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Agrip
Idrakveisa i monnum er stort vandamal a heimsvisu par sem nidurgangur er adalbirtingarmynd
hennar. 16rakveisa veldur fjélda spitalainnlagna og jafnvel dauda, einna helst hja bérnum yngri en 5
ara og hja félki eldra en 60 ara. Orsok idrakveisu eru yfirleitt veirur, bakteriur og snikjudyr. Helstu
veirur sem valda idrakveisu eru néréveirur, sapOveirur, rotaveirur, astréveirur og adendveirur. A
veirufreedideild Landspitalans er leitad fyrir 6llum pessum veirum ad undanskildum sap6veirum. baer

eru af eett caliciveira dsamt noréveirum og eru pekktar fyrir ad valda ymist hdpsykingum eda

einstokum tilfellum af idrakveisu adallega i bérnum yngri en 5 ara.

Markmid rannsoknarinnar var ad innleida nyja rauntima RT-PCR adferd til leitar ad sapdveirum
asamt pvi ad endurbeeta eldri adferdir fyrir leit ad ndréveirum. Jafnframt var markmid ad gera
multiplex-prof med néré- og sapéveirum auk pess ad bera saman nyjar og beettar adferdir vio eldri

aodferdir. Einnig ad kanna faraldsfraedi veiranna hér & landi.

Alls voru 408 syni fra 381 sjuklingi rannsékud par sem flest synin voru fra bérnum yngri en 5 ara
eda 119 (29,2%). Meirihluti synanna var fra inniliggjandi sjuklingum eda veikum einstaklingum sem

leitad hofdu til leeknis vegna idrakveisu einkenna.

Mikio samraemi var & milli eldri og nyrri adferda eda yfir 98%. Veirur voru greindar i 96 (23,5%)
saursynum par sem noréveirur (10,5%) voru algengastar, rétaveirur (9,1%) komu naestar, sidan
sapoveirur (3,9%) og ad lokum astréveirur (0,7%). | bérnum yngri en 5 ara voru rétaveirur (22,7%)
algengastar og néréveirur (10,1%) naest algengastar. Engir arstidabundnir toppar saust.

Rannsoéknin syndi ad tekist hafdi ad innleida nyja rauntima RT-PCR adferd a Veirufreedideild

Landspitalans fyrir sapéveirur dsamt pvi ad gera multiplex-préf med néréveirum. Algengi veiranna var

i samraemi vio pad sem rannséoknir erlendis hafa synt fram &.
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1 Inngangur

Idrakveisa (e. gastroenteritits) i moénnum er stért vandamél & heimsvisu og er naestalgengasta orsok
veikinda & eftir venjulegu kvefi. Nidurgangur er adalbirtingarmynd idrakveisunnar og veldur fjdlda
spitalainnlagna og jafnvel dauda, einna helst hja bornum yngri en 5 ara og hja folki eldra en 60 ara.
Samkveemt Alpj6daheilbrigdisstofnuninni WHO er asetlad ad nidurgangur valdi dauda 4-6 milljona
manna ar hvert, par af eru um 1,5 milljén barna. Nidurgangur er énnur algengasta danarorsék barna
undir 5 ara aldri i préunarldndum og dregur fimmta hvert barn til dauda (Black o.fl., 2010; WHO, 2009).
Orsok idrakveisu eru yfirleitt veirur, bakteriur og snikjudyr. Erfitt hefur reynst ad greina orsakavaldinn
vegna fjolda idrasykla (e. enteropathogen), sem koma til greina, O6fullnaegjandi neemni
rannsoknaradferda og has hlutfalls blandadra sykinga. Almennt gildir ad sykingar af voldum bakteria
eigi sér stad i prounarlondum en sykingar af véldum veira i préudum I6ndum par sem hreinleeti hefur
mikid ad segja um Utbreidslu syklanna (Morillo o.fl., 2011). P4 ber ad nefna, ad med beettu hreinleeti til
daemis med drykkjarvatni og skélplégnum sidustu tvo aratugina, hafa veirur tekid vio af bakterium og
snikjudyrum sem algengasta asteeda smitandi nidurgangs (Chen o.fl., 2006). Helsta asteedan er
liklegast su ad bakteriur og snikjudyr smitast adallega med mengudum mat og vatni 6likt veirum sem
smitast oftast fra manni til manns (Parashar o.fl., 2006). Bzett adgengi ad heilsugaeslum hefur att hlut i
pvi ad feekka daudsfollum af véldum nidurgangs. Engu ad siour hefur sjukdomurinn haft efnahagsleg

ahrif i for med sér, sérstaklega i préudéum Iéndum (Yang o.fl., 2010).

Klinisk einkenni idrakveisu af voldum veira eru nidurgangur, uppkdst, hiti, lystarstol, héfudverkur,
kvidkrampar og voovaverkir. Ekkert af pessum einkennum adskilja idrakveisu af voldum veira fra
nidurgangssjukdémum af véldum bakteria eda snikjudyra. Pad sem gaeti helst gefid visbendingu um
aod iorakveisa sé af voldum veira frekar en bakteria og shikjudyra er aldur einstaklings, tengdar
rannsOknanidurstédur, Gtlit saursins, arstidabundnir toppar og saga smits. Bakteriusykingar hafa verio

tengdar vid heekkandi aldur sjuklinga sem og bl6d og slim i saursynum (Wiegering o.fl., 2011).

Nidurgangur er skilgreindur sem losun af premur eda fleiri lausum eda viokvakenndum haegdoum a
dag eda fleiri en edlilegt er fyrir einstaklinginn. bad telst ekki nidurgangur, pegar métadar haegdir eru

losadar mjog oft né, pegar haegdir eru lausar i sér hja bérnum & brjésti.
pad eru prjar gerdir af nidurgangi:
1. Brada vatnskenndur nidurgangur sem getur varad i nokkra klukkutima eda daga.

2. BIl6édugur brddanidurgangur einnig kalladur blookreppusott.
3. bralatur nidurgangur sem varir i 14 daga eda lengur (WHO, 2009).

Rotaveirur, caliciveirur, adendveirur og astréveirur eru pekktar fyrir ad valda brada
nidurgangssjukdémum i ungum bdrnum. Caliciveirur, par med taldar néréveirur og sapéveirur, eru
pekktar sem 6nnur algengasta asteeda bradrar idrakveisu i bornum a eftir rétaveirum (Zhang o.fl.,
2011). Noroveirur eru hinsvegar algengustu valdar veiru idrakveisu i fullordnum einstaklingum (Glass
o.fl., 2009). Astroveirur eru ekki eins algengar og nér6- og rétaveirur en eru engu ad sidur mikilveeg

orsok bradrar idrakveisu & medal barna (Jeong o.fl., 2012). Ekki verdur fjallad sérstaklega um
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adenoOveirur i pessari ritgerd. Vert er ad taka pad fram ad i ritgerdinni er alltaf verid ad tala um veirur i
monnum.

Profad er fyrir 6llum pessum veirum & Veirufreedideild Landspitalans. bar eru réta- og astroveirur
greindar med EIA (e. enzyme immunoassay) adferd, einnig pekkt sem ELISA (e. enzyme linked
immunosorbent assay), en noréveirur greindar med rauntima vixlritunar kjarnsyrumégnun (e. reverse

transcription polymerase chain reaction, RT-PCR). Ekki er leitad ad sapéveirum.

Idrakveisuveirur eru flestar ill- eda dreektanlegar i frumureekt og voru framan af adallega greindar i
rafeindasmasja (e. electron microscopy). | faraldsfreedilegum rannsoknum og rannséknum almennt er
notkun PCR og RT-PCR talin vidurkennd adferd til ad leita ad og greina sjukdémsvaldandi veirur
(Khamrin o.fl., 2011). Nyjasta teeknin byggir a rauntima PCR og rauntima RT-PCR en badar adferdir

eru vidurkenndar sem flj6tvirkar, sérteekar og godar adferdir til ad greina veirur i saursynum
(Jothikumar o.fl., 2009).

| pessari rannsékn eru greiningaradferdir &4 Veirufraedideild Landspitalans préadar og gerdar enn
betri, neemari og flj6tvirkari. Einnig er innleidd pekkt adferd fyrir greiningu & sapoveirum. Med baettum
adferdum verdur medal annars haegt ad nota minna synamagn sem gerir pad ad verkum ad meira syni
verdur eftir og gefur pannig moguleika a fleiri rannséknum og endurtekningum. Pannig ma greina fleiri
syni i einu auk pess ad greina fleiri smitefni i sému keyrslunni og fa pannig nidurstédur fyrr. Med pvi
ao gera faraldsfreedirannsokn er haegt ad fa betri syn yfir faraldra sem gefur heilbrigdisstarfsfolki
hugmynd um hvada veirur eru liklegastar til ad valda idrakveisu & islandi. Heildaravinningurinn verdur
betri pjonusta vid sjuklingana og minni kostnadur fyrir heilbrigdispjénustuna.

| eftirfarandi kéflum verdur fjallad almennt um néré-, sap6-, réta- og astréveirur. Farid verdur yfir
einkenni, uppbyggingu, flokkun, utbreidslu, sykingarmétt, éneemi, forvarnir, moguleg bdluefni og
rannséknaradferair.

1.1 Caliciveirur

/Ett caliciveira samanstendur af fimm aettkvislum; néréveirur, sapéveirur, lagoveirur, vesiveirur og
naboveirur. Tillaga er um ad beeta vio premur eettkvislum til vidbétar og eru paer recoveirur, valoveirur
og kjuklinga caliciveirur (Smits o.fl.,, 2012). Caliciveirur eru pekktar fyrir ad vera ein af adalasteedum
nidurgangs i félki & 6llum aldri & heimsvisu (Patel o.fl., 2009). Af aett caliciveira verdur einungis fjallad

um néro- og sapoveirur.

1.1.1 Noroveirur

Norwalk-veiran var fyrst tengd vid idrakveisufaraldur i Norwalk Ohio i Bandarikjunum &rid 1968 en
greindist ekki fyrr en &rid 1972 af Kapikian og félogum. Henni var fyrst lyst sem picornaveiru eda
parvoveiru vegna utlits hennar i rafeindasmasjé, sjA mynd 1 (Kapikian o.fl., 1972). Seinna kom i ljés
ad adalprotein veirunnar sem fannst i saursyni manns liktist meira pvi sem tilheyrdi caliciveirum.

Norwalk-veiran, sem olli pessum faraldri, er prététypan sem nu kallast néréveira (Green o.fl., 2000).
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bratt fyrir ad noréveirur veeru fyrstu veirurnar, sem tengdar
voru vio idrakveisusjukdoma hafa peer lengst af verid taldar
neestalgengasti idrakveisuvaldurinn & eftir rétaveirum. bréun sem
hefur att sér stad i greiningaradferdum a néréveirum hefur gefio
betra yfirlit yfir faraldsfraedi peirra. Noroveirur eru ekki bara
algengasta asteeda idrakveisuhodpsykinga af voldum veira, heldur
eru peer einnig ein af adalasteedum einstakra tilfella af
idrakveisum baedi i bérnum og fullordnum (Morillo o.fl., 2011). |

yfirlitsrannsokn kemur fram ad 5-31% af sjuklingum sem hafa

verid lagdir inn vegna idrakveisu voru med noroéveiru og i 5-36%

Mynd 1. Rafeindasmasjarmynd tilvika hja peim sem komu & heilsugaeslu (Glass o.fl., 2009).
af néréveirum. Myndin . - o 3
er fra 1972 pegar Nidurstédur annarrar Yyfirlitsrannséknar par sem hlutverk
néroveirur voru fyrst
greindar af Kapikian og
félogum (Kapikian o.fl., sjuklinga var skodad kom i ljés ad hdn veldur um 12% (& bilinu
1972).

néréveira sem valdur alvarlegrar idrakveisu medal inniliggjandi

4,4-30,7%) af tilfellum a medal barna yngri en 5 ara. betta gefur
til kynna ad noréveirur séu algengur valdur nidurgangsfarsotta (e. endemic diarrhea) i bérnum a
heimsvisu, naest & eftir rétaveirum. Noroveirur sykja folk & 6llum aldri og valda hépsykingum allt arid
um kring. beer eru pekktar fyrir ad na dkvednum toppum i kdldustu manudunum i I6ndum med
temprad loftslag (Patel o.fl., 2009). | Bandarikjunum hefur rannsékn leitt pad i ljos ad rétt taeplega 90%
af peim hopsykingum sem adur voru taldar af 6pekktum uppruna sé nu haegt ad tengja vid néréveirur
(Fankhauser o.fl., 1998). Hopsykingar af véldum néréveira geta att sér stad i 6llum aldurshépum,
sérstaklega i viokveemum hépum eins og i mjog ungum boérnum, eldra félki og i dnsemisbaeldum
(Glass o.fl., 2009). pad er &aetlad ad noréveirur valdi 900.000 spitalaheimséknum og 64.000
spitalainnlégnum & medal barna i préudum l6ndum og allt ad 200.000 daudsféllum barna yngri en 5

ara i préunarléndum ar hvert (Patel o.fl., 2008).

