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Radyolojik Olarak Covid-19 Pnémonisi Diisiiniilen Hastalarda Antikor Diizeylerinin

Degerlendirilmesi
Evaluation of Antibody Levels in Patients Radiologically Considered to Have Covid-19 Pneumonia
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Amag: Bu calismanin amaci, iist solunum yolu &rneklerinde COVID-19 RT-PCR tetkiki negatif bulunan fakat tipik radyolojik bulgulari nedeniyle
COVID-19 pnémonisi olarak kabul edilen hastalarda COVID-19 antikor tetkiki sonuglarinin degerlendirilmesidir.

Gereg ve Yontemler: Hastanemizde yatirilan COVID-19 pnémonisi agisindan tipik bulgulari olan 28 hasta retrospektif olarak taranarak periferik kanda
ELISA yontemi ile SARS-CoV2 Total (IgM + IgG) ve IgG antikor diizeylerinin ¢alisildi. 10 hastanin yatis sirasinda PCR tetkiki pozitif (kesin COVID-19
pnomonisi), 18 hastanin ise PCR tetkiki negatif (olas1 COVID-19 pnémonisi) oldugu goriildii. Kontrol grubu olarak Kasim 2019-Mart 2020 tarihleri
arasinda, iilkemizde ilk COVID-19 hastasi tespit edilmeden &nce yatirilan ve radyolojik bulgular1 COVID-19 pnémonisi ile uyumlu olarak
degerlendirilen 10 hasta alindi (kontrol grubu).

Bulgular: Kontrol grubu olarak alinan hastalarin higbirinde COVID-19 antikoru tespit edilmezken, radyolojik olarak COVID-19 pnémonisi tanis: alan
28 hastanin 22 tanesinde (%78,6) antikor pozitif bulundu. Kesin COVID-19 pndmonisi olan hastalarin sadece 1 tanesinde antikor negatif bulundu. Bu
hastanin yaygin Non-Hodgkin Lenfoma tanisi ile halen kemoterapi almakta oldugu tespit edildi. Olas1 COVID-19 pnémonisi grubunda 5 hastada antikor
tespit edilmedi (%27,7). Bu hastalarin ikisinin multipl miyelom tanili oldugu, {i¢ hastanin ise 75 yas tizeri oldugu dikkati ¢ekti. Kesin ve olas1 COVID-19
gruplar1 arasinda ortalama total ve IgG antikor diizeyleri agisindan anlamli fark tespit edilmedi (sirasiyla total antikor diizeyleri 79,21+32,4 ve
72,98+36,95, p>0,05; IgG antikor diizeyleri 2,57+1,08 ve 2,84 + 0,9, p=0,6).

Sonug: Pandemi doneminde radyolojik olarak COVID-19 pnémonisi diistiniilen hastalarda gegirilmis COVID enfeksiyonu tanis1 icin COVID-19 antikor
diizeyleri kullamilabilir. Fakat, yash ve hematolojik malignite basta olmak {izere immunsupresyonu olan hastalarda yeterli antikor yaniti
olugsmayabilecegi, bu nedenle gegirilmis enfeksiyonu gostermenin giig olabilecegi akilda tutulmalidir.
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Abstract

Objective: The aim of this study is to evaluate the results of the COVID-19 antibody test in patients with negative COVID-19 RT-PCR (real-time-
polymerase chain reaction) tests but accepted as COVID-19 pneumonia due to typical radiological findings.

Materials and Methods: SARS-CoV2 Total (IgM + IgG) and IgG antibody levels were studied by ELISA method of 28 patients were screened
retrospectively with typical findings in terms of COVID-19 pneumonia. 10 of them had positive PCR examination (definite COVID-19 pneumonia), 18
had negative PCR examination (possible COVID-19 pneumonia). As the control group, 10 patients before the first COVID19 patient was detected in our
country whose radiological findings were evaluated as compatible with COVID-19 pneumonia were included.

