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ABSTRACT

As part of the fight against the Covid-19 pandemic, the vaccination program with the CoronaVac vaccine started on January 14,
2021. Due to the decrease in the amount of neutralizing antibodies after immunization with two doses of CoronaVac vaccine,
a booster dose was planned and applied in many countries. This study aims to demonstrate the efficacy of heterologous and
homologousboostervaccinesagainst symptomatic Covid-19 after two doses of CoronaVac vaccine.The study was carried out with
51,302 people who received a booster dose after two doses of CoronaVac vaccine in Cankiri between July 1, 2021 and December
31,2021. Cases that were PCR positive within 14 days after the booster dose were excluded from the study, considering that the
vaccine did not have enough time for antibody formation. Pearson Chi-Square Analysis was used for the relationship between
cateqorical variables.Case incidence was 4.6% in people with CoronaVac booster dose and 1.2% in people with BNT162b2 mRNA
booster dose (p<0.05). Homologous booster doses 139.9 persons/100.000; It was observed that 23.4/100.000 people died at
heterologous booster doses (p<0.05). When mortality rates were analyzed according to booster dose type, no statistically
significant difference was found (p=0.328).In our study, the incidence was 1.16% in the heterologous booster vaccine group and
4.61% (p<0.05)in the homologous vaccine group, and the findings support other studies. The heterologous vaccine shows that it
reduces the likelihood of developing symptomatic disease and death compared to inactivated booster-dose vaccination. In our
study, in accordance with the literature, symptomatic morbidity and mortality rates were found to be lower in the heterologous
vaccinated group than in the homologous vaccinated group.
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Covid-19 pandemisiile miicadele kapsaminda, CoronaVac asisiile asilama programi 14 Ocak 2021 tarihinde baslamistir.
Iki doz CoronaVac asisi ile bagisiklama sonrasi notralize edici antikor miktarindaki azalma nedeniyle rapel doz
uygulamasi planlanmis ve birgok Glkede uygulanmistir. Bu calisma, ikidoz CoronaVac asisi sonrasi semptomatik Covid-
19'a karsi heterolog ve homolog rapel doz asilarin etkinligini gostermeyi amaclamaktadir. Arastirma 1 Temmuz 2021ile
31 Aralik 2021 tarihleri arasinda Cankiri'da iki doz CoronaVac asisi sonrasi rapel doz alan 51.302 kisi ile gerceklestirildi.
Rapel dozdan sonra 14 gun icerisinde PCR pozitif olan vakalar, asinin antikor olusumu igin yeterli zaman olmadig
kabul edilerek calisma disi birakildi. Kategorik degiskenler arasindaki iliski icin Pearson Ki-Kare Analizi kullanildi.
CoronaVac rapel dozu olan kisilerde vaka insidansi %4,6 ve BNT162b2 mRNA rapel dozu olan kisilerde 7%1,2 bulundu
(p<0,05). Homolog rapel dozlarda 139,9 kisi/100.000; Heterolog rapel dozlarda 23,4/100.000 kisinin dlduga gérald
(p<0,05). Rapel doz tipine gdre 6liim oranlari incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p=0,328).
Calismamizda heterolog rapel asi grubunda insidans %1,16, homolog asi grubunda ise %4,61(p<0,05) bulunmustur
ve bulgular diger calismalari desteklemektedir. Heterolog asl, inaktif rapel doz asilamaya gére semptomatik hastalik
gelistirme ve vefat olasiligini azalttigini gostermektedir. Calismamizda literatirle uyumlu olarak heterolog asili grupta,
homolog aslili gruba gore semptomatik hastalik ve 6lim orani daha dusuk bulunmustur.

Anahtar kelimeler:Bagisiklama, Covid-19 asilari, SARS-CoV-2.
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GIRIS

Inaktive edilmis tam virion SARS-CoV-2 asisi (CoronaVac;
Sinovac Life Sciences) bircok Ulkede Covid-19a karsi as
programlarinda kullaniimaktadir. CoronaVac asisinin Faz 3
randomize calismalari cesitli Gilkelerde yapilmistir. Tki doz
CoronaVac asisi semptomatik Covid-19a karsi etkinlikleri
ilk 6 ay icerisinde Tlrkiye'de %83,5 (Tanridver ve ark. 2021),
Brezilyada %50,7 (Palacios ve ark. 2020) ve Silide %65,9(Jara
ve ark. 2021) olarak gdsterilmistir. Ulkemizde ise Covid-19
pandemisi ile micadele kapsaminda, 14 Ocak 2021 tarihinde
saglik calisanlariile asilama baslamis devaminda 65 yas (izeri
bireyler ile siireg devam etmistir (Bayram ve ark. 2021) (Sekil

1).

