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0s6b z prawidiowg odpornoscig zakazenie B19V zazwyczaj przebiega bezob-

jawowo. U dzieci moze wystgpi¢ rumien zakazny (,choroba pigta”, objawy
infekcji wirusowej przebiegajace z typowa wysypka), a u dorostych powieksze-
nie weziéw chlonnych, zte samopoczucie, béle stawowe, gorgczka oraz w rzad-
kich przypadkach objawy zapalenia mig¢$nia sercowego.

Kobiety, ktére wczesniej nie przechodzily infekgcji i nie posiadajg przeciwciatl
anty-B19V sg narazone na zakazenie parvowirusem B19 w okresie cigzy. Niesie to
ze soba ryzyko wystgpienia poronienia czy nieimmunologicznego obrzeku piodu
(zwlaszcza w I i II trymestrze cigzy) oraz niedokrwistosci ptodu czy noworodka.
Przeniesienie zakazenia B19V od matki do plodu moze by¢ réwniez przyczyng za-
palenia mies$nia sercowego, zapalenia watroby oraz zaburzen neurologicznych.
W wiekszosci przypadkéw rokowanie diugoterminowe u dzieci, ktére przezyja
wewnatrzmaciczng infekcje B19V jest dobre.

Szczegblng grupe chorych, u ktérych moga wystgpi¢ istotne problemy Kkli-
niczne w przebiegu zakazenia parvowirusem B19 stanowig osoby z niedoborem
odpornosci (np. zakazone wirusem HIV, chorzy otrzymujacy chemioterapie, leki
immunosupresyjne). U tych pacjentéw w wyniku reaktywacji B19V badz infekcji
de novo moze doj$¢ do np. przewlektej niedokrwistosci. Pacjenci z pobudzeniem
ukladu czerwonokrwinkowego w szpiku sg narazeni na wystgpienie przejscio-
wego przelomu aplastycznego.

Human parvovirus B19
PDB: 1558




EPIDEMIOLOGIA

Zakazenie parvowirusem B19 jest powszechne na calym $wiecie, dotyczy
gléwnie dzieci oraz mlodziezy. Odsetek oséb z przeciwciatami klasy IgG wzrasta
wraz z wiekiem i w populacji dorostych moze przekroczy¢ nawet 90%. Infekcja
B19V ma charakter sezonowy.

Na podstawie dotychczasowych obserwacji uwaza sie, ze nawet u 50% za-
kazonych kobiet ciezarnych nastepuje transmisja wirusa od matki do ptodu,
a u blisko 10% z nich obserwuje sie powazne powiklania, np. poronienie, nie-
immunologiczny obrzek ptodu czy niedokrwisto$¢. Trudna jest do oszacowania
liczba powikian majgcych wptyw na zdrowie i rozwdj dzieci urodzonych z zaka-
zeniem B19V. Szacuje sie, iz okoto 40% kobiet w wieku rozrodczym w Polsce jest
narazona na zakazenie B19V, a u 1-2% dochodzi do infekgji.

UWAGA: Przyjmujac, ze w Polsce co roku rejestrowanych jest 400 tysiecy
kobiet w cigzy nalezy szacunkowo uzna¢, ze u 6000 z nich dochodzi do za-
kazenia parvowirusem B19, a u 3000 ma miejsce transmisja wirusa do ptodu
i wowczas u okoto 300 plodéw nalezy spodziewac sie istotnych powikian
klinicznych. Uwaza sie, ze w Polsce jest to problem niedodiagnozowany.

Diagnostyka laboratoryjna zakazenia parvowirusem B19 u kobiet w cigzy jest
podejmowana w trzech sytuacjach:

a) podejrzenie infekcji B19V w przypadku ekspozycji na zakazenie (kontakt
kobiety w cigzy lub przed poczeciem z osoba, u ktérej zdiagnozowano zaka-
Zenie),

b) podejrzenie objawowego zakazenia B19V w cigzy w sytuacji stwierdzenia
objawo6w Kklinicznych u ciezarnej lub ptodu,

c) poronienie o nieznanej przyczynie.

Nieswoiste objawy kliniczne wystepujace w trakcie infekcji B19V moga towa-
rzyszy¢ rowniez innym zakazeniom wirusowym (np. rézyczce, grypie). Dlatego
tez w sytuacji uzasadnionej klinicznie nalezy wykona¢ badania diagnostyczne
pozwalajgce na zr6znicowanie zakazenia B19V i innych infekcji wirusowych.

Potwierdzenie aktywnego zakazenia B19V pozwala podjg¢ odpowiednie dzia-
lania polegajgce na odizolowaniu osoby zainfekowanej B19V od kobiet w cigzy
i chorych z innych grup zwigkszonego ryzyka wystapienia istotnych powiklan
bedgcych nastepstwem zakazenia. Moze mie¢ to szczeg6lne znaczenie dla czaso-
wej organizacji oddziatéw szpitalnych oraz przychodni w przypadku stwierdze-
nia zakazenia.

