AKADEMIK GASTROENTEROLOJi DERGISI, 2002; 1(1): 25-30

inflamatuvar barsak hastaliginda Hepatitis-B asilamasinin

etkinligi

The effectiviness of hepatitis-B vaccination in inflammatory bowel disease
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Giris ve amac: Sik hospitalizasyon, kan transfiizyonu ve endoskopik
girisimler nedeniyle, inflamatuar barsak hastalar1 Hepatitis- B viriisii
infeksiyonu acisindan risk grubundadir. Bu ¢alismanin amaci, inflama-
tuvar barsak hastalari hastalarinin Hepatitis- B viriisii agilamasina
yanitinin degerlendirilmesidir. Gere¢ ve yontem: Toplam 41 hasta (24
iilseratif kolit, 17 Crohn hastalig1) ve 28 kontrol, 3 doz (0,1 ve 6.aylar-
da) rekombinant Hepatitis- B viriisii asis1 ile asilandi. Gruplar serokon-
versiyon orani, efektif immiinite (antiHBs = 100mIU/mL) ve antiHBs
antikoru titrasyon ortalamalar1 yoniinden karsilastirildi. Bulgular:
Serokonversiyon orani agisindan inflamatuvar barsak hastalar1 (%75.6)
ile kontrol grubu (%92.8) arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark sap-
tanmadi (p=0.06). Efektif immiin yanit inflamatuvar barsak hastalarinda
(%34.1), kontrol grubundan (%82.1) daha diisiiktii (p<0.01). Inflamatu-
var barsak hastalari, kontrol grubuna gore daha diisiik antiHBs titrasyon
ortalamalarina sahipti. (176.9 mIU/mL x 350.3mIU/mL) (p<0.01). Yasin
kirkdan biiyiik olmasi, aktif veya degisken gidis (asilama sirasinda en az
bir kez aktiflesme), iilseratif kolit de sol kolon, Crohn hastaligi’da
kolonik yerlesim ve immiin supresif tedavi alma inflamatuvar barsak
hastalarinda kontrol grubuna gore daha diisiik serokonversiyon orani ve
antiHBs titrasyon diizeylerine neden olan faktorler olarak bulundu.
Inflamatuar barsak hastaliklar1 varliginda astya yanitsizlik riski 3.42,
diisiik immiin yanit riski ise 3.37 kat artmaktadir. Sonug: Inflamatuvar
barsak hastalarinda Hepatitis- B viriisii agisina yanit kotiidiir. Asilama
remisyon periodunda yapilmali ve yanit izlenmelidir.

Anahtar sozciikler: Inflamatuvar barsak hastaliklari, Ulseratif kolit,
Crohn hastaligl, HBV asilamasi.

GIRiS ve AMAC

Hepatitis- B Virus (HBV) infeksiyonu, akut ve kro-
nik karaciger hastaliklarinin yerytiziindeki en
Onemli ve en yaygin nedenidir (1). HBYV,
ginimiizde asilama ile O©nlenebilecek bir
hastaliktir. Inflamatuar Barsak Hastaligl’ da
(IBH) HBV ile karsilasma sikligi konusunda
buglne kadar yapilmis bir calisma literatiirde
saptanamamistir. Dolayisiyla bu grup hastalarin
HBV bulas1 acisindan bir risk grubu olup
olmadig: da bilinmemektedir. Ancak bugiin icin

