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OZET
Diisiik Yapan Hastalarda Toksoplasma gondii Antikorlar1 Dagiliminin
Makroelisa Teknigi Ile Arastiriimasi
Miijgan YUCEL TASAN
Mikrobiyoloji, Yiiksek Lisans Tezi

Tiirkiye’nin ¢esitli bolge ve illerinde farkli seropozitiflik gdsteren zoonotik
intraselliiler bir parazittir. T. gondii’nin asil konagi kedidir fakat; parazit insanlar ve kuslarin
biiyiik bir kismu tarafindan taginabilir. T. gondii’nin kedideki siirecte subklinik oldugu halde
insanlar ve sicakkanli hayvanlar enfekte olur. Toxoplasma hastaliginin genellikle hafif ve
subklinik seyrederken, hamilelik esnasinda fetiislerde veya immiin sistemi baskilanmig
kisilerde ciddi ve Oliimciil seyredebilir. Konjenital Toxoplasmoz bebeklerin yaklasik
%15’inde korliik, nobetler, mental retardasyon goriilebilirken, %85’inde ise 20 veya 30’lu
yaslara kadar hi¢bir semptom goriilmeyebilir.

Canlilarda ¢ok ciddi problemlere yol acan Toksoplasma gondii enfeksiyonunun
varligl; ¢alismamizda Adiyaman ve Sanliurfa yoresinde 2006-2007 tarihleri arasinda risk
altinda bulunan degisik yas gruplarindaki abortuslu bayanlarda ELISA yontemiyle
arastiritlmistir. Ayrica ¢alisma yapilan abortuslu bayanlarin beslenme aligkanligi, kedi ve
diger hayvanlar1 besleyip beslemedikleri incelenmistir. Veriler SPSS istatistik programinda
Ki-kare testi ile analiz edilmistir.

Bu amagla; Sanlurfa Kadin Dogum Hastanesi, Sanliurfa Harran Universitesi Tip
Fakiiltesi ile Adiyaman Kadin Dogum ve Cocuk Hastanesi, Adiyaman 82. Yil Devlet
Hastanesi kadin dogum kliniklerinde abortus hikayesi ile gelen 16-45 yas arasindaki bayanlar
ELISA teknigi ile incelendi. IgM’de 247 hasta ve 29 Kontrol grubu, IgG’de ise 200 Normal
ve 28 Kontrol grubu iizerinde karsilastirmalar yapildi. Yapilan arastirmaya gore IgG’de 128
(%64), IgM’de ise 20 (%8) kiside pozitiflik tespit edilmistir. Adiyaman ve Sanliurfa
yoresinde yapilan bu c¢alismada, IgM’de 12 (%10.1) Adiyaman ve 7 (% 5.5) Sanlurfa
abortuslu vakada seropozitiflik tespit edilmistir. Iki il arasinda yapilan karsilastirma
istatistiksel olarak anlamli degerlendirilirken (p<0.001), IgG degerlerine bakildiginda 76
(%68.5) Adiyaman ve 52 (% 58.4) Sanlhwurfa abortus hastalarinda yapilan karsilastirma

sonuclarinda istatistiksel olarak anlamsiz degerlendirilmistir (p>0.05). Ayrica Adiyaman



ilinde IgM ve IgG’nin birlikte goriildigi 10 hastada (%9) oraninda
seropozitiflikgoriilmistiir. Sanlurfa ilinde ise IgM ve I1gG’nin birlikte goriildiigli 6 hastada
(%6.7) oraninda seropozitiflik goriilmiistiir.

Sanlwurfa ilinin hayvanlarla temasi ve ¢ig kofte yeme aliskanligi olan abortuslu
bayanlarin IgM tablosunda 7 kiside pozitiflik (%5.5) oraniyla tespit edilmis, Adiyaman ilinde
ise hayvanlarla temasi ve ¢ig kofte yeme aligkanligi olan abortuslu bayanlarin IgM
tablosunda 10 hastada (%8.4) oraninda pozitiflik goriilmiistiir. Buna gore istatistiksel olarak
anlamsiz bulunmustur (p>0.05). Sanlwrfa ilinin IgG seropozitifliginde hayvanlarla temasi
olan ve ¢ig kofte yeme aligkanligi olan abortuslu bayanlarin 51’inde (%57.3) oraninda
seropozitiflik tespit edilmis, Adiyaman ilinde ise IgG seropozitifliginde hayvanlarla temasi
olan ve ¢ig kofte yeme aligkanligi olan abortuslu 64 hastada (%57.7) oraninda seropozitiflik
goriilmiistiir. Buna gore seropozitifligi ¢ig et tiiketenlerde ve hayvan besleyenlerde
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.001).

Yas gruplarina gore yapilan arastirmada 21-30 yas grubunda seropozitiflik yiiksek
bulunmustur (p<0.05).

Ozellikle gebeligin birinci ve ikinci trimestirlerindeki seropozitiflesme fetus
acisindan Oonemli oldugundan, gebelik Oncesinde veya gebeligin hemen baslangicinda ve
seronegatiflik saptandigi durumlarda gebelik sirasinda Toksoplasmoz taramasi yapilmasinin
uygun olacag diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: T. gondii, Toxoplasmoz, Diisiik, Hamilelik, ELISA.



ABSTRACT
The Investigation with Macroelisa Technique on Toxoplasma Gondii
Antibody Distribution in Patient Who Have Aborts
Miijgan YUCEL TASAN
Microbiology, Master Thesis

It is a zoonotic intracellular parasite which indicates different seropositivity in
different country and different region of Turkey. The definitive a host of T. gondii is the cat
but the parasite can be carried by vast majority of warm blooded animals, including humans
and birds. Progression of T. gondii in cat is subclinical but T. gondii is infected human and
the other warm blooded animals. The causative agent of Toxoplasmosis the disease is usually
minor and self limiting but can have serious or even fatal affect on a fetus whose mother firs
contracts the disease during pregnancy or an immunocompromised. Approximately %15 of
baby with congenital toxoplasmosis can result in serious healthy problems including mental
retardation seizures, blindness, and death in %85 cases some healthy problems may not

become appearent until the second and third decade.

T. gondii which causes very serious problems in living being was searched on the
woman with aborts from different ages who are under the risk in regions of Adiyaman and
Sanliurfa by the method of ELISA among 2006-2007. In addition daily diet of women with
aborts who were examined and whether they feed cat or any other animal were investigated.
Data are analyzed by the Ki-kare test in the SPSS statistics program.

For this aim, women between the age of 16-45 who came to Sanliurfa Obstetric and
Gynecology Hospital, Sanliurfa Harran University Medical School, Adiyaman Obstetric and
Gynecology and Pediatri Hospital, Adiyaman 824 Year State Hospital Obstetric and
Gynecology Clinics to complain of abortus were examined by the method of ELISA.



Comparisons were made on 247 patients and 29 control groups in IgM and 200 normal and
28 control groups IgG. According to the research, 128 persons (%64) in IgG and 20 (% 8)
persons in IgM, it is proved that the test result is positive. In this study which is done in
Adiyaman and Sanliurfa in IgM 12 (%10.1) Adiyaman and 7 (% 5.5) persons in Sanliurfa
that have aborts, the seropositivity was proved. Even though comparisons between two cities
are evaluated as meaningful statistically (p<0.001), when looked at IgG values of 76 (%
68.5) Adiyaman and 52 ( % 58.4) Sanliurfa results of comparisons on the patients with aborts
were evaluated as meaningless statistically (p>0.05). Also in Adiyaman 9 percentage
seropozitivity has been seen in 10 patient that IgG and IgM have been found positive. In
addition to this in Sanlurfa 6.7 percentage seropozitivity has been seen in 6 patient that IgG
and IgM have been found.

In IgM table of women with aborts who are in contact with animals and have habit
of eating undercooked meat in Sanliurfa, 7 persons were proved to be positive at the rate of
% 5.5. However, in the IgM table of women with aborts who are in contact with animals and
have habit of eating undercooked meat in Adiyaman, 10 patients were proved to be positive
at the rate of % 8.4. According to these values, results were seen meaningless (p>0.005).

In IgG seropositivity of Sanliurfa, among the women with aborts who are in contact
with animals and have habit of eating undercooked meat, 51 women were proved to have
seropositivity at the rate of % 57.3. On the other hand, in IgG seropositivity of Adiyaman, 64
patients who are in contact with animals and have habit of eating undercooked meat were
seen to have seropositivity at the rate of % 57.7. According to the results, seropositivism was
seen meaningful at the people who consume raw meat and feed animals (p<0.001).

In the research which was done according to the age groups, seropositivity was
found high between the age of 21-30 (p<0.05).

It is thought that it will be useful to search for Toxoplasmosis before pregnancy or
just at the beginning of pregnancy since seropositivism especially in the first and second
trimester are significant for fetus. In addition, it is also thought that a search for Toxoplasma
will be appropriate when the seronegativism is ascertained during the pregnancy.

Key Words: T. gondii, Toxoplasmosis, Aborts, Pregnancy, ELISA.



ONSOZ VE TESEKKUR

Hiicre i¢i protozoonu olan Toksoplasma gondii, insan ve hayvanlarin ortak
parazitidir. Glinimiizde diinyanin her tarafinda rastlanmakta olan toksoplasmozis hastaliginin
etkeni olarak bilinmektedir. Insanlarda toksoplasma infeksiyonu genellikle asemptomatiktir
fakat konjenital toksoplasmozis c¢ocukluk doneminin en ciddi infeksiyonlarindan biridir.
Gebelikte primer infeksiyon fetiis i¢in konjenital anomali ya da diisiik ile sonuglanmasi gibi
onemli risk faktorlerini icermektedir. Immiinitesi baskilanms kisilerde ciddi toksoplasma
infeksiyonlar1 primer infeksiyonu izleyerek veya da daha once alinmis bir infeksiyonun

aktivasyonu ile gozlenir.

Calisgmamizda son yillarda giivenilir, spesifik, basit ve ¢ok sayida 6rnegin bir arada
calismasina imkan veren, otomasyon islemine uygun yontemlerden biri olan ELISA testi

kullanildi.

Bu ¢alismanin her asamasinda benden desteklerini esirgemeyen Mikrobiyoloji Ana
Bilim Dali1 bagkan1 Prof. Dr. Sami Tasci’ya, Do¢. Dr. Fadile Yildiz Zeyrek’e, Dog. Dr.
Mehmet Bayraktar’a, Dr. Fehmi Yiiksel’e, Dr. Mevliye Zeki’ye ve laboratuardaki
arkadaglarima ¢ok tesekkiir ederim. Ayrica maddi manevi destegini hi¢cbir zaman esirgemeyen

esim Kemal ve aileme de tesekkiirlerimi sunuyorum.
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1. GIRIS

Toxoplasma gondii; Apicomplexa grubundaki Toxoplasma cinsinin insan ve diger
memeli ve kanatlilarda yerlesip, hastalik etkeni olabilen tek tiir oldugu bilinmektedir (98).
Kesin konak kedi ve diger kedigiller olup, insan ve diger memeliler ise ara konaktir (74).
Birgok memeli ve kanatlilarda parazit olabilen Toxoplasma gondii insanda yerlesme yeri,
seyri ve belirtileri degisik hastaliklara yol agan, dogumdan Once ve sonra bulasabilen
Toxoplasmoza sebep olmaktadir (77, 122). Zorunlu hiicre i¢i paraziti olan Toxoplasma gondii,
kutup bolgeleri de dahil olmak iizere, biitlin diinyada son derece yaygin bir protozoondur (42,
68, 69). Parazitin bir bagka 0zelligi de tim omurgali canlilar1 ve eritrosit disinda niikleusu
bulunan tiim hiicreleri enfekte edebilmesidir (68). Cok defa hiicre i¢inde, nadiren hiicre
disinda, viicut sivilarinda tek tek, kii¢iik veya kalabalik gruplar halinde bulunurlar (59, 18).

Bugiine kadar yirmibes kadar susu bildirilmis olup biitiin suslarin ana antijenik
yapilar1 benzer karakterdedir. Ancak kompleks bir antijen yapisina sahip olan parazitte
viriilansi etkileyen 6zel antijenlerin varligt monoklonal antikorlarla yapilan fare deneyleriyle
gosterilmistir (16).

Toxoplasma gondii ilk kez Nicole ve Manceaux isimli arastiricilar tarafindan, 1908
yilinda Kuzey Afrika’da Ctenodactylus gondii denilen bir kemiricide goriiliip, tanimlanmistir
(99, 112, 131). insanda olusturdugu parazitoza Toxoplasmoz veya Toxoplasmosis
denmektedir (98).

HIV ile infekte kisilerdeki Toxoplasma prevelansinin infekte olmalarina gore arttigi
bilinmektedir. Ornegin ABD’de T. gondii prevelanst % 15- 40, bat1 Avrupa ve baz1 Afrika
iilkelerinde ise %96 oldugu bildirilmektedir. HIV ile infekte, Toxoplasma yo6niinden
seropozitif kisilerin yaklasik % 47’sinde Toxoplasmik ensefalit gelisebilecegi, AIDS’lilerdeki
Toxoplasmik ensefalit riskinin genel olarak % 25- 50 arasinda oldugu hesaplanmaktadir (117,
120).

T. gondii’nin infeksiydzitesinin oldukca yiiksek olmasi epidemiyolojik taramalarda
sero-prevalansin yliksek saptanmasina yol agmaktadir. Ancak son derece dramatik klinik
olgular1 sergileyen bu hastalikta insidans, parazitin patojenitesinin bir takim sartlara bagh

olmas1 nedeniyle oldukea diisiiktiir. Ornegin; immiin yetmezligi olan konaklarda bu firsatgi



patojen akut enfeksiyonun sistemik veya lokal agir nekrotizan lezyonlarla ilerlemesine sebep
olmaktadir (2, 89).

Parazitin insanda varligi 1923 yilinda Prag’li Oftalmolojist Janku tarafindan
hidrosefalli 16 aylik bir bebegin retinasinda goriilmesi ile anlasilmis, daha sonra 1937 yilinda
Wolf ve Cowen tarafindan ensafalitli bir bebekte saptanmustir (1, 3).

Toxoplasma gondii iilkemizde 1950 yilinda Akgay, Pamukcu ve Baran tarafindan ilk
kez bir kdpekte bulunmustur (3, 84). Ulkemizde parazitin insanda varligi 1953 yilinda Unat,
Alyanak ve Sahin tarafindan histopatolojik gozlemlerden sonra bildirilmistir (98, 123, 3).
Kopeklerde ve koyunlarda ilk izolasyonu ve kesin tanis1 Kiirsat Altintag ve ekibi tarafindan

1973 yilinda gergeklestirilmistir (3).
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Sekil-1. Boyanmams Toxoplasma gondii Kisti.

2. GENEL BILGILER

A. SINIFLANDIRMA

Smiflandirma  yoniinden  bir¢ok  degisiklige ugrayan T.gondii’'nin  son

siniflandirmadaki yeri sdyledir (55).

Boliim (Subregnum): Protozoa

Alt Bolim (Phylum): Apicomplexa
Ust Siif (Subclassis): Coccidia
Sinif (Ordo): Eucoccidia



Alt Siuf (Subordo): Eimerida

Aile (Family): Sarcocystidae

Alt Aile (Subfamily): Toxoplasmatidae
Cins (Genus): Toxoplasma

Tiir (Species): Toxoplasma gondii

Tablo- 1: Siniflandirma

Entamoeba spp.

Endolimax nana

Todamoeba butchii

Acanthamoeba spp.

SARCOMASTIGOPHORA SARCODINA Nae g]eria spp.

Giardia intestinalis

Trichomonas vaginalis

MASTIGOPHORA Chilomastix mesnili

Trypanasoma spp.

Leishmania spp.

Toxoplasma gondii

Isospora belli

APICOMPLEXA Cryptosporidium parvum
Plasmodium spp.
Babesia

CILIOPHORA Balantidium coli

MICROSPORA Pnemuocystis carinii.




B. MORFOLOJISI

Toxoplasma gondii dogada 3 sekilde bulunur. 1. Trofozoit (eritrosit hari¢ tiim
memeli hiicrelerinde bulunur). 2. Doku kisti (hastaligin latent ve kronik déneminde i¢inde
trofozoitleri bulunduran doku kisti). 3. Ookist (kedilerin barsak epitelyum hiicresinde bulunur
ve diskist ile atilir) (32, 103).

Toxoplasma gondii’nin evriminde ara konak viicudunda; yalanci kistler ve bunlarin
icinde de yavas ¢ogalan bradizoitler goriiliir. Son konak gorevi goren kedi ve kedigillerde ise
sizogonik c¢ogalma doneminde goriilen Ozellikle de merozoitler; eseyli c¢ogalmada
gametositler ve gametler olgunlastiktan sonra bunlarin iginde gelisen sporozoit donemleri
vardir. Insan ve diger ara konaklarm viicudunda bunlardan sadece takizoit ve bradizoit
sekilleri bulunur.

Parazit, ara konaklarda eseysiz, son konagin bagirsak epitelyum hiicrelerinde ise
birbirini izleyen donemler halinde hem eseyli hem de eseysiz olarak cogalir. Kedi ve
kedigiller son konak olmanin yaninda ara konak da olabilirler (90, 98).

Ookistleri, her birinin 4 sporozoit bulunan 2 sporokistlidir. Evrim tek konakli veya
c¢ift konaklidir. Bunlarin bagirsaginda eseysiz donemi eseyli donem takip eder. Sizogoni ve
gametogoni kedi barsagindadir. Sporogoni digaridadir. Olgun ookistleri yutan kedi ve
kedigillerde eseyli ve eseysiz lireme devam eder. Ookistleri yutan diger canlilarin viicudunda
hiicreler i¢inde gelisen ve hizla endodiyojeniyle(hiicre i¢i tomurcuklanma) ¢ogalan sekillere
yani takizoitlere her organda rastlanir. Buna karsilik i¢inde bradizoitler bulunan kistler, beyin
basta olmak iizere bir¢ok organda bulunur. Takizoitler ve bradizoitler de paraziti ookistler gibi
bir konaktan otekine bulastirabilirler. Bircok memelide ve kanathida yalniz eseysiz iireme

vardir (85, 124).



RFaphtries -

Golgi body -
o \acuale
Mucleus -1
Mitochondria

1

Sekil-2. Toxoplasma gondii’de endodiyojeni (elektron mikroskobundan

goriiniimii).

1. Takizoit(trofozoit, endozoit)

Takizoit formu, parazitin invazif formudur (70). Hilal ve ya muz seklindedir;
uzunlugu 4- 8um, eni 2-3um dir. Uglarindan biri yuvarlak, digeri daha incedir. Ince kistm
sivri bir sekilde degil kiint, diiz bir sekilde sonlanir (98).

Giemsa yontemiyle boyanan preparasyonlarda stoplazma soluk mavi, kromatin koyu
kirmizi menekse renginde goziikiir. Cekirdek yuvarlak veya sObemsidir. Parazit, i¢inde iki
yavru sekil gelistikce eni artar ve yuvarlak bir hal alir (125).

Apicomplexa subesi parazitleri elektron mikroskobu ile goriilebilen apikal
kompleksinin varlig1 ile karakteristiktir. Apikal kompleksinde dista bir zar (pelikiil), golgi
aygiti, endoplazmik retikulum, mitokondri, pelikiilati borucuklar, mikropor, ¢ekirdek, en 6nde
konoid halkasi, sarmal halka, tepe halkas1 rhoptri ve mikronemler bulunmaktadir. Apikal
kompleks kesin kanitlanmis olmamakla beraber parazitin konak hiicreyi tanimasinda, ona
tutunmasinda, konak hiicreye girisinde ve hiicre iginde parazitofor vakuolun

organizasyonunda gorev aldig1 kabul edilmektedir (55, 124).
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Sekil- 3. Toxoplasma gondii takizoiti

Zar veya pelikiil iki tabakalidir. I¢ tabaka tepe halkasi ve mikropor bolgesiyle arka
ucta agiktir. Tepe halkasi takizoidin 6n ucunda i¢ zarin kalinlagmasiyla olusur ve ucu kesik bir
koniyi yani konoidi ¢evirmistir. Konoid sikigtirilmig bir yay seklinde kivrilmis, gomakciklar
veya borucuklardan olusur. Tepe halkasindan 22 tane pelikiilalt1 fibril veya borucuk ¢ikar ve
hiicrenin boyunca uzanir. Konoide roptri denen lobutumsu 8- 10 tane organel agilir. Bunlarin
on kisimlari ince, ¢ekirdek Oniinde biten arka kisimlar1 kalindir. Mikronemler 6n ugta kivrik
borucuk tarzinda olusuklardir. Mikropor pelikiiliin dis zarinin igeri kivrilmasiyla olusur (124).

Toxoplasma gondii trofozoiti hemen her tip ¢ekirdekli hiicreyi istila edip, yasamini
stirdiirebilir (22, 98).

Bu form, hastaligin akut doneminde goriilen proliferatif formu olup, hizla iireme
yetenegindedir. Hiicre icine girdikten sonra bir vakuole yerlesir ve endodiyogeni adi verilen
ikiye boliinme ile ¢ogalarak, konak hiicreyi doldurur, eritir ve ortama dokiilerek yeni hiicreleri
infekte eder veya doku kisti olusturur (68).

Parazitin ¢ogalmasi sonucunda konak hiicre takizoitlerle dolar; bu doneme yalanci
kist denir. Ciinkii, parazitlerin etrafi konak tarafindan bir vakuolle ¢evrilmistir. Yalanct kist
icindeki takizoitler periyodik asit schiff (PAS) boyasi ile zayif pozitif reaksiyon verirler (98).

Kedigillerde yapilan arastirmalarda, bunlarin digkilarinda bulunan ve ayrimi kolay

olmayan baska ookistlerle Toxoplasma’ninkiler karistirilmamalidir (124, 20).



Sekil- 4. Giemsayla boyanmuis takizoitlerin mikroskobik goriiniimii.

Trofozoitlerin {iremeleri doku kisti olusumu veya enfekte hiicrenin lizisine kadar
devam eder. Trofozoitler kuruluk, dondurma-eritme islemi ve midedeki sindirim salgilarina
duyarhdirlar (100, 114). Ornegin; fare periton eksiidasinda +4° C de 48 saatte

infeksiyozitesini yitirir (115).

2. Bradizoit:

Bradizoitler konak viicudunda kistler i¢inde bulunurlar, bunlara doku kistleri ad1 da
verilir. Bunlar toparlagimsidir; 20- 120 um ¢apindadirlar, duvarlar1 esnektir (122).

I¢lerinde say1s1 3000°e varan organizmalar bulunur (68). Bu kistler en sik beyin, goz,
iskelet ve yiirek kaslarinda bulunur (98, 125). Kistin etrafi kalin ve elastik bir duvarla
cevrilidir; icindeki parazite bradizoit denir. Bunlar bazi yonlerden takizoitlerden ayrilirlar.
Bradizoitlerin ¢ekirdegi arka uca yakindir ve bunlar kuvvetli PAS pozitifdir. Birgok glikojen
tanecigi vardir, halbuki takizoitlerde bunlar ya belirsizdir ya da yoktur. Ayrica, proteolitik

enzimlere takizoitlerden daha direnclidirler (89, 112). Parazitin bu formu infeksiyonun kronik



fazi ve bulagsmasi ile yakindan ilgilidir. Kist icinde parazit canliligimi siirdiiriir ve

endodiyogeni ile tireyebilir. Fakat iireme hiz1 ¢ok yavastir (68).

Sekil- 5: Doku kisti ve Toxoplasmoz.

