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Aralik 2019’da Wuhan'da ortaya ¢ikan ve tiim diinyaya yayilan COVID-19 pandemisi ile birlikte bircok merkez tarafindan hizla asi
calismalarina baslanmistir. Bunlardan biri de Sinovac firmasinin inaktif CoronaVac asisidir. Tiirkiye CoronaVac asisina acil kullanim onayi
vermistir. Bu ¢alismada (iniversitemizde COVID-19 agisindan ytiksek riskli béliimlerde gérev yapan ve CoronaVac ile asilanan saglik
cahsanlarinda asiya antikor yanitlarinin arastinimasi hedeflenmistir. Calismaya katilan saglik personeli asi grubu ve kontrol grubu olarak
ayrilmistir. Calismamiza asi grubundan 41 kisi, kontrol grubundan 12 kisi géndillii olmustur. Birinci doz asidan 14 gtin sonra alinan asi
ve kontrol grubu numuneleri anti-SARS-CoV-2 IgG (Euroimmun, Almanya) ile calisilmistir. Asi grubundaki dort kisinin istifa etme ve izinli
olma gibi nedenlerle ikinci doz asi sonrasi antikor seviyelerine bakilamamustir. ikinci doz asi sonrasi kontrol grubunda antikor seviyesi
bakilmamustir. Birinci doz asidan sonraki antikor seviyesi asi grubunda ve kontrol grubunda sirasiyla %9.8 ve %0 olarak bulunmustur.
ikinci doz asidan sonra ise asi grubunda bu oran %94.6 olarak saptanmistir. Mevcut bulgularla tek doz asinin calisma grubunda iste-
nilen oranda antikor yaniti olusturamadigi gériilmdistiir. Asi programi tamamlansa ve koruyucu antikor olussa da toplumsal bagisiklik
istenen oranlara gelene kadar kisisel korunma kurallarina uymak COVID-19 hastaligindan korunmada elzemdir.
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ABSTRACT

Evaluation of Antibody Response After Vaccination with Inactivated SARS-CoV-2
Vaccine In Health \X/orkers

ismail DAVARCI, Canan ERYILDIZ, Saban GURCAN

Department of Medical Microbiology, Trakya University Faculty of Medicine, Edirne, Turkey

COVID-19, which emerged in Wuhan in December 2019 and spread all over the world, is an infectious disease. Vaccine studies have been
started rapidly by many centers. One of them is the inactive CoronaVac vaccine of Sinovac Company. Turkey has given approval for the
emergency use of CoronaVac. In this study, it was aimed to investigate the antibody responses to the vaccine in health workers who work
in high-risk departments for COVID-19 in our university and are vaccinated with CoronaVac. Health workers participating in the study
were divided into the vaccine group and control group. Forty-one people from the vaccine group and 12 people from the control group
volunteered to our study. The vaccine and control group samples taken 14 days after the first dose of vaccine were studied with anti SARS-
CoV-2 IgG (Euroimmun, Germany). The antibody levels of four people in the vaccine group could not be examined after the second dose
of vaccine due to reasons such as resignation and annual permit. Antibody levels were not measured in the control group after the second
dose of vaccine. The antibody level after the first dose was found to be 9.8% and 0% in the vaccine group and control group, respectively.
After the second dose of the vaccine, this rate was found to be 94.6% in the vaccine group. Based on the current findings, it is thought
that a single dose of the vaccine cannot produce an antibody response at the desired rate in the study group, and it is essential to comply
with personal protection rules until social immunity reaches the desired levels.
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GIRIS

Aralik 2019°'da Cin’in Wuhan sehrinde ortaya
citkan  “Coronavirus Disease-2019 (COVID-19)”,
yeni bir koronaviriis olan “Severe Acute Respiratory
Syndrome Coronavirus-2 (SARS-CoV-2)” ile iliskili
bulasic1 bir hastaliktir!}2], Giiniimiize kadar bircok
pandemi yasanmis olsa da, COVID-19 pandemisi
hayatlarimizi yeniden tanimlayan ve diinya capinda
yikic1 sosyoekonomik etkiye sahip olmaya devam
eden kiiresel bir saghk sorunudur.