* Saglik kurumlarinda calisanlar
* Yasli, engelli, koruma evleri gibi yerlerde caliganlar
* 65 yag listli bireyler

* Hizmetin strdiriilmesi igin éncelikli sekttrler
* 50-64 yag aras bireyler

* Kronik hastaligi olan kisiler
* 17-49 yay arasi bireyler

Sekil 1. Asi uygulanacak grup siralamasi (T.C. Saglik Bakanligi
2021)

lki doz CoronaVac asisi ile bagisiklama sonrasi yapilan
seropozitiflik calismalarinda, 6zellikle yasli bireylerde antikor
dlzeyinin azalmasi ve toplam seropozitiflik oraninin dislk
oldugu bildirilmistir (Yigit ve ark. 2022). Pandemi doneminde
strec ilerledikce yeni ¢ikan mutasyonlarin etkisiyle antikor
miktarindadisUs, vakave dlumlerde artis goriimesinedeniyle
bircok tlkede rapel dozlarin uygulanmasi planlanmistir (Xu ve
ark. 2021). Ulkemizde de 1 Temmuz 2021 tarihi itibari ile ikinci
dozun Gzerinden 3 ay gecen saglik calisanlari ve 50 yas Gzeri
bireylerde rapel dozlar yapiimaya baslanmistir. Rapel dozlar
icin kisilere homolog asi (CoronaVac) veya Glkemizde Nisan
2021 tarihide kullanima baslanan Mesajci Ribonukleik Asit
(mRNA) asisi olan BNT162b2 (BNT162b2, Pfizer - BioNTech)

kisilerin tercihlerine sunulmustur.

Bu calismada, iki doz CoronaVac sonrasi heterolog ve
homolog rapel doz asilarinin semptomatik Covid-19%a karsl
etkinligini gésterilmesi amaclanmistir.

MATERYAL VE METOD

Bu galisma, 1 Temmuz 2021 - 31 Aralik 2021 tarihleri arasinda
gerceklestirilmistir. Cankiri  Karatekin  Universitesi  Etik
Kurulundan 24.04.2022 tarihli, 25 toplanti numarali etik
kurul raporu ile calismanin uygulanabilirligi konusunda etik
acidan sakinca olmadigina dair izin alinmistir. Etik kurul onayi
sonrasi Covid-19 ¢alismalarinda, T.C. Saglik Bakanligi Covid-19
Bilimsel Arastirma Degerlendirme Komisyonuna ¢alisma izni
basvurusu yaplimistir. Oguzhan Aykurt-2022-02-05T19_37_15
form numarall arastirma basvurusu T.C. Saglik Bakanhd
tarafindan onaylanmistir. Etik kurul ve bilimsel arastirma
onaylar alinmasinin ardindan, ¢alismanin uygulanabilmesi
icin Cankirt 11 Saglik Mudrlagine basvuru yapilmis ve Gankiri
Il Saglik MUdiirluga Bilimsel Arastirma Izin Komisyonu karari
ile arastirmaya izin verilmistir.

Calisma Orneklemi: iki doz CoronaVac asisi sonrasi 1 Temmuz
2021 - 31 Aralik 2021 tarihler arasinda Gglncu rapel doz
asisini olmus ve Gankiri ili ikametli kisilerden olugmaktadir.
Calismanin 6rneklem secimi Sekil 2de gosterilmistir.

Asilanma Verisi: Bireylerinasidurumlari Asi Takip Sisteminden
(ATS), PCR sonuglari Halk Saghdi Yonetim Sisteminden (HSYS)
alinmistir. Rapel dozun zerinden 14 gin gecmeyen PCR
pozitif vakalar, notralize edici antikor olusumuigin yeterli stre
olmadigi kabul edilerek calisma disi birakilmistir. Vefat eden
hastalar, Covid-19 tanisiyla HSYSden dosyalari incelenerek
degerlendirilmistir.

