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SAZETAK

U uvjetima strogih preventivnih mjera tijekom pandemije COVID-19, Radna grupa za
COVID-19 Hrvatskog drustva za medicinsku biokemiju i laboratorijsku medicinu na
temelju dostupne stru€ne literature i dokumenata Hrvatskog zavoda za javno
zdravstvo napisala je kratke preporuke za rutinski rad unutar medicinsko biokemijskih
laboratorija (MBL). Preporuke imaju za cilj pomoc¢i laboratorijskom osoblju u
postupanju s uzorcima sa sumnjom na COVID-19 ili potvrdenom dijagnozom COVID-

19.

uvoD

COVID -19 (Corona Virus Disease iz 2019.) je bolest uzrokovana novim SARS CoV-
2 virusom Kkoji se lako Siri medu osobama svih dobnih skupina oba spola te je u
nekoliko mjeseci broj zarazenih u cijelom svijetu porastao toliko da je 11.0zujka 2020.
Svjetska zdravstvena organizacija (SZO) proglasila pandemiju COVID-19.

U novonastaloj situaciji kada se o brzini i naCinu Sirenja bolesti, simptomima, tezini i
ishodu bolesti zna vrlo malo, nove spoznaje dolaze na dnevnoj bazi, a istrazivanja o
mogucnostima lije€enja te cjepivu zahtijevaju vrijeme, nuzno je postaviti pravila koja
¢e preventivno Sto ucinkovitije usporiti Sirenje bolesti. Na toj osnovi cijeli svijet donosi

stroge preventivne mjere kako bi se ublazio rast epidemioloske krivulje i umanjio udar
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na zdravstveni sustav kojeg ovaj novi virus moze nadvladati i u najrazvijenijim
zemljama svijeta.

Hrvatski Nacionalni stoZer za borbu protiv COVID-19 (HNS COVID-19) propisao je
stroge preventivne mjere, a svaka zdravstvena ustanova u Republici Hrvatskoj (RH)
u skladu s tim i na temelju svojih moguénosti i djelokruga rada pisanim Protokolima
ustrojava rad u uvjetima COVID-19 pandemije.

Pisani protokoli unutar pojedinih zdravstvenih ustanova vrlo malo govore o
postupanju unutar medicinsko biokemijskih laboratorija (MBL) koji se u svom
rutinskom radu susrec€u i s bolesnicima sa sumnjom na COVID-19 ili potvrdenom
dijagnozom COVID-19 kao i sa razliitim uzorcima ovih bolesnika (krv, serum,
mokraca, stolica, likvor), ali i potrebom zbrinjavanja bolesnika s drugim bolestima
(bolesnici s akutnim bolestima i hitnim stanjima te bolesnici s kroni€nim bolestima).
Ove preporuke imaju za cilj dati kratke upute za postupanje u rutinskom radu MBL.
Napisane su prvenstveno za laboratorijsko osoblje temeljem dostupne strucne
literature i spoznaja o novom korona virusu te su uskladene s preporukama HNS
COVID-19 i posebitostima uvjeta u kojem zdravstveni sustav RH radi i djeluje. Vazno
je napomenuti da i u situaciji kada se po¢nu postupno ukidati restriktivne mjere, Zivot
i rad ljudi viSe nece biti isti. Mnoge mjere Ce vrijediti sve dok ovaj novi virus ne bude
pod kontrolom (primjena cjepiva, lijeCenje) ili jednostavno nestane. U tu svrhu,
formirana je Radna grupa za COVID-19 Hrvatskog drustva za medicinsku biokemiju i

laboratorijsku medicinu koja je napisala ove kratke preporuke za rad u MBL u RH. U
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uvjetima COVID-19 pandemije cijeli zdravstveni sustav u RH je podijeljen na
,COVID-19"i ,ne-COVID-19“.

Cjelokupni zdravstveni sustav odgada sve preglede i dijagnostiCko terapijske
postupke koji nisu akutni i hitni kao i preglede kroni¢nih bolesnika koji ne zahtijevaju
neodgodivo lije€enje i dijagnostiku. Na toj je osnovi i rad laboratorija unutar ustanova
na svim razinama zdravstvene zastite prilagoden potrebama tih ustanova. Pojedine
zdravstvene ustanove unutar bolnickog sustava organizirane su za isklju¢ivo COVID-
19 bolesnike, druge bolnicke i specijalizirane ustanove kao i hitha medicina su unutar
svojih kapaciteta nuzno podijeljene na izolirane kapacitete za ,ne-COVID-19% i
,COVID-19“ bolesnike koji ukljuuju i suspektne COVID-19 bolesnike.

