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Niniejsze zalecenia Polskiego Towarzystwa Diagnostyki Laboratoryjnej dotyczg strate-
gii diagnostycznej w kierunku wykrycia zakazenia ludzkim wirusem nabytego niedoboru

odpornosci (HIV; ang. Human Immunodeficiency Virus), realizowanej przy udziale medycz-
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rium diagnostyczne zapewnito kompleksowe przeprowadzenie procesu diagnostycznego,
tacznie z wykonaniem — w razie potrzeby — testu potwierdzajgcego. W celu testowania
przesiewowego zaleca sie wykorzystanie serologicznych testéw immunochemicznych
4. generacji. Do diagnostyki potwierdzajacej zaleca sie wykorzystanie testéow amplifika-
cji kwasow nukleinowych wykorzystujgcych specyficzne sondy molekularne, z detekcjg
sygnatu luminescencyjnego w czasie rzeczywistym. Nalezy zwréci¢ szczegdélng uwage
na zabezpieczenie odpowiedniej objetosci i rodzaju materiatu biologicznego, wykorzy-
stywanego w catym procesie diagnostycznym. Dokument uwzglednia rézne profile placé-
wek medycznych realizujgcych badania, rézne potrzeby zleceniodawcéw oraz odrebno-
$ci analityczne dostepnych na rynku testéw diagnostycznych. Uwzgledniajac aktualng
wiedze w zakresie profilaktyki, diagnostyki i leczenia zakazenia HIV, stanowi wskazdwki
do ujednolicenia procesu diagnostycznego na terenie kraju.

HIV, ludzki wirus nabytego niedoboru odpornosci, test potwierdzajgcy,
test przesiewowy, testy amplifikacji kwaséw nukleinowych, testy immunochemiczne
4. generacji

These recommendations of the Polish Society for Laboratory Diagnostics concern the
diagnostic strategy for detecting infection with the Human Immunodeficiency Virus (HIV),
implemented with the participation of medical laboratories in Poland. A medical diagnostic
laboratory should ensure that the diagnostic process is performed completely, including
confirmatory test if needed. The use of 4" generation immunoassay tests is recommended
for screening testing. For confirmatory diagnostics, it is recommended to apply nucleic
acid amplification tests, using specific molecular probes with real-time detection of the
luminescent signal. Particular attention should be paid to obtaining the appropriate amount
and type of biological material used in the entire diagnostic process. The document considers
the different profiles of medical facilities doing tests, the diverse needs of clients and the
analytical differences of assays available on the market. Considering current knowledge in
prevention, diagnosis, and treatment of HIV infection, it constitutes guidelines for unifying
the diagnostic process in the country.

4t generation immunoassay tests, confirmatory test, HIV, Human Immunodefi-
ciency Virus, nucleic acid amplification tests, screening test
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WYKAZ SKROTOW

Ab — ang. antibody

Ag — ang. antigen

CLIA — ang. Chemiluminescent Immunoassay

CMIA — ang. Chemiluminescent Microparticle Immunoassay
ECLIA — ang. Electrochemiluminescence Immunoassay
EDTA — ang. Ethylenediaminetetraacetic acid

EIA — ang. Enzyme Immunoassay

ELFA — ang. Enzyme-Linked Fluorescent Assay

ELISA — ang. Enzyme-Linked Immunosorbent Assay
HIV — ang. Human Immunodeficiency Virus

MLD — medyczne laboratorium diagnostyczne

NAAT - ang. Nucleic Acid Amplification Test

NAT - ang. Nucleic Acid Test

PCR — ang. Polymerase Chain Reaction

PEP — ang. Post-Exposure Prophylaxis

PrEP — ang. Pre-Exposure Prophylaxis
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1. CEL REKOMENDACJI

Na przestrzeni ostatniej dekady obserwuje sie w Pol-
sce staty wzrost wykrywalnosci zakazen ludzkim
wirusem nabytego niedoboru odpornosci (HIV; ang.
Human Immunodeficiency Virus), ktérego szczegdl-
ng akceleracje daje sie zaobserwowac po pandemi
COVID-19. Niniejszy algorytm postepowania dia-
gnostycznego w kierunku wykrycia zakazenia HIV
jest efektem ujednolicenia tresci dokumentéw kra-
jowych i miedzynarodowych oraz zalecen innych to-
warzystw naukowych w zakresie diagnostyki labo-
ratoryjnej. Zgodnie z wiedzg autoréow uwzgledniaja
one najnowsze osiggniecia medycyny laboratoryj-
nej, wspotczesne aspekty zwigzane z prewalencjg
i kontrolg zakazen, takie jak stosowanie profilakty-
ki przedekspozycyjnej oraz udziat w badaniach kli-
nicznych nad szczepionkg przeciwko HIV, a takze
wieloletnie doswiadczenie diagnostéw laboratoryj-
nych réznych podmiotéw systemu opieki medycznej
z catego kraju, zaréwno lecznictwa otwartego, jak
I szpitalnego oraz zwigzane z nim potrzeby. Celem
niniejszych zalecen jest ujednolicenie postepowa-
nia diagnostycznego w kierunku wykrycia zakazenia
HIV, realizowanego przy udziale medycznych labo-
ratoriow diagnostycznych.

