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Covid-19 mRNA BNT162b2 asis1 sonrasi Anti-SARS-Cov-2 S-RBD

IgG antikorlarinin degerlendirilmesi
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0Z

Amag: SARS-CoV-2'ye karsi1 dogal olarak gelistirilen antikorlarin arastirilmasi, epidemiyolojik agidan
biiylik 6nem tasimaktadir. Bu ¢alismada, iki doz BNT162b2 asisindan sonra spike proteinine (S-RBD
IgG) (S-RDB protein IgG) karst olusan IgG antikor diizeyleri belirlenmesi ve COVID-19u
asemptomatik geciren kisilerde bir doz asidan sonra ve daha 6nce COVID-19 gecirmeyen kisilerde iki
doz asidan sonra antikor yaniti karsilastirilmasi amag¢lanmistir. Yontem: Tarsus Devlet Hastanesinde
BNT162b2 asis1 olan toplam 153 kisiden, 1. doz as1 uygulamasindan hemen 6nce goniillii olur formu
ile kan alinmistir. Calismaya devamlilik saglayan 118 kisiden 1. doz as1 uygulamasindan 28 giin sonra
(2.doz as1 olmadan hemen 6nce) ve 2. doz as1 uygulamasindan 28 giin sonra olmak iizere 2 adet kan
ornegi daha alinmistir. Serum ornekleri, SARS-CoV-2 antikorlarini test etmek icin rekombinant S1
antijeni ile kaplanmis bir anti-SARS-CoV-2 Quanti-Vac ELISA IgG kiti ile test edilmistir. Bulgular: As1
oncesi antikor diizeyleri incelendiginde; 100 hastada (%65,4) antikor negatif, 4 hastada (%2,6)
borderline pozitif ve 49 hastada (%32,0) antikor pozitif oldugu belirlenmistir. Asilama sonrasi yan
etkilerin gogunlugunun kadinlarda ve 50-59 yas arasi katilimcilarda oldugu belirlenmistir. Hastalarin
yas siiflarina, cinsiyetlerine, VKI diizeylerine, mesleklerine, sigara icme durumlarina ve eslik eden
hastaliklarina goére 2. doz antikor duizeyleri acgisindan istatistiksel olarak anlaml bir fark olmadig:
tespit edilmistir (p>0.05). Sonu¢: SARS-CoV-2'nin yeniden enfeksiyonunu 6nleyebilecek serum
antikorlarinin esik seviyelerini belirlemek icin daha fazla arastirmaya ihtiyag vardir.
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Covid-19 asi sonrasi antikor yaniti

Evaluation of Anti-SARS-Cov-2 S-RBD IgG Antibodies after Covid-19
mRNA BNT162b2 vaccine

Abstract

Aim: Investigation of naturally developed antibodies against SARS-CoV-2 is of great epidemiological
importance. In this study, it was aimed to determine the IgG antibody levels against spike protein (S
RBD IgG) (S-RDB protein IgG) after two doses of the BNT162b2 vaccine and to compare the antibody
response after one dose of vaccine in people who have asymptomatic COVID-19 and after two doses
of vaccine in people who have not had COVID-19 before. Method: Blood was drawn from a total of
153 people who were vaccinated with BNT162b2 at Tarsus State Hospital, with a voluntary consent
form, just before the first dose of the vaccine. Two blood samples were taken from 118 individuals
who continued the study, 28 days after the first dose of vaccine (just before the second dose of
vaccine) and 28 days after the second dose of vaccine. Serum samples were tested with an anti-SARS-
CoV-2 Quanti-Vac ELISA IgG kit coated with recombinant S1 antigen to test for SARS-CoV-2
antibodies. Results: When the antibody levels before vaccination are examined; It was determined
that 100 patients (65.4%) had negative antibodies, 4 patients (2.6%) had borderline positive and 49
patients (32.0%) had positive antibodies. It was determined that the majority of the side effects after
vaccination were in women and participants aged 50-59 years. It was determined that there was no
statistically significant difference in terms of 2nd dose antibody levels according to the age classes,
gender, BMI levels, occupation, smoking status and concomitant diseases of the patients (p>0.05). In
conclusion; more research is needed to determine threshold levels of serum antibodies that could
prevent reinfection of SARS-CoV-2. Conclusion: more studies are needed to determine whether the
antibody titers after vaccination reflect the true protective effect against the virus.
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Giris

