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Sazetak

Prenos zaraznih bolesti najveéi je rizik transfuzijskog lijeCenja. Bakterijske, virusne i parazitarne
bolesti mogu biti prenesene primjenom krvi, krvnih komponenti i derivata plazme.

Slozen sastav i biolosko porijeklo krvi razlog su brojnih postransfuzijskih reakcija koje se opazaju u 1
do 3 % transfundiranih bolesnika. Uvodenjem opravdanih indikacija u transfuzijsko lijecenje,
selekcija davatelja krvi, strogi propisi skladisStenja i testiranje svake doze krvi ili plazme na HbsAg
(hepatitis B), anti HCV (hepatitis C), HIV1/2 Ag-At (AIDS) i sifilis samo su neke od mjera koje se
poduzimaju u prevenciji posttransfuzijskih bolesti. Osjetljivost i specificnost dijagnostickih testova koji
se koriste u seroloskim analizama jako su vazni za sigurnost transfuzijskog lijeCenja. Prikazani su
rezultati trogodisSnje primjene ID-PaGIA sifilis testa u testiranju davatelja krvi u Dubrovacko-
neretvanskoj Zupaniji. ID-PaGIA sifilis test je brz, jednostavan, sa 98,86% specifiCnosti i 100%
osjetljivosti. Optimalan je u seroloskoj dijagnostici i prevenciji rizika sifilisa kao posttransfuzijske
bolesti.

Kljucne rijedi: sifilis, ID-PaGIA, specificnost, osjetljivost, posttransfuzijska bolest

Abstract

The main risk of transfusion treating is the transmission of infectious diseases.Bacterial,viral and
parasitic diseases can be transmitted by parenteral administration the blood and blood products. The
main reason of posttransfusion reactions in 1-3% of the patients is complex biological structure of
blood.

The justified introduction of transfusion treating, blood donor selection, storage regulations and
testing every blood donation to HbsAg (hepatitis B) anti HCV (hepatitis C), HIV1/2 Ag-Ab (HIV) and
syphilis are only some of prophylactic measures to prevent posttransfusion diseases. Sensitivity and
specificity of laboratory serological tests which are used are very important in security of transfusion
therapy. We report results of three year syphilis screening of blood donors in Dubrovnik-Neretva
county by ID-PaGIA syphilis test. ID-PaGIA syphilis test is simple, fast with 98,86 specificity and
100% sensitivity is optimal in screening and preventing risk of syphilis as posttransfusion disease.
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Svaka transfuzija krvi, krvnih komponenti ili plazme moZe uzrokovati brojne posttransfuzijske
reakcije i predstavlja rizik za primatelja zbog svog slozenog sastava i bioloSkog porijekla. Isto tako
mogu biti preneseni i uzro€nici zaraznih bolesti. Nepostojanje simptoma bolesti kod davatelja-
ukoliko je u inkubaciji ili je nositelj bolesti i seroloska moguénost dokazivanja uzrocnika ili njegovih
biljega u dozi krvi znacajno utjeCu na pojavu postransfuzijskih zaraznih bolesti.



Treponema pallidum
FPrendomonas aeruginesa
Tersinia enterccolitica
Clebsiela

Baltterije Staphyloccocus species
Streptocococus species
Esericluaceli
Brueella abarting
Hepatitis 4 B, C
HIVi/i2

HTLWV 1/2

Wiris: Chiy

EBV

FParro wirus B19

West Ml wirns

HH-E

TTV-wirusz
Plazmodium malarie
Babesia

Paraziti Tomaplazma gondi
Microfilaria
Leizhtmania
Tripanosems ceus

Prioni CID 1 warijante

Tablica 1.Uzrocnici zaraznih bolesti koje je moguce prenijeti transfuzijom krvi i krvnih derivata

