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Son ylllarda'toksoplazmozise karg: gittikge arten bir ilgi gbos-
terilmektediréBunnn nedeni enfeksiyonun sanllandgn daha yaygin olduéunu
gosteren kanitlarin ortaya ¢ikarilmasaidir. Toksoplazﬁozis taninmasi gil¢
bir hastaliktir.Daha ¢ok serolojik metodlarla teghis edilir. 1948 den
beri bu amacla kullanilan Sabin-Feldman Testi blrgok bak1mlardan glig—
liikler yarattiZindan onun yerine gegmek ilzere b1rkag metod ileri siirill-
miigtiir .Bunlarin baginda Pasif Hemagliitinasyon ve Floresan Antikor
Teknikleri gelmektedir.Ancak, hastaligin rutin teghisinde hangi testin
kullanilmesi gerektifi konnsunda,aragt1rie1lar arasinda fikir birligi
yoktﬁr. . |

Bizim bu qallgmayl yapmaktak1 amac1m1z toksoplazm02131n teghisin-
de kullanilmasi teklif edilen pasif hemaglﬁtlnasyon ve floresan antikor
teknikleri sonu¢larinin standart Sebin-Feldman Testi sonuglar1yle para-
lel gidip gitmedigini arsgtirmak ve buna gore tilkemizde kullanilabilecelk
testi segip,geligtirmektir.Bunun ig¢in Ankara®da toksoplazmozis slip -
heli olan ve olmayan toplam 338 insan serumunda her g test ile tok-
soplazme antikorlari aranmig,alinan sonuglar kargilagtirilarak hangi
testin Sabin~Feldman Testi yerine kullan11ébileceéi tartisilmigtar.
Ayrzca gerumlar, toksoplazmozisin ﬁlkemigdeki durumu yéniinden de. ince-

lenmigtir,

Bu ¢aligmanan yapilmasina Onayaek olan Hacettepe Universitesi
Mikrobiyoloji Profestrit Dr. Ekrem Gﬁlmezoglu‘na, toksoplazma sugunu
Danimarka'den génderen Parazitoloji ve Virolbji Bolimii Bagkani Dr.d.
C.5iim*e ve Amerikadan standart serumlari géndermek lfitfunda
bulunan Bulagici Hastaliklar Merkezi,Parééitoloj&.Bagkan1 Dr.Kenneth
W.Walls'a tegekkilr ederim. | |
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CENEL BInci

Toksoplazma enfeksiyonlarinin etkeni olan "Toxoplasma gondii"”,
ilk kez 1908 senesinde Nicolle ve Manceauk tarefindan Tunus®ta"gondii®
denilen bir kemiricidenlizole edilmistir.Parazit yaraim ay ya da muz gek-
1indedir.01&uk¢a bilyiiktiir; 2-4 mikron eni,4-8 mikron boyu vardir.Giemsa
ve Wright boyalari ile iyi boyanair.Stoplazmasi mavi,gekirdegi kirmizy
renk'a11r,($ekil i.8,b.).Parazit konuk oldufu hayvan tiirine ya da iginde
bulundupu organa goére biraz sekil deéigtirir.l’sznx zamanda zbrunlu'
hiicre-ig¢i parazitidir.Génellikle bir protozoa oldugu kabul edilmektedir.3
T.gondii'nin lireyebilecegi yapay bir besiyeri bulunam@migtir.Yalniz deney

5

hayvanlar14,d61etli_yumurta ,ve doku kiiltﬁrlerinde6 iretilebilmektedir.

Parazit dig etkilere dayanikli degildir.Bilinen antisepfikler,kuruluk ve
yiksek 1s1 organizmaya g¢abucak 61dﬁrﬁr.7 J

T.gdndii ne ozel bir konakgi,ne de viicuda yerlegirkén szel bir
organ secmez.En ¢ok goruldiiZi yerler R.E.S.,akciZer,beyin,kas ve sinif

hﬁcreleridir.8’9

Parazitin konak¢a hiicrelerine ne gekilde zarar verdifini
bilmiyoruz.Toksoplazma enfeksiyonlarinda orgﬁnizmin salgiladigy toksotok-

sinin rol oynadiZi ileri slirilmiigtiir.Bazilarina gore bioyle bir toksin yok-

tur.Ancak,pﬁcre iginde sayica artan parazitlerin mekanik basingla hﬁcreyi .

pargaladaiga san11maktad1r.1o

Sekil 1l.a. Sekil 1.b
T.gondii,fare periton sivisindan, T.gondii,fare beynindeki kistten
Giemsa ile boyanmistir. E/M resmi, (kaynak 2 den alindi).



Hayvan ve insanlaf iizerinde yapilan serolojik ve parazitolojik
caligmalarda enfeksiyonun yaygin bulunmasina kargilik,hastalik halinin
si1k olmadifaina inan11maktad1r.11 Hayvanlara toksoplazma tiirli yollardan
bulagtirilabilir.Parazitin gsiringa edilmesiyle bir kag¢ glin i¢ginde para-

zitemi meydana gelir.Bu durum fare, tavgan,képek ve tavuklarda gosteril-~

mistir.lo

Toksoplazmozisin baglica su sekilleri vardar:

1.Akut enfeksiyon:Bu tipte parazitemi vardir. ve dokularda or-

ganizmin proliferatif gekli bulunur.

2.Subakut enfeksiyon:Bu sekilde parazitin proliferasyonu mer-

kezi sinir sisteminde uwzun zaman siirer.

3.Kronik enfeksiyon:Beyinde parazitin kistik sekli bulunur.Bun-
lar patlayinca a§1ga gikan proliferatif sekiller,yakan hiicrelere girerek
yeni kistler meydana getirirler.l2 Insanlarda gorilen toksoplazma enfek-
siyonlari su sgekilde siniflandarilabilir:

IDogusgtan Toksoplazmozis

a.Norolojik belirti verenler:Bu belirtilerin,bebegin anakarnin- -
13 Bu gruptaki,hasta--

da gegirdiZi enfeksiyona ait olduZu sanilmaktadair.
larin %94 iinde korioretinitis tesbit edilmigtir.Ayrica kol-bacak kasal-

masi,beyin-igi kireglenme,hidrb ve mikrosefali baglica belirtilerdendir.

b.Genellesmis belirti verenler:Anemi,karacifer-dalak biiyikliuZu,
sarilik ve lenfadenopati bu grubun belirtileridir. '

c.Belirtisiz enfeksiyonlar:Hi¢ bir klinik belirti vermeyen,

fakat serumlarinda belirli titrede toksoplazma antikoru bulunan gruptur.
~ II.Sonradan-Kazanilan Toksoplazmozis |
‘a.Ansefslitik gekil |
b.Lenfadenitik *
c.Sistemik "
4.0veitik "
e.Asemptomatik "

Bu gekillerden,lenfadénitik ve uveitik olanlara dsha sik rastlanmaktad1%?’15



Toksoplazma enfeksiyonu gegiren organizmada,antikorlar ve bagi-

gs1klik olusmaktadir.DoZal olarak enfekte olan-ya da avirulan bir sugla
enfekte edilen deney heayvanlari,sonradan virulan bir sugle kargilagtik-
larinda hastaliga olduk¢a direng g'dsterirler.lo’l6 Fakat parazitler ko-
nakginin fagositik hilcreleri iginde antikorlarin etkisinden korunup,
canli kalirlar.Yani toksoplazmalar bagZigik hayvan vucudunda yasayabil -
mektedirler.Bu durum kronik enfeksiyonlara ve bu enfeksiyonlarda gori -
len ge¢ parazitemilerin nedenini agiklamaktadar.

Eskidenberi sulfanomidlerin toksoplazmalar iizerine etkili. ol -
dugu bilinmektedir.Fakat penisilin,streptomisin ve bilinen antiprotozoal

17 Hastalifin tedavisin-

ilaglarin hig¢gbiri tokSOplazmaiara etki etmezler.
de baslica iki ila¢ kullanilmektadar.Bunlar sulfadiazin ve pyrimethamine
(Daraprin) dir.Daraprin dzellikle okiiler toksoplazmoziste kullanilmakta-:
d1r.18 Her iki ilag¢ da parazitin proliferatif tiplerine etkilidir.Onun
igin kistik gekillerin bulundufu kronik enfeksiyonlarda héStal1g1 ilacle
.kontrol altina almak mimkiin olamamaktadlr.lg |
Insan ve hayvanlarda "en basarili parezitlizi" meydana getiren

mikroorganizmlerden biri olan toksoplazmalarin g¢egitli Ulkelerdeki dagi-
lim: deZigiktir.Serolojik metodlarla yapilan incelemelere gére enfeksi —
yonun tirlu bolgelerdeki durumu su sonucu vermigtir.Eskimolarda % O,New-
Orleans” ta %31,Tahiti‘de % 68,Guetamala*da % 94.11’20’21

uzak dofu ilkelerinde de yaygin oldugu bildirilmektedir.