Poznato je da postoje i bolesnici koji nemaju simptome, a mogu biti pozitivni na
COVID-19 pa je nuzno noSenje osobne zastite (vidi poglavlje ,Osobna zastitna
oprema“) kod svakog uzorkovanja krvi kao imperativ u zastiti laboratorijskog osoblja i
bolesnika.

DjeCja populacija prema dosadasnjim spoznajama u velikoj mjeri moze imati slabo
izrazene simptome ili su bez simptoma, a istovremeno su COVID-19 pozitivni te lako
mogu pro¢i primarnu trijazu kao ,ne-COVID-19“ Drugi problem je u pratnji
roditelja/skrbnika koji takoder moraju biti trijazirani na COVID-19 ili ne-COVID-19.
Uzorkovanje krvi i preuzimanje uzoraka djece uvijek treba promatrati kao ,suspektne
COVID-19* bolesnike, dok su postupci s uzorcima djece unutar laboratorija isti kao i
za sve druge uzorke podijeliene na ,COVID-19 i ,ne-COVID-19“ opisane u ovim

preporukama.
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Prema dostupnim literaturnim podacima novorodencad majki pozitivnih na COVID-19
moze biti takoder pozitivna iako put vertikalnog prijenosa zaraze joS uvijek nije jasan

u potpunosti. Svi zabiljeZeni slu¢ajevi novorodencadi su se potpuno oporavili.

PODRUCJE PRIMJENE

Preporuke su namijenjene za sve medicinsko biokemijske laboratorije koji primaju
uzorke bolesnika sa sumnjom na COVID-19 ili s potvrdenom dijagnozom COVID-19.
U preporukama se ne opisuje postupak molekularne dijagnostike COVID-19 s

obzirom da o tom dijelu postoje jasno pisani protokoli.

OSOBNA ZASTITNA OPREMA

Prilikom rukovanja s potencijalno infektivnim uzorcima vazno je primjenjivati opce

mjere zastite. U slu€aju epidemije COVID-19 najucinkovitije mjere prevencije su:

Redovito pranje ruku sapunom i vodom u trajanju od 20 sekundi, te nakon toga
dezinficiranje ruku s antiseptiCkim sredstvom

- lzbjegavanje dodirivanja ociju, nosa i usta

- Kasljati i kihati u savinuti lakat ili papirnatu maramicu

- Nakon uklanjanja maske s lica obavezno oprati i dezinficirati ruke

- Odrzavanje distance izmedu osoba najmanje 2 metra ukoliko osoba ima neki od

respiratornih simptoma
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Prema dokumentu Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo ,Racionalna uporaba
osobne zaStitne opreme (0OZO) za koronavirusnu bolest* OZO za djelatnika u
laboratoriju koji manipulira uzorcima/brisevima €ine:

- Medicinska maska

- Ogrtac

- Rukavice

- Zastita o€iju (medicinske naocale i/ili vizir)

PREPORUKE

Preporuka 1. Dostava i primitak uzoraka sa sumnjom na COVID-19 ili s
potvrdenom dijagnozom COVID-19

1. Vazna je pravovremena komunikacija klinickog i laboratorijskog osoblja kako bi se
smanijio rizik infekcije uzrokovan rukovanjem uzorcima s COVID-19. Iz tog razloga
prije dostave uzoraka u laboratorij klinicko osoblje telefonski treba najaviti dostavu
istih.

2. Pozeljno je da jedan, po mogucnosti dvoje laboratorijska djelatnika u smjeni budu
zaduzena za prihvacanje, pripremu i analizu uzoraka

3. U laboratoriju treba biti jasno naznaeno mjesto odlaganja uzoraka sa sumnjom na
COVID-19 ili s potvrdenom dijagnozom COVID-19 odvojeno od ostalih uzoraka zbog

lakSeg pronalaZenja uzorka i moguce dodatne manipulacije uzorkom.
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4. Uzorci unutar iste ustanove trebaju biti dostavljeni u ziplock vrecici dok se kod
transporta uzoraka izmedu ustanova mora osigurati da uzorci budu transportirani u
¢vrstim posudama.

5. Svi uzorci moraju biti jasno oznaceni i popraceni uputnicom s naznacenim
laboratorijskim pretragama prema postoje¢im pravilima oznaCavanja uzoraka za
laboratorijsku analizu

6. Prije obrade uzorak je pozeljno izvana prebrisati dezinficijensom (npr. 70%-tni

alkohol)

Preporuka 2. Prijeanaliticka faza laboratorijskog rada

1. Uzorke centrifugirati u zasebnoj centrifugi koja se na kraju smjene treba
dezinficirati standardnim laboratorijskim postupcima dezinficiranja laboratorijskog
prostora i opreme. Alternativno, u slu€aju da nije moguce osigurati zasebnu
centrifugu, uzorak je potrebno centrifugirati odvojeno od ostalih uzoraka, a nakon
toga centrifugu dezinficirati.