Sifilis ili lues je bolest koja se prva uvela kao obvezan test za davatelje krvi (VDRL -1950g.).
Kroni¢nog je tijeka. Uzrokuje je spiroheta treponema pallidum prenosi se kontaktom, intrauterino i
transfuzijama krvi. Od infekcije seksualnim putem do pojave prvih simptoma prode do 21 dan. Na
mjestu gdje je uzrocnik uSao u organizam nastaje inicijalni ili primarni afekt koji moze biti Cist,
kompliciran ili mjeSovito inficiran. Primarni afekt je granulom koji probija povrSinu koze uz otok
najblizih a kasnije i ostalih limfnih ¢vorova. Traje 3-6 tjedana i prolazi bez tretmana. Dijagnoza je
mogucda iz materijala lezije dokazivanjem uzroc¢nika imobilizacijom treponeme pallidum u tamnom
polju mikroskopa ili fluorescentno. Ukoliko nije primjenjeno lijecenje bolest prelazi u sekundarni stadij
devet do deset sedmica od infekcije sa pojavom egzantema - roseola syphilitica - po trupu,
flexsornim stranama gornjih extremiteta te abdomenu. Ovaj stadij moze trajati jednu do dvije
godine. Osip se povuce a bolest prelazi u latenciju - lues latens — osoba je i dalje zarazna ali nema
simptoma. U ovoj fazi bolest se ne prenosi seksualno. Bakterija je u organizmu i razara unutarnje
organe. Dokazuje se seroloskim testovima. Kasni ili tercijarni sifilis nastaje kod nelijeenih ili premalo
lijeCenih osoba nakon vise godina. To je faza destrukcije tkiva i dolazi do pojave demencije, atrofije
n.opticusa, tabes dorsalis, tubero-ulcerosni sifilid, gumma, mesaortitis syphilitica, ponekad i sa
smrtnim ishodom.

Infekcija u trudnodi dovodi do gubitka trudnoce, preranog poroda ili kongenitalnog sifilisa.
Zdravstveni problemi uzrokovani sifilisom kod odraslih vrlo su ozbiljni jer genitalne lezije mogu
krvariti i prenijeti HIV infekciju.

WHO je izvjestio da regije sa najve¢om stopom sifilisa imaju i najbrzi porast HIV infekcija. U
proSlosti ozbiljan zdravstveni problem bio je sifilis preneSen direktnim transfuzijama.Objavljena su
138 slucaja iz 1941 g. (De Schryver and Meheus 1990 ). Od tada u razvijenom svijetu prijavljeno je
samo nekoliko slucajeva. Za posljednji 1969 g. izvijestio je u SAD-u Nacionalni institut za
zdravlje. Spiroheta ne moze prezivjeti duze od 72 sata u uvjetima citratne krvi pri temperaturi
skladistenja doze od 4 -6 C. Pripravci trombocita sa trajnosS¢u 5 dana i skladistenju na 22C mogu
prenijeti infekciju kao i svjeza krv za exsanguino transfuzije novorodencadi.Seroloski testovi u ranoj
fazi bolesti su uglavnom negativni a uzrocnik je prisutan i moze biti preneSen transfuzijom krvi. U
zemljama sa visokom incidencijom sifilisa preporuca se primjena penicillina kao zastite kod primatelja
svjeze krvi u terapiji.

Cilj rada: utvrditi stupanj osijetljivosti i specificnosti ID-PaGIA sifilis testa, veoma vaznih parametara
u smanjenju rizika postransfuzijskog sifilisa.

Materijal i metode:u trogodiSnjem razdoblju primjene ID-PaGIA sifilis testa ispitano je 10460
uzoraka. Testirali smo davatelje krvi, trudnice i bolesnike.



TpN15, TpN17 i TpN47 su rekombinirani antigeni treponeme pallidum koji su adsorbirani na
povrsini particla i direktno vezu prisutna specificna treponema palidum antitijela u ispitivanom
serumu uzrokujuci aglutinaciju u gelu ID-kartice. Pozitvna reakcija je zadrzavanje aglutiniranih
particli na povrsini ili uzduz gel-a a nakupina slobodnih particli na dnu ID-kartice ¢ini negativan
rezultat. Fibrinske niti u uzorku mogu blokirati slobodne particle i zadrzat ih na povrsini gel-a u obliku
tanke crvene crte dok ostali slobodni particli budu u nakupini na dnu mikrotube. Ovakve uzorke treba
ponovno centrifugirati na 1500 okretaja kroz 10 minuta i ponoviti analizu. Lipemicni, stari i
kontaminirani uzorci se ne koriste zbog mogucéih pogresnih rezultata.

U radu je koriStena propisana oprema i zadana procedura testa. Za izvodenje testa koristene
su ID-PaGIA kartice, pozitivha i negativha kontrola, 10ulL ispitivanog seruma i 50 ul particla.
Inkubacija u trajanju 5 minuta pri sobnoj temperaturi (18 -25C) te centrifugiranje u ID-centrifugi 10
minuta. Test rezultati ispitivanih uzoraka seruma smatrani su validnim, kad su pozitivhe i negativhe
kontrole dale olekivani rezultat. Svi uzorci sa pozitivnim i negativnim test rezultatom retestirani su
sa drugim testom iste specifi¢nosti i osjetljivosti. (TPHA ).