Siddetli akut solunum sendromu
koronaviriis 2 (SARS-CoV-2) enfeksiyonunun
neden oldugu Koronaviriis hastaligt 2019
(COVID-19), ilk olarak Aralik 2019'da Cin'in
Wuhan kentinde tespit edildi ve o zamandan
beri kiiresel bir salgin haline geldi.! COVID-19
pandemisi, diinya ekonomisinin yani sira
kiiresel niifusun saghgini da etkilemeye uzun
stre devam etmis olup WHO raporlarina gore
Subat 2023'e kadar yaklasik 7 milyon o6lim
rapor edilmistir.2 Tiirkiye'de, Ocak 2020
itibariyle 15 milyondan fazla vaka ve 98,976
6lim bildirilmistir.2 Salginla miicadelede en
onemli yontem asidir.3 COVID-19 mRNA
BNT162b2 (Pfizer-BioNTech, Almanya) asisi
SARS-CoV-2'nin spike proteinini kodlayan
genetik kodun kullanilmasi temeline dayal
SARS-CoV-2 asilarindan biridir ve Klinik
deneylerde ve gercek diinyada ¢arpici etkinlik
gostermistir.# Tiirkiye’de 12 Nisan 2021'de
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BNT162b2 asisinin kullanimina baslanmistir.
Bugiine kadar toplam 147.501.398 doz
BNT162b2 asist uygulanmistir.2 BNT162b2
mRNA asisinin umut verici etkinligi daha
onceki arastirmalarda bildirilmistir.5 Israil'de
tilke capinda toplu asilama yiirttiilen bir klinik
calismada, tam asilamadan sonra BNT162b2
asisinin ~ tahmini  etkinligi, belgelenmis
enfeksiyon igin %92 ve hastaneye yatis
oranlar1 icin %87 olarak bulunmustur.6
Ayrica, Amerika Birlesik Devletleri Hastalik
Onleme Merkezi tarafindan aciklanan veriler,
kiiresel olarak onaylanmis mRNA asilarinin
(Pfizer-BioNTech ve Moderna), ikinci asi
dozundan sonra saglik calisanlar1 arasinda
semptomatik hastalik riskini %94 oraninda
azalttigini gostermistir.” Bununla birlikte,
antikor titrelerinin asilamadan sonra zaman
icinde kademeli olarak azaldig
bildirilmektedir.8 Asilamadan sonra
antikorlarin ne kadar siire serumda pozitif
diizeyde kaldigi ve COVID-19'a karsi koruyucu
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bagisiklik
bilinmiyor.

Bu c¢alismada, iki doz BNT162b2
asisindan sonra spike proteininin reseptor
baglayic1 bolgesine karsi olusan IgG antikor
(anti-SARS-CoV-2 S-RBD IgG) diizeylerinin
belirlenmesi amag¢lanmistir.

saglaylp  saglamadigit  hala

Gerec¢ ve Yontem

Arastirmanin Etik Yoniti

Bu ¢alisma, TC Saglik Bakanligi COVID-
19 Bilimsel Arastirma Degerlendirme
Komisyonu onayi (Tarih: 04.03.2021 ve Karar
No: 2021-03-02T16_08_22) ve Toros
Universitesi Bilimsel Arastirmalar ve Yayin
Etigi Kurulu onay1 (Tarih: 26.03.2021 ve Karar
No: 2021/33) alinarak gergeklestirilmistir.

Calisma Grubu ve Ornekler

Prospektif kesitsel bir calisma olarak
tasarlanmistir. G*Power 3.1.9.2 programi
kullanilarak yapilan gii¢ analizi sonucunda;
0,20 etki biiytkliigi, %90 giic ve %5 hata pay1
ile toplamda en az 100 6rnek sayis1 yeterli
bulunmustur  (N=100). Tarsus Devlet
Hastanesinde BNT162b2 asis1 olan toplam
153 kisiden, 1. doz as1 uygulamasindan hemen
once goniilli olur formu ile kan alinmistir.
Calismaya devamlilik saglayan 118 kisiden 1.
doz as1 uygulamasindan 28 giin sonra (2.doz
asi olmadan hemen oOnce) ve 2. doz asi
uygulamasindan 28 giin sonra olmak lizere 2
adet kan 6rnegi daha alinmistir.

