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Özet

Amaç: Bu çalışmanın amacı HIV/AIDS hastalarında standard 
doz hepatit B aşısına karşı antikor yanıtının retrospektif olarak 
incelenmesi, antikor yanıtı olan ve olmayanların demografik, 
klinik ve laboratuvar parametreler açısından karşılaştırılmasıdır.
Yöntemler: Bu çalışmada, Ocak 2002 ve Nisan 2010 tarihleri ara-
sında İstanbul Eğitim ve Araştırma Hastanesi, İnfeksiyon Hasta-
lıkları ve Klinik Mikrobiyoloji Polikliniği’nden HIV/AIDS tanısıyla 
izlenen tüm hastaların hepatit B virusu infeksiyonu yönünden 
serolojik verileri retrospektif olarak tarandı. HBsAg-pozitif ya 
da anti-HBs-pozitif olanlar dışında kalan ve 0, 1 ve 6. ayda ol-
mak üzere toplam 3 doz standard doz hepatit B aşıları yapılan 
HBsAg-negatif ve anti-HBs-negatif olguların, aşı sonrası mini-
mum 1 ay ya da daha uzun süre sonra bakılmış anti-HBs düzey-
leri incelendi.
Bulgular: Serolojik verileri olan 112 hastadan seronegatif bulu-
narak hepatit B aşısı uygulanmış 56 hastanın 15 (%26.8)’inde 
anti-HBs düzeyleri 10 mİÜ/ml'nin üzerindeydi. Antikor oluşan ve 
oluşmayan iki grup arasında yaş, cinsiyet, ek hastalık, alkol, mad-
de, sigara kullanımı, antiretroviral tedavi alıp almama yönünden 
istatistiksel olarak anlamlı bir fark yoktu (p>0.05). İki grup  arasın-
da CD4 değerleri bakımından istatistiksel olarak anlamlı bir fark 
bulunmazken; antikor oluşmayan olguların HIV RNA düzeyleri is-
tatistiksel olarak anlamlı derecede daha yüksekti (p<0.05).
Sonuçlar: HIV ile infekte olgularda aşıya yanıt oranı düşüktür 
ve bu yanıtı etkileyen en önemli faktör HIV viral yüküdür. HIV ile 
infekte olgularda hepatit B aşısı yapıldıktan sonra antikor duru-
munun değerlendirilmesi ve aşı sonrası antikor yanıtı vermeyen 
hastalara rapel ya da daha yüksek dozda aşı yapılmasının düşü-
nülmesi gerekmektedir. Klimik Dergisi 2014; 27(1): 12-4.

Anahtar Sözcükler: Hepatit B aşıları, HIV, edinsel immün yetmezlik 
sendromu, antikor yanıtı.

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.
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Giriş
Bulaşma yollarının benzer olması nedeniyle HIV ve HBV 

infeksiyonlarının birlikteliği sık görülmektedir ve HIV infeksi-
yonu HBV infeksiyonunun seyrini olumsuz yönde etkilemek-
tedir (1,2). HBV infeksiyonu, aşıyla önlenebilen bir hastalıktır 
ve hepatit B aşısı, yanıt oranı daha düşük olsa da, HIV ile in-
fekte tüm hastalara önerilmektedir (3-5).

Bu çalışmanın amacı kliniğimizden izlenen HIV/AIDS has-
talarında standard doz hepatit B aşısına karşı oluşan antikor 
yanıtının retrospektif olarak incelenmesi, antikor yanıtı olan ve 
olmayan olgular arasında demografik, klinik ve laboratuvar pa-
rametreler açısından bir fark olup olmadığının araştırılmasıdır.

Yöntemler
Bu çalışmada, 2002-2010 tarihleri arasında İstanbul Eği-

tim ve Araştırma Hastanesi, İnfeksiyon Hastalıkları ve Klinik 
Mikrobiyoloji Polikliniği’nden izlenmiş olan HIV/AIDS has-
talarının bilgisayar kayıtları ve hasta dosyaları incelenerek, 
HBV infeksiyonu yönünden seroloji sonuçları değerlendirildi. 
HBsAg-pozitif ya da anti-HBs-pozitif olanlar dışında kalan ve 
0, 1 ve 6. ayda toplam 3 doz standard doz hepatit B aşıları ya-
pılan HBsAg-negatif ve anti-HBs-negatif olguların, aşı sonrası 
minimum 1 ay ya da daha uzun süre sonra bakılmış anti-HBs 
düzeyleri incelendi. Anti-HBs düzeyi 10 mİÜ/ml'nin üzerinde 
olanlar seropozitif olarak kabul edildi.