Results: While no COVID-19 antibody was detected in any of the patients included in the control group. Antibody was negative in only 1 of the patients
with definite COVID-19 pneumonia. It was determined that this patient was still receiving chemotherapy with the diagnosis of diffuse Non-Hodgkin
Lymphoma. In the probable COVID-19 pneumonia group, no antibodies were detected in 5 patients (27.7%). Two of these patients were diagnosed with
multiple myeloma, and three patients were over 75 years of age. There was no significant difference between the definite and probable COVID-19 groups
in terms of mean total and IgG antibody levels (total antibody levels 79.21+32.4 and 72.98+36.95, p>0.05; IgG antibody levels 2.57+1.08 and 2.84 + 0.9,
p=0.6 respectively).

Conclusion: COVID-19 antibody levels can be used for the diagnosis of COVID-19 infection in patients with radiologically suspected COVID-19
pneumonia. However, it should be kept in mind that adequate antibody response may not occur in elderly and immunosuppressed patients, it may be
difficult to show a previous infection.
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Giris

Severe Acute Respiratory Syndrom-Coronavirus-2 (SARS-CoV-2), Aralik 2019’da Cin’in Wuhan kentinde
ortaya ¢ikan ve 11 Mart 2020’de tiim diinyada Koronaviriis hastaligi 2019 (COVID-19) pandemisi ilan
edilmesine yol agan bir viriistiir (1). Eyliil 2022 tarihine kadar 606.459.140 vaka dogrulanmis ve 6.495.110
oliim rapor edilmistir (2). Viriisiin insan viicudundaki inkiibasyon siiresi 2-14 giin arasinda olmakla
birlikte genelde ilk haftada bulasicilik gostermektedir (3). En sik goriilen semptomlar ates, oksiiriik, bas
agrisi, halsizlik, kas agrisi, nefes darligi karin agris1i ve ishal olup asemptomatik seyredebildigi de
bildirilmistir (3-5). Ust solunum yolu tutulumundan pnémoni, sepsis ve Acute respiratory distress
sendromuna (ARDS) uzanan klinik tabloda kendini gosteren viriisiin laboratuar bulgularinda lenfopeni,
C-reaktif protein (CRP), prokalsitonin, d-dimer, ferritin, laktat dehidrogenaz (LDH), interlokin-6 (IL-6) gibi
inflamatuar belirteglerinde artis tespit edilmektedir (3,6). Tarif edilen klinik ve laboratuar belirte¢ler SARS-
CoV-2’ye spesifik olmay1p diger viral enfeksiyonlarda da goriilebilmektedir.

COVID-19 pnomonisinde erken dénemde akciger grafisi normal bulunabildigi icin, toraks bilgisayarl
tomografi (BT) daha duyarli bir yontem olarak pandemi boyunca stipheli hastalarda uygulanmistir (3).
COVID-19 Revers-Transkriptaz Polimeraz Zincir Reaksiyonu (RT-PCR) pozitifligi olan hastalarda cekilen
toraks BT'nin sensitivitesi %97 olup, RT-PCR sonucu negatif olan hastalarda %75 oraninda COVID-19
pnomonisi diistindiiriir bulgular saptanmistir (7). Diisiik doz ve kontrast vermeden c¢ekilen toraks BT
goriintiilerinde siklikla bilateral, periferal yerlesimli posterior ve bazal segmentlerde daha yogun olmak
iizere yamali tutulumlu buzlu cam dansitesinde lezyonlar izlenmis olup hava bronkogrami igeren
konsolidasyon ve kaldirim tasi manzarasi da goriilebilmektedir (7,8). Ciddi COVID-19 pndmonisi
vakalarinda akcigerin tiim loblarmi etkileyip yaygin alveolar hasar ile karsimiza c¢ikmaktadir (3,9).
Pnomoninin iyilesme safhasinda ise ters halo bulgusu ve fibrotik bantlar goriilebilir (3). Akciger
gortintiilemesindeki bu bulgular SARS, Middle East Respiratory Sendrom (MERS) gibi diger coronaviriis
tiplerinde, influenza, parainfluenza, adenoviriis, RSV'de (Respiratuar sinsityal viriisii), pnomokok,
mikoplazma tiirlerinde karsimiza ¢ikabilmekte olup pulmoner 6dem, ARDS, organize pnodmoni, alveolar
hemoraji, interstisyel akciger hastalarinda da goriilebilmektedir (10,11). Dolayisiyla hem klinik ve
laboratuvar hem de radyolojik bulgular COVID-19 pndmonisi ile benzerlik gostermekte olup hastaligin
kesin tanisinda molekiiler testler ile birlikte degerlendirilmektedir.