SARS-CoV-2 antikor yanitini
etkileyebilecek  faktorlerin  belirlenmesi
amaciyla yas, cinsiyet, boy, kilo, sigara
kullanimi ve COVID-19 enfeksiyonu gegirme
durumu kayit altina alinmistir. Calismaya
dahil edilen kisilerden 4-5 ml kan ornegi,
etilendiamin tetraasetik asit (EDTA)Y’li tiiplere
alinmistir ve 3500 rpm'de 10 dakika santrifiij
edilerek serum oOrnekleri ayrilmistir. Elde
edilen serum oOrnekleri, ¢alismaya alinana
kadar -80°C’de muhafaza edilmistir.

Enzime Bagh Immiinosorbent Deneyi (ELISA)
Testi
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SARS-CoV-2 IgG smifi antikorlarin
kantitatif olarak belirlenmesi i¢in, SARS-CoV-2
S proteininin RBD’yi de iceren rekombinant S1
antijeni ile kapli, Anti-SARS-CoV-2 QuantiVac
ELISA IgG (Euroimmun, Lubeck, Almanya) kiti
kullanilmistir. Serum o6rnekleri, numune
tamponu ile 1:101 oraninda seyreltildi ve
iretici firmanin talimatlar1 dogrultusunda test
edilmistir. Calisma sonunda her bir kuyucugun
absorbanst 450 nm’de spektrofotometrik
olarak belirlenmistir. Sonuclar,
konsantrasyonlar1 1-120 relatif tinite (RU/ml)
arasinda degisen alti adet Kkalibrator icin
Olciilen optik dansite degerlerine karsilik
gelen birimlere noktasal kalibrasyon egrisi
cizilmesiyle hesaplandi. Dogrusal regresyon
ile  antikor = konsantrasyonlar1 = RU/ml
cinsinden belirlendi. RU/ml cinsinden elde
edilen kantitatif sonugclar, DSO’niin
spesifikasyonlarina uygun olarak 3.2 ile
carpilarak BAU/ml'ye c¢evrilmistir. Antikor
konsantrasyonu < 25.6 BAU/ml olan 6rnekler
negatif, = 25.6 BAU/ml < 35.2 BAU/ml olan
ornekler sinirda pozitif ve = 35.2 BAU/ml
olanlar ise pozitif olarak degerlendirilmistir.
Numunelerin optik dansitesi kalibrator 1 (120
RU/ml)’in zerindeyse, serum Ornekleri
1/400 oraninda seyreltilerek tekrar calismaya
alindi ve elde edilen sonuglar dort ile
carpilmistir.

Istatiksel Analiz

Istatistiksel analizler SPSS (IBM SPSS
Statistics 24) adli paket program kullanilarak
yapilmistir. Bulgularin  yorumlanmasinda
frekans tablolar1 ve tanimlayia istatistikler
kullanilmistir. Normal dagilima uygun 6l¢iim
degerleri  icin  parametrik  yOntemler
kullanilmigtir. Parametrik yontemlere uygun
sekilde, iki bagimsiz grubun Olglim
degerleriyle karsilastirilmasinda
“Independent Sample-t” test (t-tablo degeri)
yontemi kullanilmistir.  Normal dagilima
uygun olmayan olcim degerleri icin
parametrik olmayan yontemler kullanilmistir.
Parametrik olmayan ydntemlere uygun
sekilde, iki bagimsiz grubun Olglim
degerleriyle karsilastirlmasinda  “Mann-
Whitney U” test (Z-tablo degeri), bagimsiz ii¢
veya daha fazla grubun o6l¢iim degerleriyle
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karsilastirilmasinda “Kruskal-Wallis H” test
(x?-tablo degeri) yéntemi kullamilmistir. Ug
veya daha fazla grup icin anlamlh fark ¢ikan
degiskenlerin ikili karsilastirmalar1 igin
Bonferroni diizeltmesi uygulanmstir.

