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OZET

Aktas S. Toksoplazmoz Tamisinda IgG Avidite Ve IgA Antikorlarinin Degeri ve
Western Blot Yontemi ile IgM Pozitifliginin Double-Sandwich ELISA IgM Y 6ntemi ile
Karsilastirilmas1. Istanbul Universitesi Saghik Bilimleri Enstitiisii, Mikrobiyoloji ve
Klinik Mikrobiyoloji ABD. Yiiksek Lisans Tezi. Istanbul. 2006.

Anahtar Kelimeler : Toxoplasma gondii, preterm , ELISA , Western Blot

Bu calisma Istanbul Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi tarafindan T682 /
30062005 no’lu proje olarak desteklemistir.

Erken dogum olgularinda Toxoplasma gondii ‘nin anneden bebege gecis oranini ve
rutin incelemelerde konjenital ve akut toksoplazmozun belirlenmesinde hangi antikor
kombinasyonlarinin yararli olabilecegini belirlemek amaci ile bu ¢calisma planlanmistir.

48 preterm yenidogandan ( 3 ‘ii ikiz bebektir ) ve annelerinden olmak iizere 93
hastadan serum Ornekleri alinmistir. 7. gondii’ye 6zgiin IgM, IgG, IgA ve IgG avidite
antikorlart ELISA ile arastirilmis ve IgM pozitifligini dogrulama amaci ile Western Blot
testi kullanilmstir.

45 annenin 7’sinde ( % 15.5 ) IgG antikorlan diisiik aviditeli bulunmustur, 18
‘inde ( % 40 ) IgM antikorlar1 pozitif sonu¢ vermis ve bu 18 annenin sadece 2’sinde
Western Blot ( W. B.) ile IgM antikorlar1 dogrulanmistir. W.B. ile pozitifligi dogrulanan
annelerin 1’inin IgG antikorlarinin aviditesi diisiik bulurken, digerinin IgG antikorlar
yiiksek aviditeli sonu¢ vermistir ve annelerin tiimiinde IgA antikorlart negatif
bulunmustur.

48 bebegin ise 8 ‘inde ( % 16.6) IgA antikorlar1 ve 4’iinde ( % 8.33 ) ELISA ile
IgM pozitifligi saptanmistir. Bebeklerden 2’sinde W.B. ile IgM antikorlarinin varlig
dogrulanmistir, bu bebeklerin annelerinde de W. B. ile IgM antikorlarmin varliginin
dogrulandig1 gdzlemlenmistir.

Sonug olarak erken dogum yapan annelerde 7. gondii infeksiyonunun bebege
gecis oran1 % 4.44 oraninda bulunmus ve akut infeksiyonun belirlenmesinde IgG
avidite antikorlarinin bakilmasinin, bebeklerde ise ELISA IgM ve IgA varliginda

sonuclarin mutlaka W.B. testi ile dogrulanmasinin yararli olacagi sunucuna varilmstir.



ABSTRACT

Aktas S. Evaluation of IgG avidity and specific IgA antibodies in the diagnosis of
toxoplasmosis and comparison of Double-Sandwich ELISA and Western Blot methods
for the detection of IgM antibodies. Istanbul University, Institute Of Health Science,
Microbiology and Clinical Microbiology. Msc thesis. Istanbul. 2006.

Key Words: Toxoplasma gondii, preterm , ELISA ,Western Blot
This study was supported by The Research Support Unit of istanbul University as the
project no T682 / 30062005

These studies were made to decide in the preterm birth events for Toxoplasma
gondii's passing from mother to newborn and for congenital and acute toxoplasmosis in
the routine observations which antibody combinations are more useful.

From 48 newborn and their mothers ( there were 3 twins ), totally 93 serum
samples were taken and in these serum samples, 7. gondii spesific IgM,IgG IgA and
IgG avidity antibodies were searched with ELISA and for the purpose of confirming
IgM positivity with Western Blot test was used.

Seven of the 45 mother ( %15.5) IgG antibodies have low avidity, 18 (%40) of IgM
antibodies gave us positive result. Among 18 mother- who have got [gM positive- for
only 2 mother IgM antibodies were confirmed with W.B. 1 of the 2 mothers have low
IgG avidity , the other have high IgG avidity. All mothers IgA antibodies gave us
negative result.

For babies (n:48) we can say 8 (% 16.6) IgA positive and 4( % 8.33) IgM positive
result were observed with ELISA. Among 4 babies for only 2 babies this result was
confirmed. These 2 babies's mother 'results were the same ( IgM positive with W. B)

The result, we found the mother- newborn transmission was % 4.44 and
for diagnosis of acute infection , detection of IgG antibodies avidity are useful, and for
babies positive ELISA IgM and IgA antibody results should be confirmed by Western
blot .



1. GIRIiS VE AMAC

Toksoplazmoz etkeni olan Toxoplasma gondii diinyada yaygin olarak bulunan,
zorunlu hiicre ici protozoondur ve nukleusu olan her hiicreyi tutabilir. Insan dahil olmak
tizere tiim memelileri, kuslar1 infekte edebilir.

Son konagi kedigiller, ara konagi ise biitiin memeli hayvanlar olabilir. Seksiiel ve
aseksiiel olmak iizere iki evreli yasam dongiisiine sahiptirler. Insanlara bulagma, infekte
hayvan etlerinde bulunan kistlerin ¢ig ya da az pismis yenmesi ve/veya son konak olan
kedilerin digkilar1 ile atilan ookistler ile kontamine olmus su ve gidalarin sindirim
yolundan alinmasi ile meydana gelmektedir. 7. gondii infekte ettigi insanda ilk tercih
olarak retikiiloendoteliyal sistem hiicreleri i¢inde ¢ogalir, kas, géz ve beyin olmak iizere
bircok dokuda kistler olusturabilir. Infekte anneden fetusa gecebilir. Bir baska gecis
yolu ise kan transfiizyonu ve organ transplantasyonudur (1).

Toksoplazmoz olgularinin % 90’min asemptomatik olmasi1 06zellikle hamile
kadinlarda fetus i¢in 6nemli risk faktorii olusturmaktadir.

T. gondii’nin akut ve kronik doneminin belirlenmesi hastaligin tedavisi igin
onemlidir. Bu amagcla siklikla indirekt tan1 yontemleri kullanilmaktadir. Rutin olarak
pratikte en sik uygulanan serolojik yontem ELISA’dir. Bu yontem ile IgG, IgM, IgA
IgG avidite ve IgE antikorlar arastirilabilir.

Infeksiyonun sikhign cografik olarak degiskenlik gostermekle birlikte diinyada
yaklagik 500 milyon insamin anti-Toxoplasma antikorlarina sahip olduklar
sanilmaktadir. Toksoplazmoz prevalansi biitiin diinyada oldugu gibi Tiirkiye’de de
oldukc¢a yiiksektir. Bu konuda yapilan calismalarda seroprevelansin % 30-65 arasinda
oldugu bildirilmistir (2-5 ). A.B.D ve Ingiltere’de yaklasik T. gondii prevelans1 %16-40,
Merkez, Dogu Amerika ve tiim Avrupa’da %50-80 oranlarinda oldugu bildirilmistir (6).



Calismamizda 1.U. Istanbul Tip Fak. Cocuk Saghg ve Hastaliklar1 Anabilim Dali,
Yenidogan Uniteleri ile birlikte yiiriitilen calisma ile 48 preterm yenidogandan
(gestasyon siiresi < 36 ®7 hafta) ve annelerinden olmak iizere 93 hastadan kan ornekleri
alimmistir. Maternal endikasyonlu preterm dogumlar calisma dis1 birakilirken, ¢calismaya

sadece preterm eylem sonucu dogan bebekler alinmistir.

Amacimiz, yurdumuzda erken dogum yapan anne ve bebek serumlarinin 7. gondii
antikorlart acisindan birlikte arastirildigi kisitli calisma oldugundan, bebeklerde ve
annelerinde 7. gondii antikorlarinin varligini, erken dogan bebeklerdeki sikligini
arastirmak ve cesitli testlerin 7.gondii tanisindaki degerini, hangi testlerin taniy1
koymada daha yarar saglayacagini ve rutinde uygulanabilecek en uygun kombinasyonu

belirleyebilmektir.



2. GENEL BILGILER

2.1.TARIHCE

Toxoplasma gondii ilk olarak 1908 yilinda Nicolle ve Manceaux tarafindan Kuzey
Afrika kemiricisi Cytenodactylus gondii’nin karaciger mononiikleer hiicrelerinde
bulunmustur.

Organizma Leishmania’ya benzerliginden dolayr once L. gondii olarak
isimlendirilmis. Bir y1l sonra morfolojik kriterleri géze alinarak yunanca kavis — taxon —
anlamina gelen Toxoplasma gondii adim1 almustir. ilk insan olgusu 1923 ’te Prag’l
oftalmolojist Janku (7) tarafindan, 11 aylik konjenital hidrosefali ve mikroftalmisi olan
bebegin retinasinda parazitik kistlerin bulunmastyla belirlenmistir. 1928’ de Janku’ dan
sonra Levaditi’de konjenital hidrosefali ve toksoplasmoz arasindaki iligkiyi saptamistir.
1948 yilinda Sabin ve Feldman serolojik bir test olan DYE testi gelistirmislerdir. Bu test
ile yapilan epidemiyolojik ve klinik arastirmalar, insanlarda 7.gondii’ nin yiiksek
prevelansta oldugunu ve tiim diinyada olduk¢a yaygin infeksiyon yapabilecegini
gostermistir. 1969’da toksoplazmozun bulunusundan yaklasik olarak 60 yil sonra bir
Coccidian paraziti oldugu ve kesin konaginin kedigiller (Felidae) oldugu kesfedilmistir
(7).

