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Az Uj koronavirus (SARS-CoV-2) jarvany: globalis és helyi kihivasok

crer

megbetegedéseket jelentettek. 2020. januar 9-én a Chinese Center for Disease Control and
Prevention 10j koronavirusként (SARS-CoV-2) azonositotta a koérokozot. A jarvany gyors
iitemben terjedt el mas orszagokban, az Eurdpai Uniodban els6ként Olaszorszdgban jelent meg.
A COVID-19 vilagjarvanyt 2020. marcius 11-¢én jelentette be a WHO (WHO, 2020a), ekkor
mar minden kontinensrol, 6sszesen 55 orszagbol jelentettek megbetegedéseket.

A novekvl esetszdmok hatdsara 2020 tavaszan a legtobb eurOpai orszdg szigoru
korlatozasokat vezetett be, igy a nyari idészakra a jarvany visszaszorult, 2020 6szén és 2021 -
ben azonban tobb hullamban jelentkezett ismét (ECDC, 2021a). Az Gijabb jarvanyhullamokban
2021 elejétdl mar a SARS-CoV-2 elleni oltasok is a védekezeés fontos eszkozéve valtak a —
jellemzden a korabbiaknal enyhébb — jarvanyligyi 6vintézkedések mellett.

2020 6szétdl a figyelem a SARS-CoV-2 uj variansainak megjelenésére terelddott, amelyeknek
dont6 jelentésége van az 01 jarvanyhullamok megjelenésében (ECDC 2021b). Az els6 néhany,
aggodalomra okot ad6 varidns nem csak gyorsabban terjedt, de silyosabb tiineteket is okozott
a korabban jellemzd valtozatoknal (Davies et al., 2021). Késébb azonban, az omikron és
alvariansai megjelenésével a gyors terjedés mellett a rovidebb lappangasi id6 és enyhébb
lefolyasu megbetegedés valt jellemzové (Jung et al., 2022).

Az 1) koronavirus fert6zés kimutatisanak legmegbizhatobb moddszere az orr-garat
nyalkahartyabol vett mintakbol torténd orokitdanyag (RNS) kivonds, és a virus RNS jellemzd
szakaszanak kimutatdsa PCR modszerrel (ECDC, 2020), ugyanakkor 2021 elejétdl egyre
elterjedtebbé valtak a szintén megbizhatd, bar kevésbé érzékeny antigén gyorstesztek is. Az igy
meghatdrozott esetszamok megalapozzak a fertézottek ardnyaval és a terjedési trendekkel
kapcsolatos becsléseket, amelyek a jarvanyligyi intézkedések alapjaul szolgalnak. A helyi
vizsgalati stratégia (pl. tesztelés széles korli vagy korlatozott elérhetsége, magas kockazata
csoportok tesztelése, gyenge tiinetes, illetve tiinetmentes személyek bevonasa a tesztelésbe,
kontaktkutatas, teszteredmények atfutasi ideje, stb.), azonban alapvetden befolyasolja az
eredmények értékelését, illetve a jarvanyiigyi intézkedések hatékonysagat (WHO, 2020b).
Emiatt mar a jarvany korai szakaszdban felmeriilt a szennyviz alapi epidemioldgia, mint
kozosségi sziirési modszer alkalmazasa az j koronavirus terjedésének nyomon kdvetésében. A
kutatasi jelentés a Nemzeti Népegészségligyi ¢és Gyogyszerészeti Kézpont szennyviz alapt
COVID-19 monitorozo rendszerének miikodését mutatja be.

Szennyviz alapu epidemioldgia: ismert modszer, Uj korokozo

A telepiilések szennyvizének Osszetétele sok tekintetben a szennyviztelep altal ellatott
lakossag egészségi allapotanak lenyomata, hiszen tartalmaz minden olyan anyagot, korokozot,
ami a felhasznalok szervezetébdl széklettel, vizelettel iiriil, esetleg flirdévizzel a csatornaba
juthat. Ezt hasznaljdk ki a szennyviz alapt epidemioldgiai vizsgalatok, amelyek a szennyvizre
az ellatasi teriilet lakossaganak kozosségi mintajaként tekintenek, és szennyvizbdl kimutathatd
korokozok, anyageseretermékek, illetve egy€b anyagok eléfordulasa, idében és térben valtozo
mennyisége alapjan vonnak le kovetkeztetéseket. A modszertan alkalmazasi teriiletei kozott
szerepel a kabitoszerhasznalat monitorozéasa, az antibiotikum rezisztencia terjedésének, illetve
stresszfaktorok el6fordulasanak vizsgalata (Sims and Kasprzyk-Hordern, 2020). A jarvanyos
gyermekbénulas lekiizdésére a WHO 4ltal 1étrehozott vilagszintli kezdeményezés (Global Polio
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Eradication Initiative) 1is tdmaszkodik arra, hogy ujonnan felbukkand, csoportos
megbetegedések esetén korai fazisban kimutathatd a szennyvizbdl a jarvanyos
gyermekbénulast okozd virus jelenléte, igy célzott beavatkozasok, oltasi kampanyok
tervezhet6k (Asghar et al., 2014).

A szennyvizben talalhaté korokozok vizsgalatdban leggyakrabban nagy érzékenységli
molekularis modszereket alkalmaznak, azaz nem magat a korokozot, hanem annak
orokitéanyagat mutatjak ki. Az orokitdanyag jelenlétének igazolasa nem jelenti azt, hogy a
szennyviz terjeszti a fertézést. A szennyvizbdl kimutathatok olyan enteralis korokozok (pl.
hepatitis A virus, fejlodé orszagokban kolerat és tifuszt okozd baktériumok), amelyek akar
szennyviz kozvetitésével is terjedhetnek, de olyan patogének (pl. a sargaldz vagy a HINI1
influenza koérokozdja) is, amelyek esetében a szennyvizzel torténd terjedést nem igazoltak
(Daughton, 2020; Heijnen and Medema, 2011). A szennyviz alapu epidemioldgia barmilyen
széklettel, vizelettel iiriild koérokozd vizsgalatdban hasznosithatd, hiszen a korokozok
szennyvizben mért mennyisége Osszefiiggést mutat a regisztralt megbetegedések szamaval.
Jelen tudasunk szerint ez mondhaté el az 0j koronavirusrol (SARS-CoV-2) is. A mddszertan
alkalmazasa a k6zOsségi sziirésben €s a jarvany lefutasanak elérejelzésében, kovetésében mar
a COVID-19 jarvany tavaszi, els6 hullama soran megkezdddott (Farkas et al., 2020; Medema
et al., 2020; Wurtzer et al., 2020).

