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Souhrn

Cil prace: Uréit prevalenci protilatek proti viru hepatitidy A (HAV) a viru hepatitidy B (HBV)
v béZné dospélé populaci muzi a Zen starsich 40 let, ktefi maji negativni anamnézu onemocnéni
virovou hepatitidou A (VHA) a virovou hepatitidou B (VHB) a nebyli nikdy vakcinovani proti
hepatitidam a zhodnotit vyznam prevakcina¢niho sérologického screeningu.

Material a metody: Celkové bylo vysetifeno 972 osob (v letech 2003-2004) ve tiech vékovych kate-
goriich: 41-50 let, 51-60 let, 61 a vice let. Do sledovani nebyly zahrnuty osoby s o¢kovanim nebo
prodélanou VHA a/nebo VHB v minulosti. Z 5ml vzorku plné venézni krve se metodou elektro-
chemiluminiscence stanovovaly 4 ukazatele: celkové protilatky proti HAV (anti - HAV), celkové
protilatky proti kapsidovému antigenu HBV (anti-HBc), protilatky proti povrchovému antigenu
HBV (anti-HBs) a povrchovy antigen HBsAg, jako nejvhodnéjsi markery prozitého onemocnéni
nebo vakcinace v minulosti.

Vysledky: Ve vsech vékovych kohortach byla prevalence anti-HAV niZ$i u Zen neZ u muzu. Ve sku-
piné 41-50letych mélo pozitivni protilatky 16,8 % osob, ve skupiné 51-60letych 52,9 % osob a ve sku-
piné > 61 let 77,5 % osob. Ve vsech tirech skupinach byla celkova prevalence 61,6 %. Séroprevalen-
ce anti-HBc protilatek byla ve skupiné 41-50letych 1,9 %, ve skupiné 51-60letych 5,3 % osob a ve
skupiné > 61 let 6,1 %.

Zavér: Vysledky ukazuji na vysokou prevalenci VHA ve vyssich vékovych skupinach. Tato vysoka
séroprevalence u neo¢kovanych osob s negativni anamnézou virové hepatitidy svédéi o velice
Castém asymptomatickém priubéhu onemocnéni. Z téchto duvodi se u osob 50 a viceletych ukazu-
je jako efektivni prevakcinac¢ni vySetiovani anti-HAV protilatek, které je neopodstatnéné u osob
do 40 let véku. Prevakcinaéni vySetfovani na piitomnost anti-HBc protilatek se vzhledem k jejich
nizké prevalenci v nasi populaci jevi jako neefektivni ve vSech vékovych skupinach.

Kli¢ova slova: séroprevalence - virova hepatitida A - virova hepatitida B - protilatky.

Summary

Chlibek R., Ceéetkova B., Smetana J., Prymula R., Kohl I.: Seroprevalence of
Antibodies Against Hepatitis A Virus and Hepatitis B Virus in Nonvaccinated
Adult Population over 40 Years of Age

Study objective: To determine prevalence rates of antibodies against hepatitis A virus (HAV) and
hepatitis B virus (HBV) in the general adult male and female population over 40 years of age with
no history of viral hepatitis A (VHA) and viral hepatitis B (VHB) who have never been vaccinated
against hepatitis and to assess the cost-effectiveness of the pre-vaccination serological screening.
Material and methods: In 2003-2004, a total of 972 persons of three age categories: 41-50 years,
51-60 years, 61 and more years, were screened. Persons with a history of VHA and/or VHB and tho-
se who had been vaccinated against hepatitis were not included in the study. The following four
indicators were determined from a 5 ml specimen of whole venous blood by electrochemiluminis-
cence assay: total anti-HAV antibodies, total anti-HBc antibodies, anti-HBs antibodies and HBsAg,
as the most suitable markers of experienced hepatitis or previous vaccination.

Results: The prevalence rates of anti-HAV antibodies were lower in females compared to males for
all of the three age categories. These antibodies were detected in 16.8 %, 52.9 % and 77.5 % of 41-50-
year-olds, 51-60-year-olds and > 61-year-olds, respectively. The total prevalence rate for the three
age groups was 61.6 %. The anti-HBc antibody seroprevalence rates were 1.9 %, 5.3 % and 6.1 %, res-
pectively.