Enf eksiyonun
22,23 Enfeksiyon
oraninda seks bakimyndan bir fark bulunemamigtar.Ancak bazi arastirma -
larda koylikk ve kentlik bélgelerde hastaliZin gérillme sikliBinda fark
olmad1g1.24 bazailarinca ise fark oldugu ve kbylerdé daha sik bulundugu

anla$11m1§t1r.25’26

Enfeksiyon tzellikle iklim ile yakain bir ilgi gbs-
termektedir.Sicak ve nemli yerlerde sak goriiliirken,kuru ve denizden yiik—
sek bblgelerde az rastlanmaktad1r.27 ok soguk yerlerde ise hemen

hig¢ gﬁrﬁlmez.ll

Serolojik metodlarla ya da izolasyon ig¢in yapilan ¢aligmalarda



. . ... 10,28,29
¢ok genis bir hayvan serisinde toksqplazmozis tesbit edl}mlgtlr. ree

Bt yiyenlerden kedi,ktpek ve domuzdan, ayrica koyun, s1Zir ve kuslardan
toksoplazma izole edilebilmigtir.22’27’29’30 Denebilirki toksoplazma
fesbit edilmeyen canli,yok denecek kadar azdir.

" Enfeksiyonun konjenital gekli ve laboratuvar kaza-enfeksiyonmu
diginda nasil bulagtify kesinlikle bilinmemektedir.Bu konu Jacoble"ve
Hartley27 tarafindan genig olarak_tart1§11m1§t1r.Toksoplazman1n kistik
gekli mide suyuna dayanikla oldugundan, sonradan-kazanilmig tip enf eksi-
yonun enfekte etlerin yenilmesiyle meydana gelebilecefi ileril sliriilmiis -
tir.Triginozis vak'alarainde toksoplazmozisin daha sik garﬁlmeégufikri
kuvvetlendirmigtir.Bl Ancak, et yemeyen toplumlarda da bu enfeksiyonun
gériilmesi, et yemenin hastalaifin gegiginde tek yol olmadiZini gostermek~
tedir.32 Toksoplazmozisin eveil hayvanlarls yakin iligkisi olanlarda sik
rastlanmasy hastaligin direkt temasla bulagabilecefini dﬁgﬁndﬁrmﬁstﬁr.3o
Nitekim Beverley,veteriner operatdrlerde,hayvan kesim evlerinde g¢alaigan-
larda ve tavsan bakicilarinda yiiksek titrede %toksoplazma antikoru bulmug-
tur.33 Murakami'nin Japonyada ktpek bakicilarinda % 90 oraninda toksop -
lazma antikoru buldufu bildirilmekte ve dnceki dbulgu desteklenmektedir.?7
Toksoplazma kistleri.krgnik olarak enfekte bulunan tavuklarin yumurtallﬁ¥

4

larinda gosterilmigtir.” Kistlerin iz ve solunum yolu mukozasi,konjuk-

tiva ve vajinaya yerleserek enfeksiyon meydana getirebildifi gdsterilmig-
27 '

tir.

Fakat Beverley,kronik toksoplazmozis gosteren erkek farelerin ¢iftlegme

Cinsel birlegmenin enfeksiyonun bulasmasinda bir rolil olabilir.

ile enfeksiyonu digilere bulastirmadigina saptamlstlr.35 Parazitin kistik

gekillerinin eklem bacakli vektorlerle deriden gegebilecegi ileri siril -

6 .
3 Dofal enfeksiyonun da bu yolla bulagma olasiligl vardar.

mektedir,
Konjenital toksoplezmoziste enfeksiyon,yavruya anakarninda gecmek

tedir.Insahlardaki dogugtan san1lan'baz1 hastaliklarin dnceden var olan

"gizli bir enfeksiyonun" alevlienmesiyle orteya ¢ikabilecegi de savunulmak

37

tadar. Ancak deneysel olarak saptanan tek bulusma yolu anakarnidir.Bever.

ley gebe fareleri toksoplazma kistleri ile enfekte ederek begsinci kugaga
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kadar dogan farelerde enfeksiyonu tesbit edebilmigtir.

Enfeksiyonun #llkemizdeki durumuna gelince:Parazit ilk kez Akgay
ve ark.tarafindan bir Amerikalinin kbpeginde gﬁrﬁlmﬁ§38,daha sonra Unat
ﬁe ark.tarafindan bir insanin lenf diifumiinde mikroskobik olarak tesbit
edilmistir.39Faka9elli‘ﬁin40 ve Yenermen‘in41 ¢ocuklarda toksoplazma gor-
diilklerine ait ve Tﬁzmen‘in42 Piirkiye'de kronik toksoplazmik korioretini-
tis sorunu iizerinde yayinlari vardir.Son zamanlarda Ekxmen'in koyun ve
si1g1r serumlariyla yaptif:i calismalar enfeksiyonun ilkemizde yaygln‘oldu-
Funu gﬁstermektedir.43’44
| Kinik belirtileri karigik oldufundan toksoplazmozisin teghisi

daha ¢ok laboratuvar deneylerine dayenir.Bu amagla kullanilan metodlar

$unlard1r: _
- I.Direkt Me todlar

a.0rganizmin giipheli maddeden izolasyonu
‘ . b.Slipheli maddeden direkt mikroskébi‘
IT. indirekt Metodlar |
| a.Sabin-Feldman Testi
b.Kompleman birlegmesi testi
c.Pasif hemagliitinasyon "
d.Floresan antikor teknigi
e.iatex'agiutinasyonu
f.Direkt agliitinasyoh
g-Flokillasyon testi
h.Presipitasyon testi
Enfeksiyonun kesin teghisi parazitin izolasyomu ile mimkiindiir.
‘Ancak bu heri:aman.kolaylikla yapilamamaktadar.Direkt mikrdskobide'ise
parazit bagkari ile kolaylikla karigtirilabilir.Onun i¢in serumdeki anti-
korlarin yikseldifini gostermek, en ¢ok kullanilan teshis metodudur.Serum-
daki antikorlarin tesbitinde kullanilan testlerin ba§1nda Sabin=-Feldman

. . 6
testi gellr.45’4 ‘Daha sonra kompleman birlegmesi testi,47’48 Pasgif hemag

. 49,50 -
lutmasyon,g_’5 ve floresan antikor tekniklerinin51'52 kullanilmasa teklif

edilmigtir.



. 56
Latpx53 ve direkt aglﬂtinasyon?4 flokulasyon55 ve presipitasyon test-

lerini ileri slirenler de vardir. Deri testi ise gegirilmisg enfeksiyonun’
biraktizil agiri duyarligi gdstermektedir ve daha ¢ok toplum ¢aligmalarin

da yararla olmaktadir.s?rBB

Sabin-Feldman Testi 1948 de Sabinve Feldman tarafindan bulunmug-
tur) eaasa guduf:Enfekte farenin periton sivisindan elde edilen toksoplaz-—
malar normalde metilen mavisi ile boyanarlar.Fakat bunlar boya ile karig™
tirilmedan once anti-toksoplazma serumu ile muamele edilirse, boyanma
bzellizini kaybederlerﬂ'6 Antikorlar parazitin metilen mavisi ile boyanma~
giny 6nlemektedirler.Bu dzellikten yararlanarak hasta serumundaki anti -
korlarin titresi bulunmaktadir.Bu test akut toksoplazmozis teghisinde kul-
lanilan en gitvenilir testtir.Ancak canli parazitlerle yapilmasi,aktivator
denilen yardimeil bir maddeye ihtiyac gostermesi ve mikroorganizmlerin 3=

4 ginlikk fare pasajlari ile devam ettirilmesi gibi zorluklarl,her labora-
| tuarda yapilabilmesini k131t1amaktad1r.52 '

tlkxemizde de enfeksiyonun bulunduzu gésterildikten sonra,toksop-
lazmozise karg: ilgi artmaya baglam1§tir.Fakat bugiinki laboratuvar kogul-
larinde bu hastelifin teghis edilmesi ¢ok zor,hatta imkénsaizdir.Nitekim °
Sabin-Feldman Testinin sadece Hacettepe ve Ankaras Taip Fakiiltesinde yapi-
labilmesi ve daha ¢ok aragtirma igin kullanilmasi bunun bir kanitidir.
Bunun yaninda pasif hemagliitinasyon ve floresan antikbr testleri llkemiz-
de her laboratuvarde kolaylikle yapilabilecék testlerdir.Ancak hef ikisi

de teklif edildiklerinden buyana sonuglarinin standart Sabin-Feldman Testi

ile uyusmadiZy gerekgesiyle rutin olarak kullamilamamaktadir.Bu konuda ye—-

terin-e arastirma yapilmig dezildir.

