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Rubeola- és congenitalis rubeola-fert6zés jarvanyiigyi
mikrobiologiai vizsgalatai, sziirovizsgalatok és a vizsgalati mintak
bekiildésének rendje

Dr. Rigé6 Zita!, Dr. Lukacs Adrienne', Dr. Tarcsai Katalin PhD!, Dr. Deézsi-Magyar Nora
PhD!, Dr. Szomor Katalin PhD!, Dr. Barcsay Erzsébet!, Dr. Molnar Zsuzsanna?

"WHO Kanyaré és Rubeola Nemzeti Referencia Laboratérium, Nemzeti Népegészségiigyi
es Gyogyszereszeti Kozpont, Budapest;

2Jarvanyiigyi és Védboltdasi Surveillance Osztaly Jarvanyiigyi és Infekciokontroll
Foosztalya Nemzeti Népegészségiigyi Kozpont, Budapest

1. Bevezeto

A rubeola és a congenitalis rubeola szindroma (congenital rubella syndrome/CRS),
illetve a congenitalis rubeola-fert6zés (congenital rubella infection/CRI) globalis
eliminaciojat a rubeolavirus okozta fertozés gyanujanak és a congenitalis fejlodeési
rendellenességek vagy megbetegedések mikrobioldgiai vizsgalataval lehet bizonyitani.
Ehhez az 0Osszes gyants eset kivizsgalasara sziikség van. A sikeres mikrobioldgiai
laboratoriumi diagnosztika feltétele a mintavételi és mintabekiildési szabalyok betartasa és a
differencidldiagnosztikai modszerek komplex alkalmazasa (amelyeket a hazai jogszabalyok és
a szakmai ajanlasok részletesen meghataroznak (lasd 2.1., és 7., 8. fejezet). A rozsahimld
(rubeola) és a CRS/CRI globalis eliminaciojat -a kanyaroval (morbilli) egylitt- az Egészségiigyi
Vilagszervezet (World Health Organization/WHO) feliigyeli és koordinélja. A rubeolavirus
okozta megbetegedések és a congenitalis rubeolavirus-fertozések hazai eliminacidjanak
bizonyitasa a WHO altal akkreditalt laboratériumban elvégzett vizsgalatok alapjan
torténik. A WHO Referencia Laboratériumaiban igazolt és Kkizart esetek a WHO

nemzetkozi adatbazisaban keriilnek nyilvantartasba.

2. Rubeola, a congenitalis rubeola-fert6zés eliminacidja

2.1. A WHO eliminacios programja és a kapcsolodo hazai jogszabalyok

A mikrobiologiai diagnosztika és a laboratériumi surveillance feladataival megbizott, a
WHO Globalis Laboratoriumi Halézatianak (GMRLN) részeként miikodo Kanyaroé és
Rubeola Nemzeti Referencia Laboratorium/KRNRL (WHO Measles and Rubella
National Reference Laboratory of Hungary/MRNRL) a Nemzeti Népegészségiigyi és
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Gyogyszerészeti Kozpont (NNGYK) keretén beliil végzi munkajat. A laboratorium egyben a
Kiiitéses virusbetegségek Nemzeti Referencia Laboratéoriumaként is tevékenykedik
(KVNRL), valamint a differencidldiagnosztikai vizsgalatok végzésében egylittmiikodik az
NNGYK egyéb referencia laboratériumaival. A WHO kiadvanyai tartalmazzak a klinikailag
valoszintisithetd €s a laboratériumilag igazolt rubeola és CRS-esetekre vonatkozo definiciokat,
tartalmazzak a surveillance, a megeldzés és az eliminacio folyamatanak terveit, feladatait, az
Osszegyljtott adatokat és beszdmolnak az eliminacid eredményességérdl. Az eliminacié
sikerességének nyomon kovetéséhez és bizonyitasahoz a jarvanyiigyi és laboratoriumi

tevékenységek konkrét leirasaval adnak atmutatast (1-10) (1.4bra).

4 N\

CELKITUZES:
WHO altal koordinélt

globalis Rubeola és CRS
ELIMINACIO

BIZONYLATOLAS: \ / \
Jarvanyligyi és laboratériumi adatok alapjan az eliminacio igazolasa;

Kételezd mikrobiolégiai laboratériumi vizsgalatok az NNGYK-ban SZABALYOZAS:
miikédé WHO Kanyaré €s Rubeola Nemzeti Referencia
Laberatériumban (WHO KRNRL/vagy mas néven KVNRL):

Minden eset teljeskérd mikrobioldgiai kivizsgala

Jogszabalyok, szakmai ajanldsok, kiadvanyok
(WHO, ECDC, CDC, KRNRL maédszertani levelek, tajékoztatok stb.):
- 18/1998. (VI.3.) NM rendelet
-1/2014. (1.16.) EMMI rendelet
- WHO Manual for Laboratory (1,2)
- NNGYK Mikrobioldgiai Kérlevél

csecsemdk/kisgyermekek késén jelentkezd tiinetei), és (2025. XXV. évf.1.524m; 2020.XX.évf. 3-4. s2dm(9))

- a varanddssag alatt igazolt rubeola-fert6z6tt anyak megszﬂletett/ \ /
egészséges/tiinetmentes Gjsziilbttjei.
MEGVALOSITAS: \

MEGELOZES: kételezs védboltasok,
immunszupprimdltak ellendrzése, oltdsi terve,
kilféldrél érkezdk oltasi terve indokolt esetben;
SURVEILLANCE fenntartasa:
- 1.) klinikum alapjan;
2.) egyéb vizsgalat kéréssel laboratdriumba érkezd, eset-definicidnak
megfelels betegek mintdinak vizsgalata;
3.) jarvanyligy: kontakt kutatds, expozicio kivizsgaldsa;
- fertézés gyanui kotelezd bejelentése,
kételezé vizsgalati mintak bekildése a KRNRL(vagy KVNRL)-be (NNGYK),

Qrva’n\rﬂgyi kivizsgalds, intézkedés /

1.4bra. A rubeola és a CRS/CRI eliminaci6 folyamatéabraja, sziikséges tevékenységek

(szerolégia, PCR ,virusizolalas, g ipus meghatdrozas);

Kit kell vizsgalni?:
- rubeola gyanid minden korosztalynal,

- CRS/CRI gyanu (Gjszllottek/korasziilottek klinikai tinetei;

4

A kanyaro- és a rubeola-fert6zések felderitésére vonatkozo jarvanyiigyi surveillance
fenntartasa, valamint a mikrobiologiai diagnosztika és differencialdiagnosztika
osszehangolt feladatokat jelentenek, azonos mintabekiildési kovetelményekkel (Id. 8.
fejezet). Az alabbi rendeletek a kanyarora, a rézsahimlére és a CRS/CRI-re vonatkozoan
el6irjak a jarvanyiigyi teenddket, bejelentési kotelezettségeket, a laboratoriumi mintak kotelezo
bekiildését és az elvégzendd vizsgalatokat is szabalyozzak:
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o A fertozo betegségek és a jarvanyok megelozése érdekében sziikséges jarvanyiigyi
intézkedesekrol” sz6l6 tObbszOordosen modositott 18/1998. (VI. 3.) NM rendelet
[hatalyos: 2024.05.01.] értelmében:

- a megbetegedések klinikai gyanujat is haladéktalanul be kell jelenteni,

- amintavételek és a minta bekiildések szabalyozasa eldsegiti, hogy a vizsgalatra
alkalmas, megfelel6 minéségii mintak (lasd 8. fejezet) érkezzenek a Referencia
Laboratériumba,

- amelyek hozzdjarulnak a diagnosztikus vizsgalatokkal alatdmasztott jarvanyiligyi

dontések, intézkedések meghozataldhoz.

e a ,l1/2014. (I1.16.) EMMI rendelet a fertoz6 betegségek jelentésének rendjérol” a
pozitiv laboratériumi eredmények jelentési kotelezettségét irja el6. A rendelet
5. sz. mellékletében meghatarozott korokozokra vonatkozodan, igy a rubeola esetében is,
a negativ vizsgalati eredmények is jelentenddk. A gyakorlatban ez azt jelenti, hogy az
Osszes diagnosztikus- és szlirOvizsgalat eredménye interfészen keresztiil, a lelet
kiadasok soran automatikusan az OSZIR (Orszagos Szakmai Informéciés Rendszer)

adatallomanyaba keriil be, igy a jarvanyiigyi szakemberek részére hozzaférhetové

valik.!

2.2. Epidemiolédgia és vakcinafejlesztés

A rubeola (r6zsahimld) cseppfertézéssel terjedd, altalaban enyhe formaban jelentkezd
virusfertézés, amely ritkdn okoz komoly szovédményeket (1d. 3. fejezet). Az atvészeltség
tobbnyire gyermek- vagy fiatal felnéttkorban alakul ki, a fogékony személyek azonban barmely
¢letkorban megfertézédhetnek. A lappangasi id0 14-23 nap. A varandossag alatt torténd
fert6z0dés, kiilondsen a korai szakaszban vetélést, magzati elhaldlozast, az organogenesis
id6szakaban sulyos magzati karosodasokat okozhat, és korasziiléshez is vezethet (lasd 4.
fejezet). Annak ellenére, hogy a véddoltasoknak koszonhetden mar tobb, mint fél évszdzaddal
ezeldtt lehetdség nyilt a CRS megeldzésére, becslések szerint még napjainkban is évente

100 000 gyermek sziiletik vildgszerte congenitalis rubeola szindroméval.?

' A rendszerbe automatikusan bekeriil, diagnosztikus vizsgalatokbol és az atvészeltségi sziirdvizsgalatokbol
szarmazo (pozitiv, negativ, kétes) eredmények 6nmagukban nem adnak informaciot a vizsgalatkérések céljarol. A
fert6zést igazold, vagy a fertdzés gyanujara utald eredmények értékelésérol és jelentésérdl az eredmény
validalasaért felelos személynek szoveges megfogalmazassal kell gondoskodnia. Az igazolt esetek jelentésére a
leletezd feliileten informatikailag kialakitott kiilon értékeld rovatban [NNGYK, MedBakter, Rubeola Jarvanyiigyi
értesités/RU ERT] az *Eredmény’ és "Mindsités’ oszlopban a POZITIV minésités is lehetdséget ad.