Yurdumuzda ilk kez Akcay ve ark. (8) 1950 yilinda bir kopekte, Unat ve ark. (9) bir

erigkinin lenf bezi biyopsisinde T.gondii’ ye rastlamislardir.



2.2.SINIFLANDIRMA

Toxoplasma cinsi asagidaki sekillerde siniflandirilmistir (10).

Boliim : Okaryot (Goldfuss ,1818)

Alem : Protozoa (Owen, 1958)

Sube : Mizozoa

Alt Sube : Apikomplexa (Levire , 1870 )

Sinif : Conaidasida ( Leucort , 1879)

Alt sinif : Coccidiasina ( Leucort , 1879)

Takim : Eucoccidiasina ( Leger ve Dubescg ,1910)
Alt takim : Eimeriorina (Leger, 1911)

Aile : Sarcocytidae ( Poche , 1913)

Alt aile : Toxoplasmatinae ( Biocca, 1957 )

Tiir :Toxoplasma gondii  ( Nicolle ve Manceaux , 1909 )



2.3.MORFOLOJi

B

T.gondii > nin insanlarda ve diger ara konaklarda trofozoit (takizoit , endozoit) ve
doku kisti (bradizoit, kistozoit) olarak adlandirilan iki farkli formu bulunurken, son
konak olan kedigillerde ise bu iki forma ek olarak sporozoitleri iceren ookist formu
bulunur (7).

Seksiiel ve aseksiiel olmak {iizere iki evreli yasam dongiisii vardir. Kedilerde seksiiel
cogalma disinda genomu haploittir ve 8 x 10 baz cifti icerir (11).

Kediler inkefsiyonu ii¢ farkli formdaki 7.gondii ’leri sindirim yolundan aldiklarinda
kazanirlar. Takizoit ve ookistleri sindirim yolundan aldiklarinda kedilerin % 50’den azi
diski ile ookist atarken, doku kistlerini sindirim yolu ile alan kedilerin ise timii diski ile
ookist ¢ikarirlar. Kedi doku kisti igeren eti yediginde midedeki proteolitik enzimlerin
yardimu ile kist duvarn acilir ve ince barsakta bradizoitler agiga cikar, bradizoitler yavas
boliinme fazindadirlar, ince barsak duvarina penetre olurlar ve seksiiel faza baslamadan
once aseksiiel olarak cogalirlar. Seksiiel fazda erkek gamet, disi gameti dolledikten

sonra ileum epitelinde zigot meydana gelir. Fertilize zigotun ¢evresine duvar oriiliir ve

ookist forma doner (12).

= Qokist form : Yaklasik olarak 10 ile 12 um boyutlarindaki ookistler diski ile
sporule olmamis sekilde atilirlar, ookistin digkiya gecmesi ile ookist iiretimi 5- 8 giin
arasinda pik yapar .Ookistlerin digki ile atimi 7-21 giin boyunca devam eder (11).
Giinde yaklasik on milyon ookist digki ile dig ortama atilir. Sporulasyon viicudun
disinda gergeklesir, ookist atimdan sonraki 1-5 giin igerisinde infeksiyoz hale gelir. Her
sporule ookist, 2 sporokist ( 8,5 x 6um ) ve her sporokist, 4 sporozoit ( 8x2 um ) igerir
(7,13). Sindirim yolundan alinan sporule ookistler ekstraintestinal formlara doner ve
kedide enteroepiteliyal siklus meydana gelir. Ookistler yuvarlaktir, sporulasyondan
sonra sekilleri oval olur ve boyutlar1 10-12 pm’den 9-11 um’ye doner. Genel olarak
kedilerin sadece % 1 ‘i her zaman diski ile ookist atimimi gerceklestirir, ookistler

kedinin hayat1 boyunca 1-2 haftalik kisa periyotlarla atilir (6).



Sicakliga ve oksijene bagli olarak sporulasyon 1-21 giinde meydana gelebilir. ( 24
°C ’de 2-3 giin, 15 °C ’de 5-8 giin, 11 °C ’de 14-21 giin ). Ookistler 4 °C ’nin altinda ve
37 °C ’nin iizerindeki sicakliklarda sporule olmazlar. Atilan ookistler nemli toprakta 18
ay kadar canli kalabilirler ve etken i¢in 6nemli bir rezervuar olustururlar (7,13).

Ev kedilerinin ve Felidae ailesinin diger iiyelerinin diskilar1 ile atilan ookistler
cevrenin ookist ile kontaminasyonunun en onemli nedenlerindendir (6). Ookistler
toprakta olduklar1 yerde kalmazlar, omurgasizlar ( bocekler, kurtlar, hamambdcekleri
v.s ) ile mekanik olarak dagilirlar ve yiyeceklerin iizerine tasinirlar.

Kediler de konjenital infeksiyon meydana gelebilir ve konjenital olarak infekte olan
kedi yavrulari da ookist atabilir ve ¢evre kirlenmesine olanak saglarlar. Infekte kedilerin
oranlar1 o bolgedeki kus ve kemirgen populasyonunun infekte olma orani ile paralellik
gosterir. Clinkii kediler onlar1 avlayarak infekte olurlar. Akuatik memelilerin 7. gondii
ile infekte olmasi, deniz suyunun kontaminasyonunu ve ookistlerin deniz suyunda canl

kalabildigini gosterir (14).

= Takizoit form : Takizoitler 2-4 pm eninde, 4-8 pm boyutundadirlar. Konsentrik ya
da oval sekilli olup parazitin cabuk cogalan formudur. Doku kesitlerinde Hematoksilen
—Eozin, Wright, Giemsa ve Immunoperoksidaz boyalari ile iyi boyanirlar.

T.gondii’nin bu formu serolojik testlerin ¢alisilabilecegi formdur. Ornegin DYE
Test, Immun Floresan Antikor testi (IFA) (13).

Hareket, kayma ya da viicudun biikiilmesi ile meydana gelir. Takizoit canli kalmak
ve c¢ogalmak icin hiicre icine girmek zorundadir. Kurulukta, sogukta ve sicakta
canliliklarim yitirirler. Aym sekilde midedeki sindirim sivilar1 da T.gondii’ yi oldiiriir .
Bu form triptik sindirim sivisina en az 3, en fazla 6 saat dayanabilir. T.gondii
laboratuvarda, fare peritonunda, memeli hiicre kiiltiiriinde ve embriyonlu tavuk
yumurtasinda iiretilebilir. Her tiirlii nukleuslu hiicreye invazyon ile girerek, hiicrenin
i¢inde vakuol olusturur ve burada ¢ogalirlar. Dokudaki cogalma ana hiicreden iki kardes

hiicrenin meydana gelmesiyle olan endodiyogoni ile meydana gelir (7) .



Konak hiicreye invazyondan sonra T.gondii kendi vakuoluniin igerisinde yaklasik
olarak her 4-8 saatte bir ¢ogalir ve rozet formu olusturur. Sitoplazma takizoitlerle
dolmaya baslar, bu da hiicreyi harap eder, takizoitler serbest kalarak diger hiicrelere
invaze olurlar ya da fagosite edilirler (7).

Takizoit form gii¢lii inflamatuar cevaba neden olur, doku yikilir ve bu da hastaligin
klinik bulgularinin ortaya ¢ikmasina neden olur. Takizoitler immun cevabin baskisi

altinda bradizoitlere doniiserek, kist formu olustururlar (11).

= Doku Kkisti : Bradizoitler konagin hayati boyunca kist icerisinde canliligini
stirdiiriirler. Takizoitlerle morfolojik olarak aymidirlar, fakat daha yavas ¢ogalir, faza
Ozgiin molekiilleri ekspre ederler ve fonksiyonel olarak farklidirlar. Doku kistleri,
icerisinde yiizlerce veya binlerce bradizoit icerir ve konagin ¢ogunlukla beyin, iskelet
ve kalp kasinda bulunurlar. Bradizoitler kistten serbest kalinca takizoit sekillere donerek
ozellikle immun sistemi baskilanmis kisilerde infeksiyonun tekrar siddetlenmesine
neden olurlar.

Konakta olusan kistlerin boyutlar1 degisebilir. Ornegin noral dokulardaki kistlerin
boyutu 60 pum’ye kadar ulasabilir. Bu formdaki T.gondii’ler Periyodik Asit Schiff ile
boyanirlar (PAS +).

Kist duvan zayif PAS (+) boyanir ve arjinofiliktir (7). Kist duvan gastrik ve peptik
sindirim enzimleri ile bozulur. Midenin normal sindirim periyodundan kurtulan
parazitler pepsin- hidroklorik asitte en az 2 saat, tripsinde ise 6 saat canl kalabilirler.

Donma, 66 °C 1s1 ve kuruluk kist formu bozar. Bununla birlikte 7.gondii 4°C *de 2 ay
canliligin1 sitirdiirebilir. Takizoitler gibi kistler de konak hiicre vakuolunde gelisir (7,13).

T. gondii’nin yasam dongiisii Sekil 2.1 de gosterilmistir.



Sekil 2-1: Toxoplasma gondii ‘nin Yasam Dongiisii
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2.4. T.GONDII ’ NiN VIRULANSI VE ViRULANSA ETKi EDEN FAKTORLER

Howe ve Sibley ‘e (15) gore parazitin 3 tipi vardir. Tip 1, Tip 2 ve Tip 3 . In-vivo
sartlarda virulans konagin savunmasi ve parazitin antijenik 6zelli§ine bagli olarak
degisiklik gosterir.