SARS-CoV-2 a szennyvizben

Az 1j koronavirus a fehérjeburokkal rendelkezd, un. burkos virusok kozé tartozik,
¢letképessége a kornyezetben, az emberi gazdaszervezeten kiviil korlatozott, a kornyezeti
hatasokra (pl. napfényre, melegre), illetve fertdtlenitdszerekre érzékeny. A SARS-CoV-2 léguti
virus, elsOsorban cseppfertdzéssel, illetve kozvetlen érintkezéssel terjed. A fertdzott
személyekkel kapcsolatba keriilok a kohogés, tiisszogés soran keletkezd, virust tartalmazo
1éguti cseppek, ritkdbban aeroszol belégzésével fertdzodhetnek meg. A cseppek a kornyezeti
feliiletekre érkezve hosszabb-révidebb ideig fertézoképesek maradhatnak €s kozvetithetik a
fertézést. Bizonyitott, hogy a virus a tiinetes ¢és tiinetmentes fertdzottek szervezetébdl széklettel,
illetve (kisebb mértekben) vizelettel is iiriil. A virusiirités mar a klinikai tiinetek megjelenése
el6tt megkezdddhet, és akar a tiinetek megsziinését kovetden, tobb hétig fennmaradhat (Walsh
et al., 2020).

Jelenlegi tudasunk alapjan az 01j koronavirus széklettel nem fertéz. Fertézoképes virust eddig
csak néhany esetben mutattak ki székletbdl, székletben torténd virusszaporodést csak kevés
esetben irtak le (Mohapatra et al., 2021). A székletbdl kimutathatd a korokozo orokitéanyaga,
amely megjelenik a szennyvizben. Az egyes fert6zottek altal iiritett virus mennyisége rendkiviil
valtozo, 103-10" genomkopia (GC)/g széklet is lehet. Az iiritett virus mennyisége, valamint a
virustirités idébeli lefutasa nem fiigg a tiinetek meglététdl, illetve intenzitasatol sem (Walsh et
al., 2020). Fert6zoképes virusokat az eddigi vizsgalatok a vilagon sehol nem mutattak ki
szennyvizbdl. A szakirodalomban kozolt eredmények alapjan a szennyviztisztitds az 1j
koronavirus orokitdanyagat jelentds részben eltavolitja, a tisztitott szennyvizben az RNS csak
er6sen fert6zott teriileten mutathato ki (Bivins et al., 2020; Rimoldi et al., 2020). A nyers,
tisztitatlan szennyvizben azonban a virus 6rokitGanyaga meglehetésen stabil. Bar nincsenek
pontos informacidk arrdl, hogy az egyes (tiineteket mutatd vagy tiinetmentes) fertdzottek
mennyi RNS-t {iritenek, az 6rokitéanyag szennyvizben mért mennyisége nagyobb kozdsségben
a fertdzottek szdmaval aranyosnak tekinthetd, de hamarabb észlelhetd, mint a kapcsolodd
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tiinetes megbetegedések. Ez azt jelenti, hogy a telepiilési szennyviz rendszeres vizsgalataval
kovetkeztethetiink a jarvany kozosségi terjedésére egy-egy szennyviztelep altal ellatott
terlileten (Agrawal et al., 2021; Galani et al., 2022; Krivonakova et al., 2021).

Az 1 koronavirus altal okozott jarvany hatdsara tobb kutatdcsoport kezdett
szennyvizvizsgélatokba. A COVIDPoops19 weboldal adatai alapjan
(https://www.covid19wbec.org/covidpoopsl9, 2022. 01. 17-i allapot) 58 orszagbol elérhetéek
szennyviz monitorozasi adatok. A SARS-CoV-2 virus jelenlétét szennyvizben a vilag szamos
orszagaban kimutattak. Az eredmények tobb orszagban is igazoljak, hogy a kérokoz6 mar a
tomeges megbetegedéseket megeldzden, akar 4-10 nappal az esetszamok emelkedése eldtt
kimutathat6 szennyvizbdl (Agrawal et al., 2021; Galani et al., 2022; Krivonakova et al., 2021),
amely lehetdséget nyljt az egészségligyi rendszer szamdra a megnovekedett esetszamokra valo
felkésziiléshez. A szennyviz alapu epidemiologia alkalmazdsanak folyamatat a COVID-19
jarvany kezelésében az 1. dbra mutatja.