Real time niikleik asit zincir reaksiyonu (RT-PCR) COVID-19 tanisi i¢in standart molekiiler tan1 yontemi
olarak kullanilmaktadir (12). Nazofarenks ve iist solunum yollarinda pozitifligi gosterme orani %32-93
olarak gosterilmis olup hastalardan kombine burun/bogaz siiriintiisii rutin olarak uygulanmaktadir (13).
Fakat RT-PCR testinin dogrulugu numunenin tiiriine, alinma sekline, hastaligin evresine gore
degismektedir (14,15). Radyolojik goriintiileme bulgular: tipik akciger tutulumu ile uyumlu bulunan
COVID-19 hastalarinda RT-PCR siiriintii 6rneklerinin yanls negatif olarak sonuglanabildigi bilinmektedir
ve tekrarlayan 6rnek alimlarinda COVID-19 RT-PCR pozitifligi tespit edilmektedir (1,16). Bu nedenle RT-
PCR yo6nteminin disinda hastanin SARS-CoV-2 spesifik antikor diizeylerinin belirlenmesiyle taniya
yardimci olunmast amaclanmigtir. Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay (ELISA),
immiinokromatografik, lateral akis immiinoassay, kemiliiminesans mikropartikiill immunoassay
yontemleriyle Serum IgG (immiinoglobulin) ve IgM diizeyleri tespit edilmis ve gegirilmekte olan COVID-
19 ve gecirilmis COVID-19 hastalarin1 belirlemekte kullanilmistir (12,13).

Yapilan caligmalarda IgG, IgM diizeyleri ile RT-PCR ve radyolojik bulgular birlikte degerlendirildiginde
COVID-19 tanisinin konmasinda ¢ok daha yiiksek oranlara ulasilabildigi gosterilmistir (1,12).

Bu calismanin amaci, iist solunum yolu érneklerinde COVID-19 RT-PCR tetkiki negatif bulunan fakat tipik
radyolojik bulgulari nedeniyle COVID-19 pnémonisi olarak kabul edilen hastalarda COVID-19 antikor
tetkiki sonuglarinin degerlendirilmesidir.
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Radyolojik Olarak Covid-19 Pnémonisi Diigiiniilen Hastalarda Antikor Diizeylerinin Degerlendirilmesi

Gere¢ ve Yontemler
Calisma Popiilasyonu

Calismada Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 servisinde kesin veya olast COVID-19
pnémonisi tars ile yatirilan hastalarin verileri retrospektif olarak degerlendirildi. ilk grup hasta klinik ve
radyolojik bulgular1t COVID-19 pnémonisi ile uyumlu ve nazofarengeal siiriintii ile alinan COVID-19 RT-
PCR testleri pozitif bulunan hastalard (kesin COVID-19 pndémonisi). Ikinci grup hasta klinik ve radyolojik
bulgular1 COVID-19 pnémonisi ile uyumlu fakat rekiirren alman COVID RT-PCR testleri negatif
sonuglanan hastalard1 (olast COVID-19 pnomonisi). Kontrol grubu ise COVID-19 pandemi donemi
oncesinde pnoémoni tanisi ile yatan, retrospektif olarak degerlendirilen radyolojik bulgular1 COVID-19
pnoémonisi tutulumuna benzeyen fakat nazofarengeal siiriintiide COVID-19 PCR bakilmamis hastalardan
olusturuldu (kontrol grubu).