2 A r6zsahimld (rubeola) megbetegedés német orvosi szakirodalomban keriilt leirasra 1814-ben ,,German measles”
(,,német kanyar6”) néven (3).
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1962-ben két egymastol fiiggetlen munkacsoport sikeresen izolélta a rubeolavirust®.

Az 1962—-1965-0s rubeolajarvanyoktol kezdve, amelyek 1962—-1963-ban Eurdpan és 1964—
1965-ben az Egyesiilt Allamokon soportek végig, szamos eréfeszités tortént gyengitett
virustorzseket tartalmazé hatékony oltdanyagok kifejlesztésére.

A legtobb rubeola vakcina (beleértve az MMR kombinalt vakcinat is) a Wistar RA 27/3
torzset tartalmazza.* A rubeolavirus RA/27/3 vakcinatdrzs immunogénebbnek bizonyult és
kevesebb mellékhatasa volt, mint az egy évtizeddel korabban engedélyezett egyéb sejtkulturdk
felhasznalasaval készitett rubeola elleni oltdanyagoknak. A védelmi mechanizmus a
rubeolavirus felszini glikoproteinjei elleni antitestek termelddésének kovetkeztében fejlodik
ki.> A forgalomban 1évé rubeola oltéanyagok vilagszerte él6, attenualt virustdrzset

tartalmaznak, biztonsadgosak és hatasosak (3, 11-15).

2.3. Rubeola és CRS eliminacié eredményei

A rubeola elleni kiizdelmet nemzeti programjukba felvevd orszdgok szama folyamatosan
novekszik. 2024 januarjaig 194 orszagbdl 175 vezette be a rubeola elleni véddoltast, a globalis
atoltottsagot 69%-ra becsiilik. Mar egy dozis rubeola elleni oltas is igen hatdsosnak bizonyul,

atlagosan az oltott populdcid 97%-aban (tartomany: 94%—100%) alakit ki a rubeola-fertézéssel

szemben védettséget (16, 17). A WHO tagallamok esetében az egyes orszdgok surveillance-

tevékenységének aktivitasa évrol évre befolydsolja a bejelentett esetek szamat, mivel nem
minden orszag kiild rendszeresen jelentést a rubeola eseteirdl. 2000-ben 102 orszagban 670 894
regisztralt esetet, 2016-ban 165 orszagban 22 361, 2022-ben pedig 78 orszagban 17 865
fert6zodést jelentettek (5, 18). A CRS legnagyobb gyakorisaggal a WHO Afrikai, illetve
Délkelet-Azsiai Régioiban fordul eld, mivel ezekben a régiokban a legalacsonyabb az

crcr

fertdzésekre vonatkozéan novekedd tendencia figyelheté meg. Ez a régi6 Osszesen 53

3 Paul D. Parkman és mtsai; Thomas H. Weller és Franklin A. Neva (3,14,15).

4 A Wistar RA 27/3 torzset Stanley Plotkin és Leonard Hayflick fejlesztette ki a philadelphiai Wistar Intézetben.
A vakcina gyartashoz sziikséges gyengitett korokozo eléallitasa a WI-38 normal human diploid sejttorzsben
zajlott, amelyet Hayflick fejlesztett ki, és 6 ajandékozta Plotkinnak. A rubeola vakcina RA27/3 torzsét el6szor
rubeolaval fert6zott magzatbol izolaltak, és human diploid fibroblaszt sejtekben sorozatos 30 °C-on torténd
passzalasokkal gyengitették. Plotkin a virus izolalasa érdekében dontott ugy, hogy abortalt magzatokat hasznal,
amelyeket a Pennsylvaniai Egyetem Korhazanak Sziilészeti és Nogyogyaszati Osztalya biztositott, igy elkeriilve
annak lehet6ségét, hogy a fert6zott betegek torkabol szarmazé tamponmintdk mas virusokkal is szennyezddjenek.
Abban az idben az abortusz illegalis volt az Egyesiilt Allamok nagy részén (beleértve Pennsylvaniat is), de
amennyiben az anya élete veszélybe keriilt, az orvosok elvégezhették a "terapids abortuszt", amit néhany
rubeoldval fertdzott anyanal is alkalmazni kezdtek Plotkin tobb tucat abortalt magzatot tanulmanyozott. A 27-es
magzat veseszovete termelte azt a torzset, amelyet az attenualt rubeola vakcina kifejlesztéséhez hasznaltak. Az RA
27/3 név a "rubeola abortus"-ra, a 27. magzatra és a 3. begylijtendd szervre (a vesére) utal.

5 Bar a vakcindkban hasznalt torzseket sikeresen szekvenaltak, az attenudlt virusok kialakulasanak molekularis
alapja nem tisztazodott (Kakizawa et al., 2001) (3).
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tagallamot fed le, magaban foglalva Kozép-Azsia és a Kaukdzus egyes orszagait is. A jelentett
esetszam tartalmazza a laboratoriumban megerdsitett (23%), az epidemiologiai kapcsolat utjan
(1%) és a klinikai tiinetek alapjan igazolt (76%) fertézéseket. 2021-ben 103, 2022-ben 217,
2023-ban 382 rubeola eset keriilt bejelentésre (2. abra). 2023-ban 6t orszag altal jelentett

crer

eset) (Lengyelorszag, Torokorszag, Kirgizisztan, Ukrajna és Tadzsikisztan; 3. dbra).

[ Laboratériumban megerdsitett eset

] Epidemiologiai kapcsolat alapjan igazolt eset

{"l % World Health
Nt Ovgamieation

[ Klinikai tiinetek alapjan igazolt eset
50
45
40

Esetszam

(mn=103) (n=217) (rm382)

Honap
2. dbra. Rubeola esetszam a WHO Eurdpai Régiojaban 2021-2023 soran (5)

{ %‘3 World Health
i ¢ Organization
Europea

n Region

Lengyelorszag

Torékorszag
Kirgizisztan . L
A WHO Europai Regiojaban a rubeola esetek
92 %p-at (352 eset) 5 orszag jelentette.
Ukrajna 1
Tadzsikisztan 10
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crer

rendelkezd orszdgaban, 2023. december-januar (5)
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A rubeola Magyarorszagon 1973 6ta bejelentendd fert6zé betegség. A hazai oltasi rend
alakulasanak idébeli folyamatat a kiegészitd (vagy felzarkoztatd) kampanyoltasokkal egyiitt az

1. tablazat foglalja Gssze.

Intézkedés Célcsoport

1989. jan. 1. és dec. 31. kozott sziletett
gyermekek morbilli-rubeola oltasa

Rubeola elleni védboltasok bevezetése - —
1990. jan. 1-t6l sziiletett gyermekek

Magyarorszagon o , o
morbilli-mumpsz-rubeola oltasa betoltott
15 hdénapos korban
1976. szept. 1. és 1977. aug. 31. kozott

Kampanyoltasok keretében rubeola sziiletett lanyok

véddoltasban részesiilt korcsoportok 1977. szept. 1. és 1988. dec. 31. kozott

szliletett mindkét nembeli gyermekek
1999-t6l morbilli-mumpsz-rubeola oltas
Revakcinacid beto6ltott 11 éves korban (3ltaldnos iskola 6.
osztalyaban)

1. tdblazat. A rubeola elleni véddoltas hazai bevezetése (forrds: NNGYK, archivum)

Hazéankban 1989 6ta zajlik a rubeola elleni oltas. 1991 végéig 13 teljes és egy fél korosztaly
részesiilt oltasban, ami az akkori gyermekpopulacié teljes atoltottsagat jelentette. A harom év
alatt lezajlott oltasi kampany soran a legiddsebb beoltottak az 1976. szeptember 1. utan sziiletett
lanyok voltak. Az 1977. szeptember 1. ¢s 1988. december 31. kozott sziiletettek korében mar
mindkét nem oltdsa megtortént (19, 20). 1989. januar 1. és december 31. kdz6tt monovalens
rubeola oltéanyaggal immunizaltak, 1990. januar 1-t61 morbilli-rubeola bivalens vakcinaval
(MR) torténtek az oltasok, 1991-t6l kezdddden folyamatos oltés keretében, 15 honapos korban,
trivalens MMR oltéanyaggal immunizalnak. 1999-t61 vezették be trivalens MMR oltdéanyaggal

a rubeola elleni Ujraoltast (19).

Hazéankban 1972—-1981 kozott évente tobb mint 40 ezer rubeola megbetegedést regisztraltak,
majd 2006-ig csokkend tendencia mutatkozott a fertézések szamaban (2. tablazat) (21). 2007
¢s 2009 kozott nem diagnosztizaltak rubeola-fert6zést, ezzel szemben utoljara 2010-ben 1,
2011-ben 3, 2012-ben 7 rubeola eset keriilt igazolasra a Referencia Laboratoriumban. 2013 és

2024 kozott nem fordult eld regisztralt/igazolt megbetegedés.
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FERTOZO MEGBETEGEDESEK SZAMANAK EVI ATLAGA
BETEGSEG 1952-61 1962-71 1972-81 1982-91 199296 | 1997-01 2002-06
DIPHTHERIA 938 41 6 1

PERTUSSIS 15176 | 1216 57 14 3 51 20
TETANUS 313 102 59 28 16 12 4
POLIOMYELITIS | 808 4 2 1

MORBILLI 40014 | 36169 | 12273 | 2087 15 14 1*
RUBEOLA . . 40945 | 20990 | 543 97 36
MUMPSZ . . 42683 | 34929 | 9921 212 80
FERTOZO HALALOZASOK SZAMANAK EVI ATLAGA
B|]|(18](| 1952-61 1962-71 1972-81 1982-91 1992-96 1997-01 2002-06
DIPHTHERIA 25 5 1

MORBILLI 143 56 3 1

2. tablazat. A véddoltassal megeldzhetd fertdzo betegségek eléforduldsa Magyarorszagon
1952-2006 (forras: NNGYK, archivum)

A CRS esetek bejelentési kotelezettségét 1975-td1 vezették be hazankban. 1975-t61 1995 év
végeéig Osszesen 70 esetet jelentettek, ebbdl 10 gyermeknél olyan sulyos volt a fejlédési
rendellenesség, hogy mar a diagnosztizalas évében halalt okozott. A 21 éves periddus alatt 8 év
volt CRS mentes, ami 1992 és 1995 kozott egymast kovetd éveket jelentett. 1989-1991-ben a
15 éven aluliak korében végzett kampanyoltasoknak kodszonhetden a regisztralt CRS estek
szama jelentdsen csokkent.

