
Hepatit B (HB) enfeksiyonu bütün dünya için
önemli bir toplumsal saðlýk problemi olmasý yanýn-
da, tedavi giderleri ve büyük iþ kaybý nedeniyle
önemli ekonomik kayýplara da yol açmaktadýr. 

Hastalýk kronik hepatit,siroz ve karaciðer
kanserine yol açar ve sigaradan sonra ikinci
kanserojendir (1,2). HBV�nü taþýyanlarda karaciðer
kanseri geliþme olasýlýðý normal popülasyona göre
200 kat fazladýr (3,4). Dünyada HBV taþýyýcýsý 300
milyondan fazla insan vardýr ve her yýlda 50 mil-
yon yeni HB vakasý oluþmaktadýr (1,2,5).

HBV enfeksiyonu ülkemiz içinde önemli bir
saðlýk sorunudur.Yýllýk AVH�li hasta sayýsýnýn 200
binin üzerinde olduðu ve hastalarýn %50�sinden 
fazlasýnýn da B hepatitine ait olduðu, ayrýca ülke-
mizde 2;5 milyondan fazla HBV taþýyýcýsý olduðu
hesap edilmiþtir (6).

Günümüzde bu önemli hastalýktan aþý ile kesin
korunma saðlanmaktadýr. HB'ye karþý aktif im-
münizasyon ilk olarak Krugman ve arkadaþlarý
tarafýndan 1971-1973 yýllarýnda hepatit B virüs
(HBV) içeren serumun kaba immünojen preparat-
larý (MS-2 suþu,subtip ayw) kullanýlarak araþtýrýl-
mýþtýr. Serum 1/10 oranýnda sulandýrýlmýþ ve
98ºC'de 1 dakika tutularak inaktive edilmiþ;29
çocuk bu preparat ile aþýlanmýþ, hepatitin klinik ve
biyoþimik belirtileri oluþmamýþtýr (7). Bu araþtýrma
sonraki aþý çalýþmalarý için önderlik etmiþtir.

Plazma kökenli HB aþýsý HBsAg taþýyýcýlarýnýn
plazmasýndan pH:2'de pepsin, 8 M üre ve 1/4000
formalinle muamele edilerek inaktive edilmesi
sonucu hazýrlanmýþ HBsAg partikülleri içerir (8,9).
Plazma kaynaklý aþýlar geniþ çalýþmalarla immüno-
jen, etkili ve güvenli olarak deðerlendirilmiþlerdir
(9). Ýlk plazma kaynaklý aþýnýn üretimi için kasým
1981'de lisans alýnmýþtýr (9,10).

Daha sonra rekombinan DNA teknolojisiyle
mayalarda ve memeli hücrelerinde hazýrlanan HBV
aþýsýnýn kullanýma sunumu aþý seçiminde ikinci bir
seçeneði oluþturdu. Önerilen dozlarda verilen
rekombinan aþýlar plazma kaynaklý aþýlar kadar
etkin ve emin bulunmuþtur. Mevcut bu 2 grup aþý-
dan herbiri oldukça saflaþtýrýlmýþ (>%95) HBsAg
içerir. HBsAg 22 nm'lik partiküller halindedir. Bu
aþýlar 10-40 mg HBsAg/ml olarak paketlenmiþler,
adjuvan olarak da Al (OH), koruyucu olarak
thiomersol eklenmiþtir. Aþý immünolojik olarak
saðlýklý yetiþkinlerde 1 ml (20 mg Heptavax-B, 10
mg Rekombivax-HB) yada 0.5 ml (20 mg
Genhevac-B); 10 yaþ altý çocuklarda eriþkin dozu-
nun yarýsý; immün süpresif kiþilerde ise eriþkin
dozunun 2 katý önerilir.Temas öncesi proflakside
0,1,6. aylarda , temas sonrasý proflakside ise hiper-
immünglobulin (HBÝG) eþliðinde 0,1,2,12. aylarda
i.m. yolla, eriþkinlerde deltoid kasa,çocuklarda ise
uyluðun anterolateral bölgesine uygulanýr. 3-4 aya
kadar gecikmiþ ikinci doz aþý, aþý þemasýný tamam-
lamaya engel deðildir (11,12).