Farede Tip 1 virulan ( inokule edilen <10 takizoit infeksiyona neden olur) ,Tip 2 ve 3
ise avirulandir. Insandan izole edilen T.gondii‘lerde ise durum faredekinden farklidir.
Insan igin Tip 1 nadir izole edilen tiptir, dissemine infeksiyonlara neden olur. Tip 2 en
cok izole edilen tiptir, toksoplazmoz olgularinin % 80 ‘inden sorumludur, konjenital
infeksiyonlarda ise yine Tip 2 rol oynamaktadir ve fetus igin cok patojeniktir. immun
sistemi baskilanmig ( AIDS °li, organ transplantli ve lenfomali ) hastalarda serebral
toksoplazmoz olgularinin %75’1 Tip 2 , % 15 ‘i Tip 1 ile gelismektedir. Geri kalan
olgularda Tip 3 rol oynamaktadir, rekombinant tiptir (atipik) kist formu ve
reaktivasyonu vardir (15-17).

Virulans faktorleri genel olarak konak hiicreye giris, hastalik yapma, konak hiicre

savunmasina karsi direncte rol oynarlar.

T.gondii’ nin virulansina etki eden faktorleri agagida siralanmaktadir.

1. Konak hiicre icerisinde ¢ogalma yetenegi

2. Toksofilin: Invazif parazitin kodladigi aktin baglayan bir proteindir. Bu protein
hiicreye giriste rol oynar (18).

3. Miyozin A : Parazitin hareketini ve hiicreye girisini saglar (19).

4. Roptri proteini: Konak hiicre sitoplazmasina giriste parazitin aldig1 asimetrik sekliden
sorumludur (20).

5. Primidin biyosentezini gerceklestiren suslar virulandir. Mutant T.gondii’ de (urasil
oksotrof ) primidin sentezi i¢in gerekli “ karbomil fosfat sentetaz II ” enzimi
cikartildiginda mutant suglarin farede oOldiiriicii etkisi olmadigi ve immun sistemi

saglam hayvanlarda avirulan 1rklar ile ayn1 derecede immunite gosterdigi belirlenmistir.
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Buna karsilik bu enzime sahip virulan suslarin bir dozu fareyi 6ldiirmektedir. Ayrica
fareye fetal dozda mutant 7. gondii verildikten haftalar sonra, yiiksek virulansa sahip
T.gondii verilince, fare infeksiyondan korunmustur. Bu sonug¢ as1 yapimi igcin umut
verici olarak degerlendirilmistir (21).

6. Siiperoksit katalaz, katalaz, glutation peroksidaz ve peroksidoksinler : Bu enzimler
antioksidanlara ornektir ve hiicreyi reaktif oksijenlerden (ROS) korurlar. Katalaz etkin
bir H,O, deoksifiye eden enzimdir. Kitenoplast ve Apikompleksa grubunun tiim
iiyelerinde olmamasina ragmen, 7.gondii ‘de mevcuttur. Katalaz endojen olarak iiretilen
reaktif oksijenleri ve konak tarafindan olusturulan oksidatif strese karsi paraziti
korumada rol oynar (22).
7. Ist sok proteinleri (HSP) : Okaryot ve prokaryotlarda bulunan dnemli bir proteindir.
Hiicrelerde degisik fizyolojik ve nonfizyolojik uyarilara kars1 cevap olarak yapilirlar.
Farkli molekiil agirligima sahiptirler. Virulans, degisen cevre sartlarina adaptasyon
saglama, konak savunmasina kars1 direncte rol oynarlar.

T.gondii’ nin 1s1 sok proteinlerine 6rnek olarak HSP 70, HSP 65 ve HSP 90
verilebilir. HSP 70 paraziti konagin immunolojik savunmasina kars1 korur, HSP 65
infekte makrofajin apoptosisini onler ve HSP 90 konak hiicreye girisi ve iiremeyi saglar

(23).
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2.5. KLINIK

Toksoplazmoz olgularinin % 90‘mmin asemptomatik olmas1 o6zellikle hamile
kadinlarda fetus i¢in 6nemli risk faktorii olusturur. Fetusa bulagma gebelik doneminde
gecirilen akut infeksiyon sirasindaki parazitemi esnasinda veya 6-8 hafta dnce annenin
infekte olmasi ile olur. Parazit ilk olarak plasentay: infekte eder, fokal lezyonlar olusur,
6-8 haftalik inkiibasyondan sonra fetusa geger (24). Fetusta infeksiyon once genarilize
olur sonra visseral dokulardan temizlenip merkezi sinir sisteminde lokalize olur (25).
Parazitin fetusa gecisi 7. gondii susunun virulansi, plasentanin gelisim donemi, gebelik
haftas1 ve antenatal tedavi ile yakindan iligkilidir. Akut infeksiyon sirasinda tedavi
uygulanmayan gebelerde ilk trimesterda fetal infeksiyon riski % 25, ikinci trimesterda
% 54, igclincli trimesterda % 65 ‘e ulagsmaktadir (26). Antenatal tedavi uygulanan
gebelerde fetal infeksiyon oranlart 0-10. haftalar arasinda % 3.4, 11-14. haftalar
arasinda % 7.2, 15-18. haftalar arasinda %13, 19-22. haftalar arasinda % 19, 23-26.
haftalar arasinda % 26 olarak bildirilmektedir. Tiim gebelik boyunca fetal infeksiyon
riskinin % 8.2 oldugu bildirilmistir (27). Gebeligin erken doneminde plasenta
T. gondii’nin gegisi i¢in iyi bir engel olusturmasina karsilik birinci trimesterda bu
infeksiyona yakalanan annelerin bebeklerinde organ anomalilerinin gelisim riski daha
fazladir (28). (Tablo 2.1)

Akut maternal toksoplazmoz sonrasi goriilebilen fetal riskler; abortus, intrauterin
fetus olimii, semptomatik konjenital infeksiyon (hidrosefali, koriyoretinit, serebral
kalsifikasyon, miyokardit, pndmoni, makiilopopiiler veya petesiyal dokiintiiler, nefritik
sendrom, mental gerilik, hepatit) ve asemptomatik konjenital infeksiyondur.
Asemptomatik konjenital infeksiyonlu bebeklerin uzun siireli takiplerinde degisik
oranlarda koriyoretinit, norolojik gelisimlerinde gecikme, isitme kaybi ve epilepsi
goriilebilecegi bildirilmektedir (29).

Immun sistemi baskilanmus kisilerde toksoplazmik ensefalit en sik goriilen klinik
sekildir (6). AIDS ’li hastalarin 6liim oranlarinin basinda toksoplazmoz gelir. USA ‘de
yaklasik olarak AIDS ’lilerin %10 ‘u, Avrupa ‘da % 30 ‘u toksoplazmozdan Slmektedir
(29). AIDS ‘li hastalarin her organinin tutulmasina ragmen siklikla testis ve spinal

kordun infekte oldugu rapor edilmektedir (30)



Tablo 2-1: Fetusa Vertikal Gecis
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Hamilelikten once

Hamilelik sirasinda

Trimester
I I I
Fetus % 0 %25 %54 % 65
Infeksiyonunun orani
Infeksiyonun siddeti 0 o+ ++ +
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2.6.TANI

Toxoplasma gondii infeksiyonunun direkt tanisi, parazitin izolasyonu, infekte
dokulardaki parazit DNA’sinin izolasyonuna dayali polimeraz zincir reaksiyonu ( PCR )
yontemi, hibridizasyon ve histolojik yontemlerle, indirekt tanisi ise serolojik yontemler
kullanilarak parazitin yiizey antijenlerine karsi olusan antikorlarin belirlenmesi ile

yapilir (31).

Direkt tam : Kan, BOS, kemik iligi, dalak, lenf bezi ponksiyon sivilarindan hazirlanan
preparatlar Giemsa yoOntemi ile boyanarak incelenir, ayrica muayene maddeleri findik
farelerine beyin ya da periton ici yolla siringa edilerek, doku Kkiiltiiriinde veya
embriyonlu yumurtaya ekim yapilarak izolasyonu saglanir (32).

Annenin infekte oldugu tan1 yontemleri ile dogrulanirsa diger basamak fetusun infekte
olup olmadigimi belirlemektir. Konjenital toksoplazmoz tanisi siklikla amniyon sivisi
orneginin PCR yontemi ile incelenmesi ile yapilir. Amniyon sivisinin incelenmesi, fetal
kan orneginin incelenmesinden daha giivenli ve daha duyarhidir ve fetal infeksiyon
tanmisinin daha erken konulmasimi saglar (33, 34). PCR ile parazitin tespiti fetal

infeksiyonun en giivenilir bulgusudur (35).

Indirekt tam : 7. gondii’nin indirekt yontemlere dayali tanis1 infeksiyonun akut ve
kronik doneminin belirlenmesi, gebelikte belirlenen akut infeksiyon varliginda bebegi
konjenital  infeksiyonun sekellerinden korumak ve hastaligin  tedavisini
gerceklestirebilmek agisindan Onemlidir. Bu amagla gilintimiizde siklikla uygulanan
yontem ELISA’ dir. ELISA yontemi ile Toxoplasma’ya 6zgiin 1gM, IgG, IgG avidite,
IgA ve IgE antikorlart arastirilabilmektedir. Ayrica Sabin Feldman Dye test ( SFDT) ,
IFA, THA, Enzyme Linked Immunofiltration Assay (ELIFA), CF, W.B yontemleri de
indirekt tanida kullanilmaktadir.

