A Nyugat-Nilusi virus

Készitette: Barna Monika
IV. évfolyamos zoologus
SZIE-AOTK
2009. aprilis 23.

A Nyugat-Nilusi virus (West Nile Virus) a Flavivirus genus, azon belill is a
Flaviviridae csalad tagja és kozegészségiigyi szempontbdl igen jelentds korokozo. Elsoként a
nyugat-Nilus kornyékén, Ugandaban izolaltdk 1937-ben egy ldzas tiineteket mutaté nébdl,
innen ered a virus elnevezése. Evekkel késébb mar mas orszagokban is felismerték és
izolaltak is, igy példaul az 1950-es években, Egyiptomban mutattdk ki szinyogokbdl,
madarakbol és emberekbdl is. Igen széles korben elterjedt korokozova valt az évek soran.
Jarvanyos megbetegedéseket okozott 1962 nyaran Franciaorszagban, lovakban, 1960-as évek
végén lovak, vadmadarak és emberek korében is Portugalidban, valamint szdmos mas eurdpai,
azsiai orszagban is. 1999 ota Eszak-Amerikaban is regisztraltak nyugat-nilusi virus altal
okozott fertdzéseket.

Pozitiv irdnyitottsagl, szimpla szala RNS virus és megkozelitleg 12000 nukleotid
alkotja a genomjat. Egy nyitott leolvasasi kerettel rendelkezik. A szervezetbe kerililve a
megfert6zott sejtek mRNS-ként kezelik, igy kozvetleniil tud szaporodni a sejtekben a virus.
Harom f6 szerkezeti fehérjéje van, ezek a C (magfehérje) az M (matrixfehérje) és az E
(burokfehérje). Ezek koziil az E fehérjének van nagy szerepe a megfertézott szervezetben,
hiszen ennek segitségével tud a célsejtekhez kapcsolodni. A fertézott allat immunrendszere
ezzel a fehérjével 1ép interakcioba, ez ellen termel immunglobulinokat. A szerkezeti fehérjéin
kiviil tovabbi 7, ugynevezett nem strukturalis fehérjéje van. Ezek az NS1, NS2A, NS2B, NS3,
NS4A, NS4B ¢s az NS5. Az NS5-6s fehérjéje, valamint a poliA farok igen konzervativnak
bizonyul, igy a virusizolalds €s kimutatds soran az erre a régiora tervezett PCR reakciok igen
megbizhatoak.

Fogékonyak a virusra a madarak, néhany hazi- és vadon ¢16 emlds, valamint az ember
is. Elsédleges gazdai a madarak, vonulasaik sordn nagy szerepiikk van a korokozo
terjesztésében. Sokuknal nem is okoz megbetegedést a virus, igy tiinetmentesen kozvetithetik
a kontinensek kozott a fertdzést.

Vektorai foként a Culex szunyogok. Biologiai vektorok, tehdt nem ugyanazt a virust
adja at az 0jabb vérszivasnal, amit az el6zonél felvett, hanem elszaporodnak a kérokozok a

szervezetében, ¢és ezeket tudja ezutdn atadni egy masik ¢€lélénybe. A Culex szunyogok



els6sorban madarakon taplalkoznak, és fertdzési lancot tudnak kialakitani. Eml6sokrél inkdbb
csak akkor szivnak vért, amikor a madarak nyar végén, Osszel megkezdik vonuldsukat Dél
felé, igy raszorulnak arra, hogy mas ¢€l6lényeket hasznaljanak fel taplalékforrasukként. Mivel
ez a virus eredetileg tropusi, igy jarvanyos megbetegedéseket nyar végén, dsszel tud okozni.
Ekkor a melegebb hémérsékletnek koszonhetden gyorsabban tud elszaporodni a szinyogokon
beliil a korokozo, igy 25°C felett mar par nap alatt tud virust tiriteni a vérszivas soran.

Madarakban idegrendszeri, bénulédsos tiinetek formajaban mutatkozik meg a fertdzés.
Emldsok koziil a lovak bizonyultak idaig nagyon fogékonynak a korokozora, nalunk a bor
tulérzékenységét, lazas, sulyosabb esetben idegrendszeri tiineteket tud okozni. Ember
esetében enyhébb fert6zés soran influenzaszerli szimptoémat, izomfajdalmat okoz a virus, de
sulyosabb esetekben agy- illetve gerincveld gyulladast tud kialakitani.

