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W pracy analizowano wplyw wystgpienia okreslonych objawow klinicz-
nych na rozpoznanie leptospirozy oraz na wykonywanie badari laboratoryj-
nych w kierunku zakazenia kretkami. Zaproponowano takze kryteria stoso-
wane w definicji przypadku leptospirozy na potrzeby nadzoru epidemiolo-
gicznego dostosowane do warunkow naszego kraju.
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Obecnie na terenie Unii Europejskiej wprowadzany jest ujednolicony system zbierania
danych epidemiologicznych o chorobach zakaznych w tym o leptospirozie. Ma to umozli-
wi¢ porownywanie danych zbieranych w réznym czasie i w roznych krajach. Jednym z ele-
mentow tego systemu jest opracowanie definicji tych chorob dla celéw nadzoru epidemio-
logicznego, ktore powinny by¢ stosowane w krajach nalezacych do Unii Europejskiej (1).
W przypadku zakazenia kretkami Leptospira przyjeto wytacznie definicje przypadku po-
twierdzonego leptospirozy, ktéra wymaga aby rozpoznanie choroby oparte na obrazie kli-
nicznym byto potwierdzone badaniami laboratoryjnymi. Obraz kliniczny leptospirozy cha-
rakteryzuje si¢ bowiem duza réznorodnoSciag objawéw chorobowych przy jednoczesnym
braku objawow patognomicznych, ktére w sposob jednoznaczny wskazywalyby na zakaze-
nie kretkami Leptospira. Objawy kliniczne obejmuja: goraczke, bol glowy, dreszcze, bole
migéni, wynaczynienia podspojowkowe, rzadziej zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych,
wysypke, zottaczke lub niewydolnos$¢ nerek. Laboratoryjnie zachorowanie moze by¢ po-
twierdzone poprzez: izolacje Leptospira z materiatu klinicznego, wykazanie znamiennego
wzrostu miana przeciwcial w tescie aglutynacji mikroskopowej (MAT), wykazanie kretkow
Leptospira w materiale klinicznym metoda immunofluorescencji lub wykrycie swoistych
dla Leptospira przeciwcial IgM w surowicy.

Rowniez zalecenia SOZ i CDC wymagaja, aby kliniczne rozpoznanie choroby byto po-
twierdzone laboratoryjnie (2, 3). Wedtug nich, na podstawie obrazu klinicznego mozna je-
dynie powziaé podejrzenie leptospirozy. Wedlug zaleceni SOZ podejrzenie podejmuje sig
na podstawie kryteriow kliniczno-epidemiologicznych, czyli wystapienia okreSlonego ze-
spotu objawow klinicznych, popartych informacjami o narazeniu na zakazenie. Wedtug za$
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CDC drugim, obok klinicznego, kryterium przypadku podejrzanego jest jego wstepne ba-
danie laboratoryjne np. stwierdzenie swoistych dla Leptospira przeciwcial w mianie przy-
najmniej 1:200 w MAT. Natomiast w obu przypadkach warunkiem postawienia ostatecz-
nego rozpoznania leptospirozy wedlug tych zalecen jest laboratoryjne potwierdzenie za-
chorowania.

W Polsce leptospiroza ludzi podlega obowiazkowi zglaszania na mocy ustawy o choro-
bach zakaznych i zakazeniach z dnia 6 wrze$nia 2001 roku. Nie zostata jednak opracowa-
na definicja przypadku leptospirozy na potrzeby nadzoru epidemiologicznego a zgloszenie
zachorowania czgsto dokonywane jest na podstawie rozpoznania klinicznego, ktore zazwy-
czaj uzupetnione jest informacja o narazeniu. Nie jest wymagane laboratoryjne potwier-
dzenie zachorowania, co jest powodem tego, ze wiarygodno$¢ takiego rozpoznania bywa
poddawana w watpliwosc.

Celem tej pracy jest przeanalizowanie danych o zgtoszonych zachorowaniach na lepto-
spiroze w Polsce w latach 1995-2002, przedstawienie mozliwoSci diagnostycznych tej cho-
roby w kraju i zaproponowanie kryteriéw rozpoznania leptospirozy.