Badania serologiczne pozwalajg okresli¢ ryzyko zakazenia u kobiety w cigzy,
ktéra z racji wykonywanego zawodu (np. nauczyciel, pracownik stuzby zdrowia)
czy sytuacji rodzinnej (male dzieci w gospodarstwie domowym) moze by¢ szcze-
golnie narazona na infekcje B19V.

Swoista diagnostyka laboratoryjna zakazenia parvowirusem B19 oparta jest
na metodach immunoenzymatycznych oraz biologii molekularnej. W pierwszym
przypadku wykrywane sg przeciwciata anty-B19V, natomiast w drugim DNA wi-
rusa. Badaniem pomocniczym w diagnozowaniu zakazenia B19V jest ocena cyto-
logiczna szpiku.

Metody serologiczne wykorzystywane sg do badania przeciwcial anty-B19V
klasy IgM oraz IgG, ich stezenia i typéw konformacyjnych. Na rynku dostepne sg
testy immunoenzymatyczne (ELISA) oraz testy Western Blot (Immunoblot).

W niektérych przypadkach wskazana jest ocena przebiegu infekcji B19V
z wykorzystaniem badania przeciwcial w kolejnych probkach. Analiza wynikéw
pozwala oceni¢ dynamike zmian ich stezenia oraz dostrzec serokonwersje.

Z punktu widzenia diagnostycznego badania serologiczne sg przydatne szcze-
golnie u os6b immunokompetentnych (np. w diagnozowaniu rumienia zakazne-
g0, objawoéw poliartralgii, u kobiet w cigzy).

Metody molekularne oparte na wykrywaniu kwasu nukleinowego wirusa sta-
nowig nowoczesne i czule narzedzie diagnozujace zakazenie parvowirusem B19.
Obecnie stosowane sg testy oparte na amplifikacji kwaséw nukleinowych ge-
nerujgce wyniki jako$ciowe badz iloSciowe. Nowoczesng metodg, wspoiczesnie
najczesciej stosowana, jest reakcja tancuchowa polimerazy w czasie rzeczywi-
stym (real-time PCR) wykrywajaca pojedyncze kopie wirusa w réznym materia-
le, np. w petnej krwi, osoczu, surowicy, ptynie owodniowym, tkankach. Metoda
ta, wykorzystujgc techniki fluorescencyjne, pozwala oceni¢ ilo$¢ powstajgce-
go produktu reakcji w trakcie jej trwania. Jej zastosowanie umozliwia iloscio-
wa analize wiremii B19V oraz monitorowanie przebiegu zakazenia w czasie,
co w konsekwencji pomaga rozgraniczy¢ infekcje istotne i nieistotne klinicznie,
a w przypadku zastosowanego postepowania ograniczajgcego zakazenie pozwa-
la ocenic jego skutecznosc.

Zaréowno badania metodami serologicznymi, jak i molekularnymi niosg ze
soba trudnosci i ograniczenia.

Badania immunoenzymatyczne obarczone sg bledem zwigzanym z istniejg-
cym prawdopodobienstwem uzyskania wynikéw ujemnych u oséb zakazonych
oraz falszywie dodatnich. Sg to parametry specyficzne dla testow réznych pro-
ducentéw.



UWAGA: Przeciwciala anty-B19V nie sg wykrywane w pierwszej fazie zaka-
zenia — w okienku serologicznym — podczas gwaltownej replikacji wirusa
prowadzacej do osiggniecia maksymalnego stezenia DNA B19V.

W niektdrych sytuacjach, zwlaszcza kiedy stezenie wirusa jest bardzo wyso-
kie, okres kiedy nie wykrywa sie swoistych przeciwciat ulega wydtuzeniu. Jest to
zwigzane ze zjawiskiem wigzania przeciwcial produkowanych w poczatkowej
fazie zakazenia, ktére majg charakter neutralizujgcy, z wirionami B19V. Aktywne
domeny przeciwcial determinujgce ich swoisto$¢ moga by¢ w takiej sytuacji trud-
no dostepne i w rutynowym badaniu uzyskuje sie wyniki falszywie negatywne.

Zaobserwowanie serokonwersji umozliwia rozpoznanie rozpoczecia sie fazy
przewleklej zakazenia B19V. Wykrycie wylacznie przeciwciat klasy IgG nie za-
wsze pozwala zréznicowac aktualng infekcje od zakazenia przebytego. Wyniki
badan przeciwciat anty-B19V moga nie by¢ informatywne u osob z obnizong od-
pornoscia, leczonych immunosupresyjnie oraz w diagnozowaniu przypadkow
zakazenia B19V u piodu.

Diagnostyka zakazenia parvowirusem B19 oparta na technikach biologii mo-
lekularnej réwniez niesie ze sobg pewne trudnosci. Niektore testy (zaréwno ko-
mercyjne, jak i tzw. home-made) nie wykrywajg lub zanizajg stezenie niektdrych
form polimorficznych, w szczegélnosci genotypu 2 1 3.

