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Nemzeti Referencia Laboratérium | =) weeonn

Madarinfluenza (AlIV). A madarinfluenza virus laborato
kimutatasat kizardlag a NEBIH Allategészségiigyi
Diagnosztikai Igazgatdsag akkreditalt laboratoriumai
végezhetik

Baromfipestis (NDV)

Koi Herpes virus (KHV)

Klasszikus sertéspestisvirus (CSF)

PRRS

Nyugat Nilusi Laz, Flavivirusok (WNV)
Schmallenberg virus (folyamatban) (SBV)
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Néhany egyéb kiemelt jelentos o
diagnosztikai PCR rendszer \ A e

Tobb mint 150 PCR vagy valds ,,real-time” PCR rendsz
Lépfene

Q laz

B&rcsomosodaskor (LSD) és mas capripox virus
Nyulak vérzéses betegsége

Reo-rota-adeno-polyoma-circo-pox-herpes- virusok ktilonb6z6
allatfajokbol

Brachyspira, Mycobacterium, Mycoplasma
Mehek betegségei
Stb.
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Tapasztalatok, projektek és eddigi
munkaink az influenza virus kutatas és
diagnosztikajaban

*FP7-INFLUENZA-2010. Project title: ESNIP3-European
Surveillance Network for Influenza in Pigs 3.
*FP6-2005-SSP-5B-INFLUENZA. Project title: Development
and enhancement of laboratory networks for avian influenza
(Flu Lab Net).

*International Atomic Energy Agency Technical Cooperation
Project, Joint FAO/IAEA Programme. Supporting Early
Warning and Surveillance of Avian Influenza Infection in Wild
and Domestic Birds and Assessing Genetic Markers for Bird
Resistance.
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2006-2007 H5N1 HPAI jarvany

2006-ban AlV készenléti terv

Uj nukleinsav kivoné robotok, automata pipettazd, real-time
PCR készuilékek vasarlasa, validalasa és Gizembe helyezése

Protokollok fejlesztése, optimalizalasa, validalasa

Sikeres molekularis diagnosztika a 2006 és 2007-es jarvanyok
soran, az akkori mUiszerpark és személyzettel (4 f6 plusz egy
atrendelt segit6 a szeroldgia laboratoriumbal).

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %



2006-2007-es jarvany tapasztalatainak kozlgse ¢ . i

_.."- \\\ Termdéfoldtdl az asztalig
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Szeredi, L., Dan, A., Palmai, N., Ursu, K., Balint, A., Szeleczky, Zs., Ivanics, E., Erdélyi, K., Rigé,
Glavits, R. (2010). Tissue tropism of H5N1 highly pathogenic avian influenza virus in natur
mute swans (Cygnus olor), domestic geese (Anser anser var. domestica), Pekin ducks (Anas plat
and mulard ducks (Cairina moschata x Anas platyrhynchos). Acta Veterinaria Hungarica, 58, 133-145.

Szeleczky, Zs., Balint, A., Gyarmati, P., Metreveli, G., Dan, A., Ursu, K., Beldk, S., Lomniczi, B. & Kiss, |. (2010).
Characterization of two low pathogenic avian influenza viruses isolated in Hungary in 2007. Veterinary
Microbiology, 145. 142-147.

Szeleczky, Zs., Dan, A.,Ursu, K., Ivanics, E., Kiss, 1., Erdélyi, K., Beldk, S., Muller, C., P., Brown, I. H. & Balint, A.
(2009). Four different sublineages of highly pathogenic avian influenza H5N1 introduced in Hungary in
2006-2007. Veterinary Microbiology, 139, 24-33.

Palmai, N., Erdélyi, K., Balint, A., Marton L., Dan A., Deim, Z., Ursu, K. and Gldvits, R. (2007). The pathology of

highly pathogenic avian influenza virus (H5N1) infection in mute swans (Cygnus olor). Avian Pathology, 36,
245-249,

lvanics, E., Balint A., Palmai N., Marton, L., Dan, A., Ursu, K., Szeredi, L., Deim, Z., Rigd, D., Tekes, L., Zarka, P,
Nagy, E6rsné, Dobos-Kovacs, M. & Glavits R. (2007). Disease in Hungarian goos and duck flocks caused by
highly pathogenic avian influenza strain (H5N1 subtype). Hungarian Veterinary Journal, 129 , 387-399.

lvanics, E., Glavits, R., Balint A., Palya, V., Marton, L., Dan, A., Ursu, K., Szeredi, L., Rigd, D., Palmai N., Tekes, L.,
Dobos-Kovacs, M. & Kovacs, Z. (2007). Kidney damage and gout in large number in a mulard duck flock
infected by H5N1 subtype avian influenza virus. Hungarian Veterinary Journal, 129. 535-541.

Palmai, N., Deim, Z., Erdélyi, K., Balint, A., Dan, A., Marton, L. & Glavits, R. (2006). Gross- and histopathological
lesions caused by highly pathogenic avian inluenza virus (H5N1) in mute swans (Cygnus olor). (El6zetes
kézlemény) Hungarian Veterinary Journal, 128, 265-272. :
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H5N8 HPAI 2015-6s jarvany

Termdéfoldtdl az asztalig

Ql nébih

A tavalyelo6tti (2015 februar 24) kacsakat érinté magas patogén H5N8 influenza ja
molekuldris bioldgia diagnosztikaja is sikeres volt minden téren (gyors eredménykozlés,
pontos diagndzis, tipizalas).

