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OZET

Giris

Gebelik siireci, anne ve fetiis sagliginin ¢esitli enfeksiyon etkenleri ile tehdit edildigi
bir dénemdir. Gebelik dénemi sirasinda olusan ve konjenital anomalilere sebep olabilen
TORCH grubu enfeksiyonlarina Rubella, Cytomegalovirls, Toxoplasma gondii (T.gondi),
Herpes Simplex virlsu, hepatit viriisleri ve diger etkenlerin sebep oldugu bilinmektedir. Bu
enfeksiyonlar, 6zellikle az gelismis ve gelismekte olan iilkelerde, mortalite ve perinatal
morbiditenin en Onemli sebeplerindendir. Go¢ yollar1 {izerinde bulunan iilkemiz 2011
yilindaki Suriye i¢ savasindan sonra 3,5 milyonun iizerinde siginmaciya ev sahipligi
yapmaktadir. Siginmacilarin olumsuz yasam kosullar1 ve go¢ yolarindaki sikintilar
diistintildiigiinde gebelerin takibi 6nem olusturmaktadir. Bu ¢aligmada Suriyeli siZinmaci
gebelerin Rubella, T.gondii ve Hepatit B virlis enfeksiyonlari ag¢isindan taranarak bu

enfeksiyonlarin seroprevalansinin belirlenmesi amaglanmistir.
Gerecg-Yontem

[zmir Tepecik Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Klinigine Ocak 2014-Aralik 2018 tarihleri arasinda bagvuran 18-49 yas araligindaki 7916
Suriyeli sigimmaci gebenin Rubella, T.gondii ve Hepatit B virls enfeksiyonlarina yonelik
olarak bakilan Rubella IgM, Rubella 1gG, T.gondi IgM, T.gondii IgG, HBsAg ve Anti HBs

seroloji sonuclar retrospektif olarak taranarak laboratuvar sonucuna gore tarandu.
Bulgular

Calismaya dahil edilen 7916 gebenin median yas 24 (23-32) yil , yas gruplarina gore
dagilimi incelendiginde 2828’1 (%35.73) 18-24 yas, 3900’1 (%49.27) 25-34 yas ve 1188’1
(9%15.01) 34-49 yas araliginda oldugu goriildi. Caligmaya dahil edilen gebelerdeki Rubella
IgM, Rubella 1gG, T.gondii IgM, T.gondii 1gG, HBsAg ve Anti HBs seroloji sonuglari
sirastyla  27(%0.92), 1680(%78.84), 130(%4.36), 1157(%51.81), 91(%1.63) ve
511(%19.22) olarak saptandi. Arastirmaya katilan gebelerdeki seropozitiflik oranlarinin
yas arttikca istatiksel agcidan anlamli olarak arttig1 goriildii.



Sonug

Calismamiz sonucunda elde edilen verilerle Suriyeli kadinlarin gebelik sirasinda
Toksoplazma, Rubella ve Hepatit B enfeksiyonlar1 agisindan taranmasi gerektigi sonucuna
varilmistir. Seronegatif olan riskli gebelerin asilama yapilmasi, saglik calisanlariin tiim

gebelere hijyen ve beslenme egitimi vermesi gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Suriye, gebelik, Rubella, T.gondii, Hepatit B



ABSTRACT

SEROPREVALENCE OF RUBELLA , TOXOPLASMA and
HEPATITIS B IN SYRIAN REFUGEE PREGNANCY

INTRODUCTION

Pregnancy is a period in which maternal and fetal health is threatened by various
infectious agents. It is known that infections caused by Rubella, Cytomegalovirus,
Toxoplasma gondii (T.gondi), Herpes Simplex virus, hepatitis viruses and other factors
which cause congenital anomalies during pregnancy and especially in underdeveloped and
developing countries It is one of the most important causes of perinatal morbidity. After
the Syrian civil war in 2011, our country, which is located on migration routes, is home to
more than 3.5 million asylum seekers. When the poor living conditions of asylum seekers
and the problems in migration routes are considered, it is important to follow up pregnant
women. The aim of this study was to determine the seroprevalence of Rubella, T.gondii

and Hepatitis B virus infections of the Syrian refugee pregnant women.

MATERIAL-METHOD

In this study 7916 Syrian asylum seekers aged 18-49 years who applied to izmir
Tepecik Health Application and Research Center Gynecology and Obstetrics Clinic
between January 2014 and December 2018 were examined for serum results ofRubella
IgM, Rubella 1gG, T.gondi IgM, T.gondi 1gG, HBsAg and Anti HBs were retrospectively
screened and evaluated according to their positive and negative results for Rubella, T.gondi

and Hepatitis B virus infections.
RESULTS

The median age of 7916 pregnant women included in the study was 24 (23-32)
years, 2828 (35.73%) patients were in 18-24 years range, 3900 (49.27%) 25-34 years
rangr and 1188 (%15.01) 35-49 age range. Serum results of Rubella IgM, Rubella 1gG,
T.gondi IgM, T.gondi 1gG, HBsAg and Anti HBs in all pregnant women included in the
study were 27(%0.92), 1680(%78.84), 130(%4.36), 1157(551.81), 91(%1.63) and
511(%19.22). Seropositivity rates of pregnant women were significantly increased with

age respectively.



CONCLUSION

As a result of our study, it was concluded that Syrian women should be screened for
Toxoplasma, Rubella and Hepatitis B infections during pregnancy. Vaccination of risky
pregnant women who are seronegative should be done and health studies should provide

hygiene and nutrition education to all pregnant women.

Key words: Syria, pregnancy, Rubella, T. gondii, Hepatitis B



1. GIRIS ve AMAC

Gebelik siireci, anne ve fetiis sagliginin gesitli enfeksiyon etkenleri ile tehdit
edildigi ve bir¢ok fizyolojik degisimin gerceklestigi bir donemdir. Gebelik donemi
sirasinda olusan ve konjenital anomalilere sebep olabilen enfeksiyonlar, 6zellikle az
gelismis ve gelismekte olan iilkelerde, mortalite ve perinatal morbiditenin en 6nemli
sebeplerinden biridir. Gebelik doneminde gecirilen, diisiik veya olii dogumlara sebep
olabilen TORCH grubu enfeksiyonlarina Rubella, Sitomegaloviris, Toksoplasma gondii
(T.gondi), Herpes Simpleks viriist, hepatit virtisleri ve diger etkenlerin sebep oldugu
bilinmektedir. Gebelik doneminde gegcirilen bu enfeksiyonlarin miimkiin oldugu kadar
erken teshisi Ozelikle fetiis sagligi acisindan oldukg¢a Onem arzetmektedir. Fetlisteki
enfeksiyon, herhangi bir sorun olusturmadigi gibi yenidogan déneminde enfeksiyonlara,
abortusa, intrauterin gelisme geriligine, Olime, konjenital anomalilere, daha sonraki
yaslarda sagirlik ve siroz gibi komplikasyonlara yol agabilmektedir (1-3).

Transplasental yolla bulasabilen enfeksiyonlar, diisiik ve 6lii dogumun yani sira
yenidogan bebeklerde koryoretinit, hidrosefali, korliik, mikrosefali, strabismus ve serebral
kalsifikasyonlar gibi bircok komplikasyonlara sebep olabilmektedir. Anneden bebege
enfeksiyonun gegisinin ¢ogunda gebelik déneminde annenin primer olarak enfekte
olmasiyla miimkiin olabilecegi, ancak nadirende hamilelikten 6-8 hafta oncesinde akut
enfeksiyon geciren, imminsiprese olmayan bir gebenin de enfeksiyonu fetlse
bulastirabilecegi ihtimali bulunmaktadir. Bu nedenlerden dolayi uygun tani yontemleri
kullanilarak, akut enfeksiyonlara tan1 konulmasi ve gerektigi zaman fetiisiin arastirilmasi
deger tasimaktadir (4). Bu enfeksiyonlarin tanisinda, serolojik ydntemler kullanilarak
bakilan spesifik Immunglobulin M ( IgM ) ve Immunglobulin G ( IgG ) tipi antikorlarin
tespiti en sik bagvurulan yontem olarak kullanilmaktadir. Buna ragmen enfeksiyonun akut
tabloda oldugunun gostergesi olarak kabul edilen IgM tiirli antikorlarin serumda bulunma
stiresinin degiskenlik gostermesi nedeniyle primer enfeksiyon, reenfeksiyon ya da
reaktivasyon ayriminda yetersiz kalabildigi durumlar olabilmektedir. Bu tiir tanida

zorlanilan durumlarda IgG avidite ve molekiiler testler tanida olduk¢a yardimct olmaktadir

(5).



Rubella, T.gondii ve CMV enfeksiyonlar1 toplumda farkli yas gruplarinda siklikla
karsilagilabilen, cogunlukla semptomsuz seyreden enfeksiyon hastaliklari olmasina karsin,
gebelerin Ozellikle ilk trimesterde enfekte olmasi durumunda fetusta ciddi konjenital
anomalilere yol acabilmektedir.

Hepatit B viriisii ( HBV ) gebeligi komplike edebilen ve tiim diinyada sik goriilen
enfeksiyon etkenlerinden biridir. HBV ile enfekte anneden dogan cocuklara bulastigi
zaman asemptomatik seyirden fulminan hepatite kadar degisen tablolar ortaya
cikabilmektedir. Ozellikle dogum sirasinda bebege bulasabilen viriis % 95 ‘lere varan
diizeyde kronik hepatite yolacabilmektedir. Diinyada en sik karsilagilan enfeksiyon
etkenlerinden olan HBV seroprevelansinda Tiirkiye orta endemisite grubunda yer
almaktadir.

Ulkemizde gebelerdeki Rubella ile ilgili yapilan g¢alismalardaki seropozitiflik
oraninin %65-90 arasinda degistigi bildirilmektedir. Gebelik doneminde 8. haftaya kadar
intrauterin etkilenme %40-60 oraninda iken, 12. haftada bu oranin %30-35 civarma
gerilemesine ragmen bebekte yiksek diizeyde etkilenme gorilebilmektedir (6).

Toksoplazmozis enfeksiyonu; T.gondi parazitinin takizoitlerinin enfekte anneden
fetusa transplasental yol ile bulagsmasi1 sonucu konjenital enfeksiyona neden olma
potansiyeli olan paraziter bir enfeksiyondur. Fetal enfeksiyonlarin goriilme siklig1 gebelik
donemlerine gore degismektedir. Gebelik donemlerine gore goriilme oranlarinin birinci
trimesterde %210-25, ikinci trimesterde %30-54, Uglincu trimesterde ise %60-65 arasinda
degistigi bildirilmektedir (7). Ancak gebeligin birinci ve ikinci trimesterinde fetise
bulasirsa fetlisteki hasar ciddi olmakta, konjenital anomaliler ve intrauterin 6lim
gorulebilmektedir. Konjenital Toksoplazmoz enfeksiyonu saptanan bebeklerin %90
civarinda yenidogan doneminde asemptomatik oldugu goriilmektedir. Sonraki dénemlerde
ise semptomatik Konjenital Toksoplasmoz klasik triadi olan koryoretinit, intrakraniyal
kalsifikasyonlar ve hidrosefali klinigi ortaya ¢ikmaktadir (8).

Bebek yasamini tehdit eden, hayat kalitesini etkileyen morbiditesi ve mortalitesi
yiksek olan konjenital enfeksiyonlara neden olabilmesi nedeniyle gebelerin; HBV, Rubella
ve T.gondi agisindan gebelik oncesi ve sirasinda taranmasi; eger enfeksiyon saptanirsa da
etkene yonelik dogum 6ncesi tedavi ve dnlemlerin alinmasi ve dogum sonrasinda bebegin

takibi biyik 6nem olusturmaktadir.