Bulgular

Hastalarin yas ortalamasinin
47.24+10.04 (y1l) oldugu tespit edilmis ve
79’unun (%51.5) 50-59 yas grubunda oldugu
belirlenmistir. 90 hastanin (%58.8) kadin

Tablo 1. Sosyodemografik dzellikler

Covid-19 asi sonrasi antikor yaniti

oldugu, 61’inin (%39.9) fazla kilolu oldugu ve
62’sinin (%40.6) memur oldugu
belirlenmistir. 92 hastanin (%60.1) sigara
kullanmadigr ve 90’'min (%58.8) eslik eden
hastaliginin  olmadigi  belirlenmistir. Bu
bilgilere ek olarak, as1 6ncesi antikor diizeyleri
incelendiginde; 100 hastanin (%65.4) negatif,
4 hastanin (%2.6) smnirda pozitif ve 49
hastanin (%32.0) pozitif antikorunun oldugu
belirlenmistir. 1 ve 2.doz as1 antikor diizeyleri
incelendiginde; 118 hastanin (%100.0)
tamaminin 1 ve 2.doz antikorunun pozitif
oldugu belirlenmistir (Tablo 1).

Degisken (N=153) n %

Yas siniflar1 [ X + S.5.-47,24+10,04 (y1l) ]

<40 46 30.1
40-49 14 9.2

50-59 79 515
260 14 9.2

Cinsiyet

Kadin 90 58.8
Erkek 63 41.2
BKI[X + S.5.-26,814+4,71 (kg/m?) |

Zayif (<18,5) 4 2.6
Normal (18,5-24,9) 54 35.3
Fazla kilolu (25,0-29,9) 61 39.9
Obez (230) 34 22.2
Meslek

Memur 62 40.6
Isci 21 13.6
Ev hanimi 48 314
Emekli 22 14.4
Sigara kullanma

Evet 61 39.9
Hayir 92 60.1
Eslik eden hastalik varligi

Var 63 41.2
Yok 90 58.8

Hastalarin siireglere gore antikor
diizeyleri acisindan istatistiksel olarak anlaml
farklihlk  tespit edilmistir  (x2=198,153;
p=0.000). Anlamh farkin hangi gruptan
kaynaklandigin1 tespit etmek icin yapilan
Bonferroni diizeltmeli ikili karsilastirmalar
sonucunda; as1 oncesi antikor diizeyleri ile 1
ve 2.doz sonrasi arasinda anlamli farklilik
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tespit edilmistir. 1 ve 2.doz sonras1 antikor
diizeyleri, as1 dncesi antikor diizeylerine gore
anlamli diizeyde daha ytiiksektir. Ayni sekilde,
1.doz antikor diizeyleri ile 2.doz sonrasi
arasinda anlamlh farklhilik tespit edilmistir.
2.doz sonrasi antikor diizeyleri, 1.doz sonrasi
antikor diizeylerine gore anlaml diizeyde
daha yiiksek oldugu tespit edilmistir (Tablo 2).
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Tablo 2. As1 6ncesi, 1. ve 2. doz as1 sonrasi olusan antikor diizeylerine gore farkliliklarinin incelenmesi

Degisken Antikor diizeyi istatistiksel analiz*
XtS.S. Medyan [IQR] Olasilik

As1 dncesi(® 219.85+437.22 12.0 [144.6] x2=198.153

1.doz as1 sonrasi()) 1066.95+521.75 1276.4[906.8] p=0.000

2.doz as1 sonrasi(? 1436.99+278.21 1536.0 [0.0] [0-1.2] [1-2]

*Normal dagilima sahip olmayan ii¢ veya daha fazla bagiml grubun 6l¢iim degerleriyle karsilastirilmasinda "Friedman” test (y2-tablo

degeri) istatistikleri kullanilmistir.