Background and aim: Inflammatory bowel disease patients are at high
risk for hepatitis- B Virus infection due to the frequent need for hospi-
talisation, blood transfusion and endoscopic examination. The aim of
this study was to evaluate the responsiveness of inflammatory bowel dis-
ease patients to hepatitis- B Virus vaccination. Material and methods:
A total of 41 patients (24 ulcerative colitis and 17 Crohn’s disease) and
28 healthy controls were vaccinated with a recombinant hepatitis- B
virus vaccine (at months zero, one and six). Groups were compared for
seroconversion rate, effective immunity (antiHBs = 100mIU/ml) and
mean titers of antiHBs Ab. Results: There was no significant difference
in the seroconversion rate between inflammatory bowel disease patients
(75.6% ) and controls (92.8%) (p=0.06). However, the effective immu-
nity response rate was lower in inflammatory bowel disease patients
(34.1%) than controls (82.1%) (p= 0.01<0.05). Inflammatory bowel dis-
ease patients also had lower anti HBs Ab titers than controls (176.9 vs
350.3mIU/mL), (p<0.01). Age over 40, an active or fluctuating (some-
times active) clinical course during the vaccination period, left sided dis-
ease in ulcerative colitis, colon location in Crohn’s disease and immuno-
suppressive therapy during the vaccination period caused significantly
lower seroconversion rates and mean AntiHBs Ab titers in inflammato-
ry bowel disease patients than controls. The relative risk for lack of
response was 3.42 and for low immunity was 3.37 in the presence of
inflammatory bowel disease. Conclusion: Response to Hepatitis- B
Virus vaccination is low in inflammatory bowel disease patients.
Vaccination should administered during a remission period and the
response monitored.

Key words: Inflammatory bowel disease, ulcerative colitis, Crohn’s
disease, HBV vaccination.

kabul edilen risk gruplar arasinda Hemofili
hastalar1 gibi sik kan fdriinleri alanlar ve
Hemodializ hastalan gibi perkutan girisim gerek-
tiren bir tibbi cihazi stirekli kullanan hastalar
[BH grubu hastalarla Hepatitis-B riski agisindan
benzerlikler gostermektedirler.

IBH hastalarina da hastaliklarin dogal seyri
geregi sikca kan transfuzyonlari yapilmakta, sik
ve uzun sureli hastaneye yatirlmakta, hastaligin
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Tablo 1. Hastalarin ve kontrol grubunun yas ve cinsiyete gore
dagilimi.

Tablo 2. IBH ve kontrol grubunun serokonversiyon, etkin

Cinsiyet (%) Yas(yil)

E K Toplam  Ort.(min-max)
Ulseratif kolit 11(45.8) 13(54.2) 24 38.5 (16-60)
Crohn hastalig1 12(70.6) 5(29.4) 17 35.2 (17-67)
Kontrol 14(50) 14(50) 28 37.3 (20-60)
Toplam 37 32 69

Immunite ve antiHBs titrasyon ortalamalar1 ag¢isindan
kargilagtirilmasi
AntiHBs ( Miuw/Ml ) (%)
(-) =100 Titrasyon Ort.  Toplam
iBH 10(24.3) 14(34.7) 176.9 + 37.8 41
Kontrol 2(7.1) 23(82.1) 3503 £45.5 28
P degeri 0.06 0.005 0.005

herhangi bir evresinde opere edilebilmekte ve en
onemlisi sikca endoskopik girisimler yapilmak-
tadir. HBV-DNA' sinin serumla ayni oranda
bulundugu kabul edilen kanl exuda ve hatta
kan ile, yine plazmaya oranla 1/100 oraninda
virion ytiki tasidigr bilinen tiikiiriik, salya v.s gibi
salgilarla sikca endoskopik temasin, yeterli
endoskop dezenfeksiyonunun saglanamadig:
merkezlerde veya acil durumlarda (kanama v.s)
HBV bulasma riskini arttirmasi, IBH hastalan
icin beklenebilecek bir durumdur. Tim bunlarin
otesinde, IBH'l1 hastalarin yiiksek risk grubu
olusturmadigr distiniilse bile, tiim Hepatitis B
olgularinin yarisindan azinin ancak riskli
gruplarda goriildigi, digerlerinde herhangibir
risk faktori saptanmadigi disiinildiigiinde (2),
[BH’ I hastalarin asilanmas ve asitya yanitin da
incelenmesi akila bir yaklasim olacaktir.

Bu calismada IBH’l1 hastalarnin (Ulseratif Kolitis
(UK) ve Crohn Hastahig (CH)) asiya immun
yanitlar1 ve bunu etkileyen faktorler olup
olmadig incelenmistir.