Birlesmis Milletler insan Haklar1 Evrensel Beyannamesi (IHEB) 1948 yilinda kabul
edilmis ve bu beyannameye gore herkesin zuliim altinda bagka {ilkelere siginma ve siginma
olanaklarindan yararlanma hakki vardir. Tiirkiye’de 1949 yilinda bu beyannamenin kabulii
ile siginma hakkini insani haklar icerisinde kabul etmistir. Diinya geneline bakildig1 zaman
214 milyonu uluslararasi, 740 milyonu iilke icerisinde olmak iizere 1 milyar civarinda
gocmenin oldugu tahmin edilmektedir. Go¢ agisindan stratejik bir konumda olan Turkiye
ile ilgili son veriler incelendiginde 3,4 milyonu gecici koruma statiisliyle, 300 bini
uluslararasi koruma bagvurusuyla, 600 bini ikamet izniyle olmak iizere yaklasik 190 farkl
tilkeden, farkl: statiilerde bulunan 4,3 milyon go¢gmen yasamaktadir. Tiirkiye’de 2017 sonu
itibariyle 1.852.563’ii erkek ve 1.571.674’ii kadm olmak iizere 3.424.237 ( Gog Idaresi
Genel Midiirligii'ne gore 2016 sonu itibari ile bu say1 1.323.054’i kadin, 1.511.387’si
erkek olmak (zere toplamda  2.834.441°tiir.) gegici koruma statlisiinde Suriyeli
siginmacinin yasadigi goriilmektedir (9,10).

Uluslararasi raporlara gore siginmacilarin karsilastigi saglik sorunlari igerisinde One
cikanlar arasinda pek cok bulasici hastalik  bulunmaktadir. Siginmacilar giic yasam
kosullar1, barinma, beslenme ile ilgili sorunlar, go¢ yolculugundaki olumsuz sartlar, saglik
hizmetlerine ve sosyal hizmetlere ulasimda giicliikler, siddet vb. pek ¢ok nedenle saglik
acisindan en savunmasiz gruplar arasinda yer almaktadir. Bu durum bulasici hastaliklarin
yayilmasina ortam hazirlamakta ve salgin ihtimalini arttirmaktadir (11).

Sigimmmaci sorunu, mevcut konumu itibariyle go¢ yollar lizerinde bulunan Tiirkiye
icin uzun siredir devam eden énemli bir problemdir. Ulkemizdeki sigmmaci bireylerin
farkliligr ve 2011 yilinda baglayan Suriye i¢ savasindan sonra iilkemizde bulunan ve
sayilar1 giderek artarak 3.4 milyonu gegen Suriyeli bireylerin varlig: diisiiniildiigiinde
siginmacilarin saglik durumlar1 ve bunlarin iilkemiz vatandaslarinin sagligina olan etkisi
blylk 6nem arz etmektedir.

Retrospektif olarak yapilan bu c¢alismada Izmir ilinde Ocak 2014-Aralik 2018
tarihleri arasindaki izmir Tepecik Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Klinigine bagvuran 18-49 yas araligindaki 7916 Suriyeli siginmaci
satatlisinde yer alan ve gebelik nedeniyle takip edilen kadinlarin gebelik haftasina
bakilmaksizin, Rubella, T.gondii ve Hepatit B viris enfeksiyonlar1 agisindan taranarak bu

enfeksiyonlarin seroprevalansinin belirlenmesi amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER
2.1 GEBELIKTE HEPATIT B VIRUS ENFEKSiYONU

Hepatositlerde replike olan Hepatit B virlisu , Hepadnaviridae ailesinden, ¢ap1 42
nm, sferik yapida zarfli hepatotropik bir DNA( Deoksiribonikleik asit) virusudur .VirQs
genom replikasyonu igin retroviruslara benzer olarak revers transkriptaz enzimini
kullanarak replike olmaktadir. Kismen ¢ift sarmalli 3.2 kilobaz uzunlugundaki DNA‘s1 ile
DNA viruslari i¢inde bilinen en kiigiik sirkiiler DNA genomuna sahiptir. Konak hiicrelerin
yuzeyinden koken alan lipid zarf Gzerinde bulylk (L), orta (M) ve kicuk (S) ylzey
antijenlerinden olusan HBsAg bulunmaktadir. Viriisiin kapsidi ise 27 nm ¢apinda; HBcAg,
HBeAg ve viral genom ile polimeraz enzimini icermektedir (12).

_-HEsAg
““U05  HBcAg

% DNA Polymerase

42nm

Sekil 1: Hepatit B Viriis yapisi (12)

2.1.1 Epidemiyoloji

Hepatit B virlsti (HBV) gebeligi komplike edebilen ve tiim diinyada sik goriilen
enfeksiyon etkenlerinden biridir. Diinya Saglik Orgiti’niin verilerine gore diinyada
yaklasik 2 milyar kisi HBV ile enfektedir. Ayrica her yil yaklasik 880.00 kisi HBV
enfeksiyonu ve HBV nedeniyle olusan siroz ve hepatoselliiler kanser nedeniyle 6Imektedir

(13). Birgok tilkede efektif asilama programlarinin uygulanmasiyla beraber akut HBV



enfeksiyonlarinin goriilme insidansinda 6nemli bir azalma olmasina ragmen heniiz rutin
asilama programma HBV agsisinin dahil edilmedigi iilkelerde ve yas nedeniyle rutin
asillama programi disinda kalan bireylerde HBV, morbidite ve mortalitenin énemli bir
nedeni olmaya devam etmektedir. HBV enfeksiyonunun dinyadaki insidansina
bakildiginda, HBV tasiyict oranlarina gore ti¢ bolime ayrildigi goriilmektedir. Giiney
Asya, Sahraalt1 Afrika ve Amazon bolgeleri yiiksek endemisite (>%8); Amerika Birlesik
Devletleri, Kuzey Avrupa, Avustralya, Yeni Zelanda diisik endemisite (>%2) ve
Ortadogu, Dogu Avrupa, Akdeniz havzasi orta endemisite (%2-8) bdlgeleri olarak
bilinmektedir. Prevalans ylzdelerindeki bu farklilik cografi durum, enfeksiyonun kazanim

yas1 ve bulas yoluyla da dogrudan iliskilidir (14,15).

HBsAg prevalence

[ >8% = high

[ 2%-7% = intermediate
0 <2% = low

Sekil 2: Dunya genelinde Hepatit B dagilim1 (17)



Tablo 1: Hepatit B virls enfeksiyonunun epidemiyolojisi ve bulagsma yollar1 (16)

Yuksek Orta Diisiik
Tasiyic1 orani >8% %2ila7 <2%
Cografi dagilhm Sahra alt1 Afrika'nin | Akdeniz havzast | Amerika Birlesik
bazi1 kisimlar1 (Bat1 Dogu Avrupa Devletleri
Afrika, Glney Sudan) | Orta Asya Kanada
Giineydogu Asya | Bati1 Avrupa
Cin, Japonya Meksika
Latin ve Glney Avustralya
Amerika' nin baz1 | Yeni Zelanda
kisimlari( Peru,
Kolombiya)
Orta Dogu
Enfeksiyon gorilme | Perinatal ve erken Erken ¢ocukluk | Yetiskin
yasi cocukluk cagi
Enfeksiyon bulas Anneden ¢ocuga, Perkitan, cinsel | Perkiitan, cinsel
yolu perkitan

Tiirkiye, Hepatit B prevelansinda orta endemik bolgeler arasinda yer almaktadir.
Ulkemizde 2011 yilinda yapilan epidemiyolojik bir metaanaliz ¢alismasinda HBsAg
seroprevelanst %4.57 olarak saptanmis olup, kronik Hepatit B enfeksiyonu oldugu
tahmin edilen hasta sayisi ise yaklasik 3.300.000 olarak hesaplanmistir. Yas gruplarina
gore dagilimina bakildiginda en diisiik prevalansin %2.8 ile 0-14 yas arasinda oldugu, en
yiiksek prevalansin ise %6.36 ile 25-34 yas arasinda oldugu saptanmistir. HBsAg
pozitifliginin bolgelere gore dagilimina bakildiginda bati illerimizde %3.47, Orta
Anadolu’da %4.86, Giineydogu ve Doguanadolu illerinde %6.72 oraninda saptandigi

belirtilmistir. Gebelerde ise %1.7 olarak saptanmigtir (18). Viral Hepatitle Savasim




Dernegi’nin (VHSD) 2008 - 2011 yillar1 arasinda yaptigi saha ¢alismalarina gore saptadigi
HBsAQg seroprevalansi yillara gore sirastyla %2.4, %1.9, %3 ve %2.7 olarak belirlenmistir.
En ylksek HBsAgQ pozitiflik oran1 %4.1 ile Giineydogu Anadolu Bdlgesi’nde, en diisiik
oran %1.4 ile Ege Bolgesi'nde saptanmustir (19). Ulkemizde Suriye ile uzun bir sinir
bulunan Giineydogu Anadolu Bolgesi'nde yapilan toplum tabanli bir aragtirmaya gore ise
HBsAQ seroprevalans: kirsal alanda %8.2 kentsel alanda ise %6.2 gibi ylksek oranda
saptanmustir (20).

Gog¢ yoluyla enfeksiyonun taginmasina Kanada, Avustralya ve Bati Avrupa iilkeleri
gibi prevelansin < % 2 oldugu diisiikk endemisite bolgelerinde daha ¢ok rastlanilmaktadir.
Bu ylzden 2008 yili Center for Diseases Control and Prevention (CDC, Hastalik Kontrol
ve Onleme Merkezi) kilavuzunda, HBs Ag prevalansmin > % 2 oldugu bélgelerde dogan
kisilerde Hepatit B’ye yonelik tarama testlerinin yapilmasi 6nerilmektedir (21).

Suriye’ye ait Hepatit B verilerine baktigimizda iilkedeki savas ortami Oncesinde
Hepatit B 3. doz asilamalarinin 2010 yilina kadar yaklagik %84 civarinda oldugu
goriilmektedir. Savasin baglamasi ve bunun sonucu olarak saglik sisteminin ¢okmesi ile
asilama oranlar1 son yillardaki verilere gore %60’lara kadar gerilemistir. Sam’daki 2002
verilerine gore HBsAQ pozitifligi saglik ¢alisanlarinda %5, damardan ila¢ kullananlarda %
5.3, seks isciligi yapanlarda %10.8 ve kan donérlerinde %3.8 olarak tespit edilmistir.
Suriyeli saglik ¢alisanlarinda 2010 yilinda Hepatit B goriilme siklig1 %2.8; 2009 yilinda
hemodiyaliz hastalarinda bu siklik %7.8 ve 2011 yilinda damardan ilag kullananlarda ise %
16 olarak gorilmistir (22-24). 2003-2014 yillar1 arasinda Suriye’de yapilan ve kan
bankas1 dondrlerinin incelendigi ¢calismada HbsAg seropozitifliginin yillar i¢inde %3.17
den % 1.1 geriledigi goriilmektedir (25). Suriyeli siginmacilar ile Almanya’da yapilmis bir
calismada sigimmmacilarin %2.3’tinde Hepatit B enfeksiyonuna yonelik tetstleri yiiksek

bulunmus ve bu sikligin Alman toplumundakinin {i¢ kat1 oldugu bildirilmistir (26).

2.1.2 Bulas Yollar

Hepatit B virls bulasi, sperm ve vajinal sivilar basta olmak iizere viicut sivilari ve
kanin perkiitan yolla veya mukozalara temasi yolu ile gergeklesir. Perkiitan, horizontal,
perinatal, cinsel ve nozokomiyal yolla bulasabilen HBV’nin bulas yolu cografi bolgelere

gore farliliklar gosterir. HBV dis yuzeylerde en az yedi glin boyunca stabil ve enfeksiytz



olarak kalabilmekte ve aile ici kontamine yiizey ve objelerle horizontal bulas
olabilmektedir (19).

Diisiik prevalansli bolgelerde, intravenodz ilag kullanimi ve korunmasiz cinsel iliski
ile bulas daha yaygin iken; yiiksek prevalansli bolgelerde siklikla bulas yolu perinatal yolla
dogum sirasinda ve horizontal yolla ¢ocukluk doneminde olmaktadir. Perinatal bulas
siklikla dogum sirasinda gelisir. Intrauterin gecis nadirdir ve perinatal enfeksiyonlarin
%2’den daha azim1 kapsar. HBeAg pozitif ve HBV DNA yiiksek saptanan annelerden
perinatal bulas riski daha yiiksektir. Gebeligin ikinci ve {iglincli trimesterinde ve dogum
sonrasi ilk iki ayda akut Hepatit B enfeksiyonu gecirenlerde perinatal bulas riski daha
yuksektir. HBV’nin emzirme ile bebege gectigine dair bir kanit saptanmamistir ve

emzirmeye engel olusturmamaktadir (27).

