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OZET

Parvovirus B19 kiiciik bir DNA virusudur ve siklikla ¢ocuk-
lari etkiler. Erigkinler enfeksiyona yakalanabilir ama klinik
tablo subakut ya da hafiftir. Genel popiilasyondaki B19 IgG
antikor prevalansi yasa bagli olarak degisir. Cocukluk
caginda % 15-60 arasinda olan antikor prevalanst, eriskin-
lerde % 30-60, geriyatrik yas grubunda ise % 85 *tir.
Gebelikteki insidans % 3 'tiir. Perinatal enfeksiyonun genel-
likle asemptomatik olmasina ragmen, virus fetal kayp ya
da hidrops fetalise yol acabilir. Bununla birlikte, gebelikte-
ki enfeksiyon genellikle normal gebelik sonlanmast ile bir-
liktedir. Tamidan klinik semptomlarla siiphelenilir ve kesin
tam laboratuvar bulgulariyla konur. Spesifik bir tedavisi
yoktur. Semptomatik tedavinin perinatal mortaliteyi azaltti-
g1 gosterilmistir. Bu ¢calismanmin amaci perinatal Parvovirus
B19 enfeksiyonunu ve olast feto-maternal etkilerini gozden
gecirmektir.
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SUMMARY

Parvovirus B19 is a small DNA virus, and frequently
affects the children. Adults can contract infection but, the
clinical picture is subacute or mild. The incidence in preg-
nancy is 3 percent. Although perinatal infection is usually
asymptomatic, the virus might lead to fetal loss or hydrops
fetalis. However, the infection in pregnancy is usually asso-
ciated with normal pregnancy outcome. The diagnosis is
suspected with clinical symptoms and it is confirmed by
serology. There is no specific treatment. Symptomatic treat-
ment is shown to decrease perinatal mortality. Aim of this
study was to review perinatal Parvovirus B19 infection and
its probable feto-maternal effects.
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GIRiS

Parvovirus B19 ilk kez 1975’te Cossart ve ark.
tarafindan tanimlanmgtir @ (Sekil 1). Immiin
elektroforez ve radyo immiino assay (RIA) yon-
temleri ile hepatit B virus yiizey antijeni iizerin-
de test yapilirken B paneli 19. numaradaki 6rne-
gin anormal sonug¢ verdigi goriilmiistiir. Virusun
ad1 bu anormal sonug veren 6rnekten gelmekte-
dir. Parvoviruslarin insanlardan izole edilen 2
serotipi vardir (Dependovirus genusuna ait

Adeno asosiye Parvovirus ve human Parvovirus
B19). Bu viruslardan yalnizca B19 insanlarda
enfeksiyon olusturur. Carrington ve ark. ® gebe-
likte gecirilen Parvovirus B19 enfeksiyonunun
fetal aplastik krizlere yol acabilecegini goster-
misgtir. Virusun ilk prenatal tanisi ise 1987 yilin-
da Naides ve ark. @ tarafindan konmustur.
Parvovirus B19 5000 niikleotid igeren tek iplik-
cikli DNA genomundan olusur. Bu genomdan 2
major yapisal ve 1 yapisal olmayan olmak iizere
3 protein kodlanir.

Almmdig tarih: 06.08.2012
Kabul tarihi: 10.09.2012

Yazisma adresi: Yrd. Dog. Dr. Mustafa Kara, Bozok Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali, Yozgat

e-posta: opdrmustafakara@hotmail.com



Threefold
1

Twofold

Sekil 1. Parvovirus B 19’un elektron mikroskopik goriintiisii.

Epidemiyoloji

Enfeksiyon genellikle solunum yoluyla bulagir
ama kan ve kan tirlinleri ile de gecis s6z konusu-
dur. Virus ¢ok bulagict oldugu i¢in epidemilere
yol agabilir. Parvovirus enfeksiyonlar1 genellikle
ilkbaharda patlamalar yapar. Bununla birlikte,
yilin herhangi bir doneminde enfeksiyon olusa-
bilir. Toplumda Parvovirus B19 antikor pozitifli-
&i % 30 ile 60 arasinda degismektedir . Virusa
kars1 antikor yaniti bulunmayan gebeler immiin
yetmezlikli erigkinlerde oldugu gibi enfeksiyona
kars1 duyarlidir. Gebelikte akut B19 enfeksiyon
riski % 3.3-3.8 arasindadir. Bununla birlikte, bu
risk meslek gruplarina gore degismektedir. En
yiiksek risk grubu % 16 ile ilkokul 6gretmenle-
ridir ©. Viremi virus ile temastan yaklagik 7 giin
sonra baslar ve immiin duyarh bireylerde 1 hafta
kadar siirer. Dolayisiyla infekte bir kisi semp-
tomlar baglamadan 6nce bulastiricidir. B19 kan
ve sekresyonlarda bulastan sonraki 5-10 giin
i¢inde pozitiflesir ©. Immiin sistemi normal olan
hastalar olasilikla ras, artralji ve artrit gibi semp-
tomlar baglayincaya kadar bulastirict degildirler.
Ras genellikle inokiilasyondan 16 giin sonra
ortaya cikar. Bir baska deyisle bulagma virus
dolagimdan kaybolduktan 5 giin sonra meydana
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gelir. B19 Ig G pozitif olanlar virusa kars1 bagi-
sitklanmigtir. Bununla birlikte, Anderson ve
ark. @ Ig G’si pozitif olan 5 olgulik bir hasta
grubundaki 1 kadinda viremi gelistigini bildir-
miglerdir. Bu durum, reenfeksiyonun miimkiin
olabilecegini gostermektedir.

