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RESUMO

O parvovirus B19 foi descoberto ocasionalmente em 1975 na Inglaterra. E um virus de DNA,
sendo o tnico da sua familia confirmado como agente patogénico para o homem. Ele estd dis-
tribuido por todo o mundo, com 20-80% dos adultos da Europa e Estados Unidos da América a
mostrar evidéncia de infecgfio antiga. Os virus estdo presentes no sangue e nas secregoes respi-
ratérias de doentes virémicos, sendo o contacto directo o modo preferencial de transmiss@o. Esta
raramente ocorre durante a transfusdo de um componente sanguineo de um dnico dador, mas ¢é
comum durante o tratamento com concentrados de factores da coagulagfio. A infecgdo assin-
tomdtica, € observada em 10-50% das criangas e adultos. Nas infec¢des aparentes e de acordo
com o hospedeiro, destacam-se os quadros clinicos mais frequentes: Eritema Infeccioso, artropa-
tia, Hidropsis Fetalis e abortamento espontaneo, crise apldstica tempordria, infecgBes persis-
tentes ou recorrentes associadas a anemias graves. O diagndstico pode ser efectuado por méto-
dos indirectos (dependendo da identificacfio de anticorpos contra o virus) ou directos (que se
baseiam na deteccio de particulas antigénicas do virus, dos seus dcidos nucleicos ou na cultura
celular). Ndo existem ainda vacinas ou terapéutica especifica contra este virus. No entanto, nos
individuos sauddveis, a resolugio da infecg@o € espontinea e sem complica¢des. Devido ao peri-
go de infecgdo nosocomial, quando estes doentes sdo internados devem ser colocados em isola-
mento.

I AR TS TOMINTATRY
Parvovirus B19 Infection

In 1975, during blood screening for Hepatitis B, Cossart et al discovered the human par-
vovirus B19 (B19). It is a small, single strand DNA virus of the Parvoviridae family. This virus
is widespread with 40-80% of adults showing evidence of infection. It is found in the respirato-
ry secretions of viraemic patients and direct contact has been suggested as the most likely mode
of transmission. Parenteral transmission is common during treatment with clotting-factor con-
centrates, but rarely occurs during transfusion with single donor products. Although B19 usual-
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INTRODUCAO cerca de 20 a 25 nm de didmetro, sem invélucro lipidico,

O parvovirus B19 (B19) foi descoberto ocasional-
mente em 1975 na Inglaterra, durante o rastreio de
dadores de sangue!. Foi identificado inicialmente como
o agente causador do Eritema Infeccioso?:3, mas estudos
posteriores implicaram-no em casos de abortamentos
espontaneos, aplasias eritrides tempordrias*-8 e anemias
crénicas em doentes imunodeprimidos3:%:10,

E um pequeno virus de cadeia simples de DNA, com
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da familia Parvoviridae!!-!2. E o tinico desta familia con-
firmado como agente patogénico para o homem!3.

PATOGENESE

O parvovirus B19 replica-se selectivamente nas célu-
las progenitoras eritréides, lisando-as e provocando uma
aplasia eritr6ide®9, resultando desse facto e da resposta
imunol6gica do hospedeiro a sua repercussio clinical4.
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No entanto nem todos estdo de acordo com esta expli-
cacfio. Alguns autores observaram efeitos teratogénicos
do virus, nomeadamente anemias crénicas, em criangas
que j4 nfo apresentavam vestigios de 4cidos nucleicos do
virus no sangue ou na medula 6ssea!>. Este facto pode
significar que a patogenicidade do virus seria devida
especialmente 2 resposta auto-imune do hospedeiro apds
um estimulo inicial (fenémeno hit and run).

O virus liga-se a um antigénio do grupo sanguineo do
sistema P, conhecido como antigénio P ou globosideo. O
antigénio P estd presente ndo s6 nos eritrécitos como
também nos megacariécitos, células endoteliais e células
da placenta, figado e coracdo fetal. A distribui¢do do
antigénio P é consistente com os aspectos clinicos e labo-
ratoriais causados pela infec¢@o viral. As raras pessoas
com o fendtipo p (1:200.000), ndo possuem antigénio P,
sendo naturalmente imunes 2 infec¢io pelo virus!3.

Em condi¢Bes normais, a recuperagdo da infecgdo
aguda caracteriza-se por uma resposta de imunoglobuli-
nas, as quais constituem a principal defesa contra os par-
vovirus. Os anticorpos neutralizantes comegam a ser pro-
duzidos dentro de uma semana a seguir a infec¢éo, ini-
cialmente IgM e posteriormente IgG.