1111 Einkenni

Klinisk einkenni af véldum néréveira eru uppkdst og nidurgangur an bléds og er algengt ad peim fylgi
lika ogledi, kviokrampar sem og einkenni sem varda allan likamann eins og slen, védvaverkir,
kuldakdst og hofudverkur. Hiti kemur fram i um pad bil helmingi tilfella en er p6 ekki har (Dolin, 2007).
Hja bérnum sem sykt eru med néréveiru eru uppkdst algengari heldur en nidurgangur. bessu er 6fugt
farid hja fulloronum (Moreno-Espinosa o.fl., 2004). Eldra folk og 6naemisbeeldir geta fengid mun
alvarlegri einkenni sem leida til ofpornunar og jafnvel dauda. Um pad bil 30% af einstaklingum sem
eru syktir af néréveirum eru einkennalausir, peir geta po sykt adra, pd ekki eins alvarlega og peir sem
eru med einkenni (Morillo o.fl., 2011). Einkenni af véldum néréveira eru almennt talin mildari en af
vOldum rétaveira (Wilhelmi o.fl., 2003). Medgongutimi er 24-51 kist. par sem einkennin vara i 24-60
kist. (Dolin, 2007). Um pad bil 10% peirra sem sykjast af néréveiru purfa leeknisadstod sem felst i

spitalainnlégn og medferd vid vokvatapi (Morillo o.fl., 2011).
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1.1.1.2 Uppbygging og flokkun

Noréveirur eru 26-35 nm i pvermal, eru med tuttuguhlida (e. icosahedral) proteinhylki (e. capsid) og
eru an hjaps (e. nonenvelope) (Dolin, 2007). Genamengi peirra samanstendur af einpatta plis RNA
sem er um pad bil 7,6 kb ad lengd og inniheldur prja opna lesramma. ORF1 kddar (e. encodes) fyrir
oreglulegum (e. nonstructural) polyproteinum asamt RNA hadu RNA pdlymerasa sveedi. ORF2 kddar
proteinid VP1 og ORF3 kddar VP2 préteinid. Noréveirur eru flokkadar i fimm genahdpa (e.
genogroups), Gl, GlI, Glll, GIV og GV par sem skiptingin byggist a proteinhylkinu og/eda poélymerasa
genunum og er hverjum hépi skipt nidur i genatypur (e. genotypes) byggt & samsvorun rada RNA
hada RNA polymerasa svaedisins og ORF2 svaedisins i genamengi veirunnar. Eins og stadan er nina
hafa atta genatypur verid einangradar af Gl, 17 genatypur af Gll og einn af Glll, GIV og GV.
Genahopar Gl og Gl valda meirihlutanum af sykingum i ménnum, GIV finnst einnig en er pd ekki eins
algengur (Morillo o.fl., 2011; Zhang o.fl., 2011). Sykingar af véldum genahops Gll er algengari en af
genahopi Gl (Patel o.fl.,, 2009). Genatypan GlI.4 veldur flestum idrakveisuh6psykingum um heim allan
eda um pad bil 80% (Debbink o.fl., 2012). Einnig veldur han hau hlutfalli af einstaka tilfellum af
nidurgangi hja bérnum (Jin o.fl., 2008).

1.1.1.3 Utbreidsla og sykingamattur

Noréveirur berast med saur-munn leidinni (e. fecal-oral route), par sem algengast er ad fa hana med
syktum mat, vatni eda fra manni til manns (Debbink o.fl., 2012; Morillo o.fl., 2011). Obeinar sannanir
eru fyrir pvi, ad veiran berist med lofti og geti smitad adra, ef um mikil uppkdst er ad reeda (Marks o.fl.,
2003). Smit getur einnig att sér stad med mengudu vatni (Leclerc o.fl., 2002) og er einnig pekkt ad
siunardyr sem lifa i mengudu vatni eins og til deemis ostrur sem eru bordadar hrdar geti valdid smiti
(Morillo o.fl., 2011).

Noréveirur eru sterkar og pola pvi ad fara i gegnum meltingarveg sem audveldar Gtbreidslu peirra.
pol peirra & purrum daudum hlutum er allt fr4 8 kist. i allt ad sj6 daga. baer eru brddsmitandi par sem
adeins parf litid magn af peim til ad smitast eda um 18 til 1000 veiruagnir. Losun veira getur verido mjog
mikil eda um 10°%-10"° eintok af RNA i hverju grammi af saur. Likaminn getur verid ad skilja Gt veirur
eftir ad einkenni eru horfin (Glass o.fl., 2009; Morillo o.fl., 2011). Rannséknir hafa synt fram a ad
Utskilnadur veira getur stadid yfir i tveer vikur eftir sykingu jafnvel pott sjukdémseinkenni séu 16ngu
horfin (Okhuysen o.fl., 1995). Faar visbendingar eru um ad néréveirur geti valdid kroniskum sykingum
i heilbrigdum einstaklingum en hins vegar hafa rannséknir & 6namisbeaeldum leitt i ljés langvarandi
sykingar (Levett o.fl., 1996).

Vegna pess hversu brddsmitandi veiran er veldur hin oft hépsykingum i halflokudum samfélégum
eins og til deemis & spitdlum, skélum, tjaldstaeedum, skemmtiferdaskipum, hételum og veitingastédum.
Rannséknir hafa synt fram &4 ad hopsykingar eru algengastar & hjakrunarheimilum og spitdélum
(Fankhauser o.fl., 1998).

1.1.1.4 Onaemi
Likt og &dur hefur komid fram geta sykingar af véldum néréveira att sér stad i 6llum aldurshépum. bar
sem fullordnir hafa sykst getur astaedan verid st ad peir séu med veikt dneemiskerfi eda ad til séu svo

margir stofnar sem krossverja ekki (e. cross protect) (Glass o.fl., 2009). Hatt algengi métefna gegn
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ymsum stofnum af néréveirum hafa fundist i fullordnum. Geeti pad stafad af annadhvort endurteknum

e

sykingum i gegnum lifid eda vegna krossvirkni motefnavaka (e. antigenic cross-reactivity).
Métefnameelingar benda til pess ad born smitist snemma & evinni og moétefnum fjdlgar mjog eftir
tveggja ara aldur (Patel o.fl., 2009). Ekki er haegt ao raekta veirurnar i frumureekt enn sem komid er og
dyramadel eru ekki til. Gripid hefur verid til pess rdds ad gera dnaemisrannsoknir & ndréveirusykingum
a sjélfbodalioum (Wyatt o.fl., 1974). beer rannséknir gefa til kynna ad folk geti myndad
skammtimadnaemi eftir sykingu og sumir einstaklingar hafa meiri tilhneigingu til ad veikjast & medan
aorir fa aldrei einkenni pratt fyrir ad komast i beina snertingu vid veiruna. Ad sykjast er talid had
arfgerd einstaklingsins sem og vefjaflokk viokomandi. beir sem eru med akvedna vefjaflokka hafa
vidtaka & frumunum i meltingarveginum sem veirurnar pekkja og geta pannig sykt einstaklinginn

(Morillo o.fl., 2011; Patel o.fl., 2009).

1.1.2 Sapobveirur
Sapporoveira er frumgerd stofns sapéveira og var hin fyrst fundin i faraldri & munadarleysingjaheeli i
Sapporo, Japan arid 1977. Sapéveirur lita Ut eins og daemigerd caliciveira eda svo kollud

Davidsstjarna (e. Star of David) pegar han er skodud i rafeindasmasja (Farkas o.fl., 2004), sja mynd 2.

bar sem faar rannsoknir hafa verid gerdar a sapoveirum er
erfitt ad draga &lyktun um fjolda atvika, greininga og
heildaratbreidslu. Engu ad sidur hefur komid i ljés ad
sapolveirusykingar eru ekki eins tidar og nér6- og
rétaveirusykingar. Veiran er i auknum meeli pekkt fyrir ad
valda einstokum tilfellum idrakveisa og hépsykingum,
adallega i boérnum yngri en 5 ara. Han hefur pé einnig verid
pekkt fyrir ad valda sykingum i 6llum aldursh6pum (Robinson
o.fl., 2002; Yan o.fl., 2003). Sykingar geta att sér stad allt ario

um kring en peer na akvednum toppum um vetrartimann Mynd 2. Rafeindasméasjarmynd af

sapéveirum (Hansman

M -Espi fl., 2004). R okn, 0 3
(Moreno-Espinosa o ). Rannsokn, sem gerd var a o.fl., 2007).

bdrnum i Mexiké, syndi ad um 40% af nidurgangstilfellum af

voldum caliciveira var heegt ad tengja vid sapoveirur (Farkas o.fl., 2000). Sapdveirur valda pé almennt
mildum eda einkennalausum sykingum i ménnum og dyrum. Rannsoéknir hafa synt fram & ad sykingar
af véldum sapéveira séu svipadar eda mildari heldur en sykingar af véldum néré- og rétaveira og
styttri tima tekur ad losa sig vid sapoveiruna. |drakveisutilvik af vldum sapéveira standa yfir i styttri
tima heldur en idrakveisutilvik af voldum néréveira, og & pad baedi vid um einstok tilfelli sem og
hépsykingar (Tse o.fl., 2012).

1.1.2.1 Einkenni

Klinisk einkenni sapdveira eru uppkdst og nidurgangur an bléds par sem algengt er ad fylgi 6gledi,
kviokrampar, hofudverkur, vodvaverkir og hiti. Nidurgangur er algengari af véldum sapdveira, en
uppkost algengari af véldum néréveira (Johansson o.fl., 2005; Moreno-Espinosa o.fl., 2004). Sykingar
af véldum sapdveira eru minna rannsakadar en néré- og rétaveirur, en vitad er ad sykingin tekur enda

og ad einstaklingar i proudum l6ndum na yfirleitt fullum bata. Daudsfoll eru sjaldgeef og a sér frekar
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stad hjd peim sem pola vokvatap illa. Medgdngutimi er venjulega i kringum 24-72 kist. en
sjukdomurinn stendur yfir i 72-96 kist. (Lawley o.fl., 2012). Langtimaranns6kn sem framkveemd var i
Hollandi og Finnlandi, syndi fram a ad klinisk einkenni idrakveisu eru mjog svipud af véldum néré- og
sapoveira. SapOveirur voru oftar greindar i yngstu bérnunum a medan ad néréveirur voru greindar i

flestum aldursflokkum (Moreno-Espinosa o.fl., 2004).

1.1.2.2 Uppbygging og flokkun

Sapoveirur eru i kringum 30 nm i pvermdl, eru med tuttuguhlida préteinhylki og eru an hjups.
Genamengi peirra samanstendur af einpatta plis RNA sem er & bilinu 7,1-7,5 kb ad lengd og er talid
innihalda tvo til prja opna lesramma. ORF1 k&dar fyrir 6reglulegum préteinum og adalproteinhylki
proteininu VP1, ORF2 kddar fyrir VP2 proteininu og ORF3 umrita litil protein sem hafa 6pekkta virkni.
SapOveirum er skipt nidur i fimm genahdpa, Gl, GlI, GlIl, GIV og GV, byggt & VP1 genartdinni par
sem allir héparnir nema GlII sykja menn. bekktar eru ad minnsta kosti 16 genatypur, sjo af Gl og Gll
og ein af GIV og GV (Oka o.fl., 2012; Sano o.fl., 2011). Samkveemt genatypurannsékn sem gerd var a
arunum 1998-2005 i Japan, kom i ljos ad 95% af stofnunum voru af genahépum GI og GIl (Okada
o.fl., 2006). | Bretlandi & &runum 1989 til 2004 var genahopur Gl/1 rikjandi par & hverju ari en arid
2004 vard GII/1 rikjandi. Pessar tveer typur sapoOveira voru abyrgar fyrir 89,5% af 6llum einstokum

tilfellum sem og hopsykingum af véldum sapéveira i Bretlandi (Gallimore o.fl., 2006).