Kozlemények:

Banyai, K., Bistyak, T.A., Thuma, A., Gyuris, E., Ursu, K., Marton, Sz., Farkas, SZ.L., Hortobagyi, E.,
Bacsadi & Ddn, A. (2016). Neuroinvasive influenza virus A(H5N8) in fattening ducks, Hungary, 2015.
). Infection, Genetics and Evolution. 35, 221-229.

S J. Lycett, R Bodewes, A Pohlmann, J Banks, K Banyai, MF. Boni, R Bouwstra, A C. Breed, | H.
Brown,H Chen, A Ddn, TJ. DeLiberto,N Diep, M Gilbert,S Hill, H S. Ip, C Wen Ke, H Kida, M L Killian, M
P. Koopmans, J- Kwon,D-H Lee, Y J Lee,L Lu, | Monne,) Pasick, O G. Pybus, A Rambaut, TP. Robinson,
Y Sakoda, S Zohari,C-S Song, D E. Swayne, M K Torchetti,H-J Tsai, R A. M. Fouchier, M Beer,M
Woolhouse,T Kuiken. Global Consortium for HSN8 and Related Influenza Viruses. (2016). Role for
migratory wild birds in the global spread of avian influenza H5N8. Science,354, 213-217.
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Sertés Influenza virusok (H1N1sw, H1N
reasszortans, H3N2, stb.)

Termdéfoldtdl az asztalig
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Watson, S., Langat, P., Reid, S., Lam, T., Cotten, M,. Kelly, M., Van Reeth, K., Qiu, K., Si
Bonin, E., Foni, E., Chiapponi, C., Larsen, L., Hjulsager, C., Markowska-Daniel, I., Urbania
Diirrwald, R., Schlegel, M., Huovilainen, A., Davidson, I., Dan, A., Loeffen, W. L., Edwards, S.,
Bublot, M., Vila, T. Maldonado, J., Valls, L., NFN ESNIP3 Consortium, Brown, I., Pybus, O., &
Kellam, P. (2015). Molecular Epidemiology and Evolution of Influenza Viruses Circulating
within European Swine between 2009 and 2013. Journal of Virology, 89, 9920-9931.

Simon, G., Lars E. Larsen, L.E., Dirrwald, R., Foni, E., Harder, T., VanReeth, K., Markowska-Daniel,
., Reid, S.M., Dan, A., Maldonado, J., Huovilainen, A., Billinis, C., Davidson, I., Agiiero, M.,
Vila, T., Hervé, S., Breum, S. @., Chiapponi, C., Urbaniak, K., Constantinos S., Kyriakis, K.C.,
ESNIP3 consortium, Brown, |. H. & Loeffen, W. (2014). European surveillance network for
influenza in pigs: surveillance programs, diagnostic tools and swine influenza virus subtypes
identified in 14 European countries from 2010 to 2013. PLOS ONE
DOI:10.1371/journal.pone.0115815 published online,December 26, 2014.

Balint, A., Kiss, ., Banyai, K., Biksi, Szentpali-Gavallér, K., Magyar, T., Jankovics, |., Rézsa, M., Szalai,
B., Takdcs, M., Toth, Gy.A. & Ddn, A. (2012). Emergence and characterization of pandemic
H1N1 influenza viruses in Hungarian swine herds. Acta Veterinaria Hungarica, 61, 125-134.
Banyai, K., Kovacs, E., Toth, A., Gy., Biksi, ., Szentpali-Gavallér K., Balint, A., Dencsd, L. & Dan, A.
(2012). Genome sequence of a monoreassortant HIN1 swine influenza virus isolated from a
pig in Hungary. Journal of Virology, 86, 13133. -
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Tudomany és fejlesztés

Részvetel Uj modszerek validalasaban és optimalizalasaba

Nagy, A., Vostinakova, V., Pirchanova, Z., Cernikova, L., Dirbakova, Z., Mojzis, M., lJirincova, H.,
Havlickova, M., Dan, A., Ursu, K., Vilcek, S. & Hornickova, J. (2010). Development and evaluation
of a one-step real-time RT-PCR assay for universal detection of influenza A viruses from avian
and mammal species. Archives of Virology, 155, 665-673.

Az RT-PCR rendszert az EU referencia laboratoriuma validalta és jelenleg mar
egy elfogadott alternativdja a jelenleg EU altal javasolt AIV kimutatasra
szolgalé PCR-nek.

Nagy , A., Cernikova, L., Vitaskova, E., Kfivda, V., Dan, A., Dirbakova, Z., Jitincova, H., Prochdazka, B.,
Sedlak, K. & Havlickova, M. (2016). MeltMan: optimization, evaluation, and universal
application of a gPCR system integrating the TagMan gPCR and melting analysis into a single
assay. PLOS ONE. Published: March 31, 2016.