Plazma aþýsýnýn aksine maya kökenli aþý
glikozillenmemiþtir. Ancak 2 farklý  HBV serotipi-
nin nötralizasyonunda plazma aþýsý gibi, korunma-
da önemli olduðu bilinen antikorlarýn oluþmasýna
neden olan epitoplarý içermektedir. Bazý plazma

Hepatit B Aþýsý

HEPATIT B VACCINE

Oðuz ÞENBÝL*, Ýsmail BALIK**

* Dr.Kýzýlcaham Devlet Hastanesi,
** Prof.Dr.Ankara Üniversitesi Týp Fakültesi Klinik Bakteriyoloji ve Ýnfeksiyon Hastalýklarý AD, ANKARA

Geliþ Tarihi: 09.09.1995

Yazýþma Adresi: Dr.Oðuz ÞENBÝL
Kýzýlcahamam Devlet Hastanesi,
ANKARA

T Klin J Med Sci 1997, 17 379



kökenli aþýlar HBsAg yanýnda pre-S proteinlerini
de içermektedir. Ýlk olarak kullanýma sunulan
rekombinan aþýlar sadece HBsAg içermelerine rað-
men, daha sonra pre-S proteinlerini de içeren ve
memeli hücrelerinde sentezlenen aþýlar üretilmiþtir.  

Plazma ve rekombinan aþýlarýn immünojeni-
tesinin benzerliði nedeniyle bir tip aþýyla baþlanan
þemaya diðer tip aþýyla devam edilebilir (13).

Aþý gebelerde güvenlidir ve kontrendike
deðildir (9). Gebe ilk trimestirdeki rutin kontrolun-
da HBsAg açýsýndan incelenmeli; eðer pozitifse
HBV ile ilgili diðer markerlar, karaciðer fonksiyon
testleri de çalýþýlmalýdýr. Cinsel partneri ve varsa
çocuklarý da HBsAg açýsýndan taranmalý ve gerek
varsa aþý konusunda bilgilendirilmelidir (Tablo 1)
(14).

Temas sonrasý HBIG ile korunma: HBIG
uygulamasýný sýklýkla gerektiren durumlar þun-
lardýr:

1. HBV içeren materyelin deri yoluyla
inokülasyonu, aðýz yoluyla alýnmasý veya doðrudan
mukozalara temasý.

2. Akut olarak viral hepatit B geçiren kiþi ile
cinsel eþinin yakýn iliþkisi.

3. Hepatit B�li anneden bebeðine fetal, neona-
tal temas ile bulaþma (15).

HBÝG temas sonrasý tercihan ilk 48 saat içinde,
0.07 ml/kg dozunda uygulanmalýdýr. Eðer HBÝG
yoksa saptanabilir titrede anti-HBs içeren ÝSG
temas sonrasý kullanýlmalýdýr (9).