A recuperagio da infecgdo € seguida normalmente por
imunidade duradoira®10. Contudo, existem casos
descritos de reinfecgfo, manifestada por uma segunda
resposta IgM e aumento dos niveis de IgG!6.

Dentro da populagdo existem quatro grandes grupos de
pessoas, com riscos diferentes:

1. Individuos sauddveis, nos quais a infecgdo povoca
uma aplasia eritréide devido a uma paragem na
eritropoiese medular durante 5 a 7 dias, acompanhada de
rash e artropatia; o sistema imune normal neutraliza o
virus e a infecgdo acaba com uma resolugéo esponténea,
sem sequelas®11,17;

2. Grdvidas, nas quais pode provocar abortamento
espontineo e Hidropsis Fetalis!8.19,

3. Doentes com patologia hematoldgica, podendo orig-
inar anemias agudas20;

4. Doentes imunodeprimidos, nos quais pode induzir
anemias crénicas®-10.

EPIDEMIOLOGIA

O parvovirus B19 est4 distribuido por todo o mundo,
com 20-80% dos adultos da Europa e Estados Unidos da
América a mostrar evidéncia de infecgdo antigal-
3,5,7,19.21-25.32 Possui uma alta infecciosidade, estando
descritos episédios com caracteristicas epidémicas em
muitas comunidades, nomeadamente em familias5:26,
escolas21,27, hospitais!4 19, regides!® e paises?.
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O risco estimado de desenvolver infec¢do em indivi-
duos nio imunes, apds contacto com o B19, depende dos
estudos. Normalmente, varia de 3-37,9% ¢ de 10-61,9%
entre membros da mesma familia, conforme se tratam
respectivamente de adultos ou de criangas. Esta diferen-
ca reflecte certamente a pequena propor¢do de adultos
susceptiveis#7:19. Nas infec¢des nosocomiais esta taxa
atinge valores entre 36-48 %1419,

Nas criangas dos 0-1 anos a prevaléncia de IgG anti-
parvovirus B19 € alta, devido & aquisi¢do passiva de anti-
corpos maternos, baixando muito apés o primeiro ano?2,
A seroconversio desenvolve-se em geral entre 0s 4 € os
11 anos de idade (30-35% dos casos)24:2528.29,

A infecgdo com cardcter epidémico, é mais frequente
no Inverno e Primavera, mas pode ocorrer esporddica-
mente em qualquer altura do ano>17.

Em relagdo ao sexo hé estudos que revelam uma pre-
ponderancia do feminino para esta infecgfo. No entanto
ela ndo deve ser real. Poderd dever-se a infeccio nos
adultos ser transmitida preferencialmente através do con-
tacto com criangas infectadas, a ela ser clinicamente
menos aparente nos homens ou por as mulheres serem
mais investigadas devido ao perigo do rash na
gravidez!427.

Os virus estdo presentes no sangue € nas secregoes
respiratérias de doentes virémicos, sendo o contacto
directo o modo preferencial de transmissdo!®19. A trans-
missdo vertical da mae ao feto, também estd documenta-
dal8,

Ela raramente ocorre durante a transfusdo de um com-
ponente sanguineo de um tnico dador, mas é comum
com a administragdo de concentrados de factores da
coagulagdo®14:21-23, Assim, os hemofilicos tratados com
estes concentrados apresentam uma elevada prevaléncia
de anticorpos IgG contra o parvovirus (cerca de 69-
97%), correlacionando-se o nimero em certos estudos
com a quantidade de factor administrado, sendo por isso
mais significativa nos hemofilicos graves. Os que foram
apenas tratados com crioprecipitados apresentam valores
de prevaléncia muito mais baixos (48%), similares
mesmo & populagdo em geral2!.22,

Isto é devido aos concentrados de factores da coagu-
lagdo serem preparados a partir de pools de plasma
derivados de mais de 2.000 colheitas de sangue (poden-
do atingir as 50.000), do virus induzir viremias elevadas
(104-1014 c6pias de DNA viral/ml de soro) e ser alta-
mente resistente aos varios processos de inactivagdo.
Estes trés factores associados levam a que, apesar da fre-
quéncia de uma infecgdo aguda pelo parvovirus B19
num dador de sangue ser rara (estando estimada entre
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1:3.300 a 1:50.000), uma tnica colheita positiva num
largo lote de plasmas, pode causar um alto nimero de
infecg(")esl(’~2l'25‘28-30.

