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HIV ile Infekte Hastalarda Standard Doz Hepatit B Asisina Karsi

Antikor Yaniti

Antibody Response to a Standard Dose of Hepatitis B Vaccine in HIV-Infected

Patients
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Ozet

Amag: Bu calismanin amaci HIV/AIDS hastalarinda standard
doz hepatit B asisina karsi antikor yanitinin retrospektif olarak
incelenmesi, antikor yaniti olan ve olmayanlarin demografik,
klinik ve laboratuvar parametreler agisindan karsilastiriimasidir.
Yontemler: Bu calismada, Ocak 2002 ve Nisan 2010 tarihleri ara-
sinda Istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi, infeksiyon Hasta-
liklari ve Klinik Mikrobiyoloji Poliklinigi'nden HIV/AIDS tanisiyla
izlenen tiim hastalarin hepatit B virusu infeksiyonu yoniinden
serolojik verileri retrospektif olarak tarandi. HBsAg-pozitif ya
da anti-HBs-pozitif olanlar disinda kalan ve 0, 1 ve 6. ayda ol-
mak uzere toplam 3 doz standard doz hepatit B asilar yapilan
HBsAg-negatif ve anti-HBs-negatif olgularin, asi sonrasi mini-
mum 1 ay ya da daha uzun sire sonra bakilmis anti-HBs dizey-
leri incelendi.

Bulgular: Serolojik verileri olan 112 hastadan seronegatif bulu-
narak hepatit B asisi uygulanmis 56 hastanin 15 (%26.8)'inde
anti-HBs duzeyleri 10 miU/ml'nin uzerindeydi. Antikor olusan ve
olugsmayan iki grup arasinda yas, cinsiyet, ek hastalik, alkol, mad-
de, sigara kullanimi, antiretroviral tedavi alip almama yéniinden
istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p>0.05). Iki grup arasin-
da CD4 degerleri bakimindan istatistiksel olarak anlamh bir fark
bulunmazken; antikor olusmayan olgularin HIV RNA duzeyleri is-
tatistiksel olarak anlamli derecede daha yliksekti (p<0.05).
Sonuglar: HIV ile infekte olgularda asiya yanit orani dusuktir
ve bu yaniti etkileyen en 6nemli faktor HIV viral yaktdar. HIV ile
infekte olgularda hepatit B asisi yapildiktan sonra antikor duru-
munun degerlendirilmesi ve asi sonrasi antikor yaniti vermeyen
hastalara rapel ya da daha yuksek dozda asi yapiimasinin diisu-
nulmesi gerekmektedir. Klimik Dergisi 2014, 27(1): 12-4.

Anahtar Soézciikler: Hepatit B asilar, HIV, edinsel immiin yetmezlik
sendromu, antikor yaniti.

Abstract

Objective: The aim of this study is to determine the antibody
response to the standard dose of hepatitis B vaccine, retrospec-
tively, and compare the demographic, clinical and laboratory
characteristics between responders and nonresponders.
Methods: Data on serological markers of hepatitis B virus in-
fection belonging HIV/AIDS patients followed in Infectious Dis-
eases and Clinical Microbiology Outpatient Clinic, Istanbul Edu-
cation and Research Hospital between January 2002 and April
2010 were reviewed in this retrospective study. Patients deter-
mined as HBsAg- or anti-HBs-positive during their serological
evaluation before vaccination were not included in the study.
Anti-HBs responses of HBsAg- and anti-HBs-negative patients,
measured at least 1 month after a course of vaccination at 0, 1,
and 6 months with a total of 3 doses, were evaluated.

Results: Among 112 patients who had complete serological
data, 56 seronegative patients had vaccination, and 15 (26.8%)
of them showed at least 10 mIU/mL of anti-HBs level. There
was no statistically significant difference in age, sex, comorbid-
ity, alcohol and drug use, smoking, and antiretroviral drug use
among seroconverters and nonseroconverters (p>0.05). While
there was no statistically significant difference in CD4 counts
between seroconverters and nonseroconverters, HIV RNA viral
load was significantly higher in nonseroconverters (p<0.05).
Conclusions: In our study, immune response rate to vaccine was
low in HIV-infected patients, and this response was affected
by HIV viral load most importantly. Seroconversion should be
monitorized after hepatitis B vaccination in HIV-infected patients
and a booster shot or higher vaccine doses may be considered.
Klimik Dergisi 2014, 27(1): 12-4.
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Giris

Bulagma yollarinin benzer olmasi nedeniyle HIV ve HBV
infeksiyonlarinin birlikteligi sik gorilmektedir ve HIV infeksi-
yonu HBV infeksiyonunun seyrini olumsuz yonde etkilemek-
tedir (1,2). HBV infeksiyonu, asiyla dnlenebilen bir hastaliktir
ve hepatit B asisi, yanit orani daha diisiik olsa da, HIV ile in-
fekte tim hastalara dnerilmektedir (3-5).

