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Abstract  

Background: COVID-19 is an infectious disease that starts with pneumonia and causes a 

pandemic in a short time. Detection of nucleic acid belonging to SARS-CoV-2, which is the 

cause of COVID-19, by RT PCR is the gold standard in diagnosis. Antibody response 

develops after 7-11 days in patients infected with SARS-CoV-2. In this study, the role of 

immunochromatographic antibody tests in the diagnosis of COVID-19 was investigated.  

Materials and Methods: The results of the samples sent to the Medical Microbiology 

Laboratory for COVID-19 antibody testing of patients hospitalized with suspected COVID-

19 were evaluated retrospectively. After obtaining serum from blood samples, colloidal gold-

based immunochromatographic lateral flow test method was used. Laboratory values and 

radiological findings found simultaneously with the demographic characteristics of the 

patients were also included in the study. 

Results: COVID-19 antibody positivity was detected in 50 (51%) of 98 patients included in 

the study. Eighteen (64.2%) of 28 patients in the definitive diagnosis group with PCR 

positivity had COVID-19 antibody positivity. Despite PCR negativity, 32 (45.7%) of the 70 

patients in the pre-diagnosis group who met the radiology findings had COVID-19 antibody 

positivity. Eighteen of the 50 patients whose antibodies were found to be positive were found 

to have positive PCR results. Thirty-two patients were evaluated radiologically in favor of 

COVID-19 despite PCR negativity. 

Conclusions: The gold standard in the diagnosis of COVID-19 is the detection of viral 

nucleic acid. Serological tests can be used in epidemiology, immune response monitoring and 

detection of asymptomatic cases. Since the role of serology in the diagnosis cannot be fully 

clarified and the sensitivity and specificity rates of different kits and devices are available, 

various studies on this subject will shed light on the diagnostic processes in the COVID-19 

pandemic. 
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Özet 

Amaç: COVID-19, pnömonilerle başlayıp kısa sürede pandemiye neden olan bir enfeksiyon 

hastalığıdır. COVID-19 etkeni olan SARS-CoV-2’ye ait nükleik asitin RT PCR ile 

saptanması tanıda altın standarttır. SARS-CoV-2 ile enfekte olan hastalarda 7-11 gün sonra 

antikor cevabı gelişmektedir. Bu çalışmada COVID-19 tanısında immunokromatografik 

antikor testlerinin yeri araştırılmıştır. 

Gereç ve Yöntem: COVID-19 şüphesiyle yatan hastaların COVID-19 antikor çalışılmak 

üzere Tıbbi Mikrobiyoloji Laboratuvarı’na gönderilen örneklerine ait sonuçlar retrospektif 

olarak değerlendirildi. Kan örneklerinden serum elde edildikten sonra kolloidal altın bazlı 

immunokromatografik lateral flow test yöntemi kullanıldı. Hastaların demografik özellikleri 

ile eş zamanlı bulunan laboratuvar değerleri ve radyoloji bulguları da çalışmaya dahil edildi. 

Bulgular: Çalışmaya dahil edilen 98 hastanın 50’sinde (%51) COVID-19 antikor pozitifliği 

saptandı. PCR pozitifliği bulunan kesin tanı grubundaki 28 hastanın 18’inde (%64,2) COVID-

19 antikor pozitifliği mevcuttu. PCR negatifliğine rağmen radyoloji bulgularını karşılayan ön 

tanı grubundaki 70 hastanın ise 32’sinde (%45,7) COVID-19 antikor pozitifliği vardı. 

Antikoru pozitif saptanan 50 hastanın 18’inin PCR sonucunun pozitif olduğu görüldü. Otuz 

iki hasta ise PCR negatifliğine rağmen radyolojik açıdan COVID-19 lehine değerlendirildi. 

