
Her yýl dünyada pek çok insanýn hepatit B
virusu (HBV) ile infekte olduðu ve bu sayýnýn
günümüzde yaklaþýk 350 milyona ulaþtýðý rapor
edilmektedir (1). HBV enfeksiyonuna baðlý kro-
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Özet
Amaç: Yaygýn olarak kullanýlan içeriði farklý iki rekombi-

nant hepatit B aþýsýnýn farklý programlardaki immuno-
jenite ve etkinlikleri hala tartýþma konusudur. Çalýþ-
mamýzda, ikter dýþý nedenlerle kliniðimize baþvuran 1-
17 yaþ arasýnda HBsAg, anti-HBs ve anti-HBc negatif
olan 200 saðlýklý çocuk hepatit B aþýlama programýna
alýndý.

Metod: Çocuklar dört gruba ayrýldý. Birinci grup Engerix B
(50 çocuk, 10 µg/0.5 ml), ikinci grup Gen Hevac B (50
çocuk, 20 µg/1 ml) ile 0.1 ve 6. aylarda aþýlandý.
Üçüncü grup Engerix B (50 çocuk, 10 µg/0.5 ml) ve
dördüncü grup Gen Hevac B (50 çocuk, 20 µg/1 ml) ile
0,1,2 ve 12. aylarda aþýlandý.

Bulgular: Son aþýdan 1 ay sonra anti HBs titreleri ölçüldü ve
sonuçlar karþýlaþtýrýldý. Serokonversiyon oranlarý bir-
inci grupta %96 (48/50), ikinci grupta %94 (47/50),
üçüncü grupta %96 (48/50), dördüncü grupta %98
(49/50) bulundu.

Sonuç: Son aþýdan 1 ay sonra anti HBs titreleri ölçülüp ve
sonuçlar karþýlaþtýrýldýðý zaman, her dört grup arasýn-
da serokonversiyon ve antikor titresi açýsýndan fark bu-
lunmamýþtýr.

Anahtar Kelimeler: Hepatit B aþýsý, HBsAg, anti HBs,
anti HBc, Aþý programý
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Summary
Objective: The immunogenicity and effectiveness at the dif-

ferent schedule of the commonly used two recombinant
Hepatitis B vaccines which are differential content is still
being debated. In this study, 200 children between the
ages of 1-17 who were negative for HBsAg, anti HBs and
anti HBc and who has applied to our pediatric clinic and
who didn’t have any clinical findings have been put into
vaccination programme.

Methods: Children were divided four groups and the first
group was vaccinated with Engerix B (50 children, 10
µg/0.5 ml), and the second with Gen Hevac B (50 chil-
dren, 20 µg/1 ml) at 0,1st and 6th months. The third
group was vaccinated with Engerix B (50 children, 10
µg/0.5 ml), and the fourth group with Gen Hevac B (50
children, 20 µg/1 ml) at 0,1st,2nd and 12th months.

Results: One month after the last dose anti HBs titers had been
evaluated. At the first group seroconversation was 96%
(48/50), at the second group it was 94% (47/50), at the
third group it was 96% (48/50), at the fourth group was
98% (49/50).

Conclusions: When anti HBs levels were measured 1 months
after the last vaccination, there were no significant differ-
ences between the four groups due to seroconversion and
antibody titers.

Key Words: Hepatit B vaccine, HBsAg, anti HBs,
anti HBc, Vaccination programme
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nikleþme perinatal enfeksiyonlarda %60-90 iken 5
yaþýndan sonra eriþkin düzeyi olan %5-10’a in-
mektedir (2).

Hepatit B aþýsý ile aþýlama HBV enfeksiy-
onundan korunmada en etkili yoldur. WHO 1997
yýlýndan itibaren tüm ülkelerde Hepatit B
aþýsýnýn yapýlmasýný öngörmüþtür (3). HBV in-
feksiyonuna karþý uzun süreli baðýþýklýk
HBsAg’ne karþý oluþan antiHBs’nin kanda yeterli
düzeyde olmasý ile saðlanýr. Korunma için Anti-
HBs eþik titre deðeri genellikle 10 mIU/ml kabul
edilir (4).

