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Giris

* Aralik 2019°da Cin’de ortaya cikan ve koronavirus hastaligi-2019
(COVID-19) pandemisine neden SARS CoV-2 virusunun salginin ilk
donemlerinde enfekte ettigi insanlarda vucutta farkl yerlerde sacilimi
salgin kontrolU acisindan ilgi konusu olmustur.




Amac

* Bu calismada amag;

* COVID-19 hastalarindan alinan cesitli klinik 6rneklerde SARS CoV-2
RNA'sinin varligi, virastin sacilim profili ile

* enfeksiyonu geciren hastalarda anti SARS CoV-2 IgG ve nétralizan
antikor yanitlarinin arastirilmasidir.




YONTEM

e Bakanlik onayi: T.C. Saglk Bakanhgi Bilimsel Arastirma Platformu (2020-05-
04T0O0_00_36)

* Etik kurul onayi: Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi, Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
(29.05.2020, sayi: 16214662/050.01.04/88)

* Sakarya Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri (BAP) Komisyonu Baskanlig
tarafindan 2020-7-25-101 numarali proje ile desteklenmistir.




Calisma Grubu

* Mayis-Haziran 2020, toplumdan/saglik personeli olmayan 47 COVID-
19 hastasi (TCH)

* Kasim-Aralik 2020, 30 saglik calisani COVID-19 hastasi (SCH)

* Hastalara ait demografik bilgiler ile biyokimyasal ve hematolojik veriler
hastane bilgi yonetim sistemi tizerinden alindi.

 Semptomlar icin mini anket uygulandi




SARS CoV-2 RNA’sInin ara§t|r||mas| Serum oOrneklerinde SARS CoV-2 IgG ve NAb
dizeylerinin ve zamana gore degisimlerinin
* TCH grubu hastalardan; belirlenmesi

. » TCH (n= 47) grubundan;
([ J
0,3,7,14, 28. gun ve 2. ayda * 0,3,7,14, 28,60, 90 ve 120. giinlerde
e orofarenks,

» SCH (n= 30) grubundan;

o
nazofarenks, . 14,28, 60, 90, 120 ve 150. giinlerde

* balgam
e idrar
e kan ve

 diski ornekleri alindi




» Viral RNA izolasyonu,

NF, OF, balgam ve idrar o6rnekleri:

Bio—SEeedy® Viral Niikleik Asit izolasyon Kiti
(Bioeksen, Turkiye)

Diski ornekleri:

QlAamp Viral RNA stool Mini Kit (Qiagen,
Almanya)

Kan ornekleri:

QIAsymphony®DSP Virus/Pathogen Kit
(Qiagen, Almanya)

> Molekiler testler

* Bio-Speedy® Double Gene RT-PCR Kkiti
(Bioeksen, Turkiye)

» Anti SARS- CoV-2 IgG Antikor Tayini

e COVID-19 IgG kiti (Dia-Pro, italya) (Mikro
ELISA)

» Notralizan Antikor Tayini:
* Hucre kultlru virts notralizasyon testi (VNT)

» Temsili (Surrogate) Notralizan Antikor Tayini:

e ACE2-RBD Neutralization Assay kiti (Dia-Pro,
Italya) (Mikro ELISA)



BULGULAR

* TCH grubundaki hastalarin 26’si erkek, 21’i kadin olup ortanca yas 55
Hastalarin %51.2’sinde komorbidite

8 (%17,0) hastada birden fazla

En sik: DM, HT ve Urolitiasiz

Ciddi grupta ortanca yas yuksek

Hastaligin siddeti ile cinsiyet arasinda anlamli bir iliski yok

Ancak ex olan iki hasta: erkek, 65 yas ustu ve HT

SCH grubundaki hastalarin 19°u kadin, 11’i erkek, ortanca yas 26
* En sik saptanan semptomlar:

v'halsizlik

v'kas/eklem agrisi

v 6ksurik sikayeti

v’ ates, ses kisiklig




Biyokimyasal ve hematolojik parametreler

* Ciddi hastalarda

 Ferritin T

e CRP T

« PCT M

* lenfosit diizeyi

* D-dimer dlzeyleri yuksek ancak istatistiksel olarak anlamli degil




SARS CoV-2 RT-PCR Bulgulari

* 169 NF, 167 OF, 166 balgam, 164 idrar, 130
diski ve 158 kan

e toplam 954 klinik 6rnek

* SARS CoV-2, en yuksek oranda sirasiyla
* nazofarenks (%100),

* diski (%65,8),

* balgam (%45,7),

e orofarenks (%41,3),

e kan (%5,3) ve

* idrar (%2,2) orneklerinde saptanmistir.