As1 sonrast olusan yan etkilerin
¢ogunlugu kadinlarda ve 50-59 yas arasi
katilimcilarda oldugu belirlenmistir.
Katilimcilarin %70’inde 1. Doz as1 sonrasi yan
etki olusmustur. 1.doz as1 sonrasi olusan yan
etkilerden as1 bolgesinde agr1/sislik/kizariklik
ile 2.doz semptom asi  bdlgesinde
agri/sislik/kizariklik arasinda istatistiksel
olarak anlaml iliski tespit edilmistir (p<0.05).

1.doz semptomda asl bolgesinde
agri/sislik/kizariklik olan 40 kisinin (%54.1)
2.dozda bu semptomlarinin  olmadigl

belirlenmistir. 1.doz semptom yorgunluk, hafif
ates/titreme, bas agrisi, kas ve eklem agrisi,
kusma ve ishal, diger semptomlar ile 2.doz

ayni semptomlar arasinda istatistiksel olarak
anlamh iliski yoktur (p>0.05) (Tablo 3).
Hastalarin 1.doz yan etki durumlarina gore
1.doz antikor diizeyleri ac¢isindan istatistiksel
olarak anlaml farklilik yoktur (p>0.05) (Tablo
4). Hastalarin yas siniflarina, cinsiyetlerine,
BKI diizeylerine, mesleklerine, sigara
kullanma durumlarina ve eslik eden hastalik
durumlarina gore 2. doz antikor diizeyleri
acisindan istatistiksel olarak anlamh farklilik
yoktur (p>0.05). Hastalarin 2.doz yan etki
durumlarina gore 2. doz antikor diizeyleri
acisindan istatistiksel olarak anlamh farklilik
yoktur (p>0.05) (Tablo 5).

Tablo 3. Birinci ve ikinci doz as1 sonrasi olusan yan etkiler arasindaki iligkilerin incelenmesi

1.doz semptom

2.doz semptom Yok Var p*
n % n %

As1 bolgesinde agri/sislik/kizariklik

Yok 36 81.8 40 54.1 0.000

Var 8 18.2 34 459

Yorgunluk

Yok 83 85.6 14 66.7 1.000

Var 14 14.4 7 333

Hafif ateg/titreme

Yok 108 96.4 4 66.7 1.000

Var 4 3.6 2 333

Bas agris1

Yok 100 95.2 11 94.6 0.210

Var 5 4.8 2 15.4

Kas ve eklem agrisi

Yok 95 92.2 11 73.3 0.648

Var 8 7.8 4 26.7

Kusma ve ishal

Yok 113 99.1 3 75.0 0.625

Var 1 0.9 1 25.0

Diger semptomlar

Yok 106 95.5 6 85.7 1.000

Var 5 4.5 1 14.3

*[ki bagiml nitel degiskenin birbiriyle iliskilerinin incelenmesinde “McNemar” test istatistikleri kullanilmigtir.
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Tablo 4. Birinci doz sonrasi olusan yan etkilere gore 1.doz antikor diizeylerinin karsilastirilmasi

Degisken 1.doz antikor diizeyi istatistiksel analiz*
X+8S.S. Medyan [IQR] Olasilik

As1 agri/sislik/kizariklik

Yok 44 1111.45+516.19 1466.4 [911.3] 7=-0.645

Var 74  1040.13+526.80 1130.0 [918.4] p=0.519

Yorgunluk

Yok 97 1058.16+527.71 1230.8 [934.0] 7=-0.248

Var 21 1107.14+518.87 1374.8 [758.4] p=0.804

Hafif ates/titreme

Yok 112 1048.70+£527.55 1180.4 [938.8] 7Z=-1.514

Var 6  1404.53+220.79 1536.0 [327.0] p=0.130

Bas agris1

Yok 105 1076.03+511.09 1325.6 [892.1] 7=-0.403

Var 13 994.37+618.96 1100.0 [1348.6] p=0.687

Kas ve eklem agris1

Yok 103 1083.55+500.21 1230.8 [886.4] 7=-0.844

Var 15  954.05+659.47 1374.8 [1416.4] p=0.399

Diger semptomlar

Yok 111 1065.01+523.59 1230.8 [900.4] 7=-0.024

Var 7 1097.34+530.64 1374.8 [1136.6] p=0.981

*Normal dagilima sahip olmayan iki bagimsiz grubun 6l¢iim degerleriyle karsilastirilmasinda "Mann-Whitney U” test (Z-tablo degeri)

istatistikleri kullanilmistir.