1. abra A szennyviz alapu epidemiologia folyamata

Ismert és nem felderitett
fert6zottek a populaciéoban
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— A szennyviz eredmények tamogatast nyujtanak
~— a jarvannyal kapcsolatos dontéshozatalban
I

A szennyviz az ellatott
lakossag k6zés mintdja

A szennyviz alapti epidemioldgia mddszerének széles kori elfogadottsagat mutatja, hogy
2021-ben az Europai Unio is kiadott egy, a SARS-CoV-2 és variansai szennyvizbdl torténd
kimutatasra vonatkozd ajanlast (az Europai Bizottsaig 2021/472 ajanlasa). Az ajanlas
értelmében a 150 000 fonél nagyobb telepiilések esetében rendszeresen (legalabb heti kétszer)
vizsgalni kell a nyers szennyvizbdl a SARS-CoV-2 orokitéanyaganak mennyiségét. Emellett a
szennyvizekben eléfordulo virusvariansokat is nyomon kell kovezni ujgeneracios szekvenalas
modszerével.


https://www.covid19wbec.org/covidpoops19

Hazai szennyviz-alapu COVID-19 monitoring rendszer — vizsgalati
modszer

Az 1) koronavirus szennyvizbdl torténd kimutatdsat célz6 modszerfejlesztés a hazai
jarvanyhelyzet sulyosbodasara reagalva, 2020. aprilisban indult a Nemzeti Népegészségiigyi €s
Gyogyszerészeti Kozpont (NNGYK) jogelddjében. A mintavételi helyek kivalasztasa olyan
megfontolas alapjan tortént, hogy a mintak a lakossag minél nagyobb részét és lehetdség szerint
az orszag minden foldrajzi teriiletét reprezentaljdk. Igy esett a valasztas a
varmegyeszékhelyekre, a Budapest teljes teriiletét és az agglomeracio egy részét ellaté harom
szennyviztelepre, valamint 6t tovabbi agglomeracids telepiilésre, amelyek szennyvizét
egyesitett mintaként vizsgaljak (1. tablazat). A virusok egyenetlen eloszlasa a szennyvizben
kisebb telepiilések esetén nagy mintavételi hibat okoz, €s megneheziti az eredmények
értékelését, ezért is indokolt nagyobb l1étszamu lakossagot ellatd szennyviztelepeket mintavételi
helyszinnek vélasztani. Fontos kiemelni, hogy a szennyviztelepek altal ellatott teriilet
leggyakrabban nem esik egybe egy-egy telepiilés kozigazgatasi hataraval, a legtobb telep
jellemzden tobb telepiilést lat el. Ez tiikrozédik a kozolt lakossdgszam adatokban.



1. tablazat

Ellatott lakossag
. Lo Ellatott aranya a
Varmegye Mlnct)z:]\t'etell Ellatasi teriilet lakossag varmegye
P (fo) lakossagahoz
képest
Békés Békéscsaba Békéscsaba, Gerla, Fényes, MezOmegyer 59542 18%
. Pest északi része, a I11. keriilet északi része, Budakalasz, Dunakeszi, Urom, Csémor,
Budapest Eszak .
Kerepes, Kistarcsa, Nagytarcsa 1831 Bud tteli
Budapest Budapest Dél Pest déli része, Vecsés, Gyal, UlI Hoapest teljes
Budapest 372 lakossaga
Kézponti Telep Buda, Csepel, Pest kdzponti keriiletei, Nagykovacsi, Remetesz616s, Budaors
Budapest wt a1 Ty . . o s
Pest AN Tokol, Biatorbagy, Szigetszentmiklos, Budakeszi, Szazhalombatta 97 709 8%
agglomeracio
Hajdu-Bihar Debrecen Debrecen, Ebes, Mikepércs, Sarand 214 426 41%
Heves Eger Eger, Felsotarkany, Egerszolat, Egerszalok, Egerbakta 60 741 21%
Gyo6r-Moson- Gvér Gyor, Gyorszentivan, Gyorajbarat (részben), Gyirmot, Kisbajcs, Nagybajcs, Szonye, 146 559 31%
Sopron y Vének, Vamosszabadi, Gyorujfalu, Abda, Borcs, Rdbapatona, Ménfécsanak
Kaposvar, Kaposszerdahely, Magyaratad, Magyaregres, Mernye, Orci, Patalom,
Somogy Kaposvar Santos, Simonfa, Somogyaszal6, Somogyjad, Szentbalazs, Taszar, Varda, Zimany, 75 343 25%
Zselickislak, Zselicszentpal
Bacs-Kiskun Keeskemét Kecskemét, Kerekegyhaza, Hetenyegyhaza, \{a'rosfold, Matképuszta, Méntelek, 128 266 26%
Balloszog, Helvécia
Borsod-AtbauJ- Miskolc Miskolc, Fels6zsolca, Amqt, 821maPesenyo, Alsozsolca, Malyi, Nyékladhaza, 191 352 30%
Zemplén Kistokaj, Biikkszentkereszt
Szabolcs- Nyiregyhaza s , o QA f e n ‘o n , . 0
Szatmér-Bereg (1. telep)** Kotaj, Nyirpazony, Sosto, Sosto-1, Sostoflirdd, Nyirsz610s, Kertvaros, Belvaros 128 062 23%
, Pécs, Vasas, Hird, Bogard, Romonya, Nagykozar, Boda, Bakonya, KOvagotottos, 0
Baranya Pecs Kévagoszolos, Cserkit, Pellérd, Keszii, Gyod, Kozarmisleny 156 107 44%
Nograd Salgotarjan Salgotarjan, Kazar, Matraszele, Somoskéujfalu, Vizslas 41 656 22%




