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Toksoplazmozis dünya çapında yaygın bir zoonozdur. Sağlıklı bireylerde ciddi hastalığa yol açmazken konjenital enfekte 
bebeklerde ve immün yetmezliği olan bireylerde ciddi sonuçlar doğurabilir. Hastalık oluşturduğu sonuçlar nedeniyle farklı 
kliniklerin bir arada takip ve tedavisini gerektirmektedir. Toksoplazmozis takibiyle ilgili farklı uzmanlık alanlarının farklı takip 
presedürleri olsa da birlikte takip gereken olgularda bireysel farklılıklar ortak takipte zorluklar, yanlış anlaşılmalar, farklı 
tedavilerin uygulanmasına yol açtığı bilinen bir gerçektir. 

Toksoplazmozis takip eden tüm branşların ortak kararıyla oluşturulacak bir uzlaşı raporu, ülkemiz için hasta tanı, takip 
ve tedavisinde hem hekimlere kolaylık sağlayacağı hem de farklı uygulamaların önüne geçeceği düşüncesiyle ilgili branşlarla 
tüm uluslararası önerileri ve literatürü harmanlayarak bir uzlaşı raporu hazırlanmasına gerek duyulmuştur. Bu amaçla, 
konuyla ilgilenen tüm hekimlerin ortak kavramlarda buluşabileceği, klinik uygulamadaki farklılıkları giderebilecek, kaynak 
olarak kullanılabilecek bir metin hazırlamak hedeflenmiştir. Hedeflenen uzlaşı raporu hazırlığı için 2020 tarihinde yazışmalara 
başlandı. Yapılan görüşmeler sonucu Türk Jinekoloji ve Obstetrik Derneği, Türk Oftalmoloji Derneği Genel Merkez (TOD), 
Çocuk Enfeksiyon Hastalıkları ve Bağışıklama Derneği, Klinik Mikrobiyoloji Uzmanlık Derneği (KLİMUD) katılımıyla 27.07.2021 
tarihinde ilk toplantı yapıldıysa da tüm dünyayı etkileyen pandeminin araya girmesi nedeniyle çalışma platformu çevrim içi 
olarak devam etti.

Bu çalışmalar süresince derneğiniz temsilcisi olarak çalışmalara katılan meslektaşımız Doç. Dr. Özgür Dağlı’yı zamansız 
kaybetmenin üzüntüsünü yaşadık. Bu uzlaşı raporunda adının yaşayacağını biliyoruz.

Ortak görüşte birleştiğimiz uzlaşı raporu tüm katkı sağlayan dernek temsilcilerinin özverili çalışmasıyla son halini aldı. 
Ülkemizde bir ilk olan uzlaşı raporunun, önemli bir eksikliği doldurarak sağlık çalışanlarına yol göstereceğini umuyoruz. Katkı 
sağlayan tüm uzmanlık derneklerine Enfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji Uzmanlık Derneği (EKMUD) adına teşekkür 
ederiz. Bu hastaları takip ve tedavi eden tüm hekimlere yol gösterici olması dileğimizle.

Editör

Canan Ağalar

Ön söz



 

AIDS: Edinilmiş immün yetersizlik sendromu

ART: Antiretroviral tedavi 

BAL: Bronkoalveolar lavaj

BOS: Beyin omurilik sıvısı

BT: Bilgisayarlı tomografi 

CMV: Sitomegalovirüs

DHFR: Dihidrofolat redüktaz 

DHPS: Dihidropteroat sentetaz

EBV: Epstein-Barr virüs 

ELISA: Enzim ilişkili immünosorbent test

FA: Flöresein anjiografi

G6PD: Glukoz-6-fosfat dehidrojenaz

GVHD: Graft versus Host hastalığı

HKHN: Hematopoietik kök hücre nakli

HSV: Herpes simpleks virüs

IRIS: İmmün rekonstitüsyon enflamatuvar sendrom

ISAGA: İmmünosorbent aglütinasyon test

JCV: Jacobs Creutsfeld virus

KT: konjenital toksoplazmoz

LDH: Laktik dehidrogenaz

MRI: Manyetik rezonans görüntüleme

MSS: Merkezi sinir sistemi

NK: Doğal öldürücü 

PABA: Para-aminobenzoik asit 

PCP: Pnömosistis pnömonisi

PET: Pozitron emisyon tomografisi

PML: Progresif multifokal lökoensefalopati

PZR: Polimeraz zincir reaksiyonu

RPE: Retina pigment epiteli

SD-OKT: Spektral domain optik koherens tomografi 

SPECT: Talyum teklin foton emisyon bilgisayarlı tomografisi 

TE: Toksoplazma ensefaliti

TMP-SMX: Trimetoprim-sülfametoksazol 

VZV: Varisella zoster virüs

Kısaltmalar



Genel BilGi

Toxoplasma gondii (T. gondii), toksoplazmoz hastalığının etkeni 
olan zorunlu hücre içi protozoon parazittir. Tüm dünyada yay-
gın olarak bulunan bu zoonotik etken, insanların yanı sıra tüm 
sıcak kanlı hayvanları ve kanatlıları enfekte edebilir. Son (kesin) 
konak, parazitin seksüel çoğalmasının gerçekleştiği kedigiller-
lerdir. Enfekte olan diğer tüm canlılar ara konaktır. 

T. gondii, apicomplexa şubesinde yer alan ve bu cins altında 
bulunan tek türdür. Hem kesin hem de ara konakları genellik-
le klinik belirti göstermeden enfekte eder. Enfeksiyonları lokal 
veya genel olabilir, bağışıklığı yeterli kişilerde nadiren şiddetli-
dir. Lenfadenit insanlarda en sık görülen belirtidir. En sık derin 
servikal lenf bezleri etkilenir. Lenf bezleri hassaslaşır ancak ağ-
rılı değildir; enfeksiyon haftalar veya aylar içinde kendiliğinden 
düzelir. Lenfadenopatiye ateş, halsizlik, yorgunluk, kas ağrıları, 
boğaz ağrısı ve baş ağrısı eşlik edebilir.

İnsanlarda şiddetli hastalık genellikle sadece doğuştan enfekte 
çocuklarda ve immün yetmezlikli kişilerde görülür. 

Prenatal olarak edinilen T. gondii sıklıkla beyni ve retinayı enfek-
te eder. Hafif hastalık, görmede hafif şiddette azalmaya neden 
olabilirken, ağır hastalıklı çocuklarda; retinokoroidit, hidrosefa-
li, konvülsiyonlar ve intraserebral kalsifikasyonlar izlenir. Oküler 
hastalık en sık görülen sekeldir. 

Özellikle bağışıklığı baskılanmış hastalar toksoplazmaya bağlı 
ensefalit açısından mutlaka değerlendirilmelidir. Semptomlar 
ve bulgular; baş ağrısı, oryantasyon bozukluğu, uyuşukluk, he-
miparezi, refleks değişiklikleri ve kasılmaları içerebilir. Koma ve 
ölüm meydana gelebilir.

T. gondii, hayvanlarda da ciddi hastalıklara neden olabilir. Kedi-
ler, köpekler ve diğer birçok evcil hayvan, toksoplazmoz nede-
niyle pnömoni, hepatit ve ensefalitten ölebilir.

Biyoloji ve yaşam DönGüsü

T. gondii’nin üç bulaşıcı evresi vardır: takizoitler (trofozoitler), 
bradizoitler (doku kistleri) ve sporozoitler (ookist içinde). Bu 
aşamalar aşağıda şematize edilen karmaşık bir yaşam döngüsü 
içinde birbirine bağlıdır.

GİRİŞ

Toksoplazmoz Tanı ve Tedavi Uzlaşı Raporu

Şekil 1. Yaşam döngüsü.

CDC sayfasından alıntıdır. Erişim Tarihi: 05.11.2021 https://www.cdc.gov/dpdx/toxoplasmosis/index.html

= Enfektif Dönem

= Tanı konulabilen dönem

Doku kisti

Fekal ookist
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 Şekil 1’de yaşam döngüsü basamakları numaralandırılarak, 
aşağıda açıklanmıştır: T. gondii için bilinen tek kesin konak, Feli-
dae ailesinin üyeleridir (evcil kediler ve akrabaları). Sporsuz oo-
kistler kedinin dışkısı ile atılır (1). Ookistlerin atıldıkları çevrede 
sporlanması ve enfektif hale gelmesi 1-5 gün sürer. Doğadaki 
ara konaklar, ookistlerle kontamine olmuş toprak, su veya bit-
kileri yedikten sonra enfekte olurlar (2). Ookistler, yutulduktan 
kısa bir süre sonra takizoitlere dönüşür. Bu takizoitler nöral ve 
kas dokusunda yerleşir ve bradizoitlere (doku kisti) dönüşür 
(3). Kediler, bradizoitleri barındıran ara konakları yedikten son-
ra enfekte olurlar (4). Kediler ayrıca ookistlerin yutulmasıyla da 
enfekte olabilirler. Diğer hayvanlarda da ookistlerin yutulma-
sından sonra doku kistleri gelişir (5). 

İnsanlar aşağıda sayılan yolların herhangi biriyle enfekte ola-
bilir:

•	 Doku kistleri olan hayvanların az pişmiş etlerini yemek (6) 

•	 Kedi dışkısı veya bununla kontamine olmuş yiyecek veya 
su tüketmek (dışkı ile kontamine olmuş toprak veya evcil 
bir kedinin kum kutusunu değiştirmek gibi) (7) 

•	 Kan veya organ nakli (8)

•	 Anneden fetüse transplasental (9).

İnsanda parazitler, en yaygın olarak iskelet kası, miyokard, be-
yin ve gözlerde doku kistleri oluşturur (10). Bu kistler konağın 
ömrü boyunca kalabilir. Boyalı biyopsi örneklerinde doku kist-
leri gözlenebilse de tanı genellikle seroloji ile konulur. Amni-
yotik sıvıda T. gondii DNA’sının PZR gibi moleküler yöntemlerle 
saptanmasıyla konjenital enfeksiyonların tanısı konulabilir 
(11).

T. gondii yaşam döngüsünde takizoitler, merozoitler, bradizoit-
ler ve sporozoitler (ookistlerde bulunur) yer alır. 

Takizoitler: Hareketli olan ve hızla çoğalan takizoitler, konak-
çıdaki parazit popülasyonunun sayı olarak artmasından so-
rumludur.  Bir konak; bir doku kisti veya bir ookist tükettiğinde, 
bradizoitler veya sporozoitler, konakçının bağırsak epitelini 
enfekte ettikten sonra aşamalı olarak takizoitlere dönüşür. En-
feksiyonun akut döneminde, takizoitler kan dolaşımı yoluyla 
tüm vücuda yayılır.  Daha sonraki dönemlerde takizoitler, latent 
enfeksiyon evresi olan bradizoitlere dönüşür. 

Takizoitler, özel bir üreme şekli olan tekrarlanan endodiogeni 
ile konak hücresi içinde aseksüel olarak çoğalır. Bu bölünme 
defalarca tekrarlanır ve konakçı hücre, takizoitlerin büyüme-
sini destekleyemediğinde yırtılır. Yayılma ve büyüme oranları, 
T. gondii suşuna ve konak hücre tipine bağlı olarak değişir. T. 
gondii izolatları genetik olarak tip I, II ve III olarak sınıflandırıl-
mış olsa da T. gondii’nin farklı izolatları arasında kayda değer 
yapısal farklılıklar yoktur.

merozoitler: Takizoitler gibi, merozoitler de hızla bölünür ve 
seksüel çoğalmadan önce kedinin bağırsağında parazit popü-
lasyonunun sayıca artmasından sorumludur. Kediler doku kist-
lerini yediğinde, doku kisti içindeki bradizoitler bağırsak epitel 
hücrelerinin içinde merozoitlere dönüşür. Bağırsak epitelinde 

kısa bir hızlı sayı artışı periyodunun ardından merozoitler, pa-
razitin bulaşıcı olmayan seksüel aşamalarına dönüşerek cinsel 
üremeye uğrar ve sonunda zigot içeren ookistler oluşur.

Bradizoitler: Parazitin yavaş bölünen ve doku kistlerini oluştu-
ran aşamasıdır. Enfekte olmamış bir konakçı bir doku kisti ye-
diğinde, kistten çıkan bradizoitler, bağırsak epitel hücrelerini 
enfekte ederek takizoitlere dönüşür. Konakçı vücutta ilk proli-
ferasyon periyodunu takiben takizoitler bradizoitlere dönüşür-
ler ve yeni konakçıda doku kistlerini oluşturmak için konakçı 
hücrelerin içinde çoğalırlar.

Doku kistleri, bradizoitler endodiogeni ile bölündükçe büyür 
ve hücre içinde kalır. Doku kistleri boyut olarak değişkendir; 
genç doku kistlerinin çapı 5 µm kadar küçük olabilir ve sadece 
iki bradizoit içerebilir, daha yaşlı olanlar ise yüzlerce organiz-
ma içerebilir. Beyindeki doku kistleri genellikle sferoidaldir ve  
70 µm çapa kadar büyüyebilir. Kas içi kistler 100 µm uzunluğun-
da olabilir. Akciğerler, karaciğer ve böbrekler gibi iç organlarda 
doku kistleri gelişebilse de beyin, göz, iskelet ve kalp kası doku-
larında daha sık görülürler. Bozulmamış doku kistleri muhteme-
len herhangi bir zarara neden olmaz ve konakçıda enflamatu-
var yanıta neden olmadan konakçının yaşamı boyunca devam 
edebilir. Doku kisti duvarı elastik ve incedir (<0.5 µm). 

Bradizoitler yapısal olarak takizoitlere çok benzer. Takizoitler-
deki çekirdek daha merkezi iken bradizoitler arka uca doğru 
yerleştirilmiş bir çekirdeğe sahiptir. Bradizoitler, takizoitlerden 
daha incedir. 

sporozoitler: Sporozoitler, parazitin ookistlerin içinde yaşa-
yan aşamasıdır. Bir insan veya başka bir sıcakkanlı konakçı bir  
ookist yuttuğunda, içindeki sporozoitler salınır ve proliferatif 
takizoit aşamasına dönüşmeden önce epitel hücrelerini enfek-
te eder. 

Şekil 2. Giemsa boyalı takizoitler.

CDC sayfasından alıntıdır. Erişim Tarihi: 05.11.2021 https://www.cdc.
gov/dpdx/toxoplasmosis/index.html
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Sporlanmamış ookistler küreseldir ve çapları 10 x 12 µm’dir. 
Sporulasyon, havalandırma ve sıcaklığa bağlı olarak kedinin 
dışında 1 ile 5 gün içinde ortaya çıkar.

epiDemiyoloji

İnsanlarda T. gondii enfeksiyonu tüm dünyada yaygındır. Dün-
ya nüfusunun %30’dan fazlasının T. gondii ile enfekte olduğu 
tahmin edilmektedir. İnsanlarda insidans ülkelere ve bölgelere 

göre %10-80 arasında değişmektedir. T. gondii’nin doğal yayı-
lım derecesini belirleyen faktörler; çevresel koşullar, kültürel 
alışkanlıklar ve bölgede bulunan hayvan türleridir. Ülkemizde 
son yıllarda yapılan çalışmalarda %28.3 ile %69.6 arasında de-
ğişen oranlar bildirilmektedir.