UWAGA: Nalezy uzywac testow, co do ktérych mamy pewnos¢, ze wykrywaja
wszystkie formy polimorficzne wirusa B19 z takg samg czuto$cig.

Istotne trudnosci diagnostyczne zwigzane sg takze z ryzykiem otrzymania
wynikéw falszywie ujemnych w prébkach z wysoka wiremia B19V.

Z taka sytuacjg mozemy mie¢ do czynienia we wczesnej fazie zakazenia lub
u 0s6b z obnizong odpornoscia, kiedy wiremia dochodzi nawet do 10 IU/ml.
Aby unikna¢ wydania wyniku falszywie ujemnego, wazna jest wnikliwa analiza
wykreséw fluorescencji w trakcie badan metoda real-time PCR.

UWAGA: W przypadku podejrzenia zakazenia B19V ze skrajnie wysoka wire-
mig ostateczna interpretacja wyniku winna by¢ oparta na analizie rozcien-
czonej probki (zobacz: Pol ] Microbiol 2010; 59(2): 129-132).

Ze wzgledu na mozliwo$¢ wystgpienia wysokiej wiremii w trakcie zakazenia
B19V szczegoélnie wazne jest zachowanie procedur, ktére ograniczg mozliwosé
kontaminacji. Wygenerowanie wyniku falszywie dodatniego moze nastgpi¢ nie
tylko, jak w kazdym badaniu technikg PCR, na skutek zanieczyszczenia ujemnej
probki produktem amplifikacji, ale takze czgsteczkami wirusa obecnymi w bada-
nym materiale. Do kontaminacji moze doj$¢ zaréwno w fazie przedanalitycznej,
jak i podczas izolacji DNA.

Nalezy zaznaczy¢, iz samo wykrycie DNA B19V nie zawsze wskazuje na
wczesng faze infekcji. Niska wiremia B19V moze utrzymywacé sie miesigcami,
a nawet latami przy braku jakichkolwiek objawoéw klinicznych. Dlatego tez za-

stosowanie badan iloSciowych pozwala na zréznicowanie zakazenia ostrego
o potencjalnym znaczeniu klinicznym i przewleklego, do ktérego mogto dojs¢
nawet wiele lat wczes$niej. W pierwszej fazie zakazenia liczba czgsteczek wi-
rusa B19 jest bardzo wysoka, a nastepnie spada. Nalezy przy tym pamietad, iz
u os6b z obnizong odpornoscig wysoka wiremia B19V moze utrzymywacé sie
dtuzej niz u os6b immunokompetentnych. Zmniejszenie ilo$ci wirusa moze na-
stapi¢ w wyniku terapii majacej na celu podniesienie odpornosci u chorego,
zwlaszcza odpowiedzi immunologicznej typu humoralnego, poprzez zmniejsze-
nie dawek lekéw immunosupresyjnych czy podanie immunoglobulin.

UWAGA: Do oceny przebiegu zakazenia, w tym skutecznosci postepowania
terapeutycznego, zaleca sie monitorowanie stezenia DNA B19V.

Medyczne laboratorium diagnostyczne opracowuje, wdraza i stosuje pro-
cedure zlecania badan laboratoryjnych oraz udostepnia formularz zlecenia bada-
nia laboratoryjnego zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia o standardach
jakosci w medycznym laboratorium diagnostycznym. Laboratorium diagnostycz-
ne wykonujgce badania dostarcza zleceniodawcy formularz zlecenia badania la-
boratoryjnego oraz przekazuje informacje dotyczace sposobu pobierania mate-
rialu do badan, jego przechowywania i transportu, a nastepnie zleceniodawca
potwierdza pisemnie zapoznanie sie z nimi.

W medycznym laboratorium diagnostycznym jest prowadzona doku-
mentacja medyczna (w tym zlecenia badan laboratoryjnych), przechowywana
i przetwarzana zgodnie z przepisami dotyczgcymi dokumentacji medyczne;.

Nalezy $ci$le przestrzegac zalecen producentéw odczynnikéw, probéwek
1 uzywanych systeméw pobran stosowanych do pozyskania materiatu do badan
(stosowanych antykoagulantéw) oraz parametréw wirowania. Systemy stuzace
do pobierania prébek pochodzace od réznych producentéw réznig sie miedzy
sobg, dlatego przestrzeganie warunkéw postepowania z materialem biologicz-
nym moze miec istotny wplyw na uzyskane wyniki.

W przypadku badan serologicznych nalezy pobiera¢ krew na skrzep
(najlepiej do probdéwki prézniowej z zelem separujgcym) i po odwirowaniu
otrzymang surowice przesta¢ do medycznego laboratorium diagnostycznego
wykonujacego badanie. Medyczne laboratorium diagnostyczne informuje, jaka
objetos$¢ probki jest wymagana, uwzgledniajac:



1. wymagania producenta stosowanego testu,

2. potencjalne powtorzenie badania w przypadku uzyskania niewaznego wy-
niku badania,

3. dostepno$¢ materialu (objeto$¢ pobranej krwi od dziecka/plodu powin-
na by¢ mniejsza niz od osoby dorostej). W przypadku braku dostepu do prébki
surowicy dopuszcza sie wykonanie badania w osoczu (krew pobrana na EDTA
w systemie zamknietym).