3. Ookistler:

Bradizoit ve takizoitler son konak olan kedi de dahil, bu parazitle infekte olabilen
biitlin canlilarda bulunur. Parazitin yalmizca kedigillerde bulunan bu formu 10%12 um
boyutlarinda, oval sekilli olup kalin ve dayanikli duvara sahiptir (68, 100, 111). Kedi diskisi
ile dig ortama ciktiginda heniiz infeksiy6z olmayan ookistler, uygun 1s1 ve nem varliginda
olgunlasarak infeksiydz hale gelir. Ookist i¢inde her biri 4 sporozoit igeren 2 sporokist
bulunur. Olgun ookistler nemli toprakta 18 ay canli kalabilir. Parazitin dogadaki evrimi
vertebralilarla kedigiller arasinda gelisir (111). Kedigiller dogal kosullarda, parazitin ookist ve
doku kisti sekilleri ile agiz yolundan infekte olurlar. Bu infeksiyon, kedigillerin ince barsak
mukoza hiicrelerinin isgal edilmesi ve parazitin sizont veya gametosit olusturmasi ile devam
eder. Daha sonra gametlerin flizyonu ile de ookistler geligir. Ookistler konak hiicresinden
barsak liimenine gecerler ve diski ile disart atilirlar (100).

Sindirim kanalina gelen ookist agilir ve serbest kalan sporozoitler barsak
epitelyumundaki ilk iremeden sonra parazitemi yaparak tiim viicuda yayilir. Akut
Toxoplazmozun gelistigi bu donemden sonra doku kistleri olugur ve parazit dorman hale
gecer. Kediler doku kisti iceren etleri (kus, fare, otobur) yediklerinde, aldiklar1 doku kistleri
barsakta agilir ve sonug olarak Toxoplasma gondii’nin dogal yasam siklusu devam eder (114).

Ookistlerle bulagsmis otu yiyen sigir ve koyun gibi hayvanlarda da infeksiyon olusur ve bu



hayvanlarin kaslarinda olusan doku Kkistleri, insanlara bu hayvanlarin etini yemekle bulagir
(68).

Kedinin aldig1 parazitin evrimini tamamlamasi i¢in gegen siire hayvanin aldigi
parazitin formuna baglidir. Deneysel ¢alismalar gostermistir ki kedi, olgun kistleri sindirim
yoluyla aldiginda 3 hafta, kist bulunan fareleri yediginde 3-5 giin, takizoit bulunan fareleri
yediginde 10 giin sonra digkisi ile ookist ¢ikarmaya baslar ve ookist atimi 1-2 hafta siirer.
Aymi kedi Toxoplasma gondii’yi tekrar sindirim yoluyla alsada artik ookist ¢ikarmaz.
Hareketli bir protozoon olan Toxoplasma gondii, hiicre i¢ine girme yetenegine sahip olup, bu

amagla bir madde salgilamaktadir.

C. EPIDEMIYOLOJI

Hem trofozoit, hem doku kisti ve hem de ookist infeksiydzdiir. Ancak infeksiyonun
yayilmasindan sorumlu olan formlar doku kistleri ve ookistlerdir (68).

Doku kistleri 1sinlar, 4 dk siireyle 61° C sicaklik uygulamasi veya -20 °C’de 24 saat
bekletmeyi takiben 1sitma gibi islemlerle dldiiriilebilirler (7).

Ookistler oda sicakliginda su i¢inde bir yildan fazla canli kalabilmektedirler. Kist
sekilleri takizoitlerden daha direnclidir (81,122).

Toxoplasma gondii kozmopolit bir dagilima sahiptir, kedi bulunmayan bélgelerde de
yaygindir (98). Yaygin olan bu bulas yolu ile dis ortamda olgunlasmis ookistlerle kirlenmis
yiyecek, icecek ve ya ellerle bu ookistlerin sindirim sistemine ulagmasi ile infeksiyon
olugsmaktadir. Kediler 2- 3 hafta siireyle milyonlarca ookist ¢ikarirlar ancak kedilerin ookist
cikarmasi durduktan sonra da portorliikleri devam eder. Bagisikliklar1 zayifladiginda tekrar
ookist ¢ikarabilirler (81, 97). Ilk infeksiyonda, 2 hafta siireyle ookist ¢ikaran kedi, daha sonra
immiinitenin gelismesi ile ookist ¢ikarmaz (115). Kedilerin herkes tarafindan bilinen
diskilama aligkanliklar1 da ookistlerin direkt giines 1s1¢ina maruz kalmasini, kurumasini
onlediginden, parazitin neslinin dogada devamina katkida bulunmaktadir (98).

Reenfeksiyonda, dnceden olusmus bagisiklik nedeniyle kedi ookist ¢ikarmaz veya
cok az sayida ve kisa siireli ookist ¢ikarir. Diger canlilar parazitin ara konagidir. Ookistler
dogal infeksiyon zincirinin ilk halkasini olusturursa da kemirgenler ve diger hayvanlardaki

karnivorizm doku kistleri aracilig1 ile etkenin dogadaki devamini saglar. insan infeksiyonunda



doku kisti iceren ¢ig veya az pismis etler yaninda, ookistlerle bulagsmis ¢ig yenen salatalik,
marul vb. gibi besinler énemli rol oynar (111). Ayrica, hamam bdcekleri, karasinek gibi
cklembacaklilar da, kedi diskisinda bulunan ookistlerin g¢evreye yayilmasini saglar. Insan
Toxoplasmozu i¢in kaynaklar sunlardir:

1. Digkalart ile ookist atan kediler,

2. Parazitin takizoit ve bradizoitlerini igeren etler,

3. Viicudunda paraziti barindiran anne,

4. Toxoplazmozlu kisiden nakledilen doku.

Buna gore, insan Toxoplazmoza yagaminin iki doneminde yakalanabilir:

1. Dogumdan 6nce (konjenital olarak) ve 2. Dogumdan sonra (akkiz).

Toxoplasma gondii ve olusturdugu infeksiyon yurdumuzun hemen her yoresinde, her
yas ve her sosyo-ekonomik grupta, kadin ve erkeklerde ve besi hayvanlarimizda yaygindir.
Ozellikle kadinlarda gériilme orami yasla dogru orantili olarak artmaktadir. Bunun nedeni
kadinlarin hem kedi digkisiyla hem de bulash etlerle temas etme olasiliginin yiiksek olusudur.
Toplumda hemen her sosyo ekonomik ve egitim diizeyindeki kisilerin ¢ig kofte, bat gibi

yiyeceklere diiskiinliigii de zaten bu yiiksek orani agiklamaya yeter (98).

A B

Sekil- 6. A: T. gondii’nin boyanmamis ve sporlanmamus Kist hali
B:T.gondii’nin sporlanmamus ookistinin farkh karsilagtirma teknikleri.
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Sekil- 7. A: T. gondii ookistinin fekal tespitinde incelenmesi.
B: A’daki ookistlerin biiyiitiilmiis sekli.

Ulkemizde yapilan arastirmalarda farkli yas gruplarinda % 10-50 arasinda degisen
prevalans saptanmigtir. Diinyanin degisik yerlerinde kedilerin yaklasik %1’ nin ookist
cikardigr saptanmistir. Kuzularin %10 ve domuzlarin yaklasik %25’nin doku kisti icerdigi
gosterilmistir. Dana etinde ise nadiren doku kistine rastlanmaktadir. Pastorize edilmemis keci
stitii ve yumurta ile de bulasma olabilecegi bildirilmistir. Doku kisti igeren et, sebze ve diger
besinlerin yenmesi (Ookist igeren sebze ve diger besinler) Toxoplasma gondii’nin insana
gecisinde en 6nemli yol olarak goriilmektedir. Akut infeksiyonlu insanlarin sekresyonundan
trofozoitler izole edilmesine ragmen, Toxoplasma infeksiyonu esnasinda insandan insana
gecis tanimlanmamustir (7, 13).

Toxoplasmozun toplumlardaki yaygilhigr %7 ile %94 arasinda degigmektedir hatta
bazi ileri yas gruplarinda %100’e ulagmaktadir. Genelde yas ilerledik¢e seropozitiflik ve
hiicresel bagisiklik orani yiikselmektedir. El Salvador, Tahiti, Fransa gibi bolgelerde niifusun
yaklagik %90’inda goriilmektedir. Milyonlarca saglikli insan Toxoplasma gondii ile infekte
olmaktadir. Fakat bunlarin sadece %10’unda hastalik goriilmekte ve ¢ok azindada
ilerlemektedir. Genellikle belirtisiz ve sessizdir (98, 18).

Trofozoitlerle bulas ise oldukga giictiir. Cilinkii bu vejetatif formlar mide asiditesine
dayanikli degildir (81). Trofozoit formu agirlikli olarak vertikal transmisyonla fetusa bulastan
sorumludur. Ancak, bu tiir bulas gebelik sirasinda gegcirilen ilk infeksiyonda miimkiindiir ve
infeksiyonun kronik fazinda vertikal transmisyon olasiligi kabul edilmemektedir. Bu gecis

nadiren, gebeliginden 6- 8 hafta 6nce akut infeksiyonu gegiren immiinkompetan annelerde de
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gozikebilir. Laboratuar personeline kazayla bulagma olabilir. Etken sitratli kanda 4°C’de 50
giin kadar canli kalabilmektedir; bu nedenle tam kan ve l6kosit transflizyonuyla bulagsma
olabilir (7). Ayrica infeksiyonun akut fazinda trofozoitlerin diski, idrar, tiikriik, gbzyasi, vajen
salgisi, meni ve siit gibi birgok viicut sivisinda bulundugunun gdsterilmesi parazitin bu
formunun insana bulasta az da olsa roliiniin olabilecegini diisiindiirmektedir (125). Kan, doku
ve organ nakli ile bulas teorik olarak miimkiin ise de pratikte 6nemli degildir (81).
Infeksiyozitesi ¢ok fazla olan Toxoplasma gondii’nin 10 tanesi bulasmay1 saglamaya
yeterlidir (4, 114).

Trofozoitler tiikiiriikte 5 giin, siitte 6 giin, gbzyasinda 4 giin, idrarda 7 giin bulasici
olarak kalabilmektedirler ve saglam muhat zarindan gegebilmektedirler. 10 tane parazit bir
insana bulagmay1 saglamaya yetmektedir (124, 34, 112).

Toxoplasma gondii etlerde -15 °C’de 3 giin; -20 °C’de 2 giin; +65 °C’de 4- 5 dakika
canli kalirlar. Istya, kuruluga ve dezenfektanlara direngsizdirler (81).

Kronik Toxoplasmozlu annelerden parazitin ¢gocuga gegmesinin giic olmasina karsin
immiin yetmezligi olan (AIDS v.b.) veya herhangi bir nedenle plasentalarinda defekt olusmus
annelerin ¢ocuklarinda infeksiyon olusabilmektedir (76).

Toxoplasma ensefalitinin insidansi, belirlenen bir popiilasyondaki Toxoplasma
antikor prevalansi ve bu populasyondaki HIV’li bireylerdeki hastaligin derecesi ile dogru
orantilidir. HIV infekte bireylerde Toxoplasma seroprevalansi, ABD’de %15 ila %40
oraninda degismekte iken ve Afrika’nin belirli bolgelerinde %96’a kadar ulagsmaktadir. Bu
oran, infekte kedi fegeslerine maruz kalmaya ve ya az pismis etlerin tiiketimine baghdir.
Toxoplasmoz i¢in yliksek seroprevalansli bolgelerde tiim AIDS hastalarindan %25-50’sinde
Toxoplasma ensefaliti gelisir. Hem HIV hem de Toxoplasma gondii’ye kars1i antikor
bulunduran hastalarda Toxoplasma ensefaliti riski CD4(+) T hiicre sayis1 diistiik¢e belirgin
sekilde artmaktadir. CD4(+)T hiicre sayis1 100/mm3’iin altina inince bu risk en iist noktaya
cikmaktadir (7, 19).

Insanlarda yapilan seroloji ve allerji arastirmalar1 bu infeksiyonun sik gériildiigii
yasla birlikte seropozitivitenin arttigini cinsiyet ile bir iliskisinin olmadigin1 géstermistir (100,
7).

Seropozitivite insidansinda cinsiyetler arasinda fark saptanmamustir. infeksiyonun
insidanst ookistlerin ¢evre sartlarina dayanikliliklarina bagli olarak cografi farkliliklar
gostermektedir. Yiiksek 1s1 ve diisiikk sicaklikta, kuru ve yiliksek bolgelerde infeksiyonun

insidansi diisliktlir. Antikor seroprevalansi ayni toplumda zamanla farkliliklar gdsterebilir. Bu
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nedenle konjenital Toxoplasmoz riskini belirlemek icin periyodik olarak arastirmalar
yapilmasi gerekmektedir (7, 17).
Kedigillerde yapilan aragtirmalarda, bunlarin digkilarinda bulunan ve ayrimi kolay

olmayan baska ookistlerle Toxoplasma’ninkiler karistirilmamalidir (124, 20).

Sekil- 8. Ookistlerin mikroskoptan goriiniimii.

D. SIKLUS

Toxoplasma gondii’nin son konakgilar1 kedigiller familyasinin bireyleridir. Doku
kistleri ve ookistlerin sindirim yoluyla alinmasindan sonra canli organizmalar, kedinin
intestinal epitelyum hiicrelerine girer. Burada sizogoni evresini gegirirler ki bu evrede
aseksiiel bir ¢ogalma sonucu merozoidler olusur. Bunu sporogoni evresi takip eder. Sekstiel
cogalma sonucu ookistler olusur. Bu evrede gametositogenezis ile mikrogametosit ve
makrogametositler olusur. Erkek hiicresi olan mikrogamet, disi hiicresi olan makrogameti
doller ve zigot olusur. Zigottan olusan ookistler disari atilir. Bunlar infektif olmayan,
olgunlagmamis ookistlerdir. 1-3 hafta boyunca her giin kedi digkisiyla ookistler ¢ikarilir.
Doku kisti veya ookist formuyla alinan parazit, kedinin barsak epitelyum hiicresine girer ve
once ikiye boliinerek asekstiel iirer (sizogoni). Bu donem sonunda olusan merozoitler, dnce
gametositogenez ile makro ve mikrogamet haline girer (gametogoni). Mikrogametin

makrogameti dollemesiyle olusan zigot geliserek olgunlagsmamis ookist halinde diski ile ¢ikar
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(sporogoni) (114). Digk: ile atilan ookistler yaklasitk 10x12 um. boyutlarinda hafif oval
sekildedir. Bu donemde kist infeksiyoz degildir. Bu kistler ortamin nem ve 1s1 kosullarina
bagl olarak 1-5 giin arasinda degisen bir siire i¢inde olgunlasirlar. Bu sirada ookist i¢inde iki
sporoblast olusur ve sonra bunlar sporokist haline doniisiirler. Daha sonra her bir sporokistin
icinde dort sporozoit meydana gelir. iginde sporozoit olusmus olgun ookistler uygun 1s1 ve
nem kosullarinda bir yildan fazla infeksiy6z kalirlar (68). Viicut disindaki ookistler, 6rnegin
24° C ortam 1s1sinda, 2- 3 giin i¢inde sporiile olarak (her ookist i¢inde 8 sporozoit olusur)
infeksiy6z hale gegerler. Sporiilasyon i¢in ortamin nemli, 1sinin 4- 37° C arasinda olmasi
gereklidir, 1s1 diistiikce sporiilasyon siiresi uzar. Kedigiller yasamlari boyunca bir¢ok kez
reenfekte olurlar ve her seferinde, 1- 3 hafta siire ile her giin milyonlarca infeksiy6z olmayan,
nonsporiile ookistleri digkilar1 ile c¢evreye yayarlar (44). Sporsuz, olgun olmayan,

nonenfeksiydz bu ookistler sporulasyon sathasindan sonra enfektif hale gelirler (7).
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Sekil- 9. Siklus
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E. IMMUNOLOJI

Toxoplasmoza karsi kisilerde iki temel immiinite s6z konusudur.

1. Dogal bagisiklik ve 2. Kazanilmis bagisiklik .

Dogal bagisiklikta kisi; Toxoplasma gondii veya iiriinleri ile hi¢ karsilasmadan,
parazitin viicudunda yerlesmesine kars1 belli bir direng gosterir. Kazanilmis bagisiklikta ise
parazitin kendisi veya irilinleri ile yasaminin bir doneminde karsilasmistir. Bu karsilagsma
sonucunda da viicudunda parazite karsi bir takim savunma mekanizmalar1 olugmustur (98,
71).

Toxoplasma gondii’nin belirli bir virulanstaki kdkenine karst hayvan tiirlerinin ve
ayni tlir canlilarda da igerisinde olusan direng farklidir (125).

Direngte yas dnemli bir faktordiir. Toxoplasma gondii infeksiyonuna kars1 fetiis son
derece duyarli ve direngsiz iken bunlarda infeksiyon gogu kez oldiiriiciidiir. ileri yaslardaki
cocuklar ve erigkinler dogal bagisiktirlar, infeksiyon sessiz kalir veya kendiliginden iyilesir.
Buna bagl olarak da parazit ya viicutta yerlesemez ve ya yerlesse bile sessiz bir infeksiyon
olusturur yada kendiliginden iyilesme goriiliir. Indirekt floresanl antikor (iIF) deneyinde
Toxoplasma’larin 6n kutbunun boyanmasina yol agan ve iki yasindan biiylik olanlarin
serumunda bulunan 1siya direngli, fakat gorevi bilinmeyen bir faktér ortaya ¢ikmaktadir. Bu
faktor alt1 aydan kiiciik ¢ocuklarda yoktur, iki yasindan sonra her insanin serumunda vardir
(98, 124).

Yardimer faktdr diye bilinen bu faktér boya deneyi ile IIF deneyinin yapilabilmesi
icin gereklidir. Diger bir nokta da, 6zgiil olmayan hiicresel bagisiklik mekanizmasinin
koruyucu roliidiir. Ciinkii, bu tip bagisiklik mekanizmasi bozulmus olanlarda ve bagisikligi
baskilayan ila¢ alanlarda Toxoplasma gondii’nin kolayca yerlestigi, hatta oliimlere neden
oldugu goriilmiistiir (98, 103).

Eriskinlerde ve {i¢ aydan biiyiiklerde IgM 06zelliginde normal antikorlar
gelismektedir. Hiicre araciligiyla olan bagisikligin isleyisini bozan durumlarda (bagisiklig
bastirict veya hiicre zehirleyici ilaglarla ve kortikosteroidlerle tedavi, Hodgkin hastaligi,

AIDS...) T. gondii firsatg1 bir parazittir. Immiin sistemi baskilayan durumlarda bulas daha
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hizli  ve siddetli olup gizli infeksiyonlar ise alevlenmekte ve hatta Oliimle

sonuglanabilmektedir. Bu durum AIDS’de sik goriilmektedir (135).

E.1. Dogal Bagisikhik

Toxoplasmoz hayat boyunca siiren bir bagisiklik saglamaktadir.

Laboratuar hayvanlarinda infeksiyon sonucu Toxoplasmoza kars1 bir iki hafta sonra
baslayan ve yasam boyunca siirebilen bir immiinite gelismektedir.

Kronik Toxoplasmozda olusan bagisiklik, bazi hayvanlarda tam olmamakla birlikte
yeni infeksiyonu ancak bir dereceye kadar oOnleyebilmektedir. Oral yoldan infekte olan
kedilerde sonradan bulastirma deneylerinde barsaga yerlesme ve ookist yapimi bir siire
onlenmektedir.

Hayvanlarda ve insanlarda yapilan aragtirmalarda antikor varlig1 gosterilemeyenlerde
bile Toxoplasmalar ayrilabilmektedir. Bu bulgu bir bagisiklik tolerans1 veya anneden fetiise
gecen IgG’nin fetiiste Toxoplasmaya karst antikor yapimini Onlemesiyle agiklanabilir.
Toxoplasma gondii’nin 20 kadar zar, 6 tip stoplazma, 4 tip zar+stoplasma karisik antijeni ve
iki tip ekzo-antijeni bulunmustur (82, 16).

Toxoplasmozda infekte kisilerde olusan antikor titresi yiiksek olsa da tek basina
koruyucu degildir. Bu antikorlar pasif bagisiklamada da etkisizdir. Buna karsin 6zgiil hiicresel
bagisiklik, Toxoplasmozda koruyucu bir fonksiyona sahiptir (109).

Yapilan immiinolojik ¢alismalar ile 7. gondii’den korunmanin CD8+ T hiicreleri

araciligiyla ve IFN-y’a bagimli olarak meydana geldigi gosterilmistir (99).

E.2. Kazanilmis Bagisikhk

Toxoplasma gondii’nin viicutta yerlesmesine bagli olarak infekte kisilerde antikor
yapimu goriiliir. Toxoplasmozda bulasdan birkag gilin sonra IgM tipinde antikorlar olusur; 2-3
ayda en st seviyesine ulasir; sonra titresi diismeye baslar. Bu nedenle, yeni baslamis
infeksiyonun saptanmasinda tanisal degeri vardir. Erken olusup, erken kaybolan komplemant
baglayan antikorlari saptayan KB deneyi ise, ancak bir diger serolojik yoOntemle birlikte
yapilirsa tanisal deger tasir. IgG tipi antikorlar ge¢ olusur, yavas yiikselir, sonra seviyesi yine
yavas yavag diiser; ama yasam boyu diisiik bir titrede (6rnegin 1/64 titrede) pozitif olarak kalir
(109).
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Olii T. gondii ile asilanan tavsanlarda yiiksek titrede antikorlar olustugu halde
virulansh kokenlere karsi bagisiklik gelistigi gosterilememektedir. Bagisik hayvanlardan
alman serumlarla baska hayvanlara bagisiklama deneyleri de basarili olmamaktadir. Buna
karsilik, properdin veya komplement ile iliskisi olabilecegi savunulan ek faktorle birlikte
antikorlar parazitin duvarini eritmektedirler. Hiicre disindaki paraziti dldiiren antikorlarin
hiicre i¢indeki parazite etkisi olacagi siiphelidir (123).

Deney hayvanlarinda yapilan calismalarda, hiicresel bagisiklikta rol oynayan duyarh
lenfositlerin nakli ile de hiicresel bagisiklik saglanabilmektedir (95). Normal hayvanlarda
Toxoplasma’li makrofajlarda lizozomlarin fagozomlarla birlesmesi olmamakta, halbuki
gluteraldehitle dldiiriilen Toxoplasmalar1 yutan makrofajlarda bu birlesme olmaktadir (104).
Toxoplasma goriilen hiicresel bagisiklik geg tip bir asir1 duyarhiliktir (98).

Toxoplasmoz baz1 mikroplara karst immiiniteyi baskilayici bir etki de gostermektedir

(53,73, 124).

F. PATOGENEZ-PATOLOJI

Toxoplasmozda hastaligin olusunda etkenin viriilansi1 ve kisinin direnci énemlidir.
Toxoplasma kdkenleri arasinda viriilansca ayriliklar vardir (123).

Parazit oral veya kan transfiizyonu ile alimir. Kistlerden c¢ikan trofozoitler
mononukleerlerde iireyip ¢ogalirlar ve tim viicuda yayilirlar. Trofozoit parazit iireyip
yerlestikleri hiicrelerin nekrozuna neden olur. Orada kronik graniilomatéz mononiikleer
hiicreler bakimindan zengin bir hiicresel reaksiyona neden olur. Doku kistleri yangisal nekroz
yapmadan Omiir boyu latent olarak kalabilir. Hastaligin patogenezinde; menengoensefalit,
perivaskiiler yangi, hidrosefali, pndmoni (interstisyel nekrotizan), koriyoretinit ve retinada
kalic1 lezyonlar 6nemlidir (74, 104).