MATERIALY I METODY

Analizowano:

- 66 wywiadow epidemiologicznych zachorowan ludzi na leptospiroze, ktore wystapity
w latach 1995-2002, nadestanych do Zaktadu Epidemiologii PZH przez Wojewodzkie
Stacje Sanitarno-Epidemiologiczne (formularze o chorobie zakaznej i zatruciu srodka-
mi ochrony ro§lin);

— dane z rocznych raportéw o zachorowaniach na choroby zakazne i zatrucia w Polsce
z lat 1995-2002;

- informacje nadestane przez Wojewodzkie Stacje Sanitarno-Epidemiologiczne, dotycza-
ce mozliwosci prowadzenia i wykonywania diagnostyki laboratoryjnej w kierunku lep-
tospirozy w poszczegolnych wojewddztwach (np. informacja o laboratorium, gdzie wy-
sylane sg probki do badan w kierunku leptospirozy, stosowanych testach diagnostycz-
nych).

Analizowano zanotowane objawy kliniczne i dane o cig¢zkoSci przebiegu klinicznego,
badania laboratoryjne stosowane w celu potwierdzenia rozpoznania i typy serologiczne
leptospir w powigzaniu z cig¢zkoscig przebiegu klinicznego.

WYNIKI

Ponizej przedstawiono wyniki analizy wywiadoéw epidemiologicznych 66 zachorowan
zarejestrowanych w latach 1995-2002, co stanowilo 82,5% wszystkich zgtoszonych w tym
czasie przypadkow.

Objawy kliniczne

Stwierdzono, ze leptospiroze najczesciej rozpoznawano, jezeli wystapila w jej przebie-
gu zbltaczka — 46 zachorowan (70% analizowanych zgloszefi). Z ankiet wynika dodatko-
wo, ze doS¢ czesto w przypadku wystapienia u chorego zottaczki, dopiero po otrzymaniu
ujemnych wynikéw badan w kierunku wzw B, wykonywano badania w kierunku zakazenia
kretkami Leptospira sp. Prawie tak samo czesto jak zottaczke obserwowano objawy grypo-
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podobne — 45 (68%) zachorowan. Z reguly wspotistnialy one z innymi powaznymi objawa-
mi klinicznymi — 35 zachorowan (78 % przypadkow z objawami grypopodobnymi) i jedynie
w 9 przypadkach wystepowaly wylacznie objawy grypopodobne. Inne objawy, na wystepo-
wanie ktorych warto zwrdci¢ uwage to: czeste wystepowanie bolow miesni — 42 przypadki,
a zwlaszcza migéni konczyn dolnych (gléwnie tydek) — 19 przypadkéw; objawy ze strony
nerek u 16 chorych, u ktorych zazwyczaj wspolistnialy z zoitaczka (13 przypadkow) oraz
objawy ze strony CUN -5 przypadkoéw, z ktorych, uwzgledniajac przebieg kliniczny, tylko
2 moga by¢ rozwazane jako posta¢ oponowa leptospirozy. Interesujace jest takze stosun-
kowo rzadkie — 4 zachorowania, wystgpowanie krwotocznego zapalenia spojowek, ktore
dawniej uznawano za typowy objaw ciezkiej, przebiegajacej z zOttaczka leptospirozy.
W 3 przypadkach objaw ten wystepowal razem z zoitaczka, w tym w 1 rdwniez z objawami
nerkowymi, a w czwartym przypadku doszto do zajecia osrodkowego uktadu nerwowego
i zapalenia ptuc, ktérym towarzyszyly objawy grypopodobne.

Przebieg zachorowan

Odnotowano tyle samo zachorowan o Srednim i cigzkim przebiegu — po 28 przypadkow.
Gdy wystepowala zottaczka dominowaly zachorowania o cigzkim przebiegu — szczegbiowe
dane przedstawia rycina 1. Przebieg zachorowan w ktorych wystapity objawy grypopodob-
ne byt albo Sredni — 19 przypadkow (42% wszystkich przypadkow, w ktdrych wystapity ob-
jawy grypopodobne) albo cigzki — 18 przypadkéw (40% zachorowan). W zakazeniach,
w ktorych wystapily jedynie objawy grypopodobne — 9 chorych — w 6 przypadkach mozna
uznadé, ze zachorowanie mialo §redni przebieg. Na uwage zastuguje fakt, ze nie zarejestro-
wano przypadkéw o fagodnym, grypopodobnym przebiegu klinicznym. Przebieg zachoro-
wafl na leptospiroze, ktorym towarzyszyly objawy oponowe byt ciezki.
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Ryc. 1. Zottaczka a potwierdzenie laboratoryjne oraz cigzkosé przebiegu choroby
Fig. 1. Relationship between jaundice and course of the disease and laboratory confirmation
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Z informacji podanych w ankietach wynika, ze wszyscy chorzy na leptospiroze (66 0sdb)
byli hospitalizowani. Z tego zgonem zakoficzyto si¢ 11 (17%) zachorowan w tym az 8,
w ktorych wystapita zoitaczka.

