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OZET

Bu calismada, sit cocuklugu déneminde hepatit B asisi uygulanmis saglkli cocuklarda anti-HBs se-
ropozitifligi ile bu duruma etki eden faktérlerin degerlendirilmesi amaclanmistir. istanbul Universitesi is-
tanbul Tip Fakiiltesi hastanesinin poliklinigine, Aralik 2005-Ekim 2007 tarihleri arasinda bagvurmus, aile-
lerinden bilgilendirilmis onam alinmis, anneleri HBsAg tasiyicisi olmayan, bilinen bagisiklik sistemi soru-
nu bulunmayan, siit cocuklugu déneminde li¢c doz kas ici rekombinant hepatit B asisi uygulanmis 1-5 yas
arasi 912 cocuk (393 kiz, 519 erkek) arastirma kapsamina alinmistir. Tim ¢ocuklarin cinsiyeti, dogum ta-
rihi, dogum sekli, dogum tartisi, asilanma yasl, ailelerinde sigara icen kisi varligi/sayisi, ornegin alindig
siradaki boy, tarti, beden kitle indeksi ve fizik muayene bulgulari kaydedilmistir. HBsAg, anti-HBs ve anti-
HBc serum duizeyleri ticari mikro-ELISA (Sanofi Diagnostics Pasteur, Sydney) yontemiyle olcllerek anti-
HBs diizeyi 10 mIU/ml'nin lzerinde olanlar seropozitif olarak kabul edilmistir. Seronegatif bulunanlara
immiin bellek yanitlarini arastirmak icin tek doz rekombinant hepatit B asisi yapilmis ve agidan dort haf-
ta sonra ikinci bir kan 6rnegi alinarak antikor duizeyi tekrar degerlendirilmistir. Calismaya dahil edilen ¢o-
cuklarin 877 (%96.2)'sinde anti-HBs diizeyi 10 mIU/ml'nin lzerinde saptanmis, hicbir cocukta anti-HBc
ya da HBsAg pozitifligi bulunmamistir. Cocuklarin %34.8'i 12-23 ay; %28.7'si 24-36 ay; %36.5'i ise 37-
60 ay arasinda olup, buyiik yas grubundakilerde anti-HBs negatif saptanma orani istatistiksel olarak an-
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lamli diizeyde yiiksek bulunmustur (sirasiyla; %1.4, %3.9, %4.2; p= 0.003). Anti-HBs diizeyi, normal yol-
la dogan cocuklarin %2.8’inde, sezaryenle doganlarin ise %5.8’inde negatif olarak tespit edilmis ve ara-
daki fark istatistiksel acidan 6nemli bulunmustur (p= 0.016). Anti-HBs seropozitifligi ile cinsiyet, annele-
rin calisma durumu/egitim duzeyleri ve ailede sigara icen kisi varligi arasinda istatistiksel olarak anlamli
iliski saptanmamistir (p> 0.05). Lojistik regresyon analizine gore, asilanan ¢ocuklarda antikor duzeyini an-
lamli olarak etkileyen faktorler; tek basina anne siitliyle beslenme siiresi (anti-HBs pozitiflerde 4.77 + 1.53
ay, negatiflerde 3.69 + 2.13 ay; p= 0.008), dogum tartisi (anti-HBs pozitiflerde 3328.18 + 318 g, negatif-
lerde 3135.27 + 488 g; p= 0.037) ve gebelik sayisi (anti-HBs negatifligi dogum sayisi < 2 olan annelerin ¢o-
cuklarinda %3.4; > 3 olan annelerin ¢cocuklarinda %8.2; p= 0.037) olarak belirlenmistir. Anti-HBs degeri 6l-
clilemeyecek diizeyde bulunan 35 (%3.8) cocuga tek doz rekombinant hepatit B asisi yapilmis ve asidan
dort hafta sonra alinan kan orneginde, seronegatif cocuklarin hepsinin anti-HBs antikor diizeyi 100
mIU/ml’nin Gzerinde bulunmustur. Bu yanit asili olan tiim cocuklarda immdin bellek oldugunu géstermek-
tedir. Arastirmaya katilan, siit cocuklugu déneminde ti¢ doz rekombinant hepatit B agisi uygulanmig 1-5 yas
arasi cocuklarin hepsinde immiinolojik bellege bagl olarak koruyuculugun devam ettigi dustndlmistr. So-
nug olarak farkli merkezlerde benzer calismalarin yiritilmesinin yararli olacagi sonucuna varilmistir.