Os avangos que tém sido realizados nos métodos de
inactivagdo viral dos derivados do sangue, relativamente
eficazes contra outras infec¢des como a hepatite Be C e
a sindrome de imunodeficiéncia adquirida (SIDA),
mostram-se insuficientes contra este agente. Os estudos
realizados com diferentes processos de inactivagdo viri-
ca utilizando o calor, como o aquecimento dos concen-
trados a 80°C durante 72 horas, ou a temperaturas de
100°C durante 30 minutos, ou pelo vapor de dgua sob
pressdo positiva, mostram que apesar de haver uma
redugfo no risco de transmissdo do virus, eles ndo sdo
suficientes para o destruir completamente!6.22,25.28.30-33,

Também os concentrados de factor de alta pureza, apli-
cando novos métodos de fraccionamento do plasma
(como a cromatografia de afinidade) e posterior trata-
mento pelo solvente detergente ou pela pasteurizagio
(inactivagdo pelo calor a 60°C em solugdo durante dez
horas), se bem que reduzam a carga viral em dois logs
(quando o Instituto Paul-Ehrlich da Alemanha sugere
que a reducdo para os virus sem invélucro lipidico seja
de pelo menos seis logs), mostraram-se ainda capazes de
transmitir o virus. No caso dos tratados com solvente-de-
tergente ndo € de admirar, visto o virus ndo possuir invé-
lucro, sendo a pasteurizagfo o método que apresenta, em
alguns estudos, melhores resultados!6.23.25.28,30.32-34,

Mesmo com a utilizagdo de duplos processos de inac-
tivagdo (quimico pelo solvente-detergente, e fisico pelo
aquecimento terminal do produto liofilizado a 100°C
durante 30 minutos), estdo descritos casos de serocon-
versdo acompanhados de sintomatologia clinica tipica de
infecgdio por parvovirus!6.21-24,28,32.34,

No entanto temos que ter presente que quando os
hemofilicos sdo expostos aos concentrados de factor
contaminados com parvovirus, € dificil destinguir entre
uma infecgdo real e uma imunizagdo contra virus inacti-
vados. Uma alta prevaléncia de anticorpos especificos
IgG pode resultar das duas possibilidades.

Por outro lado, a presenca de dcidos nucleicos do par-
vovirus B19 no plasma ndo destingue entre a aquisi¢do
passiva do virus a partir dos concentrados de factor, ou
uma infec¢do activa no hemofilico. E embora a pas-
sagem passiva ndo seja provdvel, porque neste caso a
quantidade de 4cidos nucleicos que seria detectada seria
muito baixa e deveria ser eliminada rdpidamente se néo
ocorresse uma infec¢do, ndo pode ser tedricamente
excluida.

A infecg@o real s6 pode ser provada pelo aparecimen-
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to de doenga clinica tipica, ou entdo por estudos de infec-
ciosidade que foram recentemente desenvolvidos em sis-
temas de cultura in vitro!6.25.28,30.32,

A transmiss@o parentérica apds tatuagens, também ji
foi descrita2!.

MANIFESTACOES CLINICAS
E LABORATORIAIS

A infeccdo assintomdtica, confirmada seroldgica-
mente, é observada em 10-50% das criancas e adul-
tos3-11.14.17 Nas infecgdes aparentes, o quadro clinico
inicia-se cerca de 7-13 dias a seguir a exposigdo!6-19 pro-
vocando sintomas e sinais gerais, como astenia, mal-es-
tar, arrepios, cefaleias, mialgias, faringite e hiperter-
miad.7:11.14.19.21.3536 Por vezes sdo acompanhados por
dores abdominais, vémitos8.7:14.37 ¢ diarreial435. Pode
existir também esplenomegalia2® e adenomegalias, espe-
cialmente cervicais posteriores!9-36,

O Eritema Infeccioso ou 5% doenga é a manifestacao
mais comum da infec¢fo pelo parvovirus, ocorrendo
principalmente nas criangas®!1:2! e é devido 4 formagdo
de complexos imunes®-!4. Inicia-se cerca de quatro dias
ap6s os primeiros sintomas!419,

Caracteriza-se por um rash (eritematoso maculo-papu-
lar, vermelho brilhante) da face, tronco e extremidades,
podendo também ocorrer rash atipicos como por exem-
plo o rash cobrir todo o corpo com excepgdo da
face! 1141920 O rash pode ser acompanhado de pruido
(em 50% dos casos) e pode ser mais intenso apés
exposi¢do 2 luz solar e ao exerciciol?.