Olgular, aşı sonrası antikor yanıtı verenler ve vermeyenler 
olarak iki gruba ayrıldı. Bu grupların demografik özellikleri, 
CD4 sayıları ve HIV RNA düzeyleri ayrı ayrı kaydedildi. Bu 
özelliklerin hepatit B aşısına karşı antikor yanıtıyla bir ilişkisi-
nin olup olmadığı belirlenmeye çalışıldı.

Verilerin analizinde, Statistical Package for the Social Sci-
ences (SPSS) 10.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) programından 
yararlanıldı. Karşılaştırmalarda Student t testi, Mann-Whitney 
U testi, χ2 ve Fisher kesin testi kullanıldı. İstatistiksel analizler 
için p değeri <0.05 düzeyi anlamlı olarak kabul edildi.

Bulgular
Poliklinikten izlenen hepatit B serolojisi verileri kaydedil-

miş 112 HIV/AIDS hastasından HBsAg-pozitif ya da anti-HBs-
pozitif olan 56’sı çalışma dışında bırakıldı. Çalışmaya HBV 
infeksiyonu yönünden seronegatif bulunarak hepatit B aşısı 
uygulanmış 56 hasta alındı. 

Hastaların 42 (%75.0)’si erkek, 14 (%25.0)’ü kadındı. İki 
hastada diabetes mellitus (%3.6) vardı. Hiçbirinde kronik böb-
rek hastalığı yoktu. Dokuz (%16.1) hasta alkol, 1 (%1.8) hasta 
madde ve 23 (%41.8) hasta sigara kullanıyordu. Toplam 42 
(%75.0) hasta antiretroviral tedavi (ART) almaktaydı.

Seronegatif 56 hastanın 15 (%26.8)’inde aşılama sonrası 
anti-HBs düzeyleri 10 mİÜ/ml'nin üzerindeydi. Antikor yanıtı 
olmayanların yaş ortalaması 37.7 iken, antikor yanıtı olanların 
yaş ortalaması 40.0 yıl olarak bulundu. Hepatit B aşısı uygu-
lanmış erkeklerin 11 (%73.3)’inde, kadınların 4 (%26.7)’ünde 
antikor yanıtı oluşmuştu. Antikor oluşan ve oluşmayan iki 
grup arasında yaş, cinsiyet, ek hastalık, alkol, madde, sigara 
kullanımı, ART alıp almama durumu yönünden istatistiksel 
olarak anlamlı bir fark yoktu (p>0.05).

Antikor yanıtı oluşmuş olgularda CD4 düzeyi ortalaması 
273 hücre/mm3, yanıt oluşmamış olgularda CD4 düzeyi orta-

laması 390 hücre/mm3 idi. Yanıt oluşmuş olgularda HIV RNA 
düzeyi ortalaması 460 144.27 kopya/ml, yanıt oluşmamış ol-
gularda HIV RNA düzeyi ortalaması 1 728 911.80 kopya/ml 
olarak belirlendi.

Antikor oluşan ve oluşmayan olgular arasında CD4 değer-
leri bakımından istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmaz-
ken; antikor oluşmayan olguların HIV RNA düzeylerinin, anti-
kor oluşan olgulara göre istatistiksel olarak anlamlı derecede 
daha yüksek olduğu görüldü (p<0.05).

İrdeleme
Epidemiyolojik verilere göre ülkemiz HBV infeksiyonu açı-

sından orta, HIV infeksiyonu açısından düşük endemik bölge 
olarak değerlendirilmektedir. HIV ile infekte hastalarda ortak 
bulaşma yollarından dolayı HBV koinfeksiyonları sık görül-
mektedir (6,7).

Kılavuzlara göre HIV/HBV koinfeksiyonu olan hastalar her 
iki infeksiyonun tedavisi açısından değerlendirilmeli ve teda-
visi gereken olgularda uygun rejimler seçilmelidir. Bu has-
talarda tedavinin zor olmasının nedenleri, antiviral tedaviye 
yanıt oranının düşük olması, antiretroviral ilaç toksisitesi ve 
ilaç etkileşiminin sık olmasıdır (8).

Daha önce yapılan çalışmalarda HIV ile infekte olgularda 
normal popülasyona göre hepatit B aşısına yanıt oranı düşük 
bulunmuştur. Konuyla ilgili yapılmış çalışmalardaki oranlar 
Tablo 1’de yer almaktadır. Bu çalışmalardaki aşı yanıtı ince-
lendiğinde yanıt oranının %17-71 arasında değişmekte oldu-
ğu ve tüm bu yanıt oranlarının çalışmamızla uyumlu olduğu 
görülmektedir.