Anahtar sozciikler: Hepatit B asisi; stit cocuklugu,; immtinolojik bellek; okul 6ncesi dénem.

ABSTRACT

The aims of this study were to determine anti-HBs positivity in children who had received three do-
ses of hepatitis B vaccine during infancy and to evaluate the factors that may affect the serological sta-
tus. Local ethics committee approval was obtained at the beginning of the study. The study was carried
out between December 2005 and October 2007 among children attending the outpatient clinics of me-
dical school hospital. The study encompassed 912 children (393 female, 519 male; aged 1-5 years old)
who had been immunized with three doses of intramuscular recombinant hepatitis B vaccine during in-
fancy. All of the children were born to HBsAg negative mothers and did not have any known immune
system problems. Sociodemographic characteristics and passive smoking status were gathered by a qu-
estionnaire. Anthropometric measurements were taken, and a detailed physical examination was carried
out for each child. Blood samples were obtained to check serum HBsAg, anti-HBs and anti-HBc levels by
commercial micro-ELISA (Sanofi Diagnostics Pasteur, Sydney) method. Levels of anti-HBs > 10 mIU/ml
were defined as seropositivity. In seronegative children, anti-HBs levels were re-checked 4 weeks after re-
ceiving one booster dose of hepatitis B vaccine. Of the children 877 (96.2%) were found anti-HBs posi-
tive, while all of them were negative for anti-HBc or HBsAg. Of children 34.8% were 12-23 months;
28.7% were 24-36 months; and 36.5% were 37-60 months-old, and anti-HBs negativity rate was higher
in the older age group with a statistically significant difference (1.4%, 3.9% and 4.2%, respectively; p=
0.003). Anti-HBs antibodies were found negative in 2.8% of children who were born by vaginal route
and in 5.8% of children who were born by cesarean section, the difference being statistically significant
(p= 0.016). There were no significant differences between anti-HBs seropositivity and gender, wor-
king/educational status of the mothers and the presence of smoking parents in the family (p> 0.05). Lo-
gistic regression analysis indicated that the factors that affect antibody levels in vaccinated children we-
re the duration of breastfeeding only (4.77 + 1.53 months in anti-HBs positives and 3.69 + 2.13 months
in negatives; p=0.008), birth weight (3328.18 + 318 g in anti-HBs positives and 3135.27 + 488 g in ne-
gatives; p= 0.037) and pregnancy parity (anti-HBs was negative in 3.4% of children born from mothers
who had < 2 parities, and 8.2% of children born from mothers who had > 3 parities; p= 0.037). The re-
maining 35 (3.8%) children with undetectable antibody levels became seropositive after one dose of he-
patitis B vaccination, with the antibody levels of > T00 mIU/ml. This response underlined the presence of
immune memory in vaccinated children. The results of this study indicated that almost all 1-5 years old
children who had received three doses of hepatitis B vaccine during infancy were protected from hepa-
titis B virus infection. It was concluded that similar studies should be carried out in different settings.