.Bizim bu galigmaya yépmaktaki amacim:iz toksoplazmozisin serolojik
teshisinde kullanilmasi teklif edilen pasif hemagliitinasyon ve floresan -
antikor testleri sonuglarlnln standart Sabin-Feldman Testi sonuglarl ilé
paralel gidip gitmediZini aragtirmak ve buna gore iilkemizde kullanilabi -
lecek testi segip,geligtirmektir.Bunun i¢in Ankara’da toksoplazmozis glp~-

heli olan ve olmayan toplam 338 insan serumunda ¢ test ile toksoplazma



antikorlari aranmig,alinan sonuglar kargilagtirilarak hangi testin Sabin-

Feldman Testi yerine rutin olarak kullanilabilecegi tartigilmagiar.

Ayrica toksoplazmozisin Ulkemizdeki durﬁmuyla ilgili arastirma-
larin ¢ok az oldﬁgulwsadece iki yayin vardir- g6z Oniline alinarak 338 se-
rum ig¢inde toksoplazme antikorlarinin bulunma siklagi — ¢ testle kar-
gilagtirmali olarak - arastirilmigtir.Pirkiye “de toksoplazmozis konu -
sunda bizim kuwllandifimiz metodlarla , insan serumlari ilizerinde yapilmis
bagka bir ¢aligmaya rastlanmamigtair.Tezimizin bu baklmdan ileriki aragtar

macilara yarali olacafini umuyoruz.

> & & b oA
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MATERYAL VE MET 0D

Standart metodldrda degisiklikler‘yap11d1§1ndan,aragtlrmada kul~-

landigimiz teknikler burada ayrintiler: ile verilecektir.
SERUMLAR: Galigmada toplem olarek 338 insan serumu kullenilmig

olup,bunlar ii¢ gruba ayrilmigtar:
). §ﬁpheli gserumlar:Hacettepe hastanesinin kadin dogum,gdz,gocuk

ve bulasici hastaliklar bolumlerlnden gelen, klinik olarak toksoplazm031s

diigiiniil en hastalarin aerumlar1d1r,(138 adet).
2.Gelisi giizel secilmig serumlar:Ayni hastanenin klinik patolojl

laboratuvarina VDRL 191n gelen serumlard1r,(150 adet).
3.Normal serumlar:Saglam insanlardan toplanan serumlardan,( 50-

adet).Serumlarin hepsi 56o C de yarim saat inektive edilmis. ve kullani-
lincaya dek -20°C de saklanmigtir.Kullanilacagi zamen 1/16, 1/64 vel/256
oraninda sulandirilmigtar. ‘ |
| SABIN-FELDMAN TESTI :( SFT)
Standart teknlk59
1.0rganizm:Danimanka’ ’ Statens ° Serum Instltut ‘den getlrtdiglmlz Toksopu

degigtirilerek uygulanmagtair.

lazma gond11 nin RH suqu kullan1lm1gt1r.

2.,Deney hayvanl.Hem sugun devam ettirilmesi,hem de testler igin 12-15
gramlik (35 45 glinl tik ) Allington swisse albino fareleri kullanilmigtar.
3.Tamponlar: a) TS-7.2:pH s1 7.2 olan tamponlu tuzlu su her iig testte d;
kullanilmigtar. NaHPO4 ve KH 4 diin 0,15 M.lik solusyonlari ha21r1and1.50
Bunlar 3:1 oranlnda kar1§t1r111p,kar1§1m hacminin 3 kati tuzlu su(TS:%0. 9

luk Nacl) 11§ve edildi.

4 100 cc damitik su 100 ce damatik su
2.0 . '
4 gr KH2PO4 2,145 gr.NeaH,Po 4
25 cc A 100 cc AB
75 ¢c¢c B 300 ¢cc TS
100 cc AB 400 cc TT5~7.2

b)SBT-11: pH si 11 olan soda boraks tamponu su gekilde hazirlandi:
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a. % 0.53 Na2003
Stok soliisyonlar: b. % 1.91 Na2B407 . 10 H20
¢.Alkolde doymus metilen mavisi

8.200 cc TS b.200 cc TS ¢.100 cc Etil alkol

‘ . 10 egr. Metilen mavisi
1.060 gr.Na2003 _ 3.820 gr Na2B407 g

Punlardan & ve b buz dolabinda,c ise oda 1s1sinda,karantiikta saklandi.

SBT-11, giinliikk olarak agagidaki gibi hazirlanda:

9.73 ¢cc a 10 cc abr
0.27T co b . j c¢c ¢

13ce SBT-11.Her seferinde pH s1 6lgiilmiigtiir.
4.Aktivatsr:Hacettepe hastanesi kan bankasinin devaml1 kan vericilerin-
den 35 kiginin serumu denendi;iglerinden ikisi aktivatdr olarak segildi.
Vericilerden 4 sy ara ile 100-150 cc kan alinip serumu ayrildi. 2 ger c¢
tiplere daZitilap -2000 ye kondu.2 aydan eski serumlar kullanilmad:.
5.Kontroller:Her deneyde titresi belli mﬁsﬁet ve nmenfi serumlar kullanildi.
Bu serumlar"Dr.K.w.Walls,National Communicable Disease Center,Atlanta,
U.S.A"dan temin edilmigtir, |
6.Toksoplazma suspansiyonun hazirlanmasi: 35-45 gﬁﬁlﬁk 3 ya da 4 fareye
liglincil gﬁnde hastalik belirtileri meydana getirecek miktarda T.gondii
periton i¢i yolla giringa edilmigtir.Enfeksiyonun Uglincli gliniinde pefi¥

ton sivisy % 3.8 1lik sodyum sitrat eriyiZi ile ( 100 cc TTS-7.2 ya 3.8 gr

sodyum sitrat ilave edilerek hazirlandi) Sekil 2 a,b,c de gfrilduZi gibi
toplanmagtar.

Fekil 2.8 Sekil 2.b Sekil 2.c
Fare peritonunun iki Periton sivisinin pas— Periton savisinin tiip-
pensle agilmasi. tor pipetiyle ¢ekilmesi +4e toplanmasa.
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Once akyuvar ayirimi igin 500 devirde 5 dk gevrllmlg,sonra TPS-T.2 ile
1-2 kere yikanmigtar.Qokinti TTS-7.2 ile mikroskop alan1nda(400 bliyiitme

ile) ortalama 50 organizm bulunacek gekilde sulandarilmistar.

7.Tegtin yapilagas Her serum igin 10x100 mm 1lik ii¢ %iip alinip her birine
sirasiyle 0.10 cc aktivator, 0.05 cc 11g111 serum sulandirimi ve 0.05 ce
toksoplazme suspansiyonu konmugtur. Tipler 37 % 1ikx su banyosunda 30 dk
enkiibe edildikten sonra her tiipe metilen mavisi solusyonundan (SBT-11)
0.05 cc ildve edilmigtir.37°C lik su banyosunde 15 dk dasha tutulduktan

sonra okumaya ge¢ilmigtir.

8.Testin okunmasi: Her tiipten bir damla sava bir 1lénm ﬁzérine'konup,ﬁzeri
lamelle kapatildiktan sonre adi 1gik mikroskobunda 400 bﬁyﬁtme ile ince~-
lenmistir. Alanda gorilen organizmlerin % 50 sinden goZu boyayi almamisg
59,60

ise serumun o titresi miisbet olarsk deferlendirilmigtir. Toksoplaz—
malarin % 50 sinden ¢ogu boyanmigsa serum,menfi sayilmigtir. Her testte
miisbet serumun iki sulandirimi,bir menfi ve bir aktivator kontrolil yapil-
mlg.bunlardan biri uygun sonug¢ vermediZi zaman 6utest tekrarlanmzstlf.
(Sekil 3) de menfi halde toksoplazmalar gﬁrﬁlmektedir.Okla igaretli iki

tanesi boyayil almamigtar.

cekil 3.