İnsanlarda konjenital enfeksiyon oranı %0.1’den azdır. Ancak 
bu konudaki çalışmalar çok kısıtlıdır ve daha ileri araştırmalara 
ihtiyaç vardır.

Şekil 6. Sporlanmış T. gondii ookistleri.

CDC sayfasından alıntıdır. Erişim Tarihi: 05.11.2021 https://www.cdc.
gov/dpdx/toxoplasmosis/index.html

Şekil 5. Sporlanmamış T. gondii ookistleri.

CDC sayfasından alıntıdır. Erişim Tarihi: 05.11.2021 https://www.cdc.
gov/dpdx/toxoplasmosis/index.html

Şekil 4. Hematoksilen eozin ile boyanmış, bradizoitleri içeren doku 
kisti. Hematoksilen eozin boyama.

CDC sayfasından alıntıdır. Erişim Tarihi: 05.11.2021 https://www.cdc.
gov/dpdx/toxoplasmosis/index.html

Şekil 3. Boyanmamış bradizoitleri içeren doku kisti.

CDC sayfasından alıntıdır. Erişim Tarihi: 05.11.2021 https://www.cdc.
gov/dpdx/toxoplasmosis/index.html
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 Sağlıklı insanlarda enfeksiyon çoğunlukla asemptomatik geçi-
rildiği için sıklık bilinmemektedir ve araştırılması güçtür. T. gon-
dii enfeksiyonu, gıda için kullanılan birçok hayvanda (örneğin 
koyun, keçi, domuz ve tavşan) yaygın olarak görülür. Enfeksi-
yon sığırlarda, koyun veya domuzlara göre daha az yaygındır.

Ookistler tüm kedigillerden bulaşabilir, ancak evcil kediler-
de risk en fazladır. Bir kedi birkaç doku kisti yuttuktan sonra 
milyonlarca ookist atabilir. Ookistler, sıradan çevre koşullarına 
karşı dirençlidir. Nemli koşullarda aylarca, hatta yıllarca hayatta 
kalabilirler. Sinekler, hamam böcekleri ve solucanlar gibi omur-
gasızlar ookistleri mekanik olarak yayabilir. Etlerin soğukta 
bekletilmesi parazitin ölmesini sağlar.

Farklı coğrafi bölgelerde yaygın olan ve T. gondii enfeksiyonu-
nun klinik sunumunu etkileyebilen üç ana T. gondii genotipi 
(tip I, II ve III) vardır. Genotip II’nin mevcut olduğu Avrupa’da, 
enfekte olan bireylerin yüzde 80 ile 90’ı asemptomatiktir. Di-
ğer genotipler Güney ve Orta Amerika’da yaygındır ve daha sık 
ve şiddetli enfeksiyon ile ilişkilidir. Kuzey Amerika’da en yaygın 
genotip I ve II karışımıdır.

Tanı yönTemleri

T. gondii enfeksiyonu tanısında; serolojik testler, moleküler 
yöntemler, histolojik boyamalar ve organizmanın izolasyonu 
yöntemleri kullanılır.

serolojik Testler

T. gondii’ye özgü antikorun gösterilmesi için serolojik testlerin 
kullanılması birincil tanı yöntemidir. Farklı serolojik testler, en-
fekte olmuş kişilerde zamanla yükselme ve düşme paternleri-
ne sahip farklı antikorları ölçer. Bir kişinin geçmişte veya yakın 
zamanda enfekte olup olmadığını belirlemek için genellikle 
serolojik testlerin bir kombinasyonu gereklidir. Klinisyen ve kli-
nik laboratuvarlar bu değerlendirmelere aşina olmalı ve ihtiyaç 
duyulursa referans laboratuvarlara başvurmalıdır. 

ıgG antikorları: IgG antikorları genellikle enfeksiyonun alın-
masından 1-2 hafta sonra ortaya çıkar, 1-2 ay içinde zirve yapar, 
çeşitli oranlarda düşer ve genellikle yaşam boyu devam eder. 
IgG antikorunun ölçümü için en yaygın kullanılan testler ELISA, 
IFA ve Sabin-Feldman boya testleridir.

Spesifik IgG antikorlarının fonksiyonel afinitesinin başlangıçta 
düşük iken, takip eden haftalar ve aylar boyunca arttığı göz-
lemlenmiştir. IgG’lerin aviditesi; yakın zamanda edinilmiş ve 
eski enfeksiyon arasında ayrım yapılmasına yardımcı olmak 
için ölçülmektedir. Antikor-antijen kompleksini ayırmak için 
üre dahil olmak üzere protein denatüre edici reaktifler kul-
lanılır. Avidite sonucu, üre ile muamele edilmiş ve muamele 
edilmemiş numunelerin antikor titrasyon eğrilerinin oranları 
kullanılarak belirlenir.

ıgm antikorları: IgM antikorları, IgG antikorlarından daha er-
ken ortaya çıkabilir ve daha hızlı düşebilir. IgM antikorunun 
ölçümü için en yaygın olarak kullanılan testler, ELISA, IFA tes-
ti ve immünosorbent aglütinasyon testidir (IgM-ISAGA). Bazı 
IgM-IFA testlerinde romatoid faktör ve antinükleer antikorlar 

nedeniyle yanlış pozitif sonuçlar olabilir. En yaygın olarak kul-
lanılan ticari çift sandviç veya yakalama IgM-ELISA testlerinde 
bu antikorlar nedeniyle yanlış pozitif sonuçlar oluşmaz. IgM 
antikorlarını ölçmek için ticari test kitlerinin geniş dağılımına 
rağmen, bu testler genellikle düşük özgüllüğe sahiptir ve bil-
dirilen sonuçlar sıklıkla yanlış yorumlanır. Bir hastanın yakın 
zamanda mı yoksa uzak geçmişte mi enfekte olduğunu belir-
lemek için çoğu laboratuvar tarafından IgM testi hala kullanıl-
maktadır. Pozitif bir IgM testi sonucunun yorumlanmasında 
ortaya çıkan engeller nedeniyle, her zaman doğrulayıcı test 
yapılmalıdır. Yakın zamanda edinilmiş birincil enfeksiyonu olan 
hastalarda, başlangıçta T. gondii’ye özgü IgM antikorları sapta-
nır ve çoğu durumda bu titreler birkaç ay içinde negatifleşir. 
Bununla birlikte, bazı hastalarda, enfeksiyonun kronik fazı sıra-
sında pozitif T. gondii’ye özgü IgM titreleri hala gözlemlenebilir. 
IgM antikorlarının akut enfeksiyondan üç yıl sonrasına kadar 
tespit edilebileceği bildirilmiştir. 

ıga antikorları: IgA antikorları, akut olarak enfekte olmuş yetiş-
kinlerin ve konjenital olarak enfekte olmuş bebeklerin serum-
larında ELISA veya ISAGA kullanılarak saptanabilir. Parazite kar-
şı IgM antikorları için geçerli olduğu gibi, IgA antikor pozitifliği 
de aylarca veya bir yıldan fazla sürebilir. Bu nedenle yetişkinler-
de akut enfeksiyon teşhisi için çok az ek yardım sağlarlar. Buna 
karşılık, konjenital toksoplazmoz teşhisi için IgA değerlerinin 
IgM değerlerine göre artmış duyarlılığı, fetüs ve yenidoğanda 
enfeksiyonun teşhisinde faydalı olabilir. Konjenital toksoplaz-
mozlu ve negatif IgM antikorları olan bir dizi yenidoğanda, IgA 
ve IgG antikorlarının varlığı ile serolojik tanı konulabilir.

ıge antikorları: IgE antikorları, akut olarak enfekte olmuş ye-
tişkinlerin, konjenital olarak enfekte olmuş bebeklerin ve kon-
jenital toksoplazmik koryoretiniti olan çocukların serumların-
da ELISA ile saptanabilir. Bunların gösterilmesi, IgA testleriyle 
karşılaştırıldığında fetüs veya yenidoğanda T. gondii enfeksi-
yonunun teşhisi için özellikle yararlı görünmemektedir. IgE 
seropozitifliğinin süresi, IgM veya IgA antikorlarına göre daha 
kısadır ve bu nedenle yakın zamanda edinilmiş enfeksiyonların 
tanımlanmasında faydalı görünmektedir. 

moleküler Testler

Vücut sıvılarında ve dokularında T. gondii DNA’sının saptan-
ması için PZR amplifikasyonu, konjenital, oküler, serebral ve 
yaygın toksoplazmoz tanısında başarıyla kullanılmıştır. PZR er-
ken teşhisin yapılmasını sağlayarak intrauterin T. gondii enfek-
siyonunun teşhisinde devrim yaratmış ve aynı zamanda fetüs 
üzerinde daha invaziv prosedürlerin kullanılmasını önlemiştir. 
Buna ek olarak, PZR yöntemi, immünyetmezlikli hastalarda; 
beyin dokusunda, beyin omurilik sıvısında (BOS), vitreus ve di-
ğer steril sıvılarda, bronkoalveolar lavaj (BAL) sıvısında ve kan-
da T. gondii DNA’sının saptanmasını sağlamıştır.

Histolojik Tanı

Doku kesitlerinde veya vücut sıvısı yaymalarında (örneğin; 
BOS, amniyon sıvısı, BAL) takizoitlerin gösterilmesi akut en-
feksiyon tanısını koyar. Geleneksel olarak boyanmış doku ke-
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 sitlerinde takizoitleri göstermek genellikle zordur. T. gondii’ye 
karşı antiserum kullanan immünoperoksidaz tekniğinin hem 
duyarlı hem de özgül olduğu kanıtlanmıştır. AIDS hastalarının 
merkezi sinir sisteminde parazitin varlığını göstermek için ba-
şarıyla kullanılmıştır. İmmünoperoksidaz yöntemi, sabitlenme-
miş veya formalinle sabitlenmiş parafine gömülü doku kesitle-
rine uygulanabilir. Hızlı, teknik olarak basit ancak az kullanılan 
bir diğer yöntem ise; hava ile kurutulmuş, Wright-Giemsa ile 
boyanmış sitosantrifüjlenmiş örneklerde veya beyin aspiratı-
nın veya biyopsi dokusunun yaymalarında T. gondii’nin sap-
tanmasıdır. Enflamatuvar nekrotik lezyonun yakınındaki çoklu 
doku kistleri muhtemelen akut enfeksiyon tanısını veya latent 
enfeksiyonun yeniden aktivasyonunu belirler.

T. gondii’nin izolasyonu

Parazitin izolasyonu; her türlü insan dokusu veya vücut sıvısı 
örneği kullanılarak, hücre kültürleri veya fare inokülasyonu ile 
yapılır. T. gondii’nin kan veya diğer steril vücut sıvılarından izo-
lasyonu, enfeksiyonun akut olduğunu gösterir. 

KaynaKlar

1. CDC - Toxoplasmosis - Biolog (Erişim tarihi: 7.11.2021).

2. Montoya JG, Liesenfeld O. Toxoplasmosis. Lancet 2004;363:1965. https://
doi.org/10.1016/S0140-6736(04)16412-X

3. Centers for Disease Control and Prevention. Erişim adresi: https://www.
cdc.gov/parasites/toxoplasmosis/biology.html. (Erişim tarihi: 7.11. 
2021).



Toksoplazmoz, en sık iyi pişmemiş veya çiğ etlerin yenilmesiyle 
alınan doku kistleriyle bulaşır. Diğer bulaş yolları bitkileri ve su-
ları kontamine eden ookistlerin yutulması, plasentadan dikey 
geçiş ve daha nadir olarak kan transfüzyonu ve doku naklidir. 
Bağışıklığı yeterli insanlarda tedavi nadiren gerekirken, bağışık-
lığı baskılanmış hastalar ve şiddetli semptomları olan hastalar 
tedavi edilmelidir. Pirimetamin ve sülfadiazin kombinasyonu, 
toksoplazmozun terapötik yönetimi için tercih edilen rejimdir. 
Bu bölümde bağışıklığı yeterli kişilerde akut sistemik hastalığın 
klinik belirtilerinden bahsedilecek tanısı ve tedavisi ilgili bö-
lümlerde tartışılacaktır (1).

Akut toksoplazmozlu hastalar tipik olarak ateş, üşüme ve ter-
leme, vücut ağrıları, şişmiş lenf düğümleri, baş ağrısı, halsizlik 
gibi semptomlarla (mononükleoz sendromu) başvurur. Hastalık 
ortaya çıktığında klinik belirti ve bulgular genellikle hafiftir ve 
2-3 gün kadar sürer. Kas ağrısı, farenjit, hepatosplenomegali ve/
veya yaygın makülopapüler döküntü oluşabilir. Bazen haftalar 
hatta aylarca süren ve sonra kaybolan “grip benzeri” semptom-
lar görülebilir (2-11).

Akut toksoplazmozun en yaygın klinik belirtisi iki taraflı, simetrik, 
ağrısız servikal lenfadenopatidir (12). Yaklaşık %20-30’u jenerali-
ze lenfadenopati şeklinde görülür. Lenfadenopati haftalarca sü-
rebilir. Bazı olgularda diğer lenf bezlerinde de büyüme görülür. 
Nadir durumlarda, bağışıklığı yeterli hastalarda pnömoni, solu-
num sıkıntısı sendromu, miyokardit, perikardit, üveit, koryoreti-
nit veya ensefalit şeklinde klinik tablolara neden olabilir (5-8).

TANI

Toksoplazmozlu hastalarda laboratuvar bulguları spesifik değil-
dir. Hastalarda atipik hücreli veya atipik hücresiz hafif bir lenfo-
sitoz olabilir. Atipik lenfositler varsa, genellikle toplam lökosit 
sayısının %10’undan azını oluştururlar. Karaciğer enzimlerinde 
ve C-reaktif proteinde orta düzeyde yükselme olabilir. Akut 
başlangıçlı ateş ve lenfadenopati ile başvuran bağışıklığı yeterli 
konakçılarda toksoplazmoz ayırıcı tanıda düşünülmelidir. Klinik 
belirtilerin özgün olmaması nedeniyle, T. gondii enfeksiyonu-
nun tanısı, klinik belirtilerin değerlendirilmesi yoluyla yapıla-
maz (2).

Seroloji: Bakınız “Giriş Bölümü Tanı”

Patoloji

Lenf düğümlerinin histopatolojik incelemesinde foliküler hi-
perplazi, monositer hücrelerle sinüslerin fokal genişlemesi ve 

eozinofilik sitoplazmalı düzensiz doku makrofaj kümeleri görü-
lür (12). Granülom ve apse olması beklenmez.

