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OZET

Amag: Toxoplasma gondii'nin neden oldugu toksoplazmoz, diinyada yaygin olarak gézlenen bir protozoon enfeksiyonudur. Tanisi cogunlukla
serolojik testlere dayanmakta ve bu testler arasinda Sabin-Feldman testi 6zgulligu ve duyarlilid yiksek bir referans test olarak kabul edilmektedir.
Glnumuzde yaygin olarak kullanilan ELISA testlerinde alinabilecek sipheli sonuclarin degderlendirilmesinde de dogrulayici bir test olarak yeri
bulunmaktadir. Canli takizoitlerin kullaniimasi nedeni ile diinyada az sayida laboratuvarda uygulanmaktadir. Bu galismada Tiirkiye'de bu testin
uygulandidi ilk laboratuvar olan Ankara Universitesi Tip Fakiltesi Parazitoloji Laboratuvarinin sonuclarinin bildirilmesi amaglanmistir.

Yéntemler: Laboratuvarimiza Ocak 1997-Aralik 2007 tarihleri arasinda toksoplazmoz &n tanisi ve Sabin-Feldman testi istemi ile gelen 648 hastadan
elde edilen 678 serum érmeginde saptanan anti-Toxoplasma antikor pozitifligi ve titreleri retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Bagvuran 648 hastadan 490'1 (%75.62) kadin ve 158'i (%24.38) erkek olup, 318'inde (%46.90) 1:16 veya Uzerindeki titrelerde 6zgil antikor
varliginin saptandidi anlasiimistir. Pozitif drnekler arasinda 93"t 1:16, 1344 1:64, 53'U 1:256, 28'i 1:1024 ve 10'u da daha yiksek titrelerde pozitif ola-
rak belirlenmistir. Yedi hastada (%1.08) 3 hafta ara ile alinan serum &rneklerinde 4 kat veya Uzerinde bir antikor titresi artigi oldugu saptanarak akut
toksoplazmoz lehine yorumlanmistir. Kadin ve erkeklerin seropozitifl ik oranlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadigi saptanmistir
(p=0.078).

Sonug: Sabin-Feldman testi, Turkiye'de insan ve hayvanlarda toksoplazmoz prevalansinin belirlenmesi ve rutinde kullanilan tani testlerin dogrulan-
masindaki yerini korumaktadir. (Turkiye Parazitol Derg 2011; 35: 15-8)
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ABSTRACT

Objective: Toxoplasmosis caused by Toxoplasma gondiiis a protozoan infection which has a worldwide distribution. Sabin-Feldman is considered
as a reference test among serologic methods for its high sensitivity and specificity and has a role for the confirmation of the suspected results of
the commonly used ELISA tests. Few laboratories perform this test as it enrolls the live tachyzoites. The aim of this study was to report the results
of Ankara University Medical Faculty Parasitology laboratory which is the first lab to perform this test in Turkey.

Methods: We retrospectively investigated anti-Toxoplasma antibody positivities and titers of 678 sera obtained from 648 patients who applied to
our laboratory between January 1997 and December 2007 with a prediagnosis of toxoplasmosis.

Results: Among 648 patients (490 (75.62%) female and 158 (24.38%) male), 318 (46.90%) were seropositive with titers of 1:16 or higher. The titers
were 1:16in 93, 1:64 in 134, 1:256 in 53, 1:1024 in 28 and 10 patients with higher titers. Seven patients (1.08%) seroconverted or had a 4 fold increase
in antibody titers in their sera taken 3 weeks apart and were considered as acute toxoplasmosis. There was no statistically signifi cant difference
between the seropositivity rates of female and male patients (p=0.078).

Conclusion: Sabin-Feldman Test still has an important role in seroprevalence studies both in humans and animals and confi rmation of the tests
used in routine diagnosis. (Turkiye Parazitol Derg 2011; 35: 15-8)
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GiRiS

Toxoplasma gondii ile meydana gelen enfeksiyonlar dinya
capinda yaygin olarak goérilmekte, &zellikle Avrupa, Giney
Amerika ve Afrika'da yiksek prevalansta bulunmaktadir.
Ulkemizin de icinde bulundugu Giiney Avrupa ve Akdeniz ilke-
lerinde prevalans dinya ortalamasinin Ustline cikabilmektedir.
Enfeksiyon en sik et ve et Grinlerinden, 6zellikle ilman iklimlerde
T. gondii ile kontamine sulardan bulagmaktadir (1). Son yillarda
Ulkemizde yapilan ve genellikle laboratuvara gonderilen toksop-
lazmoz 6ntanili hastalar ve dogurganhk ¢agindaki kadinlan kap-
sayan calismalarda seropozotiflik oranlan %24-%58.2 arasinda
degismektedir (2). Bolgesel taramalarda veya kan donérlerinden
yapilan calismalarda oranlar biraz daha distk gibi gérinmekte-

dir (3, 4).