2. ZALOZENIA WSTEPNE

Ninigjsze zalecenia dotyczg strategii diagnostycznej
w kierunku wykrycia zakazenia HIV, realizowanej
przy udziale placéwek systemu opieki medycznej —
medycznych laboratoriéw diagnostycznych, opisy-
wanych dalej jako: ,MLD". Algorytm odnosi sie do
0s6b powyzej 18. miesigca zycia i nie uwzglednia
strategii diagnostycznych w przebiegu leczenia an-
tyretrowirusowego.

Zastosowane w ninigjszych zaleceniach okreslenie:
J[test przesiewowy”, nalezy rozumiec jako element szer-
szej strategii diagnostycznej, majgcej na celu wczesne
wykrywanie i odpowiednig interwencje medyczng, a nie
konkretny test analityczny. Analogiczne wyjasnienie
dotyczy réwniez okreslenia: ,test potwierdzajgcy”.

W odniesieniu do cytowanych w niniejszych zale-

ceniach Zrédet okreslenia: ,biatko p24”, ,p24 Ag”,
nalezy rozumie¢ jako: antygen p24 HIV, a okreslenia:

I diagnostyka laboratoryjna Journal of Laboratory Diagnostics

,anty-HIV', ,przeciwciata anty-HIV", ,anty-HIV Ab" na-
lezy rozumie¢ jako przeciwciata do antygendw HIV.

W odniesieniu do cytowanych w niniejszych zalece-
niach zrédet okreslenie: test EIA" nalezy rozumiec
jako szerszg grupe serologicznych testéw immu-
nochemicznych, wykrywajgcych analit z wykorzy-
staniem nowoczesnej technologii generowania
i detekeji sygnatu pomiarowego (np.: ELISA, ELFA,
CLIA/CMIA, ECLIA). Chociaz testy te wykorzystu-
jg rozne znaczniki (w tym fluorescencyjne, chemi-
luminescencyjne, elektrochemiluminescencyjne),
wszystkie sg kontynuacjg zatozenia testu immuno-
enzymatycznego (EIA; ang. enzyme immunoassay),
jakim jest wykorzystanie metody immunochemicz-
nej powigzanej z reakcjg enzymatyczna (albo ana-
logiczng do enzymatycznej) w celu wygenerowania
sygnatu mierzalnego. Pomimo ze testy wykorzy-
stujgce luminescencje réznig sie technologicznie
od tradycyjnych testéw immunoenzymatycznych,
to z requty cechujg sie wyzszg od nich czutoscig
I swoistoscig analityczng. Jednoczesnie nalezy
mie¢ na uwadze, ze do definicji takich testow nie
zaliczajg sie testy immunochromatograficzne (tzw.
szybkie testy kasetkowe), niezaleznie od wykrywa-
nych nimi analitow czy sposobu generowania i de-
tekcji sygnatu mierzalnego.

Jako ,test 4. (czwartej) generacji’ nalezy rozumiec
serologiczny test immunochemiczny, umozliwiajgcy
jednoczesne wykrycie antygenu p24 HIV oraz prze-
ciwciat do antygendw HIV, w tym réwniez test umozli-
wiajgcy — poprzez rozrdznienie pomiedzy antygenem
i przeciwciatami — doktadne okreslenie charakteru
reaktywnosci probki. Charakterystyki wydajnosci te-
stéw 4. generacji umozliwiajg skrécenie okna diagno-
stycznego zakazenia HIV nawet do 2 tygodni.

Jako ,NAT/NAAT" (ang. nucleic acid test / nucleic acid
amplification test) nalezy rozumie¢ test wykrywajgcy
materiat genetyczny wirusa metodg amplifikacji
kwasdw nukleinowych, metodycznie wykorzystujgcy
specyficzne molekularne sondy luminescencyjne,
z reguty oparty na taricuchowej reakcji polimerazy
(PCR; ang. polymerase chain reaction).

llekro¢ w niniejszych zaleceniach pojawia sie stowo
Jub”, nalezy je rozumiec¢ jako alternatywe taczng,
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dopuszczajgcg prawdziwose wszystkich czesci
zdania ztozonego, w ktorym wystepuje. llekro¢
w niniejszych zaleceniach pojawia sie stowo ,albo”,
nalezy je rozumiec jako alternatywe roztgczna,
wykluczajacg jednoczesng prawdziwose sktadowych
zdania ztozonego, w ktérym wystepuje.

Zapisy znajdujgce sie w poszczegolnych czesciach ni-
nigjszych zalecen nalezy interpretowac w odniesieniu
do catosci dokumentu.