Toksoplazmik lenfadenitli hastalardan alınan ince iğne aspiras-
yon örneklerinde takizoitler görülebilir (12). Takizoitler standart 
boyalarla, immünoperoksidaz veya floresan antikor boyalarıyla 
gözlenebilir. Ayrıca, PZR ile de saptanabilir.

AyIrIcI TANI 

Epstein-Barr virüs (EBV) enfeksiyonu, sitomegalovirüs (CMV) 
enfeksiyonu, akut HIV enfeksiyonu, tularemi, kedi tırmığı has-
talığı, tüberküloz gibi enfeksiyonlara ek olarak sarkoidoz,  
Hodgkin hastalığı ve lenfoma gibi enfeksiyoz olmayan hastalık-
lar da ayırıcı tanıda düşünülmelidir (13).

AkuT ENfEkSiyoN TEdAviSi

kimi Tedavi Etmeli? 

Akut toksoplazmoz tipik olarak kendi kendini sınırlar ve ba-
ğışıklığı yeterli, hamile olmayan yetişkinlerin çoğunda teda-
vi gerekmez (14). Bununla birlikte, şiddetli veya uzun (birkaç 
haftadan fazla) süreli belirtileri olan hastalar tedavi edilmelidir. 
Pnömoni, miyokardit, meningoensefalit, posterior üveit ve po-
limiyozit kanıtı olan hastarda da tedavi önerilmektedir. Bağı-
şıklık sistemi normal olan hastalarda sistemik enfeksiyonun te-
davisinin yararını destekleyen sınırlı veri vardır. Bir ay boyunca 
trimetoprim-sülfametoksazol ile tedavi edilen hastaların klinik 
ve serolojik yanıt (yani, adenopatinin çözülmesi ve IgM’nin <6 
uluslararası birimin altına inmesi) olasılığı %65’tir (15-17). 

Tedavi Seçimi 

Bağışıklığı yeterli bireyleri tedavi etmek için kullanılan antimik-
robiyal rejimler, bağışıklığı baskılanmış hastalarda kullanılanlar-
la aynıdır. Tedaviden ayrıntılı olarak “tedavide kullanılan ilaçlar” 
bölümünde bahsedilmiştir. 
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Giriş

Toksoplazmoz tedavisinde kullanılan ilaçlar, primer olarak tro-
fozoidlere etkilidir. Mevcut terapotik ajanların doku kistlerini 
eradike edici etkisi bulunmamaktadır. Tedavinin temel amacı, 
parazitin çoğalmasını durdurmak ve organ hasarını engelle-
mektir. Başlıca tedavi seçeneği olarak, primetamin, sülfadiazin 
ve folinik asit kombinasyonu önerilmektedir. Tedavi doz ve sü-
resi konusunda tam bir netlik hala yoktur. Primetaminin doza 
bağlı oluşturduğu kemik iliği toksisitesini önlemek için folinik 
asitle birlikte kullanılması önerilmektedir (1).

SpiramiSin 

Spiramisin, Streptomyces ambofaciens’ten izole edilen makrolid 
grubu bir antibiyotiktir. Antimikrobiyal spektrumu diğer makro-
lidlere benzerdir. Bakteri ribozomlarının 50S alt birimine bağla-
narak, protein sentezi inhibitörü olarak etki etmektedir. Diğer 
makrolidler gibi bakteriyostatiktir. T. gondii enfeksiyonu olan 
hamile bireyler ve diğer anti-toksoplazma ilaçlarını kullanmayan 
hastalar başlıca kullanım alanlarıdır. Oral kapsül veya tablet ola-
rak formüle edilmiştir. Avrupa’da rektal ve parenteral formülas-
yonları da mevcuttur. Spiramisin, %30 ile %40 arasında değişen 
bir biyoyararlanıma sahiptir. Yiyecekler biyoyararlanımını %50 
azaltmakta ve doruk serum konsantrasyonunu geciktirmekte-
dir. Bu nedenle yemeklerle beraber alınmaması önerilmektedir. 
Oral uygulamadan sonra ortalama yarı ömrü 5.5-8.0 saattir. İlaç 
plasentada seçici olarak konsantre olmasına ve maternal serum 
konsantrasyonunun beş katına ulaşmasına rağmen, plasentadan 
fetüse geçiş kısıtlıdır. Spiramisin plazmaya göre prostat, kas, lenf 
düğümleri ve akciğerde daha yüksek konsantrasyonlara ulaşır, 
süte geçer (2). Kan-beyin bariyerini geçmediğinden, toksoplaz-
ma ensefalitini tedavi etmek için kullanılmamalıdır (3). 

Spiramisin gebelikte maternal toksoplazma enfeksiyonunu, pla-
senta enfeksiyonunu ve bununla ilişkili olarak fetal enfeksiyonu 
önlemektedir. Bu nedenle spiramisin tedavisinin amacı, fetal 
enfeksiyonu tedavi etmek yerine önlemektir. Kullanım, parazi-
tin fetüse dikey geçişini önlemeyi amaçlar ve sadece fetal en-
feksiyondan önce endikedir. Fetal enfeksiyon tespit edildikten 
sonra primetamin-sülfadiazin kullanılmalıdır. Maternal enfek-
siyon mutlaka fetal enfeksiyonla sonuçlanmadığından, gebelik 
sırasında ultrasonografi veya serolojiye dayalı olarak şüphele-
nilen veya saptanan maternal enfeksiyon durumunda, amniyo-
tik sıvının T. gondii için PZR incelenmesiyle doğum öncesi tanı 
doğrulanmalıdır. Bu testin genel olarak bildirilen duyarlılığı 
%64-98.8’dir. Gebe kadınlar gebeliğin 17. haftasına kadar spira-
misin profilaksisi almalı ve gebelik süresince aylık ultrasonogra-

fiyle takip edilmelidir. Fetal enfeksiyonun önlenmesi (plasental 
profilaksi) için önerilen spiramisin dozu, günde üç kez 1 gr’dır. 
Amniyotik sıvıda PZR negatif rapor edilirse bile gebelik süresin-
ce tedaviye devam edilmesi önerilmektedir. Bazı çalışmalarda, 
yeni enfekte olmuş gebe kadınlarda bulaşmayı ilk trimesterde 
%68’e, ikinci trimesterde %65’e ve üçüncü trimesterde %32’ye 
kadar azalttığı gösterilmiştir. Diğer makrolid grubu antibiyotik-
ler gibi yüksek dozlarda karın ağrısı, bulantı-kusma yapabilir. 
Psödomembranöz kolit ve kolestatik hepatite neden olabilir 
(2,4,5). Spiramisine bağlı karaciğer harabiyetinin mekanizması 
iyi bilinmemekle beraber mikrozomal enzim indüksiyonu yap-
tığı düşünülmektedir (6). Kalpte ritim bozukluğu, QT’de uzama, 
trombositopeni diğer yan etkileri arasındadır. Deri döküntüsü, 
ürtiker, anafilaktik reaksiyona neden olabilir (7).  

Spiramisin, intravezikal BCG uygulamasında BCG’nin etkisini 
azaltabilir. Dihidroergotamin, ergoloid mesilatlar, ergonovin, 
ergotamin, levometadil, metilergonovin, metiserjit etkileşim 
yapabileceği diğer ilaçlardır (8). 

Sülfonamidler

Sülfonamidlerin, temel yapısı p-aminobenzoik asit (PABA) ile 
benzerdir. Sülfonamide duyarlı mikroorganizmalar membran-
ları folik aside geçirgen olmadığından bu maddeyi dışarıdan 
alamamaktadır ve folatı PABA’dan sentezlemek zorundadır. Bu 
yol pürin ve nükleik asit sentezi için esastır. Bu yolaktaki enzim 
dihidropteroat sentetazdır (DHPS). Sülfonamidler bu enzimi 
inhibe ederek bakteriostatik etki gösteririler. Gram-pozitif, 
gram-negatif bazı bakteriler dışında plasmodium ve toksoplaz-
ma tedavisinde kombinasyon olarak kullanılmaktadır (9).  

Sülfonamidler glukoz-6-fosfat dehidrojenaz (G6PD) eksikliği 
ile ilişkili akut hemolitik anemi, aplastik anemi, agranülositoz, 
trombositopeni ve lökopeni yapabilirler. Gebeliğin son ayında 
uygulandığında, plazma albüminindeki bilirubin bağlama böl-
geleri için rekabet eder ve konjuge olmayan bilirubinin fetal kan 
seviyelerini yükselterek kernikterus riskini artırır. Ayrıca, olgun-
laşmamış fetal asetiltransferaz sistemi nedeniyle, serbest sülfo-
namidin kan seviyeleri artabilir, bu da kernikterus riskini daha 
da artırabilir. Bulantı, kusma, karın ağrısı, ishal, ateş, baş ağrısı, 
depresyon, sarılık, karaciğer nekrozu, ilaca bağlı lupus, vertigo, 
hipoglisemi, nefrolitiazis ve serum hastalığı benzeri sendroma 
neden olabilir (10). İlaca bağlı olarak eritema nodozum, eritema 
multiforme, fiks ilaç döküntüsü, periarteritis nodozaya benzer 
vaskülit ve anafilaksi meydana gelebilir (11).

Warfarin, metotreksat, klorpropamid, tolbutamid, tiyopen-
tal, tiyazid grubu diüretikler, fenitoin, indometazin, fenilbuta-
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zon, salisilatlar, probenesid, sülfinpirazon, siklosporin ve oral  
kontraseptifler ile sülfonamidler etkileşim yapabilir (10).

primetamin

Altmış yılı aşkın süredir mevcut olan ve toksoplazmoz tedavisi 
için endike olan sentetik bir anti-paraziter ilaçtır. Başta albü-
min olmak üzere plazma proteinlerine yaklaşık %90 oranında 
bağlanır, yüksek lipid çözünürlüğü nedeniyle plasentayı geçer. 
İlaç anne sütüne de geçer, ancak konsantrasyonu doza bağlı 
yan etkilere neden olamayacak kadar düşük görünmektedir. 
Karaciğerde metabolize edilir, bu nedenle karaciğer hastalığı 
olanlarda dikkatli kullanılmalıdır. Böbrek yetmezliğinde kliren-
si değişmez, fakat sülfonamidle birlikte kullanıldığından süfo-
namidlerin kristalüriyi indükleyebileceği hatırda tutulmalı ve 
yeterli sıvı alımı önerilmelidir.

Primetamin, sülfadiazin ile birlikte folat metabolik yolunu in-
hibe ederek, T. gondii proliferasyonunu ve hayatta kalmasını 
engeller. Dihidrofolat redüktazı (DHFR) inhibe eder ve sonuç 
olarak parazitin DNA sentezi için ihtiyaç duyduğu tetrahidrofo-
lat sentezini bloke eder. Primetamin konakta folik asit sentezini 
azaltığı için bu tedavi rejiminin en önemli bir yan etkisi kemik 
iliğinin baskılanması, nötropeni, anemi ve trombositopeniye 
neden olmasıdır. Bu yan etki, tedavinin kesilmesi, azaltılması, 
tedaviye folinik asit veya lökovorin eklenmesini takiben dü-
zelmektedir. Lökovorin ve folinik asit, folik asidin indirgenmiş 
formlarıdır ve tetrahidrofolata dönüştürülerek DHFR’nin pri-
metamin tarafından inhibisyonunu engeller. Bu önleyici ted-
birlere rağmen kemik iliği baskılanabilmektedir. Hematolojik 
parametreler toksik olmayan bir aralıkta stabilize olana kadar 
haftada iki kez ve ardından iki ile dört haftada bir kez hemog-
lobin ve trombosit sayısının takibi önerilmektedir. Primetami-
nin daha az ciddi yan etkileri arasında gastrointestinal sistem 
intoleransı, deride kızarıklık şeklinde alerjik reaksiyon, baş ağrı-
sı ve ağızda kötü bir tat bulunur. 

Sülfadiazin ile ilişkili en yaygın yan etkiler, bazen yaşamı tehdit 
edebilecek düzeyde olabilen deri döküntüleridir. Primetamin 
toksoplazma tedavisinde, 200 mg yükleme dozu sonrası gün-
lük 50-75 mg kullanılması önerilmektedir. Birlikte kullanılması 
önerilen sülfadiazin dozu altı saatte bir 1-1.5 gr’dır. Primetami-
nin yan etkisi olan kemik iliği supresyonunu azaltmak için löko-
verinin ise 10 mg günlük kullanılması önerilmektedir (11-14). 
Primetamin tedavisine bağlı olarak karaciğer fonksiyon test-
lerinde ve pankreas enzimlerinde artma bildirilmektedir (15) .

Artemeter-lumefantrin, klorpromazin, dapson, folik asid, lora-
zepam, metotreksat, proguanil, trimetoprim ve sulfanamaid ile 
primetaminin etkileşim yapabileceği bildirilmektedir (16).

trimetoprim

DHFR’yi inhibe ederek etki gösterir. Sülfonamidlerle birlikte 
kullanılır. Kombinasyon tedavisiyle, primetamin sülfonamid 
kombinasyonunda olduğu gibi folat sentezinde ardışık basa-
maklar inhibe edilerek, sinerjistik etki ortaya çıkmaktadır. Oral 
ve parenteral kullanım için formülasyonları mevcuttur (9). HIV 
ile ilişkili serebral toksoplazmoz tedavisinde primetamin-sül-
fadiazin ve trimetoprim sulfametaksazolü karşılaştıran çalış-

malarda iyileşme, ölüm ve ilaç yan etkileri değerlendirilmiş, 
gruplar arasında iyileşme ve ölüm açısından farklılık saptan-
mamış, primetamin-sülfadiazin kolunda daha yüksek yan etki 
saptanmıştır. Parenteral tedavi gerektiren veya primetamini 
kullanamayan hastalarda trimetoprim-sülfametaksazol kulla-
nılabilmektedir (17,18).

TMP-SMX’in en sık yan etkisi bulantı-kusma ishal, halsizlik ve 
hipersensitivite reaksiyonudur (10). İlacın reaktif metabolitleri, 
T lenfosit aktivasyonu veya ilaca spesifik antikorlar nedeniyle 
idiosenkratik reaksiyonlara neden olabilmektedir. İlaca bağlı 
basit ekzantemler ve fiks ilaç erüpsiyonları oluşabileceği gibi, 
ilaca bağlı duyarlılık reaksiyonları da görülebilmektedir (19). 
Toksik epidermal nekroliz ve Stevens-Johnson sendromu da 
ortaya çıkabilir. Oral ilaçla desensitizasyon sonrasında başarılı 
sonuçlar bildirilmektedir (20). TMP-SMX kullanımı sonrasında 
ilaç ilişkili eozinofili ve sistemik semptomlar (DRESS sendromu) 
bildirilmektedir (21). 

