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v
Ozet

Amag: Toxoplasma gondii zorunlu bir hiicre i¢i parazittir.
Genellikle asemptomatik seyretmekle beraber, konjenital
olarak enfekte olmus yeni dogan ve immiin yetmezligi
tehdit
olabilmektedir. Bu ¢aligmada, retrospektif olarak gebelerde

olanlarda hayat1 eden enfeksiyonlara neden

T. gondii seropozitifligini saptamak ve IgG ve IgM antikor
pozitifliginin IgG avidite ile iliskisini degerlendirmek

amaglanmaigtir.
Materyal-Metot: Ocak 2008 -Aralik 2011 tarihleri
arasinda kadin dogum poliklinigine basvuran gebe

kadinlardan Toksoplasma gondii IgM, IgG ve IgG avidite
istemi ile Silleyman Demirel Universitesi Mikrobiyoloji
Laboratuvarina gonderilen kan 6rnekleri sonuglari incelendi.
Kan orneklerinde Anti-Toksoplasma gondii IgG ve IgM
antikorlar1 Enyzme Linked Immunosorbent Assay (ELISA),
IgG avidite testi ise ELFA teknigi ile ¢alisildi. IgG avidite
¢alismasinda test prosediiriine gore 2% 30 yiiksek avidite, %
21-29 ara deger, <% 20 diisiik avidite olarak degerlendirildi.
Bulgular: 726 serum 6rneginin 39 (%5,4)’unda Toksoplasma
IgM ve 165 (% 22,7)inde Toksoplasma IgG pozitifligi tespit
edildi. IgG ve IgM pozitif 25 hastanin 24’1 yiiksek avidite
degerine, I'i ise ditsitk avidite degerine sahipti.

Tartisma: Gebelerde toksoplasmosis tanisinda serolojik
parametreler gelisecek konjenital enfeksiyonlarin 6nlenmesi
icin 6nemli olup, Ig G avidite testi gibi ek yontemler arada
kalinan stipheli durumlarin netlestirilmesinde klinisyene yol
gosterici bir metot olarak gozitkmektedir.

Anahtar kelimeler: Toxoplasma gondii, avidite, gebelik.

Abstract

Objective: Toxoplasma gondii is a mandatory intracellular
parasite. Generally asymptomatic, but it can lead to life-
threatening infections at congenitally infected newborns and
immunocompromised patients. In this study, we aimed to
identify the T. gondii seropositivity at pregnant women and
to evaluate the relationship between IgG and IgM antibody
positivity with IgG avidity, retrospectively.
Material-Method: Serum sample results which sent from
the Obstetrics and Gynaecology Outpatient Clinic to the
Microbiology Laboratory of Silleyman Demirel University
for the request of Toxoplasma gondii IgM, IgG and IgG
avidity determinations in pregnant women were investigated
between January 2008 and December 2011. Anti-Toxoplasma
gondii IgG and IgM antibodies in blood samples were studied
using Enyzme Linked Immunosorbent Assay (ELISA) and,
IgG avidity test was studied using the ELFA technique. For
the IgG avidity test procedure, results were assessed as: > 30%
high avidity, 21-29% intermediate and, < 20% low avidity.
Results: In 726 serum samples, Toxoplasma IgM and IgG
positivities were detected in 39 (5.4%) and 165 (22.7%)
samples, respectively. In the 25 IgG and IgM positive patients,
24 had high-avidity and 1 had low avidity.

Discussion: Serological parameters are important for the
diagnosis of toxoplasmosis in pregnant women for the
prevention of congenital infections that would develop;
additional methods, such as IgG avidity test exposures
together, seem to be the methods for guiding the clinician to
reveal suspicious situations.

Key words: Toxoplasma gondii, avidity, pregnancy.

v
Giris
Toxoplasma gondii zorunlu bir hiicre i¢i parazittir ve
diinyadaki insan niifusunun ¢ogu bu parazitle enfekte
vaziyettedir. Ancak immiin sistemi saglam kisilerde hastalik
%90 oraninda asemptomatik olarak gegirilmekte ve genellikle
herhangi bir rahatsizlik olusturmadan iyilesmektedir (1).