HBsAg pozitif annelerden doðan bebeklere 0.5
ml HBÝG (i.m.) doðumdan sonra hemen bir saat
içinde ve birinci doz aþý ilk hafta içinde uygulan-
malýdýr. HBÝG ve aþýnýn beraberce uygulanmasý
HBsAg bebeklerine HBV geçiþini %90'ýn üzerinde-
ki bir oranda azaltýr. Bu proflakside eðer týbbi açý-
dan aþýnýn ilk dozu 3 ay kadar geciktirilecekse,
3.ayda ikinci bir doz HBÝG uygulanýr. Aþýlananlar
9.ayda HBsAg, anti-HBs ve antiHBc kontrolu ile
test edilmelidir. Antijenemiklerde aþý baþarýsýz ol-
muþ demektir ve bu çocuklar karaciðer fonksiyon
testleriyle izlenmelidir. HBsAg ve anti-HBs negatif
olanlarda ise 4. doz aþý uygulanýr ve aþýdan bir ay
sonra tekrar anti-HBs'e bakýlýr. Sezeryan
yenidoðaný HBV bulaþma riskinden korumaz
(16,17). Bebeðin enfeksiyonu alma riski annenin
serolojik durumuna baðlýdýr. HBsAg pozitif,
HBeAg pozitif ise bebekte enfeksiyon riski %70-
100 iken; HBsAg pozitif, anti-HBe pozitif anne be-
beklerinde risk %10-20'dir (18). Perinatal HBV en-
feksiyonundan korunmada tek baþýna aþý ile aþý ve
HBÝG kombinasyonunun karþýlaþtýrýldýðý bir çalýþ-
mada; tek baþýna aþýnýn uygulandýðý grupta diðer
gruba benzer seroproteksiyon (koruyucu seviye
olan 10 IU/l'nin üzerinde antikor saptananlarýn)
oraný oluþurken (%76'ya karþýn %81); HBsAg ve
HBeAg pozitif hastalarda tek baþýna aþýnýn, kombi-
nasyondan istatistiksel olarak anlamlý derecede
düþük seroproteksiyon oranlarý (%57'ye karþýn
%71) saðladýðý bulundu. Anti-HBe pozitif anne be-
beklerinde taþýyýcýlýk saptanmadý (19).

HBÝG'in eþ zamanlý uygulamasý aþýya anti-
HBs cevabýný etkilemez. Aþýnýn HBsAg taþýyýcýla-
rýna yada akut hepatitli hastalara uygulanmasý
halinde herhangi bir faydasý yada zararý yoktur (9).

Ýmmün Yanýtý Etkileyen Faktörler
Önerilen aþýnýn 3 doz i.m. uygulanmasý sonucu

saðlýklý kiþilerin %90'ýnda; yenidoðan, çocuk ve
gençlerin %95'ten fazlasýnda koruyucu seviyede
antikor oluþur. HB aþýlarý için bildirilen tüm çalýþ-

Tablo 1. HBV enfeksiyonu için risk gruplarý*

1. SAÐLIK PERSONELÝ :
a- Týp doktorlarý,
b- Diþ doktorlarý,    
c- Kan ve diðer hasta materyeli yoluyla virüsle karþýlaþma 

riski olan diðer personel,
d- Diþ teknisyen ve hemþireleri,
e- Laboratuvar personeli,
f -Týp ve hemþirelik öðrencileri.

2. BAZI HASTA GRUPLARI VE BUNLARLA ÝLÝÞKÝSÝ 
OLANLAR:
a- Hematoloji-onkoloji ve hemodiyaliz hastalarý ve perso-

neli,
b- Mental retarde kiþiler ve bu kiþilerin bulunduðu kurum 

personeli,
c- Persistan HB antigenemisi olanlarla ayný evde yaþýyan 

ve/veya cinsel iliþkide bulunanlar.
3. HBsAg TAÞIYICISI ANNELERÝN BEBEKLERÝ,
4. Ý.V. UYUÞTURUCU BAÐIMLILARI,
5. HOMOSEKSÜELLER, FAHÝÞELER,
6. BAKIM EVLERÝNDE YAÞAYANLAR,
7. MAHKUMLAR.

* : tablo kaynak 4'den derlenmiþtir.
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malarýn sonuçlarýna göre immünojenitesinin çok
yüksek olmasýna karþýn, bazý bireylerde serokon-
versiyonu (antikor oluþumunu) olumsuz yönde et-
kileyen risk faktörleri bildirilmiþtir (20-22). Kimi
kiþilerde etkin bir aþý uygulanmasýna karþýn
serokonversiyon ya hiç geliþmez yada koruyucu se-
viyenin altýnda geliþir (22). Ýmmünojeniteyi etki-
leyen faktörler konaða ve mikroorganizmaya iliþ-
kin faktörler  ve immünizasyon faktörleri olarak 3
ana grupta incelenebilir:

1. Konaða iliþkin faktörler: Yaþ, cins, obezite,
vücut-kitle indeksi, konaðýn immün kompetansý,
sigara içme ve genetik faktörlerdir (20,22,23). Otuz
yaþýn altýndaki kiþilerde kilo en olumsuz konak fak-
törüdür. Yaþ, kýrk yaþ üstünde önem kazanmaktadýr.
Genel olarak olumsuz faktörler: yaþlýlýk, erkek cin-
siyet, þiþmanlýk, sigara alýþkanlýðý ve immün-
süpresyon hali olarak sýralanabilir (22,24-27).

