudska monoklonska
neutralizacijska protutijela i konvalescentna
plazma takoder su jedan od mogucih nacina
lije¢enja koji su se pokazali uspjeSnima i u lije-
tenju SARS-a (Zumla i sur.,, 2015.). Osim toga
interferon u kombinaciji s ribavirinom ima pozi-
tivan ucinak na smanjeno oStecenje pluc¢a i pad
titra virusa u plu¢ima prema istrazivanju koje je
provedeno na javanskim makakijima (Falzara-
no i sur., 2013.). MERS moze biti potvrden se-
roloski ili molekularno. Pri dokazivanju MERS-a
molekularnom metodom radi se RT-PCR. Za
potvrdivanje infekcije dokazom protutijela pri-
mjenjuje se nacelo parnih seruma, a naj¢esce su
seroloSke metode dijagnostike ELISA i imuno-
fluorescencija. Rezultati seroloSkog pretraziva-
nja moraju biti oprezno interpretirani jer postoji
mogucnost krizne reakcije s ostalim koronavi-
rusima (Zumlaisur., 2015.).
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Dokaz infekcije MERS-CoV u Zivotinja

Pocetna su istrazivanja identificirala SiSmisa
kao izvor zaraze zbog virusa dokazanih u ne-
koliko vrsta SiSmiSa za koje je sekvenciranjem
genoma dokazana visoka srodnost s virusom
MERS-CoV. Osim istrazivanja uloge SiSmiSa u
epidemiologiji virusa MERS-CoV provedena su
i seroloska testiranja drugih Zivotinja kojima je
ustanovljeno daje i do 100 % jednogrbih devau
Omanu te 14 % na Kanarskim otocima pozitivno
na MERS-CoV. Naknadna suistrazivanja potvrdi-
la opcenito visok postotak seropozitivnih deva
na Arapskom poluotoku. S obzirom na visoku
seroprevalenciju, dokaz protutijela na MERS-
CoV u deva smatra se jednim od glavnih dokaza
zbog kojih se deve smatraju medudomacinom
virusa MERS-CoV za prijenos na ljude, ali i naj-
vaznijim izvorom infekcije za ¢ovjeka (Reusken
i sur.,, 2013.). Takoder, istrazivanje provedeno u
Kataru 2015. godine dokazalo je infekciju viru-
som MERS-CoV u alpaka koje su drzane u zajed-
nickom uzgoju s devama (Hemida i sur., 2013.).

CoviD-19

Krajem 2019. godine zabiljezena je prva
pojava treceg emergentnog zoonotskog koro-
navirusa u 21. stoljecu, koji je zbog srodnosti
s virusom SARS-CoV nazvan SARS-CoV-2. Od
prvog slucaja do danas ovaj je uzrocnik izazvao
globalnu pandemiju bolesti nazvane COVID-19,
koja je do sada rezultirala s vise od 590 milijuna
oboljelih osoba, od kojih je umrlo viSe od Sest
milijuna.

Etiologija

Sli¢no kao i kod ostalih betakoronavirusa,
veli¢cina genoma iznosi 29,9 kb, virus je ovi-
jen, ima nukleokapsidu te pozitivno usmjerenu
jednolan¢anu RNK. Filogenetskom analizom
genoma utvrdeno je da SARS-CoV 2 virus djeli
79,5 % genoma s virusom SARS-CoV, odnosno
50 % s virusom MERS-CoV (Jin i sur., 2020.).
SARS-CoV-2 gubi svoju infektivnost pod dje-
lovanjem UV zraka i na temperaturi od 56 °C
tijekom 30 minuta. Takoder, pokazalo se da je
virus SARS-CoV-2 otporniji od virusa SARS-CoV
u istim uvjetima okolisa (Van Doremalen i sur.,
2020.). Kljucan protein u infekciji stanice jest
povrsinski izdanak ovojnice, S-protein. Njego-
vim vezanjem na stanicni receptor ACE2 dolazi
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do kaskade koja omogucuje fuziju virusne i sta-
nitne membrane (Jin i sur., 2020.). Zbog svoj-
stava uzrocnika i intenziteta pandemije dolazi
do znatnih izmjena u cirkuliraju¢im sojevima te
su u ovom trenutku poznata Cetiri soja nastala
genskim izmjenama od pocetka pandemije koja
su imenovana, prema redoslijedu dokazivanja,
grckim slovima od alfa do delta. Evolucija viru-
sa SARS-CoV-2 nastaje genskim mehanizmom
homologne rekombinacije tako da se nastanak
novih sojeva moze ocekivati i u bliskoj budu¢no-
sti (Wangisur., 2021.).

