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Bevezetés: A pertussis (szamarkohogés) akut 1éguati fert6z8 betegség, amelyet a Bordetelln pertussis okoz, és krénikus,
stlyos kohogés jellemez. A pertussis védGoltas beaddsianak optimdlis rendje nem tisztazott, igy orszigonként eltér.
Céllitiizés: A pertussis szeroprevalencidjanak becslése magyarorszagi felndttek korében.

Modszer: Szérum-antipertussistoxin-immunglobulin-G (anti-PT-IgG)-antitest-szintek elemzése enzimhez kotott im-
munoszorbens vizsgilattal felnSttekben, hdziorvosi praxisokban, egy éven at. A szérummintik a gyirt6 utasitisainak
megfelelGen keriiltek osztilyozdsra, agymint: erésen valdszindsithet§ a fenndlld/kozelmultban lezajlott fert6zés
(21,5 optikaistirtiség [ OS]-egység); valoszind a fennall6 /kézelmultban lezajlott fert6zés (21,0 OS-egység); szeropo-
zitivitds (>0,3 OS-egység); illetve szeronegativitas (<0,3 OS-egység).

Eredmények: A vizsgilatban 1999 felnétt (60,6% nd; atlagos életkor 47,4 + 17,7 év) vett részt. Koziilik 14,8% volt
szeropozitiv, 1,1% esetében valdszintsithetd, mig 0,1% esetében erdsen valdszindsithets volt a fennallé /kozelmult-
ban lezajlott fert&zés.

Kovetkeztetések: A résztvevBk 85,2%-a szeronegativ volt, és ily médon fogékony a pertussisfert§zésre. Koriilbeliil 1%
esetében volt valészindsithetS a fennall /kézelmultban lezajlott fertézés, amely potencidlisan dtterjedhet fiatal cse-
csemdkre. A felnSttek immunizdldsa kulcsjelentségli a csecsemd8k kozvetett védelme szempontjabol.
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Seroprevalence of Bordetella pertussis antibodies in adults in Hungary:
results of an epidemiological cross-sectional study

Introduction: Pertussis (Wwhooping cough) is an acute respiratory tract infection caused by Bordetella pertussis that is
characterized by a chronic, severe cough. The optimum immunization schedule for pertussis is unclear, so these vary
by countries.

Aim: To estimate the seroprevalence of pertussis in adults in Hungary.

Method: Serum anti-pertussis toxin immunoglobulin G (anti-PT IgG) antibody levels were analyzed using enzyme-
linked immunosorbent assay in adults in general practitioners’ practices during one year. Sera were classified follow-
ing manufacturer’s instructions as: strongly indicative of current/recent infection (21.5 optical density [OD] units);
indicative of current/recent infection (21.0 OD units); seropositive (>0.3 OD units); or seronegative (<0.3 OD
units).

Results: 1999 adults (60.6% female; mean age 47.4 + 17.7 years) were included. 14.8% were seropositive, 1.1% were
indicative of current/recent infection, and 0.1% were strongly indicative of current/recent infection.

Conclusions: 85.2% of the subjects were seronegative and therefore susceptible to pertussis infection. Approximately
1% was suspicious of current/recent pertussis infection, potentially transmissible to susceptible young infants. Vac-
cination of adults is a key way to indirectly protect infants.
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Roviditések

anti-PT-IgG = antipertussistoxin-immunglobulin-G; CI = kon-
fidenciaintervallum; ELISA = (enzyme-linked immunosorbent
assay) enzimhez kotott immunoszorbens vizsgilat; EU =
ELISA-egység; FDA (U.S. Food and Drug Administration) az
Amerikai Egyesiilt Allamok Elelmiszer-biztonsigi és Gyogy-
szerészeti Hivatala; OS = optikai stiriség; SD = standard devi-
4ci6 (szords)

e

A pertussis (szamarkohogés) akut léguti fert6z6 beteg-
ség, amelyet a Bordetella pertussis okoz, és krénikus, sa-
lyos kohogés jellemez [1]. A pertussisos Gjsziilottek és
beoltatlan csecsemdk esetében potencidlisan életveszé-
lyes fert6z6 betegség [2], igy csecsembkorban ajanlott a
védooltis. Magyarorszagon a pertussis elleni immuniza-
list — kombindlt diftéria-tetanusz-teljes sejtes pertussis
vakcindval — 1953-ban vezették be [3]. Ennek hatdsira
jelent&sen csokkent a pertussisfert6zés el6forduldsi gya-
korisaga [3]. Ezt a vakcinat véltotta fel 2006-ban egy
kombinalt diftéria-tetanusz-acellularis pertussis vakcina
[4]. A pertussis elleni védGoltas beaddsinak optimdlis
rendje nem tisztizott, igy orszidgonként eltér; Magyaror-
szdgon a jelenleg ajanlott oltdsi rendben az acellularis
vakcina beadasa 2, 3 és 4 hénapos korban ajanlott, ame-
lyet emlékeztetd oltasok kovetnek 1,5, 6 és 11 éves élet-
korban [5]. Az atoltottsig Magyarorszagon mindegyik
dozis esetében nagyon magas (>99%) [6].