A nyugat-nilusi virusnak két f6 genetikai vonala fordul el a vildgban. Az egyes
genetikai vonal (Lineagel) megtalalhato Afrikaban, Eurépaban, Azsiaban és 1999 ota mar
Amerikaban is. Az 1998-ban Izraelben, és az 1999-ben Amerikaban detektalt virusok kozott
nagyon nagymértékii a hasonlosadg. Valdsziniileg egy Izraelb6l Amerikaba utazd fertdzott
ember vagy pedig egy fertézott allat révén keriilhetett at a virus az Ovilagbol az Ujvilagba. Ez
a genetikai vonal emberekre nézve sokkal sulyosabb fert6zést tud okozni, és Amerikaban
nagy jarvanyokat indukalt 99 6ta. Kiilon alcsoportba tartozik az Ausztralidban megtalalhato
WNV, ez a Kunjin virus (Clade 1b), valamint az Indidban izolalt virusok is egy 6nallo
alcsoportot (Clade 1c) alkotnak. A kettes genetikai vonal (Lineage2) foként a Szaharatol délre
fekvo teriileteken és Madagaszkaron okozott megbetegedéseket, de ijabban mar Eurdpaban is
regisztraltak a jelenlétét.

2005-ben meghataroztak a teljes genomszekvencidjat egy el6zdleg 1997-ben,
Csehorszagban izolalt nyugat-nilusi virustorzsnek (97-103-as virustorzs) (Tamas Bakonyi et
al.,2005). A szunyogokbdl izolalt kérokozd Rabensburg kornyékérdl szarmazott, igy a RabV
azonositasi nevet kapta. A folyamat sordn az izolalt virust szopos egerekbe oltottak be, és
ezen egerek agyvelOmintdjabol vontdk azt ki, RNS izolal6 modszer segitségével. Ezutan
reverz-transzkripciés PCR-t alkalmaztak és a keletkezett termékeket agardz-gélen futattak
meg, végiil pedig megszekvenaltdk és 0Osszehasonlitottdk a GenBankban megtalalhato
szekvencidkkal. Ugyanezeket a vizsgalatokat elvégezték egy 1999-ben, szintén ugyanarrol a
teriiletrdl szarmazo mintaval is (99-222-es virustorzs) €és az elézdvel hasonld eredményeket
kaptak. Azt a kovetkeztetést tudtak levonni, hogy a Lineagel és Lineage2-es virustorzsekkel
csak 77-78%-0s hasonlosagot mutatnak a RabV mintdk, igy ezeket egy kiilon, harmadik

genetikai vonalba soroltak be (Lineage3). A mintdk virulenciajanak vizsgalatat is elvégezték,



egerekbe torténd intrakranidlis és intraperitonealis injektalassal. Osszehasonlitasi alapul az
1951-ben, Egyiptomban izolalt korokozot vették. Kideriilt, hogy a RabV kisebb virulencidju,
mint a Lineagel-be tartoz6 egyiptomi mintag.

Nemcsak sziinyogokban talaltdk meg a nyugat-nilusi virust, hanem kullancsbol
(Dermacenor marginatus) is kivontdk mar (Rus98). Ez a Kaukazusi hegységbdl, 1998-bol
szarmazott ¢és a vizsgalatok kideritették, hogy 73-77%-ban hasonl6 a korabbi mintakkal. fgy a
javaslatok szerint ezt egy kiilonallo, negyedik csoportba kell sorolni (Lineage4).

2003-ban Magyarorszagon is a nyugat-nilusi virus jelenlétét mutattdk ki (Tamas
Bakonyi et al.,2006), amikor talaltak egy elpusztult héjat, valamint sulyos elhullasok torténtek
egy alfoldi libadllomanyban. 3600 egyed koziil 504, vagyis az allatok 14%-a hullott el. Mind
reverz-transzkripciés PCR, mind immunhisztokémia segitségével megallapitottdk, hogy
mindkét esetben az egyes genetikai vonalba tartozo virustdrzs okozta az allatok mortalitasat.
Ez a torzs szintén egy nyitott leolvasasi kerettel rendelkezik és 10969 nukleotidbol all. Nagy
hasonlosagot mutatott az 1998-ban Izraelben és az 1999-ben New Yorkban izolalt
virustorzsekkel (1.abra).

2004-ben szintén talaltak kettd, virus altal megfert6zott héjat Magyarorszag délkeleti
harom hoénapos egyed két nap utan el is pusztult. A masik egyed sikeresen felépiilt. Szintén
elvégezték az immunhisztokémiai €s a reverz-transzkirpciés PCR vizsgélatokat és kideriilt,
hogy ennek a virustorzsnek a szekvenciaja az 1937-ben, Ugandéaban izolalt térzzsel all szoros
rokonsagban, vagyis a Lineage2-be tartozik (1.4bra). Ez volt az elsé olyan eset, amikor a
kettes genetikai vonalat Afrikan kiviil is izolaltak.

