Arastirma Makalesi / Research Article

COVID-19 Gegiren, CoronaVac ve BNT162b2 Asi olan Bireylerde Hiimoral
immiin Yanitin Degerlendirilmesi

Nesrin GAREAYAGHI * =, Harika Oykii DINC? “=, Dogukan OZBEY 3", Riiveyda AKCIN 3 &,
Ferhat DASDEMIR3"“*', Seher AKKUS 3", Onder Yiiksel ERYiGiT*"“*, Bekir KOCAZEYBEK 3

1Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kan Merkezi, istanbul, TURKIYE

2Bezmialem Universitesi Eczacilik Fakiiltesi, Farmasétik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul, TURKIYE

3istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul, TURKIYE
4istanbul Saglik ve Teknoloji Universitesi, Saglik Meslek Yiiksekokulu, Anestezi Programi, istanbul, TURKIYE

0Oz Sorumlu Yazar/Corresponding Author

Amag: Glinlimizde COVID-19 asilamasi ya da gegirilmis enfeksiyon sonrasinda humoral immiin yaniti degerlendirmek Dr. Bekir KOCAZEYBEK

amaciyla pek ¢ok immiinolojik test yontemi kullaniimaktadir. Calismamizda CoronaVac, veya BNT162b2 ile asilanan ve Istanbul Universitesﬂi{errahpaga,
COVID-19 gegiren kisilerde SARS-CoV-2 humoral immiin yaniti {i¢ farkli immiinolojik test yéntemiyle degerlendirmeyi Cerrahpasa Tip Fakultesi,
amagladik. Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali,
Materyal ve metod: COVID-19 tanisi alan 30, CoronaVac asisi olan 35 ve BNT162b2 asisi olan 35 kisinin 28 giin sonra alinan Istanbul, TURKIYE

serum ornekleri ¢alismaya dahil edilmistir. SARS-CoV 2’nin spike proteini S1 alt biriminin reseptor baglayici bolgesine . )

(RBD) karsi nétralize edici antikorlar Gg farkli prensibe yénelik (CMIA, ELISA, LFA) antikor testleri ile (ARCHITECT IgG I E-mail: bzeybek@istanbul.edu.tr

Quant test, Abbott, USA/SARS-CoV-2 NeutralLISA, Euroimmun, Libeck, Almanya/ NeutraXpress™, JOYSBIO Biotechnology
Co. Ltd., Tianjin China) ¢ahisildi. Verilerin istatistiksel degerlendirmesinde IBM SPSS 21.0 paket programi kullanildi.
Bulgular: Tim olgularin SARS-CoV-2 kantitatif antikor titreleri 2635,150 (391,1-8053,425) AU/mL olarak saptandi. Gruplar
arasindaki istatistiksel degerlendirmede, COVID-19 gegiren ve BNT162b2 asisi olan kisilerin SARS-CoV-2 kantitatif antikor Kabul tarihi / Accepted: 05.09.2022
titreleri, CoronaVac ile asili gruba kiyasla anlamli olarak yiiksek saptandi (p<0.001). SARS-CoV-2 nétralizan antikor inhibis-

yon yiizdesi tiim olgularda %88,4 (32,9-98,8) iken, COVID-19 geciren ve BNT162b2 agisi olanlarda anlamli olarak yiiksek DOI: 10.35440/hutfd.1138445
saptandi (p<0.001). Lateral-flow yontemine gore baglanan total antikor varligi 75 (%75) kiside pozitif olarak saptanirken,

nétralizan antikor 60 (%60) kiside pozitif olarak saptandi.

