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A nyugat-nilusi virus és egyéb, szunyogokkal
terjedo flavivirusok hazai relevancidja
és a fertozések klinikai vonatkozasai
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fokoz6do turizmus és globalizécios

hatasok miatt egyre gyakoribb az eg-
zotikus betegségek uj terlileteken valé fel-
bukkandasa. A betegségterjesztd izeltlabu
vektorok térnyerése is jelentds, és szdamos
esetben alapozott meg olyan jarvanyokat,
mint az Ujvildgi Zika-virus-jarvany vagy
a tobbszori olaszorszagi chikungunya-
virus-jarvany. A klimavaltozas és az emberi
tevékenység hatasara szamos invazios szu-
nyogfaj terjed vilagszerte és képes egyre
sikeresebben fennmaradni az Ujonnan
meghaditott terlileteken. A jelenség tobb
évtizede tart, és azelmult évtizedben egyre
fokozodo intenzitast tapasztalhatunk.

NYUGAT-NILUSI ViRUS

A nyugat-nilusi virus (WNV) a Flaviviridae
viruscsaldd tagja, szamos egyéb, human
egészséglgyi szempontbdl jelentds vi-
russal egyetemben, mint pl. a kullancs-
encephalitis virus, a sdrgalaz virusa vagy
a Zika-virus. A WNV zoonétikus RNS-virus,
amely emberben, bizonyos madarfajokban
és lovakban képes tiinetekkel jaré megbe-

A nyugat-nilusi virus térnyerésére és jelentoségére markans példat lat-
hattunk a 2018-as évben Kozépkelet-Europaban, hiszen minden eddiginél
tobb human esettel jar6 eurdpai jarvanyt tapasztalhattunk meg. A cikkben
osszegezziik azokat a tényezéket, amelyek szerepet jatszhattak ebben,
valamint megvizsgaljuk a rokon virusok jelent6ségét és klinikai relevan-

ciajat hazankban.

tegedést okozni. A betegséget csipszu-
nyogok (Culicidae) kozvetitik természetes
gazdaik kozott, illetve az un. zsdkutca gaz-
dakrais, mint pl. azember és a 16, melyekrél
afert6zés természetes Uiton mar nem terjed
tovabb. A transzplantacids és transzfuzids
atviteli kockazat is relevans a fert6zés em-
berrél emberre torténé tovabbvitelében.
Természetes foldrajzi terjesztésében azon-
ban a vandormadaraknak jut kulcsszerep!
(1. abra).

A WNV hazai és eurdpai térnyerése
tobb évtizede ismert volt, amia WNV-1 ge-
netikai varidns jelenlétének volt kdszonhe-
t6. Ugyanannak a virusnak, amely 1999-ben
kerilt az Amerikai Egyesiilt Allamok ter-
letére és valt révid idén bellil endémidssa.
A helyzet 2004-ben megvaltozott, amikor
a szintén kozegészségugyileg jelentds
WNV-2 genetikai varidans megjelent Eurépa-
ban, elséként Afrikan kiviil, éppen Magyar-
orszagon. Az azéta eltelt években a WNV-2
genetikai diverzifikacidja tovabb folytato-
dott, és megjelentek olyan térzsek is, me-
lyek valészinlsithetéen, neuroinvazivi-
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tasukat tekintve, komolyabb fertézést
okoznak emberben. Vilagszerte 6sszesen
kilenc genetikailag elkilonithetd variansat
ismerjiik a virusnak, melyek koziil kozegész-
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ségugyi relevancidval csupan a WNV-1 és
a WNV-2 tipusok birnak. Meg kell azonban
emliteni, hogy Magyarorszagon is leirtak
egyéb genotipusokat, pl.a WNV-9 varidnst.
Errél a genetikailag Uj torzsrél egyel6re
rendkivil csekély informacié all rendelke-
zésre, habar human relevanciaja minden
valoszinliség szerint mellézhetd.