SFT ile menfi halde toksop-—
lazmalar,Ckla isaretli iki
tanesi boyayi almamigtar., . .
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PASIF HEMAGLUTINASYON TESTI : (PHA)

Bu testin esasi Jacobs ve Lunde'den allnm1$t1f.49
1.Cam malzeme:PHA testinde kullanmilacak cam malzemenin temizligine ayri
bir dnem verilmigtir,Sabunlanmig cam egya bir gece sﬁlfirik—dikrpmik asit
karigsiminda: birakilmistair.Yikamanin son kademesinde damitik sudan gegiri-
len malgzeme, péstﬁr firininda kurutularsak kullan11m1§t1r.‘
2.Tamponlar:PHtestinde gu tamponlari kullandaik:

a.175-7.2  C.NTS-TT5-7.2

b.T7PS-6.4 a.7s ( % 0.9 Nacl)
TTS-6.4 su gekilde hazirlandi: TTS-7.2 hazirlanirken (Liitfen sayfa 8 e ba

kiniz) artekalen A ve B solusyoniari bu kez 1l:3 oraninda karigtiraldi.

T5 cc A 100 ce AB
25 ec B . 300 ¢ce' TS
100 cc AB - 400 cc TTS-6.4

. NIS-TPS5-7,2:Normal tavgan serumlu tampondur.Toksoplazma antikoru ihtiva -

efmediéi gﬁsterilen tavgan serumu,kobay alyuvari ile absorbe edildikten
sonra =-20°C de saklandi.KullanilacaZil zaman 100 cc TTS 7 2 ye 0.5 cc kata
larak % 0.5 lik NTS-TTS-7.2 hazirlandi. _ '
d.Alyuvarlar:Galigmamizda kobay alyuvari kullanilmigtir.Kobayin kalbin ;
den 5 cc kan alinip,heparinli bir tiipe kondu.l500 devirde 10 dk gevril -
mek suretiyle iig kere TTPS-7.2 ile yikandi.Son gevirmedeki'alyuvar‘gﬁkﬁﬁr"
tisiinden 1 cc alinda,40 cc TTS-7.2 igine konarak % 2-2.5 luk suspénsi -
yon ha51r1and1.Aragt1rma bbyunca-alyuvar konsantirasyonunu sabit tutmak
emaciyla her seferin&e optik dansite tayini yapildi: 1 cc alyuver suspan—
siyonu 5 cc damitik suda eritildi ve kolorimetride 560 milimikronda optik
densitesi 61¢i1di1.0.5-0.6 ,0.D. veren suspanslyonlar testte kullanildr.
4.Antijen:Fare peritonunda g¢ogaltilan toksoplazmalardan asafidaki §ekllde_
hazarland1:100-150 fareye 4. giinde tldiirecek miktarda T. gondii, (0.2 cc)
periton i¢i yolla girings edildi.Enfeksiyomun 3, giiniinde periton sivilari |
% 3.8 1ik sonyum sitrat ile toplandi ve 2 kere soéuk TTS=7.2 ile yikandai.
(Kanli periton sivilari kullanilmada)Sonra akyuvar ay1r1m1 yap11d1.Bunun

igin iki metod geligtirildi.a.Periton sivisindaki akyuvarlari parcalamak
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amacayla % 0.1 den % 0.9 a kadar Nacl eriyikleri hazirlandi.Her birine .
egit miktarda toksoplazma guspangiyonu iléve edildi.Gegitli zaman ara-
liklarinda akyuvarlarain ve toksoplazmalarin pargalanma durumlari ince-
lendi.% 0.4 lik Nacl eriyiZi akyuvarlarin daha g¢ok pargalandigi,fakat
toksoplazmalarin saglam‘kaldlél eriyik olarak segildi.b:Periton savisin-
daki eskyuvarlari ayirmek igin suspansiyon i¢indeki akyuvar miktarina ve
kﬁllan11an tiipiin uzunlufuna gore 20-40 dk dikey olarak sofukta bekletildi.
Bu gsekilde sivinin ist kismindan oldukga saf toksoplazma elde edildi.Ara$~
tirmamizda bu metod kullanildi.Antijen hazirlamek igin de li¢ metod denen—
migbir: 1.Yukardaki gekilde akyuvardan temizlenen toksoplazma suspansgi-
yonu darasi alinmig bir %ilpe kondu.2000 devirde 15 dk gevrildikten sonra
tilp tartilarak, toksoplazmanin yag aZirliZi bulundu.Sonra bu tipe toksop -~
lazma agirliginin 10 kata sofuk damatik su ilfve edildi.Bir gece buz do-
labinda bekletildikten sonre iizerine konan demitik su kadar % 1.7 lik
| -¢ift kuvvetli-TS il8ve edilerek eriyigin izotonisitesi sagland1.49 Bu
g1vi ultra santrifiij ile 30.000 devirde 60 dk gevrildi.list kismi antijen
olarak kullanilmak lizere —2000 ye kald1r11d1.50

| 2.izotonisitesi saflanan toksoplazma antijeni 8-10 kere donduru-
lup-géziilerek igleme devam edildi. ‘

3.Yag aZirlif bulunan toksoplazmalarin izerine,agirlifin 20 kata

TTS-T7.2 ilfive edilip,parazitler ultrasonik vibrasyonla parqalandl.slBunun
igin Ankara Tip Fakilltesindeki "Branson Sonifier Model S 75" aleti kulls-
nildi.Kisa ve kalin geperli bir +ilp i¢inde 5-10 ce lik suspansiyon,buzlur
ortamda 7 KC de 2«4 dk igleme tabi tutuldu.Sonra 30.000 devirde 60 dk gev‘
rilerek iist sivi antijen olarsk ayr11d1.Araqt1rmam12da PHA testi yap111f—
ken daha ¢ok tarafimizdan geligtirilen 2. giktaki karma metod.kullanlldl;
Q.Serumlar'ﬁnceden inaktive edilmiy serumlar PHA testinde kullanilirken
56 C de 10 dk dsha insktive edildi.Ayrica bazi serumlarin kobay alyuvari
ile absorpsiyonu yapilda.
6.Tannik asit:0nce tannik asidin(Merck) % 1 1lik solusyonu stok olarak ha-

zirlendi.Test yapilacagi gin stoktan TTS-7.2 ile 1/20.000 1lik eriyik ha ~

zirlandi.
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Elde edilen bu sulandlflm daima giinliik olarak kullanildi.

7.Teste hazirlik: a) Alyuvarlarin tannik asitle duyarlastirilmasa: 7 2 lik
5 cc kobay alyuvari 1:20.000 lik 5 cc tannik asitle karigtirilap, 37 °c lik
su banyosunda 15 dk bekletildi.Bundan sonra 1200 devirde 10 dk gevrilerek,
¢bkiintii TTS-7.2 ile bir kere yikandi ve sonunda 5 cc IS ile sulandirildz.
b)Duyarli alyuvarlara antijen yapigtarilmasa:Bir ¥iipe sirasiyle 8 ce
M5~6.4,2 cc antijen, ve 2 cc duyarli alyuvar kondu.Karaistirildiktan son-
re oda 1s1sinda 15 dk bekletildi.Sonra 1200 devirde 10 dk gevrilerek, iki
kere NTS-TTS-7.2 ile yikandi.Sonunda 2 cc NTS-TTS~7.2 ile sulandairildi.
8.Testin yapiligi:PHA testi icin serumlar NTS-TTS-7.2 ile sulandiralda.
10x100 mm lik tiplere ilgili sulandirimlardan 0.5 ger cc kondu.Uzerine
0.05 gser cc antijen yapistairilmig alyuvar ilfive edildi.Hafige sallanan tip

ler 37%¢ 1ik etiive kaldirildi.2 saet bekletildikten sonra okundu.Her de -

neyde normal, tannik asitli ve antijen yapistarilmig alyuvarlarln kontrol-
leri yapilda. |
9.Testin okunmasi:Tiplerin dip kismi ya Sekil 4,a da gorilen ayna yardima
ile ya da tiipliiZi yukara kaldirarak incelendi.Okumé Stavitsky e gore yapil- .
2 Sekil 4.b de 44, 3+, 24 ve menfi sdnuglar gériilmektedir. |

Jekil 4.a
PHA testinin yapildigr tiiplik ve.
ockunmasina yarayan ayna. nimler.Ust sira menfi,alt saira mus~
bettir.Orta siranin en saZindaki +tip
- iki miisbettir.
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10.Aragtirmeya gegmeden dnce PHA testinde kullanilmak iizere hazairlada -
;:ﬁlz antijenin standartlagtirilmasa gerekmigtir.Ciinkil farkli zamanlarda
dezigik metodlarla hazarlanan antijenlerin antijenik kuvveti farkli ¢ak-
migtir.PHA testinin aragtirma boyunca standart olabilmesi ig¢in hazirladi-
Zimiz her yeni antijenih agagidaki gekilde en uygun sulundirimi bulundu.
Antijen 1/100,1/200,.... 1/800 e keadar sulandirildi.Her sulandirimla,tit-
resi bizce bilinen milsbet ve menfi serumlar kullanilarak hemagliitinasyon
yapildi.Antijenin en uygun sulandirimi (sayfa 12 de anlatilen) hazirlanig
teknigine gore 1/40 ile 1/400 arasinda degigti. '

PHA testinde kobay alyuvarlarinin da kullanilabilecegi gdrlldu.
Test yapildiktan sonra tiiplerin 3700 de enkilbe edilmesinin hemagliitinas-
yonu gabuk1a$t1rd1é1 anlagildi.Ayrice testte kullanilan tiiplerin g¢api kii-
cilldilkge ~ 10x100 mm yerine, 7x100 mmlik tiip kullemilirsa - agliitinasyo-
nun desha cabuk meydans geldifi gorildii.