Conclusion: The results show high prevalence of VHA in higher age groups. Such a high seropre-
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valence of antibodies in nonvaccinated persons with no history of viral hepatitis is suggestive of
a very frequent incidence of asymptomatic infection. For this reason, the prevaccination scree-
ning of anti-HAV antibodies is cost-effective in the population over 50 years of age but is not jus-
tified in persons under 40 years of age. Prevaccination screening for anti-HBc antibodies appears
not to be cost-effective regardless of age in view of their low prevalence in the Czech population.

Key words: seroprevalence - viral hepatitis A - viral hepatitis B — antibodies.
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Virové hepatitidy A a B predstavuji nejéastéjsi
typy virového zanétu jater. Obé tato onemocnéni,
ktera jsou zavaznym zdravotnickym i socialnim
problémem, postihuji populaci na celém svété,
v8ech vékovych skupin [21]. Puvodcem virové
hepatitidy A (VHA) je RNA virus hepatitidy
A (HAV), z rodu Hepatovirus, ¢eled Picornaviridae
s fekalné-oralni cestou prenosu. VHA tak predsta-
zanétu jater z hlediska jejiho snadného a rychlého
§ifeni v populaci. Symptomaticka infekce VHA se
projevuje prvnimi priznaky po kratké inkubacéni
dobé, 3—6 tydna [8]. Onemocnéni miva zpravidla
mirny klinicky prubéh, bez piechodu do chronic-
kého stadia nebo nosiéstvi. Zejména v détském
véku probiha ¢asto asymptomaticky nebo skryté
pod obrazem gastroenteritidy ¢ chiipky [8]. Proto
také presné stanoveni incidence VHA je obtizné,
ne-li nemozné a existuje zde zna¢na podhlasenost
[2,12]. Pavodcem virové hepatitidy B (VHB) je
DNA virus hepatitidy B (HBV) z ¢eledi Hepadna-
viridae s parenteralni cestou prenosu. Inkubacéni
doba VHB je podstatné delsi nez u VHA, od 6 tyd-
nu do 6 mésici. Onemocnéni VHB miva zpravidla
prechazi do chronického stadia. Chroni¢ti nosici
HBV jsou ve vysokém riziku rozvoje nasledné
jaterni cirh6zy nebo hepatocelularniho karcinomu
jater [18]. VHB je pravé diky riziku ptrechodu do
chronicity a s tim spojenych moZnych néasledkt
povazovana za klinicky zavazny typ virového
zanétu jater.

V nemocnosti virovou hepatitidou A je zazna-
menavan trvale klesajici trend v Ceské republice

(CR). Na zakladé vysledk sérologickych piehled
protilatek proti HAV a HBV z minulych let docha-
zi k postupnému mizeni vysoké prevalence téchto
protilatek u mladsich vékovych skupin, ve vyssich
vékovych skupinach vysoka prevalence zatim pre-
trvava [11]. Zejména je to markantni u prevalence
protilatek proti HAV. Ve vétSiné rozvinutych
zemich je prevalence imunity proti HAV zavisla
na véku (stoupa s vékem), ale v ¢ase postupné kle-
sa [16, 22]. Do jisté miry hranié¢nim vékem, kdy
dochazi k narustu prevalence anti-HAV protilatek
je vék 40 let [17, 19]. Pravé osoby 40leté a starsi
meély v minulosti vét§i moznost se setkat s virovou
hepatitidou typu A ve svém okoli a byly tak vysta-
veny vétSimu riziku onemocnéni. Zazily totiz
obdobi vysokého vyskytu VHA, které probihalo
v CR od povaleénych let do roku 1965.