Tablo 5. ikinci doz as1 sonrasi olusan yan etkilere gére 2.doz antikor diizeylerinin karsilastiriimasi

Degisken

2.doz antikor diizeyi

Istatistiksel analiz*

X+S.S. Medyan [IQR] Olasilik
As1 agri/sislik/kizariklik
Yok 76  1431.38+294.22 1536.0 [0.0] 7=-0.253
Var 42 1447.03+250.19 1536.0 [0.0] p=0.800
Yorgunluk
Yok 97 1428.65+294.71 1536.0 [0.0] 7Z=-0.238
Var 21  1475.18+185.80 1536.0 [0.0] p=0.812
Hafif ateg/titreme
Yok 112 1433.15+284.82 1536.0 [0.0] 7=-0.039
Var 6 1508.20+68.09 1536.0 [41.7] p=0.969
Bas agris1
Yok 111 1430.69+285.84 1536.0 [0.0] 7Z=-1.153
Var 7 1536.00+£0.00 1536.0 [0.0] p=0.249
Kas ve eklem agrisi
Yok 106 1433.34+287.73 1536.0 [0.0] Z=-0.673
Var 12 1469.00+£232.09 1536.0 [0.0] p=0.501
Diger semptomlar
Yok 112  1431.63+284.74 1536.0 [0.0] 7=-1.063
Var 6 1536.00+£0.00 1536.0 [0.0] p=0.288

*Normal dagilima sahip olmayan iki bagimsiz grubun 6l¢iim degerleriyle karsilastirilmasinda "Mann-Whitney U” test (Z-tablo degeri)

istatistikleri kullanilmistir.

Tartisma

mRNA agsisy, diger geleneksel inaktive

as1 formlarina kiyasla yiiksek bir asilama
yaniti sergileyen SARS-CoV-2 asilamasinda ilk
olarak pratik kullanima sunulan asilardan
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biridir.%11 BNT162b2 asisina giicli yanit

calismamizda da  gozlenmistir.  Tim
katilimcilar iki doz asillamadan sonra
seropozitif hale gelmistir.
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COVID-19 vakalarinin cogu
asemptomatik veya minimal diizeyde
semptomatiktir ve yalnizca evde tedavi
gerektirir.l2 Bu yiizden calismamizda asi
oncesi katilimcilardan kan 6rnegi aldigimizda,
katilimcilarin %34,6'sinin anti-SARS-CoV-2 S-
RBD IgG antikorlarinin pozitif oldugu
saptanmistir. Yapilan son ¢alismalarda elde
etiigimiz verilerle uyumlu olarak;
yetiskinlerde, o6ncesinde COVID-19 olan
bireylerde, olmayanlara gore tek bir asidan
sonra daha yiiksek anti-SARS-CoV-2 S-RBD
IgG seviyeleri goriilmustiir.1-15  ABD’de
yapilan bir ¢alismada COVID-19 enfeksiyonu
gecirmemis kisilerde ilk doza karsi hafif ve
heterojen tepkiler olustugu ve ikinci dozu
takiben klinik deney verileriyle tutarli olarak
daha saglam tepkiler olustugu bildirilmistir.10
Elde edilen bulgularla uyumlu olarak, Gobbi ve
arkadagslarinin yaptig1 bir calismada 6nceden
COVID-19 enfeksiyonu olan kisilerde 2 doz as1
sonras;,  anti-SARS-CoV-2  S-RBD  IgG
titrelerinde daha fazla artis oldugu
raporlanmistir.16

Bu calismada, 2 doz BNT162b2 mRNA
COVID-19 asist alan tim katiimcilarin
saptanabilir diizeyde serum anti-SARS-CoV-2
S-RBD antikoruna sahip oldugu belirlenmistir
ve katilmcilarin timii seropozitif hale
gelmistir. Ayrica, asillamadan oOnce zaten
seropozitif olan 53 katilmcinin tamami 2.
dozdan sonra onemli antikor yanitina sahip
oldugu gosterilmistir. Bu sonuglar 6nceki daha
kiiciik 6lgekli calismalarlatl? 18 tutarhdir.