Geralmente desaparece em | a 3 semanas, mas pode
persistir durante meses e recorrer devido a estimulos nio
especificos como alteragdes da temperatura!l-14.19. Em
certos casos o Eritema Infeccioso pode ser confundido
com a Rubéolall.

A artropatia, manifestada especialmente por artralgias
com ou sem edema articular, é mais frequentemente
observada nas mulheres adultas (em 80% dos casos), do
que nos homens ou nas criangas (s6 em 10% dos
casos)! 1.17.38, Desenvolve-se logo apés o aparecimento
do rash (podendo aparecer sem ele), sendo de inicio
sdbito e moderadamente grave38. As artrites sdo geral-
mente simétricas, afectando as pequenas articulagdes das
maos (interfalingicas proximais e metacarpofalingicas),
pulsos, cotovelos, joelhos e tornozelos!!:17.19.38,

Geralmente resolve espontdneamente em 1-4
semanas!?, se bem que por vezes os sintomas possam
permanecer durante meses!!:17:38 ¢ anos!7:38, havendo
em 30% dos casos recorréncias!7:38.

A etiopatégenese desta les@o ndo € bem clara sendo a
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hipétese mais provdvel a deposi¢io de complexos
imunes na sinovial e a vasculite mediada por fenémenos
imunes®11.14. Deve-se realizar sempre o diagndstico
diferencial com a artrite reumatdide.

No caso da gravidez as manifestagbes sdo varidveis,
desde a infeccdo assintomética a Hidropsis Fetalis
abortamento espontineo, especialmente no 2° tri-
mestre!4:15.19_ Estudos prospectivos parecem indicar que
nio existe um aumento significativo do nimero de abor-
tamentos no 1° trimestre, mas que no segundo o risco €
em geral de 10-30%4--18.39,

O virus estd associado com 8-10% das mortes por
Hidropsis Fetalis ndo imunogénica, atingindo valores de
33% durante os surtos epidémicos!7-21.

O parvovirus B 19 é um virus fetotrépico, tendo
afinidade por células que se dividam répidamente, par-
ticularmente eritroblastos. Como eles destroem as célu-
las do hospedeiro, a hemdlise, a anemia e nalguns casos
a miocardite vio-se desenvolver nos fetos infectados,
levando 3 insuficiéncia cardiaca congestiva, edema gen-
eralizado e eventualmente 2 morte3. Geralmente os
fetos tém caracteristicas histopatoldgicas semelhantes,
com uma reacgdo leucoeritrobldstica marcada, hepatite e
deposi¢do em excesso de ferro no figado?!.

Nos casos de abortamento espontéineo, geralmente néo
hé histdria de contactos (em mais de 50% dos casos)
nem sintomatologia (em mais de 70%). No entanto, a
infecgdo materna sub-clinica ou atipica, ndo exclui a pos-
sibilidade de infecg¢do transplacentar, semelhante ao que
acontece com outras infecgdes viricas2!:39. No caso da
mée ter sintomas claros de infecgdo, o abortamento acon-
tece cerca de 4 a 6 semanas apds o inicio da doengal”.

A teratogenicidade do virus estd descrita no homem,
estando associada a anomalias congénitas (aplasia con-
génita dos eritrécitos, hipogamaglobulinemia, alteragdes
do sistema nervoso central), mas o risco é baixo (menor
do que 1% nas grdvidas que desenvolvem esta
infecgdo)!5:17:18. Isto pode ser devido ao parvovirus
destruir rdpidamente as células em divisdo em vez de
simplesmente inibir a sua actividade mitdtica, tornando-
se mais embriocida do que teratogénico, se bem que
sejam necessdrios estudos a longo prazo para excluir
efeitos teratogénicos tardios!7-18.

Uma crise apldstica tempordria pode ser induzida em
doentes hematolégicos que ndo tiveram contacto anteri-
or com o virus, sendo estes episédios raros apds os 15
anos de idade. Eles sdo mais frequentes em individuos
com anemia de células falciformes®57, esferocitose e
eliptocitose hereditéria®7.20.26:40, deficiéncia de piruva-
to-cinase®, talassemias (¢ e B, formas major e intermé-
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dias)735 estomatocitose hereditdria*0, hemoglobintria
paroxfstica nocturna®0, ou anemias hemoliticas auto-
imunes37-40,

Estas patologias (anemias hemoliticas congénitas ou
adquiridas) tém em comum uma vida média dos eritréci-
tos reduzida, e asssim os acontecimentos que se passem
na medula éssea sdo rdpidamente reflectidos no sangue
periférico. A aplasia também ocorre nos individuos
sauddveis, mas devido & longa sobrevivéncia dos glébu-
los rubros e 2 curta e auto-limitada durag@o da aplasia,
estes episédios passam geralmente sem serem reconheci-
dos.