Nejucinnéjsi moznosti prevence obou virovych
hepatitid je o¢kovani. V CR je toto ockovani
v dospélosti zafazeno do skupiny ofkovani na
vyzadani, proto zajemci o ockovani z i¥ad béziné
dospélé populace si ho musi plné hradit. V détské
populaci je ockovani proti VHB od roku 2001
zarazeno do povinného, bezplatného ockovani
v ramci narodniho imunizaéniho programu.
V poslednich letech je zaznamenavan stale vice
stoupajici zajem i dospélé populace o tento druh
vakcinace. Podil na tomto zajmu ma i zvySeny
rozvoj cestovani do exotickych destinaci se zvyse-
nou incidenci VHA a VHB. Vzhledem k posunu
zvySené prevalence protilatek proti VHA a VHB
do kohorty stargich osob v Ceské republice, stou-
pa i pravdépodobnost piitomnosti celoZivotni
postinfekéni imunity u téchto osob. Ptitomnost
protilatek proti virové hepatitidé A a B u specific-
kych skupin obyvatelstva, jako jsou bezdomoveci,
narkomané, homosexualové, se lisi od prevalence
v bézné populaci a vyssi hodnoty jsou zazname-
navany i u mladsich vékovych skupin [10].

Ke sledovani prozitého onemocnéni VHA
a VHB v minulosti, je nejvhodné&j$im ukazatelem
vySetfeni na pfitomnost celkovych protilatek pro-
ti viru hepatitidy A (anti-HAV) a celkovych proti-
latek proti kapsidovému antigenu viru hepatitidy
B (anti-HBc), spolu s protilatkami proti povrcho-
vému antigenu viru (anti-HBs).

Cilem prace bylo vyhodnotit anamnestické
znamky prozitého onemocnéni VHA ¢i VHB a na
zakladé sérologickych vySetfeni urcit prevalenci
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Tab. 1. RozloZeni zaiazenych subjektt podle véku a pohlavi

Table 1. Distribution of study subjects by age and sex

Vék (roky) Zeny Muzi Celkem

n Y% n % n %o
41-50 75 15,4 80 16,5 155 15,9
51-60 131 26,9 113 23,3 244 25,1
> 61 281 57,7 292 60,2 573 59,0
Celkem 487 100 485 100 972 100,0

Tab. 2. Po¢ty anti-HAV negativnich a pozitivnich subjektt v jednotlivych vékovych skupinach

Table 2. Distribution of anti-HAV negativity and positivity by age group

Vékova skupina Podet sér anti-HAV negat. anti-HAV pozit. anti-HAV pozit.
n n Y%

41-50 155 129 26 16,8

51-60 244 115 129 52,9

> 61 573 129 444 77,5

Celkem 972 373 599 61,6

protilatek proti obéma virdm hepatitid v dospélé
populaci muzt a Zen starSich 40 let, kteii nebyli
nikdy vakcinovani proti VHA ani VHB.

Material a metody

V letech 2003-2004 bylo celkové vySetieno 972 osob ve
trech vékovych kategoriich: 41-50 let, 51-60 let a 61 a vice let.
Pro zatazeni do vySetiovaného souboru dobrovolnika byla sta-
novena tato zatrazovaci kritéria: muz nebo Zena ve véku 41
a vice let v den odbéru krve, podepsani pisemného informova-
ného souhlasu pied zahajenim vySetiovani. Naopak davody
pro nezatazeni dobrovolnika do vySetiovani byly: ockovani
proti VHA a/nebo VHB v minulosti, prodélané onemocnéni
VHA a/nebo VHB v minulosti. Dobrovolnici byli lidé z terénu,
nejednalo se o Zadnou specifickou skupinu osob, tak aby nej-
1épe odpovidali bézné populaci této vékové skupiny.

Vsem zatazenym byl odebran vzorek 5 ml plné vendzni
krve. V séru kazdého zatrazeného se stanovovaly celkem 4
ukazatele: celkové protilatky proti HAV (anti-HAV), celkové
protilatky proti kapsidovému antigenu HBV (anti-HBc), proti-
latky proti povrchovému antigenu HBV (anti-HBs), a povr-
chovy antigen HBV (HBsAg), jako nejvhodnéjsi markery pro-
zitého onemocnéni nebo vakcinace v minulosti. Jako marker
pro zjisténi prevalence prodélané infekce virem hepatitidy B
byla urcena pozitivita anti-HBc protilatek.

