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OZET

1987-2001 yillart arasinda Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklart Anabilim Dali Nefroloji Bilim Dali Hemo-
diyaliz Unitesi’nde kronik bébrek yetmezligi nedeniyle siirekli ayaktan periton diyalizi uygulanan 46 hasta, he-
patit B viriisii (HBV) immiinizasyonu programina alinmistir. Hastalara 0, 1, 2, 6. aylarda cift doz (40 ug) olmak
lizere toplam dort doz rekombinant HBV agist (Engerix-B, Smith Kline and French SA, Madrid, Spain) deltoid kas
icine intramuskiiler yol ile uygulanmustir. Asilama sonrast 7. ve 12. aylarda anti-HBs titresinin > 10 IU/mL’nin iize-
rinde olmasi ast yanitt olarak kabul edilmistir. Ast uygulanan 46 hastanin 34 (%73.9)’linde dérdiincii dozdan bir
ay sonra koruyucu diizeyin lizerinde (10 IU/mL) antikor yaniti elde edilebilmistir. Bu hastalarin 23’linde yiiksek
titrede antikor yaniti (> 100 IlU/mL), 11’inde koruyucu diizeyin tlizerinde ancak diisiik titrede (> 10-100 IU/mL) an-
tikor yanutt saglanmugtir. Birinci yilin sonunda diigiik antikor titreli gruptan dokuz hastanin anti-HBs diizeylerinin,
koruyucu degerin (< 10 IU/mL) altina diismesi ile 12. ayin sonunda HBV asilamasina yanit orant %54.3 olarak
belirlenmistir. Asilama sonrast 12. ayda asiya yanit veren grup (n= 25) ile yanit vermeyen grup (n= 21) yas, cin-
siyet, anti-HCV pozitifligi ve ast semasina baglandigt siradaki kreatinin diizeyleri yoniinden istatistiksel olarak
karsilastinlmustir. Yas ve kreatinin diizeyleri (t-test p= 0.017 ve p= 0.0069) agisindan gruplar arasinda fark sap-
tanmugtir. Cinsiyet ve anti-HCV pozitifligi acisindan ise, iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki ku-
rulamamustir (Fisher-exact p= 0.545, ki-kare p= 0.507). Ayaktan siirekli periton diyalizi uygulanan hastalarda HBV
infeksiyonundan efektif korunma saglanabilmesi icin, antikor yaniti 100 [U/mL’nin iizerinde oluncaya kadar ast-
lamaya devam edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Periton diyalizi, HBV immiinizasyonu.

SUMMARY

Evaluation of the Response to Hepatitis B Virus Vaccine in
Ambulatory Peritoneal Dialysis Patients

Forty-six (17 female, 29 male) patients with end-stage renal failure who received a full course of hepatitis B vaccina-
tion schedule before the continuous ambulatory peritonel dialysis (CAPD) treatment in the Department of Nephrology
in Ege University Medical School during 1987-2001 were analyzed. An anti-HBs titer of = 10 IU/mL at 7 and 12 months
postvaccination was considered as an adequate response to HBV vaccination. The correlation of the patients’ age,
gender, anti-HCV positivity and creatinine levels before vaccination, with the response to vaccination was analyzed
statistically. Protective antibody titers (= 10 IU/mL) were obtained in 34 out of 46 patients in the 7 month (73.9%).
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The antibody titers in 23 of these patients were high (> 100 IU/mL) and in 11 cases, although lower, were above the
protective level (10-100 IU/mL). The antibody level dropped to < 10 IU/mL by the end of the first year following vac-
cination in nine patients in the low response group and the positive response rate declined to 54.3%. While the age
and serum creatinine levels significantly correlated with the antibody response (ttest p= 0.017 and p= 0.0069), no cor-
relation of gender and anti-HCV positivity could be detected (Fisher-exact test p= 0.545, chi-square test p= 0.507 res-
pectively). To provide an efficacious protection in CAPD patients, HBV vaccination should be maintained until an an-

tibody titer above 100 IU/mL is obtained.
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#Bu calisma, VI. Ulusal Viral Hepatit Simpozyumu (31 Ekim-2 Kasim 2002, Ankara)'nda poster bildirisi olarak sunulmustur.