Toxoplasma’nin hiicreye girisi bazilarina gore fagositozla, bazilarina gore ise salinan
enzim etkisiyledir. Normal ve bagisik fare makrofajlarinda ve fibroblastlarinda bu durum
incelenmistir (115). Trofozoitlerin proliferasyonu, genellikle girdikleri hiicrenin olimii ile
sonlanir ve siddetli mononiikleer hiicre infiltrasyonuyla ¢evrili nekroz odaklari olugur. Daha
sonraki asamada humoral ve hiicresel bagisikligin gelismesi akut infeksiyonu geriletir ve

parazitlerin ¢ogu harab olurken, doku kisti olusturmus olanlar konak savunmasindan
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saklanarak yasamaya devam ederler. Humoral bagisikligin gelismesinden sonra antikorla
kapl trofozoitlerin, Fc reseptorleri araciligi ile makrofaj icine alindigi ve fagozom lizozom
flizyonunun olusmasi ile parazitin 6ldiiriildiigii gosterilmistir (59, 114).

Toxoplasmozda hastalifin olusmasinda kisinin direnci ve etkenin viriilansi ile
birlikte miktar1 da 6nemlidir. Kulugka dénemi 1-3 hafta kadardir. infeksiyonun yaygin
olmasina ragmen latent bir sekilde seyreder. Hastalarda genellikle semptom gozlenmez.
Toxoplasma gondii firsatci bir patojendir. Ayrica yas onemlidir, 6zellikle fetiis cok duyarlidir.
Bu donemdeki bulag cogunlukla &liimle sonuglanir. Daha ileri yaslarda veya eriskinlerde
infeksiyon sessiz seyredebilecegi gibi, kendiliginden de iyilesebilir (122).

Go6z ve merkezi sinir sisteminde bulunanlar ise kistleserek bradizoitler olusur. Bu
durumda bagisiklig1 zayif konaklarda nekroze olmus lezyonlar olusur ve beyin, kalp, akciger
gibi organlarin tutulmasi ile hastalik 6liimle sonlanir. Gebelikte Toxoplasmozise kars1 gebelik
stiresince salgilanan steroidler immiin sistemini baskiladigindan gebelerde hastaliga duyarlilik
fazla olmaktadir (81).

Takizoitlerin hiicreleri invaze etmeleri sonucunda doku hasar1 meydana gelir. Immiin
yanit olugmasiyla birlikte takizoitlerin aktivitesi azalir ve membranla kapl kistler i¢inde
toplanirlar. Inaktif olmalarina ragmen bu kistler iginde haftalar veya yillar boyunca canli
kalabilirler. Genellikle sonugta bu kistler biitiinliiklerini kaybedip hyalin skar dokusu iginde
hapsolur veya kalsifiye olurlar (7).

Infeksiyonun kendine 6zgii yonii bagka bir yonii de doku kistlerinin riiptiiriiniin veya
monosit ve makrofajlar i¢indeki canli Toxoplasmalarin tekrarlayan parazitemilere ve
infeksiyonun kroniklesmesine neden olabilmesidir. Bu olay immiin yetmezliklilerde kolay
aciklanabilse de saglikli kisilerdeki patogenik mekanizma tam olarak agiklanamamistir ve
muhtemelen hiicresel bagisikliktaki gecici baskilanmalardan veya parazitin, IFN varliginda
dahi astrositler icinde yagamini siirdiirmesinden kaynaklanabilir ve literatiirde ¢cok az sayida
bildirilen, gebelik Oncesi serokonversiyon gelismis kadinlardaki konjenital Toxoplasmoz
olgularini agiklayabilir (114).

Normal insanlarda hiicre icindeki parazitlerin Gldiiriilmesinde 6zel antikorlarla
duyarlanmig T lenfositlerin saldigi gamma interferon ve diger lenfositler ve mononiikleer
fagositlerde bir oksidatif patlama rol oynar.

Monositler antikorla ortiilii parazitler ve gamma interferonla aktiflestirilir.

Eger hiicre araciligiyla olan bagisik yanit yetersizse bazi antijenlere karsi antikor

olmadig1 gibi gamma interferon gibi lenfositler de olusamamaktadir.
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Immiin yanit1 saglikli gebelerde kist patlasa bile bradizoitler 6ldiiriilmekte ve fetiisii
infeksiyona karsi korumaktadir. Ancak AIDS’li gebelerde fetiis enfekte olmaktadir.
AIDS’lilerde direng ileri derecede kirilmis oldugunda bunlarin bir kisminda beyin
tutulmaktadir (125).

Toxoplasma’nin normal farelerin fagositoz yetenegi olmayan hiicrelerinde bile bu
olayr kamgiladigit ve boylece hiicreye girdigi, fakat lizozimlerin fagosit bosluklarina
verilmesini 6nledigi ve burada ¢ogaldig1 bulunmustur.

Bagisik farelerin periton makrofajlariyla yapilan deneylerde fagositlere giren
parazitlerin bir kisminin 6ldiigii ve 6 saat sonra artik goriilmedigi, digerlerinin ise bir kisminin
cogalmadigi, bir kisminin ise gayet yavas c¢ogaldigi, bir baska deyimle bu gibi hiicrelerin
tiremeye uygun olmadig1 anlagilmistir (14).

Deney hayvanlarinin Toxoplasma gondii infeksiyonuna duyarliliklar1 farklidir.
Fareler, hamsterler ve tavsanlar infeksiyona duyarli iken erigkin siganlar direnglidir. Ayrica
parazitin farelerde viriilan ve avirilan suslarinin bulundugu ve bu suslarin antijenik
yapilarinin farkli oldugu bildirilmisse de insanlardaki durum hentiz agikliga kavusmamistir
(111).

Toxoplasma gondii, kromozom bozukluklarina da yol agmaktadir.

Santral sinir sisteminde (SSS) akut fokal veya yaygin meningoensefalit olabilir. Bu
durumda hiicresel nekroz, mikrogliyal nodiiller, hiicre i¢i veya hiicre dis1 trofozoitler ile
birlikte olabilen perivaskiiler yangisal bir reaksiyon saptanir. Bazen kan damarlarinda
tromboz ve buna bagli olarak koagiilasyon nekrozu olusur (54). Cocuklarda periaduktal ve
periventrikiiler nekroz sonucu Sylvius kanali veya foramen Munro’nun tikanmasi
hidrosefaliye yol agar. Nekrotik alanlarin iyilesmesi kalsifikasyon ile sonuglanir ve bu durum
radyolojik olarak saptanabilir. Immiin yetmezligi olanlarda gri maddede ¢ok sayida, kiigiik ve
yaygin olarak dagilim gosteren nekrotizan ansefalit baglica bulgudur. Bu durum bilgisayarl
tomografi (BT) ve magnetik rezonans (MR) yontemleri ile saptanabilir.

Toxoplasma gondii’ nin neden oldugu bir baska Onemli hastalik tablosu da
koryoretinittir. Alveol hiicreleri alveoler makrofajlarda hiicre i¢i, plevra sivist veya alveoler
eksiidada ise hiicre disinda trofozoitler goriilebilir. Bronkoalveoler lavaj (BAL) sivisi iginde,
PZR yontemi ile 7. gondii DNA’sin1 saptamak miimkiindiir (100).

Toxoplasma gondii infeksiyonunda olusan humoral bagisiklikta parazitin ¢esitli
antijenlerine kars1 IgG, IgM, IgA ve IgE yapisinda antikorlar olusur ve antikorlar
komplemanla birlikte hiicre disinda bulunan trofozoitleri lize ugratirlar. Fakat hiicre igine

yerlesmis olan parazitle miicadelede etkisizdirler (114). Farelerde yapilan caligsmalarda,
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humoral immiinitenin viriilansi az olan suslarda sinirli bir koruma saglarken viriilansi yiiksek
olan suslara kars1 koruyuculugu olmadig1 goriilmiistiir (7).

Intraselliiler yerlesimli parazitle miicadelede asil gorevi hiicresel bagisiklik
tistlenmistir (106). CD4+ ve CD8+ T lenfositler; makrofajlar, dogal oldiiriicii (NK) ve
lenfokinle aktive olmus oldiiriici (LAK) hiicrelerle birlikte hareket ederek koruyucu
mekanizmalar1 olustururlar. (7).

Sitokinlerden interferon gama (IFN y), 7. gondii’ye kars1 konak savunmasinda en
etkin rolii oynar. Bu etkinlik, hayvan deneyleri ve Toxoplasmik ensefalitli AIDS hastalarinda
yapilan calismalarda gosterilmistir (111, 21).

TNF- aktive makrofaj ve monositlerden salinan bir sitokindir ve makrofajlarin IFN-
araciligr ile olan Toxoplasmosidal etkilerinden sorumludur, TNF-a makrofajlarin IFN 7y
aracilifiyla aktivasyonunu tetiklemesi yaninda nitrik oksid tiretimini indiikleme etkisi vardir
(74, 104). Yapilan bir ¢alismada serum TNF- seviyesinin akut Toxoplasmozlularda, kronik
Toxoplasmozlular ve saglam kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu bulunmus ve akut
Toxoplasmozun patogenezinde rol oynayabilecegi ileri siiriilmiistiir. Farelerde yapilan bir
calismada IL-4’tin IFN- yapimin1 azaltmasina ragmen Toxoplasmik ensefalit gelisimini
onleyici rolii oldugu saptanmistir (29). IL- 6, bir yandan takizoitlerin replikasyonunu
hizlandirarak, diger yandan IFN y’nin makrofaj aktivasyonu etkisini ortadan kaldirarak, IL-10
ise makrofajlarin inaktivasyonu yoluyla 7. gondii nin hiicre i¢i oldiiriilmesini yavaglatarak
olumsuz etki gosterirler (39, 40, 111). IL-6’nin roliine ait aksi goriislerde bulunmaktadir.
Farelerde yapilan bir ¢calismada IL-6 olusturamayan mutant fareler ile normal kontrol grubu
fareler Toxoplasmik ensefalit gelisimi agisindan karsilagtirilmistir. Bu ¢alisma sonucunda IL-
6’nin IFN- yapimin arttirarak Toxoplasmik ensefalit gelisimine kars1 koruyucu rol oynadigi
ileri siirtilmiistiir (7).

Sonug olarak, immiin sistemdeki bu etkilesimler sonucu immiinitesi yeterli kisilerde
dahi Toxoplasmozun akut doneminde T lenfosit alt gruplarinda fonksiyonel ve sayisal
degisiklikler olusabilir ve 7. gondii’ye kars1 spesifik hiicresel bagisiklikta CD4/CD8 oraninda
tersine donme ile birlikte gecici baskilanma uzun siireli olabilir. AIDS hastalar1 ve diger
immiin yetmezligi olanlarda latent infeksiyonun reaktivasyonu sonucu, mevcut doku
kistlerinin riiptiire olmasina bagli, lokal veya hematojen yayilimla Toxoplasmik ensefalit,
akciger veya g0z Toxoplasmozu gelisir. Diger firsatgr patojenlerin  koinfeksiyonu

reaktivasyonu kolaylastirir (23, 93).
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G. KLINIiK BELIRTI ve BULGULAR

Bir multi sistem hastalig1 olan Toxoplasmozda klinik bulgular, parazitin yerlesme
yeri, bulagma sekli ve konagin immiinitesine gore farklilik gosterir (115).
Insanda Toxoplasmoz edinsel(akkiz) ve dogustan(konjenital) Toxoplasmoz olmak

iizere iki ayr1 klinik tablo gosterir.
G.1. Edinsel Toxoplasmoz

1.1. Edinsel (akkiz) Toxoplasmoz:

Sessiz  Sekiller: Cogunlukla sessiz ve belirtisiz seyrettiginden, tan1 ancak
serokonversiyon ile konulabilir. Hamile kadinlarda risklidir.

Infeksiyéz Mononiikleoz Tipinde Atesli Sekil: 38- 38.5°C’ye kadar yiikselen ates,
halsizlik, adele ve bas agris1 ile seyreder.

Cok Adenopatili Atessiz Sekli: En sik goriilen seklidir.

1.2. Edinsel Agir Toxoplasmoz:

Genel Infeksiyon Seklinde Toxoplasmoz

Meningo-ensefalitik Toxoplasmoz: Nadir goriiliir.

1.3. Edinsel G6z Toxoplasmozu
G.2. Konjenital Toxoplasmoz

Akut parazitemi doneminde bulasma olur. Bulasma zamanina gore ilk trimesterde
diisiik, daha sonraki donemlerde anomaliler, son donemde ikter, hepatosplenomegali, anemi
ve dokiintiilere neden olur.

2.1. Septisemik 1. Fazda Dogum:

Belirtisiz Sekil:

2.2. Antikor Goériilmeye Baglandigi 2. Fazda Dogan Cocuk

2.3. Ugiincii Fazda Dogan Cocuk:

Agir Sekil: Santral sinir sisteminde tutulma ve goz tutulmasi olur.
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Inkomplet Sekil: Sik rastlanir ve tek bulgu vardir. Korioretinit, hidrosefali,
mikroftalmi, mikrosefali, motor bozukluklar, epilepsi goriiliirken serebral kalsifikasyonlara
rastlanmaz.

Belirtisiz Sekil: Siklikla bu sekil goriiliir, her zaman klinik tablo gelismesi
miimkiindiir (109).

Edinsel Toxoplasmozda belirtisiz infeksiyon, olgularin %90 kadarini olusturur (119).
Olgularin 6ykiisiinde Toxoplasmozla uyumlu bir semptom bulunmaz ve bdyle olgular
muhtemelen yasamlarinin bir doneminde gecici ates, halsizlik, kas agrilar1 ve gegici
lenfadenopati gibi flu like sendrom benzeri bir tablo ile akut donemi gegirmis olabilirler
(111). Semptomlu olgular ise genellikle immiinsiipresif hastaligi olanlar ve immiinsiipresif

ila¢ kullananlardir. Bu gibi olgularda 6liim orani yiiksektir (81).

H. BULASMA YOLLARI

H.1. Konjenital Toxoplasmozda Bulasma

Gebelik esnasinda annenin gegirdigi, genellikle asemptomatik akut infeksiyon
sonucu ortaya cikar. Klinik belirtiler fetiisiin infekte oldugu déneme, susun viriilansina,
parazitin miktarma bagli oldugu gibi, maternal ve fetal savunma mekanizmalari ile de
yakindan ilgilidir (111, 55).

Konjenital Toxoplasmoz sonucu fetiis 6lebilir veya bu belirtiler dogumdan bir siire
sonra ortaya ¢ikar. Bununla beraber infeksiyon sessiz kalabilir (124).

Bolgesel farkliliklar goriilmekle birlikte, hamile kadinlarin ortalama %1 inin akut
Toxoplasmoz olma riski tasidiklari ve bunlarinda %20-40’inda konjenital Toxoplasmoz
gelistigi tahmin edilmektedir (100); yani anneleri gebelik sirasinda Toxoplasmoza yakalanan
bebeklerin yaklasik 1/3’ii infekte dogar (114). Bu tiir olgularda annenin gegirdigi infeksiyon
genellikle subkliniktir (100).

Konjenital Toxoplasmoz geligsme olasilig1 gebelik donemi ile yakindan iligkilidir. Bu
oran birinci, ikinci ve ti¢lincli trimestrlerde sirastyla, %25, %54 ve %65’tir. Diger taraftan,
fetlisteki infeksiyonun agirligi agisindan olaya bakilacak olursa, gebelik ne kadar erken

donemde ise, infeksiyon o kadar agir seyretmektedir. Konjenital Toxoplasmozun bir bagka
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boyutu da, fetal infeksiyonun her zaman konjenital malformasyon ile sonu¢clanmamasidir. Bir
baska deyisle, ikinci ve ti¢lincii trimestrde infekte olan bebeklerin, sirasiyla %72 ve %89 unda
infeksiyon belirtileri goriilmemektedir (60, 61). Diger taraftan, annenin tedavi edilmesi
durumunda ise konjenital infeksiyon gelisme riski %60 oraninda azalmaktadir (7).

Hastalardaki Toxoplasmoz akut, akut egilimli ve kronik olarak 6zetlenebilir:

1. Neonatal donem bebeklerinde akut ensefalit, deride dokiintii, sarilik, dalagn,
karacigerin ve lenf diiglimlerinin biiyiimesi, interstisiyel pndmonisi goriiliir. Bunlarla birlikte
hidrosefali, mikrosefali ve korioretinis bulunabilir.

2. Dogumdan oOnce bulasan Toxoplasmozun sinir sistemi digindaki lezyonlar
gerileyip silinmeye egilimlidir (akut egilimli), fakat sinir sistemindekiler progresiftir.
Epilepsi, hidrosefali, korioretinis ve diger géz bozukluklari, beyin i¢ginde kalsifikasyon baslica
belirtilerdir. Hastalik bir ay kadar siirerek 6liimle neticelenir veya hasta ¢cocuklarda mental
motor reterdasyon goriiliir.

3. Prenatal donemde bulasan kronik Toxoplasmoz sessizdir veya belirtileri siliktir ve
uzun siire fark edilmeyebilir. Bazen beliren epilepsi, hidrosefali veya ¢esitli sinir ve goz
bozukluklar1 dolayisiyla yapilan muayeneler sirasinda hastaligin tanis1 konulabilir. Yenidogan
ensefalomyelitinde ¢esitli norolojik bulgulara ek olarak BOS’nda ksantokromi, mononiikleer
pleositoz ve yliksek protein diizeyleri gibi degisiklikler saptanir (111). Bu kronik sekilde
beyin—omurilik s1vis1i normal olarak bulunabilir, bazen hafif bir protein artig1 vardir.

Kronik seklin meningoensefaliti hi¢cbir bozukluk birakmayacak kadar hafif olabilir;
hatta beyin i¢i kalsifikasyonlarina ragmen epilepsi ve zeka geriligi bulunmayabilir.

Konjenital Toxoplasmozun klinik belirtilerinin  tiriat1 olarak tarif edilen
korioretinopati + hidrosefali + psikomotor bozukluklar bagka nedenlerle de olusabilir. Bunlar
arasinda en giivenileni korioretinopati’dir.

Gozdeki en kiiclik yangi korioretinitte siirekli nedbeye sebep olabilir. Toxoplasma
korioretinitinin bir karakteri aktiflesmeye egilimli olmasidir (35, 124, 126).

Konjenital Toxoplasmozun belirti ve bulgular biiyiik degiskenlik gostermektedir (7,
85, 100). Eger genellersek konjenital Toxoplasmoz genellikle spontan abortus, erken dogum
veya malformasyonlu bebek dogumu ile sonuglanmaktadir. Miadinda ve canli dogan
bebeklerin %8’inde agir SSS bozukluklar1 saptanmakta, yaklasik %75’inde ise herhangi bir
belirti gériilmemektedir. Ancak bunlarda, birkac ay veya birkag yil i¢inde; ¢esitli semptomlar
ve nonspesifik hastaliklar gibi belirtiler ortaya ¢ikar (37, 52).

Toxoplasma infeksiyonunun konak DNA’s1 iizerinde fetal malformasyona neden

olabilecek bir etkisinin olduguna dair herhangi bir bilgi yoktur.
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Konjenital Toxoplasmozun ayirict tanisinda Rubella, CMV, HSV, infeksiyonlari
konjenital sifiliz, konjenital listeriozis, diger infeksiydz ensefalopatiler, eritroblastozis fetalis

ve sepsis goz Oniine alinmalidir.

H.2. Dogumdan Sonra (Post Natal) Bulasma

Dogumdan sonraki bulas farkli sekillerde olabilir. iki temel bulas yolundan
birincisinde bulas; ara konaklarin viicudunda bulunan parazitin ¢esitli evrim déonemlerinin, ¢ig
ya da iyi pismemis etlerle alinmasi ile gergeklesir. Ikinci tip bulas ise infekte kedilerin diskist
ile atilan ve toprakta olgunlasan ookistlerin, bulagh yiyecek ve igeceklerle agizdan
alinmasiyla olur. Bu tip olgularin ¢ogu asemptomatiktir; semptomatik olanlarda da belirtiler,
hafif soguk algimmligindan infeksiy6z mononiikleoza benzeyen tablolara kadar uzanan bir
spektrum gosterir (98).

Toxoplasmoz sirasinda lenf bezleri tutulumu siktir hatta hastalik yalniz basina
bununla semptom verebilir. Lenfadenit Toxoplasmotica da infeksiydoz mononiikleoz gibi
ozellikle geng insanlarda goriiliir (122, 81). Lenfadenopati, lenf nodiilii bulunan her yerde
goriilebilirse de en sik servikal bolgede goriiliir. Nodiiller, genellikle nonsiipiire ve mobil
olup, hassas degildirler (111). Akut Toxoplazmozlu olgularin biiyiik bir boliimi, birkac ay
icinde kendiliginden iyilesir. Nadiren, 12 aydan uzun siiren, kronik lenfadenopati saptanabilir
(100).

Toxoplasmozlu yasli, cocuk ve eriskinlerde klinik belirtiler degisken olabilir.
Bunlarda genelde viicut 1s1s1 normalden yiiksektir, viicutta ve eklemlerde agrilar olur; bazen
hepatomegali ve splenomegali goriilebilir. En fazla tutulumuna goére organlar akciger, beyin,
batin diye siralanir (5, 124).

Bazi olgularda da MSS’nde nekrotik kitlelerden olusan, yer isgal eden lezyonlar
gelisir. Bu tip Toxoplasmozda korioretinit nadirdir.

Dogumdan sonraki bulagsma yollarindan nadirde olsa goriilen yollardan biride organ
naklidir. Bu tip bulagma oOzellikle kalp nakli yapilanlar i¢in risk yaratmaktadir. Ciinki
bunlarda miyokardit ve yaygin infeksiyon gelisme riski vardir (27, 98).

Beyin Toxoplasmozunda ise meningoensefalit bulgulart 6n planda olur, akut
meningoensefalit bulgularindan birinin daha agirlikli bir tablo seklinde olabildigi gibi mikst
tipte de olabilir (80).

BOS’da hiicre sayis1 artist (30- 2000/mm?) ile birlikte mononiikleer hiicre hakimiyeti
vardir, protein degerleri fazla yilikselmez, gliikkoz ve kloriir diizeyleri normaldir. Erken tan1 ve

tedavi ile prognoz oldukea iyidir (31, 81, 115).
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Edinsel Toxoplasmoz olgularinin %1°ni kapsayan okiiler formun, tiim graniilomat6z
iiveitlerin %25’ini olusturdugu bildirilmektedir. Bir baska deyisle graniilomat6z tiveitli her
dort hastanin birinde etiyolojik ajan 7. gondii’dir, ancak bu olgularin biiylik boliimii
konjenital Toxoplasmoza baglhdir (33, 112).

Klinik tablolar arasinda ozellikle AIDS’lilerde en sik goriileni ve 6zel olarak
"Toxoplasmik ansefalit" (TE) tablosudur. TE, bolgesel farkliliklarabagli olarak, AIDS
hastalariinyaklagik %5-25’inde saptanmaktadir.

Toxoplasmozis’de gozlenen hepatit nedeniyle hafif de olsa biliriibinemi olabilecegi
ve iskelet kaslarina yerlesen kist benzeri yapilarin kaslarda yapisal bozukluga yol actig
bildirilmektedir (37, 128).

Toxoplasmik ensefalit ayn1 zamanda bu hasta grubunda en sik rastlanan fokal MSS

lezyonudur. Ancak kalp ve bobrek transplantasyonu yapilan olgularda seronegatif hastaya

seropozitif kisiye ait organin nakledilmesi sonucunda Toxoplasmik ensefalit veya dissemine

,78,7).