Sonuç: COVID-19 tanısında altın standart, viral nükleik asitin saptanmasıdır. Epidemiyoloji, 

bağışık yanıt izlemi, asemptomatik olguların saptanması gibi durumlarda serolojik testlerden 

yararlanabilir. Serolojinin tanıdaki rolünün tam olarak netleştirilememesi, farklı kitlere ve 

cihazlara ait duyarlılık ve özgüllük oranlarının bulunması nedeniyle, bu konuda yapılacak 

çeşitli araştırmalar COVID-19 pandemisinde tanısal süreçlere ışık tutacaktır. 
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Giriş 

COVID-19, Aralık 2019’da Çin’in Wuhan kentindeki deniz ürünü ve ıslak hayvan pazarı 

ile ilişkili ve etiyolojisi belirsiz pnömonilerle başlayan ve kısa sürede pandemiye neden 

olan bir enfeksiyon hastalığıdır (1). COVID-19 etkeni olan SARS-CoV-2’nin zarf spike 

glikoproteini (S proteini), konak hücreye girmek için anjiyotensin dönüştürücü enzim 2 

(ACE-2) reseptörlerini kullanır (2). 

Tanıda akciğer BT bulguları, C-reaktif protein yüksekliği, lökosit düşüklüğü yol gösterici 

olmakla birlikte, diğer pnömoni etkenlerinden ayırmada yeterli değildir (3). Tüm dünyada 

COVID-19 tanısı için altın standart yöntem olarak RT PCR kullanılmaktadır. Ancak bu 

yöntemin kısıtlılıkları mevcuttur. Farklı kit ve solüsyonların kullanımı, hastalığın farklı 

dönemlerinde alınması gereken uygun örneğin değişkenlik gösterebilmesi, örnek alındığı 

sırada hastanın anti-viral kullanıyor olması gibi etmenler PCR testlerinde yalancı 

negatifliğe yol açabilir. PCR testi ile pozitif sonuç elde edilmesi, SARS-CoV-2 

enfeksiyon tanısı koydururken, negatif sonuçlar enfeksiyonu dışlamaz (4). Klinik ve/veya 

radyolojik olarak SARS-CoV-2 tanısı konan olgularda negatif sonuç elde 

edilebilmektedir. Görüntüleme yöntemleriyle viral pnömoni görünümü saptanan ancak 

PCR sonucu negatif çıkan hastaların bir kısmında takip sırasında PCR testinde 

pozitifleşme görülmüştür. 

SARS-CoV-2 ile enfekte olan hastalarda 7-11 gün sonra antikor cevabı gelişmektedir. 

Antikor yanıtı esas olarak nükleokapsid protein (N) ya da spike proteinine (S) karşı 

gelişir. Bu nedenle S ve N proteinleri, serolojik testlerin hedefidir. Serokonversiyon 

hastalığın ilk 7 gününde hastaların %50’sinde, 14. günde ise hepsinde gerçekleşmektedir 

(5). Virüse özgü antikorların maruziyetten en az bir hafta sonra oluşmasından dolayı 

serolojik testler daha erken dönemde yapılmamalıdır. 

Antikor yanıtları, hastalığın küresel yükünün tespiti, asemptomatik olguların rolünün 

belirlenmesi, hastalığın artış oranları ve genel mortalitesinin hesaplanması için gereklidir. 

Sağlık çalışanlarının salgın süresince bağışıklığının kontrolünde de serolojik testlerin 

faydalı olduğu düşünülmektedir (6). 

Bu çalışmada hastanemize COVID-19 şüphesiyle yatışı yapılan hastalar retrospektif 

olarak incelenerek immunokromatografik antikor testlerinin COVID-19 tanısında yeri 

araştırılmıştır.  

 

Gereç ve Yöntem 

Bu çalışmada 01.04.2020-30.04.2020 tarihleri arasında hastanemize COVID-19 

şüphesiyle yatışı yapılan hastaların COVID-19 antikor çalışılmak üzere Tıbbi 

Mikrobiyoloji Laboratuvarı’na gönderilen örneklerine ait sonuçlar retrospektif olarak 

değerlendirildi. COVID-19 tanılı olup, hastane bilgi yönetim sisteminden ve laboratuvar 

kayıtlarından verilerine ulaşılabilen hastalar çalışmaya dahil edildi. COVID-19 dışı tanısı 

olan hastalar ve hastane bilgi yönetim sisteminden bilgilerine ulaşılamayan hastalar 

dışlandı.   