Uzun süreli TMP-SMX uygulamasında folat kullanımı bozula-
bilir ve megaloblastik anemiye neden olabilir. Yenidoğanda 
methemoglobinemi, lökopeni, trombositopeni, granülosito-
peni ve agranülositoza yol açabilir. Folat uygulaması, antifolat 
etkisini engellemektedir. İlaç ilişkili veya doza bağımlı kolestaz 
ve hepatosellüler yetersizlik gelişebilir. Karaciğer nakilli hasta-
larda pankreatit ve fulminan hepatik yetersizlik oluşabilir. Daha 
önce renal hastalığı olanlarda renal yetersizlik gelişebilir. Bu 
etki, doz azaltılmasıyla geri dönüşümlüdür. Renal yetmezliği 
olan hastalarda ve yüksek dozda hiperkalemi gelişebilir (10). 
Trimetoprim, muhtemelen idrarla potasyum atılımını azalta-
rak plazma potasyum konsantrasyonunu arttırır. İdrar ürik asit 
atılımını artırarak serum ürik asit düzeylerini düşürür. Bu üri-
kozürik etkinin, trimetoprimin proksimal tübüldeki ürat-anyon 
değiştirici tarafından üratın yeniden emilimini bozma yetene-
ğinden kaynaklandığı düşünülmektedir (22). 

TMP-SMX’e bağlı meningoensefalit ve aseptik menenjit ta-
nımlanmıştır. Klinik olarak ilaca bağlı menenjit, diğer aseptik 
menenjit nedenlerinden ayırt edilememektedir. Deliryum, 
tremor ve yürüme bozuklukları diğer nörolojik yan etkilerdir. 
TMP-SMX’e bağlı nörolojik yan etkiler genellikle ilaç kesildiğin-
de geri dönüşümlüdür (23). 

Karbamazepin, fenobarbital, fenitoin, rifampin, rifapentin 
TMP-SMX’in düzeyini artırabilir. Amantadin, anjiotensin dö-
nüştürücü enzim inhibitörleri, anjiotensin reseptör antago-
nistleri, siklosporin, metotreaksat, primetamin, süfanilüre ve 
warfarin toksik etkiye neden olabilir. Flukonazol TMP-SMX dü-
zeyini azaltabilir. TMP-SMX amiadaron, bosentan, fluoksetin, 
dapson, glimepirid, glipizid, losartan, montelukast, nateglinid, 
paklitaksel, fenitoin, pioglitazon, repaglinid, rifampin, rosigli-
tazon, warfarin, zafirlukast ile etkileşim yapabilmektedir (10).

KlindamiSin

Streptomyces lincolnensis’ten elde edilen linkozamid grubu 
linkomisinin klor içeren yarı sentetik bir türevidir. Linkomisine 
kıyasla daha fazla lipofiliktir, daha kolay absorbe olur ve daha 
az toksiktir. Bakteri ribozomlarının 50S alt ünitesindeki klinda-
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 misin bağlanma bölgesine bağlanarak, protein sentezini inhi-
be etmektedir. Plazma proteinlerine %90 bağlanır. Karaciğerde 
metabolize edilerek safra ve idrar yoluyla atılır. Yarı ömrü sağ-
lıklı bireylerde 2.5 saattir, karaciğer yetmezliğinde doz ayarlan-
ması gerekebilir. Oral ve parenteral formülasyonları mevcut-
tur (24). İmmünsuprese bireydeki toksoplazma ensefalitinde 
primetaminle kombinasyonu alternatif tedaviler arasındadır. 
Primetamin sülfadiazin, primetamin klindamisin etkinliğinin 
benzer olduğu, sülfadiazin kullanılamadığı durumlarda klin-
damisinli kombinasyon tedavisi önerilmektedir. Kullanım dozu 
olarak oral veya IV altı saatte bir 600 mg’dır (25,26). Oküler tok-
soplazmozda, klindamisinin intravitreal enjeksiyonları tek ba-
şına veya deksametazonla kombinasyon halinde diğer ilaçlara 
intolerans, yan etki ya da direnç durumlarında alternatif tedavi 
olarak kullanılabilmektedir. Antibiyotik rejimlerinin güvenliği 
ve etkinliğini değerlendiren bir meta-analizde, oküler toksop-
lazmoz tanılı hastalar, intravitreal klindamisin, primetamin-sül-
fadiazin, trimetoprim-sülfametoksazol tedavisi alanlar olarak 
üç grupta değerlendirilmiştir. Bu meta-analizde, hiçbir antibi-
yotik şemasının diğerinden üstün olmadığı ve tedavi seçiminin 
bireyselleştirilmesi önerilmiştir (27).

Klindamisin intestinal mikrobiyotayı değiştirerek, Clostridium 
difficile enfeksiyonu riskini artırmaktadır (28). Hepatosellüler 
ve kolestatik tipte karaciğer toksisitesi yapabileceği bildiril-
mektedir (29). Klindamisinle ilişkili deri reaksiyonları arasında 
makulopapuler ekzantem, ürtiker, eritema multiforme, fiks ilaç 
erüpsiyonu, DRESS sendromu, Stevens-Jhonson sendromu, 
toksik epidemal nekroliz, akut generalize ekzantematöz püstü-
loz yer almaktadır (30). Nötropeni, trombositopeni ve agranü-
lositoz diğer yan etkileridir. Hipotansiyon ve EKG değişiklikleri 
saptanabilir (31).

Klindamisin nöromusküler iletiyi bloke edebilir. Nöromusküler 
iletiyi bloke eden diğer ilaçların etkisini artırabilir. Siklosporin 
düzeyini azaltabilir. Solüsyon halindeki klindamisinin ampisi-
lin, difenilhidantoin, barbiturat, aminofilin, kalsiyum glukonat 
ve magnezyum sulfatla fiziksel olarak uyumsuz olduğu bildi-
rilmektedir (31). Klindamisin, CYP3A4 tarafından karaciğerde 
metabolize edilir. Rifampisin gibi CYP3A4 metabolizmasının 
güçlü indükleyicileri, klindamisinin serum konsantrasyonlarını 
önemli ölçüde azaltabilir. Klindamisin, makrolidler ve kloram-
fenikol aynı ribozomal bölgeye bağlandığından, bu ilaçların 
birlikte kullanılması önerilmez (32).

atovaKuon

Başlangıçta dirençli Plasmodium falciparum suşlarına karşı 
antimalaryal ajan olarak geliştirilmiştir. Sitokrom-b komplek-
sindeki elektron taşıma sistemini inhibe eden hidroksinafta-
kinon türevidir. T. gondii’ye karşı aktif olan geniş spektrumlu 
bir antiparaziter ilaçtır. Sadece oral formülasyonu mevcuttur, 
plazma proteinlerine yüksek oranda bağlanır. Sitokron b üze-
rindeki atovakuon bağlanma bölgesinin mutasyonuyla bu ila-
ca karşı klinik dirençli vakalar bildirilmiştir, bu nedenle de tok-
soplazmoz için birinci basamak tedavi olmamıştır (33). HIV ile 
yaşayan bireylerde toksoplazma ensefaliti tedavisinde primer 
ilaçlara direnç ya da tolerans durumlarında primetaminin, lö-

kovorin veya sülfadiazinle kombinasyon halinde günde iki kez  
1.500 mg PO kullanılması önerilmektedir. Kombinasyon teda-
visine intolerans durumunda, monoterapi olarak atavakuon 
kullanılabilmektedir (34,35). Romand ve arkadaşları, atovaku-
on ile klaritromisin, primetamin veya sülfadiazin kombinas-
yonunun, bu ilaçlardan herhangi biri ile monoterapiye kıyasla 
daha yüksek bir hayatta kalma oranıyla sonuçlandığını bildir-
mişlerdir. Tedavi süresi en az altı hafta olmalıdır; ancak klinik 
veya radyolojik olarak hastalık yaygınsa veya altıncı haftada 
yetersiz yanıt alınmışsa tedavi süresi uzatılabilir (36).

Atovakuon genelde iyi tolere edilir. Bulantı, kusma, karın ağrısı, 
ishal, baş ağrısı, ateş yüksekliği, anksiyete ve artralji yapabi-
leceği bildirilmektedir. Karaciğer fonksiyon testlerinde geçici 
yükselmeler olabilir. Rifampisinle birlikte uygulandığında ato-
vakuon plazma konsantrasyonunda anlamlı azalmalar görüle-
bilir. Tetrasiklinler %40, metoklopramid %50 oranında atova-
kuan serum konsantrasyonunu azaltabilir (37). Amodiaquine, 
artemether ve lumefantrine, klorpromazin, dapson, efavirenz, 
etoposid, indinavir, metoklopramid, ritonavir, primetamin ve 
warfarin ile de etkileşim yapabileceği bildirilmektedir (38).

azitromiSin

Azalidlerin makrolid alt grubuna ait yarı sentetik bir antibiyo-
tiktir ve yapı olarak eritromisine benzer. Azitromisin, günde bir 
kez kullanılabilir ve eritromisine göre daha az gastrointestinal 
sistem intoleransına neden olur. Bakteri ribozumundaki 50S 
alt ünitesine bağlanarak protein sentezini inhibe eder. Plazma 
proteinlerine %50 oranında bağlanır, serebrospinal sıvı hariç, 
geniş bir doku dağılımına sahiptir. Oral, parenteral ve göz için 
topikal formülasyonu mevcuttur (24). Azitromisin, muhteme-
len protein sentezinin inhibisyonu ile T. gondii takizoidlerinin 
in vitro büyümesini inhibe etmektedir, ancak parazitteki etki 
ve fiksasyon yeri net olarak gösterilememiştir (39). Azitromi-
sinin, toksoplazma ensefaliti tedavisinde etkili olduğu gös-
terilememiş, fakat akut toksoplazmoz modellerinde, enfekte 
farelerin kan ve akciğer dokusunda paraziti ortadan kaldırdığı 
bildirilmiştir. Azitromisin, primetamin veya sülfadiazin ile kom-
bine edildiğinde sinerjistik etki göstermektedir. Yakın tarihli 
yapılan çalışmalarda azitromisinin, gebeliğin üçüncü trimeste-
rinde primetamin sülfadiazin tedavisi kadar etkili olduğunu ve 
konjenital enfeksiyonun önlenmesinde alternatif bir ilaç olabi-
leceğini düşündürmektedir (40,41).

Azitromisin genellikle iyi tolere edilir, ancak hastaların  
%1-5’inde karın ağrısı, bulantı, ishal, baş ağrısı ve baş dönmesi 
yapabilir. Transaminazlarda geçici artışlar görülebilir (42). Azit-
romisin kullanımına bağlı geri dönüşümsüz olabilen işitme 
kaybı ve işitme bozuklukları rapor edilmiştir (43). Azitromisinin 
ciddi yan etkisi olarak belirgin QT aralığı uzaması, torsades de 
pointes ve ventriküler taşikardi bildirilmiştir (44). 

Azitromisin QT aralığını uzatan diğer ilaçlar ile birlikte kullanıl-
dığında dikkatli olmak gerekir. Warfarin, everolimus, digoksin, 
kolsişin, statinler ve aluminyum veya magnezyum içeren an-
tiasitler ile birlikte kullanıldığında da etkileşim yapabileceği 
bildirilmektedir (44). 
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 Toksoplazmoz için daha etkili bir tedavi; kullanılan ilaçların 
doku kistlerinin eradike etmesi, yan etkilerin azaltılması, beyin 
ve gözde ilacın terapötik konsantrasyonlara ulaşması, tedavi 
sürelerinin kısalması, gebelikte güvenilir olması, maliyet etkin 
olması, doz ve formülasyonun kullanım kolaylığı sağlamasıyla 
mümkün olacaktır.
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Tablo 1. T. gondii tedavisi için kullanılan ilaç doz ve süreleri*

Akut enfeksiyon Tedavi önerilmeza

18 haftalık gebelik öncesi gebe-

likte akut enfeksiyonb

Spiramisin Üç bölünmüş dozda günde 3 g Doğuma kadar veya fetal enfeksiyon 

kanıtlanana kadar

Belgelenmiş fetal enfeksiyon (17 

haftalık gebelikten sonra)b

Primetamin İki gün boyunca her 12 saatte bir 50 mg 

yükleme dozu, ardından günde 50 mg

Doğuma kadar 

+ sülfadiazin 75 mg/kg yükleme dozu, ardından her 12 

saatte bir 50 mg/kg (günde maksimum  

4 g)

Doğuma kadar

+ folinik asit Günde 5-20 mg Pirimetamin tedavisi sırasında ve sonra-

sında bir hafta boyunca

Bebekte konjenital toksoplazmoz Primetamin İki gün boyunca 12 saatte bir 1 mg/kg 

yükleme dozu, ardından 2-6 ay boyunca 

günde 1 mg/kg, daha sonra bu doz her 

pazartesi, çarşamba, cuma

Bir yıl

+ sülfadiazin 12 saatte bir 50 mg/kg Bir yıl

+ folinik asit Haftada üç kez 10 mg Pirimetamin tedavisi sırasında ve sonra-

sında bir hafta boyunca

Kortikosteroidler

prednizolonc

Günde 1 mg/kg (sabah) Belirti ve semptomlar düzelene kadar

Yetişkinlerde toksoplazma retino-

koroidit

Primetamin 200 mg yükleme dozu, ardından günlük 

50-75 mg

Genellikle semptomların gerilemesinden 

1-2 hafta sonra

+ sülfadiazin Altı saatte bir ağızdan 1-1.5 g Genellikle semptomların gerilemesinden 

1-2 hafta sonra

+ folinik asit 5-20 mg haftada üç kez Pirimetamin tedavisi sırasında ve sonra-

sında bir hafta boyunca

AIDS’li hastalarda TE’nin akut/pri-

mer tedavisi

Primetamin Oral 200 mg yükleme dozu, ardından 

günde 50 ile 75 mg

Belirti ve semptomların gerilemesinden 

en az 4-6 hafta sonra

+ folinik asit Günde 10-20 mg oral, IV veya IM (günde 

50 mg’a kadar)

Pirimetamin tedavisi sırasında ve sonra-

sında 1 hafta boyunca

+ sülfadiazin Altı saatte bir ağızdan 1-1.5 g

veya klindamisin Oral veya IV 600 mg altı saatte bir (IV  

1200 mg’a kadar altı saatte bir)

*13 numaralı kaynaktan uyarlanmıştır. aKlinik bulgu ve belirtiler şiddetli ve sürekliyse primetamin/sülfazdiazin ve lökoverin başlanır. bUygulamalar merkezler arasın-
da büyük farklılıklar gösterir. cBOS proteini≥ 1 g/dL olduğunda ve aktif retinokoroidit görmeyi tehdit ettiğinde.
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Genel BilGiler

Toksoplazmoz; dünya çapında dağılımı, tüm sıcak kanlı hayvan-
ları enfekte edebilmesi ve insan nüfusunun üçte birini etkileme-
si nedeniyle en başarılı parazit olarak kabul edilir. Bu hastalığın 
kontrol altına alınması ve korunmanın sağlanması için parazitin 
yaşam döngüsünün, bulaş yollarının ve risk gruplarının iyi bilin-
mesi gereklidir (1). Toksoplazmadan başlıca korunması gereken 
kişiler seronegatif gebe kadınlar ve immün sistemi baskılanmış 
hastalardır (2). Toksoplazmoz, kök hücre ve solid organ nak-
li alıcılarında hayatı tehdit eden fırsatçı bir enfeksiyondur. Bu 
hastalardaki insidans, genel popülasyonun toksoplazma preva-
lansıyla yakından ilişkilidir. Solid organ nakil alıcılarında toksop-
lazmoz esas olarak bir toksoplazma-seropozitif donörden bir 
toksoplazma-seronegatif alıcıya parazitin nakledilen organla 
bulaşmasından kaynaklanır. Bu risk, parazitin kalp gibi enkis-
tasyon bölgeleri olarak tanınan organların transplantasyonuyla 
daha yüksektir. Kök hücre nakil alıcılarında başlıca toksoplaz-
moz riski, seropozitif alıcıda nakil öncesi latent enfeksiyonun 
reaktivasyonu kaynaklıdır. Donör ve alıcıların serolojik olarak 
taranması, reaktivasyona duyarlı ya da toksoplazmanın organla 
bulaşına maruz kalmış hastalarda kemoproflaksi ve yüksek riskli 
transplant alıcılarında moleküler yöntemler ile takibin toksop-
lazmoz gelişimini azaltmada etkili olduğu düşünülmektedir (3). 
AIDS hastalarında; toksoplazma IgG pozitif ve CD4 T lenfosit sa-
yısı 100’ün altında ise kemoproflaksi önerilir (4).