2.1.3 Klinik

Akut enfeksiyon daha ¢ok immiin sistemi yeterli kisilerde karsimiza ¢ikmakta ve
subklinik seyirden, ikterik yada fulminan hepatite kadar degisen klinik tablolarla
seyredebilmektedir. Kronik form ise daha ¢ok asemptomatik seyretmekle beraber strekli
bir inflamasyona bagli olarak siroz ve hepatoselliller karsinom ile Kkarsimiza
cikabilmektedir. Akut enfeksiyondan kronik enfeksiyon formuna doniis ise enfeksiyonun
kazanim yas1 ve sekline gore degismektedir. Erigkin yas grubunda %5, yenidogan yas
grubunda perinatal temasa bagli olarak %90, 1-5 yas grubunda ise %20-50 civarinda

kronik enfeksiyon gelismektedir (28).
2.1.4 Tedavi ve Korunma

Tiirkiye Kronik Viral Hepatit Tan1 ve Tedavi Rehberi 2017°e gore kronik Hepatit B
enfeksiyonuna sahip gebe kadinlarda her trimester basinda viral yiik, ALT, AST duzeyleri
izlenmelidir. HBV DNA >10° kopya/ml ise gebeligin 28.-32. haftalar arasinda antiviral
tedavi baslanmasi 6nerilmektedir. HBV DNA< 10° kopya/ml ve ilk ¢ocukta bulasma olmus
ise antiviral tedavi Onerilmelidir. Tedavide kullanilan lamivudin, telbivudin ve tenofovir
gibi ilaclar gebelikte kullanilmasi 6nerilen antiviral ilaglardir. Perinatal bulasi azaltmak

amaciyla sezeryan onerilmez. Tedavisiz HBSAQ pozitif annelerde veya tenofovir almakta



olan annelerde anne siitii ile beslenme kontrendike degildir. Tenofovirin anne siitiindeki
konsantrasyonlari ¢ok diistiktiir (29).

Hepatit B asisi, Hepatit B enfeksiyonunun oOnlenmesindeki temel dayanagi
olusturmaktadir. GuUnumuzde Hepatit B virisinin majér ylzey antijenini iceren
rekombinan DNA teknolojisi ile {iiretilmis asilar uygulanmaktadir. Tiim yenidoganlar
HBV’ye kars1 asilanmali e§er anne HBsAg pozitif saptanirsa yenidogana as1 ve Hepatit B
immunglobulin (HBIG) birlikte uygulanmasi onerilmektedir. Tenofovirin anne sitiindeki
konsantrasyonlari ¢ok diisiiktiir. HBsAg pozitif anneler lizerinde yapilmis ¢alismalarin
degerlendirildigi bir metaanalizde, enfekte anneden dogan bebeklere dogumda Hepatit B
asis1 yada Hepatit B asis1 artt HBIG beraber uygulandiginda bebeklerin HBV ile enfekte
olma ihtimallerinin belirgin olarak azaldig1 gosterilmistir. As1 sayesinde bulas azalmakta ,
boylece siroz ve hepatoselliler karsinom insidansi azalmakta ve ayni zamanda bu

hastaliklara bagl mortalite insidansi da diismektedir (30).
2.2 GEBELIKTE RUBELLA ENFEKSIYONU

Kizamikgik hastaligina neden olan Rubella virisi; Togaviridae ailesinden rubivirus
genusunda yer alan, 60 nm biiyiikliigiinde, zarfli ve tek sarmalli RNA viristdiir. Klinigi
¢ogu zaman hafif seyirli olan hastalik daha ¢ok lenfadenopati, makiiler dokiintii ve ates ile
ortaya ¢ikmakta ancak gebeligin ilk trimesterinde gecirildiginde fetal enfeksiyona ve
konjenital anomalilere neden olabilmektedir. Hafif seyirli olmasindan dolay1 kizamikgik
uzun yillar dikkate alinmamistir; fakat 1941°de kizamik¢ik enfeksiyonu ve konjenital
katarakt arasindaki iligkinin gosterilmesi ve Rubella virusinun anneden fetusa
transplasental yolla bulastiginin anlasilmasi ile hastaligin klinik ve halk saglig1 acisindan

onemi farkedilmistir (31).
2.2.1 Epidemiyoloji

Rubella, tim dunyada gorilebilen, epidemi ve pandemiye neden olabilen bulasici
hastaliklardan biridir. Yakin temas sonucu enfekte bireylerin solunum sekresyonlarindan
damlacik yoluyla bulasir. Dokiintiilerin baslamasindan 10 giin 6ncesinden ve 15 giin

sonrasina kadar solunum sekresyonlarinda bulunabilir. Gelismekte olan iilkelerde her yil



100.000'den fazla cocukta bir¢ok anomalinin gorildigi, ozellikle kalp hastaliklari,
katarakt ve sagirlik Gigliisii ile karakterize Konjenital Rubella Sendromu ile dogar (32).

Dogurganlik ¢agindaki kadinlarda seropozitiflik oranlarinda iilkeden iilkeye belirgin
farkliliklar goriilmektedir. Ornegin bir ¢ok iilkede yapilms ¢alismalarda; Kanada’da %97,
Taiwan’da %80.7, Avusturalya’da %97.5, Kuveyt’te %94.5, Arjantin’de %92.2° sinde
seropozitiflik bildirilmistir . Sudan’da toplam 500 gebe kadindan %95.1° inde Rubella 1gG
antikorlar1 pozitif olarak bulunmustur (33-36).

Ulkemizin farkli bolgelerinde yapilan g¢aligmalar incelendiginde, gebelerde ve
dogurganlik c¢agindaki kadinlarda Rubella 1gG pozitiflik oranlart Mardin’de %76.5,
Van’da %99.5, Usak’ta %92.2, Kocaeli’de %96.1, Afyon’da %92.1 arasinda degismektedir
(37).

2.2.2 Klinik Bulgular

Dokiintiilerin basladigi donemde bulastiriciligin en yiiksek diizeyde oldugu Rubella
virisunin inkiibasyon suresi 12-23 giin arasinda degismektedir. Dokiintiiler yiizde baslar,
govde ve sonrasinda ekstremitelere yayilir. Makiilopapiiler tarzda olan dokiintiiler
genellikle 3 giin iginde solmaya baglar. Ates yliksekligi, kirginlik, halsizlik, konjonktivit,
lenfadenopati en sik goriilen semptomlardir. Olgularin Ugte birinde poliartrit, artrit veya
artralji goriilebilmektedir. Agir klinik form olan ensefalit yetiskinlerde daha sik goriiliir ve
% 20-50 mortal seyretmektedir (38).

Gebelik doneminde kizamikgik enfeksiyonu gecirilirse Rubella virust annedeki
viremi sirasinda transplasental yolla fetiise gegtikten sonra fetal dokularda gogalmaya
baglar ve kronik enfeksiyon olusturur. Gebelik maternal enfeksiyonun seyrini
degistirmezken, Rubella viriisii enfekte olarak dogan bebeklerde birkag yil kadar tespit
edilebilir (39).

Maternal enfeksiyon ilk trimesterda gelisirse bebeklerde konjenital Rubella
enfeksiyonu gelisme riski daha yiiksektir (32). Gebeligin 8. haftasina kadar gegirilen
Rubella enfeksiyonu bu dénemde enfekte olan fetuslarin %65—-85’inde ¢esitli anomalilere
neden olabilmektedir. Gebeligin iiglincii ayinda gegirilen enfeksiyon ise fetusta %54
enfeksiyon riskine ve %35 defekte, 23-26. haftalardaki enfeksiyonun ise %25 fetal

enfeksiyon riskine neden oldugu bildirilirken 16. haftadan sonraki fetal enfeksiyonun
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konjenital defekt yapma ihtimalinin giderek azaldig: belirtilmektedir. Rubella enfeksiyonu;
erken dogum, fetal 6liim, neonatal hastalik, neonatal 6liim ve gecikmis enfeksiyonlarla
sonuglanabilir. Yasayan bebeklerde, genellikle cesitli anomaliler ile beraber gelisme
geriligi goriilebilmektedir. Fetlisteki meydana gelen ciddi hasarlarin bliyiikk ¢ogunlugu
gebeligin ilk 8 haftasinda olusmaktadir. Olgularin yaklasik 1/3'Unde spontan abortus
olugmaktadir. Gebeligin 12. haftasindan Once viriis bulasan fetiislerde katarakt, sagirlik,
kardiak anomaliler ve mental retardasyon, mikrosefali gibi bulgular yaygin olarak

gorulmektedir (7).

Tablo 2: Konjenital Rubella Sendromunun Onemli Klinik Bulgular1 (40)

Katarakt Glokom

Trombositopenik purpura Intrauterin gelisme geriligi
Diyabet Zecka geriligi

[sitme kaybi Mikroftalmi

Hipotiroidi Retinit

Patent duktus arteriosus VSD

Ensefalit Mikrosefali

Pulmoner arter stenozu

2.2.3 Tam

Gebeligin ilk 16 haftasi iginde gegirilen Rubella enfeksiyonu bebegin konjenital
Rubella sendromu ile dogmasi ag¢isindan risk olusturmaktadir. Bu amagla tanida Rubella
spesifik IgM ve IgG antikorlart bakilarak gebenin enfeksiyon riski altinda olup olmadigi
saptanmaya calisilir. Yeni gegirilen Rubella enfeksiyonu tanisi, Rubella IgM antikorlarinin
bulunmasina yada Rubella IgG serokonversiyonunun tespitine dayanmaktadir. Rubella
IgM antikorlari, hastaligin klinik baslangicindan hemen sonra goriilir, 10 gunde

maksimum diizeyine ulasir ve 4-8 hafta pozitif kalabilir. Rubella spesifik IgM antikorlari,
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enfeksiyonun gecirilmesinden sonra 6 ay kadar kanda yuksek saptanabilir. Bu nedenle
enfeksiyonun son 3-5 ay iginde gecirip gegirmedigini saptamak amaciyla IgG avidite testi
yapilmalidir. Daha 6nceki serum 6rneginde, antikoru bulunmayan bir hastada, Rubella

spesifik IgG antikorlarinin goriilmesi yeni gegirilmis Rubella enfeksiyonunu gésterir (35).
2.2.4 Tedavi ve Korunma

Rubella enfeksiyonu i¢in spesifik bir tedavi yoktur. Bu nedenle as1 ile korunma en
onemli basamagi olusturmaktadir. Ulkemizde Rubella asis1, 2006 yilinda Saglik Bakanlig
tarafindan rutin agilama programina eklenmistir (41). Rubella asis1 %95 oraninda antikor
yanitt olusturur. Gebeler ve immiinyetmezligi olanlar disinda herkese uygulanabilen canli
ateniie asilardir. Rubella asis1 sonrasinda kiside gecici viremiye neden olabilmesi nedeniyle
eriskin yasta as1 yapilan kadinlarin ,ag1 sonrast en az 1 ay siireyle gebe kalmamasi

onerilmektedir (32,42).