Kiss, I., German, P., Sdmi, L., Antal Marta, Farkas, T., Kardos, G. Kecskeméti, S., Dan, A. & Belak, S.
(2006). Application of real-time rt-pcr utilising lux (light upon extension) fluorogenic primer for
the rapid detection of avian influenza viruses. Acta Veterinaria Hungarica, 54, 525-533.
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Altalanossagok

*Influenza veszély: volt, van és lesz; valtozékonysag, reasszortacio
*A 20. és 21 szazad influenza pandémiait HIN1 okozta

*Az influenza jarvanyokat kisér6 média hisztéria: részben jogos, részben nem
(2005-2007/H5N1, 2009/H1N1)

*A két influenza jarvany esetében valdsagos hisztéria alakult ki, ami részben
média felhajtas volt, részben pedig jogos félelem, mivel az influenza virusok
rendkivul kbnnyen valtoznak és az Uj addig ismeretlen virus valtozatok esetében
a jarvanyok elején még nem tudjuk, hogy mire szamitsunk a kés6bbiekben.
Mivel el6fordul, hogy a virus emberrdl allatra vagy allatrol emberre terjed, Uj
virusok esetében sokszor nem tudjuk, hogy mekkora lesz ennek a terjedésnek a
meértéke.

*H5N8: 2015 és a mostani 2016-ban kezd6dott, nem volt és nincs panik: jelentds
gazdasagi kar- de, emberre nem veszélyes, j6 média kommunikacié a hatdsagok
részéerol

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %
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Uj virusvaltozatok,
jarvanyok
kialakulasahoz
kedvezb feltételek

2. kép. Forras: Hannah: Cambodia: A morning in the market
https://hannahinhanoi.wordpress.com/2012/02/06/cambodia-

a-morning-in-the-market/ L R L
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H5N8 HPAIV 2.3.4.4.
klad, 2015 Magyarorszag

*Otodik és egyben utolsé orszag voltunk, ahol baromfibél kimutattuk
a H5N8 HPAIV-t

*Egyetlen egy érintett allomany

°FG jellegzetesség: nagymeértékl elhullas, idegrendszeri tiinetek

*A tobb mint 20.000-es kacsa allomanyt ledlték

*Monitoring: EU aktiv HS5N8 monitoring és a kitorés miatti jarvanytani
felméro vizsgalat (védo zéna, kontakt gazdasagok, stb)

*baromfi: tobb mint 1500 tojas, 2122 vérminta, 1313 kloaka és légcsé
tampon, 712 hulla, vadmadar 84 hulla, 734 kloaka és légcsé tampon
*Osszes minta negativ volt HSN8 HPAI virusra szeroldgiai és
molekularis bioldgiai modszerekkel.

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %



H5N8 HPAIV 2.3.4.4. klad, | o
2014-2015 vilagszerte T\

S J. Lycett, ..Dan, A...Kuiken et al. Global Consortium for H5N8 and Ré
Influenza Viruses. (2016). Role for migratory wild birds in the global spread of
avian influenza H5N8. Science,354, 213-217

*HPAIV H5N8 2.3.4.4. klad, Eszak Korea, 2014 janudr gyors
terjedés

*2014-2015 mar vilagszerte

Jarvanytani nyomozasaink, vadmadarak vonulasanak vizsgalata,
baromfi kereskedelem elemzése, szekvencia analiziseink alapjan:
a transzkontinentalis vandormadaraknak f6 szerepiik lehet az
influenzajarvany globalis terjesztésében.

*HPAIV H5 2.3.4.4 klad, gyakori reasszortacio

*Vilagszerte baromfiban és vadmadarakban 2004-2015 kozott:
'H5N1, H5N2, H5N3, H5N5, H5N6 és HS5NS.

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %



Az Influenza virus s
n e b i h
1\\\ ..................
*Az Orthomyxoviridae virus csalddba tartozd influenzavirust hrom

genusba soroljak (influenza A, B és C [D]). A tovabbiakbamngsak az
A influenza virusradl lesz szo.
*Genomjuk nyolc negativ egyszald RNS szegmensbdl all (gén) és

lipid tartalmu burok (lipid bilayer, envelope) veszi kordl.

*Ebbd6l a burokbdl nyulnak ki a neuraminidaz (N vagy NA) és a
hemagglutinin (H vagy HA) felszini fehérjéi (glikoprotein
antigének), amely alapjan az Influenza A virusokat szamos
altipusba lehet sorolni.

A hemagglutininnek 16 (18) a neuraminidaznak pedig 9 (11)
valtozata ismert. Igy, elméletileg 144 HA-NA kombindcié
lehetséges (pl. H5N1, HIN1, H3N8, H6N2, stb).