Esta crise caracteriza-se por uma paragem eritropoiéti-
ca quase total, que dura 5-10 dias?. Na altura da apre-
sentacio o doente estd gravemente anémico com uma
baixa contagem de reticuldcitos (estes geralmente rea-
parecem 7-10 dias depois) e com uma quase auséncia de
eritroblastos na medula ssea.

Os doentes com deficiéncias imunoldgicas congénitas
(como o sindrome de Nezelof)%!729 ou adquiridas,
podem desenvolver infecgbes persistentes ou recorrentes
associadas a anemias graves>%:10.17.29. Neste segundo
grupo, incluem-se as leucemias agudas!”-2%31, as
doengas linfoproliferativas, a mielofibrose#!, a SI-
DA17.293042 o5 tumores sélidos a receber quimiote-
rapia2943, os transplantes de medula 6ssea*?, figado*? e
possivelmente coragdo e rins. Este risco € devido quer s
deficiéncias imunolégicas provocadas pelas doengas,
quer 3 terapia imunosupressora utilizada em algumas
situagdes329. A persisténcia do virus depende tanto do
seu cardcter biolégico como da resposta imunolégica do
hospedeiro®.

A infeccio provoca insuficiéncia grave da medula
Gssea, geralmente na auséncia de sintomas de infecgéo
pelo parvovirus®. Caracteristicamente nestes doentes e
em contraste com as crises apldsticas, tanto a anemia
como a viremia s@o prolongadas. As recuperagdes hema-
toldgicas, estdo associadas ao desaparecimento do virus
do sangue e as recorréncias com o seu reaparecimento®.

Estes doentes ndo produzem anticorpos contra o virus
(como na leucemia linféide aguda), ou entdo os que pos-
suem sdo de baixa afinidade ou especificidade ndo sendo
por isso capazes de reconhecer especificamente as pro-
tefnas da cdpside. Em casos raros, existe um defeito na
resposta humoral, havendo altos niveis de IgM e ausén-
cia de IgG especifica, provocando na mesma infecgGes
persistentes?10,29,

Por isso, eles muitas vezes ndo apresentam de inicio
sintomas ou sinais da infecgdo, nomeadamente rash e
artralgias, aparecendo s6 ap6s a produgdo ou a adminis-
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tragd@o de anticorpos especificos!4.

A infec¢fio provocada pelo parvovirus B19 deve ser
sempre considerada em doentes imunodeprimidos que
possuam faléncia da medula dssea, quer pelas impli-
cagbes terapéuticas que pode ter, quer pela prevencio
dos contactos3.

Deve-se ter um cuidado especial com os hemofilicos
seropositivos para o virus da imunodeficiéncia humana
(VIH) nf3o imunes contra o parvovirus B19, particular-
mente 0s que estejam a realizar terapéuticas imunosu-
pressoras. Isto porque, a admnistracdo de concentrados
de factor pode ser um possivel veiculo para a sua entra-
da, tendo depois grandes hipdteses de se pode tornar
numa infecgdo crénica?3.24, Por outro lado, existe o peri-
go da transactivagio do VIH pelo B19, facto ji observa-
do in vitro30.

A infec¢do por este agente, também pode provocar
purpura vascular (pirpura petéquial nfio necrética), de
inicio nas extremidades inferiores e extendendo-se pos-
teriormente para o abdémen, térax e membros superio-
res8:44. Ndo € associada a hemorragia das mucosas ou
exantema e resolve-se espontaneamente em poucos dias.
Em criangas impde-se o diagndstico diferencial com a
purpura de Henoch-Schonlein, visto ambas poderem ser
acompanhadas de hipertermia, artralgias e dor abdomi-
nal.

Outras manifestagdes clinicas incluem aspectos neu-
rolégicos, nomeadamente parestesias e uma possivel
associagdo com encefalite*0, e a miocardite aguda.

Estudos recentes, parecem demonstrar que o B19 pode
também ter um papel patogénico na sindrome de
hemafagocitose associada a virus (SHAV)#546 ¢ no
desenvolvimento da doenga de Kawasaki47.