[Ik kez 1948 yilinda tanimlanan SFDT Toxoplasma tamisinda referans test
sayilmaktadir. Antikor kapli canli 7. gondii takizoitlerinin metilen mavisi almamalariyla

gosterilen, kompleman aracili sitoliz olayina dayanan bir testtir.
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Canl1 Toxoplasma kullanimi ve aktivator serum bulunmasi gerekliligi nedeni ile her
laboratuvarda uygulanmamakta ve ayn1 zamanda akut infeksiyon tanisinda SFDT ile tek
titre Ol¢timii nadiren yararli oldugundan testin tekrarlanmasi veya IgM antikorlar ve /

veya IgG avidite testleri sonuglariyla birlikte degerlendirilmesine gereksinim vardir (8).

ELISA : T. gondii ile infekte olan bireyde bulagsmadan sonraki 10 ile 30 giin
icerisinde serumda IgM ve IgA antikorlar1 ortaya c¢ikar. Akut infeksiyon geciren
kisilerde 1. haftanin sonunda gézlenen IgM antikorlari, 2-3 haftada en yiiksek diizeye
ulagir, 1-2 ay icerisinde IgM ve IgA seviyeleri diiserek once IgA 3-6 ay arasinda
kaybolur, IgM ise 10. aya kadar serumda saptanabilir (36). IgG antikorlar1 1. ayin
sonuna dogru yiikselmeye baslar, 6-8 haftada en yiiksek seviyeye ulasir. 6-8 ay yiiksek
devam eden titre, 12- 18 ay i¢inde diisiikk diizeylere iner (37). IgG antikorlarn
bagisikligin  gostergesidir. 7. gondii’ye 0Ozgiin IgG antikorlarinin yillarca pozitif
kalabilmesi nedeniyle infeksiyonun akut veya kronik oldugunu gostermez (38). Wong
ve Remington (39) IgG ELISA’nin duyarliliginin ve ozgiilligiiniin % 100 oldugunu
ancak gebelerde pozitif IgG sonucunun, IgM, IgG avidite, IgA veya IgE antikorlarinin
arastirilmasindan sonra yorumlanmasi gerektigini bildirmislerdir.

Infeksiyonun zamaninin belirlenmesi IgM, IgA, IgG avidite antikorlarinin saptanmasi
ve bu antikorlarin W.B ve gerekli oldugu durumlarda PCR ile dogrulanmasi ile
saglanmalidir.

IgM antikorlarim saptamaya yonelik ELISA IgM testleri akut toksoplazmoz tanisinda
yiiksek duyarlilik gostermekle birlikte serumda Romatoid Faktor (RF), Anti Niiklear
Antikor (ANA) varliginda ve IgG’lerin yiiksek seviyelerde oldugu durumlarda yalanci
pozitif sonucglarin alinabilecegi bildirilmektedir (40,41).

Dolayli IgM ELISA yontemlerinin disinda, antikorlar1 yakaladiktan sonra antijenle
birlesmesine dayanan “ yakalama” ( Capture, Double Sandwich) ELISA yontemleri de
IgM tanisinda kullanilabilir. Duyarlilik ve o6zgiilliigiin, dolayli IgM ELISA ‘ya gore
daha fazla oldugu bildirilmistir (42-45).Y akalama ilkesine dayanan yontemler ile RF ve
ANA varliginda ortaya cikabilecek yalanci pozitifliklerin 6nlenebilecegi gosterilmistir

(46).
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IgA antikorlari ELISA veya Immunsorbent Aglutinasyon Yontemi (ISAGA)
kullanilarak erigkinlerde infeksiyonun akut donemini ve yenidoganda konjenital
infeksiyonu belirlemede kullanilabilir. Konjenital toksoplazmozda IgA belirlenmesi
IgM belirlenmesini tamamlar, O6zellikle erken tamida yararhdir (47). Fetus ve
yenidogandaki akut ve konjenital infeksiyonun tanisinda, IgA testlerinin duyarliliginin
IgM testlerine gore daha yiiksek olmasi avantaj saglar (46). Toksoplasma’ya 6zgiin IgA
antikorlar fetus ve yenidoganda konjenital infeksiyonu gostermekte tek basina, akut ve
kronik olgularda ise IgM ve IgG antikorlan ile birlikte kullanildiginda tanisal yarar
saglamaktadir.

Baz1 calismalar IgM antikorlarinin neonatal tanida duyarliligl yiikseltmede yararh
olmadigin1 gostermislerdir (48). Bununla birlikte Lebech ve ark. (49) Toxoplasma ‘ya
Ozglin IgA antikorlarinin yenidoganda test edilmesiyle % 5-10 infekte yenidoganin
identifiye edilebilecegini bildirmislerdir.

IgM ve IgA antikorlarinin varligi, IgA antikorlarinin aylarca, IgM antikorlarinin ise
yillarca serumda kalabilmesi nedeniyle her zaman akut infeksiyonu gostermez. Bu
nedenle IgG avidite testinin yapilmasi akut infeksiyon tanisi i¢in yararl olabilmektedir.
Ik kez Hedman ve ark. (50) kullandig1 avidite yontemi spesifik IgG antikorlarinin,
multivalan  Toxoplasma antijenlerine baglanma kuvvetini belirlemeyi saglar.
Antikorlarin antijenlere zayif baglanmasi diisiik aviditeyi dolayisiyla akut infeksiyonu
gosterirken, kuvvetli baglanan antikorlar yiiksek aviditeyi, kronik infeksiyonu gosterir.
Ure soliisyonunun varlig1 ve yoklugunda antijenlerin baglanmalar1 ile olusan absorbans
degerleri arasindaki farka bagli olarak antikorlarin yiiksek veya diisiik aviditeli oldugu
tanimlanir (51).

Konjenital toksoplazmoz tanisinda iki engel ortaya ¢ikmaktadir. Bunlardan birincisi
yenidoganda Toxoplasma antikor diizeylerinin az olmasi, ikincisi ise taniy1
yorumlamay1 zorlastiran annesinden bebege gecebilen maternal antikorlardir.

Anneden bebege pasif olarak gecen IgG antikorlar1 veya plesantadan sizint1 yolu ile
gecebilen IgM ve IgA antikorlan yenidoganda infeksiyonu belirlemede ELISA veya
ISAGA kullanimim kisitlamaktadir. Bu nedenle ELISA veya ISAGA ile IgM veya IgA

antikorlar1 bebekte dogumdan 10 giin sonra bakilmalidir (52).



16

Western Blot yontemi : Kord kanindaki anti-Toxoplasma IgG antikorlarinin tanist
maternal antikorlarin pasif tasinmasina bagh olarak dogumdan sonra yanlis bir gosterge
olarak degerlendirilmeye neden olabilir (53-55). IgM ve IgA antikorlarinin saptanmasi
ise % 30-40 olguda yanlis negatif sonu¢ verebilmektedir (47,56). Bu nedenle kord
kanindaki IgM ve IgA antikorlarmin varlig: spesifik degildir. Maternal antikorlarin olasi
pasif taginmasina bagli oldugu diisiiniilerek 10 giin sonra siipheli kisinin periferal
kanindan dogrulama gerektirir. W.B ile tanimlanan 0zgiil bantlar konjenital
toksoplazmoz ve neonatal toksoplazmozda c¢ok yararlidir. Yenidogandan alinan kan
Oorneginde W.B yontemi ile pasif taginan antikorlar anne serumu ile karsilastirilarak
elimine edilebilmekte ve sadece bebekte olusan 6zgiill antikor bantlar
gozlenebilmektedir (47,56,57). Toksoplazmozun serolojik tanis1 Tablo 2.2 (58), Tablo
2.3. (11) ve Tablo 2.4. (7) ‘de gosterilmistir.
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Tablo 2-2: Hamilelerde Toksoplazmozun Serolojik Tanis1

l l

IgG (-) IgG (+)
infekte degil , infekte,
3 hafta sonra Infeksiyonun yaklasik zamanini
test tekrarlanir. belirlemek icin 7T.gondii’ye 6zgiin

IgM antikorlarina bakilir.

l l

IgM (-) IgM (+)
Bir yildan fazla Bir yildir infekte
siiredir infekte yada yalanci pozitiflik
IgG avidite
Yiiksek IgG aviditesi Diisiik IgG aviditesi
En az 16 haftadan once, 16 haftadan az devam eden
1 yillik infeksiyon yeni infeksiyondur.

l

2 hafta sonra 2. 6rnek alinir,
Toxoplasma referans laboratuvarina

islem Oncesi konfirmasyon i¢in gonderilir.