Günümüzde HBV aþýlanmasýnda sadece S
proteini ve S+Pre-S2 proteini içeren iki tip aþý kul-
lanýlmaktadýr. Çalýþmamýzda bu iki farklý aþý
tipini kullanarak Anti-HBs oluþturmadaki etkinlik-
lerini karþýlaþtýrdýk.

Materyel ve Metod

Çalýþma Selçuk Üniversitesi Týp Fakültesi
Pediatri Polikliniði’ne baþvuran, HBsAg, anti-
HBs, anti-HBc testleri negatif olan, 1-17 yaþ arasý
200 çocuðun katýlýmý ile gerçekleþtirildi.
A i l e l e r d e n
sözlü onay alýndý. Aþýlama için çocuklarda her-
hangi bir özellik dikkate alýnmaksýzýn dört gruba
ayrýldý. Birinci gruptaki 50 çocuða Engerix B (10
µg/doz=0.5 ml, 1.grup) ve ikinci gruptaki 50
çocuða Gen Hevac B (20 µg/doz=1 ml, 2.grup) 0.1
ve 6. aylarda olmak üzere 3 doz aþý deltoid kas
içine yapýldý. Üçüncü gruptaki 50 çocuða Engerix

B (10 µg/doz=0.5 ml, 3.grup) ve dördüncü grupta-
ki 50 çocuða Gen Hevac B (20 µg/doz=1 ml, 4.
grup) 0,1,2 ve 12. aylarda olmak üzere 4 doz aþý
deltoid kas içine yapýldý. Son aþýlamalardan 1 ay
sonra alýnan kanlardan ayný gün içinde otomatik
enzim immunoassay (EIA) cihazý kullanýlarak
klasik mikroenzim immunoassay metodu ile anti-
HBs titrasyonlarý ölçüldü. 10 mIU/ml altýndaki
titreler negatif, 10-100 mIU/ml arasýnda zayýf im-
munite, 100 mIU/ml üstünde ise yeterli immün ce-
vap olarak kabul edildi. Ýstatistik olarak khi-kare
testleri kullanýldý.

Bulgular

Birinci grupta yalnýzca 2 (%4) vakada ikinci
grupta ise yalnýzca 3 (%6) vakada, üçüncü grupta
2 (%4) vakada ve dördüncü grupta 1 (%2) vakada
10 mIU/ml altýnda olmak üzere tüm vakalarda
aþýlama sonrasý antikor geliþti. Birinci grupta 23
(%46) vakada 10-100 mIU/ml arasýnda, 25 (%50)
vakada ise 100 mIU/ml üzerinde antikor titresi elde
edildi. 2. grupta 24 (%48) vakada 10-100 mIU/ml
arasýnda, 23 vakada (%46) ise 100 mIU/ml üz-
erinde antikor titresi elde edildi. Üçüncü grupta 22
(%44) vakada 10-100 mIU/ml arasýnda, 26 (%52)
vakada ise 100 mIU/ml üzerinde antikor titresi elde
edildi. 4. grupta 25 (%50) vakada 10-100 mIU/ml
arasýnda, 24 vakada (%48) ise 100 mIU/ml üz-
erinde antikor titresi elde edildi (Tablo 1). Yeterli
antikor oluþturmak bakýmýndan gruplar arasýnda
istatistiksel olarak anlamlý iliþki yoktu (p>0.05).

