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PZR Metodu ile Saptayabildigimiz Parvoviriis
B19 Enfeksiyonuna Bagl Gelisen ve
Spontan Olarak Diizelen Hidropslu Fetiis

Transient Hydrops Fetalis Secondary to
Parvovirus B19 Infection Diagnosed Through
PCR Methods: Case Report

OZET Parvoviriis B19 (PVB19) enfeksiyonuna ikincil gelisen nonimmiin hidrops fetalis fetal ka-
yiba yol acabilecek kadar siddetliden, spontan rezoliisyon gosteren hafif sekline kadar degisik kli-
nik bulgularla kargimiza ¢ikabilir. Pozitif maternal B19-immiinglobulin (Ig)M titresi yakin zamanda
gecirilmis PVB19 enfeksiyonu i¢in yiiksek bir duyarliliga sahiptir, ancak IgM titresi hastaligin bas-
langicindan sonra hizla diisebilir. Biz bu ¢alismada, spontan olarak diizelen PVB19 enfeksiyonuna
ikincil gelisen annede negatif PVB19- IgM antikor titresi bulunan nonimmiin hidrops fetalisli nadir
bir olguyu sunduk. Yirmi bes yasinda ilk gebeligi olan anne, 23 haftalikken nonimmiin hidrops fe-
talis tanisiyla klinigimize sevk edildi. Fetuste hafif derecede asit, bilateral plevral effiiz ve perikar-
diyal effiizyon seklinde hidrops bulgular1 saptandi. PVB19 i¢in yapilan serolojik degerlendirmede
spesifik IgG pozitif ve IgM negatifti, Ancak annenin iki hafta 6nce eritema enfeksiyozum benzeri
dokiinti, hafif ates, eklem agrisi ve bas agrisi seklinde semptomlari oldugu saptandi. Maternal kanda
polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) ile PVB19 DNA’s1 arand1 ve pozitif saptandi. Ultrasonografik iz-
lemde 21 giin i¢inde hidropsu spontan olarak diizeldigi izlendi. Sonug olarak, kugkulu serolojik so-
nuglar1 olan olgularda PVB19 enfeksiyonu tanis1 PZR yontemiyle PVB19-DNA’s1 aranarak
dogrulanmahdur.

Anahtar Kelimeler: Hidrops fetalis; parvoviriis B19, insan

ABSTRACT Nonimmun hydrops secondary to parvovirus B19 (PVB19 V) infection can manifest as
severely as fetal death to as mild as spontaneous resolution. A positive metarnal PB19V-IgM titer
has a high sensitivy for recent PB19 V infection, but its levels can decrease rapidly after the onset
of disease. We presented here, a rare case of transient hydrops fetalis secondary to PVB19 Infec-
tion with negative maternal PB19 V-IgM antibodies. A 25-years-old primigravida was referred to
our institute at 23 weeks gestation with nonimmun hydrops fetalis. The fetus was noted to be hy-
dropic with middle ascites, bilateral pleural effusion and pericardial effusion. Serological evaluation
for PVB19 V indicated positive of specific IgG and negatif of IgM antibody, but the mother had
symptomps such as erythema infectiosum, mild fever, arthralgia and headache two weeks ago. Ma-
ternal blood examined PVB19 V-DNA detection by PCR and PVB19 V DNA was positive. Ultra-
sonography revealed spontaneous resolution within 21 days. In conclusion, fetal PVB19 V infection
should be confirmed to PVB19-DNA detection by PCR in cases of doubtful serological results.

Key Words: Hydrops fetalis; parvovirus B19, human
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idrops fetalis, fetiisiin en az iki viicut boslugunda siv1 birikmesi tab-
losudur. %10’u immiin, %901 nonimmiin nedenlerle olusur.
Nonimmiin nedenler anemi, kardiyak anomali ve/veya disritmiye
bagli kalp yetersizligi ve maternal enfeksiyonlardir. Hidrops fetalisli olgula-
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rin %50-60"1nda ise neden saptanamaz. Parvoviriis
B19 (PVB19) enfeksiyonuna bagl ilk hidrops feta-
lis olgusu 1984 yilinda PVB19 spesifik immiinglo-
biilin M (IgM) pozitifligi ile gosterilmistir.!
PVB19a
PVB19un eritroid seri progenitor hiicrelerinde