Tablo 2-3: Toxoplasma gondii infeksiyonlarinin Serolojik Testler ile Tamsi
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Tarama
Hamile Yenidogan Goz Immun amach
suprese kullanimi
IgG : (+) verisk alunda, | (+) maternal antikor | Diisiik titrede ( + ) ( +)iserisk (+)
ise takip edilir. 12 aya kadar kalabilir | Konjenital altinda
ELIFA yada W.B toksoplazmozun (KT)
IgG ile maternal veya | reaktivasyonu olabilir.
fetal antikorlar1 ayir.
IgG Yiiksek avidite: Yiiksek avidite :
Avidite : kronik, Diisiik (-) kronik, Distik (-) (-)
avidite : akut avidite : akut
infeksiyonu infeksiyonu gosterir .
gosterir.
IgM: (+) ISAGA ,ELISA’dan | Yiiksek titre (+) ise (+)
flk 2 trimesterda| daha duyarl akut inf. , sonug (-) diisiik degerde (%)
IgM (-) ise W.B IgG ile maternal |ise K.T ‘unreaktivas- | ise aktif ya da
infeksiyonu veya fetal inf. ayir . | yonu olabilir. latent inf.
diisiindiirmez. olabilir.
IgA : (+) (+) yiiksek degerde (-) (-) (-)
ise IgM ile karsilagtir.
IgE : (+)ise ozgiillugi (-) (-) (-) (-)
yiiksek ,duyarlilig1
diigiiktiir.
PCR: (+)amniotik sivi | (+) kan, idrar (+) (+) (-)
Amac : Hamilelikte erken| IgM ve IgA Konjenital ve Direkt tani
donemde tant icin | antikorlarinin yeni inf. ayirimi indirekt tanidan
IgM ve IgG kombinasyonu akut onemli daha duyarhidir.
antikorlar1 kullanilir.| inf. tanisi igin
kullanilir.
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Tablo 2-4: Toxoplasma gondii Infeksiyonunda IgG, IgM, IgA ve IgE Antikorlarimin
Durumu
infekte olmayan Yeni ( akut ) Eski ( kronik )
Antikor kisi inf inf
IgM (-) ( + ) Birkag hafta , Cogunlukla yoktur.
aylarca kalabilir. fakat bazi hastalarda
(%5) yillarca kalabilir
bu durumda
cogunlukla diisiik
diizeydedir.
Capraz (+) (+) (+)
Reak.
IeG (-) (+) diisiik titreden ( 2 IU/ml) (+) stabil ya da azalan
<210/ ml yiiksek titreye ulasir. titrede ( 2-200 IU/ml),
(300-6000IU/ml) veya yiiksek titrede
Bazi asemptomatik kigilerde (> 300 IU/ml) ve baz1
100-200 IU/ml hastalarda yillarca
civarinda diisiik titrede kalir. (%5)
kalir.
Capraz (-) (-)? (-)?
Reak
IgA (-) Biitiin durumlarda ( + ) cogunlukla (-)
Birkag ay yada >1 yil kalabilir.
Capraz (-) (-)? (-)?
Reak
IgE (-) (+) (-)
Capraz (-) (-)7? (-)?

Reak.
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2.7. EPIDEMiYOLOJi, KORUNMA VE TEDAVI

Insanlardaki ve hayvanlardaki infeksiyon cografik farkliliklar gosterir. Cevresel
kosullar, kiiltiirel aliskanliklar, hayvan tiirleri, 7. gondii 'nin dogal dagilimini etkiler.
Ormnegin Fransa ‘da T.gondii insidans1 bazi bolgelerde ¢ig et ve az pismis et yeme
aligkanlig1 nedeni ile yiiksektir. Buna karsin Giiney Amerika‘ da 7.gondii ookistlerinin
fazlalig1 ookistler ile kirlenmis ¢evre ile ilgilidir (6). Tiirkiye ‘de ortalama prevalans
% 30 ile % 49 civarindadir (2-5). Yorelere gore yeme aliskanliklar ( ¢ig kofte, ¢ig et,
sucuk vs. gibi ) bradizoitlerle infekte olmay1 kolaylastirir. Etlerin 150 °F ‘a (66 °C)
kadar pisirilmesini onermektedir, kedilerde ookist atimi riski oldugunda, el yikamaya
dikkat edilmelidir. Her giin kedi kumu, suyu degistirilmelidir. Primer 7. gondii
infeksiyonunda, reinfeksiyona kars1 6nlem alinmalidir .

T. gondii infeksiyonlarinin ¢ogunlukla asemptomatik gecirilmesi, semptomatik
olgularin kendiliginden diizelmesi tedavide karar vermeyi gii¢lestirir. Sonuglarinin ¢ok
ciddi olmasi nedeni ile hamilelikte gecirilen toksoplazmoz ve immun sistemi
baskilanmis kisilerdeki toksoplazma ensefaliti iizerinde durulmasi gereken esas klinik
tablolardir ( 59).

Toksoplazmoz tedavisinde hem kesin konak olan kedigillerin hem de ara konak olan
insanin tedavisinde % 100 etkili bir ilag ya da ila¢ kombinasyonu bulunamamistir.
Toksoplazmoz prevalansini azaltmanin yollarindan biri de kedilerde toksoplazmoz
olusumunu engellemek veya ookist atimini ortadan kaldirmaktir. Prevelanst azaltmanin
bir diger yolu ise asilamadir. Koyun, domuz, kedi ve kemirgenlerde yapilan

caligmalarda basarilar edinilse de insan {izerinde basarili bir calisma yoktur (60).

Siilfonamidler ( siilfadiyazin ) parazitin ¢ogalmasini durdurur. Primetamin ile
kombine edildiginde etkinligi 10 kata kadar artar. Immun sistemi saglam Kisilerde
beyin, kalp, akciger, karaciger gibi hayati organlar etkilenmedikce tedavi Onerilmez.
Tedavi gereken olgularda ise Primetamin + Siilfadiyazin kombinasyonu uygulanir.
Immun sistemi baskilanmis kisilerde akut toksoplazmoz tablosu genellikle latent
infeksiyonun reaktivasyonu seklinde, nadiren de yeni kazanilmis infeksiyon seklinde

goriiliir. Bu hastalara Primetamin + Siilfadiyazin + folinik asit kombinasyonu uygulanir.
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Klindamisinin yagdaki yiiksek ¢oziiniirliigii, gz ve kemik gibi yiiksek yogunluktaki
dokulara gecmesini saglar. Bu nedenle okiiler toksoplazmoz tedavisinde kullanilir.
Spiramisin ise plasentada birikim gosterir. Fetusa teratojenik etkisi yoktur. Bu
nedenle hamilelikte kullanimi 6n plandadir. Hamilelik ve c¢ocukluk déneminde
Primetamin+ Siilfadiyazin + Spiramisin kombinasyonu uygulanir.
T.gondii ’ye karsi etkinligini gostermis ilaclar arasinda Arprinosid, Ginghaosu ve
Pentamidin de gelmektedir. AIDS gibi immun sistemi baskilanmis kisilerde tedaviye

immunoterapi de eklenmesi diisiiniilmiis ve 6zellikle IFN -y iizerinde durulmustur (61).
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3. GEREC VE YONTEM

[.U. Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Sagh@g ve Hastaliklari A.D. Yenidogan
Unitelerinde yatmakta olan 48 preterm yenidogan ve annelerinden olmak iizere 93
hastanin kan Ornekleri toplanmis, santrifiij edildikten sonra serumlan steril ependorf

tiiplerine alinarak -20°C de saklanmustr.

Ticari kitler ile serum orneklerinin c¢alisilmasi ve sonuglarin yorumlanmasi kit

prosediirlerine uygun olarak yapilmaistir.

= EUROIMMUN ( Almanya ) ELISA IgG Kkiti ile belirtilen test prosediiriine uygun
sekilde calisilmstir.
Deney sonuglar1 450 nm ’de okunmus ;
< 0,80 sonuclar NEGATIF
> 0,80 ile < 1,0 arasindaki sonuclar SINIR DEGER
> 1,0 sonuclar POZITIF olarak degerlendirilmistir.

» EUROIMMUN ( Almanya ) Double- Sandwich ELISA IgM Xkiti ile belirtilen test
prosediiriine uygun sekilde ¢alisilmistir.
Deney sonuglar1 450 nm ’de okunmus ;
< 0,80 sonuclar NEGATIF
> 0,80 ile < 1,0 arasindaki sonuclar SINIR DEGER
> 1,0 sonuclar POZITIF olarak degerlendirilmistir.

*INVITRO ( Cekoslovakya )ELISA IgA Kkiti ile belirtilen test prosediiriine uygun sekilde
calisilmastir.
Deney sonuglar1 450 nm ’de okunmus ;
< 0,5 sonuclar NEGATIF
0,9 ile 1,1 arasindaki sonuglar SINIR DEGER
> 1,1 sonuclar POZITIF olarak degerlendirilmistir
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» EUROIMMUN ( Almanya ) ELISA IgG AVIDITE Xiti ile belirtilen test prosediiriine
uygun sekilde calisilmistir.
Deney sonuglar1 450 nm ’de okunarak relatif avidite infeksi (RAI ) ne gore okunmus ;
RAI < % 40 sonuclar DUSUK AVIDITELI
RAI % 40 - % 60 sonuclar SINIR DEGERI
RAI > % 60 sonuclar YUKSEK AVIDITELI

antikorlar olarak degerlendirilmistir.

*INVITRO (Cekoslovakya )Western Blot IgM  kiti ile test prosediiriine uygun
calisilmistir. Western Blot striplerinde molekiil agirligt (Mr) 30kDa olan antijenler
arastirilmstir.

Deney sonuclarina gore Mr : 30 kDa’da bantlanma gosteren sonuclar POZITIF ,
gostermeyen sonuclar NEGATIF olarak degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

Bu calismada maternal endikasyonu olmayan 45 anne ile bu annelerin dogum haftasi
<36 " olan bebeklerinden alinan 48 kan Srneginde ( 3 “ii ikiz bebektir ) 7. gondii’ye
Ozgiin antikorlar aragtirilmistir. Annelerin 6’sinda ( % 13.3 ) ELISA ile IgG antikorlar
belirlenmistir. Bu 6 annenin tiimiinde ELISA ile IgG antikorlan yiiksek aviditeli
bulunurken ( % 64- 474 IU/ml ) , 5’inde ELISA IgM antikorlar1 pozitif sonu¢ vermistir.
Ancak W. B. ile IgM antikorlarinin negatif sonu¢ verdigi saptanmistir. IgG antikorlari
pozitif sonu¢ veren 6 annenin hepsinde IgA antikorlar1 negatif sonug¢ vermistir.