Az utols6 2 hazai CRS megbetegedést 1997-ben igazoltak, valamint 2004-ben egy importalt
eredetli congenitalis rubeola-fertdzést regisztraltak.

A KRNRL-ben végzett rubeola sziirdvizsgalatok eredményeibdl késziilt adatok szerint 134
6 kiilfoldi munkavallalasra késziild, egészséges magyar felnott sziirdvizsgalata tortént 2009.
januar 1. és 2014. majus 31. kozotti idészakban. Koriikkben minddssze 4,5% volt a rubeoldval
szemben fogékony és 1,5% a kétes ellenanyagszinttel rendelkezd személyek aranya. A
statisztikai adatok nem csak az oltasi program sikerességér6l, hanem - nemzetkozi

tapasztalatokkal 6sszhangban - az oltds eredményességérdl is visszajelzést adnak (6).

3. Rubeola infekcio klinikuma

A rubeolavirus a légutakon bejutva a nasopharynx nyalkahartyajat fert6zi meg, majd a
nyirokcsomokban szaporodik el, ezt kovetden bekeriil a véraramba. A virémia 5-7 nappal a
fertdzodést kovetden kezdddik, amelynek soran a virus testszerte szétterjedve eljut a borhoz is.
Rubeola-fertdzésben, a kanyaréhoz hasonloan, a kititések megjelenése a rubeola-specifikus
antitestek kialakulasaval esik egybe ¢és hatterében immunmedialt folyamat zajlik. Primer

fertézésben a virus a kiiités kezdete elott, legkorabban 1 héttel és legfeljebb a kiiités
10
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megjelenését kovetden 2 hétig mutathatd ki a nasopharynxbol. Ennek megfeleléen a
fertozoképesség a kiiitések megjelenése elott és utan 1 hétig tart. A klinikai tiinetek 12-23
nap lappangasi idé utin jelentkeznek, az esetek kozel 50%-4ban azonban tlinetmentesen
zajlik a fertézés. A gyermekek esetében a felndttekhez képest enyhébb lefolyasu a
megbetegedés.

A rubeola-fert6zés tiinetei a hdemelkedés, alacsony laz, conjunctivitis, felsé 1éguti hurut,
kitités. A kilités cranio-caudalis irdnyban az arctdl a torzs €s a végtagok felé terjed, 24 6ran
beliil az egész testen végighalad. Eliminalodasa ugyanebben a sorrendben zajlik, a teljes
kititéses fazis 2,5-3 napig tart (1-4. kép, 4., 5. dbra). A megjelend rozsaszin-piros maculak,
szinesgombostii fejnyi papuldkka fejlddnek, majd az eliminalédas soran elhalvanyodnak. A
rubeoléra kevésbé jellemzd a bortlinetek dsszefolyasa (4. kép), mint a kanyaroéra, és inkdbb az
arcon fordul eld. Az esetek 20%-aban figyelheté meg az un. Forscheimer-jel, a kiiitéseket
megeldzden észlelhetd apro piros foltok megjelenése a lagyszajpadon (2. kép). Jellemzd a
nyirokcsomo6 duzzanat (3. kép), kivaltképpen occipitdlisan, cervicalisan és retroauricularisan
(Theodor-Klatsch-tiinet). A nyirokcsomok duzzanata inkabb gyerekkorban jellemzd. Az iziileti
fajdalmak féleg fiatal ndkben okoznak panaszt, amely szerzett és oltassal Osszefliggd rubeola-
fertézéshez egyarant tarsulhat. Orvosi vizsgalaton megjelend akut rubeola-fert6zott japan
nébetegek 33%-andl alakultak ki akut polyarthritises panaszok (22,23).

A rubeola idénként szovédményekkel jar egytitt. Kialakulhat thrombocytopenia, bronchitis,
otitis, pericarditis, myocarditis, encephalitis (20%-ban letalis) és hepatosplenomegalia (1, 2, 4,

24-29).

1.kép: Rubeola kiiités kezdete az arcon (25); 2. kép: Forscheimer-jel rubeoldban (30); 3. kép:
Nyirokcsomd megnagyobbodas a fiil mogott (24)

11
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4. kép: Rubeola borkiiités (31)

Megbetegedés napjai
40c 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
39°C
38°C

-h-
Kiiités

Lymphadenomegalia
__.‘-_--;
_ Rossz kozérzet (gyermek)
e | Contunetivits

PR Meghiiléses tiinetek
4. abra. Rubeola klinikai tiinetei (2)
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A kiiités 1. napja A kiiités 3. napja

Diszkrét Kkiiitések B

Katz SL ot al (eds); Krugman's Infectious Diseases of Children, 10th ed. St. Louls, Mosby-Year Book, 1998

5. 4bra. A rubeola kiiités id8beli eloszlasanak sematikus abrazolasa® (31)

4. Congenitalis rubeola-fert6zés

4.1. A rubeolavirus transzplacentalis transzmisszidoja, materno-foetalis kockazat

A rubeola-fert6zés tiinetei a varandds anyanal (is) gyakran enyhék, és a fertdzések kozel
50%-a nem jar tiinetekkel (szubklinikai lezajlast).

A CRS tobb magzati szerv karosodasat jelenti, més esetekben a congenitalis fertdzés
idépontjatol fliggben csak egy-két szerv valik érintetté (6. 4abra). A congenitalis
rendellenességek tlinetegyiittesét elsd leirdja utan Gregg szindromanak nevezik, amelynek
jellemz6 triasza a belsofiil eredeti stiketség, a szivfejlodési rendellenességek és a sziirkehalyog
(5. kép) egyiittes eléfordulasa (24, 32).” A CRS tiinetek gyakran madr sziiletéskor észlelhetdk, a
karosodasok egy része azonban késdn manifesztalodik, és a tlinetek a sziiletést kovetd

honapokban, években jelentkeznek (22, 26, 33, 34).

% Ez a vazlatos abra Katz, SL. és mtsai (szerk.) ,,Krugman’s Infectious Diseases of Children” cimii konyvébal (10.
kiadas, St. Louis, Mosby—Year Book, 1998) a rubeolakiiités klasszikus eloszlasi mintazatat abrazolja az emberi
testen. A kiiités eloszlasanak elsd napja a testséma bal oldalan, mig a harmadik napra kialakulo eloszlas az abra
jobb oldalan lathatd. A rubeolakiiités maculopapulosus, és az expozicid utan 14-17 nappal jelentkezik. A kiiités
altalaban kezdetben az arcon jelentkezik, majd a feliilrdl lefele a labfejig terjed. Koriilbeliil 3 napig tart, és idonként
viszketés kiséri. A kiiités a kanyard bortiineteihez képest halvanyabb és nem folyik dssze. A kiiités gyakran forrd
zuhany vagy flirdd utan élénkebben manifesztalodik.

7 Norman Gregg ausztral szemész orvos az 1940-es jarvanyt kovetden 1941-ben megfigyelte, hogy a congenitalis
cataracta kialakulasa 0sszefiiggésben 4ll az anya varandossag alatt tortént rubeola-fertézésével.

13
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CRS fejlédesi rendellenessegek N=66 (62%):

{

Sziv N=14 (13%) W EY OIS E

Szem N=14 (13%) U O e o ||
Kdzponti idegrendszer N=9 (8%)
Hallas N=62 (58%) e iy S O TR e T LT T '

Eltérés nélkiil N=40 (37%) saiseosorvSlenuil] mes]oen | o fests

Gestacios het

6. abra, CRS tiinetek kialakuldsanak gyakorisaga a gesztacids idd vetiiletében (35)

A rubeolavirus okozta congenitalis karosodas és megbetegedés, ritka kivételtdl eltekintve,
primer anyai rubeola-fert6zés esetén jon létre (1). A fert6z0dott magzatok koziil nem mindegyik
karosodik. A magzati fert6z6dés esélye a varanddssag eldérehaladtaval csokken:

e azelsd 10 gesztacios héten: 90%,
e 11-14. héten: 55-65%,
e agraviditas 2. felében: 30%.

4.2. CRS multiplex malformacios tiinetegyiittesek és szervi megbetegedések

Az utddra a rubeola-fert6zés lappangasi periodusaban létrejovoé fogamzas és a varanddssag
elsd 8-10 hetén beliil torténd fertdzodés a legveszélyesebb. A 20. gesztacios hét eldtt gyakori a
magzati elhalélozés és a vetélés, a 20. hét utan a korasziilés a jellemzd. Az elsé 12 hétben az
organogenezis idészakaban multiplex tiinetekkel jaré congenitalis rubeola szindroma alakulhat
ki (3. tablazat). Azonban a kés6bbiekben torténd fertéz0dés is okozhat intrauterin novekedési
zavart (6. kép), érintheti a hallds és az idegrendszer fejlédését, a 20. hét utdn a magzati

karosodas létrejottének mar elenyészo a kockézata.