Antikor titresinin SARS-CoV-2
enfeksiyonlarina karst koruyucu etkilerle
dogrudan iliskili olup olmadig1 acik olmasa da
genc ve kadin popiilasyonlarda SARS-CoV-2
spike proteinine maruz kaldiktan sonra daha
yluksek bir humoral yanit ortaya c¢iktig
bildirilmistir.!® Bu, yaslanmanin COVID-19
hastalarn arasinda antikor yanitini azalttigini
gosteren onceki bir ¢calismanin bulgular1 ve
yaslh insanlarin COVID-19 as1 denemelerinde
daha zayif imminolojik yanitlar gosterdigi
gercegiyle uyumludur.20

Calismamizda serum anti-SARS-CoV-2
S-RBD  antikorlarinin  seviyeleri tespit
edilebilir diizeydeydi ve tiim katiimcilarda
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pozitif olarak tanmimlandi. Hastalarin yas
siniflarina, cinsiyetlerine, VKIi diizeylerine,
mesleklerine, sigara kullanma durumlarina ve
eslik eden hastalik durumlarina gore ikinci as1
dozundan 4 hafta sonra olusan antikor
diizeyleri acisindan istatistiksel olarak anlamli
farklilik saptanamamistir (p>0,05).
Bulgularimizin aksine, mevcut c¢alismalar,
cinsiyet ve yasin antikor yanitlariyla iliskili
oldugunu gostermistir.21-24

As1 yanitina gore cinsiyet farkliliklar
hakkindaki raporlar smirli olmakla birlikte,
Takahashi ve arkadaslar1 SARS-CoV-2'ye
maruz kaldiktan sonra kadinlarda daha giiclii
bir bagisiklik yanitinin olusabilecegi anlamina
gelen, kadinlarda erkeklerden daha glicli T
hiicre aktivasyonunun gozlendigini
gostermistir.2> Ayrica, Fink ve arkadaslari
influenza asisindan sonra disi farelerde daha
fazla TLR7 aktivasyonu ve antikor iiretimini
gostermistirzs, bu da asilamadan sonra disi
farelerde daha yiiksek antikor yanitlarinin
anlasilmasina yol a¢mistir. Kageyama ve
arkadaslari, daha 6nce bildirilen ¢alismalarla
uyumlu olarak kadinlarda erkeklere gore daha
ylksek antikor titrelerini gostermistir.23

