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NYUGAT-NILUSI VIRUS KIMUTATASA HUMAN MINTAKBOL

A nyugat-nilusi virus (West Nile virus: WNV) a Flaviviridae Flavivirus
nemzetségehez tartozd, izeltlabu vektorok - elsésorban Culex sp.
szunyogok - altal terjesztett viralis zoondzis, melyet el6szor egy fert6zaott,
lazas n6 veérébdl izolaltak 1937-ben Uganda ,West Nile” nevd
tartomanyaban [1,2].

A virussal fert6zdédni szunyogcsipés révén lehetséges, ugyanakkor
az ember ugynevezett fert6zési zsakutcanak tekinthetd, vagyis a virus
vektor kozvetitette emberrdl-emberre torténé terjedése nem jellemzd.
Ritkabb esetben a vér-, vagy szervdonacié révén tortént fertézédésre is
volt mar precedens, illetve a perinatalis vagy laktacié altali transzmisszio
lehet6ségerdl is beszamol a szakirodalom [3,4].

A virus az elmult évtizedekben vilagszerte elterjedtté valt, jelenlegi
ismereteink szerint pedig filogenetikailag legalabb kilenc genetikai
leszarmazasi vonala - ugynevezett lineage - kulonitheté el, melyek kozul
a lineage-1 és lineage-2 \virustorzsek hozhatdk bizonyithatdéan
osszefuggésbe human infekciokkal [5,6].

Magyarorszagon allatorvosi és vektor-kontrollhoz fz6d6 kutatasokban
lineage-1 és lineage-2, illetve egy legujabb lineage-9 virustorzs jelenlétét
egyarant igazoltak mar [7,8,9]. 2003-ban egy ludfarmon kitort jarvany
kapcsan azonositottak az allatok megbetegedésének hatterében lineage-1
nyugat-nilusi virus infekciét. 2004-ben pedig lineage-2 virustorzset
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mutattak ki vandorsélymokbdl [7]. A rakovetkez6 években lovak jarvanyos,
encephalitises megbetegedését is lineage-2 nyugat-nilusi virustorzs
okozta [9]. Mindemellett, egy harom éves szunyog surveillance keretében
a feltételezett legujabb 9. leszarmazasi vonalként identifikalt torzset is
kimutattak Uranotaenia unguiculata szunyogfajbdl [5]. Ez utdbbi virustorzs
human vonatkozasa azonban jelenleg még nem ismert. Az elmult években,
elsésorban allatorvosi teruleten nyert adatok alapjan a lineage-2 térzsek
jelenléte tinik meghatarozonak Koézép-Eurdépaban, beleértve hazankat is.
Kifejezetten endémiasnak Eurdopa déli, délkeleti, illetve kdozéps6 része
tekinthet6 (1.sz.abra).

1l.sz.abra

A bejelentett, human WNV fert6zések teriileti eloszlasa Eurépaban és
a Foldkozi-tenger térségében*

I Current season
Previous season
Earlier seasons
No reported cases

Not included w’ - ‘,

ECDC. Map produced on: 20 Nov 2015

*A 2015-6s év adatai piros szinnel jeldlve.[10]

A magyarorszagi human megbetegedésekkel kapcsolatban 2003-6ta allnak
rendelkezésre adatok, 2012-t6l pedig a nyugat-nilusi virusfert6zéseket a
bejelentendé megbetegedések kozé soroltak. A laboratériumilag igazolt
vagy valoszinlsithetdé akut infekcidk éves szama atlagosan 10-20 eset
korulire tehet6. A 2010-2015 kozotti adatokat figyelembe véve, leginkabb a
kozepsd orszagrész, valamint az alfoldi régio érintett (2.sz.abra).
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2.sz.abra

7

A szerolégiailag igazolt és valésziniisitett akut WNV fert6zések
megyénkeénti eloszlasa 2010-2015 kozott*

A szeroldgiailag igazolt és valdszindsitett akut Nyugat-nilusi
virusfertozések megyénkénti eloszlasa 2010-2015. kozott
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*A Viralis Zoondzisok Nemzeti Referencia Laboratérium sajat adatai.