14
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Szervi karosodas

Tiinetek

Szemtiinetek (gr. s. 12. elott):

cataracta (gr. s. 8. el6tt)

pigment retinopathia

microphtalmia

glaucoma

Hallaskarosodas (gr. s. 18. elott)

egy- vagy kétoldali siiketség,
hallaskarosodas

Sziv- és nagyér-rendellenességek (gr. s. 12. elott):

szeptumdefektusok

billentyidefektusok

Fallot-tetralogia

myocarditis

Kozponti idegrendszer karosodasa (gr. s. 16. elétt):

microcephalia

mentalis retardatio

meningoencephalitis

microcephalia

Egyéb tiinetek, szervi megbetegedések:

hepatitis, hepatosplenomegalia

intersticialis pneumonia

anaemia, thrombocytopenia

osteopathia (femur distalis, tibia
proximalis része)

intrauterin ~ atrophia,  nodvekedési
retardacio (gr. s.12-20. elott)

chr. rubeoliform exanthema

blueberry muffin baby/rash

lymphadenopathia

CRS késoi kezdetii manifesztacioi:

insulin dependens diabetes mellitus
(IDDM, 20%)

thyreoida miikodési zavarok

hallaskarosodas

progressziv rethinopathia

szekunder  hypertonia  (veseerek
karosodasanak kovetkezménye)

progressziv szubakut rubeola
panencephalitis

3. tdblazat. CRS multiplex malformacios tiinetegyiittesek és szervi megbetegedések

15
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o
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5. kép. Congenitalis rubeolafertdzés okozta congenitalis cataracta (31)

6. kép. Congenitalis rubeolafertdzésben szenvedd jsziilott alsé végtagjainak
rontgenfelvétele. A hosszu csdves csontok végei a rontgensugarzast atengedik és
zellerszarhoz hasonld “szalkazott, rongyozodott” képet mutatnak (36)

4.3. CRS tiinetek jellemzoi, gyakorisaga, pathogenesise

4.3.1. Blueberry muffin baby/rash  jellegzetes  ujsziilottkori  Kiiités
differencialdiagnosztikaja

A blueberry muffin baby/rash jellegzetes, bar CRS esetén ritkan jelentkezd ujsziilottkori
kitités, amely az extramedullaris erythropoiesis (vérképzd sejtek dermalis lokalizacidja)
kovetkeztében alakul ki, és nyomdsra el nem halvanyulo, ibolyavords, papulo-nodularis
bortiineteket eredményez (7. A, B kép). Jellemzden toxoplasma, rubeola, cytomegalovirus €s
herpes simplex virus, tovabba hepatitis B, coxsackie virus, syphilis, varicella-zoster virus és
parvovirus B19 fertézésekben észlelhetd bortiinet, de egyéb nem fert6zé allapotokban is
megfigyelhetd, példdul hematologiai rendellenességek, Ujsziilottkori neuroblasztoma,
velesziiletett alveoldris rhabdomyosarcoma, 0jsziilottkori lupus erythematosus és velesziiletett

Langerhans-sejtek hisztiocitdzisa esetén (30).
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7. A és B kép: Blueberry muffin bortiinet congenitalis rubeola-fertézésben (30, 31)

4.3.2. Encephalitis, progressziv rubeola panencephalitis
A rubeola-fertézés neurologiai szovoédményei kozé tartozik a fertézést kovetd akut
encephalitis, a velesziiletett fert6zés soran a neurologiai megnyilvanulasok széles spektruma és

egy ritka neurodegenerativ rendellenesség, a progressziv rubeola panencephalitis (PRPE). A

PRPE korképet a betegség lefolyasa alapjan a lasst virusfertdzések kozé soroljak. A

kanyardvirus okozta SSPE (subacut sclerotizald panencephalitis) megbetegedéshez hasonld

korkép, a jellegzetes EEG jelek azonban hidnyozhatnak. A neurologiai tiinetek jellemzden
kamaszkorban vagy fiatal felnétt korban jelentkeznek, miutan a rubeolavirus a koézponti
idegrendszerben éveken 4t perzisztal a congenitalis fertdzést, vagy ritkan a gyemekkorban

atvészelt rubeolat kdvetden. Egyes esetekben a celluldris immunitds karosodasat mutattak ki a

korkép hatterében. A megbetegedés klinikai gyantja és a rubeolavirus koéroki szerepének

igazolasa, a képalkot6 eljarasokat és a patologiai folyamatok szdvettani vizsgalatait kiegészitve
mikrobiologiai modszerekkel torténik:

- avérminta és liquor parhuzamos vizsgalata soran a vérbol és a liquorbdl rubeola-specifikus
IgA- és IgG-antitestek emelkedett szintje mutathatd ki (IgM kimutathatdésdga nem
jellemzd), amely igazolja, hogy a liquor immunglobulinok ardnya a serum
immunglobulinokhoz viszonyitva magas (immunglobulin liquor: immunglobulin serum =
magas ratio érték);

- az agyszovetbdl szarmazo (biopsiaval nyert) mintaban a perzisztald rubeolavirus jelenléte
igazolhato (virusnukleinsav kimutatassal, virusizolalassal);

- szOvettani vizsgalatok soran a demyelinizacid €s a gliosis dominal;

- a CT (komputertomograf) vizsgalat lelete gyakran kisagyi atréfidra utal (26, 37).
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4.3.3. Inzulindependens diabetes mellitus és autoimmun betegségek

A gesztacio alatt zajlo rubeola-fertézés az utdodokban megnodveli az 1-es tipusu
cukorbetegség gyakorisagat, amely jellemzden sok év utdn manifesztalodik. Akiknek a
kortorténetében velesziiletett rubeola szerepelt, az esetek 25-40%-aban 10 és 30 éves kor kozott
I-es tipusti cukorbetegség alakult ki €s gyakran kronikus pajzsmirigygyulladéas, vagy mas

autoimmun betegség is megjelenhet (22).

4.3.4. Patogenezis, az A-hypervitaminosissal osszefiiggé embryopathiak, valamint a
CRI és az autizmus patogenezisének kapcsolata

A rubeolavirus elsdsorban endothelialis necrosist okoz, amely obliterativ angiopathidhoz
vezet. A virus direkt cytolytikus hatdsa kevésbé jelentds. A perzisztalo virusreplikacid
specifikus immunkomplexek és autoantitestek képzddését okozza, amely immunpatologiai
folyamatokat medialva elsdsorban a congenitalis rubeola késdi manifesztacidinak 1étrejottében
bir nagy jelentdséggel (26).

Tobb tanulmany a velesziiletett rubeola-fertdzés €s az autizmus megjelenése kozott erds ok-
okozati Osszefliggést mutat, de az egyéb szisztémas virusfertdzések ¢és a kiilonbozo
neurodegenerativ allapotok kozott is talaltak hasonlod Osszefiiggést, példaul Alzheimer-kor,
Parkinson-kor, amiotrofias lateralis szklerozis, sclerosis multiplex és az autizmus spektrum
zavarai esetén (22). Chess (22, 38, 39) megfigyelése —miszerint a CRS-ben szenvedd
gyermekek magas ardnyban gyogyultak fel az autizmusbo6l— arra enged kovetkeztetni, hogy az
autizmus a fertdzés kovetkeztében masodlagosan alakult ki. Mig a méhen beliili rubeola-
fertozés fizikai kovetkezményei — nevezetesen a vaksag, siiketség, valamint a sziv- ¢és
neuromuszkularis rendellenességek — ezeknél a gyerekeknél valtozatlanok maradtak, az értelmi
fejlédés elmaradottsaganak foka idével javulast mutatott. Az 1960-as évek rubeolajarvanya
idején a CRS-ben szenvedd gyermekek 8-13%-anal jelentkezett autizmus a populaciora
egyébként jellemzé 1:5000 gyermekre esé 0j esethez képest. Az Egyesiilt Allamokban és
Eurdpaban a rubeola és a vele Osszefiiggd CRS ma mar ritkan fordul eld a széles kort
védooltasok kovetkeztében. Ugyanakkor az autizmus spektrumzavar diagnosztizalt eseteinek
aranya az elmult évtizedekben jelentésen emelkedett, jelenleg a gyermekek mintegy 3%-at
érinti. Az autizmus gyakran korai gyermekkori tiinetekkel jelentkezik, bar az esetek egy
részében korai, latszolag normalis fejlodést kdvetden alakul ki (,,regressziv autizmus™). A
jelenlegi kutatasok szerint az autizmus etioldgidja tulnyomoérészt genetikai és prenatalis
kornyezeti tényezdokre vezethetd vissza, €s az esetek tobbsége elkiilonithet a CRS altal okozott

idegrendszeri fejlédési zavaroktol (22).
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Vizsgalati adatok arra utalnak, hogy a rubeola-fertdzés enyhe majmuikodési zavar
kovetkeztében az A-vitamin (retinoidok) méajban térténd metabolizmusanak megvaltozasat
okozza. A raktarozott A-vitamin vegyiiletek nagy mennyiségben keriilnek a keringésbe, ami az
A-hypervitaminosis endogén formdjahoz vezet. Az A-vitamin ismert teratogén hatdsu
molekula, ezért feltételezhetd, hogy a varanddssag korai heteiben fellépd CRS-t okozo rubeola-
fertézésben az anyai majmiikddési zavarbol adodo, emelkedett A-vitamin szint toxicitasa

érvényesiil a magzatban (22).

5. Immunvalasz, laboratoriumi diagnosztika

Rubeola-fertdzés igazoldsa céljabol a rutin diagnosztika sordn a virusnukleinsav és a rubeola-
specifikus antitestek mieldbbi kimutatasara kell torekedni és indokolt e vizsgalati médszerek
parhuzamos elvégzése. A diagnosztikus vizsgéalatok eredményét elsdsorban a rendelkezésre
allo vizsgalati mintak vétele és a betegség kezdete kozott eltelt iddintervallum befolyasolja.
Minél korabbi a mintavétel, anndl nagyobb eséllyel lehet a virusnukleinsavat kimutatni és a
fertdzést igazolni.