Epidemiologija i epizootiologija

Za sada se pretpostavlja da su izvor pan-
demijskog virusa SARS-CoV-2 SiSmisi, dok se
najvjerojatnijim medudomacinom smatra ma-
lajski ljuskavac (Manis javanica) zbog sli¢nosti
u sekvenciji genoma koronavirusa izdvojenog
iz njega (Liu i sur., 2020.). Prvotna istrazivanja
koja su provedena nakon izbijanja pandemije
bila su usmjerena i na istrazivanje zmija koje
bi mogle biti potencijalni rezervoar infekcije (Ji
i sur., 2020.), no do danas nije dokazana mo-
gucnost rezervoara koronavirusa u drugih zi-
votinjskih vrsta osim sisavaca i ptica (Bassetti
i sur.,, 2020.). Neovisno o rezervoaru i medudo-
macinu, glavni su izvor infekcije za COVID-19
bolesne osobe. Teze oboljele osobe smatraju
se zaraznijima od osoba s blazom infekcijom.
Glavni je nacin Sirenja infekcije medu ljudima
kapljicnim putem i bliskim izravnim dodirom.
Takoder, moguce je i Sirenje infekcije aerosolom
u zatvorenom prostoru u kojemu je zabiljeze-
na visoka koncentracija aerosola dulje vrijeme
(Guoisur., 2020.).

Klinicka slika

COVID-19 smatra se samolimitiraju¢om za-
raznom boles$cu, kod koje veéina bolesnih poka-
zuje blage klinitke znakove i od koje se u pot-
punosti oporave za jedan do dva tjedna. Postoji
pet razli¢itih tipova infekcije COVID-19 prema
klinickoj slici: asimptomatske osobe (1,2 %),
blagi do umjereni slucajevi (80,9 %), tezi sluca-
jevi (13,8 %), kriti¢ni slucajevi (4,7 %) i smrtni
slucajevi (2,3 %) od svih zabiljezenih slucajeva u
svijetu. Inkubacija bolesti traje od 1 do 13 dana,
a prosjek je 4 do 7 dana. Najces¢i su klinicki
simptomi bolesti COVID-19 poviSena tjelesna
temperatura, umor i suhi kasalj. Atipicni klinic-
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ki simptomi uklju¢uju glavobolju, hemoptizu,
mucninu, proljev i povracanje. Disfunkcija osje-
tila, ponajprije gubitak osjeta okusa i mirisa,
povezana je s infekcijom, ali se u pravilu osjet
povrati za 2 do 4 tjedna (Jin i sur.,, 2020.). Za
razliku od ovih pocetnih podataka, pracenjem
klinickih znacajki bolesti COVID-19 uoceno je
sve viSe razlicitih klinickih slika koje su izrav-
no povezane s infekcijom SARS-CoV-2. Tako
se COVID-19 vrlo brzo prestao smatrati samo
primarno respiratornom infekcijom i smatra se
multisistemskom boleS¢u s varijabilnim klinic-
kim znakovima (Gupta i sur., 2020.).
Lijecenje i dijagnostika