Bu c¢alismanin amaci klinigimizden izlenen HIV/AIDS has-
talarinda standard doz hepatit B asisina karsi olusan antikor
yanitinin retrospektif olarak incelenmesi, antikor yaniti olan ve
olmayan olgular arasinda demografik, klinik ve laboratuvar pa-
rametreler agisindan bir fark olup olmadiginin arastiriimasidir.

Yontemler

Bu calismada, 2002-2010 tarihleri arasinda Istanbul Egi-
tim ve Arastirma Hastanesi, infeksiyon Hastaliklar ve Klinik
Mikrobiyoloji Poliklinigi'nden izlenmis olan HIV/AIDS has-
talarinin bilgisayar kayitlari ve hasta dosyalari incelenerek,
HBYV infeksiyonu yoniinden seroloji sonuglari degerlendirildi.
HBsAg-pozitif ya da anti-HBs-pozitif olanlar disinda kalan ve
0, 1 ve 6. ayda toplam 3 doz standard doz hepatit B asilari ya-
pilan HBsAg-negatif ve anti-HBs-negatif olgularin, asi sonrasi
minimum 1 ay ya da daha uzun siire sonra bakilmig anti-HBs
diizeyleri incelendi. Anti-HBs diizeyi 10 miU/ml'nin iizerinde
olanlar seropozitif olarak kabul edildi.

Olgular, asi sonrasi antikor yaniti verenler ve vermeyenler
olarak iki gruba ayrildi. Bu gruplarin demografik ozellikleri,
CD4 sayilari ve HIV RNA dlzeyleri ayri ayri kaydedildi. Bu
ozelliklerin hepatit B asisina karsi antikor yanitiyla bir iligkisi-
nin olup olmadigi belirlenmeye ¢aligildi.

Verilerin analizinde, Statistical Package for the Social Sci-
ences (SPSS) 10.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) programindan
yararlanildi. Karsgilastirmalarda Student t testi, Mann-Whitney
U testi, %2 ve Fisher kesin testi kullanildi. istatistiksel analizler
icin p degeri <0.05 diizeyi anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular

Poliklinikten izlenen hepatit B serolojisi verileri kaydedil-
mis 112 HIV/AIDS hastasindan HBsAg-pozitif ya da anti-HBs-
pozitif olan 56'siI ¢alisma disinda birakildi. Calismaya HBV
infeksiyonu yoniinden seronegatif bulunarak hepatit B asisi
uygulanmig 56 hasta alindi.

Hastalarin 42 (%75.0)'si erkek, 14 (%25.0)'ii kadind. Iki
hastada diabetes mellitus (%3.6) vardi. Higbirinde kronik bob-
rek hastaligi yoktu. Dokuz (%16.1) hasta alkol, 1 (%1.8) hasta
madde ve 23 (%41.8) hasta sigara kullaniyordu. Toplam 42
(%75.0) hasta antiretroviral tedavi (ART) almaktaydi.

Seronegatif 56 hastanin 15 (%26.8)'inde asilama sonrasi
anti-HBs diizeyleri 10 miU/ml'nin Gizerindeydi. Antikor yaniti
olmayanlarin yas ortalamasi 37.7 iken, antikor yaniti olanlarin
yas ortalamasi 40.0 yil olarak bulundu. Hepatit B asisi uygu-
lanmis erkeklerin 11 (%73.3)'inde, kadinlarin 4 (%26.7) (inde
antikor yaniti olusmustu. Antikor olusan ve olusmayan iki
grup arasinda yas, cinsiyet, ek hastalik, alkol, madde, sigara
kullanimi, ART alip almama durumu yoninden istatistiksel
olarak anlaml bir fark yoktu (p>0.05).

Antikor yaniti olusmus olgularda CD4 diizeyi ortalamasi
273 hiicre/mm?3, yanit olugsmamig olgularda CD4 diizeyi orta-

lamasi 390 hicre/mm? idi. Yanit olusmus olgularda HIV RNA
dizeyi ortalamasi 460 144.27 kopya/ml, yanit olusmamis ol-
gularda HIV RNA diizeyi ortalamasi 1 728 911.80 kopya/ml
olarak belirlendi.

Antikor olusan ve olugsmayan olgular arasinda CD4 deger-
leri bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmaz-
ken; antikor olusmayan olgularin HIV RNA diizeylerinin, anti-
kor olusan olgulara gore istatistiksel olarak anlamli derecede
daha yuksek oldugu goruldi (p<0.05).

irdeleme

Epidemiyolojik verilere gore tilkemiz HBV infeksiyonu agi-
sindan orta, HIV infeksiyonu agisindan diisiik endemik bdlge
olarak degerlendirilmektedir. HIV ile infekte hastalarda ortak
bulasma yollarindan dolayir HBV koinfeksiyonlari sik gorul-
mektedir (6,7).