Ennek ellenére a felnSttek a védSoltist vagy a termé-
szetes fert6zést kovetSen a csékkend immunitds kovet-
keztében ki vannak téve a pertussisfert6zés kockazatanak
[7-10]. Bar a pertussis felnSttkorban altaliban nem
stlyos, mégis morbiditast okoz, és — ami sokkal fonto-
sabb — a beteg felnSttekrdl a fert6zés atterjedhet azokra
a csecsemd@kre, akik még nem részesiiltek (teljes kord)
védBoltisban [9]. Egyes eurdpai orszigokban ezért be-
vezették a serdils-, felnétt- és idGskori emlékeztets
oltasok kiilonféle kombinacidit; ilyen a ,,cocooning”
(fészekimmunizalasi) stratégia (az Gjsziilottel egy hiztar-
tasban é16k immunizalasa) vagy a varand6s n6k immuni-
zdldsa (a csecsemd szervezetébe a placentin it bejutd
antitestek biztositdsa) [11, 12]. A serdilékori emlékez-
tetS oltas bevezetése mellett ezeknek a stratégidknak az
ajanlasira Magyarorszagon még nem keriilt sor [11]. Te-
kintettel arra, hogy a bejelentési arany Magyarorszagon a
csecsemBknél (<1 éves életkor) 2014-ben 2,24 /100 000
volt — kortlbeldl 12-szer nagyobb, mint az 1 éves vagy
id6sebb kisgyermekeknél (kb. 0,18,/100 000) [13] —, a
gyermekpopulacié magas szint{ dtoltottsiga ellenére a
csecsemOk még egyértelmten ki vannak téve a pertussis-
fert6zés kockazatanak.

Bir Magyarorszagon a pertussis Osszesitett bejelentési
aranya (2015-ben 0,17,/100 000) [14, 15] a legalacso-
nyabbak koz¢é tartozik Eurépdban [13], az aluljelentett-
ség jol ismert jelenség, kiilonosen felnStteknél, akiknél a
tinetek altaliban joval enyhébbek, mint csecsemdkor-
ban, igy nehézséget jelent a megtazdstol valé megkiilon-
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boztetés [16]. A pertussis alacsony jelentési aranya, tar-
sulva a magas atoltottsigi szinttel, odavezethet, hogy a
haziorvosok Magyarorszagon krénikus kohogés esetén
feln6tteknél nem végeznek specifikus kivizsgalast pertus-
sisra. A pertussis tényleges el6forduldsi gyakorisiga ily
moédon jelentdsen magasabb lehet, mint a bejelentett
eseteké, kiilondsen a felnGttek korében.

A pertussis el6forduldsi gyakorisiganak valésaghtibb
becslése szeroepidemioldgiai vizsgalatok alapjan tortén-
het, amelyek segithetnek a védettség idStartamdnak, az
emlékeztets oltasok sziikségességének, valamint a beteg-
ség Ujboli kialakuldsa mogott meghuzdédod okoknak a
meghatarozasiban is [17].

Bir a magas antitesttiter nemrég lezajlott fertézésre
utal, az alacsonyabb értékek mogott dllhat kordbbi ferts-
zés vagy a véddoltas. Jollehet a magasabb antipertussis-
toxin-immunglobulin-G (anti-PT-IgG)-szinteket Gssze-
fiiggésbe hoztak a pertussis elleni védelemmel [18],
nincs konszenzus a pertussis elleni protektiv antitestszint
vonatkozasiaban. Kiilonb6z8 orszigokban tobb tanul-
mény vizsgilta a pertussisantigének szeroprevalencidjat,
am mivel ez iddig Magyarorszigon nem kertilt sor ilyen
vizsgilatokra, a jelen szeroepidemioldgiai vizsgilatunk
célkitizése az volt, hogy felbecstiljik a pertussis szero-
prevalencidjat a magyarorszagi feln6ttek korében.

Moébdszer

Epidemiolégiai, keresztmetszeti vizsgilatunkra
(NCT02014519) telnéttek bevondsival, 6t centrumban
kertilt sor Magyarorszagon. A résztvevok toborzisit a
haziorvosi praxisok végezték 2014. 4prilis 24. és 2015.
aprilis 24. kozott, a leggyakrabban mis okbdl torténd
orvosi konzulticié sorin, de olykor telefonon vagy e-
mailben is megkeresték a pacienseket (f6leg a fiatalabbak
korében volt nehezebb a betegbevalasztis). A részvételi
kovetelmények kozé tartozott a 18 éves vagy id&sebb
életkor és az irdsos beleegyez§ nyilatkozat, illetve nem
kaphattak pertussis elleni véd@oltist a vizsgalatot meg-
¢l6z8 12 honapban, tovabba a diagnosztizalt vagy gyani-
tott immunologiai betegség hidnya.

A szérum-PT-1gG-szinteket a kereskedelemben for-
galmazott, enzimhez kozott immunoszorbens vizsgild
(ELISA)-készlettel (PERTUSSCAN PT I4G, Euro Diag-
nostics AB, Malmo, Svédorszag) a Nemzeti Epidemiol6-
giai Kézpont laboratériumaban hatiroztik meg standar-
dizalt és validilt eljarassal, a gyartd utasitdsai szerint
[19]. A szérummintikat a gyarté dltal el6re meghatiro-
zott hatarértékeknek megfelelen a kovetkezd csopor-
tokba soroltuk: er8sen valészintsitheté a fennalld /ko-
zelmultban lezajlott  fertézés (21,5 optikaistirtiség
[OS]-egység: megfelel 110 ELISA-egység [EU]/ml-nek
az Amerikai Egyesiilt Allamok Elelmiszer-biztonsigi és
Gyobgyszerészeti Hivatala [Food and Drug Administra-
tion] 3. standard gyartasi tételével (standard Lot 3)
szemben [19]); valdszindsithetd a fennallé /kozelmult-
ban lezajlott fertézés (21,0 OS-egység: megfelel 70
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EU/ml-nek); szeropozitiv (>0,3 OS-egység, amely
megfelel 18 EU/ml-nek; a mdédszer érzékenységi hati-
ra); illetve szeronegativ (<0,3 OS-egység).

