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Hepatit B Virus Serolojisinde Salt Anti-HBc Olumlulugu
ve HBV Agisina Yamt
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OZET

Hepatit B virus (HBV) serolojisinde olagan digi bir profil olan salt anti-HBc olumlulugu; agilama tncesi veya gebelik gibi ne-
denlerle daha yayginlasan HBV serolojik taramalariyla dikkati gekmeye baglamistir. Laboratuvanimizda ocak 1993- arahk 1993
tarihleri arasinda HBV serolojik gistergeleri arastinilan 6019 serum dérneginin 195'inde (%3.23) salt anti-HBc¢ olumlulugu saptan-
mugtir. Bu galigmada salt anti-HBc olumlulugu saptanan, serum aminotransferazlan normal simrlarda ve serumda HBV-DNA
olumsuz bulunan 38 olguya bir doz HBV agisi uygulanmugtir. Agi sonrasi 15. ve 30. giinlerde kan 6mekleri alinarak anti-HBs aras-
tinlmig, 19 (%350) olguda sekonder antikor yamti saptanmigtir. Sekonder antikor yaniti gériilmeyen olgularda agi gemasi 30. ve
60. giinlerde yapilan dozlarla tamamlanmigtir. Sekonder antikor yaniti veren olgularda anti-HBs titresi geometrik ortalamasi 15.
giinde 4386.74 1U/L; 30. giinde 1666.79 IU/L olarak bulunmusgtur. Bu olgulardaki salt anti-HBc olumlulufunun daha 6nce gegi-
rilen HBV enfeksiyonuna bagh oldugu, olugan anti-HBs yamtinin zaman iginde saptanamayacak diizeye indigi diigtindlmugtr.
Salt anti-HBc olumlulugu olan olgularin %50'sinde primer antikor yamti goriilmesi, HBV ile kargilasmamug olduklarim goster-
mektedir. Caligma sonuglari HBV serolojik taramalari sirasinda kargilagilan salt anti-HBc olumlulugu olan olgularin agi uygula-
masina alinmalannin yararh oldugunu gostermigur.
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SUMMARY
Lsolated Anti-HBe Positivity in Hepatitis B Virus Serclogy and Response to HBY Vaccine

Isolated anti-HBc positivity which is an unusual profile in hepatitis B virus (HBV) serology has focused attention since HBV
assays were started to be used routinely in different instances like prevaccination and pregnancy screening. In our laboratory 6019
serum samples were screened for HBV serological markers between january 1993- december 1993 and 195 (3.23%) samples we-
re found to be isolated anti-HBc positive. In this study, one dose HBV vaccine was administered to 38 subjects who had isolated
anti-HBc¢ seropositivity, normal serum aminotransferase levels, and did not have serum HBV-DNA. Serum samples were collec-
ted on the 15th and 30th days of postvaccination for investigation of anti-HBs response. Nineteen (50%) subjects gave secondary
antibody response. Persons who did not give secondary response were further vaccinated on the 30th and 60th days. In persons
with secondary response geometric mean titer of anti-HBs was 4386.74 [U/L on the 15th day; and 1666.79 IU/L on the 30th day.
It was tought that isolated anti-HBc positivity of this group was due to past HBV infection, and anti-HBs response had decreased
to the undetectable levels with time. Primary antibody response in the 50% of the cases indicates that these people had not been

exposed to HBV. Results of this study has showed that HBV vaccination of isolated anti-HBc seropositivity cases is appropiate.
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GIRIS

HBV agisimin kullanima girmesinden sonra, agi 0n-
cesi veya gebelik gibi nedenlerle HBV serolojik tarama-
st daha yaygin uygulanmaya baglamigtir., Taramanin
yayginlagmasi ile onceleri seyrek olarak kargilagilan salt
anti-HBc olumlulugu dikkat ¢gekmeye baglamigtir. Salt
anti-HBc olumlulugu; test teknigine bagh yalanci olum-
luluk veya HBcAg ile benzer epitoplan olan antijenlere
kargi olugsmus antikorlanin gapraz reaksiyonuna bagh
olabilecegi gibi, gergekten HBV enfeksiyonu ile iligkili
de olabilir. HBsAg'nin saptanamayacak diizeyde diigiik

oldugu kronik enfeksiyonlarda, genetik nedenlerle diger
HBYV antijenlerine kargt humoral yamt bozukluklarinda,
ya da eskiden gegirilmig HBV enfeksiyonu sonrasi anti-
HBs diizeyinin dilgmesi durumunda salt anti-HBc¢ olum-
lulugu saptanabilir (2). Aynca akut hepatit B enfeksiyo-
nu sirasinda pencere déneminde de salt anti-HBc olum-
lulugu goriilebilir. Bu olgularda anti-HBcIgM bakilma-
st ile akut enfeksiyon aynlabilir. Bu ¢ahymada akut
HBV enfeksiyonu olmayan salt anti-HBc olumlu olgu-
larda HBV agisina yanit degerlendirilmeye ¢ahgilmistr.
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GEREC VE YONTEM