A nyugat-nilusi virusfert6zések klinikai képe széles skalan mozoghat a
tunetmentes vagy enyhe lefolyassal jellemezhet6 fert6zésektdl az egészen
sulyos kozponti idegrendszeri manifesztacidig. Az inkubacios id6
atlagosan 2-14 nap, bar fontos megjegyezni, hogy a rovarcsipés idépontja,
kiléonésen a nyari idészakban nehezen behatarolhaté. A fert6zések
tobbsége szubklinikai, az esetek csupan 10-20%-aban alakul ki enyhe,
ldazas, influenzaszerli, gyakran maculopapularis vagy roseoliform
exanthemakkal kisért megbetegedés, melyet az angolszasz szakirodalom
nyugat-nilusi l1az néven tart szamon (WNF: West Nile fever). A fert6zottek
kb. 1%-aban alakul ki sulyos korlefolyassal Kkisért neurologiai
tunetegyuttes, mely az esetek tulnyomdé tobbségében aszeptikus
meningitis vagy encephalitis képében zajlik, ritkabban azonban kialakulhat
poliomyelitis-szer(i flaccid paralysis vagy Guillain-Barré szindréma is.
A neuroinvaziv koérforma kialakulasaban rizikdcsoportnak tekinthetd
az id6ésebb, 65 év feletti korosztaly, esetikben a progndzis is sokkal
rosszabb [2,11].
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Mivel a fert6zott személyek jelentés hanyada tunetmentes marad vagy
csak enyhe tuneteket produkal, és a klinikai diagnozis is sokszor
empirikusan torténik, a fert6zések mikrobiolégiai Kkivizsgalasara és
diagnosztizalasara sok esetben nem kerul sor. Ezért a nyugat-nilusi virus
human  populaciobeli jelenlegi  szeroprevalenciajara  vonatkozoan
nincsenek megbizhatd, friss adatok.

Human hasznalatra alkalmas vakcina kifejlesztésére mar folynak
kisérletek, azonban kereskedelmi forgalomban kaphato oltéanyag egyelére
meég nem érheté el Megelbzésre lehet6séget  biztositanak
a kozegészségugyi intézkedések, mint példaul a szunyogirtas vagy
a szunyogok szaporodasi helyeul szolgalé pangd vizek felszamolasa,
illetve az egyeni védekezés repellensek alkalmazasaval.
Lovak immunizalasara ugyanakkor van lehet6ség: létezik egy rekombinans
és egy inaktivalt virust tartalmazé vakcina. Utébbit eredetileg
az Egyesiilt Allamokban cirkulalé 1-es genetikai vonal ellen fejlesztették ki,
de becslések szerint a Kozép-Kelet-Eurépaban, igy hazankban is
megbetegedéseket okozd 2-es genetikai vonal altal okozott klinikai
tiunetek sulyossagat és id6tartamat is mérsékli, bizonyos foku
keresztvédettséget ad [12].

Specifikus terapiat még nem dolgoztak ki, jelenlegi ismereteink szerint
az egyetlen lehet6ség a tuneti kezelés.

