Journal of Transfusion Medicine

m 2014, tom 7, nr 2, 61-72
g Copyright © 2014 Via Medica

VIA MEDICA ARTYKUE POGLADOWY ISSN 1689-6017

Bezpieczenstwo przetoczen krwi
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Streszczenie

Podczas 23. Zjazdu Miedzynarodowego Towarzystwa Przetaczania Krwi w Amsterdamie
omawiano roznorodne aspekty dzialan zmierzajgcych do ograniczania ryzyka przenoszenia
czynnikow zakaznych drogg krwi. W niniejszym opracowaniu zwrocono szczegolng uwage na:
trudnosci zwigzane z procedurq kwalifikacji dawcow krwi, miedzy innymi na zjawisko tak
zwanych test seekers (0sob zglaszajgcych sig, by oddac krew przede wszystkim w celu uzyskania
wynikow badan wirusologicznych), sformulowania zawarte w ankietach epidemiologicznych,
Zrodla zakazen dawcow, u ktorych stwierdzono markery infekcji, oraz efektywnosc roznych
strategii prowadzenia badan przeglgdowych markerow zakazenia HBV. Przedstawiono naj-
wazniejsze informacje odnoszqce si¢ do nowo pojawiajgcych sie czynnikow zakaznych, miedzy
innymi wirusow, takich jak wirus Zachodniego Nilu (WNV) i wirus Dengi (DENV) uzna-
wanych obecnie za najwigksze potencjalne zagrozenie dla bezpieczenstwa przetoczen oraz do
kategoryzacji EID wprowadzonej przez grupy ekspertow ze Stanow Zjednoczonych i Europy.
Poswigcono takze uwage innym czynnikom zakaznym, istotnym dla bezpieczenstwa transfuzji,
takim jak ludzki wirus cytomegalit (CMV) 1 parwowirus B19 (B19V). Podsumowano wyniki
dotychczasowych prac badawczych, ktorych celem bylo ograniczenie ryzyka powiklan wywoly-
wanych przez bakterie. W niniejszym opracowaniu omowiono rowniez doniesienia zaprezen-
towane przez polskq stuzbe krwi.

Stowa kluczowe: kwalifikacja dawcéw krwi, badanie przegladowe, nowo pojawiajace sie
czynniki zakazne
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W czerwcu 2013 roku w Amsterdamie od-
byl sie Regionalny Kongres Miedzynarodowego
Towarzystwa Przetaczania Krwi (ISBT, Interna-
tional Society of Blood Transfusion), na ktorym
byli obecni zaréwno delegaci z panstw Europy,
jak 1 liczni przedstawiciele innych kontynentow.
Podsumowanie najnowszych obserwacji i osiag-
nie¢ w dziedzinie transfuzjologii prezentowano
— jak co roku — podczas sesji plakatowych oraz
wielu wykladow plenarnych. Oddzielng sekcje
plakatowa po§wiecono zakazeniom przenoszonym
droga transfuzji. Sekcja ta obejmowata podgrupy,
w ktorych omawiano strategie badan przeglado-
wych, problemy zwiagzane z zakazeniami wirusem
zapalenia watroby typu B (HBV, hepatitis B virus),
typu C (HCV, hepatitis C virus), ludzkim wirusem
upo$ledzajacym odpornos$¢ (HIV, human immuno-
deficiency virus), bakteriami, pasozytami oraz nowo
wylaniajagcymi sie czynnikami zakaznymi. Kwestie
zwiazane z bezpieczenstwem przetoczen poruszano
rowniez w innych podgrupach, zajmujacych sie mie-
dzy innymi rekrutacja dawcow krwi. Problematyke
czynnikOw zakaznych przenoszonych przez krew
1 jej sktadniki omawiano na kilku sesjach wykta-
dowych (tzw. ISBT Academy). Sesje te dotyczyly
perspektyw chorob zakaznych przenoszonych przez
transfuzje (2 czesSci), motywacji dawcoéw do odda-
wania krwi oraz bezpieczenstwa donacji, a takze
zakazen bakteryjnych produktow krwiopochodnych,
zagrozen dla dostepnoSci 1 bezpieczenstwa krwi,
nowych zakazen, niejasnoSci dotyczacych zakazen
oraz badania kwaséw nukleinowych wirusoéw. W ni-
niejszym opracowaniu zwrocono szczegolng uwage
na trudnoS$ci zwiazane z kwalifikacjg dawcow krwi
[tzw. test seekers (TS), formutowanie ankiet epide-
miologicznych, Zrodla zakazen dawcow, u ktorych
wykryto markery wirusa/-0w] oraz efektywno$§¢é
roznych strategii prowadzenia badan przegladowych
markerow zakazenia HBV. Przedstawiono takze
wybrane doniesienia poSwiecone:

— nowo wylaniajacym sie czynnikom zakaznym
(EID, emerging infectious diseases),

— kategoryzacji EID przez grupy ekspertow ze
Stanéw Zjednoczonych i Europy,

— wirusom, ktore wediug nich stanowia obecnie
najwieksze potencjalne ryzyko dla bezpie-
czenstwa przetoczen [wirus Zachodniego Nilu
(WNV, West Nile virus) 1 wirus Dengi (DENY,
Dengue virus)].

Przytoczono najwazniejsze watki z dysku-
sji na temat ograniczania ryzyka przeniesienia
zakazenia ludzkim wirusem cytomegalii (CMV)

1 parwowirusem B19 (B19V). Podsumowano takze
wyniki dotychczasowych wysitkow majacych na
celu ograniczenie ryzyka powiklan wywolywanych
przez bakterie oraz streszczono prezentacje przy-
gotowane przez polska stuzbe krwi.

Kwalifikacja dawcy

Prelegenci wystepujacy podczas konferencji
zwracali uwage, ze pomimo stosowania bardzo
czulych testow w badaniach przegladowych przed
oddaniem krwi przez dawce nadal niezbedna jest
odpowiednia procedura jego kwalifikacji na podsta-
wie wywiadu epidemiologicznego. Dyskwalifikacji
nadal powinny podlegac osoby z grupy ryzyka
zakazenia czynnikami zakaznymi przenoszonymi
droga krwi. Podkre§lano konieczno$¢ aktualizacji
kryteriow kwalifikacji dawcow na podstawie naj-
nowszych danych epidemiologicznych oraz ustalen
dotyczacych drog zakazenia, co pozwoli unikaé
nieuzasadnionej straty dawcow [1].

W tym kontekscie zwraca uwage znaczna liczba
informacji po§wieconych optymalizacji procedury
kwalifikacji dawcow pod katem zmniejszania ryzy-
ka zakazenia wirusem HIV. Istotnym problemem
obserwowanym w wielu krajach jest zgtaszanie sie
do punktéw pobran krwi osob, ktérych pierwotng
motywacja jest wylacznie uzyskanie wynikéw badan
wirusologicznych. Jest to grupa TS, ktora stanowi
narastajacy problem zwlaszcza w sytuacji ograniczo-
nego dostepu do badan przegladowych poza obsza-
rem krwiodawstwa. Do grupy TS nalezg zazwyczaj
osoby, ktore podejrzewaja, ze moga by¢ zakazone
wirusem HIV, chociaz przed donacja nie zglaszaja
sytuacji obarczonych istotnym ryzykiem takiego
zakazenia, poniewaz chcg unikna¢ dyskwalifikacji,
zanim probka ich krwi zostanie przebadana. Analizie
tego problemu poSwiecono miedzy innymi badanie
przeprowadzone w Brazylii w latach 2009-2011
z udzialem 341 dawcow zakazonych HIV (grupa I)
oraz 791 dawcow, u ktorych nie wystapity markery
zakazenia (grupa II). Osoby te poproszono — od-
powiednio po identyfikacji zakazenia lub oddaniu
krwi — o odpowiedz na pytanie, czy zglosily sie do
oddania krwi, poniewaz chcialy sie podda¢ badaniom
w kierunku czynnikéw zakaznych. Do kategorii TS
nalezato 15,5% respondentow z grupy I, w grupie 11
za$ tego typu deklaracje zlozylo okoto 5%. W gru-
pie I nie obserwowano istotnych réznic pod wzgle-
dem orientacji seksualnej. Dawcy TS znacznie cze$-
ciej podejmowali ryzykowne zachowania seksualne
przed donacja, niezaleznie od tego, czy wykryto
u nich zakazenie HIV czy nie. Warto podkreslic, ze
az 5% spo$rod osob zakazonych zglosilo sie, aby

62 www. jtm.viamedica.pl



Piotr Grabarczyk, Aneta Kopacz, Bezpieczenstwo przetoczen krwi

oddac krew, chociaz wyniki badan wirusologicznych
wykonanych w innych laboratoriach wskazywaty na
zakazenie [2].