Sekil- 10. Agir Toxoplasmoz geciren AIDS’li bir hastanin beyin dokusundan bir
kesit. Genis bir nekroz alam ve cok sayida takizoit (okun ucunu gosterdigi biitiin siyah
noktalar takizoittir) anti T. gondii serumu 100 pm ile yapilan immiinhistokimyasal

boyama.
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Toxoplasmik ensefalit klinik belirti ve bulgular yoniinden olduk¢a zengindir. Mental
durum degisiklikleri, nobetler, giicsiizliikk, kranial sinir tutulumlari, duyu anomalileri,
serebellar bulgular, menenjit bulgulari, hareket bozukluklari ve noropsikiatrik belirtiler
goriilebilir. AIDS’li hastalarda akut olarak gelisen ve fatal seyreden diffiiz Toxoplasmik
ensefalit goriilebilir, bu tabloda fokal norolojik bulgular gériilmez. Medulla spinalisin degisik
segmentlerinin tutulumuna bagli semptom ve bulgular goriilebilir. Toxoplasmik ensefalit
histopatolojik olarak {i¢ karakteristik bolgeden olusan bir beyin absesidir. Merkezde avaskiiler
bir bolge bulunur, bunun disinda belirgin inflamatuar hiicre infiltrasyonu, perivaskiiler
lenfosit, plazma hiicreleri ve makrofajlart iceren hiperemik bir ara bolge vardir, en distaki
bolgede ise Toxoplasma doku kistleri bulunur. Nekrotik bdlgelerin kenarinda takizoitler
goriilebilir (7, 60, 100). Toxoplasmik ensefalit olgularinin %70-80’de BT de ¢ok sayida,
bilateral lezyon goriiliir. Radyolojik goriinim Toxoplasmik ensefalit i¢in tan1 koydurucu
degildir. Ayirici tanida ilk diisiiniilmesi gereken primer MSS lenfomalarinin yaklasik %40°da
da benzer radyolojik goriiniim saptanabilir. Eger BT veya MR’da tek lezyon goriilmiigse MSS
lenfomasi olasilig1 artar, Toxoplasmik ensefalit olasilig1 ise azalir. Bu nedenle 6zellikle tek

olan lezyonlarda ayirici tani i¢in beyin biyopsisi gereklidir.

B I . . |

Sekil- 11. A: Beyin dokusundaki T. gondii kistinin hematoksilen ve eosin ile boyanmasi.

B: Biiyiitiilmiis sekli.

AIDS’li hastalarda pulmoner Toxoplasmoz da latent infeksiyonun reaktivasyonu
sonucu meydana gelir. Bu hasta grubunda giderek artan oranda pulmoner Toxoplasmoz tanisi
konmaktadir. Mortalitesi %35 gibi yiiksek bir orandadir. Toxoplasmik pndmonisi olan
hastalarin yaklasik %50°de akciger disi Toxoplasmoz da goriilmektedir. Toxoplasmik

pndmoni tedavisi géren hastalarda tedavi kesilirse Toxoplasmik ensefalit gelisebilmektedir
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(7). Kesin tan1, BAL(bronkoalveolerlavaj) sivisinda 7. gondii trofozoitlerinin izolasyon veya
identifikasyonuyladir (62, 100).

AIDS’li hastalardaki Toxoplasmik koriyoretinit latent infeksiyonun reaktivasyonu ile
meydana gelmektedir. Tan1 klinik 6zellikler, antiToxoplasmik tedaviye yanit, retinal biyopsi
ve vitroz sivi aspiratlarinda etkenin izole edilmesi ile konur. Hastalarda goriilen klinik ve
laboratuar bulgular1 normal bireylerinkine benzese de tablo daha agir seyirli, prognoz daha
kotiidiir ve uzun siireli tedaviye ragmen sonug her zaman yiiz giildiiriici olmamaktadir.

AIDS disinda bir nedenden kaynaklanan immiin yetmezligi olan hastalarda da
reaktivasyon veya edinilmis infeksiyona bagli olarak benzer tablolar meydana gelebilmektedir
(111).

H.3. Okiiler Toxoplasmoz

Tiim korioretinit olgulariin %35’inden 7. gondii’nin sorumlu oldugu tahmin
edilmektedir. Hastalik, konjenital olarak bulasir ve her iki gozii de etkiler. Immiin sistemi
saglam olanlarda goriilen Toxoplasmik korioretinit olgulari c¢ogunlukla konjenital
infeksiyonun reaktivasyonu sonucunda meydana gelir. Hastalar genellikle ileri yaslara kadar
asemptomatik olarak kalirlar.

Karakteristik lezyon fundustan baglayan fokal nekrotizan retinittir. Lezyonlar sarimsi1
beyaz renkte, sinirlari belirsiz, pamuk atigina benzer goriiniimdedirler (7, 36, 88, 100).

Olgularin biiyiik bir boliimii, 20- 30 yaslarinda ortaya c¢ikar. Geng eriskin ve
ergenlerde goriilen korioretinitin, konjenital infeksiyonun reaktivasyonu ile olustugu tahmin
edilmektedir. Karakteristik bulgu fokal nekrotizan retinittir. Daha az oranda paniiveit ve
papillit ile birlikte optik atrofi de goriilebilmektedir (100).

Toxoplasma gondii arka iiveitli hastalarda retinada bu parazit bulunmustur.
Dogumdan o6nce bulasan Toxoplasmozlu ¢ocuklari %80’ninde korioretinis saptandigi halde
dogumdan sonra bulasan akut sistemik erigkin Toxoplasmozunda ancak %1 oraninda iiveit
gelisir. Erigkindeki {iveitin olusunda immiinopatoloji olaylarmin etkisi diisiiniilmektedir;
clinkii eriskin liveiti tedaviye cevap vermemektedir (125). Edinilmis Toxoplasmozda meydana
gelen lezyonlar karekteristik olarak tek tarafliyken konjenital Toxoplasmozun
reaktivasyonuna bagl olarak gelisen lezyonlar iki taraflidir (7). Inflamasyonun kaybolmas ile
birlikte gorme diizelir; ancak genellikle gorme keskinligi eski haline gelmez. Tedaviden sonra
tekrarlama orani ytiksektir ve olgularin %13-30’da goriilebilir (7, 100).

Vitreus i¢indeki enflamatuar eksiidasyon fundusu goriilemez hale getirebilir. Daha

eski lezyonlar; smirlar1 belirgin, beyazimsi atrofik plaklar ve koroidal pigmentin siyah
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noktalar ile karakterizedir. Lezyonlar tek veya siklikla multipldir ve genellikle retinanin arka

kutbuna yerlesmistir (7, 9).

Sekil- 12. Okiiler Toxoplasmozis.
A: Siddetli ve aktif retinokoroiditis.

B: Santral bolgede iyilesmis retinokoroiditis.

C: Periferal retinokoroiditis.

I. TANI ve AYIRICI TANI

Klinik olarak 0zgiil olmayan belirti ve bulgularla seyretmesi, biiyiikk oranda
asemptomatik olmasi taniy1 zorlastirmaktadir. Bu nedenle karsilagilan her tablo ayirici tani ile
birlikte degerlendirilmelidir (7). Ornegin; dogumdan &nce bulasan Toxoplasmoz hidrops
fetalis’li eritroblastosis ile kizamik¢ik, herpesviriis, citomegaloviriis, Treponema pallidum’lu
infeksiyonlarla karisabilir. Tan1 konulurken karsilasilan her tablo ayirict tani ile birlikte
degerlendirilmelidir (122). Tan1 yontemleri direkt ve indirekt olmak iizere iki ana baslik

altinda incelenebilir.

1.1. Direk Tam Yontemleri

I.1.1. Toxoplasma izolasyonu:

Etkenin kan veya diger viicut sivilarindan izolasyonu akut infeksiyon tanis1 koydurur

(7). Toxoplasmozda parazit beyin— omurilik sivisindan, derideki lezyondan, lenf bezlerinden,
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kandan, beynin ve kemik iliginin ponksiyonu ile elde edilen materyalden, balgamdan,
idrardan ve biyopsi ile tespit edilebilir (122). Bunun yaninda, akut infeksiyon ve konjenital
infeksiyonda CD4/CD8 oraninin belirlenmesi taniya yardimci olabilir (125). Izolasyon
zorunlu hiicre i¢i paraziti olan 7. gondii’leri canli hiicrelerde iiretmek esasina dayanir (3).
Etkenin plasentadan izole edilmesiyle konjenital infeksiyon tanisi konabilir; ancak kesin tani
fetal dokulardan izole edilmesiyle konur. izolasyon igin alman drnekler homojenize edilip
filtreden gecirildikten sonra fare peritonuna inokiile edilirler. Materyelin dondurulmasi ve ya
formalin i¢inde saklanmasi parazitleri 6ldiireceginden, bu tiir islemlerden kaginmalidir (100).
Inokiilasyondan 6-10 giin sonra peritoneal sivinin incelenmesi ile etken gosterilir. Eger fare
oliirse inceleme erken yapilir. Insanda patojen olan bazi suslar farede patojen olmadig igin
yasamaya devam eden farelerde 6 hafta sonunda Toxoplasma antikoru tayini yapilmalidir.
Toxoplasma izolasyonu i¢in doku hiicre kiiltiirleri de kullanilabilir. Bunlarin elde edilmesi
daha kolaydir ve 3-6 giin gibi daha kisa siirede sonug¢ verirler. Ancak duyarliliklar1 daha
diisiiktiir (7). Deney farelerde yapiliyor ise, fare periton sivisi inokiilasyonun 6-8. gilinlerinde
kontrol edilmelidir. Eger fareler 6lmez ise, 6. haftada kuyruk veya kalp kanlar1 alinir ve 6zgiil
antikorlarin olusup olugsmadig: arastirilir. Tani, deney farelerinin beyinlerinde kistlerin ortaya
konulmasi ile dogrulanir (100). Fakat duyarlilik orami diisiiktiir. 7. gondii intraselliiler bir
parazit oldugundan yapay besiyerlerinde iiretilemez. Uretilmelerinde embriyonlu tavuk
yumurtasi, doku kiiltiirleri, deney hayvanlarina enjekte edilmeleri gibi canli doku ve hiicreler
kullanilir. 7. gondii oksijen ve glikojen kullanilip karbondioksit olusturmaktadir. Ana enerji
kaynagi glikojendir. Trofozoitleri konak¢i organizmasmin savunma mekanizmasin
etkileyebilir.  Ornegin,  Lizozom-Fagozom  birlesmesini  onleyerek  fagozomun
asidifikasyonunu engeller bu sayede makrofajlarin 6ldiiriicii etkisinden korunmus olur (81).
Bir hastanin kan ve ya damar dis1 sivilarindan 7. gondii izole edilmesi, hastaligin
biiyiik bir olasilikla akut donemde oldugunu gosterir. Buna karsin, kas, akciger, beyin ve goz
gibi dokulardan biyopsi veya otopsi sonrasi 7. gondii izolasyonu, bu dokularda parazitin doku
kistlerinin mevcut olmasi anlamina geldiginden, hastaligin kronik dénemde olduguna isaret

eder (34, 100).
I.1.2. Viicut Sivilarinda Antijen Gosterilmesi
EIA yontemiyle serumda antijen saptanabilir. Akut Toxoplasmozlu hastalarda IgM
tipi antikorlar olusmadan Once antijenin kayboldugu gosterilmistir. Yerini PCR yontemine

birakmustir (7).
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1.1.3. Histolojik Tam

Doku kesitlerinde veya viicut sivilarinda takizoitlerin goriilmesi akut infeksiyon
tanisin1 koydurur. Nekrotik lezyonlar kenarinda ¢ok sayida kist goriilmesiyle de olas1 tani
konabilir. Boyali doku kesitlerinde takizoitleri gérmek zordur. Bu nedenle floresan antikor
teknigi ve peroksidaz-antiperoksidaz teknigi ile daha kolay tani konabilir (7, 124). Elde edilen
materyalden hazirlanan preparasyon Romanowsky yoOntemlerinin birisi ile boyanir ve
incelenir; bu yontem parazitin morfolojisini incelemeye ve bdylece Toxoplasmay1 tanimaya
yeterlidir. Dokuda kist sekillerinin goriilmesi oldukca karakteristiktir, fakat bunlar her vakada
bulunamamaktadir; ayrica bunlar1 baska mikroorganizmalarla karistirmak miimkiindiir.
Dokularin her tarafinda kistler yapilmadigindan bu kistlerin bulunmasi tesadiife baglhdir.

Kanda akut safhada infeksiyonun 4. gilinden itibaren antijen saptanabilmektedir.
Bunu ortaya ¢ikarmak i¢in mikrotitre ¢ukurlarina bilinen antikorlar emdirilir. Serum (idrar,
amnion sivisl) ile muamele edilir, yikanir, yeniden bagka bir hayvanin anti-Toxoplasma
antikoru konur, yikanir. Ikinciye etkili ve peroksidazla birlesik antikor konur, yikanir, enzimin
etkileyecegi O panilenedimin konur; etkisi incelenir (125).

Ozellikle embriyonal fibroblastlarda (MRC 5) invitro kiiltiir ya da PCR son derece
giivenilir sonuglar veren yontemlerdir. Ancak bu yontemlerin pratikte kullanimi oldukca

zordur. Dikkatli teknik islemler ve teknik 6zelliklerin standardizasyonunu gerektirmektedir

(23, 118).

1.2. indirek Tan1 Yontemleri

1.2.1. Antikor Gosterilmesi:

Toxoplasmaya 0zgiil antikorlarin serolojik yontemlerle gosterilmesi tanidaki en
onemli yontemlerdendir. Cogu toplumda Toxoplasma seroprevalansinin yiiksek olmasi
serolojik testlerde karsilasilan 6nemli bir sorundur. Diger bir sorun da kullanilan testlerin
yalanci pozitif veya negatif sonuglar vermesidir (7). Serumda antikor saptanmasinda

kullanilan serolojik testler sunlardir (7).
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1.2.1.1. Sabin-Feldman Boya Testi:

Ozgiilliigii ve duyarlilig1 yiiksektir. Referans test olarak kullanilir (7). Sabin-
Feldman boya testi yasayan Toxoplasmagondii takizoit antikorlar1 bagisiklik serumlari
icindeki metil alkol sebebi ile benzerliklerini kaybederler tezine bagh olarak duyarl ve 6zel
olan dye testi hala referans olarak kullanilmaktadir (110, 87). Testin temelinde, hasta
serumunda bulunan ab’larin kompleman varliginda canl takizoitleri nétralize ederek onlarin
metilen mavisi ile boyanmalarini engellemesi yer alir. Test IgG tipi ab’larin varligin1 gosterir
(7, 100). Bu ab’lar infeksiyonun bulagsmasindan 1- 3 hafta sonra boya deneyini olusturan
antikorlar yilikselmekte, 6- 8 haftada en yiiksek seviyesine varmakta ve uzun silire kanda
kalmaktadirlar (124). Baz1 saglikli kisilerde de yiiksek titreler saptanabilir (7). Titre 1: 16000—
1: 640000°e varabilir. 1:4— 1:64 pozitiflik biitin hayat boyunca siirebilir (125). Canli
mikroorganizmaya gereksinim gostermesi nedeniyle yerini baska ydntemlere birakmaya
baslamis bir yontemdir (7). IgM antikorlar1 ise IgG antikorlarindan daha once gelismeye
baslar. 4 haftada en yiiksek seviyeye ulasarak en ¢ok 6-8 ay icinde kaybolur. Bu amagla
hastaligin klinik donemini saptamak icin farkli 6zgiil globiilin fonksiyonlarinin degisik

yontemlerle ( IFAT, K.B.R, ELISA) tesbiti tan1 yoniinden deger tasir.

1.2.1.2. IFAT:

Boya deneyine en yakin sonuglar indirekt floresanli antikorlar yoOntemiyle
alinmaktadir. Bununla beraber en son deney, Lupus eritamatozus’lu(ANA) ve romatoid artritli
(RF) hastalardaki gibi ¢ekirdege etki eden antikor bulunan hastalarda yalanci pozitif sonug
vermektedir (123). Uygulamasi kolay, giivenli ve ekonomik oldugu i¢in yaygin olarak
kullanilmaktadir. IgG tipi ab’lar1 gosterir. Tek basina bu yontem ile tan1 konulabilmesi igin,
cift serumla calisilmasi ve serokonversiyonun saptanmasi gereklidir. Titre tayini yapilamadigi
icin titrelerin Sabin-Feldman testi ile saptanmasi1 gerekir. Bazi ANA(+) serumlar ve IgG

seviyesi diisiik olan serumlar yalanci negatif sonug verebilir.
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Sekil- 13. T. gondii’nin sporlanmis ve sporlanmamis ookistlerinin UV floresan mikroskobundaki

goriiniimii.

A B C
Sekil- 14. A: Formalin ile fikse edilen T. gondii takizoitlerinin immiinfloresan ile boyanmasi
(IFA). Bu pozitif bir reaksiyondur (takizoitler + insan antikorlar1 + FITC-labelled antihuman
IgG = fluorescence).
B: T. gondii antikorlarimin IFA’ daki negatifligiC: T. gondii antikorlarimin IFA’ daki negatifligi,

kutupsal boyanma reaksiyonu.

1.2.1.3. Indirekt Hemaglutinasyon Testi:

IHAT, baska seceneklerin bulunmadigi ge¢mis donemlerde ¢ok kullanilmustir.
Pratik, ucuz ve ¢abuk sonu¢ veren bir yontemdir. Ancak bu yontemle saptanan antikorlarin
gec olusmalari, akut infeksiyonlarda yalanci negatif sonuglar alinmasina yol agabilmektedir.
Bir diger 6nemli dezavantaji konjenital Toxoplasmoz tanisinda yardime1 olamamasidir (100).
Sabin feldman ve IFA’lh antikor deneylerindekinden farkli antikorlar1 6lgmektedir. Boya

antijeninin hiicre zariyla, hemagliitinasyonun stoplazma ile iligkisi oldugu kabul edilmektedir
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(124). Gebelerde akut infeksiyon tanisinda kullanilmamalidir. Yalanci negatif sonuglari

verebileceginden konjenital Toxoplasmoz tanisinda da kullanilmamalidir.

1.2.1.4. Kompleman Fiksasyon Testi:

Komplement baglanmasi1 boya deneyinden sonra pozitiflesir ve aylarca, senelerce
pozitif kalabilir, fakat kronik durumlarda negatif olabilir. Negatifken pozitiflesen veya titresi
yiikselen deney aktif infeksiyonu gosterir (123). Akut infeksiyonu gosterememesi ve yalanci

negatif sonu¢ vermesi nedeniyle fazla kullanilmamaktadir (7).
I.2.1.5. Agliitinasyon Testi:
Ag ile kaplanmis lateks parcaciklarinin serumda bulunan 6zgiil ab’lar tarafindan
agglutine edilmesi prensibine dayanir. IgG tipi ab’lart gostermek i¢in kullanilir. Serumda
bulunan dogal IgM vyapili ab’lar yalanci pozitif sonu¢ verebilecegi icin test kitine 2-

merkaptoetanol eklenmistir. Yapilmasi basit ve ucuz bir test oldugu icin gebelerin

taranmasinda kullanilabilir.

1.2.1.6. Presipitasyon ve Flokiilasyon Yontemleri:
Bu yontemlerden gerek immiinodiffiizyon, gerekse immiinoelekteroforez
yontemlerinin uzun zaman almasi ve ¢cok antijen gerektirmeleri nedeniyle rutinden ¢ok antijen
ve antikorlarin ¢esitli 6zelliklerinin arastirilmasinda kullanilir.

1.2.1.7. IgG EIA:

Yaygin olarak kullanilan bir testtir. Kitler arasi farkliliklar nedeniyle 6zgiilliikk ve

duyarliliklar farkliliklar gosterebilir.
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1.2.1.8. IgG Avidite Testi:

Akut Toxoplasmozda olusan IgG tipi antikorlarin aviditesi diisiiktiir. Infeksiyonun
kroniklesmesi ile avidite artar, bu artis i¢in yaklasik 6 ay siire ge¢mesi gereklidir. Bu avidite

farkliligindan yararlanilarak akut ve kronik infeksiyon ayirt edilebilir.

1.2.1.9. IgM IFAT:

IgM’ yi 0Ozel olarak ortaya g¢ikarmak icin kullanilan indirekt floresanli antikor
deneyinde (IgM IFAT ) 6nemli sonuglar elde edilmektedir. IgM, IgG’den daha 6nce ortaya
cikar ve daha Once kaybolur. Bu antikorlar erkenden belirmekte 3- 5 aydan fazla
stirmemektedir (7, 127). IFAT ile infeksiyonun ilk haftasinda IgM saptanabilir. Hizla artan
titre sonra diismeye baslayarak birka¢ ay i¢inde kaybolur. Baz1 hastalarda diisiik titreler 1 yil
veya daha fazla devam edebilir (7). Yani bu yontem ile konjenital Toxoplasmoz tanis1 erken
konulabilir (100). Bu deney yeni infeksiyonu gostermektedir. Yine siit ¢ocuklarinda bu
[gM’nin saptanmasi antikorlarin anneden c¢ocuga ge¢cmedigini ve dogumdan once bulasan
Toxoplasmozun varligii gosterir (125). Immiin yetmezligi olan hastalar, baz1 aktif okiiler
Toxoplasmozlu bireyler ve konjenital Toxoplasmozlu bebeklerde IgM antikorlarinin bazen
saptanamamasi, yontemin giivenilirligini azaltmaktadir. Aynm sekilde, IgG blokan antikorlar
iceren serumlar ile c¢alisildiginda, bu antikorlar ortamdan uzaklastirllamadigi takdirde,
antiniikleer antikor (ANA) ve romatoid faktor (RF) pozitifligine bagh olarak yalanci pozitif
sonuclar goriilebilir. Serumda bulunan IgG yapisindaki blokan antikorlara bagli olarak yalanci

negatif sonuglar goriilebilir (100).

1.2.1.10. DS-IgM EIA (Double Sandwich IgM EIA ):

Bu test IgM EIA ve IgM IFAT’dan daha 6zgiil ve duyarhidir. RF ve ANA

pozitifligine bagl yalanci pozitiflikler bu testte goriilmez.

[.2.1.11. IgM ISAGA ( IgM Immunosorbent Agglutination Assay ):

Hastaya ait IgM tipi antikorlarin kat1 bir yiizeye yapistirilip formalinle fikse edilmis

mikroorganizma veya antijenle kapl lateks parcaciklariyla karsilastirilmas:t prensibine
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dayanir. Ozgiillik ve duyarliligi IFAT’tan daha yiiksektir. Ayni teknikle IgA ve IgE tipi

antikorlar da saptanabilir.

1.2.1.12. IgA EIA:

Akut Toxoplasmoz ve konjenital Toxoplazmozun tanisinda IgM titresi
saptanmasindan daha dstiindiir. Toxoplasmik koriyoretinitli yetigkin olgularin biiyiik
cogunlugunda pozitifdir. Toxoplasmik ensefalitli olgularda ise nadiren pozitif saptanmistir. 12
hastada yapilan bir ¢aligmada cELISA (capture ELISA) ile IgA tayini ve IgM saptanmasinin

birlikte kullanilmasinin akut infeksiyon tanisinda daha etkili olacagi ileri siiriilmiistiir.

1.2.1.13. IgE EIA:

Spesifik IgE tipi antikorlar akut Toxoplasmozda, konjenital Toxoplasmozda ve
konjenital Toxoplasmik koriyoretiniti olan c¢ocuklarda pozitif olarak saptanabilir. IgE
seropozitifliginin siiresi IgM ve IgA’dan daha kisadir; bu nedenle kisa siire 6nce gecirilmis
infeksiyon tanisinda kullanilabilir. Toxoplasmik ensefalitte daha sik pozitif saptanir ve tanida
kullanilabilir. Serokonversiyon gelisen 10 gebe kadinda yapilan bir calismada IgE tipi
antikorlarin infeksiyondan kisa siire sonra ortaya ciktigi ve 3- 5 ayda kayboldugu
saptanmistir. ISAGA ile yapilan bu calismada duyarlilik %79,5 ve ozgiillik %98 olarak
bulunmustur. Sonug¢ olarak IgE saptanmasimin akut veya reaktive Toxoplazmozun erken
tanisinda kullanilabilecegi ancak negatif sonuglarin akut infeksiyonu ekarte ettiremeyecegi

bildirilmistir (82).