GEREC VE YONTEM

Bu calisma, Haziran 1999 - Subat 2000 tarihleri
arasinda, Turkiye Yiksek Ihtisas Hastanesi
Gastroenteroloji Klinigi IBH poliklinigince izle-
nen hastalarda gerceklestirilmistir.

1. Calisma grubu:

Haziran -Temmuz 1999 déneminde IBH polikli-
nigine basvuran tim hastalara; HBV, HCV ve
HIV ile karsilasma durumlarini belirlemek
amaayla; HBs Ag, Anti HBs, AntiHB c (total),
Hbe Ag, AntiHBe, AntiHCV, Anti HIV testleri
yapildi. Beslenme durumlarinin indirekt bir
gostergesi olarak; Serum Albumin (3) dlizeylerine
bakildi. Obesiteyi dislamak tizere boy ve kilo kul-

lanilarak Viicut Kitle Indexi (VKI), (Viicut agirhig
(kg)/Boy (m)2) (Normal < 25 kg/m?, >30 =
obezite) hesapland: (4).

HBV, HCV ve HIV icin serolojik test sonuclan
negatif, boy ve kilosuna gore hesaplanan VKI 30’
dan kiiciik, sigara ve alkol kullanmayan toplam
50 hasta calismaya dahil edildi.

Bu hastalar,-immunsiipresif tedavi alip
almadiklarina ve serum albumin diizeylerine
bakilmaksizin-rekombinant Hepatit-B  asisy,
(Engerix-B®, Smith Kline-Beecham Pharmaceu-
ticals) ile asilama programina alindi. Ancak
asilama siirecini 41 hasta (24UK, 17CH) tamam-
layabildi (asiy1 teminde glgcliik veya takipten
cikma gibi nedenlerle) Herbir hastanin; yas (40
yas alti1 ve 40 yas ustii), cinsiyet, hastalik tiri
(UK/CH), hastalik siireleri (ilk semptomun ortaya
cikisindan asllama zamanina kadar gecen siire,
ay olarak), aktivite durumlari, hastaliklarin
yerlesim yerleri, CH'nda hastaligin seyir tipi,
immunstipresif tedavi alip almama durumu ve
serum albumin diizeyi kaydedildi.

Hastaliklarin aktivite durumlarini
degerlendirmek icin, UK icin, Rachmilewitz’in
Endoskopik indexi (5), CH icin ise Harvey
—Bradshaw klinik indexi (6) kullanildi. Hastalar;
Asilama boyunca aktif gidis gosterenler ((UK,
6/24, CH, 4/17)), inaktif gidis gosterenler ((UK
12/24, CH 13/17)) ve en az bir kez aktivasyon
gosterenler (degisken seyirli) (UK, 6/24, CH 0
/17)) olarak 3 gruba ayrildi.

Hastaliklarin yerlesim yerleri, herbir hastalik
tiirdi icin ayn degerlendirildi ve UK i¢in; (n=24),1-
Distal kolon (5/24), 2- Sol kolon (9/24), 3-Tuim
kolon (pankolit,10/24) CH icin; (n=17) 1-ileitis
(4/17),2-Kolitis (6/17), 3-lleokolitis (7/17)olarak
siniflandirildi.
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CH'nda seyir tipi 1-Inflamatuar tip (10/17), 2-
Sklerozan tip (4/17),3- Fistiilizan tip (3/17) olarak
ayrildi (mixed seyir gosteren hasta yoktu).

Immunsiipresif tedavi: 1- Almayanlar (26/41), 2-
Alanlar (a-Tim asilama siliresince alanlar
(11/41), b-Asilama stiresinde herhangibir zaman-
da alanlar (4/41) ) olarak siniflandirildi. Serum
albumin diizeyi 1- Serum albumin diizeyi < 3.5g
/dl olanlar (6/41), 2- Serum albumin diizeyi > 3.5
g olanlar (35/41)olarak iki grup olusturuldu.

