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GIRIS

m Seroprevalans V¥ Prevalans A

m Spektrum

m Ciddi seyir
— Bagisiklik baskilanmis hasta
- Yenidogan

m Hamilelik riskli
- Enfeksiyonu ilk kez gecirmek
- Fetal bulas



Uc faktore baghidir:

EPIDEMIYOLOJI

Dogurganlik yillarinda
birincil enfeksiyonun
yasa 0zgu insidansi,

Populasyondaki hamile Birincil enfeksiyonda
kadinlarin yas dagilimi fetal bulasma orani.

A 4




EPIDEMIYOLOJI

m Turkiye’de 84587 gebe kadinda yapilan bir calismada®*,
- 18G seropozitifligi orani %22.3,
— I18M pozitifligi %0.64
- Konjenital toksoplazma

m Anti-T. gondii IgG pozitifligi %17,5 ile %69,5

m Anti-T. gondii IgM pozitifligi ise %0-5,4




EPIDEMIYOLOJ]

Birlesik Devletler'de yillik 500-5000
Ingiltere’de 100000 canli dogumda 3.4 (2002-2004)

Avusturya, Isvec ve Norvec'te 10000’'de 1,

Polonya ve Brezilya’da 10000’de 2-3,
Fransa’da 1000’de 1




EPIDEMIYOLOJI

m Parazitin seroprevalansini etkileyen baslica faktorler;
- Sosyoekonomik dlzey,
- Yemek aliskanliklari,
- Hijyen,
- Konak duyarliligi,
— Cografik konum
— Topragin nem orani




INTRAUTERIN
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Yildiz G, Akkar OB, Karakus S, Cetin A. Congenital toxoplasmosis. Basic and Clinical Sciences 2015;1:62-9.

Englander M, Young LHY. Ocular toxoplasmosis: advances in detection and treatment. International ophthalmology clinics 2011;51:13-23.




INTRAUTERIN BULGULAR

m Ciddi multipl organ yetmezligi
m \Vertikal gecis P Fetal olum

— @Gebeligin donemi
— Annenin bagisiklik sistemi

m Konjenital toksoplazmozis ciddiyeti
- Konagin immun sistemi
- T. gondii susunun virilansi

MarSolkova K, Timkovi¢ J, Leskova V, Néméansky J, Wiedermannova HJ. Congenital central toxoplasmic chorioretiniti

I sis. Basic and Clinical

Sciences 2015;1:62-9.



INTRAUTERIN
BULGULAR

- 2 haftada bir ve ya
ayda bir

m Ensik USG bulgusu

- Intrakranial
hiperekojenik odak
veya kalsifikasyon,

- Serebral ventrikuler
dilatasyon

« Lat Vent 15 mr;l




INTRAUTERIN BULGULAR

Lazarte-Rantes, Claudia, et al. "Congenital Toxoplasmosis: Findings in Fetal MRI." Cureus 13.8 (2021).

Asit

Ekojenik bagirsak

Fetal 61im

Hidrosefali

Hidrops fetalis
Hepatosplenomegali

intrakranial dansite/kalsifikasyon
intrahepatik dansite/kalsifikasyon
intrauterin gelisme geriligi
Perikardiyal veya plevral eflizyon

Plasenta hiperdensiteleri veya plasentanin artan kalinlig



KLINIK OZELLIKLER

m Asemptomatik
- %70 dogumda

m Semptomatik
- %10-30’u dogumda veya erken bebeklik donemi
- AS8ir klinik tablo
« |Ik trimestrde maternal enfeksiyon
— Karakteristik tutulum
e GOz
e Santral sinir sistemi (SSS)
- Klasik triadi: (<%10)
*  Koryoretinit,
 Hidrosefali ve
 Intrakraniyal kalsifikasyonlar

m Exitus

Boyer KM, Nadipuram SM. Toxoplasmosis. In: Cherry J, Harrison GJ, Kaplan SL, Steinbach WJ, Hotez PJ (eds). Feigin and Cherry’s Textbook of Pediatric Infectious Diseases. 8th ed. Philadelphia: Elsevier; 2019: 2208-2223.