IgG antikorlar pozitiflik kriterinde olmayan ( < 0,80 IU/ml ) 39 ( % 86.6) annenin
7’sinde ( % 17.9 ) IgG antikorlarinin diisiik aviditeli oldugu belirlenmistir. Bu annelerin
13’tinde (%33.3) IgM antikorlann saptanmig, ancak W. B. ile 2 annede IgM
antikorlarinin varligr dogrulanmistir ( Sekil 4.1 ). IgM antikorlarinin varhigit W. B. ile
dogrulanan annelerin 1’inde diisiikk aviditeli IgG antikorlar1 bulunurken, digerinde
yiiksek aviditeli IgG antikorlar1 saptanmustir.

ELISA ile IgM antikorlar1 belirlenen 18 annenin 5’inde ( % 27.7) IgG antikorlar
belirlenirken, 4’iinde ( %22.2) IgG antikorlarinin aviditesi diisiik bulunmustur. 9 (%50)
annede IgG negatif, IgG avidite yiiksek bulunurken sadece IgM antikorlar1 pozitif sonug
vermigtir. IgM pozitif 18 annenin sadece 2’sinde (%11.1) W. B ile IgM antikorlar
dogrulanmaistir.

45 annenin 3’iinde ( %6.66) IgM ve IgG antikorlar negatif, IgG antikorlan diisiik
aviditeli bulunmus ve annelerin tiimiinde IgA antikorlan negatif sonu¢ vermistir. 45
annenin 23’tinde (% 51.1) T.gondii’ye 6zgiin antikorlar saptanmamustir.

Calisilan antikor bulgularina gore 45 annenin 12’sinde (% 26.6 ) akut infeksiyonu
diisiindiiren bulgular elde edilmistir ve bu annelerin bulgulari Tablo 4-1’de

gosterilmistir.



Tablo 4-1: Annelerde T.gondii ‘ye Ozgiin Antikorlarin Dagihmu (n : 22)
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Anne no IgG IgG avidite IgM IgA W.B IgM
2% -+ - -+ - -
5% . + . . -
8* - A + - -
9% + - + - -
10%* + - + . .
12% - + + - -
13 -+ - - - -
15 - - iy - -
17* - + - - -
18 - - + - -
21* - + - - -
23* - + + - -
25% + - -y - -
27 - - + - -
28* + - + - -
29 - - iy - -
30 - - iy - -
32 - - iy - -
36* - + + - B
37 - - + - +
42 - - + - -
44 - - + - -

* Akut infeksiyondan siiphelenilen anneler

IgG avidite siitununda (-) : Yiiksek aviditeyi , (+) : Diisiik aviditeyi gostermektedir.

Diger 23 annede 7. gondii’ye 6zgiin atikorlar (-) sonug¢ vermistir.

36 ve 37 no’lu bebeklerin annelerinin de IgM antikorlar1 W.B ile dogrulanmustir.




26

Tablo 4-2: Annelerde 7.gondii‘ye Ozgiin Antikorlarin Dagilimm ve Farkhh Kombinasyonlar

IgG(+) IgM (+) IgG(+)/1gM(+)
6(%13.3) 18 (%40) 5(%11.1)
IgG(+) IgM(-) IgG(+)/IgM(-)
6(%13.3) 27(% 60) 1 (%2.22)
IgG(-) IgM(+) IgG(-)/IgM(+)
39(% 86.6) 18 (%40) 13(% 28.8)
IgG(-) IgM(-) IgG(-)/IgM(-)
39(% 86.6) 27(% 60) 26(% 57.7)
IgG av(+) IgM (+) IgG av(+)/IgM(+)
7 (%15.5) 18 (%40) 4 (%8.88)
IgG av(+) IgM(-) IgG av(+)/IgM(-)
7 (%15.5) 27(% 60) 3(%6.66)
IgG av(-) IgM(+) IgG av(-)/IgM(+)
38(%84.4) 18 (%40) 14(%31.1)
IgG av(-) IgM(-) IgG av(-)/IgM(-)
38(%84.4) 27(% 60) 24(%53.3)
IgG av(+) IgG (+) IgG av(+)/IgG(+)
7 (%15.5) 6(%13.3) 0
IgG av(+) IgG(-) IgG av(+)/1gG(-)
7 (%15.5) 39(% 86.6) 7 (%15.5)
IgG av(-) IgG(+) IgG av(-)/IgG(+)
38(%84.4) 6(%13.3) 6 (%13.3)
IgG av(-) IgG(-) IgG av(-)/IgG(-)
38(%84.4) 39(% 86.6) 32 (%71.1)
IgA (+) : 0 IgA (-): 45
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Bebeklerde ise ; 48 bebegin 4’tinde (%8.33) ELISA ile IgM pozitifligi saptanmistir.
Bebeklerden 2’sinde W.B. ile IgM antikorlarinin varlifi dogrulanmistir, bu bebeklerin
annelerinde de W. B. ile IgM antikorlarinin varligimin dogrulandigi gozlemlenmistir.

Bebeklerden 8’inde (%16.6) ise IgA antikorlar1 belirlenmistir ve bebeklerin

hicbirinde IgM ve IgA antikorlarinin birlikte pozitifligi saptanmamustir.

Calismamizda maternal endikasyonu olmayan 45 anneden sadece 2’sinin bebegine
( % 4.44 ) transplasental gecis oldugu saptanmustir.

Double- Sandwich ELISA ile IgM antikorlar1 18 annede ve 4 bebekte belirlenmis
buna karsiik W. B. ile 2 annede ve 2 bebekte olmak iizere toplam 4 IgM varlig
dogrulanmistir. Double-Sandwich ELISA IgM testinin duyarliligi % 18, 6zgiilligiiniin
ise % 52 oldugu belirlenmistir (62).

Tablo 4-3: Bebeklerde ELISA IgM, IgA ve W.B IgM Antikorlarinin Dagilimi ( n:12)

Bebekno IgA IgM W.B.IgM Bebek no IgA IgM W.B.IgM
1 i - - 21 i - -
2 | - - 27 + - -
3 + - - 34 - -+ -
10 B - - “36 - B B
13 i - - *37 - + +
19 i - - 38 - i -

* 36 ve 37 no. lu bebeklerin annelerinin de IgM antikorlar1 pozitif sonu¢ vermis ve W. B. ile
IgM pozitifligi dogrulanmistir.




Sekil 4-1: W.B ile Pozitif IgM Sonucu
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5. TARTISMA

Konjenital toksoplazmoz, gebeligi sirasinda Toxoplasma infeksiyonu geciren
annelerin plasentasi araciligi ile bu infeksiyonun fetusa ge¢mesi sonucunda gelisir (63).
Gebeligin erken doneminde plasenta 7. gondii’nin gecisi i¢in iyi bir engel olugturmasina
karsilik birinci trimesterda bu infeksiyona yakalanan annelerin bebeklerinde organ
anomalilerinin gelisim riski daha fazladir (7).

1986-1999 yillart arasinda, 53 iilkede 127 ¢alisma verileri toplanarak dogurganlik
caginda olan kadinlarda seroprevalansin %42 oldugu ve yaklasik 2.5 milyar insanin 7.
gondii ile infekte oldugu belirtilmektedir (6). Yurdumuzda dogurganlik cagindaki
kadinlarda yapilan seroprevalans calismalar1 bolgelere gore degisiklik gostermekle
birlikte prevelansin % 30 ile % 49 arasinda degismekte oldugu bildirilmistir (2-5,64,65).

T. gondii’nin anneden bebege gecis oram1 % 45 olmakla birlikte, bu bebeklerin
% 60’imnda subklinik infeksiyon, % 30’unda mental gerilik, koriyoretinit, serebral
kalsifikasyon, hidrosefali ile seyreden infeksiyonlar goriiliir. %9 oraninda ise bebekler
kaybedilir. Subklinik olgular daha ileriki yillarda okiiler toksoplazmozla sonuglanabilir.
(66).

Yurdumuzda anne ve bebegin kan Orneklerinin paralel olarak 7. gondii tanisi
yoniinden arastirildigi az sayida calisma vardir. 1992 yilinda Balik¢i ve ark. (64)
tarafindan yapilan calismalarda erken dogum yapan anneler ile bebeklerinde IgM, IgG
antikorlar sadece Sandwich ELISA yontemi ile arastirilmig, 72 annenin bebeklerinden
21’inde ( % 29.1) IgM pozitifligi belirlenmis ve yorum olarak anneden bebege gecisin
yiikksek oldugu vurgulanmistir. Calismamizda erken dogum yapan annelerden bebege
gecis oram1 % 4.44 olarak saptanmustir. Balik¢l ve ark. yaptigi ¢alismada oranin oldukga
yilksek bulunmasi IgM antikorlarinin, herhangi bir dogrulayic1 test ile
dogrulanmamasindan kaynaklanabilir.

Konjenital toksoplazmoz oranlar1 Massachusetts, Avusturya, Isvec ve Norveg’te 10.
000 canli dogumda 1 ( 1/10.000), Polonya ve Brezilya’da 2,3 / 10.000 ve Fransa’da
1/1000 olarak bildirilmistir (48,67-71). Avrupa’da bu oran, Kuzey Avrupa’da %20‘den
az, Giiney Avrupa’da ise % 60’dan fazla olarak goriilmektedir (72).
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Konjenital toksoplazmoz yenidoganda klinik bulgu vermeyip serolojik olarak tespit
edilen hafif formdan, klinik belirtilerin ortaya ¢iktig1 agir infeksiyon tablolarina varan
genis spektrumda etki goOsterirken yapilan calismalarda erken dogum, diisiik, olii
dogum, intrauterin biiyiime geriligi ve dogum agirhg ile 7. gondii arasindaki iligki
incelenmistir.