Vizsgalatunk {6 célja az anti-PT-IgG-szeroprevalencia
értékelése volt hazai felnStteken a fent meghatarozott ha-
tarértékek szerinti csoportositasban. Kiértékeltiik az
eredményeket korcsoportok szerint is (18-29, 3044,
45-59 ¢és 260 éves korcsoportok). A szeropozitivitis ¢és a
fennallé /kozelmultban lezajlott fert6zést valdszintsitd
anti-PT-IgG-szintek 6sszehasonlitisa khi-négyzet proba-
val tortént. A szeropozitivitas, valamint a korcsoport, a
nem, a pertussis elleni véd&oltasi stitusz, a kortorténet-
ben szerepld pertussisfert6zés, a megel6z4 12 hénap so-
ran alkalmazott gybgyszerek (léguti fert6zések ellen adott
antibiotikumok, vénykoteles és vény nélkiil kaphatd ko-
hogéscsillapitok), a megel$z6 12 honap sordn bekovetke-
zett 1éguti fertézések, valamint a dohdnyzasi statusz vizs-
galata logisztikus regresszids analizissel tortént (a
paraméterek becslését maximum likelihood [legnagyobb
valésziniiség ] modszerrel végezve). Ugyanerre az elem-
zésre kertilt sor a fenndll /kozelmultban lezajlott fertd-
zést valoszinGsit§ antitestszintek esetében. A szaturalt
(azaz minden potencidlis tényez6t figyelembe vevé) mo-
dellen feliil a hatrafelé haladé valtozotorléses (backward
elimination) maodszerrel kapott végs6 modellek (ame-
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lyekben 0,20-es p-érték a kovetelmény valamely potenci-
alis tényez modellben tartasara) is alkalmazdsra kertiltek.
Mindkét modell korrigilasra keriilt az abban alkalmazott
Osszes egyéb tényezdvel, beleértve a zavard tényezSket
(confoundereket) is. Statisztikailag szignifikinsnak a
p<0,05 értékeket tekintettiik. Minden statisztikai elem-
zés elvégzése a SAS Version 9.2 programmal tortént.

A célul kitizott mintaméret egy korabbi, hasonlé izra-
eli [20] vizsgalat alapjan koriilbeliil 2000 6 volt (400 {6
a 18-29 éves, 550 6 a 30—44 éves, 510 £ a 45-59 éves
és 540 {6 a 260 éves korcsoportban).

Eredmények

Osszesen 1999 olyan személy keriilt bevalogatdsra, akik
értékelhet$ adatokat szolgaltattak (egy személyt zartunk
ki, mivel nem felelt meg a bevalasztisi és a kizarasi kritéri-
umoknak). A demografiai jellemz&ket az 1. tdblizat is-
merteti. Meg kell jegyezni, hogy 836 személy nem ismer-
te a sajat véddoltdsi statuszat. Azok koziil, akik tudtik,
hogy be voltak-¢ oltva szamarkohogés ellen, 75,8% kapott
védboltast. A szamarkohogés személyes kortorténetével
tisztaban 1év6 személyeknek csak az 5,6%-a jelezte, hogy
diagnosztizaltak naluk koridbban szamarkohogést, a legy-
gyakrabban (86,2%) gyermekkorban. A szeropozitiv

1. tiblazat | A vizsgalati populdcié altaliban és anti-PT-IgG-szeropozitivitds szerinti csoportositdsban

Osszes résztvevd Szeropozitiv* Szeronegativ®
(n=1999) (n=295) (n=1704)
Demogrifiai adatok
Eletkor (év) 474 +177 48,8 + 194 471 +17 4

Nék

1212,/1999 (60,6)

160,295 (54,2)

1052,/1704 (61,7)

Pertussis-koértorténet

Pertussis elleni védGoltas

882,/1163 (75,8)

127,/165 (77,0)

755,998 (75,7)

Pertussis a kortorténetben

88,1566 (5,6)

15,227 (6,6)

73,1339 (5,5)

Csecsemdk 3/87 (34) 0 3/73 (4,1)
Gyermekek 75/87 (86,2) 13/14 (92,9) 62/73 (84,9)
Serdiil6k 3/87 (3,4) 1/14 (7,1) 2/73(2,7)
Felnéttek 6,/87(6,9) 0 6/73 (8,2)

Tartés kohogés*

164,/1971 (8,3)

20,290 (6,9)

144,/1681 (8,6)

Kozelmultbeli érintkezés pertussisban vagy kronikus 227,/1795 (12,6)

kohogésben szenvedSvel©

30,270 (11,1) 197,/1525 (12.9)

Rendszeres érintkezés gyermekekkel

919,/1999 (46,0)

122,295 (41,4) 797 /1704 (46,8)

Relevins gyogyszerek?