Trenutatno se lijeCenje bolesti COVID-19
sastoji od provodenja simptomatske i potporne
terapije koliko je potrebno za kriti¢ne pacijen-
te (Guo i sur., 2020.). Akutna infekcija dokazuje
se molekularnom detekcijom specifi¢ne virusne
RNA RT-PCR testom u obriscima nazofarinksa,
zdrijela, uzorcima ispljuvka, aspirata traheje
ili bronhoalveolarnom lavazom. Serolosko te-
stiranje dokazom protutijela ne sluzi za dokaz
akutne infekcije, osim eventualno u osoba koje
su imale simptome COVID-19, ali su bile nega-
tivne na RT-PCR-u (Sethuraman i sur., 2020.).
Zbog potrebe za brzom i pouzdanom dijagno-
stikom od pocetka pandemije razvijene su broj-
ne dijagnosticke metode za dokaz antigena i
humoralnog odgovora, a u novije se vrijeme
razvijaju i testovi za dokaz stanitne imunosti
u dijagnostici infekcija virusom SARS-CoV-2
(Mangsboisur., 2021.).

Dokaz infekcije virusom SARS-CoV/-2 u
Zivotinja

Kao i za prethodne dvije emergentne zoo-
noze uzrokovane koronavirusom, i za ovaj novi
emergentni koronavirus, SARS-CoV-2, smatra
se da su prirodni rezervoar infekcije SiSmisi
(Ludwig i Zarbock, 2020.). Istrazivanja koja su
do sada provedena radi utvrdivanja podrijetla
virusa SARS-CoV-2, otkrila su sli¢nost geno-
ma s koronavirusom SiSmisa od 96,2 %, a koji
u SiSmisa ne uzrokuje klinicke znakove bole-
sti ni patoloske promjene (Flores-Alanis i sur.,
2020.). Stoga se smatra da je velika vjerojat-
nost da su upravo SiSmisi prirodni rezervoari
SARS-CoV-2. Kako su u pravilu stanista SiSmi-
Sa daleko od ljudske civilizacije te izmedu njih

Veterinar Godina 2022. Godiéte 60. Broj 1.

i ljudi nije ucestao izravan dodir, pretpostavlja
se da se prijenos virusa na ¢ovjeka dogodio pre-
ko medudomactina, kao Sto je to bio slucaj kod
SARS-a i MERS-a. Istrazivanja koja su do sada
provedena utvrdila su sli¢nost u sekvenciji ge-
noma kod malajskog ljuskavca (Manis javanica)
od ¢ak 85 do 92 % (Zhang i sur., 2020.). Takoder,
mnoga se istrazivanja diljem svijeta provode
u svrhu pronalaska potencijalnih domacina za
SARS-CoV-2, Sto je iznimno vazno za razumi-
jevanje bolesti COVID-19 kao i za njezinu pre-
venciju i kontrolu. 0d ostalih Zivotinja prirodne
su infekcije do sada dokazane u pasa, macaka,
tigrova, lavova i krznasa. Prvi slucaj zaraze psa
virusom SARS-CoV-2 potvrden je u Hong Kon-
gu 27. veljace 2020. godine u 17 godina starog
pomeranca koji nije pokazivao klinicke znakove
bolesti, a Ciji je vlasnik bio pozitivan na korona-
virus (Almendros, 2020.). Otada su provedena
mnoga istrazivanja, a uloga kucnih ljubimaca
opsezno je istrazivana i u Hrvatskoj. 0d uku-
pno 654 nasumi¢no odabranih uzoraka seruma
pasa tijekom prvog vala epidemije bolesti CO-
VID-19 u Hrvatskoj su seroloSkim pretraziva-
njem mikroneutralizacijskim testom dva uzorka
bila pozitivna, a od 172 uzorka testirana imu-
noenzimnim testom (ELISA) ¢ak je 13 uzoraka
bilo pozitivno. Sli¢no je istrazivanje provedeno
i u macaka kojima su protutijela u niskom ti-
tru dokazana u jednom uzorku seruma od njih
131 koji su pretrazeni mikroneutralizacijskim
testom (Stevanovi¢ i sur.,, 2021.a). U drugom
istrazivanju, nakon drugog vala u Hrvatskoj,
dokazan je znatno veci postotak seroloski po-
zitivnih pasa testiranih ELISA testom, koji je u
opcoj populaciji bio 14,69 %, a u kuc¢anstvima
s pozitivnim ljudima ¢ak 43,9 %, od kojih su u
25,64 % dokazana i neutralizacijska protutijela
(Stevanovic i sur., 2021.b). Uz to je istim istrazi-
vanjem uocen znatno veci postotak neuroloskih
bolesti u seroloski pozitivnih pasa, 5to svakako
treba dodatno istraziti.