Key words: Hepatitis B vaccine; infancy; immunological memory; preschool children.
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GiRis

Hepatit B virusu (HBV) enfeksiyonu prevalansi, tim dinyada oldugu gibi ilkemizde de
belirgin bolgesel farkliliklar géstermektedir. Sidal ve arkadaslarinin’ 2000 yilindaki arastir-
masinda, yaslari 6 ay ile 4.9 yil arasinda degisen ¢ocuklarda, anti-HBc IgG pozitiflik orani
%18.6 olarak bildirilmistir. HBV enfeksiyonunu kontrol etmenin en etkili yolu, bulasmasi-
ni 6nlemek ve duyarl kisileri etkenle karsilasmadan once agilamaktir. Enfeksiyonun yasa-
min erken doneminde kazaniimasiyla kroniklesme arasindaki iliski kanitlandiktan sonra,
asilama daha da énem kazanmistir. Ulkemizde 1997 yilindan itibaren, hepatit B kontrol
programi olusturma calismalarina baslanmistir. Diinya Saglik Orgiitiiniin énerileri dogrul-
tusunda 1998 yilindan itibaren hepatit B agisi ulusal rutin asilama takviminde yerini almis,
yenidogan déneminden baslanarak ii¢ doz olacak sekilde uygulanmaya baslanmistir?. Asi-
nin eriskinlere kiyasla cocuklarda daha koruyucu oldugu ve cocukluk ¢agr asilariyla bera-
ber uygulanmasinin yanita olumlu etki yaptigi belirtilmektedir3->.

immnolojik bellek, asinin koruyucu etkisini ve siiresini gostermekte ancak dogrudan
6l¢tilememektedir. Immiinolojik bellegin dolayli olarak belirlenmesi ise; pekistirme (bo-
oster) dozu uygulandiktan sonra anti-HBs diizeyinin pozitiflesmesi, pekistirme dozu 6n-
cesi degere gore dort kat ve Gzerinde artmasi ve in vitro lenfosit proliferasyonunun gos-
terilmesi gibi yontemlerle yapilabilir®.

Anti-HBs, asinin koruyucu oldugunu gostermekte ve kolayca dlciilebilmektedir’. Sag-
likli bireylerde anti-HBs duzeyinin 10 mlU/ml ve (zerinde olmasi akut ve kronik hastali-
ga karsi koruyucu olarak kabul edilmektedir®. U¢ doz hepatit B agisi uygulanan saglikl
eriskinlerin %5-10"unda yeterli antikor yaniti olusmadigi ya da zamanla azalarak sapta-
namayacak diizeye indigi bilinmektedir. Ancak antikor yaniti 6lctilemeyecek diizeyde bi-
le olsa koruyuculugun en az 15 yil devam ettigi bildirilmistir>®'0. Yas, erkek cinsiyet,
obezite, sigara kullanimi, imm{in sistemin baskilandigi durumlar, bobrek hastaliklari gibi
kronik hastaliklarin antikor yanitinin olusumunu olumsuz yonde etkileyebilecegdi belirtil-
mektedir''. Genel olarak bagisiklik durumu normal olan cocuk ve eriskinlere rapel doz
uygulanmasi énerilmemektedir®'2. Ancak siit cocuklugunda asi uygulananlarda serolo-
jik yanit ve ozellikle immun bellek konusunda yeterli calisma bulunmamaktadir. Bu calis-
mada, st cocuklugu doneminde Ug¢ doz kas ici hepatit B asisi uygulanmis, 1-5 yas ara-
si saglikh cocuklarda serolojik durumun degerlendirilmesi ve bunu etkileyen faktorlerin
belirlenmesi amaclanmistir.