Sonug: Calismamizin sonuglarina gore, enfeksiyon ve asilama sonrasi SARS-CoV-2'ye spesifik humoral immin yanitin ge-

listigi gorilmektedir. Ayrica, imminolojik yontemlerle humoral immuin yanitin degerlendirilmesinde, duyarhhgi ve 6zgil-

lugu yuksek olan testlerin tercih edilmesi gerektigini diisinmekteyiz.
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Abstract

Background: Currently, many immunological test methods are used to evaluate the humoral immune response after
COVID-19 vaccination or infection. In our study, we aimed to evaluate the SARS-CoV-2 humoral immune response in pe-
ople who had implemented CoronaVac, BNT162b2 and diagnosed with COVID-19 with different immunological test met-
hods.

Materials and Methods: Serum samples from 30 people diagnosed with COVID-19, 35 people with CoronaVac vaccine
and 35 people with BNT162b2 vaccine taken 28 days later were included in the study. Neutralizing antibodies against the
receptor-binding region (RBD) of the spike protein S1 subunit of SARS-CoV 2, with antibody tests against three different
principles (CMIA, ELISA, LFA) (ARCHITECT IgG Il Quant test, Abbott, USA/SARS-CoV- 2 NeutraLISA, Euroimmun, Liibeck,
Germany/ NeutraXpress™, JOYSBIO Biotechnology Co. Ltd., Tianjin China) were studied. IBM SPSS statistic 21 package
program was used for the statistical evaluation of the data.

Results: SARS-CoV-Il quantitative antibody titers of all cases were found to be 2635,150 (391.1-8053,425) AU/mL.In the
statistical evaluation between the groups, the SARS-CoV-2 quantitative antibody titers of the people who had COVID-19
and were vaccinated with BNT162b2 were found to be significantly higher than the CoronaVac group (p<0.001). While
the percentage of SARS-CoV-2 neutralizing antibody inhibition was 88,4% (32,9-98,8) in all cases, it was found to be signi-
ficantly higher in those who had COVID-19 and had BNT162b2 vaccine (p<0.001). While the presence of total antibodies
bound by the lateral-flow method was positive in 75 (75%) individuals, Neutralizing antibody was positive in 60 (60%)
individuals.

Conclusions: According to the results of our study, a specific humoral immune response to SARS-CoV-2 develops after
both infection and vaccination. In addition, we think that the tests with high sensitivity and specificity should be preferred
in the evaluation of humoral immune response by immunological methods.
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Giris

2019 yihnin aralik ayinda, Cin’in, Wuhan sehrinde etiyolojisi
bilinmeyen bir pnédmoni salgini bildirilmis ve salginin kayna-
ginin yeni tip bir koronavirlis oldugu belirlenmistir. SARS-
CoV-2 olarak adlandirilan viriisiin tiim diinyada hizla yayil-
mas! ile Diinya Saghk Orgiiti (DSO) tarafindan 11 Mart
2020’de COVID-19 “pandemi” olarak ilan edilmistir (1). Ulke-
mizde T.C. Saghk Bakanhg tarafindan verilen acil kullanim
onayinin ardindan 14 Ocak 2021 tarihinde inaktif COVID-19
asisi (CoronaVac) oncelikli gruplarda uygulanmaya baslan-
mis olup, 12 Nisan 2021 tarihinden itibaren inaktif asinin ya-
nisira mRNA asisi (BNT162b2) da uygulamaya girmistir. T.C.
Saghk Bakanhgi 22 Nisan 2022 verilerine gore, lilkemizde 18
yas ve Ustli en az iki doz asi olmus nifus orani %85,49°dir (2).
COVID-19 enfeksiyonu ve bu enfeksiyondan korunmak
amaci ile uygulanan asi sonrasinda niikleokapsid (N) ve/veya
spike proteini (S) gibi spesifik viral proteinlere karsi hem hiic-
resel hem de humoral immin yanit gelismektedir (2). Enfek-
siyon veya agl sonrasi S ve N proteinlerine kargi gelisen im-
miinoglobulin sinif G (IgG) antikorunun kaliciligi kesin olarak
bilinmemektedir (3). Seropozitif iyilesmis olgularin yeniden
enfeksiyona karsi %89 korumaya sahip oldugu ileri siril-
mekle birlikte, asi etkinliklerinin %50 -95 arasinda oldugu ra-
por edilmistir (4). Ayrica, koruyucu bagisikhgin siresi ol-
dukga 6nemli olmakla beraber mevcut durumda koruyucu-
luga dair sire ve diizey halen belirsizdir (4).