Calisma hakkinda Helsinki ilkeler Deklarasyonuna uyularak sozlii bilgilendirme yapildiktan sonra
calismaya katilmay1 kabul eden 28 hastadan yazili aydinlatilmis onam formu alindi, olgu rapor formlar
dolduruldu. Calismamiz Kocaeli Universitesi Etik Kurul'u tarafindan onaylandiktan sonra veri toplama ve
analiz etme stireci bagland1 (GOKAEK- 2020/177).

Calismaya dahil edilmesi uygun goriilen olas1 COVID-19 hastalari ile kesin COVID-19 hastalar1 tani1 ve
tedavi siirecinden en az 30 giin sonra olmak iizere tekrar hastaneye cagrilarak antikor diizeylerine
bakilmak igin kan ornekleri alindi. Kontrol grubu olarak belirlenen, pandemi ilan edilmeden &nce
hastanede yatarak tedavi goren viral pnomonili hastalarin kan 6rnekleri tan1 almalarindan 3-4 ay sonrasina
denk gelmekteydi. Bu 3 grup hastanin olgu rapor formunda yer alan demografik bilgileri, hastalik gecirme
tarihleri ve diger ulusal asilama programindaki asilar ve risk grubundaki hastalarin pnémokok asisi, grip
asis1 bilgileri kaydedildi.

Antikor Ol¢iimii

Calismaya dahil olan hastalarda periferik kanda SARS-CoV-2 Total (IgG+IgM) ve IgG antikor diizeyleri
calisild1. Total antikor diizeyleri Cobas (Roche) cihazinda Elecsys® Anti-SARS-CoV-2 kiti kullanilarak, IgG
antikoru diizeyleri ise SARS-CoV-2 Elisa kiti (Euroimmun) kullanilarak belirlendi.

Hastalarin kanlar1 viroloji laboratuarinda 10 dakika 400xg’de santrifiij edildi ve serum ayristirildi. Elde
edilen serumlar mikrosantrifiij tiiplerinde -80 santigrat derecede derin dondurucuda saklandi. Calisma
ginii geldiginde tiim numuneler oda 1sisina getirildikten sonra seyreltilerek COVID-19 rekombinant
proteinleri ile kaplanmis pleyt kuyucuklarina konuldu ve 30 dakika inkiibe edildi. Sonrasinda yikama
soliisyonu ile 5 kere yikanarak HRP isaretli Anti-hIG Tracer antikor ilave edilerek tekrar inkiibasyon ve
yikama asamalarindan gegti. Substrat ve stop soliisyon eklenerek ELISA pleyt okuyucusunda 450nm dalga
boyunda 10 dakika icerisinde okuma yapildi.

istatiksel Analiz

Tim istatistiksel analizler, IBM SPSS for Windows siiriim 16.0 (SPSS, Chicago, IL, ABD) kullanilarak
yapildi. Siirekli degiskenler ortalama + standart sapma (SD), kategorik degiskenler sayim (yiizde) olarak
ifade edildi. Siirekli degiskenlerin karsilagtirilmasinda One Way ANOVA testi kullanildi. Kategorik
degiskenlerin gruplar arasinda karsilagtirilmast ki-kare testi ile yapildi. Iki tarafli p degerinin p<0,05 olmasi
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismaya katilan, kontrol grubu olarak belirledigimiz grup; tilkemizde ilk vakanin tespit edildigi 11 Mart
2020 tarihinden once servisimizde yatarak pnomoni tedavisi gormiis, klinik ve radyolojik olarak COVID-
19 pnomonisi ile benzerlik gostermis olan 10 hastadan olusmaktaydi. O dénemde COVID-19 RT-PCR
ornegi alinmamis olan bu hastalarin hi¢birinde Total (IgG+IgM) ve IgG antikor pozitifligi saptanmadi.