A laboratériumi diagnosztika szeroldégiai moddszerekkel, a virus ellen
termelt ellenanyagok kimutatasaval torténik. Flavivirus fert6zések esetén
ugyanis a viraemia sokszor alacsony szinti és hamar lecseng.
Ezért, a virus kimutatasa vérb6l a klinikai tunetek megjelenésekor
tobbnyire mar nem lehetséges. Ugyanakkor a szeroldgiai diagnosztika is
sokszor nehézségekbe utkdzik, melyek koézul a Flavivirus nemzetségre
jellemz6 szeroldgiai keresztreakciokat érdemes elsdéként kiemelni [2].
Az egyes virusok ellen termelt ellenanyagok sok esetben mutatnak
keresztreakciét, mely jelenség megfigyelhetd valamennyi szeroldgiai
modszer alkalmazasakor, nehezitve a laboratériumi differencial
diagnosztikat. Annak ellenére, hogy a molekularis modszerek rutin
diagnosztikdban valé alkalmazhatésaga sokaig vitatott volt, az elmult
években tobb nemzetkozi publikacio is megjelent, melyek szerint példaul
a vizeletbdl végzett viruskimutatas igéretes lehetdéséget jelenthet a PCR
alapu modszerek bevezetése terén, bévitve a diagnosztikai eszkoztarat.
Az eddigi tapasztalatok szerint ugyanis vizeletb6l hosszabb ideig és
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magasabb koncentraciéban mutathaté ki a virus, Osszevetve egyéb
mintatipusokkal (vérsavo, liquor).

Figyelembe véve, hogy Magyarorszagon a Flavivirus nemzetség
egy masik tagja: a kullancsencephalitis-virus is endémias, illetve,
hogy az importalhaté flavivirusok (példaul Dengue-virus, Zika-virus)
iranyaba érkez6 vizsgalati kérések szamaban is novekvdé tendencia
figyelhet6 meg, célszeri a szeroldgiai diagnosztikat molekularis alapu
modszerekkel is béviteni. Amellett, hogy egy estleges PCR pozitiv
eredmény megerdsiti a diagnozist a szeroldgiai keresztreakcidkat mutato
vagy koinfekcid-gyanus esetekben, informaciot szolgaltathat
a Magyarorszagon cirkulald és jelenleg human megbetegedéseket okozo
virustorzsekrél is. Ezért a Virdlis Zoondzisok Nemzeti Referencia
Laboratoriuma 2014-t61 kezd6d6éen megkezdte az akut nyugat-nilusi
virusfert6zott személyek PCR  modszerrel  torténd  vizsgalatat.
A cél a kulonboz6 mintatipusok 6sszehasonlitdsa és annak megallapitasa
volt, hogy mely mintakbdl lehet a leghosszabb ideig kimutatni a virust.
Tovabbi célkitizés volt a PCR pozitiv mintak szekvenalassal torténd
azonositasa és a virusizolalas elvégzése.

2014-ben 0sszesen 11 akut fert6zott beteg kulonb6zé mintait vizsgaltuk.
Koézuluk harom beteg mutatott a nyugat-nilusi lazra jellemzé lazas,
kiltéses tluneteket, nyolc paciensre pedig a neuroinvaziv korforma volt
jellemz6. A vérsavo és liquor mintdk szeroldgiai vizsgalata szerint
megfigyelhetd tendencia, hogy a klinikai tinetek megjelenésekor mar
megtorténik a szerokonverzio: kifejezett 1gG, IgM és esetenként IgA valasz
detektalhatd. (Savopar vizsgalatakor titer emelkedés tobbnyire nem volt
megfigyelhetd.) A 11 beteg koézul 10 mintaja bizonyult alkalmasnak
PCR vizsgalat elvégzésére, mely soran 6sszesen harom paciens esetén
sikerult kimutatni a virust. Mindharom beteg neuroldgiai tuneteket
mutatott. A harom PCR pozitiv vizeletminta mellett két beteg vérsavdja is
pozitivnak bizonyult, azonban mindkét esetben alacsonyabb volt a
pozitivitas mértéke a vizelethez viszonyitva, illetve egy esetben
tapasztaltuk, hogy a késébbi mintavétellel érkezd vizelet még PCR pozitiv
volt, a korabbi mintavétellel levett liquor azonban mar negativ [13].
2015-ben Osszesen 21 akut és egy feltehetéen kdzelmultban atvészelt
fert6zott mintajat vontuk be a molekularis vizsgalatokba (18 neuroldgiai
tinetes és négy lazas, kiltéses beteg). Osszesen harom vérsavo,
egy liquor és kilenc vizeletmintabdl volt kimutathaté a virus. Kozponti
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idegrendszeri manifesztacid esetén ezuttal is magasabb volt a talalati
arany: a kilenc PCR pozitiv beteg kozul hét mutatott neuroldgiai tineteket.

