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TOXOPLASMA GONDII POZİTİF BİREYLERDE İLERİ PROTEİN OKSİDASYON 
ÜRÜNÜ DÜZEYLERİNİN DEĞERLENDİRİLMESİ
Assessment of Advanced Oxidation Protein Product in 

Toxoplasma Gondii Positive Individuals

Mehtap POLAT1, Eser KILIÇ2, Süleyman YAZAR3, Ülfet ÇETİNKAYA4

Özet:Toxoplasma gondii enfeksiyonu tüm dünyada 
yaygın bir zoonozdur.  Gebelik sırasında 
enfeksiyonu alan kadınların çocuklarında konjenital 
enfeksiyona yol açabilir.  Oksidatif stres, oksidan 
üretimi ile antioksidan korunma arasındaki 
dengesizlik nedeniyle ortaya çıkar ve organizmada 
yapısal hasarla sonuçlanabilir.  Bu çalışmada, 
Toxoplasma gondii ile enfekte bireylerde protein 
oksidasyonun oluşum durumunu incelemek 
amaçlanmıştır. Çalışma gruplarını oluşturan hasta 
(Toxoplasma gondii200 pozitif), [22 gebe IgG (+) ve 
Ig M (+) ve 27 gebe IgG (+) ve Ig M (-)]) ve 30 
kontrol bireyler IgG (-) ve Ig M (-) ileri protein 
oksidasyon ürünü açısından incelenmiştir. İleri 
oksidasyon protein ürünü düzeylerinde özellikle IgG 
(+) ve IgM (+) pozitif grupta kontrol grubuna göre 
numerik olarak artış tespit edilirken, kontrol grubu 
ile her iki hasta grubu arasında istatistiksel olarak 
bir farklılık gözlenmemiştir (p > 0.05).  Buna karşın 
hasta grupları arasındaki farklılık istatistiksel 
olarak önemli bulunmuştur (p < 0.020). Sonuç 
olarak bu çalışma ile ilk kez toxoplasmosis sonucu 
organizmada oluşabilecek protein harabiyetinin 
derecesi hakkında veriler elde edilmiş olup, özellikle 
gebelik durumunda uygulanacak tedavinin nitel ve 
nicel olarak yönlendirilmesi aşamasında elde edilen 
sonuçların faydalı olabileceği düşünülmektedir.