Hastaların hastane yatışlarının ilk gününde nazofarinks ve/veya orofarinks bölgelerinden 

alınıp viral taşıma besiyeri içerisine aktarılan örnekler Tıbbi Mikrobiyoloji 

Laboratuvarı’na ulaştırıldı. Laboratuvara ulaştırılan örnekler Sınıf 2 biyogüvenlik 

kabinine alındı. Besiyeri içinde elde edilen nükleik asit izolatlarına SARS-CoV-2'ye özgü 
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RdRp (RNA-dependent RNA polymerase) gen bölgesini hedefleyen tek adımda ters 

transkripsiyon (RT) ve gerçek zamanlı PCR (qPCR) (RT-qPCR) gerçekleştiren COVID-

19 RT-qPCR Tespit Kiti (Bio-Speedy®) kullanıldı. Kit, Qiagen Rotor-Gene® sistemi ile 

çalışıldı. RdRp geni için tespit limiti olarak 3,8 kopya-RNA/reaksiyon baz alındı. Testin 

internal kontrolünde kit içindeki RNase P geni kullanıldı. Sonuç RdRp pozitifse SARS-

CoV-2 (2019-nCoV) pozitif, sonuç RdRp negatifse SARS-CoV-2 (2019-nCoV) negatif 

olarak yorumlandı. Hedef gen ve internal kontrol amplifikasyonu geçersiz ise test 

tekrarlandı. 

Hastaların yatışının 7. gününde laboratuvara ulaştırılan kan örneklerinden serum elde 

edildikten sonra kolloidal altın bazlı COVID-19 (SARS-CoV-2) IgG/IgM Antikor Test 

Kit (Anhui Deepblue Medical Technology Co., Ltd, Hefei, Çin) yöntemi kullanıldı. Test 

içerisinden çıkan kart üzerindeki örnek kuyucuğuna önce 10 mikrolite hasta serumu 

eklendi. Aynı yere daha sonra 1 damla örnek sulandırıcı damlatıldıktan sonra 10 dakika 

bekletildi ve sonuçlar değerlendirildi. Kontrol şeridinde çizgi oluşmayan testler geçersiz 

kabul edilerek çalışmaya dahil edilmedi. Test şeridinde çizgi oluşması total antikor 

pozitifliği olarak değerlendirildi. Testte kullanılan kart ile pozitif ve negatif hastalara ait 

örnek görünüm Şekil 1.de gösterilmiştir.  

Antikor çalışılan hastalara ait SARS-CoV-2 RT PCR sonuçları taranarak çalışmaya 

eklendi. Ayrıca bu hastaların yaş, cinsiyet gibi demografik özellikleri ile eş zamanlı 

istenilen lökosit sayısı, C-reaktif protein, Prokalsitonin ve D-dimer değerleri ile akciğer 

BT bulguları da çalışmaya dahil edildi. Çalışma için İzmir Katip Çelebi Üniversitesi 

Girişimsel Olmayan Klinik Araştırmalar Etik Kurulu onayı alındı (2020-GOKAE-0478). 

 

 
Şekil 1. İmmunokromatografik yöntem ile SARS-CoV-2 total antikorun gösterilmesi. (+) 

ile işaretli olan test hem kontrol hem de total antikor çizgisinde tutulum olduğu için 

pozitif, (-) ile işaretli olan sadece kontrol çizgisinde tutulum olduğu için negatif olarak 

değerlendirildi. 
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Bulgular 

Bu çalışmada COVID-19 şüphesiyle İzmir Katip Çelebi Üniversitesi Atatürk Eğitim ve 

Araştırma Hastanesi’nde yatışı yapılan, yaşları 18 ile 93 arasında değişen toplam 130 kişi 

incelendi. Bunların 65’inin (%50) kadın, 65’inin (%50) erkek olduğu görüldü. Çalışmada 

incelenenlerin yaş ortalaması 52,64 ± 18,85 olarak bulundu.  