Klinik tablo

Parvovirus B19 5. hastalik olarak da bilinen
Eritema infeksiyozumun etkenidir. Parvovirus
B19 aslinda cocukluk cagi hastaligi olmasina
ragmen, erigkinler de etkilenebilir. Erigkinlerde
rag yerine aplastik krizlerle seyreden kronik
anemi tablosuna yol acar. Ozellikle, orak hiicreli
anemi ya da talasemisi olanlarda ciddi aplastik
krizlere sebep olabilir, ancak bu tablolar siklikla
reversibldir. Bu durum virusun hizli ¢ogalan
eritroid progenitor hiicreleri tercih etmesi nede-
niyle olugsmaktadir ®.

Parvovirus B19’un gebelikteki etkileri

Gebelikte virus ile temas eden gebelerin
% 3-19’unda serolojik olarak Ig M pozitiflesir
ve vertikal gegis orant % 33 olarak bildirilmistir ©.
Virusa en hassas donem, fetal kayiplar da dikka-
te alindiginda 2. trimesterdir. Her ne kadar arada
bir sebep-sonug iligkisi oldugu gosterilememisse
de spontan abortus siklig1 % 2-3 arasinda degis-
mektedir "9, Gebelikteki Parvovirus B19 fetal
anemi, hidrops fetalis ya da fetal kayip ile birlik-
telik gosterebilir. Bununla birlikte, virusa baglh
olarak konjenital anemi riskinin arttigina dair bir
bulgu yoktur. Van Elsacker ve ark. ”konjenital
anomalisi olan 300 bebegi incelemis ve
Parvovirus B19 insidansini saglikli infantlarla
ayni bulmustur.

Fetal kayip

Fetal oliim riski ilk trimesterde en yiiksektir ve
20. gebelik haftasindan once infekte olan gebe-
lerde % 10 civarmdadir. Onceleri Parvovirus B
19’a bagli fetal kayip riskinin % 30’dan fazla
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Tablo 1. Parvovirus B 19 ve gebelik sonuclar ile ilgili cahs-
malar.

Gebelik Fetal kayip  Hidrops

sayisi sayisi sayisi
Guidozzi ve ark., 1994 63 1 0
Gratacos ve ark., 1995 60 5 0
Enders ve ark., 2004 1018 64 40

Tablo 2. Parvovirus B 19 antikor pozitifligine gore onerilen al-
goritma.

Seroloji Endikasyon Yonetim

IgG+,IgM - Gegirilmis enfeksiyon (immiin) Hastay degerlendir
IgG-,IgM- Enfeksiyon yok (non immiin)  Testi tekrarla
IgG+,IgM + Akut enfeksiyon Fetusu degerlendir
IgG-,IgM+ Akut enfeksiyon Fetusu degerlendir

oldugu ileri siiriilmiigtiir V. Ancak, daha sonra
yapilan biiyiik, prospektif ¢alismalar fetal kayip
oranlarinin diisiik oldugunu gostermistir (Tablo
1). Gebelikte Parvovirus B19 ile ilgili en biiyiik
calisma 2004 yilinda Enders ve ark. !? tarafin-
dan yapilmustir. Bu ¢alismada % 6.3 olarak bil-
dirilen fetal oliimlerin hepsi ilk 20 haftada ger-
ceklesmistir. Uciincii trimesterde gecirilen B19
enfeksiyonuna bagh fetal 6liim riski ¢ok diisiik-
tiir. Isvec’te yapilan bir galismada iigiincii tri-
mesterdeki Parvovirus B19 enfeksiyonuna bagli
fetal kayip oran1 % 0.3 (93/33759) olarak bildi-
rilmigtir ¥,