1.2.1.14. VIDAS ( Vitek Immuno Diagnostik Immun Assay ):

VIDAS T.gondii’ye kars1 serumda olusan anti-Toxoplasma antikorlarinin kantitatif
olarak dlgebilen enzime bagli bir flourasan assay yontemidir.

ELISA IgM ve IgG testlerinin uygulama yontemleri ve sonuglari, klasik ELISA
testlerinden farkli degildir. Duyarli ve gilivenilir olmasi, ¢ok sayida serumun ayni anda
incelenebilmesi, bu yontemin énemli avantajlaridir.

Parazitin heniiz tam olarak bilinmeyen kompleks antijenik yapisi igindeki bazi
komponentler belirlenmistir. Bunlardan parazitin major yiizey proteini olan P30, 7. gondii

infeksiyonunun erken déneminde immiin cevabi uyarmaktadir.
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Yakin zamanlara kadar tiim serolojik testlerde spesifik [gM antikorlarinin saptanmasi
amaclanmaktaydi. Ancak, IgM antikorlarinin yanlis poziflikler veya degerlendirmede
karigikliklara neden olmasi, arastirmacilart yeni testler gelistirmeye yoneltmis ve gerek
varliklarmin kisa siirmesi, gerekse 6zgiilliikleri nedeniyle, son zamanlarda spesifik IgA ve IgE

antikorlarini aragtiran testler gelistirilmigtir (111).

Enyzme Linked Immunosorbent Assay (ELISA)

ELISA, hazirdaki antijen-antikor kompleksine, enzim ile isaretli antiglobulin ve
substrat eklenerek ornekteki antikor varligina bagli sekillenecek renk degisiminin gdzlenmesi
esasina dayanmaktadir. Kimyasal bir olay olan renk olusumu enzim aktivitesine baghdir.
Gilintimiizde uygulama kolaylig1 ve diigiik maliyetinin yaninda ytiksek duyarlilik ve 6zgiilliige
sahip olmasi nedeni ile laboratuarlarda 7. gondii taramalar1 i¢in en sik ELISA yodntemi
kullanilmaktadir (3, 82).

Spesifik IgA antikorlar1 akut infekte eriskinlerde ve konjenital Toxoplasmosizli yeni
doganlarda ELISA yontemiyle serumda saptanabilmektedir. Eriskin Toxoplasmik
korioretinitli hastada % 86 IgA antikorlar1 saptanmistir. Toxoplasmik enfesalitli AIDS
hastalarinin serumunda IgA antikorlar1 ELISA ile nadiren saptanir (3, 5, 41, 82). Akut infekte
eriskinlerde konjenital Toxoplasmozisli yeni doganda ve konjenital Toxoplasmozis
korioretinitli ¢ocuklarda serum ELISA ile IgE antikorlar1 saptanabilir. Toxoplasma spesifik
IgE antikorlar1 ELISA ile Toxoplasmik ensefalitli az sayida hastada saptanmistir. Romatoid
faktor ve ANA’nin neden oldugu yalanci pozitiflik bunda goriilmez. Ancak pahali olmasi

nedeniyle tercih edilmemektedir (3, 5, 82).

1.2.2. Polimeraz Zincir Reaksiyonu

PCR, serolojiye alternatif bir yontem olarak kullanilmaktadir. 7. gondii DNA’s1
saptanmast; akut infeksiyon, okiiler Toxoplasmoz ve konjenital Toxoplasmoz tanisinda ¢ok
degerlidir ve yanlis pozitifligin ekarte edilmesi i¢in en az iki kez ¢alisilmasi onerilmektedir.
Ayrica ELISA teknigi ile viicut sivilarinda antijen arastirmasi yapilabilir ancak PCR kadar
basarili degildir (114). PCR ile 6rnekte bulunan ¢ok az sayidaki patojen saptanabilir hale
getirilir. Toxoplasmagondii’nin p30 genini kodlayan gen bu amagla kullanilmaktadir (7).

Bircok ¢alismada 7. gondii B1 geni PCR gen amplifikasyonunda bulunan bir
belirleyici olarak kullanilir (121). Bu ¢alismalarin ardindan ortaya birgok sonug atildi. B1 gen
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amplifikasyon prosediirii ayr1 bir tek paraziti ve 100.000 akyuvarin igerisinde en az 10 paraziti
bulmada bile yeterli derecede duyarlidir. PCR tekniginin merkezi sinir sistemi bozuklugu ya
da belirsiz atesi olan AIDS’li hastalardaki Toxoplasma teshisinde kullanimi umut vericidir.
PCR ile kanmn incelenmesi ile beyinde tekrarlanan kistlerdeki Toxoplasmanin teshisinde

yararlt olacagi diisiiniilmektedir.

1.2.3. Cilt Testleri

Bu testlerde hiicresel immiin yanit dl¢tilmektedir. Toxoplazmozda tiiberkiilin tipinde
gec reaksiyon veren bir allerji meydana gelmektedir; bundan dolay1 antijenin deri igine
verilmesinden 24 saat ve 48 saat sonra muayene edilerek Toxoplazmoz allerjisi incelenir. Cilt
testleri toplumdaki kronik infeksiyon prevalansini saptamada kullanilir. Yalanct pozitif sonug
nadirdir. Intrakutan 0,1 ml antijen verdikten 48 saat sonra 10mm {istiindeki endiirasyonlar
pozitif sonug olarak kabul edilir.

Serolojik deneylerde oldugu gibi deri deneyinde de antijen, infeksiyonlu
embriyonunun koryoallontois zarindan veya periton yoluyla infekte edilmis farelerin periton
eksiidasindan, kobay bobrek hiicre kiiltiiriinden, kontrol antijende homolog fakat infekte
olmayan dokudan, s6z gelisi enfekte olmayan tavuk embriyonu koryoallontois zarindan veya
fare dalagindan hazirlanir.

Test deri i¢ine iki yere 0,1ml antijen (Toxoplasmin ve kontrol antijen ) verilerek
yapilir. Kontrol antijenin verildigi yerde reaksiyon olmadigi halde Toxoplasmali antijenin
girdigi deride 48 saat sonraki muayenede, sertlikle beraber eritemin 10mm ve daha biiyiik
olarak bulunmasi pozitif sonucu gosterir.

Toxoplasminin verildigi deride 12 saat sonra ¢ogu polimorf niiveliler olmak iizere
l6kositler salgilanmaya baglar. 24-48 saat arasinda lenfositler ve makrofajlar baskinlasir ve
tepkinin siddeti damarlar etrafindaki infiltrasyonuna gore degisir. Deri deneyindeki
reaksiyonun siddeti ile antikor seviyesi arasinda bir iliski yoktur. Deri deneyi hipererjisi, boya
deneyini pozitiflestiren antikorlardan daha ge¢ ortaya ¢ikar ve uzun siire devam eder, fakat

serum antikorlar1 daha uzun siire pozitif olarak kalir (122).

1.2.4. Antijene Ozgiil Lenfosit Transformasyonu ve Lenfosit Tiplendirmesi

Antijen spesifik lenfosit transformasyon testinin gegirilmis infeksiyonun tanisinda

cok duyarli ve spesifik bir test oldugu ve 2 aydan biiyiik bebeklerde konjenital infeksiyonun
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tamisinda yararli oldugu bildirilmistir. Immiin sistemi normal, Toxoplasmik lenfadenopatili
yetigkin hastalarda TS/TH oraminin degistigi ve TS sayisinin belirgin sekilde arttigi
saptanmistir. Benzer bozukluk konjenital Toxoplasmozlu fetuslerde de goriilmiistiir.

Yetiskinlerde goriilen bu bozukluk akut edinsel Toxoplasmozun tanisinda kullanilabilir (100).

I.2.5. Goriintiileme Yontemleri

Toxoplasmik ensefalit tanisinda CT, MR, basar1 ile kullanilmaktadir. Akut
infeksiyonu takiben spesifik antikor titresi hizla artar, bir siire yiiksek degerini korur. Bunu
takip eden aylarda titre yavas yavas diiser. Klasik kabul edilen bu tablo her hastada ortaya
cikmamaktadir. Akut bir Toxoplasmoziste antikor seyri dort basamakta incelenir.

Olgularin %80°ninde, oncelikle spesifik IgM’ lerin belirdigi ve birka¢ ay yiiksek
kaldig1 goriiliir. Daha sonra IgG titresi artar, 6-12 ay kadar bir siire yiiksek kalir, zamanla
yavas yavag azalir ve diisiik titrede kalir.

Olgularin %5’inde, ozellikle immiin yetmezligi olan hastalarda klinik bulgular
siddetlidir. Yillar boyu IgG yiiksek titrede tespit edilir. Veya IgG ve IgM’ in birlikte varlig
s6z konusudur. Infekte kisilerin % 5-10’unda IgM yaniti goriilmesine ragmen IgG yaniti
goriilmez, Ozellikle tedavisi erken baslayanlarda ya da yeterli antijen uyarimi olmayan
kisilerde goriiliir. Infekte kisilerin %5’inde, spesifik IgM yanit1 gériilmesine ragmen IgG
diizeyi ise oldukga yiiksektir. Bu durumda reinfeksiyon goriiliir.

Konjenital Toxoplasmoz arastirmasinda, ¢ocukta IgG antikorlarinin plasentadan
pasif olarak gececegi dikkate alinarak, yeni doganda yapilacak arastirmalarda IgM pozitifligi
aranmalidir. Anne kaynakli IgG’ler bebekte 12 aya kadar gosterilebilir. Bu sirada spesifik IgG
diizeylerinin diismedigi, hatta arttig1 olgular Toxoplasmozis olarak degerlendirilebilinir.

Toxoplazma infeksiyonlarinda goriilen baslica dort klinik tablonun tanist su

kriterlerle konabilir.

38



Tablo- 2: Toxoplasmozda Tam

KLINIK TABLO

TANI KRITERLERI

o Immiin sistemi saglam hastada

akut edinilmis Toxoplasmoz

o Negatiften pozitife
serokonversiyonun gosterilmesi.

o Ug hafta arayla alinan iki
serumda iki kat titre artis.

. Yiiksek IgM titresi ile birlikte tek
yiiksek IgG titresi (>1/1000).

Diistik DS-IgM EIA titresi 4 ay veya
daha 6nce gegirilmis infeksiyonu

gosterir.

° Immiin sistemi bozuk hastada akut

edinilmis Toxoplasmoz

Immiin sistemi saglam hastalardaki
kriterler kullanilabilir. Ancak IgM ve
IgG’de iki kat titre artis1 goriilmeyebilir.
Bu nedenle bu grup hastalarda doku
biyopsileri ve yaymalarla veya
Toxoplasma gondii DNA PCR ile kesin

tan1 konulmalidir.

° Okiiler tutulum

. Diisiik titrede Ig varken tipik
retinal lezyonlar bulunmasi.
Aqueous humor s1visinda antikor
saptandiktan sonra 'C>8 olarak

bulunmasi.

o Konjenital Toxoplasmoz

. Dye yada IFA testinde siirekli
yukseliyorsa
Plasental si1zint1 olmadiginda pozitif [gM

testi 2
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*C= Sivida ab titresi x Serum Ig kons./ Serum ab titresi x Sivida Ig kons.

Immiin sistemi normal hastada akut edinilmis Toxoplasmoz tanisinda serolojik
testlerle akut/kronik ayirimi yapilamiyorsa IgA, IgE ve AC/HS (Ayirt edici agglutinasyon
testi) testleri yapilmalidir.

Okiiler Toxoplasmozlu hastalarda IgM genellikle saptanamadigindan ve IgG titreleri
de diisiik oldugundan aqueous humor’da lokal sentezlenen antikorlarin titrelerini 6lgerek tani
koymak daha pratiktir (7, 96).

Immiin sistemi normal bireylerde negatif dye ve IFA test sonuglari akut
Toxoplasmasonuglarini engeller (12).

Toxoplasmozisin multidisipliner bir konu oldugu diisiiniiliirse tanida genel bir
yaklasimdan ¢ok farkli yontemlerle tani kriterlerinin belirlenmesi ve protokollerinin tespiti bu
amagla secgilecek yontemlerin 6zgiinliigliniin ve duyarliliginin dikkate alinmasi agisindan

biiyiik 6nem tasir (7).

I. SEROLOJIK TEST SONUCLARININ YORUM ve
DEGERLENDIRMESI

Immiin yonden saglam bir kiside, konvansiyonel bir yontem ile saptanan herhangi
negatif bir sonug, pratik olarak Toxoplasmoz tanisindan uzaklastirir. Tek serum ile karar
verebilmek icin hasta kanindaki IgG tipi antikorlarin 1/1000’in veya IgM tipi antikorlarin
1/160’1n iizerinde bir titrede olmasi gereklidir. Diger taraftan akut donem hasta serumunda
negatif ve ya diisiik titrede antikor saptanmasi durumunda, 3- 4 hafta sonra alinan ikinci
serumda serokonversiyon titresinin 4 kat artis1 kesin tan1 i¢in kosuldur.

Immiin yetmezIigi olan olgularda, drnegin AIDS’lilerde bazen kandan Toxoplasma
gondii izole edilebilmektedir. Bunun disinda kesin tanit ¢ogu kez BOS veya beyin biyopsi
materyalinde parazitlerin saptanmasi ile konulmakta, immiin yetmezlikli hastalarda
uygulanabilecek bir diger serolojik tani1 yontemi ise, viicut sivilarindaki (6rn. BOS) antikor

titresinin, serum antikor titresi ile kiyaslanmasidir. Bulgularin degerlendirilmesinde (C=BOS
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antikor titresi X Serum y-globiilin diizeyi / Serum antikor titresi X BOS y-globiilin diizeyi)
formiiliinden yararlanilir (78, 96).

Okiiler Toxoplasmoz olgularinda genellikle IgG antikorlar: diisiik diizeydedir. IgM
antikorlar1 ise bulunmamaktadir. Bu yiizden ¢ogu kez klinik belirti ve bulgulara dayanilarak
tan1 konulmaktadir. Ancak diger humor aqueous’iin incelenmesi miimkiin olur ise yukarida
deginilen formiilden yararlanmak olasidir.

Konjenital Toxoplasmoz olgularinda ise IgG tipi antikorlar transplasental olarak
anneden bebege gegebildiginden, tan1 degerleri kisitlidir. Bu antikorlar, yenidoganda aktif
Toxoplasmoz yok ise, baglangig titresine bagli olarak 6- 12 ay i¢inde kaybolurlar. Buna karsin
bebekte infeksiyon varsa, genellikle 3. aydan itibaren IgG sentezi baslar ve bebekte anti-
Toxoplasma 1gG titresi diigmez. I1gG tipi antikorlar ile karar vermek durumunda kalinacak ise
1/1000’in tizerindeki antikor titresi veya diismeyen yada zaman iginde yiikselen antikor
diizeyleri taniy1 biiyiik bir olasilikla destekler (78, 96). Diger taraftan IgM tipi antikorlar
saglam plasentadan gecemezler. Ancak plasentada herhangi bir sizinti olur ise dogumu
yaklasan bebeklerin ilk giinlerinde serumlarinda saptanabilirler. Bu gibi durumlarda,
[gM’lerin yar1 6mrii yaklasik 5 giin oldugundan, dogumu izleyen hafta i¢inde serum diizeyleri
hizla azalacaktir. Bu yiizden, dogumu izleyen bir ka¢ hafta boyunca yapilan testlerde serum

IgM diizeyinin diisgmemesi veya yiikselmesi konjenital Toxoplasmoz lehinedir.

K.AYIRICI TANI

Toxoplasma gondii’ye baglh lenfadenopati; infeksiyoz mononiikleoz, CMV
mononiikleozu, tiiberkiiloz, tularemi, kedi tirmalamasi hastaligi, sarkoidoz, lenfoma,
metastatik karsinoma ve 16semiden ayirt edilmelidir. Bunlar arasinda lenfomalar ve Hodgkin
hastalig1 en ¢ok problem teskil edenlerdir. Yine lenfadenopati ve makiilopapiiler dokiintii ile
seyreden Toxoplasmoz olgulari, splenomegali ve atipik lenfositlerin de ortaya ¢ikmasina
neden oldugundan infeksiydz mononiikleoz ve kizamikgik ile ¢ok karigmaktadir.

Akut Toxoplasmozun cesitli organ tutulumlar ile seyreden agir klinik formlarinda
ise hastalik tablosu, diger nedenler ile olusabilen pndmoni, hepatit, miyokardit ve ya
polimyozit olgularim1 taklit edebilmektedir. Toxoplasma gondii’ye bagli; akut SSS

infeksiyonlar1 ise, basta HSV ve CMV olmak iizere, viral etkenler ile olusan
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meningoansefalitler, fungal ansefalitler, tiiberkiiloz, psikoz, serebral hemoraji, multifokal
16koansefalopati ve SSS lenfomalarindan ayirt edilmelidir. Ozellikle immiin yetmezligi olan
hastalarda, BOS’da pleositoz ve protein yiikselmesine karsin herhangi bir bakteri veya
mantarin saptanamamasi, Toxoplasmozu destekleyen bir bulgu olarak akla gelmelidir.
Konjenital Toxoplasmoz; eritroblastozis fotalis, kizamike¢ik, herpes ve
sitomegaloviriislerine bagli konjenital infeksiyonlar ile Treponema pallidum ve L.
Monocytogenes ve diger nedenlerden 6tiirii yenidoganlarda goriilen infeksiy6z ansefalopati ve
sepsisden ayirt edilmelidir. Bu tiir olgularda BOS’da protein artis1 subklinik veya belirgin
konjenilal Toxoplasmoz i¢in 6nemli bir kriterdir. Okiiler Toxoplasmoz; tiiberkiiloz, sifiliz ve
leprada olusan posterior {iiveit olgular1 veya okiiller Toxoplasmoz sendromu ile

karigabilmektedir.

L. TOXOPLASMOZ TEDAVISI

Uygulanacak tedavi protokolii hastanin klinigine ve immiin sistem yeterliligine gore
belirlenir. Yalmizca lenfadenopati formu goriilen, semptomlar1 siddetli olmayan
immiinkompetan eriskinlerde tedaviye gerek duyulmayabilir. immiin yetmezlik durumlarinda
6 ay veya daha uzun siire tedavi siirdiiriilebilir. Bugiin kullanilanlar i¢inde Toxoplasmoza
kars1 ¢ok etkin bir kemoterapotik yoktur. Tiim kemoterapdtikler sadece takizoitler iizerine
etkili olup doku kistleri bunlara direng gostermektedir. Bu preparatlarin ortak o6zellikleri
parazitin trofozoit sekline etkili, dokulardaki ve ozellikle de beyindeki kistlerine etkisiz
olmalaridir. Fakat Azitromisin ve atovaquone’de farkli sonuglar alinmstir.

En etkili miidahale primetamin ve sulfadiazin’in kombine kullanilmasidir. Bu ilaglar
kombine halde sinerjist olarak hareket etmekte parazitin dihidrofolat rediiktaz iiretimini
durdurarak DNA, RNA ve protein sentezini engellemektedir. AIDS’1i hastalarda ise tedavi hig

kesilmeden devam ettirilir.

1. Pirimetamin (Daraprim):

Pirimetamin, diaminopirimidin sinifindan bir kemoterapéotiktir. Daraprim adli ticari

preparatt vardir. Ancak bu preparat serbest piyasada satilmamakta, ayn1 zamanda bir sitma
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ilact da olan Siilfonamitler ile beraber kullanildiklarinda, trofozoitlere olan etkilerinde

sinerjizm goriiliir (56).

2. Siilfadiazin:

Siilfonamidler arasinda Toxoplasma gondii’ye etkili olanlar siilfadiyazin ve esit
oranda siilfadiyazin, slilfamerazin ve siilfametazin karisimindan olusan tristilfapirimidindir
(100).

Pirimetamin ile sinerjistik etki gosterdiginden kombine kullanilabilir (56, 101, 83).
Siilfizoksazol dahil diger siilfonamitler daha az etkilidir ve Toxoplasmoz tedavisinde
kullanilmazlar (100, 81). Kisa etkili bir siilfonamiddir. Yar1 dmrii 10- 12 saattir (56).

Hamilelerde ve yeni doganda kullanilamaz. AIDS’li hastalarda kemik iligi

stipresyonu ve nefrotoksik etkisi stk goriiliir.

3. Klindamisin:

Klindamisin, diger preparatlara gore, gézde en yliksek yogunluga ulasabildigi i¢in
okiiler Toxoplazmoz tedavisinde ¢ok kullanilmaktadir (600 mgX4/giin). Okiiler
Toxoplazmozun patogenezinde asir1 duyarliligin da énemli bir payinin bulunmasi, 6zellikle

agir olgularin tedavisinde kortikosteroitlerin de kullanilmasina neden olmaktadir (100, 55).

4. Spiramisin:

Toxoplasmoziste kullanilan diger bir antibiyotiktir. Iyi tolere edilmesine karsin
stilffonamid + primetamin kombinasyonundan daha az etkilidir. Hamilelerde kullanilabilen
spiramisin bebek enfekte olmussa hastalifin siddetini azaltmaz ancak, parazitin anneden
bebege gecisini %60 Onledigi gosterilmistir. Yenidogan konjenital infeksiyonlarinda da etkili

oldugu goriilmiistiir (55, 98).

5. Arastirma Asamasindaki Kemoterapotikler

Dapson:
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Pirimetamin - siilfadoksin (Fansidar): Primetaminin hematotoksik etkisi yaninda
teratojenik etkisi de vardir. Bu nedenle hamilelerde ilk 3 ay i¢inde kullanilmamalidir. Bu
siire¢ i¢inde spiramisin kullamlmasi 6nerilmektedir. Iyi tolere edilebilen bu ilag parazitin
fetiise gecisini %60 oraninda engeller. Fansidar daha cok siipheli ve supklinik infeksiyonlarda
kullanilir (3).

Trimetoprim- Siilfametoksazol

Makrolidler- Azalidler

Tetrasiklinler

Immiinoterapi (55).

Klindamisin, azitromisin, roksitromisin, klaritromisin, dapson, tetrasiklinler ve

atovakon gibi preparatlar AIDS’li hastalarda goriilen TE tedavisinde denenmis ve kismen
etkili bulunmuslardir (100).

AIDS’li Hastalarda Tedavi

AIDS’li hastalarda gelisen Toxoplasmik ensefalitin serolojik ve radyolojik olarak

tanist konulduktan sonra ampirik tedavisine baglanmalidir. Bir haftalik tedaviye ragmen

durumu diizelmeyen hastalara biyopsi yapilarak kesin tan1 konmalidir.