BNT162b2 asis1 dahil olmak flizere
SARS-CoV-2 asilamasindan sonra yan etki
oraninin yliksek oldugu bir¢ok c¢alismada
bildirilmistir.2? Bununla birlikte, asilamaya
kars1 bagisiklik tepkileri ile yan etkiler
arasindaki iliski a¢ikliga kavusturulmamistur.
Oyebanji ve arkadaslari, asilama sonrasi yan
etkiler ile ylksek antikor titreleri arasindaki
iliskiyi bildirirken28 Hwang ve arkadaslari
calismamizla uyumla olarak higbir iliski
bildirmemistir.2? Held ve arkadagslar ise,
iliskinin zayif oldugunu gdstermistir.30 Bu
nedenle, asilamay1 takiben bagisiklik yanitlari
ile asilarin olumsuz etkileri arasindaki iliskiyi
netlestirmek icin daha biyiikk kohort
calismalarina ihtiya¢ vardir. Calismada
asilamanin  etkinligini ve yan etkileri
saptamanin ilk adimi olarak, asilamadan
sonraki erken asamada antikor yanitlarina
odaklandik. Asillama etkinligi, as1 ile elde
edilen humoral bagisikliktan kaynaklanan
COVID-19'u o6nleme oram ile temsil edilir.
Ayrica asiya bagh immun reaksiyonlarin da
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bazi yan etkilere neden olmasi olasidir. Erken
fazdaki antikor yanitlarinin, etkinlik ve yan
etkiler ile ilgili anlaml bilgiler saglamasi
beklenir. Japon popiilasyonu iizerine yapilan
bir calismada BNT162b2 asisina karsi antikor
yanitlarinin yas, cinsiyet ve yan etkiler ile
iliskili ~ olabilecegi  bildirilmistir.1 Elde
ettigimiz verilerin aksine Bauernfeind ve
arkadaslar1 antikor yanitlarinin erkeklerde,
ozellikle ciddi yan etkileri olanlarda daha
yliksek oldugunu bildirmistir.3! Calismamizda
katilmcilarin yaklasik %70'inde as1 sonrasi
yan etkiler gozlenirken, analizden g¢ikarilan
anafilaksili sadece bir katiimcida siddetli
alerjik reaksiyonlar gozlendi. Gen¢ ve kadin
katilimcilarin, onceki calismalarin0.32
bulgulariyla uyumlu olarak daha fazla asi
sonrast yan etkilere sahip oldugu
diisiiniilmektedir.  Onceki  c¢alismalara33
benzer sekilde, ikinci dozdan sonra, anafilaksi
hari¢, daha ytlksek bir yan etki sikligi, ilk
dozdan sonra yan etkilerin kismen kazanilmis
bagisiklik ile iliskili oldugu hipotezini
desteklemektedir. Ates ve genel yorgunluk
gibi sistemik reaksiyonlarin ilk dozdan sonra
ikinci dozdan sonra daha yaygin olmasi
hipotezimizi  desteklerken,  hipotezimizi
dogrulamak icin ikinci dozdan hemen 6nce
antikor titresi hakkinda bilgi gereklidir.
Japonya’da yapilan bir c¢alismada, elde
ettigimiz verilerin aksine as1 sonrasi olusan
yan etkiler ile antikor diizeyi yuksekligi
arasinda istatiksel olarak anlamh iliski
saptamislardir (p<0,05). Bu calismaya gore,
ikinci dozdan sonraki yan etkiler asiya daha iyi
yanit  verildiginin  bir isareti olarak
diisinmuslerdir.1?

Bu c¢alismanin avantaji, c¢alisma
grubunun Mersin’'in Tarsus ilcesinin genel
niifusundan segilen ¢esitli bir katilima
orneginden olusmasidir. Ancak onemli bir
sinirlamas), alinan numunenin  Aralik
2020'den itibaren asilamaya oncelikli erisimi
olan ve dolayisiyla daha biiytlik bir kohortu
temsil etmeyen bireylerden alinmasidir.
Ayrica, bu gozlemsel bir ¢alisma oldugundan,
asilama protokolii ve kan numunesi alma
zamanlamasi Ulzerinde kesin bir kontrole
sahip degildik. Ek bir sinirlama, az sayida
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katilimcinin asilama dncesi ve asilama sonrasi
ornek alinma arasindaki silire icinde
asemptomatik COVID-19'a sahip
olabilecegidir. COVID-19 vakalarinin ¢ogu
asemptomatik veya minimal dilzeyde
semptomatiktir ve yalnizca evde tedavi
gerektirir.12

Sonug¢

BNT16b2 asilamasi 6nce serum Ornegi alarak
antikor dilizeyi test edildiginde c¢alisma
popiilasyonun %34,6’sinda SARS-CoV-2'ye
karst IgG antikor yanitina sahip oldugu
saptandi. Calismanin sonuglari, 1. ve 2. doz
asilama sonrasi olusan antikor diizeyine gore;
asilama Oncesi seronegatif olan Kkisilerin,
seropozitif olanlara benzer bir antikor yaniti
diizeyine ulasmas1 icin iki doz as1 olmasi
gerektigini gdstermektedir. Ancak antikor
diizeylerinin serumda pozitif kalma siiresiyle
ve COVID-19 enfeksiyonundan korunmaya
etkisi ilgili ileriye doniik klinik ¢alismalara
gereksinim oldugunu diisiinmekteyiz.

Yazar katkisi: Ana fikir/Planlama: E.O.G.,
0.G,, Veri: E.O.G., Analiz/Yorum: E.O.G., O.G.,
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Cikar Catismasi: Yazarlar bu makale ile ilgili
herhangi bir cikar catismasi
bildirmemislerdir.

Mali destek: Calismanin yapilmast ve
makalenin yazimi siiresince tiim mali ve
maddi destek saglayan Toros Universitesi BAP
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