Anahtar kelimeler: Toxoplazma gondii, protein 
oksidasyonu 

Summary:Toxoplasma gondii infection is a 
common zoonose found all over the world.  In 
women during pregnancy it can lead to congenital 
infection of their children. Oxidative stress occurs 
due to imbalance between the production of oxidant 
and antioxidant protection and can result in 
structural damages in the organism.  In this study, 
we aimed to investigate free radical formation and 
protein oxidation in Toxoplasma gondii infected 
individuals.
Working groups that make up the patients 
(Toxoplasma gondii positive), [22 pregnant IgG (+) 
and Ig M (+) and 27 pregnant IgG (+) and Ig M (-
)]) and 30 control individuals IgG (-) and Ig M (-) 
were investigated in terms of the protein oxidation. 
Advanced oxidation protein product levels 
especially in IgG (+)/IgM (+) group was found to 
be quantitatively increased comparing to control 
group, however, there is no statistically significant 
difference between the patient group and control 
group (p > 0.05). However, there was a statistical 
significant difference observed between two patients 
groups (p <0.020).  These results will provide, for 
the first time, some more information relating to the 
degree of protein oxidation as a result of parasite 
infection, and accordingly, it would also be useful 
to give direction to the treatment in qualitative and 
quantitative degrees in pregnancies.
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Toxoplasma gondii (T. gondii) zorunlu hücre içi 
parazit olup, memeli ve bazı kuş türlerinde enfeksi-
yon oluşturmaktadır.  T. gondii bradizoit içeren 
doku kistlerinin ve kedi dışkısı ile kontamine olan 
ookistlerin yiyeceklerle alınmasıyla insana bulaşır. 
Çiğ ya da az pişmiş enfekte etlerin yenilmesiyle 
olabileceği gibi enfekte etlerle temas etmiş ellerin 
etlere bulaşmasıyla da olabilmektedir. Bununla 
birlikte toxoplasma’nın deriden absorbe edilmediği 
de unutulmamalıdır (1,2). Gebeliği sırasında 
Toxoplasma ile enfekte anneler enfeksiyonu bebe-
ğe geçirmektedirler. Enfeksiyona yakalanma zama-
nı bebekteki enfeksiyonun derecesini etkilemekte-
dir (1-3). Hastalık plesental yol, kan trasnfüzyonu, 
doku transplantasyonu gibi birçok yol ile de bula-
şabilmektedir.   İnsana bulaşma yolları göz önünde 
bulundurulduğunda T. gondii’den korunmak için, 
kedi ile temas sonrası, bahçe işlerinden sonra ve 
toprakla uğraşma sonrası ellerin su ve sabunla iyice 
yıkanması gerekmektedir (1-3).  Türkiye’de bölge-
lere toxoplasmosis seropozitifliği değişmektedir 
(4). İmmun sistemi sağlam insanlarda 
toxoplasmosis genellikle asemptomatik olarak sey-
retmektedir.  Anti-Toxoplasma gondii IgG antikor-
ları enfeksiyodan 1-2 hafta sonra yükselmeye baş-
lamaktadır.  IgG pozitifliğinin yakın 3 aylık bir 
dönem ya da 3 aydan daha eski bir enfeksiyon du-
rumunu gösterdiği IgG avidite testi ile belirlenebil-
mektedir.  Double sandwich IgM ELISA enfeksi-
yonun ilk haftasında yükselen IgM antikorlarını 
tespit etmede kullanılmaktadır (5).

Serbest radikaller oldukça reaktif olup, canlı orga-
nizma için toksiktir (6, 7).  Protein oksidasyonu, 
OH˙, H2O2 gibi reaktif oksijen türleri ile direkt 
olarak veya oksidatif stresin sekonder ürünleri ile 
reaksiyonu sonucu indirekt olarak indüklenen pro-
teinlerin kovalent modifikasyonu olarak tanımlan-
maktadır.  Son zamanlarda protein oksidasyonunun 
yeni bir markırı olan ileri oksidasyon protein ürün-
leri (AOPP) çeşitli araştırmacıların dikkatini çek-
meye başlamıştır ve ditirozin içeren çapraz bağlı 
protein ürünleri olarak tanımlanmaktadır (8-10). 
İleri oksidasyon protein ürünlerinin tayini, protein 
oksidasyonunun derecesini belirlemekte kullanılır 
(11-13). Proteinler oksidanlara maruz kaldıklarında 
birçok kovalent değişikliğe uğrar. Bu değişiklikler-
den bazıları serbest radikallerin protein molekülleri 

üzerine direkt etkileri sonucu oluşabildiği gibi, 
bazıları da oksidasyon yan ürünlerinin proteinlere 
kovalent olarak bağlanması ile meydana gelir.  
AOPP’nin mononükleer fagositleri aktive ederek, 
nötrofil ve bazofiller arasında sitokin benzeri 
mediyatör gibi davrandığı da öne sürülmektedir 
(12).

Bu çalışmada, T. gondii pozitif bireylerde protein 
oksidasyon durumunun incelenmesi amaçlanmıştır.  
Bu amaçla, protein peroksidasyonun göstergesi 
olan novel oksidatif stres markırı olan AOPP düze-
yi değerlendirilmeye alındı.

GEREÇ VE YÖNTEM

Bu çalışma, Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıb-
bi Biyokimya ve Tıbbi Parazitoloji Anabilim Dalı 
laboratuvarlarında gerçekleştirilmiştir.