FLORESAN ANTIKOR TEKNIGI: (FAT)

¢alismemizda ,indirekt floresan antikor teknizi (iFAT)kullan1ld§%

1.Toksoplazma suspansiyonunun hazirlanmasi: Akyuvar ayirami yapilmig tok-
soplazma suspansiyonundan 1 cc alinip, 9 ce % 1 lik formaldehit (TS igin-
- de) ile karigtirilda ve oda isisinda 30 dk bekletildi.l500 devirde 10 dk
gevrilerek elde edilen ¢okilntii 1 cc TT8-7.2 ile sulandirilda.
2.Preparatlarin hazirlanmasi: FAT igin Ozel lémlar ilizerine iig daire ¢izil-
di,her birine pastsér pipeti ile bir damls toksoplazma suspansiyonu damla-
tilip,daire igine yqy1ldi.0da igaisinde ya da etilvde kurutuldu. ve hemen
kullanilmayacak olanlar -20°c Ye kaldirilda.

3.Serumlar:SFTigin hagzarlanan serumlar kullanildi.

i,igaretli serun: (Konjuge serum) Fluorescein isothiocynat ile igaretlen-~
mig (boyanmig) anti-insan gama globulini Difco Firmasindan temin edildi.

(katolog No:2449-59,Bacto-FA Humen globulin,Anti-globulin(rabbit) dir.)
Caligmamizda bu antiserumun 1/20 lik sulandaraimi kullanilda.

2-Mikroskop: Wrighart®ain Osrem HB 200,civa hubarli l@émbala mikroskobu kule
lanildi.Preparatlaer BG 12,06 1 filtreleri ve aydinlik alan kondansdrii

kullanilarak incelendi.
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16.Testin yapilmasi: Hazarlanan preparatlarin igaretli yerlerine 1/16 ,
;}64,ve 1/256 serum sulandirimleraindan birer damla kondu.Sonra l8mlar,

" iginde 1slak silzgeg kaZadi bulunan petri kutularina yerlegtirildi, ve oda
1s181nda 30 dk bekletildi.Ardindan TTS-7.2 ile 3 dk da bir suyu degigti-
rilmek suretiyle 10'dk yikandi.0da isisinda kurutulduktan sonra, tekrar
petrilere yerlestirildi ve her daireye bir damla igaretli'seyum damla -
t11d1.0da 1s1sinda 30 dk daha bekletildikten sonrs yukardaki gekilde yi-
kendi.Yalniz son yikama sofuk dém1t1k su ile yapildi.Hemen okunmayacak
preparatlar buz dolabina kaldiralda. | .
7.Testin okunmasi:Preparatlar immersiyon objektifi ile incelendi.lMikros-
¥op alaninda,ortasi hafif g¢evresi parlak floresan hfleli tipik toksoplaz-
ma selli veren organizmlerin goriilmesi,misbet olarak deferlendirildi.

(Sekil 5)te IFAT ile miisbet halde toksoplazmalar gorillmektedir.Gevresel bo-

yanma vermeyen,soluk ya da kutupsal boyanan organizmlerin girilmesi menfi
kabul edildi.

Q.IFAT aragstirmada kullanilmadan dnce igaretli serumun “en'uygun“ gekil-
de sulandirilmasi gerekmigtir.Isaretli serum sulandirilmadan kullanildai~
finda, toksoplazma antikoru ihtiva etmediZini bildifimiz -menfi- serumla
vapilan tesgt,miisbet sonug¢ veriyordu.Bu soruﬁ su sekilde ¢bziildii:Igaretli
serum 1/5,1/10 dan 1/40 = kadar sulandirildi.Titresi belli miisbet serumlay
miisbet . sonug veren ve ayn1 zamanda menfi serumla menfi sonug veren sﬁlang

diram,1/20 olarak bulundu.¢alismamizda igaretli serumun 1/20 sulandarami-

n1 kullanmamizin nedeni budur.

Jekil 5.
IFPAT de miisbet halde

toksoplazmalar.
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BULGULAR

1.Test Sonuclarinin Kargilagitirilmasi :

Her lic testte de serumlar1n.l/16 sulandirimi miisbetlik ig¢in alt
sanir olarak kabﬁl‘edildi.Arastlrmada kullanilan 338 serumun ii¢ testle
sadece milsbet ve menfi olarak alinan sonuglari,tablo 1,3,5 te ikiger iki-
ger karsilastirilmigtir.Serumlarin éigsulandirimi. ile her ig testle alinan
sonu¢lar ise tablo.2,4,6 da “zetlenmigtir.

1. SPT ile PHA sonuglarinin kargilastirilmas: :Tablo 1 de'garﬁl—
diigi gibi 338 serumun 194 i her iki testle menfi bglunmugtur.ikisiyle de
niisbet sonug veren 104 serum vard1r.Bunlarin 72 sinde iki’testle ayni tit-
re tesbit edilmigtir,(tablo 2).Miisbet olupta titreleri arasinda fark olan
serum sayisi da 72 dir.Bunlardan 62 sinde PHA ile bir st titrede mﬁsbet—'
1ik,7 serumda SFT ile bir iist titrede miisbetlik bulunmugtur.3 serumla ise
PHA ile iki iist titrede milsbetlik tesbit edilmistir.PHA ilerl/16 niisbet
okudugumuz 33 serum SFT ile menfi,SPT ile 1/16 mﬁsbgt olan 4 serum PH tes~

- tinde menfi bulunmugtur.Bu duruma gdre serumlarin titreleri gtz Online alin
madan,miisbet ve menfi olarak 338 sonucundan 298 inde her iki test ile bir-
birine uygun sonu¢ alinmmisiir.Bu,% 88.1 uyguniuiu ifade eder,(tablo 1)..

Istatistik olarak ( Khi kare analiziylé) SPT ve PHA testi ara -~

gsinda bagimsizlik kontrolidl yapilmag, p<b.05 bulunmugtur.

P HA PHA
liisbet |Menfi Menfi| 1/16 | 1/64 |1/256
Misk 104 . enti | 194 33 3
bet
sp spp| /16| 4 34 22
1/64 2 27
Ment 3¢ 194 1 .
1 | 1/256 1 11
Tablo 1. Jablo 2,

338 serumun sulendiram-
laray dikkate alinmadan
SFT ve PHA ile alinan
sonuglarin karsailagtiril-
masi, P (0.05

338 serumun ii¢c swlandirimindan SPT ve
PHA ile alinan sonuglarin kargslastiril-
massy.
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2.5 ile IFAT sonuglaranin karsilastirilmasi :

incelenen 338 serumdan 92 si her iki testle miisbet, 207 tanesi

her ikisiyle de menfi bulunmugtur,(tablo 3).Miisbet olan 92 serumdan 70O

tanesinde her iki testle ayni titre tesbit edilmigtir,(tablo 4).Miisbet .

oldupu halde titreleri arasinda fark bulunan 61 serum vardir.Bunlardan

31 inde IPAT jle bir iist titrede miisbet,20 serumda ise SFT ile bir iist

titrede misbetlik tesbit edilmistir.Geri kalan 7 serumun 5 inde IPAT ile

iki ist titrede miisbetlik,.2 sinde ise SFT ile iki ilist titrede misbet so-~

nu¢ alinmigtir.IPAT ile 1/16 miisbet okudugumuz 20 serum SF testinde menfi
SFT ile 1/16 milsbet olan 14 serum IFAT ile menfi bulunmugtur.Bu durume

gbre misbet serumlarin titreleri dikkate alinmadan,miisbet ve menfi ola -

rak 338 serum sonucundan 299 unda her iki test ile birbirine uygun, 39 un-

da ise farkli sonug elde edilmigtir, (tablo 3).Bu sonug % 88.4 uygunlugu

ifade eder.

istatistik olarak iki test arasinda yapilan baZimsizlik kon-

trolil , p <0.05 sonucunu vermigtir.

iraT
Miisbet | Menfi
Milg+ 92 16
bet ’
sSr
Men+
£i 23 207
Tablo 3.