2. Kontrol grubu:

Ayni donemde, gastroenteroloji poliklinigine dis-
peptik yakinmalarla basvurmus ve st gastroin-
testinal sistem endoskopisi planlanmis, bu
amagla da HBV, HCV ve HIV serolojilerine
bakilmis hastalardan, serolojik test sonuclari
negatif, serum albumin diizeyleri normal, VKI <
30, alkol ve sigara kullanmayan toplam 45 hasta
kontrol grubu olarak asilandi. Ancak 28 hasta
(14K /14E) programi tamamlayabildi (asiy1 temin
gucligi, takipten c¢ikma v.s nedenlerle).
Hastalarin ve kontrol grubunun yas ve cinsiyet
dagilimi tablo-1'de verilmistir. Calisma ve kon-
trol grubundaki hastalara asilamanin amac
anlatildi ve onaylart alindi. Ag, her iki gruba da,
deltoid kasa, intramuskiiler yolla, herbir dozda
20 ug olarak, toplam 3 doz (0, 1 ve 6. aylarda)
uygulandi. Asiya yaniti degerlendirmek icin son
astdan 1 ay sonra, 1. Serokonversiyon
(AntiHBs>10 mlIU/ml), 2.Immunite Diizeyi:
a.Etkin Immunite (AntiHBs > 100 mIU/ml) b.
Diisiik Immunite (AntiHBs=0-99 mlIU/ml), 3.
Anti-HBs titrasyon diizeyi ortalamalarn ile
degerlendirildi

Istatistiksel degerlendirmeler

Bu calismada; gruplar arasinda yas, cinsiyet,
hastalik tiird, aktivitesi ve lokalizasyonuna gore
aslya yanit (serokonversiyon) yontiinden bir fark
olup olmadigy, X2 (ki kare), Yates diizeltmeli X2
ve Fisher X2 testleriyle; cinsiyet, yas, hastalik
tird, lokalizasyonu, aktivitesi, immiinsupresif
tedavi alip almama durumu, albumin diizeyi,
Crohn hastaliginin seyir tiplerine gore; Anti HBs
ve Albumin diizeyleri ortalamalari, hastalik stire-
si ve yas ortalamalari arasinda fark olup
olmadig: (ortalamalar arasinda fark olup olma-
ma durumu) ise ikiden c¢ok gruplarda Kruskall
Wallis varyans analizi, ikili gruplarda ise Mann —
Whitney U testi ile hesaplandi. Bu testlerle elde
edilen p degeri 0.05’den kiiciikse istatistiksel
olarak anlaml olarak kabul edildi.

Tablo 3. IBH grubundaki aktif hastalarin, serokonversiyon ve
antiHBs titrasyon diizeyi ortalamalar1 agisindan kontrol grubu
ile kargilagtirilmasi.

AntiHBs AntiHBs ~ Toplam Anti HBs (-)

(-) (+) Titr.Ort +s.s

Aktif hastalar 3(37.5) 5(62.5) 8 1450 +£221.0

Kontrol 2(7.1) 26 (92.8) 28 3503 +£241.1
p degeri 0.02 0.009 0.02

s.s : standart sapma

Ayrica, IBH grubundaki Anti-HBs negatifligi insi-
dansi, kontrol grubundaki Anti-HBs negatifligi
insidansina  oranlanarak IBH'nin  asiya
yanitsizlik acisindan Relatif Riski (RR), yine ayni
yontemle immunsipresif tedavi alma durumu-
nun asiya yanitsizhik (Anti-HBs negatifligi)
acisindan RR de hesaplandi.