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %
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Influenza A virus szerkezete és a ™ (-

N
felszini fehérjek sematikus abrazolasa. 0\ R

M1 (Matrix protein)

Lipid bilayer

M2 (lon channel protein)

Segmented RNA genome

Globular head domain
(variable region)

| Stem or Stalk domain
(conserved region)

>
(o)

5. kép. Képaldirds: Az Influenza A virus szerkezete és a felszini fehérjék sematikus dbrdzoldsa.
—— Forrds: Lofano és mtsai, 2015.
http://journal.frontiersin.org/article/10.3389/fimmu.2015.00336/full, Front. Inmunol., 30 June 2015 | http://dx.doi.org/10.3389/fimmu.2015.00336
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HA, NA

Termdéfoldtdl az asztalig

*Az altipusok tulnyomo tobbsége csak vadmadarakat fert6z :
*A HA segiti a virust tapadni és bejutni a sejtekbe, az NA pedig a
lehetbveé teszi, hogy a sejtben képz6dott Uj virusok kiszabaduljanak a
sejtbdl, igy azoknak lehet6sséglik lesz Ujabb sejteket fert6zésére.
*Virusfert6zés esetén a gazdaszervezet immunrendszere felismeri ezt
a két fehérjét, immunvalaszt general, vagyis ellenik antitestet
termel, igy alakitvan ki a védettséget virus ellen.

*Sajnos az influenza virusok szaporodasuk soran konnyen Uj
valtozatokat alakitanak ki, amelyekben ezek a felszini fehérjék
antigén szerkezete mar modosult. Az Uj valtozatok ellen mar csak
részleges vagy egyaltalan nincs védettség és igy ujabb jarvanyok
alakulhatnak ki.
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Az influenzavirus gazdafajai. | nébih

Terméfaldtdl az asrtalig

Az influenza A virus természetes rezervoarijai a vizi vad

Dog,
Grayhound

H3NS8

H7N7,
H4NS, H3N2

3. kép. Képaldirds: Az

Influenza A gazdafajai. Az

\ Horse influenza A virusnak a
természetes gazdafajai a
H7N7, H3NS8 vad vizimadarak.
b Forrds: Yasuo Suzuki.

Recent research on
Low Pathogemc

N1-4,6-9

influenza virus receptor

HSN1, HIN7 H1 and the mechanism of its
M7N9 H: Hemagglutinin ﬁ HSNO'I“ host range mutation.
N:Neuraminidase http://www.glycoforum.g
Direct Tﬂl‘lSMiSS‘Oh & HINI r.jp/science/glycomicrobio
H5N1:Highly Hoﬂ > Natural Host - 1l H3N2 logy/GM10/GM10E.htm|
g -
pmhogenlc Wild Water 'OM.
Duck etc.

H1-16 N1-9
HIN1, H2N2\

HIN3 H13N2,
H3N2, H5N1, -/ H13N9
HON2, H7N7,
H7N9S HINI, HIN2, H3N1,
M3N2, H3NL, M3N3,
?i"“"e"“c H3NB, HANG, H5NL, .
W "HIN1 2009 HSN2, HON2 inc-biztonsagi Hivatal

17


http://www.glycoforum.gr.jp/science/glycomicrobiology/GM10/GM10E.html
http://www.glycoforum.gr.jp/science/glycomicrobiology/GM10/GM10E.html
http://www.glycoforum.gr.jp/science/glycomicrobiology/GM10/GM10E.html

Reasszortacio

*A valtozasok lehetnek kisebb mértékdek,
amikor is pont mutaciok miatt egy-egy
aminosav megvaltozik (,antigen drift”) a
fehérjében. Sokszor egy aminosav valtozas
is elég, hogy a szervezet védtelenné valjon
a virussal szemben.

*Drasztikusabb a valtozas, ha két egyszerre
fert6z6 virus, a 8 RNS szegmens koziil egy
vagy tobbet kicserél egymassal
(reasszortacié vagy ,antigenic shift”).
llyenkor teljesen uj felépitésd virus jon
|étre.

6. kép. Forras: http://afludiary.blogspot.hu/2010/01/mixing-vessels-for-influenza.html

'. v nébih
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Madarinfluenza virusok, Patogenitas | ;,%\f Cébih
LPAI HPAI ""-\ Termifaldtsl ar asztalig

Proteases localized in respiratory and Ubiquitous proteases
intestinal organs

(HPAI - highly pathogenic avian influenza)-
virusok, altalanos fertézottségeével jaro,
rendkiviil komoly betegséget okoznak, az

“ allomadnyban igen nagy aranyu (akar 100 %-

RETR RERRRKKR

os) elhullast idézve elo;
A legerosebb megbetegit6 képesség:H5 és
H7. A tiinetek sokfélesége, miatt a betegség D) alacsony patogenitdsu madadrinfluenza

megallapitasahoz specialis, a virust vagy

annak toredékeit kimutato laboratoriumi (LPAI - IOW pathogenlc OVIan Influenza)_
vizsgalatokra van sziikség. A membranfizié virusok, ame/yek az enyhe, elsé’sorban

elofeltétele a HA prekurzor fehérje

proteolitikus hasitasa. LPA helyi, HPA légzbszervi baromfi-megbetegedésekeért
ubiquiter proteazok Y
felelbsek

9. kép. Forras: Citation: Infection Ecology and Epidemiology 2011, 1: 6004 - DOI: 10.3402/iee.v1i0.6004
Infection Ecology and Epidemiology 2011. © 2011 John Wahlgren. This is an Open Access article distributed under the terms of the Creative Commons Attribution-Noncommercial 3.0 Unported License
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc/3.0/), permitting all non-commercial use, distribution, and reproduction in any medium, provided the original work is properly cited. ,Macmillan Publishers Ltd:
[Nature Reviews Microbiology] ‘Influenza: lessons from past pandemics, warnings from current incidents’ copyright 2005. X
http://www.infectionecologyandepidemiology.net/index.php/iee/article/view/6004/html|_83
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Az Influenza virus fert6z6képessége| 4% n ¢

*70°C-on a husban par perc
*Altaldnosan hasznalt fertStlenitd szerek irant érzékenyek.