Vsechna laboratorni stanoveni byla provedena metodou
elektrochemiluminiscence na automatickém analyzatoru
ELECSYS EC 2010 (Roche Diagnostics). Analyticka citlivost
pro anti-HAV protilatky byla < 3,0 IU/l. Vzorky s obsahem

Tab. 4. Poc¢ty anti-HBc negativnich a pozitivnich subjektt v jednotlivych vékovych skupinach

anti-HAV > 20 IU/N byly povaZzovany v testu za reaktivni
a vSechny osoby s touto hodnotou byly oznaceny jako pozitivni
na prodélanou VHA v minulosti. Analyticka citlivost pro sta-
noveni celkového mnozstvi protilatek proti virové hepatitidé B
anti-HBs byla < 2 TU/], stanoveni bylo provadéno v rozsahu 2 —
1000 IU/L. Vsechny vzorky s hodnotou anti-HBs > 10 IU/1 byly
oznaceny jako pozitivni. Analyticka citlivost stanoveni HBsAg
byla < 0,04 U/ml a stanoveni anti-HBc¢ byla < 0,6 PEI U/ml.

Vysledky

Ve vySetfovaném souboru bylo celkem 972 osob.
RozloZeni subjektt podle pohlavi bylo v jednotli-
vych vékovych skupinach zcela rovnomérné vyva-
zené. VysSetiovali jsme 487 Zen (50,1 %) a 485

Tab. 3. Pocet anti-HAV pozitivnich subjektt podle pohlavi
a véku

Table 3. Distribution of anti-HAV positive subjects by sex and
age

Vékova Muzi Zeny Muzi Zeny
skupina n n %o %
41-50 16 10 20,0 13,3
51-60 64 65 56,6 49,6
> 61 239 205 81,8 73,0
Celkem 319 280 65,8 57,5

Table 4. Distribution of anti-HBc negativity and positivity by age group

Vékova skupina Podet sér anti-HBc negat. anti-HBc pozit. anti-HBc pozit.
n n %

41-50 155 152 3 1,9

51-60 244 231 13 5,3

> 61 573 538 35 6,1

Celkem 972 921 51 5,2
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Tab. 5. Poéty anti-HBc pozitivnich subjektti podle pohlavi
a véku

Table 5. Distribution of anti-HBc positive subjects by sex and
age

Vékova Muzi Zeny Muzi | Zeny
skupina n n Y% %
41-50 1 2 1,2 2,6
51-60 7 6 6,2 46
>61 10 25 3,4 8,9
Celkem 18 33 3,7 6,3

D

nez u muzua (viz tabulka 3). Z celkového poétu Zen
zatazenych do sledovani bylo 57,5 % zen a 65,8 %
muza anti-HAV pozitivnich.

Prevalenci anti-HBc protilatek v jednotlivych
vékovych kohortach ukazuje tabulka 4. Nejnizsi
séroprevalence anti-HBc protilatek byla ve
vékové skupiné 41-50letych (1,9 %), nasledovala
skupina 51-60letych (5,3 %) a nejvyssi séropre-
valence byla ve vékové skupiné 61 a vice letych
(6,1 %). Celkova séroprevalence anti-HBc proti-

Tab. 6. Po¢ty soucasné anti-HAV, anti-HBs a anti-HBc negativnich a pozitivnich subjektt v jednotlivych vékovych skupinach

Table 6. Distribution of anti-HAV, anti-HBs and anti-HBc conegativity and copositivity by age group

anti-HAV, HBs, anti-HAV, HBs, anti-HAV, HBs,
Vékova skupina Poéet sér HBc negat. HBc pozit. HBc pozit.
n n %0
41-50 154 153 1 0,6
51-60 245 238 7 2,9
>61 573 542 31 5,4
Celkem 972 933 39 4,0

B Narodni sérologicky piehled CEM SZU Praha, 2001

O Nase vysledky
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Graf 1. Porovnani vysledku narodniho sérologického piehledu anti-HAV séroprevalence s nasimi vysledky

Fig. 1. Comparison of the nationwide anti-HAV seroprevalence survey data with our results

muzt (49,9 %). Pocet subjektt a zastoupeni
muza a zen v jednotlivych vékovych kohortach
ukazuje tabulka 1.