Bununla birlikte, konjenital olarak enfekte olmus bebek, yeni
dogan ve immiin yetmezligi olanlar gibi belli kesimlerde,
agir, hayati tehdit eden enfeksiyonlara neden olabilen
bir ilk
trimestirinde olusmasi halinde fetiise gecis riski ortalama

parazittir. Primer toksoplasmosisin gebeligin
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% 25 iken, son trimestirde bu oran % 65 ¢ikmaktadir (2).
Konjenital enfeksiyon insidansi ve agirlig1 annenin hastalig
gecirdigi trimestire gore degismektedir. Fetal enfeksiyon
riski gebelik ilerledik¢e artmakta (doguma yakin % 90-
100); ancak klinik tablo erken gebelik donemlerinde alinan
enfeksiyonlarda daha agir olmaktadir (3). Hastaligin rutin
laboratuvar tanisinda; uygulama kolayligi, diigitk maliyeti ve
yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliigii nedeniyle ELISA yontemiyle
ozgil antikorlar aranmaktadir. T. gondii’ ye karst olusan
IgG, IgM, IgA antikorlarini belirleyen testler siklikla
kullanilmaktadir (4). Immiinglobulin M antikorlarinin
enfeksiyondan sonra pozitifliginin uzun stirmesi nedeniyle
mevcut seropozitifligin yakin zamanda gegirilmis bir
enfeksiyona bagli olup olmadigi konusunda yetersiz
kalabilmektedir. Anti-T. gondii
degerlerinin 6zellikle gebeligin ilk trimestirinde IgG ve IgM

antikorlarinin avidite

antikorlari ile beraber belirlenmesi eski veya yeni enfeksiyon
ayriminin yapilmasinda etkili oldugu gosterilmistir (5). IgG
avidite testi, 6zgiil IgG’nin multivalan toksoplazma antijenine
baglanma giiciinii temel almaktadir. Antijenle ilk temasin
yasandig1 primer enfeksiyon sirasinda bu etkene karsi olusan
IgG antikorlar1 oOnceleri diisiik avidite gosterirken daha
sonraki haftalarda ve aylarda avidite artmaktadir. Primer
bir enfeksiyonda, serolojik olarak IgM pozitifligi ile birlikte
IgG serokonversiyonu tanida gosterilmelidir. Ancak, re-
enfeksiyonlar sirasinda ya da primer enfeksiyondan uzun
stire sonra IgM’ nin serumda saptanmasi yorum sikintilarina
neden olmaktadir (6). Bu tanisal sikintilar, serum 6rneginde
IgG avidite 6l¢iimiiniin yapilmast ile ortadan kalkmaktadir.

Sekil 1: Toxoplasma gondii Ig M ve Ig G dagilimi

IsG(+H) Toplam

M) 555 (%76,4) 132 (%18,2) 687 (%94.6)

31(%4.3) 37 (%3.1)

Borderline 0 (%0) 2(%0.3)

2(%03)

(

(
IgM(+) 6 (20.8)

(

(

Toplam 361 (% 77, 165 (% 22,7) 726

Ayrica IgM pozitifliginin gercek bir primer enfeksiyonu
IgG
desteklenebilmektedir. Bu ayirim &zellikle gebe kadinlarda

gosterip  gostermedigi, avidite  olgiimi  ile

ve immiinsiipresif hastalarda klinik deger tasimaktadir (7).

Bu c¢alisma retrospektif olarak gebelerde T. gondii
seropozitifliginisaptamak ve IgG ve IgM antikor pozitifliginin

IgG avidite ile iliskisini degerlendirmek amaciyla yapilmistur.
Materyal-Metot

Silleyman Demirel Universitesi Klinik Mikrobiyoloji
Laboratuvarina 1 Ocak 2008 - 30 Aralik 2011 tarihleri
arasinda Toksoplasma gondii IgM, IgG ve IgG avidite istemi
ile gonderilen kan Ornekleri sonuglari retrospektif olarak
incelendi. Kan ornekleri, rutin gebelik takibi veya degisik
sikayetlerle kadin dogum poliklinigine basvuran gebe
kadinlardan alindi. Birden fazla kani génderilen olgularin
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sadece ilk serolojik testlerinin sonuglar1 degerlendirmeye
Kan
ornekleri santrifiij edildikten sonra serumlar bekletilmeden