A megfelel6 idében levett és megfeleld modon tarolt vizsgélati mintdk esetében a diagnosztika
virusizoldlassal is kiegésziil. A tiinetek kezdetekor az immunvalasz igazolasa soran
ablakperiodusra lehet szamitani, ettdl -az egyén immunéllapotatdl fiiggden- eltérhetnek a
fertézodéskor mar fenndlld részleges védettség esetei. CRS/CRI gyanujakor a sziiletést
kovetden az anya-gyermek savopar szerologiai vizsgalatai és a molekularis vizsgalatok —
szlikség esetén virus izolalassal is kiegészitve—, egyarant dontd jelentOségliek, indokolt
parhuzamos elvégzésiik. A virusnukleinsav nukleotid sorrendjének és a virus genotipusanak
meghatarozasa a rubeolavirus genetikai variabilitdsdnak monitorozasat szolgalja, valamint
nemzetkdzi szinten ¢és orszagonként segiti a jarvanyok kitorésének, terjedésének
nyomonkdvetését. Mindezek altal a rubeola eliminacio globalis folyamatanak elengedhetetlen
részét képezi és az adatokkal Osszefliggésben visszajelzés nyerhetdé a véddoltasok

hatékonysagardl, eredményességérol is.

5.1. Szerologiai vizsgalatok jellemzoi

Rubeola-fertdzést kovetden humoralis és sejtkozvetitett immunvalasz alakul ki. A rubeola-
specifikus IgM- és IgG-antitestek megjelenését koriilbeliil 14-18 nappal a rubeola-fertézés utan
figyelték meg (7. abra).
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:I Virus detektalhatosaga a vérben
/] Virus detektalhatosaga a nasopharynxban
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7. dbra. A humoralis immunvalasz kialakulasa rubeola-fertézésben (2)

A rubeola-specifikus IgM-antitestek (ELISA, CLIA modszerrel torténd) kimutatdsa rubeola-
fertézés laboratoriumi megerdsitése céljabol alkalmazhato. Az IgM olykor mar a kiiités
megjelenésekor kimutathato, 5 nappal a kiiités kezdete utan azonban mar az esetek t6bb mint
90%-a IgM pozitiv.

Primer fert6zés esetén a rubeola-specifikus IgM-antitestek szintje gyorsan csokken, és
altalaban két honap elteltével mar nem mutathatok ki, mig a rubeola IgG-antitestek tovabbra is
termelddnek. Természetes fert6zddés esetén élethosszig fennmarad a rubeola-specifikus
ellenanyag termelés (B-sejtek), amely a humoralis immunvélasz kdzremiikdddjeként hozzajarul
a védettség fenntartasahoz. A rubeola-specifikus sejtkozvetitett limfocitavalasz (T-sejtek) a
humoralis immunvalasz utdn egy héttel kezdddik, és egész €leten at fennmarad (7. abra) (1, 2).

A rutin szerologiai vizsgalatok sziikség esetén kiegészithetok a rubeola-specifikus
ellenanyagok egyéb modszerekkel torténd meghatarozasaval (rubeola-specifikus IgG
ellenanyagok aviditasi indexének meghatarozéasa; az E1, E2 glikoproteinek elleni antitestek
kimutatasa Western blottal; az dsszellenanyagszint meghatarozasa hemagglutinacié gatlassal;
az IgM-, IgA-, IgG-antitestek kimutatasa indirekt immunfluorescens eljarassal; sejtkultiran

végzett virusneutralizacio) (40, 41).

5.2. Rubeolavirus-fertozés igazolasa molekularis modszerekkel és virusizolalassal
A rubeola-specifikus RNS kimutatias reverz transzkriptaz-kvantitativ polimeraz
lancreakcioval (RT-qPCR) végzett vizsgalata a gyanus esetek megerdsitésére szolgal, a

genotipus meghatarozas jarvanyiigyi jelentdséggel bir (1asd 5. fejezet).
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A virusizolalas igazolja a rubeola-fert6zést, azonban a rubeolavirus sejttenyészetben torténd
szaporitasa munka- ¢és i1ddigényes modszer. A WHO Globalis Laboratériumi Héaldzatdban
jelenleg Vero/SLAM sejttenyészet hasznalatos kanyard- és rubeolavirusok izolalésara, azonban

a Vero sejtek is alkalmasak lehetnek erre a célra.

A rubeolavirus altaldban nem fejt ki citopatias hatast (CPE) sejttenyészetben, ezért a virus

crer

immunhisztokémiaval vagy immunfluoreszcens eljarassal — kell igazolni.®

A virusizolatumok forrasként szolgdlnak a virusok molekularis jellemzéséhez ¢€s

hozzéjarulnak a virusbankok térzsgytijteményéhez.

A molekuléris vizsgalatokhoz és a virusizolalashoz sziikséges vizsgalati mintakrol és a

tarolasuk, szallitasuk feltételeirdl a 8. fejezet tartalmaz részletes informaciot.

5.3. Reinfekci6 igazolasa

5.3.1. Korabbi természetes atvészeltséget és aktiv immunizalast koveté rubeolavirus
reinfekcio

A természetes rubeola-fertzés altaldban egész €leten at tartd6 immunitast biztosit, ritka
esetekben korabbi fertézés, vagy immunizalas utin bekovetkezd szerologiailag igazolt
ujrafertdzodésrél szamoltak be. Természetes vagy vakcindbol szdrmazo atvészeltséggel
rendelkezd varandos ndknél is eléfordultak gjrafertézddést kovetden CRS esetek, ez azonban
rendkiviil ritka (1, 2).

5.3.2. Anyai antitestek postnatalis védohatasa, befolyasuk a védéoltassal szemben
fellép6 immunvalaszra

Az anyai rubeola-specifikus antitestek az élet els6 honapjaiban védelmet nyujtanak az utod
szamara. Az anyai antitestek elimindlodasa el6tt torténd védooltds azonban annak
sikertelenségét (primary vaccine failure) vagy gyengitett immunvalaszt eredményezhet a
csecsemonél.

5.3.3. Oltott személyek reinfekcioja

Oltott személyek igen kis szazalékdban az oltds eredménytelen lesz (primary vaccine
failure). llyenkor az egykori rubeola elleni véddoltast kovetden nem alakul ki immunvélasz,

ezért rubeola-fertézéskor a primer fertdzésnek megfeleléen alakul a klinikai kép és az

8 Megjegyzés: A fertézdtt Vero sejtekben a rubeola E1 glikoprotein kimutatdsara monoklondlis antitestek
alkalmazhatok, akar immunfluoreszcens, akar immunkolorimetrids tesztekben (CDC/Atlanta altal kifejlesztett
modszer); az eljarashoz a monolayer Vero/SLAM vagy Vero sejteket a beoltast kovetden 35°C-on 3 vagy 5 napig
kell inkubalni.
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immunvalasz: specifikus IgM- és IgG-antitestek alakulnak ki, alacsony az aviditasi index
(<40%), tovabba a viraemia €s a rubeolavirus napokig detektalhat6 a klinikai mintdkban.
Oltott személyek esetében a kezdetben kialakult immunvalasz idével gyengiilhet vagy
megszlinhet, ami fogékonysaghoz vezethet (secondary vaccine failure). Ez rubeola esetében is
lehetséges, de ritka (az €10, attenudlt rubeola vakcina hatékonysdga >95%). Részleges vagy
hianyos immunitas akkor is kialakulhat, ha az oltast kdvetden nem jon létre megfeleld
immunvalasz példdul immunszuprimalt egyéneknél, vagy ha a vakcinéciot til koran, még az
anyai ellenanyagok jelenlétében végezték el (pl. csecsemdkorban). Részleges immunités
mellett kialakuld rubeola-fertdzés esetén a szervezet immunvalasza elsésorban az IgG-tipusu
ellenanyagok szintjének emelkedésében nyilvanul meg. A primer fertdzéshez képest az I1gG-
titer gyorsabb novekedése figyelhetd meg, amelyet az IgA-ellenanyagok megjelenése is kisér.
Ugyanakkor a rubeola-specifikus I[gM-ellenanyag kimutatasa soran a teszt eredmények negativ
tartomanyban maradhatnak. A viraemia, a virusiirités igen révid ideig tarthat, mivel a virus
koréan eliminalddik a szervezetbdl. Ezért a rubeola-fertdzés igazoldsahoz ezekben az esetekben
kivaltképpen fontos, hogy a tlinetek kezdetekor mieldbb megtorténjen a mintavételezés a
virusnukleinsav molekuldris modszerekkel torténd sikeres detektalasanak érdekében. A
részleges védettség esetén bekovetkezd reinfekcido mellett szélhatnak a korai és késobbi
1d6pontbol szdrmazd savopar parhuzamos vizsgalatakor mutatkozé alabbi mérési eredmények:

e a rubeola-specifikus IgM-antitest és virusnukleinsav kimutatds negativ eredménye
esetétn a  vérsavobol a  rubeola-specifikus IgA-ellenanyagok  kimutatasa
(immunfluorescens eljarassal) diagnosztikus tampontot jelent, a keresztreakciok és
egyéb immunstimulécio lehetéségével azonban az IgA-ellenanyagokkal kapcsolatban is
szamolni kell;

e arubeola-specifikus IgG-antitestek (ELISA, CLIA, immunfluorescens eljarassal) vagy
az Osszellenanyagok meghatarozéasa soran tapasztalt szignifikans (az ismert szerologiai
szabaly szerint bizonyitd erejii a legalabb négyszeres) titeremelkedés, amely
verifikalhatd hemagglutinacidogatld vizsgalattal, kisérleti esetekben €16 sejtkulturan
végzett virusneutralizacioval;

e a tiinetek jelentkezésekor vett kezdeti vérmintaban mérhetd, a véddoltottakra jellemzd
atlagos védettségi szinttdl eltérd, szokatlanul magas IgG-ellenanyagszint esetében a
késObbi savoparban mar nem minden esetben varhato tovabbi szignifikans emelkedés;

e valamint mindezen jellemzdk mellett a rubeola-specifikus IgG-ellenanyagok magas

(>60%), sot kifejezetten magas aviditas index értéke (>90-100%) mérhetd.
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5.4. Alpozitiv rubeola IgM-antitest eredmények verifikalasa

A rubeola-specifikus IgM-antitest vizsgalata soran a reaktiv eredmény nem minden esetben
jelent valds fert6zést. Ismeretes, hogy aspecifikus reakcioknak és keresztreakcioknak
koszonhetéen alpozitiv rubeola IgM eredményekkel is szembesiilhetiink (pl. gyakori a
Parvovirus B19, hCMV ¢és EBV fertdzésekben). Olykor az ujsziilotteknél is tapasztalhato a
rubeola-specifikus IgM-ellenanyag vizsgéalatok sordn alpozitiv reakcio (pl. congenitalis hCMV
fert6zés).

