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Or ig ina l  papers

Czasami obserwuje się dodatkowo pewne nieprawidło-
wości konstytucjonalne (wieżowata czaszka, gotyckie 
podniebienie, mikroftalmia).

Charakterystyczne dla sferocytozy wrodzonej jest wy-
stępowanie przełomów hemolitycznych, jak i aplastycz-
nych wywołanych zakażeniami, wysiłkiem fizycznym, 
szczepieniami i stresem. 

Przełomy hemolityczne występują częściej i labora-
toryjnie cechują się obniżeniem poziomu hemoglobiny, 
hematokrytu, liczby krwinek czerwonych, wzrostem reti-
kulocytozy i podwyższeniem stężenia bilirubiny. 
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Parvovirus B19 as the causative factor of aPlastic crisisis in children with hereditary 
spherocitosis – own experience

summary

Aim of the study. Aim of the study was to paying attention that the parvovirus B19 infection is a frequent cause of aplastic crisisis in 
children with inborn spherocytosis.
Material and methods. 6 children at the age of 1.4-13 with inborn sferocytosis and aplastic crisis were analyzed. the parvovirus B19 
infection was confirmed by pcr method. pcr examinations were being conducted in Molecular Biology Labor of the institute of 
haematology and transfusion Medicine.
Results. At all patients considerable lowering of the number of erythrocytes, serious anaemia and reticulocytopenia was being watched, 
at 3 leukopenia, at 3 thrombocytopenia, and at 6 slight increasing the concentration of bilirubin. number of the DnA copy of parvo-
virus B19 took out from 2.40 x 105 into 4.17 x 107. none of sick persons had rash reminding erythema infectiosum. All sick persons 
required erythrocyte concentrate transfusion. within 7-10 days of the diagnosis indicators of the blood morphology returned to a value 
from before the infection.
Conclusions. our experience indicate that molecular diagnosis of parvovirus B19 infection should be a routine diagnostic procedure 
in children with spherocytosis and aplastic crisis.
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 Sferocytoza wrodzona jest najczęstszą wrodzoną 
niedokrwistością hemolityczną związaną z defektem budo-
wy błony komórkowej erytrocyta dziedziczoną jako cecha 
autosomalna dominująca. W Europie i Ameryce Północnej 
występuje z częstością 1:5000 żywo urodzonych. Czę-
stość występowania postaci o łagodnym przebiegu ocenia 
się na 1:2000. Sferocytoza wrodzona może przyjmować 
postać od bezobjawowej, poprzez niedokrwistość o ła-
godnym nasileniu aż do postaci o ciężkim przebiegu.

Do charakterystycznych objawów sferocytozy wrodzo-
nej należy różnego stopnia niedokrwistość i żółtaczka. 
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Wyniki
U wszystkich 6 pacjentów zaobserwowano znaczne 

obniżenie liczby erytrocytów (1,3-3 mln/mm3), ciężką 
niedokrwistość (Hgb 3,4-6,8 g%) i retikulocytopenię 
(1,28-5,8‰), u 3 leukopenię, u 3 trombocytopenię, i u 
6 nieznaczne podwyższenie stężenia bilirubiny (maksy-
malnie do 1,7 mg%). Liczba kopii DnA parwowirusa B19 
u analizowanych chorych wynosiła 2,40 x 105- 4,17 x 107. 
Żaden z chorych nie miał typowej dla rumienia zakaźne-
go wysypki.

Wszyscy prezentowani tu chorzy wymagali przetocze-
nia koncentratu krwinek czerwonych (kkCz). W ciągu 
7.-10. dni od rozpoznania, u wszystkich naszych pacjen-
tów obserwowaliśmy stopniową poprawę wskaźników 
laboratoryjnych oraz wzrost retykulocytozy do wartości 
sprzed zakażenia. nie stosowano żadnego dodatkowego 
leczenia (np. immunoglobulin). Szczegółowe wyniki naj-
ważniejszych badań pomocniczych, u prezentowanych 
przez nas chorych ze sferocytozą wrodzoną i zakażeniem 
parwowirusem B19, zebrano w tabeli 1.

DySkUSjA

Chorzy z przewlekłą anemią hemolityczną (niedokrwi-
stość sierpowatokrwinkowa, talasemia oraz niedobór 
kinazy pirogronianowej), w tym także ze sferocytozą 
wrodzoną ze względu na niezwykle szybkie namnażanie 
się prekursorów erytropoezy są szczególnie wrażliwi na 
zaburzenia erytropoezy. Zakażenie parwowirusem B19 
prowadzi do przejściowego zahamowania wytwarzania 
erytrocytów, co powoduje gwałtowny spadek produkcji 
krwinek czerwonych i nasila spadek stężenia hemoglobiny, 
często wymagający przetoczenia masy erytrocytarnej, co 
miało miejsce u wszystkich naszych chorych. Retikulocy-
toza spada niejednokrotnie prawie do zera, co jest wywo-
ływane lizą zakażonych prekursorów krwinek czerwonych 
(znaczny spadek retykulocytów obserwowaliśmy u 5 z 
6 przedstawianych chorych) (8, 10-12).

W kontrolowaniu infekcji zasadniczą rolę odgrywa 
odporność humoralna. Specyficzne immunoglobuli-
ny M pojawiają się już w ciągu 1-2 dni po zakażeniu i 
dość szybko zastępowane są przez specyficzne immu-
noglobuliny G skierowane przeciw B19. Dzięki temu 
stosunkowo szybko dochodzi do opanowania infekcji, 
wzrostu retykulocytozy i wzrostu stężenia hemoglobiny, 

W przełomach aplastycznych obserwuje się ciężką 
niedokrwistość, retikulocytopenię, niekiedy leuko- i trom-
bocytopenię. 