Badania labo

ratoryjne

Dane dotyczace miejsca badan laboratoryjnych i stosowanych testow w przypadku wy-
stapienia zachorowania na leptospiroz¢ w poszczegdlnych wojewddztwach przedstawia ta-
bela 1. Informacja zostala przygotowana na podstawie odpowiedzi udzielonych przez Wo-
jewddzkie Stacje Sanitarno-Epidemiologiczne.

Tabela I.  Mozliwosci diagnostyki w kierunku leptospirozy w Polsce
Table I. Possibility of leptospira diagnosis in Poland
CZyZ];iii};é)‘Z};ﬁzdek Laboratorium do
Wojewddztwo potwierdzany jest ktorego vasy.Iane sa Metoda badania
J probki
laboratoryjnie
MAT*, w 1997 1.
Dolnoslaskie TAK WSSE Wroctaw w okresie powodzi -
dodatkowo posiew
bezpoSredni z moczu
Kujawsko-Pomorskie TAK ZHW Bydgoszcz MAT

zostala podana informacja o braku zachorowan na leptospiroze

leptospiroze na terenie wojewodztwa

Lubelskie i laboratorium na terenie wojewddztwa
Lubuskic TAK ZHW Bydgoszcz
WSSE Wroctaw

Lodzkie WSSE Wroctaw MAT
Malop(?lski.e TAK
Mazowieckie
Opolskie

. zostala podana jedynie informacja o braku zachorowan na
Podkarpackie leptospiroze na terenie wojewodztwa
Podlaskie
I/’om(?rskle TAK ZHW Gdansk MAT
Slaskie WSSE Wroctaw
$wictokrzyskic zostata podana jedynie informacja o braku zachorowan na

Warminsko-Mazurskie

Wielkopolskie

Zachodniopomorskie

ZHW Olsztyn

TAK

: MAT
ZHW Poznan
Wojewddzki Szpital logi
Zespolony w Szczecinie testy serologiczne
ZHW Szczecin MAT
WSSE Wroctaw

* MAT - test aglutynacji mikroskopowej
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Potwierdzenie laboratoryjne

Za wynik dodatni badania laboratoryjnego uznano: izolacje Leptospira sp. z materia-
tu klinicznego lub wykazanie swoistych przeciwcial w surowicy pobranej od chorego
w mianie przynajmniej 1: 100 w tescie aglutynacji mikroskopowej (MAT). Za watpliwy
wynik badania laboratoryjnego przyjeto: stwierdzenie obecnos$ci swoistych przeciwcial
w mianie 1: 80 w teScie MAT, zastosowanie innego testu serologicznego oraz jezeli
w wywiadzie nie podano informacji o rodzaju testu lub wysoko$ci miana, rowniez gdy
podano jedynie, ze wynik badania laboratoryjnego w kierunku zakazenia kretkami byt
dodatni.

Wedtug przyjetych w analizie kryteriow laboratoryjnego potwierdzenia zakazenia
kretkami Leptospira sp., 41 (62%) zgloszonych zachorowan uznano za przypadki po-
twierdzone leptospirozy — szczegdtowe dane o przeprowadzonych badaniach przedsta-
wia rycina 2. Wynik badania laboratoryjnego byl watpliwy w 13 (20%) zachorowaniach,
ktore tacznie z 12 przypadkami, u ktoérych w ogéle nie wykonano badan laboratoryjnych
lub brak bylo dostatecznej o nich informacji, uznano za przypadki podejrzane leptospi-
rozy.
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Ryc. 2. Badania chorych w kierunku zakazenia Leptospira sp. — rodzaje testow i uzyskane wyniki
w tedcie aglutynacji mikroskopowej (MAT)
Fig. 2. Methods of laboratory diagnosis of Leptospirosis and results of MAT titers

W zachorowaniach, w ktorych wystapita zottaczka: w 56% leptospiroza byla potwier-
dzona laboratoryjnie, w 22% wyniki byl watpliwe i rowniez w 22% nie wykonano badan la-
boratoryjnych lub brak bylo o nich informacji. Zachorowania, w ktérych nie obserwowano
z0ltaczki az w 75% zostaly potwierdzone laboratoryjnie, w 15% uzyskano watpliwy wynik,
aw 10% w ogole nie przeprowadzono badan lub nie podano o nich informacji - rycina 3.