Toksoplazmoz tanisinda direkt tani ydntemlerinin yeri sinirli iken,
serolojik yéntemler daha yaygin kullanim alani bulmaktadir.
Sabin-Feldman testi (SFT), immunfloresan antikor testi, indirekt
hemaglitinasyon testi, lateks aglitinasyon testi, enzyme linked
immunosorbent testi gibi serolojik ydontemler arasinda SFT, yk-
sek duyarlilik ve 6zglllige sahip referans test olmakla birlikte,
kolay ve glivenilir bir yontem olan ELISA en sik kullanilan testtir.
SFT, ilk kez 60 yil édnce 6zgil Toxoplasma antikorlarinin saptan-
masinda kullanilmistir (5). Antikorla kapli canli T. gondii takizoit-
lerinin kompleman aracili (C2) sitolizine dayanmakta ve anti-
toxoplasma IgG titreleri, takizoitlerin kompleman aracili lizisleri-
nin, kompleman aksesuar faktériniin yalniz bagina yaptidr bas-
langig lizisine déndigu en yiksek serum dilisyonu olarak belir-
lenmektedir (6). SFT, toksoplazmoz tanisinda kullanilan duyarli,
dzgul ve referans bir test olmasina ragmen, canl takizoitlerin
kulanilmasi nedeniyle halen diinyada az sayida laboratuvarda
uygulanmaktadir. Bu laboratuvarlarda kullanilan antijenlerde,
test protokollerinde, standartlarin kullaniimasinda ve sonuglarin
yorumlanmasinda farkliliklar bulunmasina ragmen uyumlu sonug-
lar alinmaktadir. SFT, ticari kitlerle alinan dogru veya yanlis pozitif
veya negatif sonuglarin dogrulanmasinda oldukga yararli veriler
sunabilmektedir (7).

Laboratuvarimiz, Turkiye'de bu testin uygulandidr iki laboratuvar-
dan biridir. Bu caligmada, 1997-2007 yillar arasinda toksoplaz-
moz &n tanisi ve SFT istemi ile gonderilmis olan hastalarin sonug-
larinin dederlendirilmesi amaclanmigtir.

GEREC VE YONTEM

Laboratuvarimiza 1997-2007 yillari arasinda basvuran 648 hasta-
dan elde edilen 678 serum 6rnegdinde SFT ile saptanan anti-
Toxoplasma antikor pozitifligi ve titreleri retrospektif olarak
degerlendirildi.

SFT i¢in halen devam ettirilmekte olan T. gondii susu, Ekmen ve
Altintag'in 1973 yilinda bir képekten izole ettikleri Ankara susu-
dur (8). Haftada iki defa intraperitoneal inokllasyon yapilarak
enfekte edilen 3-4 haftalik swiss albino farelerin periton bogluk-
lar steril serum fizyolojik ile yikanarak takizoitler toplanmakta ve
sulandinldiktan sonra sadlikl farelere pasaj yapilmaktadir.

SFT yapilirken, toplanan takizoitler 40'lik objektifte her mikros-
kop alaninda 20-25 adet olacak sekilde sulandirlmistir. Sabin-
Feldman boya testinin modifikasyonu kullanilmigtir (9). Hasta

serum oOrnekleri, serumda bulunan ve siya duyarli olan anti-
Toxoplasma faktorinin ortadan kaldinlmasi amaciyla 56°C’'de 30
dakika inaktive edildikten sonra 1:4 titreden baglayarak 4 kat
dilisyonlar halinde sulandinlmistir. Teste, seropozitiflik icin esik
deger olarak kabul edilen 1:16 titresi ile baglanmistir. Bu antijen-
antikor reaksiyonunda kompleman kaynadi (aktivator serum)
olarak daha 6nceden saptanmis belirli insanlarin anti- Toxoplasma
antikoru barindirmayan ama kompleman yoéninden zengin
serumlan kullanilmigti. Serum sulandinmindan 25 ul, takizoit
suspansiyonundan 25 pl ve aktivatér serumdan da 50 pl bir tipte
karstirlarak 37°C'de 60 dakika inkibe edilmistir. Bu strenin
sonunda, tlpten alinan bir damla, 40'lik faz kontrast objektifi ile
incelenerek canli ve 81U takizoitler kaydedilmis ve son titre, taki-
zoitlerin yansinin lize oldugu sulandirm olarak saptanmistir.