GUnumizde SARS-CoV-2 antikor tespiti igin ELISA (Enzyme
linked immunosorbent assay), CLIA (Chemiluminescent im-
munoassay) ve LFA (lateral flow assay) gibi ¢esitli immiino-
lojik test yontemleri kullaniimaktadir. Farkl prensiplerdeki
bu testler genellikle epidemiyolojik ve siirveyans calismalari,
toplumdaki COVID-19 seroprevalansinin  saptanmasi,
asemptomatik bireylerin belirlenmesi ve/veya asilama son-
rasi gelisen antikor seviyelerinin saptanmasi amaciyla kulla-
nilmaktadir (5,6). Ozellikle son dénemde asi ve/veya enfek-
siyon sonrasl humoral immiin yanitin degerlendirilmesinde
sikhikla tercih edilmektedir. Bu degerlendirmede ozellikle
RBD/S1’e spesifik baglanma ve noétralizan antikor dizeyleri
daha da 6nem kazanmaktadir. Buna yonelik referans yon-
tem olarak plak rediksiyon nétralizasyon testi (PRNT) nin
kullanilamadigi durumlarda PRNT ile uyumlu oldugu ileri si-
rilen yontem olarak uygulamasi kolay ve giinliik olarak so-
nucu alinan surrogate (vekil) antikor testlerinin yanisira, son
zamanlarda gelistirilen daha pratik ve ¢ok kisa slirede sonug
verebilen imminokromotografik temelli notralizasyon test-
leri de kullaniimaktadir. Bu gelismeler i1siginda ¢alismamizda
iki farkli asi olan (CoronaVac veya BNT162b2) ve COVID-19
geciren kisilerde SARS-CoV-2 humoral immdin yaniti farkl
prensipli imminolojik test yontemleriyle degerlendirmeyi
amagladik.

Materyal ve Metod

Calismamiz kesitsel tanimlayici arastirma olarak planlanarak
yuritilmistir. Calismamiza istanbul Universitesi-Cerrah-
pasa, Cerrahpasa Tip Fakiltesi Hastanesi, COVID-19 Polikli-
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nigi'ne basvurarak, klinik ve molekdler olarak COVID-19 ta-
nisi almis 30 kisinin PCR pozitifliginden 28 giin sonra alinan
serum ornekleri dahil edildi.