BULGULAR

[BH grubunda 31 hastada (% 75.6, 31/41), kon-
trol grubunda 26 hastada (%92.8,26/28) serokon-
versiyon (AntiHBs +) olustu. IBH grubu ile kontrol
grubu arasinda serokonversiyon olusumu
acisindan istatistiksel olarak anlaml fark yoktu
(p =0.06). IBH grubunda etkin immun yanith
hasta sayist [(%34.8)14/41], kontrol grubuna
gore [(82.1)23/28] istatistiksel olarak anlamli ola-
cak sekilde daha disiiktii (p< 0.01). IBH grubun-
da AntiHBs titrasyon diizeyi ortalamalar kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlaml olacak
sekilde daha dustiktii (176.9+37.8 vs 350.3+49.5)
(p<0.01). UK ve CH gruplar arasinda serokonver-
siyon, etkin immiinite ve antiHBs titrasyon orta-
lamalar agisindan istatistiksel olarak anlaml bir
fark saptanmadi (p>0.05). IBH ve kontrol
grubunun serokonversiyon, etkin immiinite ve
antiHBs titrasyon diizeyi ortalamalar yoniinden
karsilastirtlimasi Tablo 2’de verilmistir.

UK ve CH gruplan oraninda istatistiksel olarak
anlaml bir yas farki saptanmad: (p>0.05). Heriki
hastalik grubundaki 40 yasindan biiyik ve 40
yasindan kiiciik hastalar arasinda serokonversi-
yon, etkin immiinite ve antiHBs titrasyon ortala-
malarn acisindan istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmadi (p >0.05).

Hem UK hem de CH grubunda; 40 yas tistii hasta-
larda AntiHBs titrasyon diizeyi ortalamalan
kontrol grubundaki ayni yas grubuna gore ista-
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tistiksel olarak anlamli olacak sekilde daha
diisiiktii. (UK, > 40 yas grubu 109.1 + 45.5, kon-
trol grubu, >40 yas grubu 203.3 + 56.5, P<0.05)
(Crohn, >40 yas grubu 111.8 + 27.4, kontrol
grubu, >40 yas grubu 203.3 + 56.5, p= 0.047 <
0.05). CH’ da 40 yas alt1 hastalarda da antiHBs
titrasyon ortalamalan kontrol grubundaki ayni
yas grubuna gore istatistiksel olarak anlaml ola-
cak sekilde daha diistiktii. (p=0.024). UK grubun-
da 40 yas alti hastalarda antiHBs titrasyon orta-
lamalarn agisindan ayni yas grubundaki kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlaml bir fark
saptanmadi (p = 0.352). Yas ve AntiHBs titrasyon
ortalamalar arasinda (-) bir korelasyon vardi (r =
-0.101).

IBH grubunda aktif, inaktif ve degisken seyirli
hasta gruplar, serokonversiyon, etkin immunite
ve AntiHBs titrasyon diizeyleri ortalamalan
acisindan istatistiksel olarak anlaml bir farklilik
gOstermiyorlard: (sirasiyla, p= 0.8, 0.5, 0.3)
Kontrol grubu ile karsilastirildiginda ise; aktif
gruptaki hastalar, kontrol grubuna gore istatis-
tiksel olarak anlaml sekilde daha diisiik serokon-
versiyon orani gostermekteydi (p=0.02) ve
AntiHBs titrasyon ortalamalar1 da hem aktif hem
de degisken seyirli grupta daha diistiktii (p = 0.02
ve 0.03). Inaktif grupla kontrol grubu antiHBs
titrasyon ortalamalart yoniinden karsilastiril-
didinda ise p degeri 0.05 den biiyiik olsa da ¢ok
yakin bir degerdi (p = 0.59). Hem Inaktif ve hem
de degisken seyirli grupla kontrol grubu arasinda
serokonversiyon ve etkin immun yanithlik
acisindan istatistiksel olarak anlaml bir fark
yoktu (Sirasiyla p =0.06 ve p= 0.08).

UK ve CH gruplarinda hastaliklarin yerlesim yer-
leri birbirlerine ve kontrol grubuna gore serokon-
versiyon ve etkin immun yanit agisindan istatis-
tiksel olarak anlaml bir farklilik goéstermiyordu.
(UK grubu icin p = 0.20 ve CH grubu i¢in p =
0.06). UK ve CH‘ nda Anti HBs titrasyon diizeyi
ortalamalar da yerlesim yerlerine gore istatistik-
sel olarak anlaml bir farklilik géstermiyordu (UK
grubu p=0.9 ve CH grubu p=0.3).