338 serumun sulandirim-
lariy dikkate alinmadan,
SPT ve IFAT ile alinan

sonuglarin kargilagti-

rilmasi. p <0.05

iracnD
Menfi [1/16 |1/64 |1/256
Menfi| 207 20 3
1/16
s 14 38 5 2
1/64] > 7 22 6
1/266 2 10
Tablo 4.

338 Serumun ig sulandirimindan SFT ve
IFAT ile alinan sonuglarain kargilasti-
rilmasi. -
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3., PHA ile IFAT sonug¢laranin kargilagtirilmasi 3

(Tablo 5)te gorildigi gidi 338 serumdan 184 i her iki testle men—
fi bulunmugstur.lki testle miisbek sonug veren 101 serum vardair,
Bunlarin 68 inde iki testle ayni titre tesbit edilmigtir, (tablo 6).Miisbe®
olduklara halde'titreleri arasinda fark bulunan 86 serum vardir.Bunlardan
21 inde IFAT ile bir iist titrede , bir tanesinde 'iki iist titrede niisbet-
1ik,geri kalan 59 unda PHA testinde bir st titrede , 5 tanesinde iki Ust
titrede miisbetlik bulunmﬁgtur. PHA testi ile 1/16 miisbet okudugumuz 34
gerum IFAT ile menfi , fakat ayni testle miisbet okunan 13 serumda PHA tes-
tinde menfi bulunmustur. lMiisbet serumlarain titreleri gtz Onine alinmadan,
miisbet ve menfi olarak 338 serﬁm sonucundan 285 inde her iki test ile bir
birine uygun sonuglar alinmistir.Bu durum, % 84.3 uygunlufu gostermekte-
~dir, (tablo 5). ' |

istatistik olarsk iki test arasinda yapilan bagimsizlik kontroli,

P <b;05 sonncunu‘vermiatir.

iFAT | IPAT |
Miisbet |Menfi ,, Menfi | 1/16 | 1/64 |1/256
Menfi | 184 13 1
Miis+ 101 39 -
s [Pet ' , BHA 1/16 | 34. 32 2
»
1/64 5 18 25 6
Ment 14 184
fi 1/256 1 7 11
Tablo 5. Tablo 6.
338 serumun sulandiram~ = 338 serumun fi¢ sulandiriminden PHA ve
lara dlkkate alinmadan, IFAT ile alinan sonug¢larin karsilasti-
PHA ve IFAT ile alinan rilmas:.

sonuglarain kargilasti-
rilmasi. p<{0.05
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4.Ayrica ii¢ test ikiger ikiger gruplar halinde kargilagtirilmig
ve gruplar arasindaki farkin dnemli olup olmadiZa ara§t1r11m1§t1r.istatis-
tik anelizde SPT-PHA, SFI-IFAT ve PHA-IFAT gruplari arasindaki farkin
dnemsiz oldugunu gbéteren p> 0.05 degeri bulunmugtur,{table T7),

Her iki testle titreleri
TEST . S — TOPLAM | Tablo 7.
GRUPLARI ayni ¢aikan farkla ¢gakan SFP-PHA , SPT-IFAT ve
serum sayilsl |[serum sayisi PHA~IFAT gruplaranin
herbiri ile 338 serum-
SFT~PHA 266 72 338 dan alinan sonuglarin
. kargilagtirilmasi.
SFT-1IFAT 277 61 338 .
PHA-IPAT 252 86 338

II1. Toksoplazma Antikorlarinin Ulkemizdeki Yayginliga :

Siipheli,gelisi glizel segilmig ve kontrol grubu serumlari ile her
ig testle alinan sonuclar(tablo 8)de sunuilmugtur.Ug testte de 1/16 serum
sulandiramiy miisbetlik ig¢in sanar kabiil edilmigtir.Buhafgﬁre toplam ola—\"
rak 338 serumda SPT ile % 31.9, PHA ile % 41.4, IFAT ile %#34.0 miisbetlik

elde edilmigtir.

SERUMLARIN| TEST SFT PHA IraAT
KAYNAGI |[SAYISI[. . T e !
Miisbet Menfi| YiizdgMiigbetMenti | Yiizde|MiisbetMent i Yiizde
Toksoplaz- » :
mozis {138 53 85 1| 38.4| 68 70 (49.,2] 56 | 82 140.%
giipheli,
Geligi- gli~
zel segil- | 150 45 105 | 30 55 95 [36.6 | 50 | 100 [33.3
migs
Kontrol
50 10 40 | 20 17 33 34 9 41 | 18
TOPLAM 338 {108 230 | 31.9] 140 |198 {41.4 |115 | 223 | 34

Tablo 8. fi¢ grup insen serumunda SFT,PHA,IFAT ile alinan sonuclarin
kargilagtirilmasi.
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(Tablo 8)de gortildiigli gibi serum gruplarinin her birinde iig test
le elde edilen sonuglar degigsiktir.Toksoplazmozis giipheli 138 serumda..
SFT ile % 38.4, PHA ile % 49.2, IFAT ile % 40.5 miisbetlik bulunmugtur.Ge-
ligi glizel seg¢ilmis 150 serumdaki milsbetlik orani ig¢ testle, sarasayle
4 30, % 36.6, % 33.3 tir.50 normal insan serumunda ise SFT ile % 20,PHA
ile #34.0, IFAT ile % 18 miisbetlik tesbit edilmigtir.Toksoplazmozis slip-
heli,gelini glizel se¢ilmig, ve kontrol gruplari arasindaki miisbetlik far-
k1,i¢ testle de —istatistik olarak- dnemli bulunmustur,(tablo 8).p> 0.05
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PARTISMA VE SONUG

Toksoplazma gondii ve yaptiZi enfeksiyonlar hakkinda birgok ¢a—
lismalar yapilmig olmasina ragmén,bu konuda hfli ¢6ziilmemis sorunlar
~vardir.En bagta, enfeksiyonun -anadan ¢ocufuna gegigi hari¢-nasil bulag-
tag:1 kesinlikle bilinmemektedir.27ikinci olarak, etkili bir tedavi yolu
bulunamam1$t1r.l7’18'19 Ayrica hastaligin teghigi her yerde yapilama -
maktad1r.49’5‘2 Toksoplazmozisin belirtileri gok karigik olduundan teg-
hisi igin daha ¢ok serclojik testlere bag vurulur.Sabin-Feldman Testi,
1948 den beri bu amagle standart bir test olarak kullan11maktad1r.46’59
£0ya testi" de denilen bu test, toksoplazmozis igin 6zgﬁl;_ve duyarli.=.
d1r.19’49’63 Fakat SPT ,teknik ydnden bazi zorluklar arzetmektedir%9'52’
o4 Her laboratuvarda kullanilmasini kisatlayan nedenleri gu gekilde b
ralayabiliriz:a.Canla parazitlerlé ¢alisma zorunluluéq,enfeksiyona yaka-
" lanma riski taslr;b.Parazitin 3=-4 glinliik fare pasajlarl ile devam etti-
rilmesi gerekir.c.Faré periton sivilarinin lgiincll giinde toplanmasi ve bu
organizmlerin fareden alindiktaen sonra bir saat iginde kullanilma zofun—
luluklara vardir.d.Test mikroskobik olarak okunur ve doZru okuma,gdz ...
aligkanligy isteyen bir igtir,e.Testin yaparlabilmesi igin aktivator deni~
len bir "yardimci faktdre" ihtiyag vafd1r.Bu maddeyi ihtiva eden normal
insan serumu bulmek gi¢tir.Aktivattr,komplemana benzer bir madde olup
1ziya duyarlidir ve dondurularak saklandiginda en fazla 1-2 ay kullamila-
bilmektedir. " ,

