Gebelikte
Toxoplasma Infeksiyonu

Mehtap Aydin
Baskent Universitesi

Istanbul Saglik Uygulama ve
Arastirma Hastanesi



Toxoplasma gondir

» Zorunlu hicre i¢i paraziti

- Infektif evreleri
- Trofozoit (hizli gogalan, akut infeksiyon)
- Bradizoit (doku kisti, beyin, iskelet ve kalp kas &
- Qokist (kedi diskisi, toprakta) .




Parazitin seksiel ¢ogalmasi kedigilerde

Kedi sindirim yoluyla paraziti alir

!

Sporogoni (seksiel gogalma) ile ookistler

!

Oookist ve doku kistinin dis duvari enzimlerle agilir

!

Infektif form bagirsakta serbest hale gelir
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Epidemiyoloji

- Zoohoz

» Tum memeliler, kuslar

» Tldm dinyada bulunabilen

* Nemli ve 1lik bolgelerde daha fazla



Kita ve llkeler

Seropozitiflik (%)

Avrupa

Ispanya 28.6%
Avusturya 43%
Fransa up to 75%
Norvec 10.9%
Ingiltere 57-93%
Polonya 46.4-58.5%
Amerika 16-40%
Giiney Amerika

Kosta Rika 76%
Arjantin 72%

Asya

Endonezya 58%
Tayland 2.3-21.9%




Patoloji ve Patogenez

+ Qokist ve doku kistinin dis duvari enzimlerle
acthir

- Infektif form bagirsakta serbest hale gelir
- Limen epitel hiicrelerine girer

» Cogalir ve mezenter lenf nodlaring, kan ve lenf
yoluyla diger organ ve dokulara yayilir.

- Infeksiyona cevap olarak
- IgG, IgM, IgA, IgE



Patoloji ve Patogenez

Genetik yatkinlik;
- TL-10, TLRY9, NLR,P2X

- genlerindeki polimorfizmin konjenital
toksoplazmoz veya koriyoretinit ile iligkili

- HLA-DQ3

- konjenital toksoplazmozlularda hidrosefali
gelismesiyle iligkili

- HLA-DQ3
- Toxoplasma ensefaliti gelismesiyle iliskili
- HLA-DQ1

- AIDS hastalarinda Toxoplasma ensefalitine
kars! koruyucu



Klinik Formlar

- Edinsel

* Konjenital



Edinsel Toksoplazmoz

Hafif | Agir |
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* Myokardit

* Koriyoretinit
* Yaygin toksoplazmoz



Konjenital Toksoplazmoz

ami
ami

e
e

ik sirasinda infeksiyonun alinmast
ikten 6-8 hafta once annenin

infekte olmasi

+ Kronik infeksiyonu olup imminosipresif
tedavi ile reaktivasyon

Annenin semptomatik olmas: fetusun

infekte oldugunu gostermez



Infeksiyon riski

1. Ug ay %10-25

2. Ug ay %30-54

3. Ug ay %60-65




Infeksiyon giddeti

Children with toxoplasmosis (%) Total

Trimester

infected Serious Mild  Subclinical number
First 40 50 10 10
Second 157 45 37 62
Third 2.7 28.7 68.5 108

Undetermined 16.6 20.6 56.6 30




- Korlik

- Psikomotor bozukluklar

- Ensefalit

Klinik Tablolar

* Koriyoretinit
» Sasilik

+ Epilepsi
* Hipotermi

» Mental gerilik




- Sarilik
- Anemi
- Dokdintdler

- Mikrosefali
- Hidrosefali

Klinik Tablolar

* Trombositopeni

+ Kafa igi kalsifikasyonlar
* Hepatosplenomegali



Konjenital Infeksiyon

» Konjenital Toxoplasma infeksiyonu olan
yenidoganlarin %75'i dogumda
asemptomatiktir.

+ Semptomatik olanlarda klasik triad
koriyoretinit, hidrosefali ve

intrakraniyal kalsifikasyonlardir.



6oz Toksoplazmozu

* Parazit retina ve koroid dokuya yerlegir

* Yerlestigi alana gore gorme keskinligi
degisken olur

- Odem, inflamasyon ve skar
- Fokal nekrotizan retinit

Konjenital toksoplazmozun ge¢ sekeli veya
edinsel



Tani

+ Serolojik testler
- Sabin-Feldman boya testi

- Kompleman fiksasyonu
- IFAT, IHAT, EIA, RIA, ELISA

* Radyolojik gorintileme



Tani

* Patolojik inceleme
- DFA ve Giemsa boyama

+ Etken izolasyonu
- Doku kdltirleri, fare peritonu

* Molekiiler tani yontemleri
- PCR



Tani

- Imminitesi normal kiside
- Serolojik tani

- Lenf nodu biyopsisi atipik bulgular
varliginda

- Gebede

- Seroloji IgG, IgM



Tani

- Immdn yetmezlikli hastada A U
- PCR N o ag

- Histolojik tan * :“-'«\\:/:-f\ﬁ*\'
- Parazit izolasyonu &) e ",,,? ."'
. |

- SSS tutulumu igin BT ve MRI ¢ 0 & A%, =8



Tani

Konjenital infeksiyonda

Prenatal tani 6nemli  * Yenidoganda

- Bebekte PCRile T.gondii - Periferik kandan
DNA'sinin gosterilmesi spesifik IgA ve IgM