3. ALGORYTM LABORATORYJNEGO
POSTEPOWANIA
DIAGNOSTYCZNEGO
W KIERUNKU WYKRYCIA
ZAKAZENIA HIV

Na rycinie 1. przedstawiono schemat algorytmu
laboratoryjnego postepowania diagnostycznego
w kierunku wykrycia zakazenia HIV, ze wskazaniem
kluczowych aspektéw dotyczgcych poszczegdlnych
faz procesu. Ponizej znajduja sie wyjasnienia do od-
wotan zastosowanych w algorytmie.

3.1. Pobieranie materiatu biologicznego
do badan laboratoryjnych

W wewnetrznych procedurach MLD nalezy uwzgled-
ni¢ zalecenia producenta wykorzystywanego testu,
odnosnie do rodzaju i ilosci materiatu biologiczne-
go potrzebnego do badania. Zaleca sie pobieranie
osobnej probki materiatu w celu wykonania badan
serologicznych w kierunku zakazenia HIV (i innych
zakazen), w ilosci wystarczajgcej do ewentualnego
wykonania testu potwierdzajgcego. Nie zaleca sie
wykonywania diagnostyki w kierunku zakazenia HIV
w probkach materiatu biologicznego pozostajgcych
po wykonaniu innych badan laboratoryjnych. Nale-
zy mie¢ na uwadze mozliwos¢ kontaminacji krzy-
zowej, w szczegolnosci materiatem genetycznym
lub czynnikami powodujgcymi jego degradacje, co
moze wptywac na wiarygodnosé wynikow testow
wykrywajgcych materiat genetyczny wirusa.

3.2. Testy serologiczne w diagnostyce
przesiewowej

W celu wstepnej diagnostyki przesiewowe] zaleca

sie wykorzystanie serologicznych testéw immuno-

chemicznych 4. generacji.

DIAGN LAB. 2024; 60(2): 84-98, DOI: 10.5604/01.3001.0054.6848

3.3. Sprawozdanie z wykonania badan

1.

laboratoryjnych

Zamieszczona w sprawozdaniu z wykona-
nia badan laboratoryjnych nazwa wykonane-
go badania powinna doktadnie okresla¢ zakres
wykrywanych analitéw, np.: ,HIV (przeciwciata
do HIV1/2 lub antygen p24 HIV)". Nie zaleca
sie uzywania sformutowan: ,test combo’, ,test
duo” itp., ze wzgledu na ich niejednoznacz-
nosc¢ i nieprofesjonalny charakter. W przy-
padku testéw jednoznacznie identyfikujgcych
reaktywnosc¢ probki, zaleca sie zamiesci¢ od-
powiednig informacje dotyczacg zakresu reak-
tywnosci, np.:

przeciwciata do HIV1/2 — prébka reaktywna;
antygen p24 HIV — probka niereaktywna;

* przeciwciata do HIV1/2 — prébka

niereaktywna; antygen p24 HIV — prébka
reaktywna;

przeciwciata do HIV1/2 — prébka reaktywna;
antygen p24 HIV — probka reaktywna.

W opisie wyniku zaleca sie umiesci¢ informacje
0 uzytym tescie przesiewowym, uwzgledniajace:
generacje i rodzaj testu immunochemicznego,
nazwe handlowg oraz producenta testu, nazwe
analizatora wykorzystanego do przeprowadze-
nia oznaczenia, np.: ,Badanie wykonano testem
N. generacji (nazwa testu), firmy (nazwa firmy),
z wykorzystaniem metody (nazwa sposobu genero-
wania i detekcji sygnatu mierzalnego) i analizatora
(nazwa analizatora)”.

W komentarzu do wyniku zaleca sie sprecyzowanie
,okna diagnostycznego’, z uwzglednieniem mozli-
wosci stosowania przez pacjenta profilaktyki po-
albo przedekspozycyjnej (PEP; ang. Post-Exposure
Prophylaxis / PrEP; ang. Pre-Exposure Prophylaxis).
Nalezy mie¢ na uwadze, ze ujemny wynik testu
serologicznego 4. generacji po 6 tygodniach od
ekspozycji pozwala zakonczy¢ diagnostyke, jed-
nak w przypadku stosowania PEP/PrEP zakon-
czenie diagnostyki nastepuje po 6-8 tygodniach
od zakonczenia przyjmowania lekéw. W przypad-
ku stosowania preparatu iniekcyjnego kabotegra-
wiru w PrEP decyzje o zakonczeniu diagnostyki
podejmuje lekarz specjalista chordb zakaznych.

[
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3.4. Wyniki wskazujgce na reaktywnos¢ probki

W odniesieniu do wynikéw wskazujgcych na reaktyw-
nos¢ probki nalezy postepowac zgodnie z zaleceniami
producenta testu serologicznego 4. generacji. Z reguty
wymagane jest wykonanie 2 dodatkowych oznaczen
w probce I uzyskanie w sumie co najmniej 2 wyni-
kow jednoimiennych. Jezeli stosuje sie strategie
diagnostyczna na podstawie 2 niezaleznych pobran
materiatu biologicznego, weryfikacje reaktywnosci
zaleca sie wykonac¢ w probce pochodzgcej z 2. po-
brania. Ostateczny wynik badania, okreslajgcy prob-
ke jako reaktywna, nalezy zweryfikowac testem po-
twierdzajgcym w celu wykluczenia niespecyficznych
reakcji, typowych dla testow przesiewowych.