Istatistiksel Analiz: Veriler IBM SPSS Statistics for Windows,
Version 25.0. (IBM Corp. Armonk, NY: USA. Released 2017)
programi ile kayit altina alinarak istatistiksel olarak analiz
edilmistir. Nicel verilerin normal dagiima uygunlugu basiklik
ve carpiklik degerleri ile dedgerlendirilmistir. Carpiklik
degeri-1,103 ile 0,109 arasinda; basiklik degeri -0,785 ile
-0,935 arasinda bulunmustur. Literatirde -15 ile +15
arasinda olmasi durumunda normal dagiim gdsterdigi
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2 doz CoronaVac
Asisiyapilan

53.344 kigi

Rapel BNT162b2

[ |
Rapel CoronaVac

Aqisayapilan Aqsiyapilan RapelOlmayan
fa e
29 852 kisi 21.450 kisi 2042 kis
|
PCR {-)f Test PCR {-)f Test
vermemis PCR (+) vermemis PCR [+)
29,474 kisi 378 kisi 20,354 kisi 1.096 kisi
Rapel dozdan Rapel dozdan Rapel dozdan Rapeldozdan
sonragecensire sonragegensire sonragegensire sonragecensire
=14 z0n <14 gin »>14 zin <14 zin
345 kisi 33 kisi 989 kisi 107 kisi

Sekil 2. Orneklem secimi

kabul edilmektedir (Tabachnick & Fidell, 2019). Tanimlayici
istatistiksel yontemler ylizde olarak gosterilmistir. Kategorik
degiskenler arasindaki iliski icin Pearson Ki-Kare Analizi
kullanilmistir. istatistiksel analizler %95 giiven araliginda
(p=0,05) olarak gerceklestirilmistir.

BULGULAR

Gankiri il Saglik Mudirlagi ATSden alinan verilere gére
31.12.2021 tarihi itibari ile Cankir ilinde toplam iki doz
CoronaVac asisl 53.344  devaminda
CoronaVac rapel dozu olan kisi sayisi 21.450 BNT162b2 rapel
dozu olan kisi sayisi 29.852dir (Tablo 1).

olmus Kisi sayisl

Tablo 1. Cankiri ilinde iki doz CoronaVac asisi sonrasi rapel

doz durumu
ASI KiSi SAYISI YUZDE
CoronaVac rapel 21.450 %40,2
Biontech rapel 29.852 %56,0
Rapel olmayan 2.042 %3,8
TOPLAM 53.344 %100

Rapel dozu CoronaVac asisi ile asilanmis kisilerde, 1 Temmuz
2021 - 31 Aralik 2021 tarihleri arasinda toplam 983 PCR
pozitif semptomatik vaka saptanmistir. Alti aylik stre iginde
vaka insidansi %4,6 olarak gorilmustir. BNT162b2 asisi ile
rapel doz uyqulananlarda ise toplam 345 PCR pozitif vaka
saptanmis olup, vaka insidansi ise %1,2 olarak belirlenmistir.
Rapel doz cesitliligi ile 6 aylik slre icinde semptomatik PCR
pozitifligi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
mevcuttur (p<0,05)(Tablo 2).

Tablo 2. Cankiri ilinde rapel doz asi olanlarin PCR (+) olma

durumu
ASI PCR(+) INSIDANS TOPLAM
YUZDE
CoronaVac rapel 989 %4,6 21.450
Biontech rapel 345 %12 29.852
TOPLAM 1.334 %2.6 51.302

T Temmuz 2021 - 31 Aralik 2021 tarihleri arasinda rapel doz
asisini olmus toplam 46 hasta ex olmustur. Bu hastalarin 9
tanesi rapel doz asisi sonrasi, 14 gln icerisinde PCR pozitif
saptanmasi nedeniyle ¢alisma disinda birakilmis ve 37 hasta
bu galismaya dahil edilmistir (Tablo 3).
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Tablo 3. Cankiri ilinde rapel doza gére PCR (+) ve ex vaka

durumu
ASI PCR (+) VAKA EX VAKA TOPLAM
SAYl YUZDE SAYI YUZDE  SAYI
CoronaVac rapel 989 %741 30 %811 21.450
Biontech rapel 345 %259 7 %189 29.852
TOPLAM 1.334 %100 37 %100 51.302

Mortalite hizlarina bakildigi zaman homolog asilanan kisilerde
139,9 Kisi/100.000; heterolog asilanan kisilerde 23,4/100.000
kisinin ex oldugu gortlmektedir. Rapel doz cesidine gore
mortalite hizlar incelendiginde istatistiksel olarak anlamli
farklilik saptanmistir (p<0,05)(Tablo 4).