2. Mikroorganizmaya iliþkin faktörler: Kaçak
mutant HBV:Aþýlama sonucu oluþan antikorlarýn
nötralize edemediði kaçak-mutant virüsler saptan-
mýþtýr. Bu virüslerdeki tek bir aminoasitteki
deðiþiklik mevcut anti-HBs�nin bu virüsleri nötra-
lize edememesine neden olmaktadýr. Bu mutasyon-
lar aþýlama sonrasý geliþen bazý HB enfeksiyon-
larýndan sorumlu olabilir (28).

3.Ýmmünizasyon faktörleri:

a-Aþýnýn enjekte edildiði bölge:Aþý deltoide
uygulandýðýnda %90'lýk bir serokonversiyon oraný
oluþurken, gluteal bölgeye uygulandýðýnda %50
civarýnda oluþmakta;bu kiþilere daha sonra deltoide
revaksinasyon uygulanmasý halinde serokonversi-
yon oraný artmaktadýr (29).

b-Adjuvanýn tipi: En yaygýn kullanýlan adju-
van alüminyum hidroksit olup serum fizyolojiye
üstündür (30).

c-Aþýnýn dozu: Temas sonrasý aþý ile proflak-
side artan aþý dozu miktarý ile immün yanýtýn pik se-
viyesinin yüksek olmasýnýn yanýsýra çabuk oluþ-
masýda önemlidir.

d-Aþý þemasý: genellikle 3'lü (0,1,6.aylar) yada
4'lü (0,1,2,12.aylar) þemalar uygulanmaktadýr. 3'lü
þema temas öncesi proflakside; 4'lü þema ise temas
sonrasý proflakside daha çabuk antikor yanýtý oluþu-
mu için önerilmektedir. Hess ve arkadaþlarýnýn 3'lü

ve 4'lü þemayý karþýlaþtýrdýklarý bir çalýþmada; 4'lü
þemayla daha çabuk korunma oluþurken, 12.aydaki
4. doz sayesinde daha yüksek geometrik ortalama
titre (GOT); dolayýsýyla (teorik de olsa) daha uzun
süreli korunma saðlanmýþtýr. Fakat 4 dozluk ve bir
yýl süreli bir þema olmasýndan dolayý; aþýlanmayý
yarýda býrakanlarýn oraný 3'lü þemadan belirgin
olarak fazla olmuþ;dolayýsýyla bu komplians azlýðý
nedeniyle genel serokonversiyon oraný 3'lü þemada
daha yüksek olarak saptanmýþtýr (31).

Joseph ve arkadaþlarýnýn yaptýðý bir çalýþmada
daha önceden plazma yada rekombinan aþýlarla tam
doz aþýlanmýþ ve yanýt alýnmamýþ saðlýklý eriþkinler
3 gruba ayrýlarak 1. gruba 10 mg HBsAg içeren, 2.
gruba 40 mg HBsAg içeren, 3. gruba da 10 mg
HBsAg, pre-S1 ve pre-S2 içeren aþýlar birer ay
arayla 3 doz uygulandý. Ýkinci grupta %100�lük
seroproteksiyon oraný elde edilirken; diðer 2 grupta
bu oran %62,5 olarak gerçekleþti (32). Bruce ve
arkadaþlarýnýn çalýþmasýnda ise HBV negatif
saðlýklý 40 yaþýndan büyük 199 kiþi, 5 gruba
ayrýldý. HBsAg içeren rekombinan (maya) kaynaklý
aþý 1. gruba 10 mg�lýk 3 doz, 2. gruba 20 mg�lýk 2
doz, 3. gruba 20 ve 10 mg�lýk 2 doz, 4. gruba 40 ve
10 mg�lýk 2 doz ve 5. gruba da 40 ve 20 mg�lýk 2
doz þeklinde uygulandý. Beþinci grupta seroprotek-
siyon oraný %96.2 (en yüksek oran) ve GOT 369
mIU/ml idi. Bu grubun GOT�si sadece 3�lü aþýnýn
uygulandýðý 1. gruptan düþük idi.Bu durum hasta
uyumunun daha iyi olduðu 2�li rejimlerle de 3�lü
rejimlere benzer sonuçlarýn alýnabildiðini gösterdi
(33).