Tablo- 3: AIDS’li hastalarda tedavi kombinasyonlar:

ILAC DOZU
STANDART TEDAVI
Primetamin 200mg yiikleme dozundan sonra
50-75mg/giin PO
Folinik Asit 10-20mg/giin PO, 1V ve ya IM
(Primetaminin (50mg/giine kadar ¢ikilabilir)
olusturdugu myelosiipresyonu
onlemek i¢in verilir)
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Sulfadiazin 4 x 1-1,5g/giin PO

veya 4 x 600-1200
Klindamisin
ALTERNATIF
TEDAVILER
TMS 4 x Smg/kg/giin (Trimetoprim
olarak) PO veya IV
Primetamin + folinik asit Standart tedavi dozunda

ve asagidakilerden birisi

Klaritromisin 2 x 1g/giin PO
Azitromisin 1200-1500mg/giin PO
Atovaquone 4 x 750mg/giin PO
Dapsone 100mg/giin PO

AIDS’li hastalardaki Toxoplasmoz tedavisi, ve primer profilaksiden olusur.
Indiiksiyon tedavisinden sonra olgularin %80’de tekrarlama oldugu igin yasam boyu idame
tedavisi yapilmalidir. indiiksiyon tedavisi en az 3 hafta siirmeli, agir olgularda 6 hafta veya
daha fazla devam etmelidir. AIDS’li hastalardaki Toxoplasmik ensefalit tedavisinde beyin

0demini azaltmak i¢in steroidler kullanilabilir (7).

Okiiler Tutulumda Tedavi

Okiiler Toxoplasmozlu hastalarin spesifik tedavisi semptom ve bulgularin
gerilemesiyle sonuglanmigtir. Bir tedavi rejimine gore primetamine ve sulfadiazine (veya
trisiilfaprimidinler) 1 ay boyunca verilir. Bazi hastalarda vitrektomi ve lentektomi
gerekebilir(7). Goz Toxoplazmozunda 50 mg/giin verilir. Okiiler Toxoplazmoz epizotlarinin
biiylik bir cogunlugu kendiliginden iyilesirler. Bu nedenle tedavi endikasyonu ve stratejisi
hakkinda degisik goriisler vardir (100). Okiiler Toxoplasmosis de tedaviye karar vermek igin;
a- Lezyonun gormeyi tehdit eden makula ve papillomakiiler bolgede yer
lesmesi veya retinada iki disk ¢apinda ve belirgin vitrit ile birlikte olmasi.

b- Immiinosiipresif hastalig1 olanlarda gériilen tiim goz lezyonlarini bu

lundurmasi.
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c- Retinada yaygin kanamaya neden olan biiyiik damarlarin yakininda

lezyonlarin olmasi (7).

Konjenital Toxoplasmozda Tedavi

Primetamin 2mg/kg/giin 2 giin ve 1 mg/kg/glin 2- 6 ay ve takiben 1 mg/kg/giin
haftada ti¢ kez, siilfadiazin 2x 50mg/kg/giin, folinik asit Smg haftada ii¢ kez (20mg’a kadar
verilebilir) olmak tizere 12 ay siireyle tedavi edilmelidir. Diger bir tedavi seklide primetamin
+ siilfadiazin+ folinik asit 6 hafta ve bunu takiben spiramisin 100 mg/kg/giin 6 hafta
verildikten sonra 4 hafta siireyle iiclii kombinasyon ve 6 hafta siireyle spiramisin doniisiimlii
verilerek 12 aya tamamlanir. Gebelik sirasinda akut edinsel Toxoplasmoz geciren kadinlarin
tedavi edilmeleri konjenital Toxoplasmoz gelisimini tamamen ortadan kaldirmaz; ancak %60
oraninda azaltir. Tedaviye ragmen konjenital Toxoplasmoz gelisen bebeklerde klinik seyirin
daha hafif oldugu goriilmiistiir. Ancak gebeligin ilk 16 haftasinda teratojenitesi nedeniyle

primetamin kullanilmamali, bu donemde tek basina siilfadiazin verilmelidir (7).

M. KORUNMA

Toxoplasmoza yakalanmada ve korunmada, kisinin yeme aligkanligi biiyliik 6nem
tasir (98).

Immiin yetmezlikli hastalarda ve seronegatif hamile kadinlarda korunma ¢ok biiyiik
onem tagimaktadir. Cig veya az pigmis etlerden yapilmis iiriinlerin yenmesi 6nlenmelidir. Etin
66° C'nin iistiinde pisirilmesi ve -20° C de 24 saat dondurulmasi ile doku kistleri 6lmektedir.

Cig et ve sebzelerle temastan sonra eller iyice yikanmalidir (55, 83). Cig et ile temas
edildiginde mutlaka eller yikanmalidir. Kullanilan bigak iyice yikanmadan baska bir madde
kesilmemelidir. Ayrica kullanilan kesme tahtasida yikanmadan baska bir islem
yapilmamalidir (83). Ayrica sebze ve meyvelerin iizerinde de ookistlerin bulunma olasilig
dikkate alinarak yenmeden once ¢ok iyi yikanmalidir. Cig yumurta yemekten ve ¢ig siit
icmekten sakinilmalidir. 5 dk. kaynamis yumurtada, 3 dk. sahanda pisirilmis yumurtada da

canli parazit saptanmistir. Eger toprak ile ugrasiliyorsa eldiven tercih edilmelidir (83, 72).
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Kedi digkilar ile kirlenme ihtimali bulunan yiizeylerden uzak durmali kedilerle siki iliskiden
kacimilmalidir. Kedi diskisiyla kasaplik hayvanlarin yemlerinin kirlenmesi onlenmelidir (55).
Hamilelerin evde kedi varsa kumunu degistirmemeli, ayrica kedinin kumunun 24 saatte
degistirilmesi gerekmekte, ¢ig et yedirilmemelidir (83, 124).

Infekte insan ve hayvanlarin her tiirlii viicut salg1 ve ¢ikartilarinin etrafa dagilmamasi
icin Ozen gosterilmeli, sinek ve hamambdcegi gibi artropodlarin da bulagimda rol
oynayacaklar1 dikkate alinarak miicadelede titizlik gosterilmelidir.

Kan ve kan friinleri naklinde Toxoplazma seropozitif kisiler verici kabul
edilmemelidir. Organ transplantasyonuna bagli immiinyetersiz hastalarda ve 16kositten zengin
kan transflizyonu sonucu Toxoplazmoz bulasimi 6ldiirticiidiir. Hamilelerin iilkemizde yaygin
olan ¢ig et yemek gibi aligkanliklardan uzak durmalari, ¢ig yenen meyve sebzeleri iyi
yikamalari, kedilerin bulundugu ortamlardan ve 6zellikle bunlarin oynadigi kumlardan uzak
durmalar1 6giitlenmelidir. Bu yontem bir¢ok Avrupa iilkesinde yalniz basina veya tarama
testleri ile bilikte basarili olarak uygulanmaktadir (79, 96). Tiim hamile kadinlarda en az 10-
12, gebelik haftasinda serolojik testler uygulanmali ve 20-22. haftada tekrar edilmelidir.
Doguma yakin yeni bir kontrol faydalidir. ilk testlerde seropozitif kadinlarin aym
serumlarinda IgM bakilmalidir.

Tiirkiye'de konjenital Toxoplasma infeksiyonlarinin gergek sikliginin belirlenmesi ve
Onlenebilmesi i¢in bir yandan etkin tarama testlerine basglanilirken diger yandan da toplum
egitimine de 6nem verilmesi gerekmektedir (71).

Toxoplasmozun, kisisel sagligi olumsuz etkilemesi disinda, konjenital bulasma
yoluyla, nesillerin gelecegini etkileyecegini tehdit ettigi, muazzam is giicii ve ekonomik
kayiplara yol agtigt, geri zekaliliga, sekellere ve korliige neden olabildigi unutulmamalidir
(98).

Tiirkiye milli zoonoz komitesinin 2000 yilinda almis oldugu kararlarimin bir kismi
sOyledir; kadinlar hamile kalmadan 6nce bir Toxoplasmozis testi yaptirmali, ¢cocuk park ve
bahgelerindeki kum havuzlarina sokak kedilerinin girmeleri engellenmeli, kedilerin fare, kus
v.s. avlanmasi Onlenmeli, hayvan yemlerinin bulundugu yerlerde kedi bulundurulmamali,
hayvan yem ve sularma kedi diskist karigmasi engellenmeli, et yiyen hayvanlaa ¢ig et ve
sakatat grubu yedirilmemeli, bir ¢ok AB iilkesinde oldugu gibi evlilik oncesi ¢iftlerin kan
grubu tayininde oldugu gibi Toxoplasmozis testi de yaptirilmasinin daha saglikli nesiller i¢in
onemli oldugunun, nikah islemleri esnasinda tavsiye edilmesine, as1 konusunda ¢alismalarin

desteklenmesi ongoriilmiistiir (84).

47



3.GEREC VE YONTEM

Tez c¢alismasinda Sanlurfa Kadin Dogum Hastanesi ve Sanlurfa Aragtirma-
Uygulama Hastanesi, Adiyaman Kadin Dogum ve Cocuk Hastanesi ile Adiyaman 82. Yil
Devlet Hastanesindeki Kadin Dogum kliniklerinde diisiik nedeniyle yatan hastalardan kan
alinip hastane laboratuarinda incelendi. Etik onay formu diizenlendi, formdaki sorular direkt
olarak kan 6rnegi alinan kisilere soruldu. Hassasiyet ve ozgilligii %100 olarak belirtilen
kitlerden Toxoplasma IgM ve IgG ticari olarak hazirlanmis testler kullanildi. Abortus
sikayetiyle gelen 16-45 yas arasindaki 247 hastadan 6rnekleme yapildi. [gM’de 247 hasta ve
29 Kontrol grubu, IgG’de ise 200 hasta ve 28 Kontrol grubu iizerinde karsilastirmalar yapildi.
Hastalardan alinan kanlar ELISA cihazinda makroelisa teknigi ile ¢alisildi. Abbott Axsym
cihazi ve ona ait kit kullanildi. Enzim conjugat sistemiyle immiine assay ydntemiyle
makroelisa teknigiyle bakild.

Jelli makroelisa calismasi su sekildedir:

Calismaya katilan kisilerden 5 ml kan 6rnegi diiz tiipe alindi. 5000 devirde 15 dakika
santrifiij edildi. Tipilin kapag1 agildi. Barkotu ona bagli otomasyonlu bilgisayardan okunup
yerlestirildi. Cihazin  e¢kranindan gereken islemler yapildi (Ana Menii->Order
Status—>Host—>Hasta Listesi alinir>Run ile galistirilir). Cihaz kendisi kitleri okur. Kag¢ hasta
calisabilecegini bildirir. Son kullanma tarihi, kit hakkinda bilgilendirir. Cihaz calisma
konusunda yonlendirildi. Cihazin alt béliimiinde RV’ler enzim konjugati ¢eker. Icerdeki
tepsiye alip inkiibasyona koyar. i¢inde bulunan farkli pipetlerle zamaninda karisim islemlerini
yapar. Cihazin iist tarafinda matrixcell bulunmaktadir. Cihaz, karigimlar1 buraya verir ve
okumaya alir. Sonuglar alind1 ve matrixcell ¢ope gonderildi.

Genel ilkeler:

Antikor Aramak:

1. Bilinen antijen plastik bir yiizeye yapistirilir. Plastik tiip, plastik ¢ukurlu tablanin
cukurlar1 ve plastik boncuklar bu is i¢in kullanilmaktadir.

2. Antikor aranacak serum buna eklenir. Titrimetrik ¢alismak i¢in antijen bulunan her

cukura (plastik tlipe yada boncuga) serumun c¢esitli sulandirimlarindan birim hacim eklenir.
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Bir siire bekletildikten sonra dokiiliir ve yikanir. Serumda antijene uygun antikor varsa
antijene baglanacak ve yikama ile gitmeyecektir.

3. Bir enzim ile (6rnegin yaban turbu peroksidaz enzimi) isaretlenmis insan globulini
anti serumu eklenir. Bir siire beklenir ve yikanir. Incelenmekte olan serumda antijene uygun
antikor varsa antijene yapismis olacagindan bu son eklenen ve enzim ile isaretlenmis insan
antiglobulinini tutacak ve yikama ile birakmayacaktir. Simdi antijenli yiizeyde antijen, antikor
ve enzimli insan antiglobulini yapismis durumdadir. Insan antiglobulini yerine enzim
baglanmis stafilokok A proteini gibi bir baglantt molekiilii kullanilabilir. Bu proteinin
antikorlarin Fc kisimlarina yapisma 6zelligi oldugundan antiglobulin gibi is goriir.

4. Enzime uygun bir kromojen substrat eklenir. Sisteme yapigsmis enzim bu subrati
parcaladiginda ortaya cikan renk, yapilacak kolorimetrik dl¢timlerle ol¢iilerek baglanmis olan

enzim dolayisiyla baglanmis olan antikor hakkinda bilgi edinilebilir.

4.BULGULAR

Harran Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi, Sanlurfa Kadin Dogum
Hastanesi, Adiyaman Kadin Dogum ve Cocuk Hastanesi ve 82. yil Devlet Hastanesi kadin
dogum kliniklerine abortus tanisiyla yatan 16-45 yas arasindaki bayanlarin Toxo IgG ve Toxo
IgM'leri ELISA teknigi ile incelendi. IgM’de 247 hasta ve 29 Kontrol grubu, IgG’de ise 200
hasta ve 28 Kontrol grubu iizerinde karsilagtirmalar yapildi.

IgM’de 119 Adiyaman ve 127 Sanlwurfa hastasi, IgG’de ise 111 Adiyaman ve 89
Sanlwrfa hastas: iizerinde karsilastirmalar yapildi. 11 bazinda Toxoplasma gondii’ye karsi
olusan antikorlarin dagilimi asagidaki tablolarda verilmistir.

Yapilan arastirmaya gore IgG’de 128 (%64), IgM’de ise 20 (%8) kiside pozitiflik
tespit edilmigstir. [gM’de 227 kiside (%92) negatif, I[gG’de ise (%36) oraninda negatiflik tespit
edilmistir (Tablo: 4).

IgG’de 182 hayvanlarla temas1 olan ve ¢ig kofte yeme aliskanligi olan hastalar ve 94
hayvanlarla temas1 olmayan ve ¢ig kofte yeme aligkanlig1 olmayan hastalarin, IgM’de ise 153
hayvanlarla temas1 olan ve ¢ig kofte yeme aligkanligi olan hastalar ve 75 hayvanlarla temasi
olmayan ve ¢ig kofte yeme aliskanlig1 olmayan hastalarin iizerinde karsilastirmalar yapilds. il

bazinda yapilan karsilastirma sonuglar1 asagidaki tablolarda verilmistir.

49



Yerlesim yerine gore IgM seropozitifliginde istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

(p<0.01). Fakat IgG seropozitifliginde istatistiksel olarak anlamli1 bulunmamustir (p>0.05).

Tablo 4: Abortuslu bayanlarin toplaminda IgG ve IgM seropozitifligi

IgM IgG
Negatif 227 (%92) 72 (%36)
Pozitif 20 (%3) 128 (%64)
Toplam 247 (%100) 200 (%100)

Calismamizda iki ilin ¢alismalarina baktigimizda;
Sanlurfa ilinde IgM’de 7 hastada (%35.5) oranindaki pozitiflik goriiliirken IgG’de 52
(%58.4), IgM ve IgG’nin beraber goriildiigii 6 hastada (%6.7) oraninda pozitiflik tespit

edilmistir.

Tablo S : Sanhurfa ilindeki hastalarin IgG ve IgM seropozitifligi

Hasta Grubu Kontrol Grubu
IgM (+) 7 (%5.5) 2 (%6.9)
IgG (+) 52 (%58.4) 11 (%39.3)
IgM+IgG (+) 6 (%6.7) 2 (%7.1)

Sanlurfa ilindeki IgG seropozitifliginde hayvanlarla temasi olan ve ¢ig kofte yeme
aliskanlig1 olan abortuslu bayanlarin 51°inde (%57.3) oraninda seropozitiflik goriilmiistiir.
Hayvanlarla temas1 ve ¢ig kofte yeme aligkanligi olmayan 1 hastada (%]1.1) oraninda
seropozitiflik goriilmiis; buna gore seropozitifligi ¢ig et tiiketenlerde ve hayvan besleyenlerde

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.001) (Tablo: 6).
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Tablo 6: Sanhurfa ilinde hayvanlarla temas ve ¢ig kofte yeme aliskanhg:

durumuna gore IgM ve IgG tablosu

Hayvanlarla temasi
olan ve ¢ig kofte yeme

alisgkanhi@ olanlar

Hayvanlarla temasi olmayan ve cig

kofte yeme aliskanhigi olmayanlar

IgM (+) 7 (%5.5) 0 (%0)
IgG (+) 51 (%57.3) 1 (%1.1)
IgM+1gG (+) 6 (%6.7) 0 (%0)

Sanliurfa ilinde IgM seropozitifliginin yas gruplarina gore dagiliminda 16-20 yasta 1

hastada (0.8) oraninda pozitiflik tespit edilirken, 21-30 yas araliginda 9 (%7.1) hastada

pozitiflik goriilmustiir. 31-40 yas aralifinda 2 kiside (%0.8) oraninda tespit edilirken, 40-45

yas aralifinda ise ayni sekilde 1 kiside (%0.8) oraninda pozitiflik tespit edilmistir. [gG’de ise

yine en yiiksek seropozitiflik 21-30 yas araliginda (%46.1) orantyla 41 hastada goriilmiistiir.

IgM ve IgG’nin beraber goriildiiglii en yiiksek yas grubu 21-30 yas araligi olmustur. Yas

gruplarinda IgM ve IgG seropozitiflik dagilimi Tablo: 7°de verilmistir.
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Tablo 7: Sanhurfa ilinde IgM ve IgG seropozitifliginin yas gruplarina gore dagilim

16-20 yas 21-30 yas 31-40 yas 40-45 yas

Hasta Kontrol | H. K. H. K. H. Kontrol

Grup Grup Grup Grup Grup Grup | Grup Grup
IgM (+) | 1(%0.8) | 0(%0) 9(%7.1) | 2(%6.9) | 2(%1.6) | 0(%0) | 1(%0.8) | 0(%0)
IgG (+) | 3(%3.4) | 0%0) 41(%46. | 9(%32.1 | 26(%29. | 1(%3. | 3(%3.4) | 1(%1.1)

1) ) 2) 6)

IgM+ 1(%1.1) | 0(%0) 7(%7.9) | 2(%7.1) | 2(%2.3) | 0(%0) | 1(%1.1) | 0(%0)
IgG(H)

Adiyaman ilinde IgM’de 12 hastada (%10.1) oranindaki pozitiflik goriiliirken IgG’de

76 (9%68.5), 1gM ve IgG’nin beraber goriildiigii 10 hastada (% 9) oraninda pozitiflik tespit

edilmistir. I[gM ve IgG seropozitiflik dagilimi Tablo: 8’de verilmistir.

Tablo 8: Adiyaman ilindeki hastalarin IgG ve IgM seropozitifligi

Hasta Grubu Kontrol Grubu
IgM (+) 12 (%10.1) 4 (%13.8)
IgG (+) 76 (%68.5) 11 (%39.3)
IgM+IgG (+) 10 (%9) 3 (%10.7)
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Adiyaman ilinde ise hayvanlarla temas: olan ve ¢ig kofte yeme aligkanligi olan
abortuslu bayanlarin IgM tablosunda 10 hastada (%8.4) oraninda pozitiflik goriilmiistiir.
Hayvanlarla temasi ve ¢ig kofte yeme aliskanlifi olmayan 2 kiside pozitiflik (%1.7)
orantylatespit edilmistir. Buna gore istatistiksel olarak anlamsiz bulunmustur (p>0.05)
(Tablo: 11). IgG seropozitifliginde hayvanlarla temasi olan ve ¢ig kofte yeme aliskanligi olan
abortuslu bayanlarin 64 hastada (%57.7) oraninda seropozitiflik goriilmiis, hayvanlarla temasi
ve ¢ig kofte yeme aligkanligi olmayan 12 kiside (%10.8) oraninda pozitiflik saptanmigtir.
IgM ve IgG’nin beraber goriildiigli hasta grubunda hayvanlarla temasi olmayan ve ¢ig kofte
yeme aligkanlig1 olmayanlarin orani daha yiiksek bulunmustur. Buna gore seropozitifligi ¢ig
et tiiketenlerde ve hayvan besleyenlerde istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.001)

(Tablo: 9).

Tablo 9: Adiyaman’da hayvanlarla temas ve ¢ig kofte yeme aliskanh@

durumuna gore IgM ve IgG tablosu

Hayvanlarla temas1 | Hayvanlarla temasi olmayan ve ¢ig
olan ve ¢ig kofte yeme | kofte yeme aliskanhgi olmayanlar

alisgkanhi@ olanlar

IgM (+) 10 (%8.4) 2 (%1.7)
IgG (+) 64 (%57.7) 12 (%10.8)
IgM+IgG (+) 10 (%9) 47 (%39.2)

Adiyaman’da IgM seropozitifli§inin yas gruplarina gore dagilimi, 16-20 yasta 1
hastada (9%0.8) oraninda seropozitiflik tespit edilmistir. 21-30 yas araliginda 9 hastada (%7.5),
31-40 yas araliginda 2 hastada (%1.7) oraninda pozitiflik tespit edilmistir. 40-45 yas
araliginda hi¢ pozitiflik tespit edilmemistir. Adiyaman’da IgG seropozitifligi 21-30 yas
araliginda en yiiksek diizeyde (9%36.9) oraniyla 41 hastada goriilmiistiir. Tiim yas gruplari
degerlendirildiginde IgG ve IgM degerleri istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05).
Yas gruplarina IgM ve IgG dagilimi Tablo: 10°da verilmistir.

53




Tablo 10: Adiyaman’da IgM ve IgG seropozitifliginin yas gruplarina gore dagilimi

16-20 yas 21-30 yas 31-40 yas 40-45 yas
H. K. H. Grup | K H. Grup | Kontrol | Hasta | Kontrol
Grup Grup Grup Grup Grup | Grup
IgM (+) | 1 (%0.8) | 1(%3. | 9(%7.5) 3(%) | 2(%1.7) 0(%0) 0(%0) | 0(%0)
5)
IgG (+) | 7(%6.3) | 1(%3. | 41(%36.9) | 5(%) | 26(%23.4) | 5(%17.9 | 2(%1. | 0(%0)
6) ) 8)
IgM+ 1(9%0.9) | 1(%3. | 7(%6.3) 2(%) | 2(%1.8) 0(%0) 0(%0) | 0(%0)
IgG(H) 6)
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5.TARTISMA

Biitiin diinyada yaygin olarak bulunan Toxoplasmozis, akkiz olarak ¢ig yada iyi
pismemis kist tagiyan etlerin yenmesiyle; kedi ve kedigillerden olan hayvanlarin diskilariyla
dis ortama atilan ookistlerle kontamine olmus sebze meyve gibi besin maddelerinin
tikketilmesiyle, nadir olarak da takizoit tagiyan kan iiriinlerinin transfiizyonu ve kist tasiyan
organlarin transplantasyonu ile bulasmaktadir. infekte anneden bebege plasenta yoluyla
gecerek cocukta konjenital Toxoplasmozise neden olabilen bulas yolu 6nemlidir.

Konjenital Toxoplasmozlu bebeklerin yaklasik %15’inde intrauterin 6lim ve agir
konjenital defektler goriilmektedir. %85’ inde subklinik infeksiyon gecirilmekte, bu bebeklerin
%80’inden fazlasinda yasamlarinin ileri devrelerinde korioretinit ve mindr norolojik sekeller
ortaya ¢ikmaktadir. Bu nedenlere bagli olarak Toxoplasmozis taramalarinda yada hastaligi
diisiindiiren abortus vakalarinda kesin tani biiyiik 6nem tasimaktadir. Joss ve arkadaslar1 (61)
Iskogya’da yilda 73 yeni konjenital Toxoplasmozisli olgu saptandigini belirtmistir. Bornand
ve arkadaslar1 Isvicre’de Cenevre bolgesinde konjenital Toxoplasmozis oranin1 1000 canli
dogumda 3.5 olarak bildirmistir.