GIRIS

Hastane ortamlarinda uzun siire kalma, kan ve
kan triinleri nakli ile perkiitan girisimlerin sik uy-
gulanmasi gibi faktorlerden dolayr hepatit B
virlisiit (HBV) infeksiyonu ile karsilasma orani
yiiksek olan hemodiyaliz hastalari, hepatit B asi1-
sinin 6nerildigi risk gruplarindan birisidir (1). Bu
grup hastalarda 0, 1, 2, 6. aylarda cift doz (40 pg)
as1 uygulanmasina ragmen HBV asisina yanit
%50-60 oranlarinda, genellikle diisiik antikor titre-
li ve kisa siireli olmaktadir (2-4). Hemodiyaliz
hastalarinda HBV asisina karsi yaniti etkileyen te-
mel faktoriin iremiye bagl immiinsiipresyon ol-
dugu bilinmektedir. Bunun disinda ileri yas, erkek
cinsiyet, malniitrisyon ve antihepatit C viriisi
(anti-HCV) pozitifliginin, as1 yanitini diigiiren di-
ger faktorler olabilecegi bildirilmektedir (5).

Bu calismada, siirekli ayaktan periton diyalizi uy-
gulanan hastalarda HBV asisina karsi yanitin de-
gerlendirilmesi ve yanitin yas, cinsiyet, kreatinin
diizeyi ve anti-HCV pozitifligi ile iliskisinin belir-
lenmesi amaclanmistir.

MATERYAL ve METOD

1987-2001 yillar1 arasinda Ege Universitesi Tip Fa-
kiiltesi, 1(; Hastaliklar1 Anabilim Dali Nefroloji Bilim
Dali Hemodiyaliz Unitesi'nde kronik bobrek yet-
mezligi nedeniyle siirekli ayaktan periton diyalizi
uygulanan 118 hastanin HBV ve HCV’ye ait virolo-
jik gOstergeleri incelenmistir. Kirkbir hastada geci-
rilmis HBV infeksiyonu (HBsAg negatif, anti-HBc to-
tal ve anti-HBs pozitif), bes hastada salt anti-HBc
pozitifligi, dort hastada ise inaktif HBV tasiyicilig
[HBsAg, anti-HBe, anti-HBc total pozitif, anti-HBs ve
HBV-DNA (hibridizasyon yontemi) negatif, karaci-
ger fonksiyon testleri normal] saptanmistir. Hasta-
larin 17’sinin anti-HCV’si pozitif olarak bulunmus-
tur. Anti-HCV pozitifligi, HCV-RNA (Cobas Ampli-
cor, Roche) testi ile dogrulanmistir. HBV’ye ait viro-
lojik gostergeleri negatif olan (HBsAg, anti-HBc to-
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tal ve anti-HBs) ve daha 6nce as1 uygulanmamis 46
hasta (29'u erkek, 17’si kadin, yas ortalamasi; ka-
dinlarda 43 .4, erkeklerde 45.9) immiinizasyon prog-
ramina alinmisgtir. Hastalara 0, 1, 2, 6. aylarda cift
doz (40 pg) olmak iizere toplam doért doz rekombi-
nant HBV asis1 (Engerix-B, Smith Kline and French
SA, Madrid, Spain) deltoid kas icine intramuskiiler
yol ile uygulanmistir. Asiya yanit olarak 7. ve 12.
aylarda anti-HBs diizeyleri incelenmistir. Anti-HBs
titresinin > 10 IU/mL’nin Gizerinde olmasi, koruyucu
diizeyde antikor varligi olarak kabul edilmistir. Has-
talarin, as1 semasina baslandig siradaki yaslari, an-
ti-HCV pozitiflikleri ve kreatinin diizeyleri, as1 yani-
t1 ile olasi iliskisi yoniinden incelenmis, sonuclar
SPSS 7.0 paket programu ile degerlendirilmis, ista-
tistiksel olarak Ki-kare, Fisher-exact ve t-test ile
analiz edilmistir.