Krew na badania molekularne nalezy pobiera¢ na skrzep wylacznie do
probéwek prézniowych z zelem separujagcym w systemie zamknietym i prze-
sta¢ po odwirowaniu. Otwarcie probéwek winno nastgpi¢ dopiero w medycznym
laboratorium diagnostycznym wykonujgcym badanie przy zachowaniu najwyz-
szych procedur chronigcych prébki przed zanieczyszczeniem. Takie postepo-
wanie zmniejsza ryzyko kontaminacji na etapie przedanalitycznym i ogranicza
prawdopodobienstwo wynikéw fatszywie dodatnich. Dopuszcza sie¢ wykonanie
badania w osoczu, przy czym nalezy stosowac probowki z antykoagulantem —
EDTA. Nie wolno pobiera¢ krwi do proboéwek z antykoagulantami bedgcymi inhi-
bitorami PCR (np. z heparyng). Objetos¢ pobranego materialu powinna uwzgled-
nia¢ czynniki podane w pkt. 3.2.

W przypadku zlecenia na badanie serologiczne i molekularne w jednej prébce
u tego samego pacjenta nalezy wytgcznie pobiera¢ krew (na skrzep lub EDTA) do
probéwek prézniowych.

Probéwka z pobranym materiatem powinna zawiera¢ nastepujgce dane
pacjenta:

1. imie i nazwisko,
2. PESEL,

3. date pobrania,
4. kod paskowy.

Informacje dotyczace pobierania materialu do badan, jego przechowywa-
nia i transportu.

Nalezy pamietad, iz rodzaj badanego materiatu (surowica lub osocze), system
pobierania i transport muszg by¢ zawsze zwalidowane ze stosowanym testem
diagnostycznym celem unikniecia btedéw przedanalitycznych i zapewnienia
wiarygodnych wynikéw zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia
23.03.2006 w sprawie standardéw jakos$ci dla medycznych laboratoriéw dia-
gnostycznych i mikrobiologicznych [Dz.U. nr 61 poz. 435 z pézn. zm.|. Warunki
i czas transportu krwi muszg spetniaé zalecenia medycznego laboratorium dia-
gnostycznego wykonujgcego badania (patrz pkt. 2.1.).

Material do badan laboratoryjnych jest traktowany jako potencjalnie
zakazny i musi by¢ przesylany do medycznego laboratorium diagnostycznego
zgodnie z zasadami transportu materiatu zakaznego. W skrécie — szczelny po-
jemnik z materialem biologicznym powinien by¢ umieszczony w wiekszym po-
jemniku zabezpieczajacym przed zgnieceniem i zawierajgcym absorbent wchia-
niajgcy materiat biologiczny w przypadku ewentualnego uszkodzenia probowki.
Ten pojemnik nalezy nastepnie umiesci¢ w opakowaniu z odpowiednimi wktada-
mi chlodzgcymi umozliwiajgcymi zachowanie wymaganej temperatury w czasie
transportu oraz oznakowanym ,materiat zakazny”.

Medyczne laboratorium diagnostyczne opracowuje, wdraza i stosuje pro-
cedury przyjmowania, rejestrowania i oznakowania materiatu do badan.

Medyczne laboratorium diagnostyczne sprawdza zgodnos$¢ danych ze
zlecenia z oznakowaniem materialu oraz przydatnos¢ materiatu do badania.

W przypadku stwierdzenia przez medyczne laboratorium diagnostyczne
niezgodnosci otrzymanego materialu z wymaganiami dotyczacymi pobierania,
transportu lub innych nieprawidlowos$ci powodujgcych, ze material nie moze
by¢ wykorzystany do badania, pracownik zgtasza ten fakt kierownikowi medycz-
nego laboratorium diagnostycznego lub osobie przez niego upowaznionej, kté-
rzy w razie potwierdzenia niezgodnos$ci mogg zakwalifikowaé materiat jako nie-
zdatny do badania i odméwi¢ wykonania badania. Odmowe wykonania badania
odnotowuje sie¢ w dokumentacji. Dalsze postepowanie medyczne laboratorium
diagnostyczne uzgadnia ze zleceniodawcg.

Medyczne laboratorium diagnostyczne prowadzi dokumentacje dotyczg-
cg sposobu postepowania z materiatem biologicznym przed i po wykonaniu ba-
dania. W przypadku archiwizacji probek uwzglednia si¢ miejsce, czas oraz tem-
perature ich przechowywania.