—
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Calismaya hasta grubu olarak dahil edilen toplam 28 kisiden 18 tanesi olasi, 10 tanesi ise kesin COVID-19
pnomonisi olarak kabul edilen hastalardi. Olas1t COVID-19 pnomoni hasta grubunun yas ortalamas: 58+14
olarak saptanmis olup, 10 tanesi kadin, 8 tanesi erkekti. Kesin COVID-19 pnémoni hasta grubunun yas
ortalamas1 48+14 ve 5 kadin, 5 erkek hastadan olusmaktaydi. Hastalarin demografik ozellikleri ve
komorbiditeleri Tablo 1'de gosterilmistir.

Tablo 1
Demografik Ozellikler
Demografik ozellikler Kesin CO;/:B-M grubu Olas1 COX:;)S-D grubu
Yas, ortalama, yil 48+14 58+14
Cinsiyet
Kadin 5 10
Erkek 5 8
Komorbiditeler
DM 3 5
HT 2 7
KAH 0 5
KKY 0 2
KBY 0 2
Astim 2 1
Hematolojik malignite 1 2
Solid organ malignitesi 0 2

DM, Diabetes mellitus; HT, Hipertansiyon; KAH, Koroner arter hastaligs;
KKY, Konjestif kalp yetmezligi; KBY, Kronik bobrek yetmezligi

Olas1 COVID-19 pnémonisi olarak kabul edilen 18 hastanin periferik kanda bakilan SARS-CoV-2 Total
(IgG+ IgM) antikor pozitiflik oran1 %72 (n=13) saptandi. Total antikor pozitifligi olan her hastanin IgG
degeri pozitif olarak bulundu. 5 hastada Total ve IgG antikor diizeyi limit degerin altinda saptanarak
negatif olarak sonuglandi. Bu hastalarin 2si erkek, 3ii kadin idi. Total (IgG+IgM) antikor diizeyi negatif
sonuglanan 5 hastanin yas ortalamasi 69 olup, 3 hasta 75 yas ve {izerindeydi. Olas1 COVID-19 pnémonili
hasta grubunun antikor sonuglar1 Tablo 2 ve 3'te gosterilmistir.

Tablo 2
Antikor Sonuglar1

Kesin COVID-19 Olas1 COVID-19

pnoémoni grubu pnoémoni grubu Kontrol grubu
(n=10) (n=18) (n=10)
Total (IgG+IgM) pozitif 9 13 0
Total (IgG+IgM) negatif 1 5 10

Kesin COVID-19 pnomonisi olarak kabul edilen 10 hastanin 9 tanesinde Total (IgG+IgM) pozitif bulunmus
olup sadece 59 yasindaki 1 erkek hastada antikor negatif olarak saptanmistir. Bu hastanin komorbid
hastalik olarak sadece Non-Hodgkin Lenfoma tanisi tespit edilmistir. Kesin COVID-19 pnomonili hasta
grubunun antikor sonuglar1 Tablo 2 ve 4'te gosterilmistir.

—
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Kesin COVID-19 pnomoni grubu ile olas1t COVID-19 pnémoni grubu arasinda total ve IgG antikor
seviyeleri agisindan istatistiksel anlamli bir fark tespit edilmedi (sirasiyla total antikor diizeyleri 79,21+32,4
ve 72,98+36,95, p>0,05; IgG antikor diizeyleri 2,57+1,08 ve 2,84 + 0,9, p=0,6).

