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Infections with human parvovirus B19

Abstract: Human parvovirus B19 belonging to the genus Erythrovirus is the only parvovirus known to be a human pathogen.
Parvovirus B19 has extreme tropism for human erythroid progenitor cells and causes a variety of diseases in humans with outcomes
ranging from symptomatic to severe, such as chronic anemia in immunocompromised patients. The virus may be transmitted to
susceptible individuals via respiratory secretions, plasma-derived products and also transplacentally from the infected mother to the
fetus during pregnancy which may result in hydrops fetalis, abortion or stillbirth. It is also presumable that B19-induced immune
dysfunction can predispose to infection with other pathogens, although little is known about the effects and consequences of mixed
infections of B19 and other infectious agents. The aim of this paper is the presentation of current knowledge about parvovirus B19
infections and also commonly used diagnostic procedures.

1. Introduction. 2. Erythema infectiosum. 3. ,,Gloves and socks” syndrome. 4. Parvovirus B19 infections in pregnancy. 5. Haematological
consequences of parvovirus B19 infection. 5.1. Transient aplastic crisis. 5.2. Pure red cell aplasia. 5.3. Neutropenia, thrombocytopenia

and pancytopenia in B19 infections. 6. Diagnostics of B19 infections. 7. Summary

Stowa kluczowe: parwowirus B19, rumien zakazny, przetom aplastyczny, nieimmunologiczny obrzek ptodu

Key words:

parvovirus B19, erythema infectiosum, aplastic crisis, non-immune hydrops fetalis

1. Wstep

Parwowirus B19 zostal odkryty przypadkowo w
1974 r. przez Yvonne Cossart podczas prac nad
testami do wykrywania antygenow powierzchniowych
wirusa zapalenia watroby typu B. Okreslenie nazwy
wywodzi si¢ z oznaczenia badanej probki surowicy
(ptytka B, numer 19), w ktorej wykryto nieprawidlowo
wysokie wyniki testow serologicznych. W mikroskopii
elektronowej wykazano obecnos$¢ pojedynczych czas-
tek o $rednicy 23 nm przypominajacych parwowirusy
zwierzece [10]. Kilka lat pozniej parwowirus B19 zo-
stal niezaleznie opisany przez badaczy japonskich jako
wirus Nakatani, jednak kolejne badania wykazaty, ze
oba wirusy to ten sam czynnik zakazny [29]. Pierwotna
nazwe ,,surowicze czasteczki parwowiruso-podobne”
oficjalnie zmieniono w 1985 r. na parwowirus B19, zas
wirus zostat zakwalifikowany do rodziny Parvoviridae
[36]. Do chwili obecnej jest on jedynym przedstawicie-
lem parwowiruséw bezsprzecznie powiazanym z pato-
gennym dzialaniem na organizm cztowieka. Zakazenia
nim sa powszechne na catym $wiecie i daja szeroki
zakres objawow klinicznych w zalezno$ci od statusu
immunologicznego i hematologicznego pacjenta. Wigk-
szos$¢ ludzi zostaje zakazona tym wirusem juz w dzie-

cinstwie, bowiem u ponad 50% ludzi do 20 roku zycia
stwierdza si¢ dodatni poziom przeciwcial anty-B19
klasy IgG, a wraz z wiekiem odsetek ten wzrasta do
90-100% [4, 13].

Genom parwowirusa B19 sktada sig¢ z jednoniciowe-
go DNA i liczy okoto 5,6 tys. zasad [3]. Podobnie jak
u innych parwowiruséw, zawiera on dwie duze otwarte
ramki odczytu (Open Reading Frames, ORF), kodujace
dwa biatka kapsydu — VP1 i VP2 oraz pojedyncze bial-
ko niestrukturalne NS1. Caty genom otoczony jest bez-
otoczkowym, dwudziestosciennym kapsydem, ztozo-
nym z 60 kapsomeréw [3]. Brak otoczki powoduje duza
odporno$¢ wirusa na inaktywacj¢ za pomoca czynni-
kow fizycznych i chemicznych. Wirus jest niewrazliwy
na dziatanie temperatury 56°C przez 60 minut oraz na
dziatanie rozpuszczalnikow hydrofobowych [35].