241,/1962 (12,3)

39,287 (13,6) 202/1675 (12,1)

Relevans hospitalizaciok®

10,1994 (0,5)

4/294 (1,4) 6,/1700 (0,4)

Atlagolt adatok + SD vagy n/N (%), ahol az N az ismert adatokkal rendelkez résztvevék szdma.

*>0,3 OS-egység.
b<0,3 OS-egység.
‘Az el6z8 12 hénap sordn >3 héten 4t tartd kohogés.

4Barmilyen antibiotikum és/vagy egyéb gyogyszer (példaul barmilyen kohogéscsillapitd) alsé 1éguti fertézésekre vagy (gyanitott) pertussisfertd-

zésekre a megel6z6 12 hénap soran.
‘Léguti fert6zések miatti hospitalizacidk a megel6z6 12 honap sordn.

anti-PT-IgG = antipertussistoxin-immunglobulin-G; OS = optikai siirtiség; SD = standard deviacié
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résztvevlk egyike sem emlitette, hogy kordbban, felngtt- | medidn értékben 1 alkalommal (tartomany: 1-5 alkalom),
korban diagnosztizaltdk volna a szamarkohogést. Az el- | szintén median értékben 9 napra (tartomany: 3-35 nap).
mult 12 hénapban tartés kohogésrél beszamolodk (8,3%) Osszesen 295 személy (14,8%) volt anti-PT-IgG-sze-
koziil a tobbség (86,4%) azt jelentette, hogy kohogése | ropozitiv (>0,3 OS-egység), 22 paciens (1,1%) érte el a
legaldbb 30 napon it tartott, és szdraz jellegti volt (54,3%). | fenndllé /kézelmaltban lezajlott fert6zést valészindsits
A résztvevSk 12,6%-a jelzett személyes kontaktust a meg- | (21,0 OS-egység) és 2 személy (0,1%) a fenndallé /kozel-
el6z6 12 hénap soran valakivel — f6leg csaladtaggal | multban lezajlott fert6zést nyomatékosan valészindsits
(61,7%) és napi szinten (67,8%) —, aki krénikus kohogés- | (21,5 OS-egység) szintet (2. tdblazaz).

ben szenvedett. A résztvevSknek csak a 0,5%-4t hospitali- A szeropozitivitds (>0,3 OS-egység) szignifikinsan
zaltak a megel6z6 12 hénap soran léguti fertézés miatt | (p = 0,0004) valtozott a korcsoportok szerint, és a leg-

2. tiblazat | Az egyes hatirértékek alatti/feletti anti-PT-IgG-szinttel rendelkezd résztvevék
Anti-PT-IgG-szint Osszes résztvevd Korcsoportok
(n = 1999) 18-29 évesck 3044 évesck 45-59 évesck 260 évesck
(n =408) (n=541) (n=509) (n=541)
Nyomatékosan valdszindsiti a 2 0 1 1 0
fenndll6 /kozelmultban lezajlott (0,10 [0,01-0,36]) (0,00 [0,00-0,90]) (0,18 [0,00-1,03]) (0,20 [0,00-1,09]) (0,00 [0,00-0,68])

fert6zést (21,5 OS-egység)

Val6szintsiti a fenndll / 22
kozelmaltban lezajlott fertézést (1,10 [0,69-1,66])
(21,0 OS-egység)

2 5 4 11
(0,49 [0,06-1,76]) (0,92 [0,30-2,14]) (0,79 [0,21-2,00]) (2,03 [1,02-3,61])

Szeropozitiv (0,3 OS-egység) 295 (14,76 67 (16,42 67 (12,38 56 (11,00 105 (19,41
[13,23-16,39]) [12,96-20,38]) [9,73-15,46]) [8,42-14,05]) [16,16-23,00])
Szeronegativ (0,3 OS-egység) 1704 (85,24 341 (83,58 474 (87,62 453 (89,00 436 (80,59

[83,61-86,771)

[79,62-87,04]) [84,54-90,27]) [85,95-91,58]) [77,00-83,84])

Adatok: n (% [95% CI]).

anti-PT-IgG = antipertussistoxin-immunglobulin-G; CI = konfidenciaintervallum; OS = optikai stir(iség

3. tdblézat | Ay illeszretr logisztikus regresszios modell becsiile koefficiensei a szeropozitivitdsta® a hétrafelé haladé valtozétorlés (backward elimination) el és utdn
Jellemz&k Szaturalt modell Végs6 modell
OR (95% CI) p-érték OR (95% CI) p-érték

18-29 évesek vs. 45-59 évesek® 1,64 (1,10-2,44) 0,015 1,67 (1,13-2,46) 0,0094
30-44 évesek vs. 45-59 évesek® 1,15 (0,78-1,70) 0,48 1,17 (0,80-1,71) 0,41
260 évesek vs. 45-59 évesek® 2,13 (1,46-3,12) <0,0001 1,97 (1,39-2,80) 0,0002
Férfiak vs. n6k 1,29 (1,00-1,67) 0,050 1,30 (1,01-1,68) 0,041
VédGoltis igen vs. nem 1,46 (0,92-2,29) 0,11 - -
Véddsoltis nem ismert vs. nem 1,36 (0,90-2,05) 0,15 - -
Pertussis igen vs. nem 0,99 (0,54-1,81) 0,97 - -
Pertussis nem ismert vs. nem 0,99 (0,72-1,37) 0,96 - -
Gydbgyszerek® igen vs. nem 1,04 (0,71-1,54) 0,83 - -
Gybgyszerek® nem ismert vs. nem 1,44 (0,62-3,33) 0,39 - -
Hospitalizdcié® igen vs. nem 3,01 (0,79-11,55) 0,11 - -
Hospitalizicié? nem ismert vs. nem 1,03 (0,11-10,21) 0,98 - -
Jelenlegi dohdnyos vs. sose dohdnyzott 1,36 (0,99-1,87) 0,055 1,38 (1,01-1,89) 0,045
Korabbi dohdnyos vs. sose dohanyzott 1,44 (1,07-1,95) 0,018 1,46 (1,08-1,97) 0,014