1.1.2.3 Utbreidsla og sykingarmattur

Sapoveirur berast likt og néréveirur med saur-munn leidinni, par sem algengasta smitleidin er med
neyslu a mengudum mat, vatni eda fr& manni til manns (Xavier o.fl., 2009). Sama ma segja med
Utbreidslu sem getur att sér stad i lofti, ef um mikil uppkost er ad reeda eins og med noéréveirum
(Moreno-Espinosa o.fl.,, 2004). Hépsykingar af véldum sapdéveira koma upp & svipudum stédum og
néréveirusykingar en pad eru stadir eins og leikskolar, hjukrunarheimili fyrir aldrada og spitalar
(Fullerton o.fl., 2007).

EKki eru til margar rannséknir sem syna fram & hversu lengi hinir syktu eru ad skilja veiruna ut eftir
ad syking hefur att sér stad. | peim rannséknum, sem gerdar hafa verid hefur komid i ljos ad
Utskilnadur veira i saur varir i um tveer vikur en einnig er pekkt ad utskilnadur geti tekio tvaer til fiérar
vikur (Iwakiri o.fl., 2009).

1.1.2.4 Onaemi

Hlutfallslegur fjoldi sykinga af véldum sapéveira fer vaxandi um heim allan og hefur rannsékn a
algengi métefna synt fram & ad nanast 6ll bérn hafa sykst af sapdveirum fyrir 5 ara aldur og ad hatt
hlutfall er af einkennalausum sykingum (Moreno-Espinosa o.fl., 2004). Nyleg rannsokn a
endursykingum af sapéveirum virdist benda til ad 6neemi gegn akvedinni typu sé verndandi pvi
endursyking var avallt af véldum annarrar typu (Harada o.fl., 2012).

1.2 Roétaveirur
Attkvislin rotaveirur tilheyrir eettinni Reoviridae. Rotaveirunni var lyst ario 1973 af Bishop og félégum

en hun fannst i astrélsku barni med bradanidurgang (Bishop o.fl.,, 1973). Nafn veirunnar er tengt vid
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utlit hennar par sem han likist hjoli pegar hin er skodud i
rafeindasmaésja, sja mynd 3, en réta pydir hjél i latinu.
Rotaveirur eru adaldsteedur alvarlegrar idrakveisu i
bérnum um allan heim. Fyrstu sykingar af véldum rétaveira
eiga sér stad adallega i bérnum fra 6 manada aldri til 2 ara
aldurs, p6 ad sykingar séu einnig vel pekktar i bérnum yngri

en 6 manada (Anderson o.fl., 2004). Aatlad er ad naestum

R o ~hvert einasta mannsbarn sykist af rotaveiru fyrir 5 ara aldur
Mynd 3. Rafeindasmasjarmynd af @n fillits til stadsetningar (péttbyli/dreifbyli) eda stodu i
rz%toas\‘/)elrum- (Wilhelmi o.fl., pjosfélaginu (Chen o.fl., 2012). i Bandarikjunum eru 95%

' barna sykt af rotaveiru ad minnsta kosti einu sinni fyrir 5 ara

aldur (Anderson, 2008).

Adur en farid var ad gefa bornum boluefni gegn rétaveirum arid 2006 var azetlad ad peer veeru ad
valda allt ad helmingi allra alvarlegra nidurgangssykinga i bornum beedi i préudum- og préunarléndum.
Arlega valda rétaveirur 24 milljonum heimsékna & heilsugaeslur, 2,4 milljonum innlagna & spitala og
527.000 daudsfollum medal ungra barna (Anderson o.fl., 2012). bad er desetlad ad rimlega 80% allra
daudsfalla tengt rotaveirum eigi sér stad i lagtekjulondum i Asiu og Afriku par sem rekja ma
asteedurnar til Iélegrar heilsugaeslu og vanneeringar (Chen o.fl., 2012). Hlutverk rétaveira er hins vegar
ekki eins vel pekkt sem valdur idrakveisu i fulloronum og er vanmetid. Fullordnir sem helst eru i haettu
a ao sykjast af rotaveirum eru peir sem eru i nanu sambandi vid sykt bérn, 6naemisbeeldir einstaklingar
og ferdamenn (Anderson o.fl., 2004).

| vestur Evropu eru rétaveirusykingar algengari i kringum vetramanudina, fra desember til april eda
mai (Ogilvie o.fl., 2012). | Bretlandi & arunum 1995-1998 byrjudu sykingar i desember eda jantar par
sem toppnum var nad i fjolda sykinga i mars eda april og datt sidan fjoldinn nidur i nanast engar
sykingar i jdli (Iturriza-Gomara o.fl., 2000). | nokkrum rannséknum kemur fram ad rétaveirusykingar

eru ekki eins arstidabundnar i fullordnum eins og i bérnum (Anderson o.fl., 2004).

1.2.1 Einkenni

Rétaveirur hafa fengido mikla athygli par sem peer valda alvarlegri kliniskum einkennum en adrar
idraveirur (Yang o.fl., 2010). Rétaveirusykingar geta komid upp i 6llum aldurshépum en alvarlegri
sykingar eiga sér adallega stad i bornum. Sykingarnar geta verid allt fra pvi ad vera einkennalausar
eda vaegur nidurgangur til mjog alvarlegrar idrakveisu sem leidir til vokvataps. Almennt byrja einkennin
mjog skyndilega eftir medgongutimann, sem er 2-4 dagar, med uppkdstum og hita par sem
vatnskenndur nidurgangur fylgir eftir i 3-8 daga (Chen o.fl., 2012), en einnig getur pessu fylgt
hoéfudverkur, vodvaverkur, 6gledi eda krampar (Anderson o.fl., 2004). Hiti er mun algengari medal
peirra, sem eru med idrakveisu af voldum rotaveira, heldur en peirra, sem eru med idrakveisu af
vOldum noréveira (Chen o.fl., 2012).
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1.2.2 Uppbygging og flokkun

Rotaveirur eru 70-75 nm i pvermal, eru med tuttuguhlida préteinhylki og eru an hjups. Genamengi
peirra samanstendur af 11 tvipatta RNA sameindum sem umlukid er priggjalaga proteinhylki og kddar
fyrir sex byggingarpréteinum, VP1-4, 6 og 7 og sex 68rum préteinum, NSP1-6. Algengasta proteinid er
VP6, pad myndar midjulagio i proteinhylkinu en préteinin sem mynda ytra lagio eru VP7 og VP4 (Chen
o.fl., 2012). Rétaveirur skiptast i sjo undirhdpa, A til G, sem hafa verid skilgreindir Gt frA mismunandi
motefnasértaeki (e. antibody specificity) VP6 proteina veirunnar. Hépar A, B og C eru pekktir fyrir ad
valda idrakveisum i moénnum, par sem hépur A er algengastur og veldur adallega alvarlegum
nidurgangi i ungabérnum og smaboérnum vidsvegar um heiminn. Hopar B og C hafa verid ad greinast
60ru hverju i ungum bdrnum med bradanidurgang (Zhang o.fl., 2011). Umhverfis erfdaefnid eru
proteinin VP1, VP2 og VP3, en pau mynda innsta lagid i veiruhylkinu. Préteinin VP4 og VP7 framkalla
hlutleysandi (e. neutralizing) métefnasvar og mynda grunninn ad tviskiptingu veira i undirhopi A i typu
G og P. Mismunandi tegundir eru til af G og P gerdum og eru til ad minnsta kosti 15 mismunandi
gerdir af G (G1 til G15) og 26 mismunandi gerdir af P (P1 til P26), sem hafa verid einangradar (Ghosh
o.fl.,, 2011; Rao o.fl., 2000). Af peim eru G1-G4, G9, P[4] og P[8] algengustu genatypurnar, sem valda
rétaveirusykingum almennt i ménnum og paer valda yfir 90% rétaveirusykinga i Evropu (Jin o.fl., 2009;
Nguyen o.fl., 2007; Ogilvie o.fl., 2012).

1.2.3 Utbreidsla og sykingamattur

Rétaveirur berast med saur-munn leidinni frd manni til manns og hugsanlega ad litlu leyti med syktum
mat eda vatni. bratt fyrir ad veiran hafi fundist i pvagi og efri loftvegasynum pa er ekki margt sem
bendir til pess ad pessir likamsvokvar séu tengdir vio smit (Anderson o.fl., 2004). Rétaveirur eru
bradsmitandi og parf mjog litid magn af peim til ad smitast eda um tiu veiruagnir. Einnig geta peer
haldist virkar i marga daga a purrum stad og i 4 kist. & hdndum manna (Chen o.fl., 2012). Rétaveirur
geta valdid hdépsykingum, sérstaklega & stédum par sem einstaklingar eru i miklum samskiptum hver
vid annan til deemis a dvalarheimilum, hjukrunarheimilum og spitélum. begar rétaveirur berast inn um
munn fara paer nidur i meltingarveginn og inn i frumur i meltingarveginum annad hvort med beinum
flutningi eda med kalsiumhadri innfrumun (e. calcium dependent endocytosis). Barn sem sykt er af
rétaveirum getur skilad meira en 10'°-10™ veirudgnum i einu grammi af saur. i fullordnum getur petta
verio mjog mismunandi. Rannsokn hefur synt fram a, ad losun & veirubgnum var 10-100 sinnum minni
i nidurgangi ferdamanna. Einkennalausir fullordnir einstaklingar geta verid ad skilja Gt veiru i svo litlu

magni, ad pad er ekki greinanlegt i flestum rdtinu greiningaradferoum (Anderson o.fl., 2004).

1.2.4 Oneaemi

par sem rotaveirur hafa valdid idrakveisum i nanast 6llum 5 &ra gébmlum bérnum pé eru endursykingar
einnig tidar, par sem 6ngemi gegn peim er 6fullkomid og undirtypu sérteekt. | rannsékn sem var gerd af
Veldzquez og félogum arid 1996 a mexikdskum bdérnum var synt fram & ad 96% af bornunum hefdu
sykst af rotaveirum fyrir 2 ara aldur ad minnsta kosti einu sinni, 69% hofou fengid ad minnsta kosti
tveer sykingar og 13% hofou sykst fimm sinnum. Hluta af pessum endursykingum er haegt ad skyra
med mismunandi G typum rétaveira (Velazquez o.fl., 1996). Fyrsta syking af rotaveirum er liklegust til

ad vera alvarlegust en neestu sykingar & eftir eru ekki eins liklegar til ad valda einkennum og eru pa af
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annarri undirtypu (Anderson, 2008). brétt fyrir ad flestir fullordnir einstaklingar séu med motefni gegn
rétaveirum pa geta peir smitast aftur (Anderson o.fl., 2004).

1.3 Astroveirur

/Ett Astroviridae er skipt upp i tveer aettkvislir sem eru
mamastréveirur og avastréveirur, par sem mannaastréveirur
tilheyra fyrrnefndri aettkvislinni. Astréveirum var fyrst lyst ario
1975 af Appelton og Higgins i tengslum vid idrakveisu hja
bérnum (Appleton o.fl.,, 1975). begar astroveira er skodud i
rafeindasmasja likist hdn stjérnu og dregur hin nafn sitt af pvi
par sem astron pydir stjarna i grisku (Brown o.fl., 2008), sja

mynd 4.