W potowie lat 90-tych we Francji od pacjenta z nie-
dokrwistoscia aplastyczna zostata wyizolowana probka
parwowirusa, okres$lona jako V9, jednak analiza jego
sekwencji DNA wykazata roznicg powyzej 10% w po-
réwnaniu z innymi szczepami tego patogenu [28].
Owczesne testy serologiczne nie potwierdzaly ostrej
infekcji B19, stad tez sugerowano, iz zaobserwowa-
ny przetom aplastyczny zwiazany byl z zakazeniem
V9, jako nowym typem wirusa, ktory nie wykazywat
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Rys. 1. Schemat budowy genomu parwowirusa B19

Na wykresie zaznaczono miejsca kodowania biatka niestrukturalnego NS1 o masie czast. 77 kDa oraz biatek kapsydu VP1 i VP2
o masach czast. odpowiednio — 84 i1 58 kDa [3].

krzyzowej reakcji z testami specyficznymi dla B19.
Standardowe startery PCR dla wirusa B19 nie ampli-
fikowaty sekwencji wariantu V9 [28], wskazujac na
konieczno$¢ zastosowania nowych metod do badania
probek podejrzanych o obecno$é tego szczepu i po-
tencjalnych nowych wirusow. Wystepowanie typu V9
1 jego zwiazek z objawami chorobowymi pozostaje
wciaz niewyjasnione, a wspolczesnie zmodyfikowane
testy serologiczne wykazuja 100% reakcji krzyzowej
pomigdzy biatkami kapsydu VP2 B19 i V9.

2. Rumien zakazny (erythema infectiosum)

Zakazenie parwowirusem B19 u dzieci najczgsciej
wystepuje pod postacia rumienia zakaznego, ktory
takze okreslany jest jako ,,.choroba piata”, gdyz pod
koniec XIX wieku bylo sklasyfikowane jako piata
choroba wieku dziecigcego przebiegajaca z wysypka.
Inne cz¢sto spotykane w literaturze okreslenie to ,,ze-
spot spoliczkowanego dziecka”.

Choroba przebiega dwufazowo: po okresie inku-
bacji, trwajacym okoto 7 dni (4—14 dni) u czg$ci dzie-
ci pojawiaja si¢ niespecyficzne objawy grypopodobne
zwiazane z wiremia, takie jak: bol glowy, zte samo-
poczucie, umiarkowana goraczka, objawy zotadkowo-
jelitowe, niezyt drog oddechowych czy tez powigksze-
nie szyjnych weztow chlonnych. W tym czasie wirus
obecny jest w wydzielinach gérnych drog oddecho-
wych, ktore sa zrodtem zakazenia [9]. W fazie drugiej
w 80% przypadkoéw obserwowane sg zmiany na skorze
W postaci siateczkowatej wysypki umiejscowionej sy-
metrycznie na policzkach i ksztaltem przypomina-
jacej motyla lub $lad po wymierzeniu policzka [9, 16].
Po 1-4 dniach wysypka moze obejmowaé rowniez
tutéw, konczyny goérne i dolne. W patogenezie tej fazy
prawdopodobnie znaczaca rolg odgrywaja tworzace
si¢ kompleksy immunologiczne [15].

Zakazenie moze przebiega¢ rowniez bez jakich-
kolwiek objawow. Przechorowanie uodparnia na cate

zycie, a reinfekcje notowane sa bardzo rzadko. Obraz
kliniczny zakazenia wirusem B19 u cze$ci dzieci moze
objawami przypomina¢ rozyczke, co utrudnia prawi-
dlowe rozpoznanie choroby.