BULGULAR

As1 uygulanan 46 hastanin 34 (%73.9)tinde dor-
diincii dozdan bir ay sonra koruyucu diizeyin {ize-
rinde (10 IU/mL) antikor yanit1 elde edilebilmistir.
Bu hastalarin 23’tinde yiiksek titrede antikor yani-
t1 (> 100 IU/mL), 1T’inde koruyucu diizeyin iizerin-
de ancak disiik titrede (> 10-100 IU/mL) antikor
yaniti saglanmistir (Tablo 1). Birinci yilin sonunda
diisiik antikor titreli gruptan dokuz hastanin anti-
HBs diizeylerinin, koruyucu degerin (< 10 [U/mL)
altina diismesi ile 12. ayin sonunda HBV asilama-
sina yanit orani %54.3 olarak belirlenmistir. Asila-
ma sonrasi 12. ayda asiya yanit veren grup (n= 25)
ile yanit vermeyen grup (n= 21) yas, cinsiyet, anti-
HCV pozitifligi ve as1 semasina baslandigi sirada-
ki kreatinin diizeyleri yoniinden istatistiksel ola-
rak karsilastirilmistir. Yas ve kreatinin diizeyleri
(ttest p= 0.017 ve p= 0.0069) acisindan gruplar
arasinda fark saptanmistir. Cinsiyet ve anti-HCV
pozitifligi acisindan ise, iki grup arasinda istatis-
tiksel olarak anlaml bir iliski kurulamamistir (Fis-
her-exact p= 0.545, ki-kare p= 0.507) (Tablo 2).
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Tablo 1. Asilama sonrast 7. ve 12. aylarda anti-HBs titrelerinin dagilimi.

Anti-HBs 0-10 1U/mL Anti-HBs > 10-100 1U/mL Anti-HBs > 100 1U/mL

Sayi Sayi Sayi
Agl sonrasi 7. ay 12 1 23
Asi sonrasi 12. ay 21 9 16

Tablo 2. Hepatit B asilamasina yanit ile hemodiyaliz parametrelerinin Rarsilastirilmast.

Anti-HBs > 10 1U/mL Anti-HBs < 10 1U/mL

Yanit pozitif Yanit negatif
Asilama sonrasi 12. ay (n= 25) (n=21) p
Yas (ortalama + SD) 40.8 (+ 11.8) 49.9 (+ 12.8) 0.017
Kadin (%) 47.1 52.9 0.545
Erkek (%) 58.6 41.4 0.545
Anti-HCV pozitifligi (%) 42.9 57.1 0.507
Kreatinin degeri (ortalama + SD)* 5.86 (= 2.6) 7.76 (£ 2) 0.0069

* Asi semasina baslandigi siradaki deger.

TARTISMA

HBYV infeksiyonu, uzun siireli hemodiyaliz uygula-
nan hastalarda sik karsilasilan bir komplikasyon-
dur (5). Yapilan calismalar bu grup hastalarin or-
talama %40’ inda HBV’nin en az bir serolojik gos-
tergesinin, %10-15’inde ise HBsAg’nin pozitif ol-
dugunu ortaya koymustur (6,7). Evde diyalize gi-
ren hastalarda ise HBV serolojik gostergeleri pre-
valansi %1.5-6 bulunmustur (7). Bu, hemodiyaliz
hastalarinin daha sik transfiizyon ihtiyacinin yani
sira, bulasmada hastane ortaminin 6nemini de
yansitmaktadir.