COVID-19 hastaliginin etkeni olan SARS-CoV-
2’nin RO degerine (2.5-3.5) gore viriistin yayiliminin
engellenmesi icin toplumun %60-72’sinin  bagisik
duruma gelmesi gerekmektedir3. COVID-19'a
karst as1 gelistirilmesi icin diinyadaki bircok merkez
pandeminin basindan itibaren yodun bir sekilde
calismaktadir. Bu konuda cok fazla finansal destek
verilmesi, arastirma faz calismalarinin birlikte
yiritilmesi ve acil kullanim onayimin verilmesi
gibi faktorler asinin hizli kullamma girmesinde
onemli rol oynamaktadir.

CoronaVac (Sinovac Biotech, Cin) inaktif bir
viris  asisidir.  CoronaVac asisinin = 18-59  yas
arasi bireylerde vyapildigi Faz 1 calismasinda
serokonversiyon oranlan asidan 14 giin sonra 3
pg ve 6 pg inaktif viriis iceren 0.5 mLlik ast

ile sirasiyla %46 ve %50, 28 gin sonra %83
ve %79 olarak bulunmustur. Faz 2 calismasinda
serokonversiyon oranlar1 asidan 14 giin sonra 3
ug ve 6 pg inaktif virlis iceren 0.5 mL’lik asi ile
sirasiyla %92 ve %98, 28 glin sonra %97 ve
%100 olarak bulunmustur[4]. CoronaVac asisinin
60 vas istii bireylerde yapildigi Faz 1 calismasinda
serokonversiyon oranlar asidan 28 giin sonra 3
ug ve 6 pg inaktif virlis iceren 0.5 mL’lik asi
ile sirasiyla %100 ve %95.7, Faz 2 calismasinda
%98 ve %99 olarak bulunmustur®. CoronaVac
asist su anda sadece Cin tarafindan onaylanms
olup, aswa Tirkiye'nin de iginde bulundugu
20 iilke tarafindan acil kullanim onay1 verilmis
durumdadir®®. Trakya Universitesi Saglk Arastirma
ve Uygulama Hastanesinde asilama 14 Ocak
2021 tarihi itibaryla baslamis olup kisa zamanda
asilanmak isteyen tiim saghk calisanlar1 asilanmustir.

Bu calismada Trakya Universitesi Saglik
Arastirma ve Uygulama Hastanesi'nde COVID-19
acisindan COVID hastalariyla veya numuneleriyle
daha fazla temas etmesinden dolayi yiiksek viral
yiikle karsilasma olasiigi  olan (yiiksek riskli)
boliimlerde gorev yapan ve CoronaVac ile asilanan
saghk calisanlarinda aswya antikor yanitlarimin
arastirtlmas: hedeflenmistir.
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MATERYAL ve METOD
Cahsmanin Tasarim

Universitemizde calisip COVID-19 icin yiiksek

risk grubunda bulunan  Tibbi  Mikrobiyoloji
COVID-19 Laboratuvari, Goglis Hastaliklar,
infeksiyon Hastaliklan ve Yogun Bakim ile
filyasyonda  gorevlendirilen  diger  boliimlerde

(Halk Saghgi, Fizyoloji, Histoloji ve Embriyoloji)
gorev alan saglik personeli calisma kapsaminda
degerlendirilmistir. Calismaya dahil edilen saglk
personeli asi grubu ve kontrol grubu olarak
ayrilmistir. Asi grubu yiiksek riskli boliimlerde calisip
COVID-19 gecirmemis ve siipheli semptomlari
olmayan Kkisilerden olusturulmustur. Kontrol grubu
olarak bu boliimlerde aktif olarak calisan ancak
asllanmamus  Kisiler secilmistir. Calismamiza asi
grubundan 41 kisi, kontrol grubundan 12 Kkisi
goniilli  olmustur. Katihmcilar arasinda ©gretim
liyesi, arastirma gorevlisi, hemsire/teknisyen ve
temizlik personeli yer almistir. Asit ve kontrol
grubu bu bolimlerde calisan saghk calisanlar
arasindan calisma yogunluguna gore secilmistir.