I- Salt anti-HBc¢ olumlulugunun goriilme sikhiini
belirlemek amaciyla Ocak 1993-Aralik 1992 tarihleri
arasinda laboratuvanimizda HBV gostergeleri bakilan
6019 kan dmeginin sonuglan incelendi. HBsAg, HBe-
Ag, Anti-HBe, anti-HBclgM ve anti-HBs olumsuz, to-
tal anti-HBc olumlu olan 6rnek sayist gikanld.

2- Olgular: HBV serolojik incelemesi sirasinda salt
anti-HBc olumlulugu saptanan olgular test teknigine ait
yalanci olumluiuklart ayirt etmek igin ikinci bir kan or-
negi almak iizere ¢agrildi. Yeni alinan drnekie tekrar
salt anti-HBc olumlulugu saptananlarda serum aminot-
ransferazlar (AST, ALT) ve HBV-DNA arasurildi. AST
ve ALT degerleri normal simrlarda, HBV-DNA olum-
suz olan ve bagka bir hastahgi olmayan 38 olgu (24 ka-
din, 14 erkek; yas 15-60; ortalama: 27.5; ortanca: 30)
gahgmaya alindi ve 20 pg HBsAg igeren rekombinant
HBV agis1 (GenHevac B, Pasteur) deltoid bolgeye kas
igine uygulandi. Olgulardan agi sonras 15. ve 30. giin-
lerde kantitatif anti-HBs testi ig¢in kan ornekleri alindi.
Onbeginci giinde 10 [U/L'nin iizerinde anti-HBs yamti
olan olgular ii¢ ay sonra anti-HBs bakilmak tizere kon-
trole ¢agrildi. 30. giinde anti-HBs yamti olmayan olgu-
lara 30. ve 60. giinlerde iki doz daha a1 yapildr ve 90.
giinde anti-HBs yamtlan aragurildi,

3- Testler: HBV scrolojik gostergeleri mikro-enzim
immiin assay (EIA) yontemiyle (Organon Teknika,
Hollanda) arastinldi. Serum HBV-DNA aragtunimasin-
da I'® ile igaretli HBV probu igeren sivi hibridizasyon
kiti (Abbott Diagnostics, ABD) kullamlds.

Tablo 1. Asi sonras: sekonder antikor yanmiti gosteren olgularin
yas ve cins dagalimlars ile 15, ve 30. giin anti-HBs duzeyleri

Olgu Yay Cins Anti-HBs duzeyr (1U/L)
15. giin 30, giin
NT 36 K 2000 4000
BK kR E 640 52
EC 28 E 2068 3000
GE 24 K 3750 1450
YU 26 E 10000 2858
CA 35 E 949 261
AC 53 E 76 60
AIC 40 E 23 12
LE 45 K 1015 170
MK 42 K 9981 1526
EB 35 E 9458 4859
FB 2 K 932 140
FA 29 K 1011 234
Mi 44 K 85 32
MA 30 K 6Y84 1829
GS 35 K 103 22
HU 60 E 26 104
AK 22 K 1083 1000
AA 38 K 95 1744
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BULGULAR

Ocak 1993-Aralik 1993 tarihleri arasinda HBV sero-
lojik gostergeleri bakilan 6019 ornekten 195'inde
(%3.23) salt anti-HBc¢ olumlulugu saptanmigtir.

HBV agis1 uygulanan salt anti-HBc¢ olumlu, serum
AST ve ALT diizeyleri normal, serum HBV-DNA
olumsuz olan 38 olgudan 19'unda (%50) 15. ve 30. giin-
lerde 10 1U/L'nin iizerinde anti-HBs yamu goriildi. Bu
olgularin yas ve cins ozellikleri ve saptanan anti-HBs
diizeyleri Tablo 1'de gosterilmigtir. Anti-HBs geometrik
ortalamasi 15. giinde 4386.74 1U/L, 30 giinde 1666.79
IU/L olarak bulundu. ki ortalama arasindaki fark an-
lamli idi (p<0.05). Anti-HBs diizeyindeki diigme 19 ol-
gunun 15'inde (%78.9) belirgin iken, 4 olguda titrenin
artu@ goriildii. Ug ay sonra ulagilabilen bes olgudan
dordiinde anti-HBs diizeyi 100 1U/L'nin altinda saptan-
di. Bu olgularda biri hari¢ anti-HBs diizeyleri 100
1U/L'nin alunda saptandi. Sekonder antikor yaniti veren
olgulardan beginde 15, giinde saptanan anti-HBs 100
IU/L'nin altinda idi. Bu olgulanin 38 ve daha ileri yas-
lardaki olgular olmasi dikkat ¢ekti.