3.5. Ocena liczby pobran materiatu
biologicznego do badan

Na podstawie analizy ryzyka fazy przedanalityczne),
dotyczacej okreslonego MLD, powinno sie rozwazyg,
czy algorytm diagnostyczny ograniczy¢ do
jednego czy dwdch niezaleznych pobran materiatu
biologicznego. Rodzaj materiatu wykorzystywany
do wykonania testu potwierdzajgcego powinien
by¢ zgodny ze specyfikacjg producenta testu
lub walidacjg testu przeprowadzong w MLD
wykonujgcym test potwierdzajgcy. Jezeli proces
diagnostyczny nie bedzie mégt by¢ zakonczony
w czasie 24 godzin od pobrania materiatu
biologicznego, zaleca sie pobranie do probdwki
z zelem separujgcym (o ile producent testu
dopuszcza taki rodzaj probéwki) albo zabezpieczenie
probki poprzez odseparowanie osocza/surowicy od
elementéw morfotycznych krwi. W szczegdlnych
przypadkach (np. w przypadku odmowy pacjenta
na ponowne pobranie materiatu) dopuszcza sie
wykonanie testu potwierdzajgcego w prébce
pochodzacej z pierwszego pobrania, o ile we
wiasciwy sposob zabezpieczono odpowiednig ilosé
materiatu oraz MLD wykonujgce test potwierdzajacy
dopusci taki rodzaj probki. W tym kontekscie nalezy
rowniez rozwazy¢ rodzaj testu potwierdzajgcego.

3.6. Testy potwierdzajgce reaktywnos¢ prébki
Do celdw diagnostyki potwierdzajgcej reaktywnosce
probki, wykazang w tescie przesiewowym, zaleca
sie stosowanie testéw wykrywajgcych materiat ge-
netyczny wirusa metodg amplifikacji kwaséw nu-
kleinowych, z detekcjg sygnatu luminescencyjne-
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go w czasie rzeczywistym. Nazwa wykonanego
badania powinna doktadnie okresla¢ zakres wykry-
wanych analitéw, np. ,HIV1 RNA — test ilosciowy”.
W opisie wyniku zaleca sie umiesci¢ informacje
0 uzytym tescie wraz z wykorzystang technologig
oznaczenia, nazwe handlowg | producenta testu
oraz nazwe analizatora wykorzystanego do prze-
prowadzenia oznaczenia (jezeli test byt wykonany
z wykorzystaniem dedykowanego analizatora), np.
,Badanie wykonano metodg amplifikacji kwaséw nu-
kleinowych w czasie rzeczywistym (rRT-PCR), przy
uzyciu testu (nazwa testu), firmy (nazwa firmy)".
W sprawozdaniu z wykonania badan laboratoryj-
nych powinna znalez¢ sie informacja, czy wynik uzy-
skano w materiale z pierwszego czy niezaleznego
pobrania oraz odpowiedni komentarz informujacy
0 Sposobie rozpoznania zakazenia, np. ,Ostateczne
rozpoznanie zakazenia HIV stwierdza lekarz spe-
cjalista chordb zakaznych, ktéry moze uznac, ze
konieczne jest rozszerzenie lub powtdrzenie sciez-
ki diagnostycznej — w tym celu zalecana jest kon-
sultacja w poradni nabytych zaburzen odpornosci
(poradni diagnostyczno-leczniczej zakazenia HIV)".

3.7. Raportowanie w przypadku odmiennych
wynikow testu przesiewowego
| potwierdzajgcego
1. Nalezy mie¢ na uwadze réznice w czutosci ana-
litycznej testow ilosciowych i jakosciowych, co
moze miec¢ znaczenie, gdy pacjent byt kiedykol-
wiek poddawany farmakoterapii antyretrowiruso-
wej. Istnieje rdwniez mozliwosé, ze pacjent jest
leczony antyretrowirusowo i ma niewykrywalng
wiremig, moze by¢ osobg naturalnie kontrolujg-
cg wiremie badz brat udziat w badaniach klinicz-
nych dotyczgcych szczepionek przeciwko HIV.

2. W sytuacji szczegdlnej, gdy ujemny wynik bada-
nia potwierdzajgcego nie jest jednoimienny z wy-
nikiem badania przesiewowego (prébka reaktyw-
na), zaleca sie zamieszczenie wraz z wynikiem
testu potwierdzajgcego informacji o tym fakcie,
uwzgledniajgc zalecenia dotyczgce raportowania
o reaktywnosci probki, wskazane w pkt. 3.3.1.
W przypadku, gdy test potwierdzajgcy wykony-
wany jest w innym MLD niz test przesiewowy,
informacje o zakresie reaktywnosci probki zale-
ca sie zamiesci¢ w sprawozdaniu z wykonania
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badan laboratoryjnych, dotyczgcym testu prze-
siewowego. Sprawozdanie takie powinno
réwniez zawiera¢ informacje o koniecznosci
interpretowania wyniku tgcznie z wynikiem testu
potwierdzajgcego oraz identyfikacje odpowied-
niego dokumentu, np. ,Wynik niniejszego badania,
okreslajacy probke jako reaktywng, nalezy inter-
pretowac wraz z wynikiem testu potwierdzajgce-
go, zatgczonym w sprawozdaniu nr (identyfikacja
sprawozdania) wystawionym dn. (data) przez (iden-
tyfikacja MLD wykonujgcego test potwierdzajacy)
i w odniesieniu do wywiadu pacjenta”.