Saglik calisanlari pandeminin basindan itibaren
ates, oksiiriik, nefes darhd, bogaz agrisi, bas
agrisi, kas agrisi, tat ve koku kaybi, ishal gibi
tan1  kriterinde yer alan semptomlar acisindan
sorgulanmustir. Pandemi boyunca herhangi bir
semptomu  olan cahsanlara olasi COVID-19
hastah@ini ekarte edebilmek icin ileri sorgulama
vapilmistir. Calisma icin goniilli  olan saghk
calisanlarindan ilk kan ornegi asilandiktan 14-17
giin sonra alinmistir.

Pandemi doneminde radyolojik bulgusu veya PCR
porzitifligi olanlar ve PCR negatif olsa bile herhangi
bir semptom varhgindan ©nceki 14 giin icinde
kisisel koruyucu ekipman olmadan PCR pozitif kisi
ile temas edenler calismaya dahil edilmemistir.

Birinci doz ast (3 pg, 0.5 mL, IM) sonras: 41
kisi as1 grubu, 12 kisi de kontrol grubu olarak;
ikinci doz as1 sonrasi ise asi grubundan 37 Kisi
calismaya alinmistir. Asi grubundaki dort Kisinin
istifa etme ve izinli olma gibi nedenlerle ikinci
doz as1 sonrasi antikor seviyelerine bakilamamustir.
ikinci doz ast sonrasi kontrol grubunda antikor
seviyesi bakilmarmustir.

Enzyme-linked Immunosorbent Assay
(ELISA)

Anti-SARS-CoV-2 IgG (Euroimmun, Almanya)
kiti Spike (S) antijenine karsi olusan antikorlari
saptamaya varayan kalitatif bir testtirl”. Saglik
cahsanlarindan alnan kan ©rneklerinin  serumu
3000 rpm’de bes dakika santrifiijlenerek ayrilmustir.
Hasta serumlar1 anti-SARS-CoV-2 IgG (Euroimmun,
Almanya) kiti ile firma onerileri dogrultusunda
cahsimis  ve de@erlendirilmistirm. Kit icinden
cikan kalibrator negatif kontrol, pozitif kontrol ve
klinik numuneler ile birlikte cahsilmis, kalibratoriin
optik dansite (OD) degeri klinik numunelerin OD
degerine boliinerek “oran” bulunmustur. Bu oranin
<0.8 olmasi negatif, =1.1 olmas1 pozitif, =0.8-<1.1
olmasi sinir deger olarak yorumlanmustir.

BULGULAR

Calismamizda as1 grubunda 41 Kkisi, kontrol
grubunda 12 kisi yer almistir (Tablo 1). Kalibratoriin

Tablo 1. Coronavirus antikor sonuglarina gore cinsiyet ve calisma grubu dagilimi

Euroimmun 1. asI sonrasi

Euroimmun 2. agI sonrasi

Antikor Antikor
Negatif Pozitif Negatif Pozitif
A Asi grubu Evet 37 4 2 35
I
3 Kontrol grubu Hayir 12 0 0 0
Toplam 49 4 2 35
Asi grubu Erkek 18 3 1 18
_ Kadin 19 1 1 17
Cinsiyet 4
Erkek 0 0 0
Kontrol grubu
Kadin 8 0 0 0
Toplam 49 4 2 35

340|

FLORA 2021;26(2):338-343



Davarci |, Eryildiz C, Garcan S.

OD degeri 0.310 olarak bulunmustur. Buna gore
birinci doz asidan sonraki antikor seviyesi asi
grubunda ve kontrol grubunda sirasiyla %9.8
ve %0 olarak bulunmustur. Ikinci doz asidan
sonra ise asi grubunda bu oran %94.6 olarak
saptanmustir (Tablo 2).

