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1981 yılında aplastik kriz geçirmekte olan ve orak 
hücreli anemisi olan hastalarda parvovirüs B19'a (PV 
B19) karşı özgül Ig M sınıfından antikorların saptanma­
sıyla, parvovirüsler ile insanlar arasındaki etkileşim 
gündeme gelmiştir (1). Üç yıl sonra Ohio'da 6 ay sü­
ren bir aplastik kriz epidemisi sırasında %86 vakada 
PV B19 infeksiyonunun serolojik olarak gösterilmesi bu 
ilişkiyi desteklemiştir (2). Nitekim zaman içerisinde PV 
B19, kronik hemolitik anemilerin, kompanse hemolitik 
süreçlerin, immün sistemi baskılanmış kişilerin ve 
çeşitli "unstable" hematopoietik durumlarda (demir ek­
sikliği, akut kan kaybı sonrasındaki tablo gibi) görülen 
aplastik kriz ve farklı tiplerdeki hipoproliferatif anemile­
rin etkeni olarak ortaya çıkarılmıştır. İnsanlarla PV 
B19'un etkileşimi hematopoetik doku ile sınırlı kalma­
mış ve bu ajanın eritema infeksiyozumun (beşinci has­
talık) sebebi olduğu, poliartralji sendromu ve fetal ka­
yıplara yol açabileceği gösterilmiştir (3-5). Hatta son 
zamanlarda PV B19 ile birçok sistemi ilgilendiren, farklı 
hastalıklar arasında yakın ilişkiler de tanımlanmaya 
başlamıştır (6). 

Hepatit B araştırması yapılırken üzeri B19 ile 
işaretlenmiş bir örnekte parvovirüs benzeri partiküller 
tespit edilmiş olduğu için, bu virüs PV B19 adı ile bilin­
mektedir. PV B19 ısıya dayanıklı 5.5 kilobaz uzunluğun­
da, tek zincirli DNA ihtiva eden, 28 nm büyüklüğünde, 
küçük ve kılıfsız bir virüstür. Replikasyonda yardımcı 
diğer bir virüse ihtiyaç duymayan ve şu ana kadar bili­
nen, insanlarda patojen olan tek parvovirüs ailesi ele­
manıdır. Hücreye girişinde eritrosit P antijenini (globo-
zit) reseptör olarak kullandığı ve bu antijeni taşımayan 
kişilerin eritroid hücrelerini infekte edemediği gösteril­
miştir (7,8). Özellikle eritroid elemanlara tropizmi söz 
konusudur. Bununla birlikte diğer hücrelere de girip 
farklı tipte infeksiyonlara da (sitopatik, prodüktif, persis-
tanj sebep olduğu yolunda deliller vardır. Zaten P anti-
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jeninin eritroid hücreler dışında bazı hücrelerde de 
(megakaryosit, trombosit, endotel gibi) bulunduğu gös­
terilmiştir (9). Bu bilgilerle uyumlu olacak şekilde, Py 
B19 in vitro olarak eritropoietin varlığında sadece bir 
megakaryoblastik hücre serisinde uzun süreli yaşatıla-
biimiştir (10). Hücrede çoğalabilmek için özellikle S fazı 
hücre faktörlerine ihtiyaç duymaktadır. Nitekim izole 
edilen bir faktörün hem sitopatik etkide hem de viral 
replikasyonda rol üstlendiği gösterilmiştir (10). Sitopatik 
etkiyi gösterirken apoptozis (programlanmış hücre ölü-
mü)'e de sebep olabildiği yolunda deliller elde edilmiştir 
(11). 