GEREC ve YONTEM

Calismaya, Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Hastanesi Cocuk Saglig izlem,
Allerji ve Genel Pediatri Polikliniklerine basvuran 1-5 yas arasindaki cocuklar dahil edildi.
Anneleri HBsAg taslyicisi olmayan, bilinen bagisiklik sistemi sorunu bulunmayan, sit co-
cuklugu déneminde Ug¢ doz kas ici rekombinant hepatit B asisi yapilmis, ailesinden bilgi-
lendirilmis onam alinan ¢ocuklar arastirma evrenini olusturdu. Arastirmanin baslangicin-
da etik kurul onay: alindi. Veriler Aralik 2005-Ekim 2007 tarihleri arasinda toplandi. Ca-
lismaya alinan cocuklarin bilgileri poliklinik dosyalarindan ve cocugun bakimiyla ilgile-
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nen kisilerden (anne-baba-bakici) elde edildi. Orneklem biiyiikligi; hepatit B asisina kar-
sI serokonversiyonun %95 oraninda oldugu kabul edilerek, 0.01 hata payi ve %95 gu-
ven araliginda 864 cocuk olarak hesaplandi. Bazi hata ve kayiplar da g6z 6niinde bulun-
durularak arastirmaya toplam 935 cocuk alindi. Tim ¢ocuklarin; cinsiyeti, dogum tarihi,
dogum sekli, dogum tartisi, asilanma yasi, ailede sigara icen kisi sayisi, ornek alindigr si-
radaki boy, tarti, beden kitle indeksi ve fizik muayene bulgulari kaydedildi.

Cocuklardan T ml ven6z kan 6rnegdi alindi ve serumlar ayrilarak calisilincaya kadar
-20°C’de saklandi. HBsAg, anti-HBs, anti-HBc olctmleri, ticari kitler (Sanofi Diagnostics
Pasteur, Sydney) kullanilarak ve okuma cihazi (Dade Behring, ABD) ile degerlendirme ya-
pilarak, mikro-ELISA yontemiyle “mlU/ml” cinsinden gerceklestirildi. Anti-HBs diizeyi 10
mlIU/ml’nin Gzerinde olanlar seropozitif olarak kabul edildi. Negatif olanlara immiinolo-
jik bellek yanitini arastirmak icin bir doz hepatit B asisi uygulandi ve agidan dort hafta
sonra ikinci bir kan 6rnegi alinarak antikor diizeyi tekrar degerlendirildi.

Veriler bilgisayarda “SPSS 12.0 for Windows” paket programinda degerlendirildi. Pa-
rametreler; ortalama + standart sapma, standart hata ve ylizde olarak ifade edildi. Veri-
lerin kargilastinimasinda stirekli degiskenler icin Student’s t-testi, kategorize olan degis-
kenler icin Pearson x? testi, anti-HBs yaniti (izerine etkili bulunan faktérlerin degerlendi-
rilmesinde lojistik regresyon analizi kullanildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 935 cocugun 23’0 bilgileri ya da serumlan yetersiz oldugundan ¢a-
isma disi birakilmigtir. Arastirmaya dahil edilen 912 cocugun 877 (%96.2)'sinin antikor
yaniti > 10 mlU/ml oldugu icin pozitif grup, 35 (%3.8)’i ise bu degerin altinda oldugun-
dan negatif grup olarak kabul edilmistir. Cocuklarin hepsinde anti-HBc ve HBsAg nega-
tif bulunmugtur.

Calisma grubunun %43.1 (393/912)'i kiz cocuklardan olusmaktadir. Kizlarin %5.1'in-
de anti-HBs negatif saptanmig; bu oran erkeklere kiyasla daha ytiksek olmasina ragmen
aradaki fark istatistiksel acidan anlamli bulunmamustir (2= 3.52, p= 0.61) (Tablo ).

Cocuklarin %34.8'i 12-23 ay; %28.7'si 24-36 ay; %36.5'i ise 37-60 ay arasindadir.
Biyuk yas grubundakilerde anti-HBs negatif saptanma orani istatistiksel olarak anlaml
dizeyde yulksek bulunmustur (t= 2.938, p= 0.003) (Tablo I).

Dogum sekillerine gore serolojik durumlari degerlendirildiginde; normal spontan do-
gumla dogan toplam 582 (%63.8) cocugun %97.2'sinde, sezaryenle doganlarin
%94.2'sinde anti-HBs pozitif saptanmis ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulun-
mustur (x?= 5.98, p= 0.016) (Tablo I).