*>0,3 OS-egység.

bA legalacsonyabb szeropozitivitisi korcsoport szolgalt referenciaként.
“Barmilyen antibiotikum és/vagy egyéb gydgyszer (példdul barmilyen kohogéscsillapitd) alsé 1éguti fertézésekre vagy (gyanitott) pertussisferts-

zésekre a megel6z6 12 hénap soran.

dLéguti fertézések miatti hospitaliziciok a megeléz8 12 hénap sordn.

CI = konfidenciaintervallum; OR = esélyhanyados; OS =

optikai stiriség; vs. = versus
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magasabb értéket a 260 éves, illetve a 18-29 éves kor-
csoportban érte el, azonban a fennallo/kozelmultban
lezajlott fert&zési statusz (21,0 OS-egység) nem valto-
zott szignifikinsan az életkorral (p = 0,096).

Kiilonboz6 jellemzdk szignifikins kapcesolatban alltak
a szeropozitivitissal (>0,3 versus <0,3 OS-egység). Ezek
kozé tartozott az életkor (a 18-29 éves, a 260 éves ver-
sus a 45-59 éves korcsoport), a nem és a dohanyzdsi sta-
tusz (3. tablizar). A fennill6/kozelmultban lezajlott
fert6zés fokozott valoszintisége (21,0 versus <1,0 OS-
egység) vonatkozasaban visszafelé irinyul6 valtozotorlést
kovetSen csak a dohdnyzasi stitusz maradt szignifikins,
bar a 260 éves korcsoportban a fennall6 /kézelmultban
lezajlott fert&zés fokozott valészintisége felé mutato ten-
dencia volt megfigyelhets (4. tablizat).

Megbeszélés

Ebben a magyarorszagi tanulmanyban a részt vev$ egész-
séges felnGttek 14,8%-a (2014-2015 soran) anti-PT-1gG-
szeropozitivitast (>0,3 OS) mutatott. Ez alacsonyabb,
mint amit més orszdgokban feln&tteken végzett szeropre-
valenciavizsgalatokban jelentettek (kb. 20-80% [20-27].

Meg kell azonban jegyezni, hogy ezekben a vizsgila-
tokban kiilonféle meghatarozasi modszereket alkalmaz-
tak, a szeropozitivitds definialasira alkalmazott egységek
és hatarértékek jelentSsen eltértek, ami korlatozza 6ssze-
hasonlithatésagukat [16]. Ezenfeliil az anti-PT-1gG-sze-
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ropozitivitas oka lehet korabban lezajlott pertussisfert-
z¢és vagy beadott védGoltis [28]. Bar a jelen vizsgilatban
egyetlen résztvevé sem kapott pertussis elleni védGoltast
az elmult egy évben, ez nem feltétlentl volt igy a tobbi
szeroepidemiolégiai vizsgilat esetében. E problémaktél
eltekintve a jelen tanulmdnyban a vizsgalt felnGttek
85,2%-a volt szeronegativ, azaz esetiitkben fenndll a per-
tussistert6zés kockizata. Bir Magyarorszigon a gyer-
mekkori dtoltottsigi ariny nagyon magas [6], a pertussis
elleni védettség id6vel gyengiil [7-10], ami azt jelenti,
hogy sok feln6ttnél mar nem all fenn védettség. Ez elke-
riilhetd a felnSttkori emlékeztets oltisok alkalmazasaval,
amelyeket méar bevezettek kiillonboz6 eurdpai orszagok-
ban [11] és az Egyestilt Allamokban [29].

A jelen tanulmanyban a résztvevék 1,1%-a rendelke-
zett 21,0 OS anti-PT-IgG-szinttel, amely valészindsiti a
fennall6 /kozelmultban lezajlott fert6zést. Nehéz ezt
mas vizsgilatokkal 6sszehasonlitani, mivel ezek a vizsga-
latok kiilonb6z6 meghatirozasi mddszereket, hatarérté-
keket és definicidkat alkalmaztak, de felnStteknél az el-
mult évben lezajlott fert6zések, illetve a kozelmultbeli/
aktiv fertGzések aranya 1-10% kozotti volt [22, 25, 27,
30-36], amely hasonlé vagy magasabb anndl, mint amit
a jelen vizsgalat mutat.