Hemodiyaliz hasta grubunda asi1 yanitinin saghkl
bireylere gore diisiik olmasi ve olusan antikor ya-
nitinin her zaman infeksiyondan koruyamamasi
da 6nemli bir problemdir. Gliniimiizde hemodiya-
liz hasta grubunda prediyaliz déneminde 0, 1, 6.
aylarda tek doz (20 pg), diyalize bagimhi dénem-
de ise 0, 1, 2, 6. aylarda intramuskiiler yol ile cift
doz (40 pg) rekombinant as1 uygulamasi Oneril-
mektedir (8). Hemodiyaliz uygulanan hasta gru-
bunda doért doz asilama sonrasi1 HBV immiinizas-
yonuna yanit orani ortalama %86 (%40-98 arasin-
da degismekte) olarak bildirilmektedir (9-11). Bu
calismada dort doz asidan bir ay sonra serokon-
versiyon orani %73.9, sema tamamlandiktan bir
y1l sonra serokonversiyon orani ise %54.3 olarak
bulunmustur. Serokonversiyon orani, diger calis-
malarla karsilastirildiginda diigiiktiir. Bunun, asi-
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lamaya aldigimiz hasta grubunun orta diizey ve
ciddi renal yetmezligi olan hastalardan (kreatinin
ortalamasi 6.8 mg/dL) olusmasi ile ilgili oldugunu
diistinmekteyiz.

Calismamizda as1 yanitini etkileyen en 6nemli fak-
toriin kreatinin diizeyi oldugunu belirledik. Bu
bulgu, literatiirle uyumlu olarak bulunmustur.
Fraser ve arkadaslari, prediyaliz hastalarinda
dort doz (20 pg) rekombinant as1 uygulamasi son-
ras1 kreatinin diizeyi 4.0 mg/dL (ortalama 2.0
mg/dL) nin altinda olanlarda %86; kretinin diizeyi
4.0 mg/dL (ortalama 9.5 mg/dL)’nin {izerinde
olanlarda ise %37 oraninda koruyucu antikor ya-
nit1 elde edildigini bildirmislerdir (12).

Bircok yayinda ileri yas ve erkek cinsiyetin, hemo-
diyaliz hasta grubunda as1 yanitini diisiiren fak-
torler oldugu bildirilmektedir (5,13,14). Peces ve
arkadaslari, hemodiyaliz hasta grubunda 0, 1, 2, 6.
aylarda cift doz asilama sonrasi 40 yas grubunda
%100, 40-60 yas grubunda %75, 60 yasin {izerinde
ise %74 oranlarinda serokonversiyon elde etmis-
lerdir (5). Baz1 calismalarda, kadinlarin erkeklere
gore daha yiiksek diizeyde koruyucu antikor yani-
t1 olusturduklar bildirilmektedir (13). Ancak bu-
nun nedeni net olarak aciklanamamaktadir. Calis-
mamizda literatiire uyumlu olarak ileri yaslarda
as1 yanitinin azaldigi bulunmustur. Ancak as1 yani-
t1 ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamh
bir iliski saptanamamustir.
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HBV asilamasina yanitta, HCV infeksiyonunun et-
kisi hakkinda net bir goriis birligi yoktur. Smirl
saylida calismada HCV infeksiyonunun, antikor
olusumunu engellemedigi gosterilmis olmakla
birlikte, HCV pozitif hastalarda HCV negatiflere
gore daha diisiik diizeyde antikor yaniti elde edil-
digi bildirilmektedir (14,15). Calismamizda birin-
ci yilin sonunda yedi HCV’li hastanin ticiinde as1
yaniti elde edilmisken, dort hastada koruyucu de-
gerin Uizerinde antikor yaniti saglanamamistir.
Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak an-
lamli bulunmamistir (ki-kare p= 0.507). Ancak sa-
yinin az olmasi yorumu giiclestirmektedir.

Sonug olarak; giiniimiizde HBV infeksiyonundan
efektif korunma saglanabilmesi icin asilama son-
ras1 antikor yanitinin 100 [U/mL'nin iizerinde ol-
mas1 Onerilmektedir (16). Calismamizda, yedinci
ayda %73 olan as1 yanti, 12. ayda %54’e diismiis-
tiir. Onikinci ayda antikor yanit1 < 10 [lU/mL'nin al-
tina inen hastalarin, yedinci ayda diisiik antikor
yanith hasta grubundan (> 10-100 IU/mL) olmasi,
hemodiyaliz ya da ayaktan periton diyalizi uygu-
lanan hasta grubunda yiiksek diizey antikor yani-
t1 saglanana kadar asillamaya devam edilmesi ge-
rektigini gostermektedir.
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