Astroveirur hafa i auknum meeli verido taldar mikilveegur

Mynd 4. Rafeindasmasjarmynd af

valdur idrakveisusykinga og sykja paer adallega born undir 2 astroveirum. (Wilhelmi
0.fl., 2003).

ara aldri, eldra félk og 6neemisbaelda einstaklinga. Astréveirur
orsaka ekki eins alvarlega idrakveisu og adrar idraveirur og valda sjaldan spitalainnlégnum.
Nidurstddur margra rannsokna gefa til kynna ad hlutfall astréveira i flestum I6ndum er & bilinu 2-9% en
allt upp i 30% i sumum préunarléndum (De Benedictis o.fl., 2011). | rannsékn par sem hlutfall
astréveira var athugud i Sudur-Kéreu milli aranna 2002 og 2007 reyndist pad vera 1,3% (& bilinu 0,6-
2,4%) (Jeong o.fl., 2011). pratt fyrir ad astroveirur séu ekki greindar eins oft og néré- og rétaveirur i
eftirlitsrannséknum pa parf ad fylgjast med peim par sem peer geta valdid fjoimennum hépsykingum i
skolum, & spitélum, leikskdlum og hjukrunarheimilum. Arstidabundnar sveiflur astréveirusykinga eru
umdeildar og eru mismunandi eftir landsveedum. Flestar astroveirusykingar eru greindar um
vetrarmanudina i I6ndum par sem er temprad loftslag (Jeong o.fl., 2012).

1.3.1 Einkenni

Klinisk einkenni sem fylgja astréveirusykingum eru yfirleitt mjég mild og eru adallega nidurgangur an
bléds, par sem einstaka sinnum fylgir med hiti, uppkést, héfudverkur og kvidverkir. Vékvatap er mjog
sjaldgaefur fylgikvilli par sem fjoldi tilfella er frd 0-3%. Einkennalausar sykingar eru einnig pekktar.
Almennt séd er alvarleiki astréveirusykinga mjog litill midad vid adra idrakveisuvalda sem rannsakadir
hafa verid. Hiti, uppkdst og nidurgangur var marktaekt meiri hja stokum tilfellum rétaveirusykinga
heldur en astréveirusykinga (Jeong o.fl., 2012). Medgongutiminn er 36-48 kist. par sem einkennin geta
varad i allt ad 1-4 daga (Eckardt o.fl., 2011).

1.3.2 Uppbygging og flokkun

Astroveirur eru 28-41 nm i pvermal, eru med tuttuguhlida proéteinhylki og eru an hjups. Genamengi
peirra samanstendur af einpéatta plis RNA sem er um pad bil 6,8-7,2 kb ad lengd og inniheldur prja
opna lesramma ORFla, ORF1b og ORF2 (Resque o.fl., 2007). ORFla kddar polyprétein, ORF1b
kodar veiru RNA hdda RNA pélymerasa og ORF2 kddar proteinhylkid hja veirunni (Jeong o.fl., 2012).
Atta undirtypur af mamastroveirum hafa fundist og eru nefndar i peirri r68 sem peer hafa verid

uppgodtvadar fra typu 1 til 8. Almennt séd pa er typa 1 algengust en aftur & maéti er algengi typa 2-5
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breytilegt eftir tima og stadsetningu, en typur 6-8 eru sjaldgeefar (De Grazia o.fl.,, 2011; Jeong o.fl.,
2012).

1.3.3 Utbreidsla og sykingarmattur
Astréveirur berast adallega med saur munn leidinni pa helst fra manni til manns en einnig er pekkt ad
peer berist med mat (Yan o.fl., 2003). Eftir ad astroveirurnar berast nidur i meltingarveginn byrja peer
ao fidlga sér i parmavefnum (e. intestinal tissue). Heilbrigdir einstaklingar geta verid ad losa sig vid
veiruna i allt ad tveer vikur en 6naemnisbaeldir einstaklingar geta verid ad skilja veiruna Gt i prja manudi
eftir ad einkenni eru horfin (Walter o.fl., 2003).

1.3.4 Oneaemi

Einkenni af voldum astréveirusykinga koma helst fram hja bérnum og eldra félki en pad bendir til pess
ad motefnum hefur faekkad eftir pvi sem folk eldist. baettir sem valda 6nesemi eru ekki vel pekktir
(Wilhelmi o.fl., 2003). Rannsdkn sem gerd var & fullorénum sjalfbodalidum benti til pess ad

einstaklingar med greinanlegt magn af métefnum préudu ekki med sér veikindi (Kurtz o.fl., 1979).

1.4 Forvarnir, medferd og boluefni

Pad er mjog erfitt verkefni ad koma i veg fyrir hépsykingar af véldum sapé-, néré-, réta- og astroveira
par sem peer byrja sem ein syking af véldum mengads matar eda vatns en geta sidan breidst mjog
fljétt it med snertingu fr& manni til manns. Ad koma i veg fyrir Gtbreidslu veiranna er fyrsta skrefid i ad
hindra frekara smit og er pad sérstaklega mikilveegt a spitélum, leikskélum og hjakrunarheimilum.
Ymsar vartdarradstafanir eru goédar til ad koma i veg fyrir smit eins og ad pvo hendur med vatni og
sapu fyrir og eftir snertingu vid syktan einstakling sem og hluti sem vidkomandi hefur notad. Mikilveegt
er ad prifa yfirbord hluta med videigandi hreinsiefni (Morillo o.fl., 2011; Walter o.fl., 2003). bekkt er ad
Onaemisbeaeldir geta verid ad losa veirurnar i langan tima og er pvi mikilveegt ad gera videigandi
radstafanir eins og ad setja sykta einstaklinga i einangrun & spitélum (Rodriguez-Baez o.fl., 2002).
Sykingar af véldum veiranna ganga venjulega yfir an pess ad beita purfi sérstakri medferd fyrir sykta
einstaklinga en ef pess er porf pa eru pad venjulega yngri bérn og eldra félk sem geetu purft a medferd
vid vokvatapi (Jeong o.fl., 2012; Morillo o.fl., 2011).

Til eru tvo béluefni gegn rétaveirum, Rotarix og RotaTeq, og baedi eru pau alitin 6rugg og ahrifarik
voOrn gegn idrakveisusjukdémum af véldum rétaveira. Béluefnin innihalda lifandi veikladar veirur og eru
tekin inn um munn. Eftir ad farid var ad gefa boluefnid i Bandarikjunum kom i 1jés ad spitalainnlégnum
af voldum nidurgangs faekkadi um 50% og var faekkun um 4-6% hja bérnum yngri en 5 ara (Glass o.fl.,
2012). Med aukinni notkun & béluefninu gegn rétaveirum er 4eetlad ad sykingum & inniliggjandi
sjuklingum med nidurgang fari feekkandi en sykingum af voldum néréveira fari fijdlgandi (Yang o.fl.,
2010). A islandi er ekki bélusett gegn rétaveirum.

Ekki er til boluefni gegn néré-, sapd- og astréveirum. Hatt algengi noréveirusykinga medal barna og
eldra folks og takmarkadur arangur af pvi ad fyrirbyggja hopsykingar hefur gefid tilefni til ad hugleida
mogulegt bdéluefni gegn néréveirum til ad hafa stjérn & sjukddmnum. Slikt boéluefni myndi henta

ungabornum, eldra félki, starfsfolki & heilsugaeslum, félki sem medhondlar mat, ferdaménnum og
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leikskolakennurum. bPar sem ndréveirur sykja bérn um allan heim og eru liklega naestalgengasti valdur
alvarlegs nidurgangs i préunarléndum geeti boluefni gegn peim spilad stort hlutverk i verkefnum sem
mida ad pvi ad laekka tioni barnadaudsfalla og stjérna nidurgangssjukdémum (Glass o.fl., 2009).

1.5 Rannsoéknaradferdir

Heegt er ad raekta rétaveirur i frumureektum, astroveirur eru ekki svo audreektanlegar en nér6- og
sapoveirur eru hinsvegar 6raektanlegar. Upphaflega voru pessar veirur greindar med rafeindasmasja
en su adferd er peim takmorkunum had ad mjog feeran smasjarrannséknarmann (e. microscopist) parf
til, asamt mjog dyru teeki, til ad heegt sé ad gera faraldsfraedilegar- og kliniskar rannséknir mégulegar.
Sidar hafa komid naemari og fljotlegri adferdir & bord vid veiruleit med ensimmerktum motefnum (EIA)
og hradvirk latex kekkjunarprof. bessi préf voru préud fyrir reglubundna greiningu a veirunum. Eftir ad
genaradir veiranna urdu pekktar var haegt ad nota RT-PCR til greiningar a peim i saursynum, vatni og
mat. NU verdur ae algengara ad nota rauntima RT-PCR til greiningar & peim enda hefur han gefid
g6da raun (Chan o.fl., 2006; Jeong o.fl., 2012; Kottaridi o.fl., 2012; Morillo o.fl., 2011).

1.5.1 EIA aodfero

EIA adferdir til ad greina réta- og astroveirur i saursynum hafa lengi verid faanlegar eda i allt ad
aratugi. baer hafa pott vera neemar og stabilar adferdir. Hér verdur farid i adferdina sem notud er a
Veirufreedideild Landspitalans. Adferdin byggir & pvi ad pynnt saursyni eru sett Gt i plastbolla &
partilgerdri plotu (e. microtitration plate) sem hidadar eru med métefnum gegn veirum. Ef veiran er til
stadar i syninu binst hin métefnunum. Sidan er beett vid ensimmerktum moétefnum gegn veirunum og
bindast pau pa veirunni i syninu. Eftir pvott par sem allt 6bundid pvaest i burtu er beett i hvarfefni
ensimsins. Hvarfefnid er litlaust en ensimhvarfid breytir pvi i litad myndefni. | synum par sem veiru er
ao finna breytist liturinn fyrir &hrif ensimsins & métefnunum sem bundust veirunni i syninu (Forbes o.fl.,
2007; Herrmann o.fl., 1990; Knisley o.fl., 1986).

1.5.2 Einangrun erfdaefnis

bPegar leita a ad veirum sem valda idrakveisu parf fyrst ad einangra (e. extract) erfdaefnio ar
saursyninu adur en PCR préf er framkveemt. Erfdaefnid er einangrad fra efnum sem geta haft truflandi
ahrif & nidurstéduna. Til eru ymsar adferdir sem einangra annadhvort RNA og/eda DNA og fer eftir
hverju er verid ad leita og af hverrar gerdar synid er. Hér verdur lyst peirri adferd sem notud var i

pessari rannsékn.
Eftirfarandi atta skref eru i adferdinni (Roche, 2007):
1. Rof verdur a frumum og veirum af véldum lysis buffer svo kjarnsyran losnar.
2. Prétein brotin nidur af proteinasa K.

3. Erféaefnio i syninu bindast seguldgnum (e. magnetic glass particles) sem eru til stadar i
synabrunni.

4. Skref 4 til 7 eru pvottaskref, par sem notadur er buffer I-Ill (buffer | er notadur tvisvar) sem
pveer i burtu éeaeskileg efni dUr syninu til deemis proétein, frumuagnir, solt og PCR hindra en

segulagnirnar sitja eftir med erfdaefnio .
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5. | skrefi 8 er erfdaefninu skolad af segulégnunum med 50 pl af elution buffer (eimad sterilt vatn).

Eftir petta er einangrada erfdaefnid tilbuid til mégnunar (Forbes o.fl., 2007).

1.5.3 Kjarnsyrumégnun (PCR)
PCR taeknin hefur valdid straumhvorfum i kjarnsyrurannséknum og i greiningu a sjakdémum og veréur
sifellt vinseelli hj& rannsdknarstofum ndtimans. Madur ad nafni Kary Mullis & heidurinn af ad hafa
pr6ad pessa adferd fra arinu 1983. Adferdin gerir okkur kleift ad magna upp &kvednar basaradir i
erféamengi til deemis bakteria og veira.

PCR adferdin byggir & mégnun DNA med hitapolnum pélymerasa sem er notadur til ad eftirmynda
DNA med hjalp primera og bindast sérteekt & DNA motid. Notast er vid basaradir sem pekktar eru i
viokomandi veiru eda bakteriu sem eetlunin er ad greina. Til ad PCR hvarfid geti gengid parf
hvarfefnablanda ad innihalda nukleétido (ANTP eda A, T, C og G), DNA mot (synid sem & ad magna
upp), hitapolinn DNA pdlymerasa, sértaeka primera, dia (e. buffer) og Mg?*. Hvarfid fer fram i holum
med punnum veggjum til ad audvelda varmaskipti vio PCR taekid. Hringras hita og keelingar sveiflast i
sifellu og er mégnuninni skipt upp i prju skref:

1. Edlissvipting (e. denaturation): Tvipatta DNA er klofid i einpatta DNA med hitun &

hvarfbléndunni i 94-96°C.