A virustorzsek szekvenalasa, illetve egy mintabdl végzett teljes genom
szekvenalas igazolta, hogy valamennyi esetben lineage-2 virustorzs
okozta a megbetegedést. Az allatorvosi és az elmult két év human adatai
ugyan dominansan lineage-2 cirkulaciot latszanak alatamasztani
az orszagban, mivel azonban nem sikerult az 0sszes betegbdl kimutatni
a virust nem vonhatdé le messzemend kovetkeztetés arra vonatkozoan,
miszerint hazankban jelenleg kizardlag lineage-2 torzsek okozhatnak
human megbetegedéseket. Ennek megallapitasa érdekében indokolt
a jovbben tovabbi vizsgalatokat végezni, mely az akut fert6zottek
PCR modszerrel torténd nyomon kovetését jelentheti, vizeletmintak
bevonasaval.

Az akut fert6zottek szama és sokszor a mintabeklldés modja limitald
tényezlbje a vizsgalatok elvégzésének. Ugyanakkor, eddigi tapasztalataink
azt mutatjak, hogy a vizeletb6l magasabb koncentraciéban és hosszabb
ideig volt kimutathaté a virus, 0Osszehasonlitva a vérsavo és liquor
mintakkal, illetve két esetben a vizeletbdl végzett virusizolalas is sikerrel
jart. Mivel vizeletmintak esetén a mintavétel nem invaziv, a laboratériumi
differencial diagnosztika és molekularis epidemioldégiai nyomon kovetés
szempontjabol mindenképp elényds mintatipus, mely PCR mddszerrel
torténd vizsgalata a jovében a napi rutindiagnosztika részévé valhat.
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A laboratériumi és diagnosztikai munkaban részt vettek:
Nagy Annal, Ban Eniké', Nagy Orsolya'’, Molnar Eszter', Ferenczi Eméke’,
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2 MTA Agrartudomanyi Kutatokdzpont, Allatorvos-tudomanyi Intézet
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HAZAI JARVANYUGYI HELYZET ALTALANOS JELLEMZESE

A 2016. jualius 11-17. kozotti idészakban a bejelentett fert6zé
megbetegedések alapjan az orszag jarvanyugyi helyzete az alabbiakban
foglalhaté dssze:

Az enteralis bakteridlis fert6z6 betegségek kozul a bejelentett
campylobacteriosis megbetegedések szama 10%-kal emelkedett az
el6z6 hetihez képest és kdozel negyedével haladta meg a 2010-2014. évek
azonos id6szakara szamitott kozépértéeket. A salmonellosisok szama
15%-kal csoOkkent az el6z6 hetihez viszonyitva, ugyanakkor az 6t éves
median értéknél 14%-kal volt tobb. A megbetegedések kodzel harmadat
harom teruleten, a févarosban (22), Zala (20) és Komarom-Esztergom (17)
megyeben regisztraltak.

