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Oz

Amag: Bu caligmanin amaci Ankara ilindeki bir devlet hastanesinde, o- 18 yas arasi ¢ocuklarda, HBsAg
seroprevalansi, anti-HBs pozitifligi sikligini arastirmaktir.

Materyal ve Metot: Ocak 2009 -Haziran 2014 tarihleri arasinda Ankara Gazi Mustafa Kemal Devlet
Hastanesi’ne basvuran ve mikro-ELISA yontemi ile HBsAg ve anti-HBs diizeyleri 6l¢iilmiis olan 0-18 yas
araliginda 4210 erkek, 2983 kiz ¢cocuk ¢alismaya alinmigtir. Cocuklarin yas gruplarina gére 5 yas grubu (1.
grup 9 ay-2 yas, 2. grup 3-6 yas, 3. grup 7-11 yas, 4. grup 12-16 yas, 5. grup 17-18 yas) olusturulmustur.
Bulgular: 4231 6rnekte HBsAg diizeyi ol¢iilmiis %0,80"1 (34/4231) HBsAg pozitif bulunmustur ve
bunlarin %64,70’si (22/34) erkek, %35,301 (12/34) kizdir. HBs Ag pozitifligi agisindan iki grup arasinda
anlamli iligki yoktur (p=0,389). 2962 6rnekte anti-HBs diizeyi olgtilmiis ve %75,30’tinde (2231/2962) anti-
HBs seropozitifligi saptanmustir. Erkek¢ocuklarin %73,40’tinde (1599/2962) kiz ¢ocuklarin %77,60’sinda
(1363/2962) anti-HBs pozitif bulunmugtur. AntiHBs pozitifligiyle iki grup arasinda anlaml iligki vardir
(p=0,011). Yas gruplarina gore seropozitiflik oranlar géyledir; 1. grup %78,70 (118/150); 2. grup %60,60
(429/260); 3. grup %64,20 (312/486); 4. grup %850 (798/938) ve 5. grup %77,40'tur (743/960).
Aralarinda istatistiksel olarak anlaml fark bulunmustur.

Sonug: Calismamiz 16 yildir uygulanan hepatit B asisi ve 6ncesi seroepidemiyolojisini degerlendirmek
acgisindan 6nemlidir. Benzer ¢caligmalarla bolgelerin karsilastirilmasi igin de yararli olabilecektir.
Anahtar kelimeler: Hepatit B, seroepidemiyoloji, hepatit B agis1

Abstract

Objectives: The aim of this study is to investigate the seroprevalence of HBsAg and frequency of anti-
HBs positivity in o- 18 years old children in Ankara province.

Material and Methods: Retrospectively, 4210 boys and 2983 girls between 0-18 years who applied to
Ankara Gazi Mustafa Kemal State Hospital between January 2009 and June 2014 and were examined for
HBsAg and anti- HBs levels by using Micro ELISA technics were included. Children were categorized
into five age groups.

Results: 4231 HBsAg levels were measured and HBsAg positivity was found to be 0.80% (34/4231).
64.70% (22/34) of these were male, 35.30%; (12/34) were female. There was no significant relationship
between the two groups regarding HBsAg positivity (p=0,389). 2962 anti-HBs levels were measured
and anti-HBs seropositivity was found as 75.30% (2231/2962); anti-HBS seropositivity were 73.40%;
(1173/1599) for males and 77,60%; (1057/1363) for females. There was significant relationship between two
groups regarding antiHBs seropositivity (p=o,011). According to the age groups, seropositivity ratios were
found as 78.70% (118/150), 60.60% (260/429), 64.20% (312/486), 85.10% (798/938) and 77.40% (743/960)
in first, second, third, fourth and fifth groups respectively; and statistically significant relationship was
found between them.

Conclusion: Our study is important for evaluating the seroepidemiology of hepatitis B vaccination that
has been administered for 16 years and before. It may also be useful for similar studies comparing
different regions.
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Giris

Hepatit B enfeksiyonu halen tiim diinyada onemli bir saglik problemidir.
Diinya’da iki milyar kisi bu virtise maruz kalmis ve enfekte olmustur.” 2 ve 350 milyon
kisi, %751 Asya'da olmak tizere kronik hepatit B hastasidir.> 4 Hepatit B enfeksiyonu
kanla ve cinsel yolla bulasir, perinatal ve horizantal gecis, hastaligin yliksek oranda
endemik oldugu ve cok sayida HBsAg tasiyicist  bulunduran tlkelerde oldukga
fazladir, fakat dogumdaki asilama perinatal gecisi yeterince kontrol etmektedir.> ¢