Parvovirüs infeksiyonları her mevsimde, bütün yaş 
gruplarında, epidemiler veya sporadik vakalar halinde 
ve dünyanın her tarafından görülebilmektedir. Ataklara 
en sık okullarda, kış ve erken bahar aylarında rastlan­
maktadır. Bazı yerleşim yerlerinde 5 yıl aralarla görülen 
epidemileri bildirilmiştir. En sık hava yoluyla bulaşan 
virüsün temas yoluyla, anneden fetusa vertikal olarak 
ve çeşitli kan ürünleriyle de geçebileceği gösterilmiştir. 
Bu nedenle birçok kan ürününün hazırlanışında "ısı 
muamele", viral inaktivasyon yöntemi olarak protokole 
eklenmektedir. PV B19 ile temas halinde hassas kişile­
rin %35-50 si infeksiyona yakalnamaktadır. Asempto-
matik infeksiyon oranı %20-30 civarındadır. Özellikle 
immün yetmezlik durumlarında reaktivasyon ve reinfek-
siyon görülebilmektedir. Epidemiyolojik çalışmalar 5 
yaşın altındaki çocukların %2-15, 5-19 yaşındakilerin 
% 15-60, erişkinlerin %30-60 oranında PV B19 seropo-
zitivitesinin varlığını göstermiştir (5). 

Deneysel olarak, gönüllü kişilere intranazal olarak 
virüs ihtiva eden plazma verilmiş ve bir hafta sonra 
seronegatif kişilerde viremi gösterilmiştir (5,12). Buna 
karşın seropozitif kişilerde viremi saptanamamıştır. Vi­
remi döneminde ateş, halsizlik, miyalji, başağrısı göz­
lenmiş ve virüsün solunum yollarından atıldığı belirlen­
miştir. Bu dönemde retikülositopeni, hafif nötropeni, he­
moglobin değerinde ve trombosit sayısında hafif 
düşmeler dikkati çekmiştir. Kemik iliği incelemesinde 
makronormoblastik matürasyon ve sonrasında eritroid 
öncül hücrelerde azalma ve büyük vaküollü proeritro-
blastlar gözlenmiştir. İnfeksiyonun 15. gününde kaşıntı 
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ve ciltte makülopapüler döküntü, 18. gününden itibaren 
diz ve ayak bileği eklemlerinde ağrı ve sertlik, el par­
maklarında şişlik meydana gelmiş ve bütün semptom­
lar 4. haftada ortadan kaybolarak retikülosit sayısı nor­
male dönmüştür. Viremi 3-16. günlerde, özgül IgM 
antikor cevabı 9. günde başlayarak 3-6 aya kadar, öz­
gül IgG antikor cevabı 11. günde başlayarak kalıcı ola­
rak görülmektedir Dikkat edildiğinde hastalığın viremi 
dönemine karşılık gelen bir gripal infeksiyon tablosu, 
bir de immün cevabın gelişmesiyle ortaya çıkan, dö­
küntü ve artraljinin belirgin olduğu, immün komp­
lekslerin bulunduğu ikinci dönemi göze çarpmaktadır. 

Virüse karşı gelişen immün cevapta hümoral kom-
ponent ön planda yer alır. Progenitör hücre kültürü sis­
temlerinde PV B19'a karşı özgül antikor bulunduran 
serumların PV B19'un eritropoetik koloni teşekkülü ü-
zerine olan inhibitör etkilerini kısmen veya tamamen or­
tadan kaldırdığı gözlenmiştir (13). Klinik uygulamalardan 
alınan sonuçlar da hümoral immün cevabın önemini 
desteklemektedir. İmmün yetmezliklerinden dolayı PV 
B19'a karşı yeterli kantitatif veya kalitatif cevap gelişti­
remeyen ve kronik PV B19 inferksiyonu nedeniyle ke­
mik iliği supresyonuna uğrayan hastalarda gamaglobülin 
tedavisi ile dramatik cevaplar alınmıştır. Yapılan ça­
lışmalarla da, incelenen bütün gamaglobülin preparatla-
rının PV B19'u nötralize eden antikorlar bulundurduğu 
gösterilmiştir (5). Virüsü nötralizasyonda majör (58 kd, 
VP-2) ve minör (83 kd, PV-1) kapsid proteinine karşı 
gelişen antikor cevabının önemli rolü vardır. 