Ik gebelikten olan olgularin %2.8'inde, ikinci gebelikten olan olgularin %4.2'sinde,
> 3 gebelikten olan olgularin ise %8.2'sinde anti-HBs negatif olarak saptanmistir. Gebe-
lik sirasi arttikca negatiflik orani artmaktadir ve aradaki fark istatistiksel acidan anlamli-
dir (%= 6.85, p= 0.032). Annelerin dogum sayisi ile anti-HBs sonuclari karsilastirildigin-
da; birinci dogumu olan annelerin %3.3liniln, ikinci dogumu olanlarin %3.5inin, = 3

50 MiKROBiYOLOJi BULTENI




Siileyman A, Gokcay G, Badur S, Aykin S, Kili¢ G, Tamay Z, Uniivar E, Giiler N.

Tablo I. Asilanan Cocuklar ve Ailelerinin Genel Ozellikleri ile Serolojik Durumlari

Anti-HBs

Pozitif Negatif
Ozellik Sayl % Sayi % x2 p
Cinsiyet
Kiz (n=393) 373 94.9 20 5.1 3.52 0.61
Erkek (n=519) 504 97.1 15 2.9
Yas dagihimi
12-23 ay (n=72) 71 98.6 1 1.4 2.938 0.003*
24-36 ay (n=315) 303 96.1 12 3.9
37-47 ay (n= 202) 195 96.5 7 3.5
> 48 ay (n= 323) 308 95.3 15 4.7
Dogum sekli
Normal spontan (n= 582) 566 97.2 16 2.8 5.98 0.016*
Sezaryen (n= 330) 311 94.2 19 5.8
Anne meslek
Calismiyor (n= 585) 563 96.2 22 3.8 0.75 0.415
Calisiyor (n=327) 314 96 13 4
Anne gebelik sayisi
Bir (n=479) 466 97.2 13 2.8 6.85 0.032*
iki (n= 335) 321 95.8 14 4.2
23 (n=98) 920 91.8 8 8.2
Anne dogum sayisi
Bir (n=493) 477 96.7 16 3.3 6.075 0.048*
iki (n=343) 331 96.5 12 3.5
>3 (n=76) 69 90.7 7 9.3
Anne egitim diizeyi
Okuryazar degil ya da ¢ok az (n=45) 45 100 0
ilk-ortaokul mezunu (n= 362) 350 96.6 12 3.4 6.613 0.251
Lise-Universite mezunu (n= 505) 482 95.4 23 4.6
Ailede sigara icme durumu
Yok (n= 815) 787 96.6 28 3.4 3.17 0.20
Var (n=97) 90 92.8 7 7.2

* |statistiksel olarak anlamli.

dogumu olanlarin %9.3’lnlin ¢ocuklarinda anti-HBs sonucu negatif saptanmigstir. Ge-
belik sirasiyla iliskisine benzer olarak, bu fark da istatistiksel acidan anlamli bulunmus-
tur (x?>= 6. 075, p= 0.048). Buna karsin, cocuklarin seronegatif olmasi ile annelerin ca-
lisma durumu, egitim dizeyleri ve ailede sigara icen kisi varligi arasinda istatistiksel ola-
rak anlamli iliski bulunamamustir (Tablo I).
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Cocuklarin ortalama dogum tartisi 3320 + 393.14 (1600-4520) gramdir. Anti-HBs so-
nucu negatif olanlarda ortalama dogum tartisi daha distik (3135.27 + 488.93) saptan-
mis ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (t= 2.938, p= 0.003) (Tablo II).

Anti-HBs pozitif olan 877 (%96.2) cocukta, tek basina anne siiti ile beslenme siiresi-
nin negatif olanlara gore daha uzun oldugu gozlenmis ve bu fark istatistiksel acidan an-
lamli bulunmustur (t= 4.066, p= 0.00). Toplam anne siiti ile beslenme sureleri her iki
grupta da benzerdir (t= 1.292, p= 0.197) (Tablo II).