Ellatott lakossag

Mintavételi Ellatott aranya a
Varmegye Ellatasi teriilet lakossag varmegye
pont . 5
(fo) lakossagahoz
képest
Cg:;ggd' Szeged Szeged, Tiszasziget, Ujszentivan, Kiibekhaza, Deszk 172171 43%
Székesfehérvar, Kisfalud, Csala, Borgdnd varosrészek, Pakozd, Patka, Seregélyes,
Fejér Székesfehérvar Seregelyes Sz616hegy, Janosmajor, Jen6, Nadasdladany, Sarkeszi, Sarszentmihaly, 113601 27%
Sarpentele, Urhida
Tolna Szekszard Szekszard 32 488 15%
Jasz-Nagvkun- Szolnok, Rakoczifalva, Rakoczitjfalu, Szaszberek, Ujszasz, Zagyvarékas, Toszeg,
Szoln?))li Szolnok Vezseny, Tiszavarkony, Tiszajend, Besenyszog, Jaszalsdszentgyorgy, Szajol, 109 838 30%
Tiszapiispoki
Szombathely, Balogunyom, Bozsok, Bucsu, Cak, Dozmat, Gencsapati,
Gydngyosfalu, Kisunyom, Kdszeg, Kdszegdoroszld, Kdszegpaty, Kdszegszerdahely,
Vas Szombathely Lukacshaza, Narai, Nemesbdd, Nemescso, Perenye, Pusztacso, Salkdveskit, Sé, 115112 45%
Sorokpolany, Sopte, Tanakajd, Taplanszentkereszt, Torony, Vasasszonyfa, Vassurany,
Vasszécseny, Velem, Vép
Komérom- , . . K1z T . R iy 0
Esztergom Tatabanya Tatabanya, Vértessz016s, Kornye, Vértessomld, Vargesztes, Szarliget 81 332 27%
Veszprém Veszprém Veszprém, Szentkiralyszabadja, Nemes-var'nos’, Veszprémfajsz, Kadarta, Gyulafiratot, 62 238 18%
Hajmaskér
Zalaegerszeg, Alibanfa, Alsdbnemesapati, Babosdobréte, Bagod, Bak, Bocfolde,
Boncodfélde, Bode, Bucstuszentlaszlo, Csatar, Csonkahegyhat, Dobronhegy, Egervar,
Gosfa, Hagyarosborond, Hotto, Kévas, Kemendollar, Keménfa, Kisbucsa, Kiskutas,
Zala Zalaegerszeg Kispali, Lakhegy, Nagykutas, Nagypali, Nemesapati, Nemeshetés, Nemessandorhaza, 82 414 31%

Nemesszentandras, Németfalu, Ozmanbiik, Pethdhenye, Pokaszepetk,
Pusztaszentlaszlo, Salomvar, Sarhida, S6jtor, Teskand, Vasboldogasszony, Vaspér,
Vockond, Zalaboldogfa, Zalacséb, Zalaistvand, Zalaszentgyorgy, Zalaszentivan,
ZalaszentlOrinc

*5 telepiilés Osszesitett mintaja
**Az NNGYK az 1-es telepre érkez6 szennyvizet vizsgalja. A varos két telepe altal ellatott lakossagrol nincs adat, a lakossagszam a varos teljes lakossagat jelenti.
Forras: https://nyilvantarto.hu/hu/statisztikak Magyarorszag allandé lakossaganak szama az év els6 napjan varmegyei és telepiilési bontasban 2019.



https://nyilvantarto.hu/hu/statisztikak

Budapest és a varmegyeszékhelyek szennyvizének vizsgalata 2020 juliusa oOta torténik heti
rendszerességgel, a Budapest kornyéki agglomeracios telepiilés vizsgalata néhany héttel késdbb
kezdédott. A legnagyobb varosokbol (Budapest, Debrecen, Gyodr, Miskolc, Pécs és Szeged)
2021 oktobere és 2023 juniusa kozott heti két mintavétel tortént. Ahol a szennyviztelepen
lehetdség nyilik ra a nyers szennyvizbdl a virusok egyenetlen eloszldsa miatti mintavételi hiba
csokkentése érdekében 24 oras kompozit mintavétel torténik, Osszesen 13 szennyviztisztitd
esetében. A tobbi telepen a csucsidejii terhelés idopontjaban pontmintavételt alkalmaznak. A
mintavételt a szennyviztelepek technologusai végzik. A steril iivegbe vett mintdkat hiitve
szallitjak a laboratériumba, ahol feldolgozasuk azonnal megkezdddik.

A mintaszallitast Budapesten a Fovarosi Csatornazasi Mivek, vidéken a varmegyei
kormanyhivatalok munkatarsai végzik.

Az NNGYK munkatarsai a modszerfejlesztés soran szdmos kiilonbozo eljarast teszteltek
(minta koncentralas céljabol flokkulacids és ultrasziiréses modszerek; kiilonb6z6 nukleinsav-
kivon6 kitek). A megfeleld0 modszer kivalasztasa soran a megfeleld érzékenység mellett
figyelembe kellett venni, hogy az alkalmas legyen a laboratériumba beérkezé mintamennyiség
feldolgozasara. A vilagszerte, igy hazankban is tapasztalt ellatdsi nehézségek miatt egy
Magyarorszagon gyartott ultrasziird lapmembran hasznalatara keriilt sor. A kidolgozott
modszer hatékonynak bizonyult a késdbbiekben is, emiatt az ellatasi nehézségek megsziinése
oOta is folyamatos hasznalatban van.

A szennyvizmintakbol a laboratériumba széllitast kdvetden centrifugalassal tavolitjak el az
iileped6 szennyezddéseket. A mintafeldolgozas kdvetkezo 1épése a viruskoncentralas, melynek
célja a vizmintaban talalhato lehetd legtobb virus kis térfogatban torténd Osszegyljtése. A
mintakbol 50 ml-t sziirnek ultrasziird membranon, vakuum segitségével. A membranroél a virust
virus transzpont médiummal nyerik vissza. A szlirés soran nyert koncentratumbol a nukleinsav
kivonasa kereskedelmi forgalomban kaphato kittel torténik. A kivont RNS-t -20 °C-on taroljak
(Roka et al., 2021).

A mintakkal parhuzamosan minden nap egy pozitiv és egy negativ kontroll minta is
feldolgozasra keriil: a negativ folyamatkontroll 50 ml steril csapvizet, a pozitiv kontroll ismert
mennyiségli, hével inaktivalt virust (klinikai SARS-CoV-2 izolatum, NNGYK, Nemzeti
Biztonsagi Laboratorium) tartalmaz. A kontrollok minden esetben frissen késziilnek.