Özellikle uzun dönem direncini minör kapsid pro­
teinine karşı gelişen antikorlar sağlamaktadır. 

Çok farklı sebeplerle PV B19'a karşı kantitatif 
veya kalitatif immün cevap yetersizliği gelişebilmektedir. 
Bu hastalarda persistan veya kronik PV B19 infek-
siyonları meydana gelmiş ve hastalık belirtileri ağır­
laşmış veya kronik nitelik kazanmıştır (14,15). Böyle 
durumlarda hastalığın teşhisi daha güçtür ve özellik ar-
zetmektedir. Hümoral immün cevabın kantite ve kalite­
sindeki bozukluklar teşhiste seroiojik testlerin yeterli 
olamayacağına işaret etmekte ve virüsü veya çeşitli ait 
birimlerini tespit etmenin gerekliliğini ortaya koymakta­
dır. Bu amaçla virüs antijeni, RNA ve DNA'sı çeşitli 
moleküler biyoloji yöntemleri ile araştırılmaktadır. Özel­
likle viral yükün düşük olduğu durumlarda "polymerase 
chain reaction" (PCR) ın PV B19 DNA'sının saptanma­
sında çok katkısı olmuştur (16). Son yıllarda, farklı do­
kularda hücre düzeyinde virüsü araştırmak patolojiler 
ile virüs arasındaki bağlantıyı açıklamada çok yararlı ol­
maktadır. Bu konuda in situ PCR metodu büyük ilerle­
meler sağlayacak bir yöntem olarak düşünülmektedir. 

Bu makalemizle bir çok klinik tablonun etyopato-
genezinde suçlanmaya başlanılan ve yerli kaynak­
larımızda klasik bilgilerin pek dışına çıkılmadığı, son za­
manlardaki yeniliklere ait yerli literatür verisine rastla­
madığımız "PV B19 infeksiyonu - Yeni gelişmeler" ko­
nusunda bilgi birikimimizi aktarmayı amaçladık. 
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PV B19 HEMATOPOİETİK 
DOKU ETKİLEŞİMİ 
Virüsün hematopoietik dokuyu etkileyerek sebep 

olduğu klinik tabloları, genel anlamda üç grupta topla­
mak mümkündür: 

1. Sessiz tablo, 

2. Aplastik kriz, 

3. Kronik kemik iliği yetersizliği. 

PV B19 infeksiyonu ile gelişecek tablonun belir­
lenmesinde kişiye ait bazı özelliklerin etkisi vardır. Bun­
lar arasında kişinin kronik bir hemolitik anemiye, kom-
panse bir hematolojik soruna (ki birçoğu aplastik kriz 
sonrasında tanı almaktadır), "unstable" bir hematolojik 
soruna (demir eksikliği, akut kan kaybı sonrasındaki 
tablo gibi) veya "unstable" bir immünolojik soruna sa­
hip olması sayılabilir. 

PV B19 ile aplastik kriz arasındaki bağlantının an­
laşılmasında ilk örnekleri hemolitik anemiler teşkil et­
miştir. Oral hücreli anemi, hederiter sferositoz, eliptosi-
toz, otoimmün hemolitik anemi, orak hücre-talassemi 
sendromu, pirüvat kinaz yetersizliği bulunan hastalarda 
transfüzyona gerek duyulan aplastik krizler tanımlan­
mıştır. PV B19'un en belirgin hedef hücre topluluğunu 
"Burst Forming Unit-Erythroid" (BFU-E)'den başlayarak 
pronormoblasta kadar-etkinliği artarak- uzanan eritroid 
hücreler meydana getirmektedir. Diğer hematopoetik 
elemanları da, örneğin megakaryositleri infekte edebil­
mesine karşın bu hücrelerde çoğalabildiği yolunda in vi-
vo deliller henüz yoktur. Ancak birçok aplastik kriz va­
kasında geçici nötropeni ve trombositcpeniler saptan­
mıştır. Bunun ötesinde hemofagositik sendrom, kronik 
nötropeni, saf eritrositer anemi ile PV B19 infeksiyonu 
ilişkilerde tanımlanmıştır (17-20). 