2.3 GEBELIKTE TOKSOPLAZMA ENFEKSIYONU

Toksoplazmozis, Toxoplasma gondii ‘nin neden oldugu ve farkli klinik bulgularla
belirti veren paraziter bir enfeksiyondur. Serolojik testlerdeki sonuglar insanin parazit ile
temasinin fazla oldugunu gosterse de hastalik tablosu genellikle diisiik orandadir. Primer
enfeksiyon, saglikli kisilerde ¢ogunlukla semptomsuz seyreder fakat nadiren halsizlik, ates,
bas agrisi, bogaz agrisi, lenfadenopati ve makiilopapiiler dokiintii ile karakterize bir klinik
olusturabilir. Insana bulasmasi genellikle enfekte kedilerin diskilari ile kontamine
yiyecekler, icecekler, pismemis veya az pismis kistli etlerin yenmesi, ¢ig yumurta ve ¢ig
stit tliketilmesi ile olabildigi gibi kan transfiizyonu, organ nakli ve transplasental gegis

yoluyla da olmaktadir (43).
2.3.1 Tarihge

T. gondii ilk defa bir Kuzey Afrika kemirgeni olan Ctenodactylus gundi’den, Nicole
ve Manceaux tarafindan 1908’te izole edilmistir (44). Parazitin insandaki varlig1 ise ilk kez
1923 yilinda, bir oftalmolog olan Janku tarafindan 11 aylik bir bebekte gosterilmistir.
Konjenital enfeksiyonu olan bebegin otopsisinde sporokistlere rastlamis, ancak bulunan

organizma T.gondii olarak tanimlanmamistir (4). 1948’de Sabin ve Feldman, kendi
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isimleriyle anilan boya yontemiyle bu parazite karsi insanlarda antikorlar bulundugunu
saptamislardir. Ulkemizde, Toksoplazmozis ilk defa 1950°de Akgay, Baran ve Pamukcu
tarafindan bir kopekte saptanmis, ilk insan enfeksiyonunu ise 1953’de Unat ve arkadaslari

tanimlamustir (45,46).
2.3.2 Morfoloji ve Yasam Dongiisii

Parazit yapay besiyerlerinde Gremeyen, Ureme i¢in deney hayvani, embriyonlu
yumurta veya doku kiiltiirii gibi canli hiicre sistemleri gereken zorunlu hiicre i¢i bir
canlidir. Parazit konagin tiiriine ve meydana getirdigi enfeksiyon donemlerine gore degisen
3 ayr1 yasam formu vardir. Bunlar;

Trofozoit : (Takizoid, endozoid) : Parazitin hizli ¢ogalan, invaziv, vejetatif formudur
ve enfeksiyonun akut doneminde gorullr. Takizoitler mide asidine, kuruluga, asir1 sicak ve
soguga hassastirlar.

Bradizoitler (Bradizod- Kistizoid) : Doku kisti i¢ginde ¢ogalan bu form, 10-200 pum
boyutlarinda ve sayist 3000'e varan parazit iceren keselerden olusur ve konagin yasami
boyunca canliliklarini stirddrdrler. Mide asidine ve diger dis kosullara kismen dayaniklidir,
bu nedenle ¢ig veya az pismis etler baslica bulag kaynagidir.

Ookistler: Parazitin yalmizca kedilerin digkisinda bulunan bu formu 10x12 pm
boyutlarinda, oval sekilli, kalin ve dayanikli duvara sahiptir. Ookistlerin enfeksiy6z hale
gelmesi icin gerekli olan sporiilasyon, sicakliga ve oksijenin mevcudiyetine bagh olarak 1
ile 5 giin i¢inde kedinin disinda meydana gelir. Olgunlagma, sicak havalarda daha hizlidir
(24 ° C'de 2 ile 3 gun, 11 ° C'de 14 ile 21 glin). Ookistler, nemli toprakta 18 ay boyunca
yasayabilirler (47).

Ookist formu yalnizca kedilerde sekillenir, takizoit ve bradizoitler ise kediler de
dahil tim ara konaklarda enfeksiyonun seyrine gore olusurlar. Insanlar ve hayvanlar

ozellikle bradizoit ve ooksitler tarafindan enfekte olurlar.
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Sekil 3: Toksoplazma gondii nin hayat dongusu (48)

2.3.3 Epidemiyoloji

Diinya capinda yaygin goriilen T. gondii, insanlar, memeliler ve kuslar dahil
neredeyse biitlin sicakkanli hayvanlar1 enfekte edebilen zorunlu hiicre ici parazittir.

Insanlara bulas, yaygin olarak doku kistlerini igeren ¢ig veya az pismis etlerin yenmesiyle
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veya ookistle kontamine su ve yiyeceklerin tiiketilmesiyle meydana gelmektedir. Daha az
siklikta ise konjenital bulas, enfekte organin nakli, kan transfiizyonu veya laboratuvar
kazasi ile ortaya ¢ikabilmektedir.

Prevalansi yasayis sekline, hijyen durumuna, kedi besleme durumuna, yemek
aligkanliklarina ve cografik konumuna bagli olarak degisiklik gosterir. Enfeksiyon soguk
bolgelerde, sicak ve nemli bolgelere gore daha az goriilmektedir. Yas arttikca parazite
maruz kalma siiresi arttigindan seroprevalans da artmaktadir. Genel olarak kadinlarda
seropozitiflik oran1 daha yiiksektir ve bu durum kadinlarin yemek hazirlarken ¢ig et ve
sebzelerle karsilagsmasi ile agiklanmaktadir. Kuzey yarimkiiredeki iilkelerde yasayan
kisilerin %10’unu, Akdeniz ve tropikal iilkelerde yasamini siirdiiren kisilerin yarisindan
cogunun enfekte oldugu disiiniilmektedir (49).

Hamilelik doéneminde gegirilen primer enfeksiyon fetusta zeka geriligine, korlige,
nobet gelisimine ve 6lime neden olabilmektedir. T.gondii Brezilya, Turkiye, Fransa ve
Guney Amerika’da yaygm olup, ozellikle de sosyoekonomik olarak kotii kosullarda
yasayan kisilerde prevalans daha ylksektir. Grup C bildirimi zorunlu hastaliklar listesinde
bulunan Toksoplazmozis, ¢ocuklarin parazitle kontamine toprakla oynamaya basladig: ilk
zamanlarda serolojik olarak saptanmaya baslanmaktadir (50).

T.gondii insanlara oral ve konjentinal olarak iki dnemli yolla bulagsmaktadir. Domuz
etinde daha fazla olmak Uzere, gida olarak tiiketilen etlerde yuksek oranlarda doku
Kistlerinin varhigr gosterilmistir. Sigir etinde doku kistleri nadiren izole edilmistir.
Yumurtadan da doku kistleri izole edilmistir. Pastorize edilmis kegi siitlinden gecebilecegi
bildirilmistir. Vejeteryanleadaki seropozitifligin ookistlerle kirlenmis sebzeler ve diger
besinlere bagli oldugu zannedilmektedir. Gebelik sirasinda T.gondii’nin bebege bulasi,
gebelikte primer enfeksiyonun gegirilmesiyle gerceklesir. Gebelik Oncesi gegirilen
enfeksiyonun transplasental bulasi (hamilelikten 3 ay oncesine kadarki siire harig) cok
nadirdir. Fakat nadirende olsa hamilelikten 6-8 hafta dnceki stirede akut enfeksiyonu olan
immiin sistemi saglam bir kadmin da enfeksiyonu fetiise bulastirabilecegi bildirilmistir.
Bulagin siklig1 ve siddeti, hamilelik haftasina gore degismektedir (47,51).

Enfeksiyon erken hamilelikte fetal bulas bakimindan kii¢iik bir risk tasimakla
birlikte (%6’dan daha az), lgiincii trimesterdeki bulas oranlar1 %60 ile %81 arasinda

degismektedir. Tersine, embriyogenez sirasinda T. gondii bulasi nadir olmakla birlikte,
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enfeksiyon fetiis Gizerinde ¢ok daha ciddi etkilere neden olmaktadir. Buna karsilik, tigiinci
trimesterdeki ~ maternal  enfeksiyon,  siklikla ~ asemptomatik  yenidoganlarla
sonuglanmaktadir. Yine de, uygun sekilde tedavi edilmemesi durumunda, bu
yenidoganlarda gocukluk ve erken eriskinlik doneminde koryoretinit ve ndrolojik defisitler

gelisebilmektedir (52,53).

Global status of Toxoplasma gondii prevalence

M >60%
W 40-60%
3 20-40%
B 10-20%
M <10%

] No data

Sekil 4: T.gondii diinya genelindeki seroprevelansi (54)

Dinya genelinde gebeler yada (reme yasindaki kadinlarda yapilan bir¢ok
calismada T.gondii’ye karsi olusan antikor pozitiflik seroprevalansi cografi bolgelere,
beslenme aliskanliklari, sosyoekonomik diizey, sicaklik, nem ve yasayis bigimlerine gore
%5.3 ile %77.5 arasinda degisen oranlarda goriilmektedir. Tiirkiye’de gebeler ve iireme
cagindaki kadinlarda yapilmis ¢esitli calismalarda bildirilen T.gondii seropozitiflik oranlari
%30.1 ile %60.4 arasinda degismektedir (54) .
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Tablo 3: Cesitli bolgelerde gebeler ve iireme yasindaki kadinlardaki seropozitiflik oranlari
(54)

Bolgeler Seropozitiflik (%)
Afrika 25.3-75.2
Asya-Okyanusya 5.3-63.9
Avrupa 8.2-63.3
Amerika 6.1-77.5

2.3.4 Klinik

Toksoplazmoz temel olarak 4 ayri klinik kategoride degerlendirilebilir;

1- immunitesi saglam kisilerde olusan toksoplazmoz
2- Immunsiipresif kisilerde olusan toksoplazmoz

3- Okiiler toksoplazmoz

4- Konjenital toksoplazmoz

Bu klinik kategorilerin hig biri toksoplazmoz i¢in spesifik degildir.

1- Immunitesi saglam kisilerde olusan toksoplazmoz

Bu grupta yer alan hastalarin % 90’1 asemptomatik seyreder. Semptomatik seyreden
% 10-20 kadar hastada tedaviye ¢ogunlukla gerek duymadan kendiliginden iyilesen gegici
ates yiikselmesi, halsizlik, lenfadenopati ve miyalji gibi hastalik bulgular1 seyreden bir
tablo ortaya ¢ikmaktadir (55)

2- Immunsiipresif kisilerde olusan toksoplazmoz

Immiin sistemi saglam kisilerde gelisen hastaligin aksine, immiinsiipresif hastalarda
yasami tehdit eden ciddi tablolara neden olabilmektedir. Immiin yetmezlikli konaklar
parazitle ilk enfekte olduklarinda akut hastaliga daha duyarli ise de bu hastalardaki
Toksoplazmozun siklikla latent enfeksiyonun reaktivasyonu sonucu olustugu

gorilmektedir (55).
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3- Okuler toksoplazmoz
Akut koryoretinite bagli olarak gérmede bulaniklik, gérme alani kaybi, agri, fotofobi
ve gz yasarmasi gibi bulgularla ortaya ¢ikar, edinsel veya konjenital Toksoplazmoza bagh

gelisebilir.

Tablo 4: Konjenital Toksoplazmoz erken ve gec bulgular1 (56)

Erken Geg
Intrakraniyal kalsifikasyonlar Motor ve serebellar disfonksiyon
Hidrosefali Mikrosefali
Sarilik Nobetler
Trombositopeni Zihinsel gerilik
Anemi Sensorindral isitme kayb1
Ates Biiylime geriligi ve erken ergenlik gibi

diger endokrin anormallikleri

Hepatosplenomegali

Lenfadenopati

Pnoémoni

Nobetler

Dokinti

Mikroftalmi

Mikrosefali

4- Konjenital Toksoplazmoz

Konjenital toksoplazmoz, gebelik sirasinda veya gebelikten 6nceki 6—8 hafta icinde
enfeksiyon geciren annelerin ¢ocuklarinda gelisen klinik tablodur. Annede olusan
parazitemi sirasinda transplasental olarak hematojen yolla fetiise bulagir. Fetiiste
enfeksiyon gelisme riski ve siddeti, enfeksiyonun olustugu trimestere bagli olarak

degismektedir. Ilk trimesterde gecirilen enfeksiyonun fetiise gegme oran1 %10-25
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civarindayken, 2. trimesterde %30-54 ve 3. trimesterde %60-65 civarlarina
yiikselmektedir. Gebelik haftasi arttikca fetiiste enfeksiyon riski artmasina ragmen, bebekte
olusan agir patolojilerin siddeti azalmaktadir. Konjenital toksoplazmoz, spontan diisiiklere,

6li dogumlara ve erken dogumlara neden olabilir (55).
2.3.5 Tam

T.gondii enfeksiyonu indirekt olarak serolojik yontemlerle; direkt olarak PCR
(Polimeraz Zincir Reaksiyonu), izolasyon ve histoloji ile teshis edilebilir. Immiin sistemi
saglam olan hastalarda indirekt serolojik yontemler yaygin olarak kullanilirken, bagisiklik
sistemi baskilanmis kisilerde kesin tani g¢ogunlukla parazitin dogrudan tespiti ile
gercgeklestirilir.