Tek doz asidan sonra 30. giinde anti-HBs olumsuz
olan diger 19 olguda 3. doz asidan bir ay sonra bakilan
anti-HBs tiim olgularda olumlu bulunmustur (primer
yanit). Calismamizda asiya yamitsiz olgu yoktu.

TARTISMA

HBV scrolojik gostergelerinden anti-HBc; virusla
kargilagmay: gosteren en duyarh gostergedir. Buna kar-
sin ticari olarak bulunan ve yaygin kullanilan EIA Kitle-
ri ile yalanci olumluluk oramt oldukga yiiksektir (3, 4).
HBV taramalan sirasinda saptanan salt anti-HBc olum-
lulugunun gapraz reaksiyon veren antikorlara ya da vi-
rusla kargilagmaya bagh oldugunun ayirt edilmesi 6zel-
likle HBV enfcksiyon prevalansimin yiiksek oldugu iil-
kelerde 6nem tasimaktadir.Bu konuda yapilan ¢aligma-
lar tek doz HBV agisina yamit ile durumun degerlendi-
rilmesini onermektedir (5, 6). Caliymamizda laboratu-
varimizin verilerine gore %3.23 oraminda kargilagtgi-
miz salt anti-HBc olumlulugunun; olgularin %50'sinde
gegirilmis HBV enfeksiyonuna bagh oldugu goriildi.
Diger % 50 olguda ise ii¢ doz uygulanan HBV asisina
primer antikor yamti ahindifindan daha 6nce HBV ile
karstlasmadiklar diigtiniildi. Salt anti-HBc olumlulugu
tarama testleri ile saptanamayacak diizeyde HBsAg ta-
styicthginda da goriilmektedir (7). Boyle olgularda
HBYV replikasyonunun gosterilebilmesi icin daha duyar-
I testlere gereksinim olmakta, bunun yamsira normal
semada uygulanan HBV agisina da yanmit alinamamakita-
dir (4). Bununla birlikte HBV agisina yamt olmamasi
primer olarak immiinolojik toleransa da bagh olabilir.
Ast ile yamt alinamayan salt anti-HBc¢ olumlu olgularda
bu olasihgin da gézoniine alinmasi gerekir, Bizim gahg-
mamizda asiya yanitsiz olguya rastlanmadi.



HBV agist ile sekonder antikor yaniti veren olgular-
da 30. giinde bakilan anti-HBs diizeyinin 15. giine gore
daha diisiik olmasi; bu olgularda olusan anti-HBs'nin
daha kisa siirede yikildigim diisiindiirmektedir. Cals-
mada planlanan iigiincii ayda anti-HBs kontrolii bes ol-
guda gergeklestirilebilmigtir. Bu olgularda da anti-
HBs'nin daha diisiik diizeylere inmesi izl bir antikor
yikimim desteklemektedir. Bes olguda 15. giinde sapta-
nan anti-HBs diizeyinin 100 IU/L'nin olmasi ve bu ol-
gularin gahgma grubunun ileri yagtaki olgulan olmasi
kigilerin yas ile azalan immiin yamuna baglanmistir.

Salt anti-HBc olumlulugunda HBV agisina yamu
aragtiran yurdumuzda yapilan bir ¢aligmada ilk a1 do-
zundan sonra %65 oraminda antikor yamti saptanmigtir
(1). Bu gahismada ii¢ ag1 uygulamasindan sonra anti-
HBs yanii %75'c ulagmistr. % 25 olguda ise yamt ah-
namamigtir. Bu ¢aligmadaki agiya yanit oramnin ve an-
tikor diizeylerinin daha diigiik olmas; olgularda diabe-
tes mellitus, kronik bébrek hastaligr gibi immiin yaniti
azaltan hastahklarnin olmas: ile agiklanabilir. Bizim ol-
gulanimizin bagka bir hastahi@ olmamasi nedeniyle asi-
ya yamt daha yiiksek oranda ve diizeyde olmustur.

Sonug olarak salt anti-HBc olumlulugu olan olgular-
da HBV agilamasinin yararh oldugu gorilmastiir.
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