A SARS-CoV-2 virus 6rokitéanyaganak kimutatdsa a WHO ¢és a CDC altal javasolt protokoll
alapjan, kvantitativ RT-PCR-rel torténik. A primerek és probak a nukleokapszid 1 (N1) gén
(2019-nCoV-N1-F: GAC CCC AAA ATC AGC GAA AT; 2019-nCoV-N1-R: TCT GGT TAC
TGC CAG TTG AAT CTG; 2019-nCoV-N1-P: FAM-ACC CCG CAT TAC GTT TGG TGG
ACC-BHQI1) (CDC, Atlanta, USA) kimutatasat célozzak. A virus genom-képiaszama
kereskedelmi forgalomban elérheté kopia kontroll (EURM-019, European Commission Joint
Research Center, Geel) standard gorbéje alapjan, automatikus kiiszobérték beallitasaval keriil
meghatdrozasra.

Annak a meghatdrozasara, hogy az igy kimutatott orokitéanyag mennyiségben milyen
aranyban vannak jelen az egyes virusvariansok, tovabbi vizsgélatok sziikségesek. A
szennyvizekben jelen levd variansok azonositasa, valamint ardnyuk megallapitdsa joval
bonyolultabb feladat, mint a klinikai mintak esetében, mivel elvileg akar minden virus kopia
mas csoportba tartozhat. A szennyizben kimutathat6 virusvaridnsok meghatarozéasa érdekében
tobb maddszert hasonlitottak 0ssze. Az elsé aggodalomra okot ad6 varidnsok esetében digitalis
droplet PCR moédszerrel (Heijnen et al., 2021) jo eredményeket sikeriilt elérni hazai adatok
esetében is (Roka et al., 2022). A moddszer eldénye, hogy gyors és koltséghatékony, hatranya
azonban, hogy csak egy-egy varians célzott kimutatasra alkalmas, az egyes variansok
kimutatasahoz tervezett reagensek beszerzése pedig hosszadalmas. Tovabbi limitacid, hogy a



modszer az egyes variansok legjellegzetesebb mutacioit mutatjak ki, egy mutacioé azonban tobb
variansra is jellemzd lehet. A modszer igy 6nmagaban az egyes variansok jelenlétét nem
bizonyitja, a human adatokkal egyiitt értelmezve azonban pontosithatjdk az egyes varidnsok
elterjedésérdl alkotott képiinket.

Az jgeneracids szekvenalas modszerével tobb varians egyidejii kimutatasa is lehetséges, az
eljaras azonban hosszadalmas. A mddszerrel 2022 aprilisa 6ta allnak rendelkezésre adatok a
legnagyobb varosokban vett szennyviz mintak esetében (amennyiben a koncentracio elérte azt
a hatart, amely mar alkalmas a vizsgalat elvégzésére).

Eredmeények értékelése

A mintavételi pontok a szennyviztelepek ellatasi teriileteinek lakossagszama alapjan
Osszesitve 3,9 millio 6 kozosségi mintazasat teszik lehetdveé, ami az orszag lakossaganak kozel
40%-at jelenti. Bar egy-egy szennyviztisztito telep gyakran tobb telepiilést is ellat, a mintazott
szennyviztelepek nagysagrendileg megfeleltethetdk a  varmegyeszékhelyeknek ¢s
nagyvarosoknak (1. tdblazat). Az eredmények értékelése mind orszdgosan, mint telepiilési
szinten torténik, a kutatasi jelentés az eredményeket 2020. julius elejétél (27. hét) 2023.
augusztus elejéig (30. hét) tartalmazza.

Orszagos 6sszefoglald

Az adatok értékeléséhez az eredmények természetes, véletlenszerii ingadozésanak kisziirésére
3 pontos simitast alkalmaznak. A jarvanyhelyzet orszagos értékelése céljabol a
szennyvizmintak SARS-CoV-2 koncentracidibol hetente lakossagszammal stlyozott atlagot
szamolnak. Az adatokrol hetente tdjékoztatas késziil az orszagos tisztiféorvos és a kormany
szamara.
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Lakossagaranyos sulyozott atlag
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A szennyviz eredmények orszagos atlaga el6szor 2020 augusztusanak elsd felében mutatott
emelkedést, majd szeptember elején hatarozott novekedésnek indult. Szeptember masodik és
oktober elso felében visszaesés volt megtigyelhetd, ebben az idészakban az 1j megbetegedések
szama is stagnalast mutatott, a jelenleginél joval alacsonyabb napi vizsgalati szamok mellett. A
masodik hulldamban a szennyviz SARS-CoV-2 eredmények a 45. hétre érték el a maximumukat,
ezutan lassu csokkenés kovetkezett.

A harmadik hullamban a szennyvizek SARS-CoV-2 o6rokitdanyag koncentracidinak
emelkedése janudr végén indult, majd a 9. héten érte ez a maximumot. Az értékek a nyar
kozepéig lassu litemben csokkentek, a leszallo szakaszban nagyobb ingadozas is jellemzd volt.

2021 nyaran a 28. héten mértiink ismét emelkedd tendenciat a szennyviz adatokban, amely a
jarvany negyedik hullamanak kezdetét jelezte. A koncentraciok kezdetben lassu, fokozatos
emelkedést mutattak, erdteljes novekedés csak oktober kozepén jelentkezett. A negyedik
hulldm a szennyviz adatokban november kézepén mutatott tet6zést.

A negyedik hulldm leszallo szakaszat viszonylag hamar kovette ismételten emelkedd
tendencia, a csokkenés 2021. december utolsd heteiben megallt, majd az év elején ismét
novekedésnek indultak a koncentraciok. Az emelkedd tendencia janudr végéig folytatodott a
Jarvany o6todik hulldmaban. A leszall6 szakasz a 2021 tavaszdhoz hasonldéan ingadozést mutat:
marcius elsé felében ismét emelked6 tendencidkat figyeltek meg, az emelkedés azonban a 13.
héten megallt.