Eléfordulhat, hogy a varandds néktél vett vérmintak atvészeltség sziirésekor rubeola IgM-
ellenanyag tesztet is végeznek. Az ilyen koriilmények kozott kapott reaktiv (pozitiv) IgM
eredmények tovabbi verifikalo vizsgalatokat igényelnek, és a vizsgalt vérmintat a WHO
Kanyaré és Rubeola Nemzeti Referencia Laboratériumba kell tovabbitani. A WHO éltal
akkreditalt, miikodési engedéllyel és tanusitvannyal rendelkezd referencia laboratoriumok
megfelel6 modszerekkel rendelkeznek a rubeola gyants esetek megerdsitésére és a
laboratoriumi eredmények értékelése soran egyarant figyelembe veszik a jarvanyiigyi
informdaciokat és az oltasi anamnézist.
elérték— igy Magyarorszagon is —, a varandossag alatti védettség ellenorzésére végzett
(antitest-sziird) vizsgalatok soran nem javasolt a rubeola IgM-antitestek meghatarozasa.
A védettséget igazold sziirdvizsgalatok elvégzését legcélszeriibb a csaladtervezést
megelozo életszakaszra idoziteni, hogy a rubeola-fertozés irant fogékony személyek
védettsége védooltas segitségével kialakithaté legyen.

A rubeola-specifikus IgM-ellenanyagokat a fertozodés kizarasara/vagy megerositésére
diagnosztikus célbol kell vizsgilni. Rubeola tekintetében a diagnosztikus célu
mikrobiologiai laboratoriumi vizsgalatokat kotelezoen a WHO Kanyar6 és Rubeola
Nemzeti Referencia Laboratéoriumban Kell elvégezni (18/1998. (V1.3.) NM rendelet; lasd
2. és 8. fejezet).

Amennyiben a rubeola-specifikus IgM-ellenanyag vizsgdlat reaktivitdsa &lpozitiv
eredményként értékelheté ¢és az aktudlis rubeola-fert6zés kizérhatd, a Kkeresztreakciok
lehetosége miatt célszerii kiterjeszteni a vizsgalatokat, kivaltképpen a varand6soknal és az
anya-Ujsziilott parosoknal egyéb fertdzések iranyaban is (pl. hCMV, VZV, Parvovirus B19,

enterovirusok).
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6. Vizsgalati mintak a gesztacio idoszakaban
6.1. Mintabekiildés gesztacios idészakban jelentkezé rubeola-fertozés gyanija
esetén
A kotelezd diagnosztikus laboratériumi vizsgalat egyarant vonatkozik minden rubeola-

fertozés gyanira [18/1998. (V1.3.) NM rendelet], igy a gesztacio teljes id0 tartamara is
fliggetleniil a fejlodési rendellenességek kialakulasdnak kockazatatol. A vizsgalandok korébe
értendd esetek:

- amennyiben a kismama igazolt rubeolas vagy rubeola-fertézésre gyanus személlyel

talalkozik,

- vagy a kismamanal rubeola gyants tlinetek jelentkeznek,

- vagy ultrahang eltérés észlelhetd,

- illetve egyéb laboratoriumi vizsgalatok eredményei miatt felmeriil a gyanu.
Gesztaci6 alatt a varanddsnal a rubeola diagnosztika azonos modon torténik az egyéb esetben

fellépd rubeola gyanti mikrobiologiai vizsgalataval.

6.2. Magzatviz, magzati vér vizsgalata

Igazolt rubeolafertdzés esetén a varandos kérésére lehetéség van a magzatviz és kivételes
esetben a magzati vér vizsgalatara. A magzatvizben a rubeolavirus nukleinsav igazolt jelenléte
onmagaban elégséges a magzati rubeola-fert6zés kimondasahoz, a negativ eredmény alapjan
azonban nem lehet kizérni a congenitalis fertézést. Az ujsziilottnél/csecseménél a CRS/CRI

kivizsgalas szabalyainak megfelelden kell eljarni (1asd 7. fejezet; 8.A, B abra) (1).

6.3. Rubeola elleni védettség vizsgalata gesztacios idészakban

Kiilonésen a varanddssag iddszakaban torténd szlrdvizsgalatok soran fordulnak eld
alpozitiv IgM-ellenanyag eredmények az akut fertdzés felesleges gyantjat keltve, maga utan
vonva azt a megengedhetetlen kovetkezményt, hogy a kismama félelme miatt miivi abortuszra
keriiljon sor. Ezért verifikalas céljabol haladéktalanul tovéabb kell kiildeni a rubeola-specifikus
tesztekben IgM reaktivitast mutatd vérmintakat a Nemzeti Referencia Laboratoriumba.

A rubeola atvészeltségi vizsgalatokat célszerlibb graviditdst megeldézden csaladtervezési
iddszakban elvégezni. Ezaltal elkeriilhetd lenne a kismamak bizonytalansdga és félelme az
alpozitiv IgM eredmények verifikalasaig, kiilonos tekintettel a 10—14 nap kiilonbséggel levett

savoparbol torténd megerdsitd vizsgalatok eredményeire vald hosszas varakozas ideje alatt.
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7. CRS/CRI laboratériumi monitorozasanak szabalyai

A velesziiletett rubeola-fert6zések igazolasa a megsziiletést kovetéen a WHO
eléirasoknak megfeleloen a kovetkezo vizsgalatokon alapulnak:
- arubeolavirus izoldlasa, a virusiirités tovabbi monitorozasa virusizolalassal
a fert6zoképesség igazolasa céljabol
- a viralis nukleinsav detektalasa,
- az anya és gyermeke szerologiai vizsgalata savéoparban,
- a gyermeknél a sajat immunvalasz kifejlodésének és az anyai ellenanyagok

eliminalodasanak szerologiai monitorozasa.

A szerologia elsdsorban a rubeola-specifikus IgM ¢és IgG antitestek kimutatasat jelenti,
amelyek sziikség esetén verifikalas céljabol kiegészithetok savoparok egyiittes vizsgalataval,
az IgG aviditasi index meghatarozéasaval, hemagglutindci6 gatlassal és az E1, E2 glikoproteinek
elleni antitestek elkiilonitését lehetdveé tevo vizsgalatokkal. A szeroldgiai verifikalo vizsgalatok
célja az aktualis fertdzések elkiilonitése az oltatlan és oltott korosztalyban, az aspecifikus
reakciok kizardsa a szerologiai tesztekben, valamint a kongenitalisan fert6z6dott ujsziildttek
sajat immunvalaszanak elkiilonitése a transzplacentélis iton atjutott anyai ellenanyagoktol. A
CRS/CRI mikrobioldgiai vizsgalatait a 4. tablazat és a 8.A és B abra foglalja ossze.
Minden esetben egységesen torekedni kell mind a szerolégiai, mind a molekularis

vizsgalatok és sziikség esetén a fertozoképességet bizonyito virusizolalas elvégzésére (1, 2).

7.1. CRS/CRI gyanus esetek szerolégiai monitorozasanak szabalyai

7.1.1. Az alpozitiv IgM eredmények kizarasa

A klinikailag gyanus eset laboratoriumilag megerdsitett CRS/CRI esetnek mindsiil,
amennyiben pozitiv a rubeola-specifikus IgM-ellenanyagok vérvizsgéalati eredménye és az
alpozitivitas lehetdsége kizarasra keriilt. Utobbira minden reaktiv minta esetén sziikség van,

kiilonos tekintettel a hCMV fertézések okozta IgM reaktivitasokra.

7.1.2. A negativ és a pozitiv rubeola-specifikus IgM-ellenanyag eredmények értékelése

A sziiletést kovetden levett mintakban az IgM ellenanyag nem minden esetben mutathato6 ki,
ezért a vizsgalatot 1-3 honapos korban ismételni sziikséges. Az IgM-antitestek
kimutathatosagarol 3-6 honapos kor kozott kaphatunk legmegbizhatobb informaciot, és bar a
rubeola-specifikus IgM-antitestek akar 1 évig, vagy még tovabb is fennmaradhatnak, a CRS
esetek kortilbeliil 50%-a 6 honapos kor utan mar IgM negativnak bizonyul (8.A dbra).
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7.1.3. Kés6 csecsemiékorban felmeriilé CRS gyand szerolégiai monitorozasanak
szabalya

A 6 honaposnal iddsebb csecsemoknél felmeriil6 CRS gyanu esetén nem elégséges a
congenitalis fertézés kizarasahoz a negativ eredményt mutatd IgM-ellenanyag vizsgalatokra
tamaszkodni. Ilyen esetekben sorozatos rubeola-specifikus IgG-antitest vizsgalatokat kell

végezni. Az IgG-antitest tobb honapon at fennall6 tartds szintje megerdsiti a CRS diagnozisat.