Bununla birlikte, daha 6nce COVID-19 enfeksiyonu gecirme-
mis ve COVID-19 Asi poliklinigi'ne basvurarak iki doz inaktif
COVID-19 asisi (CoronaVac, Sinovac Life Sciences, Pekin, Cin)
olan 35 gondlli ile iki doz mRNA temelli COVID-19 asisi
(BNT162b2, BioNTech SE, Mainz, Almanya) olan 35 gondlli-
niin son dozdan 28 giin sonra alinan kan 6rnekleri ¢calismaya
dahil edildi. Tim serum 6rnekleriyle (g farkl prensibe yone-
lik (CMIA, ELISA, LFA) SARS-CoV-2 antikor c¢alismasi yapildi.
Kemiluminesan mikropartikil immiinolojik test (CMIA) yon-
temiyle SARS-CoV 2’nin spike proteini S1 alt biriminin resep-
tor baglayici bolgesine (RBD) karsi notralize edici antikorlar
dahil 1gG antikorlarini kantitatif olarak saptayabilen SARS-
CoV-2 IgG testi (ARCHITECT IgG Il Quant test, Abbott, USA)
kullanildi. Calisilan tiim serumlardan elde edilen sonuglar Ar-
bitrary Unit/mL (AU/mL) olarak degerlendirildi. AU/ mL cin-
sinden elde edilen konsantrasyonlar 0.142 korelasyon katsa-
yist ile garpilarak, DSO’ niin anti-SARS-CoV-2 immiinoglobu-
line iliskin Uluslararasi Standartinda (7) yer alan “Binding An-
tibody Unit (BAU/mL)” birimine donusttrildi. 50 AU/ mLya
da 7.1 BAU/ mL ve lzeri konsantrasyonlar pozitif olarak de-
gerlendirildi. Bununla birlikte, testin plak rediiksiyon nétra-
lizasyon testi (PRNT) ile %100 uyumlu oldugu bildirilmis
olup, 1050 AU/ mL konsantrasyonu 1:80 PRNT dillisyonu ile
iliskilendirilmistir. Viral SARS-CoV-2 S1'in reseptdr baglanma
alaninin (RBD), insan hiicrelerinin anjiyotensin donustiricl
enzim 2 (ACE2) reseptorlerine baglanmasini inhibe eden
notralizan antikorlari competitive (yarismal) ELISA yonte-
miyle (SARS-CoV-2 NeutralISA, Euroimmun, Libeck, Al-
manya) semikantitatif olarak saptandi. Test sonuglarinin de-
gerlendirilmesinde %IH (inhibisyon yiizdesi) birim deger ola-
rak kullanildi. Uretici firmanin talimatlari dogrultusunda test
sonuglari; IH < %20 negatif, IH= 20-35 sinir deger ve IH > %35
pozitif olarak degerlendirildi. SARS-CoV-2 NeutraLISA (EU-
ROIMMUN) testinin PRNT ile %98,6 oraninda uyumlu oldugu
bildirilmistir (8). SARS-CoV-2 RBD bolgesine spesifik notralize
edici ve baglanan antikorlarin tespiti igin lateral-flow pren-
sipli ticari kit (SARS-CoV-2 1gG/Neutralizing antibody Rapid
Test Kit (Colloidal Gold), NeutraXpress™, JOYSBIO Biotech-
nology Co. Ltd., Tianjin China) kullanilarak, elde edilen so-
nuglar kalitatif olarak degerlendirildi (9). Cift seritli (T1/T2)
kaset testin bir seridine eklenen 15 pl hasta serumu ve kont-
rol seridine test diliienti eklenerek, liretici talimatlari dogrul-
tusunda degerlendirildi. T2 hattinda herhangi bir yogunlukta
bant olusumu Spike/RBD’ye baglanan total IgM+IgG antikor
varligi agisindan reaktif olarak degerlendirildi. N6tralizan an-
tikor varligi ise test seridi ile kontrol seridinin T1 hatlarinda
olusan bantlardaki renk yogunlugunun karsilastiriimasi ile
belirlendi. Kontrol seridindeki renklenmenin daha fazla yo-
gun olmasi durumunda hasta 6rnegi Spike/RBD bdélgesine
spesifik notralizan antikor varligi agisindan reaktif olarak ka-
bul edildi.

Istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel degerlendirmesinde IBM SPSS statistic
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21 paket programi kullanildi. Kantitatif veriler medyan ve
%25-75 1QR olarak sunuldu. Kalitatif verilerin degerlendiril-
mesinde ki-kare testi ve Fisher's exact testi, nicel verilerin
karsilastirilmasinda Student testi, Mann Whitney U testi ve
Kruskal Wallis testi kullanildi. p<0.05 degeri anlamli olarak
kabul edildi.