Sajat szeroprevalenciaadatainknak a jelentett pertussis-
esetekkel torténd osszehasonlitdsa érdekében elvégeztiik
a pertussis el6forduldsi gyakorisiganak becslését a szero-
prevalenciaadatok és a gyart6 altal el6re meghatarozott

4. téblizat | Az illesztett logisztikus regresszios modell becsiilt koefficiensei a jelenlegi/kizelmaltbeli fertézések fokozott valoszintiségére,? a hétrafelé halado
viltozétorlés (backward elimination) elStt és utin
Jellemzdk Szaturalt modell Végsé modell
OR (95% CI) p-érték OR (95% CI) p-érték
18-29 évesek vs. 45-59 évesek® 0,57 (0,10-3,31) 0,53 0,58 (0,11-3,24) 0,54
30-44 évesek vs. 45-59 évesek® 1,21 (0,31-4,74) 0,79 1,21 (0,32-4,57) 0,78
>60 évesek vs. 45-59 évesek® 3,60 (1,06-12,24) 0,040 2,99 (0,94-9,56) 0,064
Férfiak vs. n6k 1,55 (0,65-3,70) 0,32 - -
Véd&oltis igen vs. nem 2,03 (0,35-11,81) 0,43 - -
Véddoltds nem ismert vs. nem 3,31 (0,71-15,5) 0,13 - -
Pertussis igen vs. nem 0,45 (0,06-3,64) 0,45 - -
Pertussis nem ismert vs. nem 0,30 (0,08-1,08) 0,065 - -
Gydgyszerek® igen vs. nem 1,24 (0,35-4,38) 0,74 - -
Gybgyszerek® nem ismert vs. nem 2,14 (0,25-17,97) 0,49 - -
Hospitalizacié® igen vs. nem 0,00 (0,00-NR) 0,99 - -
Hospitalizcié® nem ismert vs. nem 0,00 (0,00-NR) 1,00 - -
Jelenlegi dohdnyos vs. sose dohdnyzott 7,08 (2,17-23,16) 0,0012 7,50 (2,32-24,31) 0,0008
Korabbi dohinyos vs. sose dohanyzott 4,12 (1,21-14,01) 0,024 4,07 (1,21-13,64) 0,023

21,0 OS-egység.

bA legalacsonyabb szeropozitivitist korcsoport szolglt referenciaként.
‘Barmilyen antibiotikum és /vagy egyéb gyogyszer (példdul barmilyen kohogéscsillapitd) alsé 1éguti fertézésekre vagy (gyanitott) pertussisfertd-

zésekre a megel6z3 12 honap sordn.

2on

ILégati fertézések miatti hospitalizaciok a megeléz8 12 hénap sordn.

CI = konfidenciaintervallum; NR = nem jelentett; OR = esélyhdanyados; OS = optikai stirtiség; vs. = versus

ORVOSI HETILAP

507

2018 m 159. évfolyam, 13. szam



hatdrértékek kombinacidja alapjan. El6zetesen de Melker
és misas [37] alkalmaztak az el6forduldsi gyakorisig
becslésére szeroprevalenciaadatokat a fert6zés 6ta eltelt
id6tartam alatti antitestszint-csokkenéssel kombinalva.
Feltéve, hogy a ,,kozelmultbeli” sz6 az el6z6 évet jelenti,
az 1999 piciens koziil 2 (0,1%) olyan résztvevd volt, aki-
nél a mért szint nyomatékosan valoszintsiti a fenndll6/
kozelmaltban lezajlott fertézést (21,5 OS-egység), és ez
a jelen vizsgalatban durva becsléssel 100,100 000 éves
pertussiselfordulasi gyakorisigi ardnynak felelne meg.
Hasonléan az 1999 piciens kozil 22 személy (1,1%)
rendelkezett a fennall6 /kozelmultban lezajlott fert&zést
valészinGsitd szinttel (21,0 OS-egység), amely szintén
durva becsléssel 1100,/100 000 éves pertussiselGtordu-
lasi gyakorisagi aranyt eredményezne. Ezek a durva becs-
lések Magyarorszagon kb. 500-szor-6000-szer nagyobb
el6fordulasi gyakorisagot jeleznek, mint a 2014-ben a
legalibb 20 éves életkortiaknal jelentett ariny (kb.
0,19,/100 000) [13], ami nagyon nagy mérv( aluljelen-
tettséget jelez. Egy kozelmultbeli attekinté kozlemény
vilagszerte hasonlé eltéréseket taldlt [16]. Meg kell je-
gyezni azonban, hogy a jelen vizsgalatot nem arra ter-
veztik, hogy ilyen tipusa szamitisokat végezziink, és a
Hkozelmdltbeli” sz6 (a gyirtdé meghatirozasa szerint)
nem feltétleniil azonos az 1 éves id6tartammal.

A felnéttkori emlékeztetS oltds bevezetése ebben a kor-
csoportban segithetné a pertussisterhelés csokkentését, és
ugyancsak csokkenthetné a fogékony csecsemék megfer-
t6z8désének kockazatit. Az elsédleges védGoltisi sorozat
beadasa el6tti id6szakban a csecsemdk védelmét szolgal-
hatja a fészekimmunizalds (cocooning) vagy a varandos
nék immunizalisa. Kilonboz§ eurdpai orszagok [11] és
az Egyesiilt Allamok [29] bevezették a fenti megkozelité-
sek egyikét-masikit az Gjsziilottek védelmére. A kozel-
multbeli adatok azonban azt jelzik, hogy a sziilGknek a
sziilést kovet§ idGszakban végzett immunizalisa nem fel-
tétlentil olyan eredményes, mint az anyaké a varandodssag
folyaman [38—40]. Bar az anya immunizaldsa elényos le-
het az Gjsziilott szamara, dnmagiban ez a megkozelités
nem enyhiti a felnétt populacié pertussisterhelését.