U os6b dorostych parwowiroza moze przebiegac¢
odmiennie niz u dzieci. Gléwnymi dolegliwo$ciami
sa wowczas bole stawow na tle zapalenia stawoOw.
Artropati¢ powiazana z B19 opisano po raz pierwszy
w 1985 roku. Wystgpuje ona u 60% mtodych ludzi
zakazonych wirusem i u okoto 5-8% dzieci z rumie-
niem zakaznym. U dorostych stwierdza si¢ syme-
tryczne zapalenie wielu stawow np. $rddrecza (75%),
stawow kolanowych (65%), nadgarstka (55%), tok-
ciowych (40%) i1 proksymalnych stawoéw migdzy-
paliczkowych [37]. Podobnie jak u dzieci symptomy
te poprzedzone sa czgsto objawami grypopodobny-
mi. Nalezy zauwazy¢, ze rumien zakazny wystgpuje
z réwna czgstoscia u dzieci ptci meskiej, jak i zenskiej,
lecz dolegliwosci stawowe sa bardziej nasilone u ko-
biet niz m¢zczyzn. Objawom stawowym towarzyszy¢
moze charakterystyczna wysypka. W potowie przy-
padkow artropatii dorostych po 1-2 tygodniach cho-
roby dochodzi do ustapienia zmian zapalnych w sta-
wach. Rzadko zdarza si¢ by objawy utrzymywaly si¢
dhuzej, cho¢ takie przypadki tez sa notowane. Pacjenci
wymagaja ciaglego monitorowania, poniewaz artro-
patia moze wystapi¢ ponownie po dtugim okresie bez-
objawowym [15, 16]. W przypadkach, gdy dolegli-
wosci stawowe utrzymuja si¢ kilka miesigcy lub lat,
chorzy spetniaja kryteria diagnostyczne American
Rheumatism Association dla reumatoidalnego zapale-
nia stawdw 1 mtodzienczego idiopatycznego zapalenia
stawow. Obecnie trwaja dyskusje dotyczace zwiazku
przyczynowego wirusa B19 z tymi jednostkami cho-
robowymi. Gdyby te dane zostaty potwierdzone, moz-
na byloby wyjasnic¢ rolg infekcji wirusowej w patoge-
nezie choréb autoimmunologicznych, przez wptyw na
odpowiedz immunologiczna humoralna i komorkowa,
badz krzyzowa reakcje pomigdzy wirusem, a ludzkimi
epitopami [16].
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Rys. 2. Korelacja objawoéw klinicznych ze statusem serologicznym w przebiegu zakazenia parwowirusem B19 [2, 16, 37]

Odpowiedz immunologiczna w postaci przeciwciat klasy IgM pojawia si¢ okolo 5-8 dnia od wystapienia pierwszych objawdéw chorobowy ch.
Przeciwciata w klasie IgG wykrywane sa w surowicy krwi w drugim tygodniu od chwili zakazenia a ich poziom moze utrzymywac si¢ przez wiele lat.

3. Zespol ,,rekawiczek i skarpetek”

Zespot ,,rekawiczek i skarpetek™ (gloves and socks
syndrome) po raz pierwszy opisano w 1990 roku [34].
Dotychczas opublikowano kilkadziesiat potwierdzo-
nych laboratoryjnie przypadkdéw. Objawami charak-
terystycznymi sa ograniczone zmiany pojawiajace sig
w obrebie stop i1 dtoni. Choroba rozpoczyna sig obrze-
kiem i rumieniem, nastgpnie pojawia si¢ krwotoczna
wysypka grudkowa i $wiad. Czasem zmiany skorne
obecne sa w innych miejscach np. na twarzy, poslad-
kach, tokciach czy kolanach [7, 30, 34].

Objawom miejscowym czesto towarzysza bole gho-
wy, ogolne ostabienie, bole stawowe i podwyzszona
cieptota ciata. W wielu przypadkach zaobserwowano
zmiany na blonie Sluzowej jamy ustnej, takie jak: za-
czerwienienie gardla, wybroczyny, zmiany o charakte-
rze pgcherzykowo-grudkowym na podniebieniu twar-
dym i migkkim jak rowniez typowe dla zakazenia
wirusem odry plamki Koplika. Zajgta moze by¢ row-
niez btona $luzowa narzadéw plciowych, zaréwno
u kobiet jak i mezczyzn, co objawia si¢ obrzgkiem,
rumieniem a nawet plytkimi owrzodzeniami. W nie-