A WNV-2 jelenlétét hazankban is ta-
pasztaljuk, igy 2004 6ta endémidsnak
tekintheté betegségrél
Kiemelkedd év volt a 2018-as, amikor
markans ugrast tapasztalhattunk a hu-
man és az allati esetszamokban egyarant.
A 2018-as hazai helyzet komolysagat jol

beszélhetlink.

hangsulyozza, hogy a kumulativ esetszam
(n=225) meghaladta az el6z6 14 év Ossze-
sitett esetszamat.? Ez nem példa nélkuli
esemény Eurépdaban, hiszen a WNV-2 tdbb
ismert és kiterjedt epidémiat is okozott az
elmult évek sordn, pl. Szerbidban, Gorog-
orszagban vagy Olaszorszagban.* A WNV-2
folyamatos Europan bellli véltozésa miatt
szamitani lehet néhany évente, bizonyos
régiokat érintéen emelkedett esetszdmok-
ra, habar a kdrnyezeti tényezdk is fontosak,
féleg a csipdszinyog idészak jellege. A jar-
vanyok prognézisa igen nehézkes a szdmos
kdrnyezeti, viroldgiai és epidemioldgiai be-
folyasolo tényezd miatt, azonban a hazank-
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ban tapasztalhato altalanos szezon (@mikor
ahuman megbetegedések megjelenésére
szamitani lehet) kortlbelil a 30. és 40. hét
kdzott van. Az olyan években, minta 2018-
as, amikor ez a szezon korabbra tolédott,
szamitanilehet az adott évben emelkedett
esetszdmokra és akdr néhany héttel elnyu-
16 szezonra is a betegségek megjelenésé-
nek tekintetében.?

A fertézés elsé jelei altalaban 2-14 na-
pos inkubacios idot kovetben jelentkeznek.
Emberi megbetegedés esetén a fert6zés al-
taldban tiinetmentesen lezajlik, és kb. 30%-
ban influenzaszer(, enyhe tiinetekkel jaré
korkép alakul ki. Az esetek 1%-3ban jelent-
kezik a tipikus neuroinvaziv megbetegedés
(encephalitis, meningitis, akut petyhtdt
paralizis), ezekben az esetekben a haldlozas
elérheti akar a 20%-ot is. A kockazati cso-
portba tartozé id6ések, immunszupprimalt
vagy fiatal gyermekek esetében nagyobb
kockézattal és sulyosabb lefolyassal kell
szamolni.®

Laboratériumunkban 2018 folyaman
tobb eltéré WNV-torzset is kimutattunk
hazai madar-, 16-, illetve szinyogmintak-
bol. Kiterjedt foldrajzi aktivitast tapasztal-
tunk, tébb hazai kutatéval egyetemben.
ValészinUsithetéen ez is hozzdjarulhatott
az emelkedett esetszamokhoz, a megfe-

lel6 6koldgiai hattértényezék és a lakossag
immunolégiai fogékonysaga mellett. Erde-
kesség, hogy a vizsgalt mintak filogenetikai
analizise alapjan a domindns torzs a 2013-
as szerbiai epidémidért felel&s virustorzs
kozeli rokona, melyet 2015-6s déli hatar
menti szinyogokbdl is izoldltunk. A virus
jelenléte tehat folyamatos volt, és a meg-
felel6 kornyezeti tényezék hataséra jutha-
tott at nagyobb szamd, fogékony human
populaciéra.

USUTU-VIRUS

Hazénkban szintén endémiasnak tekint-
hetdé az Usutu-virus (USUV), melynek koz-
egészségligyi relevanciaja egyeldre joval
csekélyebb, minta WNV-é. Az elmult évek
sordn azonban egyre gyakrabban derdl
fény emberi megbetegedésekre, féként
véradok célzott vizsgalata soran. Néhany
esetben immunszupprimalt emberi ese-
teket is jegyeznek Eurépébol. Az USUV
természetes terjedése és transzmisszids
utvonalai teljesen megegyeznek a WNV
esetében elmondottakkal, sé6t a néhéany
ismert human megbetegedés klinikai
megjelenése is azonos, esetenként su-
lyos neurolégiai tlinetek (encephalitis,
meningo-encephalitis) is felléphetnek.
Eredetét tekintve szintén afrikai virus-
rél beszéliink, amely retrospektiv vizs-
gdlatok alapjan 1996-ban jelenhetett
meg elséként Eurépaban. Ezt kovetben
2001-t6l kezdve el6szor Ausztridban és
Magyarorszagon, késébb Eurépa-szerte
tapasztalhaté volt felbukkandsa. Minden
esetben dllategészségligyi problémaként,
madarelhulldsok forméjaban jelentkezett
és valt késébb endémiassa az adott teru-
leten. Eurépdn beliili terjedésében valo-
szinlileg a madarak vandorlasa jatszik f6
szerepet, és evollciodjara jellemz6 a WNV
esetében mar latott genetikai diverzifika-
cié, mely az egyre gyakrabban felfedezett
human esetek tiikrében valos kockéazatot
rejt magaban. Ennek megfelel6en szami-
tanilehet akararrais, hogy a jovében egy