Ýntradermal Uygulama
Maliyeti azaltmak amacýyla aþýnýn düþük doz-

da (standart dozun 1/5-1/10�u) intradermal (i.d.)
yolla enjeksiyonu deðiþik çalýþmalarla araþtýrýlmýþ
ve %71 ila %97 arasýnda deðiþen serokonversiyon
oranlarý elde edilmiþtir. Geometrik ortalama titreler
i.m. uygulamaya göre belirgin olarak düþüktür.
Tekeli ve arkadaþlarýnýn yaptýðý çalýþmada da sap-
tandýðý gibi özellikle genç bayanlarda (20-30 yaþ
grubu) %96 gibi oldukça yüksek seroproteksiyon
oraný elde edilmesi ümit verici olmakla beraber,
henüz Center for Disease Control (CDC) ve Food
and Drug Administration (FDA) i.d. uygulamayý
önermemektedir (34-37). 
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Ýmmün Yanýtsýzlýk ve 
Yetersiz Ýmmün Yanýt

Ýmmün yanýt vermeyen yada yeterli yanýtý ol-
mayan olgularda immünojenliði artýrmak için
deðiþik yöntemler denenmiþtir. Örneðin; timo-
pentin, taurin, parotin, lityum, murabitide ve a-in-
terferon yanýtý deðiþtirebilir. Timopentin he-
modiyaliz hastalarýnda immün yanýtý artýrmýþtýr
(38). Aþýlama sonrasý antikor oluþmamasý demek
olan yanýtsýzlýk ya da koruyucu seviyenin altýnda
antikor oluþumu demek olan yetersiz yanýt, gerek
immünokompetan gerekse immünosüprese
popülasyonlarda görülmektedir. Yanýtsýzlar ikinci
bir aþýlamaya (revaksinasyon) %40 oranýnda yanýt
verirler. Fakat oluþan antikorlar düþük seviyededir
ve kanda kýsa süre kalýrlar.Yetersiz yanýt verenlerde
ise hemen hemen tüm vakalar revaksinasyona yanýt
verir ve immün yanýt tatminkar seviyededir. Kronik
renal yetersizlikten dolayý immünsüprese olan he-
modiyaliz hastalarýnda %40, gene immünsüpresif
tedavi alan organ transplante hastalarda %70-80
oranýnda aþýya yanýt gözlenmez. Bu tür im-
münosüprese hastalarda revaksinasyonun baþarýsý-
na ait bilgimiz yoktur (28).

Farelerde HBsAg'nine immünolojik yanýtsýz-
lýkla ilgili çalýþmalar bu antijene karþý antikor üre-
timinin genetik geçiþle ilgisi olduðunu göstermiþtir.
Belirli major histokompatibilite kompleks (MHK)
haplotiplerinin homozigot farelerde yeterli antikor
üretmediði bulundu. Ýnsanlarda anti-HBs üretimin-
den sorumlu immün yanýt geninin varlýðý, spesifik
haplotiplerin yanýtsýzlarda daha çok görülmesinin
belirlenmesiyle desteklendi. Yanýtsýzlarda ve yeter-
siz yanýt verenlerde 2 haplotipin (HLA B8,SC
O1,DR 3 ve B 44,DR 7,FC 31) beklenen sýklýk-
larýnýn üstünde belirgin bir artýþ gösterdikleri bu-
lundu. Bu haplotiplerin birisi için homozigot olan
kiþilerin yer aldýðý bir çalýþmada; bulgular
HBsAg'ine humoral immün yanýt için gerekli
MHK'de dominant bir yanýt geninin varlýðýný
destekledi. Bu nedenle bu geni olmayanlar yeterli
antikor yanýtý geliþtiremezler (28).