A 2022/23-as téli szezonban mar nem kiilonithetéek el latvanyosan egymastdl a korabbi
hullamok, az emelkedések és csokkenések néhany hetes intervallumokkal valtottak egymast. A
koncentracio 2022-ben és 2023-ban is mar a nyar kdzepén emelkedni kezdett.
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Fontos hangstlyozni, hogy a szennyvizben mért genom-képia szam nem szamithatd at
kozvetleniil esetszamra. Az egyes variansok esetében a fertézottek virusiiritése jelentdsen eltér.
fgy pl. az omikron és alvaridnsainak elterjedése ota sokkal magasabb koncentraciok
figyelhetdek meg, alacsonyabb fertdzési szint mellett, mint az alfa vagy a delta varidns
dominancidja idején. Ezért kizdrélag az egyes szennyvizben mért csticskoncentraciok
Osszevetésével nem lehet az aktudlis jarvanyhelyzetre kovetkeztetni.

Budapest és agglomeracio
Budapest esetében a varost ellatdo harom szennyviztisztitdé eredményei egymassal szoros
korrelaciot mutatnak
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Budapest Eszaki Szennyviztisztitd
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2020 augusztusatol 6t, Budapest agglomeracidjaba tartozoé telepiilés (Tokol, Biatorbagy,
Szigetszentmiklos, Budakeszi és Szdzhalombatta) esetében is torténik mintavétel. Az 6t
teleptilés mintajat kevert mintaként vizsgalja az NNGYK.
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Tokol, Biatorbagy, Szigetszentmiklds, Budakeszi,

Szazhalombatta
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Varidnsok kimutatdsa

Mar az els6 aggodalomra okot ad6 varians (alfa varians) megjelenésekor felmeriilt az igény a
szennyvizben jelen levé SARS-CoV-2 orokitdanyagok varidns szintli vizsgalatara is.
Folyamatos modszerfejlesztés tortént a megfeleléen gyors és pontos modszer megtalalasa
érdekében, mindemellett figyelembe kellett venni a sziikséges alapanyagok rendelkezésre
allasat is.

Az alfa varians esetében 2020 decembere és marciusa kozott vett mintak esetében torténtek
vizsgalatok digital droplet PCR mddszer segitségével (Roka et al., 2022). 2021. januar kdzepéig
csak a budapesti mintakat vizsgaltak, mivel feltételezhetd volt, hogy a févarosban eldbb jelenik
meg az Uj varians. A szennyviz mintdkban mar 2020 decembere soran kimutathatoak voltak kis
mennyiségben olyan mintazatok, amelyek a koronavirus alfa (brit) varidnsara jellemzdek,
azonban ezek az eltérések fiiggetleniil, mas leszdrmazasi vonalakban is megjelenhettek. 2021.
3. hetétdl kezdve azonban az ezeket a mutacidkat tartalmazo koronavirus kopidk ardnya
trendszertien emelkedni kezdett, majd a 8. héttdl (februar vége) szinte kizarolagossa valt.

Orszagosan kiilonb6z6 idopontokban jelent meg, majd valt dominanssa az alfa varians 2021
januarja és marciusa kozott.
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(7]
3 0,00 | 0,09 | 0,32 0,00 | 0,16 | 0,00 | 0,00 | 0,06 | 0,00 | 0,08 | 0,09 | 0,00 | 0,10 | 0,00 | 0,00 | 0,23 0,00 0,00 | 0,09

4 0,00 | 0,25 | 0,03 | 0,00 | 0,53 | 0,23 | 0,00 | 0,05 | 0,34 | 0,00 | 0,03 | 0,39 | 0,03 | 0,00 | 0,00 | 0,00 | 0,29 0,58 0,00 | 0,00

5 0,00 | 0,61 | 0,31 | 0,00 | 0,18 | 0,50 | 0,00 | 0,03 0,18 | 0,48 | 0,14 | 0,00 | 0,27 | 0,08 | 0,00 | 0,50 0,71 0,00 | 0,68

6 0,20 | 0,00 0,00 | 0,75 0,67 | 0,11 | 0,06 | 0,20 | 0,44 | 0,83 0,92 0,00 | 0,45

7 0,75 0,75 | 083|083 |09 | 066 |0,00| 0,44 | 0,95 | 091|040 | 0,77 | 0,56 | 0,20 | 0,03 | 0,71 | 0,76 0,84 0,75

8 0,89 | 0,94 | 0,59 | 0,82 | 0,88 | 0,85 | 0,66 | 0,71 | 0,85 | 0,89 | 0,89 | 0,64 | 0,81 | 0,43 | 0,82 | 0,55 0,99 0,43 | 0,91

9 0,78 | 0,99 | 0,63 | 1,00 | 0,94 | 0,91 0,66 | 0,99 | 0,90 | 0,91 | 0,96 | 0,95 | 0,92 | 0,66 | 0,91 | 0,98 1,00 0,91

10 | 0,75| 0,95 | 0,93 | 1,00 | 0,92 | 1,00 | 0,93 | 0,90 | 0,95 | 0,95 | 0,91 | 0,96 | 0,97 | 0,98 | 0,82 | 0,97 | 0,94 0,97 0,84 | 0,41

Az uj koronavirus alfa varidnsdnak ardnya az egyes szennyviz mintdkban. A 0 azt jelenti, hogy a
mintdban nem voltak jelen az erre a varidnsra jellemz6 mintdzatok, mig az 1 azt, hogy kizdrdlag erre
a tipusra utalo mintdzatok fordultak el6. Az (ires celldk esetében a mintdbdl nem volt kimutathatd
megfelel6 mennyiséqgli uj koronavirus az ardny megdllapitdsdhoz.