Do diagnostyki medycznej in vitro nalezy stosowa¢ wyroby medyczne,
tj. aparature i testy diagnostyczne spelniajgce wymagania okreslone w ustawie
o wyrobach medycznych. W zwigzku z powyzszym, aparatura i odczynniki mu-
szg posiadac deklaracje zgodnosci z dyrektywg 98/79/EC. Tego rodzaju certyfikat,
jak réwniez inne certyfikaty renomowanych instytucji zajmujacych si¢ ochrong



zdrowia (np. FDA) stuzg potwierdzeniu jakos$ci produktu stuzgcego do laborato-
ryjnych badan markeréw zakazenia B19V.

Stosowane testy diagnostyczne powinny spelnia¢ wymagania zasadni-
cze okre$lone przez Ministra Zdrowia. Powyzsze musi by¢ potwierdzone wpi-
sem do bazy danych o wyrobach medycznych przeznaczonych do uzywania
w Rzeczpospolitej Polskiej prowadzonej przez Urzad Rejestracji Produktow
Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych. Prezes tego urze-
du udziela informacji publicznej o zawartosci bazy na wniosek producenta lub
medycznego laboratorium diagnostycznego, stad zaleca sie weryfikacje czy ustu-
godawca speinia wymagania gwarantujgce jako$¢ oferowanego produktu.

Stosowanie testéw PCR wytworzonych przez medyczne laboratorium
diagnostyczne (typu home-made) jest mozliwe wylgcznie po przeprowadzeniu
peinej walidacji metody ze szczegélnym uwzglednieniem czulosci i swoistosci.

Wyroby medyczne (aparaty i/lub odczynniki) powinny by¢ wiasciwie
dostarczone, prawidiowo zainstalowane i utrzymywane oraz uzywane zgodnie
z przewidzianym zastosowaniem, a uzytkownik jest obowigzany do przestrze-
gania instrukcji uzytkowania. Badania nalezy wykonywac i interpretowac ich
wyniki zgodnie z instrukcjg producenta testow diagnostycznych.

Wymagania dotyczgce testow wykrywajacych DNA parvowirusa B19

Badania metodami biologii molekularnej charakteryzujg sie bardzo wysoka
czuloscig i wykorzystywane sg do wykrywania obecno$ci DNA wirusa B19 w su-
rowicy lub osoczu. Niektore testy sg dopuszczone do wykonywania badan w pet-
nej krwi oraz ptynie owodniowym.

6.5.1. Zaleca si¢ stosowanie metody iloSciowej do wykrywania DNA B19V.
Ten rodzaj badania umozliwia odréznienie przewleklego zakazenia, relatyw-
nie czestego w populacji, zazwyczaj charakteryzujgcego sie niskg DNA-emig
(<10* IU/ml) i nie zwigzanego z objawami klinicznymi, od zakazenia w ostrej
fazie z wysokg DNA-emig, ktérej moga towarzyszy¢ objawy chorobowe.

6.5.2. Czulos$¢ analityczna testu oraz wynik badania powinny by¢ wyrazane
w jednostkach miedzynarodowych na mililitr (IUjml). Taki sposéb wyrazania
wyniku oraz charakterystyki testu umozliwia zar6wno poréwnywanie testow,
jak 1 wynikéw uzyskiwanych réznymi testami, w réznych medycznych laborato-
riach diagnostycznych.

6.5.3. Test stosowany do wykrywania DNA B19V musi wykrywac wszystkie
znane genotypy wirusa (1-3) z taka samgq czulos$cig. Czulo$¢ analityczna wykry-
wania form polimorficznych wyrazona w 95% LOD (limit of detection — granica
wykrywalnosci), w IU/ml musi by¢ potwierdzona przez producenta testu odpo-
wiednimi dokumentami.

6.5.4.

W przypadku monitorowania DNA-emii B19V konieczne jest analizowanie
tego samego rodzaju materialu biologicznego (np. tylko surowicy lub tylko
pelnej krwi) ze wzgledu na réznice stezenia B19V w réznych materiatach
biologicznych.

6.5.5. Nalezy stosowac¢ wytgcznie testy wyposazone w kontrole wewnetrzng
(IC —internal control). W przypadku uzyskania wyniku negatywnego IC konieczne
jest wdrozenie postepowania wskazanego przez producenta testu. Dodatkowo,
badanie rozcienczonej probki umozliwia identyfikacje zakazenia w przypadku
wyniku falszywie ujemnego, ktéremu towarzyszyt wynik negatywny IC spowo-
dowany wysokg wiremig B19V.

6.5.6. W przypadku kazdego wyniku ujemnego nalezy przeprowadza¢ analize
krzywej fluorescencji reakcji real-time PCR. Takie dzialanie umozliwia identyfi-
kacje wynikéw falszywie ujemnych bedacych nastepstwem wiremii przekracza-
jacej gorny prog liniowosci testu ilosciowego.