T.gondii IgM ve IgG antikorlarinin saptanmasi ig¢in birgok serolojik test
kullanmilmaktadir. Bunlar;

a) Sabin-Feldman Boya Testi (Dye-test)

b) Indirek Fluorasan Antikor Testi (IFAT)

¢) Indirekt Hemaglutinasyon Testi (IHAT)

d) Kompleman Fiksasyon Testi (KFT)

e) Lateks Aglutinasyon Testi

f) Direkt Aglutinasyon Testi

g) Presipitasyon

h) IgM Immunsorbent Aglutinasyon Yoéntemi (IgM-ISAGA)
1) Enzyme Linked Immunosorbent Assay (ELISA)

1) ELISA 1gG Avidite

J) Enzyme Linked Immunofiltration Assay (ELIFA)
k) Vitek Immuno Diagnostic Assay System (VIDAS)
1) Western Blot

Tanida kullanilan ¢esitli test yontemleri olmasi tan1 koymanin ne kadar zor oldugunu
gostermektedir. Toksoplazma enfeksiyonu tanisinda kullanilan bir¢ok test olmasina
ragmen bu testlerin icinde tanida en cok ELISA ile bakilan T.gondii IgM , T.gondii IgG
antikor tayini ve ELIZA ile bakilan T.gondii IgG avidite testleri kullanilmaktadir. Hedman

ve arkadaglari tarafindan tanimlanan IgG avidite testi, akut ve kronik enfeksiyon arasindaki
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fark1 gostermek i¢in giiniimiizde yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu yontem, akut T. gondii
enfeksiyonu sirasinda IgG antikorlarinin antijeni zayif bir sekilde bagladig (diisiik
avidite), kronik olarak enfekte olan hastalarin ise daha giiclii baglanma (ytliksek avidite)
antikorlarina sahip oldugu gozlemine dayanmaktadir. Avidite testi, IgM pozitif ve/veya
stipheli sonuglarda dogrulayici bir yontem olarak kullanilmalidir. Karar verme i¢in kesin
bir test olarak yalniz kullanilmamalidir (57,58).

Gebelerde tan1 koymak olduk¢a zordur. Gebelerde tanida en az iki hafta ara ile
alinmus, iki farkli serum 6rneginde spesifik T.gondii antikorlarinda dort kat ve tizeri titre
artisinin  gdsterilmesi tant koydurucudur. Ancak ilk incelemede, antikor titreleri tepe
yapmis olabilir. IgM titresi artmis veya IgG titresi artis gosteriyorsa enfeksiyon muhtemel
olarak gebelikte kazanilmistir ve bu durumda referans laboratuvarinda tam bir serolojik
degerlendirme yapilmalidir ve sonraki adimda fetusun enfekte olup olmadiginin
belirlenmesi gerekir. T.gondii IgG avidite testi dnceden gecirilmis enfeksiyon ile son
zamanlarda gecirilmis enfeksiyon ayriminda yararhidir. Yiksek avidite pozitifligi
enfeksiyonun 12 hafta ve oOncesinde gecirildigini gosterir. Gebeligin 6zellikle ilk
trimesterinde bakilan avidite testi enfeksiyonun degerlendirilmesinde 6nemlidir. Bu
nedenle toksoplazmoza yonelik antikor incelemeleri, miimkiin oldugu kadar, gebeligin
erken donemlerinde yapilmalidir. IgG ve IgM antikorlarinin negatif olmasi, hastaligi dislar.
Ancak bu kisiler, parazitle karsilagmalar1 halinde, toksoplazmoz agisindan, risk altindadir
(58) .

2.3.6 Tedavi
Gunumuzde T.gondi i¢in Onerilen ilaglar takizoit formuna karsi etkilidir, doku Kisti
(bradizoit) formunu ortadan kaldirmaz. Spiramisin, Pirimetamin, Silfadiazin,
Sulfamerazin, Sulfametazin, Klindamisin, Sulfametoksazol -Trimetoprim (TMP- SMZ),
Azitromisin, Klaritromisin, Artemisin, Rifabutin, Atovoqune, Dapson, Sikloguanil gibi

ajanlar tedavi i¢in onerilen ilaglardir (58) .
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3. GEREC ve YONTEM

Saglik Bilimleri Universitesi Izmir Tepecik Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigine Ocak 2014-Aralik 2018 tarihleri arasinda bagvuran
gebe hastalar incelendi. 18-49 yas araligindaki 7916 Suriyeli siginmaci satatiisiinde yer
alan gebe hastalar; gebelik haftasina bakilmaksizin ¢alismaya dahil edildi. Geriye dénuk
olarak hastalarin hastane veri sistemi {izerinden Rubella IgM, Rubella IgG, T.gondi IgM,
T.gondi 1gG, HBsAg ve Anti HBs seroloji sonuglari degerlendirildi. ELISA (Liaison,
Diasorin, Italy) ile bakilan HBsAg, Anti HBs, Rubella IgM, Rubella IgG, T.gondii IgM ve
T.gondii IgG antikorlar1 degerlendirilerek Rubella, T.gondii ve Hepatit B virus

enfeksiyonlarin seroprevalansinin belirlenmesi amaglandi.

3.1. Etik Kurul Onay1

Calisma protokolii Izmir Tepecik Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi Etik
Kurulu 24.05.2018 tarih ve 2018/ 5-4 numarali karar1 ile onaylandi. TUm ydntemler

komitenin ilgili yonergelerine ve yonetmeliklerine uygun olarak gerceklestirildi.

3.2. istatiksel Analiz

Veriler IBM SPSS Statistics 22.0 (IBM Corp., Armonk, New York, ABD) istatistik
paket programinda degerlendirildi. Tanimlayici istatistikler olarak birim sayisi(n),
yuzde(%), ortalamatstandart sapma (x + ss) , Median (IQR) degerleri olarak verildi.
Kategorik degiskenlerin degerlendirilmesinde Pearson Ki-Kare ve Ficher’s exact testi
kullanildi. Sayisal degiskenlere ait verilerin normal dagilimi Shapiro Wilk, normallik testi
ve Q-Q grafikleri ile degerlendirildi. Iki grubun karsilastirilmasinda normal dagilim
gosteren degiskenlerde Bagimsiz Orneklem T testi ile, normal dagilima uymayan
degiskenlerde ise Mann-Whitney U analizi ile yapildi. p<0.05 degeri istatistiksel olarak

anlamli1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

Izmir Tepecik Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Klinigine Ocak 2014-Aralik 2018 tarihleri arasinda basvuran 18-49 yas araligindaki 7916

Suriyeli siginmaci satatiisiinde yer alan gebe hasta ¢calismaya dahil edildi.

Tablo 5: Gebelerin yas gruplaria goére dagilimi

Yas aralif1 Say1 (n) %
18-24 2828 % 35.73
25-34 3900 % 49.27

35 ve Uzeri 1188 % 15.01

Toplam 7916 % 100

Hastalarin median yas 24 (23-32) yil olarak saptandi. Hastalarin yas gruplarina goére
dagilimi incelendiginde 2828’1 (%35.73) 18-24 yas, 3900’1 (%49.27) 25-34 yas ve 1188’1
(%15.01) 34-49 yas araliginda saptandi. (Tablo 5)
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Sekil 5. Gebelerin yas gruplarina gore dagilim grafigi

Calismaya dahil edilen gebelerde bakilan Rubella IgM, Rubella IgG, T.gondii IgM,
T.gondii IgG, HBsAg ve Anti HBs seroloji sonuglart sirasiyla 27(%0.92), 1680(%78.84),
130(%4.36), 1157(%51.81), 91(%1.63) ve 511(%19.22) olarak saptandi. Calismaya dahil
edilen hastalara bakildiginda en ¢ok bakilan tetkigin HBsAg oldugu gortldu. Seropozitiflik

sonuglar1 tablo 6’da gortlmektedir.

Tablo 6: Calismaya dahil edilen tiim gebelerdeki Rubella, T.gondii, HBsAg ve Anti HBs

seroloji sonuglari

Negatif

Pozitif

Toplam

Anti HBs

2147 (%80.78)

511 (%19.22)

2658 (%100)

HBsAg

5500 (%98.37)

91 (%1.63)

5591 (%100)

Rubella IgG

451 (%21.16)

1680 (%78.84)

2131 (%100)

Rubella IgM

2919 (%99.08)

27 (%0.92)

2946 (%100)

T.gondii 1gG

1076 (%48.19)

1157 (%51.81)

2233 (%100)

T.gondii IgM

2852 (%95.64)

130 (%4.36)

2982 (%100)

23




6,000

5,000

a
E 4,000
T
E 3,000
T
I

2,000

1,000

|1.s 3%'
o 91
NEGATIF POZITIF

Sekil 6: HBsAg seropozitifligi

Arastirmaya dahil edilen 5591 gebede bakilmis olan HBsSAg sonuglarinin %98.37°1
negatif ve %1.63’1 pozitif olarak saptandi.
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Sekil 7: Anti HBs Seropozitifligi

Aragtirmada Anti HBs degeri bakilmis olan 2658 gebenin %80.78’1 negatif iken %
19.22’sinin degeri pozitif olarak saptandi.
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Sekil 8: Rubella IgM antikor seropozitifligi

Arastirmada Rubella IgM antikoru bakilmis olan 2946 gebenin %99.08°1 negatif

iken %0.92’sinin degeri pozitif olarak saptandi.
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Sekil 9: Rubella IgG antikor seropozitifligi
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Arastirmada Rubella IgG antikoru bakilmis olan 2131 gebenin %21.16°si negatif

iken %78.84 linilin degeri pozitif olarak saptandi.

HASTA SAYISI
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Sekil 10:T.gondii IgM antikor seropozitifligi

Arastirmada T.gondii IgM antikoru bakilmis olan 2982 gebenin %95.64°( negatif

iken %4.36’smin degeri pozitif olarak saptandi.
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Sekil 11:T.gondii IgG antikor seropozitifligi
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Arastirmada T.gondii IgG antikoru bakilmis olan 2233 gebenin %48.19’u negatif

iken %51.81’inin degeri pozitif olarak saptandi.

Tablo 7: Seropozitiflik oranlarinin yas gruplart ile iligkisi

Yas grubu

18-24 25-34 35 ve Uzeri p degeri
HBsAg
Negatif 2059 2667 774 <0.001
Pozitif 19 47 25
Anti HBs
Negatif 844 1033 270 <0.001
Pozitif 287 160 64
T.gondii 1gG
Negatif 553 449 74 <0.001
Pozitif 413 560 184
T.gondii IgM
Negatif 1126 1351 375 0.023
Pozitif 67 49 14
Rubella IgM
Negatif 1170 1374 375 0.037
Pozitif 13 7 7
Rubella 1gG
Negatif 295 133 23 <0.001
Pozitif 605 852 223
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Sekil 12: Seropozitiflik oranlarinin yas gruplart ile iligki grafigi

Arastirmaya katilan gebelerdeki seropozitflik oranlarimin yas aralifi ile olan
iliskisine bakildiginda HBsAg seropozitifliginin yas arttikca istatiksel olarak anlamli arttigi
gorulmektedir (p<0.001). Anti HBs seropozitifliginin yas ile korele olarak arttigi
gorilmekle beraber 25-34 yas araliginda bir miktar azalma gorilmistir (p<0.001).
Calismada bakilan T.gondii 1gG ve Rubella IgG antikor seropozitiflik oranin beklenildigi
gibi yas arttikca istatiksel olarak anlamli sekilde arttig1 gériilmektedir (p<0.001).(Tablo 7)
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5. TARTISMA

Perinatal morbidite ve mortalitenin en 6énemli nedenleri arasinda TORCH grubu
etkenlerin neden odugu enfeksiyonlar yer almaktadir. Bu tiir enfeksiyonlar cogu kez
gebelik doneminde asemptomatik olarak seyretmesine ragmen gebeligin ozellikle ilk
trimesterinde gecirilmesi durumunda konjenital enfeksiyonlara neden olma ihtimali
artmaktadir. T.gondii ve Rubella gibi etkenler yenidoganda konjenital anomalilere, diisiik
dogum agirlikli bebek dogumuna, sagirlik, korliik ve hidrosefali gibi durumlara neden
olabilirken; Hepatit B ise gebelikte akut ve kronik hepatit olarak seyredebilirken;
yenidogana bulasmasi durumunda %95’lere varan dizeyde kronik hepatite neden
olabilmektedir. Ozellikle dogurganlik caginda bulunan seronegatif kadinlar risk altinda
bulunmaktadir.