Hastaların 28’inde (%21,5) SARS-CoV-2 RT PCR pozitifliği mevcuttu. Bu hastalar kesin 

tanı grubuna dahil edildi. PCR sonucu negatif bulunan 102 hastada ise radyolojik 

bulgulara göre değerlendirme yapıldı. Radyolojik olarak COVID-19 bulgularını 

karşılayan 70 (%53,8) hasta ön tanı grubuna alındı. On kişide radyolojik olarak 

enfeksiyon açısından kuşkulu/belirsiz görünüm mevcuttu. Geriye kalan 22 kişide ise 

radyolojik açıdan enfeksiyon bulgusuna rastlanmadı ve bu kişiler negatif olarak 

değerlendirildi. Bu gruplar içinde PCR negatifliği bulunup radyolojik açıdan 

kuşkulu/belirsiz grup ile negatif grup COVID-19 negatif olarak değerlendirildi ve 

dışlandı. COVID-19 hastalığı açısından dışlandıktan sonra geriye kalan 98 hasta 

çalışmaya dahil edildi.  Bu grupların dağılımı Tablo 1.de gösterilmiştir.  

 

Tablo 1. Hastaların COVID-19 açısından gruplara dağılımı. 

Gruplar                                                             Kişi Sayısı  

   

Kesin Tanı                                                            28  

Ön Tanı                                                            70  

Kuşkulu/Belirsiz                                                            10  

Negatif                                                            22  

Toplam                                                              130  

 

Çalışmaya dahil edilen 98 hastanın 49’u (%50) erkek, 49’u (%50) kadındı. Yaş 

ortalaması ise 53,79 ± 18,61 olarak saptandı. Hastaların 50’sinde (%51) total antikor 

pozitifliği tespit edildi. Total antikor pozitifliği saptanan 50 hastanın yaş ortalaması 55,04 

± 17,74 olarak bulundu. Çalışmada dahil edilen gruplara ait COVID-19 total antikor 

sonuçları Tablo 2.de gösterilmiştir.  

 

Tablo 2. Kesin tanı ve ön tanı olarak gruplandırılan hastaların COVID-19 total antikor 

sonuçları. 

 Kesin Tanı Ön Tanı Toplam 

Total Antikor Pozitif 18 (%64,2) 32 (%45,7) 50 

Total Antikor Negatif 10 (%35,8) 38 (%54,3) 48 

Toplam 28 70 98 

 

SARS-CoV-2 RT PCR sonucu pozitif bulunup kesin tanı olarak değerlendirilen 28 

hastanın 18’inde (%64,2) COVID-19 total antikor pozitifliği saptandı. Radyolojik olarak 

bulguları karşılayıp PCR testi negatif saptanan ön tanı grubundaki 70 hastanın ise 

32’sinde (%45,7) COVID-19 total antikor pozitifliği mevcuttu. 

COVID-19 total antikoru pozitif saptanan 50 hastanın 18’inin (%36) SARS-CoV-2 RT 

PCR sonucunun pozitif olduğu görüldü. Otuz iki (%64) hasta ise PCR negatifliğine 
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rağmen radyolojik açıdan COVID-19 lehine değerlendirildi. COVID-19 total antikor 

pozitifliği saptanan 50 hastanın dağılımı Şekil 2.de gösterilmiştir.  

 

 
 

Şekil 2. COVID-19 total antikor pozitifliği saptanan hastaların dağılımı. 

 

Total antikor pozitifliği saptanan 50 hastanın 44’ünün akciğer BT’sinde viral pnömoni ile 

uyumlu olabilecek subplevral tarzda buzlu cam infiltrasyonlarının varlığı görüldü. Altı 

hastada akciğer parankiminde enfeksiyonla uyumlu infiltrasyon saptanmadı. Bu hastalara 

ait dağılım Tablo 3.te gösterilmiştir.  

 

Tablo 3. COVID-19 total antikor pozitifliği saptanan hastalara ait akciğer BT bulguları.   

Akciğer BT bulguları                    Sayı Yüzde 

    

Buzlu cam infiltrasyon mevcut                    44 %88 

Parankimde infiltrasyon yok                      6 %12 

Toplam                    50  

 

Bu veriler ışığında çalışmada kullandığımız COVID-19 total antikorunu saptamaya 

yönelik immunokromatografik antikor testinin duyarlılığı, tanıda altın standart test olarak 

kabul edilen SARS-CoV-2 RT PCR baz alındığında %64,3 ve özgüllük ise %54,3 olarak 

tespit edilmiştir. Duyarlılık ve özgüllük hesaplamaları Tablo 4.te gösterilmiştir.  

 

Tablo 4. SARS-CoV-2 RT PCR baz alınarak COVID-19 immunokromatografik antikor 

testinin duyarlılık ve özgüllüğünün belirlenmesi. 