licznych przypadkach laboratoryjnie stwierdza sig leu-
kopenig, neutropeni¢, monocytoze, eozynofilig, trom-
bocytopenig i nieznacznie podwyzszony poziom trans-
aminaz [7, 11, 30]. Podobne zmiany miejscowe moga
wystgpowacé w przebiegu innych chor6b infekcyjnych
zardwno bakteryjnych jak i wirusowych, dlatego w
rozpoznaniu klinicznym nalezy uwzgledni¢ mozli-
wos¢ kity drugorzedowej, riketsjozy (Rickettsia cono-
ri), erlichiozy, gonokokowego zapalenia opon mdzgo-
wo-rdzeniowych czy zapalenia gardla o etiologii
Arcanobacterium haemolyticum. Choroby wirusowe
przebiegajace z podobnym obrazem klinicznym to za-
kazenia HHV-4, HHV-5, HBV, wirusami Coxackie
typu A i B, wirusem ECHO oraz wirusem odry [11].

4. Zakazenia u kobiet cigzarnych

Do zakazenia kobiety cigzarnej dochodzi droga
kropelkowa, przez bezposredni kontakt z zakazonymi
wydzielinami dréog oddechowych osoby, najczesciej
dziecka. Okoto 40—50% kobiet cigzarnych jest wraz-
liwych na zakazenie wirusem. Ryzyko infekcji kobiet
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podczas ciazy jest tym wigksze, im wigkszy kontakt
z dzie¢mi w wieku wczesnoszkolnym w domu, szkole
czy domach opieki dziennej. Druga mozliwa droga za-
kazenia jest przetoczenie zakazonej krwi, szczeg6lnie
preparatow zawierajacych czynnik VII i IX. Szacuje
sig, ze w wyniku infekcji u matki seronegatywnej lub
0 nieznanym statusie immunologicznym dochodzi do
1 przypadku wewnatrzmacicznej infekcji ptodu na
400 ciaz [14, 16]. Do zakazenia ptodu dochodzi przez
fozysko u okoto 30% kobiet pierwotnie zakazonych
parwowirusem. Skutkiem infekcji wrodzonej moze by¢
spontaniczne poronienie lub nieimmunologiczny uogél-
niony obrzek ptodu [8, 25]. Znacznie rzadziej obserwu-
je si¢ zapalenie migénia sercowego, kardiomiopatie,
uszkodzenie watroby oraz zapalenie opon mézgowo-
rdzeniowych [8, 22, 39]. U kobiet majacych kontakt
z wirusem wewnatrzmaciczne obumarcie ptodu wyste-
puje w 4-30% przypadkow. Ma to miejsce najczesciej
na poczatku drugiego trymestru (1217 tydzien), po-
niewaz w tym czasie nasilaja si¢ procesy erytropoezy.
W czasie 1 trymestru utrata ciazy wystepuje w 10%
przypadkoéw. Prawdopodobienstwo utraty ciazy zmniej-
sza si¢ znacznie w przypadku pierwotnej infekcji wi-
rusowej nabytej w drugiej potowie ciazy i jest bardzo
rzadkie, gdy kontakt z wirusem nastapi w ostatnich
2 miesiacach ciazy [ 14, 39]. Zakazenie w kolejnym try-
mestrze moze powodowaé oprocz $mierci takze nieim-
munologiczny obrzgk ptodu (7% przypadkow), poja-
wiajacy si¢ najczesciej 2—4 tygodni po zakazeniu matki.
Uwaza sig, ze wirus ten odpowiada za blisko 18—27%
wszystkich przypadkéw obrzegku ptodu [12, 16, 39].

W chwili stwierdzenia zakazenia pierwotnego u ko-
biety cigzarnej zaleca si¢ cotygodniowe ultrasonogra-
ficzne monitorowanie plodu w kierunku symptomow
uogolnionego obrzeku plodu [25]. Kiedy obrzgk zo-
staje rozpoznany w pierwszej polowie ciazy, kontro-
luje si¢ rozwdj ptodu w badaniu USG; w tym okresie
czesto dochodzi do samoistnego cofnigcia sig obrzgku
i rozw0j ptodu przebiega prawidtowo [12].

Istnieje mozliwos¢ okreslenia swoistych przeciwciat
we krwi pgpowinowej, jednak wynik ujemny ma ogra-
niczona warto$§¢ dowodowa, gdyz przeciwciata klasy
IgM u ptodu nie sa wykrywalne przed 22 tygodniem po
zakazeniu. Powodem tego moze by¢ niedojrzatosé pto-
dowego uktadu immunologicznego oraz mozliwosci
wystapienia dlugiego przedziatu czasowego od zaka-
zenia do wystapienia objawow obrzeku u ptodu [12].