Lojistik regresyon analizine gore, kanda antikor diizeyini anlaml olarak etkileyen fak-
torler; tek basina anne sitd ile beslenme siiresi, dogum tartisi ve gebelik sayisi olarak be-
lirlenmistir (Tablo 11I).

Anti-HBs diizeyi negatif olan 35 (%3.8) cocuga tek doz kas ici hepatit B asisi uygulan-
diktan dort hafta sonra bakilan antikor yaniti tim cocuklarda 100 mIU/ml’nin tzerinde
bulunmustur. Bu durum, arastirmadaki tim ¢ocuklarin immdunolojik bellek ile korunmak-
ta oldugunu distindirmustur.

Tablo II. Olgularin Bazi Ozelliklerinin Serolojik Duruma Gére Degerlendirilmesi

Anti-HBs
Ozellik* Pozitif Negatif t P
Dogum tartisi (g) 3328.18 + 318 3135.27 + 488 2.938 0.003**
Tek basina anne siiti ile 4.77 +1.53 3.69 £ 2.13 4.066 0.00**
beslenme siiresi (ay)
Toplam anne st ile 13.40 £ 4.71 12.34 £ 6.96 1.292 0.197
beslenme siiresi (ay)
Beden kitle indeksi (kg/m?) 16.07 £ 1.54 15.68 £ 1.59 1.42 0.18

* Ortalama + standart sapma.
** |statistiksel olarak anlamli.

Tablo Ill. Antikor Diizeyini Etkileyen Faktérlerin Lojistik Regresyon Analizi ile Degerlendirilmesi

Exp (B)
(%95 GA)
P Exp (B)* Alt Ust
Dogum sekli 0.088 1.844 0.913 3.723
Dogum tartisi (g) 0.037** 0.999 0.999 1.000
Gebelik sayisi 0.037** 1.657 1.032 2.662
Tek basina anne siitii alma stresi (ay) 0.008** 0.766 0.630 0.932
Yas (yil) 0.652 0.860 0.446 1.658
Boy (cm) 0.309 1.048 0.958 1.146

Sabite (constant) 0.074 0.004

* Exp(B): Odds orani, GA: Giiven araligi.
** |statistiksel olarak anlamli.
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TARTISMA