Budapesten ¢s agglomeracios telepiilésein, Budapesten, Tatabanyan, és Kaposvar terjed el
legkorabban ez a valtozat, mig pl. Szolnokon és Miskolcon csak hetekkel kés6bb. Marcius
kozepére szinte mindeniitt 90 % felett volt az alfa varians ardnya a szennyvizben, hasonldan a
Klinikai mintakhoz. A tendenciaba nem illeszkedd, kiugré eredményeket okozhatta a
szennyvizmintak nem tokéletes keveredése, ami ilyen komplex mintdknadl a gondos
mintaelokészités ellenére eléfordulhat. Kisebb orokitdanyag-koncentracional a véletlenen is
mulhat, hogy a kimutatési reakcioba milyen mennyiségben keriilnek be az egyes variansok.
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Az alfa varians utan 2021 nyaran a delta varians terjedése okozott aggodalmat (ECDC 2021b).
Az NNGYK-ban szintén digitalis droplet PCR segitségével sikeriilt kimutatni a variadnsra
jellemzd eltéréseket 2021. 31. hetétdl (augusztus eleje). Az eredmények értelmezésénél
figyelembe kell venni, hogy a koncentraciok ekkor nagyon alacsonyak voltak, a modszer
kimutatési hatara koriil mozogtak, amely megnehezitette a variansok azonositasat.

2021 utolsé heteiben az omikron varians terjedése keriilt a figyelem kozéppontjdba. A
szennyvizek ilyen irdnyu vizsgalatat egyeldre a human minték esetében is hasznalt, kvalitativ
vizsgalatra alkalmas TIB Molbiol VirSNiP Mutation Assay-el (Omicron ins 214EPE) végezték.
A vizsgalatok szerint az omikron varians Ordkitdanyaganak mennyisége 2021 51. hetére
(karacsony el6tt) érte el eldszor a kimutatasi hatart, mig az év utolsd hetében mar csaknem
minden vizsgalt mintdban kimutathat6 volt.

2022 aprilisatol kezdédden ujgeneracids szekvendlas modszerével tortént az Gjabb variansok
nyomon kovetése. A modszer az Gsszes varians egyidejli jellemzésére alkalmas, szemben a
korabban alkalmazott, célzott modszerekkel. Hatranya azonban a vizsgalat magas koltsége. A
vizsgalatokat a legnagyobb varosok (Budapest, Debrecen, Gyér, Miskolc, Szeged és Pécs)
esetében végezték el, amennyiben a SARS-CoV-2 6rokitdanyaganak mennyisége ezt lehetdveé
tette.

Az alabbi abra a legjelentdsebb, aggodalomra okot ad6 variansok eléfordulasat mutatja be
orszagos atlagban a 2023 elsé felében vizsgalt mintakban:

Hét (2023)
BA.2.16
BA.2.23
BA.2.73
BQ.L1
BQ.1.14
EG.1
XAS
XBB.1
XBB.1.13
XBB.1.16
XBB.L5
XBB.1.5.11
XBB.1.5.12
XBB.1.5.14
XBB.1.5.17
XBB.1.5.18
XBB.1.5.3 , b ,99 b } b 56%  10,6%
XBB.1.5.57
XBB.1.5.8
XBB.1.9
XBB.1.9.1
XBB.1.9.2
XBB.2.5
XCG ,
Egyéb 88% 80% 59% 56% 8% 39% 15% 14% 14% 13% 26% 20% 13% 4% 16% a6% 4% 79%

Az egyes variansok szennyvizben mért aranya nem feleltetheté meg kozvetleniil az altala
okozott fertdzések aranyanak. A tendencidk kovetésére azonban erre a célra is megfelelonek
bizonyultak a szennyvizvizsgalatok.

Lakossagi tajékoztatas

Az NNGYK altal alkalmazott médszer alsé kimutatdsi hatdra kb. 1000 virus genom kopia
literenként (GC/L). Az eddig mért legmagasabb koncentraciéo kb. 1,5 milli6 (GC/L). A
viruskoncentraciokat szakirodalmi és sajat adatok alapjan az alabbi kategoriakba soroltak:

e alacsony koncentracid: a SARS-CoV-2 virus orokitdanyaga nem mutathato ki a
vizsgalt mintaban, vagy kimutathat6, de a virus kopiaszama nem haladja meg a PCR
modszer kimutatasi hataranak tizszeresét (kb. 103-10* GC/L). Méréstechnikai és
jarvanyligyi szempontbol a kimutatdsi hatar alatti és a nagyon alacsony
koncentracioju eredmény kozott nincs jelentds kiilonbség.
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o mérsékelt koncentracid: a virus kopiaszama a kimutatasi hatar 10x-ese és 100x-
osa kozé esik (kb. 10%-10° GC/L).

o emelkedett: a virus kopiaszama a kimutatasi hatar 100x-osa és 1000x-ese kozé
esik (kb. 10°-10° GC/L).

e Magas: a virus kopiaszama meghaladja a kimutatasi hatar 1000x-esét (>10°
GC/L).

A tendencidkat a 3 pontos simitott eredmények alapjan allapitjadk meg. A hirtelen vagy
trendszerli, egy negyed nagysagrendnél nagyobb valtozas esetén emelkedOként vagy
csokkendkeént értékelik az adatokat. Amennyiben jelentds valtozas nem tapasztalhatd, stagnalo
tendencia kertil jelentésre.

Az eredmények — mind a mért viruskoncentraciok mennyiségi kategoriaja, mind a heti
koncentraciovaltozas iranya — hetente, térképes formaban keriilnek kozzétételre az NNGYK
honlapjan (https://www.nnk.gov.hu/index.php/koronavirus/szennyvizvizsgalatok). A lakossagi
kommunikacioban telepiilési szinten szerepelnek az eredmények. Ez aldl csak a fovaros — ahol
a harom szennyviztisztitO mintaibol szarmazd adatokat kilon —, illetve a budapesti
agglomeraci6 — amelynek esetében tobb telepiilésre aggregalt adatok szerepelnek — képez
kivételt.