bagli hidrops patogenezinde;
replikasyon gostererek eritroid seri hiicrelerinde
hemoliz yapmasi ve eritroid seri aplazisi sonucu
fetal anemi olugmasi yer almaktadir. Fetal anemi
arttikca, azalmig kan viskozitesi nedeni ile kom-
pensatuar mekanizmalar devreye girmektedir.
Once kalbe dénen venéz kan miktar artirilarak
hayati organlara giden kan akimi artirilirken,
daha sonra anemi derinlestikce fetiisiin visseral
organlarina giden kan akimi azaltilarak hayati or-
ganlara giden kan akimi artirilmaya calisilmakta-
dir. Hayati organ olan beyindeki kan akimi artisi
ise orta serebral arterdeki pik sistolik velosity
(MCA-PSV) degeri ile degerlendirilmektedir.
MCA-PSV gebelik haftasina gore ortalamanin 1,5
katindan (multiples of median, MoM, MCA-
PSV>1,5 MoM) fazla saptanirsa derin anemi nedeni
ile intrauterin transfiizyon 6nerilmektedir.?

Gebelerde %50-70 oraninda PVB19 seropozi-
tif olarak saptanabilir.> Daha 6nce PVB19 enfeksi-
yonu gecirmemis PVB19 duyarl olan gebelerde ise
enfeksiyon sonrasi transplasental gecis %30 ora-
ninda bildirilmektedir. Intrauterin PVB19 enfeksi-
yonu 22 haftadan 6nce olusursa spontan abortusa,
daha sonraki gebelik haftalarinda ise anemi, hid-
rops ve fetal eksitusa yol acabilmektedir.* Gegiril-
mekte olan PVB19 enfeksiyonunun tanisi serumda
PVB19-IgM pozitifligi veya viral DNA nin polime-
raz zincir reaksiyonu (PZR) y6ntemi ile saptanma-
siyla konur.®

Biz bu ¢alismada, ti¢ haftalik izlemde nonim-
miin hidrops fetalisi spontan olarak diizelenen,
etiyolojiye yonelik arastirmada annenin PVB19-
IgM’si negatif olmasi nedeni ile 6nce PVB19 en-
feksiyonu tanisi koyamadigimiz, fakat annenin
gecirilmis enfeksiyon etiyolojisine yonelik sorgu-
lamasinda eritema enfeksiyozum benzeri dokiintii
olmasi nedeni ile tekrar degerlendirdigimiz
PVB19-DNA pozitifligi ile tanisim1 koyabildigimiz
fetiisi sunduk.
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Hidrops fetalis 6n tanisiyla fetal ekokardiyografik
inceleme i¢in klinigimize gonderilen 23 haftalik
25 yasindaki gebenin sorgulamasinda, birinci ge-
beligi oldugu ve obstetrik izleminde fetal anomali
saptanmadig1 6grenildi. Yapilan fetal ekokardiyo-
grafik incelemesinde hafif derecede plevral effiiz-
yon, asit, perikardiyal effiizyon ve 1. derece
trikiispid yetersizligi saptandi (Resim 1). Fetiiste
konjenital kardiyak anomali, disritmi saptanmadi,
ventrikiil fonksiyonlar1 (kisalma fraksiyonu %35)
ise normal olarak saptandi. Anne kan grubu A
Rh(+) ve indirekt coombs testi negatif olmasi ne-
deni ile olguda nonimmiin hidrops fetalis diisii-
nildd. Fetiisin MCA-PSV 0,35 cm/sn olup, 23.
gebelik haftasina gore ortalamanin 1,5 katindan
(<1,5 MoM) az oldugu icin fetiiste intrauterin
transfiizyon gerektirecek kadar derin anemi olma-
d1g1 diistiniildii.

Hidropsun nonimmiin olmasi, derin fetal
anemi bulgusu olmamas: ve obstetrik ultrasonda
fetal anomali saptanmamasi nedeni ile amniyosen-
tez yapilmadi. Olgu ekokardiyografik olarak izleme
alindi. Annenin tiroid fonksiyon testleri, rutin bi-
yokimyasi, hemogram incelemeleri normaldi. An-
nede hidrops nedeni olabilecek viral etiyoloji
arastirildi. TORCH (anti-toksoplazma IgM 0,20
AU/mL, anti-CMV IgM 8 AU/mL, antirubella IgM
0,4 AU/mL) ve PVB19 IgG 52,71 NTU (porzitif),
PVB19 IgM 4,84 NTU (negatif) antikor titreleri

RESIM 1: Olgunun fetal ekokardiyografik incelemesinde hafif derecede
plevral efflizyon ve perikardiyal effizyon izlendi.