Ulkemiz orta endemik bélgede yer almaktadir ve belirgin bélgesel farkliliklar
gostermektedir. Hepatit B enfeksiyonunu kontrol etmenin en etkili yolu, bulagsmasini
onlemek ve duyarl kisileri, etkenle karsilasmadan once asilamaktir. Hepatit B asis1
1982 yilinda lisans almistir. 1992’'de Diinya Saglhk Orgiitii (DSO) tiim {ilkelerin
¢ocukluk asillama programlarina 1997'ye kadar hepatit B asisinin girmesini
hedeflemistir. Ulkemizde de DSO’niin 6nerileri dogrultusunda 1998 yilinda itibaren
hepatit B asisi, ulusal rutin asilama takviminde yerini almis, yenidogan doneminden
baslanarak ii¢ doz olacak sekilde uygulanmaya baglanmigtir.? Standart asilama semasi 3
dozdan olusur o, 1, 6. aylarda yapilir, tam doz asilamadan sonra ¢ocuk ve adolesanlarin
%95'inde ve erigkinlerde bu sema uygulandiginda eriskinlerin %go’inda bagisiklik
olugsmaktadir.89 Saglikh bireylerde anti-HBs diizeyinin 10 mIU/ml ve tizerinde olmasi
akut ve kronik hastaliga kars1 koruyucu olarak kabul edilmektedir.’> "

Calismamizda, tilkemizde rutin 1998 yilinda uygulanmaya baslanan hepatit B
asisinin, uzun donem korumanin en 1iyi gostergelerinden olan hepatit B
seroepidemiyolojisi, asilanmig ve agilanmamig bir populasyondaki tasiyicilik veya hasta
oraninin degerlendirilmesi amaglanmugtir.

Materyal ve Metot

Ocak 2009 -Haziran 2014 tarihleri arasinda, Ankara Gazi Mustafa Kemal Devlet
Hastanesine herhangi bir nedenle bagvuran 0-18 Yas araliginda, HBsAg ve anti-HBs
tetkikleri istenilen ¢ocuklar geriye doniik olarak incelendi. HBsAg diizeyi 1,1 mIU/ml
tizeri olanlar HBsAg pozitif ve anti-HBs diizeyi 10 mIU/ml'nin tzerinde olanlar
seropozitif kabul edildi. Mikro-ELISA yéntemi ile bakilan HBsAg ve anti-HBs diizeyleri
yas gruplarmna gore incelendi. iki cesit mikro-ELISA cihazi ile calisildi [Equipar
Diagnostici, Saronno (Va), Italy ve DiaSorin Inc., Saluggia, Italy].

Anti-HBs titresi minimum 1 maksimum 1000 mIU/ml 6l¢iilmekte ve bu deger
cihaza gore degismektedir. Cocuklarin yas gruplarina gore 5 grup (1. grup 9 ay-2 yas, 2.
grup 3-6 yas, 3. grup 7-11 yas, 4. grup 12-16 yas, 5. grup 17-18 yas) olusturulmustur. Yas
gruplar siit ¢ocugu, oyun ¢ocuguy, ilkokul, ortaokul ve liseye gore planlanmistir. 5.
grupta olanlarda ulusal rutin as1 programinda hentiz hepatit B asis1 yoktu. Calismada
cinsiyet ve yasa gore HBsAg pozitifligi, anti-HBs seropozitifligi, negatifligi ve diizeyleri
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bakilmigtir. Caligsma icin gerekli etik kurul onay1 Dr. Zekai Tahir Burak Kadin Saglig:
Egitim ve Aragtirma Hastanesi'nden alinmugtir.

Istatistiki analizi SPSS 12.0 Windows paket programinda yapilmustir.
Parametreler; ortalamaztstandart sapma (mIU/ml), standart hata ve yiizde olarak ifade
edilmigtir. Verilerin normal dagilima uygunlugunun arastirilmasinda Kolmogrov
Smirnov testinden yararlanilmistir. Verilerin karsilagtirmasinda kategorize olan
degiskenleri ig¢in Pearson Ki-kare testi, Independent Samples Test, anti-HBs
degerlerinin 6l¢iim ve karsilagtirllmasinda ANOVA ve Post-hoc testleri kullanilmistir.
[statistiksel 6nemlilik i¢in p<o,05 degeri kriter olarak kabul edilmistir.