Kişinin yeme alışkanlığı toksoplazmozun bulaşında en önemli 
rolü oynar. Çünkü dirençli enfektif formlar (ookistler) dışkıyla 
toprağı, meyve, sebze veya suyu kontamine ederler. Hayvanlar, 
özellikle evcilleştirilmiş et hayvanları (özellikle domuzlar, kuzu-
lar, daha az sıklıkla inekler) risk oluşturur. Parazitemi evresinde 
T. gondii plasentadan geçebilir; bu nedenle, gebelerde müm-
kün olduğunca erken tanı ve tedavi çok önemlidir (2).

Gıda ve su kaynaklı bulaş, T. gondii enfeksiyonunun önemli ne-
denlerinden biridir. Bulaşmada rol oynayan ana etkenler; çiğ 
veya az pişmiş etlerdeki doku kistleri ve ookistli çiğ sebze, mey-
ve ve sudur. Ek olarak diğer bir bulaş yolu da fetüsün T. gondii 
takizoitlerinden etkilendiği plasenta yoluyla bulaşma olan ver-
tikal geçiştir (1).

Toksoplazmoz önemli bir halk sağlığı sorunudur. Sokakta artan 
kedi popülasyonu dışkıda saçılan ookist salınımının da artma-
sına yol açmıştır. Sokak kedileri, çöp konteynırlarına veya dışa-
rıya atılan çiğ etleri tüketmekte ve tükettikleri çiğ ette mevcut 
doku kistlerini alarak enfekte olan kedilerde, zamanla ookistler 
dışkı ile çevreye saçılmaktadır. Sonuç olarak, enfeksiyon zinciri 

kırılmadan devam etmekte ve çevre sağlığı da olumsuz yönde 
etkilenmektedir. Özellikle de T. gondii’nin son konağı olan so-
kak kedileri şehirlerde, çiftliklerde diğer hayvanların kontamine 
olmasında başlıca rol oynamaktadır. İnsana bulaşın önlenme-
sinde kedi dışkısından saçılan ookist salınımının önlenmesi halk 
sağlığı açısından çok önemlidir. Hayvan besleyenler veteriner 
hekimler tarafından bilgilendirilmeli, hayvanların dış ortam-
dayken çevreye gelişigüzel dışkı bırakmaları engellenmelidir. 
Koyunlar oositlere temaslarının önlenmesinin zor olduğu hay-
van grubudur, dış ortamda yetiştirildikleri için bu önemli bir 
sorundur (5). Kedi kumunun uygun bertarafı, vahşi kedi po-
pülasyonunu azaltmak, kedileri içeride tutmak ve çocukların 
oyun alanlarının korunması ookist yükünü azaltabilir. Kediler 
genellikle avlanmaya ve enfekte kuş veya küçük memelilerle 
beslenmeye başladıklarında T. gondii ile enfekte olurlar (6,7). 
İnsanların doku kistlerini yutarak enfekte olmalarına ek olarak, 
T. gondii ookistlerini doğrudan inhale ederek ya da yutarak da 
enfekte olabilirler. Kedinin çöp kutusunu değiştirmek, bahçeyle 
uğraşmak, kum havuzunda oynamak, yıkanmamış meyve veya 
sebze yemek, ookist içeren içme suyu, bu durumun nedenleri 
arasında sayılabilir. Çalışmalar hamam böceği ve sineklerin, oo-
kistleri kedi dışkısından alıp korunmasız yiyeceklere taşıyabile-
ceğini göstermiştir (6,8). Kedi dışkısında yuvarlanan köpeklere 
bakım verip, besleyenler bile T. gondii ookistleri enfekte olabilir. 
Bu nedenle enfekte olmanın birçok nedeni vardır, doğrudan 
kedi ile temas olması beklenmemelidir (7).

Öneriler (9);

- Etler çiğ veya az pişmiş olarak tüketilmemelidir (67°C’nin üze-
rinde pişirmek veya füme yapmakla, -20°C’de dondurmakla et-
lerdeki kistlerin öleceği bildirilmektedir).

- Çiğ etle temas durumunda mukozal yüzeylere temas edilme-
meli ve eller mutlaka iyice yıkanmalıdır.

- Çiğ etle temas eden mutfak gereçleri (bıçak, kesme tahtası 
gibi) diğerlerinden ayrı olmalıdır. 

- Kedi dışkısıyla temas edilmemeli, risk durumunda eldiven gi-
yilmeli ve eller yıkanmalıdır.

- Çiğ sebze ve meyveler iyi yıkanmadan tüketilmemelidir.

- Kontaminasyon riski olan sular içilmemelidir.

- Evcil kedilerin aşılamaları düzenli olarak yapılmalıdır.

- Evcil kedilerin dışkılarında atılabilecek ookistler, enfektif forma 
en az 24 saat sonra dönüştüğünden, dışkıların atılması 24 saati 
geçmemelidir.

KORUNMA ve KONTROL

Toksoplazmoz Tanı ve Tedavi Uzlaşı Raporu BÖLÜM 4
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 - Kedi dışkıları %10 formolle muamele edildikten sonra atılma-
lıdır.

- Kedilerin içeceği sular beş dakika kaynatılmalı, toprakları her 
gün temizlenmelidir.

- Hayvan sahipleri veterinerler tarafından bilgilendirilmeli ve 
hayvan dışkıları gelişigüzel dış ortamda bırakılmamalıdır.

- Kedigillere çiğ et yedirilmemelidir.

- Bulaşmada sinek ve hamam böceği gibi artropodların da rol 
oynayabileceği düşünülerek bunlarla mücadele edilmeli ve 
besinler bu artropodların kontamine edeceği şekilde açıkta 
bırakılmamalıdır.

- Gebelik planlayan kadınlarda mümkünse gebelik öncesi tok-
soplazma serolojisine bakılmalı ve kadınlar hekimi tarafından 
bu enfeksiyon ve korunma yolları ile ilgili bilgilendirilmelidir.

- Toksoplazmoz geçiren kadınların en az altı ay hamile kalma-
ması sağlanmalıdır.
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Giriş

T. gondii genellikle çocukluk ve adölesan döneminde edinilir (1). 
Gebelik sırasında ilk kez Toxoplasma enfeksiyonu geliştiğinde 
(primer enfeksiyon), parazitler anneden fetüse bulaşabilir ve bu 
da konjenital toksoplazmozla sonuçlanabilir. Enfekte bebeklerin 
çoğunda doğumda klinik enfeksiyon belirtileri görülmez, ancak 
%90 kadarında sekel gelişir.

Maternal enfeksiyon ileri gebelik haftasındaysa konjenital tok-
soplazmoz-sıklığı artar, enfeksiyon gebeliğin erken döneminde 
ortaya çıktığında ise yenidoğanda şiddetli sekellerin görülme 
sıklığı daha fazladır (2,3).

Maternal enfeksiyon

a. Gebelikte akut Primer enfeksiyon insidansı

İnsidans verileri sınırlıdır ve çoğu zaman güncel değildir. Ame-
rika Birleşik Devletleri’nde yapılan bir incelemede, akut pri-
mer enfeksiyon insidansının 1000 hamile kadında 0.2 olduğu 
bildirilmiştir (4). Endüstrileşmiş ve ılıman iklime sahip ülkeler-
de, 15 ile 45 yaş arasındaki doğurganlık çağındaki kadınların 
%10-50’sinde T. gondii enfeksiyonuna bağlı serolojik pozitiflik 
vardır (5). Prevalans Avrupa genelinde büyük farklılıklar gös-
termektedir. Norveç (%7), Birleşik Krallık (%10), İtalya (%19), 
İspanya (%32), Fransa (%31) (18,19). Ülkemizde bölgelere göre 
değişmekle birlikte %35-70 arasındadır. Bazı tropik bölgelerde, 
özellikle kontamine toprağa temasın olduğu, az pişmiş et veya 
arıtılmamış su tüketen topluluklarda yüksek seroprevalans 
oranları (%80’e kadar) bulunur (6-8).

b. klinik Belirtiler

Akut maternal enfeksiyon genellikle asemptomatiktir (vakala-
rın ≥%80’i). Enfeksiyon semptomları spesifik değildir ve hafiftir: 
ateş, titreme, terleme, baş ağrısı, miyalji, farenjit, hepatosple-
nomegali ve/veya yaygın kaşıntısız makülopapüler döküntü 
başlıca semptomlardır. Ateşli ataklar genellikle iki-üç gün sürer.

Lenfadenopati en sık görülen bulgudur. Prospektif bir Avrupa 
çalışmasında, enfekte gebelerin %7’sinde lenfadenopati tespit 
edilmiştir (9). Tipik olarak lenfadenopatiler servikal bölgede 
hassasiyet içermeyen bilateral ve simetrik yapıdadır. Lenf nod-
ları genellikle 3 cm’den küçüktür ve fluktuasyon göstermez. 
Birkaç gün süren ateşin aksine, lenfadenopati varlığı haftalarca 
sürebilir.

Oküler hastalık [koryoretinit (arka üveit)] akut hastalıkta ortaya 
çıkabilir, ancak reaktivasyonda daha sık görülür. Görme kaybı 
veya uçuşan cisimlerle kendini gösterir.

c. ayırıcı tanılar

EBV enfeksiyonu, CMV enfeksiyonu, HIV enfeksiyonu, sifiliz, zi-
kavirüs enfeksiyonu, sarkoidoz ve lenfomayı içerir. 

d. Gebelik sonucu

Seropozitif olan kadınlarda genel düşük riski yaklaşık %0.5’tir (10). 
Kanıtlanmış fetal enfeksiyonu olan gebeliklerde, fetal ölüm riski-
nin %1.3-1.6 olduğu tahmin edilmektedir.

e. Maternal tanı testi için endikasyonlar

Hamilelik sırasında akut toksoplazmoz şüphesi varsa, örneğin 
(4):

•	 Semptomlara dayalı olarak annede akut enfeksiyon şüp-
hesi 

•	 Fetüste konjenital toksoplazmozu düşündüren ultraso-
nografik anormallikler (örneğin; intrakraniyal hiperekojen 
odaklar veya kalsifikasyonlar ve/veya serebral ventriküler 
dilatasyon).  

Tüm hamile kadınlar taranmalı mı? 

Prenatal tarama/tedavinin risk ve yarar dengesi, tek tek ülkeler/
kıtalar/bölgeler tarafından tahmin edilmelidir, çünkü hastalık 
prevalansına ve T. gondii’nin daha virülan suşlarının prevalansı-
na bağlı olarak değişir (4).

Seronegatif gebelerde, etkili olması için tarama sık aralıklarla 
yapılmalıdır. Böylece asemptomatik maternal enfeksiyonda, 
fetal enfeksiyon ve hasarı önleyebilecek tedavinin erkenden 
(ideal olarak enfeksiyondan sonraki üç hafta içinde) verilmesi 
sağlanır (11). Bununla birlikte, taramalar maliyetleri artırır ve 
hastalar için rahatsız edicidir.

Amerika Birleşik Devletleri, Kanada, Birleşik Krallık ve Avru-
pa’nın bazı bölgelerindeki ulusal dernekler, gebelikte toksop-
lazmoz için rutin tarama yapılmasını önermemektedir. Sadece 
HIV pozitif gebeler gibi immün sistemi baskılanmış gebeler 
taranmaktadır. Çünkü hastalığın prevalansı ve maternal enfek-
siyon insidansı çok düşüktür ve tarama maliyetlidir (12).

Avrupa’nın diğer kısımları farklı bir yaklaşım benimsemiştir; tara-
ma, rutin doğum öncesi bakımın bir parçası olarak gebelik bo-
yunca aylık, iki ayda bir veya üç ayda bir yapılmaktadır (9,13).

Ülkemizde gebelerde yapılan çalışmalar sınırlı sayıdadır. Serop-
revalans oranları bölgelere göre farklılık göstermektedir. An-
cak yapılan çalışmalarda vaka sayıları düşük olduğundan tok-
soplazmoz tarama testlerinin yapılmasına bölgeye göre karar 

GEBELİK ve YENİDOĞANDA TOKSOPLAZMOZ
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verilmelidir. Bu konuda daha geniş epidemiyolojik çalışmalar 
yapılmalıdır. Şu anki veriler ışığında tarama planlamak için her 
bölge kendi oranlarına göre planlama yapmalıdır. Türkiye’den 
yapılmış olan tarama sonuçları Tablo 1’de verilmiştir.

f. test sonuçlarının yorumlanması

Test sonucu pozitif çıkan asemptomatik gebelerde toksoplaz-
moz tanısı karmaşıktır, çünkü enfeksiyonun gebe kalmadan 
önce mi yoksa gebelik sırasında mı meydana geldiğinin belir-
lenmesi kritiktir ve yalancı pozitiflik yaygındır. Gebelikte sero-
lojik test sonuçlarının yorumlanması Şekil 1’de özetlenmiştir.

•	 IgG negatif, IgM negatif gebeler akut toksoplazmoz açı-
sından risk altındadır. Bulaş yolları ve hijyenik, diyetetik 
önleyici tedbirler açısından bilgilendirilmelidir.

•	 Hem IgM hem de IgG serokonversiyonu seri testlerde bel-
gelendiğinde, yakın tarihli toksoplazmoz teşhisi büyük bir 
güvenle yapılabilir.