2005-ben is okozott Magyarorszagon tjabb megbetegedéseket a virus (Erdélyi et al.,
2007). Két fiatal héjat érintett a fertdzés, akik igen stlyos idegrendszeri tiineteket mutattak,
rossz kondicioban voltak és mivel nem lattak javulast az allapotukban, eutanazidban
részesitették Oket. Ugyanabbol a régidbol szarmaztak ezek az éllatok, mint az el6z6 évben
diagnosztizalt esetek. Tovabbi két héjat és egy fiatal karvalyt is befogtak, ezek allapota
azonban javult a gyogykezelésnek koOszonhetden, elmultak az idegrendszeri tiineteik és
teljesen felépiiltek. Az elhullott két héjanak kiilonb6z6 szerveikbdl szovetmintakat vettek, és
kiilonbozé  virusdiagnosztikai  célokat  szolgdld6 moddszerekkel (immunhisztokémia,
korszovettan, RT-PCR) megvizsgaltak Oket. Ezek segitségével megallapitottak, hogy szintén
a kettes genetikai vonalba tartozod virustdrzs okozott fertdzéseket Magyarorszagon. A

betegségbdl felépiilt allatok vérmintdjabol eldszor leukocita izolalassal elkiilonitették a



fehérvérsejtjeiket, majd RT-PCR-nek vetették ald és ezen esetekben is nyugat-nilusi virus
altal okozott fertézést diagnosztizaltak.

Szintén 2005-ben eldszor Magyarorszagon izolaltak nyugat-nilusi virust egy elhullott
juhbdl. 2006-ban nem talaltak a korokozo éltal dsszefiiggésbe hozhato eseteket hazankban, de
egy évvel késdbb a monitorozasi program megkezdésekor mar ujabb megbetegedett allatokat
regisztraltak.

Az alabbi abran szeretném bemutatni a kiilonb6z6 genetikai vonalak kapcsolatat. Jol
lathat6, hogy a LineagelA ¢és a LineagelB elkiiloniild csoportot alkotnak. A Lineagel-be
tartozik az a virustorzs, amit Magyarorszagon izolaltak 2003-ban, az elhullott héjabol (Hu03).
Ez szoros genetikai kapcsolatban all az Izraelben és az Amerikai Egyesiilt Allamokban
kimutatott virustorzsekkel. Hu04 jeloléssel a 2004-ben diagnosztizalt esetekbdl izolalt
kérokozot jeloltek, ami mar a kettes genetikai vonalba tarozik a szekvencia hasonldsdgok
alapjan ¢és a legelsd esetben kimutatott ugandai torzzsel nagymértékben homoldég. Az abran

tovabba feltiintett¢k a javasolt 3-as (Lineage3) és 4-es (Lineage4) genetikai vonalakat is.
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. abra: A Nyugat-Nilusi virustorzsek filogenetikai kapcsolata (Tamas Bakonyi et al. , 2006)

Osszességében tehat elmondhat6, hogy ezt a kérokozét nem szabad figyelmen kiviil
hagyni hazankban, monitorozasokat, vizsgalatokat kell évrél évre végrehajtani, hogy az
esetleges Ujabb eseteket kimutathassak. Hiszen ez a korokozd nemcsak enyhe, hanem igen
sulyos tlineteket is tud okozni az altala megbetegitett szervezetekben, valamint legstlyosabb
esetben halalhoz is tud vezetni a fertézés. Mivel a nyugat-nilusi virus nemcsak éallatok, hanem
emberek korében is okozott mar megbetegedéseket igy a kozvélemény figyelmét is fel kell

hivni a virus jelenlétére €s jelentOségére.



Forrasok:

1. Zdenek Hubdlek and Jiri Halouzka, West Nile Fever—a Reemerging Mosquito-Borne
Viral Disease in Europe, Emerging Infectious Diseases Vol. 5, No. 5,
September.October 1999

2. Tamés Bakonyi, Zdenek Hubalek, Ivo Rudolf, and Norbert Nowotny, Novel
Flavivirus or New Lineage of West Nile Virus, Central Europe, Emerging Infectious
Diseases Vol. 11, No. 2, February 2005

3. Tamés Bakonyi, Eva Ivanics, Karoly Erdélyi, Krisztina Ursu, Emdke Ferenczi,
Herbert Weissenbock, and Norbert Nowotny, Lineage 1 and 2 Strains of Encephalitic
West Nile Virus,Central Europe, Emerging Infectious Diseases Vol. 12, No. 4, April
2006

4. Karoly Erdélyi, Krisztina Ursu, Emoke Ferenczi, Levente Szegedi,Ferenc Ratz, Jozsef
Skare, and Tamas Bakonyi, Clinical and Pathologic Features of Lineage 2 West Nile
Virus Infections in Birds of Prey in Hungary, Vectot-Borne And Zoonotic Diseases

Volume 7, Number 2, 2007