Tego samego problemu dotyczyto doniesie-
nie z Sao Paulo — rownie licznej brazylijskiej
aglomeracji. Wykazano, ze u 2,4% kandydatow na
dawcow motywacja, ktora towarzyszyla zglosze-
niu do oddania krwi, byta che¢ wykonania badania
w kierunku zakazenia HIV. W tym przypadku
autorzy badania usitowali dociec, jakie byly pier-
wotne przyczyny takiego zachowania. Okazalo sie,
ze najczestsza przyczyna byly zle doSwiadczenia
dotyczace badan w kierunku HIV wykonywanych
w punktach $§wiadczacych takie ustugi, niezwig-
zanych z krwiodawstwem. Respondenci zwracali
szczegoblng uwage na diugi czas oczekiwania na
wyniki badania, niesatysfakcjonujaca porade oraz
zte warunki panujace w takich placowkach, a tak-
ze na brak prywatnos$ci. Sposréd 6000 dawcow
uczestniczacych w badaniu ankietowym okoto 38%
poddawalo sie juz wczes$niej badaniom w kierunku
HIV poza krwiodawstwem [3].

Podczas zjazdu prezentowano liczne analizy
dotyczace zrodel zakazenia u oso6b, u ktérych
wykryto markery wirusa HIV. Analiza przepro-
wadzona przez Wiochow objeta 218 niedoszlych
dawcow: 29,4% dawcow przyznalo sie do zachowan
ryzykownych w okresie 4 miesiecy przed donacja,
28,9% w okresie wczeSniejszym niz 4 miesigce
przed donacja, a w przypadku 41,7% ankietowanych
zrodio zakazenia pozostalo nieznane. W grupie
64 0s6b elementem ryzyka (ang. 7isk exposure) byly
ryzykowne zachowania seksualne (n = 60, w tym
kontakty homoseksualne zadeklarowato 19 osob).
Sporadycznie zglaszano inne potencjalne przyczyny
zakazenia (interwencje chirurgiczne, podroze do
endemicznych obszarow, tatuaz — 4 osoby). Zwraca
uwage istotnie wyzsza czesto§¢ ryzykownych za-
chowan seksualnych wsrdd osob zakazonych HIV
u dawcow wielokrotnych w porownaniu z pierw-
szorazowymi. Jako przyczyny niezglaszania sytuacji
zwigzanych ze zwiekszonym ryzykiem zakazenia
wirusem HIV najczeSciej wymieniano przekona-
nie, ze wprawdzie ryzykowne zachowanie podjeto
(52,7%), ale prawdopodobienstwo zakazenia uzna-
no za niewielkie (29,3%), wskazywano takze na
problemy ze zrozumieniem pytan postawionych
w kwestionariuszu poprzedzajacym oddanie krwi
(6,9%). Stwierdzono zatem, ze uzyskane wyniki
powinny obligowac autoré6w ankiety do jednoznacz-
nego objasnienia terminu ,,ryzykowne zachowanie
seksualne podejmowane przed donacja”. Niezbedne
jest takze bardziej zrozumiate formutowanie pytan
w kwestionariuszu wypelnianym przed donacjg [4].

W 2012 roku w Portugalii usunieto z formu-
larza dawcy pytanie o kontakty seksualne miedzy
osobami tej samej pici. W zwiazku z tym w jed-
nym z centrow krwiodawstwa przeanalizowano
zrodia infekcji u dawcow zakazonych wirusem
HIV. Sposrod 9 zakazonych 4 osoby wskazaly na
kontakty homoseksualne jako prawdopodobne
zrodio zakazenia, 3 na kontakty heteroseksualne,
a w 2 przypadkach zrédio zakazenia pozostalo
nieznane. Podobnie jak w pracy przedstawionej
przez Wiochéw, tu rowniez autorzy wskazuja na
konieczno$¢ bardziej precyzyjnego i jednoznaczne-
go formulowania treSci materialow edukacyjnych
1 pytan zawartych w kwestionariuszu, aby utatwic
samodyskwalifikacje [5].

Podczas tej samej sesji zaprezentowano prace
z Norwegii, w ktorej oceniano odbidr i zrozumienie
przez dawcow pytan umieszczonych w formularzu
stuzacym do kwalifikacji przed donacja. Badanie
podjeto miedzy innymi z powodu skarg zglasza-
nych przez dawcow na czuloS¢ (sensitivity) pytan
oraz naich niewla$ciwa strukture. Oceny 55 pytan
z ankiety wypeinianej 220 000 razy w roku przez
dawcow dokonato 354 z nich. Jedna trzecia ocenia-
jacych ankiete przyznala, ze nie zwracala uwagi
na podtytuly; potowa, ze ich odpowiedzi mogg by¢
bledne, poniewaz nie zastanawiali sie wystarczajaco
diugo nad odpowiedzia. Jedna trzecia stwierdzila, ze
trudno im odtworzy¢ wydarzenia z ostatnich 6 mie-
siecy. Trudne do zrozumienia byly niektore pytania,
zwlaszcza te dotyczace odbytych podrozy, leczenia,
a niektore slowa 1 sformulowania oceniono jako
niejasne i trudne; co trzeci respondent nie umial
udzieli¢ odpowiedzi. Zwrdocono rowniez uwage na
rozbiezno§ci w interpretacji znaczenia niektoérych
stow (np. 50% dawcoéw nie wiedziala, czego doty-
czy okreSlenie ,,choroba Creutzfeldta-Jakoba”).
Wsrod zaproponowanego zestawu odpowiedzi do
wyboru niektérzy dawcy nie mogli znalez¢ takiego
wariantu odpowiedzi, ktory ,,pasowatby” do ich
sytuacji. Autorzy zwrécili uwage na konieczno$¢
przeprowadzania okresowej oceny kwestionariuszy
wykorzystywanych do kwalifikacji dawcow [6].

W sekgji dotyczacej zakazen wirusem HCV
przestawiono analize czynnikoéw ryzyka u dawcow
krwi ostatnio zakazonych tym wirusem. Analize
przeprowadzono w Panstwowym Zakladzie Higieny
— Instytucie Badawczym 1 Instytucie Hematologii
1 Transfuzjologii (IHiT), opierajac sie na danych
pochodzacych z polskich centrow krwiodawstwa
1 krwiolecznictwa.