3.8. Alternatywna weryfikacja reaktywnosci
probki

W odniesieniu do sytuacji opisanych w pkt. 3.5.,3.7.
powinno rozwazy¢ sie weryfikacje reaktywnosci
probki w zakresie przeciwciat. W tym kontekscie
testy wykorzystujgce technologie immunoblottin-
gu (w tym metoda: Line Immuno Assay) nalezy réw-
niez traktowac jako testy potwierdzajgce. Oprécz
wyzszej swoistosci analitycznej (niz testy serolo-
giczne 4. generacji), dodatkowo testy takie z reguty
zapewniajg mozliwos¢ rozréznienia typow wirusa:
HIVT i HIV2. Nie nalezy jednak w tym celu istotnie
wydtuzac procesu diagnostycznego.

4. UWAGI KONCOWE

Nie nalezy wykonywac¢ badan laboratoryjnych
w materiale pulowanym, na zadnym z etapow
diagnostycznych.

Pomimo ze testy 4. generacji — jako wynik ozna-
czenia — generujg sygnat ilosciowy, nie zaleca sie
umieszczania na sprawozdaniu z wykonania ba-
dan laboratoryjnych informacji liczbowej o uzyska-
nym wyniku, a jedynie jego interpretacje jakosciowa.
W zapisach dotyczacych wyniku badania zaleca sie
stosownie sformutowan uzytych w schemacie ni-
niejszego algorytmu.

W zaleznosci od czutosci analitycznej zastosowanego
testu 4. generacji, niektére z nich mogg raportowac
wynik liczbowy pomiaru w przedziale tzw. szarej
strefy, niepoddajgcy sie jednoznacznej interpreta-
cji — wynik nierozstrzygajgcy. W przypadku uzy-
skania takiego wyniku nalezy bezwzglednie poste-
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powac zgodnie z zaleceniami producenta testu,
a w szczegolnosci rozwazy¢ powtdrne pobranie
materiatu lub wykonanie oznaczenia alternatywnym
testem 4. generacji. W tym kontekscie, w przypad-
ku testow jednoznacznie identyfikujgcych zrédto
reaktywnosci probki, nalezy mie¢ na uwadze algo-
rytm obliczeniowy, ktéry producent testu stosuje
do przedstawienia ogdélnego wyniku dotyczgcego
reaktywnosci probki.

W sytuacji, gdy wykonanie testu potwierdzajgcego
jest zlecane podwykonawecy, zaleca sie, aby wraz
z probka materiatu biologicznego przekazac petne
informacje o dotychczasowej diagnostyce przepro-
wadzonej w MLD wykonujgcym test przesiewowy.
Nalezy wczesniej ustali¢ sposob i tryb raportowa-
nia wynikéw badan w kierunku biologicznych czyn-
nikdw chorobotwdérczych, a w szczegdlnosci, ktore
MLD dokonuje zgtoszenia organom sanitarno-epi-
demiologicznym. Zaleca sie, aby byto to MLD wyko-
nujgce test potwierdzajgcy.

Nalezy przestrzega¢ wymogow producenta testu,
w szczegodlnosci w odniesieniu do zapewnienia
jakosci fazy przedanalitycznej. Jezeli stosuje sie
strategie diagnostyczng na podstawie jednorazowego
pobrania probki, nalezy uzyskaé¢ odpowiedni rodzaj
I llo$¢ materiatu biologicznego w celu zabezpieczenia
petnego procesu diagnostycznego juz z pierwszego
pobrania, ze szczegdlnym uwzglednieniem zasad
przechowywania probki w konteks$cie degradac;i
materiatu genetycznego wirusa.

Badania laboratoryjne w probkach materiatu biolo-
gicznego pobranego post mortem zaleca sie wyko-
nywac tylko z wykorzystaniem testéw, ktdrych pro-
ducent wyraznie wskazat takg mozliwosc¢ | zawsze
z zachowaniem warunkéw wskazanych w odniesie-
niu do tego typu materiatu biologicznego. Zaleca sie,
aby w sprawozdaniu z wykonania takiego badania
zamiesci¢ petng informacje dotyczaca fazy przeda-
nalitycznej oraz jakosci probki poddanej badaniu.