Ege Universitesi Tip Fakiiltesine 1977-1992 yillar1 arasinda 36 hasta konjenital
Toxoplasmozis tanisi almistir. Hastalarin 13’1 yenidogan doneminde, 16’s1 1 ay-1 yas
arasinda, 7’°si 1 yasindan sonra klinige getirilmistir. Hastalarin tiimiiniin semptomatik olmasi
ve yenidogan doneminde tanisi olan hastalarin sayisinin az olmasi nedeniyle konjenital
Toxoplasmozis erken tani ve tedavi amaciyla gebelerde seropozitiflesme takibinin ve
toplumun bu konuda bilinglendirilmesinin 6nemi vurgulanmustir (72).

Hastalik etkeni Toxoplasma gondii nin direkt yada kiiltiirde iiretilebilmesi oldukca
zor ve Ozel laboratuarlar gerektirmektedir. Toxoplasmozis akut enfeksiyon geciren kisilerde
ilk haftanin sonunda IgM antikorlar1 goriilmeye baslar. Immiinglobiilin M titrasyonu iki-iig
haftada en yiiksek diizeye ulasmaktadir. Immiinglobiilin G tiirii antikorlarin ise enfeksiyonun
birinci ayinin sonuna dogru yiikselmeye basladigi, alt1 ve sekiz ay icinde titrasyon diizeyleri
diismektedir. Toxoplasmozis tanisinda kolay ve pratik olan serolojik ydntemlerden
yararlanilmaktadir (117). Babiir ve arkadaslar1 (10) RSHM mikrobiyoloji boliimiinde EIA
kullanimi agisindan yapmig olduklar1 ¢alismada IgG igin duyarliligi 95.94, 6zgilligi ise
%89.41 olarak bulmuslardir. Eris ve arkadaslar1 (35) Ankara’da yapmis olduklar1 ¢calismada
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ELISA’nin daha duyarli bir test oldugunu bildirmislerdir. Yaman ve arkadaslarida (130);
Aydim’da yapmis olduklar1 ¢alismadaki karsilastirmalarma gére ELISA nin daha duyarl bir
test oldugunu ifade etmislerdir.

Rutin teshislerde kulanim kolayligi, ¢ok sayida Grnegin bir arada galisilabilmesi,
parazite 0zgii c¢esitli antikorlar1 ortaya ¢ikarabilmesi ve kullanici agisindan daha giivenli
olmasindan dolay1 ELISA yontemi tercih edilmistir (51, 108 ).

Toxoplasmozisin genel anlamda prevelanst Amerika Birlesik Devletlerin’de %3-42,
Ingiltere’de %16-40, Avusturalya’da %23, Polonya’da %26, Belgika’da %53 ve Fransa’da
50-60 olarak bildirilmektedir (33, 38). Norveg’te kadinlarda yapilan bir ¢alismada sehirde
yasayanlarda seroprevalans %19.1, kirsalda yasayanlarda ise % 9.1 olarak bildirilmistir (58).
Ulkemizde ise genel olarak IgG(+) oran1 %17 ila 78 arasinda degisirken ortalama olarak diger
tilkelerde %5 ile 95 arasinda degismektedir (97). Toxoplasma gondii prevalansinin cografik
konuma bagli olarak da degisken oOzellikler gosterdigi bilinmektedir. Birbirine yakin
bolgelerde bile sosyo-ekonomik kosullara ve beslenme aligkanliklarima baglh olarak
prevelansin biiyiik farkliliklar gosterdigi bu nedenle bolgesel prevalansin belirlenmesi
gerektigi bildirilmektedir. Tiirkiye'de toxoplasmosis seropozitifligi konusunda yapilan
calismalarda anti-Toxoplasma IgM oranlar1 %0,68-13,4, IgG oranlar1 ise %23,1-57,6 olarak
bildirilmistir (132).

Tirkiye’de seropozitiflik oran1 bolgeden bolgeye degisir ancak yiiksek seropozitiflik
oranlar1 daha ¢ok Gilineydogu Anadolu bolgesinden bildirilmistir. Glingdr ve arkadaglari 1999
yilinda Ankara’da gebelerde anti-Toxoplasma antikorlarini aramislar ve 118 hamile kadinda
IgM (%0.85) olarak bulmuslardir (50). Immunglobulin G seropozitifligi Erzurum’da %24,
Kayseri’de %36, Konya’da %44, Izmir’de %43, Ankara’da %31, Manisa’da %30 olarak
bildirilmistir (105, 120, 133, 134). Komsu ilimiz olan Malatya’da 1992-1995 tarihleri arasinda
gebelerde ELISA teknigi ile yapmis olduklari calismada IgG % 37.6, IgM  %0.6 bulunmustur
(62). Diger bir komsu ilimiz olan Diyarbakir’da Toxoplasma seropozitivitesi degisik
caligmalarda %53.67, %54.1 ve %61.3 olarak bulunmus, Sanlurfa’da seropozitiflik %69.6
olarak bulunmustur (43). Kafkasli ve arkadaslari; Malatya’da gebelerde IgM (%0.6), 1gG
(%37.6) olarak bulundu (62). Adiyaman bolgesi ile ilgili tarama yapildiginda hi¢bir yayina
rastlanmamustir.

Planlanan bu tez ¢alismasinin amaci; yukarida belirtmis oldugumuz nedenlere bagl
olarak Adiyaman ve Sanlurfa illerinde herhangi bir diisiik dykiisiiyle bagvuran bayanlardaki
Toxoplasma IgG ve IgM oranim tespit etmektir. Bununla birlikte ¢ig et yeme ve hayvan

besleme aliskanligiyla bu degerlerin arasindaki baglantiy1 ortaya koymaktir.
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Calismamizda; SPSS 11.5 for Windows paket programi yardimiyla yapilan
istatistiksel analizde, bagimsiz t testi yontemi kullanildi. IgM’de 247 abortuslu bayan ve 29
kontrol grubuyla, IgG’de ise 200 abortuslu bayan ve 28 kontrol hastas1 {iizerinde
karsilagtirmalar yapilarak sonuglar degerlendirilmistir.

Tasci’nin  (109) Manisa bdlgesindeki abortus vakalarinda Toxoplasmoz
infeksiyonunun ne oranda sorumlu oldugunu saptamak amaciyla yapmis oldugu ¢alismasinda
IgG diizeyi hasta grubunda %62, kontrol grubunda ise bu deger %35 olarak bildirilmistir.
Sasmaz ve arkadaslar1 (107); izmir'de diisiik Oykiilii kadinlarda %57,7 oraninda anti-
Toxoplasma IgG, %38,6 oraninda anti-Toxoplasma IgM saptamislardir. Dogan ve arkadaslari
(29); Eskisehir’de yapmus olduklar1 calismada Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Mikrobiyoloji laboratuarina abortus dykiisiiyle 1986-1995 yillar1 arasindaki 360’ 1nda (%37.7)
anti Toxo IgG, 59’unda (%6.2) anti Toxo IgM antikor varligi gosterilmistir. Ozgelik ve
arkadaslar1 (88) Sivas'ta yaptiklar1 bir ¢alismada diisiik, 6lii dogum gibi obstetrik sikayetleri
bulunan kadinlarda IgG pozitifligini %48.6, IgM pozitifligini %6.4 bulmuslardir. Bu
calismada abortuslu bayanlarin kontrol grubuna oranla IgM 20 (% 8) pozitifliginin yiiksek
bulunmasi ve aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmasi, gebelikte Toxoplasmozis’in
diisiiklere neden oldugunu gosterir bir ¢calisma olmustur (p<0,01). Buna ragmen IgG pozitif
bulunan abortuslu bayanlar 128 (%64) kontrol grubuna oranla istatistiksel olarak dnemsiz
bulunmasi 6nceden gecirilen Toxoplasmozisin gebelikte bir tehlike arzetmedigi sOylenilebilir
(p>0.05). Bolgemizde yer alan illerde yapilan ¢aligmalar ile bizim ¢aligmamiz kiyaslandiginda
benzer sonuglar elde edilmistir. Bu durum ¢aligma yapilan bolgenin iklim, beslenme ve sosyal
yapinin birbirine benzemesiyle agiklanabilir.

Adiyaman ve Sanlwurfa yoresinde yapilan bu calismada, IgM’de 12 (% 10.8)
Adiyaman ve 7 (% 5.5) Sanlurfa abortuslu vakada tespit edilen seropozitiflik bulunmus ve iki
il arasinda yapilan karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli degerlendirilirken (p<0.001),
IgG degerlerine bakildiginda 76 (% 68.5) Adiyaman ve 52 (% 58.4) Sanliurfa abortuslu
vakada yapilan karsilastirma sonuclarinda istatistiksel olarak anlamsiz degerlendirilmistir
(p>0.05).

Kolombiya’da hamile kadinlardaki Toxoplasma gondii igin risk faktorlerini
belirlemek tizere yapilan bir calismada pismemis et tiikketen hamile kadinlarin yiiksek risk
altinda oldugu bildirilmistir (75). Giineydogu bdlgesinde ¢ig et yeme aligkanlifina baglh
olarak yapilan diger arastirmacilarin sonuglariyla yapmis oldugumuz calisma uyumlu
bulunmustur. Kaya’nin (66)2005 yilinda Hatay yoresinde yapmis oldugu calismada ¢ig et, ¢ig
sit, ¢ig kofte ve ¢ig yumurta tiiketenlerin %48’inde IgG pozitif, yemeyenlerde ise
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%36.52’sinde pozitif olarak bulunmustur. Kaleli ve arkadaglari (63); Denizli'de gebe
kadinlarda %43,4 oraninda anti-Toxoplasma IgG ve %0,4 oraninda anti-Toxoplasma IgM
saptamiglardir. Demirci ve arkadaglar1 (26); Isparta yoresinde degisik gruplarda
Toxoplasmozis seroprevalansinin arastirilmas: amaciyla hastaneye bagvuran Toxo bakilan
saglikli kisilerde %32 IgG, %2.9 IgM, hamilelerde %27.1 1gG, %0 IgM ve Egirdir ilgesinde
%28.6 1gG, %2.5 IgM pozitifligi saptandi. Elazig yoresinde yapilan calismada Asgi ve
arkadaslar1 (6) IgG (%55), IgM (%]1.8) olarak bildirmistir. Poyraz ve arkadaslar1 (95);
calismalarinda, 307 (%67.4) si IgG, 28 (%6.1) i IgM yoniinden pozitif bulmustur. Istatistiksel
olarak ¢ig et, siit, yumurta ve ¢ig kofte tiiketenlerdeki IgG seropozitivitesi anlamli olarak
bulunmustur (p<0.05). Hayvanlarda yapilan ¢aligmalar beslenme aliskanligindan bizim i¢in
deger tasimaktadir. Amerika’da yapilan bir ¢aligmada kedi sahibi olanlarda Toxoplasma
gondii nin seroprevalansi %22.3, kedi beslemeyenlerde ise %22.5 olarak bildirilmistir (58).
Konya’da hayvanlarla temasi olan askerlerde yapilan ¢aligmada, kopek iiretim ve egitiminde
gorevli olan askerler birinci grup, hayvancilikla gecimini saglayan ve askerligi siiresince
kopek iiretim ve egitiminde gorevli olan ikinci grup askerler, hayvancilikla ugrasmayan ve
askerligi siiresince kopek iiretim ve egitiminde goérevli olmayan askerler ise iiclincli grup
olarak belirlenmislerdir. Birinci grupta 26.67, ikinci grupta 36.67 ve {i¢iincii grupta ise %6.67
olarak Toxoplasma gondii i¢in seropozitivite belirlenmistir. Birinci ile {igiincli grup arasinda
(p<0.05) ve ikinci ile iiclincii grup arasinda (p<0.05) ve ikinci ile liglincli grup arasinda
(p<0.01) istatistiksel olarak anlam oldugu bildirilmistir (51). Sigirlarda seroprevalans Elazig
yoresinde %9 iken Kars yoresinde %49.56 ve koyunlarda Ankara bolgesinde %40 iken
Kars’ta %51.45 seropozitif oldugu bildirilmistir. Mersin’de Et ve Balik Kurumunda kesimi
yapilacak koyunlarda yapilan bir calismada 99 koyunun 48’inde (%48.4) Toxoplasma gondii
seropozitifligi  bulmuslardir (66). Amasya yoresinde koyunlarda Toxoplasmozisin
seroprevalansini saptamak amaciyla yapilan calismada koyunlarda %66.6 seropozitiflik
bulunmustur (64). GATA’da fareler iizerinde yapilan ¢aligmada mide ve kolon epitelyumunda
hiicre sayisinda artis ve degraniilasyon gozlenmis (48). Hatay yoresindeki calismada
hayvanlarla temasi olan; 55 kiside (% 60.44) IgG negatif, 36 kiside (% 39.56) ise pozitiftir.
Hayvanlarla temasi olmayan 101 kiside (%42.62) IgG pozitif, 136 kiside (% 57.38) ise negatif
olarak tespit edilmistir. Hayvanlarla iligkisi ile IgG seropozitifligi arasinda istatistiksel anlam
bulunamamistir (p>0.05). Hayvanlarla iliskisi olmayan kisilerde enfeksiyonun yiiksekligi;
kisisel hijyen kurallarina, az pismis veya pismemis et tilketmelerine ve iyi yikanmamis sebze

ve meyvelerden enfektif formlar1 almasina baglanabilir.
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Bu c¢aligmaya bakildiginda Sanlurfa ilinin hayvanlarla temasi olan ve ¢ig kofte yeme
aliskanlig1 olan abortuslu bayanlarin IgM tablosunda 7 kiside pozitiflik (%5.5) oraniyla tespit
edilmis, hayvanlarla temas1 ve ¢ig kofte yeme aligkanligi olmayanlarin IgM seropozitifligi
goriilmedi. Adiyaman ilinde ise hayvanlarla temasi olan ve ¢ig kofte yeme aligkanligi olan
abortuslu bayanlarin IgM tablosunda 10 hastada (%8.4) oraninda pozitiflik gorilmis,
hayvanlarla temas1 ve ¢ig kofte yeme aligkanligi olmayan 2 kiside negatiflik (%1.7) oraniyla
goriilmiistiir. Buna gore istatistiksel olarak anlamsiz bulunmustur (p>0.05). Sanliurfa ilinin
IgG seropozitifliginde hayvanlarla temasi olan ve ¢ig kofte yeme aligkanligi olan abortuslu
bayanlarin 51’inde (%57.3) oraninda seropozitiflik tespit edilmig, Adiyaman ilinde ise IgG
seropozitifliginde hayvanlarla temasi olan ve ¢ig kofte yeme aliskanligi olan abortuslu
bayanlarin 64 hastada (%57.7) oraninda seropozitiflik goriilmiistiir. Buna gore seropozitifligi
cig et tiketenlerde ve hayvan besleyenlerde istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0.001). Diyet aligkanliginin Toxoplasma gondii’nin bulagsmasinda énemli oldugu tespit
edilmistir. Diger calismalara da bakildiginda Giineydogu Anadolu bolgesinde seropozitiflik
artmistir. Giineydogu Anadolu bdlgesinin et ve et {riinlerinin 6nemli yer tutmasi bu
yiiksekligin 6nemli sebeplerindendir. Cig kofte gibi pismemis ve az pismis etlerin yaygin
olarak tiiketilmesi Toxoplasmanin ydrede yayilmasinda etkili olabilmektedir. Ayrica et
islenen bicagin yikanmadan baska yiyeceklerin hazirlanmasinda kullanilmasi, sebze ve ¢ig et
dograma tahtalariinbirbiriyle ayni olmasi veya g¢esitli vektorlerin gidalarin yiizeyine
temaslar1 sonrasi tiiketilmesine baglanabilir.

Toxoplasma gondii seropozitivitesi yas gruplarina gore degisiklik gostermektedir.
Samsun’da yapilan bir ¢aligmada, Toxoplasma IgG seroprevalanst ¢ocuklarda %8.31 olarak
tespit edilirken yetiskinlerde %?20.55 olarak tespit edilmistir. Aymi c¢alismada IgM
seroprevalansi ¢ocuklarda 9%0.85 ve yetiskinlerde %1.05 olarak bildirilmistir (55). Baska bir
calismada Hatay ydresinde Toxoplasma gondii’ye karsi olusan IgG antikorlar pozitifligi en
yiiksek olarak 20-30 yas grubundaki abortuslu bayanlarda seropozitiflik yiliksek belirlenmistir.
Tim yas gruplarindaki IgG pozitifligi incelendiginde yetiskin yasta serolojik pozitifligin
cocukluk cagina gore anlamli bir artis gosterdigi belirlenmistir. Bu ¢alismada, 21-30 yas
arasindaki pozitif degerler yiiksek bulunmustur. Diistik, diisiik tehtidi ve 6lii dogum ile gelen
hastalarin genelde biiyiik ¢ogunlugu dogurganlik orani yiiksek olan bu yas araliginda
bulundugundan seropozitivite diger yaslara kiyasla yiiksek bulunmustur. Yapilan diger
caligmalardaki bulgular ile paralellik arzetmektedir. Ulkemizde yapilan degisik ¢alismalarda,
seropozitiflik yasla degigsmekle birlikte toplumun %20- 60 kadar1 Toxoplasmagondii ile
infekte olmaktadir (1, 70, 105, 134). Dogan ve arkadaslarinin yapmis oldugu caligmada,
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dogurganlik yas grubunda Toxoplasmozise karst %47.8 IgG pozitifligi saptadiklarini
bildirmislerdir (30). Yaptigimiz calismada, calisma grubunun 20 (%8) Toxo IgM (+), 128
(%64) Toxo IgG(+) saptanmustir. Bu oran {ilkemiz i¢in bildirilen seropozitiflik degerleriyle
uyumludur. Ozellikle kadilarda gériilme orani yasla dogru orantili olarak artmaktadir. Bunun
nedeni kadinlarin hem kedi digkisiyla hem de bulash etlerle temas etme olasiliginin yiiksek
olusudur. Toplumda hemen her sosyo ekonomik ve egitim diizeyindeki kisilerin ¢ig kofte vb.
gibi yiyeceklere diigkiinliigii de zaten bu yiiksek orani agiklamaya yeter (98).

Arastirma yaptigimiz illerin bulundugu, sosyo- ekonomik sartlar, ¢ig et yeme
aligkanliklari, evde evcil hayvan besleme Ozellikleri, hijyenik kosullari, egitimin durumu;
sessiz sekilde seyreden Toxoplasmozis'in hi¢ de azimsanmayacak Olc¢lide yiiksek oldugunu
gostermektedir. Toxoplasma gondii konjenital hastaliklara yol agmaktadir. Birgok iilkede 7.
gondii’nin neden oldugu sekeller konusunda birgok calismalar yapilmistir. Ornegin; Cin’de
yapilan aragtirmalara gore pozitivite IgM antikorlu 95 hamile bayanin ve ¢ocuklarin 12 ay
incelenmesinde anormal hamilelik ve ¢cocuklarda zeka geriligi saptanmistir (102). Brezilyada
yapilan bir ¢caligmada da anne konjenital Toxoplasmozisin ¢ok ciddi hasarlara neden oldugu
ortaya konmustur (91). Tenter ve arkadaglarinin (110); 1953-1979 yillar1 arasindaki ¢alismada
19 sizofreni hastasinda Toxo antikorlarina rastlandigi ve yapilan bu ¢aligmalarda ¢ocuklukta
kedi ile muhattap olmanin sizofreni olmakla baglantili oldugunu bildirmiglerdir. 1979-1999
yillar1 arasinda ise Kazar ve Polond sizofrenili vakalarda Toxo antikorlarin1 yliksek
bulmustur. Cin, Almanya ve Leweke tarafindan Cologne’de yapilan caligmalarda sizofreni ile
Toxoplasma arasinda bir baglantinin olabilecegini ortaya koymuslardir. Torrey ve
arkadaslarida (113) Fransa’da yapmis olduklar1 g¢alismada sizofreni hastalarinin biiyiik
cogunlugunun evde kedi besledigini bildirmislerdir. Sharif ve arkadaslar1 (102); Iran’da farkl1
gruplar {izerinde yapilan arastirma sonuglar1 antikorlarinin yaygin oldugunu gostermistir.
Buna ragmen zihinsel engelli hastalarda epidemiyolojik bilgiler ¢ok azdir. Yas gruplar
arasinda en yiiksek seropozitivite orani 19 yas ve lizerinde goriildii ayrica yas arttik¢a oranda
arttt. Bu calisma Eyliil 2004-Mart 2005°e kadar kuzey Iran’in Mazandaran’da yapilan
calismada; yas grubu arttikga seropozitivite artmistir. Erkeklerde %77.6, bayanlarda ise
%80°dir. iran’da yapilan bu calisma kuzey iran’da rehabilitasyon merkezindeki insanlar ve
normal halk arasindaki Toxoplasmozis’in yaygmliginda anormal farkliliklar bulunmamastir.
Giin ve arkadaslar1 (45); {iveit 6n tanisi ile gelen 20-54 yas arasindaki 139 hasta ile ELISA
metodu ile calistilar. 74 (%53,32) hastada Toxo IgG; 35 (%25,17) hastada Toxo IgM
seropozitifligi saptadilar. 17 hastada da Toxo IgM ve IgG seropozitifligi buldular. Sessiz

seyirli Toxoplasmozis’in erken tanistyla iiveit gibi gz komplikasyonlart olugsma riskinin
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Onlenebilecegini agikladilar. Yapmis olduklar1 bagka bir ¢alismada seropozitifligin saglik
meslek lisesi 6grencilerindeki dagiliminda beslenme aligkanliginin etkinligini tespit etmisler
(47).

Toxoplasma gondii ile ilgili yapilan diger ¢alisma Ornekleri;

Tuncer ve arkadaslari (116), (%39) anti-Toxo-IgG ve (%13.4) anti-Toxo IgM
antikorlar1 pozitif buldular.

Tirk ve arkadaglari (120), (%43.46) IgG seropozitifligi, (%4.80) ise IgM
seropozitifligi, 18 (%1.41)’inde IgG ve IgM seropozitifligi saptamistir.

Yazar ve arkadaglar1 (133); Kayseri’de bagvuran ve anti-7.gondii 1gG antikorlar1
pozitif bulunan 695 gebenin IgG avidite testleri ¢alisilmis ve elde edilen sonuglar
degerlendirilmistir. Olgularin 492 (%70,8)’sinin yiiksek avidite, 33 (%4,7)’liniin disiik
avidite, 170 (%24,5)’inin ise siipheli sinirlar igerisinde avidite degerlerine sahip oldugu
saptanmustir. Calisma, Toxoplasmozis yoniinden incelenen ve anti-7. gondii 1gG antikorlar
pozitif ¢ikan gebelerde IgM antikorlar1 negatif ¢iksa bile konjenital Toxoplasmozis riskinin
belirlenmesi acisindan IgG-avidite testinin ¢alisilmasinin = 6nemli  oldugunu ortaya
koymaktadir.

Giin ve arkadaslar1 (46); Ankara Cebeci Kan Merkezinde 149 donériin serumunda
Elisa IgG/IgM ve Sabin-Feldman testi ile anti-Toxoplasma antikorlar arastirmiglar. Elisa ile
149 dondriin (%33.5) 1gG, (%8.0) IgM, toplam (39.5) seropozitiflik bulunmustur. Ozellikle
risk grubunda olan hastalara kan ve {riinlerinin transfiizyonunda anti-Toxoplasma
antikorlarinin aranmasi gerektigini vurgulamislardir.