Poczawszy od roku 2000, kiedy wprowadzono
w Polsce badania metodami biologii molekularne;j
(NAT, nucleic acid amplification techniques) dla
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dawcow osocza (w 2002 r. obowiazek takich badan
zostal rozszerzony na wszystkich dawcow krwi),
az do roku 2012 zidentyfikowano 117 os6b sero-
negatywnych — NAT-dodatnich. Dodatkowo, co
roku zakazenie jest potwierdzane u 20-42 daw-
cow wielokrotnych z powtarzalnie reaktywnymi
wynikami badan immunoenzymatycznych. Osoby
z tych dwoch grup poproszono o wypelnienie
kwestionariusza opracowanego na podstawie
materialow Center for Disease Control and Pre-
vention (CDC) ) 1 Amerykanskiego Czerwonego
Krzyza (American Red Cross) [7]. W ankiecie
znalazly sie pytania dotyczace charakterystyki
dawcow, ich zachowan oraz odbytych ostatnio
podr6zy. Odpowiedzi udzielone przez dawcow
zakazonych HCV (grupa I) pordéwnano z infor-
macjami uzyskanymi od dawcow niezakazonych
dobranych pod wzgledem pici 1 wieku (kontrola
ujemna — grupa II).

W okresie 2000-2011 zgromadzono ankiety
od 42 dawcow ostatnio zakazonych HCV i od
126 dawcow z grupy kontrolnej. Sredni wiek wszyst-
kich uczestnikow badania wynosit 25,8 roku; wiek-
szo$¢ stanowili mezczyzni (stosunek liczby mez-
czyzn do liczby kobiet wynosit 13:1). W obu grupach
dominowali dawcy wielokrotni — odpowiednio
81,0% 166,4%. Zidentyfikowano nastepujace praw-
dopodobne czynniki zwigzane z zakazeniem HCV
(p < 0,05): ekspozycja na cudza krew, tatuaz,
przyjmowanie narkotykow, 2 1 wiecej partnerow
seksualnych w ciggu 6 miesiecy przed donacja
1 wspolne korzystanie z golarek/szczoteczek do
zebow. Autorzy stwierdzaja, ze wyniki przepro-
wadzonej analizy moga miec istotne znaczenie dla
bezpieczenstwa przetoczen, poniewaz umozliwiaja
uzupelnienie kwestionariusza, aktualizacje mate-
riatéw informacyjnych dla dawcow, a w konsekwen-
cji — bardziej precyzyjne zidentyfikowanie dawcow
nalezacych do grup ryzyka zakazenia HCV. Ponadto
mozna wykorzystac te wyniki przy podejmowaniu
dziatan profilaktycznych zapobiegajacych szerzeniu
sie HCV w Polsce [8].

Zakazenia HBV

Zagadnienia dotyczace wirusa HBV przedsta-
wiono podczas sesji pt. ,,Zdrowie dawcy 1 bezpie-
czenstwo krwiodawstwa — badania NAT”. W trak-
cie wyktadow plenarnych poruszano miedzy innymi
tematy zwigzane z wplywem stosowanych badan
(metod, algorytméw) na czesto$é wykrywania za-
kazenia HBV u krwiodawcow oraz zwigzane z tym
ryzyko przeniesienia zakazenia przez transfuzje
(TT-HBV, transfusion-transmitted HBV).

Nico Lelie mowil na temat czestoSci zakazen
HBV w 6 regionach §wiata oraz réznic w czulo-
ci klinicznej prowadzonych rownolegle badan
przegladowych dotyczacych antygenu powierzch-
niowego HBV (HBsAg) [Abbott, metoda immu-
nochemiluminescencji (CMIA, chemiluminescent
microparticle immunoassay)] 1 DNA HBV [Novartis,
metoda amplifikacji przez odwrotng transkrypcje
(TMA, transcription-mediated amplification)].
Przedstawiona przez niego analiza obejmowata
20 oSrodkow krwiodawstwa, w ktorych wykonywa-
no badania molekularne w pojedynczych donacjach.
Podsumowano wyniki badan blisko 11 000 000
donacji (lata 2005-2011) pochodzacych od dawcow
pierwszorazowych (FT, first time), powtdrnych
(LPD, lapsed — przerwa miedzy donacjami > 365
dni) 1 wielokrotnych (RPT, repeat — przerwa mie-
dzy donacjami < 365 dni). Lacznie wykryto 9458
zakazen wirusem HBV, w tym: 1,4% z okresu okna
serologicznego (WP, window period); 0,1% ostrego
ukrytego zakazenia; 0,2% przetamania ochrony
poszczepiennej (ang. breakthrough); 84,8% wspo1-
wykrywania HBsAg i DNA HBYV; 0,6% drugiego
okna serologicznego (I WP, tj. po spadku HBsAg do
warto§ci niewykrywalnych); 6,4% HBsAg+/DNA
HBV-; 6,2% ukrytego zakazenia HBV (OBI, occult
hepatitis B); 0,2% nieklasyfikowalnych.

Stwierdzono roznice w proporcjach liczbhy
zakazen wykrytych w okresie: HBsAg+/HBV
DNA+ wzgledem HBsAg+/HBV DNA- (HBsAg
yield — zakazeni HBV tylko z HBsAg) wzgledem
HBsAg—-/HBV DNA+ (HBV DNA yield) w poszcze-
goblnych grupach FT, LPD 1 RPT i w poszczegolnych
regionach. U dawcow pierwszorazowych Srednio
90% zakazen stanowily HBsAg+/DNA HBV +, 7%
HBsAg yield i tylko 3% HBV DNA yield. Najwieksze
roznice w liczbie wykrytych HBsAg yield v. DNA
HBYV yield stwierdzono w Egipcie 1 potudniowo-
-wschodniej Azji — blisko 9%, najmniejsze za$
w poludniowej Afryce — 1,5% (Srednio 4%). Pro-
porcje typow wykrywanego zakazenia zalezaty od
grupy badanych dawcow. Odsetek zakazen DNA
HBYV yield wzrastal od 2,1% u dawcow pierwszo-
razowych przez 37,3% u dawcow ponownych do
59% w grupie dawcow wielokrotnych.

Czestos¢ wykrytych zakazen HBV na etapie
okna serologicznego byla wieksza u dawcow FT
niz u LPD 1 RPT (byla ona statystycznie istotna
w potudniowej Afryce i krajach basenu Morza
Srbodziemnego). Wykazano, ze czulo$§¢ kliniczna
testow wykrywajacych HBsAg wynosila: dla dona-
cji od dawcow pierwszorazowych — 97%, powtor-
nych — 62,7% 1 wielokrotnych — 41%, natomiast
w testach NAT bylo to odpowiednio 93%, 95%
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198,3%. Reasumujac, Lelie podkreslil, ze wieksza
czulo§¢ badania HBsAg w wykrywaniu zakazenia
u dawcow pierwszorazowych oraz NAT u dawcow
powtornych i wielokrotnych §wiadczy o wzajem-
nym uzupelnianiu sie tych badan. Przyczynia sie
to do poprawy bezpieczenstwa krwi. W pierwszych
analizach efektywnoSci roznych algorytmoéw badan
przegladowych wykazano przewage badan NAT
prowadzonych w pojedynczych donacjach (ID
Ultrio Plus) nad strategia badan przegladowych
obejmujacych HBsAg, anty-HBc 1 NAT w pulach.

W swoim wystapieniu N. Lelie zwrocit uwage
na 2 przypadki przelamania odpornoSci poszcze-
piennej w poludniowej Afryce (ang. breakthrough
infection) ustalone metodg NAT. U obu dawcow
zakazenie zidentyfikowano na etapie okna sero-
logicznego; dodatkowe badania osocza badanych
donacji wykazaly obecno§¢ przeciwciat anty-HBs.
Przetamanie przeciwwirusowej odpornosci po-
twierdzano badaniami kolejnych probek krwi pobra-
nych od tych dawcow, w ktérych wykazano ponad
2-krotny wzrost miana anty-HBs oraz pojawienie
sie przeciwcial anty-HBc. N. Lelie skontrasto-
wal te przypadki z podgrupa ukrytego zakazenia
anty-HBc—/anty-HBs+ (tzw. OBI only anti-HBs),
w ktorej — w odroznieniu od breakthrough infection
— w kolejnych probkach nie wykrywa sie przeciw-
cial anty-HBc i nie obserwuje tak znacznych zmian
miana anty-HBs [9].