Bulgular

Toplam 7193 6rnekte HBsAg ve anti-HBs diizeyi bakilmistir. 4231 6rnekte HBsAg
diizeyi 6l¢iilmiis, bunlarin %64,70’si (2609/4231) erkek, %35,301 (1622/4231) kadindir.
Cinsiyet ile HBsAg pozitifligi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaigtir
(P=0,389) (Tablo 1).

Tablo 1. Cinsiyet durumuna gore HbsAg pozitifligi

.. HBsAg negatif HBsAg pozitif
Cinsiyet ng(% ) g ng(o/po )
Erkek 2587 22
(n=2609) %99,2 %o0,8
Kadin 1610 12
(n=1622) %99,3 %o0,7
Toplam 4197 34
(n=4231) %99,2 %0,8

Pearson Chi-Square Test, p=0,817, Independent Samples Test, p=0,389

4231 O6rnekte %0,80"1 (34/4231) HBsAg pozitif bulunmustur. Yas gruplarina gore
HBsAg pozitifligi sikliklar1 Tablo 2’de gosterilmistir.

2962 anti-HBs diizeyi Ol¢lilmiis ve anti-HBs seropozitifligi %75,30tinde
(2231/2962) saptanmustir. Erkeklerin %73,40’tinde (1599/2962) kizlarin%77,60’sinda
(1363/2962) anti-HBs pozitif bulunmustur. Cinsiyet ile anti-HBs seropozitifligi arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. p=o,on (Tablo 3). Kiz g¢ocuklarinda
seropozitiflik daha ytiksektir.

Yas gruplarina gore seropozitiflik oranlari 1. grup %78,70 (118/150); 2. grup %60,60
(429/260); 3. grup %64,20 (312/486); 4. grup %8s,10 (798/938) ve 5. grup %77,40
(743/960) bulunmustur. Yas gruplan ile anti-HBs seropozitifligi arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmustur. p<o,o01 (Tablo 4). 2. grup ve 3. grupta, 1 ve 4. yas
gruplarina gore anti-HBs seropozitifligi anlamli olarak daha diisiik ¢ikmustir.

Yas gruplarina gore seropozitiflik oranlar1 Tablo 5'de sunulmustur ve degerler
arasinda yas gruplarina gore istatistiksel olarak anlam fark saptanmistir (p<o,oo1), ikili
kargilagtirmalarda farkin 12-16 ve 17-18 yas gruplarindan kaynaklandig: belirlenmigtir.
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Tablo 2. Yas gruplarina gore HBsAg pozitifligi

Yas Gruplar HBSz?lg(l;sgatlf HBs;&l;(; 0I/;())zltlf

9 ay-2 yas 232 (%99,6) 1(%0,4)

n=233

2-6 yas 782(%99,7) 2(%0,3)

n=784

7-1yas 765(%99,5) 4(%0,5)

n=769

12-16 yas 176(%99,3) 8%o0,7

n=1184

17-18 yas 1242(%98,5) 19(%1,5)

n=1261

Toplam 4197 (%99,2) 54(%0,8)

N=4231

Pearson Chi-Square Test, p=0,016

Tablo 3. Cinsiyet durumuna gore seropozitiflik (antiHBs pozitif)

Cinsiyet AntiHBs negatif AntiHBs pozitif
n (%) n (%)

Erkek 426 -

(n=1599) %26,6 %734

Kiz 306 1057

(n=1363) %22,4 %77,6

Toplam 731 2231

(n=2962) %24,7 %753

Pearson Chi-Square Test, p<o,01, Independent Samples Test p=0,011

Tartisma

Calismada o0-18 yas araliginda degisik yas gruplarindaki, hepatit B serolojik
durumu degerlendirilmistir. Cinsiyet ile HBsAg pozitifligi arasinda istatistiksel anlamli
bir iliski bulunmamustir.

Calismamizda HBsAg pozitifligi 0-18 yas araliginda %0,80 bulunmustur. Hepatit
B asis1 rutin uygulamaya girmeden 6nce tilkemizde yapilan calismalarda ¢ocukluk yas
grubunda HBsAg pozitifligi prevalanst %o0,70-8,30, anti-HBs pozitifligi prevalansi ise
%6,60-13,30 olarak bildirilmistir.> 2007 yilinda Istanbul da %9s5,60’s1 asili oldugu
bilinen 9 ay-8 yas arasi 302 ¢ocukta yapilan ¢calismada HBsAg pozitifligi %1 ve anti-HBs
seropozitifligi %83,10 saptanmuistir.’

