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Parvo-B19 virus

• Eiwit omkapseld, enkelstrengs-DNA virus

• Ziektebeeld meestal mild (5e kinderziekte)



Parvo-B19 infectie

• Eiwit omkapseld, enkelstrengs-DNA virus

• Ziektebeeld meestal mild (5e kinderziekte)

• Seroprevalentie loopt op met de leeftijd:

– Kinderen onder de 5 jaar 2%  - 10 %

– 20 jaar en ouder 40% - 60%

– Latere leeftijd 70% - 85%

• Cellulaire entree B19 via het P-antigeen



Parvo-B19 infectie
• Bloedgroep P-antigeen is een globoside



Parvo-B19 infectie
• P-antigeen is een globoside



Parvo-B19 infectie
• P-antigeen (    ) is een globoside in het celmembraan

Celmembraan 



Parvo-B19 infectie
• Interactie Parvo-B19 met P-antigeen geeft insnoering 

van celmembraan

Parvo-B19 virus



Parvo-B19 infectie

• P-antigeen aanwezig op erythroblasten en erythrocyten



Parvo-B19 infectie

Weigel-Kelly et al. Blood, 2003



Parvo-B19 infectie

Tijdens infectie kan het absoluut 

aantal reticulocyten naar nul 

dalen.



Parvo-B19 infectie

Echter, Parvo-B19 infectie 

verloopt meestal mild, behalve 

bij personen met sferocytose.



Morfo Azul



Morfo Azul



Hereditaire sferocytose

• Overerving:

– Autosomaal dominant: 75%

– Recessief: 25%

• Incidentie 1:2000 (v. Zwieten; Am J Hematol, 2013)

• Defect in membraan eiwitten, voornamelijk Band-3



Sferocytose

Normaal Sferocytose



Membraan afwijkingen

Membraan opbouw erythrocyt

Beers et al. NTvH, 2017



Horizontaal: Elliptocytose

Membraan opbouw erythrocyt

Beers et al. NTvH, 2017



Verticaal: Sferocytose

Hereditaire sferocytose betreft afwijkingen

in ankyrine, band-3 of eiwit 4-2



Hereditaire sferocytose

• Overerving:

– Autosomaal dominant: 75%

– Recessief: 25% 

• Incidentie 1:2000 (v. Zwieten; Am J Hematol, 2013)

• Defect in membraan eiwitten, voornamelijk Band-3

• Verhoogde afbraak erythrocyten

• Dus verhoogde aanmaak erythrocyten

• Reticulocytose



Reticulocyt en hemoglobine flux

• Referentie interval hemoglobine:

– Kind 7.5 – 8.7 mmol/L

– Man 8.0 – 11 mmol/L 

– Vrouw 7.2 – 10 mmol/L



Reticulocyt en hemoglobine flux

• Referentie interval hemoglobine:

– Kind 7.5 – 8.7 mmol/L

– Man 8.0 – 11 mmol/L 

– Vrouw 7.2 – 10 mmol/L

• Gemiddelde hemoglobine aanmaak per dag

– Man 9.5/120 = 0.08 mmol/L

– Vrouw 8.6/120 = 0.07 mmol/L



Reticulocyt en hemoglobine flux

• Reticulocyt telling is een routine bepaling

• Herkenbaar op celteller door aankleuring RNA



Reticulocyt en hemoglobine flux

• Reticulocyt telling is een routine bepaling

• Herkenbaar op celteller door aankleuring RNA

• Hemoglobine in de reticulocyt (HiR) vanaf 2000

• Met HiR is de aanmaak van hemoglobine te berekenen



Reticulocyt en hemoglobine flux

Cel grootte

(hemoglobine inhoud

RNA (rijpings status reticulocyt)

Reticulocyten

Thrombocyten

Erythrocyten

Totale hoeveelheid hemoglobine in 

de reticulocyten = 0.54 mmol/L



Reticulocyt en hemoglobine flux

• Reticulocyt telling is een routine bepaling

• Herkenbaar op celteller door aankleuring RNA

• Hemoglobine in de reticulocyt (HiR) vanaf 2000

• Met HiR is de aanmaak van hemoglobine te berekenen

• Reticulocyt x HiR = hoeveelheid hemoglobine uit 

beenmerg in de circulatie per 24 tot 48 uur

• Geduid als Hb24 - 48



Reticulocyt en hemoglobine flux 

• Reticulocyten x HiR = hoeveelheid hemoglobine uit 

beenmerg in de circulatie per 24 tot 48 uur

• Ref. interval Hb24 – 48 LZR: 0.06 – 0.19 mmol/L

• Geslachtsonafhankelijk

• Hb24 – 48 = hemoglobine flux bij stabiele hemoglobine 

waarde (steady state)