SFT diger serolojik testlerle karsilastirildiZinda,kompleman .~
birlegmesi testine (XBT) gdre daha erken miisbet olan ve miisbetligi daha

uzun sire devem edén bir teshir, 047248

KBT hastaliZin baglamasindan
sonra bir = ay. - i¢cinde miisbet olmamakta ve antikorlar diigik titrede
kalmaktedir.Bundan Gtiiri XBT nin menfi 91kmas1 enfeksiyonun bulunmadigi
ni gbstermez.46 Deri testinin,akut toksoplazmozis teghisinde hig¢bir de-
geri yoktur.Qinkil akut enfeksiyona yskalanmig kimselende deri testinin

4 sy ya da daha sonra miigbetlegtigi gbsterilmi§tir.19’46



22

Direkt agliitinasyon testi ,Fulton tzrafindan denenmig fakat normal se -
rumlafla miisbet sonug verdizi ig¢in,bagka aragtiricilar tarafindan ele
allnmamlstlg%Flokﬁlasyon55ve presipitasyon56 testleri ilizerende de fazla
¢aligilmamistar. '

Pasif hemagliitinasyon testi,canla parazitlerle ¢alisma ve mik-
roskobik okuma zofunluluklar1 olmayigiyle dikkati gekmektedir.49 Ancak
SFT ile sonug uygunlugu % 55 ten64, % 100 e65 kadar deZigmektedir.Bazi~
larinca PHA testinde SPT ye gbre daha yiiksek titrede milsbetlik elde
edilmektedir.Gélbiger bazilarina gére,SFT de daha yiksek titrede misbel:
lik bulunmaktad1r.67 Fakat,PHA nain duyarla bir test oldufunu kabul eden
ler gogunluktad1r.49'50’66’67

Bizim ¢alismemizda,SFT ile PHA sonuglari arasinda % 88.1 uygun-
luk bulunmuz ve iki test aras1nda‘baé olduéu istatistik olarak da giste-
rilmigtir.Misbet serumlarain titreleri arasindaki farklar incelenmig ve
bu farklerin sadece 3 serumde,bir iist sulandiraim oraﬁlndan fazla olduu
g6rillniiatic.Ornegin PHA ile 1/64 miisbet olan 3 serum SFT ile menfi bulun-
mugtur(Tablo 2)de gérildiigi gibi,iki test arsinda titre farki olan T2
serumdan 65 tanesinde PHA ile daha yiiksek titrede milsbetlik alinmagtar.’
¢eligmamiz Lunde ve ark.n1n66 bulgusunu bu yﬁndeh desteklemektedir.

PHA testinde misbet simirin degismesinde etkili olan en onemli
faktor,kullanilan antijenin kuvvetidir.Deneysel bulgularimiza gire,bir
toksoplazma guspansiyonu ne kadar g¢ok akyuvar ihtiva ediyorsa,ondan ha-
zirlanan antijen o kkdar zay:if olmaktadar.Bu hususu Jacobs ve Junde de

belirtmiglerdir.*®

Onun i¢in ¢alismamizda akyuvar ayiramina Onem veril-
mig ve bu ama¢la iki metod geligtirilmistir,Akyuvarlara pargalama islemi{
biraz da #oksoplazma kaybina sebep olduZu ig¢in,aragtirmada suspansiyonu
bekleterek akyuvarlari ¢oktirme usulii tercih edilmigtir.Hazirlanan anti-
Jenin "en uygun sulandiramini" bulmek bir gzorunluluktur.Qiinkii bu islem
yap11madlg1 takdirde,ayni serumla yapilan testler,antijenin zayif veya

‘kuvvetli olugsuna gore diisiik ya da yiiksek titre vermektedir.
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Sonug-uygunsuzluklar1n1n baslica nedeni bu olsa gerektir.Hemagliitinas-

yon antijeninin uzun sire saklenabildigi gosterilmigtir.Antijen buz do-
labinda 3 hafta, -20%¢ de bir ya1l bozulmadan kelmekta ve liyofilize edi-
1ebilmektedir.68 Bﬁgﬁne kadar,hemaglitinasyon antijeni koyun,49’66 ve
insan 50,67 alyuvarlarlna yapistirilarak test yapilmigtar.Bizim kan al-
di1Zimiz koyunlarin-belkide fazla deneye girdiklerinden-alyuvarlari ¢abuk
hemolize olmaktaydi.Bunun igin kobay alyuvarlarini denedik ve iyl sonug
verdifinden arastirmamizda kullandik.

Toksoplazmozis teghisinde floresan antikor teknigini ilk kez
Gbldman kullanm15t1r.69Bu celigmada floresam antikor direkt inhibisyon
teknizi uygulanmas ve SFT ile aflarinda % 83 uygunluk bulunmugtu Bun-
dan sonreki aragtirmelarde , iki test arasinda % 97-5, % 95. 07
% 92.572 gibi uygun sonuglar allnm1§t1r.Anéak bazil arastiricilar IFAT de,
SFT den daha yiiksek titrede misbellik bulmuglardlr.7o Digerlerinde ise
SF? ile daha yiksek titrede musbetlik elde edilmigtir. =’ 'S Bizim ¢alig-
mamizda iki test somuglari rasinda % 88.4 uygunluk bulunmugtur ve IFAT
ile elde edilen bulgular daha yilksek titrededir,(teblo 3,4)

IFAT de miisbet sinirin degismesinde etklll olan fakttrlerin
basinda, isaretli serumun titresi gelmektedir. qu sulandirilmamis bir iga
retli serum,normal insan serumu ile yapilan bir testte bile organizmieri
boyamakta,fazla sulandarilmig igaretli serum ise parazitlerin daha g¢a—
buk soluklasmasine sebep olmaktadir.Yani,fazla sulandirilmig bir igeret-
1i serun ,miisbet bif vek'ay: menfi gostermektedir.Bizce,gegitli labora-
tuvarlar arasindaki titre farklari bu nedenden ileri gelmektedir.Litera-
tiirde bu hususa deZinen sadece iki yayin vardar.’ %' 12

Sabin-Feldman Testinde menfi serumun ockumnmasi ¢ok kolaydar.Ciin-
kil organizmlerin gogu maviye boyanir.Fakat miisbet veya siipheli serum-
larda toksoplazmalarin hepsi veya bir kismi boyayi almamiglzrdar.Taze
bir preperatta boyammamis parazitlerin gtrillmesi ve sayilmeasi tecrube
isteyen bir istir.Floresan antilkor testinde bunun aksine nmiisbet serumun

taninmasi daha kolaydar.
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Organizmin etrafindaki parlak h@le hemen gbze garpar ve serum sulandira-
m1 ilerledikge soluklagir.IFAT de canli parazitlerle ¢alisailiyor sayil -
maz.Laim lizerine tesbit edilen antijen dondurularak saklanabilir.Prepa-—

retlar buz dolabinda bir iki giin bekledikten sonra da okunabilir.SFT nin
| | 59,60

yapildiZi giin okuma zorunlugu oldugu bildirilmektedir. Biz, -ista-
tistik bir bulgu olmamakla beraber—- aZzi kapatilarak buz dolabinda sak-
lanan numunelerin 3-4 gln sonra da ayni sonuglari verdigini gdrdik.Yine
de aragtirmamizda SFT hig¢ bekletilmeden okunmugtur. |

| Chordi ve ark. PHA testinin, antijen sulandirimi iyi yapilarsa
tekrarlanabilir bir test oldufunu bildirmektedirler.74 Sulzer ve ark.
ise FAT nin ayni giinde ve bagka giinlerde tekrarlandifinda Oncekilere uy-
gun sonug verdigZini -istatistik olarak - gﬁstermiglerdir.73 Halbuki SFT®
de, teknik ayraintilar ve o6zellikle aktivatdr farklilaklarandan Stiru
bunu yapmak zordur.Kimball ve ark.,ayni serumlari degigik zamanlarda
SFT ile denemisler ve serumlaran % 16 sinda 4 kati, % 4 iinde ise 16 kat
titre farka bulmu@lard1r.75 Bununla beraber,SFT nin hi8li kullanilmasinin
nedeni hastalifin erken devrelerinde -5.gilinde-nmiisbetlegmeye baglamasidar.
Halbuki ayni hastada PHA testi 12.glinde mﬁsbetlegmeye baglam1gt1r.19’49‘
Bu bulgu -kesin olmamakla beraber-SFT ve PHA testlerinde farkii antikor-
larin tesbit edildigi geklinde yorumlanabilif.Bu noktaya dnem‘verilip,.
aydinlatilmagi gereklidir.Ancak,simdilik diyebiliriz ki PHA testinin SFf
den 4-5 giin sonra miisbetlesmesi,SFT nin her yapiliginda ¢esitli neden «
1grle deZigsik sonug¢ werebilme nitelifi yaninda fazla Onemli dezZildir.
iPAT igin durum bagkadir.Nunnen ve ark. deneysel olarak enfekte ettik-
leri tavganlarda IFAT ile SFT nin ayni zamanda miisbetlegtizini gdstermig-
lerdir.76 Bu bulgu bagka c¢alaigmalarla da dogrulanirsa IFAT i¢in bir avan-
taj olacaktir.IFAT nin toksoplazmozis ic¢in Gzgil olduiu gegitli hastalik~
lara yekalanmig hayvanlardan alinan serumlarvﬁzerfﬁﬁ%i%?% ¢aligmada gbs—