 SARS-CoV-2 RT PCR 

COVID-19 

immunokromatografik 

antikor 

testi 

 Pozitif Negatif TOPLAM 

Pozitif 18 32 50 

Negatif 10 38 48 

TOPLAM 28 70 98 

 

Total antikor pozitifliği saptanan 50 hastanın laboratuvar değerleri incelendi. Tam kan 

sayımında 4 hastada lökositoz (beyaz küre sayısı> 10000/mm3), 11 hastada ise lökopeni 

(beyaz küre sayısı <4000/mm3) varlığı dikkat çekti. İnflamasyon parametrelerine 

bakıldığında; 38 hastada C-reaktif protein yüksekliği (≥5 mg/L) ve 10 hastada 

Prokalsitonin yüksekliği (>0,1 ng/mL) saptandı. On dokuz hastada ise anormal 

koagülasyon göstergesi olarak D-dimer yüksekliği (>243 ng/mL) mevcuttu. Total antikor 

Ön Tanı Kesin Tanı
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pozitifliği saptanan hastalarda en yüksek biyokimyasal korelasyonun C-reaktif protein 

düzeyleri ile birlikte olduğu görüldü. Bu hastalara ait laboratuvar değerlerinin dağılımı 

Şekil 3’de gösterilmiştir.  

 

 
Şekil 3. COVID-19 total antikor pozitifliği saptanan hastalarda anormal laboratuvar 

değerlerinin dağılımı. 

 

Tartışma 

COVID-19’un mikrobiyolojik tanısı, SARS-CoV-2’ye ait RNA’nın reverse-

transkripsiyon polimeraz zincir reaksiyonunun (RT PCR) saptanması ile konulmaktadır. 

PCR altın standart olarak kabul görülmesine rağmen; viral yükün az olması ya da yer 

değiştirmesi, yanlış örnekleme, erken ya da geç örnek alımı, testten önce antiviral 

kullanımı, transport hatası, ortamda PCR inhibitörlerinin varlığı gibi nedenlerle yalancı 

negatiflikler söz konusudur (7). Tüm bu kısıtlılıklar nedeniyle PCR testlerindeki 

duyarlılık oranlarının %63-78 arasında değiştiği bilinmektedir (8). Bu nedenle tek başına 

PCR testini baz alarak diğer testleri değerlendirmek sıkıntı doğurmaktadır. Bu çalışmaya 

PCR pozitif hastalar (kesin tanı) ile PCR negatifliğine rağmen radyolojik olarak hastalık 

tablosuyla uyumlu hastaları (ön tanı) da dahil ederek antikor testlerini bu duruma göre 

değerlendirmek zorunda kaldık. Bu durum, çalışmanın zayıf noktası olmakla birlikte altın 

standart olarak kabul edilen PCR testinin tanıdaki yetersizliğinden kaynaklanmaktadır.  

SARS-CoV-2 antikorunu saptamak amacıyla kullanılan immunokromatografik lateral 

flow testleri; düşük maliyetleri, dağıtım kolaylıkları ve klinik kullanımları nedeniyle 

çekicidir. Bununla birlikte, COVID-19'un farklı aşamalarında SARS-CoV-2'ye karşı IgM 

ve IgG'nin saptanması için bu testlerin duyarlılığı ve özgüllüğü konusunda farklı kitlere 

ait farklı sonuçlar söz konusudur (9). Rashid ve arkadaşlarının tümü 

immunokromatografik test olmak üzere 9 farklı kit kullanarak yaptığı çalışmada 

duyarlılık %72,7-100 arasında, özgüllük ise %98,7-100 arasında bulunmuş (10). Pan ve 

arkadaşlarının immunokromatografik test yönteminin tanısal değerini saptamaya yönelik 

yaptığı bir çalışmada ise duyarlılık %68,6 olarak bulunmuş (11). Bu çalışmada COVID-

19 total antikorunu saptamaya yönelik kullandığımız immunokromatografik test kitinin 

duyarlılığını %64,3 ve özgüllüğünü %54,3 olarak saptadık.  
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COVID-19 enfeksiyonu, primer olarak insan solunum sistemini etkiler. En sık görülen 

semptomlar; ateş, öksürük ve kas ağrısıdır. Bunların dışında baş ağrısı, hemoptizi, diyare, 

dispne gibi semptomlar da görülebilir. Birçok olguda, sistemik ve lokal inflamatuvar 

yanıt sebebiyle, pnömoninin yanı sıra, ARDS, akut kardiyak hasar da görülebilmektedir. 