Hasta sonuglarinda gorllen seroporzitiflik oraninin istatistiksel
olarak degerlendirilmesi k? testi kullanilarak yapilmistir.

BULGULAR

On bir yil boyunca laboratuvarimiza toksopazmoz 6n tanisi ile
bagvuran 648 hastadan 490" (%75.62) kadin ve 158'i (%24.38)
erkek idi. Hasta &rneklerinin timinde 6zgul anti-Toxoplasma
antikorlarinin varhgr SFT ile arastinlmis ve sonuglar titre seklinde
verilmistir. Hasta drneklerinin 318'inde (%46.90) 1:16 veya Uzerin-
deki titrelerde 6zgul antikor varli@inin saptandigi anlasilmistir.
Pozitif ornekler arasinda 93'UG 1:16, 134'G 1:64, 53'G 1:256, 28'i
1:1024 ve 10'u da daha yUksek titrelerde pozitif olarak belirlen-
mistir. Kadin ve erkeklerin seropozitiflik oranlarinin sirasiyla
%48.82 ve %40.96 oldugu ve aralarinda istatistiksel olarak anlam-
I bir fark bulunmadidi saptanmistir (p=0.078). Yedi hastada
(%1.08) 3 hafta ara ile alinan serum 6rneklerinde 4 kat veya Uze-
rinde bir antikor titresi artigi oldugu saptanarak akut toksoplaz-
moz lehine yorumlanmistir.

Yillara ve cinsiyete gdre SFT sonuglar Tablo 1'de gdsterilmistir.
Seropozitif olarak saptanan kadin ve erkek hastalarin antikor tit-
relerinin dagilimi ise Tablo 2'de verilmistir.

TARTISMA

Toksoplazmoz, tim dinyada yaygin olarak gérilmekte ve olgu-
larin buytk bir kisminda ya klinik belirti ortaya ¢ikmamakta ya da
hastalik 6zgll olmayan belirti ve bulgularla seyretmektedir. T.
gondii, ézellikle immunkompromize hastalar ve primer enfeksi-
yon sirasinda gebelerin fetuslarinda ciddi sonuglara yol agabilen
bir protozoondur. Bu iki hasta grubunda dogru ve hizli bir sekilde
tani konabilmesi ¢cok énemlidir. Hastaligin tanisi genellikle sero-
lojik testler ile mimkin olabilmektedir (10). Bu testler arasinda
glinimizde de diger testlerin dogrulanmasinda kullanilan SFT,
referans test olarak goésterilmektedir (7).

Turkiye'de SFT, laboratuvarimiz da dahil olmak tzere iki labora-
tuvarda rutin olarak yapilmaktadir. Calismamiz, toksoplazmoz
sUphesi ile laboratuvarimiza bagvuran hastalann degisik titreler-
de seroporzitiflik oraninin %46.90 oldugunu gdstermektedir.
Babur ve ark. (11), Ankara’da kendi laboratuvarlarinin 1995-2000
seneleri arasindaki SFT sonuglarini yayinlamiglar ve 1415'i (%86.6)
kadin ve 219 (%13.4) erkek hasta érnekleri arasinda seropozitiflik
oranini %37 olarak bildirmislerdir (11). Seneler icinde laboratuva-
rnmizdan istenen SFT sayisinda azalma meydana gelmistir. Bu



Turkiye Parazitol Derg

2011; 35: 15-8

Akarsu ve ark.
Sabin-Feldman Sonuclarinin Degerlendirilmesi

17

Tablo 1. Yillara ve cinsiyete gore SFT sonuglari

yil Cinsiyet Pozitif Negatif Toplam
ornekler | &rnekler
(%) (%)
1997 K 41 (71.93) | 16(28.07) 57
E 7 (50) 7 (50) 14
1998 K 72 (43.64) | 93 (56.36) 165
E 23 (64.86) 14 (35.14) 37
1999 K 34 (44.74) | 42 (55.26) 76
E 5(27.78) 13(72.22) 18
2000 K 14 (38.89) | 22 (61.11) 36
E 3(25) 9 (75) 12
2001 K 11 (36.67) | 19 (63.33) 30
E 4 (23.53) 13 (76.47) 17
2002 K 9 (36) 16 (64) 25
E 2 (20) 8 (80) 10
2003 K 9 (47.37) 10 (52.63) 19
E 5(50) 5(50) 10
2004 K 15(53.57) | 13(46.43) 28
E 8 (42.11) 11 (57.89) 19
2005 K 20(58.82) | 14(41.18) 34
E 6 (46.15) 7 (53.85) 13
2006 K 12 (50) 12 (50) 24
E 3(30) 7 (70) 10
2007 K 13 (72.22) 5(27.78) 18
E 2 (28.57) 5(71.43) 7
Toplam K 250 (48.82) | 262 (51.18) 512
E 68 (40.96) | 98 (59.04) 166
K+E 318 (46.90) | 360 (53.10) 678
Tablo 2. SFT sonuglar: Anti-Toxoplasma antikor titreleri
1:16 1:64 1:256 | 1:1024 | 1:1024+
Kadin 71 104 43 23 9
Erkek 22 30 10 5 1
Toplam 93 134 53 28 10