Bulgular

Calismaya dahil edilen tiim olgularin yas ortalamasi 45 (36-
53,75) idi, olgularin 50’si kadin 50’si erkekti. Gruplar arasin-
daki yas ortalamasi COVID-19 gegirenlerde 54,5 (47-61,5),
CoronoVac asisi olanlarda 42 (35-50) ve BNT162b2 asisi
olanlarda 39 (34-47) idi. BNT162b2 asisi olan kisilerin yas or-
talamasi diger iki gruba kiyasla anlamli olarak distk sapta-
nirken, COVID-19 geciren ve CoronaVac asisi olan gruplar
arasinda anlamli fark saptanmadi. Cinsiyet agisindan deger-
lendirildiginde; COVID-19 gegiren 12 kadin ve 12 erkek, Co-
ronaVac asisi olan 20 kadin ve 15 erkek, BNT162b2asisi olan
18 kadin ve 17 erkek saptanirken, gruplar arasinda cinsiyet
yoéniinden anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05). Tim olgula-
rin SARS-CoV-2 kantitatif antikor titreleri 2635,150 (391,1-
8053,425) AU/mL iken, COVID-19 gegirenlerde 4408,450
(1216,450-10117,450) AU/mL, CoronoVac asisi olanlarda
260,400 (101,600-827,500) AU/mL ve BNT162b2asisI olan-
larda 6360,100 (2789,500-23135,200) AU/mL olarak sap-
tandi. Gruplar arasindaki istatistiksel degerlendirmede,
COVID-19 gegiren ve BNT162b2 asisi olan kisilerin SARS-CoV-
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2 kantitatif antikor titreleri CoronaVac grubuna kiyasla an-
lamli olarak yiiksek saptandi (p<0.001). SARS-CoV-2 notrali-
zan antikor inhibisyon yizdeleri agisindan degerlendirildi-
ginde tim olgularin %88,4 (32,9-98,8), COVID-19 gegirenle-
rin %78,9 (38,3-96,4), CoronaVac asisi olanlarin %30,3 (14,9-
64,3) ve BNT162b2 asisi olanlarin %98,9 (97,6-99,1) olarak
saptandi. Gruplar arasindaki istatistiksel degerlendirmede,
COVID-19 gegiren ve BNT162b2 asisi olan kisilerin SARS-CoV-
2 noétralizan antikor inhibisyon yiizdeleri CoronaVac grubuna
kiyasla anlamli olarak ylksek saptandi (p<0.001). Cahsilan
kantitatif SARS-CoV-2 IgG ve SARS-CoV-2 nétralizan antikor
testlerinin cut-off degerine gore tiim olgular degerlendirildi-
ginde, SARS-CoV-2 IgG varligi agisindan 95 (%95) kiside pozi-
tif saptanirken 5 (%5) kiside negatif olarak saptanmistir. Not-
ralizan antikor varligi agisindan degerlendirildiginde ise 74
kiside (%74) pozitif saptanirken, 26 (%26) kiside negatif ola-
rak saptanmistir. Lateral-flow yontemiyle saptanan bagla-
nan total antikor ve nétralizan antikor sonuglari tiim olgular
icinde degerlendirildiginde; baglanan total antikor varhig 75
(%75) kiside pozitif olarak saptanirken, 25 (%25) kiside nega-
tif olarak saptanmistir. Notralizan antikor varligl agisindan
ise, 60 (%60) kiside pozitif olarak saptanirken, 40 (%40) ki-
side negatif olarak saptanmistir. Gruplar arasinda lateral-
flow yontemi sonucu saptanan baglanan total antikor ve
notralizan antikor test sonuglari degerlendirildiginde istatis-
tiksel anlamlilik saptanmistir (p<0.001).

Tablo 1. COVID-19 Gegiren, CoronaVac ve BNT162b2 Asi olan bireylerin demografik ile SARS-CoV-II IgG verilerinin de-