Freeman ve ark. (63) yaptigit calismada konjenital toksoplazmozun annenin
dogumdan 20 hafta Once infeksiyona yakalanmasi halinde erken dogum riskinin
artacagl, 1. gondii ile dogum agirligl ve intrauterin biiyiime geriligi arasinda anlaml
iligki bulunmadig bildirilmistir.

Yine Tiirkiye’de yapilan bir ¢alismada diisiik, 6lii dogum ve erken dogum yapan
annelerde Toxoplasma 1gM ve IgG antikorlart ELISA yontemiyle aragtirilmis fakat
aralarinda anlaml bir iliski bulunmamustir (65).

Bizim c¢alismamizda erken dogan ve annelerinde herhangi bir maternal endikasyon
olmayan bebekler calismaya alinmig, bebeklerden hicbirinde dogumda klinik bulgu
saptanmamustir. Bebeklerin gestasyon haftalar1 (25 7 ) — ( 35 ) arasinda ve dogum
agirliklart (760 gr ) - (3200 gr ) arasinda degismektedir.

Calismamizda da gestasyon haftasi ve dogum agirhg ile 7. gondii infeksiyonu
arasinda anlamli bir iliski bulunamamustir.

Yeni doganda 7. gondii'nin saptanmasindaki duyarlilik %?25-60 arasinda
degismektedir (52,72). Konjenital toksoplazmozun kesin postnatal tanisinda kullanilan
immunolojik yontemler bu acidan ¢ok 6nemlidir. [gM antikorlarinin saptanmasi ya da
IgG antikorlarinin seviyelerindeki anlamli yiikselme, diisiik IgG avidite degerleri akut
infeksiyonu isaret edebilir. Bununla birlikte IgG antikorlar1 plasenta bariyerini geger,
IgM ve IgA antikorlar ise dogum sirasinda sizarak bebegin kanin1 kontamine edebilir,
ayrica bazi durumlarda Toxoplasma’ya ©Ozgiin IgA antikorlarimin aylarca, IgM
antikorlariin ise 7. gondii infeksiyonunu takiben yillarca kalabilecegi belirtilmektedir
(73,74).

Bu durumda infeksiyonun yeni veya eski oldugu IgG avidite testi uygulanarak
saptanabilir. Bu amacla ¢alismamizda annelerde IgG, IgG avidite, IgM, IgA ve
bebeklerde de IgM ve IgA antikorlarini arastirdik. Ayrica IgM antikorlarinin pozitif
oldugu anne ve bebeklerde yalanci pozitifligi ayirabilmek icin Western Blot yontemi

kullandik.
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Tiirkiye’de yapilan bir calismada annede Toxoplasma IgG ve IgM antikorlarinin
varligi % 54.1 ve bebeklerde ise %29.1 oraninda saptanmistir (64).

Akut infeksiyonu diisiindiiren 7. gondii’ye 6zgiin IgM antikorlar1 bazi hastalarda
serumda infeksiyondan yillar sonra bile diisiikk seviyelerde kalabileceginden, akut
infeksiyondan siiphelenilen durumlarda sonuglar IgG avidite yontemi ile birlikte
degerlendirilmelidir.

IgG avidite yonteminde yiiksek aviditeli antikorlar 20 haftadan daha eski infeksiyonu
gosterirken, diisiik aviditeli antikorlar ise akut infeksiyonu gosterir.

Reis ve ark. (75) IgG ve IgM antikorlan pozitif olan 168 hasta ile ¢calismis ve IgG
aviditelerini aragtirmiglardir. 168 hastadan 128’inin IgG antikorlar yiiksek aviditeli,
40’min IgG antikorlan1 diisiik aviditeli olarak saptanmistir. Bu hastalardan 51’1
hastanede dogum yapmis ve ancak bu hastalarin bebeklerinde IgM antikorlar1 bakilmasi
miimkiin olmustur. Hastanede dogum yapan 32 yiiksek aviditeli annenin, IgM
antikorlart diisiikk degerlerdedir. Bu annelerin bebeklerinde ise IgM antikorlar
belirlenmemistir. Yine hastanede dogum yapan diisiik aviditeli IgG antikorlarina sahip
19 annenin 6’sinda IgM degerleri yiiksek bulunurken, digerlerinde diisiik oranlarda IgM
antikorlar saptanmistir. Bu annelerin bebeklerinden 6’sinda (5’1 infekte, 1 6lii bebek)
IgM antikorlan saptanmistir. IgG aviditesinin belirlenmesinin, yiiksek veya diisiik IgM
seviyelerine sahip annelerde akut infeksiyonu ortaya koymada ©nemli oldugu
vurgulanmistir.

Lappalainen ve ark. (76) ise 5 aydan Onceki eski infeksiyonlarda, yiiksek IgG
aviditesinin beklenen pozitiflik tahmini degerinin ( positive predictive value ) % 100
oldugunu bildirmislerdir.

Ozellikle tek serum orneginin kullanilacagi durumlarda, tani igin en iyi
kombinasyonun se¢ilmesi onemlidir. IgG avidite testi siklikla 2. seviye testi olarak
kullanilir.

Zotti ve ark (77) 117 toksoplazmoz olgusu olan kadimi risk gruplarina gore
kategorilere ayirarak tek serum Orneginde IgG avidite antikorlarinin varligini
arastirmiglardir. 117 hastanin 77’sinde ( % 65.8) diisiik aviditeli IgG antikorlarini
saptamislardir. IgG avidite yonteminin hamile kadinlarda toksoplazmoz tanisi igin,

ozellikle de tek serum 6rnegi kullanilacaksa, cok yararli oldugunu belirtmislerdir .
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1999 yilinda D.H.M. Joynson ve ark. (78) yaptig1 calismada 20 toksoplazmozlu ve
lenfadenopatili hastada Dye test ve IgM sonuclarini, IgG avidite testinin sonuglar ile
karsilagtirmislar ve IgM pozitif, akut infeksiyonlu hastalarin IgG antikorlarinin diisiik
aviditeli ( < 30 % ) , ancak IgM negatif, kronik infeksiyonlu hastalarm IgG
antikorlariin yiiksek aviditeli oldugunu gostermislerdir. Fakat IgG avidite ve Dye test
sonuglar1 arasinda anlaml bir iliski saptayamamislardir.

Jenum ve ark. (79) toksoplazmoz infeksiyonunu tahmini olarak aldig1 diisiiniilen
228 hamile kadinin serum 6rneginde IgG avidite antikorlarinin 6nemini belirtmek amaci
ile IgG, IgM ve Dye test sonuglarnt ile IgG avidite testinin sonuglarini
karsilagtirmislardir. Dye test titresi yiiksek olan ( > 300 IU / ml ), IgM pozitif, yeni
infeksiyonu gosteren 92 hastanin % 72.8 ‘inde IgG antikorlarinin aviditesinin yiiksek
oldugunu ve infeksiyonun 20 haftadan daha 6nce gecirilmis oldugunu belirtmislerdir.

Baska bir calismada ise (80) 113 hamilede 7. gondii’ye o6zgiin IgG / IgM
antikorlar aragtirilmis, 16’sinda IgG ve / veya IgM antikorlari, 33’iinde ise sadece IgG
antikorlar pozitif toplam 49 hasta tespit etmislerdir. IgG / IgM pozitif 16 hastadan
9’unda ve sadece IgG antikorlar1 pozitif olan 33 hastadan 3’tinde ELISA ile IgG avidite
antikorlart calisilmis. 9 hastadan 3’iinde IgG antikorlarinin aviditesi diisiikk bulunurken,
sadece IgG ‘si pozitif olan 3 serumun tamaminda yiiksek aviditeli IgG antikorlan
saptanmistir. ELISA ile IgG antikorlarinin arastirilmasinin, akut infeksiyonu konfirme
etmek icin yararli olacag bildirilmistir (77,78).

Calismamizda 45 annenin 7 °‘sinde ( % 15.5) disiik aviditeli IgG antikorlar
belirlenirken ( % 34- 40 IU/ ml ) , 38 annede ( % 84.4) ise yiiksek aviditeli IgG
antikorlart saptanmistir ( % 64- 474 1U/ml) . Diisiik aviditeli IgG antikorlar1 saptanan 7
annede ELISA ile IgG antikorlart pozitiflik diizeyinde saptanmamig, buna karsilik 38
yiiksek aviditeli IgG antikorlarina sahip annenin sadece 6’sinda ELISA ile IgG
antikorlar1 belirlenmistir. Diisiik aviditeli IgG antikoru belirlenen 7 annenin 4’iinde
ELISA IgM antikorlar1 saptanmig ancak W. B ile sadece 1 annede varligi

dogrulanmastir.
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Bu bulgularmmiz W. B. ile IgM antikorlar1 varligt dogrulanan annenin akut
toksoplazmozlu oldugunu, IgM antikorlart W. B. ile dogrulanmayan diger 6 annenin ise
IgM antikorlarinin kayboldugu ve IgG antikorlarinin yeni yiikselmeye basladigi pencere
déneminde oldugunu gostermistir.

Yiiksek aviditeli IgG antikorlart saptanan 38 annenin ise (% 84.4) Onceden
gecirilmis 7. gondii infeksiyonuna sahip oldugu diisiiniilmiistiir. Bu konudaki diger
calismalara benzer seklide IgM antikorlarinin kaybedildigi donemde akut infeksiyonu
belirlemede IgG antikorlarinin aviditesinin belirlenmesinin ¢cok yararli olacagi sonucuna
vartlmistir. Ayrica IgG antikorlarinin aviditesinin, akut infeksiyon tanisinda IgM
antikorlarmin varliginda ¢ikabilecek yalanci pozitif sonuclar1 elimine etmek acisindan
da tamya yardimeci olabilecegini diisiindiirmiistiir.