2. Porun (e. annealing): Hiti leekkadur nidur i 40-60°C i hvarfefnabléndunni svo sértaekir primerar

geti parast vid DNA paettina.

3. Lenging (e. elongation): Hiti hvarfefnabléndunar er haekkadur upp i kjorhitastig pess ensims
(pbélymerasa) sem notad er. Ensimid sest & primera og beetir nakleétidum vid svo ar verdi
tvofaldur DNA péttur.

Pessi prju skref eda einn hringur (e. cycle) eru sidan endurtekin 25-50 sinnum og i lokin & PCR
hvarfinu hefur tiltekin réd fjolfaldast i milljonum afrita eda i kringum 10°. Margar adferdir eru til par sem

haegt er ad greina steerd og fjdlda afrita (Forbes o.fl., 2007).

1.5.4 Multiplex PCR
Med multiplex PCR adferd er notast vid fleiri en eitt par (e. singleplex) af primerum i
hvarfefnabléndunni. Heegt er ad magna upp og maela fjélda, allt ad fimm smitefna i einni holu. Kostirnir

vid pessa adferd eru ao:

1. Ekki parf jafn mikinn fjolda af métum i byrjun, sem er mikilvaegt ef synamagn er af skornum

skammti.
2. Folskum neikveedum nidurstdodum faekkar ef innra kontrél er magnad med hverju syni.
3. Aukin afkost verda a rannsoknarstofunni dsamt leekkun & kostnadi hvarfefna.
4, Medhondlun & syni er minni og par af leidandi eru minni likur & mengun (Laboratories, 2006).

Multiplex-préf er mjog hagkveemt en kemur oft nidur & naemni préfsins og getur valdid rusimdgnun.

Vel parf ad vanda val & primerum ef adferdin & ad ganga vel fyrir sig (Laboratories, 2006).
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15,5 RT-PCR

Arid 1987 var nyrri adferd lyst af Powell og félégum par sem RNA var magnad upp med PCR adferd
sem heitir RT-PCR. Erfdaefni veiranna er RNA og pvi er ekki heegt ad magna upp erfdaefni peirra
nema breyta pvi fyrst i métsvarandi (e. complementary) DNA eda cDNA. Taeknin vid pessa adferd er
st ad notadur er vixlriti til ad bda til cDNA dr RNA og sidan eru notud hefébundin PCR ensim til ad
magna upp cDNA pannig ad haegt sé ad greina pad (Forbes o.fl., 2007).

1.5.6 Rauntima PCR
Sidustu &r hefur verid synt fram & ad rauntima PCR adferdin, sem greinir veirur sem valda idrakveisu,
sé neemari og sértaekari heldur en veiruleitar adferdir med merktum motefnum til deemis EIA (van

Maarseveen o.fl., 2010).

Med rauntima PCR er haegt ad fylgjast med framvindu mala i syninu medan a mégnuninni stendur i
svo kolludum rauntima en ekki einungis i lokin eins og i hefdbundnu PCR. Taeknin & bakvid pessa
aoferd sem veldur pvi ad haegt er ad fylgjast med mognuninni i rauntima er st ad probar eru
flarmerktir. Pad sem meelist af flirskini endurspeglar fjélda eintaka af afurdinni sem magnast hefur upp
i hverjum hring i PCR hvarfinu (Laboratories, 2006).

Helstu kostir rauntima PCR yfir hefdbundnu PCR eru peir ad haegt er ad akvarda fjdlda afrita af
upphafsmoétinu med mjog mikilli nakveemni og naemnin er gjarnan meiri. Nidurstodur rauntima PCR
geta annad hvort verid eigindlegar (e. qualitative), sem gefur til kynna hvort radir eru til stadar eda
ekki, eda magnbundnar (e. quantitative) par sem haegt er ad fylgjast med fjélda DNA afrita og er pa
kallad gPCR. Ekki er porf & gel rafdreetti til ad lesa Ur nidurstddunum eins og med hefdbundnu PCR
sem styttir rannsoknartimann téluvert og eykur afkdst. Par sem hvarfid fer fram i lokudum holum,

minnkar pad verulega likurnar & mengun (Forbes o.fl., 2007; Laboratories, 2006).

Nidurstdédur gPCR hvarfsins birtast sem graf a télvuskja par sem x-as synir fjdlda hringa og a y-as
er flarskinid frA moégnunarhvarfinu sem er i réttu hlutfalli vid fjlda afrita sem framleidd eru i holunum.
Mognunarferillinn skiptist i tvo fasa par sem byrjad er a veldisfasa (e. exponential phase) og endad a
linulegum fasa (e. nonexponential plateau phase). | veldisfasanum er fjldi PCR afurda um pad bil
tvofaldadur med hverjum hring. Pegar lida fer & hvarfio fer hvarfefnunum ad faekka og ad lokum verdur
eitthvad af peim takmarkandi en einnig fara afurdir mégnunarinnar ad keppa vid primerana um
bindingu vid DNA m6tid. A pessu stigi fer ad heegja & hvarfinu og neer pad linulega fasanum.
Flarskinid verdur ekki sjdanlegt i fyrstu 18 hringjunum pratt fyrir veldislegu aukninguna a afurdunum.
Pegar magnid verdur pad mikid ad flarskinid verdur meelanlegt kallast s& hringur préskuldshringur (e.
threshold cycle) eda Cr. Pad sem &kvardar Cr toluna er fjoldi kjarnsyra sem leitad er ad i syninu fyrir
mognunarhvarfid. Ef mikid er af kjarnsyru i upphafi mdgnunar parf tiltdlulega faa hringi i
mdognunarhvarfinu til ad fa fram greinanlegt fldrskin. Pannig stendur Cy talan i 6fugu hlutfalli vid magn

veiru i syni (Forbes o.fl., 2007; Laboratories, 2006).
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2 Markmio

Markmid rannséknarinnar er ad:

1.

2.

Koma upp godri rauntima RT-PCR adferd fyrir leit ad sapdéveirum.

Breyta fyrri rauntima RT-PCR adferdinni & néréveirum med pvi ad minnka synamagnid ar 6 pl i
2 ul, gera multiplex-préf par sem beaett er vid greiningu & sapdveirum og athuga hvort

endurbeetta adferdin sé sambeerileg vid eldri adferdina.

Innleida rauntima RT-PCR adferd fyrir réta- og astroveirur og athuga hvort nyju adferdirnar séu

sambeerilegar vio eldri EIA adferdirnar.

Gera faraldsfraedirannsokn a sapo-, néré-, rota- og astroveirum yfir eins ars timabil.
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3 Efni og adferdir
3.1 Leyfi

Ekki var talin porf & sérstokum leyfum, par sem lita m& & pessa rannsokn sem vidbdtargreiningu vid
pad sem bedid er um & rannsoknabeidni synanna. Engar persénuupplysingar koma fram, einungis er
litio a aldur og kyn einstaklinganna, fyrri nidurstddur, asteedu synatoku og dagsetningu peirra.
Upplysingar um pau syni sem notud voru i pessari rannsokn er haegt ad nalgast a Veirufrufraedideild
Landspitalans.

3.2 Syni

A timabilinu 1.mars 2012 til 1.mars 2013 komu inn 816 saursyni inn & Veirufraedideild Landspitalans. |
pessari rannsékn var annad hvert syni rannsakad fyrir néro-, sap6-, réta- og astroveirum eda samtals
408 syni fra 381 sjuklingi, par af voru konur i meirihluta eda 222 (58,3%) alls. Flest voru synin fra
bérnum yngri en 5 ara eda 119 (29,2%) syni likt & sja méa i toflu 8. Meirihluti synanna var fra
inniliggjandi  sjuklingum eda veikum einstaklingum sem leitad hoféu til laeknis vegna einkenna
idrakveisu.

Synin voru rannsdkud med nyju og endurbaettu rauntima RT-PCR adferdunum og er pad sa fjoldi
sem nidurstdédurnar byggja 4. EIA adferdin, eldri adferdin fyrir leit ad réta- og astréveirum, var keyrd
samhlida eins og venjulega en var einungis gerd a synum par sem grunur var um viokomandi veirur
pa adallega i bornum. Leit ad néréveirum med eldri rauntima RT-PCR adferdinni var notud til 2.febrdar
2013 en pa ték endurbaetta adferdin alfarid vio.

3.2.1 Undirbdningur syna

Hluti af peim saursynum sem koma til rannséknar eru sett i glas med 4 ml af fosfat saltlausn (e.
phosphate buffered saline, PBS) sem einnig inniheldur bakteriu- og sveppahamlandi lyf. Sa hluti sem
fer i sap6-, n6ro-, astro- og rétaveiru leit er skilinn nidur vid 6800 x g i 1-2 min. Af flotinu eru teknir 200

ul og erfdaefnid einangrad Ur peim.

3.2.2 Einangrun erfdaefnis

Til ad einangra erfdaefnid ar saursyni var notast vio MagNA Pure Compact Nucleic Acid isolation Kit |
(Mannheim, byskalandi) frd Roche Diagnostics en pad er adferdin sem Veirufraedideild Landspitalans
notar. Farid var eftir leidbeiningum framleidanda en teekid er extractor teeki sem einangrar kjarnsyrur
med hjalp segulagna og tekur 1-8 syni i einu par sem hver keyrsla tekur um 30 minutur. Teekid skilar
um pad bil 100 pl af loka afurd sem inniheldur RNA sem er sidan tilbuid til rannsdéknar med rauntima
RT-PCR adferdinni. I hvert prof voru notadir 2 ul af einangrada erfdaefninu. Notast var vid einangrad
erfdaefni ar synunum sem geymdar héféu verid i -70°C frysti. Erfdaefnid purfti ad einangra Ur einstaka

syni aftur par sem ekki var til einangrud atgafa af pvi.
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3.3 EIA adferd

Syni sem greind voru med EIA adferdinni voru gerd af starfsménnum Veirufraedideildar Landspitalans.
Syni voru préfud med eftifarandi EIA adferdum; ProSpectT™ Rotavirus (Oxoid, Basingstoke,
Bretland) fra Oxoid fyrir leit af rétaveirum og ProSpectT™ Astrovirus (Oxoid, Basingstoke, Bretland) fra

Oxoid fyrir leit ad astréveirum.

3.4 Rauntima RT-PCR

Syni voru préfud med EXPRESS One-Step SuperScript® gRT-PCR Kit (Carlsbad, USA) fra Invitrogen
fyrir sapo6-, noro-, rota- og astréveirum i rauntima PCR taeki sem heitir 7500 Fast Real Time PCR
system, fra Applied Biosystems™ og er stadsett & Veirufreedideild Landspitalans. bessa adferd er
haegt ad nota med mismunandi primera og proba settum til pess ad greina mismunandi
idrakveisuveirur. Farid var eftir leidbeiningum framleidanda vid framkveemd pessa profs.
Hvarfefnablandan sem notud var innihélt (magn midast vid eitt syni) 10 ul af EXPRESS gPCR
SuperMix Universal sem inniheldur MgCl, og dNTPs (med dUTP i stadin fyrir dTTP), 2 ul EXPRESS
SuperScript® Mix for One-Step gPCR (med Reverse Transcriptase og Rnase OUT™, Recominant
Ribonuclease Inhibitor og Platinium® Taq DNA polymerase), 2 ul af videigandi primerum og prébum
og auk 4 ul af Sigma vatni. Hvarfefnablandan er sér honnud fyrir TagMan® probes og hvarfid fer fram
i einu skrefi eda holu (e. one step). Sidan voru pessir 18 ul af hvarfefnabléndunni settir i hverja holu
asamt 2 ul af syni eda kontrolsyni. Sem jakveett kontrdl var notast vid einangrad erfdaefni veira sem
hafa verid raektadar upp & Veirufreedideild Landspitalans og sem neikveett kontr6l var notast vid
nudkleasa fritt vatn. RnaseP gen sem finnst i dllum mannafrumum var magnad upp i hverju syni og
pjénadi sem innra kontrdl fyrir magnanleika kjarnsyru i syninu og PCR ferlid sjélft.