Turkiye Klinikleri ] Gynecol Obst 2013;23(1)



PZR METODU ILE SAPTAYABILDIGIMiZ PARVOVIRUS B19 ENFEKSIYONUNA BAGLI GELISEN...

Yilmaz YOZGAT ve ark.

akut enfeksiyonu gostermiyordu. Annenin gegiril-
mis enfeksiyon sorgusunda 20 giin 6nce eritema
enfeksiyozum benzeri dokiintiisii, hafif atesi, art-
raljisi ve bas agrisi1 sikayetleri oldugu saptandi. An-
nenin anamnezinde gecirilmis parvoviris
enfeksiyonu hikayesi olmasi, fakat yapilmig olan
PVBI19 serolojisinin akut PVB19 enfeksiyonu gos-
terilememesi nedeni ile maternal kanda PZR yon-
temiyle PVB19-DNA’s: ¢aligildi. Maternal kanda
PVB19-DNA pozitif olarak saptandi. Hastanin dii-
zenli yapilan obstetrik ultrasonografik inceleme-
sinde hidropsun 15 giin ic¢inde spontan olarak
diizeldigi izlendi (Resim 2). izlemde olgu 38. gebe-
lik haftasinda 3370 g agirliginda normal vajinal do-
gumla 1. dakika APGAR skoru 8/10 ile dogdu.
Yenidogan déneminde yapilan tam kan, rutin bi-
yokimyast, transkraniyal ultrasonografi, batin ult-
rasonografisi ve ekokardiyografik incelemesi
normal saptandi. PVB19 serolojisi PVB19-IgG po-

zitif, PVB19-IgM, PVB19-DNA negatif idi.

TARTISMA

Fetal PVB19 enfeksiyonu tamamen asemptomatik
olabildigi gibi abortusa, hidrops fetalise ve fetal
kayba da neden olabilmektedir. PVB19’a bagh ge-
lisen hidrops fetalisin sekelsiz spontan gerilemesi
literatiirde bildirilmigtir.>” Bu bildirilerde PVB19
tanis1 viriis spesifik IgM pozitifligi ile tanimlan-
maktadir. Merkezimizde hidrops etiyolojisi arasti-
rirken rutin olarak PVBI19 spesifik IgM ve IgG
bakilmakta olup, olgumuzda IgG pozitif ve IgM ne-
gatif olarak saptadik.

RESIM 2: Hidropsun 15 giin iginde spontan olarak diizeldigi izlendi.
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Maternal enfeksiyondan bir hafta sonra
PVBI09 viremisi pik yapmaktadir. PVB19 enfeksi-
yonu esnasinda anne asemptomatik olabilmekte ya
da 6zellikle viremi pikinden sonra eritema enfeksi-
yozum benzeri dokiinti, hafif ates, artralji, bas ag-
ris1 sikayetleri de goriilebilmektedir. Vireminin pik
zamaninda ise PVB19’un plasental gecisi maksi-
mum (%25) olmaktadir.® Olgumuzda PVB19 en-
feksiyonu, annenin ge¢irilmis enfeksiyona yonelik
sorgusunda eritema enfeksiyozum benzeri dokiintii
hikéyesi olmasi ile taninabilmistir. Annede PVB19
spesifik IgM antikoru negatif olmasina ragmen bu
hikaye pozitifligi nedeni ile PZR yontemiyle
PVBI19-DNA arastirilmis ve pozitif olarak saptan-
mistir.