gerlendirilmesi

. Gruplar P Grup
Degiskenler Tiim hastalar karsilagtirmasi
(n=100) CovID BNT162b2 Coronavac
(n=30) (n:35) (n=35)
Demografik 6zellikler
Yas, median a5 54,50 39 a2 0,001 8 v ; :g:ggi
(1QR; 25%-75%) (36-53,75) (47-61,5) (34-47) (35-50)
lve2 0.602
Cinsiyet
Erkek 50/100 18/30 17/35 15/35 0.382
Kadin 50/100 12/30 18/35 20/35 )
AU/mL, median 2635,150 4408,450 6360,100 260,400 Ovel 0.109
(IQR; 25%-75%) (391,1- (1216,450-  (2789,500- (101,600-  <0.001 0ve 2<0.001
’ 8053,425) 10117,450) 23135,200) 827,500) 1ve 2<0.001
BAU/mL, median 374,191 625,999 903,134 36,977 Ovel 0.109
(IQR; 25%-75%) (55,536- (172,736- (396,109- (14,427- <0.001 0 ve 2<0.001
’ 1143,586) 1436,678) 3285,198) 117,505) 1 ve 2 <0.001
. 78,915 98,956 30,363 0 ve 1<0.001
'()/:(I;rlzl-n;:;:—a:s%) a2 980?91; g3 (38317 (97,637- (14,934-  <0.001 Ove2 0.030
’ ! ! 96,427) 99,121) 64,356) 1ve 2 <0.001
Baglanan <0.001
Ab (Pozitif/Negatif) 75/25 27/3 16/29 35/0
Noétralizan Ab <0.001
(Pozitif/Negatif) 60/40 24/6 7/28 26/9

IQR:Interquartile Range, AU/mL: Arbitrary Unit/MI, BAU/mL: Binding Antibody Unit/mL
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Tartisma

COVID-19 pandemisinin tim diinyada 6.285.171 6liimle so-
nuclandigi bildiriimekle birlikte, DSO’ye gére COVID-19'a
bagli 6lim sayisinin 14 milyondan fazla oldugu tahmin edil-
mektedir (10). Her ne kadar 2021 yilindan itibaren cesitli
astlarin kullanima girmesi mortalite oranlarini azaltmis olsa
da asi sonrasi gelisen humoral immin yanit gercek hayat
verileriyle birlikte tartismali hale gelmistir. SARS-CoV-2 en-
feksiyonunda, ACE2 bolgelerine baglanan reseptor baglama
alanindaki (RBD) S1 alt birimine spesifik nétralizan antikor
yaniti olusmaktadir (11). Bu nedenle SARS-CoV-2 asllarinin
cogu, spike proteinine karsi antikor Uretimini indiklemek
icin gelistirilmistir. Enfeksiyon ve asi sonrasinda dolasim-
daki SARS-CoV-2 1gG (anti S-RBD) seviyelerinin olgimd,
SARS-CoV-2' ye karsi kazanilmis bagisikhk hakkinda degerli
bilgiler saglayabilmektedir (12).

Calismamizda farkli yéntemlerle saptanan SARS-CoV-2 IgG
(anti S-RBD) ve notralizan antikor inhibisyon yiizdesi deger-
lendirildiginde, BNT162b2 mRNA asisi olan kisilerde anlamli
olarak daha yiiksek antikor titreleri elde edilmistir. ingil-
tere’den bildirilen bir calismada, COVID-19 gegirmeyen an-
cak tek doz mRNA asisi olan kisilerdeki antikor seviyesinin,
dogal enfeksiyon sonrasi sonuglarla benzer veya daha yiik-
sek oldugu belirtilmistir (12). Bununla birlikte, BNT162b2
mMRNA asisinin ilk dozundan sonraki antikor yanitinin, daha
once hig asi olmamis kisilere kiyasla 6,8 kat ve T hiicre yani-
tinin 5,9 kat daha yiksek oldugunu gostermislerdir. (Kay-
nak?)