Utbuin voru sitthvor primera og préba mixin fyrir réta- og astréveirur en fyrir néré- og sapéveirur var
eitt sameiginlegt mix Gtbuid svo haegt veeri gera svo kallad multiplex-prof. | hvert mix for einnig Sigma
vatn. Primerar og probar settin sem notud voru i pessari rannsékn vid leit af idrakveisuveirunum ma
sja i toflu 1 og 2. P6 ber ad nefna ad primerarnir og prébarnir eru peir smu og notadir voru a
Veirufreedideild Landspitalans adur en adferdunum var breytt i pessari rannsékn nema fyrir
sapoveirurnar, peir eru nyir.

I rannsékninni var programmid Noérofast notad i rauntima RT-PCR hvarfinu fyrir hvert syni. i pvi
felst ad vixIritunar skrefid er vio 50°C i 15 min., svo tekur vid skref sem virkjar ensimio (e. hot start) vid
95°C i 20 sek. ad pvi loknu taka vid skrefin prji sem magna upp cDNA og eru endurtekin 45 sinnum;
edlisvipting vid 95°C i 3 sek. sidan tekur vid porunar og lengingar skrefin en pau eru sameinud og eru
vid 60°C i 30 sek. Syni sem verda jakveed fyrir 38. hring mdégnunarinnar voru tulkud sem jdkvaed. Syni

sem urdu jdkveed a 38. hring eda sidar voru endurtekin.

25



Tafla 1. Primera og proba sett sem notadir voru fyrir leit ad n6ro-, rota- og astréveirum og
basaradir peirra.

Veira Primerar og prébar | Basar$o (5°-3")
COG1 forward CGY TGG ATG CGN TTY CAT GA
COG1 reverse CTT AGA CGC CAT CAT CATTYAC
COG2 forward CAR GARBCN ATG TTY AGR TGG ATG AG
Noré COG2 reverse TCG ACG CCATCT TCATTC ACA
Ringla AGATYG CGATCY CCT GTCCA
Ringlb AGA TCG CGG TCT CCT GTC CA
Ring2 TGG GAG GGC GAT CGC AAT CT
Rota forward ACC ATC TTC ACG TAACCCTC
Rota Rota forward2 ACC ATCTACACATGACCCTC
Rota reverse CAC ATAACG CCC CTATAG CC
Rota probe ATG AGC ACAATAGTT AAAAGC TAACACTGTTCAA
Astro forward TCT YAT AGA CCG YAT TAT TGG
Astro Astro reverese TCAAATTCT ACATCATCACCAA
Astro probe CCCCADCCATCATCATCTTCATCA

Breytilegir basar eru eftirfarandi: Y = C/T, R = A/G, B = G/C/T/, D = G/A/T og N = A/G/CIT.

3.4.1 Innleiding & nyrri adferd fyrir sapoveirur

par sem ekki hefur verid ad ad sapdveirum a Veirufraedideild Landspitalans i allmérg ar, var akvedid
aod innleida pessa nyju adferd. Studst var vid rannséknir Logan og félaga (2007) og Wolffs og félaga
(2011) vio val & prébum og primerum, sja toflu 2. brir primerar og fjorir prébar voru gefnir upp og par
sem proébarnir voru svo likir var peim skeytt saman i einn (Saplp) med sma breytileika par sem
breytilegir basar voru haféir med i rédinni. Valdir voru flarljdmandi litir & prébunum, Texas red og BHQ-
1, sem henta vel til pess ad vera i multiplex-préfi med primerum og prébum fyrir néréveirur. Prébarnir
og primerarnir (TAG Copenhagen A/S, Kaupmannahofn, Danmoérk) sem pantadir voru eiga ad henta
vel til ad leita ad helstu sapdveirum sem sykja menn, sem eru af genahépum Gl.1 og GII.3. Notast var

vid geedakontrdl til ad athuga hvort adferdin virkadi.

Tafla 2. Basaradir primera og préba sem notadir voru i rauntima RT-PCR keyrslunni fyrir leit ad

sapéveirum.
Primerar og prébar Basaradir (5-3") Heimild
Forward sapol ACC AGG CTCTCGCCACCTA (Logan o.fl., 2007; Wolffs o.fl., 2011)
Forward sapo2 ATTTGGCCCTCGCCACCTA (Logan o.fl., 2007; Wolffs o.fl., 2011)
Sapo reverse GCCCTCCATYTCAAACACTAWTTT | (Logan o.fl., 2007; Wolffs o.fl., 2011)
Sapolp YTGTACCACCTATRAACCA (Logan o.fl., 2007; Wolffs o.fl., 2011)
Sapo2p TGCACCACCTATGAAC (Logan o.fl., 2007; Wolffs o.fl., 2011)

Breytilegir basar eru eftirfarandi: Y = C/T, R = A/IG og W = A/T.

3.4.2 Endurbaett adferd fyrir néroveirur

Synamagn sem notad var i rauntima RT-PCR adferdinni var minnkad ar 6 ul nidur i 2 pl. Notad var
programmid Noréfast. SOmu primerar og probar voru notadir og i eldri adferdinni vid greiningu &
néréveirum af genatypum Gll.4, GII.7 og Gl.1. Med primerum og probum fyrir sap6- og néréveirum var

Utbuid multiplex-prof svo haegt veeri ad greina paer i sama syninu. Mismunandi litir voru & probunum
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sem voru hvor & sinum stad 4 litrofinu svo haegt veeri ad greina pa ad. Til ad meta hvort endurbeettu
aoferdin veeri sambeerileg vid eldri adferdina voru peser bornar saman med tiliti til fijdlda greinda
jakvaedra og neikvaedra syna.

3.4.3 Nyjar aoferdir fyrir r6ta- og astroveirur

Nokkrar leidir voru préfadar til ad athuga hvada rauntima RT-PCR adferd hentadi best fyrir leit ad rota-
og astroveirum. Utbid var multiplex-préf med jafn mikid af primerum og probum fyrir réta- og
astroveirur svo haegt veeri ad préfa fyrir peim badum i rauntima RT-PCR hvarfinu. Einnig var Gtbuio
multiplex-prof med RNasaP og astréveirum og sidan monoplex-préf fyrir astréveirur annarsvegar og
rétaveirur hinsvegar. Synamagn var minnkad Ur 6 pl i 2 pl. Keyrt var & sama prégrammi og fyrir néré-
0g sapoéveirurnar, svo kallad Noéréfast. Til ad meta hvort nyju adferdirnar sé sambaerilegar vio eldri EIA
aoferdirnar verda peer bornar saman mea tiliti til fjdlda greinda jakvaedra og neikvaedra syna.

3.5 Tolfreedileg Urvinnsla
Beitt var lysandi tolfreedi. Tolfreedileg og myndraen Urvinnsla fér fram i Microsoft Office Excel 2011 og
tolfraediforritinu R.
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4 Niourstoour

4.1 Ny adferd fyrir sapdveirur
Med nyju primerunum og prébunum fyrir sapdveirurnar i multiplex-préfi med néréveirum, greindust 16

(3,9%) syni jakvaed fyrir sapéveirum af 408 synum likt og sja ma i toflu 3.

Tafla 3. Fj6ldi jakveedra sap6veirusyna med nyju adferdinni.

Nyja adferdin
Jakvaed syni | Neikveed syni | Samtals
16 392 408

4.2 Endurbeett adferd fyrir néroveirur

Likt og adur hefur komio fram var eldri adferdin notud til 2.febrdar 2013 og var fjéldi syna sem heegt
var ad nota til ad bera saman vid nyju adferdina samtals 360. Endurbaetta adferdin greindi 34 jakvaed
syni af noréveirum en eldri adferdin greindi 32 jakvaed syni & pessu timabili. Baetta adferdin greindi
prjd jakveed syni sem eldri adferdin greindi neikvaed en eldri adferdin greindi eitt jakveett syni sem
baetta adferdin greindi neikvaett. Pessar nidurstddur ma sja i toflu 4 par sem beetta adferdin er borin

saman vid nyju adferdina. Samraemi milli endurbeettu og eldri adferdarinnar er 98,9%.

Tafla 4. Eldri adferdin borin saman vid endurbeettu adferdina til greiningar a néréveirum.

Endurbeetta adferdin
Jakvaed syni Neikvaed syni Samtals
_ £ Jakvaed syni 31 1 32
5 'S Neikvaed syni 3 324 327
Wi ER* 0 1 1
Samtals 34 326 360

*Ekki rannsakad.

Ef einungis er litid a nidurstédur med baettu adferdinni par sem 6ll 408 synin eru rannsdkud ma sja

ao fjoldi greindra jakvaedra nérdveirusyna voru 43 (10,5%) eins og sja ma i toflu 5.

Tafla 5. Fjoldi jakveedra og neikveedra ndrdveirusyna sem greindust med baettu adferdinni.

Endurbeetta adferdin
Jakvaed syni Neikvaed syni Samtals
43 365 408

4.3 Nyjar adferdir fyrir rOta- og astroveirur
Ekki tokst ad Gtbda multiplex-préf med réta- og astréveirum eda RNaseP og astréveirum til ad nota i
rauntima RT-PCR hvarfinu. Hinsvegar virkadi vel ad gera singleplex-prof fyrir rotaveirur annarsvegar

og astroveirur hinsvegar. Nidurstédur byggja a singleplex-profunum fyrir rota- og astroveirur.

Nyja adferdin til leitar ad rétaveirum greindi 37 jakveed syni, par af fimm sem ekki voru rannsdkud
med eldri adferdinni, en su adferd greindi 32 jakveed syni. Nyja adferdin greindi eitt jakveett syni sem
eldri adferdin greindi sem neikveett og 6fugt. Med eldri adferdinni voru 170 syni ekki rannsdkud.
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bessar nidurstédur ma sja i téflu 6 par sem nyja adferdin er borin saman vid eldri adferdina. Samraemi

milli nyju og eldri adferdarinnar er 98,7%.

Tafla 6. Eldri EIA adferdin borin saman vid nyju rauntima RT-PCR adferdina fyrir rétaveirur.

Nyja adferdin
Jakveaed syni Neikveed syni Samtals
_ £ Jakveed syni 31 1 32
ek Neikvaed syni 1 200 201
Wi ER* 5 170 175
Samtals 37 371 408

*Ekki rannsakad.

Nyja adferdin til leitar ad astréveirum greindi prji jakvaed syni par sem eitt syni var greint neikveett
med eldri adferdinni. Hinsvegar greindi eldri adferdin fimm jakvaed syni par sem prji af peim voru
greind neikvaed med nyju adferdinni. Med eldri adferdinni voru 184 syni ekki rannsdkud. bessar
nidurstéour ma sja i toflu 7 par sem nyja adferdin er borin saman vid eldri adferdina. Samraemi milli

nyju og endurbeettu adferdarinnar er 98,2%.

Tafla 7. Eldri EIA adferdin borin saman vid nyju rauntima RT-PCR adferdina fyrir astroveirur.

Nyja adferdin
Jakvaed syni Neikvaed syni Samtals
£ Jakvaed syni 2 3 5
5 g Neikvaed syni 1 218 219
Wi ER* 0 184 184
Samtals 3 405 408

*Ekki rannsakad.

4.4 Faraldsfreedi veiranna

Oll hlutfoll eru reiknud af heildarsynafjélda (408) sem rannsakadur var & eins ars timabilinu nema
annad sé tekid fram. Allar nidurstddur sem eftir koma byggja & nyju og endurbzettu adferdunum. | peim
nidurstdoum sem hér eru birtar hefur aldur einstaklinga verid ndmundadur nidur. Einstaklingur sem

sagour er vera 0 ara er 0-12 manada gamall og svo framvegis.