*Flgg a kornyezet paratartalmatol, pH-jatol, sok
jelenlététdl, napfény jelenlététdl, stb.

*Kuls6 kdrnyezetben orakig
*Fagyasztott husban akar hosszu évekig

*H(it6ben tartott tojasban akar 20 napig

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal g
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2016 H5N8 HPAI Elso adatok Europa arly\;f nébih

Terméfaldtdl a

E-mail Oktober 28: EU RL, AlV felel6s EU kizt6s,
sajat feletteseim

Részleges szekvencia elemzések alapjan meg tudtam allapitani, hogy a virus:
* H5N8 HPAIV amelynek, proteolitikus vagasi helye (Uj): PLREKRRKR/RGLEF,
* ezegyuja2014-el nem megegyez6 H5NS8 virus

* valdszinlileg vadmadarak hoztak be Kelet Kinabdl, hasonldéan a
2.3.3.kladhoz

* Haigaz a feltételezésem, akkor Mongoliaban is meg kell talaljak a virust és
Uj Delhiben (India) is az a virus lehet. Innen Oroszorszagba.

* Utdna nagy ugras Eurépaba, Magyarorszagra

» Ezlehetetlen, a tobbi EU orszagba is ott kell legyen

* Feltételezéseim igazolva lettek

* Informaciok kozzé tétele: FluLabNet, Global Consortium for H5N8

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %



Human vonatkozas T

.
Summary: The preliminary analysis conducted by the \\:
EU/OIE/FAO Avian Influenza Reference Laboratory
(Weybridge-UK) on the genome of the H5N8 virus isola
Europe in 2016, suggests that all eight genes are of avian
origin. The virus is still predominantly a bird virus without any
specific increased affinity for humans.

nébih

ermifoldtél az asztalig

Acknowledgements: We are grateful to Dr Adam Dan and
colleagues at the Hungarian Al National Reference laboratory
(Budapest)

Rapid communications Highly pathogenic avian influenza A(H5N8) outbreaks: protection and
management of exposed people in Europe, 2014/15 and 2016. C Adlhoch ', IH Brown 2, SG
Angelova 3, A Balint %, R Bouwstra ®>, S Buda ¢, MR Castrucci’, G Dabrera 8, ADan 4, C
Grund ®, T Harder ®, W van der Hoek 10, K Krisztalovics 11, F Parry-Ford &, R Popescu 12, A
Wallensten 13, A Zdravkova 14, S Zohari 15, S Tsolova ', P Penttinen '. Eurosurveillance,
Euro Surveillance. 2016;21(49):pii=30419. DOI: http://dx.doi.org/10.2807/1560-
7917.ES.2016.21.49.30419
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Diagnosztika. Mintavétel

Légcsb (trachea) tampon (ebbdl jobban kimutathatd)

Kloaka tampon (inkabb ezt kildik, mert konnyebb mintazni)

Szervek: agy, sziv, hasnyalmirigy, légcso, tudd, bél, toll (kisérletek is)

Felliletkezelés utani mintak

Tojas: probléma, nem megbizhaté eredmények (szallitas, export-
import?)

Takarmany: nehéz a kimutatas (tobb kg, tonna, honnan?)

* Al kitorés miatt: gyanu, szirés, hatdsagi, vagoéhidra

* Baromfi, vadmadar, diszmadarak

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %



Protokollok. RNS Kivonas

RNS kivonas:

* Roche Magnhapure 96, Magnapure 96 DNA and Viral NA Small
Volume kit

* KingFisher Flex with Magattract Virus Mini M 48kit
* 2000-3800 minta naponta

Siirgds mintak esetén: (4-6 oran beliil eredmény)

* Qiamp Viral Mini kit

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %
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Protokollok, RT-PCR

neblh

*v

Valamennyi modszer EU diagnosztikai utmutatasa al

Szlrés: (egyedi minta, 5-0s pool)

* M gene real-time RT-PCR EU manual (EU-CRL)

* Nagy et al. real-time RT-PCR (validated EU-CRL)

* HS5 real-time RT-PCR

Eredmények: 2000-3800 minta naponta

Minta feldolgozasa kezdddik 6 orakor:
eredmények: 20-22 oérara

2-4 slirg6s minta (4-6 6ra)/naponta

Pozitiv mintak: H5, N8, H7, N1 real-time RT-PCR is, majd
szekvenalassal megerGsités
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Mas diagnosztikai mdédszerek

*Klasszikus Virologiai modszerek

* |zolalas

*Hemagglutinacié gatlas (eddig minden minta negativ)
*Szovettan

°|F

*Klinikai tinetek, kérbonctan (gyanu)

A gyakorlatban: gyors valasz intézkedésekhez, megerdsité
vizsgalat, megallapitas csak RT-PCR és szekvenalas

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %



Diagnosztika. Nehézségek, kockazat ,Ils § néb i

feleloség

Surgbs mintak (eredmény 4-6 dran beliil), telefonos érdekl6dések
Meghosszabbitott rendkivili munkaidd: napi 12-16 ora, hétvéege
Egyéb rutin és korvizsgalatok (SBV, PRRS, LSD, CSF, stb)

Mintak szama: napi 4000 is volt

Sok minta: kontaminacio veszély

Adminisztracio, levelezés, stb. (koszonet Turak Julidnak a segitségért)

Minta szallitas, 48 6ra hatarid6 vagohid!