W czasie rozwoju uogdlnionego obrzgku ptodu na-
lezy rozwazy¢ wykonanie transfuzji doptodowe;j krwi.
Zabieg taki zmniejsza znaczaco ryzyko $mierci ptodu
z tego powodu. Smiertelno$¢ bez wykonania transfuzji
wynosi 30%, natomiast przezycie po niej obserwuje
si¢ w okoto 84% przypadkow [12, 22].

Nieprawidlowosci zauwazalne w drugiej potowie
ciazy moga stanowi¢ wskazanie do wczesniejszego
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urodzenia dziecka po ustaleniu stopnia dojrzatosci
phuc. W monitorowaniu ptodu i wyborze sposobu po-
stgpowania terapeutycznego nalezy uwzgledni¢ oceng
stopnia niedokrwistosci ptodu [14, 16].

5. Hematologiczne nastgpstwa zakazenia
parwowirusem B19

Postacie zakazenia parwowirusem B19 u ludzi moga
si¢ r6zni¢ nawet u dotychczas zdrowych os6b — od zu-
petie bezobjawowego przebiegu do petnoobjawowe;j
dwufazowej choroby [4, 13]. Wirus przenosi si¢ glow-
nie droga kropelkowa, mozliwe jest takze zakazenie
przez krew lub jej sktadniki, np. preparaty czynnikow
krzepnigcia. Parwowirus B19 wykorzystuje antygen
grupowy krwi P (globozyd — Gb4) jako swoj gléwny
receptor komorkowy [4, 9, 13]. Uktad grupowy P skta-
da sie z 3 antygenow: P, P oraz P,. Prawie 100% popu-
lacji posiada fenotyp krwinek P1 (obecny antygen P
i P, jednocze$nie) lub P2 (obecny tylko antygen P).
Z czgstoscia okoto 1:200000 zdarza sig brak ekspre-
sji wszystkich 3 antygenow lub fenotyp krwinek PX,
(z jednoczesna ekspresja antygenow P, i P¥) — osoby te
wykazuja naturalna oporno$¢ na zakazenie parwowi-
roza [4, 13]. Antygen P jest przede wszystkim obecny
na btonie komorkowej krwinek czerwonych i ich pre-
kursoréw w szpiku kostnym, ale wystgpuje takze na
ptytkach krwi, megakarioblastach i megakariocytach,
a takze na komodrkach mig$nia sercowego, srodblon-
ka, watroby, ptuc, nerek, btonie maziowej stawdw,
migéniach gtadkich przewodu pokarmowego [4, 13].
To oczywiscie nie oznacza, ze replikacja wirusa wy-
stepuje we wszystkich wymienionych wyzej rodzajach
komdrek. Do replikacji B19 potrzebuje bardzo inten-
sywnie dzielacych si¢ komorek — w praktyce naleza
do nich przede wszystkim prekursory uktadu czerwono-
krwinkowego w szpiku kostnym, zwlaszcza w sytua-
cjach nasilonej hematopoezy, np. w przewleklej he-
molizie, po masywnych krwotokach, co powoduje
okreslone nastgpstwa hematologiczne [4, 9, 13].

Do najczesciej wystepujacych hematologicznych
powiklan zakazenia parwowirusem B19 naleza: przemi-
jajace przetomy aplastyczne (TAC — transient aplastic
crisis) 1 aplazja czystoczerwonokrwinkowa (PRCA
— pure red cell aplasia) [4, 13].