Kanser kemoterapisi görmekte olan hastalarda da 
PV B19 infeksiyonları bildirilmiştir (21-23). Kemoterapi 
dönemleri sonrasında rejenere olan kemik iliği dokusun­
daki artmış eritroid hücre populasyonu ile PV B19'a 
uygun bir hedef teşkil etmekte olan bu hastalar, aynı 
zamanda, hem hastalıkları hem de gördükleri tedavi 
neticesinde ortaya çıkan immün yetersizlikler ile de vi­
rüsün geliştireceği hastalık tablosu açısından dikkat çe­
kicidir. Sonuç olarak PV B19 infeksiyonunun sebep 
olacağı tabloda viral yük, kişinin immünolojik ve hema­
tolojik durumunun etkili olacağı muhakkaktır. Ayrıca PV 
B19'un onkolojik süreçlere de çeşitli boyutlarda katkıda 
bulunması tartışmaya açılabilir (24,25). 

Virüse karşı etkili bir cevabın gelişemediği birçok 
konjenital ve akkiz immün yetmezlik vakasında aplastik 
krizler veya kronik kemik iliği yetersizliği tabloları tanım­
lanmıştır. Virüse karşı titre edilebilen immün bir cevap 
geliştirilmesine karşın, bu antikorların virüsü nötralize 
edememeleri sebebiyle ortaya çıkan immün yetersizlik 
dikkat çekici bir durumdur (15). . Yine uzun dönemde, 
immünoglobülin sınıf "switch) indeki bir bozukluk sebe-
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biyle IgM-lgG dönüşümü meydana gelemediğinden, PV 
B19'a karşın immün direnci temin eden 83 kd kapsid 
proteinine karşı cevabın gelişememesi de, IgM cevabı 
olmasına rağmen etkin virüs nötralizasyonunun sağlana-
mamasına bir diğer örnektir (20). Nitekim bu hastalara 
intravenöz immünoglobülin (IVIG) uygulanması ile klinik 
iyileşmeler sağlanırken daha önce gözlenmeyen ve 
muhtemelen gelişen immün komplekslere bağlı olarak 
cilt döküntüleri va artralji gibi şikayetler ortaya çıkmıştır 
(5). Kemik iliği transplantasyonu sonrası görülen PV 
B19 infeksiyonları da morbiditede önemli bir yer tut­
maya başlamıştır (26). 

PV B19 İNFEKSİYONU VE 
GEBELİK 
Gebelikte gelişen PV B19 infeksiyonun büyük bir 

çoğunluğu bebeğe herhangi bir zarar vermemekle bir­
likte, antikor çalışmaları ve fetal dokuların hibridizasyon 
çalışmaları fetusların 1/3 ünün PV B19 ile infekte ol­
duğunu göstermektedir (27). Fetal infeksiyon netice­
sinde normal bir bebek dünyaya gelebildiği gibi düşük, 
intrauterin ölüm ve gelişimsel yan etkilere yol açabil­
mektedir, ikizlerden biri etkilendiği halde diğerinin etki­
lenmediği, intrauterin PV B19 infeksiyonu sonucunda 
konjenital anemilerin gelişebildiği bildirilmiştir (28,29). 

Fetal kayıplar özellikle ilk trimester ve erken 2. tri-
mester dönemlerinde yoğunlaşmıştır ve maternal infek­
siyonu izleyen 1-12 hafta içerisinde görülmektedir. Ma­
ternal infeksiyon % 16-24 oranında fetal kayıp ile so­
nuçlanmaktadır (5). Fetal birçok dokuda DNA pozitifliği 
saptanmakla birlikte temel hedef hücre eritroid seri ele­
manlarıdır. Özellikle fetusta eritroid hücre popülas-
yonunun çok fazla ve eritrositlerin yaşam sürelerinin kı­
sa olması PV B19 infeksiyonunun ağır anemi ve kalp 
yetmezliğine yol açarak immün olmayan hidrops fetalis 
ile sonlanmasına neden olur. 