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %



Diagnosztika. Fejlesztés és atszervezés

Termdéfoldtdl az asztalig

*Ot Uj kollega mas laboratdriumokbdl: minta el8készités
*Uj real-time és hagyomanyos PCR gépek, tj DNS/RNS kivond robot
*Next Generation PCR készulék

35 ciklusos 3 |épéses PCR, 2-7 perc alatt (1 6ra 30 perc helyett)

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %
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H5N8 2016, Klinikai tiinetek

Nagyon virulens virus
2016. November -2017. Januar, barmilyen allatfaj esetében
hullak szamanak megemelkedése = influenza virus

VADMADARAK: idegrendszeri tlinetek, legtobbszor hullakat talalnak

KACSA: jelent8s takarmany és vizfogyasztas csokkenése,
idegrendszeri tliinetek: az egész allat remeg, a fej nagy frekvenciaval
remeg, fejtekergetés, gubbasztas opistotonus, inkoordinacios
zavarok, oldalra d6lnek, és mintha ugralnanak

TYUK: cianotikus fejfiggelékek, fulladozas.
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H5NS8 2016, Klinikai tiinetek, Liba | </ ...,

LIBA: elején nem tul jellegzetesek. Enyhe takarmany -
fogyasztas visszaesés, bagyadtsag levertség, csendesség
3 nap elteltével van csak idegrendszeri tiinet.

Koszonet Dr. Tisoczki Renatdnak (és a kovetkezo videokért is)

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %
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H5N8 2016, Klinikai tlinetek, Pulyka

.

?‘nébih

Termdéfoldtdl az asztalig

-,a tulajdonos elmondasa szerint a napi 2000 literes vizfogyasztas 300 lite
-a légterekbe vald belépéskor szinte a teljes allomany (kb. 95 %) az almon feR{dt,
gubbasztott.
-a pulykakra jellemz6 magatartas formakat a madarak nem mutattak, gyakorlatilag indolens
allapotban fekudtek.

-az allatok enteralis és/vagy légzGszervi tiineteket nem mutattak, feji képletek cyandzisa a
madarak kb. 30%-nal volt tapasztalhato.

-idegrendszeri tiinetek tobb allat esetében megfigyelhetbk voltak, szarnybénulas, ferde
fejtartas, sarokba bujas, fej falhoz tamasztasa, oldalra délés, egy iranyba

-a madarak tollazata fénytelen, borzolt volt

-jellemzé az érintett légtér madar allomanya "hangtalansaga"

-a kozlekedési utvonalon Iévd elfekvd pulykat, ha arrébb tette a gondozd, akkor az azt kovetd
1 percen belil a megmozditott madarak zéme elhullott, ugy hogy az elhullast megel6z6
masodpercekben -4-5 diibogé hanggal jard topogas utan a szarnyak valtozé amplitudoju
vertikalis szinkronizmussal jaré szintén -4-5 szarnycsapasat kovetéen az allat azonnal
elhullott”

Részletek Dr. Pokoradi Andras altal kiuldott alapos klinikai leirasabol

L3
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Totkomlos, pulyka allomany .

It asztalig

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %
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H5N8 2016, Klinikai tiinetek, Facan

Terméfaldtdl az asrtalig

&énébih

Eleinte nem tul jellegzeteses, megemelkedett elhullds, kloaka korn
bélsarral szennyezett

Par nap utan az agonia altalanos tinetei: bizonytalan mozgas, ,megszelidilt
madarak, elesnek, oldalara fordulnak, letilnek, szarnyukkal verdesé, kaparo
mozgast végeznek. Az elsé klinikai tiinetek megjelenesetol %-1 Ora alatt
elpusztulnak 5

KGszonet, Dr. Lorincz Jozsef Janosnak (és a kovetkez6 képekért, és videokért)

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %
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Pulyka:

- heveny hurutos bélgyulladas Ay

- az esetek tobbségében pontszerd vérzések az epicardium alatt -, ?ﬁ nébih
7 7 Ve ’ s o 6%, Terméfaldtél az asztalig

- esetenként a pancreas allomanyaban elhaldsos gécok 2\

Lad:

- az epicardium alatt pontszer(i vagy 6sszefolyd vérzések
- nagyszamu pontszer( vérzés és elhalasos géc a maj allomanyaban
- esetenként vérzéses bélgyulladas

- elhalasos gocok vagy vérzések a pancreasban K() rboncta n
Kacsa:

- gocos szivizom elfajulas vagy pontszerd vérzések az epicardium alatt

- elhalasos gbécok vagy vérzések a pancreasban

- esetenként pontszer(i vérzések a maj allomanyaban

Tyuk:

- pontszer( vérzések a mirigyes gyomor nyalkahartyajaban

- a fejfuggelékek ciandzisa

- pontszer( vérzések a savdshartyak alatt és a kot6szovetben
Mindegyik fajban a |ép, maj, vese, tidé kifejezett bévérlsége.
Facan:

-bélgyulladas, légcs6ben hurutos valadék, pontszerd vérzések.
-zuzogyomorrol a kutikula nehezen lefejthetd, mirigyes gyomorban
petechialis vérzések.