emberifertézésekre jobban adaptalodott
torzs bukkanhat fel.”

Tekintettel a genetikai, epidemioldgiai,
antigenitasi és 6koldgiai hasonlésagra, az
elébb emlitett két virus ko-cirkulacidjéra
is szamitani lehet. Ez nagyban befolyasol-
hatja a virusok tér- és idébeli eloszlasanak
képét, és komoly kihivasokat tdmaszt a dif-
ferencialdiagnosztika tekintetében is. A két
virus keresztimmunitdsa is igen valészind,
ez tovabb bonyolitja a megfelel6 jarvany-
tgyi modellek felallitasat.

Az USUV okozta els6 human megbete-
gedést az 1980-as években jegyezték fel,
a Kozép-afrikai Koztarsasag teriiletén. Ezt
kovetéen 2004-ben publikaltak Burkina
Fasobol egy Ujabb human esetet. Mindkét
betegnél enyhe tlinetekkel, kititésekkel
és lazzal jaro klinikai képet tapasztal-
tak. Az elsé sulyos megbetegedéseket
2009-ben Olaszorszagban regisztraltak,
ezek a virus eurdpai térnyerését és diver-
immunszupprimalt betegnél meningo-
encephalitist okozd USUV-fert6zést irtak
le. Ezt kovetben retrospektiv vizsgélatok-
kal tovabbi 11 encephalitises és meningo-
encephalitises esetet tartak fel a régidban.
A tanulmanyt tovabbi esetleirasok kovet-
ték Horvatorszagbol, ahol 2013 és 2018
kozott tovabbi hat betegnél deriilt fény
az USUV szerepére. Véradok rutinszerd
vizsgalatat kovetden tovabbi, tlinetmen-
tes human USUV-megbetegedéseket iga-
zoltak, igy jelenleg 6sszesen 46 igazolt
human, akut esetet ismerlink Eurépabdl,
és tovabbi 98 esetben igazoltak atfert6-
z6ttséget szeroldgiai mdédszerekkel. Cél-
zott diagnosztika hidanyaban és a WNV-vel
torténd tobb szempontu diagnosztikai
atfedés miatt a valos esetszamok maga-
sabbak lehetnek.”

ZIKA-VIRUS

Eurépa-szerte, igy Magyarorszdgon is sza-
molni kell egyéb, szinyogok altal terjesz-
tett flavivirusok megjelenésével. Behurcolt

esetek formajaban szamos példat ismeriink
sargaldz-, Zika- és dengue-fert6zésekre.
A tropusi eredet( virusokat terjeszteni ké-
pes invazios szinyogok térnyerésével és
anevezett virusok olyan bioldgiai aspektu-
sai miatt, mint pl. a szexudlis Gton torténé
transzmisszio, varhatéan egyre nagyobb
terlileten és egyre nagyobb gyakorisaggal
szamithatunk megjelenésiikre Eurépa-
szerte a jovében.

