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COVID-19 enfeksiyonu bazen hafif klinik bulgularla veya 
asemptomatik geçirilebilir. Ayrıca klinik bulguları diğer solu-
num yolu enfeksiyonlarına çok benzeyebilir. Bu nedenle bazı 
durumlarda spesifik antikor varlığı, geçirilmiş COVID-19 en-
feksiyonu düşündürebilir. Bu soruya ayrıntılı ve uygun bir ya-
nıt verebilmek için, ölçülen antikor tipi, kalitesi, miktarı, nötra-
lizan özelliği, antikor yanıtının ne kadar süre devam ettiği gibi 
bazı hususların bilinmesinde yarar vardır.

Kullanılan antikor testlerinin hedeflediği antijen/
antikor tipleri: SARS-CoV-2’nin, nükleoprotein; N, zarf pro-
teini; E, matriks; M, spike; S protein gibi farklı anijenik yapı-
ları vardır. Geliştirilen ticari testler, bu yapılardan genellikle 
nükleoprotein veya S proteinine karşı gelişen antikorları ölç-
mektedir. Patogenezde en önemli rol S proteinindedir ve bu 
protein konak hücresindeki ACE reseptörlerine bağlanmada 

rol alır. Ayrıca S proteinine karşı gelişen antikorlar koruyucu 
özelliktedir. SARS-CoV-2 antikorlarını ölçen farklı ölçüm test-
leri mevcuttur. Bu testler ayrı ayrı IgM veya IgG antikor dü-
zeylerini ölçebileceği gibi toplam (IgM+IgG) antikor düzeyini 
de ölçebilir. IgG antikoru veya IgM+IgG antikorlarını ölçen 
testlerin özgüllüğü, IgM veya IgA antikorlarını ölçen testlere 
göre çok daha yüksektir. Bu nedenle IgA antikor düzeyi rutin 
kullanımda önerilmemektedir. Infectious Diseases Society of 
America (IDSA) da, benzer şekilde IgM veya IgA antikorlarını 
ölçen testler yerine sadece IgG veya toplam antikor düzeyle-
rini ölçen testlerinin kullanılmasını önermektedir. Bu nedenle 
bakılmış olan testin IgG veya total (IgG+IgM) bakan bir test 
olması değerlendirme yapmayı kolaylaştırır.

Kullanılan testlerin yanlış antikor pozitifliklerinin ola-
sılığı: SARS-CoV-2’ye karşı gelişmiş olan antikorlar ile diğer 
mevsimsel koronavirüslere karşı gelişen antikorlar, bazı anti-
kor testlerinde çapraz reaksiyon oluşturarak yanlış pozitiflik-
lere neden olabilir. COVID-19 enfeksiyonu geçirmemiş bazı 
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kişilerde, SARS-CoV-2 ye karşı veya SARS-CoV-2 reaktif CD4 T 
hücrelerinin varlığı tespit edilmiştir. Bu durumun, daha önce-
den geçirilen mevsimsel koronavirüslere karşı gelişen çapraz 
antijen pozitifliğine bağlı olabileceği düşünülmüştür. SARS-
CoV-2 antikor testlerinde, çapraz antijenlere bağlı gelişen bu 
pozitiflik, testlerin özgüllüğünü azaltır. Bu nedenle tanı amacı 
ile kullanılacak antikor testlerinin belirli bir özgüllük ve duyar-
lılık sınırının üzerinde ve standardize olması gerekir. Centers 
for Disease Control and Prevention (CDC), COVID-19 tanısında 
yüksek özgüllükte (≥% 99.5) olan antikor testlerinin öncelikle 
tercih edilmesini önermektedir. Bu nedenle kullanılan testin 
duyarlığının (COVID-19 PCR pozitif bir hastada, testin pozitiflik 
oranı) yüksek, özgüllüğünün (COVID-19 olmayan bir hastada, 
testin negatif çıkma oranının) yüksek olması, kullanılan teste 
güveni arttırır.

Kullanılacak bir testin kalitesi de değerlendirme yapılırken 
dikkate alınmalıdır. Serolojik antikor çalışmalarında; ticari ola-
rak satılan, veya ticari olmayan/laboratuvar tarafından gelişti-
rilen (in-house laboratuvar testleri) gibi çeşitli serolojik testler 
kullanılmıştır. Bunların duyarlılıkları ve özgüllükleri büyük öl-
çüde değişiklik gösterebilir. Özellikle, hızlı tanı testleri (yanal 
akış testleri, lateral flow assays); ELISA testlerinden veya kemi-
lüminesan immünolojik testlerinden daha az duyarlıdır. ELISA 
veya elektrokemilüminesans immunoassay (ECLIA) yöntemini 
kullanan antikor testleri genellikle güvenilir kabul edilir. EC-
LIA yönteminde, yöntemin otomatikleştirilmesinin kullanıcı 
ve operasyonel hataları azalttığı, ve bu nedenle ELISA’ya göre 
daha spesifik ve doğru sonuçlar verdiği bildirilmektedir.