HBsAg'i,viryonun hücre yüzeyinin ana kom-
ponenti ise de amino ucundaki geniþlemelerle (pre-
S1,pre-S2) yüzey proteinlerinin daha büyük form-
larý viral replikasyon esnasýnda üretilebilir ve vir-
yonun hepatositlere alýnmasýnda ve doðal enfeksi-
yon halinde viral partiküllerin temizlenmesinde

yardýmcý olabilir. HBsAg'ine cevap vermeyen fare-
lerde, pre-S bölgelerine T lenfosit cevabý hem S
hemde pre-S epitoplarýna karþý antikor üretimine
izin verebilir. HBsAg'ine ilave olarak pre-S böl-
gelerini de içeren aþýlar üretilmektedir (8). Balýk ve
arkadaþlarýnýn aþý grubunu týp fakültesi öðrencileri
ve hastane personelinin oluþturduðu, plazma kay-
naklý pre-S içeren aþýyla (Hevac-B), rekombinan
kaynaklý pre-S içermeyen aþýyý (Engerix-B)
karþýlaþtýrdýklarý çalýþmalarýnda %94�e karþýn
%87�lik seroproteksiyon oranlarý elde edilmiþtir
(39). Gene Zuckerman ve arkadaþlarýnýn çalýþ-
masýnda da daha önce sadece HBsAg içeren bir
aþýyla 4 dozluk bir uygulamaya raðmen, hiç yanýt
alýnmayan 100 adet saðlýk personelinde, 2 ay aray-
la 2 doz uygulanan pre-S1, pre-S2 ve S antigenik
komponentleri içeren aþýyla %70�lik bir serokon-
versiyon oraný elde edildi(40). Bu çalýþmalarda da
gösterildiði gibi teorik olarak pre-S bölgelerini
içeren bu aþýlarýn daha etkili olmasý gerekiyorsa da
Heptavax-B (MSD aþýsý), Engerix-B (MSD aþýsý)
pre-S gen ürünlerini içermeyen aþýlar olmalarýna
raðmen, bu aþýlarýn her birisinin etkinliði kanýtlan-
mýþ haldedir. Dolayýsýyla bu konu halen tam açýk-
lýða kavuþamamýþ haldedir (8). Universal aþýlama-
da tercih söz konusu olduðunda pre-S içeren aþýlar-
la, içermeyen aþýlar arasýnda fark yoktur. Yine
yanýtsýzlardaki mekanizma iyi anlaþýlamamýþtýr.
Fakat farelerdeki çalýþmalardan elde edilen
sonuçlarda olduðu gibi B lenfositlerden ziyade
helper T lenfositlerdeki izole fonksiyon bozukluðu-
na baðlý olmasý muhtemeldir. Ayrýca yanýtsýz
aþýlýlar doðal HBV enfeksiyonu esnasýnda normal
bir anti-HBs yanýtý gösterirler ve taþýyýcýlýk oranýn-
da artýþ olmamaktadýr. Teorik olarak T lenfosit-
lerindeki bu fonksiyon bozukluðu, HBsAg'ine baðlý
daha immünojenik T lenfosit antijenleriyle immün
sistemi uyararak; yaþlý bireylerde yanýt saðlanabilir
(8).

Ýmmünokompromize kiþilerde spesifik bir
genetik defekten ziyade, global bir immünsüpres-
yon aþý yanýtsýzlýðýndan sorumlu esas faktördür.
Yanýtsýz hemodiyaliz hastalarýnda HLA A1,B8,
DR3'te artýþ gözlenmesine raðmen, böyle hastalar-
da genetik yanýtsýzlýða çözüm bulacak stratejilerin
baþarýlý olmasý pek olasý deðildir. Bunun yerine bu
popülasyonlarda aþý ile immün yanýt modifikatör-
lerinin (a-interferon,interlökin-2...) beraberce uy-
gulanmasý daha gerçekçi bir yaklaþýmdýr (28).
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Henüz az sayýda da olsa bu konuda yapýlan bazý
çalýþmalardan baþarýlý sonuçlar alýndýðý bildiril-
mektedir (38).