Caligmamizda elde edilen verilere bakildiginda Suriyeli gebelerde T.gondii 1gG ve
Rubella IgG oranlart sirastyla %51.8, %78.8; T.gondii IgM ve Rubella IgM oranlar1 ise
sirasiyla % 4.3 ve % 0.9 olarak saptandi. Hepatit B oranlarina bakildiginda ise HbsAg
%1.6 Anti Hbs orani ise %19.2 olarak saptandi.

Yas gruplarna gore yapilan incelemede HBV, T.gondii ve Rubella
seroperevalanslarinin beklenildigi gibi yas ile orantili olarak arttigi goriildii. Caligmalar
arastirildiginda Suriyeli sigimmacilar ile yurt i¢i ve yurt disinda yayin sayisinin az oldugu
goruldi. Ozellikle Suriye’ de yapilmis daha onceki calismalarla ilgili olarak veri sayisinin
yetersiz olusu 6ne ¢ikan bir sorun olarak gbze ¢arpmaktadir.

Istanbul’da Bahat ve arkadaslarinin  Suriyeli ve Tiirk gebeler (izerinde Hepatit B
seroprevalansinin belirlenmesi amaciyla retrospektif olarak yaptiklari ¢alismada; 2012 ve
2018 yillar1 arasinda 68,169 Tiirk gebe ile 11,015 Suriyeli gebe hastanin hepatit markir
sonuglar incelenmis, Suriyeli gebelerde HbsAg ve Anti Hbs pozitiflik  oranlar
sirastyla %1.1, %11 olarak saptandigi; Tlrk gebelerde ise HbsAg %1.8 ve Anti Hbs %
26.3 saptanmus olarak goriildii (59). Inci ve arkadaslarinin 2017 yilinda yaptiklar1 2158’1
Suriyeli ve 2028’1 Tiirk olmak {izere 4186 gebenin incelendigi ¢alismada, gebe kadinlarin
asilanma oranlar arastirilmis ve asilama Oncesi ve sonrasinda HBsAg pozitifligi oranlar
analiz edilmistir. HBsAg pozitifligi tim gebelerde %1.4 iken, Tiirk kadinlarinda %1.8,

Suriyeli kadinlarda %1.1 bulunmus. Calismada Hepatit B asisinin rutin agilama programina
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girdigi yillardan sonra dogan gebelerde Tiirk ve Suriyeli gebeler arasinda belirgin farklilik
gozlendigi ve bu farkliligin as1 programinin Suriye’de diizenli yapilmamasina bagli olarak
ortaya ¢iktig1 yonuninde degerlendirildigi gériildii (60). Ulkemizde yapilan baska bir
calismada Cift ve arkadaglar1 dogum yapmis 297 Suriyeli ve 300 Tiirk gebe hastanin
dahil edilerek yapilan calismada HbSAg pozitflik oranlart sirasiyla %0.3 ve %0.8
saptandi@i goriildii. Ayni ¢aligmada bakilan Anti Hbs duzeyleri Suriyeli gebelerde %8.5
Turk gebelerde ise %13.9 olarak saptandigi goriildii. Calismamiz ile karsilastirildiginda
HBYV seropozitiflik oranlar1 anlamli olarak belirgin diisiik gortlmektedir (61) .

Suriye’ye smir komsusu olan ve ¢ok sayida siginmacinin yasadigi Sanliurfa‘da
yapilan, iireme ¢aginda bulunan 458 kadin olgunun incelendigi saha ¢alismasinda HbsAg
seropzitifligi %4.1; Anti Hbs oranmnin ise %17.1 olarak saptanmis oldugu goriildi.
Calismamizda ise HbsAgQ seropozitifligi %1,6 saptandi ve belirgin bir farklilik goralda.
Anti Hbs oranlar ise birbirine yakin oranlarda saptandi (62). Kdse ve arkadaglarinin yine
merkezimizde yaptiklar1 18 yas altt 171 Suriyeli ¢ocugun retrospektif olarak incelendigi
calismada HbsAg pozitifligi %4.2 ve Anti Hbs pozitifligi %52.8 olarak saptandi ve bu
degerlerin ¢alismamizda bulunan degerlerden belirgin olarak yiiksek saptandigi goriildii.
Anti Hbs dizeyindeki bu yiiksekligin ¢ocuklardaki asilama ile olabilecegi diigiiniildii
ancak hala bagisik olmayan yaklasik %50 civarindaki yiiksek bir kesimin oldugu da
yadsinamayan bir ger¢ek olarak goze ¢arpmaktadir (63).

Yurt disinda siginmacilarin  degerlendirildigi  ¢alismalar incelendiginde 529
siginmaci ile italya'da yapilan bir ¢alismada %8.3 oraninda HBsAg pozitifligi, %45.6
oraninda da Anti HBs pozitifligi saptanirken, 2016 yilinda Irak’ta yabanci ziyaretgiler
tizerinde yapilan ¢aligmada Suriyeli grubunda HBsAg pozitfliginin %2.5 oraninda
saptandi@1 goriildii. Yine Irak’ta yapilmis bir ¢aligmada 880 Suriyeli siginmaci ¢alismaya
dahil edilmis ve HBsAg seropozitifligi %3.86 olarak bulunmus. Hollanda’da 2018 yilinda
sigimmacilar {lizerinde yapilan as1 ile bagisiklanabilen hastaliklarin degerlendirildigi
caligmada Suriyeli siginmacilarda Anti HBs %25.9 olarak saptandigi goriildii (64-67).
Suriye’de 2003-2014 yillar1 arasindaki kan bankasi dondrlerinin incelendiginde bir
calismada HBsAg pozitifliginin yillar i¢inde %3.17 den % 1.1 geriledigi goriilmektedir

(25). Suriyeli sigmmacilar ile Almanya’da yapilmis bir ¢alismada siginmacilarin
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%2.3’tinde Hepatit B enfeksiyonuna yonelik  tetstleri  yiksek olarak saptandigi
gorulmektedir (26).

Tiirkiye’deki ¢esitli illerde yapilan ¢alismalarda HBSAQ seropozitifligi; Gaziantep’te
%2.1 Istanbul’da %8.7, Mardin’de %2.9, Kocaeli’de %2.2, Bolu’da %1.8, Kirikkkale’de
%3.4 Zonguldak’ta %4 gibi farkli sonuglarin elde edildigi goriildii (60). Mugla’da gebeler
tizerinde yakin donemde yapilan bir ¢alismada HBSAQ seroprevalansimi %1.8 olarak
saptanmis ve bu diizeyin 6nceki ¢alismalar ile karsilastirildiginda %4 civarindan geriledigi
ve bu diigiiste as1 ile bagisiklamanin etken oldugunu sunmuslardir (68). Calismamizda elde
edilen veriler ile tllkemizdeki veriler kiyaslandiginda sinir komsusu olan bolgelerde
Hepatit B seroprevalansi yiiksek oranda saptanirken; akrabalik ve smir komsulugu
nedeniyle yakin iliskilerimiz olan Suriyeli gebelerde saptanan daha diisiik oran bize daha

cok calismaya ihtiya¢ oldugunu gostermektedir.

Yurt disinda yapilmis calismalara bakildiginda Cin’de 2008-2013 yillar1 arasinda
cok merkezli olarak yapilan prospektif bir ¢alismada 103174 gebenin tarama programi
kapsaminda tetkik edildigi ve annelerdeki HBsAg pozitiflik oraninin %5.97 oldugu
bildirilmektedir. Sinir komsumuz iran’da Yahyapour ve ark. tarafindan 2004-2008 yillar:
arasinda yapilan 30000 gebenin tarandigi bir c¢alismada gebelerdeki HBsAg
seropozitifligini %0.42 olarak bildirilmistir. Hepatit B enfeksiyonu i¢in yiiksek endemik
bolge olarak bilinen Nijerya ve Uganda’da gebeler iizerinde yapilan ¢aigmalarda HBSAg
seropozitifligi sirasiyla %10.2 ve %8.7 olarak saptandigi goriillmektedir (69-72) .

Tiirkiye’de 1998 yilinda rutin asilama programina giren Hepatit B asilamasinin
Suriye’de 1993 yilinda Tirkiye’den daha once ulusal as1 programina girdigi goriilmektedir.
Ancak asillamanin dogumdan itibaren diizenli yapildigina dair kesin bir bilgi
bulunmamaktadir. Suriyeli ¢cocuklarda 2009 yilindaki yapilmis bir ¢alismada 2. ve 3. doz
Hepatit B asilamasinin sirasiyla %88 ve %82 diizeyinde oldugu goriilmekte ve ilk 24 saat
igindeki ¢cocuklardaki ilk doz asilama ile ilgili herhangi bir veri saptanamamuistir (25) .

Tiirkiye’de gebelikte rutin HBV taramasi Saglik Bakanlig: tarafindan 2014 yilinda
yayimlanan dogum oncesi bakim yonetim rehberinde onerildigi goriilmektedir. Gebelikte
yapilan tetkikte HbsAg (-), Anti HBs negatif ¢ikan ve gebelik sirasinda HBV ile enfekte

olma riski bulunan gebelere, gebelik sirasinda da (2. veya 3. trimesterde) Hepatit B asis1 0-
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1-6 ay asilama semasi ile yapilabilecegini ve gebelikte agilanmayan annelerin dogumdan
sonra asilanabilecegini belirtmektedir. Gebeler HBV enfeksiyonuna sahipse bebekler
dogumdan sonra Hepatit B asis1 ve HBIG beraber yapilmasi 6nerilmektedir (73) .

Toksoplazmozis, tim diinyada yaygin olarak saptanan, cevresel, sosyoekonomik
duzey, beslenme gibi bircok faktorden etkilenen paraziter bir hastaliktir. Primer
enfeksiyon, saglikli ¢ocuk ve yetigskinlerde ¢ogunlukla asemptomatik seyreder fakat
nadiren halsizlik, ates, lenfadenopati ve makiilopapiiler dokiintii gibi klinik bulgularla
karsimiza ¢ikmaktadir. Ancak gebelerde primer enfeksiyon gelismesi durumunda
konjenital Toksoplazmoz enfeksiyonuna neden olabilmektedir. Seronegatif gebelerin
ozellikle ilk trimesterde gegirdigi primer enfeksiyonun yenidogana bulasindan sonra 6li
dogum, abortus, hidrosefali, koryoretinit gibi komplikasyonlar ortaya ¢ikmaktadir. Gebelik
haftasi ilerledikce fetiise bulas ihtimali artmasina ragmen bebekte olusabilecek zararlarin
ciddiyeti azalmaktadir.

Dinya genelinde gebeler ve iireme c¢agindaki kadinlarda yapilan ¢aligmalara
bakildiginda T.gondii seropozitfligi Amerika’da %11, italya’da %17.5-34.4, Brezilya’da
%7.3-77.5, Iran’da %32.8-63.9, Yunanistan’da %20-36.4, Isve¢’te %18, Ispanya’da %32,
Avusturya’da %33, Slovenya’da %34, Fransa’da %44 dizeylerinde saptandigi
gorilmektedir (54,74). Tirkiye’de yapilan calismalara bakildiginda Diyarbakir, Erzurum,
Mugla, Rize, Istanbul, Kayseri illerinde yapilmis calismalarda T.gondi 1gG antikor
pozitifligi sirasiyla %34.9, %31, %18.8, %41.1, %50, %28.9 olarak gorulirken IgM
oranlarina bakildiginda sirasiyla %]1.1, %0.6, %3.7, %4.3, %0, %1 olarak saptandig:
goruldu. Calismamizda Suriyeli gebelerde elde edilen %51.8 oranindaki T.gondii 1gG ve
%4.3 olarak saptanan T.gondii IgM oranlarn iilkemizdeki veriler ile kargilastrildiginda
belirgin olarak ytliksek saptandigi goriildii. Bu yiiksekligin i¢ savas nedeniyle go¢ etmek
zorunda kalan Suriye’li siginmacilarin g0¢ yollarindaki olumsuz kosullara, yasam
sartlarinin kotli olusuna ve beslenme aligkanliklarina bagli olabilecegi diistintildi (68,75-
79) .