Yapmış olduğumuz çalışmada antikor oluşan ve oluşma-
yan bu iki gruba bakıldığında, yaş, cinsiyet, ek hastalık, alkol, 
madde, sigara kullanımı, ART alıp almama açısından istatis-
tiksel olarak anlamlı bir fark olmadığı belirlenmiştir. Overton 
ve arkadaşları (14), antikor oluşan ve oluşmayan bu iki grup 
karşılaştırıldığında, yaş, sigara kullanımı, ART alıp almama 
durumu açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark olma-
dığını bildirirken, cinsiyet açısından anlamlı fark olduğunu 
bildirmiştir. Tedaldi ve arkadaşları (16), yanıtlı ve yanıtsız ol-
gularda ART kullanım oranında fark saptamış; ancak Bailey 
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Tablo 1. HIV ile İnfekte Olgularda Standard Doz Hepatit B 
Aşısına Yanıt Oranları

Araştırmacılar 	 Yıl 	 Yanıt (%)

Bruguera ve arkadaşları (9)	 1992	 23.8

Collier ve arkadaşları (10)	 2001	 37.1

Loke ve arkadaşları (11)	 1990	 33.3

Rodrigo ve arkadaşları (12)	 1992	 43.6

Landrum ve arkadaşları (13)	 2009	 35

Overton ve arkadaşları (14)	 2005	 17.5

Paitoonpong ve Suankratay (15)	 2008	 71.4

Tedaldi ve arkadaşları (16)	 2004	 37.2

Wong ve arkadaşları (17)	 1996	 42.9

Rey ve arkadaşları (18)	 2000	 55

Bu çalışma	 2010	 26.8



ve arkadaşları (19) bizim çalışmamıza benzer şekilde yaş, cin-
siyet, sigara kullanımı ve ART kullanımı açısından anlamlı bir 
fark olmadığını belirlemiştir.

Çalışmamızda CD4 düzeyinin aşı yanıtını etkilemediği gö-
rülürken, antikor oluşmayan olguların HIV RNA değerlerinin, 
antikor oluşturan olgulardan istatistiksel olarak anlamlı dere-
cede daha yüksek olduğu görülmüştür. Konuyla ilgili yapılmış 
çalışmalara bakıldığında yanıtlı ve yanıtsız olgularda CD4 sa-
yısı ve HIV RNA düzeyinin etkili olduğunu bildiren çalışmalar 
olduğu gibi etkili olmadığını bildiren çalışmalar da vardır.

Overton ve arkadaşları (14), CD4 değerinin aşı yanıtında 
anlamlı olmadığını; ancak lojistik regresyon analizinde HIV 
RNA düzeyinin <400 kopya/ml olmasının koruyucu antikor 
oluşumuyla ilişkili olduğunu bildirmiştir. Bir diğer çalışma-
daysa, yüksek CD4 ve düşük HIV RNA düzeyi, yüksek aşı yanı-
tıyla ilişkili olarak bulunmuştur (16). Bailey ve arkadaşları (19) 
aşı yanıtı için HIV viral yükünün CD4 düzeyinden daha önemli 
bir gösterge olabileceğini, ancak ne düşük CD4 sayısı ne de 
yüksek HIV viral yükünün yüksek riskli kişilerin aşılanmasını 
geciktirmek için bir gerekçe olarak kullanılmaması gerektiğini 
bildirmiştir. Öte yandan Cornejo-Juárez ve arkadaşları (20), 
HIV ile infekte bir gruba 10 μg, diğer gruba 40 μg aşı yapmış 
ve 30-50 gün sonra aşı yanıtı açısından iki doz arasında bir 
fark saptamazken, CD4 >200 hücre/mm3 olanlarda aşı yanıtı-
nın daha yüksek olduğunu bildirmiştir.

Sonuç olarak, bu retrospektif çalışmada, HIV ile infekte 
olgularda aşıya yanıt oranının düşük olduğu ve bu yanıtı et-
kileyen en önemli faktörün HIV viral yükü olduğu görülmüş-
tür. HIV ile infekte olgularda hepatit B aşısı yapıldıktan sonra 
antikor durumunun değerlendirilmesi ve aşı sonrası antikor 
yanıtı vermeyen hastalara rapel ya da daha yüksek dozda aşı 
yapılmasının düşünülmesi gerekmektedir. 
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