Hasta grubu; Tıbbi Parazitoloji Anabilim Dalına 
Ocak 2010-Temmzu 2011 tarihleri arasında T. 
gondii ön tanısı ile başvuran, serolojik tekniklerle 
yapılan testler sonucu (IgG-ELISA, IgG avidite 
testi ve IgM ELISA) sadece IgG antikorları pozitif 
çıkan 22 gebe hasta ve hem IgG hem de IgM anti-
korları pozitif çıkan 27 gebe hasta olarak belirlen-
miştir.

Mevcut klinik ve laboratuvar bulgularına göre; 
diyabet, kronik respiratuvar yetmezlik, akut enfek-
siyon, malign tümör ve hepatit gibi sistemik hasta-
lığı bulunanlar çalışma dışında bırakılmıştır.  Kont-
rol grubu; aynı tarihler arasında herhangi bir siste-
mik hastalığı olmayan sigara içmeyen ve kriterlere 
uygun gebe T. gondii IgG (-) / IgM (-) 30 kişiden 
oluşmaktadır.

AOPP tayini, Witko-Sarsat ve arkadaşları (14) ta-
rafından geliştirilen spektrofotometrik metodla 
gerçekleştirildi. 

Çözeltiler:
Fosfat tamponu (PBS pH 7.4)
Kloramin-T standartları (10-200 μmol/L)
Asetik asit
Potasyum iyodür (KI  1.16 mol/L)
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Çalışma: Fosfat tamponu (PBS pH 7.4) ile dilüe 
(1:5) edilen plazma ve kloramin-T standart çözelti-
lerinin (0- 200 μmol/L) 400μL’sine 200μl Asetik 
ait ve 100 μl 1.16 mol/L KI ilave edilerek hazırlan-
dı. Reaksiyon karışımının absorbansı, 
spektrofotometrede 340 nm dalga boyunda ölçüldü. 
AOPP düzeyleri, kloramin-T ekivalentlerinden 
μmol/L olarak belirlendi.

Standart Serinin Hazırlanması: 200 μmol/L kon-
santrasyonundaki stok kloramin-T çözeltisi, uygun 
oranlarda dilüe edilerek, 0, 2.5, 5, 10, 30 ve 50  
μmol/L konsantrasyonlarında standart seri hazır-
landı. Standartlar numune gibi çalışıldı. 

İstatistiksel analizlerde yaşların karşılaştırılmasın-
da tek yönlü varyans analizi kullanılmıştır, 
AOPP’nin karşılaştırılmasında Kruskal-Wallis tek 

yönlü varyans analizi kullanılmıştır (Posthoc 
test:Dunn). En küçük önemlilik sınırı 0.05 olarak 
kabul edilmiştir.

BULGULAR

Çalışma gruplarını oluşturan hasta ve kontrol bi-
reylerin özellikleri ile AOPP düzeyleri Tablo I’de 
verilmiştir.

Tablo I’den görüleceği üzere AOPP düzeylerinde 
özellikle IgG (+) ve IgM (+) pozitif grupta kontrol 
grubuna göre numerik olarak artış tespit edilirken, 
kontrol grubu ile her iki hasta grubu arasında ista-
tistiksel olarak bir farklılık gözlenmemiştir. (p > 
0.05).  Buna karşın hasta grupları arasındaki farklı-
lık istatistiksel olarak önemli bulunmuştur (p < 
0.020).

Tablo I. T. gondii pozitif bireylerde ve kontrol grubunda protein oksidasyon değerleri

İstatistik karşılaştırma:
Önemli bulgular: ▲İki hasta grubunun (IgG (+) ve Ig M (+) ile (IgG (+) ve Ig M (-) 
karşılaştırılması sırasında istatistiksel olarak anlamlı bulgular elde edildi. 