Suriyeli dogurganlik cagindaki iiniversite 6grencilerinde 2011 yilinda yapilmis olan
bir ¢alismada bakilan T.gondii IgG oraninin %26.7 olarak saptanmis oldugu goriildii.
Calismaya sadece 90 kisinin katildig1 goriildii. Calismamiza bakildiginda saptanan %51.8

gibi yiiksek bir oranin hasta sayisinin fazla olmasina ya da 2011 yilindan itibaren i¢ savas
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nedeniyle go¢ etmek zorunda kalan bir toplumda beslenme sartlari, barinma ve hijyen gibi
konular nedeniyle seropozitifligin artmis olabilecegi yoniinde degerlendirildi (80) .

Ulkemizde Suriyeli siginmaci gebelerle yapilan ¢ok az calisma oldugu goriildii.
Yapilan galismalara bakildiginda Kahramanmaras’ta Bakacak ve ark. yaptiklari ¢alismada
Suriyeli gebelerde T.gondii 1gG ve IgM antikor pozitifligi sirasiyla %64.6- %4.8 oraninda
saptadigi, Istanbul’ da Altunal ve ark. 2014 ve 2015 yillar1 arasinda yaptiklar1 calismada
T.gondii IgM %0.1, IgG %58.3 oraninda saptandigir goriildii. Ayn1 ¢alismalarda Tiirk
gebelerde degerlendirilmis ve sirasiyla T.gondii IgM %2.7-0.2 ve T.gondii IgG %47.7-26.3
oraninda saptandigi goriilmektedir. Tiirk gebeler ile karsilastirildiginda Suriyeli gebelerin
T.gondii ile daha ¢ok karsilagtigi gortinmektedir. Calismamizda elde edilen sonuglarda
T.gondii 1gG antikor seropozitifligi %51.8, IgM antikor seroprevalansi ise %4.3 olarak
bulundu. Suriyeli gebelerdeki veriler karsilagtirildiginda T.gondii IgG antikor seropzitiflik
oranin ¢aligmamizda daha diisiik bulundugu ancak IgM antikor oranin ise ¢alismamizda
daha yiiksek bulundugu gortilda (81,82) .

Cokmez ve arkadaslarinin 2018 yilinda izmir’de gebelik nedeniyle takip edilen
kadinlar1 inceledigi ¢alismada hastalar dogum yerlerine gore gruplandirilmis ve elde edilen
verilerde T.gondii IgG sonuglar1 Suriyeli, Batt Anadolu, Orta Anadolu ve Karadeniz ile
Dogu ve Gilineydogu Anadolu bolgeleri olarak gruplandirilmis ve sonuglar sirasyla %45.7,
%29.5, %36.6, %41.5 olarak saptanmis. Sonuclar degerlendirildiginde batidan doguya
dogru gidildikge seropozitiflik oranmin arttig1 goriildii. Ayrica Suriyeli gebelerde bakilan
antikor pozitifligi oraninin ¢alismamiza benzer olarak sonuglandig: goriildi (83). Tepecik
SUAM Kadin Dogum Klinigi’nde daha once yapilan ¢alismalara bakildiginda Sirin ve
ark. T.gondii IgM ve IgG antikor seropozitifligi %1.9 ve %32.3, 2013 yilinda Uysal ve
ark. sirastyla %2.5 ile %39 olarak saptadiklar1 goriildii. Bu verilerin ¢alismamizda T.gondii
IgG antikor pozitifligi %51.8, IgM antikor pozitifligi ise %4.3 olarak bulundu. Bu veriler
dogrultusunda T.gondii ile karsilasmis olan gebe sayisinin Suriyeli tarafinda belirgin olarak
yiiksek oldugu goriildii (84,85).

Konjenital Toksoplazmozis enfeksiyonunda klinik tani olduk¢a zordur. Anne
adaylarmin gebelik Oncesi veya gebeligin baslangicinda T.gondii antikorlar1 yoninden
degerlendirilmesi ve seronegatif iken, gebelik sirasinda pozitiflesmesi tanida oldukga

degerlidir. Gebelik Oncesi T.gondii antikorlarina bakilmayan veya hamileligin
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baslangicinda degil de ilerleyen haftalarda incelenen gebelerde T.gondii IgG antikorlarinin
pozitif olarak tespit edilmesi, konjenital Toksoplazmosis riskini yok etmez. Bu durumda
hastaligin gecirilmis bir enfeksiyona mi1 yoksa akut donemde olan bir enfeksiyon mu
oldugunun ayriminin yapilabilmesinde hastada olusmus olan T.gondii IgG antikorlarinin
avidite degerleri arastirilmasi 6nemlidir. Calismamizda veriler retrospektif incelendiginden
ve merkezimizde IgG avidite testi calisilmamasi nedeniyle gebelerdeki enfeksiyonlarin
durumlar1 hakinda net bir bilgi elde edinilemedi. (86). Avusturya’da 2017 yilinda
Toksoplazma ulusal tarama programinin maliyetinin degerlendirildigi ¢aligmada, tarama
programinin maliyetinin tarama yapilmadigi i¢in dogabilecek konjenital Toksoplazmozisli
cocuklarin rehabilitasyon masraflarina gore anlamli derecede diisiik oldugunu bulmuslardir
(74). Ulkemizde ise Saghk Bakanlhg: tarafindan 2014 yilinda yayimlanan dogum oncesi
bakim yonetim rehberinde Tiirkiye’de gebelik doneminde sadece rutin HBV taramasinin
onerildigi goriilmektedir. Toksoplazma enfeksiyonu ile ilgili olarak herhangi bir tarama
onerilmemektedir (73). Calismamizda T.gondii seropozitifligi yiiksek bulunsa da %50’ ye
yakin bir oranda seronegatif kisinin bulunmasi konjenital Toksoplazmozis agisindan risk
altinda olan bircok kisi oldugunu, taramanin ve T.gondii ile ilgili olarak egitim
verilmesinin bu gebelerde 6nemli oldugunu gostermektedir.

Cocukluk doneminde gegirildiginde daha ¢ok lenfadenopati, makiiler dokiintii ve
ates gibi hafif seyirli semptomlar ile seyreden Rubella enfeksiyonu, gebeligin ilk
trimesterinde gecirildiginde ise fetal enfeksiyona ve katarakt, mikroftalmi, sagirlik kalp
anomalileri gibi ¢esitli konjenital anomalilere neden olabilmektedir.

Ast ile Onlenebilen bir hastalik olan Rubella enfeksiyonu ile ilgili olarak cesitli
seroprevalans calismalar1 yapilmistir. Ulkemizin farkli bolgelerinde yapilan galismalar
incelendiginde, gebelerde ve dogurganlik c¢agindaki kadinlarda Rubella IgG antikor
pozitifliginin Mardin’de %76.5, Van’da %99.5, Usak’ta %92.2, Kocaeli’de %96.1
Afyon’da %92.1 oranlar1 arasinda degistigi goriilmektedir (37). Ukemizde yapilmis baska
caligmalarda gebelerde Rubella IgM ve 1gG antikor pozitflik oranlari sirastyla Izmir’de
%0.1-93.2, Istanbul’da %0.2-95.7, Zonguldak’ta %1,5-93.8, Kahramanmaras’ta %0.1-
93.2, Isparta’da %4.9-97.5 olarak saptandig1 goriilmektedir (87-90). Ulkemizde yapilan ve
2019 yilinda yaymlanmis 26 makalenin degerlendirilmesi ile yapilan bir metanalizde

Rubella IgG antikoru seropozitfligi %93.4, IgM orani ise %0.7 olarak saptandigi goriildi
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(91). Hastanemizde 2012 ile 2016 yillar1 arasinda gebelik nedeniyle takip edilen kadinlarda
bakilmis olan tetkiklerde Rubella 1gG seropozitifliginin %93.5 olarak bulundugu goriildii
(84).

Diger lilkelerde yapilan ¢aligmalara bakildiginda Kanada’da %97, Taiwan’da %80.7,
Avusturalya’da  %97.5, Kuveyt'te %94.5, Arjantin’de ise kadinlarin %92.2’sinde
seropozitiflik bildirilmistir . Sudan’da toplam 500 gebe kadindan %95.1’inde Rubella 1gG
antikorlar1 pozitif olarak bulunmustur. Ulke i¢i ve iilke disinda yapilan bir ¢ok ¢alismaya
bakildiginda Rubella serpozitifligi a¢isindan farkliliklar géze ¢arpmaktadir. Calismamizda
bulunan sonuglarda gebelerde Rubella 19G %78.8 ve IgM orani ise %0.9 olarak saptandi.
Sonuglara bakildiginda oldukca diisiik oranda saptanan Rubella 19G seropozitifliginin
%20’nin Gzerinde gebenin konjenital Rubella enfeksiyonu agisindan risk altinda oldugunu
gostermektedir (33-36).

Diinya Saglik Orgiitii’niin 2018 yilinda yaymladig1 Rubella ve konjenital Rubellay:
onleme eliminasyon raporunda tiim diinyada rubella asisin as1 semasina girdigi iilkelerin
oranin %52’den %87’ye yiikseldigi ve ¢ocuklardaki agilanma oraninda %20°den %69 gibi
bir orana yiikseldigi goriilmektedir (92) .

Yurti¢ci ve yurtdisindaki yayinlara bakildiginda Suriyeli siginmacilarda yeterli
calismanin olmadig1 goriilmektedir. Rubella asisinin 1999 yilinda ulusal as1 programina
girmis oldugu Suriye’de 2008 yilinda {iniversite 6grencisi olan lireme ¢agindaki 90 kadin
ile yapilan caligmada bakilan Rubella IgG antikor pozitifligi %85.6 olarak saptandigi
goruldu (93). Hollanda’da siginmacilarin as1 ile korunabilen hastaliklara karsi olan antikor
yanitlarinin  belirlenmesi i¢in yapilan bir ¢aligmada Suriyeli siginmacilarda Saptanan
Rubella IgG antikor poztifligi %93.6 olarak saptandigi goriilmektedir (67). Altunal ve ark.
2014-2015 wyillar1 arasinda Istanbul’da retrospektif olarak yaptiklart prevalans
calismasinda Tiirk ve Suriyeli gebeler karsilastirllmig ve c¢alismaya dahil edilen 103
Suriyeli gebede Rubella IgM pozitifligine saptanmazken, Rubela 1gG %87.4 diizeyinde
pozitif saptandigi goriildii. Calismamizda saptanan %78.8 oranindaki Rubella 1gG
seropozitifligi ~ Suriyeli ~ sigmmacilar  {lizerinde yapilan diger c¢alismalar ile
karsilastirlldiginda daha diisiik oranda oldugu goriildi. Bunun oOncelikle diger
caligmalardaki ¢alismaya dahil edilen olgu sayisinin az olmasina bagl oldugu diisiiniildii.

Ayrica lilkemizde 2006 yilindan itibaren rutin asilama takviminde bulunan Rubella
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astlamasinin, 1999 yilinda ulusal as1 programina Rubella asisinin dahil eden Suriye ile
karsilastirildiginda asilamanin Suriye‘de diizenli yapilmadigi sonucuna varildi (81). Diinya
Saglik Orgiitii’niin 2018 verilerine bakildiginda asilanma oranlar1 Tiirkiye ve Suriye’ de
sirastyla %96 ve %63 olarak saptandigi goriilmektedir. Asilama oranlarinin Suriye
tarafinda 2011 yilindaki i¢ savas sonrasindan itibaren belirgin diisme gosterdigi

gorulmektedir (94).
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6. SONUC.