4.4.1 Sapoveirur

Fjoldi jakveedra sapdveirusyna var 16 (3,9%). Flest jakvaedu sapOveirusynin voru ar bérnum a
aldrinum 0-4 ara eda 10 (2,5%) talsins likt og sja m& & mynd 5. Af 6llum 119 synunum sem komu inn &
pessu aldursbili var hlutfallid af jAkveedum sapdéveirusynum 8,4%. Fjoldi syna ar hépi 60 ara og eldri

voru 3 (0,7%) og mjog fa syni voru ar 66rum aldurshépum ef einhver voru.
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Mynd 5. Fjoldi jakvaedra sapoveirusyna hja mismunandi aldurshépum.

Flest jakvaedu synin i aldurshopnum 0-4 ara voru Ur bornum & 6dru aldursari eda fimm talsins og

naestflest Ur bornum & pridja aldursari eda prju talsins likt og ma sja & mynd 6.
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Mynd 6. Fjoldi jakvaedra sapoveirusyna hja bérnum 0-4 ara.

A mynd 7 synir greena linan hlutfall jakvaedra sapoveirusyna sem hlutfall af heildarfjélda innsendra
syna. Haesta hlutfall jakveedra syna var i nGvember eda 17,1%, naest i desember eda 10,3% og sidan
i juni eda 8,3%. Peir manudir pegar engin jdkvaed syni eru greind eru fimm talsins eda mai, juli, &gust,

september og oktdber.

30



m Jakveed syni Neikveed syni —— Hilutfall jakveedra
80 50,0%
70
- 40,0%
c 60
c
@ 50
5 - 30,0%
240 I
S 30 | ] - 20,0%
‘©
I+ — — @ — —
10,0%
10 +— — — ——
O i T T T T 0,0%
S N NN S &
> Q @'Z’ S NS N3 RO
@ \s > Kol \0((\ O\‘:‘\O
=
Arid 2012-2013

Mynd 7. Fjoldi jakveedra sapoéveirusyna af heildarsynafjéldanum i hverjum manudi yfir eins ars
timabil.

4.4.2 Noroveirur

Fjoldi jakveedra néréveirusyna var 43 (10,5%) og af peim voru 12 (2,9%) syni af genahépi Gl og 31
(7,6%) syni af genahopi GlI. Fjolda jakveedra syna af mismunandi genahépi a milli aldurshépa ma sja
a mynd 8. Flest jakveedu néréveirusynin voru Gr bornum & aldrinum 0-4 ara eda prju af genahépi Gl og
niu af genahopi Gll sem gerir samtals 12 (2,9%) talsins. Af 6llum 119 synunum sem komu inn & pessu
aldursbili var hlutfallid af jakveedum néréveirusynum 10,1%. Fjoldi syna ur hépi 60 ara og eldri voru 21

(5,1%). Mjog fa syni voru Gr 66rum aldurshépum.
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Mynd 8. Dreifing og fjoldi jakvaedra néréveirusyna af genahépi Gl og Gll milli aldurshépa.
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begar aldurshopurinn 0-4 ara er skodadur sérstaklega ma sja ad flest jakveedu synin voru Ur
bérnum & fyrsta og 6dru aldurséari eda fjogur talsins og neestflest Gr bérnum a pridja og fjéroa aldursari
eda tvo talsins likt og m4 sja & mynd 9.
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Mynd 9. Fjoldi jakvaedra néréveirusyna hja bérnum a aldrinum 0-4 ara.

A mynd 10 synir rauda linan hlutfall jakvaedra noréveirusyna sem hlutfall af heildarfjolda innsendra
syna i hverjum manudi. Heesta hlutfall jakveedra syna var i febrdar eda 20,4%, neest i oktGber eda
15,8% og sidan i juli eda 14,8%. Leegsta hlutfallio er i desember eda 3,4% en neestleegsta er i jani

eda 4,2% og sidan i agust eda 4,5%.
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Mynd 10. Fjoldi jakvaedra ndréveirusyna af heildarsynafjdldanum i hverjum manudi yfir eins ars
timabil.
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4.4.3 Rotaveirur

Fjoldi jakveedra rétaveirusyna var 37 (9,1%). Flest jakveedu rotaveirusynin voru ar bérnum & aldrinum
0-4 ara eda 27 (6,6%) talsins likt og sja ma & mynd 11. Af 6llum 119 synunum sem komu inn a pessu
aldursbili var hlutfallio af jakveedum rotaveirusynum 22,7%. Fjoldi syna ar hopi 60 ara og eldri voru atta
(2,0%). Adrir aldurshopar voru ekki med nein jakveed syni nema tveir par sem eitt jakveett syni
greindist. Fjoldi jakvaedra syna i fullodrnum (15 &ra og eldri) er 9 (3,5%) af 259 synum.
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Mynd 11. Fj6ldi jakveedra rotaveirusyna hja mismunandi aldurshépum.

i aldurshépnum 0-4 &ra voru flest jakvaedu synin ar bérnum & 6dru aldursari eda 15 talsins og

naestflest Ur bornum & fyrsta og pridja aldursari eda 6 talsins likt og ma sja 4 mynd 12.
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Mynd 12. Fj6ldi jakveedra rotaveirusyna hja bérnum 0-4 ara.
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A mynd 13 synir rauda linan hlutfall jakveedra rotaveirusyna sem hlutfall af heildarfjolda innsendra
syna. Heesta hlutfall jakveedra syna var i april eda 33,3%, naest i mai eda 21,2% og sidan i juli eda
11,1%. | september voru engin jakvaed syni og naestleegsta hlutfallid var i névember eda 2,9%.
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Mynd 13. Fj6ldi jAkveedra rotaveirusyna af heildarsynafjoldanum i hverjum manudi yfir eins ars
timabil.

4.4.4 Astroveirur

Fjoldi jakvaedra astroveirusyna var prir (0,7%), par sem tvd (0,5%) jakveed astréveirusyni voru ar
bdrnum a aldrinum 0-4 &ra eda 60ru aldursari. Af 6llum 119 synunum sem komu inn & pessu aldursbili
var hlutfallid af jakveedum astréveirusynum 1,7%. bridja jakveeda synid kom Ur 86 ara gbmlum
einstaklingi. Drefing synanna & milli manuda var pannig ad tvé af synunum greindust i desember og

eitt i janudar.

4.45 Samanburdur & 6llum veirunum
Veirur voru greindar i 96 (23,5%) af 408 saursynum sem rannsoékud voru. | prem (0,74%) synum voru
tveer tegundir af veirum greindar og i 6llum tilvikum voru petta bérn & pridja aldursari par sem énnur

veiran var rotaveira en hin veiran var ymist sapd-, astro- eda noréveira af genahoépi GlI.

Flest syni komu frd bérnum & aldrinum 0-4 ara eda 119 talsins par af 48 jakveed sem gerir hlutfall
jakvaedra syna 40,3%. Neestflest syni komu fra einstaklingum a aldrinum 80-84 &ra eda 36 talsins par
af tvo jakveed syni sem gerir hlutfall jakveedra syna 5,6%. Faest syni komu fra einstaklingum & aldrinum
100-104 ara eda eitt syni. Synid var jdkveett sem gerir hlutfall jAkveedra syna 100%. Neaestfeest syni
komu fra einstaklingum & aldrinum 35-39 eda 5 talsins par af tvo jakvaed sem gerir hlutfall jakveedra

40,0%. bessar nidurstddur ma sja i toflu 8.

34



Tafla 8. Fj6ldi allar veirurnar i 8llum aldurshépunum.

Aldurs- No6r6- Sap6- Rota- Astr6- Jakveed Neikveed — Samtals Hlutfall
hépar veira veira veira veira syni syni syni jdkveedra (%)
0-4 12 10 27 2 48 (51%) 71 119 42,9
5-9 2 0 1 0 3 9 12 25,0
10-14 2 0 0 0 2 16 18 11,1
15-19 1 1 0 0 2 10 12 16,7
20-24 0 0 0 0 0 10 10 0,0
25-29 1 0 0 0 1 8 9 11,1
30-34 0 1 0 0 1 7 8 12,5
35-39 2 0 0 0 2 3 5 40,0
40-44 1 0 0 0 1 9 10 10,0
45-49 1 0 0 0 1 8 9 11,1
50-54 0 1 0 0 1 11 12 8,3
55-59 0 0 1 0 1 9 10 10,0
60-64 1 1 0 0 2 12 14 14,3
65-69 0 0 2 0 2 10 12 16,7
70-74 2 1 1 0 4 21 25 16,0
75-79 5 0 1 0 6 26 32 18,8
80-84 2 0 0 0 2 34 36 5,6
85-89 5 1 4 1 11 21 32 34,4
90-94 2 0 0 0 2 12 14 14,3
95-99 3 0 0 0 5 8 37,5
100-104 1 0 0 0 1 0 1 100,0
Samtals 43 16 37 3 96 312 408 23,5%

*| prem synum voru tvaer veirur greindar.

Flest jakvaedu synin eru i aldurshopnum 0-4 &ra eda 48 (11,8%) talsins og naestflestu jakveedu
synin eru i aldurshépnum 85-89 4ra eda 11 (2,7%) talsins. Fjoldi jAkveedra syna i folki sem er eldra en

60 ara var samtals 32 (7,8%) syni. bessar nidurstédur ma sja a mynd 14.

Néroveira var su veira sem oftast var greind af 6llum fjorum veirunum i samtals 43 (10,5%)
jakveedum synum. Roétaveira fylgdi naest a eftir i 37 (9,0%) jakveedum synum, sidan sapéveira i 16

(3,9%) jakveedum synum og ad lokum astréveira i 3 (0,74%) jAkveedum synum.
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Mynd 14. Idrakveisuveirur i mismunandi aldurshépum.

Rétaveira var su veira sem oftast var greind hja bérnum & aldrinum 0-4 ara eda i 27 (6,6%) synum
en pad gerir 22,7% af dllum innsendum synum hja bérnum 0-4 ara sem voru 119 syni alls. Néroveira
fylgdi naest & eftir eda i 12 (2,9%) synum, sidan sapdveira i tiu (2,5%) synum og ad lokum astréveira i
tveim (0,5%) synum.

Flestar veirur voru greindar i saursynum fra bérnum 4 6dru aldursari eda i 26 (6,4%) synum par
sem rétaveira var algengust eda i 15 synum. Naestflestar voru greindar i saursynum fra bérnum a
fyrsta pridja aldurséri eda i 11 (2,7%) synum par sem rétaveira var algengust eda i sex synum. bessar
nidurstéour ma sja a mynd 15.

36



16

14
S 12
D)
(7]
® 10
o .
?;i 8 m Sap6
?E. mNO6ré
5 6 m Ré6ta
o) .
= 4 m Astro

2 O

0 T T T . 1

0 1 2 3 4
Aldur (ar)

Mynd 15. I&rakveisuveirur hja bornum & aldrinum 0-4 ara.

A mynd 16 ma sja drefingu allra veiranna sem fundust i innsendum saursynum & milli manada &

eins ars timabili.
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Mynd 16. Dreifing mismunandi veira yfir eins ars timabil.
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5 Umreeda

| pessari rannsokn tokst med skjotum og areidanlegum heetti ad innleida nyja rauntima RT-PCR
aoferd a Veirufreedideild Landspitalans til greiningar & sap6veirum i multiplex-préfi med néréveirum.
Med rauntima RT-PCR adferdinni greindust 30,8% syni jakveed fyrir idrakveisuveirum par sem
algengasta veiran var néréveira (10,5%) en rétaveira var algengust & medal barna a aldrinum 0-4 ara

(22,7%). Engir arstidabundnir toppar saust & medal idrakveisuveiranna.

5.1 Sapoveirur

Med nyju adferdinni toékst ad greina alls 16 (3,9%) af 408 synum jakvaed fyrir sapéveirum eins og sja
ma i toflu 3. Petta hlutfall er mjog svipad og adrar sambeerilegar rannsoknir hafa synt fram & til deemis
greindu Chan og félagar sapéveiru i 8 (3,3%) af 244 synum (Chan o.fl., 2006).