Aþý Öncesi ve Sonrasý Marker Bakýlmasý
Aþýlama öncesi yüksek risk altýndaki bireylerin

serumlarý gereksiz aþýlamadan korunmak amacýyla,
geçirilen enfeksiyonu tanýmlamada en önemli
markerlar olan HBsAg, anti-HBs, anti-HBc açýsýn-
dan kontrol edilmelidirler. Seronegatif bireylerin
aþýlanmasý sonrasý serokonversiyonun oluþup oluþ-
madýðýnýn görülmesi açýsýndan anti-HBs'ye bakýl-
malýdýr. Aþýlanan bireylerin gelecekteki temaslarýn-
da immünglobulin uygulama endikasyonu açýsýn-
dan serokonversiyon durumlarýnýn bilinmesi önem-
lidir (9). Aþýlama Tavsiye Komitesi (ACIP) diyaliz
personeli, ameliyathane personeli,hemþireler,kan
bankasý çalýþanlarý gibi kanla perkutan yada
mukozal temas yoluyla mesleki riskleri olan per-
sonel için aþýlama sonrasý serolojik testi (anti-HBs)
önermektedir. Gene Agerton ve arkadaþlarý 1995�te
anti-HBs bakýlmasýný diyet personeli gibi minimal
risk taþýyan personele deðil, sadece yüksek riskteki
personele önermiþtir (41).

Kiþilerin aþýlanma öncesi marker kontroluna
ait kararý hepatik markerlarýn ve aþýnýn maliyeti
kadar; o popülasyondaki immünitenin prevalansýda
belirler. Bu deðiþkenlerin maliyet-yarar iliþkisi
hesaplanmalýdýr. Örneðin %8'den az bir sero-
prevalansýn ve kiþi baþýna 10 dolardan fazla bir he-
patik marker maliyetinin olduðu bir toplumda,
marker kontrolu yapýlmaksýzýn aþýlama daha uy-
gundur (9). 

Korunma Süresi ve Rapel Doza Gereksinim
Çocukluk çaðýndaki aþý uygulamasýnýn

yetiþkin dönemde korunma saðlayýp saðlamaya-
caðý, aþýlama sonrasý korunma süresine baðlýdýr.
Korunma süresi bilinmediðinden rapel doza
gereksinim ve zamanlamasý þu an için belirsizdir.
Aþýlamadan 5 yýl sonra aþýlananlarýn %90'ýnda
serokonversiyon, %80'inde seroproteksiyon devam
etmektedir. Daha önceden aþýlanma suretiyle aktif
immünizasyonu yapýlan kiþilerin kanýnda antikorun
saptanamaz hale gelmesi; her zaman için immünite
kaybýný göstermemektedir. Aþýlamadan 7-8 yýl son-
ra 10 IU/l'nin altýnda antikor seviyesi olanlarda,
hatta saptanabilir antikoru olmayanlarda dahi B

lenfositlerinde intakt immünolojik hafýza gösteril-
miþtir. Dahasý mevcut bulgular, saptanabilir antiko-
ru olmayanlarda bile aþýlamadan uzun zaman sonra
HBV ile doðal temasýn, rapel benzeri ani ve çok
kuvvetli bir antikor cevabý oluþturduðunu göster-
miþtir. Ayný þekilde aþýlananlarýn büyük kýsmýnda
koruyucu anti-HBs'nin kaybolduðu 7-8 yýl sonra
uygulanan rapel aþýlama, anti-HBs'de anamnestik
bir yanýta neden olur (28).