irdeleme

Anti-SARS-CoV-2 1gG (Euroimmun, Almanya)
kiti, asi sonrasi olusan antikorlari tespit etmek
icin {retilmis ve S1 antijeni kullanilarak (iiretilen
ELISA temelli bir testtir. COVID-19 tanisi PCR
ile dogrulanmis hastalarin serumlarn ile pandemi
oncesinde alinan serum orneklerinin dahil edildigi
bir calismada Euroimmun anti-SARS-CoV-2 IgG
kitinin duyarlihgi ve ozgiilligli sirasiyla %82.8
ve 9%99.7; Euroimmun anti-SARS-CoV-2 IgA
kitinin duyarhh@ ve ozgiilligii sirasiyla %95 ve
%93.7 olarak bulunmustur[gl. COVID-19 geciren
hastalarda yapilan bir calismada PCR pozitifliginde
21-27. giinler arasinda bu kitin duyarliigi %86.9
olarak bulunmusturl®.  Tiirkive'de vapilan  bir
calismada CoronaVac asist ile asilandiktan 28
glin sonra serokonversiyon oranmnin %97.7 oldugu
bildirilmistir (EKMUD'da stzel sunum olarak yer
almlstlr)[lo].

CoronaVac asisinin yapilan Faz 1 c¢alismasinda
birinci doz asidan 28 gilin sonra antikor seviyeleri
3 pg ve 6 g iceren asilarla sirasiyla %54.2 ve
%62.5 bulunmustur'®. Ancak literatiir tarandiginda
faz calismalar1 disinda ilk doz asi sonras: antikor
seviyelerini  Olcen baska bir basilmis  yayina
rastlanmamustir. Calismamizin  sonucunda  birinci
doz asi1 sonrast 14. giinde istenilen oranda antikor
olusmadigr goriilmiistiir.

Anti-SARS-CoV-2 IgG (Euroimmun, Almanya)
kiti ile hem birinci doz ast hem de ikinci doz asi
sonrast 14. giinde antikor olusturma oranlarina
bakildigindan iki dozun etkisini karsilastirmak miimkiin
olmustur. ikinci doz asi sonrast %94.6 oraninda
antikor pozitifligi olmasi nedeniyle, asinin antikor
olusturmada etkili oldugu ve anti-SARS-CoV-2 IgG
(Euroimmun, Almanya) kitinin bu antikorlar1 tespit
edebildigi belirlenmistir. COVID-19 gegiren kisilerde
vapilan bir calismada, infeksiyondan sonraki alti
ava kadar antikor seviyelerinin saptanabilir diizeyde
kaldigi gb'sterilmistir[n]. Bununla birlikte antikorlarin
serumda ne kadar siireyle varligini devam ettirdigi

net degildir. Yapilacak calismalarda iki doz asi
sonrast rapel gerekip gerekmedigi, gerekirse rapel
dozun ne kadar zaman sonra verilecedi acikhga
kavusabilecektir.

iki doz as1 sonrast Coronavirus antikor seviyesi
negatif olan iki kisiden biri 41 yasinda erkek, digeri
44 vyasinda kadindi. Ikisinin de kronik hastahg
ve diizenli kullandiklar1 bir ila¢ bulunmamaktadir.
ikisinde de bagisiklk durumlarni  baskilayacak
herhangi bir veriye rastlanmamustir. Tki katihmcinin
antikor sonucunun negatif cikmasi, testin yalanci
negatifligi olarak yorumlanabilecegdi gibi asinin bazi
insanlarda yeterli diizeyde antikor iiretemeyebilecegi
seklinde de yorumlanabilir.

Cahsmamizdaki  orneklem  sayisinin  diisiik
olmasi calismanin en cnemli kisitlayic1 basamagidir.
Bununla birlikte calismaya dahil edilen saghk
calisanlarinin = pandemi  baslangicindan  itibaren
serum antikor diizeyleri diizenli takip edilmedigi icin
saghk cahsanlarinin hastaligi gecirip gecirmedigi
sonucuna kendi beyanlan ile karar vermek bir
diger kisitlayici basamaktir.

CoronaVac asisinin etkin olabilmesi icin bu
asinin 28 giin arayla iki doz seklinde yapilmasi
onerilmektedir®. Meveut bulgularla tek doz ast
ile calisma grubunda istenilen oranda antikor
vanitt olusmadigi dogrulanmistir. Asi1  programi
tamamlanmis ve antikor olusmus olsa da mutant
suslarin  varligi nedeniyle pandemi siiresince
maske, mesafe ve hijyen kurallarina uyulmasinin
COVID-19 hastahgindan korunmada elzem oldugu
diistiniilmektedir.