Tiirkiye’de 2006 yilinda Izmir’de yapilan bir ¢alismada (81) 171 6grenciden serum
ornekleri alinmis ve hepsinde IgM ve IgG antikorlar1 saptanmistir. Test edilen 43
ogrenciden 40’1nda diisiik aviditeli IgG antikorlan saptanirken bu olayin Toxoplasma ile
ilgili tibbi literatiirde ortaya c¢ikabilecek en biiyiik salgin olabilecegini belirtilmistir.
Akut infeksiyonlu ¢ocuklarda IgG antikorlarinin avidite degerlerinin, diger ¢alismalar
ve bizim calismamizda oldugu gibi diisiik aviditeli olmas1 akut infeksiyonu gostermesi
bakimindan 6nemlidir.

Akut infeksiyon tamisinda Onemi olan IgA antikorlar infeksiyonu takiben kisa
siirede ortaya cikip, yine kisa siirede kaybolur, ayrica bazi durumlarda aylarca hasta
serumlarinda kalabilmesi tanida zorluk olusturabilir.

Bertozzi ve ark. (82) lenfadenopati ile seyreden toksoplazmozlu bir hasta iizerinde
yaptiklar1 vaka calismasinda, hasta infekte olmasinin ardindan 7 yil siireyle takip
edilmistir. Bu hastadan 1, 3, 5, 8, ve 10. aylarda ve 1, 1.5, 2, 3, 4, 5, 6, ve 7. yillarda
alman 13 kan oOrneginde ELISA ile IgG avidite, IgM ve IgA antikorlarini
arastirmiglardir. Klinik semptomlarin ortaya ¢ikmasimi takiben ilk 5 ayda alinan kan
orneklerinde IgG antikorlarinin aviditelerini diisitk degerde bulmuslar ve yeni
infeksiyonun varligin1 géstermislerdir. Daha sonra alinan 6rneklerde ise yiiksek aviditeli
IgG antikorlarimi saptamislardir. Yine infeksiyonu takiben 1 yil sonra alinan kan
orneklerinde IgA antikorlarinin varlig1 saptanmigtir. Ancak daha sonraki 6rneklerde IgA

antikorlar1 negatif olarak saptanmistir.
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Yedi yila kadar alinan tiim kan orneklerinde ise IgM pozitif sonu¢ vermistir.
Calismada IgA antikorlan pozitif olan ve IgG antikorlarinin aviditesi diisiik hastalarin
IgM antikorlarinin titresinin yiiksek oldugu belirtilmistir. IgA ve IgG aviditenin akut
toksoplazmoz tanisindaki yaran ortaya konmustur.

Yapilan bir baska calismada 51 akut toksoplazmozlu hastada IgA antikorlarina
bakilmis ve 50’sinin serumunda da IgA antikorlar pozitif olarak belirlenmistir (83).

Tiirkiye’de yapilan bir calismada IgM, IgG antikorlar ile IgA antikorlarinin
birlikteligi ile akut ve kronik infeksiyonun ayiriminda IgA antikorlarinin tanidaki degeri
arastirilmistir. Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Kliniginden gelen 60 hastanin 8’inde IgM,
IgG ve IgA antikorlan pozitif sonug verirken, 12 ‘sinde IgM, IgG pozitif, IgA negatif
olarak saptanmistir. IgM negatif, IgG pozitif 20 hastalarin 1’inde IgA antikorlarn
bulunurken, diger 19’unda IgA antikorlar1 negatif sonu¢ vermistir. IgM, IgG negatif
olan 20 hastanin hepsinde IgA antikorlar negatif sonu¢ vermistir (84).

Decoster ve ark. (85) akut toksoplazmozlu 198 serum orneginde ELISA ile IgM
antikorlar1 ve P 3 antijenine 6zgiil IgA antikorlarini1 arastirmislar ve hastalarin tiimiinde
IgA antikorlarini belirlemislerdir. Kronik toksoplazmozlu ve seronegatif hastalarda ise
IgA antikorlarina rastlamamislardir. Ayni arastiricilar gebelikte toksoplazmoz geciren
26 bebegin 8’inde IgA ve 3’iinde IgM antikorlarinin pozitifligini saptamislardir ve
infekte bebeklerde IgA antikorlarimi belirlemenin, IgM antikorlarindan daha anlamli
oldugu bildirilmistir.

IgA antikorlarinin fetus ve yenidoganda konjenital infeksiyonu gostermede tek
basina, akut ve kronik toksoplazmozlu olgularda ise IgM ve IgG antikorlar ile birilikte
belirlenmesinin tanisal yarar saglayacagi kanisina varilmistir.

Bazi ¢aligmalarda IgA ‘nin neonatal tanida duyarliliginin olmadig: belirtilirken (48)
, Lebech ve ark. (49) IgA antikorlarinin varligimi infekte yenidoganlarin % 5-10’unda
saptamislardir. Konjenital toksoplazmoz tanisinin konulmasinda en iyi kombinasyon
bilinmemekle birlikte, IgM ve IgA antikorlarinin birlikte belirlenmesinin Onemini
vurgulamislardir.

Naessen ve ark. (86) yaptiklar1 caligmada tedavi almig ve almamis konjenital
toksoplazmozlu ¢ocuklarda IgA antikor deneylerinin duyarliliginin sirasi ile % 80 ve %

57 oldugunu bildirmislerdir.
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Pinon ve ark. (52) yaptiklan calismada fetal IgM ve IgA antikorlarinin dogumdan
10 giin sonra arastirilmasi gerektigini bildirmislerdir.

1985 yilinda Remington ve ark. (87) W. B ile IgM ve / veya IgG antikorlarin1 anne
bebek ciftlerinde karsilastirmis ve infekte bebeklerde annelerinde olmayan bantlar
gostermislerdir. Bir calismada hamilelikte infekte oldugu bilinen 110 hamile kadindan
prenatal ve / veya postnatal periyodda 6rnek alinmis ve bebeklerin 27°sinde ELISA IgM
ve/veya IgA antikorlarinin varlifi saptanarak konjenital infeksiyon gosterilmistir.
Infekte bebeklerden 20’si yasamaktadir. Konjenital infeksiyon varligi saptanan
bebeklerde, W. B. yontemi ile anne serumlarinda bulunmayip, yenidoganin serumunda
bulunan IgM ve/ veya IgG antikorlar1 saptanmistir. Anne ve bebeklerinin serumlart W.
B ile incelenen 40 serum 6rneginde ise bebeklerin ve annelerinin aymi bantlara sahip
olduklar1 belirlenmistir ve anneden bebege gecis oldugu gosterilmistir. Kord kan,
maternal kan ile kontamine olabileceginden IgG ve IgM antikorlar anne ve bebekte W.
B ile dogrulanmalidir. Arastiricilar W. B. 6zgiilliigiiniin % 100 oldugunu belirtmislerdir
(88).

Bir baska calismada da 200 kord kam toplanmis konjenital toksoplazmoz varligim
ve yoklugunu gostermek icin W. B. ile IgM, IgG ve IgA antikorlar arastirilmistir. Kord
kam orneklerinden 1°i infekte bulunmus ve bu hastanin beyin biyopsi sonucu PCR ile
incelenerek B, spesifik 7. gondii genine rastlanmistir (89). Marin ve ark (90) W.B.
duyarliligimi % 91 ve 6zgiilliigiinii % 100 olarak bildirmislerdir .

Diger bir calismada bebeklerden dogumdan sonraki 3. giinde filtre kagitlarina
( Guthrie card) periferal kan 6rnegi alinmis ve IgM, IgA antikorlarina ELISA yontemi
ile bakilmistir. Pozitif ¢ikan sonuglar bebeklerden ve annelerinden tekrar kan alinarak
W. B ile karsilastirmali immunolojik profilleri acgisindan degerlendirilmistir. 17.653

bebegin 19’unda konjenital toksoplazmoz konfirme edilmistir (91).

Bizim calismamizda ise ELISA ile IgM antikorlar1 saptanan 18 anneden sadece 2
annede W. B. ile IgM antikorlan varligi dogrulanmistir. Yine ELISA ile IgM antikorlar
belirlenen 4 bebegin ise 2’sinde W. B ile IgM varligi dogrulanmistir. Anne ve
bebeklerinde toplam olarak ELISA ile 22 IgM pozitifliginin sadece 4’it W.B. ile
dogrulanmis ve W.B. testi standart alindiginda ELISA IgM testinin duyarliliginin % 18

ve Ozgiilligiiniin % 52 oldugu goézlenmistir.



36

Calismada kullanilan ELISA IgM testi Double-Sandwich esasli olmasina ragmen

yalanci pozitifligin bu test ile ¢cok yiiksek oldugu belirlenmistir.

Calisma  bulgularimiz  diger c¢alismalar ile birlikte IgM  antikorlarinin
dogrulanmasinda W. B testinin 6nemini gostermistir.

Ingiltere’de tan1 programu kapsaminda yapilan ¢alismada IgM antikorlarmin yanlis
pozitiflik oranm1 % 50 (91), Paul ve ark. (48) yaptig1 calismada % 0.02 iken bizim

calismamizda ise bu oranin % 81.1 oldugu saptanmistir.

Sonug olarak erken dogum yapan annelerde 7. gondi infeksiyonunun bebege gecis
orant % 4.44 olarak bulunmus ve akut infeksiyonun belirlenmesinde IgG avidite
antikorlarinin arastirnlmasinin, bebeklerde ise ELISA IgM ve IgA varliginda sonuglarin

mutlaka W.B. testi ile dogrulanmasinin yararh olacagi sonucuna varilmaistir.
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