6.5.7. Medyczne laboratorium diagnostyczne jest zobowigzane do wykony-
wania minimum 100 badan iloSciowych DNA B19V na rok w celu zapewnienia
wymaganej jakosci wykonywanych badan molekularnych.

6.5.8. Nalezy zachowac procedury ograniczajgce kontaminacje ze wzgledu na
mozliwo$¢ diagnozowania probek z wysoka wiremig B19V.

Wymagania dotyczgce testow wykrywajacych przeciwciata skierowa-
ne do parvowirusa B19

UWAGA: W przypadku badan serologicznych bardzo istotna jest jakosc¢ sto-
sowanych testow diagnostycznych. Polskie doswiadczenia wykazaly, ze uzy-
wanie nieodpowiednich testéw prowadzi do otrzymywania wiekszej liczby
wynikow fatszywych/nieinformatywnych.

W doborze odpowiednich testow pomocne jest Sledzenie aktualnego
piSmiennictwa naukowego, w ktérym na podstawie badan prowadzonych
w niezaleznych osrodkach naukowych publikowane sg analizy dotyczace cha-
rakterystkijporownania dostepnych na rynku testéw do oznaczania przeciw-
cial anty-B19V.

6.6.1. Przy wyborze testu nalezy przede wszystkim bra¢ pod uwage swo-
isto$¢, czulos¢ oraz powtarzalnos¢ i odtwarzalnos$¢ uzyskiwanych wynikéw.
Jest to bardzo istotne w badaniu przeciwciat klasy IgM, ktére sa markerem ostre-
go zakazenia.

6.6.2. W przypadku badania przeciwciat klasy IgG, wynik iloSciowy pomaga
w roznicowaniu zakazenia przewlekiego i niedawno przebytego.



Medyczne laboratorium diagnostyczne prowadzi wewnetrzng kontrole
jakosci badan i uczestniczy w zewnetrznej kontroli jakosci zgodnie z rozporza-
dzeniem Ministra Zdrowia co najmniej raz w roku.

Za prowadzenie wewnetrznej kontroli jako$ci oraz uczestnictwo w pro-
gramach zewnetrznej kontroli jakoSci odpowiada kierownik medycznego labora-
torium diagnostycznego lub wyznaczony przez niego pracownik.

Dokumentacja kontroli jakosci badan jest przechowywana przez okres
20 lat zgodnie z przepisami dotyczacymi dokumentacji medycznej.

Diagnostyka zakazenia parvowirusem B19 u kobiet w cigzy winna 1gczy¢
badania:

O swoistych przeciwcial, zaré6wno klasy IgG jak i IgM, metodami immunoezy-
matycznymi oraz
0 DNA B19V metodami biologii molekularne;j.

Spos6b prowadzenia laboratoryjnej diagnostyki zakazenia B19V u kobiet
W cigzy zostal przedstawiony na Schemacie nr 1.

8.2.1. W sytuacji, kiedy przeciwciala anty-B19V nie sa wykrywane u kobie-
ty ciezarnej, jedynym instrumentem diagnostycznym potwierdzajagcym infekcje
jest badanie metodg biologii molekularnej. Ma to szczegdlne znaczenie u kobiet
krotko po ekspozycji na zakazenie — w okienku serologicznym.

UWAGA: Badanie przeciwciat anty-B19V nalezy wykonywac nie wczesniej niz
2 tygodnie po kontakcie z osobg zakazong, np. z rumieniem zakaznym.

8.2.2. W przypadku wykrycia przeciwciat anty-B19V klasy IgM badz jedno-
czesnie IgM i IgG, badanie real-time PCR pozwoli potwierdzi¢ aktualng infekcje,
a tym samym moze by¢ pomocne w podjeciu decyzji co do dalszego postepowa-
nia terapeutycznego.

Uwaga: Swoisto$¢ pierwotnego wyniku dodatniego w klasie IgM musi
by¢ potwierdzona wykryciem DNA B19V lub/i udokumentowaniem serokon-
wersji.

8.2.3. Wobec wykrytych przeciwcial anty-B19V klasy IgG u kobiety cie-
zarnej aktualng infekcje mozna wykluczy¢ jedynie wykonujgc badanie meto-
da biologii molekularnej. W przypadku potwierdzenia obecnosci DNA B19V,
wynik badania ilo§ciowego pomaga rozstrzygnac czy mamy do czynienia z za-
kazeniem, do ktorego doszto w ciggu ostatnich kilku miesiecy czy tez z zakaze-
niem przewlekiym.