Séroprevalenci anti-HAV protilatek v jednotli-
vych vékovych skupinidch ukazuje tabulka 2.
Séroprevalence stoupala s vékem, nejvyssi byla
ve vékové skupiné 61 a vice let, kde 77,5 % osob
mélo pozitivni anti-HAV protilatky. Ve skupiné
41-50letych byla séroprevalence 16,8 % a ve sku-
piné 51-60letych byla 52,9 %. Primérna preva-
lence dosahla hodnoty 61,6 %. Ve vSech vékovych
skupinach byla prevalence anti-HAV nizsi u Zen

latek byla 5,2 %. Celkové byla tato séropreva-
lence vys$si ve skupiné Zen neZ ve skupiné muzi
(viz tabulka 5).

Ve sledovaném souboru dobrovolnikt, kteii
uvadéli negativni anamnézu na ofkovani proti
VHB nékdy v minulosti, celkem 31 osob (3,2 %)
mélo pozitivni protilatky anti-HBs, bez pozitivity
anti-HBc, coz svédéi o prodélaném ockovani proti
VHB v minulosti. Byla zaznamenéna i sou¢asna
pritomnost anti-HAV, anti-HBc a anti-HBs proti-
latek, zejména ve starSich vékovych skupinach
(viz tabulka 6). Nejvys$si séroprevalence soucasné
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v8ech ti# protilatkovych markeru se objevila ve
vékové skupiné 61letych a starsich — 31 osob (5,4
%). V celém vySetfovaném souboru osob nebyl
zaznamenan zadny piipad pozitivity HBsAg sig-
nalizujici chronické nosiéstvi HBV.

Porovname-li vysledky prevalence anti-HAV
protilatek s narodnim prehledem z roku 2001
(graf 1), vidime, Ze naSe hodnoty séroprevalen-
ce jsou nizsi ve vSech tiech vékovych skupi-
nach. Nami dosaZené nizsi hodnoty séropreva-
lence anti-HAV protilatek v dospélé populaci
mohou byt vysvétleny vylouc¢enim osob s pozi-
tivni anamnézou vakcinace proti VHA. Tim, Ze
jsme vyloudili ze sledovani osoby s VHA v ana-
mnéze, ukazuji tyto vysledky na vysoké zastou-
peni asymptomatickych forem VHA v populaci.