2. Nakon centrifugiranja i prije nego se otvori epruveta pri¢ekati 10-ak minuta da se
potencijalni aerosol nastao centrifugiranjem spusti

3. Sve analize je pozeljno raditi iz primarnog uzorka koji je nakon analize potrebno
ponovno zacepiti. Ako je potrebno uzorak ru¢no alikvotirati, obavezna je upotreba
svih zastitnih sredstava, a povrSinu na kojoj se radi alikvotiranje uzorka potrebno je

nakon postupka dezinficirati.
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Preporuka 3. Analiticka faza laboratorijskog rada

1. Ako organizacija laboratorija to omogucava sve analize provesti iz primarne
zatvorene epruvete.

2. Uzorke analizirati na zasebnom rack-u jasno oznacenom da se radi o uzorku sa
sumnjom na COVID-19 ili s potvrdenom dijagnozom COVID-19.

3. Kod izdavanja kompletne krvne slike i ako rezultati analize to dozvoljavaju izdati
diferencijalnu krvnu sliku s uredaj, ne raditi razmaz krvi za mikroskopsku analizu. Ako
postoji sumnja na toCnost dobivenih  rezultata, npr. sumnja na
pseudotrombocitopeniju, prisutnost blasta, nezrelih stanica, kontaktirati lijeCnika te
prema klini¢koj indikaciji i potrebi da se na vrijeme poduzmu daljnji dijagnosticki
postupci napraviti razmaz periferne/kapilarne krvi i mikroskopski provjeriti dobivene
vrijednosti. Prilikom toga djelatnik treba koristiti OZO. U suprotnom, ako lije¢niku nije
potreban nalaz mikroskopskog pregleda razmaza periferne/kapilarne krvi na nalazu
obavezno navesti ,diferencijalna krvna slika s uredaja“ ili ,auto dif uz dodatnu
naznaku da je nalaz izdan u dogovoru s lijecnikom.

4. Sve povrSine koje su bile u kontaktu s uzorkom dezinficirati standardnim

laboratorijskim postupkom dezinficiranja prostora i opreme.

Preporuka 4. Dodatna ispitivanja
Ako postoji zahtjev lijeCnika za dodatnom analizom iz ve¢ postojeCeg uzorka i ako to
stabilnost analita dozvoljava isto treba napraviti uz upotrebu OZO navedene pod

,Osobna zastitna oprema“.
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Preporuka 5. Pohrana uzoraka

Uzorke pohranjivati u zatvorenim epruvetama prema postojecim laboratorijskim
smjernicama/preporukama o pohrani uzoraka, na zasebni stalak jasno oznacenom
da se radi o uzorcima sa sumnjom na COVID-19 ili s potvrdenom dijagnozom

COVID-19.

Preporuka 6. Zbrinjavanje otpada

Otpad nastao prilikom analize uzoraka te uzorke sa sumnjom na COVID-19 ili s
potvrdenom dijagnozom COVID-19 zbrinjavati prema nacionalnim propisima,tj.kao i
svaki drugi potencijalno infektivni laboratorijski otpad. Do sada ne postoje dokazi

kojima bi zbrinjavanje tog otpada trebalo provesti na drugaciji nacin.

Preporuka 7. Koristenje uredaja za pretrage uz bolesnika (POCT dijagnostika)

Za uvodenje uredaja za pretrage uz bolesnika (POCT, engl. point of care testing)
treba postojati jasna i opravdana klinicka potreba i korist u njihovoj primjeni u smislu
brzeg zbrinjavanja bolesnika o &emu odlu¢uje POCT tim (prema vazecim
Pravilnicima: Pravilnik o nacinu obavljanja medicinsko-biokemijske djelatnosti u
lije¢nickim ordinacijama 1 Pravilnik o nacinu obavljanja medicinsko-biokemijske
djelatnosti uz bolesnika). POCT uredaji koji se koriste moraju biti verificirani te se
mora osigurati odgovarajuca kontrola kvalitete rada istih, bilo automatskom kontrolom
ili zasebnim kontrolnim uzorcima koje treba analizirati klinicko osoblje. Nakon svake

analize uzoraka sa sumnjom na COVID-19 ili s potvrdenom dijagnozom na COVID-

10
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19 potrebno je uredaj dezinficirati, a preostali uzorak zbrinuti kao svaki drugi

potencijalno infektivni uzorak.