Az alabbi abra a jelentett koncentracio-kategoridkat mutatja be a teljes vizsgalati periddusban:
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A modszer osszefoglald értékelése

A szennyviz alaptl koronavirus monitorozas elonyei kozé tartozik, hogy a vizsgalat
koltséghatékony, gyors modja a koronavirus terjedés és a fertdézott-szam teriileti kovetésének.
A koz06sségi szintli mintavétel miatt a vizsgalat etikai aggalyokat kevéssé vet fel. A modszer
elénye, hogy a kapott eredmény nem fiigg az aktualis tesztelési stratégiatol, valamint az
ellatorendszer leterheltségétdl sem, igy az aktudlis fertdzott szdm pontosabb megitélését teszi
lehetdve. Az eredmények értékelése sordn fontos kiemelni, hogy a negativ eredmény nem
jelenti azt, hogy egy adott kzosségben nincsenek jelen fertézottek.

Az NNGYK tobb tanulmanyt is publikdlt a hazai szennyviz alapat COVID-19 elorejelzé
rendszer mukodésérol. Eldszor a budapesti szennyviz adatok és a fovarosban mért
fertdzottszamok Osszehasonlitdsa tortént meg a jarvany 2. hullamaban (Roka et al., 2021). A
vizsgalatban azt talaltak, hogy a szennyviz adatok hozzavetdlegesen 1 héttel tudjak elére jelezni
az uj fertézottek szamanak alakulasat.

2021 tavaszara mar orszagos szintli adatsor elemzésére is sor keriilt (Pandics et al., 2021).
Ekkor azt talaltak, hogy az orszagos szennyviz eredmények kb. 1-2 héttel jelzik elére az j
esetek szamanak alakulésat.

Tobb jarvanyhullam 6sszehasonlito értékelése soran elmondhato, hogy az eldrejelz6 képesség
a vad tipus okozta masodik, az alfa varianssal jellemezhetd harmadik és az delta varians okozta
harmadik hullam soran trendszertien nem valtozott (Pandics et al., 2022). Az omikron varians
azonban a korabban megfigyeltnél rovidebb lappangasi idével jellemezhetd, igy az eldrejelzési
id6 is csokkent. 2021 végétdl a hangsuly az eldrejelzésrdl a megbetegedési trendek
reprezentativ kovetésére helyezddott at. Utobbi kiilondsen fontos szerepet kap, mivel a jarvany
sulyosabb hullamainak lecsengésével a humén diagnosztikai mintaszdmok jelentdsen
csOkkentek.

A vizsgalt varosokat kiilon-kiilon elemezve azt talaltadk, hogy a szennyviz eredmények
Osszefliggést mutatnak a teriileten jellemzd 0j esetszamokkal, az eldrejelzés mindsége azonban
az egyes nagyvarosokban nem egyenletes (Roka, 2023). Az eltéréseket a mintavétel modja csak
részben magyarazza: az automata atlagmintavételt alkalmazo szennyviztelepek eredményeinek
megbizhatdsdga minden esetében magas volt, azonban pontmintavétellel is j6 eredményeket
lehetett elérni a nagyvarosok egy részében. Az eltéréseket okozhatja példaul a szennyviz eltérd
Osszetétele (pl. ipari szennyezddések jelenléte).

A szennyviz koronavirus adatokat eldrejelzé modellekben is felhasznaltak (Polcz et al., 2023).
Az esetszamok alakulasanak elemzésén alapuldé modellekbe sikeresen épitették be a szennyviz
adatokat, amelyek igy novelték az eredmények megbizhatosagat.

A szennyvizbdl mért viruskoncentraciok nem fordithatéoak le pontos esetszdmra, mivel az
iritett virusmennyiség az egyes emberek kozott és a fertézés eldérehaladdsaval id6ben is
valtozhat. Ezért alkalmaznak statisztikai modszereket az Osszefliggések vizsgalatara. Tobb
jarvanyhullam adatainak értékelése alapjan feltételezhetd, hogy az egyes virusvaridnsok iiritése
is eltérhet, igy az azonos koncentraciok nem jelentenek azonos betegszamot a kiilonb6z6
hulldamokban.

A modszertan kiilonbozo valtozatait — amelyek a mintdzott szennyviztelepek méretében, a
mintavételek gyakorisagaban, illetve a kimutatasi modszer egyes elemei tekintetében eltérnek
— a vilag szamos orszagaban vizsgaljak ¢és alkalmazzak kutatointézetek és kdzegészségiigyi
intézmények. Az Eurdpai Unio ajanlasa szintén kiemeli a mddszer egyre novekvd jelentdségét



és elismertségét. A WHO allaspontja szerint a koronavirus kdrnyezeti, szennyvizbdl torténd
monitorozasa kiegészitd eszk6z a jarvany kovetése soran (WHO, 2022). Varhatd, hogy a
kozeljovoben a koronaviruson tul egyéb betegségek (pl. influenza) nyomon kovetésének is
fontos eszkoze lesz a szennyviz alapt epidemioldgia. Jelenleg nagy erdkkel folynak az
egyeztetések a szennyviz alapt epidemiologia tovabbi felhasznalasi teriileteirdl, és a modszerek
egységesitésérdl. 2023-ban indul egy eurdpai Joint Action projekt (EU-WISH), amelynek a
célkitizése a szennyviz alapt epidemioldgia hosszutavu felhasznalasi teriileteit feltérképezni.
Emellett a jelenleg feliilvizsgalat alatt allo eurdpai telepiilési szennyvizkezeléssel foglalkozo
iranyelvbe is beillesztésre fog keriilni a szennyviz alapti epidemiologia modszere, bar a pontos
eldirasok még nem ismertek.

Osszefoglalasként elmondhatd, hogy a modszer, mint korai indikator, alkalmazhaté a
COVID-19 jarvany alakuldsdnak -eldrejelzésében, valamint a jellemzd virusvariansok
felderitésében.
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Koszonetnyilvanitas

Az NNGYK munkatarsai ezuton is koOszonetet mondanak a MaViz és a Vizmivek
munkatarsainak a mintavétellel kapcsolatos kitartdé munkajukért, a kormanyhivatalok
népegészségiigyi foosztalyainak a mintavétel megszervezésében és a mintdk szallitdsaban
nyUjtott tAmogatasért.
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