_-majban pontszerd vérzések, elhalasok

K6szoénet, Dr. Gyuris Eva (a
rovid osszefoglaldért is)
Dr. Thuma Akosnak

L3
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2016. Oktober 27. —2017. Oktober 22.[ 4%/ucs1s

altalanos adatok

Kbzel 2400 egyedi iktatas az ASZIR rendszerinkbe

Tobb mint 110 000 minta (majdnem négy év mintaszama,

,béke idében”)

93% tampon, 6% hullak (szervek), 0,45% tojas, 0,55%

kdrnyezeti minta, egyéb (fertbtlenités utani, jarmd, stb)
Tobb, mint 300 H5N8 HPAIV RT-PCR kimutatas

Egy esetben H5N5 HPAIV

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %



2016. Oktober 27. —2017. Oktéber 22. 5%\% Cebin
NN | oot s

Mintaszamok, baromfi Ry
Pozitiv (esetek)
813 29688 30501 89
879 28122 29001 77
353 4020 4373 48
535 29575 30110 23
365 6690 7055 7
107 2663 2770 1
365 1530 1895 75
3417 102288 105705 320

Egyéb minta: ~5000

Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal %
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Teljes virusgenom szekvenalas,
jarvanytani nyomozas

Minden érintett megyébdl haztaji, vadmadar minta (virus)

Erdekes esetek (zart tartasi rendszerbe bejutott virus,
ragadozé madarak, stb.)

Eddig 24 teljes HSN8 genom kulonbo6z6 fajokbol és megyékbdl
NEBIH: nagy 6sszeg( keret biztositasa e célra
Vizsgalatok, eredmények folyamatban.
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H5NS8 vilagszerte
FAO helyzetjelentés 2017. 02. 16.

http://www.fao.org/ag/againfo/programmes/en/empres/h5n8/situation update.html

Afrika, Azsia, Europe and Kozel-Kelet.

Orszagok: Austria, Belgium, Bosnia and Herzegovina,

Bulgaria, Cameroon, Croatia, the Czech Republic, Denmark, Egypt,
Finland, France, Germany, Greece, Hungary, Kazakhstan, Kuwait,
India, Iran (Islamic Republic of), Israel, Ireland, Italy, the
Netherlands, Nigeria, People’s Republic of China, Poland, Portugal,
Romania, Russian Federation, Serbia, Slovakia, Slovenia, Spain,
Sweden, Switzerland, Tunisia, The Former Yugoslav Republic of
Macedonia, the United Kingdom of Great Britain and Northern
Ireland, Uganda and Ukraine.
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Europai helyzet jelentés, 2017. februar
6-ai allapot, készitette az EURL

»Situation assessment following detection and spread of H5
HPAI in EU Member States since October 2016. Prepared by
EURL for Avian Influenza, APHA-Weybridge, 06/02/17. Adam
Brouwer, Pablo Alarcon, James Seekings, Steve Essen and lan
Brown”

Osszesen 1420 HSN8 HPAIV kitorés 26 Eurdpai orszdgban
baromfi (647), vadmadar (744) fogsagban tartott madarak (29)

Osszesen 15 kitérés H5N5 HPAIV 9 Eurdpai orszagban
baromfi (3), vadmadar (12).
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Table 1. Number of H5 HPAI outbreaks by country from 19" October 2016 to 68" February

201F.
Poultry  Wild Birds Captive Birds | Poultry Wild Birds Total
Hungary 231 56 4 231
France 201 17 1 219
Bulgaria 60 4 1 65 |
Germany 48 248 9 3 305
Poland 38 19 2 79
Czech Republic 20 27 47 |
Metherlands 8 A2 6 1| 57 e,
Romania g Y, 1 41 H5N5 kitorések
United Kingdom 2 18 % | , ,
Siovakia 6 1 3 13 orszagonkeént.
Italy 4 3 1 8
Sweden 3 16 2 21
Republic of Serbia 3 12 1% M ég .
Greece 3 4 1 g ’
Ukraine 3 1 a Horvatorszag
Austria 2 21 23 ,
Croatia 2 : 11 Magyarorszag
Denmark 1 39 40
Macedonia 1 1 2
Switzerland 87 87
Finland 12 1 13
Slovenia 10 3 13
Ireland 5 5
Montenegro 2 2
Belgium 1 1 |
Portugal 1 1 |
Spain 1 1 |
Grand Total 647 744 29 3 10 1433 | 45




Figure 1. Number of H5 HPAI outbreaks by country from 19" October 2016 to 6"
February 2017,