Nie zaleca sie stosowania w rutynowym postepowaniu
diagnostycznym w kierunku wykrycia zakazenia
HIV algorytméw opartych wytgcznie na testach
immunochemicznych. Nalezy mie¢ na uwadze,
ze definicje przypadku potwierdzonego, zawarte
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w niektorych dokumentach zZrodtowych, cytowanych
w niniejszych zaleceniach, powstaty na uzytek nadzoru
epidemiologicznego i stuzg temu witasnie celowi.

W sytuacjach nieopisanych w niniejszych zaleceniach
nalezy mie¢ na uwadze potrzebe szybkiej identyfikacji
pacjentow zakazonych HIV i postepowac zgodnie z ak-
tualng wiedzg medyczng, wskazaniami towarzystw
naukowych, zaleceniami producenta wykorzystywa-
nych testow diagnostycznych oraz — jezeli tylko jest
to mozliwe — w konsultacji z lekarzem zlecajgcym
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badanie. Zaleca sie umieszczenie w komentarzu do
sprawozdania z wykonania badan laboratoryjnych
rowniez innych, niz wskazane wyzej, informacji, kto-
re moga mie¢ wptyw na interpretacje wyniku i dalsze
postepowanie diagnostyczne.

Niniejszy algorytm wymaga uszczegotowienia na
szczeblu MLD w celu przystosowania do wewnetrz-
nych procedur, szczegdlnie w zakresie wspotpracy
z punktem pobran materiatu biologicznego oraz
ewentualnym podwykonawca.
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Pomimo faktu, ze epidemia HIV jest stabilna w krajach Unii Europejskiej to region
Europy Wschodniej i Azji Srodkowej WHO stoi w obliczu najszybciej rozwijaja-
cej sie epidemii HIV z 160 000 [130 000-180 000] oséb nowo zakazonych HIV
w 2021 r.,, 48% wzrostem liczby nowych zakazen i 32% wzrostem liczby zgondw
zwigzanych z AIDS w ciggu ostatnich 10 lat [1]. Szacuje sie, ze w regionie Euro-
py Wschodniej Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO) mieszka 1,4 miliona oséb
zyjacych z HIV, przy czym wiekszos¢ nowych zakazen wystepuje lokalnie i nie
jest zwigzana z migracjami miedzy krajami [2, 3].

Od pierwszego udokumentowanego przypadku w 1985 r. do korica 2023 r. w Pol-
sce zdiagnozowano HIV-1 u ponad 30 000 oséb, z ktérych ponad 19 000 otrzy-
muje obecnie terapie antyretrowirusowg (ART). Przed wojna na Ukrainie czestos$¢
zakazen HIV w Polsce utrzymywata sie na stabilnym poziomie okoto 0,1% po-
pulacji, dotykajgc gtéwnie mezczyzn w wieku 30-39 lat. W ostatnich dwdch la-
tach sytuacja epidemiologiczna ulegta zmianie ze wzgledu na migracje wojenng
z Ukrainy, kraju z istotnie wyzszg czestoscig wystepowania zakazenia HIV. Do
konca 2020 r. na Ukrainie zdiagnozowano 309 971 osdb z HIV, z drugg najwyz-
szg czestoscig wystepowania (po Rosji) zakazen HIV-1 w Europie (37,5 przypad-
kéw na 100 000 oséb w poréwnaniu do 1,9 na 100 000 w Polsce) [1]. Migracja
ludnosci z Ukrainy wptyneta na epidemiologie HIV w catej Europie, zwiekszajgc
liczbe rozpoznanych zakazen HIV, zwtaszcza w populacji kobiet, a takze zna-
czgco wptywajgc na liczbe dzieci zakazonych okotoporodowo, ktére wymagajg
opieki w zakresie HIV [4]. W 2022 r. 10,2% wszystkich diagnoz HIV w UE/EOG
odnotowano wsrdd ukrainskich uchodzcéw, co oznacza 10-krotny wzrost w po-
rownaniu z 2021 r. [5]. Co wazne, 9,3% z nich zostato zakwalifikowanych jako
nowe diagnozy HIV, wiekszos¢ (61%) stanowity kobiety z dominujgcym hetero-
seksualnym trybem transmisji (76,6%), a nastepnie dozylne stosowanie narko-
tykow (IDU) (10,2%) wsrdd oséb o znanej drodze zakazenia.

Po rozpoczeciu petnoskalowej rosyjskiej inwazji na Ukrainie w lutym 2022 r.
w Polsce odnotowano wzrost liczby pacjentéw z tym zakazeniem o 18-20%.
Zmienia sie rowniez charakter zmiennosci genotypowej i dominujgcy subtyp
wirusa. Zmiany w dynamice epidemiologicznej, wynikajgce z migracji wojennej
I rosngcej roznorodnosci molekularnej, wymagajg uaktualnienia strategii testo-
wania zakazenia HIV [6].