Hastalıktan korunmada antikor koruyuculuğu: SARS-
CoV-2’ye karşı antikor yanıtlarının süresi ve bağışıklığın antikor 
seviyeleri ile ilişkili olup olmadığı hakkındaki bilgiler sınırlıdır. 
Enfeksiyondan sonra gelişen antikorların varlığının yanı sıra, dü-
zeyleri, ne kadar süre kaldıkları, nötralize edici ve koruyucu nite-
likte olup olmadıkları da önemlidir. Antikorların devam süresi ilk 
antikor yanıtının yüksekliğine ve enfeksiyonun ciddiyetine bağlı 
olabilir. COVID-19 geçiren birçok hastada esas olarak S protei-
ninin reseptör bağlayıcı bölgesine (Receptor binding domain; 
RBD) karşı nötralize edici antikorlar gelişir. Hastalıktan korun-
mada rol alan nötralize edici antikorların ölçümü biyogüvenlik 
düzeyi 3 laboratuvar koşullarını gerektirir, bu ölçüm zor olduğu 
kadar pahalıdır. Yapılan çalışmalarda nötralize edici antikor sevi-
yelerinin anti-S ve anti-N antikor seviyeleri ile ilişkili olduğu gös-
terilmiştir. Bu korelasyonun özellikle anti-S ile daha iyi olduğunu 
bildiren çalışmalar mevcuttur. Bu nedenle yeterli düzeyde anti-S 
antikor varlığının, hastalıktan koruyuculukla ilişkili olduğu dü-
şünülebilir. Bu da demektir ki ölçülen antikor pozitifliği bağışıklı-
ğı gösterebilir. Ancak, henüz standart olarak kabul edilen belirli 
bir koruyucu antikor titresi belirlenememiştir.

Kullanılan testler kalitatif, semi-kantitatif veya kantitatif 
olabilir. Kalitatif testler belirli bir eşik değerin üzerinde (cut-off 

index; COI) pozitif sonuç bildiren testlerdir. Bunlarda pratikte 
mevcut antikor konsantrasyonu gerçekçi biçimde belirlene-
mez. Kantitatif testlerde antikor konsantrasyonları (düşük 
veya yüksek gibi) belirlenebilir. Değişik testlerde farklı birimler 
(RU; relative unite, IU; international unite, BAU; binding anti-
gen unite gibi) kullanılabilir. Bunlar kendi aralarında, değişik 
hastaların konsantrasyonlarını değerlendirmede kullanılabilir. 
Ancak farklı birimle olan değerler birbirleriyle kıyaslanmama-
lıdır. Kullanılan testin anti-S antikorlarını ölçen bir test olması 
ve kantitatif sonuç vermesi değerlendirmede kolaylık sağlar.

Enfeksiyon sonrası, antikorların dışında hücresel ba-
ğışıklığın etkileri: COVID-19 enfeksiyonu sonrası spesifik 
antikorların yanı sıra hücresel aracılı yanıtlar da gelişir. Zaman 
içerisinde antikor yanıtı azalırken, hücresel yanıt çok daha 
uzun devam edebilir. COVID-19 geçirdikten kısa bir süre son-
ra bildirilen yeniden COVID-19 geçirme vakaları nadir de olsa 
bildirilmiştir.

Gelişen antikorların kalıcılığı: SARS-CoV-2’ye karşı geliş-
miş antikor yanıtlarının seyri ile ilgili yapılan çalışmaların so-
nuçlarında farklılıklar vardır. COVID-19 geçiren tüm hastaların 
koruyucu antikor geliştirip geliştirmediği veya bu antikorların 
ne kadar devam ettiği bilinmemektedir.Bunun nedeni, ince-
lenen hastaların heterojen doğası (asemptomatik, hafif veya 
daha şiddetli hastalıklar gibi) veya farklı çalışmalarda farklı 
antikor testlerinin kullanılması olabilir. Yapılan çalışmalarda 
asemptomatik veya daha hafif semptomlar ile COVID-19 en-
feksiyonu geçiren hastaların antikor seviyelerinin çok daha 
düşük olduğunu ve bu antikorların çok daha kısa sürede kay-
bolduğunu gösteren çalışmalar vardır. Bir çalışmada, hafif 
semptomlar ile COVID-19 geçiren hastaların antikor düzeyle-
rinin daha düşük olduğu ancak nötralizan etkilerinin, orta ve 
ağır hastalık geçiren hastalar ile benzer olduğu saptanmıştır. 
Ayrıca hastalığı hafif semptomlar ile geçiren kişilerde nötrali-
zan antikorların her zaman gelişmeyebileceğini gösteren ça-
lışmalar da vardır.