Jelen vizsgilatunkban a szeropozitivitds fennalldsa
szignifikinsan val6szinlibb volt a 260 éves és a 18-29
éves, mint a 45-59 éves korcsoportban, és a 260 éves
korcsoportban a fenndllé/kézelmaltban lezajlott ferts-
zés nagyobb valészinlségére mutatkozott tendencia,
mint a 45-59 éves korcsoportban. Osszességében ezek
az eredmények aldtimasztjak az immunitis gyengiilését a
gyermekkori védGoltasokat kovetGen, ami évekkel ké-
s6bb nagyobb fert6zési arinyokat okoz. Magyarorsza-
gon 2006-ban vezették be a 11 éves életkorban adott
pertussis emlékeztet$ oltast [4], igy a legfiatalabb kor-
csoportban néhany felnétt mar részesiilhetett 7-8 évvel
koribban ebben a védGoltisban. A populicié fennmara-
dé része feltehetSen legalabb 14 évvel kordbban kapott
utoljara pertussisvakcinat, vagy akdr sohasem részesiilt
ilyen véd&oltisban. Bar az immunitds meglehetésen
gyorsan gyengiil a pertussis-véddoltasok beadasat kove-
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téen [41], az anti-PT-antitestek kb. 10 éven keresztiil
jelen lehetnek [42]. Ily m6don a 18-29 éves korcsoport-
ban észlelt emelkedett szeropozitivitisi arany valdszini-
leg a serdiilGkori (vagy akar a gyermekkori) védGoltasok
kovetkezménye. A 260 éves korcsoportban az emelke-
dett szeropozitivitdsi ardny feltehet6leg Osszefiigg a per-
tussisfert6zésekkel, amelyek el6forduldsa szintén emel-
kedett ebben a korcsoportban. Ezen eredmények alapjan
az id6sek immunizaldsa Magyarorszagon el6ny6s lenne a
pertussisterhelés csokkenése szempontjibdl ebben a kor-
csoportban, amelyben jelentGs, pertussisszal Osszefiiggs
morbiditas tapasztalhat6 [43].

Egyes tovabbi vizsgilatok szintén nagyobb szeropozi-
tivitast jelentettek az idGsebb felnéttek korében [20, 23,
27]. Mas szerz6k azonban a legmagasabb szeropozitivi-
tasi aranyokat kiilonb6z6 fiatal felnétt korcsoportokban
jelentették [21, 24 ], vagy csekély eltéréseket észleltek a
feln6ttek korében [25]. Hasonléképpen egyes korabbi
vizsgilatok lehetséges Osszefiiggést jelentettek a valdszi-
nisithetd pertussisfert6zés és az emelked§ életkor ko-
zott [20, 22, 31], mig masok nem figyeltek meg ilyen
kapcsolatot [25, 34, 35]. Nem vilagos, hogy ezek az
eredmények valodi kiilonbségeket jeleznek az egyes or-
szagok és/vagy évek kozott, vagy ezek az ilyen kiillonb-
ségek azonositasihoz sziikséges megfelel6 nagysaga erd
hidnyat mutatjak.

A nemeket illetéen azt észleltiik, hogy a férfiakndl a
szeropozitivitds valoszintisége szignifikinsan nagyobb,
mint a n6knél, de nem rendelkeznek szignifikinsan na-
gyobb aranyban fennill6/kozelmultban lezajlott fertd-
zést jelz6 anti-PT-IgG-szinttel. A férfiak korében szintén
nagyobb szeropozitivitast jelentettek vizsgilatok Mexi-
kébél [24], Koredbdl [23] és Hollandidbdl [31], maés
tanulmanyokban azonban nem kozoltek szignifikans el-
téréseket a nemek kozotti szeropozitivitisban [21, 22,
26, 34-36]. Osszességében nem viligos, hogy van-e va-
16di kapcsolat a pertussis és a nemek kozott; ha van, ak-
kor ennek oka egyel6re ismeretlen.

A dohanyzasi statuszt illetéen korrelaciét figyeltiink
meg a szeropozitivitds és az aktudlis /korabbi dohanyzasi
statusz kozott, és még erdsebb korreldcié 4ll fenn a ko-
zelmultbeli pertussisfertézés bizonyitéka és az aktualis/
korabbi dohdnyzas kozott. Ennek az lehet az oka, hogy
a dohdnyosok hamsejtjeirél kimutattak, hogy fokozot-
tabban kotédnek a Bordetella pertussishoz [44], és ily
moédon fokozddik a pertussisfert§zés kockazta.

Limitaciok

A résztvevék némelyikét szokdsos haziorvosi vizsgalat
soran valogattak be, igy a vizsgilt populici6 betegebb
és/vagy egészségtudatosabb lehet, mint az dltalinos né-
pesség. Ez a toborzasi modszer feltehetéen a néi részt-
vevlk nagyobb aranyaért is felelés. Sajnos a toborzasi
modszerekrdl (haziorvosi rendelés, telefonhivis vagy
e-mail) nem 4allnak rendelkezésre pontos adatok, igy to-
borzasi médszerenként nem hasonlithatok 6ssze az ada-
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tok. Ugyanakkor, bir tudatiban vagyunk annak, hogy ez
a ,kényelmes minta” (convenience sample) a vizsgilat
korldtozé tényezje, agy gondoljuk, hogy valdszintleg
reprezentilja a teljes magyarorszagi felnétt populdciot.