52

terilmigtir,
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Toksoplazmozis biitin diinyada oldugu gibi, iilkemizde de yaygln_'
bulunmaktédlr'Ekmen‘in deri testi ile aldigi sonuglar enf eksiyonun Anka-
ra‘da gegitli topluluklarda % 15.6 ile % 53.3 oraninda bulundufunu goster-
maktedir. 43 Ayna araqt1r101,1k1n01 galismasinda SFT ile koyunlarda % 39,
sigirlarda % 22.3 oraninda miisbet sonug alm1gt1r.44 Bizim g¢aligmamizda
$oplam olarak 338 insan serwnunda SFT ile % 31.9, PHA ile % 41.4, Irar -
ile % 34.0 miisbetlik bulunmustur,(tablé 8).Hastanemizin ¢egitli klinik-
lerinden toplanan, 61ﬁ—doéum.dﬁ$ﬁk,korioretinitis,sarllik, mikro ve hid-
rosefali gibi toksoplazmozis giiphesi uyandairan hastalarda misbetlik ora-
n1 SPT ile % 38.4 , PHA ile % 49.2 ve IFAT ile % 40.5 bulunmustur.Halbuki
gelisi glizel segilmis serumlarda bu oran % 30.0 , % 36.6 , ve % 33.3 tir.
Kontrol grubu dedizimiz saglam insanlardan toplanan serumlarda misbetlik
orani SPT ile % 20, PHA ile % 34 ve IFAT ile % 18 dir,(%ablo 8).Goril -
diigl gibi normal kimselerde en yﬁkéek miisbetlik orani PHA testi ile ,
en diiglik oran da IFAT ile elde edilmigtir.Literatirde bSyle bir bulguya

rastlanmamistir.Ayrica, arastirmamiz sonuglarina gore ili¢ testten arala-

rinda en 2z uygunluk bulunan testlerin de PHA ile IFAT oldugumu gérmekte—

yiz.

Saflam insanlarda bu oranda antiker bulunmasinin sebebi nedir?
I1x anda akla teghis ig¢in kullanilan metodlarin toksoplazmoz1se ozguil
olmadigil gelmektedir.Bu disiincenin doZru olmadiga gosterllmlg olmakla be-
raber bazi normal hayvan serumlarinda Sabin-Feldman testinin miisbet ¢aik~
masina sebep olen bir faktoriin bulunduzu sﬁylenmektedir.lo Hayvan serum-—
larinin "aktivator" olarak kullanilmamasinin nedeni budur.Saglam insanlar
da toksoplazma antikorlarinin bulunmasini énceden ge¢irilmisg bir enfek-
Siyona bajglamak mﬁmkﬁndﬁr.Fakat,Strannegard‘1n tavganlara agiz yoluyla
0lu toksoplazma vererek hayvanlarda antikor tesekkiiliinii gdstermesi,insan-
lardaki miisbet bulgularain hepsinin gegirilmig bir enfeksiyona zit oiamlyé-

cagini disiindlirmektedir. '/
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. lkxemizde gegitli nedenlerle toksoplazmozis giiphesi uyandiran
vak alar lizerinde toksoplazmozis ydniinden inceleme yapan sadece bir ga-
ligma verdar.Heniiz yayinlanmamig olan bu ¢aligmada SFT ile,giipheli hasg-
ta serumlarainda % 27, normal insanlarda % 19.5 milsbetlik bulunmug ve
aradaki fark1n'istatiatik olerak dnemsiz oldufu belirtilmistir.78_Fakat
ayni ara§t1ri01 kompl eman biplegmesi testi ile iki grup arasindaki far-
kin onemli oldﬁgunu gostermigtir . Bizim ¢aligmemizda, toksoplazmozis slip-
held , geligi glzel segilmig ve kontrol grubu serumlarin misbetlik oran-
lary arasindaki fark istatistik olarak Onemli bulunﬁugtur,(p)>0.05 , Tab~-
lo 8).Bu bulgu kullandiZimiz iig testin toksoplazmae enf eksiyonlarina
zgil oldufunun bir kanita sayilabilir.

L B S B B
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Bu galisma toksoplazmozisin teghisinde Sabin~Feldman Testi (SFT)
yerine Pasif Hemegliitinasyon(PHA) ve Floresan Antikor Testlerinin (FAT)
rutin olersk kullanilip kullanilamiyacagini gostermek amaciyla yapilmig-
t1ir.Bunun igin.Ankara‘da,toksoplazmozis siiphell olan ve olmayan toplam
338 insan serumunda SFT,PHA,ﬁe IFAT ile toksoplazma antikorlari aragti-
rilmis, sonuglar ikiser ikiger kargilastiralmigtir.Serumlarin 1/16 sulan-—
diramy miisbetlik i¢in alt sinar sayilmigs ve elde edilen bulgulaxr tarti-—

gilmistar. ,
l.Testler ikiser ikiser kargilagtairialdiklari zaman:?

a. SPT-PHA:338 serumun 194 ii her iki testle menfi, 104 i ikisiyle de
milsbet bulunmugtur.Buna gbre SFT ile PHA % 88.1 uygunluk gostermektedir.
62 gerumda PHA da SFT ye gbre bir st titrede misbetlik, 7 serumda SFT

ile bir iist titrede miisbetlik bulunmugtur,(Tablo 1,2 ye bakiniz).
b.SFT~-IFAT: Serumlarin 92 si her iki testle miisbet, 207 taneéi her ikisi
ile de menfi gikmistir.Bu sonug, % 88.4 uygunlugu ifade etmektedir. 31
serumda IFAT ile, 23 serumda SFT ile bir iist titrede misbetlik vardir,
(Tablo 3,4). o

¢.PHA-IFAT: 338 serumun 184 i iki testle de menfi, 101 i ikisiyle de
miisbet bulunmugtur.Ilki test arasindaki uygumluk % 84.3 tiir.Fekat 21 se -
rum iEAT ile, 59 serum da PHA ile bir iist titrede miisbet ¢ikmistir,{Tab-
lo 5,6).

2. SFT, PHA: IFAT sonuglari ikiger ikiger karsilastirildikla. -
rinda aralarindaki bagin istatistik olarak dnemli olduwgu gbrilmilstiir-
(Tablo 1,3,5). p<0.05 . -

3. SFT-PHA, SFP-IFAT, PHA~-IPAT gruplari birbirleri ile kergi-
lagtairilanca, grupler arasi fark istatistik olarak dnemsiz bulunmugtur,
(Tablo 7). p> 0.05
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4.PHA ve IFAT nin canli organizmlerle yapilmayig:,antijenle~
rinin uzun siire saklanabilmesi,aktivatﬁre.ihtiyac gﬁstermémeleri,mﬁsbetu
menfi ayirimanin kblay olmasi,sonu¢larainin standart SFT ile paralel git-
‘ mesi ve tilkemiz laboratuvar deuliarlnda yapilaebilecek nitelikte olmala-
raindan Stird toksoplazmozis teghisinde rutin olarak kullenilabileceZi
sonicuna var11ﬁ1§t1r. | |

5. Serumlar ﬁlkemizde toksoplazma enfeksiyonlarinin yayginlig:
hakkinda fikir edinmek amaciyle, tpksoﬁlazma entikorlarinin bulunma sik~
111 yoniinden de incelénmigtir.338 serumdaki milsbetlik orén1 % 31.9-41.4
arasindadar,Toksoplazmozis giipheli serumlarda % 38.4-49.2, normal serum-
lards ise % 18«34 milsbetlik bulunmugtur, (Tabla 8).Aradaki fark1ﬁ istatis—-
tik olarsk tnemli ¢ikmasi kullandigimiz testlerin toksoplazmozise Gz=

giil olduZunu gﬁétermektedir.
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