Diskuse

Séroprevalence asymptomatickych forem VHA
ve vy§§ich vékovych skupinach je vysoka. Vice jak
52 % vsech osob starsich 50 let a vice jak 77 % osob
6lletych a starsich prodélalo VHA v minulosti
a maji solidni celoZivotni imunitu. Nage nizsi hod-
noty séroprevalence proti narodnimu sérologické-
mu piehledu z roku 2001 jsou dany vyloucenim
otkovanych osob s postvakcinaéni anti-HAV poziti-
vitou a osob, které prodélaly VHA symptomaticky.
Takto vysoka séroprevalence u neockovanych osob
s negativni anamnézou na prozitou virovou hepa-
titidu svédéi pravé o velice éastém asymptomatic-
kém prubéhu onemocnéni a vysoké incidenci VHA
v povaleénych letech, kdy niz&i hygienicky stan-
dard usnadnoval Sifeni tohoto onemocnéni v popu-
laci. Z téchto diavodu se u osob 50 a viceletych uka-
zuje jako efektivni prevakcinaéni vySetifovani
anti-HAV protilatek, které je neopodstatnéné
u osob do 40 let véku. Nékteii autoii doporucuji
prevakcinaéni vySetiovani podle hodnot séropreva-
lence i v mladsich vékovych skupinach [13, 14].
Jiné studie naopak neprokazuji ekonomicky
vyznam tohoto vySetiovani, cozZ je jesté méné efek-
tivni v pripadé vySetiovani pifed ofkovanim proti
virové hepatitidé B [7]. Byla zaznamenana nizsi
séroprevalence VHA u Zen ve srovnani s muZi.
Podobnych vysledki bylo dosazeno i v jinych studi-
ich [6, 23]. Vyssi séroprevalence VHA u muza by
mohla byt vysvétlena obecné ¢astéjSim porusova-
nim hygienickych pravidel a snadnéj$imu pienosu
v této skupiné osob. Nejvnimavéjsi a rizikovou sku-
pinou se jevi déti a mladi dospéli, kteti mohou byt
zdrojem infekce pro ostatni populaci, jsou tudiz
v soutasnosti indikaé¢ni skupinou k vakeinaci proti
VHA. Rada praci doporué¢uje ofkovani proti VHA
u této populacéni skupiny [15 ]. V rozvinutych
zemich se muzeme setkat s empirickou vakcinaci
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u osob mladsich 40 let [19]. V jinych, rozvojovych
oblastech svéta, s vy$si endemicitou virové hepati-
tidy A (jihovychodni Asie, Afrika, Jizni Amerika) se
naopak nedoporucuje ockovani déti a mladistvych,
protoZze vétSina téchto déti je jiz v brzkém véku
promoiena timto onemocnénim s dostateénou
postinfekéni imunitou. Prudky nartst séropreva-
lence anti-HAV protilatek se objevuje zejména se
$kolnim vékem [3]. Séroprevalence u déti v téchto
oblastech svéta je casto vysSsi nez 95% [1, 4, 9].
Ockovani v téchto pripadech je zcela neefektivni
a neekonomické [20].

Séroprevalence VHB v CR stoupa s vékem, ale
v ¢ase ma postupné klesajici trend (6,95 % v roce
1996, 5,59 % v roce 2001) [11]. D4 se piredpokléa-
dat pokles incidence VHB, zejména vzhledem
k plo§nému o¢kovani proti VHB vSech nové naro-
cim o¢kovanim proti VHB i v dospélé populaci, by
se i virova hepatitida typu B mohla ¢asem zaradit
mezi potencialné eliminovatelné, piipadné az era-
dikovatelné infekéni onemocnéni [5]. Zjisténa pri-
tomnost protilatek proti povrchovému antigenu
HBYV u osob bez anamnestického tdaje o o¢kova-
ni v minulosti svéd¢i i o nedostateé¢ném povédomi
o¢kovanych osob proti ¢emu byli v minulosti
vlastné ockovani. Nejenom, Ze si nepamatuji pro-
ti ¢emu se nechali ockovat, ale je to i signal, Ze
systém evidence ofkovani v dospélé populaci ma
své velké mezery, které jsou navic umocnény
praktickou absenci ockovacich priakazt pro
dospélé. Vzhledem k tomu, Ze je zde predpoklad
narastu poc¢tu ockovani zejména v dospélém
véku, bude tento problém v budoucnu jesté umoc-
nén. Diky nizké séroprevalenci postinfekénich
anti-HBc protilatek v nasi populaci je prevakci-
na¢ni vySetiovani hladin protilatek u vsech véko-
vych skupin zbytecné.

Zavér

Séroprevalence protilatek proti viru hepatitidy
A v dospélé populaci stoupa s vékem. Hrani¢nim
vékem tohoto vzestupu je vék 40 let. Vysoka pre-
valence anti-HAV protilatek ve vékové skupiné 50
a viceletych, u osob bez anamnézy o¢kovani nebo
onemocnéni VHA v minulosti, svédéi o vysokém
vyskytu asymptomatickych forem onemocnéni
v nasi populaci. V piipadé zgjmu o preventivni
ofkovani proti VHA u této populacéni skupiny
doporucujeme provést prevakcinaéni sérologické
vySetfeni anti-HAV protilatek, které se jevi jako
efektivni a ekonomicky vyhodné. Prevalence proti-
latek proti viru hepatitidy B je také zavisla na
véku, ale v nasi populaci je nizka. Prevakcinaéni
vySetfovani je v tomto pripadé neefektivni.
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