A Zika-virussal kapcsolatos ujvilagi
jarvany és annak ,nemzetkozi jelentéségu
kdzegészségligyi vészhelyzetté” nyilvani-
tdsa ravilagitott a virus Uj terlleteken tor-
ténd megjelenésének sulyossagara. AWHO
véleménye, valamint a tudomanyos tények
alapjan Eurépéban is varhato a Zika-virus
megjelenése a kozeljovében, melynek elsé
jeleit 2019 augusztusaban mar megtapasz-
talhattuk. Az Eurépai Jarvanylgyi Kdzpont
(ECDCQ) jelentése szerint Franciaorszagban
harom, utazasi el6ézmény nélkili megbe-
tegedés tortént, melyek mind ugyanah-
hoz a transzmissziés halézathoz kothe-
ték, az érintettek vélhetéen a fertézott,
helyi invazids szunyogfajoktol kaptak el
a betegséget.®

A Zika-virus komoly jarvanyligyi po-
tenciallal bir, mivel 1947-es afrikai felfe-
dezése 6ta eljutott Azsidba és Amerika-
ba is, ahol kiterjedt jarvanyokat okozott.
A helyzetet sulyosbitja, hogy a fert6zést
komoly neurolégiai, illetve intrauterin
korképekkel is Osszefliggésbe hoztak.
Rendkivil nagy kihivést jelent jarvany-
ligyi szempontbdl, hogy a fertézott sze-
mélyek akar 370 napig képesek szexudlis
uton terjeszteni a virust. Ez a szinyogok
altal torténd transzmisszio lehetéségén
kivil olyan teruleteket is veszélyeztet,
ahol nincsenek jelen betegségterjesztd
vektorfajok.

A betegség legtdbbszor tiinetmentes
vagy enyhe tiinetekkel, lazzal, kititésekkel,
izlileti és izomfajdalommal, illetve nem
purulens kotéhartya-gyulladas formaja-
ban jelentkezik. A betegség megfelel6
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idében torténd felismerése, lehetéleg mar
az enyhe tiinetek megjelenésekor, kulcs-
fontossagu a lokalis transzmisszids goc-
pontok kialakuldsanak megel6zésében.
Kilon kiemelnénk, hogy nem sziikséges
utazasi el6zmény a betegség gyanujanak
megdllapitasdhoz, habar jelenleg igen
csekély az esélye egy magyarorszagi géc-
pont megjelenésének. Bér ennek kockaza-
taigen kicsi, a virus esetleges megjelené-
sének kockazata hazankban folyamatosan
fennall. Nem szabad azonban figyelmen
kiviil hagynia 2019-es franciaorszagi ese-
teket, a hattértényezok (fogékony popula-
ci6, betegségterjesztd vektorok) hazank-
ban is jelen vannak, igy kiilondsen fontos
az egészségligyi ellatérendszer fokozott
figyelme.®

Az ECDCjavaslatai alapjan az akut Zika-
virus-fert6zés megallapitasahoz a kdvetke-
z6k egyikére van szlikség: a virus izolalasa
klinikai mintabdl és/vagy a virusantigén
vagy -nukleinsav kimutatésa klinikai minta-
bol és/vagy a Zika-virus ellen termel&dott
IgM tipusu antitestek kimutatasa neutra-
lizacios teszt megerdsitéssel klinikai min-
tabol és/vagy szerokonverzié vagy a Zika-
virusellentermelédott IgGtipusu specifikus
antitest négyszeres titeremelkedése a be-
tegtdl levett szérumparban.

DENGUE-VIRUS

A flavivirusok koziil az emberiséget leg-
inkdbb a dengue-virus oriasi foldrajzi el-
terjedése fenyegeti, amely jelenleg 100
orszagot érint és évi 400 millié megbete-
gedést jelent. Ekkora geografiai jelenléttel
a behurcolt esetek kockézata is joval na-
gyobb, mint az el6z6ekben emlitett be-
tegségeknél. A dengue-virussal kapcsola-
tos f6 problémat a dengue 1-es, 2-es, 3-as
és4-es tipusok elterjedésének atfedése és
aflavivirusokra jellemzd antitestfliggé fer-
t6z6dés fokozodasa jelenti. igy ha valaki
mar elsé izben atesett egy enyhe lefolya-
su dengue-virus-fertézésen, egy késébbi,
masik tipussal torténd fertézés joval su-
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lyosabb tiinetegytttes formajaban jelent-
kezik, esetenként dengue haemorrhagias
ldzat okozva. Habar a dengue-virus legha-
tékonyabb vektora, az Aedes aegypti nincs
jelen hazankban, és vérhatdan a kozeljo-
v8ben nem lesz képes stabil populacidk
|étrehozdsara, egy masik kompetens vek-
torfaj mar megtelepedett. Az 4zsiai tigris-
szinyoghoz (Aedes albopictus) kdthetéen
mar ismeretesek autochton megbete-
gedések Europabdl, igy ennek is fennall
a redlis kockazata. A Zika-virus esetében
tapasztalt forgatokonyv szerint mar leirtak
autochton eseteket Eurépa déli orszdga-
iban, pl. Horvétorszagban. A kompetens
betegségterjesztd vektor jelenléte miatt,
ami Europaban féként az azsiai tigrisszu-
nyogot jelenti, a kockazat redlis."