Co niezwykle istotne, wedtug UNAIDS, w 2022 r. tylko 62% 0sob zyjgcych w re-
gionie Europy Wschodnigj i Azji Srodkowej WHO byto $wiadomych zakazenia HIV,
a 51% o0séb zyjacych z HIV otrzymato leczenie antyretrowirusowe. Przektada sie
to na fakt, ze tylko 48% osdb zyjacych z HIV w tym regionie miato niewykrywal-
ng wiremie HIV [3]. Powszechne (>50%) sg pdZne rozpoznania zakazenia HIV
(z rozpoznaniem AIDS lub liczbg limfocytéw T CD4 + <350 komorek/ul w mo-
mencie rozpoznania), co dodatkowo zwieksza ryzyko transmisji w populacji [7, 8].
PdzZne diagnozy stanowig 57,6% wszystkich nowych diagnoz w Polsce i > 75%
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wsrod migrantow z Ukrainy. Sposrdd nich u jednej trzeciej zdiagnozowano
zaawansowane zakazenie HIV (stan definiujgcy AIDS).

Istotnym zagadnieniem jest réwniez szybkie rozpoznanie zakazenia HIV u 0séb
z wczesnymi etapami zakazenia z ostrg i wczesng infekcjg retrowirusowa. Jest
to szczegdlnie wazne w przypadkach bezobjawowych lub skgpoobjawowych
lub z objawami ostrej choroby, ktére typowo pojawiajg sie po 2-6 tygodniach od
ekspozycji i utrzymujg sie okoto 2 tygodni. Czas ostrej choroby retrowirusowej to
okres, w ktorym wiremia HIV jest wykrywalna i czesto wysoka. Antygen p24 jest
wykrywalny po okoto 10-14 dniach od zakazenia. Z kolei przeciwciata anty-HIV
mogg pojawic sie dopiero po 20 dniach od ekspozyciji (Il etap zakazenia w skali
Fiebig) [9]. Co kluczowe, to wtasnie molekularne analizy wykrywajgce obecnosé
materiatu genetycznego HIV sg podstawowym markerem laboratoryjnym w dia-
gnostyce ostrej infekcji retrowirusowej, pozwalajgcym na postawienie szybkiego
rozpoznania i bezzwtocznego wdrozenia terapii antyretrowirusowej. W przypad-
ku zastosowania testow opartych na wykrywaniu przeciwciat anty-HIV zakaze-
nie moze pozostac niepotwierdzone, co wigze sie z opdznieniem rozpoznania,
a co za tym idzie narazeniem kolejnych osdb na zakazenie.

Kolejnym istotnym zagadnieniem jest coraz szersze stosowanie profilaktyki
przedekspozycyjnej HIV (PreP); aktualnie preparatem dostepnym w Polsce jest
doustny preparat skojarzony tenofowiru i emtrycytabiny, ale w wielu krajach
Swiata wdrazany jest rowniez w tym celu dtugodziatajgcy praparat injekcyjny
— kabotegrawir. Skutecznos¢ prawidtowo stosowanej PreP wynosi ok. 90%, ale
w przypadku zakazenia serokonwersja moze by¢ opdzniona lub charakter dy-
namiki pojawiania sie wiremii HIV zmieniony.

Prezentowane ,Zalecenia Polskiego Towarzystwa Diagnostyki Laboratoryjnej do-
tyczgce postepowania diagnostycznego w kierunku wykrycia zakazenia ludzkim
wirusem niedoboru odpornosci HIV 2024" majg na celu zharmonizowanie stra-
tegii diagnostycznej zwigzanej z wykryciem zakazenia HIV. Zalecenia odnoszg
sie do 2-etapowej strategii wykrywania i potwierdzania tego zakazenia z zasto-
sowaniem testow serologicznych opartych na technikach immunochemicznych,
testow ztozonych umozliwiajgcych wykrycie zarowno antygenu p24 wirusa, jak
I przeciwciat anty-HIV, a takze testow wykrywajgcych materiat genetyczny wi-
rusa (test NAT/NAAT — ang. nucleic acid (amplification) test).

Algorytm przedstawia precyzyjne zasady zardwno pobierania materiatu biolo-
giczneqo, jak i sprawozdawania wynikow badan laboratoryjnych wraz ze stoso-
wanymi komentarzami. Diagnostyka pozostaje jasno podzielona na dwa eta-
py — diagnostyke przesiewowg testem serologicznym wykrywajgcym zaréwno
antygen p24 wirusa, jak i przeciwciata anty-HIV (tzw. test czwartej generacji).
Istotna jest réwniez informacja na temat zakresu reaktywnosci dotyczgca obec-
nosci przeciwciat HIV 1 / 2 lub wykrycia antygenu p24. W przypadku wyniku
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niereaktywnego testu przesiewowego zwraca sie szczegodlng uwage na infor-
macje na temat ,okna diagnostycznego” w ostrej infekcji retrowirusowej zwig-
zanego z opoznieniem pojawienia sie i mozliwosci wykrycia antygenu p24 lub
przeciwciat anty-HIV. Ta informacja jest kluczowa dla uzytkownikéw i daje pod-
stawe do powtdrzenia testu, w zaleznosci od czasu, ktéry uptynat od narazenia.