Mivel nincs konszenzus arrdl, hogy milyen anti-PT-
antitest-kiiszObértéket lehet protektivnek tekinteni, a
szeroprevalenciavizsgilatok értelmezése notériusan ne-
héz. Ugyancsak, a gyart6 ,aktudlis/kézelmaltbeli” fer-
t6zés meghatirozisira adott definicidja meglehetGsen
homalyos, ami problémadssd teszi a tobbi vizsgalattal vald
osszehasonlitast. Végiil, a p-értékek nem voltak korrigal-
va a végpontok multiplicitasira (mivel csak egy vizsgalati
végpont volt), igy az eredmények statisztikai szignifikan-
ciajat csak 6vatosan lehet értelmezni.

Kovetkeztetések

Ebben a szeroprevalenciavizsgilatban a magyarorszagi
telnSttek 14,8%-a volt anti-PT-IgG-antitest-szeropozi-
tiv; fokozott kockazattak voltak a férfiak, a 260 éves, il-
letve a 18-29 éves korosztily, az aktudlisan/koribban
dohanyzok. A felnSttek fennmaradd 85,2%-a szeronega-
tiv volt, és ily médon ki vannak téve a pertussisfert6zés
kockazatanak. Ezenfeliil a felnéttek 1,1%-dnak esetében
volt megfigyelhets a jelenlegi/kozelmultbeli fertGzésre
utal6 bizonyiték; ebben a tekintetben fokozott kockaza-
taak a jelenlegi/koribbi dohinyosok, és tendencia
mutatkozott a 260 éves korcsoport fokozott kockdzatit
illetéen. Ez durva becsléssel évente 1100,/100 000 per-
tussisel6forduldsi gyakorisigot jelent, amely kb. 6000-
szer nagyobb, mint a magyarorszagi bejelentési arany. Ez
azt jelenti, hogy Magyarorszagon sok felnéttnél fordul-
hat el6 diagnosztizalatlan pertussisfert6zés, amellyel aka-
ratlanul megfert6zhetnek fogékony csecsemdket. A fel-
néttkori pertussis elleni emlékeztetd oltds bevezetése
segithetne elkeriilni ezt a potenciilis problémat [45].

Anyagi tamogatds: A vizsgilatot (NCT02014519) a
GlaxoSmithKline Biologicals SA timogatta, és részt vett
a vizsgilat minden fizisiban, beleértve az adatok elem-
zését is. A GlaxoSmithKline Biologicals SA a jelen kéz-
irat Osszedllitisaval és publikilasaval kapcsolatos Osszes
koltséget is finanszirozta.

Szerzdi munkamegosztis: D. R. és T. M. részt vett a vizs-
gilat elrendezésének kialakitisiban, tovibba elemezte és
értelmezte a vizsgilati adatokat. T. P. és T. M. gy(jtotte,
illetve generdlta az adatokat. Mindegyik szerz$ fontos
szellemi hozzajarulasokkal vett részt a kézirat Osszeallita-
sdban és kritikus dttekintésében. Mindegyik szerzé teljes
kord hozzatéréssel rendelkezett az adatokhoz, és a kéz-
irat benyujtasahoz el6zetesen végsS hozzajarulasat adta.
Mindegyik szerzé felelGsséget vallal a munka minden
vonatkozasaban azért, hogy a munka barmely részének
pontossagit és integritasit illet§ kérdések megtelels ki-
vizsgalasra és megvalaszoldsra keriiljenek. A jelen munka
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elvégzése az ICMJE-nek a tudomdnyos munkdk kivitele-
zésére, orvosi szaklapokban torténd megjelentésével,
szerkesztésére és kozléseire vonatkozé ajanlasaival 6ssz-
hangban tortént. A levelez§ szerzd viseli a végsé felelSs-
séget a kozlemény benytjtasaért.

Erdekeltségek: T. P. kijelenti, hogy részérdl nem all fenn
osszeférhetetlenség. D. R. és T. M. a GSK vallalatcsoport
munkatirsai. T. M. a munkavallaléi juttatisok részeként
rendelkezik a GSK vallalatcsoport részvényeivel.

Ko6szonetnyilvanitas

A szerz8k koszonetet mondanak dr. Farago Katalinnak (a vizsgilat
vezets orvosinak) a vizsgilatban végzett munkdjiért, Amulyn Jayadev-
nek (a GSK statisztikusdnak) a statisztikai tiamogatdsért, valamint And-
rew Vyse-nek (a GSK epidemiolégusinak) a kézirat dttekintése sordn
nyujtott értékes észrevételeiért. A szerz6k a GSK részérdl koszonetet
mondanak a Business & Decision Life Sciences platformnak a szerkesz-
tésben és a kézirat koordindciéjiban nyajtott segitségért. Grégory Le-
roux koordindlta a kézirat elkészitését és segitette a megjelentetését.
A szerzdk szintén koszonetet mondanak a GSK részérdl Jenny Lioydnak
(Compass Healthcare Communications Ltd.) a kézirat megszovege-
zésében és Osszedllitisiban nytjtott timogatasaért.
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