Alls voru 10 (8,4%) af 119 innsendum synum Ur boérnum a aldrinum 0-4 &ra greind jakvaed fyrir
sapoveiru. Petta hlutfall er nokkud svipad og adrar sambeerilegar rannsoknir hafa synt fram a til deemis
greindu Logan og félagar sapoveiru i 15 (10,7%) af 140 synum Ur bérnum (Logan o.fl.,, 2007).
Johansen og félagar greindu fra svipudum nidurstédum par sem 139 (8,7%) af 1598 synum voru
jakveed fyrir sapoveiru. | sému rannsokn var hatt hlutfall syna i september, névember og febriar sem
ekki var haegt ad tilka sem arstidabundnar sykingar (Johnsen o.fl., 2009). A mynd 7 ma sja toppa sem
komu fram i jani, nGvember og desember og i raun ekki haegt ad sja neina arstidabundnar sykingar

tengdar sapéveirum, einnig eru synin of fa.

Allt bendir til pess ad tekist hafi med arsedanlegum heetti ad innleida nyja rauntima RT-PCR adferd
fyrir leit af sapoveirum. Fjoldi jakveett greindra syna fyrir sapdveirum er i samraemi vid nidurstoour
annara rannsokna. Ekki var greint i genahdpa eda genatypur par sem adferdin baud ekki upp a pad.

5.2 Noroveirur

Minnkun synamagns til greiningar & néréveirum og su breyting ad gera multiplex-préf med sapoveiru
hafdi naestum engin ahrif & fjdlda greindra jakvaedra og neikvaedra syna par sem samraemi préfanna
var mjog mikio eda 98,9%. Erfitt er ad segja til um hvort endurbaetta adferdin sé naemari, pratt fyrir ad
han hafi greint prju jakvaed syni sem eldri adferdin greindi sem neikveed, par sem fjéldi syna var ekki
naegjanlegur.

Alls voru 43 (10,5%) af 408 innsendum synum greind jakvaed fyrir néréveiru, likt og sja ma a mynd
8. betta hlutfall er nokkud svipad og i sambeerilegum rannséknum likt og i yfirlitsrannsokn Glass og
félaga par sem kom fram ad 5-31% af sjuklingum sem lagdir voru inn vegna idrakveisu voru med
néréveiru og 5-31% sjuklinga sem komu & heilsugzeslu (Glass o.fl., 2009). | samantekt sem Patel og
félagar hofou gert var hlutfallio svipad eda um 11% (Patel o.fl., 2008). Einnig mé& sja a mynd 8 ad
néréveira af genahopi Gll er algengari en genatypa Gl en pad er i samraemi vid nidurstodur i yfirliti hja
Patel og félogum (Patel o.fl., 2009).

Alls voru 12 (10,1%) af 119 innsendum synum ar bdrnum & aldrinum 0-4 &ra greind jakveed fyrir
néréveirum. betta hlutfall er i samraemi vid yfirlitrannsokn par sem néréveira veldur um 12% af tifellum

barna (Patel o.fl., 2009). Yang og félagar greindu fra svipudum nidurstodum par sem 14,6% 0-4 ara
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barna greindust med néréveiru (Yang o.fl., 2010). Af peim veirum sem pro6fad var fyrir reyndist
néréveira vera naestalgengasta idraveiran hja jakveett greindum 0-4 ara bérnum likt og sja ma a mynd
14. bessi nidurstada er i samraemi vid fyrri rannsoknir sem hafa synt fram & ad ndréveira er
neestalgengasti valdur idrakveisu af véldum veira naest a eftir rétaveiru (Wilhelmi o.fl., 2003). Mynd 14
synir einnig ad nordveira er jafn algeng eda algengust ef adrir aldurshdpar eru skodadir eins og er
greinilegt i aldurshépnum 60 ara og eldri. Petta er i samraemi vid yfirlitsgreinar Wilhelmi og félaga og
Morillo og félaga en par er tekid fram ad noéréveirur séu ekki einungis adal valdur
idrakveisuhdpsykinga af véldum veira heldur einnig einstakra tilfella idrakveisa i fullorénum og bérnum
(Morillo o.fl., 2011; Wilhelmi o.fl., 2003).

Pegar jakvaed néroveirusyni eru skodud med tilliti til hvenaer pau eru greind pa koma fram toppar
jafnt yfir ario, likt og sja ma a mynd 10, par sem haesta hlutfall jakveedra syna er i febrdar, sidan i
oktober og juli. Samkvaemt Morillo og félégum eru arstidabundnir toppar mismunandi eftir Ib6ndum en a
nordurhveli jardar eru sykingar algengari i kringum vetrar manudina og i byrjun vors (Morillo o.fl.,
2011). Ekki er haegt ad segja til um hvort hér & landi sé um ad reeda arstidabundnar sveiflur i

sykingum norodveira par sem fjoldi syna i rannsokninni var ekki naegjanlegur.

Vitad var til pess ad hopsykingar af véldum néréveira gengu yfir & rannséknartimabilinu til deemis a
oldrunarheimilinu HIid og a Landakoti par sem oldrunardeild Landspitalans er stadsett. bar syktust
aldradir sjuklingar af ndréveiru. betta er i samraemi vid pad sem adur hefur komid fram ad néréveirur
eru brddsmitandi og valda oft hopsykingum i héalflokudum samfélégum eins og a spitdlum og
hjukrunarheimilum (Fankhauser o.fl., 1998). Ekki var tekid sérstaklega saman i rannsékninni hvadan
synin voru send en hefdi verid timi til pess hefdi verid athyglistvert ad skoda pad med tilliti til
hépsykinga. Fjoldi innsendra syna var aberandi lang mestur i jandar 2013 en hlutfall jAkveedra syna
ekki hatt midad vid adra manudi eda 8%, sja mynd 10. Fjoldi innsendra syna gaeti stafad af néréveiru
hépsykingum sem voru (hugsanlega) ad ganga hér a landi og fréttatilkynningum um slikar hépsykingar
a spitélum. Ef upp kemur um néréveirusykingu & spitélum er brynt ad gera allar moégulegar
varudarradstafanir til ad koma i veg fyrir Gtbreidslu, adallega vegna pess hve haettuleg néréveiran er

vidkveemum sjuklingum, hversu bradsmitandi han er og hversu mikinn kostnad hun hefur i fér med sér.

5.3 Rota- og astroveirur

Nyja rauntima RT-PCR adferdinni til greiningar & rétaveirum greindi jafnmorg jakveed og neikvaed syni
og eldri EIA adferdin af peim synum sem voru greind med badum adferdum likt og sja ma i toflu 6. bar
sem samraemi préfanna var mjog mikid, eda 98,7%, eetti nyja adferdin ad henta vel til leitar ad
rétaveirum i saursynum. Nyja rauntima RT-PCR adferdin til greiningar & astréveirum greindi adeins
feerri jAkveed syni heldur en eldri EIA adferdin, likt og sjd mé& i téflu 7, en samreemi préfanna var mjog
mikid, eda 98,2%, og eetti pvi ad henta vel til leitar ad astréveirum i saursynum. Eins og fyrr segir pa er
fjoldi syna ekki naegjanlegur til ad meta pennan mun a nyju adferdunum og peim eldri. Ef einungis er
litid til samraemi milli nyju og eldri adferdanna pa hefur pad ekki nein ahrif ad skipta um adferdir. Kostir
pess ad leita ad réta- og astréveirum med rauntima RT-PCR i stad EIA a Veirufreedideild
Landspitalans eru adallega peir ad nidurstédur fast fyrr og adferdin er ddyrari. Einnig fylgir adferdinni

meiri hagreeding par sem heaegt er ad profa & samatima fyrir nor6- og sapdveirum par sem sama
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programmid (Noroéfast) er notad. bo6tt nidurstddur rannséknarinnar hafi ekki synt fram & ad rauntima
RT-PCR sé neemari adferd pa eru rannsoknir sem benda til pess (Rovida o.fl., 2013; Royuela o.fl.,
2006). Rannsoknir hafa einnig synt fram & ad med baettum probum og primerum megi gera adferdir
naemari (Chan o.fl., 2006).

Eins og sja ma & mynd 11 voru 37 (9,1%) af 408 innsendum synum greind jakvaed fyrir rétaveirum.
Ef skodaod er hlutfall jakveedra syna hja fullordnum (15 ara og eldri) pa var pad 3,5% sem er nokkud
svipad og sambeerilegar rannsoknir hafa synt fram 4, til deemis var hlutfall rétaveirusykinga 3% i
rannsokn Svenungsson og félaga (Svenungsson o.fl., 2000). Einnig kemur fram i yfirlitsranns6kn um

rétaveirur i fullordnum ad hlutfall sykinga af véldum peirra sé a bilinu 3-5% (Anderson o.fl., 2004).

Alls voru 27 (22,7%) af 119 innsendum synum Ur bérnum & aldrinum 0-4 ara greind jakvaed fyrir
rétaveiru. betta hlutfall er adeins leegra en adrar sambeerilegar rannsoknir hafa synt fram 4, til deemis
kemur fram i yfirlitsgrein Ogilvie og félaga ad hlutfall idrakveisusykinga i 16ndum vestur Evropu af
voldum rétaveira er a bilinu 25,3-63,5% (Ogilvie o.fl., 2012). Yang og félagar greindu hinsvegar fra
svipudum nidurstddum par sem hlutfall rétaveirusykinga i bérnum 0-4 ara var 20,2% (Yang o-fl.,
2010). A mynd 12 ma sja dreifingu jakvaedra rotaveirusyna hja bérnum 0-4 ara en par greindust
einungis jakvaed syni fra bornum a fyrsta, 6dru og pridja aldursari en engin hja bérnum a fjéréa og
fimmta aldursari. Pessi nidurstada eru i samraemi vid rannsokn Parashar og félaga par sem kemur
fram ad flest born hafa verid sykt fyrir pridja eda fjorda aldursar (Parashar o.fl., 2003). A mynd 14 méa
sja ad rétaveira er algengust medal barna 0-4 ara af peim veirum sem préfad var fyrir i rannsékninni.
Pessi nidurstada er i samraemi vid pad sem kemur fram i yfirlitsgrein Ogilvie og félaga ad rétaveira sé

adal valdur idrakveisu i pessum aldurshopi (Ogilvie o.fl., 2012).

Pegar jakvaed rotaveirusyni eru skodud med tilliti til hvenger pau eru greind pa kemur fram einn
greinilegur toppur i april og annar minni i mai, likt og sja ma & mynd 13. Erfitt er ad tulka hvort hér sé

um ad reeda arstidabundna toppa tengda rétaveirusykingum par sem synin i rannsdknin voru of fa.

Alls voru prju (0,7%) af 408 synum innsendum synum greind jakveaed fyrir astréveirum. betta hlutfall
er adeins minna en kemur fram i yfirlitsgrein De Benedictis en par er hlutfall astréveira er & bilinu 2-
9%. Af 119 innsendum synum Ur bérnum 0-4 ara voru tvo (1,7%) jakveed (De Benedictis o.fl., 2011).
Pessi nidurstada er nokkud svipud og sambeaerilegar rannséknir hafa synt fram & eins og til deemis
greindu Chan-it og félagar ad hlutfall astréveirusykinga veeri 1,7% (Chan-it o.fl., 2010). bessi fau
jakveedu greindu syni ma Utskyra Gt fra pvi sem almennt er talid ad idrakveisa af véldum astréveira
valdi mildari einkennum og einnig er algengt ad han valdi einkennalausum sykingum (Jeong o.fl.,
2012; Walter o.fl., 2003). betta bendir til pess ad feerri leiti til leeknis vegna sykinga af véldum

astroveira.
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6 Alyktanir

Profad er na fyrir sapéveirum og néréveirum a Veirufreedideild Landspitalans i multiplex-préfi med
rauntima RT-PCR adferd. Einnig er leitad ad rota- og astréveirum med nyju rauntima RT-PCR
aoferdinni. Neesta skref er ad reyna ad beeta adferdir enn frekar fyrir leit ad rétaveirum og gera
multiplex-pr6f med RNaseP.

Dreifing jdkvaedra veirusyna & milli aldurshopa var eins og buast méatti vid pratt fyrir hversu fa syni
greindust jakveed. Hinsvegar var ekki heegt ad tulka nidurstédur jakvaedra syna med tilliti til

arstidabundna toppa par sem synin voru ekki négu morg og litid parf til ad skekkja pau.
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