SARS-CoV ve MERS-CoV hastalarında çok az görülen gastrointestinal semptomlar, 

COVID-19’da gözlenmiştir (12). BT’de her iki akciğerde alt zonları tutan, periferal 

yerleşimli, dağınık, düzensiz ve sınırlı buzlu cam infiltrasyonları ve konsolidasyon 

alanları görülmektedir (13). Bu çalışmada total antikor pozitifliği saptadığımız 50 

hastanın 44’ünün akciğer BT’sinde COVID-19 için tipik kabul edilen subplevral tarzda 

buzlu cam infiltrasyonlarının varlığı dikkat çekti.  

Laboratuvar testleri COVID-19 hastalarında tanıyı desteklemekle birlikte, hastalığın 

şiddeti ve tedavinin takibi açısından çok önemlidir. Tam kan sayımında lökopeni yanıtı, 

ciddi hastalık belirtisi olanlarda sıkça gözlenen bir tablodur (14). Akut faz reaktanı olan 

C-reaktif protein ve Prokalsitonin değerleri, COVID-19 hastalarının büyük çoğunluğunda 

yüksek olarak tespit edilmiş ve hastalığın şiddeti ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (15, 16). 

COVID-19 hastalarında pıhtılaşma bozukluğuna eğilim olduğu gözlenmiştir. Bu nedenle 

koagülasyon parametresi olan D-dimer, hastalığın şiddeti ile ilişkili bir belirteçtir (17). Bu 

çalışmada total antikor pozitifliği saptanan 50 hastanın 4’ünde lökositoz, 11’inde ise 

lökopeni varlığı dikkat çekti. 38 hastada C-reaktif protein yüksekliği, 10 hastada da 

Prokalsitonin yüksekliği mevcuttu. Anormal koagülasyon göstergesi olarak da 19 hastada 

D-dimer yüksekliği saptandı.  

COVID-19 enfeksiyonunda, tanı amacıyla viral RNA’nın belirlenemediği durumlarda, 

salgının büyüklüğünü belirlemek için asemptomatik bireylerde ve enfeksiyonu geçiren 

kişilerde bağışık yanıtın ortaya konulmasında serolojik testler kullanılabilir (18). SARS-

CoV-2 total antikorunu saptamak için çeşitli serolojik yöntemler kullanılabilir. Bunlara 

örnek olarak; enzime bağlı immünosorbant testi (ELISA), kemilüminesans testi (CLIA), 

lateral flow testi (LFA), immune floresan antikor testi, western blot, protein mikro 

dizileme ve nötralizasyon testleri verilebilir (19). SARS-CoV-2 ve SARS-CoV’un N 

proteininin benzerliği %92 civarı olduğundan dolayı SARS-CoV-2’nin N proteini ile 

diğer insan koronavirüslerine karşı oluşan antikorlar arasında çapraz bir reaksiyon riski 

söz konusudur (20). 

SARS-CoV-2’ye karşı geliştirilen antikor yanıtının, viral yük ile ters orantılı olduğu 

bilinmektedir. Bu nedenle virüse özgü antikor yanıtının varlığı, hızlı virüs eradikasyonu 

ve klinik iyileşme ile ilişkilidir (21).   

 

Sonuç 

COVID-19 enfeksiyonun tanısında altın standart yöntem viral nükleik asitin saptanması 

olmasına karşın, epidemiyolojik araştırmalar, bağışık yanıt izlemi, asemptomatik 

olguların saptanması gibi durumlarda serolojik testlerden yararlanabilir. Serolojik 

testlerin tanıdaki rolünün tam olarak netleştirilememesi, farklı kitlere ve cihazlara ait 

duyarlılık ve özgüllük oranlarının bulunması nedeniyle, bu konuda yapılacak çeşitli 

araştırmalar COVID-19 pandemisinde tanısal süreçlere ışık tutacaktır.  
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