Üç dozluk aþý þemasýný takiben anti-HBs yaný-
týndaki pik seviye, kanda antikor kalýþ süresinin be-
lirleyicisidir. Anti-HBs'deki düþüþ tüm aþýlýlarda
benzer görünmektedir ve baþlangýç pik anti-HBs
yanýtýndan baðýmsýzdýr (28). Eskimo popülas-
yonunda yapýlan bir çalýþmada 7 yýl sonra %74'lük
seroproteksiyon oraný bulunmuþtur (42).Hadler ve
arkadaþlarýnýn yaptýðý aþýlý homoseksüel erkeklerle
ilgili büyük bir çalýþmada aþýlama sonrasý pik an-
tikor titresi 100IU/l olanlarda 5 yýl sonra %93
oranýnda saptanabilir antikor varken; 50 IU/l olan-
larda 5 yýl sonra sadece %46 oranýnda saptanabilir
antikor tespit edilmiþtir. Antikorun 9.aydaki piki ile
18.aydaki piki arasýnda 6 katlýk bir düþüþ olur; da-
ha sonraki azalma oldukça yavaþtýr (28).

Hadler ve arkadaþlarýnýn ayný çalýþmasýnda
aþýlamadan uzun süre sonra bir kýsým vakalarda en-
feksiyonun serolojik bulgularý saptanmýþtýr. HBV
antijenemisi ve hafif aminotransferaz yük-
selmesinin olduðu tek bir vaka haricinde, bu enfek-
siyonlarýn hepsi subklinikdi ve viryonun vücuda
girdiðini gösteren serolojik bir marker olan anti-
HBc'nin varlýðýyla anlaþýlabildi. Seksüel geçiþin
yüksek olduðu bu popülasyonlarda, böyle subklinik
serokonversiyon riski, primer aþýlama sonrasý
saðlanan pik anti-HBs seviyesiyle ters orantýlýydý
(28). Böyle subklinik enfeksiyonlara raðmen,aþýla-
madan uzun yýllar sonra antikoru kalmayan yada
minimal antikoru olanlarda bile klinik manifest
hastalýða, antijenemi ve kronik enfeksiyona karþý
korunma devam etmektedir (28,43-45). Amerikan
Halk Saðlýðý Servisi (PHS) ve Ulusal Ýmmünizas-
yon Baþvuru Komitesi (NACI) immünokompetan
bireylere göre daha düþük geometrik ortalama
titrenin ve seroproteksiyon oranýnýn saðlandýðý im-
münsüpresif hastalar haricinde rapel doz öner-
memektedirler (28,46).

HBV infeksiyonu,fulminan seyirle ölüme ne-
den olmasý, kronikleþmesi, siroz ve karaciðer
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kanserine dönüþmesi gibi önemli sonuçlar doður-
masý yanýnda,vakalarýn çoðunda iyileþme olsa bile
uzun süren iþ ve güç kaybýna neden olmaktadýr. Bu
önemli hastalýktan aþýyla kesin korunma
mümkündür. Aþýnýn kullanýma girdiði tarih olan
1982'den beri uygulanan risk gruplarýnýn aþýlan-
masý þeklindeki aþýlama politikasý yetersiz
kalmýþtýr. Bu nedenle bir an önce aþýnýn üniversal
infant aþýlama proðramýna sokulmasý gereklidir.
Zaten Amerikan Pediatri Akademisi (AAP) ve
Aþýlama Tavsiye Komitesi (ACIP) üniversal çocuk-
luk çaðý HBV aþýlama proðramlarýný önermektedir
(47). Gene 1992�de Dünya Saðlýk Kongresi (WHA)
�nde kronik HBV enfeksiyonu açýsýndan yüksek
endemiseteye sahip tüm ülkelerde HB�ye karþý
rutin infant aþýlamasý önerilmiþtir. Fakat bügüne
kadar neyazýk ki insanlar gerek plazma kaynaklý
aþýlarýn enfeksiyöz olabileceði korkusu ve gerekse
rekombinan aþýlarýn pahalý olmasýna baðlý finans-
man zorluklarý nedeniyle hepatit B aþýsýndan yeter-
ince yararlanamamýþlardýr (48).
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