Nalguns casos, durante a infeccdo pelo parvovirus
foram observadas manifesta¢6es dermatolégicas, como a
descamagdo palmar e plantar nos adultos40 e uma prova-
vel relagio com a vasculite necrotizante sistémica?s.
Uma infecgdo oportunista desencadeada pelo B19 em
doentes predispostos a vasculite necrotizante sistémica,
ou uma relagdo etioldgica no desenvolvimento da
mesma, € algo que ainda estd por definir. Neste segundo
caso, a deposi¢do de complexos imunes circulantes no
endotélio vascular, ou a invasdo directa do mesmo pelo
B19, seriam dois mecanismos que poderiam explicar a
sua provdvel patogénese43.

Quanto as alteracdes laboratoriais, as mais frequentes
sdo a descida do nivel de hemoglobina (que pode
diminuir 1 a 6 g/dl comparada com os valores numa si-
tuacdo estavel)0.7 e o decréscimo do niimero de reticul$-
citos durante o decorrer da infecgdo (a contagem de reti-
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culéeitos pode ser menor do que 1%)%7. Pode também
ocorrer leucocitopenia e trombocitopenia®7.9:11,37, nio
sendo em geral, clinicamente significativas3. No entanto
estdo descritos episddios de hemorragias graves, associ-
ados a trombocitopenia, provocados pelo B1949.

O diagnéstico diferencial da infec¢do por parvovirus
B19, deve ser assim sempre realizado nos doentes com
anemia e reticulocitopenia, com ou sem imunodeficién-
cia reconhecida3.

A medula éssea caracteriza-se por um desaparecimen-
to quase total das células progenitoras eritréides e a
existéncia de proeritroblastos gigantes anormais, haven-
do posteriormente uma hiperplasia eritréide coincidente
com a recuperacio hematoldgica observada®-7-2. Nio
existem alteragdes consistentes nos precursores dos
leucdcitos e plaquetas, apesar de, por vezes, se observar
megacariocitose medularf.’.

A velocidade de sedimentag8o é geralmente normal e a
pesquisa de factores reumatdides, anticorpos anti-
nucleares e da proteina C-reactiva sdo negativas!!-38, No
entanto, resultados falsos positivos podem acontecer na
Reacgdo de Paul-Bunnell (reac¢io de aglutinagdo em
lamina para pesquisa de anticorpos heteréfilos associa-
dos a Mononucleose Infecciosa), e como os quadros
clinicos das duas infec¢des podem ser muito semelhan-
tes, deve-se fazer sempre o diagnéstico diferencial3®,

DIAGNOSTICO

O diagnéstico pode ser efectuado por métodos directos
ou indirectos.

Estes dltimos dependem da identificagfio de anticorpos
contra o virus. Sdo os métodos mais utilizados, quer por
ELISA (Enzyme Linked ImunnoSorbent Assay)!0,19.28
radioimunoensaio (RIA)%15.16,22,3142  imunofluores-
céncia, ou RIBA (Recombinant Immunoblot Assay)?8. O
diagnéstico de infecgdo aguda é apoiado pela determi-
nacdo da IgM especifica para o virus, que atinge o mé-
ximo durante a primeira semana e declina durante as 4
seguintes, chegando a niveis préximo do zero apés 60
dias!!. A infecgdo antiga é diagnosticada pela determi-
nagdo da IgG, que demora cerca de 40 dias a atingir o
pico e declina lentamente durante os préximos 60 dias,
persistindo no entanto por anos, podendo durar toda a
vida®.7.11,

Contudo, na fase aguda, e enquanto os anticorpos
especificos ndo sdo detectados, os métodos directos sdo
muito importantes. Eles baseiam-se na detec¢do de
particulas antigénicas do virus, dos seus dcidos nucleicos
ou na cultura celular.

A detecgdo de antigénios pode ser efectuada por imu-
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noelectroforese’.  imunofluorescéncia®13, RIA10.22.30
ou pela utilizagio da microscopia electrénical->:6:16,19 A
detecciio dos dcidos nucleicos faz-se por hibridizagéo in
situd13, dor  blor910.13-15293142 ou  por PCR
(Polymerase Chain Reaction)!4-16.28.3031, No caso da
utilizagdo de provas com células progenitoras eritréides,
os autores baseiam-se no facto do parvovirus B19 inibir
de uma maneira dependente da dose, a formagao de cold-
nias eritréides em culturas de medula ésseal3.