•	 Gebeliğin erken döneminde, özellikle ilk trimesterde ta-
rama yapılırsa, negatif IgM ve pozitif IgG antikorları önce-
den bağışıklığı gösterir; doğrulayıcı test önerilmez. Uzak 
enfeksiyonun göstergesidir ve bağışıklığı yeterli bir gebe-
de fetal geçiş için endişe yaratmamaktadır (14).

•	 İmmünoglobulin M (IgM) pozitif veya şüpheliyse (IgG’den 
bağımsız olarak), tanı deneyimli bir referans laboratuvarı 
tarafından doğrulanmalıdır. 

•	 Tarama hamileliğin ilerleyen dönemlerinde, özellikle yak-
laşık 20. haftadan sonra yapılırsa ve IgM negatif ve IgG 
pozitifse, enfeksiyonun zamanlaması daha az nettir ve 
deneyimli bir referans laboratuvar tarafından doğrula-
yıcı test ile birlikte IgG avidite testinin yapılması önerilir 
(4). Üçüncü trimesterde saptanan negatif IgM ve yüksek 
IgG avidite indeksi, muhtemelen geçmişteki enfeksiyonu 
yansıtır, ancak gebeliğin erken dönemindeki akut enfeksi-
yonu dışlamaz. Bu gebelerde spesifik IgM antikorları hızla 
azalıp, negatifleşmiş olabilir (15). Fetal USG’de sorun sap-
tanmamışsa gebenin normal takibine devam edilmelidir.

•	 IgM antikorları enfeksiyondan en erken iki hafta sonra or-
taya çıkar ve yıllarca persiste edebilir. IgG antikorları en-
feksiyondan altı ila sekiz hafta sonra zirve yapar ve sonraki 
iki yıl içinde düşer, ancak pozitif kalır (14).

•	 Pozitif IgM ve IgG antikorlarının yakın zamanda veya kro-
nik bir enfeksiyonu mu yansıttığını belirlemek için avidite 
testi yapılmalıdır. Yüksek IgG aviditesi, kronik enfeksiyo-
nun (>4 aylık) kanıtıdır. Düşük IgG avidite değerleri akut 
enfeksiyon tanısını destekleyecektir. Ancak; bazı kadınlar-
da düşük IgG aviditesi yıllarca persiste edebileceğinden, 
yeni enfeksiyon tanısı kesin olmayabilir (16-18).

•	 Yükselen bir IgG titresi, olası yeni enfeksiyona karşı kro-
nik enfeksiyon tanısı koymada dikkate alınması gereken 
başka bir faktördür. Üç hafta arayla alınan ve aynı labora-
tuvarda aynı teknikle aynı anda test edilen iki ardışık nu-
munede IgG titresinde iki kat veya daha fazla artış da yeni 
enfeksiyonu düşündürebilir.

fetal enfeksiyon

a. fetal enfeksiyonun Patogenezi

Fetal enfeksiyon, primer maternal enfeksiyonu takiben takizo-
itlerin transplasental geçişinden kaynaklanır. Bulaşma, parazi-
temi fazı sırasında, maternal enfeksiyondan sonraki günlerde 
ve maternal serolojik yanıt gelişmeden önce veya plasenta en-
feksiyonunu takiben sekonder olarak meydana gelebilir (19). 
Takizoitler, özellikle beyin ve kasta konakçı hücreleri istila eder. 
Bağışıklığı yeterli hayvan modellerinde, enfeksiyondan sonraki 
bir hafta içinde nöral ve kas dokusunda doku kistleri oluşabil-
mektedir (20,21). İmmünolojik yanıtı immatür olan fetüste bu 
sürecin ne kadar sürdüğü bilinmemektedir. Fetal enfeksiyon 
meydana geldiğinde, maternal IgG’nin üretimi ve plasental 
transferi fetal sekelleri hafifletmez (22).

b. fetal enfeksiyonun sonuçları

Fransa’da konjenital toksoplazmozlu doğan yenidoğanların 
yaklaşık %90’ı doğumda asemptomatiktir. Semptomatik yeni-
doğanların üçte ikisinde orta derecede hastalık (intrakraniyal 

Tablo 1. Türkiye’den yapılmış yayınlarda gebe kadınlarda Anti-Toxoplasma IgM ve IgG pozitifliği

Anti-Toxoplasma lgM Anti-Toxoplasma IgG

Aynıoğlu ve ark. (30) %2.50 %43.9 Kuzeybatı Türkiye

Bakacak ve ark. (31) %2.34 %45.7 Kahramanmaraş

Çetin ve ark. (32) %48.7 Hatay

Çınar Tanrıverdi ve ark. (33) %0.60 %31.0 Erzurum

Doğan ve ark. (34) %0.80 %31.4 İstanbul

Doğan ve ark. (35) %37.5 Malatya

Ertuğ S ve ark. (36) %30.1 Aydın

Gencer ve ark. (37) %2.70 %28.8 Çanakkale

Mumcuoğlu ve ark. (38) %0.20 %26.4 Ankara

Sert ve ark. (39) %0.64 %22.3 Ankara

Uysal ve ark. (40) %2.50 %39.9 İzmir
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kalsifikasyonlar, periferik retinokoroidit) ve üçte birinde ciddi 
hastalık (yaygın hastalık, hidrosefali veya maküler retinokoro-
idit) vardır (10). En yaygın üç semptom retinokoroidit (%15.5-
26.0), intrakraniyal kalsifikasyonlar (%9-13) ve hidrosefalidir 
(%1.0-2.4).

c. anneden fetüse Bulaşma için risk faktörleri

Anneden fetüse bulaşma için risk faktörleri (4,23):

•	 İleri gebelik haftası

•	 Yüksek parazit yükü

•	 Maternal parazit kaynağı (sporozoitlerin, bradizoitlere 
göre fetal enfeksiyon riski daha yüksektir)

•	 Yüksek virülanslı T. gondii suşu

•	 Maternal bağışıklık durumu

d. Gebelik yaşının etkisi 

Fetal enfeksiyon sıklığı, maternal serokonversiyon sırasında 
gebelik yaşı ileri ise artar. Mevcut tüm kohortların bir meta-a-
nalizinde, belgelenmiş serokonversiyonda gebelik yaşına göre 
tahmini bulaşma olasılığı Tablo 2’de görülmektedir (24).

Enfeksiyon, gebelikte ne kadar geç ortaya çıkarsa, bulaşma riski 
o kadar yüksek olmaktadır. Enfeksiyonun ciddiyeti gebelik haf-
tası ile ters orantılı olmaktadır. Serokonversiyon geç gestasyo-
nel haftalarda oluşursa erken haftalara göre daha az intrakra-
niyal ve oküler lezyon görülür (24). Dunn D. ve arkadaşları 13, 
26 ve 36. gebelik haftalarında seropozitivite saptanan çocukları 
üç yaşına kadar izlemişler ve sırasıyla %61, %25 ve %9 oranında 
semptomatik hastalık saptamışlardır (3). Konsepsiyondan önce 
enfekte olmuş kadınlarda neredeyse fetüse hiç geçiş olmaz, an-
cak enfeksiyon konsepsiyondan bir veya iki ay önce meydana 
geldiğinde nadir istisnalar rapor edilmiştir (25-29).

Şekil 1. Gebelikte testlerin yorumlanması .

Tablo 2. Gebelik yaşına göre konjenital enfeksiyon ve fetüste klinik bulgu gelişme riski

Gebelik Haftası konjenital enfeksiyon riski (%) enfekte fetüste klinik Bulgu Gelişme riski (%)

13 10-15 60

26 40 25

36 60-72 9
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 e. reaktivasyon veya reenfeksiyondan kaynaklanan fetal 
enfeksiyon riski  

Farklı T. gondii suşları ile maternal reenfeksiyon sonrası kon-
jenital toksoplazmoz çok nadirdir (30). Teorik olarak, gebelik 
sırasında latent toksoplazmozun reaktivasyonu, konjenital en-
feksiyona yol açarak ciddi şekilde bağışıklığı baskılanmış HIV 
ile enfekte gebelerde ortaya çıkabilir, ancak risk yok veya çok 
düşük gibi görünmektedir. HIV ile enfekte kadınlardan doğan 
1058 çocuğun prospektif bir çalışması olan European Collabo-
rative Study’de, latent Toxoplasma enfeksiyonu olan anneler-
den 71 bebeğin doğduğu ve hiçbirinde konjenital enfeksiyon 
serolojik kanıtı olmadığı tespit edilmiştir (31).

f. konjenital toksoplazmozda Ultrasonografi Bulguları (32,33):

İntrakraniyal hiperekojen odaklar, ventriküler dilatasyon/hid-
rosefali, ekojenik bağırsak, hepatosplenomegali, intrahepatik 
kalsifikasyonlar, gelişme geriliği, assit, perikardiyal ve/veya 
plevral efüzyonlar, hidrops fetalis, ölü fetüs, plasental dansite-
ler ve kalınlık artışıdır. 

Fetal toksoplazmozda en sık görülen sonografik bulgular, sık-
lıkla birlikte ortaya çıkan intrakraniyal hiperekojen odak veya 
kalsifikasyonlar ve serebral ventriküler dilatasyondur (2,32). 
Ventriküler dilatasyon genellikle bilateraldir ve hızla birkaç 
gün veya hafta içinde gelişebilir (32). Enfekte fetüslerdeki di-
ğer beyin bulguları arasında periventriküler apseler, perivent-
riküler ekojenite, kortikal girasyon anomalileri, lentikülostriat 
vaskülit, kısalmış korpus kallozum, serebellar anomaliler ve 
subependimal kistler bulunur (34).

g. enfekte fetüslerde Prognoz

Enfekte fetüslerde, prognoz muhtemelen serebral hasarın cid-
diyetine bağlıdır (35).

Kötü prognozla açıkça ilişkili olan sonografik belirtiler ventri-
küler dilatasyon, büyük beyin apseleri, beyin nekrozu, girasyon 
bozuklukları ve mikrosefalidir.

Ventriküler dilatasyon en yaygın olanıdır. Ventriküler dilatas-
yon genellikle Sylvius akuaduktusunun veya foramen Mon-
roe’nun obstrüksiyonundan kaynaklanır. Bununla birlikte; 
generalize periventriküler veya leptomeningeal enflamasyon 
nedeniyle beyin omurilik sıvısının anormal rezorpsiyonuna da 
bağlı olabilir (36).

Diğer lezyonlarla ilişkisi olmayan izole intrakraniyal hipere-
kojen nodüler odaklar gelişimsel gecikme ile ilişkili değildir 
(37). Ultrasonografi takibi, serebral bulguların gelişimini tespit 
etmek için önemlidir ve şüphe duyulduğunda bir ile iki hafta 
sonra tekrarlanmalıdır.

h. Prenatal tanının yararları ve riskleri

Fetal toksoplazmoz düşünülen gebelere amniyosentez öneril-
melidir.

•	 Gebelik sırasında primer maternal enfeksiyon doğrulan-
mışsa

•	 Primer maternal enfeksiyon şüphesi kuvvetli ise 

•	 Anormal ultrasonografi bulguları varsa fetal enfeksiyonu 
tespit etmek için amniyosentez yapılabilir.

Amniyosentez ile fetal enfeksiyonun tespitinin yararları:

•	 Fetal enfeksiyon teşhisi konulursa, fetal hasarı azaltmak 
için maternal ilaç tedavisi kullanılabilir.

•	 Fetal enfeksiyon teşhisi konulması bazı kadınların gebe-
liği sonlandırmasına neden olabilir. Ancak enfekte olmuş 
bebeklerin çoğu iyi bir prognoza sahiptir ve ortalama 
olarak enfekte olmayan çocuklarla karşılaştırıldığında üç 
ile dört yaşlarındaki gelişimlerinde farklılık göstermezler 
(38-40).

•	 Fetal enfeksiyonun dışlanması, klinik toksoplazmoz belir-
tileri olmayan ve düşük konjenital enfeksiyon riski taşıyan 
bebeklerin gereksiz ampirik postnatal tedavisini önleye-
bilir (41).

ı. amniyosentezin Zamanlaması

Amniyosentez ile fetal enfeksiyonun tespiti amniyon sıvı ana-
lizinde T. gondii DNA’sı için PZR ile yapılır. Tanı koyma gücünü 
artırmak için amniyosentez, serokonversiyonun belgelenme-
sinden iki hafta sonrasına (veya tahmini primer maternal en-
feksiyon tarihinden dört hafta sonra) kadar ertelenir. Amniyo-
sentez ≥18. gebelik haftasında ve tahmini anne enfeksiyonu 
tarihinden en az dört hafta sonra yapıldığında genel duyarlılık 
yaklaşık %90’dır (42-44).

Yanlış negatiflikler genellikle amniyosentez tarihinden sonra 
plasentadan fetüse gerçekleşen bulaşmalardan kaynaklanır (45). 
Amniyosentezin serokonversiyondan sonra iki hafta, annede 
semptomların başlangıcından dört hafta sonra ertelenmesinin 
nedeni budur. Amniyosentez yapılmadan önce tedaviye (özel-
likle primetamin-sülfadiazin) başlanırsa, maternal tedaviden kay-
naklanan düşük parazit yükü nedeniyle PZR testi negatif olabilir. 

Maternal ve fetal ToxoplAsmA enfeksiyonlarInIn 
yönetiMi

Konjenital toksoplazmoz riskini azaltmak için hamilelik sırasın-
da edinilmiş T. gondii enfeksiyonu teşhisi konulan semptoma-
tik ve asemptomatik gebelere T. gondii’ye yönelik tedavi öne-
rilmektedir (46). Tedavinin doğrudan anneye faydası yoktur. 
Maternal tedavi fetal enfeksiyondan korumaz ancak konjenital 
hastalığın ciddiyetini azaltabilir. Tedavi maternal-fetal tıp, en-
feksiyon hastalıkları ve neonatoloji uzmanları tarafından göz-
den geçirilmelidir.

Önceden toksoplazmozu olan immünsupresif gebeler için, 
reaktivasyon sırasında bulaşma olasılığı düşük olduğundan 
konjenital enfeksiyonu önlemek için rutin antimikrobiyal te-
davi kullanımını desteklemek için yeterli kanıt yoktur. Bununla 
birlikte, HIV ile yaşayan bazı kadınlar, Pneumocystis pnömonisi 
ve toksoplazmoz profilaksisi için hali hazırda TMP-SMX kulla-
nıyor olabilir. 
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 a. ilaç rejiminin Zamanlaması ve seçimi

Yakın zamanda toksoplazmoz teşhisi konmuş gebelerin te-
davisine mümkün olan en kısa sürede başlanır. On sekizinci 
gebelik haftasına yakın hastalarda bile amniyosentez öncesi 
tedaviye başlanır. İlaçların seçimi, tanı anındaki gebelik haftası-
na bağlıdır. Konjenital toksoplazmoz riskini azaltmak için tipik 
olarak kullanılan iki antimikrobiyal rejim vardır: Spiramisin ve 
primetamin-sülfadiazin. 