Julius 15-én egy budapesti korhaz értesitette a népegészségugyi
hatéosagot, hogy egy indonéz férfi haemokulturajabol Salmonella typhi
kérokozo tenyészett ki. A beteg egy korus tagjaként érkezett julius 6-an
Jakartabdl Debrecenbe, majd julius 11-én visszautaztak Budapestre, ahol
a rossz altalanos allapota és magas laza miatt kérhazba szallitottak.
A beteg tunetei julius 2-an, a jakartai indulas el6tt harom nappal
kezdddtek. Jakartaban a laza miatt elvégzett vérvizsgalat negativ
eredménnyel zarult. Mivel tunetei megszintek, a koérussal hazankba
utazott. Az érkezéskor ismét lazassa valt és torka fajt. A budapesti
kérhazba érkezésekor mar bérkiutések és zavart tudatallapot is jellemezte.
Enteralis tunetei nem voltak. EI6sz6r malaria gyanuja merult fel
diagndzisként. A laboratériumi  vizsgalattal megerdsitett diagndzis
idépontjaban, julius 17-én korustarsai (40 f6) tovabb utaztak
Spanyolorszagba. A korus vezetdjének nyilatkozata szerint a csoportban
masnak tunete nem volt.

Kevesebb rotavirus-gastroenteritis megbetegedést diagnosztizaltak,
mint az el6zé héten. A héten regisztralt vett esetszam (64) fele volt az
el6zb év azonos hetében nyilvantartottnak. A legtobb esetet Négrad (13)
és Szabolcs-Szatmar-Bereg (12) megyébdl jelentették.

A 28. héten két uj kozdosségi gastroenteritis jarvanyt jelentettek.

Hajdu-Bihar megyében, egy étterem dolgozdi (26 f6) k6zul 16 személynél
jelentkeztek julius 5-8. k6zoOtt enteralis tunetek. A dolgozdk részére kulon
fébznek, a gyanusitott étel a junius 5-én készitett fasirozott illetve
majonézes burgonyasalata volt. Valamennyi dolgozé székletvizsgalata
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megkezdddott, a jelentés irasaig 8 személy székletébdl S. Enteritidis
tenyészett ki. A tarshatdésag vizsgalatai folyamatban vannak.

Az el6z6 héthez hasonldéan a héten is 23 heveny fert6z6 majgyulladast
regisztraltak. Kozuluk harom megbetegedést HAV, mig 12-t HEV okozott.
Két akut HCV, tovabba egy akut HBV fert6zés kerult a nyilvantartasba, o6t
megbetegedés etoldgiaja még tisztazatlan.

A léguti fert6zé betegségek kozul a scarlatina megbetegedések szama
harmadaval csOkkent az el6z6 hétihez képest és fele annyi varicella
megbetegedést regisztraltak, mint egy héttel korabban. Védéoltassal
megeldzhetd fert6z6 betegség gyanujat nem diagnosztizaltak a héten.

Az idegrendszeri fert6z6 betegségek koziul négy purulens meningitist
regisztraltak, ketté6 hatterében Streptococcus pneumoniae fert6zés allt.
Egy encephalitis infectiosa diagnozissal jelentett megbetegedés kerult a
nyilvantartasba, melyet kullancsencephalitis virus okozott.

A héten 64 Lyme-kér megbetegedést jelentettek az el6zé heti 71-gyel
szemben. Nograd (13) és Veszprém (13) megyében regisztraltak a legtdbb
esetet.

A héten egy 30 éves afgan allampolgarsagu, menekult statuszu férfi
esetében jelentettek ujonnan diagnosztizal, ismeretlen stadiumu HCV
megbetegedést.
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EMBERI EROFORRASOK MINISZTERIUMA MINISTRY OF HUMAN CAPACITIES

A targyhéten regisztralt fert6z6 megbetegedések Magyarorszagon (+)
Cases of notifiable communicable diseases recorded current week in Hungary (+)

28/2016. sz. heti jelentés (weekly report)

2016.07.11-07.17.

i 28. hét (week) 1 - 28. hét (week)
Betegség — —

Disease 0160747, | 2018072 | 20i02014 | 2936 | 2015 | p0i0ions
Paratyphus - - - 2 - 1
Anthrax - - - 1 - -
Botulizmus - - - 6 12 4
Campylobacteriosis 206 231 168 4894 4 348 3131
Salmonellosis 187 132 164 2513 2398 2312
Shigellosis 4 - - 11 5 12
Pathogen E.coli altal okozott megbet. 2 5 78 60 )
Yersiniosis - - 1 44 15 46