Tablo 1. Gruplara göre anti HBs antikor düzeyleri

Anti HBs antikor düzeyi

10 ÝU/L’nin altýnda 10-100 ÝU/L arasý 10 ÝU/L’nin üstünde

Gruplar Vaka sayýsý Sayý % Sayý % Sayý %

1. grup 50 2 4 23 46 25 50
2. grup 50 3 6 24 48 23 46
3. grup 50 2 4 22 44 26 52
4. grup 50 1 2 25 50 24 48

Toplam 200 8 4 94 47 98 49

χ2=0.34, p>0.05

1. grup: 0,1 ve 6. aylarda Engerix B (10 µg/doz=0.5) uygulanan 50 çocuk
2. grup: 0,1 ve 6. aylarda Gen Hevac B (20 µg/doz=1 ml) uygulanan 50 çocuk
3. grup: 0,1,2 ve 12. aylarda Engerix B (10 µg/doz=0.5 ml) uygulanan 50 çocuk
4. grup: 0,1,2 ve 12. aylarda Gen Hevac B (20 µg/doz=1 ml) uygulanan 50 çocuk
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Farklý programda aþý uygulanan ilk iki grup-
taki (1. ve 2. grup 0.1 ve 6. ay) 100 çocuðun
96’sýnda yeterli anti-HBs titresi oluþur iken 4’ünde
ise yeterli antikor titresi elde edilemedi (Tablo 2).
Diðer iki gruptaki (3. ve 4. grup 0,1,2 ve 12. ay)
100 çocuðun 97’sinde yeterli anti-HBs titresi
oluþur iken 3’ünde ise yeterli antikor titresi elde
edilemedi (Tablo 2). Yeterli antikor oluþturmak
bakýmýndan 0,1,6. ay ve 0,1,2,12. ay programlarý
arasýnda istatistiksel olarak anlamlý iliþki yoktu
(p>0.05).

Aþý uygulanan çocuklarýn 108’i kýz olup, bun-
larýn 5 (%4.62)’inde 10 mIU/ml’nin altýnda, 48
(%44.4)’inde 10-100 mIU/ml, 55 (%50)’inde ise 100
mIU/ml üzerinde antikor titresi elde edildi. A þ ý
uygulanan çocuklarýn 92’si erkek olup, bunlarýn 3
(%3.26)’ünde 10 mIU/ml’nin altýnda, 46 (%50)’sýn-
da 10-100 mIU/ml, 43 (%46.7)’ünde ise 100 mIU/ml
üzerinde antikor titresi elde edildi (Tablo 3). Erkekler
ile kýzlar arasýnda antikor oluþmasý bakýmýndan
aralarýnda istatistiksel olarak anlamlý iliþki yoktu
(p>0.05). Aþýlama yapýldýðý halde 7 vakada serolo-
jik yanýt saptanamadý. Vakalarýn 3’ü 1. grupta, 1’i 2.
grupta, 2’si 3. grupta ve 1’de 4. grupta idi.

Tartýþma

Saðlýklý süt çocuklarý ve çocuklarýn %95’in-
den fazlasýnýn 3 doz aþýlamadan sonra yeterli ko-
ruyucu antikor titresi elde edilmektedir (5).
Literatürle uyumlu olarak bizim çalýþmamýzda da
%96 oranýnda serokoruyuculuk elde edildi.

HBV’nün dýþ kýlýfýnda 3 tip protein bulunur:
S, Pre-S2 ve Pre-S1. S proteini anti-HBs antikor-
larýnýn meydana gelmesine neden olan HBV
zarfýnýn ilk komponentidir (6). Hepatit B yüzey
antijenini kodlayan gen dizisi üzerindeki 55. kodun
Pre S2 adý verilen bir bölgeyi sentez etmektedir.
PreS2 ve S bölgesi birlikte yüksek molekül aðýr-
lýkta bir polipeptid sentez etmektedir. Ýlk olarak
bu polipeptidin etkisi fare modelinde araþtýrýl-
maya baþlanmýþ ve PreS2 bölgesinin S bölgesin-
den daha çok immunojenik olduðu, PreS2’ye karþý
immun yanýtýn S bölgesine karþý yanýt oluþturan
yerden farklý düzenlendiði, PreS2 ve S bölgelerini
içeren aþýnýn tek baþýna S bölgesine yanýt ver-
meyenlerde yanýt oluþmasýný saðlayabildiði gös-
terilmiþtir (7). Neurath tarafýndan yapýlan son
araþtýrmalarda Pre-S’in ileri derecede immuno-
jenik olduðu göste-rilmiþtir (8). Pillot ve ark. biri S,