- Amniyon sivisindan bakilmas:
T.gondlii izolasyonu - IgM yaniti geg, yalanci-

- USG BT ile ventrikiiler - IgG anlamli degil
dilatasyon, intrakraniyal - Supheli olguda BOS
kalsifikasyon incelemesi

- PCR (kan, idrar,BOS)



Gebelikte Tani

Infeksiyonun zamani
Gebelikten once
Gebelik sirasinda

Ik trimesterde IgG pozitif, IgM negatif:
genellikle 6nceden gegirilmis infeksiyon
IgG ve IgM negatif: duyarl gebe



Gebede Yaklasim

Test 1 Test 2 Test 3 Grup
IgG + <18 hafta Gebelik
IgM - Tedavi yok Tedavi yok oncesi gegirilmis
Risk yok
>18 hafta
eski sonuglarla
karsilatir
IgG + 3 hafta sonra Konsepsiyondan
IgM + IgG tekrart hemen sonra
Yikselme varsa Infeksiyon
tedavi ver hafif risk var
19G - IgG pozitif ise IgG pozitifise | Onceden infeksiyon
IgM - tedavi ver tedavi ver yok

serokonversiyon
gelisirse yuksek
risk var




Yeni Infeksiyon

» IgM antikoru bazen infeksiyondan sonra 1 yil
boyunca pozitif kalabilmektedir.

. IgG aviditesi diisiik

- IgG serokonversiyonu veya diisik Ig6
aviditesi ile birlikte IgM pozitifligi

+ Amniyotik sivida PCR ile T.gondii saptanmasi

+ IgG aviditesi ylksekse en az 3-5 ay once
infekte olmustur



IgG Avidite Testi

+ Akut T.gondii infeksiyonu sirasinda
olusan IgG antikorlar: antijene zay:f
olarak baglanir (distk avidite)

- Kronik olarak infekte kisilerde
antikorlar ¢cok daha gtigli olarak baglanir
(ylksek avidite)



Avidite Testi

Yiksek avidite degeri tespit edilmesi,
infeksiyonun en az 3-5 ay once gegirilmis
oldugunu gosterir

Disik veya sipheli avidite degerleri,
aylarca sebat edebilmektedir



Tedavi

* Pirimetamin-siilfadiazin kombinasyonu

- Klindamisin

» Spiramisin
+ Trimetoprim-silfametoksazol

- Azitromisin
- Klaritromisin
- Atovakuon

* Dapson

- Doksisiklin



Gebede Tedavi

+ Spiramisin 3x1 gr
- Gebeligin ilk 18 haftasi
- Gebelik sonuna kadar (fetal infeksiyon yok)

* Pirimetamin + silfadiazin + folinik asid

- 18. haftadan sonra (fetal infeksiyon var), spiramisin
ile aylik donistmli

- Pirimetamin 50mg 2x1 (2 giin, devami 25-50 mg/giin)
- Siilfadiazin 4X1gr

- Folinik asid 10-20 mg/giin



Gebede Tedavi

» Spiramisin infeksiyonu eradike etmez,
bulasmayi engeller

» Fetal infeksiyon insidansini ve ciddi
fetal infeksiyonu azalttigi gorilmdstir

(760)

* Pirimetamin teratojenik etkisinden
dolayi 18. haftadan once kullanilamiyor



Tedavi Alan Gebelerde

Hastaligin Fetusa Bulagmasi
1. Ug ay %1,3

2. Ug ay %10,6

3. Ug ay %217

Montoya JG, Boothroyd JC, Kovacs JA. Toxoplasma gondii. In: Bennett EJ,, Dolin R, Blasser MJ eds.
Principles and Practice of Infectious Diseases, 8th ed. Philadelphia: Elsevier, Churchill Livingstone; 2015:3122-53



Korunma Yollari

+ Kedi kumu/toprak gibi kedi digkist ile
kontamine materyallerden uzak durmals

+ Gerekli ise eldiven giyilmeli, eller
ytkanmali




Korunma Yollari

* Cig etle femastan sonra eller yikanmalt

+ Cig etle temas eden mutfak esyalar:
ytkanmali

- Et en az 48 saat -20°C de dondurulmali




Korunma Yollari

* Meyve ve sebzeler tiiketilmeden once
ytkanmali

* Klorlanmamis dogal kaynak sular:
icilmemeli

» Pastorize edilmemis sut icilmemeli

. 67°C'de pisirilmel;

» Kurutulmus, titsulenmis, islenmis etler
tiketilmemeli

* Cig istiridye ve midye yenmemeli



Sonug¢

* Annede negatif serolojik testlerin
pozitiflesmesi onemli bir bulgudur ve
akut infeksiyonu gosterir

» Seronegatif anne hamileligi boyunca
rutin test edilmelidir.



Sonug¢

* Tedavisiz birakilan yenidoganlarin %85 sonradan
ﬁas’tr)a)hk belirtileri (>l/<or'iyor'e’rini’r, epilepsi, isitme
aybi

* Konjenital Toxoplasma infeksiyonu sinsi ve fatal
seyirli olabilmektedir.

* Prenatal dohemde annede Toxopl/asmaIgG +, IgM -
olsa bile titre artisi agisindan en az li¢ hafta arayla iki
kez seroloji tekrarlanmal

+ IgG pozitifligi varliginda avidite testi yapilmalidir.

* Yenidoganda serolojik testler negatif olsa bile klinik
ve radyolojik incelemeler intrauterin infeksiyonu
destekliyorsa serum ve BOS PCR testleri yapilmal



Tesekkdir ederim