Kilavuzlara gore HIV/HBV koinfeksiyonu olan hastalar her
iki infeksiyonun tedavisi agisindan degerlendirilmeli ve teda-
visi gereken olgularda uygun rejimler secilmelidir. Bu has-
talarda tedavinin zor olmasinin nedenleri, antiviral tedaviye
yanit oraninin diistiik olmasi, antiretroviral ilag toksisitesi ve
ilag etkilesiminin sik olmasidir (8).

Daha 6nce yapilan calismalarda HIV ile infekte olgularda
normal poplilasyona gore hepatit B asisina yanit orani diisiik
bulunmustur. Konuyla ilgili yapilmis calismalardaki oranlar
Tablo 1'de yer almaktadir. Bu calismalardaki asi yaniti ince-
lendiginde yanit oraninin %17-71 arasinda degismekte oldu-
dgu ve tum bu yanit oranlarinin ¢alismamizla uyumlu oldugu
gorilmektedir.

Yapmis oldugumuz calismada antikor olusan ve olusma-
yan bu iki gruba bakildiginda, yas, cinsiyet, ek hastalik, alkol,
madde, sigara kullanimi, ART alip almama agisindan istatis-
tiksel olarak anlamli bir fark olmadigi belirlenmistir. Overton
ve arkadaslari (14), antikor olusan ve olusmayan bu iki grup
karsilastirlldiginda, yas, sigara kullanimi, ART alip almama
durumu agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark olma-
digini bildirirken, cinsiyet acisindan anlamh fark oldugunu
bildirmistir. Tedaldi ve arkadaslari (16), yanith ve yanitsiz ol-
gularda ART kullanim oraninda fark saptamis; ancak Bailey

Tablo 1. HIV ile infekte Olgularda Standard Doz Hepatit B
Asisina Yanit Oranlari

Arastirmacilar yil Yanit (%)
Bruguera ve arkadaslari (9) 1992 23.8
Collier ve arkadaslari (10) 2001 37.1
Loke ve arkadaslari (11) 1990 33.3
Rodrigo ve arkadasglar (12) 1992 43.6
Landrum ve arkadaslari (13) 2009 35
Overton ve arkadaglari (14) 2005 17.5
Paitoonpong ve Suankratay (15) 2008 71.4
Tedaldi ve arkadaslar (16) 2004 37.2
Wong ve arkadaslari (17) 1996 42.9
Rey ve arkadaslari (18) 2000 55
Bu calisma 2010 26.8
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ve arkadaslar (19) bizim ¢alismamiza benzer sekilde yas, cin-
siyet, sigara kullanimi ve ART kullanimi agisindan anlaml bir
fark olmadigini belirlemistir.

Calismamizda CD4 diizeyinin asi yanitini etkilemedigi go-
raltrken, antikor olusmayan olgularin HIV RNA degerlerinin,
antikor olusturan olgulardan istatistiksel olarak anlamli dere-
cede daha yuksek oldugu gorilmustur. Konuyla ilgili yapiimis
calismalara bakildiginda yanitli ve yanitsiz olgularda CD4 sa-
yisi ve HIV RNA diizeyinin etkili oldugunu bildiren ¢alismalar
oldugu gibi etkili olmadigini bildiren ¢alismalar da vardir.

Overton ve arkadaslar (14), CD4 degerinin asi yanitinda
anlamli olmadigini; ancak lojistik regresyon analizinde HIV
RNA duzeyinin <400 kopya/ml olmasinin koruyucu antikor
olusumuyla iligkili oldugunu bildirmistir. Bir diger calisma-
daysa, ylksek CD4 ve distik HIV RNA diizeyi, yliksek asi yani-
tiyla iligkili olarak bulunmustur (16). Bailey ve arkadaslari (19)
agl yaniti icin HIV viral ylkiiniin CD4 diizeyinden daha 6nemli
bir gosterge olabilecegini, ancak ne diisiik CD4 sayisi ne de
yuksek HIV viral yukiinin yiksek riskli kisilerin asilanmasini
geciktirmek icin bir gerekge olarak kullanilmamasi gerektigini
bildirmistir. Ote yandan Cornejo-Juarez ve arkadaslari (20),
HIV ile infekte bir gruba 10 pg, diger gruba 40 pg asi yapmis
ve 30-50 glin sonra asi yaniti agisindan iki doz arasinda bir
fark saptamazken, CD4 >200 hiicre/mm? olanlarda asi yaniti-
nin daha yuksek oldugunu bildirmistir.

Sonug olarak, bu retrospektif ¢calismada, HIV ile infekte
olgularda asiya yanit oraninin distk oldugu ve bu yaniti et-
kileyen en 6nemli faktorin HIV viral yiki oldugu gorilmis-
tar. HIV ile infekte olgularda hepatit B asisi yapildiktan sonra
antikor durumunun dederlendirilmesi ve asi sonrasi antikor
yaniti vermeyen hastalara rapel ya da daha yiiksek dozda asi
yapilmasinin diisliniilmesi gerekmektedir.

Cikar Catismasi
Yazarlar herhangi bir ¢cikar catismasi bildirmemislerdir.
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