Haan ve ark., maternal PVB19-DNA yiikiiniin
ve parvoviriis enfeksiyonuna kars: olusan PVB19-
IgM yanitinin fetiiste olusacak parvoviriis komp-
likasyonunun tahmininde kullanilabilecegini bil-
dirmektedir. Hastalarinda maternal PVB19- DNA
ylikii pikinin maternal enfeksiyonun birinci haf-
tasi icinde, PVB19-IgM yanitinin ise ikinci hafta
icinde olustugunu gostermislerdir. PVB19- DNA
viral yiikiiniin direkt olarak intrauterin enfeksi-
yonun siddeti ile iligkili oldugunu bildirmislerdir.’
Olgumuzda maternal PVB19 enfeksiyonunun
yaklasik ticincti haftas: i¢cinde serolojik ¢aligma
yapilabilmis, fakat PVB19-IgM titresi diisiik sap-
tanmigtir. Bagka bir caligmada ise PVB19 spesifik
IgM pozitifliginin enfeksiyondan 7-10 giin sonra
tespit edilebildigi ve iki hafta i¢inde pik yaptigy, iki-
ii¢ ay icinde ise hizla kayboldugu bildirilmektedir.
Enders ve ark., pozitif maternal PVB19 IgM titre-
sinin gecirilmekte olan PVB19 enfeksiyonu i¢in ol-
dukga spesifik oldugunu, fakat bazen hizli maternal
klerens ya da yetersiz immiin yanit nedeni ile ye-
terli IgM titresi serumda saptanamazken, PVB19
DNA’sinin ise enfeksiyon varliginda her zaman
saptanabildigini ve daha giivenilir oldugunu bildir-
mislerdir.'” Olgumuzda PVB19 spesifik IgM titresi-
nin diisitk saptanmasini bu gerekgelere bagladik.

Dieck ve ark., 57 nonimmiin hidrops fetalisli
(gebelerden birisi ikiz) gebede fetiisteki PVB19-
DNA pozitifligini ve IgM antikorlarini aragtir-
mis ve 16/58 fetiiste PVB19-DNA pozitifligi sap-
tarken, anti-IgM pozitifligini ise 7/58 olarak tespit
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etmislerdir. Iki olgudaki anti-IgM pozitifligi daha
sonra false pozitif olarak degerlendirilmistir.
PVB19-DNA pozitifligi olan fetiislerin anne ka-
ninda da PVB19-DNA pozitifligi saptanmistur.
Arastirmacilar sonug olarak, annede veya fetiiste
PZR ile saptanan PVB19-DNA pozitifliginin in-
trauterin parvoviriis enfeksiyonunun en iyi goster-
gesi oldugunu bildirmektedirler.!"! Olgumuzda da
annede PVB19 spesifik IgM antikor titresi diigitk
olmasina ragmen PZR yo6ntemiyle PVB19-DNA
arastirilmis ve pozitif olarak saptanmigtir.

PVB19 enfeksiyonu sonucu gelisebilen fetal
anemi varlig1 noninvaziv olarak PW Doppler ult-
rasound ile tespit edilebilir. Fetal anemi varliginda
azalmis kan akim viskozitesi nedeni ile kompensa-
tuar mekanizmalar devreye girmektedir. Once
kalbe donen venoz kan artirilarak hayati organlara
giden kan akimi artirilmaya ¢aligilmakta, daha
sonra ise anemi derinlegtikce fetiisiin visseral or-
ganlarina giden kan akimi azaltilarak hayati organ-
larina giden kan akimi artirilmaya ¢alisilmaktadar.

Hayati organ olan beyindeki kan akimi artisi ise
MCA-PSV ol¢iimii ile degerlendirilmektedir.
MCA-PSV gebelik haftasina gore ortalamanin 1,5
katindan (multiples of median, MoM, MCA-
PSV>1,5 MoM) fazla saptanirsa derin anemi nedeni
ile intrauterin transfiizyon 6nerilmektedir.'>*> Ol-
gumuzda orta serebral arterde PW Doppler ile
MCA-PSV<1,5 MoM tespit edilmesi nedeni ile in-
trauterin transfiizyon gerektirecek kadar agir
anemi diisiiniilmedi. Bu yiizden tedavi ve tam
amaclh amniyosentez ve transfiizyon yapilmadi.

Annede pozitif PVB19-IgM titresi yakin za-
manda gecirilmis parvoviriis enfeksiyonu i¢in yiik-
sek Fakat
baslangicindan hemen sonra hizli bir diisiis gosterir.

spesifisiteye sahiptir. enfeksiyon
Hidrops veya perikardiyal effiizyon varliginda eti-
yolojide PVB19’un varligindan siiphelenildiginde,
fakat PVB19-IgM titresi diisiik oldugunda PZR ile
PVB19-DNA pozitifligi aranmahdir. Etiyolojide de
PVB19 saptanan olgularda spontan olarak hidropsun

diizelebilecegi de goz 6niinde bulundurulmalidir.
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