PV B19 infeksiyonu geçiren bir gebenin izlenme­
sinde maternal serum alfa-feto protein düzeylerinin 
tayini, ultrasonografik inceleme, fetal kanda viral DNA 
çalışması yapılabilir. Vakalarda intrauterin transfüzyon, 
anneye veya fetusa IVIG tedavisi başvurulabilecek gi­
rişimler arasındadır. Gebelikte PV B19 infeksiyonlann-
da korunmaya yönelik çeşitli öneriler de yapılmaktadır 
(30). 

PV B19 İNFEKSİYONU VE 
ROMATOLOJİK HASTALIKLAR 
PV B19 infeksiyonları daha çok enşkinlerde artro-

patiye sebep olmaktadır. Özellikle eldeki proksimal 
eklemler, diz ve ayak bileği eklemleri simetrik olarak ve 
akut bir şekilde tutulmaktadır. Bununla birlikte çok 
uzun süren, hatta kronikleşen artropatiler de tanımlan­
maktadır. Reaktif artritli bir hastada sinoviyal sıvıda PV 
B19 DNA'sı gösterilmişse de genellikle artritin gelişme­
sinde hipersensitivite reaksiyonlarının rol oynadığı 
düşünülmektedir (31). Nitekim birçok artropatik vaka ile 
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dermatolojik bulguların gelişmesi arasında paralellik 
söz konusudur. Çocuklarda da PV B19'un artrite sebep 
olabildiği gösterilmiştir (32,33). Yine bazı romatoid artrit 
benzeri tabloların da PV B19 infeksiyonu ile ilişkili ola­
bileceği düşünülümüş ve bazı hastalarda geçici roma­
toid faktör pozitiflikleri tanımlanmıştır (34).Ayrıca siste-
mik lupus eritematozus ve fibromiyaljiya ile PV B19 in­
feksiyonu arasında bağlantılar kurulmaya çalışılmıştır 
(35,36). 

Son zamanlarda ilgi çeken bir diğer bağlantı da PV 
B19 ile Schönlein-Henoch purpurası, poliarteritis nodo-
za, Kavvasaki hastalığı gibi vaskülitler arasında ileri sü­
rülmektedir (37-39). Nitekim nekrotizan vaskülit ile kro­
nik PV B19 infeksiyonu arasında etiyolojik bir ilişki 
düşünülmüş ve IVIG tedavisi ile PV B19'un vücuttan 
temizlendiği ve semptomların gerilediği bildirilmiştir (40). 
Burada PV B19'un endotel üzerinde doğrudan etkili 
olabileceği veya dolaylı olarak farklı immünolojik meka­
nizmaların rol alması ihtimalleri tartışılmıştır. 

Yukarıda adı geçen hastalıklar dışında aplastik 
anemi, idiyopatik trombositopenik purpura, çocukluk 
çağının geçici eritroblastopenisi, brakial pleksus nöropa-
tisi, ensefalit, obstrüktif solunum yolları hastalığı, miyo-
kardit, lenf adenit gibi birçok hastalık ile PV B19 ilişkile­
ri ileri sürülmektedir (6,41-43). Ancak bu ilişkilerin rast­
lantısal bir birliktelik mi yoksa etiyolojik düzeyde mi ol­
duğu henüz açık değildir. 

PV B19 infeksiyonu insanoğlunun virüslerle olan 
etkileşmesine yeni bir örnek olarak, patogenetik dü­
zeyde ve tedavi girişimleri açısından yeni ufuklar aç­
maktadır. Özellikle moleküler bilimlerdeki gelişmelerin 
klinik gözlemlerle uygun bir şekilde biraraya getirilmesi 
PV B19 infeksiyonunun ve birtakım hastalıkların anlaşıl­
masına, uygun bir şekilde tedavi edilmesine ve bu 
hastalıklardan korunmaya yardımcı olacaktır. 
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