Kontrol grubuyla karsilastirildiginda ise; sol tip
UK grubunda AntiHBs titrasyon diizeyi ortala-
malarn (138.3+69.2), kontrol grubuna (350.3%
45.5) gore istatistiksel olarak anlamli olacak
sekilde daha duisikti (p=0.014) ancak distal tip
ve pankolit grubu ile kontrol grubu arasinda ista-
tistiksel olarak anlamli bir fark tesbit edilmedi.
(sirasiyla p = 0.107 ve 0.14) CH icin;

Kolitis grubu AntiHBs titrasyon diizeyi ortala-
malarn (127.6 + 75.8), kontrol grubuna (350.3 +
45.5) gore istatistiksel olarak anlamli olacak
sekilde daha distikti (p = 0.03), iletis ve ileokoli-
tis grubu ile kontrol grubu arasinda istatistiksel
olarak anlaml bir fark saptanmadi. (sirasiyla, p=
0.057 ve 0.16)

Immun supresif alan (15/41, AntiHBs (+) 12/15)
ve almayan (26/41, AntiHBs (+) 19/26) IBH
hastalart arasinda serokonversiyon ve antiHBs
titrasyon ortalamalari acisindan istatistiksel
olarak anlaml: bir fark yoktu (p= 0.901 ve 0.28).

Kontrol grubuna gore karsilastirildigindaysa,
asiya yanitsizlik, immunsupresif tedavi alan
(15/41, seronegatif 3/15 (%20)) ve almayan
26/41, seronegatif 7/26 (%26.9)) IBH
hastalarinda kontrol grubuna (%7.1) gore istatis-
tiksel olarak anlaml olacak sekilde daha ytiksek
olmustur (p=0.003 ve 0.004). Hem immunsupre-
sif tedavi alan (209.1+57.2mIU/ml), hem de
almayan (158.3£50.2 mIU/ml) gruptaki AntiHBs
titrasyon diizeyi ortalamalar kontrol
(350.3+45.5mIU/ml) grubundakilere gore istatis-
tiksel olarak anlamli derecede daha dustk
bulunmustur (p=0.001 ve 0.03).

IBH grubunda yanitsizlik 10/41 (%24.3), kontrol
grubunda yanitsizlik 2/28 (%7.1) R.R = 24.3/7.1=
3.42 olarak bulundu. Yani IBH; HBV asisina karsi
yanitsizlik riskini kontrol grubuna gore 3.42 kat
arttirmaktadir. Etkin immun yanit acisindan da
R.R hesaplandiginda; IBH grubundaki AntiHBs
diizeyi 10-99 mIU/ml hasta sayis1 14/41 (34.1),
kontrol grubundaki AntiHBs diizeyi 10-99
mIU/ml hasta sayist 3/28 (%10.1) R.R = 34.1/10.1
=3.37 olarak bulundu. Yani IBH, HBV asisina
karsi etkin immun yanit olusmama riskini 3.37
kat arttirmaktadir.