Klasyfikacja zachorowan

Kryteria laboratoryjne i kliniczne pozwolily na nastepujaca klasyfikacje 66 analizowa-
nych zachorowan:
— 25 przypadkéw podejrzanych, w ktdrych nie przeprowadzono badan laboratoryjnych
lub ich wyniki byly watpliwe, natomiast obraz kliniczny odpowiadat zakazeniu kretkami
Leptospira sp.
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Ryc. 3. Typ serologiczny leptospira a zoitaczka
Fig. 3. Serovars of leptospira and jaundice

— 41 przypadkow potwierdzonych, w ktorych obraz kliniczny byt poparty dodatnimi wyni-
kami badan laboratoryjnych.

Typy serologiczne

Dane dotyczace typu serologicznego zamieszczone w ,,wywiadzie o chorobie zakaZnej
i zatruciu Srodkami roSlin” z zalozenia obarczone sg bledem spowodowanym nieprzepro-
wadzaniem testu MAT po wyzdrowieniu chorego. Wyniki badan MAT wykonanych pod-
czas zachorowania ma gléwnie na celu ustalenie, czy zakazenie wywolane jest saprofitycz-
nym czy patogennym dla czfowieka gatunkiem z rodzaju Leptospira. Natomiast badania,
okreslajace typ serologiczny dla potrzeb epidemiologicznych (np. ustalenie zrodta zakaze-
nia), aby ich wynik byt miarodajny, powinny by¢ wykonywane nawet w kilka miesiecy od
zakazenia (4). Dlatego tez przedstawione w tej analizie wyniki powinny zosta¢ potrakto-
wane jedynie jako przyblizenie do wiedzy o typach serologicznych powodujacych zachoro-
wania na leptospiroze ludzi na terenie naszego kraju.

Typ serologiczny Leptospira zostal okreSlony w 39 zachorowaniach, uznanych za po-
twierdzone laboratoryjnie, i 11 zachorowaniach prawdopodobnych (wynik badan labora-
toryjnych watpliwy). Najczgsciej stwierdzano zakazenie typem serologicznym L. icteroha-
emorrhagiae 26 (39%) przypadkow wszystkich zachorowan, nastepnie L. canicola —
7 (11%) zachorowan i L. semeranga 5 (8%) przypadkow. Az w 29 zakazeniach obserwo-
wano reaktywno$¢ surowicy z wigcej niz jednym serotypem.

W zakazeniach wywolanych L. icterohaemorrhagiae nieznacznie przewazaly zachoro-
wania o cigzkim przebiegu, natomiast L. canicola — §rednim. W zakazeniach innymi ty-
pami serologicznymi, rdwniez stwierdzano zachorowania zaréwno o cigzkim jak i Sred-
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nim przebiegu, nawet jezeli byly wywotane typami serologicznymi, ktore do$¢ czesto
powoduja takze zachorowania o lekkim przebiegu klinicznym np. na 3 zgtoszone przy-
padki zakazeniem L. grippotyphosa — 2 przebiegaly wyjatkowo ci¢zko i doprowadzily do
zgonu. W wiekszoSci zakazei spowodowanych L. icterohaemorrhagiae wystapila z6t-
taczka — rycina 3, w tym: 11 zachorowan miato przebieg ci¢zki, 7 §redni, a w 3 nie po-
dano informacji.

DYSKUSJA

W Polsce rozpoznawane sa zakazenia Leptospira powodujace powazne zachorowa-
nia, w wyniku ktdrych prawie wszyscy chorzy sa hospitalizowani. Na 80 zachorowan na
leptospiroze, zgloszonych w latach 1995-2002, nie byta hospitalizowana tylko jedna
osoba.