Guerina NG, Marquez L. Congenital toxoplasmosis: Clinical features and diagnosis. In: UpToDate, Kaplan SL, Weisman LE (Ed). (Accessed on October 31, 2021)




KLINIK
OZELLIKLER

Koryoretinit
Katarakt

Ambliyopi

Koryoretinal Skar

Koroidal neovaskuler membranlar
Posterior hyaloid membran dekolman
Irit

Lokokori

Makdler veya periferal retinal lezyonlar
Nistagmus

Nekrotizan retinit

Papilodem

Optk sinir atrofisi

Retinal dekolman

Strabismus

Vitrit

Beyinde Kitle

Meningoensefalit

BOS'da mononukleer pleositoz, lenfositoz,
eozinofili, protein yuksekligi (bazen>1g /L:)

glikoz dusuklagu

Gelisim basamaklarinda gerilik
Hidrosefali

Hipotoni

Intrakranial kalsifikasyon
Mikrosefaliveya makrosefali
Serebral palsi

Sensorinoral isitme kaybi
Nobetler

Miyelit ile birlikte asendan flask paralizi



Anemi Pnomoni

Yaygin damar ici koagulasyon Preterm Dogum

Hepatit veya kolestaz Miyokardit

Hepatik kalsifikasyon Dokuntl

Hepatomegali veya hepatosplenomegali Lenfadenopati

Sarilik Splenomegali

Dokuntl (petesi, ahududulu keke gorunumu, Sepsis benzeri senqlrom (DiK-coklu organ
purpura, makulopapuler) yetmezligi, ARDS, DIK)

Sicaklik dengesizligi (hipotermi veya Trombositopeni

hipertermi/ates)
Anemi Eritroblastozis benzeri tablo
Lenfositoz Monositoz

Kanama diyatezi Nefrotik sendrom




TANI

Immiinsupresyonu olan ve gegcirilmis T. gondii enfeksiyonunun
serolojik bulgusu olan anneden dogan bebeklerde

Uyumlu klinik bulgular olan (koryoretinit, hidrosefali ve
intrakraniyal kalsifikasyonlar) bebeklerde

Toksoplazma IgM pozitif saptanan yenidoganlarda




Vucut sivilarinin sitolojik incelemesinde veya doku
TAN I DA orneklerinin histolojik kesitlerinde takizoitlerin gosterilmesi

KU LLAN I LAN g(!%igﬂ’lt%ef;tﬂs veya yenidoganda toksoplazma Kistlerinin
TESTL E R Vucut sivilarinda toksoplazma genomunun PZR ile tespiti

veya karakteristik serolojik test sonuclari

Serolojik testler, tanida en yaygin yontem




SEROLOJIK
TESTLER

Toksoplazma IgG,

* Erken donemde dusuk
* Yuksek aviditeli antikor varligi —gecirilmis enfeksiyon
>3ay

Toksoplazma IgM,

* Neonatal IgM, IgA olgularin %20-%50’sinde negatif
* BOS da T. gondi IgM antikor pozitifligi tanisal

Toksoplazma Ig A,

Toksoplazma IgE




SEROLOJIK TESTLERIN YORUMLANMASI

B Kk . .
- ebe > Kan ornekleri
Anne

m Gebelikte akut enfeksiyon
- Toksoplazma IgG ve IgM antikorlari pozitif

m Dogumdan sonrasi en kisa sure
- IgM antikorlarinin yar1 mru 2 gdn
- 7 gunde kaybolur

m Yanlis pozitif
- Yasamin ilk 5 ila 10 gand, test tekrari gerekli
- Kan drunleri transfiizyonu
- Intravenéz immiuinoglobulin alimi

Guerina NG, Marquez L. Congenital toxoplasmosis: Clinical features and diagnosis. In: UpToDate, Kaplan SL, Weisman LE (Ed). (Accessed on October 31, 2021)
MMMMMMM , Boyer KM. Toxoplasmosis (Toxoplasma gondii). Nelson Textbook of Pediatrics, Chapter 316, 1865-1877.e2

onatology.8th ed. Lange; 2020: 1197-1201




SEROLOJIK TESTLERIN YORUMLANMASI

m TJanisal
- Yenidoganda
 Serum toksoplazma IgG+ IgM pozitifligi (5 gunluk)
* Ve/veya IgA pozitifligi (10 gunluk)
m [gM ve IgA antikor
- pozitiflik ya da negatifligi # agir klinik prezentasyon




KLINIK SENARYOLAR

Suphe VAR Serolojik tani YOK — Testi tekrar et.

m ilk bakilan IgM ve/veya IgA pozitif saptanan asemptomatik bebek:
» En az 10 gun sonra test tekrari
» HKan urdnu transflzyonu yanlhs pozitif
» Son transflizyondan en az yedi glin sonra tekrarlanmall

n LE (Ed). (Accessed on October 31, 2021,



KLINIK SENARYOLAR

m ilk testte IgG pozitif, IgM ve IgA negatif olmasi:

» 18G antikorlari tamamen kaybolana kadar

» 4 ila 6 haftalik araliklarla IgG takibi

» Enfekte olmayan bebek maternal toksoplazma-IgG
 Postnatal her ay %50V
 ©6-12.hafta kaybolur.