Az elmult évtizedek nagy jarvanyai ko-
vetkeztében a flavivirus-fert6zések egyre
tobb, kevéssé ismert tlinetét, valamint
a megbetegedések ritka megjelenési for-
mait ismerhetjik meg. Ezek kozé tartoz-
nak a kulonféle szemet érinté tunetek is,
pl. retindlis haemorrhagia, chorioretinalis
gyulladas, uveitis stb." A 2018-as évben az
emelkedett magyarorszagi esetszamok-
kal kapcsoltan ezeket a manifesztacidkat
is leirtdk hazdnkban a WNV-fert6zések
esetében.

KOCKAZATI TENYEZOK

Minden, szinyogok altal terjesztett meg-
betegedésnél, igy a cikkben taglalt flavi-
virus-fertézések esetében is a legfébb
kockazati faktor a terjeszté szinyogfajok
denzitdsa és a denz csipdszinyog-fauna-
val rendelkezé teriletekkel valo érintkezés.
Ebbdl kdvetkezik, hogy szigoruan szezo-
nalis megbetegedésekrél beszélhetiink
hazankban. Természetesen kivételt képez-
nek a behurcolt megbetegedések, melyek
lehetésége egész évben fenndll.
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Amerikai és nyugat-eurépai adatok
alapjan a flavivirus-fert6zés kévetkezté-
ben kialakulé sulyosabb kérlefolyasnak
(idegrendszeri gyulladas, emelkedett ha-
ldlozas) nagyobb a kockazata azidéseknél,
illetve kronikus betegségekben szenvedd
személyeknél. Rakos megbetegedés, kar-
diovaszkularis betegség, diabetes, magas
vérnyomas, immunszuppresszio vagy auto-
immun betegség, vesebetegség, helytelen
alkoholfogyasztas és legféképpen az idés
kor (50 év felett fokozatosan né a kocka-
zat) szintén hajlamosité tényezék lehetnek
a WNV-fert6zés okozta idegrendszeri szo-
védmények megjelenésétilletéen. Tovébbi
érdekesség, hogy tébb mint dtezer beteg
adatai alapjan megallapithaté a férfiaknal
kismértékl kockazatndvekedés az ideg-
rendszeri manifesztacioju WNV-fertézésre.
Kronikus hepatitis C fert6zott személyek,
agyvérzésen atesett betegek, fekete etni-
kai csoporthoz tartozék, dohanyosok, kar-
diovaszkuldris betegségben és diabetes-
ben szenveddk, immunszupprimalt vagy
autoimmun kérképben szenvedé betegek,
vesebetegek kérében és az idésebb kor-
osztalyban tobb tanulmany is kimutatott
véltozd mértékl emelkedett haldlozast.”

OSSZEGZES

Osszefoglalva a hazai kérképet, szamos
szakterlletet érinté figyelemfelhivasra
van szlikség a jovében felbukkané Uj vagy
ismert virusok idében és szakszer(en tor-
ténd észlelése érdekében. A szinyogok
altal terjesztett flavivirusok jarvanyugyi
kezelése komplex megoldasokat kdvetel,
s ebben kulcsfontossagu a gyorsasag és
a kilonbozé szakterlletek, végrehajtd
szervek szakszer( és hatékony egyuttmd-
kddése. Ezért javasoljuk, hogy a gyakorlé
orvoslas terliletén dolgozé szakemberek
fokozottan figyeljenek a felbukkané fer-

t6z6 betegségekre, ezen beliil is kiilono-
sen a szunyogok altal terjesztett virusos
megbetegedésekre.
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