W tej samej sesji M. Vermeulen zaprezentowa-
ta wyniki badan, w ktérych porownywano wykry-
wanie DNA HBV testem Ultrio 1 Ultrio Plus (test
Ultrio nowej generacji) w probkach dawcow z RPA.
W badaniach przeprowadzonych w potudniowe;j
Afryce wykazano 1,7-krotny wzrost czestoSci wy-
krywania zakazenia DNA HBV+/HBsAg—, to jest
z faz WP 1 OBI, testem Ultrio Plus w poréwnaniu
z poprzednio stosowanym testem Ultrio. Badajac
czulo$¢ analityczna obu testoéw, wyliczono, ze test
nowej generacji pozwala skroci¢ okno serolo-
giczne do 14,5 dnia (wobec 24,7 dnia dla Ultrio),
co zmniejsza ryzyko przeniesienia zakazenia
(z donacji osoby bedacej w WP) przez transfuzje
z 1:27 000 do 1:43 000. Okreslono, ze ryzyko TT-
-HBYV dla sktadnika krwi pochodzacego od osoby
z ukrytym zakazeniem (TT-OBI) jest mniejsze niz
dla donacji od osoby bedacej w okresie WP i wynosi
1:72 000. Omawiajac temat ukrytego zakazenia,
na podstawie prawdopodobienstwa wykrycia za-
kazenia przez test Ultrio Plus oraz 50% zakaz-
nosci koncentratu krwinek czerwonych (KKCz)
zawierajacego 316 kopii wirusa/ml, Vermeulen
oszacowala skuteczno$¢ badan testem Ultrio Plus
W zapobieganiu przeniesienia OBI przez transfuzje

na 82%. Pomimo zmniejszonego ryzyka TT-OBI
przy stosowaniu testu Ultrio Plus, w prowadzone;j
w RPA procedurze look back wykazano przypadek
wskazujacy na przeniesienie zakazenia przez KKCz
pochodzacy z donacji, w ktorej retrospektywnie wy-
kryto DNA HBV = 1,6 kopii/ml oraz przeciwciala
anty-HBc. Badanie sekwencji catego genomu HBV
wyizolowanego od dawcy i1 biorcy wykazato 100-pro-
centowg homologie [10].

Wyniki z poludniowej Afryki wspotbrzmia
z obserwacjami z innych czesci §wiata— Hongkon-
gu [11] oraz Polski [12]. W obydwu przypadkach
wykazano, ze zwiekszenie czuloSci analitycznej
zwiagzane ze zmiang testu z Ultrio na Ultrio Plus
przekliada sie na podniesienie czulo$ci klinicznej
badan przegladowych.

Aneta Kopacz z IHiT przedstawila por6wnanie
efektywnosci testu Ultrio 1 Ultrio Plus w wykry-
waniu zakazenia wirusem HBV u HBsAg-negatyw-
nych dawcow krwi w Polsce. We wcze$niejszych
badaniach przeprowadzonych w IHiT wykazano,
ze modyfikacja metody TMA (dodanie odczynnika
zawierajacego wodorotlenek glinu) w teScie Ultrio
Plus 2,4-krotnie zwiekszyta czulo$¢ analityczng te-
stu dla HBV w por6wnaniu z testem wcze$niejszej
generacji (Ultrio) [13]. Podczas sesji plakatowe;j
w Amsterdamie przedstawiono wplyw zwiekszonej
czulo$ci analitycznej testu Ultrio Plus na liczbe
wykrywanych zakazen HBV w fazie okienka sero-
logicznego (WP) 1 ukrytego zakazenia (OBI NAT
yield). Przeanalizowano dane z dwoch 18-mie-
siecznych okresow, podczas ktérych prowadzono
badania przegladowe odpowiednio testem Ultrio
1 Ultrio Plus (okresy 11 II). We wszystkich probkach
badanych NAT réwnolegle badano HBsAg (Abbott
Architect). Wynik powtarzalnie reaktywny DNA
HBV w donacjach seronegatywnych weryfikowano
w IHiT testami wykorzystujacymi metode TMA
(Novartis), PCR (Roche) oraz dodatkowo badano
anty-HBc (Abbott) i anty-HBs (BioMerieux). Za-
obserwowano spadek czestoSci zakazen HBsAg+
z 1:770 w okresie I do 1:1187 w okresie II (p <
0,001). W tym samym czasie czesto$¢ HBV NAT
yield wzrosta z 1:31 643 do 1:16 909 (1,9 raza).
Roznice czesto$ci zakazen HBV WP 1 OBI NAT
yield potwierdzonych (powtarzalnie reaktywne
w testach weryfikacyjnych DNA HBV) nie byty
istotne statystycznie. Znacznie cze$ciej OBI NAT
yield z wynikami rozbieznymi (niereaktywne w te-
stach weryfikacyjnych DNA HBV) obserwowano
podczas badan testem Ultrio Plus (13/25, 52%) niz
Ultrio (4/13, 31%) (p < 0,001). Test nowej gene-
racji wykazuje wieksza czulos¢ kliniczng 372/381
(97,6%) w porownaniu z testem pierwszej generacji
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522/548 (95,4%). W przeprowadzone]j analizie wska-
zano, ze po wprowadzeniu do rutynowych badan
testu o czuloSci analitycznej 2,4 raza wiekszej pra-
wie 2-krotnie wzrosta liczba wykrytych HBV NAT
yield, w tym ponad 3-krotnie liczha HBV NAT yield
rozbieznych, pomimo 1,5-krotnego spadku liczby
zakazen serododatnich (HBsAg) [12].

Warto rowniez wspomniec o kilku innych
doniesieniach z zakresu HBV wskazujacych na
wysoka skuteczno§¢ szczepien przeciwko HBY,
wplyw czestoSci ekspresji Treg i PD-1 CD4+ oraz
interakcji KIR/HLA na odporno$¢ przeciwwiru-
sowa, skuteczno§¢ przegladowych badan HBsAg
1 NAT w zapobieganiu TT-HBV oraz trudnoSci
w wykrywaniu i potwierdzaniu zakazen z fazy OBI.

Nowo pojawiajace sie czynniki zakazne
(emerging pathogens)

Podejmowane sa inicjatywy majace na celu
ocene zagrozen zwiazanych z nowo- lub ponownie
pojawiajacymi sie chorobami zakaznymi przeno-
szonymi przez krew (EID). Szczegb6lna uwage
zwraca sie na patogeny, dla ktorych nie opracowano
dotychczas skutecznych dzialan pozwalajacych za-
pobiegac ich przeniesieniu przez krew. W Stanach
Zjednoczonych, w ramach American Association
of Blood Banks (AABB), powstala specjalna grupa
robocza zajmujaca sie analizg tych chorob. Czlon-
kowie grupy opracowali liste 69 czynnikow, ktore
spelniajg nastepujace 3 kryteria: moga by¢ obecne
we krwi dawcy w fazie bezobjawowej zakazenia, za-
chowuja zakazno§¢ w trakcie preparatyki oraz prze-
chowywania, wreszcie mogg wywolywac objawy
chorobowe u przynajmniej czesci zakazonych przez
krew biorcow. Na tej liScie, opublikowanej w 2009
roku, wsrod patogenow, ktore moga stanowic
najwieksze zagrozenie dla oséb leczonych krwia,
wymieniono nowy wariant choroby Creutzfeldta-
-Jakoba (vC]D, variant Creutzfeldt-Jakob disease),
DENYV, pasozyty krwinek czerwonych, ktore wy-
woluja babeszjoze (Babosia microti 1 inne) [14].
Opracowanie to powstalo na podstawie analizy sy-
tuacji epidemiologicznej w Stanach Zjednoczonych
oraz Kanadzie, ma ono jednak istotne znaczenie
dla bezpieczenstwa przetoczen/transfuzji w Eu-
ropie. Eksperci uczestniczacy w przygotowaniu
tego dokumentu deklaruja konieczno$¢ dalszego
monitorowania EID oraz aktualizacji oceny ryzyka
dla bezpieczefnstwa krwi, jak rowniez opracowanie
dzialan zapobiegawczych. Potrzeba ciaglej aktuali-
zacji takiej analizy wymaga opracowania narzedzi
do realizacji przyjetych celow w dluzszej per-
spektywie czasowej, w szczegblnosci za$ metod:

1) monitorowania EID, 2) rozpoznawania zagrozen
dla bezpieczenstwa przetoczen, 3) oceny iloSciowej
ryzyka oraz 4) optymalnego postepowania w przy-
padku pojawienia sie zagrozenia [15].

Podobne proby kategoryzacji zakazen prze-
noszonych droga krwi podejmowane sg rowniez
w Unii Europejskiej [16, 17]. Instytucja, ktora
zajmuje sie miedzy innymi realizacja tego zadania,
jest European Center for Disease Prevention and
Control (ECDC). W ostatniej analizie przeprowa-
dzonej pod auspicjami tej organizacji wzielo udzial
19 ekspertow z 8 krajow. Ocene istotno$ci nowych
czynnikow zakaznych przenoszonych przez krew
przeprowadzono w dwoch etapach. W pierwszym
oceniono prawdopodobienstwo wystapienia epi-
demii na terenie UE oraz ryzyko przeniesienia
przez SoHO (substances of human origin), a po
uwzglednieniu obu elementéw podliczono liczbe
punktow i uszeregowano patogeny w kolejnosci
od najistotniejszych do najmniej istotnych. Liste
patogenéw przenoszonych przez SoHO otwiera
WNYV; dalsze pozycje zajmuja kolejno DENV, ma-
laria, choroba Chagasa oraz wirus Chikungunya
1 leiszmanioza [16].

Poczesne miejsce wérod patogenow stano-
wigcych realne zagrozenie dla bezpieczenstwa
transfuzji zarobwno w raporcie amerykanskim, jak
1 europejskim zajmuje DENV. Skale zagrozenia, ja-
kie moze wystgpi¢ w przypadku epidemii, pokazuja
wyniki badan przeprowadzonych w duzych brazy-
lijskich miastach w okresie od lutego do czerwca
2012 roku. W badaniach blisko 1000 donacji wyka-
zano czestoS¢ przeciwcial siegajaca 90%, czestosé
pojawiania sie przeciwcial klasy IgM wynosita za$
6%. RNA wirusa wykryto testem TMA, w 0,78%
1 0,5% donacji pobranych odpowiednio w Recife
1 Rio de Janeiro (13cznie przebadano 40 000 donacji).
Najwyzsza czestoS¢ zakazen w jednym z tygodni
epidemii siegneta odpowiednio nawet 1,9% 1 1%.
Zidentyfikowano 6 prawdopodobnych przypadkow
zakazenia przez transfuzje [18].

Na podstawie obserwacji prowadzonych w trak-
cie epidemii w roku 2012 badacze z Puerto Rico
wykazali, ze zakazno§¢ DENV dotyczy zar6wno
osocza, jak 1 krwi pelnej. W szczegdlowej analizie
filogenetycznej wykazano, ze od roku 2010 w po-
pulacji Puerto Rico krazy genotyp V DENV [19].

W trakcie kongresu zaprezentowano szczego-
towe dane dotyczace epidemii DENV na Maderze.
Sytuacja epidemiologiczna na tej portugalskiej
wyspie byla w centrum zainteresowania ze wzgle-
du na jej polozenie — w sgsiedztwie kontynentu
europejskiego 1 duzg popularno$¢ wsrod turystow.
3 pazdziernika 2012 roku zarejestrowano 2 przypadki
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potwierdzonego zakazenia tym wirusem u miesz-
kancow Madery. Byl to poczatek pierwszej epidemii
na wyspie od czasu pojawienia sie w tym rejonie ko-
mara odpowiedzialnego za przenoszenie zakazenia
(Aedes aegypty). Do 3 lutego 2013 roku w populacji
liczacej 268 000 mieszkancow odnotowano 2164
przypadki zakazenia. WSrod turystow przybywa-
jacych z Europy kontynentalnej zarejestrowano
88 przypadkow zakazenia (11 przyhyszow z Portugalii
oraz 67 podroznych z 13 innych krajow). W zwiazku
z zaistnialg sytuacja epidemiologiczng podjeto dzia-
fania majace na celu ograniczenie ryzyka zakazenia
DENV przez krew zaréwno w Portugalii, jak i na
samej wyspie. Czasowa dyskwalifikacjg objeto
dawcow powracajacych do Portugalii z Madery
(28 dni). Podobne ograniczenia dotyczyly osob
z goraczka oraz objawami grypopodobnymi (dys-
kwalifikacja czasowa na okres 28 dni od momentu
wyzdrowienia). Dyskwalifikacja czasowa na okres
120 dni od chwili wyzdrowienia objeto osoby z po-
twierdzonym zakazeniem. Bardziej restrykcyjne
dzialania zostaly podjete na samej wyspie: zarza-
dzono kwarantanne i badanie wszystkich jednostek
KKCz przygotowanych w ciagu ostatnich 28 dni.
Wprowadzono badanie wszystkich donacji metoda
tancuchowe;j reakcji polimerazy poprzedzona od-
wrotna transkrypcja (RT-PCR, reverse transcriptase
polymerase chain reaction); apelowano do dawcow
o zglaszanie wszystkich objawow zaobserwowa-
nych w okresie 15 dni po donacji. Zaprzestano
takze produkcji koncentratow komorek plytkowych
(KKP) i rozpoczeto sprowadzanie ich z Portugalii
kontynentalnej. W okresie od pazdziernika 2012
roku do lutego 2013 roku zidentyfikowano 44 przy-
padki zakazen (czestos¢ 22,6/1000 donacji). W ba-
daniu retrospektywnym metodami serologicznymi
wykazano obecno§¢ przeciwcial IgM w kolejnych
9 donacjach w okresie poprzedzajacym ogloszenie
epidemii (przed 3 pazdziernika 2013 r.). U daw-
cow identyfikowano zakazenie wirusem DENV-I
— najbardziej podobnym do wiruséw krazacych
w Ameryce Lacinskiej [20].

W Europie epidemia zakazeh wirusem zapa-
lenia watroby typu E (HEV, hepatitis E virus) jest
udokumentowana wynikami wielu badan. Najnow-
sze badania holenderskie przynosza uzupelnienie
1 aktualizacje tych wynikéw. W Holandii Srednio
27% losowo wybranych dawcow jest nosicielami
przeciwcial anty-HEV klasy IgG (zbadano ok.
5200 dawcow), a u 3,5% stwierdzono swoiste
przeciwciala klasy IgM (49), u 4 z nich wykryto
RNA HEV. W innym badaniu obejmujacym ponad
40 000 donacji wykryto RNA wirusa w 14 dona-
cjach. Identyfikowano genotypy 3c i 3f zakazajace

takze hodowle $win w Holandii. Na podstawie
uzyskanych wynikOw autorzy zwracaja uwage na
powszechny charakter bezobjawowego zakazenia
HEV wsréd dawcow krwi w Holandii, gdzie w za-
sadzie codziennie przetaczane s3 donacje zakazone
tym wirusem [21].