Tablo 3

Olas1 COVID-19 Pnémonili Hasta Grubu

Antikor Sonucu

Total (IgG+IgM) IgG
Hasta Numaras1 Yas Cinsiyet Deger Sonug Deger Sonug
Hasta 1 66 Erkek 50,56 Pozitif 3,285 Pozitif
Hasta 2 36 Kadin 62,38 Pozitif 1,703 Pozitif
Hasta 3 74 Erkek 0,081 Negatif - -
Hasta 4 41 Kadin 140,1 Pozitif 1,032 Pozitif
Hasta 5 84 Kadin 0,082 Negatif - -
Hasta 6 70 Kadin 108,9 Pozitif - -
Hasta 7 33 Erkek 108,1 Pozitif 2,526 Pozitif
Hasta 8 67 Erkek 105 Pozitif 3,616 Pozitif
Hasta 9 57 Erkek 40,79 Pozitif 3,509 Pozitif
Hasta 10 76 Kadin 0,098 Negatif - -
Hasta 11 65 Erkek 73,14 Pozitif 3,281 Pozitif
Hasta 12 54 Kadin 41,36 Pozitif 2,986 Pozitif
Hasta 13 36 Erkek 106,4 Pozitif 3,548 Pozitif
Hasta 14 55 Kadin 0,082 Negatif - -
Hasta 15 60 Erkek 0,086 Negatif - -
Hasta 16 69 Erkek 59,82 Pozitif 3,796 Pozitif
Hasta 17 48 Erkek 26,85 Pozitif 1,962 Pozitif
Hasta 18 60 Kadin 25,42 Pozitif - -
Total (IgG+IgM) antikor test sonucu negatif olan hastalarin IgG antikor sonuglari ¢alisilmayip (-) olarak
gOsterilmistir.
Tablo 4

Kesin COVID-19 Pnémonili Hasta Grubu

Antikor Sonucu

Total (IgG+IgM) IgG

Hasta Numaras1 Yas Cinsiyet Deger Sonug Deger Sonug
Hasta 19 64 Kadin 21,6 Pozitif 3,583 Pozitif
Hasta 20 33 Kadin 126,1 Pozitif 1,196 Pozitif
Hasta 21 48 Erkek 78,21 Pozitif 3,026 Pozitif
Hasta 22 59 Erkek 0,091 Negatif - -
Hasta 23 36 Erkek 82,82 Pozitif Negatif Negatif
Hasta 24 45 Erkek 112,1 Pozitif 0,945 Borderline
Hasta 25 30 Kadin 39,2 Pozitif 2,51 Pozitif
Hasta 26 63 Kadin 77,81 Pozitif 3,783 Pozitif
Hasta 27 70 Erkek 82,72 Pozitif 3,427 Pozitif
Hasta 28 41 Kadin 92,36 Pozitif 2,078 Pozitif

Total (IgG+IgM) antikor test sonucu negatif olan hastalarin IgG antikor sonuglari ¢alisilmayip (-) olarak

gosterilmistir.
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Tartisma

COVID-19 pnémonisinin tipik radyolojik bulgular: tespit edilen fakat tan1 aninda RT-PCR negatif bulunan
hastalarin %72’sinde antikor pozitifligi tespit edilmistir. Antikor negatif bulunan hastalarin ileri yas ve
komorbiditelere sahip hastalar oldugu izlenmis olup, pandemi déneminde, COVID-19 pnomonisi
diistintiliip COVID RT-PCR negatif bulunan hastalarda tani igin radyoloji ve antikor diizeyleri
degerlendirmelerinin oldukga yararli oldugu diistiniilmiistiir.

COVID-19 pandemisi basladiktan sonra, hastaligin nazofarenks, orofarenks, balgam, derin trakeal
aspirasyon, bronkoalveolar lavaj gibi bolgelerden siiriintii ile COVID RT-PCR bakilarak tan1 konmasi fakat
bu tetkiklerin sensitivite ve spesifite degerlerinin %100 olmamas: tiim saglik calisanlarin alternatif ve
destekleyici tan1 yontemlerinin arastirilmasi konusunda harekete gegirmistir.