Bez obzira na navedene rezultate u ku¢nih
ljubimaca, u ovom se trenutku epidemioloski
najvaznijim smatraju infekcije krznasa virusom
SARS-CoV-2. Prvi slu¢ajevi zaraze medu krznasi-
ma pojavili su se u travnju 2020. na dvije farme
za intenzivni uzgoj americkih vidrica (Neovison
vison) u Nizozemskoj. Pretpostavlja se da su rad-
nici bili izvor zaraze za vidrice koje su pokazivale
razlicite klinicke znakove bolesti, koji su ukljuci-
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vali serozni iscjedak iz nosa do akutnog respira-
tornog distresnog sindroma i klinickih znakova
poremecaja probavnog sustava (Oreshkova i
sur., 2020.). Bolest se brzo prosirila farmom te je
radi spre¢avanja daljnjeg Sirenja bolesti donese-
na odluka o eutanaziji desetak tisu¢a americkih
vidrica (Enserink, 2020.). Tako se danas krznasi
smatraju najprijemljivijim Zivotinjama u kojih
SARS-CoV-2 moze uzrokovati masovna oboljenja
i teke klinicke slike (Fenollar i sur., 2021.).

ZAKLJUCAK

Prikazane osnovne znacajke infekcija ljudi
s tri koronavirusa zoonotskog podrijetla u po-
sljednja dva desetlje¢a jasno potvrduju obrazac
pojavljivanja ovih emergentnih zoonoza. Sva
su tri uzro¢nika podrijetlom od SiSmisa te su se
preko neke druge zivotinjske vrste, kao medu-
domacina, prilagodile infekciji ¢ovjeka i Sirenju
medu ljudima. Znanstvena i stru¢na javnost bila
je visoko svjesna ovakvih obrazaca pojavljiva-
nja emergentnih koronavirusnih zoonoza. Tako
su iz znanstvene zajednice upucena ozbiljna
upozorenja o riziku od ovakve pandemije vrlo
brzo nakon zavrsetka epidemije SARS-a, dakle
godinama prije pandemije bolesti COVID-19
(Webster, 2004.; Cheng i sur., 2007.), uz istica-
nje visokog epidemioloskog rizika na kineskim
mokrim trznicama. Nazalost, ¢ak ni pojavom
MERS-a 2012. godine ovakvi apeli nisu izazvali
potrebnu senzibilizaciju javnosti koja bi dovela
do intenziviranja istrazivanja u skladu s inicija-
tivom Jedno zdravlje. Zbog toga danas svjedoci-
mo najvecoj pandemiji u povijesti covjeCanstva
koja je potpuno promijenila dosadasnje drustvo
i nacin Zivota. Stoga nije pitanje jesmo li mo-
gli biti pripremljeniji na pandemiju bolesti CO-
VID-19, jer odgovor je vrlo jasan, nego hoce li se
barem nakon njezine pojave prihvatiti nuznost
intenzivnih istrazivanja potencijalnih zoonot-
skih uzro¢nika kako ne bismo uskoro svjedo-
Cili nekoj novoj globalnoj pandemiji. 0d pojave
SARS-a do MERS-a proslo je devet godina, od
MERS-a do bolesti COVID-19 sedam, a koliko ¢e
proci do iduce ovisi 0 povjerenju sustava u zna-
nost i spremnoS¢u da odgovorimo izazovima
globalnog modernog doba, u ¢emu i veterinar-
ska struka zasigurno ima nezamjenjivu ulogu.
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