Rutynowe obligatoryjne badania
przegladowe czynnikow zakaznych
przenoszonych droga krwi

Testy do badan przegladowych

W trakcie jednego z wykladow plenarnych
poruszono temat metody tak zwanych szybkich
testow (rapid tests), ktora mozna prowadzi¢ badania
przegladowe w krajach o ograniczonych mozli-
wosSciach finansowych. Podkreslono jednak niska
czulo$¢ tych testow w poréwnaniu z testami immu-
noenzymatycznymi (EIA, enzyme immunoassay), co
w konsekwencji oznacza, ze ryzyko przeniesienia
zakazenia jest nadal stosunkowo wysokie [22].

W prezentacji plakatowej M. Kruk-Janiak z Re-
gionalnego Centrum Krwiodawstwa 1 Krwioleczni-
ctwa (RCKiK) w Poznaniu przedstawiono wyniki
badan przegladowych w kierunku kity (treponema
pallidum). Analizowano dane z lat 2006-2012,
kiedy badania wykonywano metodami nieswoisty-
mi z wykorzystaniem aglutynacji. Do roku 2009
potwierdzenie wynikow odbywalo sie wylacznie
testem hemaglutynacji (TPHA, treponema pallidum
hemaglutination test), a w okresie pdzniejszym do-
datkowo metoda immunofluorescencji posredniej
(FTA, fluorescent treponemal antibody). Czestosé
potwierdzonych markeroéw zakazenia wahala sie
od 0,01% do 0,03% u dawcow pierwszorazowych,
a u dawcow wielokrotnych byta kilkakrotnie nizsza
(0,001-0,005%) [23].

Ewa Rudowska i wsp. postanowili dokona¢
oceny wpltywu wprowadzenia badan NAT na bez-
pieczenstwo przetoczen w tym samym okresie na
terenie obstugiwanym przez RCKiK w Katowicach.
Przebadano ponad 700 000 donacji i zidentyfiko-
wano 28 donacji seronegatywnych (czesto$¢ 39/
/1 000 000), w tym 4 zakazone HIV (5,6/1 000 000
donacji), 6 HCV (8,4/1 000 000 donacji) i 18 HBV
(25,1/1 000 000 donacji) [24].

W trakcie konferencji przedstawiono wyniki
poréwnania czuloSci analitycznej 3 testow przegla-
dowych wykorzystujacych amplifikacje przez tran-
skrypcje (TMA). Do przeprowadzenia tej analizy
wykorzystano rowniez dane z badan polskiej stuzby
krwi. Porownanie jest bardzo aktualne, poniewaz
oprocz testow Ultrio oraz Ultrio Plus uwzgledniono
test Ultrio Elite na aparacie Procleix Panther, ktory
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niedawno wprowadzono w wielu krajach europej-
skich, w tym takze w Polsce. Testy Ultrio 1 Ultrio
Elite r6zni przede wszystkim zastosowanie do-
datkowych starterow i sond do wykrywania HIV-2
w drugim z nich. Czulo$¢ analityczna kolejnych
wersji testow Ultrio okreslono przez badanie paneli
rozcienczen WHO IS przygotowanych przez Bio-
QControl (Rijswijk, Holandia). W 7 europejskich
laboratoriach referencyjnych badano rozciencze-
nia standardéw miedzynarodowych WHO HBV
genotyp A (97/750 — 6 rozcienczen obejmujacych
50-0,05 IU/ml); podtyp 1a HCV (06/100, stezenia
100-0,1 IU/ml) i HIV-1 WHO podtypu B (97/650,
stezenia 600-0,6 IU/ml). Panele zostaly przetesto-
wane w 32—-40, 292-303 1 229-246 powtoérzeniach
odpowiednio testami Ultrio, Ultrio Plus i Ultrio
Elite. W odniesieniu do HBV wzgledna czulosS¢
(95% CI) testu Ultrio Elite wzgledem Ultrio Plus
sie nie roznita. Zaréwno Ultrio Plus, jak 1 Ultrio Eli-
te wykrywaty HBV z 2,5-krotnie wieksza czuloScia
niz test Ultrio. Przedstawione wyniki wskazujg na
porownywalng czulo$¢ analityczng testow Ultrio,
Ultrio Plus i Ultrio Elite dla badania HIV-1 1 HCV
oraz podobng czulo$¢ wykrywania HBV testami
Ultrio Plus 1 Ultrio Elite, jednak wyzsza niz dla
testu Ultrio [25].

W doniesieniach zjazdowych znalazlo sie
podsumowanie stosowania systemu Cobas s201
do prowadzenia badan przegladowych w indy-
widualnych donacjach (IDT, individual donation
testing). Analiza zostala oparta na wynikach badan
IDT prowadzonych w Grecji w latach 2009-2013.
Badania objely 364 000 donacji 1 prowadzono je
w probkach uprzednio przebadanych metodami
serologicznymi. W analizowanym okresie wyniki
poczatkowo reaktywne uzyskano dla 593 donacji
(0,48%), z czego w 926 donacjach uzyskano wyniki
powtarzalnie reaktywne [26].

Roberta Bruhn podsumowata wyniki analizy
ryzyka zakazenia HCV oraz efektywno$ci badan
przegladowych prowadzonych réznymi metoda-
mi. Wyliczenia przeprowadzono na podstawie
informacji dostarczonych przez miedzynaro-
dowa grupe badawcza, ktora zgromadzila dane
z 15 panstw z roznych kontynentow. Uwzgledniono
takze dane pochodzace z Polski. Przeanalizowano
wyniki badania ponad 10 000 000 donacji pobranych
w latach 2005-2011. W regionie obejmujacym Pol-
ske (poInocna i centralna Europa) obserwowano
zwiekszona liczbe zakazen w okienku (2,3/1 000 000)
w pordéwnaniu z pozostalymi regionami (1,4/
/1 000 000 donacji). Wyjatek stanowi Egipt, gdzie
czesto$¢ identyfikacji zakazenia HCV w okienku
bije wszelkie rekordy i wynosi 134/1 000 000

donacji! Dane uzyskane dla naszej czeSci Europy
sa o tyle zaskakujace, ze w porOwnaniu z innymi
analizowanymi regionami Europy czestoS¢ zakazen
ograniczonych (seropozytywne bez wykrywalnego
RNA HCV) oraz seropozytywnych (wynik dodatni
zarowno badania anty-HCV, jak i RNA HCV) nie
jest najwyzsza. Ta obserwacja wymaga dalszej
szczegblowej analizy 1 weryfikacji opartej na wiek-
szej liczbie danych z naszego kraju i ewentualnego
podjecia proby wyjasnienia przyczyn takiego stanu
rzeczy. Uzyskane dane epidemiologiczne postuzyly
do oszacowania ryzyka zakazenia HCV przez prze-
toczenie KKCz (RBC) przy zalozeniu, ze D5, wy-
nosi 3,16. Dla dawcow pierwszorazowych ryzyko to
w przeliczeniu na 1 000 000 donacji wyniosto 0,09
w przypadku jednoczesnego badania pojedynczych
donacji metodami molekularnymi (ID-NAT) oraz
markerow serologicznych (anty-HCV); 0,16 przy
zachowaniu badan anty-HCV oraz badan moleku-
larnych w pulach osocza pochodzacego z 8 donacji
oraz 0,18 przy prowadzeniu badan przegladowych
anty-HCV oraz RNA HCV w pulach z 16 donacji.
Ryzyko zakazenia pozostaje istotnie wyzsze przy
zalozeniu, ze badania przeglagdowe obejmuja jedy-
nie wykrywanie metodami immunoenzymatycz-
nymi antygenu rdzeniowego (HCV-Ag — 1,79/
/1 000 000 przetoczen) lub wytacznie anty-HCV
(2,99 zakazen/1 000 000 donacji) [27].