» Enfekte bebekte
 Tedavi yok ise 3.ayda toxoplasma IgG A
 Tani kesin degilse tedavi kar-zarar
« Serolojik rebound tanida dogrulayici



POLIMERAZ ZINCIR REAKSIYONU (PZR):

m P/ZR,
- Periferik kan,
- drar,
- Vitreus sivisi (okuler toksoplazma),
- Bronkoalveolar lavaj sivisi,
- Kordon kani veya plasenta

m Serolojik testler kesin degilse tanida yardimci

m  Guclu klinik suphe
- Yenidoganda en kisa surede
- BOS, idrar ve tam kanda toksoplazma PZR
- Bebek A Pozitiflik ¥

m  Amniotik sivida toksoplazma PZR pozitifligi %100
Yenidoganda toksoplazma IgM pozitifiligi

Guerina NG, Marquez L. Congenital toxoplasmosis: Clinical features and diagnosis. In: UpToDate, Kaplan SL, Weisman LE (Ed). (Accessed on October 31, 2021)

Olariu TR, Remington JS, Montoya JG Polymerase chain reaction in cerebrospinal fluid for the diagnosis of congenital toxoplasmosis. Pediatr Infect Dis J. 2014; 33:566-70.




PARAZIT IZOLASYONU

m Nadir

m Doku orneklerinin (6rnegin plasenta) histolojik ve sitolojik incelemesi;

- Plasenta veya diger dokularda parazitler (6rnegin kistlerin veya
takizoitlerin gosterilmesi)

— Tanida yardimci




HISTOLOJI

m Akut enfeksiyon
- Doku orneklerinde ve vucut sivisi yaymalarinda
— Takizoitlerin (kistlerin degil) gosterilmesi

m Rutin boyalar ile tespit zor,
- Peoksidaz-antiperoksidaz boyama teknigi

m TJanisal
- Fetus ve yenidoganda
- Plasentada kistlerin gosterilmesi



DIGER TESTLER

m Tam kan sayimi
- anemi,
- trombositopeni
- eozinofili

m Karaciger fonksiyon testleri

m Lomber ponksiyon
- yuksek BOS proteini (bazen >1 g/dL)
- mononukleer BOS pleositozu

m Abdominal ultrasonografi
m GOz muayenesi

m Diger konjenital enfeksiyonlar icin testler
- CMyV,
- maruziyet durumda Zika

Guerina NG, Marquez L. Congenital toxoplasmosis: Clinical features and diagnosis. In: UpToDate, Kaplan SL, Weisman LE (Ed). (Accessed on October 31, 2021)

Contopoulos-loannidis D, Montoya JG. Toxoplasma gondii and toxoplasmosis. In: Long S, Pickering L, Prober C, eds. Principles and Practice of Pediatric Infectious Diseases, 5th ed. Philadelphia, Elsevier; 2018: 1352-1364.e2




TEDAVI

m Antiparaziter tedavi
- Tanisi dogrulanmis veya
- Ylksek olasilikla olan bebeklere (<12 aylik)

m Dogum dncesi teshis edilen bebekler:
- Dogum sonrasi tedavi
- Anne tedavi alsa da almasa da

m  Semptomatik enfeksiyon:
- Klinik bulgulari olan bebeklerde,

. Tani, seroloji veya PZR ile dogranmissa,
. Annenin yakin zamanda belgelenmis T. gondii enfeksiyonu varliginda
. Ik yenidogan serolojisi stipheliyse ve kesin testler beklenirken

m Asemptomatik veya preklinik enfeksiyon:
—  Destekleyici klinik bulgulari olmayan,
— Dogrulanmis T. gondii enfeksiyonu olan

Peyron F, L'ollivier C, Mandelbrot L, Wallon M, Piarroux R, Kieffer F, et al. Maternal and congenital toxoplasmosis: diagnosis and treatment recommendations of a French multidisciplinary working group. Pathogens, 2019, 8.1: 24.

Peyron, F.;Wallon, M.; Kieffer, F.; Garweg, J. Toxoplasmosis. In Infectious Diseases of the Fetus and Newborn Infant; Remington, J.S., Klein, J.0., Eds.; Elsevier Saunders: Philadelphia, PA, USA, 2016; pp. 949-1042.




ONERILEN TEDAVI PROTOKOLU

m Primetamin:
- Ik iki guin, glinde bir kez, 2 mg/kg/doz (maks.50 mg/doz)
- Daha sonra 6 ay boyunca, gunde bir kez, 1 mg/kg/doz (maks.25 mg/doz),
- Sonrasinda 12 aya tamamlanacak sekilde, haftada u¢ kez,1 mg/kg/doz

Ve
m Sulfadiazin:
— Bir yil boyunca, hergun, gunde 2 kez, 50 mg/kg/doz
Ve
m Folinik asit (leucovorin):
- Haftada Uc¢ kez, 10 mg/doz;

- primetamin toksisitesini azaltmak icin,
- primetamin tedavi suresince ve tedavi bittikten bir hafta sonrasina kadar

Peyron F, L'ollivier C, Mandelbrot L, Wallon M, Piarroux R, Kieffer F, et al. Maternal and congenital toxoplasmosis: diagnosis and treatment recommendations of a French multidisciplinary working group. Pathogens, 2019, 8.1: 24.