Viral sagilimu:
solunum yolu orneklerinde 14 gun,

diski 6rneklerinde 60 gline kadar devam ettigi
gozlenmis,

kan orneklerinde 3. giinden sonra virus
saptanmamistir.

Viral yuk:

solunum yolu érneklerinde tani aninda en
yuksek dizeyde

diski orneklerinde 7. glinde pik yaptigi
gorulmaustur.




Tablo.

Cesitli klinik 6rneklerde SARS CoV-2 RT-PCR bulgulari

PCR Sonuglan Genel Ha::oa/:?r (n=47) PCR Sonuglan TCI-I: i;)”) p
1. giin Negatif 0(.0) 1. giin Negatif 45 (97.8)
. | Pozitif 47 (100.0) | Poxzitif 1(2.2)
.. Negatif 21(51.2) . Negatif 39(95.1)
3. giin Pozitif 20 (48.8) 3-gtn Pozitif 2(4.9)
7. giin :egat;f 253 (1872.91) 7. giin :zgzlt;f 2: 5260')3)
oziti . i
PCR Nazofarenks ) Negatif 24((96.0)) 0.001 PCRIdrar 14. giin Negatif 25 (100.0) 0.255
14.gtn Pozitif 1(4.0) ' Pozitif 0(0)
28. aiin Negatif 17 (100.0) 28. giin Negatf 16 (100.0)
9 Pozitif 0(.0) Pozitif 0(.0)
Negatif 11 (100.0) 2.ay Negatf 11(100.0)
2. ay Pogitif 0(0) Pozitif 0(.0)
— — 7 (Ea 7] 1. giin Negatif 13 (34.2)
-gun [ Pozitit 19(41.3) | N‘e’;':t‘:f 285((2655%E;) |
3. giin Negatif 32(78.0) 3.gtin Pozitif 22(73.3)
Poazitif 9(22.0) sif & (33 3)
7. giin ';'f,gﬁ.tf 252((18;;;) PCR Diski 7-gtin Flfiitif 12(86.7) | 0663
PCR Orofarenks . . 0.083 .. Negatif 16 (72.7) ’
14. giin Negatif 24 (96.0) 14.gtn Pozitif 6(27.3)
Pozitif 1(4.0) 28, ai Negatif 8 (61.5)
28. giin Negatif 17(100.0) -gun Pozitif 5(38.5)
Pozitif 0(.0) X Negatif 6 (66.7)
2. ay Negatif 11(100.0) i Pozitif 3(33.3)
Pozitif 0(.0) 1 ai Negatif 36 (94.7)
1. giin Ijﬂ._ﬂ-tif 25 (54.3) -gun Pozitif 2(5.3)
Pozitif 2145.7) | ; Negatif 39(97.5)
3. giin Negatif 21(52.5) 3.gtin Pozitif 1(2.5)
Pozitif 19 (47.3) 7. giin Negatif 27 (100.0)
. Negatif 22 (81.5) ' Pozitif 0(.0)
5CR Balgam 7-gun Poziti 5(18.5) 0,050 PCR Kan 4. giin Negatif 25 (100.0) 0.406
14. giin Negatif 22(88.0) Poazitif 0(.0)
Pozitif 3(12.0) 26. giin Negatif 17 (100.0)
26. giin Negatif 17 (100.0) Pozitif 0(.0)
Pozitif 0(.0) 2.0y Negatif 11 (100.0)
2y Negatif 11 (100.0) Pozitif 0(.0)
Pozitif 0(.0)




» Anti SARS CoV-2 IgG (seropozitilik
oranlari)