:
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Table 2. Data on poultry farm flock size z . ; ; i
Erintett allomanyok nagysaga

Poultry flock size

200-1,000 1,000-10,000 >10,000

Austria 1 1

Bulgaria 7 5 37 11
Croatia 1 1

Czech Republic 15 3 1 1
Denmark 1

France 39 22 104 36
Germany 14 2 11 21
Greece 2 1
Hungary 27 27 97 80
Italy 4
Macedonia 1

Netherlands 2 6
Poland 14 3 6 15
Republic of Serbia |

Romania 7 1

Slovakia 6

Sweden 2 1
Ukraine 2 1
United Kingdom 2 3 3
Grand Total 143 65 262 180 47




VADMADARAK

So far most cases in wild birds have I:::een detected through passive surveillance
(some in association with significant mortality events). This is in contrast to 2014/15
when a number of detections were made via active surveillance and mass mortality
events associated with infection of HON8 clade 2.3.4.4. have not been reported. |
The phenotypic changes are probably related to genotypic differences between the
different spatial groups of HON8 (clade 2.3.4.4.) that have occurred in Europe since
2014.

2014/2015 H5NS jarvany soran legtobb detektalas aktiv monitoring soran,
nem volt tomeges vadmadar elhullas

2016 H5NS8 jarvany detektalas passziv monitoring soran, tomeges
elhullasok

Genetikai valtozas.
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Table 5. ‘Wild bird’ species reported infected with H5N8 HPAI in Europe since October 2016.

Species Number of % High Risk Species not detected positive to

events* date in the current epizootic

Mute swan (Cygnus olor) 176 21% Black-necked Grebe (Podiceps nigricollis)
Duck spp 102 12% Bewick's Swan (Cygnus columbianus)
Tufted duck (Aythya fuligula) 77 9% Bean Goose (Anser fabalis)

Unspecified 77 9% Pink-footed Goose (Anser brachyrhynchus)
Swan spp 59 7% Barnacle Goose (Branta leucopsis)

Gulls spp 49 6% Brent Goose (Branta bernicla)

Whooper swan (Cygnus cygnus) 32 4% Red-breasted Goose (Branta ruficollis)
Goose spp. 30 4% Gadwall (Anas strepera)

Herring gull (Larus argentatus) 24 3% Morthern Pintail (Anas acuta)

Mallard (Anas platyrhynchos) 22 3% Garganey (Anas querquedula)

Eurasian wigeon (Anas penelope) 19 2% Northern Shoveler (Anas clypeata)
White-tailed eagle (Haliaeetus albicilla) 19 2% Marbled Teal (Marmaronetta angustirostris)
Black-headed gull (Chroicocephalus ridibundus) 17 2% Smew (Mergus albellus)

Common buzzard (Buteo buteo) 12 1% Black Kite (Milvus migrans)

Great black-backed gull (Larus marinus) 11 1% Red Kite (Milvus milvus)

Great crested grebe (Podiceps cristatus) 11 1% Eurasian Marsh Harrier (Circus aeruginosus)
Greylag goose (Anser anser) 11 1% Rough-legged Buzzard (Buteo lagopus)
Common pochard (Aythya farina) 8 1% Purple Swamphen (Porphyrio porphyrio)
Heron spp. 8 1% Eurasian Golden Plover (Pluvialis apricaria)
Great cormorant (Phalacrocorax carbo) 7 1% Morthern Lapwing (Vanellus vanellus)
Grey heron (Ardea cinerea) 7 1% Ruff (Philomachus pugnax)

Greater White-fronted Goose (Anser albifrons albifrons) 7 1% Black-tailed Godwit (Limosa limosa)
Common coot (Fulica atra) 5 1%

Butykos hattyu, récefélék, Kontyos réce, hattyu fajok, siraly

fajok, Enekes hattyu
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H5N8 pozitiv Vadmadarak

Magyarorszag

Buitykos hattyu

D
~

Tokés réce

Nyari lud

Nagy lilik

Kis lilik

Dankasiraly

Harris olyv

Karokatona (Kormoran)

Kis karokatona

Nagy kdcsag

Szarcsa

Vandorsolyom

Vetési varju

Vorosfarku olyv

P PP FRPIFRPIFPIERPININOWOIBSAPLOD

1 esetben
Blitykos hattyu
H5N5
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H5 HPAI Jarvany Magyarorszag 2016.oktdber.-2017. februar 6.

igure 5. Epidemic curve of H5 HPAI n:utbreaks in Europe since October 2016
Hungary .
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The last recorded case in poultry in Hungary was on the 24" January 2017 in a large
laying hen flock. The epidemic was at its peak in early December with up to 30 cases in

poultry a day. 51



H5 HPAI Jarvany Franciaorszag 2016.oktdber.-2017. februar 6.

I .
rance
@ Poultry = Wild Birds m Captive Birds
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R R
Detections in poultry (primarily ducks and chickens) continue to be recorded in the South-
west of France with an average of 2.8 cases per day in the last 14 days.
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Germany continues to detect HPAI in both poultry and wild birds but there are indications
of a reduction in the number of cases since the last situation report. HoN5 was first
detected on 22™ January 2017.
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