Rotavirus-gastroenteritis 64 116 ° 4248 6 039
Cryptosporidiosis - 1 - 7 21 5
Giardiasis - 2 1 75 61 41
Hepatitis infectiosa 23 26 7 520 807 265
Hepatitis A 3 15 4 203 506 76
Hepatitis B (heveny) 1 1 39 39 44
Hepatitis C (heveny) 2 1 - 49 40 25
Hepatitis E 12 1 1 153 67 53
Hepatitis inf. k.m.n. 5 8 2 76 155 51
Pertussis - - - 4 8 13
Scarlatina 39 16 20 3097 1641 1825
Morbilli - - - - - 2
Rubeola - - - 8 8 10
Parotitis epidemica - - 1 18 14 24
Varicella 279 419 512 28 894 32888 28 647
Legionellosis - 2 - 28 44 22
Meningitis purulenta 4 4 4 132 156 144
Meningitis serosa - 2 1 61 50 34
Encephalitis infectiosa 1 4 43 48 52
Lyme-koér 64 79 102 619 532 620
Listeriosis - - - 12 26 6
Leptospirosis - - 1 1 8 5
Ornithosis 3 - - 33 20 11
Q-laz 1 1 1 34 24 26
Tularemia - 2 - 7 49 12
Tetanus - - - - 1
Hantavirus-nephropathia - - ° - 2 °

Virusos haemorrh. laz* - - ) 17 6
Malaria* 1 - - 7 8 3

(+) Elézetes, részben tisztitott adatok - Preliminary, partly corrected figures

(*) Importalt esetek - Imported cases

(#) Importalt esetekkel egyitt - Reported cases included both indigenous and imported cases

() Nincs adat - No data available

A statisztika készités ideje: 2016.07.19.
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Az Orszagos Epidemiolégiai Kézpont (OEK) kiadvanya.

A kiadvanyban szerepl6 kdzlemények szakmai egyeztetést kdvetdéen jelennek meg,
ennek megfeleléen az orszagos jellegl Osszeallitasok, illetve a szerkesztdségi
megjegyzésben foglaltak az Orszagos Epidemioldgiai Kézpont és az orszagos
tisztifborvos szakmai véleményét és javasolt gyakorlatat tartalmazzak.

A kiadvanyt Intézetiink a Centers for Disease Control and Prevention-nal
egylttmiikbdve, a Magyar-Amerikai Kbz6s Alapnal elnyert palyazat révén
indithatta el 1994-ben.

Az €pinfo minden héten pénteken kerll postazasra és az Internetre.
Internet cim: www.oek.hu; www.epidemiologia.hu; www.jarvany.hu;
www.antsz.hu/oek
az ANTSZ dolgozéinak belsd halézatrél: http://oek
Elektronikus Epinfo-hirlevélre torténd feliratkozas: epiujsag@oek.antsz.hu

A kiadvannyal kapcsolatos észrevételekkel, kozlési szandékkal sziveskedjék az
€pinfo foszerkesztdjéhez fordulni:
Postai cim: 1437 Budapest, Pf. 777.
Telefon: 476-1153, 476-1194
Telefax: 476-1223
E-mail: epiujsag@oek.antsz.hu

A heti kiadvanyban szerepld anyagok szabadon masolhatdék és felhasznalhatdk,
azonban a kiadvany forrasként valé hasznalatanal hivatkozni kell az alabbi modon:
Orszagos Epidemiolégiai Kézpont. A kdézlemény cime. Epinfo a megjelenés éve;
a kiadvany szama:oldalszam. (Pl.: Orszagos Epidemioldgiai Kézpont. 10 éves az
Epinfo. Epinfo 2003; 1:1-2.)

Orszagos tisztiféorvos:
Dr. Szentes Tamas
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