Calismamizda HBsAg pozitifligi %0,80’di. Orta endemik bolgede bulunan
tilkemiz icin disiik olan bu deger rutin hepatit B asilamasinin bagarili bir sekilde
uygulandigini ve etkinligini gostermektedir. Amerika da 1996-2004 tarihleri arasinda 6
yas uzerindekilere yapilan bir ¢alismada, 1991’'de hepatit B asisi ile ulusal agilama
programina baglanmasindan on yil sonra HBV enfeksiyonunda %68 oraninda belirgin
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bir azalma oldugu gosterilmis ayrica bu yas grubunda kronik HBV enfeksiyonu
prevalansinda %79 oraninda bir azalma gorilmisttr.

Tablo 4. Yas gruplarina gore HBsAg seropozitifligi

Yas Gruplar HBSz?lg(l;sgatlf HBsﬁg( 0I/;())zltlf
9 ay-2ya$ 32 118
n=150 %21,3 %78,7
2-6yas 169 260
12429 %39,4 %60,6
771 yas 174 312
n=486 %35,8 %64,2
12-16 yas 140 798
n=938 %14,9 %8s,1
17-18 yas 217 13
n=960 %22,6 %77,4
Toplam 731 2231
N=2962 %24,7 %75,3

Pearson Chi-Square Test p<o,001

Cinsiyet durumuna gore

kiz g¢ocuklarinda

daha yiiksek

olan anti-HBs

seropozitifligi istatistiksel anlamli farkli bulunmustur. Oysa literatiire gore asiya bagh

anti-HBs  pozitifliginin yas  grubunda, cinsiyetten  etkilenmesi
beklenmemektedir.'
Tablo 5. Yas gruplari ile AntiHBs degerlerinin karsilastirilmasi
Ortalama + Standart Sapma

Medyan (Q1 - Q3)

Yas Grupl
as ruplan AntiHBs Diizeyleri P
mlIU/ml
9 ay-2 yas 122,61+ 8,79
n=150 82,50 (19,75-250,00)
2-6 yas 79,48+5,52
n=429 24,00 (3,00-140,50)
7-1yas 90,98+5,33
n=486 31,00 (4,00-221,00)
P<o0,001

12-16 yas 164,92+3,96
n=938 250 (41,00-250,00)
17-18 yas 145,16£3,68
n=960 168,50 (16,25-250)
Toplam
N=2062 131,85+121,26

Anova ve Post Hoc test

2. grup ve 3. Grupta, 1 ve 4. yas gruplarina gore anti-HBs seropozitifligi %60,60 ve
%64,20 degerleri ile anlamli olarak daha disiik ¢ikmistir ve bu yas gruplar igin
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literatiirle uyumlu bulunmustur. Nedeni yas arttik¢a antikor seviyesindeki diismeye,
soguk zincire uymama gibi nedenlere baglanabilir. Ancak yine diger ¢alismalara gore
daha diisiik diizeydedir. Siileyman ve ark’nin Istanbul’'da yaptig1 calismada 3 doz asihi
oldugu bilinen 1-5 yas arast 912 ¢ocukta anti-HBs seropozitifligi %96,20 bulunmustur.’s
Yine Istanbul’da yapilan bir calismada 9 ay- {i¢ yas anti-HBs pozitifligi %88,47 ve {i¢-
bes yas %89,48’tlir.3 Saglik Bakanlig: tarafindan uygulanan asilarin etkinligi ile ilgili
olarak tiilkemizde yapilan degisik calismalarda; Manisa’da yapilan bir calismada 1998
yilinda saglik ocaginda asilanmis bir grup ¢ocuktan primer asilamadan dort yil sonra
kan alinarak anti-HBs yanitlar1 arasgtirilmig ve toplam 76 cocuktan 65'inde (%86,80)
anti-HBs pozitif bulunmus.’® Yine Antalya’da saghk ocaginda 3,4 ve 9. Aylarda
asilanmig olan 200 bebekte {igilincii asidan bir ay sonra kan alinarak anti-HBs
duzeylerine bakildiginda ¢ocuklarin %99’unda koruyuculuk oldugu gosterilmigtir.'?

Calismamizda 1, 2, ve 3. gruplarda seropozitifligin beklenenden distik ¢ikmasi,
yillar icinde antikor diizeyinin azalmasi ile ilgili olabilir diisiincesindeyiz. Ancak 4. ve 5.
grupta antikor duzeyleri yine daha yiiksek bulundugu icin bu gruptaki olgular asi
oykisi bilinmedigi icin asilanmis olabilirler. Ya da bu olgular arada hepatit B gecirmis
olabilirler. Asiy1 uygun dozda ve erken donemde zamaninda yapmak bunun igin son
derece 6nemlidir.