Turgay ve arkadaslari (117); Ege Universitesi biinyesinde Toxoplasma gondii
infeksiyonuna karsi bir koruyucu immiinite olusturmasi diisiiniilmiis ve bu amacla,
Toxoplasma gondii takizoitlerinden hazirlanan eriyik antijeni, bir in vivo fare modelinde
tizerinde denenmistir. Elde edilen sonuglarda, infeksiyonun sonrasinda “TGA+Freud”
kombinasyonu ile immiinize edilen gruplardaki hayvanlarin, kontrol grubuna gore yasam
stirelerinin %100 uzadig1 tespit edilmistir (p=0,012).

Giingér ve arkadaslar1 (49); Ankara Universitesi Ibni Sina Hastanesi ve Etimesgut
Onkoloji Hastanesinde Immunsiipresif ilag almakta olan 18semili toplam 30 hastanin
serumlarinda ELISA IgM, ELISA IgG ve Sabin Feldman test yontemleri ile Toxoplasmozis
antikorlar1 arastirilmistir. Elisa yontemi ile kontrol grubunda %6.7 oraninda IgM pozitifligi
saptanirken, bu oran hasta grubunda %26.7 olarak bulunmustur. ELISA IgG pozitifligi
kontrol grubunda %40 iken hasta grubunda %63.3’ tiir. Sabin Feldman yontemi ile kontrol

grubunda %46.7 oraninda bir pozitiflik goriiliirken, bu oran hasta grubunda %66.7 olarak
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saptanmigtir. iImmiin sistem baskili hastalardaki seropozitivitenin nasil degistigi konusunda
bilgi verebilecegi diisliniilmiistiir.

Uludag ve arkadaslari (121); yapilan ¢alismada; gebelikte primer Toxoplasma gondii
infeksiyonunun tanisinda kullanilan primer infeksiyon zamaninmi belirlemede 6zgiil 1gG
avidite testi de kullanilabilmektedir. Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesine bagvuran
gebelerde IgM olumlulugunun smirda ve yiiksek IgG avidite ile uyumlu oldugu goriilmiis.
Sinirda ve yiiksek avidite oranlar birlikte ele alindiginda IgM ve IgA olumlulugu i¢in bu oran
%32.3; IgM olumlu, IgA olumsuzlugu icin bu oran %29 olarak bulunmus. Sonu¢ olarak
gebelikteki aktif Toxoplasmosis infeksiyonlarinin tanisinda anti-7oxo IgG avidite ve anti-
Toxo IgM testlerinin birlikte uygulanmasinin énemli oldugu ve anti-Toxo IgA’nin varliginin
sinirda ve yiiksek avidite ile iligkilendirmede katkisinin sinirli oldugu bildirilmistir.

Wong ve arkadaslar1 (4); Toxo-IgE antikorlarim1 tanima testi olarak
degerlendirmislerdir. ISAGA ve ELISA’min kullanimiyla IgE serum seviyesi birgok
Toxoplasmali ve Toxoplasmasiz hasta grubu iizerinde belirlendi. IgE antikorlar1 seronegatif
bireyleri kronik Toxoplasma infeksiyonlu hastalarin yada dogustan Toxoplasmasiz ¢ocuklarin
serum numunelerinde bulunmadi. Gebelik sirasinda seroconverted olan hamilelerde,
Toxoplasmik lenfadenopatili hastalarda, konjenital Toxoplasmik semptomlu c¢ocuklar,
Toxoplasma koriyoretinisli ¢ocuklar ile genglerde ve AIDS’li geng hastalarin hepsi minimum
degerden fazla IgE titrelerine sahiptirler.

Aydogan ve arkadaslar1 (9); Toxoplasma gondii infeksiyonu tanisinda iki turlu
gercek zamanli (Real-Time) polimeraz zincir reaksiyonu yonteminin kullanilmasiyla Gazi
Universitesinde toplam 80 &rnekten, 7. gondii DNA’s1 elde edildikten sonra, DNA
cogaltilmast 7. gondii i¢in diizenlenen Bl gen bolgesine spesifik primer ve problar
kullanilarak yapilmistir. Calismaya alinan 80 6rnekten ii¢ 6rnekte 7. gondii DNA’s1 pozitif
bulunmustur. Bunlardan ikisi kadin dogum kliniginden gonderilen amnion sivist drnegi ile
biri yeni dogan kliniginden génderilen beyin omurilik sivis1 (BOS) 6rnegi olup, BOS 6rnegi
pozitif olan bu hastanin kan o6rneginde 7. gondii DNA’s1 saptanmamistir. Diger 77 hasta
orneginde de 7. gondii DNA’s1 tespit edilememistir.

Dupon ve arkadaslar1 (41); PCR doku incelemesinin yada PCR kan incelemesinin
beyinde tekrar olusan Toxoplasmanin belirlenmesinde yararli bir alternatif olabilecegini
buldular. Toxoplasma gondii B1 niikleik asit serisini belirlemenin yan1 sira diger kaynaklari
p30, TGR1 geni, 18S rDNA basaril1 bir sekilde kullandilar.

Copli ve arkadaglar1 (25); Refik Saydam Hifzissthha Merkez Bagkanlig

Mikrobiyoloji Bolimiiniin yaptigi calismada Toxoplasmozis tanisinda EIA kullanim
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acisindan 147 ornekte Sabin Feldman Dye (SFD) testi ve EIA IgM, EIA IgG teknikleri ile
elde elde edilen sonuglar kiyasladilar. Olgularin 5’inde SFD test ve EIA IgM birlikte pozitif
iken, 9 olguda SFD testi pozitif bulundu. Fark istatistiksel olarak anlamliydi. EIA IgG i¢in
duyarlilik: 95.94, 6zgiillik ve %89.41 olarak bulundu. EIA ve SFD testleri hatali pozitif ve
negatif sonuclar1 yoniinden baska arastirmalar yapmay1 6nerdiler.

Gross ve arkadaglari (41); konjenital Toxoplasma hastaligimin erken teshisi icin
PCR’a bagvurduklarini agikladilar. Bu teknik lysis of pelleted amniotic sivi hiicrelerin
ardindan Toxoplasma gondii’yi bulmak i¢in PCR amplifikasyonu kullanilir. PCR konjenital
Toxoplasmozlu dort hastadan alinan 6rneklerde Toxoplasma gondii belirlendigi agiklandi.

Dogan ve arkadaslar1 (31); Eskisehir’de dogum kliniklerine bagvuran; diisiik, 6li
dogum, erken dogum anamnezi olan 161 anne ve bebek ile ayni hastanenin géz bdliimiinde
Toxoplazmik korioretinit tanisi ile izlenen hastalarin serumlarinda, iki farkli yontem ile (IgA
FAT ve IgA EIA) IgA smifi antikor arastirilarak, tanidaki degeri tartisildi. 161 hasta ve 70
kontrol grubuna uygulanan, IgA antikorlarin1 6lgen her iki test, referans bir test olan Sabin
Feldman testi ile karsilastirildi. IgA FAT ve IgA EIA testleri ile SF’nin diisiik titreleri
arasinda uyumsuzluk bulunurken, yiiksek SF titrelerinde sonuglar olduk¢a uyumlu
bulunmugtur. SF’nin yiiksek titrelerinde her {i¢ test sonucu istatistiksel olarak ta uyumlu
bulunmustur.

Giiles¢ci ve arkadasi (44); Trakya Universitesi Tip Fakiiltesinde hematolojik
maligniteli hastalarda anti-Toxo antikorlarinin arastirilmistir. Bu calismada l6semi ve
lenfomal1 40’ar kisilik hasta ve kontrol grubunda IFA ve ELISA testi ile anti-Toxo IgG ve
IgM arastirilmis. Hastalarda IFA ve ELISA ile IgG seropozitiflikleri sirasiyla %67,5 ve %60,
kontrol grubunda ise %60, %62,5 bulunmus (hepsi i¢in p>0,05). Her iki yontemin uyumu
yiiksek oldugu goriilmiis. Her iki grupta da IgM pozitifligi saptanmamis. Losemi ve lenfomal
hastalarda tan1 konuldugunda anti-Toxo antikorlarinin arastirilmasi ve 6zellikle santral sinir
sistemine ait patolojik bulgularin varliginda direkt tan1 yontemlerine basvurulmasi uygun
oldugu onerilmistir.

Ciftei ve arkadaglarinin (24); yapmis oldugu c¢alismada; Van yoresinde kanserli
hastalarda Toxoplasmoz seroprevalansinin ortaya konulmast amaglanmistir. Calisma
sonucunda 55 kanserli hastanin 41 (%74.5)’inde ¢esitli diliisyonlarda antikor saptanmustir.
IHA yontemiyle 7. gondii seroprevalansinin arastirilmasi ilk defa bu ¢alismayla yapilmis ve
bu grup hastalarda saptanan % 74.5 oranindaki genel antikor pozitifligi ile % 7.27 oranindaki
yiiksek titrelerde seropozitiflik anlamli olarak degerlendirilmistir. ITHA yoOntemi ile

Toxoplasmoz yoniinden degerlendirmeye alinan 55 kanserli hastanin 41’inde (%74.54)
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seropozitiflik belirlendi. Seropozitif hastalarin 21’inde (%38.2) 1/32 titrasyonda, 10’u
(%18.2) 1/64 titrasyonda, 6’s1 (%10.9) 1/128 titrasyonda ve 4’linde ise (%7.27) 1/256
titrasyonda agliitinasyon saptandi. 55 kanserli olgunun 14’iliniin (%25.45) ise seronegatif
oldugu gozlendi.

Sahin ve arkadaslar1 (106); immiin sistemi bozuk kisilerde artma egilimi gdsteren
Toxoplasmozun, Van yoresinde hemodiyalize giren hastalardaki prevalansini arastirmak
amaglandi. Kronik bobrek yetmezligi nedeniyle Van'da hemodiyalize giren 54 hasta ve
saglikli 52 bireyde (kontrol grubu) Elisa yontemi ile Toxo-IgG ve Toxo-IgM antikorlari
arasgtirildi. Toxoplasma IgG antikor pozitifligi hemodiyalize girenlerde % 77.77, kontrol
grubunda % 30.76; Toxoplazma IgM orani ise hemodiyaliz grubunda % 1.92, kontrol
grubunda % 1.85 olarak bulundu. Toxoplasmoz, hemodiyalize giren hastalarda, immiin
sistemin baskilanmasi sonucu ortaya ¢ikan diger hastaliklarin ayirict tanisinda diisiiniilmesi
gerektigi onerildi.

Bahar ve arkadaslari (11); Izmir’de yapmus olduklari calismada hemodiyaliz
hastalarinin infeksiyonlar1 agisindan bir risk grubu olup, olmadigini arastirilmistir. Otuz iki
hemodiyaliz hastasi, yirmi saglikli kisi antikorlar1 IgM ve IgG a¢isindan mikroenzim immun
assay yontemi ile taranmistir. Anti-Toxo IgM antikorlar1 her iki grupta da olumsuz olarak
saptanirken, hastalarin 20 (%62.5)’sinde, kontrol grubunun ise 13 (%65.0)’linde IgG
antikorlar1 bulunmustur. Hemodiyaliz hastalar1 ile kontrol grubu arasinda anti-Toxo IgG
seropozitifligi agisindan anlamli bir fark elde edilememistir (p>0.005). Sonuclara gore
hemodiyaliz hastalarinda anti-Toxo IgG antikorlarinin prevalansi %62.5 olarak belirlenmistir.
Bu durum hemodiyaliz hastalarinin antikorlart agisindan &zellikle transplantasyon
durumlarinda reaktivasyon olasiligini  6nlemek amaciyla arastirilmasi  gerektigini
gostermektedir.

Yal¢in ve arkadaslarinin (129); yapmis oldugu bu caligmada, kronik bdbrek
yetmezligi nedeniyle hemodiyalize giren 30 hastada anti-Toxo IgG ve IgM degerleri ELISA
yontemiyle 6l¢iildii ve kontrol grubuyla karsilastirildi. Hasta grubuna ait 30 serumun 23’1
(76.6) anti-Toxo IgG yoniinden pozitif bulundu. Kontrol grubunda ise 19 serum da (%63.3)
anti-Toxo IgG pozitif bulundu. Her iki grupta da anti-Toxo IgM diizeyleri negatif bulundu.
Istatistiksel olarak hemodiyaliz hastalar1 ile saghkli bireylerde Toxo-IgG seropozitifligi
yoniinden farklilik saptanmada.

Topcu ve arkadaslar1 (112); ¢alismada 16semi veya lenfomali hastalarda Toxoplasma
insidansini belirlemek amaciyla biyopsi ile tan1 konup hi¢ tan1 baglanmayan 115 hastada anti-

Toxo antikorlar1 indirekt hemagliitinasyon yontemiyle ¢alisildi. Sonugta hastalarin 38’inde
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(%33) pozitiflik saptandi. Pozitifligin 16semi veya lenfomanin cinsine gére dagilimi; Hodgkin
Lenfoma’da%23 (8/35), nonhodgkin lenfoma’da %32 (8/25), akut 16semi’de %25 (3/12),
Kronik Lenfositik Losemi’de %40 (8/20), Kronik Myeloblastik Losemi’de %48 (11/23)
olarak bulundu.

Aydemir ve arkadaslart (8); 40 hemodiyaliz hastasi ilizerinde yapmis olduklari
calismada, 1gG 30 (%75) hasta grubunda, 26 (%065) kontrol grubunda antikor pozitifligi
bulunmus. Istatistiksel olarak anlaml bir fark bulamamuslar.

Iplik¢i ve arkadaslar1 (57); Lenfodenopatili 100 hastada IFAT ve ELISA serolojik
testlerini uygulayarak Toxo-IgM ve Toxo-IgG’yi arastirdilar. %13 IgM, %67 1gG pozitifligi
bulmuslardir.

Tanyliiksel ve arkadaslar1 (108); Gata’da yapilmis bir ¢alismada Behget hastalig
olanlarda anti-Toxoplasma antikorlarin1 aragtirmislar. Anti- antikorlar1 40 hastada Sabin-
Feldman testi ve IFA IgG/IgM testleri ile ¢alisildi. Anti- antikorlar1 Sabin-Feldman testi ile
1/16 diliisyonda, IFA ile 1/20 diliisyonda pozitif olarak kabul edildi. Sabin-Feldman testi ile
21 hastada (9%52.5), IFA testi ile 21 hastada (%52.5) 1gG, 2 hastada (%5) IgM antikorlar1
pozitif olarak saptanmis. Her iki test arasinda % 100 arasinda uyumluluk vardir.
Calismamizda Toxoplasmozis i¢in yiliksek seropozitiflik gdzlenmesi Behget hastaligi ile bu
infeksiyon arasindaki etyolojik iliskiyi yansitip yansitmayacagi arastirilmasi onerildi.

Poyraz ve arkadaslar1 (94); Toxo-IgG ve IgM antikorlar1 yoniinden ELISA y&ntemi
ile seropozitif bulunan serumlarda, Romatoid Faktor (RF) ve Anti-n-DNA antikorlarini
aragtirmiglar. RF, IgG ve IgM yoniinden pozitif bulunan 35 olgunun 7 (%20) sinde poziti
bulunurken, yalnizca IgG pozitif 35 olgunun 1 (%2.8) inde ve seronegatif 35 olgunun 1
(%2.8) inde pozitif bulunmustur. (p<0.05). Anti-n-DNA yoéniinden yapilan incelemede ise
serumlarin tiimii negatif bulunmustur.

Yigit ve arkadaslar1 (135); 1040 kan dondrii lizerinde Fumoze Diagnostik Toxo-IHA
kiti ile total Toxoplasma antikorlar1 aramiglardir. 930 erkegin %52.04’tinde, 110 kadinin
%56.36’sinda pozitiflik saptamiglardir. Hayvan besleyip beslemedikleride sorulmus ve
pozitiflik ile hayvan besleme arasinda belirgin bir iligski gdzlemediler.

Korkmaz ve arkadaslar1 (69); Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Diabet
hastalarinda Toxoplasma gondii antikorlar1 seroprevalansi ile ilgili yapmis oldugu ¢aligmada;
daha once Diabetes mellitus tanis1 almis olan 74 hastada Toxoplasma IgM ve IgG antikorlar
arastirmislar. Sonuglar saglikli 68 kisiden olusan kontrol grubu ile karsilastirildi. Toxoplasma
IgM her iki grupta da negatif bulunurken, Toxoplasma IgG, Diabetes mellituslu hastalarin
30'unda (%40.5), kontrol gubundaki saglikli bireylerin ise 26'sinda (%38.2) seropozitiflik
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saptandi. Sonug olarak gruplar arasinda Toxoplasma IgG seropozitifligi a¢isindan istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmadi.

Kegeci ve arkadaslar (67); yapmis olduklar1 ¢alismada, serolojik olarak belirlenen
Toxoplasmozis’in goniillii askerlerde baz1 hematolojik degerler ile kan metabolitlerinin serum
diizeyleri iizerindeki etkisini bulmak i¢in yapildi. Bu amagla, Gemlik Askeri Veteriner Okulu
ve Egitim Merkez Komutanligi’nda IFAT ile Toxoplasmozis yoniinden seronegatif bulunan14
askeri personel (kontrol) ile seropozitif bulunan 18 askeri personel kullanildi. Sonuglar diger
hastaliklarla karigabileceginden kan bagislar1 kabul edilirken Toxoplazmozisin de dikkate

alinmasi gerektigi vurgulandi.

6.SONUC

Sonug olarak biz bu ¢aligmamizda abortuslu bayanlarda % 8 IgM pozitifligi ve % 64
IgG Toxoplasma antikor pozitifligini vurgulamak istedik. Anne adaylarmin ve bebeklerinin
Toxoplasma infeksiyonuna duyarli olduklarini ve akut Toxoplasmozis bakimindan risk altinda
bulunduklarini gdsteren bir ¢alisma olmustur. Hamileligin 1. trimestrindeki Toxoplasma
infeksiyonunda, parazit fetlise ulasarak ciddi anomaliler yapmaktadir. Gebelik Oncesi rutin
Toxoplasma antikorlarinin aranmasiyla negatif bulunan ve tedavilerinin yapilmasi ile
olusabilecek sekeller Onlenebilecektir. Konjenital 7. gondii’nin komplikasyonlara neden
oldugu, ozellikle gebeligin birinci ve ikinci trimestrlerindeki seropozitiflesme fetiis agisindan
onemli oldugundan, gebelik Oncesinde ve negatif saptanan durumlarda gebelik sirasinda
Toxoplasmoz taramasinin yapilmasi; ¢ig et ile temasi olan veya c¢ig kofte yiyen kisilerin
maruz kalabilecekleri bu parazit infeksiyonu hakkinda korunma egitiminin verilmesini bunun
yani sira toprakla temastan sonra ellerin yikanmasi gibi dnlemleri dneriyoruz.

Kirsal kesimde veya kentte yasayan bireylerin Toxoplasmozise yakalanma riskinin,
yerlesim yerlerinden ¢ok sosyolojik ve kiiltiirel aliskanliklarina bagli oldugu sdylenebilir.
Ayrica degisen hayat standartlar yani sira ticari veya gezi amagli seyahatlerin artmasi biitiin
parazit hastaliklarinda oldugu gibi Toxoplasmozisinde yayilmasinda onemli bir sebep
oldugunu diistinmekteyiz.

Maternal infeksiyon genellikle asemptomatiktir veya tanimlanamayan klinik

belirtilere yol agmaktadir. Serokonversiyon goriilen kadinlarda, gebelik sirasinda yapilacak

66



anti-parazitik tedavi fetal bulas1 ve bunu izleyen olaylari engelleyebilmektedir. Gebelerde
Toxoplasma gondii infeksiyon tanisin1 amaglayan tarama programlari birgok iilkede
uygulanmaktadir (92). Bizim iilkemizde de ayn1 sekilde hastaneye bagvuran gebelerde Toxo-
IgG ve Toxo-IgM degerlerine rutin olarak bakilmaktadir. Ayrica avidite testlerininde erken
tani-tedavi ve konjenital enfeksiyonlar agisindan kullanilmasinin yararl olacag: diisiincesiyle
aktif kullanilmasini 6neriyoruz. Bu ¢alisma Sanlurfa’da yapilan ¢alismalara ek bir ¢alisma
olup Adiyaman ilindeki ilk ¢alisma olmustur.

Hayvancilikla ugrasanlar, hijyen kurallarina dikkat etmelidir. Hayvanlarla ugrastig
zamanlarda tulum veya is kiyafetlerini giymeli, eldiven kullanmalidirlar. Bu sekilde
enfeksiyonun bulagma riski azaltilabilir. Farkli cins hayvanlarin zorunlu olmadikga bir arada
olmamas1 saglanmalidir. Boylece hayvanlarin birbirine enfeksiyon bulastirma riski azaltilmis
olur. Ayrica hayvanlarin saglik kontrollerinin zorunlu ve periyodik olarak yapilmasi
saglanmalidir. Diisiik ve 6l dogum yapan hayvanlarin atiklart ¢ok iyi bir sekilde imha
edilmeli ve bunlarin diger hayvanlar tarafindan tiiketilmesi engellenmelidir. Basibos
hayvanlar Toxoplasmosis’in insanlara yayilmasinda ¢ok Oonemli diger bir risk faktoriidiir.
Basibos hayvanlarin avlanma yoluyla, doku kistlerine sahip hayvanlarin tliketilmesi
engellenmelidir. Gida olarak tiiketilecek hayvanlarin yem ve suluklarinin 6zellikle kediler
tarafindan digkilar ile kontaminasyonu engellenmelidir. Bagibos hayvanlarin belediyeler ve
diger sivil toplum oOrgiitleri tarafindan kontrol altina alinmasi saglanmalidir. Boylece daha
saglikli bir ¢evre olusturmak miimkiin olabilecektir. Evde kedi vb. hayvan besleyenlerin rutin

bakimlarini yaptirmalar1 gerekmektedir.
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Sekil-15. A: Boyanmamis sporlasmis Toxoplasma gondii ookisti.

B: T. gondii sporlasmis ookisti, ayrimsal zit girisimleri.

Sekil- 16. Toxoplasma gondii’nin seksiiel durumu.

A. Kedinin ince barsak yiizey epitelyum hiicrelerinden bir Kesit; sizontlar, disi ve erkek
gametler. Hematoxilen ve eosin boyasi. Bar = 15 pm.

B. iki flagellah ii¢ erkek gametinin bir merozoitle karsilastirllmasi. Giemsa boyasi. Bar
=10 pm.

C. Kedi fecesinde sporlasmamis ookistler.(okla gosterilenler): iki farkh kedi tiiriine ait
ookistler okla belirtilmistir. Boyanmamistir. Bar - 65 pm.

D. Elektron mikroskobuyla gosterilmis sporlasmis ookist. Sporokist icerisinde ince

duvarh ookist, iki sporokist ve dort sporozoit okla gosterilmistir. Bar - 2.25 pm.

Sekil- 17. T gondii’de takizoitler.
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A. Host hiicrelerden salgilanan extraselliiler salgilar. Giemsa boyasi. Bar =20 pm.

B. Intraselliiler hiicre kiiltiirii. Takizoit etrafinda rozet formasyonunda dizilmis bir grup
ve koful. Takizoitle spesifik monoklonal antikorlarla yapilan immiinhistokimyasal
boyama. Bar = 20 pm.

C. Elektron mikroskobisiyle intraselliiler bir takizoit gosterilmistir. Takizoit etrafinda
bir parazitophorous koful gosterilmistir. Resimde parazit organelleri mikronemleri

yogun graniillii cekirdek ve ribozom konoid seklinde goriilmektedir.

Sekil- 18. Konjenital Toxoplasmoza bagh hidrosefalli kiz.
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Sekil- 19. Elektron mikroskopta Toxoplasmoz.

e
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Sekil- 20. Intracelluler Toxoplasmoz



Sekil- 21. HIV olgusunda serebral Toxoplasmoz.
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