alinarak sonuglardaki tekrarlar engellenmistir.
ayni1 giin 6nce Anti-Toksoplasma gondii IgG, IgM antikorlari
Enyzme Linked Immunosorbent Assay (ELISA) (CHOURUS
SYSTEM), IgG avidite testi ise Enzime Linked Fluoresan
Assay (ELFA-VIDAS, Biomerieux Diagnostik, Fransa)
yontemiyle iiretici firmanin 6nerileri dogrultusunda ¢alisild.
Ayni anda toksoplasma gondii IgG ve IgM antikorlar1 pozitif
gelen hastalarin IgG avidite testi degerlendirmeye alind1.
IgG avidite calismasinda test prosediiriine gére >% 30
yiiksek avidite, % 21-29 ara deger, <% 20 diisiik avidite olarak

degerlendirildi.
Bulgular

Doért yil boyunca laboratuarimiza toxoplasma gondii
stiphesiyle incelemek iizere gonderilen kan Ornekleri
retrospektif olarak degerlendirildi. 726 hastanin numuneleri
degerlendirme kriterlerine uyuyordu ve verilerinde eksik
yok idi. Tiim serum orneklerinde toksoplasma IgM % 5,4
(39/726) ve toksoplasma IgG % 22,7 (165/726) oraninda
pozitif tespit edildi. Tiim serum 6rneklerinde % 0,3 (2/726)
oraninda toksoplasma IgM ara degerde (siipheli) bulunmus
ve bu 2 hastada IgG degeri porzitif oldugu igin avidite
incelemesi degerlendirme altina alinmistir. Sonuglar tablo
I’de verilmistir. IgG ve M antikoru beraber pozitif olan 31
hasta ve IgM degeri borderline olan iki hastada eklenince
toplam 33 hastanin IgG avidite incelemesi degerlendirmeye
alindi. Bu 33 hastanin 25’inin test sonucuna ulagildi. 25
hastanin 24’1 yiiksek avidite degerine, I'i ise diigiik avidite
degerine sahip idi. IgM antikoru borderline olan 2 hastadan
sadece I'inin avidite degerine ulagilabildi ve yiiksek avidite
degerine sahip idi.

Tartisma

Toksoplasmos insanlarda gériilen en yaygin enfeksiyonlardan
biridir. hamilelik
annenin akut primer enfeksiyona yakalanmasi sonucu