CoronaVac asisini uygulayan Glkelerin sinirl sayida olmasin-
dan dolay veriler kisithdir. Ancak BNT162b2 ile agilamanin,
CoronaVac'tan daha gii¢lii himoral yanita neden oldugu bi-
linmektedir (13). Benzer sekilde, ¢calismamizda en diisiik an-
tikor titreleri CoronaVac asisi olan grupta saptanmis, vekil
notralizasyon testi sonucunda, nétralizan antikor inhibis-
yon ylzdesinin cut-off degerin altinda kaldigi gérilmastir.
Bununla birlikte 6zellikle CoronaVac asisi olan kisilerin za-
man icerisinde antikor titrelerinde diisiis oldugunu goste-
ren c¢alismalar da mevcuttur (14, 15). Hong Kong'dan 850
katiimcinin yer aldigi bir ¢calismada, BNT162b2 mRNA asi
grubunda medyan antikor titreleri 6 ay boyunca esik dege-
rin Gizerinde kalirken, CoronaVac asi grubunda medyan an-
tikor titrelerinin iki ay sonra 6nemli 6l¢lide diistigi bildiril-
mistir (14). Ulkemizden bildirilen bir calismada da Corona-
Vac olan saglik galisanlarinin Gglinct aydan itibaren antikor
titrelerinde ciddi azalma gorildiGgi bildirilmistir (16).
italya’dan birldirilen bir calismada ise, iki doz BNT162b2 asI-
sindan alti ay sonra RBD/S1 bélgesine spesifik SARS-CoV-2
IgG titrelerinin dnemli dlglide dustliguni ve azalma egilimi-
nin yash deneklerde goriiniste daha belirgin oldugu bildiril-
mistir (17). Yine RBD/S1 bélgesine spesifik antikorlarin sap-
tandigi bir baska ¢alismada, BNT162b2 ile asilamadan 6 ay
sonra, anti-SARS-CoV-2 antikorlarinda yaklasik %90'lk bir
azalma tespit edildigi gosterilmistir (18).

Calismamizin total yas ortalamasi 45 olmasina karsin, grup-
lar arasindaki yas ortalama degerlendirilmesinde istatistik-
sel anlamlilik saptanmistir. Ulkemizde CoronaVac asisinin
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kullanimailk giren asi olmasi ve uygulamaya ileri yas ile sag-
lik calisanlar gibi 6ncelikli gruptan baslanmis olmasi nede-
niyle bu gruptaki yas ortalamasinin yiksek olmasi beklenen
bir durumdur. Toplumda BNT162b2 asi uygulamasi geng
gruplarda yapildigindan dolayi, calismamizda da yas ortala-
masi diger gruplara kiyasla daha disdktar.

Enfeksiyon ve/veya asilama sonrasi gelisen SARS-CoV-2'ye
0zgl noétralize edici antikorlarin varhiginin gésterilmesi ko-
ruyucu bagisikhk agisindan oldukga onemlidir. Referans
standart yoéntem olan PRNT'nin rutin uygulamada yapil-
masi, biyoguvenlik dlizeyi 3 (BSL3) 6zel laboratuvar kosulla-
rina ve deneyimli uzmanlara ihtiya¢ duyulmasi nedeniyle
zordur. Bu nedenlerden dolayi ¢calismamizda PRNT uygula-
namamis olsa da, PRNT ile %97-100 korelasyonu oldugu bil-
dirilen nétralizan ve kantitatif antikor testleri kullaniimistir.
Bir diger limitasyonun ise, ¢alismamizin tek merkezli ve
gruplar icindeki sayilarin az olmasindan kaynakh oldugunu
diisinmekteyiz.

Sonug olarak ¢alismamizda enfeksiyon ve asilama sonrasi
SARS-CoV-2’ ye spesifik humoral immun yanitin gelistigi go-
rilmektedir. Ancak zaman igerisinde antikor yanitlarinin
azabilecegi konusu g6z ardi edilmemelidir. Bununla birlikte,
SARS-CoV-2’ ye bagli humoral immiin yanitin degerlendiril-
mesinde, duyarhhigl ve 6zgllligu yiksek olan testlerin ter-
cih edilmesini, 6zellikle nétralizan antikor saptamaya yone-
lik testlere ihtiya¢ duyuldugu distnilmektedir.
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