Schemat 1. Algorytm postepowania diagnostycznego u kobiet w cigzy z podejrze-
niem zakazenia parvowirusem B19

Etap I. Badanie markeréw serologicznych

/ | | \
IgM (-) IgM (+) IgM (+) IgM (-)
IgG (-) I8G (-) IgG (+) IgG (+)
brak zakazenia o zakazenie
lub okienko aktualne zakazenie przewlekte lub
serologiczne lub wynik falszywie dodatni brak zakazenia

l l

Etap II. Badanie DNA B19V (real-time PCR )
| |

DNA B19V (-) DNA B19V (+)
| |

brak zakazenia zakazenie

/ N\

ostre
(w tym takze w okienku PrzeWIEkle
serologicznym)

Postepowanie diagnostyczne u ptodéw z podejrzeniem zakazenia pa-
rvowirusem B19 powinno opierac si¢ na badaniu real-time PCR. Ze wzgledu na
niedojrzalos¢ uktadu immunologicznego u ptodu, a co za tym idzie mozliwos¢
braku produkcji przeciwciat neutralizujacych, diagnostyka B19V metodami sero-
logicznymi moze nie potwierdza¢ wewngtrzmacicznego zakazenia B19V (prze-
niesienia infekcji od matki do dziecka).

Uwaga: W sytuacji wystgpienia powiklan u ptodu, monitorowanie DNA-emii
B19V moze by¢ pomocne w podjeciu decyzji o postepowaniu leczniczym
(np. podanie transfuzji doptodowej czy immunoglobulin).

Formularz sprawozdania z badan parvowirusa B19 musi by¢ zgodny
z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 21 grudnia 2010 r. w sprawie doku-
mentacji medycznej.

Wyniki badania markeréw zakazenia B19V muszg by¢ autoryzowane
przez diagnoste laboratoryjnego posiadajacego odpowiednig specjalizacje lub/i
co najmniej dwuletnie doswiadczenie w tej dziedzinie diagnostyki lub lekarza
bedacego jednoczesnie diagnostg laboratoryjnym czy tez, posiadajgcego wiedze
1 umiejetnosci w zakresie wykonywania czynnosci diagnostyki laboratoryjnej
uzyskanych w ramach specjalizacji zgodnie z rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia
z dnia 11.12.2012 roku w sprawie wykazu specjalizacji uprawniajgcych lekarza
do samodzielnego wykonywania czynno$ci diagnostyki laboratoryjnej w me-
dycznym laboratorium diagnostycznym [Dz.U. 2012 poz. 1420] i posiadajgcego
co najmniej dwuletnie doswiadczenie w tej dziedzinie diagnostyki.

Uwaga: W przypadku badan DNA B19V osoba autoryzujgca wynik powinna
legitymowac sie doswiadczeniem w diagnostyce molekularnej wiruséw.

Interpretacja uzyskanych wynikéw badan przeciwcial anty-B19V klasy
IgM i IgG oraz formulowanie wyniku na sprawozdaniu muszg by¢ zgodne z za-
leceniami producenta dostepnymi w ulotce zatgczonej do testu. Wyniki sg jako-
$ciowe lub ilosciowe, wyrazane w jednostkach na mililitr [U/ml] i interpretowane
s w nastepujacy sposob:

O dodatni (+) (odpowiednio w klasie IgM lub IgG) — co oznacza: stwierdzono
obecnos¢ przeciwcial (odpowiednio w klasie IgM lub IgG),

0 ujemny (-) — nie stwierdzono obecnosci przeciwcial (odpowiednio w Kklasie
IgM lub IgG),

O watpliwy (+]-) (odpowiednio w klasie IgM lub IgG) — przeciwciala na granicy
wartos$ci wyniku dodatniego i ujemnego (odpowiednio w klasie IgM lub IgG).
Wynik najlepiej wyraza¢ w jednostkach miedzynarodowych, gdyz wowczas

mozliwe jest poréwnanie rezultatéw badan roznymi testami oraz interpretowa-

nie ich w oparciu o piSmiennictwo $§wiatowe positugujgce sie tymi samymi jed-
nostkami. W przypadkach stosowania innych jednostek te same wartosci moga
by¢ nieporéwnywalne.

Wyniki badan ilo§ciowych DNA B19V muszg zawiera¢ informacje o rodza-
ju badanego materialu, a takze muszg by¢ podawane w jednostkach miedzyna-
rodowych [IU/ml]. Sg one interpretowane w nastepujacy sposob:

O wykryto DNA B19V — obecny parvowirus B19 u kobiety ciezarnej — wartos¢
stezenia podana w IU/ml (aktualne zakazenie B19V — poziom DNA-emii po-
maga w rozstrzygnieciu, czy mamy do czynienia z zakazeniem toczacym sie
od niedawna, czy ma ono charakter przewlekly),



O nie wykryto DNA B19V - brak parvowirusa B19 w materiale biologicznym
pobranym od kobiety ciezarnej (brak aktualnego zakazenia B19V).

Formularz sprawozdania z badania laboratoryjnego moze by¢ przekaza-
ny w formie elektronicznej z zachowaniem wymagan prawnych.

Medyczne laboratorium diagnostyczne archiwizuje wyniki przez czas
okreslony w przepisach dotyczgcych dokumentacji medycznej [rozporzadzenie
Ministra Zdrowia z dnia 21 grudnia 2010 r. w sprawie dokumentacji medycznej].