Rezultati

Trogodisnji rezultati testiranja sa ID-PaGIA-sifilis i TPHA testom

Ispitanici Brtestiranih Inicialng Eonfirmirane
uzoraka realtivo reaktivig

Davatelji krvi H2e0 3 (0,08 %) 200,05 %)
Trudnice 3865 4(010%) 1(002%5
Bolesnici sa genito-
urinarnim simpt. 198 D04,54%) 0f0%)
Balesnici sa
prisutnim/prebeljenom F) FO100% ) T 100% )
zifilizom
Ukupne 10460 25(0,23%) 11¢ 0,100 )

Tablica br 2 Konfirmacija napravljena sa anti-TP imunoblot test.

Za ocjenu osjetljivosti ID-PaGIA testa upotrebljeno je 7 zamrznutih uzoraka bolesnika sa vec
poznatim konfirmiranim pozitivnim test rezultatom. Specificnost se testirala na uzorcima davatelja

krvi, trudnica i bolesnika sa genito-urinarnim problemima.

[spitamict Er testiranih vzeraka | LaZno negativ Laino pozibivol
rezultati rezultati

Davabeln ke G230 0% 20,012%5

Trudnice 3963 00C0%) (0028 %0

Bolesniel sa penito-

urimarnim 198 00C0%) 9(4,5%)

simptomima

Balesnicl sa

prisutnim/prebaljelim 7 0(0%) (0%

sifilizom

eupna 10460 0(0%) 14 (0,13% )

Tablica br 3 Postotak lazno pozitivnih i lazno negativnih rezultata




Nijedan od 10460 ispitanih uzoraka nije bio lazno negativan u komparaciji sa TPHA test
rezultatima. Prethodno konfirmirano 7 pozitivnih uzoraka je i sa ID-PaGIA testom bilo pozitivno.
Nesukladnost rezultata zabiljezena je kod 14 (0,13 %) ispitanika i definirana kao lazno pozitivan
rezultat. U kategoriji bolesnika sa genitourinarnim problemima bilo ih je 9, izmedu davatelja krvi 2
dok su 3 u kategoriji trudnica. Lazno pozitivni rezultati zabiljezeni su kod osoba koji su imale
simptome alergi¢nog dermatitisa ( 3 ), tireotoksi¢ne simptome (2 ) i poviSene vrijednosti CRP-a.

U trogodisnjem testiranju konfirmirano pozitivno na sifilis je 3 (0,047%) davatelja krvii 1 (0,025%)
trudnica.

Godina Dubrovod: Hrvatska
2004 1 47
20035 3 21
2006 2 3%
Tleupns i 107

Tablica br.4 Broj oboljelih od sifilisa u Dubrovniku i Hrvatskoj prema podacima Hrvatskog zavoda
za javno zdravstvo

Zakljucak

U svrhu lijeCenja koriste se i izdaju samo seronegativne doze krvi. Vrlo je vazna osjetljivost i
specificnost testa koji se primjeni. Testiranjem davatelja krvi primarno zelimo imati siguran negativni
rezultat testiranja. Specificnost je vjerojatnost negativnhog rezultata od negativhog uzorka. Prema
rezultatima (10446/10460) ID-PaGIA sifilis test ima 99,86% specificnosti.Specificnost pozitivhe
reakcije ispituje se dalje zbog buduceg statusa davatelja. Osjetljivost testa podrazumijeva
vjerojatnost dobivanja pozitivhog rezultata od inficiranog uzorka. Uvijek se ispituje na pozitivhim
uzorcima. Prema rezultatima testiranja bolesnika sa preboljelim ili prisutnim sifilisom te
konfirmacijom davatelja i trudnica ID PaGIA sifilis test ima 100% osjetljivost.ID - PaGIA sifilis test je
jednostavan. Potrebno je samo 10ulL ispitivanog seruma. Moze se izvoditi ru¢no i automatski a
rezultat se dobije za 15 minuta. Koliki utjecaj ima alergi¢ni dermatitis, tireotoksi¢ni simptomi i
povecane vrijednosti CRP-a na rezultate testa su pitanja koja treba tek istraziti da bi se doslo do
konacnih zaklju¢aka. Incidencija sifilisa u Dubrovniku i Hrvatskoj je mala, pa ipak rizik prenosa bolesti
kod exsanguino transfuzija i primjene konc. trombocita postoji i to kad je davatelj krvi bez simptoma
bolesti i specificnih TP antitijela - u ranoj fazi bolesti.

Cilj i zadatak svake transfuzijske jedinice je omoguditi lijeCenje bolesnika sa sigurnim i
kvalitetnim dozama krvi a rizik krvlju prenosivih bolesti svesti na minimum.
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