Reticulocyt en hemoglobine flux 

Hb24 - 48

Hb afbraak

Hb waarde is stabiel als Hb 

24 – 48 gelijk is aan Hb 

afbraak over dezelfde periode



Reticulocyt en hemoglobine flux 

bij sferocytose 

Hb 24 - 48

Hb afbraak

Hb waarde is stabiel als Hb 

24 – 48 gelijk is aan Hb 

afbraak over dezelfde periode



Hemoglobine flux bij sferocytose 

én parvo B19 infectie 

Hb 24 - 48

Hb afbraak

Hb 24 – 48 is kleiner dan Hb 

afbraak, dus Hb daalt







Casus:

Hemoglobine flux bij sferocytose 

• L. H. Meisje  9 jaar (2011)

• Laboratorium diagnostiek:

– G6PD en pyruvaat kinase licht verhoogd

– Glutathion reductase normaal

Bepaling 06-dec Ref. waarde Eenheid

Hemoglobine 6.9 7.6 – 9.9 mmol/L

Reticulocyten 681 20 - 90 109/L

Hb in reti 2.14 1.86 - 2.35 fmol

Hb 24 - 48 1.46 0.06 - 0.19 mmol/L



Casus:

Hemoglobine flux bij sferocytose 

• Laboratorium diagnostiek:

– Spectrine gehalte en band 3 expressie nagenoeg normaal

– Zure gycerol lysis test sterk afwijkend

• 50% lysis in 32 seconden Referentie > 1800 sec

• Diagnose: Membraandefect (sferocytose)



Casus:

Hemoglobine flux bij sferocytose 

• E. H., 7 jaar (2011)

• Zusje van L.H. 

Bepaling 14-nov Ref. waarde Eenheid

Hemoglobine 6.7 7.6 – 9.9 mmol/L

Reticulocyten 531 20 - 90 109/L

Hb in reti - 1.86 - 2.35 fmol

Hb 24 - 48 - 0.06 - 0.19 mmol/L



Casus:

Hemoglobine flux bij sferocytose 

• E. H. met buikklachten sinds 4 tot 5 dagen naar SEH

• Sinds 1 week verminderde eetlust

• Normale ontlasting en urine

Bepaling 2011 2014 Ref. waarde Eenheid

Hemoglobine 6.7 3.4 7.6 – 9.9 mmol/L

Reticulocyten 531 30 20 - 90 109/L

Hb in reti - 1.54 1.86 - 2.35 fmol

Hb 24 - 48 - 0.05 0.06 - 0.19 mmol/L



Casus:

Hemoglobine flux bij sferocytose 

• Serologisch beeld E. H. past bij een recente infectie 

met het Parvo-B19 virus

• Opgenomen op 16-5

• Ontslag op 17-5 na toediening van 2 ECLV’s

Bepaling 2011 2014 Ref. waarde Eenheid

Hemoglobine 6.7 3.4 7.6 – 9.9 mmol/L

Reticulocyten 531 30 20 - 90 109/L

Hb in reti - 1.54 1.86 - 2.35 fmol

Hb 24 - 48 - 0.05 0.06 - 0.19 mmol/L



Casus:

Hemoglobine flux bij sferocytose 

Hb 5.5 na 2 ECLV’s op 19-5
19-5

16-5

Bepaling 16-5 19-5 Ref. waarde Eenheid

Hemoglobine 3.4 5,5 7.6 – 9.9 mmol/L

Reticulocyten 30 24 20 - 90 109/L

Hb in reti 1.54 1,48 1.86 - 2.35 fmol

Hb 24 - 48 0.05 0,04 0.06 - 0.19 mmol/L



Casus:

Hemoglobine flux bij sferocytose 

19-5 23-5

Bepaling 16-5 19-5 23-5 Ref. waarde Eenheid

Hemoglobine 3.4 5,5 5,5 7.6 – 9.9 mmol/L

Reticulocyten 30 24 567 20 - 90 109/L

Hb in reti 1.54 1,48 1,85 1.86 - 2.35 fmol

Hb 24 - 48 0.05 0,04 1,05 0.06 - 0.19 mmol/L



Casus:

Hemoglobine flux bij sferocytose 

• L. H. op 20-5 naar SEH

• Gisteravond hoge koorts tot 39 graden

• Rug- en hoofdpijn, geen koorts meer

• Slap, wel goed aanspreekbaar

Bepaling 20-5 21-5 Ref. waarde Eenheid

Hemoglobine 5.8 4.0 7.6 – 9.9 mmol/L

Reticulocyten - 91 20 - 90 109/L

Hb in reti - - 1.86 - 2.35 fmol

Hb 24 - 48 - - 0.06 - 0.19 mmol/L



Casus:

Hemoglobine flux bij sferocytose 

• Op 21 mei 2 ECLV’s toegediend

• Ontslag, tussentijdse controle 23 mei

• Klinisch goed

Bepaling 20-5 21-5 23-5 Ref. waarde Eenheid

Hemoglobine 5.8 4.0 4.5 7.6 – 9.9 mmol/L

Reticulocyten - 91 36 20 - 90 109/L

Hb in reti - - 1.57 1.86 - 2.35 fmol

Hb 24 - 48 - - 0.06 0.06 - 0.19 mmol/L



Casus:

Hemoglobine flux bij sferocytose 

• 26 mei heropname voor pijn in onderrug en 

misselijkheid in de nacht

• Opmerkelijk: CRP van 109 (20-5) naar < 5 (26-5)

Bepaling 20-5 21-5 23-5 26-5 Ref. waarde Eenheid

Hemoglobine 5.8 4.0 4.5 4.3 7.6 – 9.9 mmol/L

Reticulocyten - 91 36 22 20 - 90 109/L

Hb in reti - - 1.57 1.51 1.86 - 2.35 fmol

Hb 24 - 48 - - 0.06 0.03 0.06 - 0.19 mmol/L



Casus:

Hemoglobine flux bij sferocytose 

• Kinderarts transfundeert 2 ECLV’s op 27-5, want nu 

gaat het klinisch niet goed

Bepaling 26-5 27-5 28-5 2-6 Ref. waarde Eenheid

Hemoglobine 4.3 3,7 5,7 6.5 7.6 – 9.9 mmol/L

Reticulocyten 22 16 53 - 20 - 90 109/L

Hb in reti 1.51 1.57 1.78 - 1.86 - 2.35 fmol

Hb 24 - 48 0.03 0.03 0.10 - 0.06 - 0.19 mmol/L



Hemoglobine flux bij sferocytose 

én parvo B19 infectie 

Hb 24 - 48

Hb afbraak

Hb 24 – 48 is kleiner dan Hb 

afbraak, dus Hb daalt



Casus:

Hemoglobine flux bij sferocytose 

• Vooruit lopend op herstel erythropoiese is IRF:

– 23-5 0%

– 26-5 5%

– 28-5 48%

Bepaling 26-5 27-5 28-5 2-6 Ref. waarde Eenheid

Hemoglobine 4.3 3,7 5,7 6.5 7.6 – 9.9 mmol/L

Reticulocyten 22 16 53 - 20 - 90 109/L

Hb in reti 1.51 1.57 1.78 - 1.86 - 2.35 fmol

Hb 24 - 48 0.03 0.03 0.10 - 0.06 - 0.19 mmol/L



Aanpassing transfusie beleid ?

ECLV

n = 5 n = 2 n = 6 n = 7



Conclusie

• Erythropoiese:

– Kwantitatief: Absoluut aantal reticulocyten

– Kwalitatief: Hemoglobine in de reticulocyt

• Kwantitatief x kwalitatief = Hb 24 – 48



Conclusie

• Bij een hemolytische anemie is het belangrijk om de 

dynamiek van de hemoglobine flux te gebruiken in 

het klinisch beleid

• Casus “Parvo-B19 infectie bij sferocytose” is hier 

een voorbeeld van

• Meer klinische toepassingen zijn denkbaar
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