Tesekkiir

Cahsmamiza goniilli olarak katillan saglik
calisanlarina, Tibbi Mikrobiyoloji asistanlarina ve
calismamizin tamamlanmasi icin kit temin eden
Euroimmun Tiirkiye ekibine tesekkiir ederiz.

ETIK KURUL ONAYI

Calisma izni T.C. Saglik Bakanhgi'ndan (2021-
01-28T15_37_57), etik kurul onayi Trakya Uni-
versitesi Bilimsel Arastirmalar Etik Kurulu'ndan
alinmistir (TUTF-BAET 2021/70). Calismaya ka-
tilan saglik cahsanlarindan yazili onam alinmstir.

CIKAR CATISMASI

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir cikar
catismasi bildirmemislerdir.
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Tablo 2. Asi ve kontrol gruplarinin Coronavirus antikor sonuclari®

Birinci asi sonrasi  ikinci asi sonrasi  Birinci doz asi ikinci doz asi

Sira Grup OD degeri OD degeri sonrasi oran sonrasi oran
1 Asl 0.040 1.695 0.1 5.5
2 Asli 0.050 0.506 0.2 1.6
3 Asl 0.083 2.311 0.3 7.5
4 Asl 0.341 1.912 1.1 6.2
5 Asli 0.189 2.424 0.6 7.8
6 Asl 0.031 1.080 0.1 3.5
7 Asi 0.109 1.165 0.4 3.8
8 Asl 0.040 0.588 0.1 1.9
9 Asl 0.083 0.561 0.3 1.8
10 Asl 0.031 0.072 0.1 0.2
11 Asl 0.077 1.597 0.2 5.2
12 Asl 0.124 1.316 0.4 4.2
13 Asl 0.046 0.429 0.1 1.4
14 Asl 0.047 1.020 0.2 3.3
15 Asl 0.033 0.467 0.1 1.5
16 Asli 0.567 1.567 1.8 5.1
17 Asl 0.110 1.123 0.4 3.6
18 Asl 0.036 1.835 0.1 5.9
19 Asli 0.068 1.101 0.2 3.6
20 Asl 0.036 1.312 0.1 4.2
21 Asi 0.043 1.607 0.1 5.2
22 Asl 0.024 1.565 0.1 5.0
23 Asi 0.191 1.570 0.6 5.1
24 Asl 1.168 1.452 3.8 4.7
25 Asl 0.055 1.981 0.2 6.4
26 Asl 0.029 1.181 0.1 3.8
27 Asli 0.041 1.269 0.1 4.1
28 Asl 0.051 1.336 0.2 4.3
29 Asl 0.031 0.784 0.1 2.5
30 Asli 0.026 1.204 0.1 3.9
31 As 0.024 0.108 0.1 0.3
32 Asl 0.036 0.388 0.1 1.3
33 Asi 0.026 0.802 0.1 2.6
34 Asl 0.038 1.609 0.1 5.2
35 Asi 0.040 1.213 0.1 3.9
36 Asl 0.089 0.628 0.3 2.0
37 Asl 0.030 0.782 0.1 2.5
38 Asl 0.046 X 0.1 X
39 Asl 0.955 X 3.1 X
40 Asl 0.040 X 0.1 X
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Tablo 2. Asi ve kontrol gruplarinin Coronavirus antikor sonuclari* (devami)

Birinci as1 sonrasi ikinci as1 sonrasi Birinci doz asi ikinci doz asi

Sira Grup OD degeri OD degeri sonrasi oran sonrasi oran
41 Asi 0.065 X 0.2 X
42 Kontrol 0.025 X 0.1 X
43 Kontrol 0.163 X 0.5 X
44 Kontrol 0.021 X 0.1 X
45 Kontrol 0.027 X 0.1 X
46 Kontrol 0.022 X 0.1 X
47 Kontrol 0.035 X 0.1 X
48 Kontrol 0.037 X 0.1 X
49 Kontrol 0.025 X 0.1 X
50 Kontrol 0.025 X 0.1 X
51 Kontrol 0.023 X 0.1 X
52 Kontrol 0.058 X 0.2 X
53 Kontrol 0.026 X 0.1 X
* <0.8: Negatif, 20.8-<1.1: Sinir deger, >1.1: Pozitif
OD: Optik dansite.
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