5.1. Przemijajace przelomy aplastyczne (TAC)

Przemijajace przelomy aplastyczne spowodowane
zakazeniem parwowirusem B19 sa uwazane za jedno
z gtownych powiktan u pacjentéw z wrodzonymi ze-
spotami hemolitycznymi najczesciej o przewleklym
przebiegu. TAC opisywano w prawie wszystkich ro-
dzajach wrodzonych niedokrwistosci hemolitycznych:
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membranopatiach (np. sferocytozie wrodzonej), hemo-
globinopatiach (np. niedokrwisto$ci sierpowatokrwin-
kowej, talasemiach) oraz enzymopatiach [4, 13].
Przetom aplastyczny moze by¢ pierwszym objawem
w przypadku dobrze skompensowanej hemolizy. Poza
niedokrwisto§ciami wrodzonymi TAC byt opisywany
réwniez w niedokrwisto§ciach autoimmunohemolitycz-
nych, po masywnym krwotoku, po przeszczepieniu
nerki, czy po przeszczepieniu komoérek krwiotwor-
czych [4, 9, 13]. Zawsze wyj$ciowo u tych pacjen-
tow wystgpowal stan bardzo nasilonej hematopoezy,
a zwlaszcza erytropoezy [40].

Charakterystyczna cecha przetomu aplastycznego
jest bardzo cigzka, czgsto zagrazajaca zyciu niedokrwis-
to$¢ lub pancytopenia z catkowitym brakiem retikulo-
cytow, co pozwala zréznicowaé przetom aplastyczny
i hemolityczny (w tym ostatnim typowa jest wysoka
retikulocytoza) [4, 13, 27]. W badaniu szpiku stwierdza
si¢ znaczne upos$ledzenie lub catkowity brak prekur-
sorow erytropoezy, charakterystyczna, (ale nie pato-
gnomoniczna) jest obecnos$¢ olbrzymich pronormo-
blastow [4, 13].

Postgpowanie terapeutyczne, ze wzgledu na samo-
ograniczajacy si¢ przebieg tego powiklania, jest gtow-
nie objawowe. Przede wszystkim dazy si¢ do wyrowna-
nia niedokrwisto$ci poprzez przetoczenia koncentratow
krwinek czerwonych. Na ogdt objawy ustepuja po ok.
1-2 tygodniach. W przypadkach przewlektego (prze-
trwatego) zakazenia B19 zaleca si¢ stosowanie dozyl-
nych preparatow immunoglobulin (IVIG) najczgsciej
w dawce 0,4 g/’kg m.c./24 h przez 5 dni [4, 9, 13].

5.2. Aplazja czystoczerwonokrwinkowa (PRCA)

Powiktanie zakazenia parwowirusem tego typu
zdarza si¢ przede wszystkim u pacjentdw z ré6znego
rodzaju niedoborami odpornos$ci — we wrodzonych ze-
spotach niedoboru odporno$ci, w nabytych — np. za-
kazenie HIV, w przebiegu chorob limfoproliferacyj-
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nych, po przeszczepieniu narzadow i tkanek podczas
przewleklego leczenia immunosupresyjnego [18].
Typowym objawem jest przewlekle utrzymujaca si¢
niedokrwisto$¢ (czgsto bardzo gleboka, zagrazajaca
zyciu) z retikulocytopenig lub brakiem retikulocytow.
W badaniu szpiku podobnie jak w TAC stwierdza si¢
obecnos$¢ olbrzymich pronormoblastéw i zahamowa-
nie erytropoezy [33]. W surowicy pacjentow przeciw-
ciala anty-B19 sa nieobecne lub wystepuja w bardzo
niskich mianach, stwierdza si¢ natomiast przetrwalta
lub nawracajaca wiremi¢. W leczeniu stosuje si¢ IVIG
1 postepowanie objawowe [13].

5.3. Neutropenia, maloplytkowos$¢ i pancytopenia
po zakaZeniu parwowirusem B19

Ostrej parwowirozie moze towarzyszy¢ maloptyt-
kowos¢, neutropenia lub rzadziej pancytopenia [19].
Patomechanizm tych nieprawidlowosci nie zostat do-
tychczas doktadnie wyjasniony. NajczgSciej maja one
przemijajacy charakter. Opisano takze skojarzenie zaka-
zenia B19 i cytopeniami o podtozu autoimmunizacyj-
nym, jak matoptytkowos$¢ o cechach matoptytkowosci
samoistnej, neutropeni¢ autoimmunizacyjna, niedo-
krwisto$¢ autoimmunohemolityczna [23, 26]. Ponadto
uwaza sig, ze zakazenie parwowirusem B19 moze by¢
przyczyna przynajmniej czg$ci przypadkéw nabytej
niedokrwisto$ci aplastycznej zwlaszcza w sytuacjach
przebiegajacych z zapaleniem watroby o nieustalonej
etiologii [4, 9, 13, 41]. Sa to jednak doniesienia na
podstawie badan matych grup pacjentdéw wymagajace
potwierdzenia w kontrolowanych badaniach.