Bu yontemlerden pandeminin bagindan beri destekleyici tan1 yontemi olabilmesi agisindan SARS-CoV-2
total antikor (IgG+IgM), IgG ve IgM diizeyleri arastirilmis, korelasyon olup olmadigr incelenmistir.
Calismalar sonucu COVID RT-PCR sonucu pozitif saptanan hastalarda hastaligin ilk haftasinda erken
doénemde alinan serum 6rneklerinde antikor saptanamayip yanlis negatif sonug verme ihtimali varken total
antikor, IgM ve IgG antikor olusma medyan siiresi, 11, 12 ve 14 giin olarak saptanmuistir (1,17). Antikor
olusumunun en erken 7-11 giin arasinda baslamas: tek basina tani koymada bu antikorlarm kullaniminm
kisitlayip akut hastalik doneminde tek basina kullanilamayacag: ileri stirtilmiistiir (17). Fakat giinler
ilerledikce antikor olusma ytiizdesi artarak gegirilmis COVID-19 hastaligin1 gosterme orani artmaktadir ve
Total antikor pozitiflik orani 15 giin igerisinde %100’e yiikselip, IgG diizeyinin ortalama 30 giin sonra
kanda en yiiksek diizeye ulastig1 goriilmiistiir (1,18). IgG pozitifliginin ne kadar siire devam ettigi ile ilgili
net bilgi olmamakla birlikte incelenen calismalarda hastalik baslangicindan en geg 13 hafta sonrasinda
antikor diizeyi bakilarak hala pozitif oldugu goriilmiistiir (1). IgM’in ilk 3 haftada en yiiksek diizeyine
ulasip sonrasinda diisiise gectigi ve 12. haftada kandan kayboldugu saptanmistir (18). 68 ¢alismanin yer
aldig1 bir meta analizde, COVID-19 tanisim1 dogrulamak amaciyla bakilan IgG, IgM ve IgA antikorlarinin
tek veya ikili kombinasyonlar: incelenmis; antikor testlerinin her birinin spesifite oranlari %98-%100
arasinda bulunmustur (19). Antikor kombinasyonlarindan en yiiksek sensitivite oranina sahip olan grubun
%79 ile tek basimna IgG veya tek basina IgM pozitifligi oldugu tespit edilmistir (19).

Hastaligin erken déneminde antikorlar heniiz olusmadig1 icin yanlis negatif sonuclar goriilebilirken;
interferon, nonspesifik IgM ve romatoid faktor varliginda yanhs pozitif sonuglara ulasilabilmektedir
(18,20).

Bu nedenle yaptigimiz calismada olasi ve kesin COVID-19 hasta grubundan hastalik baslangicindan en az
30 giin sonra alinan kandan Total SARS-CoV-2 antikor ve IgG antikor diizeyleri bakilmistir.

Calismamizda; ilk COVID-19 vakasi ortaya ¢ikmadan dnce hastanede yatan kontrol grubunun higbirinde
SARS-CoV-2 antikoru tespit edilemedi. Olas1 COVID-19 pnémonisi grubunda antikor diizeyleri negatif
sonuglanan 5 hastanin da DM (diabetes mellitus), HT (hipertansiyon), KAH (koroner arter hastaligi),
KOAH (kronik obstriiktif akciger hastaligr), KKY (konjestif kalp yetmezligi) gibi hastaliklardan en az 2
tanesine sahip oldugu, aralarindan 2 tanesinin hematolojik malignite olarak multiple myelom tanismna
sahip immiinsiiprese hasta oldugu goriildii. Kesin COVID-19 pnémonisi grubundan sadece 1 tanesinin
antikor diizeyi negatif olarak sonug¢lanmis olup bu hastanin Non-Hodgkin Lenfoma tanili hasta oldugu,
aktif kemoterapi almasi nedeniyle immdiinsiiprese oldugu tespit edildi.

Calismanin sonuglan incelendiginde SARS-CoV-2 antikor saptanamayan hastalarda yanlis negatiflik
sebepleri diisiik antikor konsantrasyonu, IgM diizeylerinin diismeye baslamasi ve dolayisiyla Total
(IgM+IgG) antikorda saptanamamasi, ileri yasta ve immiinsiiprese hastalar olmalari ve antikor olusturma
oranlarinin azalmasi olarak soylenebilir.

Calismamizin bazi kisithliklari mevcuttur. Bunlarin ilki ¢alismanin retrospektif olmasi nedeniyle
literatiirdeki bazi calismalar gibi hastaligin baslangici ile ilerleyen giinler arasindaki antikor diizey
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farklarinin, pik, plato ve diisiis giinlerinin tespit edilememis olmasidir (21). Fakat ¢alismanin amacinin
gecirilmis COVID enfeksiyonunu gostermek ve diger tani yontemleri ile korelasyonunu ortaya koymak
olmasi nedeniyle antikor diizeylerinin ayrintili analizine ihtiya¢ olmadig diistiniilmiistiir.