Inne istotne obserwacje
dotyczace czynnikow zakaznych
przenoszonych droga krwi

Priony

Dotychczasowe dane przemawiajg za praw-
dziwoscia hipotezy, ze choroby prionowe (TSEs,
transmissible spongiform encephalitis) moga byé
przenoszone droga krwi. W zwigzku z tym duzym
zainteresowaniem ciesza sie testy, ktore mogty-
by stuzyé do prowadzenia badan przesiewowych
w przypadkach podejrzenia, ze krew potencjalne-
go dawcy moze by¢ istotnym Zrodiem zakazenia.
Podczas kongresu zaprezentowano obiecujace
wyniki wieloletnich badan, ktére doprowadzily
do opracowania czulego i swoistego testu do
wykrywania we krwi bialek odpowiedzialnych za
wywolanie wariantu choroby Creutzfeldta-Jakoba
u ludzi (PrPTSE) jeszcze na etapie przed wystapie-
niem objawow TSE. Wykonanie testu obejmuje
3 etapy: koncentracje PrPTSE, cykliczng amplifikacje
wadliwego skladania biatek (PMCA, protein mi-
sfolding cyclic amplification) 1 specyficzng detekcje
metoda immunoblot po czeSciowym trawieniu
proteinazg K. Pierwsza metoda — PMCA — jest
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technika amplifikacji obejmujaca nie nukleotydy,
jak w przypadku PCR, ale proteiny. Pozwala ona
namnozy¢ priony o nieprawidlowej/patologicznej
strukturze przestrzennej. Pierwotnie zostala opra-
cowana przez Soto i wspoipracownikow 1 polega
na inkubacji niewielkiej liczby nieprawidiowych
prionéw z nadmiarem normalnego bhiatka. W kon-
sekwencji dochodzi do konwersji do nieprawidlo-
wych bialek, ktérych stezenie ro$nie lawinowo.
Dzieki powtarzaniu cyklu masa normalnego biatka
maleje, natomiast ro$nie masa prion6w patologicz-
nych (oznaczanych jako PrPSc) [28]. Dotychczas
z powodzeniem przeprowadzono badania krwinek
bialych, kozuszka leukocytarnego oraz osocza
(odpowiednio wyjSciowa objeto$¢ materiatu 25 ul
1 500 ul) w ostrej, bezobjawowe] fazie zakazenia
u owiec. Planowane sa dalsze badania, tym razem
u ludzi, szczegdlnie w grupie wysokiego ryzyka
zakazenia [29].

Ludzki wirus cytomegalii (CMV)

Zespo6! z Irlandii przedstawil analize ryzyka
zakazenia wirusem CMYV przez transfuzje. Pre-
zentacja ta jest echem artykulu Ziemian i1 wsp.
opublikowanego na tamach ,Transfusion” w 2007
roku [30]. Wowczas sugerowano, ze resztkowe za-
kazenie wirusem CMYV jest najwieksze w okienku
serologicznym. Obecnie badaniami objeto grupe
ponad 95 000 dawcow. CzestoS¢ wykrywania prze-
ciwcial wynosita 21,97% i1 byta wieksza u kobiet niz
mezczyzn, rosta od 10% w grupie wiekowej 18-20
lat do 40% u najstarszych dawcow (61-65%). Istot-
ne réznice wystepowaly miedzy dawcami irlandz-
kimi i urodzonymi poza wyspa (16,38% v. 56,73%).
Serokonwersje stwierdzono u 483 dawcow (0,77%).
Najwyzsza jej czestoS¢ obserwowano w grupie
wiekowej 31-40 lat (1,46% v. 0,55% w poréwna-
niu z pozostaltymi grupami wiekowymi). U 17,7%
dawcow, ktorzy przeszli serokonwersje, wykryto
DNA CMV 1 u nich stwierdzano niska awidno$¢
swoistych przeciwcial. Na podstawie wynikow
badan autorzy sformulowali zalecenie lokalne, aby
unikaé przetoczen od dawcow po serokonwersji.
Podjete dzialania maja w szczeg6lnoSci dotyczyé
biorcow z obnizong odpornoScig [31] oraz dawcow
z serokonwersja, u ktorych poprzednia ujemna
donacja nastgpita niedawno.

Parwowirus B19 (B19V)

Kolejne doniesienie z Polski dotyczylo cha-
rakterystyki testu ROCHE COBAS TAQSCREEN
DPX przeznaczonego do wykrywania parwowi-
rusa B19V (B19V) u dawcow krwi. Test cobas
TagScreen DPX (test DPX) na aparacie Cobas

s 201 stuzy do ilo§ciowego badania DNA B19V i de-
tekcji RNA wirusa zapalenia watroby typu A (HAYV,
hepatitis A virus) w ludzkim osoczu. W Polsce ba-
danie DNA B19V wykonywane jest obowigzkowo
w osoczu do produkcji anty-D 1 anty-HBs oraz
u dawcow krwinek czerwonych uzywanych do
immunizacji oraz fakultatywnie w osoczu do wy-
twarzania innych produktéow osoczopochodnych.
Niektore testy moga zanizaC stezenie B19V lub
nie wykrywaja jego wszystkich form polimorficz-
nych, co jest istotne, poniewaz w polskiej popu-
lacji oprocz genotypu 1 krazy rowniez genotyp 2.
Podkresla sie, ze dobor testow przegladowych
1 diagnostycznych, rowniez w naszym Kraju,
powinien uwzglednia¢ zdolno$¢ testu do wykry-
wania wszystkich form polimorficznych B19V.
Na prezentacji plakatowej zostala przedstawiona
ocena przydatno$ci testu DPX do identyfikacji
donacji wysokowiremicznych oraz zakazonych
formami polimorficznymi B19V. W pierwszej
czeSci badan przeprowadzono analize czuloSci
analitycznej testu przez badanie panelu rozcien-
czen materialtu referencyjnego WHO genotypow
B19V (09/110) — 6 rozcienczen genotypow 1-3
obejmujacych stezenia od 31,6 IU/ml do 0,1 IU/ml
badano w 24 powtorzeniach kazde. W drugiej
czesci analizowano wyniki badan przegladowych
w pulach osocza pochodzacego z 96 donacji oraz
w tak zwanych pulach niepeinych, wykonanych
retrospektywnie (grupa I) 1 prospektywnie (grupa
II). Grupa I skladata sie z 816 donacji niereak-
tywnych w badaniu testem RealArt Parvo B19
PCR Kit Artus oraz z 3 probek z DNA B19V
od 5 x 10* IU/ml do ponad 10° IU/ml. Grupe II
stanowilo 112 675 donacji. Limit detekcji (LOD,
limit of detection) 50- 1 95-procentowy dla testu
DPX wynosit odpowiednio: 3,1 IU/ml (2,3-4,2)
111,7 IU/ml (7,8-23,6) dla genotypu 1; 1,1 IU/ml
(0,8-1,5) 1 4,6 IU/ml (3,0-10,0) dla genotypu 2
oraz 0,6 IU/ml (0,4-0,8) 1 2,3 IU/ml (1,5-5,0) dla
genotypu 3. Wyniki badania prébek z grupy I byly
w 100% zgodne z wynikami spodziewanymi, acz-
kolwiek probki z B19V DNA powyzej 10° IU/ml
(powyzej zakresu liniowoSci testu) wymagaly
1000-krotnego rozcienczenia w celu uzyskania
wynikow waznych. Podczas badania II grupy
5 (6,7%) sposrod 73 serii wymagato powtorzenia
ze wzgledu na niewazny wynik podwojnej kon-
troli dodatniej (2-2,7%) oraz standardu wysokiej
wiremii B19 (3-4,1%). W 5/1254 pul stwierdzono
B19V-DNA powyzej 104 (9,65 x 10° IU/ml do
1,63 x 10121U/ml). Autorzy wnioskowali, ze test
DPX pozwala prawidtowo identyfikowac¢ dawcow,
ktorych osocze moze spowodowacé przekrocze-
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nie dopuszczalnego poziomu 10% IU/ml w puli
produkcyjnej w procesie produkcji sktadnikow
osoczopochodnych [32].