6. Diagnostyka zakazen B19
Na zakazenie B19 moze wskazywaé obecnos¢ ol-

brzymich pronormoblastow w szpiku kostnym badz
we krwi obwodowej, jednak metoda ta nie moze by¢

Tabela I
Kliniczne objawy zakazenia parwowirusem B19 w réznych grupach pacjentow [4, 9, 13]
Zespo6t chorobowy Grupa pacjentow
Zespoty hematologiczne
« Przemijajacy przelom aplastyczny (TAC) « Pacjenci z nasilong erytropoeza (np. hemoliza)
« Przewlekta niedokrwisto$¢, w tym aplazja « Pacjenci z niedoborami odpornosci/leczeni
czystoczerwonokrwinkowa (PRCA) immunosupresyjnie
« Obrzegk ptodu/wrodzona niedokrwisto$§¢ « Ptod (<20 tygodnia ciazy)
« Matoptytkowosé/neutropenia « Rzadko
o Zesp6t hemofagocytozy « Rzadko
Inne zespoly
« Rumien zakazny (,,piata choroba”) o Dotychczas zdrowe dzieci
o Uszkodzenie stawow o Dotychczas zdrowi dorosli
o Zapalenie migsnia sercowego « Rzadko
o Zapalenie watroby « Rzadko
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Tabela II

Interpretacja badan serologicznych w przebiegu zakazenia wirusem B19 u kobiet cigzarnych i zalecane postgpowanie [14, 16]

Przeciwciata
Status serologiczny 1M 12G Postgpowania
Wrazliwoé¢ na zakazenie - - Powtdrzy¢ badanie za 2 tygodnie
Infekcja przebyta - + Brak wrazliwosci na zakazenie plodu
Zakazenie w ciagu ostatnich 7 dni + — Ostra faza zakazenia | konieczna konsultacja i ultrasonograficzne
Zakazenie w ciagu ostatnich 7-120 dni + + Zakazenie monitorowanie ptodu

stosowana do rutynowej diagnostyki parwowirozy, po-
niewaz komorki takie sa rOwniez czesto obserwowane
u pacjentow z HIV lub innymi przewleklymi zaka-
zeniami [4, 13].

Diagnostyka zakazen B19 u immunokompetent-
nych pacjentdow opiera si¢ gtownie na wykrywaniu
specyficznych przeciwciat anty-VP2 [32]. Testy spe-
cyficzne dla przeciwciat klasy IgM pozwalaja na sku-
teczne wykrycie aktualnego lub §wiezo przebytego za-
kazenia u oséb z prawidtowa odpornoscia [5]. Ponad
85% pacjentéw z rumieniem zakaznym lub przetomem
aplastycznym zwiazanym z B19 wytwarza swoiste
przeciwciata w klasie IgM, ktore sa wykrywalne w su-
rowicy przez 2 do 3 miesigcy [2]. Po dwoch tygo-
dniach od chwili zakazenia, przeciwciata klasy IgG sa
wykrywalne i utrzymuja si¢ do konca zycia, lecz kolej-
ne probki osocza moga wykazywaé zmniejszanie si¢
ich poziomu. Z tego tez powodu wykrywanie przeciw-

ciat klasy IgG nie jest przydatne dla diagnostyki ostrych
zakazen, z wyjatkiem badania serokonwersji u pacjen-
tow z uposledzona odpornoscia, ktérzy moga nie wy-
twarza¢ przeciwciat klasy 1gM [24]. Do badania po-
biera si¢ surowice parzyste, co 2—4 tygodnie, co daje
mozliwo$¢ ustalenia fazy zakazenia. Tego rodzaju diag-
nostyka jest szczegdlnie istotna w przypadku infekcji
rozpoznawalnych podczas ciazy, gdyz ryzyko wysta-
pienia patologii u ptodu jest zmienne w zaleznosci od
trymestru ciazy, w ktorym doszto do zakazenia matki.