Tablo 2. Farklý program uygulanan gruplarýn anti HBs antikor düzeylerinin karþýlaþtýrýlmasý

Anti HBs antikor düzeyi

Vaka Sayýsý 10 ÝU/L’nin altýnda 10-100 ÝU/L arasý 10 ÝU/L’nin üstünde

Programlar n Sayý % Sayý % Sayý %

0,1 ve 6. ay 100 4 4 46 46 50 50
0,1,2 ve 12. ay 100 3 3 45 45 52 52

Toplam 200 7 3.5 91 45.5 102 51

χ2=0.004, p>0.05

Tablo 3. Cinsiyete göre anti HBs antikor düzeylerinin karþýlaþtýrýlmasý

Anti HBs antikor düzeyi

10 ÝU/L’nin altýnda 10-100 ÝU/L arasý 10 ÝU/L’nin üstünde

Cins Vaka Sayýsý Sayý % Sayý % Sayý %

Kýz 108 5 4.62 48 44.4 55 50.9
Erkek 92 3 3.26 46 50 43 46.7

Toplam 200 8 4 94 47 98 49

χ2=0.003, p=0.95
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diðeri S+Pre-S2 proteini ihtiva eden iki ayrý aþýyý
karþýlaþtýrdýklarýnda anti-HBs düzeyleri açýsýn-
dan anlamlý bir fark gösteremedikleri gibi Pre-S2
ihtive eden aþýnýn bir derece daha düþük düzeyde
immunite saðladýðýný göstermiþlerdir (9). Rumi ve
ark. (10) Paul ve ark. (11) Leroux-Roels ve ark. (12),
Goilay ve ark. (13), Douvin ve ark. (14), Yap ve ark.
(15) çeþitli gruplarda S+Pre S2 içeren aþýlarý anti-
HBs antikor titrele-rine göre karþýlaþtýrmýþ ve ar-
alarýnda anlamlý bir fark bulamamýþlardýr. Eyigün
ve ark. (16) daha önce immünize olmayan saðlýklý
yetiþkinlerde Engerix B, Hepavax-Gene, Gen Hevac
B aþýlarý sonrasýnda elde edilen antikor titreleri
bakýmýndan birbirleri arasýnda bir farkýn ol-
madýðýný tespit et-tiler.

Aþýlama yapýldýðý halde serolojik yanýt sap-
tanamayan 7 vakanýn 1’inde þiþmanlýk, 1 vakada
sigara kullanýmý, 1 vakada ise aþý uygulanmasýn-
da yanlýþlýk (gluteal bölgeye enjeksiyon) tesbit
edilirken 4 vakada ise antikor oluþumunu engel-
leyici bir neden tesbit edilemedi. Antikor titresi el-
de edilemeyen 7 hasta tekrar ayný aþýlama pro-
gramýna alýndý. 3 vakada yeterli antikor titresi el-
de edilirken 4 vakada ise yeterli antikor titresi elde
edilemedi. Cevap alýnan 3 hastanýn bir tanesi daha
önce aþý tatbiki yanlýþ olan hasta iken diðer iki
hasta daha önceden titre oluþumunu engelleyecek
herhangi bir faktör tesbit edilemeyen vaka idi.

Çalýþmamýzýn sonucu çocuklarda S ya da pre
S2+S içeren rekombinant aþýlarýn yüksek oranda
immunojenik olduðunu ve S içeren aþýlarýn daha
ucuz olduðundan tercih edilebileceðini düþündür-
mektedir. Bizim yapmýþ olduðumuz bu çalýþmada
S antijeni içeren aþý ile S+Pre S2 antijeni içeren
aþý arasýnda antikor oluþturma bakýmýndan her-
hangi bir istatistiki farkýn olmadýðý tesbit edilmiþ
olup pediatrik yaþ gruplarýnda konuyla ilgili daha
fazla sayýda vaka ile araþtýrmalarýn yapýl-
masýnýn uygun olacaðýný düþünmekteyiz.
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