No entanto, devemos ter sempre presente que quando
os sintomas aparecem, normalmente o doente ja deixou
de ter virus presentes em circulagdo. O periodo de
viremia é curto, durando 1 a 2 dias e ocorrendo cerca de
7-9 apé6s a exposi¢do. Precede normalmente o inicio do
rash16.18,20,21,29,35

E de realgar o facto da PCR tanto amplificar os dcidos
nucleicos intactos, como os degradados e os métodos de
inactivacdo viral que destroem a infecciosidade viral dos
produtos sanguineos ndo alteram necessdriamente o con-
teiddo dos 4cidos nucleicos. Assim, o rastreio por PCR
pode levar a interpretagdes erréneas se usado como indi-
cador de infecciosidade.

Contudo estes resultados contrastam com 0 que se
passa com outros virus, como o da Hepatite C, nos quais
0 mesmo tratamento ndo sG aparentemente elimina a
infecciosidade como também destroi completamente
todos os vestigios dos seus acidos nucleicos20-25.30.32.50,

Actualmente, devido aos elevados custos e a reduzida
automatizag¢io da PCR, existem duas maneiras de abor-
dar o problema do diagnéstico da infecgdo aguda por
parvovirus B19: os que pensam que apesar da PCR ser
muito sensivel para a detec¢fio de infeccdo activa, a
determinacéo dos anticorpos IgM e IgG continua a ser 0
método de elei¢do para o diagnéstico de infecgbes agu-
das ou antigas (exceptuando os doentes imunodeprimi-
dos que além de nfio possuirem uma resposta pelos anti-
corpos podem ter uma baixa viremia, e no liquido
amnidtico e tecidos fetais em caso de Hidropsis Fetalis,
nos quais a PCR deve ser realizada)323; e o outro grupo
que pensa que devido aos métodos seroldgicos serem s6
parcialmente efectivos, sugere a realizagdo da PCR para
diagndstico das infec¢bes agudas, das crénicas em
doentes imunodeprimidos, além do rastreio a todas as
colheitas de sangue, de modo a prevenir a transmissdo
jatrogénica da infecgo16.28.30.51,

No entanto, devido 2 alta prevaléncia da infec¢do na
maioria dos paises, ao curso benigno da doenga em pes-
soas sauddveis, € ao custo da realizagdo dos meios auxi-
liares de diagnéstico (incluindo a eliminagdo das
unidades infectadas, o aconselhamento e a investigacdo
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futura desses dadores), considera-se que o rastreio por
rotina das colheitas possui uma relagéio custo/beneficio
muito baixa, e como tal nfio deve ser realizado. Talvez o
mais correcto serd sé testar e seleccionar as unidades de
sangue para os individuos de alto risco (como as gravi-
das, os doentes com anemias hemoliticas e os imunode-
primidos), alids como jd se faz em relagdo ao cito-
megalovirus40.

TRATAMENTO E PREVENGCAO

N3o existem ainda vacinas ou terapéutica especifica
contra este virus!7-39. No entanto, nos individuos
sauddveis, a resolugio da infecgdo € espontdnea e sem
complicagdes?:10.30,

No caso dos doentes imunodeprimidos a sua melhoria
também pode acontecer espontdneamente, mas € mais
rdpida quando a terapia imunosupressora € reduzida e
sendo por vezes necesséario recorrer a administragao de
imunoglobulinas intravenosas periédicamente. Estas,
tém-se mostrado eficientes a controlar as infeccbes per-
sistentes, € por vezes a aparentemente proporcionar a
cura3:9:10,14,15.1742 ' A monitorizagdo da eficécia da ter-
apéutica deve ser realizada por PCR40.

Existem autores que aconselham a terapéutica pro-
fildctica com imunoglobulinas, a todos os doentes imun-
odeprimidos que tiveram contacto com individuos infec-
tados, mesmo que possuam IgG especifica para o vi-
rus>14. A sua explicagdo baseia-se no facto de que por
um lado a infec¢fo pelo B19 nestes doentes pode levar a
anemias crénicas graves, € por outro ndo ser ainda claro
se esta complica¢do € devida a uma infecgio primaria, a
uma reinfecgdo ou a uma reactivacdo de infecgdo
latente!4.

Outros autores recomendam também, nos doentes que
mantém o estado de imunodeficiéncia, o uso regular da
administracio de imunoglobulinas para prevenir as
recorrénciasZ.

A imunizagdo passiva através de plasma contendo anti-
corpos contra o virus, j4 foi testada com bons resultados,
apesar de a quantidade de anticorpos ser baixa?9.