7.1.4. CRI esetek laboratéoriumi monitorozasanak szabalyai

A congenitalis fert6zés klinikai jelei megsziiletéskor nem minden esetben mutatkoznak, ez
a 20. gesztacios hét utan jelentkez6 rubeola-fertézésekre kifejezetten jellemzd. A congenitalis
rubeola-fertozéssel (CRI) sziiletett tiinetmentes ujsziilottek esetében sziikséges az
immunvalasz, a virusiirités és a virusnukleinsav jelenlétének monitorozasa. A csecsemok

a klinikai tiinetek hianya ellenére akar 1 éves korukig is iirithetik a virust.

7.2. Anya-gyermek savopar vizsgalata

CRS/CRI gyanu esetén az elsé6 mikrobiologiai vizsgalat soran anyai vérminta bekiildése
is sziikséges a Nemzeti Referencia Laboratéoriumba anya-gyermek savépar vizsgalata
céljabol. Optimalis esetben az els6 vérvétel roviddel a sziilést kovetden torténik, és az anyai
vérminta a gyermekével egyidoben kertil levételre, de a késdbbi idopontbol szarmazo elsé anyai
vérminta vizsgalata is szolgéltat hasznos informécidt. A rubeola-specifikus IgG-ellenanyag,
amennyiben anyai eredetli, varhatd eliminalodasi ideje az oltott korosztalyba tartoz6 anyak
gyermekeinél altalaban kevesebb, mint 6 honap. Véddoltdsban részesiilt anydk atlagos
ellenanyagszintje alacsonyabb, mint a rubeolat korabban természetes uton atvészelt anyaké. A
gyermekvallalasban aktiv korosztaly napjainkban maéar tobbségében az oltott korcsoportba
tartozik a hazai kotelezo oltasi rendnek megfelelden (1. tablazat).
7.3. Immunvalasz hianya, immuntolerancia, éretlen immunrendszer és
ablakperiodus

Az ujsziilotteknél, de még inkabb a korasziilotteknél az immunvalasz éretlensége €s hidnya
esetén a congenitalis fertézés igazolasdhoz elsésorban virusizolalés, illetve virusnukleinsav
kimutatas a célravezetd. Az 0jsziilott sajat immunvalaszara utal, ha a rubeola-specifikus IgG-
antitest szintje szignifikdnsan magasabb az anyaénal ¢és nem tortént a vérvétel elott
ellenanyagszintet befolyasold terapias beavatkozas (vérkészitmények addsa). Sziiletést
kovetden enyhe mértékii kiillonbség plusz-minusz irdanyban mutatkozhat az anya és az 0jsziilott
savopar vizsgalatakor (utalhat vérveszteségre, volumen therapiara). Az egyiddben levett anyai

vérmintaval Gsszehasonlitva az 1jsziilottnél mért kissé magasabb érték nem jelent feltétlen
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congenitalis fertézést. Az anyaival kozel azonos szintli rubeola-specifikus IgG jelenléte anyai
eredetli ellenanyag jelenlétét igazolja, ezen esetekben azonban a megsziiletést kovetden vett
korai vérmintak maternalis ellenanyagot tiikrozo szerologiai eredményébol nem dontheto
el, tortént-e congenitalis fert6zés és varhato-e idovel a gyermek sajat immunvalaszanak
kifejlodése. CRS/CRI-t Kkizarni a vizsgilati mintak virus-, illetve virusnukleinsav
kimutatasanak negativ eredménye és az anyai ellenanyagok teljes eliminalodasa utan

lehetséges.

Intrauterin fertdzés gyantija esetén javasolt havonta megismételni a szerologiai vizsgalatokat
az anyai ellenanyagok eliminalédasdnak monitorozasa c€ljabol, amelyre a havonta felez6do
titerértékek jellemzoéek. Olykor az 1d6 eldrehaladtaval az intrauterin fert6zodott csecsemdok

rubeola-specifikus IgG termelddése is mutathat csdkkend tendenciat.

7.4. Rubeola-fert6zés kozvetleniil a megsziiletés elott

Kozvetleniil megsziiletés elott bekovetkezd fertdézés esetén, amikor az immunvalasz hidnya
¢s a viruskimutatas negativ eredménye a lappangasi iddszakkal magyarazhat6, az aktualis
rubeolafert6zés ablakperiodusat figyelembe véve indokolt a tovabbi vizsgalatok tervezése a

fertdz6deés bizonyitasahoz.
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CRS/CRI vizsgalatok jellemzoi

Szerologiai vizsgalatok osszefoglalasa:

A CRS/CRI megerdsitésére szolgald szerologiai tesztek kdzé tartozik a rubeola-specifikus
IgM-antitestek kimutatasa vagy az IgG -antitestek novekvo szintjének monitorozasa az elsé
életévben.

CRS/CRI esetekben az IgM-antitestek gyakran roviddel a sziiletés utan kimutathatok, de
negativ esetben Ujboli vizsgalatot kell végezni, mivel egyes csecsemdknél néhany hétig nem
képzddik antitest.

Az IgM akar 1 évig is jelen lehet, bar 3-6 hdonapos kor kozott ad legmegbizhatobb
informaciot. Az alpozitiv IgM eredmények lehetdségét ki kell zarni, ezzel egyiitt javasolt a
differencialdiagnosztikai vizsgélatok elvégzése.

A 6 honaposnal iddsebb csecsemdknél a CRS/CRI megerdsitéséhez a rubeola-specifikus
IgG monitorozasa és értékelése javasolt.

Virusreplikalodas, fertozéképesség igazolasa — virusizolalas osszefoglalasa:

A CRS/CRI-esetek a megsziiletést kovetden akar egy évig is irithetik a virust, és fert6zo
forrast jelenthetnek a kornyezetiik szdmara, beleértve a fogékony varandos noket is.

A virus kimutatasara szolgaldo mintékat sziiletéskor az egészséges ujsziilottektdl is be kell
gyljteni a varanddsag alatt igazolt vagy gyanitott anyai fert6zddés eseteiben, mivel az
ujsziilottnél el6fordulhat tiinetmentes CRI lehetdsége ¢s fert6zoképesek lehetnek.

Idealis esetben a mintakat 3 honapos korig le kell venni. Az érintett csecsemdk kortilbeliil
50%-a 3 honapos kor utdn mar nem iiriti a virust.

Az igazolt CRS/CRI-ben szenvedd csecsemoket legalabb 1 éves korukig monitorozni kell
annak bizonyitdsara, hogy a virusiirirés mar megszint. A korabban pozitiv klinikai mintak
negativva valasat kétszer ismételt mintagyiijtésbdl sziikséges ellendrizni, amelyek vételére
egy honap kiilonbséggel keriiljon sor, miutan a csecsemd betdltdtte a 3 honapos €letkort.
Mindkét idépontbeli mintagytijtésbdl szarmazé virustenyésztés eredményének negativnak
kell lennie.

4. tablazat. CRS/CRI gyanu esetén végzett mikrobioldgiai vizsgélatok jellemz6i (1)
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Az 1. vizsgalatot
anya-gyermek
savoparban kell
elvégezni,
a tovabbiakban a
csecsemo sziikség o
Az anya sziilés szerinti S_fer(’l(?glal,l,
elotti fert6zodése monitorozasa monitorozas celja:
\ Y, -a gyermek sajat
esetén, a sziilés utan : \ \
, immunvalaszanak
negativ IgM, IgG ; ;
., igazolasa,
(ablakperiodus),

K -kifejlodése,
anyajgyern’le -maternalis eredet(i
monitorozasa

IgG eliminaloédasa

CRS/CRI gyanu
esetén
Ha az 1. vizsgalat végzendd
> 6 honapos szerolégiai )
korban torténik és vizsgalatok Alpozitiv IgM
az IgM negativ, kizérasa,
a pozitiv differencial-
IgG tovabbi diagnosztika
monitorozasa
sziikséges

3-6 honapos kor: 0-3 hénapos kor:

Az IgM

: = Az IgM nem
kimutathatosaga

megbizhatd

ilyenkor a ARhd
lehet k
legmegbizhatobb, (nfe gej 9 :Sg;bl

a maternalis eredet(i I
IgG tovabbi

eliminalodasanak m01}1t0}0238

monitorozasa sziikséges

8.A 4bra. CRS/CRI gyanu esetén a szerologiai monitorozas szabalyai az életkortol és
eredménytdl fliggden (1)
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Ha az ujsziilétt PCR
negativ:
a) nem tortént congenitalis
fert6zés, vagy
b) mar lezajlott az
infekcid, vagy
¢) prenatalis fert6zés
lappangasi idejében van és
a viraemia
detektalhatosaga kérdéses,
monitorozas sziikséges

1 éves korig is fennallhat
-—
az elkiilonités feloldasahoz
2 negativ virusizolalasi
eredmény sziikséges,
a mintakat 3 honapos kor
utan kell levenni,
egy honap kiilonbséggel
levéve a fert6zoképesség
megsziinésének
igazolasahoz

Vizsgalando, az az
ujszilott, aki
- tiinetes (CRSgyanu),
vagy
- tiinetmentes, de
az anyanal igazolt
rubeola -fert6zés
zajlott a gesztacid alatt
(CRI gyanu)

CRS/CRI gyanu:
virusnukleinsav
kimutatas (PCR)

és virusizolalas
szabalyai

Amennyiben a PCR
pozitiv és a virust sikertilt
izolalni: bizonyitottan
virusiirit6 és fert6zo

a beteg —
elkiilonités és monitorozas
(PCR,virusizolalas).
Ha a PCR pozitiv és a
virusizolalas eredmény
negativ: 1d. az elkiilonités
feloldasanak feltételeit

Az NNGYK-ba
kotelez6en kiildendo
vizsgalati mintak:
-nativ vér/EDTA-s vér,
-orr-/garattorlet (VIM)
-vizelet

Mintavétel optimalis
idépontja:

ujsziilott korban, de

legkés6bb 3 honapos
kor el6tt, mivel a
fert6zottek 50%-a

3 honapos korban mar
nem {iriti a virust

8.B abra. CRS/CRI gyanu esetén a virusnukleinsav/virus kimutatas monitorozasanak

szabalyai az eredmény fiiggvényében (1)
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8. Velesziiletett rubeola-fert6zést igazolo vizsgalatok és vizsgalati mintak

8.1. Vizsgalati mintak

CRS/CRI igazolasa céljabol 2 éves korig a vizsgalati minta bekiildés kotelezo. CRS kései
kezdete vagy kései felismerése esetén 2 éves kor feletti gyermek mintdinak vizsgalata is
eredményre vezethet, a 15 honapos korban megkapott kdtelez6 MMR véddoltast kdvetden is.