Konjenital toksoplazmoz sirasinda
olusur. Gebeligin erken dénemlerinde gegirilen T. gondii
enfeksiyonlar1 enfeksiyonun fetiise gegmesine ve fetiiste
agir sekellere neden olabilir. Annenin tedavisi, konjenital
enfeksiyon olugan bebekte ciddi bulgular: azaltabileceginden
erken tani ve hazirlik son derece 6nem arz etmektedir.
toksoplasma antikorlarinin saptanmasinda kullanilan IgG
ve IgM antikorlar1 yeni ve eski enfeksiyonun ayriminda
yetersiz kalabilir (8). Ustagelebi ve arkadaglar: tarafindan,
301 gebe kadinda ELISA ile toksoplasma IgG pozitifligi
% 47,8 bulunmustur (9). 428 gebeyi kapsayan bagka bir
calismada ise IgG pozitifligi % 43 olarak tespit edilmistir
(10). Sanlurfa’da yapilan bir ¢alismada ise % 69,5 oraninda
IgG pozitifligi tespit edilmistir (11). Samsun’da yapilan bir
calismada, gebe kadinlarda ELISA ile % 18 toksoplasma IgG
pozitif bulmugtur (12). Ilimize komsu olan Afyon ilinde
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yapilan bir ¢alismada ELISA ile Toksoplasma IgG % 28,9
pozitif bulunmustur (13). Isparta ilinde daha 6nce yapilan bir
calismada toksoplasma IgG ise % 26,6 olarak tespit edilmistir
(14). Calismamizda toksoplasma IgG pozitifligini % 22,7
olarak tespit edildi. Tiim bu ¢alismalar degerlendirildiginde
seropozitiflik oranlarinin  degisebildigi gortlmektedir.
toksoplasma seropozitifliginde ki bu degiskenligin ¢aligmaya
alinan gruplarin biytkliginin farkli olmasi yaninda,
iklim, cografi konum ve beslenme aligkanliklarindaki
degisikliklerden kaynaklandig: diisiindiirmektedir.
Ulkemizde yapilan galismalarda akut enfeksiyon gostergesi
olan IgM pozitifligi yaklasik % 0-5 arasinda degisen
degerlerde tespit edilmistir (10-15). Yurtdist c¢aligmalar
incelendiginde, toksoplasma IgM pozitifligi % 8,6 ile en
yiiksek olarak Brezilya’dan bildirilmistir (16). Norveg'te
35940 gebeyi kapsayan bir ¢alismada ise toksoplasma
IgM pozitifligi % 0,17 olarak tespit edilmistir (17). Isparta
ilinde daha o6nce yapilan bir c¢aligmada Toksoplasma
IgM ise % 2,5 olarak tespit edilmistir (14). Calismamizda
toksoplasma IgM pozitifligini % 5,1 olarak tespit edildi.
Bulgularimiz degerlendirildiginde literatiir ile uyumlu
oldugu gozlemlenmektedir. toksoplasmosis tanisinda
serolojik olarak 6zgiil IgM ve IgG antikorlarinin saptanmasi
glincelligini korumaktadir. Ancak bazi durumlarda bu
testler yetersiz kalmaktadir. Ornegin eger kisinin daha
onceden gecirdigi bir toksoplasma enfeksiyonuna bagh
olarak viicudunda degisik bolgelerde kistler meydana
gelebilir ve T. gondii takizoitleri yillarca sessiz kalabilir.
Herhangi bir durumda hastanin immiin sistemi zayifladig:
zaman mevcut Kkistler parcalanabilmekte ve bu durumda
reaktivasyon gozlenebilmektedir. Bu durumda serumda IgM
titreleri uzun siire saptanabilir. Mevcut serolojik yontemlerle
saptanan IgM titrelerinin akut (primer) enfeksiyon ya da
reaktivasyon kaynakli olup olmadig1 ayirt edilememektedir
(18). Konvansiyonel testlerle birlikte IgG avidite testi gebelik
sirasinda gecirilen toksoplasma enfeksiyonunun tanisinda
oldukca yararli bir testtir. IgG avidite testi mevcut veya
yakin zamanda gegirilmis enfeksiyonun eski enfeksiyondan
ayrimini saglamak amaciyla gelistirilmistir (19). Antikorlarin
antijenlere olan afinitesi baglangicta digitkken, ilerleyen
hafta ve aylarda artmaktadir. Antikorlarin antijenlere zayif
baglanmas: disiik aviditeye, kuvvetli baglanmas:i yiiksek
aviditeye neden olur. Yapilan ¢aligmalar diisiik aviditenin
3-4 ay i¢inde gegirilmis enfeksiyonu, yiiksek aviditenin ise
en az 6 ay once gegirilmis bir kronik enfeksiyonu gosterdigini
ortaya koymustur (20). Yiiksek avidite degeri eski bir
enfeksiyonun, diisiik avidite degeri ise yeni bir enfeksiyonun
gostergesi olarak kabul edilirken, diisiik aviditeli antikorlar
serumda aylarca kalabileceginden diisiik avidite degeri
¢ikmuis bir sonu¢ her zaman yeni kazanilmis bir enfeksiyon
anlamina gelmez.
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Bu agidan bakildiginda yiiksek avidite degerine sahip bir
sonucun daha degerli oldugu goriilmektedir (20). Diisiik
avidite degerli IgM negatif bir hasta sadece avidite testine
dayanilarak degerlendirilirse yanlislikla yeni kazanilmis bir
enfeksiyon tanisi alabilir. Bu tiir hastalarda sadece avidite
sonuglar: ile karar vermek yanlis olur, takipleri gereklidir.
IgM pozitif olan bir hastada avidite degeri yiiksek ¢ikmigsa,
her ne kadar IgM poritifte olsa enfeksiyonun en az 3 ay
once kazanilmis eski bir enfeksiyon oldugu séylenebilir
halde
toksoplasmosis tedavisi uygulanmamais olur (21). Bu nedenle

ve gerekmedigi amniosentez yapilabilir ya da
hem IgM hem de IgG’ si pozitif olan hastalardaki IgG avidite
test sonuglarinin degerlendirildigi bu calismada, her iki
antikor titresi pozitif olan 25 hastanin I’inde distik diizeyde
IgG avidite pozitifligi tespit edildi.

Sonug¢

Gebelerde toksoplazmosis tanisinin konmasinda serolojik
parametreler gelisecek konjenital enfeksiyonlarin dnlenmesi
icin 6nem arz etmektedir ve Ig G avidite testi gibi ek yontemler
arada kalinan siipheli durumlarin netlestirilmesinde

klinisyene yol gosterici bir metot olarak goziikmektedir.
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