Fatalite hizlarinda ise homolog rapel doz olan bireylerde %3,
heterolog rapel dozu olanbireylerde %2 olarak saptanmaktadir
(Tablo 4). Rapel doz tirtne gore fatalite hizlari incelendiginde
istatistiksel olarak anlamli

(p=0,328).

bir farklilik saptanmamistir

Tablo 4. Cankiriilinde rapel doza gére mortalite ve fatalite hizi

ASI MORTALITE HIZI  FATALITE HizI
(Yiiz binde)
CoronaVac rapel 139.9 %3,0
Biontech rapel 23,4 %2,0
TOPLAM 72,1 %2.8
*p=0,000 *p=0,328
TARTISMA

Calismamizda, rapel doz asilamaya gére PCR pozitif Covid-19
hastalidina yakalanma oranlari homolog as! olan grupta daha
fazlaoldugunugorildi. CostaClemensveark.(2022)CoronaVac
ile homolog rapel doz asl olan bireylerde notralize antikor
dlzeyi 12,4 kat, heterolog BNT162b2 ile rapel doz asl sonrasl
notralize antikor dizeyi 152 kat artis oldugu saptanmistir
(Costa Clemens ve ark. 2022). Keskin ve ark. (2022) spike
proteine karsi olusan antikor dizeyi homolog asida 1,7 kat

artarken, heterolog asida 46,6 kat artis oldugunu bildirmistir
(Keskin ve ark. 2022). Bizim ¢alismamizda, heterolog asilanan
grupta insidans %116, homolog asllanan grupta insidans
%4,61 (p<0,05) gorilmis ve rapel dozu BNT162b2 asisi ile
olan kisilerde hastalia yakalanma ve semptomatik gecirme
olasiliginin homolog gruba gére daha da distiqgu ve literatur
ile uyumlu oldugu goralmastdr.

Salzberger ve ark. (2021), asilama 6ncesi birgok tilkede 65 yas
Uzeri bireylerde hastaligin fatalite hizinin cok yiiksek oldugunu
ve yas arttikca fatalite hizinin arttigini gostermistir (Salzberger
ve ark. 2021). Bu calismada BNT162b2 asisi ile rapel dozu olan
toplumda gérilen Covid-19 hastaligina bagh mortalite hizi,
hastaliga yakalanma ile dogru orantili olarak homolog rapel
aslya gore disik oldugu belirlenmistir (p<0,05). Bu kapsamda
ulkemizde asilama galismalarinin 6zellikle riskli grupta bulunan
saglik calisanlari ve 65 yas ve Uzeri bireylerden baslamasi
nedeniyle érneklemde 65 yas (zeri birey yogunlugunun fazla
olmasina ragmen fatalite hizinin diger ¢alismalara gore dislk
olmasl, asinin alimu engellemedeki etkisini gostermektedir.
Ancak fatalite hizlarinda rapel doz asi cesitlerine gore
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmazken, heterolog
rapel doz olanlarda bunun daha distk oldugu goériimustar.
Vefat eden bireylerin komorbid hastaliklari, yaslari, yogun
bakimtedavisurelerigibibircok degiskene bagli olabilecegiicin
bunlarla ilgili daha ayrintili calisma yapiimasi gerekmektedir.

Calismanin gdcd ve sinirflamalari

Calismamizin en dénemli guct orneklemin buyUkligu ve
tek noktadan takip edilmesidir. Ancak mortalite ve fatalite
hizlarini hesaplamada ozellikle ex olan vakalarin komorbid
hastaliklarinin farklihdi, yas dagilimmin net yapilamamasi ve
asl sonrasl notralizan antikor dizeylerinin bilinmemesi en
onemli sinirlayici faktorler arasinda gelmektedir.

SONUG

Bu calismanin verileri 1siginda, pandemi sdrecinin devam
etmesi ve yeni mutasyonlarin saptanmasi gibi durumlar
nedeniyle rapel dozlar ile klinik arastirmalara ihtiyag vardir. iki
doz CoronaVac asisi sonrasl, rapel doz tercihlerinde heterolog
BNT162b2 asisi
yakalanma ve mortalite hizina 6nemli ¢lgude etki ettigini

ile asilamanin  semptomatik hastaliga

gbstermektedir.
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TESEKKUR

Pandemi slrecinde 6zveriyle calisan tim saglik ¢alisanlarina
tesekkdrlerimi sunarim.

CIKAR CATISMASI
Calismada herhangi bir gikar catismasi bulunmamaktadir.
FINANSAL DESTEK
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