Rehberlerde yer almamakla birlikte; tedaviye ilk trimesterde 
(<14 hafta) başlandığında spiramisin ve daha sonra başlandı-
ğında (≥14 hafta) pirimetamin-sülfadiazin kullanılması konu-
sunda görüşler vardır (4,13).

Mevcut kanıtlar, primetamin-sülfadiazin’in spiramisine üstün-
lüğünü desteklemektedir (47). 

Tedaviye 14 haftadan sonra başlamanın mantığı, ilk trimester-
den sonra teratojenite riskinin düşük olmasıdır (48). Spiramisi-
ne 14 haftadan önce başlayan hastalar, 18. haftada amniyosen-
tezden PZR sonuçları gelene kadar bu ilaca devam edebilirler 
veya 14 haftada primetamin-sülfadiazine geçebilirler ve 18 
haftada amniyosentezden PZR sonuçları çıkana kadar prime-
tamin-sülfadiazine devam edebilirler. Bazı klinisyenler, 14 haf-
tada ilaç rejimlerini değiştirmenin herhangi bir yararı olup 
olmadığını değerlendiren hiçbir çalışma olmadığı için, bu du-
rumda spiramisin devam etmeyi önerirken, diğer klinisyenler 
spiramisinden daha etkili olduğu gösterildiğinden, 14 haftada 
primetamin-sülfadiazine geçilmesini önermektedir.

b. fetal tanıdan sonra ilaç rejiminin Değiştirilmesi

Pozitif PZr

Amniyotik sıvıda Toxoplasma DNA PZR testi pozitifse ve has-
ta gebeliği sürdürmeyi planlıyorsa, doğuma kadar kılavuzlara 
göre primetamin-sülfadiazin ile tedavi edilir (13,49). Hasta pro-
filaksi için spiramisin kullanıyorsa, konjenital enfeksiyonun te-
davisinde daha etkili olan primetamin-sülfadiazine geçilmesi 
önerilmektedir.

negatif PZr

1. Fetal ultrasonografi muayenesi normal olup rutin pre-
natal tarama sırasında serokonversiyon nedeniyle tanı 
alan hastalar

Amniyotik sıvı PZR negatifse ve fetal ultrasonografi normal-
se, bazı otoriteler tedavinin kesilmesini önermekte, bazıları 
ise amniyosentezden sonra plasental geçişle ilgili endişeler 
nedeniyle tedaviye devam edilmesini savunmaktadır. Negatif 
bir amniyotik sıvı PZR testinden sonra tedaviye devam etmeyi 
seçen hastalara önerilecek en iyi tedavi rejimleri açısından kli-
nisyenler arasında fikir birliği yoktur.

Perikonsepsiyonel veya ilk trimesterde serokonversiyon sapta-
nan olgularda negatif amniyotik sıvı PZR sonrasında tedaviye 
devam etmek için spiramisin tercih edilir çünkü fetal enfeksi-
yon olasılığı çok düşüktür. 

2. Serokonverte olan, fetal ultrasonografisi normal olan ve 
PZR için amniyosentezi reddeden hastalar

Rutin taramadan geçen bazı hastalar, özellikle fetal ultraso-
nografi muayenesi normal olduğunda, PZR için amniyosentez 
yaptırmayı reddedebilir. Maternal enfeksiyon tanısını almış 14 
haftadan büyük ve amniyosentezi reddeden gebelerde fetal 
enfeksiyon dışlanamayacağından doğuma kadar primeta-
min-sülfadiazin tedavisi önerilir.

3. Fetal sonografide anormal bulgular nedeniyle tanı alan 
hastalar 

Bu gibi durumlarda maternal serokonversiyonun zamanlaması 
genellikle kesin olarak belirlenemez. IgG pozitif olan bir has-
tada fetal ultrasonografi anomalileri nedeniyle amniyosentez 
yapıldığında konjenital toksoplazmozun ekarte edilmesi için 
referans laboratuvardan elde edilen negatif amniyotik sıvı PZR 
sonucu gerekir. Klinisyen benzer fetal bulgulara sahip diğer ta-
nıları değerlendirmelidir. Antiparaziter tedavi endike değildir.

c. Dozaj, Uygulama ve yan etkiler

spiramisin

Gebede akut maternal enfeksiyon varlığında transplasental 
parazitik geçişi azaltmak için spiramisin (bakınız ilaçlar) kulla-
nılmalıdır. 

Primetamin-sülfadiazin

Fetüste amniyon sıvısında PZR ile enfeksiyon saptandığında 
tedavi seçeneği primetamin, sulfadiazin ve folinik asit kom-
binasyonudur (bakınız ilaçlar). Bu kombinasyon plasentada 
ve fetüste parazitin eradikasyonunda ve hastalığın ciddiyetini 
azaltmada spiramisinden daha üstündür. 

Primetamin veya sülfadiazin mevcut değilse alternatif ilaç ola-
rak 160 mg trimetoprim ve 800 mg sulfametaksazol oral yolla 
günde iki kez kullanılabilmektedir (50). 

Maternal-fetal geçişi azaltmak için primetamin-sülfadiazin ile 
spiramisin karşılaştırması

Deneysel kanıtlar, maternal-fetal geçişi önlemek için pirime-
tamin-sülfadiazin tedavisinin spiramisine üstün olduğunu 
desteklemektedir. Maternal serokonversiyonu takiben pirime-
tamin-sülfadiazin ile hızlı profilaktik tedavi konjenital toksop-
lazmoz riskini azaltır (11,51).

SYROCOT çalışması, gebelikte toksoplazmoz için evrensel tara-
ma yapan 20 Avrupa kohort çalışmasının (1438 kadın) verileri-
nin meta-analizidir (24). Başlıca bulgular şunlardır:

•	 Serokonversiyondan sonraki üç hafta içinde başlanan te-
davi, sekiz hafta veya daha geç başlanan tedaviye oranla 
anneden çocuğa bulaşmayı azaltmıştır.

•	 Tedavi üç haftadan geç ama sekiz haftadan önce başlan-
dığında anneden çocuğa geçişte azalma gösterilmiştir.
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 •	 Farmakokinetik çalışmalarda, fetal kan örneklerinde spi-
ramisin seviyeleri, anne serumundaki düzeyin yarısı ka-
dardır; bu nedenle, yakın zamanda geçirilmiş bir maternal 
enfeksiyondan sonra plasental enfeksiyonun önlenme-
sinde etkili olabilir, ancak plasental bulaşma meydana 
geldikten sonra fetal enfeksiyonun tedavisi için yetersiz 
olabilir (12,52). Yine; primetamin-sülfadiazin kan-beyin 
bariyerini geçebilirken spiramisin beyine ulaşamaz.

DoğUM öncesi BakIM ve DoğUM

Doğum öncesi bakım rutindir. Konjenital toksoplazmoz, doğu-
mun zamanlamasını veya yolunu etkilemez.

a. Ultrasonografi takibi   

PZR ile fetal enfeksiyon teşhisi konulduktan sonra, en az ayda 
bir fetal ultrasonografi izlemi önerilir. Sonografik anormallikler, 
fetal enfeksiyondan birkaç hafta sonra ortaya çıkabilir veya kö-
tüleşebilir; örneğin, hafif ventriküler dilatasyon, daha kötü bir 
prognoza sahip olan periventriküler yıkıma ilerleyebilir. Şiddet-
li lezyonlar gelişirse, hasta gebeliği sonlandırmayı isteyebilir.

Negatif bir PZR sonrasında ultrasonografide enfeksiyonu dü-
şündüren fetal lezyonların görünümü istisnai bir durumdur. 
Bununla birlikte, negatif amniyosenteze rağmen primer enfek-
siyondan sonra kalan konjenital toksoplazmoz riski nedeniyle, 
her dört ile altı haftada bir ultrasonografi izlemi önerilir (53).

b. Plasental Histoloji

Toksoplazmozun plasental bulguları granülomatöz villit, kist-
ler, plazma hücreli desiduit, villöz skleroz ve koryonik vasküler 
trombozları içerir. Villöz stroma, amniyotik epitel, koryon ve 
Wharton jölesinde serbest trofozoitler görülebilir. Ancak pla-
sental histoloji veya parazitoloji postnatal tanı için önerilmez 
çünkü sensitivite ve spesifitesi konjenital toksoplazmozun gü-
venilir tanısını koymak için yetersizdir.

önleMe

(Bakınız korunma ve kontrol bölümü)

Maternal enfeksiyonDan sonra GeBeliğin 
ZaManlaMasI 

Akut toksoplazmoz enfeksiyonundan sonra gebeliğin ne kadar 
geciktirileceğine dair sınırlı veri bulunur. Altı aylık bir erteleme 
önerilmiş olmasına karşın (12), parazitemi çok kısa sürelidir 
(54). Bu nedenle, akut enfeksiyondan en az bir ile üç ay sonra 
gebe kalan bağışıklığı yeterli kadınların enfeksiyonu fetüse bu-
laştırma olasılığı son derece düşüktür.
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Giriş

T. gondii’nin neden olduğu toksoplazmoz, tüm dünyada hem 
insanlarda hem de hayvanlarda yaygın olarak görülen zoono-
tik bir enfeksiyon hastalığıdır. Dünyadaki nüfusun üçte biri bu 
parazit ile enfektedir. Toksoplazmoz, her yaştan insanda, özel-
likle bağışıklığı baskılanmış hastalarda ve yenidoğanlarda ciddi 
durumlara neden olmaktadır. Anneden çocuğa bulaşma riski 
nedeniyle, bir kadının hamilelik sırasında, enfeksiyonu ilk kez 
geçirmesi, fetal bulaş açısından oldukça risklidir. Son yıllarda 
seroprevalans azalmakla birlikte, çoğu ülkede hala prevalansı 
yüksek olarak devam etmektedir.   

EpidEmiyoloji

Bir popülasyonda konjenital toksoplazmoz insidansı, bir kadı-
nın hamileyken birincil enfeksiyon geçirme riskiyle belirlenir. 
Bu insidans üç faktöre bağlıdır: 

1) Doğurganlık yıllarında birincil enfeksiyonun yaşa özgü insi-
dansı, 

2) Popülasyondaki hamile kadınların yaş dağılımı ve 

3) Birincil enfeksiyonda fetal bulaşma oranı.

Türkiye’de konjenital enfeksiyon prevalansı bilinmemekle bir-
likte, en son yapılan bir seroprevalans çalışmasında, Toxop-
lasma serolojisinin incelendiği 84.587 gebe kadında, IgG 
seropozitifliği oranı %22.3 iken, IgM pozitifliği %0.64 olarak 
bulunmuştur. Çalışmada bu gebelerden doğan bebeklerde 
konjenital Toxoplasma görülmediği belirtilmiştir (1). Son yıllar-
daki veriler göz önüne alındığında anti-T. gondii IgG pozitifliği 
%17.5 ile %69.5 arasında, anti-T. gondii IgM pozitifliği ise %0-
5.4 arasında rapor edilmiştir (2). Birleşik Devletler’de yıllık 500-
5.000 konjenital Toxoplasma vakası görülmektedir. İngiltere’de 
ise insidans, 2002-2004 yılları arasında 10.0000 canlı doğumda 
3.4 olarak belirtilmiştir. Avusturya, İsveç ve Norveç’te 10.000’de 
bir, Polonya ve Brezilya’da 10.000’de 2-3, Fransa’da 1.000’de bir 
sıklıkta görülmektedir. Parazitin seroprevalansını etkileyen baş-
lıca faktörler; sosyoekonomik düzey, yeme alışkanlıkları, hijyen, 
konak duyarlılığı, coğrafik konum ve toprağın nem oranı olarak 
bildirilmiştir (3). 

intrautErin BulGular (taBlo 1)

Toksoplazmoz geçiren bir gebede parazitemi olduğunda, pa-
razit plasentadan geçebilir ve fetüsü etkileyebilir. Plasentanın 
matürasyonunun gebeliğin ileri haftalarında artmasıyla para-
zitin plasentadan geçişi daha kolay hale gelmektedir. Gebelik 
dönemi ilerledikçe, fetüste enfeksiyon gelişme riski artar, ancak 

hastalığın şiddeti azalır (4). İlk ve ikinci trimesterde erken ma-
ternal enfeksiyon ciddi konjenital toksoplazmoz veya fetüsün 
ölümüyle sonuçlanabilmektedir. Üçüncü trimesterdeki mater-
nal enfeksiyon genellikle yenidoğanlarda asemptomatiktir (5). 
Enfeksiyon, ciddi multipl organ yetmezliğine neden olabilmek-
te ve vertikal geçiş durumunda bu parazit, gebeliğin dönemine 
ve annenin bağışıklık sisteminin genel durumuna bağlı olarak 
fetal ölüme neden olabilmektedir (6). Bunlara ek olarak konje-
nital toksoplazmozun ciddiyeti konağın immün sistemine ve T. 
gondii suşunun virülansına bağlıdır (4).

Maternal serokonversiyonun gebelikte gerçekleştiği durumlar-
da her iki haftada bir veya ayda bir fetal USG yapılmalıdır (7). 
Fetal toksoplazmozun en sık görülen ultrason bulgusu intrak-
raniyal hiperekojenik odak veya kalsifikasyon, serebral ventri-
küler dilatasyondur. Genellikle bu bulgular birlikte olur. Avrupa 
prospektif kohort çalışmasında, enfekte fetüslerin %6’sında 
(218’in 14’ü) intrakraniyal kalsifikasyon veya ventriküler dilatas-
yon bulunmuştur. Ventriküler dilatasyon genellikle iki taraflıdır. 
Birkaç gün veya hafta içinde hızlı ilerleyebilir. Diğer beyin bul-
guları arasında, periventriküler apseler, periventriküler ekojeni-
te, kortikal girasyon anomalileri, lentikülostriat damar vasküliti, 
serebellar anomaliler ve subependimal kistler bulunur. Ancak 
fetal USG’nin normal olması fetal enfeksiyonu ekarte ettirme-
mektedir. 

Enfekte olan fetüslerde prognoz serebral hasarın ağırlığına 
bağlıdır (8). 

KliniK ÖzElliKlEr

Konjenital enfeksiyon, genellikle annenin gebelikte geçirdiği 
asemptomatik enfeksiyona bağlı olarak gelişmektedir. Vakala-

KONJENİTAL TOKSOPLAZMOZ
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Tablo 1. Konjenital Toxoplasma enfeksiyonunda fetal ultrason bul-

guları

Asit

Ekojenik bağırsak

Fetal ölüm

Hidrosefali

Hidrops fetalis

Hepatosplenomegali

İntrakranial dansite/kalsifikasyon

İntrahepatik dansite/kalsifikasyon

İntrauterin gelişme geriliği

Perikardiyal veya plevral efüzyon

Plasenta hiperdensiteleri veya plasentanın artan kalınlığı

BÖLÜM 6
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 rın az bir kısmında spontan düşük, prematürite ve ölü doğum-
la sonuçlanmaktadır. Konjenital toksoplazmozda, geniş bir kli-
nik çeşitlilik olmasına rağmen, %70 infant subkliniktir (8). 