Peyron, F.;Wallon, M.; Kieffer, F.; Garweg, J. Toxoplasmosis. In Infectious Diseases of the Fetus and Newborn Infant; Remington, J.S., Klein, J.0., Eds.; Elsevier Saunders: Philadelphia, PA, USA, 2016; pp. 949-1042.




TEDAVIDE DIKKATE EDILECEK
HUSUSLAR

m Tarti (haftalik), doz (kg)
m  Primetamin kes (MNS<500/mm3), Folinik asit artir(MNS<1000mm3)
m  Glukorkortikoid ekle (prednisone 0.5 mg/kg/doz, gunde iki kez, en fazla 20 mg/doz)

BOS proteini 21 g/dL ise
Ciddi korioretinit varsa

[ Sulfadiazin,

Bobrek yetmezligi olan bebeklerde doz ayarlanmasi

Glikoz-6-fosfat dehidrojenaz (G6PD) eksikligi olan bebeklerde hemoliz

G6PD eksikligi olan bebeklerde klindamisin (dért doza bdltinerek 20-30 mg/kg/gun
Fenitoinin yari omrini A

klonazepam atillm hizini 'V

m  Kombinasyon tedavi

Pirimetamin ve sulfadiazin alamayan ¢cocuklarda,
Klindamisine ek alternatif bir ajan secilmelidir.

Olariu TR, Remington JS, Montoya JG Polymerase chain reac

tiol

n in cerebrospinal fluid for the diagnosis of congenital toxoplasmosis. Pediatr Infect Dis J. 2014; 33:566-70.



AYIRICI TANI

m  Kizamikcik

m Sitomegalovirus

m Frengi

m Konjenital Zika virust enfeksiyonu

m Konjenital herpes simpleks enfeksiyonu
m Konjenital sucicegi enfeksiyonu

m Konjenital retina anomalileri

m Retina pigmentli epitelin konjenital hipertrofisi




EBELER ICIN ONLEME ONERILERI

s . * Butln kesilmis etler (kimes hayvanlarinin etleri hari¢) en az 63°C’ye
Et ve d Iger beSI n |er kadar, kiyma et (kimes hayvanlarinin etleri hari¢) en az 71 °C’ye kadar ve
tim kiimes hayvanlarinin etleri en az 74 ° C’'ye kadar pisirilmelidir (Bir
besin termometresi kullaniimali, renk degisikligi ile karar verilmemelidir).
* Etler -20°C’de en az 48 saat dondurulmalidir
* Dondurma ve ¢dzme islemleri belirli sicakliklarda belirli sirede T gondii
doku kistlerini éldurar.

* Enfekte etler tltsllenmis, kurutulmus, salamura edilmis hallerinde
hala enfeksiy6z olabilir.

* Cig etlerin ciplak elle ellenmesi gerektiginde goz ile temastan
kacinilmahdir.

* Cig etlerin ellenmesi gerekiyorsa eldiven giyilmeli ve eller sonrasinda
yikanmalhdir.

* Cig etlerin ellenmesi sonrasinda mutfak yuzeyleri ve malzemeleri guzel
sekilde ylkanmalidir.

* Pastorize edilmemis keci sitl icilmemelidir.

* Pismemis istiridye, midye, deniz tarag yenmemelidir.

* Hayvanlarin eldivensiz olarak derilerinin soyulmasi ve etlerinin
islenmesinden kaciniimalidir.

1 . islenmemis su (dogal kaynaklarda direk akan ve vahsi ve evcil bakilan
I$|en mem |$ SU kedilerin fegesleri ile kontamine olma ihtimali ytuksek olan sular)
tuketilmemelidir.

. . » Kedi fecgesi ile potansiyel olarak enfekte olabilecek toprak ve kedi kumu
Ked I feQeSI ve topra k ile temastan uzak durulmalidir. Kaciniimaz ise mutlaka eldiven giyilerek
deri ile direk temasi engellenmeli ve sonrasinda sicak su ve sabunla eller
yikanmalhdir.
* Evcil kediler evde tutulmalidir. Sokak kedileri kadin gebe iken temas
etmemeli ve sahiplenilmemelidir.
* Kedi kumu gunluk degistirilmelidir. T. gondii kedi tarafindan
birakildiktan sonra 1-5 gline kadar enfeksiy6z olmamaktadir.
» Kediler kutulanmis ve kurutulmus ticari olarak Uretilmis mamalarla
beslenmelidir, pismemis veya az pismis et ile beslenmemelidir.
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