Wydaje sig, ze chociaz w Polsce leptospiroza wystepuje endemicznie to podejrzenie za-
kazenia kretkami Leptosira przez lekarzy jest bardzo rzadkie. Uzyskane wyniki wskazuja,
ze zOltaczka jest gldownym objawem w przypadkach, ktore bierze sie pod uwage jako przy-
puszczalnie wywolane przez te kretki. Uwaza sig, ze objaw ten najczeSciej obserwuje sie
w zakazeniach wywolywanych przez L. icterohaemorrhagiae (5). Dlatego tez, moze to by¢
powodem, dla ktorego uzyskane wyniki wskazuja, ze wickszo$¢ zachorowan w kraju wywo-
tywana jest tym wiadnie serotypem.

Niezbedne wydaje si¢ wyjasnienie sprawy zakazen, w ktorych wykazano najwyzsza reak-
tywno$¢ surowic z serotypem L. semeranga, w tym jedno zakoficzone zgonem. Serotyp ten
nalezy do gatunku Leptospira biflexa, uznanego za gatunek, do ktérego naleza szczepy sa-
profityczne. Jest on uzywany w panelu surowic stosowanych do celow diagnostycznych. Ma
to za zadanie zwigkszenie zakresu identyfikowanych szczepéw i ewentualne wykrycie no-
wych (2, 7). W Polsce w poprzednich latach réwniez stwierdzano reaktywno$¢ surowic
0sob chorych na leptospiroze z tym serotypem (8, 9). W obecnej analizie wszystkie 5 za-
chorowan ludzi na leptospiroze, w ktorych stwierdzono reaktywnoS¢ surowic z L. semeran-
ga, wystapito w wojewddztwie zachodnio-pomorskim, z tego: 2 byty badane w Pomorskie;j
Akademii Medycznej, 1 w ZHW w Szczecinie a w przypadku 2 pozostatych brak jest infor-
macji o miejscu badania. W przypadku gdy badania MAT wskazuja na zakazenie kretka-
mi nalezacymi do Leptospira biflexa, a wiec powinny by¢ niepatogenne dla ludzi, istnieje
konieczno$¢ okreslenia gatunku i serotypu, ktdry wywotal chorobe. Najbardziej miarodaj-
ne bytoby wyizolowanie kretkow i scharakteryzowanie ich zar6wno metodami serologicz-
nymi np. przeciwcialami monoklonalnymi, jak i molekularnymi. Minimum, jakie powinno
by¢ zrobione w celu ustalenia serotypu, to przeprowadzenie testu MAT, nawet w kilka
miesiecy po wyzdrowieniu. Dopiero wtedy mozna by wiarygodnie odpowiedzie¢ na pyta-
nie, jaki serotyp jest odpowiedzialny za zachorowanie. Rowniez w przypadkach, w ktdrych
stwierdza si¢ reaktywno$¢ surowicy z wiecej niz jednym serotypem lub leczenie zostato
dos¢ wezesnie rozpoczete (opdznia to powstanie swoistych przeciwcial), serotyp powinien
by¢ okreslony na podstawie badan wykonanych w okresie rekonwalescencji pacjenta lub
wrecz po catkowitym powrocie do zdrowia. Ponadto w ocenie wynikéw badan serologicz-
nych nalezy uwzglednié, ze reaktywno$¢ surowicy z wigcej niz jednym serotypem moze by¢
nastepstwem przebytego, a nie obecnie trwajacego zakazenia. W takich zachorowaniach
réwniez uzasadnione jest przeprowadzenie powtdrnych badafh w celu ustalenia serotypu
odpowiedzialnego za zakazenie.
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Chociaz UE przyjeta w definicji leptospirozy konieczno$¢ wykazania narastania przeciw-
cial, jezeli testem potwierdzenia jest MAT, proponujemy aby w Polsce uzna¢ za wystarcza-
jace dla przypadku potwierdzonego jednorazowe stwierdzenia miana co najmniej w roz-
cieficzeniu 1:400 lub wykazanie jego narastania. Ponadto uzasadnione jest rowniez wpro-
wadzenie mozliwosci kwalifikacji zachorowan jako przypadku podejrzanego. Pozwolitoby
to na uwzglednienie w liczbie zarejestrowanych zachorowan na leptospiroze tych, ktore
z duzym prawdopodobienstwem nimi sa, lecz brak np. drugiego badania MAT wykluczato-
by je z tej liczby. Aktualnie jest to uzasadnione przede wszystkim wzgledami ekonomiczny-
mi. Ponadto w innych krajach europejskich stosowane sa nawet mniej radykalne kryteria
np. w Hiszpanii za potwierdzenie przypadku uznaje si¢ stwierdzenie miana 1: 80 w drugim
badaniu jezeli pierwsze bylo ujemne (10). Réwniez we wczesniejszych pracach, przedsta-
wiajacych dane o zachorowaniach w Polsce, miano o tej wysokosci uznawano za wynik do-
datni (11, 12). Dodatkowo zostalo ono uznane za optymalne przez zesp6t badaczy z Indii.
Badali oni czufos¢ 1 swoisto$¢ poszczegdlnych mian testu MAT dla zachorowan w zalezno-
$ci od tego czy wystapily one na terenach o wysokiej czy niskiej endemicznoscei (13).