Bu kesitsel calismada, stt cocuklugu doneminde hepatit B asisi uygulanmis olan ¢o-
cuklarin, hepatit B enfeksiyonu acisindan serolojik durumlari degerlendirilmis ve immiin
bellek yanitlar incelenmistir. Hatirlatma dozu sonrasi gelisen immun yanitla birlikte aras-
tirmamizdaki asili cocuklarin tamaminin seropozitif oldugu saptanmistir. Arastirmamiz,
st cocuklugu donemindeki hepatit B asi uygulamasi sonucu gelisen immiunolojik bellek
konusunda 1-5 yas grubunda yapilmis en kapsamli calismadir. St cocuklugu dénemin-
de, rekombinant hepatit B agisina bagli gelisen immdunolojik bellek konusunda yapilmig
calismalarda elde edilen sonuclar bulgularimizla benzerlik gostermektedir. Samandari ve
arkadaslarinin'?® calismasinda, HBsAg negatif anneden dogan, bebeklik déneminde plaz-
ma kokenli ya da rekombinant agilarla ¢ doz asilanmig 5-7 yas arasi ¢cocuklar ve 10-15
yas aras! ergenlerde immin bellek yaniti incelenmis, rekombinant asi uygulananlarda
(n= 166) yanitin %99 oldugu bulunmustur. Poovorawan ve arkadaslar'®, siit cocuklu-
gunda asilanmis 222 cocukta, primer asilamadan 20 yil sonra, anti-HBs antikor diizeyi
ve hatirlatma dozuna yaniti incelemis; bes yasinda hatirlatma dozu uygulanmis olanlar-
da, antikor diizeyi daha yiiksek olmasina ragmen anamnestik yanit acisindan her iki grup
benzer bulunmustur. Arastiricilar elde ettikleri bulgularin, primer agilamadan 20 yil son-
ra bile, hatirlatma dozuna bakiimaksizin gliclii bir immin bellegin devam ettigini des-
tekledigini belirtmislerdir'*. Pokorska ve arkadaslan' tarafindan Polonya’da yapilan bir
calismada sut cocuklugu doneminde O, 1, 2, 12. aylarda rekombinant asi uygulanmig
130 ¢ocudun, 10-12 yaslarindayken antikor diizeylerine bakilmis; %78‘inde antikor ya-
nitinin koruyucu diizeyde oldugu tespit edilmistir. Antikor saptanamayan dokuz cocu-
gun sekizinde ise hatirlatma dozu sonrasi immiin bellek yaniti saptanmustir'®. Tayvan’da
yapilan bir diger arastirmada ise, st cocuklugu doneminde iki farkli tip asi yapilmis ¢o-
cuklarda, ergenlik doneminde hepatit B'ye karsi olusan immuin bellek yaniti incelenmis-
tir'®. Toplam 1812 6grencinin dahil edildigi calismada; plazma kokenli asi uygulanmis
olanlarda (n= 490) anti-HBs pozitiflik orani rekombinant asi uygulananlara (n= 226) ki-
yasla daha yuksek (%43.2 ve %33.3, p< 0.001) bulunmus, ancak hatirlatma dozuna
benzer yanitlar izlenmistir'®. Arastirmamizda degerlendirilen toplam 912 cocugun 35
(%3.8)'inde antikor yaniti dlctilemeyecek diizeyde bulunmus ve bu cocuklarin hepsinde
tek doz hepatit B asisindan dort hafta sonra antikor dizeyi 100 mIU/ml’nin lzerinde
saptanmistir. Bu sonug stt cocuklugunda yapilan hepatit B asilamasi sonrasi antikor ya-
niti saptanmayan olgularda bile bellek hiicreleriyle bagisikligin bulundugunu gostermek-
tedir.

Asili olgularda da nadiren enfeksiyon gelisebildigi gosterilmis, ancak kroniklestigine
iliskin bir bulguya rastlanmamustir'”"'®. Ancak Kutlu ve arkadaslan'®, siit cocuklugu dé-
neminde U¢ doz hepatit B asisi uygulanmis ve 3.5 yasinda akut lenfoblastik [6semi tani-
si almis bir olguda, tedavi sirasinda mutant susla kronik hepatit B enfeksiyonu gelistigini
bildirmislerdir. Karaoglu ve arkadaslarinin?® Malatya’da yaptigi arastirmada; 0, 1 ve 6.
ayinda hepatit B asisi uygulanmis 210 saglikh cocuk, 1-3 yas arasinda degerlendirilmis,
dogal enfeksiyon orani %0.5 olarak bulunmustur. McMahon ve arkadaslarinin?! Alaska
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yerlileri Gizerinde yuruttikleri calismada, asili bireylerin sadece %10.1 (16/1578)'inde
gecirilmis HBV enfeksiyonu tespit edilmistir. Bir diger calismada da dogal enfeksiyon ora-
ni %1.4 olarak bulunmustur??. Calismamizda ise dogal enfeksiyon bulgusuna rastlanma-
mistir.