U dzieci ze sferocytozą wrodzoną, jak i innymi niedo-
krwistościami hemolitycznymi przełomy hemolityczne i 
aplastyczne stosunkowo często powodowane są zaka-
żeniem parwowirusem B19. Przed erą molekularnych 
badań diagnostycznych zakażenie to rozpoznawano bar-
dzo rzadko m.in. dlatego, że diagnostyka serologiczna 
(wykrywanie specyficznych przeciwciał w klasie igM ce-
chuje się zmienną czułością i swoistością, jednak rozwój 
metod molekularnych pozwolił na izolowanie materiału 
genetycznego parwowirusa B19 z krwi, co pozwoliło na 
częstsze rozpoznawanie tego zakażenia jako przyczyny 
kryz aplastycznych i hemolitycznych (1, 2, 3).

Parwowirus B19 jest najmniejszym ze wszystkich wi-
rusów DnA mającym jednoniciowy kwas nukleinowy, 
mogącym replikować tylko w intensywnie dzielących się 
komórkach przy aktywnej syntezie DnA. Tymi komórkami  
u człowieka są prekursory erytrocytów, stąd silny wpływ 
tego wirusa na hamowanie erytropoezy. Wirus przenosi się 
drogą kropelkową, występuje powszechnie w populacji, 
powoduje epidemie szkolne i zakażenia domowe będąc 
głównie przyczyną: rumienia zakaźnego, kryz aplastycz-
nych u chorych z niedokrwistościami hemolitycznymi i 
uszkodzenia układu czerwonokrwinkowego u chorych 
będących w immunosupresji. Zakaźność jest największa 
w okresie przedobjawowym, chory zakaża jednak również 
podczas przełomu hemolitycznego (4, 5).

CEL PRACy

Celem pracy było zwrócenie uwagi na występowa-
nie przełomów aplastycznych u dzieci ze sferocytozą 
wrodzoną w wyniku infekcji parwowirusem B19, które 
do tej pory wskutek braku możliwości przeprowadzenia 
diagnostyki molekularnej uchodziły za rzadkie.

MATERiAł i METoDy

Analizie poddano 6 dzieci w wieku 1,4-13 lat ze sfero-
cytozą wrodzoną i przełomem aplastycznym w przebiegu 
potwierdzonej metodą PCR infekcji parwowirusem B19 
hospitalizowanych w naszej klinice w 2009 roku. Badanie 
PCR przeprowadzano w Pracowni Biologii Molekularnej 
iHiT w Warszawie.

Tabela 1. Wyniki najważniejszych badań pomocniczych u chorych ze sferocytozą wrodzą i zakażeniem parwowirusem B19.

Płeć i wiek
RBC 

106/ul
Hgb. 
g%

Plt. 
103/ul

WBC 
103/ul

Retikulocyty 
‰

Bilirubina 
mg%

PCR DNA
liczba kopii

K 16/12 1,32 3,4 286 9,0 2,4 1,1 4,17x107

K 11 lat 1,3 3,5 262 19,4 15,0 1,6 2,6x105

M 12/12 3,0 6,8 451 14,0 1,4 1,7 7,54x105

M 7 lat 1,67 4,1 90 2,6 5,8 1,4 7,7x105

M 13 lat 1,3 4,1 100 2,4 1,28 1,6 3,97x106

M 5 lat 1,8 5,5 102 3,3 2,3 1,7 2,8x107
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co obserwowaliśmy także u naszych chorych. okres 
inkubacji dla przejściowej aplazji szpiku jest krótszy 
niż dla rumienia zakaźnego, gdyż do aplazji dochodzi 
w fazie wiremii (6, 7).

Dostępne są diagnostyczne testy immunologiczne w 
kierunku zakażenia parwowirusem B19. Przeciwciała w 
klasie igM pojawiają się szybko i utrzymują przez 6-8 tyg. 
Przeciwciała igG wskazują na przebytą infekcję lub stan 
odporności. oznaczanie igM jest najlepszym wskaźni-
kiem aktualnej, ostrej infekcji w pojedynczym oznaczeniu. 
oznaczanie igG w pewnym przedziale czasowym i wyka-
zanie narastania ich miana także wskazuje na niedawno 
przebytą infekcję. Samo pojedyncze oznaczenie igG 
(nawet w wysokich mianach) nie wskazuje na aktualne 
zakażenie). Pamiętać jednak trzeba, że u chorych z 
obniżoną odpornością (wrodzoną i nabytą) diagnostyka 
serologiczna jest obarczona znacznym błędem.

najpewniejszą, niestety dostępną jeszcze nie wszę-
dzie, metodą diagnozowania kryz aplastycznych wywo-
łanych parowirusem B19 jest diagnostyka molekularna, 
co potwierdzają wyniki badań u prezentowanych przez 
nas chorych (12, 13).

nie zastosowaliśmy u naszych chorych immunoglo-
bulin (zalecane dawki to 200 mg/kg/dobę przez 5-10 dni 
lub 1g/kg/dobę przez 3 dni), gdyż jak dotąd nie ma kon-
trolowanych badań nad tym sposobem leczenia (9).

WnioSki

Poszukiwanie metodami biologii molekularnej zaka-
żenia parwowirusem B19 powinno stać się rutynowym 
postępowaniem diagnostycznym u chorych z kryzą 

aplastyczną w przebiegu sferocytozy wrodzonej, gdyż 
poza kryzą chorzy ci z reguły nie mają typowych objawów 
rumienia zakaźnego.
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