             Hasta

[IgG (+) ve IgM (+)] 
(n:27)

               Hasta

[IgG (+) ve IgM (-)] 
(n:22)

Kontrol

[IgG (-) ve IgM (-)] 
(n:30)

Yaş (yıl)(Ortalama±Standart 
sapma)

(18-36)

26.6 ±  4.5

(20-36)

29.3 ± 4.07

(17-38)

28.45 ± 5.4

AOPP (µmol/L)(Ortanca (25. -75. 
percentil)

6.97                      (6.21
-9.58)

4.74                           
(3.28-6.93)

5.21                                     
(4.58-8.97)
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TARTIŞMA

T.gondii dünyanın en yaygın parazitlerinden biri 
olup tek hücreli bir protozoondur ve immun sağlık-
lı bireylerde enfeksiyon sıklıkla belirti vermeden 
geçirilir. Enfeksiyonun tanısı ancak kanda parazite 
karşı oluşan antikorların gösterilmesi ile konur. 
IgG tipi antikorların yüksek düzeyde bulunması 
geçirilmiş enfeksiyonu düşündürür. Buna karşı 
IgM tipi enfeksiyonlar akut enfeksiyonu gösterir (1
-5).  

Vücudumuzda besinlerin oksijen kullanarak enerji-
ye çevrilmesi sırasında oluşan metabolik yan ürün-
ler olarak serbest radikaller oluşur. Serbest radikal-
ler kararsız bir yapıdadırlar ve kararlı hale gelmek 
için hücrelere saldırarak hasar oluştururlar.  Farklı 
parazit türleriyle enfekte olan konak hücrelerinde 
oksidatif strese bağlı oluşan serbest radikaller ise 
proteinler gibi vücudumuzun temel yapısal mole-
küllerinin oksidatif hasarlanmasına ve akabinde 
hücre ve doku hasarlarına neden olur (15-18).

Protein oksidasyonu, proteinlerin reaktif oksijen 
türevleri veya oksidatif stres ürünleri ile kovalent 
modifikasyonu sonucu meydana gelmektedir (19, 
20). Protein oksidasyonu ürünleri arasında, 
AOPP’de çapraz bağlanma ürünleri olarak tanım-
lanmaktadır (8-10, 19, 20). 

Bu çalışmada AOPP değerleri açısından kontrol 
grubuyla her iki hasta grubu arasında anlamlı bir 
fark gözlenmezken, hasta grubunda kendi içinde; 
T. gondii, IgG (+) ve Ig M (+) olan grupta IgG (+) 
ve Ig M (-) gruba göre AOPP düzeyinde istatistik-
sel olarak anlamlı artış gözlemlenmiştir.  

AOPP düzeyindeki değişimin tayin edildiği diğer 
çalışmalarda farklı sonuçlar elde edilmiştir.    Ör-
neğin bir çalışmada, protein oksidasyon hasarının 
belirteci olarak AOPP düzeyleri açısından hasta 
grubuyla kontrol grubu arasında anlamlı bir fark 
tespit edilmemiştir (20).  Bir diğer çalışmada ise 
hasta grubu AOPP düzeyleri kontrol grubuna göre 
anlamlı olarak yüksek bulunmuştur (21).

Yaptığımız bu çalışmada kontrol grubuyla her iki 
hasta grubu arasında anlamlı bir fark gözlenmez-
ken hasta grubunda kendi içinde; T. gondii, IgG (+) 
ve Ig M (+)  olan grupta IgG (+) ve Ig M (-) gruba 
göre AOPP düzeyinde istatistiksel olarak anlamlı 
artış gözlemlenmiştir. 

Hasta grubunda gözlenen yüksek plazma AOPP 
düzeyi, nötrofil aktivasyonuna bağlı olarak artan 
MPO-HOCl sisteminin oluşturduğu hasara bağlı 
oluğunu düşündürmektedir. 

Sonuç olarak; hasta grubunda görülen gerek istatis-
tiksel olarak anlamlı yükselmeler gerekse rakamsal 
yükselmeler, proteinlerle ilgili antioksidan meka-
nizmanın yetersiz kaldığı ve bunun sonucunda da 
insan serum albüminin okside olabileceği bunun da 
özellikle T. gondii, IgG (+) ve Ig M (+) bireylerde 
AOPP’nin artışıyla kendini göstermiş olabileceği 
düşünülmüştür.  
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