TARTISMA

Bu calismada IBH’li hastalarda HBV asisina
yanitsizhk %24.3 olarak bulunmustur (10/41).
Kontrol grubunda ise bu oran % 7.1 (2/28)
olmasina karsin iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlaml bir fark saptanmamaistir (p = 0.06)
Ancak p degerinin 0.05’ e cok yakin bir deger
olmasi dikkat cekicidir. UK ve CH gruplan birbir-
lerine ve kontrol grubuna gore serokonversiyon
acisindan istatistiksel olarak o6nemli bir fark
gostermemislerdir (sirasiyla, p = 0.91 ve 0.17).
HBV asisinin kanitlanmis etkinligine ragmen
saglikli kisilerin % 5-10‘u 3 dozliik standart
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asilama uygulamasina yanit vermemektedir (7).
Literatiirde yiiksek riskli gruplardan Ornegin
hemodializ hastalarinda serokonversiyon orani
cesitli calismalarda yaklasik %60 (8), hemofili
hastalarinda % 82-97.5 (9), transplantasyon
aday1 kronik karaciger hastalarinda 40p doz kul-
lanildig1 halde %37 (10), asemptomatik HIV
infeksiyonlularda %32 (11), alkoliklerde % 46.2
(12) bulunmustur. Goriildigi gibi her hasta
grubunda asiya yanit oranlar1 degisik olmakla
birlikte ylksek riskli gruplarda o6zellikle
immunkompromize hastalarda normal popu-
lasyona gore genellikle diisiik sonugclar elde edil-
mistir. Asiya yanitsizik bugiin halen {tizerinde
onemle durulan ve calismalar yapilan bir
durumdur. Bu durum asilanana ait cesitli faktor-
lerden kaynaklaniyor olabilir.Bunlar, yas (>40),
erkek cinsiyet, obesite, sigara ve alkol kullanimi,
asinin subkutan ya da intragluteal uygulanmasi,
asinin tasinmasi sirasinda donmasl, asinin uygu-
lanma semasi (hizli protokollerde daha diisiik) ve
genetik faktorlerdir (13,14)

Calismamizda sigara ve alkol kullanimi ve obe-
site hasta alimi sirasinda digslanmisti. Diger fak-
torlerden yas ve cinsiyet serokonversiyon oranini
etkilememistir. Immiinsupresif kullanilsa da kul-
lanilmasa da, IBH varhiginda serokonversiyon
orant kontrol grubuna goére diisik olmustur
(p=0.003 ve 0.004).

Hastaliga ait degiskenler incelendiginde; hastalik
suiresi, yerlesim yeri, CH seyir sekli ve serum albu-
min duizeyleri serokonversiyon oranini etkileme-
mistir (sirasiyla p = 0.90, 0.20, 0.27, 0.90) Sadece
hastalik aktivitesi, kontrol grubuna goére serokon-
versiyon oranini etkilem ve aktif IBH ‘ I1 hastalar
kontrol grubuna gore daha diisiik serokonversiy-
on gostermislerdir (p =0.02).

Bizim c¢alismamizda bu durum hem
100mIU/ml’'nin ustiinde antikor olusumu
seklinde hem de ortalama titrasyon diizeylerinin
karsilastirilmasi seklinde incelendi.

AntiHBs titrasyonunu 10 mlIU ve tizeri olmasi
bugln seroprotektif diizey olarak kabul edilmek-
tedir. Cesitli calismalarda, 6zellikle yiiksek riskli
gruplarda 100mIU/ml gibi daha yitiksek
degerlerin koruyuculiik icin gerekli oldugunu
bildirmistir. Ancak saglikli kisilerde AntiHBs
titrasyonu 10 mIU/ml’ nin altina diisse bile HBV
ile karsilasildiginda amnestik bir reaksiyonla
immun hafizanin aktive olacag: ve yiiksek
koruyucu diizeylerin olusacag: da 6ne siiriilmek-
tedir (15,19).

Buna gore degerlendirildiginde, IBH grubunda
hem 100mIU /ml’nin tstiinde antikor gelisimi ve
hem de AntiHBs titrasyon diizeyi ortalamalari
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamh
olacak sekilde daha dustiktii, (heriki durum icgin
de p = 0.005). UK ve CH arasinda bu iki durum
icin de bir fark saptanmadi. Ancak kontrol
grubuyla karsilastinldiginda hem UK hem de
CH'nda AntiHBs titrasyon diizeyi ortalamalarn
daha dusikti (sirasiyla p= 0.007 ve 0.008).
Cinsiyet, hastalik stresi, CH seyir tipi ve serum
albumin diizeyi AntiHBs titrasyon diizeyleri orta-
lamalarin1 ve 100 mIU/ml‘ nin tizerinde olma
durumunu etkilemiyordu. Ancak UK grubunda >
40 yas olanlarin AntiHBs titrasyon diizeyleri orta-
lamalan kontrol grubunun aynmi yas grubuna
gore daha disiiktii (p<0.05). UK grubunda <40
yas olanlarda fark bulunmadi. Bu durum belki
UK grubunda <40 yas grubunda yas dis1 etken-
lerin daha az olmas: ile aciklanabilir. CH
grubunda ise hem <40 yas hem de > 40 yas olan-
larin AntiHBs titrasyon diizeyleri kontrol
grubuna gore daha diisukti.