Arastirmamizda, hatirlatma dozu 6ncesinde anti-HBs dulzeyini etkileyen faktorlerin net
etkisi lojistik regresyon analiziyle degerlendirilmistir. Buna gore, tek basina anne suti ile
beslenme suresi antikor diizeyini olumlu yonde etkilerken, dogum tartisinin diisiik ve do-
gum sayisinin fazla olmasi ise antikor diizeyini olumsuz olarak etkilemektedir. Amerikan
Pediatri Akademisi, annesi HBsAg negatif, dogum tartisi < 2000 g olan bebeklerin hepa-
tit B agilamasinin, bebek 2000 g'in lzerine c¢ikincaya ya da bir aylik oluncaya kadar erte-
lenmesinin uygun oldugunu belirtmektedir®. Arora ve arkadaslarinin?® diisiik dogum
agirhikl cocuklar (82 preterm, 60 term) lzerinde ylrittukleri calismada ise, dogum agir-
g ile koruyucu immdin yanit arasinda iliski saptanmamistir. Baska bir calismada, dogum
agirhgi 2500 g'in altinda ve Gstiinde olan 100 bebek degerlendirilmis, koruyucu antikor
titrelerinin geometrik ortalamalari acisindan fark saptanmig, ancak yanitsizlik acisindan
bir fark bulunmamustir?*. Gold ve arkadaslan?® da, 1-8 yas arasindaki 122 cocukta yap-
tiklari arastirmada, antikor diizeyi ile dogum agirhg arasinda iliski bulamamislardir. Has-
sa ve arkadaslarinin® yaptiklari arastirmada, 2500 g’'in altinda dogum &ykdisii olan 5.5-
6 yasindaki toplam 3752 cocugun %719.3’lUnde antikor yaniti negatif bulunmustur. Ca-
lismamiza katilan dogum tartisi 1600-4520 g arasinda degisen 912 cocugun seronega-
tif olanlarinda dogum tartisi anlamli olarak daha dusuk saptanmig, ancak bunlarin hep-
sinde hatirlatma dozu sonrasi immtinolojik bellek yaniti belirlenmistir.

Anne sutd aliminin, immiin sistemi uyararak antijenlere karsi yaniti uyarmasi dolayi-
siyla da agi yanitlarini artirdigi bildirilmektedir?”. Arastirmamizda da tek bagina anne sii-
tlyle beslenenlerin seronegatiflik orani anlaml 6l¢tide disik bulunmusgtur (Tablo II).

Nikotin, dogrudan ve adrenokortikotropik hormon ve katekolamin salgilatma yoluyla
dolayli olarak immiin sistemi baskilayabilir?®. Winter ve arkadaslari?® yetiskin bireyler {ize-
rinde yaptiklari calismada, sigara kullaniminin antikor yanitini anlamh derecede olumsuz
yonde etkiledigini gostermislerdir. Anti-HBs dlzeyleri ile ailede sigara icme 6ykusu ara-
sinda bir iliski saptanmayan calismamizda, pasif icicilik konusunda ayrintili sorgulama ya-
pilmamig sadece evde sigara icen birey varligi 6grenilmeye caligilmistir.

Calismamiz, sit cocuklarinda, hepatit B asilamasi sonrasi, okul dncesi donemde geli-
sen immun yaniti inceleyen en genis kapsamli calismalardan birisidir ve asi uygulamasi
acisindan 6nemli sonuclar ortaya koymaktadir. Ancak arastirmamizin yas araligi oldukca
genistir ve cocuklar orta-ylksek sosyoekonomik gruptandir. Calismamizin bir diger
onemli 6zelligi ise, sut cocuklugu doneminde U¢ doz asilanmig, 1-5 yas arasi cocuklarda,
antikor dlizeyi olcllemeyecek diizeyde saptanmis olmasina ragmen, hatirlatma (boos-
ter) dozu sonrasinda gelisen antikor yanitinin gosterilmesidir. Bu yanit hepatit B'ye karsi
asllamayla kazaniimig bagisikligin kaybolmadigini ve immiinolojik bellegin devam ettigi-
ni gostermektedir. Sonug olarak arastirmamizin verileri, asili cocuklarda immiinolojik bel-
lek yanitinin 6nemli olduguna dikkati cekmekte ve seronegatif olgularda tekrar asilama
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yapmanin gereksiz bir uygulama olacagi izlenimi dogurmaktadir. Ancak kesin bir kaniya
varabilmek icin daha genis kapsamli ve farkli sosyoekonomik gruplari icine alan arastir-
malarin yuratilmesi yararl olacaktir.
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