W Tabeli 1 dodatkowo przedstawiono postepowanie diagnostyczne w sytu-
acji szczegolnej — gdy badanie DNA B19V nie jest dostepne.

W przypadku stwierdzenia zakazenia (patrz Schemat 1, Tabela 1) na
sprawozdaniu z badania nalezy umies$ci¢ komentarz "Pacjentka w cigzy, u kto-
rej potwierdzono zakazenie powinna zosta¢ skierowana do osrodka potozni-
czego na III poziomie referencyjnosci w celu przeprowadzenia dalszej specja-
listycznej diagnostyki oraz monitorowania stanu zdrowia”. W osrodku potoz-
niczym na III poziomie referencyjnosci ptéd bedzie monitorowany w kierunku
objawdéw niedokrwistosci poprzez wykonanie badania ultrasonograficznego,
w tym MCA-PSV (zazwyczaj 1 raz w tygodniu az do 20 tygodnia cigzy po ekspozy-
¢ji na zakazenie B19V). W przypadku stwierdzenia obrzeku uogélnionego ptodu
badz podejrzenia niedokrwistosci (wzrost MCA PSV > 1,5 wielokrotnos$ci media-
ny — MoM) konieczne jest skierowanie pacjentki do specjalistycznego osrodka,
w ktérym bedzie mozliwe podjecie leczenia wewngtrzmacicznego ptodu obej-
mujgcego wykonanie transfuzji doptodowej.

Tabela 1. Zasady interpretacji wynikéw markeréw serologicznych zakazenia B19V
u kobiet w cigzy oraz wskazanie dalszego postepowania diagnostycznego w przypadku

braku dostepu do badania DNA B19V (sytuacja szczegdlna)

Dalsze postepowanie diagnostyczne
IgM IgG Interpretacja wyniku w przypadku braku dostepu do badania
DNA B19V (sytuacja szczegolna)

Brak zakazenia, pacjentka nie . . . .
. Lo Wykluczenie/potwierdzenie zakazenia —
przechodzita zakazenia lub

- ~ | wezesny etap zakazenia (okienko powtdrzenie badania swoistych IgM i IgG za

serologiczne) 2 tygodnie
Potwierdzenie zakazenia — powtérzenie badania
+ — | Wczesny etap zakazenia swoistych IgM i IgG za miesigc (powinny
pojawic sie IgG)
Potwierdzenie zakazenia — powtérzenie
+ + | Wczesny etap zakazenia badania swoistych IgM i IgG za miesigc

w celu obserwacji serokonwersji (zanik IgM przy
wzroscie stezenia IgG)

Aktualne zakazenie lub zakazenie |Brak mozliwosci wykluczenia/potwierdzenia
przebyte w przesztosci zakazenia bez wykonania badania DNA B19V

Prenatalne podejrzenie niedokrwistosci u ptodu postawione na podsta-
wie nieprawidlowych przeplywdéw w tetnicy sSrodkowej mézgu ptodu — MCA PSV
(z towarzyszacym lub nie obrzekiem ptodu) jest wskazaniem do pobrania krwi
plodu.

Uwaga: U plodéw monitorowanych z powodu podejrzenia zakazenia/infek-
cji B19V pobiera sie probke krwi w celu oznaczenia parametréw morfo-
logicznych (stezenie hemoglobiny, liczba ptytek krwi oraz retikulocytéw)
oraz wykonania badania DNA B19V i potwierdzenia przeniesienia zakaze-
nia B19V od matki do ptodu.

Dalsze postepowanie uzaleznione jest od stanu ptodu i wynikéw badan labora-
toryjnych. Najczesciej, w przypadku niedokrwistosci spowodowanej zakazeniem
B19V, wystarczajgcym postepowaniem jest jedna/dwie transfuzje doptodowe.
Istotnym czynnikiem rokowniczym wydaje sie by¢ liczba erytroblastow we krwi
obwodowej, poniewaz wysoka erytroblastoza wskazuje na mozliwos$¢ samoist-
nej regeneracji uktadu czerwonokrwinkowego. U plodéw z ciezkim obrzekiem
uogodlnionym, kardiomegalig i objawami niewydolno$ci serca mozna dodatkowo
rozwazy¢ leczenie wspomagajgce digoksyna.

Kobiety ciezarne leczone z powodu powaznych nastepstw parwowiro-
zy u plodu powinny znajdowac sie pod $cistym nadzorem lekarskim, poniewaz
obrzek uogdlniony plodu moze stanowic zagrozenie dla kobiety ciezarnej w me-
chanizmie rozwoju tzw. zespotu lustrzanego (,mirror syndrome”).



Uwaga: Wystgpienie objawow tzw. zespotu lustrzanego u kobiety ciezarnej,
przy utrzymywaniu sie objawow u plodu (obrzeki uogélnione, w krancowym
stadium niewydolno$¢ oddechowo-kragzeniowa) jest stanem zagrozenia zycia
i jest uwazane za wskazanie do zakonczenia cigzy.
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