* TCH grubu hastalarin

v'tani aninda %41,1’inde
serokonversiyon gézlenmis,

v'4, ayda hastalarin tum (%100)
seropozitif

* SCH grubu hastalarda

* tanidan 14 gtin sonra %53,3

» 3. ayda en yuksek seropozitiflik orani
(%82,1) saptanmistir

» Anti SARS CoV-2 IgG (antikor
diizeyleri)

* TCH grubu hastalarda

* |gG antikor duzeylerinin 7. glinde pik
yaptigi, 2 ay boyunca diizeylerini
korudugu ve 3. aydan itibaren
dismeye basladigi goérilmustur.

* SCH grubu hastalarda 3. ayda pik

e 14, 28, 60, 90 ve 120. glinlerde TCH
grubu hastalardaki antikor dizeyleri
SCH grubu hastalara gore daha yuksek



» Hiicre kiiltiirii NAb diizeyleri » Temsili notralizan antikor diizeyleri

» TCH grubu hastalarin: e SCH grubu hastalarin 90. guninde alinmis
e Tani aninda %44.8 orneklerin timunde (%100) aktivite

3. giin %80,9 * 6's1(%26.1) dislk,
7. giin %83,3 * 11’i (%47.8) orta,
14. giin %86,9 * 6's1(%26.1) yuksek titrede

28. glin %100,
4. ayda ise %90,9 NAb.

NADb titreleri 28. glinde pik (1/256)
2. aydan itibaren dusus




TCH SCH
(n=47) (n=30) p
n Ortanca (CAG) N | Ortanca (CAG)

Yontem, 6rnek alma

periyotlar

l.giin | 29 | 0,74[0,39-4,41] - - -

3.gin | 21 | 509[0,74-96] | - - .

7.giin | 12 9,6 [1,53-9,6] - - -

14.giin| 23 | 9,6[6,49-9,6] | 30 | 1,4[0,41-3,11] | <0.001
SARS CoV-2 IgG

_ ) 28. giin| 11 9,6 [9,35-9,6] 30 | 2,36 [1,08-3,01] | <0.001
(Elisa, cut off indeks)

2.ay | 11| 9,6[1,11-9.6] | 30 | 1,47[0,86-2,5] | 0.005

3.ay | 16 | 9,58[3,17-9,6] | 28 | 2,84[1,57-5,38] | 0.008

4ay | 11 | 6,96[2,859,6] | 29 | 2,1[1,16-4,46] | 0.028

5. ay - 28 | 1,29 [0,74-3,98] -

1. giin | 29 1/4 [1/4-1/9] - -

3.giin | 21 | 1/16 [1/4-1/160] - -

Hiicre kiiltiirii
7.giin | 12 1/29 [1/7-1/154] - -

Notralizan Antikor
14. giin| 23 | 1/128 [1/16-1/256] - -

Diizeyleri
28.giin| 11 | 1/256 [1/32-1/384] - -

(serum diliisyon
2.ay 13 | 1/48[1/13-1/208] - -
orani)

3. ay 16 | 1/38[1/13-1/108] - -

4. ay 11 | 1/28 [1/12-1/192] - -

Temsili (Surrogate)
Antikor Diizeyleri
3. ay - 23 1/8 [1/2-1/32] -
(serum diliisyon

orani)




SONUC

» Sonuc olarak; balgam, diski, kan ve idrar gibi bircok 6rnekte SARS CoV-
2 RNA'sI saptanmis, diski 6rneklerinde viral sacilimin aylarca devam
edebildigi gbozlenmistir.

* Hastalarda bluyuk oranda 4. ayda anti SARS CoV-2 IgG antikor
pozitifligi gozlenmistir.

* Koruyucu antikor duzeylerinin hastaligin gecirildigi ilk ayda en yuksek
duzeye ulastigi belirlenmistir.

* Bu bulgular, asilama stratejileri ve pandemi ile mucadelede 6nemlidir.

e Ancak, virus sacilim ve antikor titre calismalari icin daha detayli ve
kapsamli arastirmalara ihtiyac vardir.