Ayrica SARS-CoV-2 viriisiiniin yapisindaki bazi proteinler SARS-CoV, MERS-CoV gibi diger coronaviriis
cesitleriyle benzer yapida olup ELISA yo6ntemi ile antikor diizeyleri bakilirken ¢apraz reaksiyona sebep
olabilecegi kanitlanmistir (22). Calismaya dahil edilen hastalara COVID RT-PCR bakilirken diger solunum
yolu coronaviriislerine yonelik tarama yapilmadig: i¢in ¢calismamizdaki olasi yanhs pozitiflik oranlar
tespit edilememistir. Bununla birlikte, pandemi déneminde toplumda COVID-19 enfeksiyon siklig
oldukga yiiksek seyrederken, RT-PCR pozitif bulunan hastalarin diger coronaviriislerden ok SARS-CoV-
2 viriisii olma olasiliginin yiiksek oldugu da kabul edilmelidir.

Calismamizda bir diger kisitlayici faktor ise ¢alismanin az sayida hasta igermesi ve sadece hastanede yatis
gerektiren hastalarin dahil edilmesidir. Radyolojik olarak tipik COVID-19 pnémonisi olan hastalar dahil
edildigi i¢cin hastalarin tiimii yatan hastalardan olusmustur.

Bu kisithliklarin yaninda, ¢alisma yapilirken iilkemizde as1 uygulamalarinin baglamamis olmasi nedeniyle
antikor pozitifliklerinin gegirilmis COVID-19 infeksiyonunu gostermek acgisindan daha degerli oldugu, as
ile antikor sonuglarmin degismemis olmasi nedeniyle de bu {i¢ tan1 yontemi karsilastirmak agisindan
onemli oldugu distiniilmektedir.

Tan1 yontemlerinin birlikte kullanilmasinin kesin tan1 oranlarini artiracagi kesindir fakat yukarida da ifade
edildigi gibi antikor diizeyi degerlendirmenin erken dénemde hastalik tanisi acisindan yarari kisithdir. Bu
donemde radyoloji ve RT-PCR tetkiklerinin birlikte kullanilmasi tan1 sansini artirmaktadir. Calismamizda
RT-PCR negatif bulunan hastalarda radyolojik giivenirlik %72 olarak bulunmustur. Radyoloji uyumlu
bulunup antikor tespit edilmeyen hastalarin da yash ve immunsupresif bireyler oldugu dikkat ¢ekmistir.
Bu nedenle, pandemi déneminde tipik COVID-19 pnomonisi radyoloji bulgular: olan hastalarin, RT-PCR
negatif bulunsalar bile COVID-19 pnomonisi olarak kabul edilebilecekleri diisiiniilmektedir. Elbette,
COVID-19 dist viral pnomonilerin ve enfeksiyon disi sebeplerin benzer radyolojik bulgulara sebep
olabilecegi unutulmamalidir. Ozellikle pandeminin siddetinin azaldigi dénemlerde ve benzer radyolojik
bulgular1 olusturabilecek komorbid hastaligi olanlarda radyolojik bulgular daha dikkatle
yorumlanmalidir.

Sonuclar

Sonug olarak, pandemi déneminde tipik COVID-19 pnémonisi radyoloji bulgular1 olan hastalarin, RT-PCR
negatif bulunsalar bile COVID-19 pnomonisi olarak kabul edilebilecekleri diistiniilmektedir. Pandemi
doneminde radyolojik olarak COVID-19 pnomonisi diisiiniilen hastalarda gegirilmis COVID-19
enfeksiyonu tanisi igin COVID-19 antikor diizeyleri kullanilabilir. Bununla birlikte, yash ve hematolojik
malignite basta olmak tizere immunsupresyonu olan hastalarda yeterli antikor yanit1 olusmayabilecegi, bu
nedenle gecirilmis enfeksiyonu géstermenin gii¢ olabilecegi akilda tutulmalidir.
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