Non-immiin fetal hidrops

B19 virusu yalnizca annenin degil, ayn1 zaman-
da fetusun da kirmizi kan hiicre prekiirsorleri
tizerinde toksik etki gosterir. Fetal kirmiz1 kan
hiicrelerinin tahrip edilmesi nonimmiin hidrops
fetalise yol acar " (Sekil 2). Baslangictaki
kiiciik seriler {iciincii trimesterde enfeksiyona
bagli hidrops sikligimi % 70 olarak bildirmisse
de, daha biiyiik Olcekli caligmalar hidropsun
nadir bir komplikasyon oldugunu gostermigtir
(Tablo 1). Fetal hidrops ve anemi siklig1 gebeli-
gin ilk yarisinda enfeksiyona yakalanan gebeler-
de daha yiiksek bulunmustur “'¥. Hidrops hizla
fetal oliime ilerleyebilecegi gibi kendi kendine
iyilesebilir ve dogumda tamamen normal gorii-

Sekil 2. Parvovirus B 19’a bagh hidrops fetalis.

niimde bir yenidogan olabilir .

Parvovirus B19 enfeksiyonuna bagh ciddi fetal
anemi hidrops ve fetal 6liime katkida bulunan en
onemli faktordiir. Tki g/dl’nin altindaki hemog-
lobin diizeyleri yiiksek debili kalp yetmezligine
neden olur. Virus myokardiyal hiicreler iizerine
dogrudan etki ile de hidrops ve fetal 6liim yapa-
bilir 9. Hidropslu olgularm % 37’sinde ciddi
trombositopeni oldugu bulunmustur. Bu durum
intrauterin kan transfiizyonu sirasinda fetusta
anemiye yol acabilir 7.

Gecici effiizyonlar

Parvovirus B19 plevra ya da perikardta effiizyon
yapabilir. Gebelik sonuna kadar kendi kendine
iyilesen bu tablonun patogenezinden direkt miyo-
kardiyal inflamasyon sorumlu tutulmaktadir .

Neonatal ve gelisimsel kusurlar

Parvoviruslarin hayvanlarda serebellar hipopla-
zi, ataksi, anensefali, mikrosefali, fasiyal defekt-
lere yol actigi bilinmektedir. Ancak, insanlarda
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boyle bir etki gosterilmemistir. Parvovirus B19 ile
ilgili olarak olgu sunumu seklinde konjenital ano-
maliler bildirilmigse de, virusun teratojen olduguna
dair bir kanit bulunamamugtir 131, De Jong ve ark.
@9 Parvovirus B19’a bagh fetal anemi nedeniyle
intrauterin kan transfiizyonu yapilan ¢ocuklarin
uzun vadeli norogelisimsel bulgularini incelemis-
lerdir. Sonu¢ olarak, virusla infekte fetuslarin
dogumdan sonraki nérogelisimsel olgunlagma
stirecinin genel popiilasyonla kiyaslandiginda daha
geri oldugunu bulmuglardir.

Norolojik Belirtiler

Intrauterin Parvovirus B19 enfeksiyonu fetusun
norolojik sistemini nadiren tutar. Kerr ve ark. @V
konjenital enfeksiyona bagli ensefalit ve menen-
jit gelistigini bildirmistir.

Tam
Maternal Parvovirus B 19 enfeksiyonu

Gebelik sirasindaki maternal Parvovirus B19
enfeksiyonunun tanisi Ig M ve Ig G antikorlari-
nin Ol¢iilmesi ile konur. Polimeraz zincir reaksi-
yonu (PCR) bazi hastalarda tani i¢in yararl
olabilir. Virusu kiiltiirde iiretmek zordur. Radyo
immuno assay (RIA) ve enzim baglayici immun
sorbent assay (ELISA) % 80-90 oraninda tani
koydurur ®?. Dolasan Ig M antikorlart virus ile
karsilagtiktan 10 giin sonra belirlenebilir yakla-
stk 3 ay boyunca yiiksek kalir. Ig G antikorlari
Ig M pozitiflestikten 1 hafta kadar sonra sapta-
nirlar ve 1 yil boyunca yiiksek kalirlar. Ig G
antikorlar1 gecirilmis enfeksiyonu gosterir .
Bazi hastalarda akut enfeksiyon oldugu halde Ig
M antikorlar1 negatif olabilir. Boyle olgularda
PCR yararli olabilir.