W przypadku przeprowadzonej analizy, gdyby zmieniono przyj¢te w niej kryteria na po-
wyzej zaproponowane dla Polski, to z puli 41 przypadkéw uznanych za potwierdzone 11
musiatoby zosta¢ zakwalifikowanych do przypadkéw podejrzanych.

Niepokojace jest jednak to, ze tak mato zgtoszonych zachorowan na leptospiroz¢ moz-
na uzna¢ za przypadki potwierdzone. Dla poréwnania w Niemczech w 2001 roku zgtoszo-
no 51 zachorowaf na leptospiroze, a w 2002 roku — 58 przypadkéw — wszystkie z nich zo-
staly potwierdzone laboratoryjnie (14). Niestety raporty te nie obejmuja informacji o przy-
padkach, ktdre byly podejrzane o zachorowanie na leptospiroze ani o tym, czy byly row-
niez takie zachorowania, ktére nie mialy petnego potwierdzenia laboratoryjnego, a jezeli
tak to jaki stanowily odsetek rozpoznan.

WNIOSKI

1. Konieczne jest opracowanie definicji przypadku leptospirozy na potrzeby nadzoru epi-
demiologicznego dostosowanej do warunkéw naszego kraju, a w szczegdlnosci okre-
Slenie kryteriéw laboratoryjnego potwierdzenia zachorowania np. przyjecia testu
MAT jako metody standardowej, okreSlenie wysokoSci miana uznawanego za wynik
dodatni itd.

2. Wydaje sie¢, ze niezb¢dna jest popularyzacja informacji o leptospirozie w Srodowisku le-
karskim np. o r6znorodnoSci obrazu klinicznego choroby i jej przebiegu.

3. Liczba zgtoszonych przypadkéw leptospirozy powinna by¢ w wiekszym odsetku po-
twierdzona wynikami badan laboratoryjnych.

4. Wskazane jest rowniez rozpowszechnianie informacji wérod lekarzy i pracownikdow sta-
cji sanitarno-epidemiologicznych na temat mozliwosci wykonywania badan laboratoryj-
nych w kierunku zakazenia kretkami Leptospira sp. w kraju.

S. Opracowanie i wprowadzenie formularza wywiadu epidemiologicznego zachorowan
na leptospiroze dostosowanego do specyfiki choroby utatwitoby pracownikom stacji
sanitarno-epidemiologicznych prowadzenie dochodzenia epidemiologicznego. Jedno-
cze$nie pozwolitoby na wyeliminowanie niepotrzebnych informacji a uzyskanie tych,
ktére sa niezbedne do rzetelnej oceny rozpoznania i odpowiedniej klasyfikacji przy-
padku.
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EPIDEMIOLOGICAL ANALYSIS OF HUMAN LEPTOSPIROSIS IN POLAND IN 1995-2002
I. CLINICAL FEATURES AND LABORATORY CONFIRMATION

SUMMARY

The aim of the study was to formulate the case definition of Leptospirosis for surveillance in Po-
land. There were also discussed the laboratory criteria appropriate for epidemiological situation of
leptospirosis in our country. The study based on statistical data and information from 66 epidemiolo-
gical investigation cards of leptospira cases reported in Poland between 1995 and 2002. We analyzed
the course of the disease, clinical symptoms as well as the status of laboratory confirmation.
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