W kontekscie szczegoélowego opisu nieimmu-
nologicznego obrzeku plodu i leczenia za pomoca
transfuzji doptodowej autorzy z Irlandii zwroécili
uwage na konieczno$¢ rozwazenia zasadnoSci
badania markerdow zakazenia B19V w przypadku
przetaczania jakichkolwiek sktadnikow krwi kobie-
tom w ciazy. Jest to problem podnoszony rowniez
przez klinicystow w Polsce 1 bez watpienia warto
rozwazy¢ mozliwo$¢ 1 zasadno$¢ podjecia tego
typu dzialan w celu zwiekszenia bezpieczenstwa
przetoczen u kobiet w cigzy. Co prawda, nie opisa-
no dotychczas przypadku przeniesienia zakazenia
B19V przez doplodowa transfuzje KKCz, nalezy
jednak pamietaé, ze wielokrotnie udokumentowano
przeniesienie zakazenia przez ten rodzaj sktadnika
krwi na biorcow z innych grup. Nie mozna zatem
wykluczy¢ takiego ryzyka rowniez w przypadku
ciezarnych. Konieczno§¢ jego oszacowania jest
wcigz aktualna [33].

Bakterie
W centrum uwagi nadal znajduja sie zakazenia

bakteryjne stanowigce glowna przyczyne ostrych
powiklan potransfuzyjnych. O ile ryzyko zakazenia
wirusami HCV, HBV czy HIV zostalo obnizone do
poziomu ponizej 1:1 000 000 donacji, o tyle zaka-
zenia bakteryjne stanowia problem istotniejszy.
Ogolnie ryzyko zakazenia szacuje sie na 1:2000 do
1:3000, a prawdopodobienstwo $miertelnej sepsy
w nastepstwie przetoczenia zakazonej krwi waha
sie od 1:100 000 do 1:1 000 000. W trakcie wykta-
du plenarnego M. Schmidt, analizujac strategie
realizowane w roznych krajach, dokonat przegladu
r6znych metod zapobiegania przeniesieniu zakazen
bakteryjnych przez transfuzje [34]. Wiadomo, ze
zagrozenie zwigzane z zakazeniami bakteryjnymi
dotyczy przede wszystkim przetoczen plytek
krwi, ktore sg przechowywane w temperaturze
18-22°C. W USA 87% Smiertelnych powiktan w la-
tach 2005-2009 nastgpilo wlasnie w nastepstwie
przetoczenia zakazonych KKP, w Wielkiej Brytanii
za$ 83% przeniesien zakazen bakteryjnych dotyczy
wiasnie plytek. Zakazenie skiadnika krwi moze
przebiega¢ wedlug 3 scenariuszy:

— bakterie moga nie przetrwaé¢ w Srodowisku
skladnika krwi;

— bakterie moga przetrwa¢ w malej liczbie,
w okre§lonych warunkach przechowywania
skladnika krwi, jednak sie nie namnazac;

— bakterie moga sie namnozy¢ w jednostce skiad-
nika krwi (do poziomu 108-102 cfu/ml).

Szczegoblnie wariant ostatni wigze sie z naj-
wyzszym prawdopodobienstwem wystapienia
istotnych klinicznie nastepstw. Bakterie, w prze-
ciwienistwie do wiruséw, zachowuja zdolno$¢ do
namnazania sie w pobranej krwi, dlatego obecnie
jednym z najwazniejszych wyzwan stojacych przed
badaniami bakteriologicznymi jest ustalenie, kiedy
nalezy prowadzic badania, w jakiej objetoS$ci skiad-
nika 1 jakim testem. Idealny test powinien sie cha-
rakteryzowac krotkim czasem wykonania (maks.
2 godz.), wysoka czulo$cig (1 cfu/ml), powinien
by¢ specyficzny, niedrogi i latwy w zastosowaniu.
Niestety, zaden z dostepnych obecnie testow nie
spelnia wszystkich tych kryteriow. Najpowszech-
niej uzywany na Swiecie system BacT/ALERT jest
uwazany za zloty standard — czulo$§é hodowli wy-
nosi 1-10 cfu/ml, jednak czas uzyskania wyniku to
od 18 godz. do 24 godz. [35]. Inne testy pozwalaja
na znacznie wcze$niejsze uzyskanie wyniku, jednak
nie s3 tak czule: Bacti-flow — 100 cfu/ml; Verax
wykorzystuje cytometrie przeptywowa (103-10°
cfu/ml). Za pomocg BacTx identyfikuje sie antygeny
§ciany bakteryjnej (103104 cfu/ml), z kolei przy
uzyciu PhSAFE wykrywa sie bakterie na podsta-
wie zmian pH. Do innych sposobéw ograniczania
ryzyka zakazenia bakteriami przez transfuzje zali-
czamy odrzucenie pierwszych 10-40 ml krwi oraz
stosowanie metod inaktywacji patogenow. Wielu
prelegentow podczas tej konferencji wyrazalo prze-
konanie, ze zapobieganie infekcjom bakteryjnym
przenoszonym przez krew jest problemem nadal
Wymagajacym rozwigzania; szczegodlnie potrzebna
jest debata nad wyborem procedur najtanszych
1 0 najwyzszym poziomie efektywnosci [34].

Warto jeszcze wspomniec o interesujacych
doniesieniach z Wioch, wskazujacych na zwiazek
pomiedzy antygenami znajdujgcymi sie na piytkach
krwi a przebiegiem zakazenia HCV. Ze wstep-
nej analizy wynikow badan wynika, ze obecno$¢é
antygenow HPA3ab lub HPA3bb jest niezalez-
nym czynnikiem ryzyka wystapienia marsko$ci
u 0sob przewlekle zakazonych wirusem HCV [36],
a u os6b z antygenem HPA3aa, nawet jeSli nie
doszto do marsko$ci watroby, Srednia liczba piytek
we krwi obwodowe] jest istotnie statystycznie
mniejsza [37]. Trombocytopenia u os6b zakazo-
nych HCV moze by¢ skutkiem r6znych czynnikow:
procesow autoimmunologicznych, inhibicji szpiku
kostnego, zmniejszenia produkcji erytropoetyny
w watrobie. W badaniach potencjalnie zdrowych
dawcow, u ktorych stwierdzono zakazenie, wyka-
zuje sie statystycznie istotnie wiekszg czesto§é
przeciwcial skierowanych do plytek krwi, glownie
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anty-GP(3a), u os6b zakazonych niz u niezakazo-
nych (55% v. 6,4%). Doniesienia te s3 cenne ze
wzgledu na rozbiezne dane literaturowe. Wobec
tych obserwacji dalsza analiza tego problemu
wydaje sie konieczna, podobnie jak poszukiwanie
dodatkowych czynnikéw sprzyjajacych wytwa-
rzaniu autoprzeciwcial do antygenow ptytkowych
w trakcie zakazenia HCV [38].
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