Znaczenie diagnostyki przeciwcial anty-NS1 jest
podwazane od czasu stwierdzenia zwigzku biatka NS1
z zapaleniem stawow lub przewleklym zakazeniem B19
[17]. Wickszo$¢ badan wskazuje jednak, ze niezaleznie
od objawow chorobowych przeciwciala klasy IgG anty-
NS1 pojawiaja si¢ po 6 tygodniach od zakazenia, stad
tez ich obecno$¢ pozwala wykluczy¢ ostre zakazenie
u pacjentéw z niejasnym obrazem serologicznym [17].
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Rys. 3. Wynik reakcji real-time PCR do wykrywania parwowirozy B19

Krzywe na wykresie oznaczone K1-K5 stanowia poszczegdlne kalibratory poziomu wiremii w przedziale od 6x 10! do 10° kopii/ml.
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Obecnie zakazenie parwowirusem B19 jest naj-
czesciej diagnozowane poprzez wykrycie DNA za po-
moca hybrydyzacji [1] lub PCR [21, 32]. Hybrydy-
zacja ma wystarczajaca czutos¢ do identyfikacji B19,
wlaczajac wariant V9, w przypadku przetomu apla-
stycznego i aplazji szpiku u pacjentéw z obnizona od-
porno$cia, jednak wiremia nizsza niz 10*kopii/ml
moze pozosta¢ nie wykryta. Zastosowanie PCR zna-
czaco zwigkszylto mozliwosci badania obecnosci DNA
wirusa w surowicy i probkach tkanek [31]. Wiruso-
wy DNA moze by¢ wykrywany w réznych okresach
w surowicy, btonach maziowych, szpiku kostnym na-
wet u zdrowych oséb [31], stad tez sama obecnosé
DNA B19 nie powinna by¢ kryterium rozpoznania
ostrej fazy zakazenia. Tradycyjne badania PCR miaty
stosunkowo niewielka czuto$¢ i w wigkszosci nie
wykrywaty wariantu V9, dlatego tez zostaty zastapio-
ne przez nowsze metody, jak nested-PCR [31] oraz
real-time PCR [6, 38]. Komercyjnie dostgpne testy
real-time PCR pozwalaja na wykrycie w roéznych
probkach klinicznych wirusa na poziomie kilkudzie-
sigciu kopii/ml, co znaczaco ulatwia szybka identyfi-
kacje patogenu [38].

7. Podsumowanie

Rozwoj transplantologii, zarbwno w dziedzinie
przeszczepdéw narzadéw unaczynionych i komodrek
krwiotworczych powoduje, ze w zwiazku z wytwo-
rzona gleboka immunosupresja zakazenia parwowi-
rusem B19 moga przebiegaé czgsciej i z nasilonymi
objawami. Dodatkowo w grupie pacjentéw z obnizo-
na wydolnoscia uktadu immunologicznego powaznym
problemem staja si¢ zakazenia mieszane, towarzyszace
obecnos$ci parwowirusa. W zwiazku z tym sugerowa-
ne sa badania przesiewowe w kierunku B19 u dzieci
z chorobami nowotworowymi oraz badanie dawcow
przed przeszczepem szpiku.

Cho¢ w wigszo$ci przypadkow zakazen u osob
z prawidlowa czynnoS$cia uktadu odporno$ciowego par-
wowiroza nie wymaga leczenia, brak jest skutecznych
form terapii przeciwwirusowej dla pacjentdéw hema-
tologicznych. Stosowane leczenie objawowe jest sku-
teczne, lecz nie zapobiega mozliwosci reaktywacji
wirusa. Prowadzone sa obecnie prace nad rekombino-
wang szczepionka zawierajaca geny kodujace biatka
kapsydu parwowirusa, ktore ulegaja ekspresji w wek-
torze bakulowirusowym [20]. Otrzymane biatko VP1
indukuje w modelu zwierzgcym powstanie specyficz-
nych przeciwcial. Badania prowadzone na ochotni-
kach immunizowanych tak wytworzonymi rekom-
binantami wykazaty, Ze miano przeciwcial jest row-
ne lub czasem wyzsze niz w przypadku naturalnego
zakazenia.
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