SARS CoV-2 enfeksiyonu, patogenezine bakıldığında, hem 
mukozal hem de sistemik bulguları olan bir hastalık olarak 
düşünülebilir. Sistemik ve nispeten daha yoğun semptomatik 
hastalık bulguları gösteren ve daha eski SARS-CoV-1 ve MERS-
CoV enfeksiyonlarının; hafif seyirli ve daha az sistemik bul-
guyla seyreden mevsimsel coronavirus enfeksiyonlarına göre, 
daha güçlü hücresel bağışıklık ve ayrıca daha güçlü ve uzun 
süreli antikor yanıtına yol açtığı gösterilmiştir. Bu nedenle sis-
temik bulgularla seyreden SARS CoV-2 enfeksiyonunun daha 
uzun süreli bir bağışıklık yanıtına yol açabileceği öngörülebilir. 
Bursa’da yapılan bir çalışmada, anti-N ve anti-S antikorlarının 
semptomatik enfeksiyondan sonra, en az dokuz ay boyunca 
devam ettiği gösterilmiştir (yayınlanmamış veri). Enfeksiyon 
sonrası her hastada gelişen antikor düzeyleri birbirinden farklı 
olabilir. FDA, COVID-19 için plazma hazırlanması için, belli an-
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tikor konsantrasyonunun üzerindeki serumların, plazma havu-
zuna kabul tavsiyesi yapmaktadır. Buna göre, örneğin; Roche 
Elecsys Anti -SARS-CoV-2 total semikantitatif/kalitatif ölçüm 
testiyle bakılan COI (cut-off index) >109, Roche Elecsys Anti 
-SARS-CoV-2 total kantitatif ölçüm testiyle bakılan kantitatif 
antikorlar >132 IU/mL, Euroimmune anti-SARS-CoV-IgG semi-
kantitatif/kalitatif testinde saptanan oran >3.5 ise, convalesan 
plazma havuzu için kabul edilebilecek yüksek antikor değer-
leri olarak belirlenmiştir. Ancak bu eşik değerlerin; koruyucu-
luk eşik değerleri olmadığı, plazma hazırlanması için önerilen 
yeterince yüksek antikor düzeyleri olduğu, akılda tutulmalıdır. 
Yakın zamandaki pre-print bir çalışmada; hastalığı geçiren 498 
seropozitif kişi ile, geçirmeyen 996 seronegatif kontrol olgu, 
medyan 35 ay izlenmiştir. Seronegatiflerde; PCR pozitif CO-
VID-19 enfeksiyon oranı %15 iken, önceden hastalığı geçiren 
seropozitif kişilerde; %1 re-enfeksiyon görülmüştür (p< 0.001). 
Böylece, seropozitif (hastalığı geçirmiş) kişilerde, tekrar hasta 
olma oranları %94 daha az saptanmıştır. Soruya bu veriler ışı-
ğında yorum yapılacak olunursa, hastalığı geçirerek seropozi-
tif olma durumunda re enfeksiyon olasılığının; yaklaşık 9 aylık 
bir sürede %1 civarında olabileceği söylenebilir.

Özetle doktor arkadaşımızın sorusunun yanıtı şu şekil-
de yanıtlanabilir: Öyküde semptomatik enfeksiyon varsa, ça-
lışılan antikor testinin tipi, korunma açısından olumlu özellik-
lere sahipse (Anti-S’ye yönelik IgG veya total antikor bakılmış 
olması, kullanılan testin yüksek özgüllük ve duyarlılığa sahip 
olması, kantitatif sonuç vermesi, yüksek düzeyde antikor varlı-
ğı gibi) koruyucu yanıt oluştuğu söylenebilir. Yeterli bir antikor 
düzeyi varsa, koruyuculuğun aylarca (örneğin en az 9 ay gibi) 
devam edebileceği, re-enfeksiyon olasılığının %1 gibi düşük 
olacağı kanaatindeyiz. Ancak bu öngörü, kesinlikle COVID-19 
korunma önlemlerinde gevşemeye neden olmamalı, korunma 
önlemleri aynı titizlikle devam etmelidir.
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