azalmanin esas olarak, toksoplazmozun serolojik tanisinda gide-
rek artan oranda 6zgul IgM ve IgG ELISA ve IgG avidite testleri-
nin kullanilmasindan kaynaklandigini disinmekteyiz. Ancak
ozellikle yakalama yontemi disindaki IgM ELISA kitlerinin yanhs
pozitif sonuglar ile yaniltici olabilecedi bir ortamda bir dogrula-
ma testinin ne kadar énemli oldugu bir kez daha ortaya ¢ikmak-
tadir (12). Aydin'da retrospektif olarak yapilan bir calismada
ELISA ile arastinlan 483 toksoplazmoz stipheli hastanin %30'unda
T. gondii'ye 6zgll 1gG antikorlarinin varligi saptanirken, IgM
pozitifligi saptanan 18 hastanin, yakalama prensipli bagka bir
ELISA kiti kullanildiginda sadece bir tanesinde IgM pozitifligi
oldugu gdzlenmistir (13).

Cesitli Ulkelerdeki SFT sonuclarini karsilagtiran ¢cok merkezli bir
calismada, belirli standart serumlar kullanarak belirlenen inter-
nasyonal Unite (IU) yerine titreler halinde sonug verilmesi dneril-
mistir (7). Laboratuvarmizda da SFT sonuglar serum titreleri ile
verilmektedir. Hasta sonuglarinda, 1:16 ve Ustiindeki titreler pozi-
tif, 1:1024 ve Uzerindeki titreler akutluk lehine ve aralikli olarak
alinan serum &rneklerinde serokonversiyon veya 4 kat ve Uzerin-
de bir titre artigi da akutluk kriteri olarak yorumlanmaktadir.

Yurdumuzda genellikle dogurganlik cagindaki kadinlarda, gebe-
lerde veya laboratuvarlara toksoplazmoz stphesi ile bagvuran
hastalarda yapilan calismalardan elde edilen veriler sunulmakta-
dir. Turkiye'de degisik insan ve hasta gruplarinda yapilan calis-
malarda IgG seropozitifligi %13.9 ile %85.3 arasinda bildirilmistir
(14). Son zamanlarda yapilan ¢alismalar genellikle ELISA yéntemi
sonuglarina dayanmaktadir (15, 16). Calismamiza benzer sekilde,
toksoplazmoz sipheli hastalarin laboratuvar sonuclarindan ret-
rospektif olarak yapilan caligmalardan bazilarinda anti-
Toxoplasma |gG pozitiflik oranlar, Kayseri'de %36.4 (4), Konya'da
%44 (17), Izmir'de %43.46 (18) ve %49.4 (3), Manisa'da %30.8'inde
(19), Sivas'ta %62 (20), Elazig'da %31 (21), Erzurum’da %24 (22),
Malatya'da %39.6 (23) olarak bildirilmistir.

Stpheli hastalarin test sonuglar, toplumdaki toksoplazmoz
seroprevalansini yansitamamaktadir. Hastane kayitlarindan cali-
sildidinda, genellikle daha ylksek bir seropozitiflik orani gézlen-
mektedir. Ayni bolgedeki farkli laboratuvarlarin, hatta ayni labo-
ratuvarin farkli zamanlardaki sonuglarinin bile ¢ok degisken
oldugu gézlenmektedir. Ornegin izmir Atatirk Egitim ve
Arastirma Hastanesi'ne 2001-2002 yillarinda bagvuran toksoplaz-
moz slpheli hastalarin %43, 46'sinda yalniz IgG pozitifligi sapta-
nirken, ayni hastaneye 2003-2004 yillar arasinda bagvuran hasta-
larin sadece %25'i pozitif bulunmustur (24, 17).

Turkiye'de bdlgesel ve ortalama toksoplazmoz prevalansinin ve
konjenital toksoplazmoz insidansinin belirlenmesi gerekmekte-
dir. Tim bu caligmalarda ve rutin toksoplazmoz tanisinda dogru-
lama testi olarak Sabin-Feldman referans testinin dnemli bir yeri
oldugu kanisindayiz.
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