Em certos casos, a associagiio ao uso de imunoglobu-
linas intravenosas, da plasmaferese ou entdo de ciclospo-
rina e esterdides, mostrou-se eficiente em suprimir o
virus!5:42,

Devido a possibilidade de infecgdo dos concentrados
de factor, devem ser tomadas medidas para prevenir o
seu risco transfusional, especialmente nos doentes imun-
odeprimidos pela infec¢io pelo VIH30-34, Por exemplo,
através do rastreio de 4cidos nucleicos do B19 por PCR,
nos pools de plasma%0.
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Como alguns estudos demonstram que o aquecimento
pode reduzir o risco da sua transmissdo, é preferivel
escolher aqueles que incluam este método numa das suas
etapas de inactivagdo viral.

No futuro, a introdugdo de novos processos de fil-
tracao (nanofiltra¢do), usando membranas com poros de
10 a 35 nm de didmetro, pode ser essencial em eliminar
os riscos da transmissdo do parvovirus pelos derivados
do plasma.

A reducio dos leucdcitos na administragdo de compo-
nentes celulares sanguineos, com a utilizag@o de filtros,
nio reduz a infecciosidade deste virus40.

Nos doentes com doengas hematoldgicas ou com
imunodeficiéncias, em que o virus provoque uma anemia
aguda grave, a terapia transfusional pode ser usada como
suporte tempordrio, até a recuperagdo dos niveis de
hemoglobina do individuo%!042, Pode-se também usar
eritropoietina para estimular a producio de glébulos
rubros!3,

A transfusdo de sangue intra-uterina ja foi usada em
alguns casos de Hidropsis Fetalis, mas a relagdo entre a
sua eficdcia e a sua seguranga ainda ndo foi determinada.
Por outro lado nem sempre € necessdria, visto a reso-
lugdo espontanea poder acontecer. H4 quem ponha tam-
bém a hipétese do tratamento com imunoglobulinas
intravenosas do feto infectado3+40.

A Hidropsis Fetalis associada com anemia fetal, pode
ter consequéncias graves a longo prazo. Contudo, na
auséncia de uma evidéncia forte de qualquer anormali-
dade congénita, ndo ha indicagdo para o abortamento
terapéutico!7+40,

Nestes casos devem ser realizadas determinacdes se-
riadas de o-fetoproteina no soro materno, ja que vdrios
estudos sugerem uma elevagdo com o desenvolvimento
de Hidropsis Fetalis®,

Como os doentes com crises apldsticas sfo potenciais
transmissores da doencga, quando sfo internados levan-
tam a possibilidade de infec¢cdo nosocomial, devendo ser
por isso colocados em isolamento!4. Devem ser tratados
por pessoal médico e paramédico IgG positivo para o
parvovirus B19, jd que nos individuos imunocompe-
tentes a imunidade € de longa duracdo. Deve-se ter em
especial atencido o evitar qualquer contacto das mulheres
gravidas com esses doentes.

O Comité¢ de Doengas Infecciosas da Academia
Americana dos Pediatras, recomenda o uso de mdscaras
¢ de luvas para os profissionais de saide que contactem
com doentes infectados por parvovirus. No entanto, isto
¢ discutivel, pois se s6 o pessoal médico previamente
imunizado tiver contacto com esses doentes é pouco
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provdvel que eles vao disseminar o virus mesmo sem o
uso das mascdras e luvas!419.

O risco estimado de desenvolver infec¢do, em indivi-
duos nfdo imunes, apds contacto com o B19, € elevado e
pode ter consequéncias nefastas. Por isso, hd autores que
recomendam que todos os doentes com anemias hemo-
liticas admitidos no hospital por hipertermia, sejam
avaliados para o despiste de aplasia, e sejam rdpidamente
colocados em isolamento caso uma crise apldstica seja
suspeitada!9. De notar que € diferente a infecciosidade
dos doentes com crises apldsticas durante a fase pro-
dréomica da doenca e a dos doentes com Eritema
Infeccioso, cujo rash significa um estddio tardio da
doenca, quando os virus ja estdo virtualmente ausentes
das secrecdes respiratorias. Nesta fase naturalmente ja
ndo € necessario isolamento!4:16.19,

Um diagndstico de infec¢do pelo parvovirus deve ser
sempre considerado em qualquer doente que desenvolve
anemia grave ou persistente enquanto estd a receber
quimioterapia?3 e suspeitado em criangas com aplasia
congénita dos glébulos rubros (anemia de Blackfan-
Diamond)!5.
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