Fetal Parvovirus B19 enfeksiyonu

PCR kii¢iik miktarlardaki B 19 DNA’sin1 belir-
lemede oldukca kullanighdir. Tani i¢in amnio-
sentez ile alman amniotik sivida test yapilir.
Aynti sekilde perkiitan fetal kan 6rneklemesi ile
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alinan kanda da PCR ile virus taramasi yapilabi-
lir ®. Viral DNA’y1 belirlemek in elektron mik-
roskobu ya da hibridizasyon yontemleri kullani-
labilir, ancak akut maternal enfeksiyonunun
tanisinda tercih edilmezler.

Parvovirus B19 ile temas etmis hastaya yak-
lagim

Parvovirus ile kargilagmis ya da enfeksiyon bul-
gularini tagtyan gebe kadinlar Ig G veya Ig M
antikorlarini tespit etmek i¢in serolojik test yap-
tirmalidir. Pozitif bir Ig G ve negatif bir Ig M
antikor diizeyleri gecirilmis bir enfeksiyonu
gosterir (Tablo 2). Dolayisiyla fetus olast bir
enfeksiyona karst korunmustur. Pozitif bir [g M
antikor diizeyi ise akut enfeksiyonu gosterir.
Akut enfeksiyonda klinik gidis bulagsmanin oldu-
gu gebelik haftasina baghdir. Enfeksiyon gebeli-
gin ilk yarisinda gegirildiyse (20. haftadan 6nce)
fetal hidrops ya da kayip olabilir ama konjenital
anomali oran1 artmaz. Gebeligin ikinci yarisinda
(20. haftadan sonra) gecirilen enfeksiyonlarda
seri ultrasonografik 6l¢iimler yapilarak fetal hid-
rops bulgulari (kafatasinda 6dem, asit, kardiyo-
megali, polihidramniosis vb.) aragtirilir. Hidrops
gelisme riski diisiiktiir ve seri ultrason takipleri-
nin ne kadar siire devam ettirilecegi konusu tar-
tigmalidir. Mielke ve ark. ® maternal bulastan 8
hafta sonra geligen fetal hidrops olgusi tanimla-
migtir. Bu nedenle, seri 6l¢iimlerin en az 8 hafta
siirdiiriilmesi gerektigi ileri siirtilmiistiir.

Parvovirus ile temas sirasinda gebede Ig G ve Ig
M negatif ise o kisi enfeksiyona kars1 duyarlidir.
Boyle bir durumda maternal B 19 DNA’s1 bakil-
malidir. Maternal viral DNA negatif ise sorun
yoktur ve 3 hafta sonra olas1 bir yiikselmeyi
saptamak icin Ig M antikorlar1 bakilmalidir.
Viral DNA’nin pozitif olmasi halinde bu defa
viral yiikiin diizeyi belirlenmelidir ?¥.

Fetal anemi ve hidropsta yonetim

Hafif ya da orta diizeydeki bir anemi fetus tara-
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findan iyi tolere edilir ve herhangi bir sekel
birakmaz. Ciddi anemi hidrops fetalis ve 6liime
kadar giden tablodan sorumludur. Parvoviruslarin
neden oldugu anemi gegici oldugu i¢in, anemi-
nin ciddi oldugu ultrasonografik belirteclerle
(kafatas1 6demi, effiizyon vb.) fetal hemoglobin
diizeylerini 6lcmeye gerek yoktur. Doppler ile
orta serebral arter (MCA) ve duktus venozusun
incelenmesi fetal aneminin degerlendirilmesi
icin kolay ve invazif olmayan bir yontemdir 2%,
Anemiyi degerlendirmek icin amniosentezle ali-
nan amnios s1visinda 450 nm’de olugsan degisik-
ligin oOlgiilmesi yararli bulunmamistir. Ciinkii
aneminin sebebi bilirubin artis1 degildir.

Ciddi anemili fetuslar yakindan izlenmeli ve
perkiitan fetal kan 6rneklemesi ile alinan kanda
fetal hematokrit Slclimii yapilmalidir. Gerek-
tiginde intrauterin fetal kan transfiizyonu yapil-
malidir. Bu iglem 18-35 hafta arasindaki fetusla-
ra uygulanir. Intrauterin transfiizyonun etkinligi
705 fetal Parvovirus enfeksiyonunun yer aldigi
14 calismanin incelenmesi ile degerlendirilmig-
tir. Transfiizyon yapilmayan grupta % 55 olan
sag kalim orani transfiizyon yapilan grupta % 82
olarak bulunmustur ®*. Immiin yetmezlikli eris-
kinlerde akut enfeksiyonun tedavisinde intrave-
ndz immun globulinler (i.v Ig) kullanilabilir.
Ancak, bu konudaki veriler yeterli olmadig1 i¢in
i.v Ig kullanim1 6nerilmez ©%.
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