Yenidogan veya erken ¢ocukluk doneminde asilanan ve asiya yanit veren kisilerin
%15-45nin asilandiktan 5-22 yil sonra anti-HBs diizeyleri olgiilemez veya diisiiktiir.'®"9
Bununla birlikte kanitlar gostermistir ki; asiya cevap veren bagisikligi yeterli olan
kigilerde anti HBs diizeyleri tespit edilecek diizeyden diisiik olsa bile HBV’ye karsi
koruyuculuklar1 yeterlidir.'> 2° Ulkemizde 2008 yilinda Sivas ilinde yapilan bir
¢alismada anti-HBs negatif olanlarin orani %26,10 ve HBsAg pozitifligi %0,16 olarak
bulunmustur.* Kaya ve ark. 2011 yilinda Van yoresinde 0-18 yas grubunda hepatit B
seropozitifligi, asillanma durumu ve tasiyiciligi degerlendirmisler, %71,30 anti-HBs
antikor pozitifligi tespit etmislerdir. Antikor pozitifligi olanlarin %69 unun asili oldugu
ve HBsAg pozitiflik oraninin %o0,20 oldugu bulunmustur.>

1. grup ve 4. grupta diger yas gruplarina gore anti-HBs seropozitifligi %78,70 ve
%85,10 degerleri ile anlamli olarak daha yiiksek ¢ikmistir. Literatiire gore yas arttikca
daha disiik degerler beklenmektedir.»3 2007'de iilkemizde uygulanmis olan orta
Ogretim yakalama asilamalarina bagli olarak seropozitifligin yiiksek oldugu
distuntlmistir.?

2. grup ve 3. Grupta, 1 ve 4. yas gruplarina gore anti-HBs diizeyleri anlamli olarak
daha dustik ¢ikmistir. 2. grup 79,48+114 ve 3. grup 90,98+117.4 mlU/ml ile en disiik
degerlerde bulunmustur. 4. ve 5. gruplar da buldugumuz daha yiiksek anti-HBs
degerleri yine ortadgretim doneminde yapilan yakalama asilarina ve yas grubu
nedeniyle sosyallesmesiyle toplumdaki tasiyicilar ile temasin artmasina da bagh
olabilir.>

Ortalama anti-HBs degeri 131,85 +121,26 bulunmustur. Baz1 ¢alismalarda ti¢-beg
yas aras1 anti-HBs degeri 341,11+211 ve bes-sekiz yas arasi 178,22+94,6 tespit edilmistir.
Demiroren ve ark'min caligmasinda ortalama anti-HBs degeri ise 260+198 mIU/ml
olarak bulunmustur.?> Calismamizda anti-HBs degerleri daha disiik seviyede tespit
edilmistir. Yas gruplarina gore anti-HBs seropozitifligi ile benzerlik gostermektedir.
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Su anki bilimsel kanitlara gore saglikli yetiskin ve ¢ocuklar icin hepatit B'ye karsi
pekistirme agilama oOnerilmemektedir.?® sadece immiin yetmezligi olan hastalar
izlenmeli ve onlarin anti-HBs seviyeleri 10 mIU/ml'nin altina diiserse pekistirme
asilamasinin yapilmast onerilmektedir.?” Bagisiklik hafizasinin ne kadar siirmesi
gerektigi sorusuna cevap aranmaktadir. Kanitlar bu cevabin baslangic bagisiklik
yanitinin glicinden ve birincil asilamadan baslayan zamandan edinildigini
gostermektedir. Asilama yapildiktan 30 yil sonraki uzun dénemli takip calismalar:
bagisiklik hafizasinin siiresinin ve kaliciliginin gosterilmesi icin gereklidir.”

Sonug

Calismamizda o-11 yas grubunda seropozitiflik, tlkemizde ti¢ doz asilama
oranlarinin %97 olmasina gore beklenenden disiiktiir ve karsilastirilan benzer
¢alismalardan da daha distik ¢ikmugtir. 28

Calismamiz, “Asinin koruyuculugu devam ediyor mu?”, “Immiin bellek ne kadar
daha devam edecek?”, “Pekistirme gerekli mi?” sorular icin yol gosterici olacaktir ve
hepatit B seroepidemiyolojisi ile ilgili geriye doniik 0-18 yas arasi ¢ocuklarda en fazla
saytyla yapilan ¢alismadir. Ankara ilinden hastane tabanli kesitsel bir ¢alisma 6rnegi
sunmaktadir. Diger bolgelerle karsilagtirma olanagi sagladigi i¢in de 6nemlidir.
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