Calismamizda gebelerin yasi arttik¢a seropozitiflik oranlarinin arttigi gorilmistiir.
Calismada hastalarin T.gondii ve Rubella 1gG avidite testeri merkezimizde ¢alisilamadigi
icin herhangi bir veriye ulasilamadi ve bu ¢alismanin zayif yani olarak goziikmektedir.
Verilere bakildiginda gebelerde tetkik sonucuna ulagilan markirin HBsAg oldugu goriildu.
HBsAg degerinin en ¢ok bakilan tetkik olmasinin sebeplerinin Suriyeli gebelerin dizenli
gebelik takibi yaptirmamasi nedeniyle ¢ogu kez dogum eylemi bagladiktan sonra hastaneye
bagvurmasi nedeniyle dogum sonrasi HBIG ihtiyac1 gerekliligi ve Tiirkiye’de sadece
Hepatit B’nin gebelerde tarama programinda bulunmasindan kaynaklandigi distiniildi.
Gebelerde saptanan diisiik diizeyedeki Anti HBs seropozitifligi eriskin asilamasinin
gerekligini ortaya koymaktadir.

Calismamizda bakilan sonuglara goére Rubella agisindan risk altinda olan %20
tizerinde olgunun bulundugu ayrica T.gondii enfeksiyonu yoéniinden risk altinda olan %50
yakin bir oran goze ¢arpmaktadir. Konjenital enfeksiyonlarin 6nlenmesi amaciyla; hijyen
kurallart1 agisindan egitim verilmesi Ve uygulanmasininin saglanmasi, Suriyeli
siginmacilarin yasam kosullarmin 1iyilestirilmesi, besinlerin 1iyi pisirilerek tiiketilmesi
aligkanliginin kazandirilmasi, ¢ig yenen sebze ve meyvelerin iyi temizlenerek tuketilmesi,
hayvanlarin saglik kontrollerinin zorunlu ve periyodik olarak yapilmasinin saglanmasidir.
Gebelerin T.gondii ve Rubella enfeksiyonu yoniinden taranmasi ile beraber saglik
calisanlarinin serolojik olarak negatif olan kadinlarin asilanmasi ve egitimi agisindan
bilgilendirmesi gerekliligi 6ne ¢ikmaktadir.

Gebelik déneminde bakilan HBsAg gebeligin tum dénemlerinde tarama testi olarak
bakilirken, T.gondii ve Rubella enfeksiyonlar: igin tarama testlerinin gebelik dncesi ve
gebeligin ilk 3 ay1 icerisinde bakilmasi Onerilmekte; gebeligin 3. aymdan sonraki
donemlerde bakilan tetkiklerin taramadan ziyade daha ¢ok taniya yonelik olacagi akilda
tutulmalidir.

Caligmalar arastirildiginda Suriyeli siginmacilar ile yurt i¢i ve yurt disinda yapilmis olan
yayin sayisinin az sayida olmasi nedeniyle; Suriyeli siginmacilarda daha c¢ok caligma

yapilmasina ihiyag vardir.
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Bitirme Tarihi: 05.03.2020

Program Yoneticisinin

Adi Soyada:

Prof. Dr. Siikran Kose

Tez Danismaninin
Adi Soyada:
Telefon:

E-Posta:

Prof. Dr. Siikran Kose
053234105 45

sukrankose@yahoo.com
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EK-3. TEZ KONUSU HAKEM DEGERLENDIRME FORMU

Evrak Tarih ve Sayisi: 27/12/2019-E.42496

AR

TC. |
SAGLIK BiLIMLERI UNIVERSITESI

Hamidiye Tip Fakiiltesi Dekanlig

wiEni g,
<3
o,

Sayr :48865165-302.14.01
Konu : Dr. Rifat SOMAY"in Tez Konusu

Onay1

1ZMIR TEPECIK SAGLIK UYGULAMA VE ARASTIRMA MERKEZI MUDURLUGUNE

Hastanenizde Enfeksiyon Hastaliklart Kliniginde uzmanhk &grencisi olan Dr. Rifat
SOMAY'In tez konusu clestirilen yonlerin giderilmesi sarti ile uygun bulunmus olup tekrar
degerlendirmeye gerck yoktur. Onay formu ve 2 (iki) adet hakem degerlendirme formu Ek'te
Slll'lllll"l’ll'islll'lﬁ

Geregini bilgilerinize rica ederim.

e-imzahdir
Prof. Dr. Erdogan CETINKAYA
Dekan

Bilgi igin: Pinar CEYLAN

“Adres:Mckich-i Tibbiye-i Sahane Kalliyesi, Tibbiye Cad. No:38 Selimiye
Unvani: Veri Giris Personeli V.

Telefon:0 216 418 96 16 Faks0 216 418 96 20
Elektronik Ag:http://sbu.cdu.tr
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SAGLIK BiLiMLERi UNiVERSITESI
TIP FAKULTESI DEKANLIGINA

Adi Soyadi Rifat Somay

TC Kimlik No:

Uzmanlhk Dali{Anadal) Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Uzmanlik Egitim Kurumu; | SBU izmir Tepecik SUAM

Yukarida kimlik bilgileri belirtilmis tipta uzmanhk &grencisinin Tez konusu, Akademik Kurulumuzda
degerlendirilmis, alinan karar asagida belirtilmigtir.

Anahilim Dali Bagkani

Prof. Dr. ilyas Dékmetas

Akademik 16.04.2019
Kurul Karar
Tarihi:

Karar No: 38 | Hakem Degerlendirmeleri sonucu asagidaki énerilerde bulunulmustur:

1. Arka plan/Gerekge boliimiine sdzkonusu literatiirler kaynakga olarak eklenmelidir.

2. Hipotez belirlenmemistir, Hipotez bdliimiine ¢alismanin amaci yazilmistir.
Calismanin hipotezi belirlenmelidir.

3. Hastane adinin basina Saglik Bilimleri Universitesi (SBU) eklenmelidir.

Tez Konusu: | ( ) Uygundur.

( X ) Elestirilen yonlerin giderilmesi sartiyla uygundur. Tekrar degerlendirmeye
gerek yoktur

() Elestirilerin giderilmesi veya cevaplanmasi sonrasi tekrar degerlendirilmesi
uygundur.

() Uygun degildir.

Ek:
1-Tez konusu onay formu
2-Tez konusu hakem degerlendirme formu
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TEZ KONUSU HAKEM DEGERLENDIRME FORMU

DEGERLENDIRME

1-Tez Bashgi/Konusu:

Suriyeli Siginmaci Gebelerde Hepatit B, Tokzoplazma ve Rubella Seroprevalans:

2-Arastirma sorusu:

Izmir’de yasayan Suriyeli siginmaci gebelerde hepatit B, tokzoplazma ve rubella seroprevalanst
nedir? UYGUN

3-Aragtirmanin amaci:

Izmir’de yasayan Suriyeli sigimmaci gebelerde kan ve cinsel yolla bulagan hepatit B, konjenital
/dogumsal enfeksiyonlara neden olabilen tokzoplazma ve rubella seroprevalansini belirlemek,
tilkemiz ve diger toplumlarla karsilagtirmak, Gilkemizdeki siginmacilarin enfeksiyon hastahklari
temelinde saglik sorunlarim tespit ederek uygun yaklagim ydnteminin belirlenmesine katkida
bulunmak: UYGUN

4-Arastirma materyalleri,
popiilasyonu:

SBU izmir Tepecik Saglik Uygulama ve Arastirma Hastanesi Kadin Dogum poliklinigine
bagvuran >18 yas Suriyeli sifinmaci gebeler

5-Dahil etme ve hari¢ tutma
kriterleri:

1. “>18 yas Suriyeli siiinmaci gebe olmak
2. HBsAg, Anti-Tokzoplazma IgM, Anti-Tokzoplazma lgG, Anti-Rubella IgM, Anti-Rubella
1gG ¢alisilmmg olmasi™ seklinde vazilabilir.

6-Arastirmanin birincil
sonug degiskenleri:

HBsAg, Anti-Tokzoplazma IgM, Anti-Tokzoplazma 1gG, Anti-Rubella IgM, Anti-Rubella IgG
galisilmis ve tetkik sonucunun raporlanmis olmast

T-Arastirmanin tiiri ve
tasarimi:

Retrospektij tammlayic aragtirma

8- Arastirma hipotezi:

Hipotez belirlenmemistir. Bu boliime ¢alismanin amac: yazilmigtir.

9-Orneklem sayisi ve
belirleme yéntemi:

1 Ocak 2014 ile 31 Arahik 2018 tarihleri arasinda SBU Izmir Tepecik Saglik Uygulama ve
Aragtirma Hastanesi Kadin Dogum poliklinigine basvuran >18 yas Suriyeli siginmaci gebeler

10-Arastirmada kullamlacak
istatistik yontemler:

Tammlayicr istatistikler: Frekans, yiizde, ortalamas+ standart sapma, medyan (min-maks)

11-Arastirmanin orijinalligi
ve bilime katkisinin
agiklamasi:

Ulkemizdeki siginmacilann enfeksiyon hastaliklar alaninda saglik sorunlarinin tespit edilmesi
uygun yaklasim yéntemlerinin belirlenmesine katkida bulunabilir.

12-Agiklamak istediginiz
diger konular:

1. Arka plan/Gerekge béliimiine sézkonusu literatiirler kaynakga olarak eklenmelidir.

2. Hipotez belirlenmemistir. Hipotez biliimiine ¢alismanin amaci yazilmgtir,
Calismamn hipotezi belirlenmelidir.

3. Hastane adimn bagina Safhk Bilimleri Universitesi (SBU) eklenmelidir.

Hakemin karari

[ PP ) Tez konusu uygundur.

(X) Tez konusu agiklanan eksiklikler giderilmesi sarti ile uygundur. Tekrar degerlendirmeye
gerek yoktur.

[ . ) Agiklanan eksiklikler giderildikten sonra tez konusu tekrar degerlendirilmelidir.

(<+esvvse0.) Tez konusu uygun degildir. Yeni tez konusu dnerisi gonderilmelidir.

HAKEM ADI SOYADI:
KURUMU:
TARIH:

Dog. Dr. Ayse Batirel
SBU Istanbul Kartal Dr. Liitfi Kirdar SUAM
11.04.2019

*Bilgisayar ortanunda dolduralmalidir.

**Liitfen degerlendirmelerinizi agiklayinz,
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TEZ KONUSU HAKEM DEGERLENDIRME FORMU

DEGERLENDIRME

1-Tez Bash@/Konusu:

Tez bash ve konusu uygun.

2-Arastirma sorusu:

Arastirma sorulari uvgun olarak degerlendirilmistir.

3-Aragtirmanin amaci:

Amag uygun olarak belirtilmistir.

4-Aragtirma matervalleri,
popiilasyonu:

Uygun popiilasyon sec¢ilmistir.

5-Dahil etme ve hari¢ tutma
kriterleri:

Kriterler uygundur.

6-Arastirmamn birineil
sonug¢ defiskenleri:

Uygundur,

7-Arastirmamn tiirii ve
tasarimi:

Retrospektif tammlayici klinik aragtirma.

8- Arastirma hipotezi: Uygundur.
9-Orneklem sayis1 ve Uygundur.
belirleme yéntemi:

10-Arastirmada kullanilacak | Uygundur.

istatistik yontemler:

11-Arastirmanin orijinallifi
ve hilime katkisinin
agiklamasi:

Ulkemizde yaklagik 4-5 milyon Suriyeli sifinmaci oldugu diisiiniildiifiinde, bu kadar biiyiik
bir siginmaci grubunun iilkemiz igin énemli bir saghk tehtidi olugturmaktadir. Bu kadar
yiiksek bir sifinmaci grubunun bu tez konusu sonuglar ile saghik sorunlari tespit edilerek
buna uygun tedavi ve proflaksi yontemlerinin belirlenmesi saglanmig olacaktir. Literatiire
bakildifas zaman iilkemizde boyle bir gruba yapilmis ¢ok az sayida ¢ahsma oldufu bundan
Bu gerekgelerle

dolayr bu ¢ahsma iilkemiz bilimine katki saglayacaktir.
konusu olarak degerlendirilebilir.

12-Aqiklamak istediginiz
diger konular:

HAKEM ADI SOYADI:
KURUMU:
TARIH:

Prof. Dr. Hanefi Cem GUL
SBU Giilhane EAH Ogretim Uyesi
08.03.2019

*Bilgisayar ortanunda doldurnimaledir.

**Liitfen degerlendirmeleriniz agrklayimz.
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