DOSTAVA | PRIMITAK BRISEVA ZA TESTIRANJE NA COVID-19

1. Brisevi se uzimaju sa Stapi¢ima izradenim od iskljuivo sintetskih materijala i
trebaju biti uronjeni u minimalno 1,5 mL fizioloSke ili Hanks otopine u spremniku bez
antikoagulansa ili aktivatora zgruSavanja.

2. Spremnik s brisom mora biti oznacen imenom i prezimenom te datumom rodenja
3. Brisevi se transportiraju u dvostrukoj ziplock vrecici, a u prvu vrecicu je, uz
spremnik, potrebno staviti i adsorbirajuéi papir za slu€aj razlijevanja medija.

4. Ako je predviden transport uzorka izvan mati¢ne ustanove, vrecéicu s uzorkom je
potrebno staviti u Cvrstu plastiCnu kutiju, a u slu€aju duzeg transporta, uzorci se
dostavljaju na hladnom.

5. Po dostavi, laboratorijski djelatnik obavezno dezinficira vre€icu s uzorkom izvana
sa 70%-tim etanolom ili odgovaraju¢im dezinficijensom te ga obiljeZzenog internim
protokolom sprema u predvideni spremnik za briseve do izrade analize.
Administrativni dio (upis u laboratorijski informacijski sustav) radi drugi djelatnik da bi
se smanijila mogucnost kontaminacije radnog prostora (tipkovnica, miSeva, stolova..).
6. Za postupak izolacije RNA potrebno je slijediti upute smjestaja i okoliSa prema
SZ0.

7. Za postupak izolacije RNA Kkoristiti zastitnu opremu (kapu, FFP2 ili FFP3 masku,

zastitne naocale, antiviralni zastitni ogrtac¢, dugacke nitrilne rukavice (s razinom

11
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zastite od kemikalija i mikroorganizama) i nazuvke), a sami postupak je obavezno
raditi u mikrobioloS§kom kabinetu (razina biozastite 2 ili 3).

8. Sav otpad nastao tijekom postupaka izolacije RNA (uklju€ujuéi jednokratnu
zastithu opremu) odloZiti u vre€e za infektivni otpad te ju zavezati, a zavezanu
smjestiti u kantu za infektivni otpad.

9. Materijal koji se iznosi iz prostora u kojem se radi izolacija RNA (kabinet i

prostorija) potrebno je izvana dobro dezinficirati 70%-tnim etanolom.

SEROLOSKI TESTOVI ZA COVID-19

Trenutno se razvijaju seroloski testovi, odnosno testovi za specificna antitijela u
uzorcima seruma/plazme. Zhang i sur. otkrili su imunoglobulin G i M (IgG i IgM) iz
humanog seruma bolesnika sa COVID-19 pomoc¢u imunokemijskih metoda.
Specificni IgM (akutna faza infekcije) i 1IgG (konvalescencija) protiv SARS-CoV-2
pocCinju se povecavati prema nekim autorima oko 5 dana nakon pocCetka simptoma. U
vecine bolesnika serokonverzija se pojavljuje unutar tri tiedna. Ova antivirusna
antitijela nemaju dijagnostiCku vrijednost, nego sluze za retrospektivhu procjenu
izlozenosti pojedinca virusu, procjenu humoralnog odgovora domacina i u
epidemioloske svrhe.

Seroloski testovi kada budu dostupni na trzistu, kao i svaka druga metoda koja se
uvodi u laboratoriju mora proéi verifikaciju metode prije rutinskog koristenja. Uz
analiticku verifikaciju, a za pravilnu interpretaciju nalaza potrebno je osigurati kliniCke

i epidemioloske podatke.

12
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DODATAK Podaci o zastupljenosti SARS CoV-2 virusa u humanim uzorcima
koji se analiziraju u laboratoriju
Preuzeto iz: Wang W, Xu Y, Gao R et al. Detection of SARS-CoV-2 in Different Types of

Clinical Specimens. JAMA. Published online March 11, 2020. doi:10.1001/jama.2020.3786.
Dostupno na: https://www.ifcc.org/ifcc-news/2020-03-26-ifcc-information-guide-on-covid-19/

Datum pristupa: 21.4.2020.

Vrsta uzorka Udio pozitivih na SARS-CoV-2
Bronhoalveolarni ispirak 93% (14/15)
Sputum 72% (72/104)

Bris nosa 63% (5/6)

Uzorak sekreta

fibrobrohoskopijom 46% (6/13)
Faringealni bris 32% (126/398)
Stolica 29% (44/153)

Krv 1% (3/307)
Mokraca 0% (0/72)
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