Hastalik aktivitesi hem AntiHBs titrasyon diizeyi
ortalamalarini ve hem de 100mIU/ml'nin
uzerinde antikor gelisme durumunu etkiliyordu.
Bu durum hem aktif hastalarda ve hem de
degisken seyir gosteren hastalarda ortaya c¢ikti
(aktif hastalik icin p= 0.02 ve degisken hastalik
icin p =0.03). (Tablo 3).

Hastalik yerlesim yeri de etkiliydi ve UK’de sol
kolon yerlesimi, distali ve tiim kolonu tutanlara
gore, CH’ da ise kolon yerlesimi, ileum ve ileoko-
lik yerlesimli olanlara goére kontrol grubuyla
karsilastirildiginda daha diisiik antiHBs titrasyon
diizeylerine neden olmustu (sirastyla p = 0.014 ve
0.03).Burada yerlesimin heriki hastalik grubunda
da dustik AntiHBs titrasyonu acisindan kolonda
olmasinin ortak yon olusu disinda yorum yap-
mak eldeki verilerle olasi gériinmemektedir.

Immunsupresif tedavi alma da etkiliydi ve
asilama stiresince herhangibir zamanda immin-
siipresif almis olanlar, devaml alanlara eklen-
diginde hem serokonversiyon ve hem de AntiHBs
titrasyon dizeyleri acisindan kontrol grubuna
gore anlaml fark vardi (p=0.003 ve 0.004). ilging
olan immunsipresif almayan hastalarin da
AntiHBs titrasyonlarnnin kontrol grubuna gore
daha dusik olmasiyd: (p = 0.001). Ancak IBH
grubunda immunsiipresif alan ve almayanlar
arasinda bir fark saptanmad: (p=0.28). Bu durum
immunstipresif tedavinin katkisinin daha disik
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oldugu ve IBH varliginin tek basina normal po-
pulasyona gore daha diisiik serokonversiyon ve
AntiHBs titrasyonu diizeylerine neden olabildigi
seklinde yorumlanabilir.

Relatif Risk hesaplandiginda; IBH'nin, HBV
asisina tam yanitsizhk riskini 3.42 kat,
100mIU/ml tizerinde AntiHBs diizeyi olusmama
riskini ise 3.37 kat arttirdig1 bulunmustur

Sonug olarak; bu calisma, Med-line taramasina
gore (Inflammatory Bowel Disease-Crohn’s
Disease- Ulcerative Colitis-Hepatitis B-vaccina-
tion anahtar kelimelerini kullanarak) HBV ile
karsilasma yoniinden yiiksek riskli olarak
degerlendirilebilecek bir hasta grubu olan IBH'l1
hastalarin asilanmas: konusunda gercgeklestirilen
ilk calismadir. Dolayisiyla diger risk gruplarinin
ya da asiya yuksek yanitsizhik tesbit edilmis
topluliiklarin sahip oldugu bilgi birikimi yok-
tur.Bu nedenle, asiya yanitsizligi degerlendirmek
icin daha genis bir hasta ve kontrol grubu popu-
lasyonuna, HLA haplotiplerinin ve CD4/CD8 T
lenfosit sayisinin belirlenmesine ayrica bu
yanitsiz hasta grubunun daha degisik doz- aralik
uygulamalarina, farkli as1 tiplerine veya
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