A hatélyos hazai jogszabaly értelmében ¢s a WHO ajanléasa alapjan CRS/CRI gyanu esetén
az alabbi minta bekiildési szabalyoknak megfelelden kell a vizsgalati mintdkat a WHO Kanyar6
¢s Rubeola Nemzeti Referencia Laboratoriumba bekiildeni:

Szerolégiai vizsgalatokhoz:

o sziilést kovetden vérminta az anyatol és az ujsziilottjétol;

e azanyai vérminta az anya-gyermek savopar elso vizsgalatihoz mindig sziikséges,
bekiildend6 kései els6 mintavétel esetén is;

e anativ és az EDTA-s vérminta egyarant alkalmas a vizsgalatra.

Virusnukleinsav kimutatashoz/virusizolalashoz:

e orr-/garattorlet virus transzport mediumba (VTM-be) /vagy VTM hidnyaban, kivételes
esetben 3-5 ml fiziologias sdoldatba belemosva;

e vizelet (10-50 ml);

e nativ és EDTA-s verminta;

e Congenitalis szlirkehdlyog esetén a muitéti uton eltavolitott sziirkehdlyog is alkalmas
virusnukleinsav jelenlétét igazold molekularis vizsgalatokra. A tapasztalatok szerint, a
rubeolavirus RNS-e a megsziiletést kovetden akar haroméves korig is sikeresen
kimutathat¢ a sziirkehalyogbol.

A kotelezden bekiildendd vizsgélati anyagokat és a tovabbi, lehetséges, vizsgélatra alkalmas
mintdkat az 5. tdblazat foglalja 6ssze (1, 2).

A CRS/CRI diagnozisanak rubeolavirus RNS kimutatdssal torténé megerositéséhez és a
rubeolavirus genotipusanak meghatarozasahoz eredményesség szempontjabol elsddlegesen a
(virustranszport mediumba belemosott) garattorlet mintdkat kell elényben részesiteni. Egyéb
jol vizsgélhaté mintak az orrtérlet VITM-ben (vagy aspiratum) és a vizelet, tovabba neuroldgiai
tiinetek esetén a cerebrospinalis folyadék (CSF). A CRS/CRI esetekbdl vett szajiiregi
nyalmintak szintén alkalmasak a rubeola RNS kimutatasara. A nativ vérrel szemben az EDTA-
s vér gyakrabban bizonyul hasznosnak a rubeola molekuléris diagnosztikajaban. A biopsziabol

vagy boncolasbol szarmazd szovetek szintén felhaszndlhatok a CRS laboratériumi
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megerdsitésére. Ezeket szintén virus transzport mediumban, vagy ennek hianyaban fiziologias

sooldatban kell elhelyezni (1, 2).

Vizsgalati mintak CRS/CRI gyanu esetén

Minta tipusok Megjegyzés

garattorlet VTM-ben KRNRL-be bekiildése kotelezd

orrtorlet VTM-ben KRNRL-be bekiildése kdtelezd

vizelet KRNRL-be bekiildése kotelezd

cerebrospinalis folyadék (CFS) amennyiben a klinikai tiinetek alapjan
indokolt a mintavétel, vizsgalata a KRNRL-
ben torténik

sz4jiiregi nyalminta VTM-ben mintavétel esetén vizsgalata a KRNRL-ben
torténik

biopsziabdl szarmazoé mintak VTM-ben mintavétel esetén vizsgalata a KRNRL-ben
torténik

boncolasbol szarmazo mintdk VTM-ben mintavétel esetén vizsgalata a KRNRL-ben
torténik

ujszilott/kisgyermek nativ vér/EDTA-s vér | KRNRL-be bekiildése kotelezo 2 éves korig
anyai vérmintaval egytitt

magzatviz mintavétel esetén vizsgalata a KRNRL-ben
torténik

koldokzsinorveér mintavétel esetén vizsgalata a KRNRL-ben
torténik

miitéti Gton eltavolitott sziirkehalyog mintavétel esetén vizsgalata a KRNRL-ben

(szemlencse) VTM-ben torténik

5. tablazat, CRS/CRI diagnosztika mikrobiologiai vizsgélati mintai

8.2. A mintak tarolasi és szallitasi homérséklete

Az ellenanyag kimutatdasara alkalmas mintak a vérminta (teljes nativ vér/vérsavo, EDTA-s
vér) ¢s a liquor, optimalis tarolasi és szallitasi hdmérsékletiik +2-8°C kozott vagy fagyasztva (-
20°C fokon). A hiités és a fagyasztds eldsegiti a szeroldogia mellett az eredményes
virusnukleinsav kimutatast is. A mar lefagyasztott minta felolvadasat keriilni kell!

A virusnukleinsav kimutatashoz (és a genotipus meghatdrozas céljabol veégzett tovabbi
szekvenalasokhoz) hiitve, +2-8°C- kozott tarolva és szallitva a mintavételtol szamitott 4 oran
beliil kell biztositani a vizsgélati anyag beérkezését a referencia laboratériumba. Amennyiben
a laboratériumba érkezés optimalis ideje nem biztosithatd, a tarolas és a szallitas idejére -20°C
koriili hémérsékletet sziikséges fenntartani.

Virusizolalas céljara a mintavételt kdvetden 4 o6ran beliil beérkezd +2-8°C kozott hiitott

minta a legalkalmasabb. Annak érdekében, hogy a virus replikalodo képességét megdrizziik, a
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fagyasztas kizarolag -70°C-on lehetséges, mivel a rubeolavirus burokkal rendelkezé RNS virus

¢s a -20°C-on torténd tarolas és felolvasztas soran izolalasra alkalmatlanna valik (1, 2).

9. Osszefoglalas

1.

Rubeola és CRS eliminacios program, kotelezo jarvanyiigyi surveillance

e A kanyaro ¢€s a rubeola egyiittes, kotelezd jarvanyiigyi surveillance rendszerének
fenntartdsa magaban foglalja a 1adzzal és kiiitéssel jar6 megbetegedések referencia
laboratériumi vizsgalatat, a kanyard- és rubeola-fertdzések kizarasa vagy igazolasa
érdekében.

e Az ¢letkorhoz kotott kotelezd védodoltasi program kulcsfontossagu szerepet jatszik
a rubeolavirus hazai eliminacidjaban és a helyzet fenntartasaban, valamint a magzati
kockazatok csokkentésében.

Jarvanyiigyi vizsgalat

e Minden bejelentett esetben kotelezd a jarvanyligyi kivizsgalas.

Bejelentési kotelezettség

o Kotelezd bejelenteni minden rubeola-, congenitalis rubeola-infekcié (CRI) és
congenitalis rubeola-szindroma (CRS) gyants, valdsziniisitheté vagy megerdsitett
esetet.

e A CRS 2 éves korig bejelentendd.

Mintavételi szabalyok

e Fokozottan iigyelni kell a fert6z0dés igazolasahoz sziikséges vizsgalati
mintatipusok levételére, a helyes mintavételezési technikdra, a mintak tarolasara és
széllitasara vonatkozd szabalyok betartasara.

Klinikai, laboratériumi és jarvanyiigyi kivizsgalas kritériumai

e A klinikai tlinetek, a laboratoriumi eredmények és a jarvanyiigyi kivizsgalas
egylittes eredményei alapjan torténik a fertézések igazolasa ¢és az esetek
osztalyozasa.

Referencia-laboratoriumi vizsgalatok

e Minden rubeola, congenitalis rubeola-infekci6 (CRI) ¢és congenitalis
rubeola-szindréma (CRS) gyanu esetén a mintakat az NNGYK Nemzeti Referencia
Laboratoriuméban kell vizsgalni.

o Ujsziilott és csecsemdkorban CRI/CRS gyanil esetén a fertéz6dés igazolasahoz vagy

kizarasdhoz sziikség lehet tobb iddpontbol szarmazd minta szerologiai
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monitorozasara ¢s az anyatodl szarmazo mintdk parhuzamos vizsgalatira. A
megerdsitett CRS esetekben kotelezd a virusiirités eliminaldédasanak igazolasa
(felszabadité vizsgalat). A mintdkat az NNGYK Nemzeti Referencia

Laboratériumaban kell vizsgalni.

7. Védettséget ellendrzé (sziiré-) vizsgalatok

Rubeola védettséget ellendrz6 vizsgalatot barmely laboratoérium végezhet, amely a
jogi szabalyozasoknak megfelel. Ezzel szemben az expozicionak kitett személyek,
a tiinetes betegek, a varanddsok rubeola-fertdzodés, illetve az ujsziilottek,
csecsemOk ¢és kisdedek CRI/CRS iranyaban végzett differencialdiagnosztikai
vizsgalata diagnosztikus vizsgalatnak mindsiil és a mintdkat az NNGYK Nemzeti
Referencia Laboratoriumaba kell bekiildeni.

Rubeola védettséget ellendrzé vizsgélatok soran kapott rubeola-specifikus IgM
ellenanyag vizsgalat reaktiv (pozitiv) eredménye esetén a mintat haladéktalanul
tovabbitani kell az NNGYK Nemzeti Referencia Laboratériumaba verifikalo
vizsgélatokra.

A varandossag iddszakaban nem ajanlott a rubeola védettség ellendrzése céljabol a
rubeola-specifikus IgM ellenanyag rutin vizsgalata a gyakran eléforduld alpozitiv
eredmények miatt. A rubeola védettség ellendrzése elsOsorban csaladtervezési

1d6szakban ajanlott.
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