Powtarzalnie reaktywne probki testow przesiewowych podlegaja weryfikacji te-
stem potwierdzenia, preferencyjne z kolejnego pobrania materiatu biologicznego.
Testem potwierdzajgcym zakazenie jest test wykrywajgcy materiat genetyczny
wirusa (test amplifikacji kwaséw nukleinowych), ktéry bedzie dodatni (wykrywal-
na obecnos$¢ materiatu genetycznego HIV-1) u 0oséb nieleczonych antyretrowi-
rusowo z nowo wykrytym zakazeniem HIV.

Niezwykle istotng informacjg zawartg w algorytmie diagnostycznym jest ta doty-
czgca koniecznosci taczne) interpretacji testu przesiewowego z testem potwierdza-
jacym oraz konsultacji z lekarzem specjalistg z dziedziny choréb zakaznych w przy-
padku rozbieznosci pomiedzy testem przesiewowym (wynik reaktywny) a testem
wykrywajgcym materiat genetyczny wirusa (wynik ujemny/nie wykryto materiatu
genetycznego). Taka rozbieznos¢ moze wynikac z kilku sytuagji klinicznych, kté-
rych rozstrzygniecie powinno odbywac sie na poziomie diagnostyki specjalistycznej
poza medycznym laboratorium diagnostycznym. Konkretnie sytuacje te dotycza:

¢ Skutecznego leczenia antyretrowirusowego catkowicie hamujgcego replikacje
HIV, gdy pacjent wykona diagnostyke przesiewowa, pomimo uprzedniego
rozpoznania i bedac juz leczonym. Taka sytuacja jest szczegdlnie czesto
obserwowana w przypadku 0séb zyjgcych z HIV migrujgcych z Ukrainy, ktére
decyduja sie na zatajenie faktu rozpoznania i leczenia.

© Zakazeniem HIV-2 (wyjgtkowo rzadkie w Polsce), gdyz dostepne na
europejskim rynku testy amplifikacji kwaséw nukleinowych nie wykrywajg
tej grupy wirusow.

* 0s6b z naturalng kontrolg wiremii (ang. elite controllers), u ktérych pomimo
zakazenia wiremia HIV jest naturalnie utrzymywania ponizej progu detekgcji
metody. Jest to wyjagtkowa niewielka grupa osoéb, a przypadki naturalnej
kontroli wiremii sg niezwykle rzadkie.

* 0sdb przyjmujacych dtugodziatajgce preparaty w profilaktyce przedekspozycyjnej
(dtugodziatajgcy kabotegrawir aktualnie niedostepny w Polsce), u ktérych doszto
do zakazenia i tzw. zespotu LEVI (ang. long-acting early inhibition syndrome) [10],
w ktorym moze dochodzi¢ nie tylko do opdznienia serokonwersji, lecz takze
czesciowego i czasowego wyhamowania replikacji HIV.

* Oso6b, ktére przyjmowaty szczepionke przeciw HIV (aktualnie
badania naukowe nad szczepionka profilaktyczng sg wstrzymane).

W takich przypadkach zakazenie mozna potwierdzi¢ testem immunoenzymatycz-
nym (ang. immunoblotting, line immunoassay, réznicujgce rowniez HIV-1 i HIV-2),
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ale ze wzgledu na opisang powyzej ztozonos¢ sytuacji klinicznych wymaga to
wspomnianej powyzej konsultacji specjalistycznej z pogtebieniem wywiadu i za-
planowaniem optymalnej sciezki diagnostycznej.

Nalezy podkresli¢, ze do zalet prezentowanego algorytmu diagnostycznego nale-
73 przejrzystosé, zgodnosé z rekomendacjami PTN AIDS, a takze jasne okreslenie
zasad interpretacji wynikéw oraz ich ograniczen. Z pewnoscig pozwoli on na lep-
sze zrozumienie i harmonizacje diagnostyki zakazenia HIV i stanie sie podstawg
do szerokiego wdrozenia w laboratoriach diagnostycznych. Jest to cenna i war-
tosciowa inicjatywa poprawiajgca diagnostyke w kluczowej chorobie zakazne.
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Opracowany algorytm laboratoryjnego postepowania diagnostycznego
w kierunku wykrycia zakazenia HIV opiera sie na wykorzystaniu zaawansowanych
testow przesiewowych, ktére pozwalajg na wczesne wykrywanie zakazen
i skracajg okno diagnostyczne. Poprzez zastosowanie testow NAT (ang. Nucleic
Acid Test) zwieksza sie doktadnos$¢ diagnostyczng, minimalizujgc ryzyko
btednych wynikéw. Standaryzacja procedur w réznych laboratoriach istotnie
wptywa na jakos¢ i poréwnywalnosé wynikéw badan. Proponowany algorytm
uwzglednia rézne scenariusze kliniczne, co jest istotne dla przeprowadzenia
odpowiedniego postepowania diagnostycznego. Jego wprowadzenie ma
na celu skuteczng i efektywng diagnostyke na kazdym etapie tego procesu.

Prof. dr hab. n. med. Barbara Dotegowska
konsultant krajowy w dziedzinie diagnostyki laboratoryjnej
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