Göz ve santral sinir sistemi tutulumu hastalığın önemli belirti-
lerindendir. Koryoretinit, intrakraniyal kalsifikasyonlar ve hid-
rosefali, hastalığın klasik üçlüsünü oluşturur. Ateş, hidrosefali 
veya mikrosefali, hepatosplenomegali, sarılık, konvülsiyonlar, 
koryoretinit (genellikle iki taraflı), serebral kalsifikasyonlar ve 
beyin omurilik sıvısı (BOS) anormallikleri (belirgin şekilde art-
mış protein konsantrasyonu ve mononükleer pleositoz) şid-
detli konjenital toksoplazmozun klasik özellikleri olarak kabul 
edilir. Diğer daha az görülen bulgular arasında döküntü (ma-
külopapüler, peteşiyal veya her ikisi), miyokardit, pnömoni ve 
solunum sıkıntısı, işitme kusurları, eritroblastoz benzeri bir tab-
lo, trombositopeni, lenfositoz, monositoz ve nefrotik sendrom 
yer alır. Toxoplasma iç kulakta ve mastoidde tespit edilmiştir ve 
buna bağlı enflamasyon sağırlıkla sonuçlanır. Miyelit ile birlikte 
artan flask paralizisi de bildirilmiştir (8,9). 

Cilt BulGuları

Konjenital toksoplazmozlu yenidoğan bebeklerde cilt bulgula-
rı trombositopeniye ikincil döküntüler ve sarılık ve/veya pete-
şileri içerir, ancak trombositopeniye ikincil ekimozlar ve büyük 
kanamalar da görülür. Döküntüler ince noktalı, yaygın makü-
lopapüler, lentiküler, koyu mavi-kırmızı, keskin sınırlı maküler 
veya yaygın mavi ve papüler olabilir. Avuç içi ve ayak tabanları 
dahil tüm vücudu tutan makula döküntüleri, eksfolyatif der-
matit ve kutanöz kalsifikasyonlar tanımlanmıştır. Karaciğer tu-
tulumu ve/veya hemoliz ile seyreden sarılık, konjenital enfeksi-
yona bağlı interstisyel pnömoniye bağlı siyanoz ve miyokardit 
veya nefrotik sendroma sekonder ödem bulunabilir. Sarılık ve 
konjuge hiperbilirubinemi aylarca sürebilir (8,9).

Santral Sinir SiStEmi BulGuları 

Konjenital toksoplazmozun nörolojik belirtileri, ağır akut en-
sefalopatiden gizli nörolojik sendromlara kadar değişir. Tok-
soplazmoz, özellikle retina lezyonları mevcutsa, <1 yaşındaki 
çocuklarda teşhis edilmemiş herhangi bir nörolojik hastalığın 
potansiyel nedeni olarak düşünülmelidir (8).

 Hidrosefali, konjenital toksoplazmozun tek klinik nörolojik 
belirtisi olabilir ve şant yerleştirilmesini gerektirir. Hidrosefali 
doğum öncesi ortaya çıkabilir ve perinatal dönemde ilerleye-
bilir veya daha az sıklıkla yaşamın ilerleyen dönemlerinde orta-
ya çıkabilir. Nöbet tipleri değişkendir ve fokal motor nöbetler, 
küçük ve büyük mal nöbetler, kas seğirmesi, opistotonus ve 
hipsaritmi içerir. Omurilik veya bulbar tutulum ekstremitelerde 
felç, yutma güçlüğü ve solunum sıkıntısı ile kendini göstere-
bilir. Mikrosefali genellikle ciddi beyin hasarını yansıtır, ancak 
konjenital toksoplazmozun neden olduğu mikrosefalisi olan 
ve tedavi edilen bazı çocukların normal veya hatta üstün bi-
lişsel işlevleri vardır. Yaşamın birinci yılında semptomatik olan 
tedavi edilmemiş konjenital toksoplazmoz, bilişsel işlevler-
de önemli azalmaya ve gelişimsel gecikmeye neden olabilir.  
Subklinik enfeksiyonu olan bazı çocuklarda, primetamin ve 

sülfonamidlerle tedavi olmaksızın veya tedaviye rağmen en-
telektüel bozulma da ortaya çıkar. Nöbetler ve fokal motor 
kusurlar, doğumda enfeksiyon subklinik olsa bile yenidoğan 
döneminden sonra belirgin hale gelebilir. Konjenital toksop-
lazmozlu bebeklerin en az %50’sinde BOS anormallikleri görü-
lür. BOS protein seviyesi >1 g/dL şiddetli santral sinir sistemi 
toksoplazmozunun özelliğidir ve genellikle hidrosefali eşlik 
eder (8).

GÖz BulGuları

Hemen hemen tedavi edilmeyen tüm doğuştan enfekte be-
bekler, yetişkinlik döneminde koryoretinal lezyonlar geliştirir 
ve ciddi görme bozukluğuna sahip olabilir. T. gondii ile doğuş-
tan enfekte olan kişilerde fokal nekrotizan retinit gelişmekte-
dir. Retina dekolmanı oluşabilir. Makula da dahil olmak üzere 
retinanın herhangi bir kısmı tek taraflı veya iki taraflı olarak 
tutulabilir. Aktif konjenital Toxoplasmada retina lezyonları ge-
nellikle iki taraflıdır (8). Konjenital lezyonların %58’i makulayı 
içerir. Optik sinir tutulabilir ve görme bozukluğuna yol açabi-
lir. Şiddetli retina lezyonları ve vitritle birlikte ikincil ön üveit 
gelişebilir ve bazen dış gözde eriteme yol açabilir. Diğer okü-
ler bulgular, ön kamarada hücreler ve protein, büyük keratik 
çökeltiler, arka sineşi, iris üzerinde nodüller ve iris yüzeyinde 
neovasküler oluşum, bazen artmış göz içi basıncı ve glokom-
dur. Nadiren ekstraoküler kaslar da doğrudan tutulabilir. Diğer 
belirtiler arasında şaşılık, nistagmus, görme bozukluğu ve mik-
roftalmi bulunur (8,9). 

Dünyanın belirli bölgelerindeki bebeklerde daha şiddetli oküler 
hastalık görülür. Örneğin, Avrupa ile karşılaştırıldığında Brezil-
ya’da doğuştan enfekte çocuklarda daha sık koryoretinit, çoklu 
ve daha büyük göz lezyonları, arka kutupta yer alan ve görme 
bozukluğuna neden olan ve görmeyi tehdit eden lezyonlar bu-
lunur. Bu farklılıklar, bölgedeki daha virülan suşa, gebelikteki 
yüksek parazitemiye veya ulusal prenatal tarama ve tedavideki 
eksikliklere veya hepsine bağlı olarak görülüyor olabilir (8). 

KulaK ilE ilGili BulGular 

Hem hafif hem de şiddetli sensörinöral işitme kaybı meydana 
gelebilir. Bunun stabil mi, yoksa ilerleyici bir bozukluk mu ol-
duğu bilinmemektedir. Yaşamın birinci yılında tedavi, işitme 
kaybı sıklığının azalmasıyla ilişkilidir (8).

Konjenital toksoplazmoz geniş bir klinik spektruma sahiptir. 
Konjenital toksoplazmozlu bebeklerin büyük bir kısmı doğum-
da asemptomatiktir; ancak %10-30’u doğumda veya erken 
bebeklik döneminde semptomatiktir (9,10). Ağır klinik tablo 
genellikle anne, gebeliğin ilk trimesterinde enfekte olduysa 
ortaya çıkar (10).

Konjenital toksoplazmozda göz ve santral sinir sistemi (SSS) tu-
tulumu karakteristiktir (9). Klasik triadı koryoretinit, hidrosefali 
ve intrakraniyal kalsifikasyonlardır. Ancak bu klasik triad olgu-
ların %10’undan azında görülür (10). Ağır şekilde etkilenmiş 
dissemine toksoplazmoz enfeksiyonlu fetüs/infant intrauterin 
dönemde ya da yaşamın ilk birkaç günü içerisinde eksitus ola-
bilir.
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SuBKliniK EnfEKSiyon

Konjenital toksoplazmoz enfeksiyonu doğumda çoğunlukla 
subkliniktir (9,10). Bir başka ifadeyle yenidoğanların yarısından 
fazlasında fizik muayenede aşikar bir bulgu saptanmazken, 
daha ayrıntılı incelemelerde bulgular saptanabilir. İki yüz on 
konjenital toksoplazmozlu yenidoğanı içeren bir çalışmada 
fizik muayenesi normal bulunan 116 bebeğin 22’sinde (%19) 
anormal BOS bulguları, 17’sinde (%15) koryoretinit, 10’unda 
(%9) intrakraniyal kalsifikasyonlar saptanmıştır (9).

Konjenital enfeksiyon şüphesi yüksek olduğunda BOS incele-
mesi, oftalmolojik muayene ve kraniyal görüntüleme dahil ek 
değerlendirmeler önerilir. Bu incelemeler sırasında (10);

•	 Retinal lezyonlar: En sık unilateral maküler retina skar 

•	 Küçük, fokal serebral kalsifikasyonlar

•	 BOS incelemesinde protein yüksekliği (tipik olarak hafif 
ile orta derecede yüksek, ancak >1 g/dL olabilir) ve/veya 
mononükleer pleositoz saptanabilir. 

GEç BaşlanGıçlı BElirtilEr

Konjenital toksoplazmoz olan ve tedavi almamış bebekler na-
diren ciddi sekel gelişmeden kalabilir. Ancak bu bebeklerin 
çoğunluğunda, yenidoğan döneminde belirtisiz olanlar dahil, 
aylar veya yıllar sonra koryoretinit, şaşılık, körlük, hidrosefali 
veya mikrosefali, serebral kalsifikasyonlar, öğrenme güçlüğü, 
gelişme geriliği, epilepsi ve sağırlık ortaya çıkar (8,9,11).

En sık görülen geç başlangıçlı bulgusu koryoretinittir. Tedavi 
almamış çocukların %70-90’ında retinal lezyonlar ortaya çıkar 
(10,12). Retinal lezyonlar en sık geç çocukluk ve adölesan çağ-
da görülür (10). Sıklıkla ağrı olmaksızın görmede bulanıklaşma 
şeklinde semptom verir. İnfantlarda ve küçük çocuklarda yeni 
başlangıçlı koryoretinitin belirgin bir semptomu olmayabilir 
(10). Tipik lezyonu fokal nekrotizan retinittir. Toxoplasma kor-
yoretiniti; görme kaybı, retina dekolmanı, retina ve optik si-
nirde neovaskülarizasyon ile neticelenebilir (10). Diğer ilişkili 
oftalmolojik bulgular mikroftalmi, strabismus, katarakt, glo-
kom ve nistagmustur (11). Her yaşta şaşılık ve nistagmusu olan 
çocukta geçirilmiş konjenital toksoplazmozdan şüphe edil-
melidir (9). Tedavi edilmiş olgularda da epizotik koryoretinit 
rekürrensleri olabilir (10). Bu reaktivasyonlar genellikle önceki 
lezyonların kenarından olur (9).

diğEr GEç BaşlanGıçlı BElirtilEr

•	 Motor ve serebellar disfonksiyon

•	 Mikrosefali

•	 Konvülsiyonlar

•	 Sensörinöral işitme kaybı

•	 Büyüme geriliği ve diğer endokrin anormallikler; örneğin 
puberte prekoks (10).

Tablo 2. Konjenital toksoplazma enfeksiyonunda klinik bulgular

oftalmolojik Bulgular nörolojik Bulgular diğer Bulgular

Koryoretinit, korioretinal ödem

Katarakt

Ambliyopi

Koryoretinal skar

Koroidal neovasküler membranlar

Posterior hyaloid membran dekolmanı

İrit

Lökokori

Maküler veya periferal retinal lezyonlar

Nistagmus

Nekrotizan retinit

Papilödem

Optik sinir atrofisi

Retinal dekolman

Strabismus

Görme azalması

Vitrit

Beyinde kitle

Meningoensefalit 

BOS’ta mononükleer pleositoz, lenfositoz, eoz-

inofili, protein yüksekliği (bazen >1 g/L;) glikoz 

düşüklüğü

Gelişim basamaklarında gerilik

Hidrosefali

Hipotoni

İntrakranial kalsifikasyon

Mikrosefali veya makrosefali

Serebral palsi

Sensorinöral işitme kaybı

Nöbetler

Miyelit ile birlikte asendan flask paralizi

Hipotoni 

Anemi

Yaygın damar içi koagülasyon

Hepatit veya kolestaz

Hepatik kalsifikasyon

Hepatomegali veya hepatosplenomegali

Sarılık

Lenfadenopati

Miyokardit

Pnömoni

Preterm doğum

Döküntü (peteşi, ahududulu keke görünümü, purpura, 

makülopapüler)

Sepsis benzeri sendrom (DİK-çoklu organ yetmezliği, 

ARDS, DİK)

Splenomegali

Sıcaklık dengesizliği (hipotermi veya hipertermi/ateş)

Trombositopeni 

Anemi

Eritroblastozis benzeri tablo

Lenfositoz

Monositoz

Kanama diyatezi

Nefrotik sendrom
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 tanı

Konjenital toksoplazmozdan maternal seroloji, yenidoğanın 
klinik bulguları ve serolojik incelemelerine dayanarak şüphe 
edilir (10). Gebelikte T. gondii enfeksiyonu geçirmiş anneden 
doğan bebeklerde; immünsupresyonu olan ve geçirilmiş T. 
gondii enfeksiyonunun serolojik bulgusu olan anneden doğan 
bebeklerde; uyumlu klinik bulguları olan (koryoretinit, hidro-
sefali ve intrakraniyal kalsifikasyonlar) bebeklerde; anti-Toxop-
lasma IgM pozitif saptanan yenidoğanlarda konjenital toksop-
lazmozdan şüphe edilmelidir (10,11).

tanıda Kullanılan testler

Akut enfeksiyon, kandan veya vücut sıvılarından T. gondii izo-
lasyonu; vücut sıvılarının sitolojik incelemesinde veya doku 
örneklerinin histolojik kesitlerinde takizoitlerin gösterilmesi; 
plasenta, fetüs veya yenidoğanda Toxoplasma kistlerinin gös-
terilmesi; vücut sıvılarında Toxoplasma genomunun PZR ile 
tespiti veya karakteristik serolojik test sonuçları ile teşhis edi-
lebilir (8,9). Serolojik testler, tanıyı koymak için en yaygın kul-
lanılan yöntemlerdir.

Serolojik testler: Yenidoğanda konjenital toksoplazmoz ta-
nısında en yaygın kullanılan ve en ulaşilabılir testler serolojik 
testlerdir. Serolojik testler periferik kanda anti-Toxoplasma IgG, 
anti-Toxoplasma IgM, anti-Toxoplasma IgA ve anti-Toxoplasma 
IgE’yi içerir. Konjenital enfeksiyon tanısı için Toxoplasma IgA ve 
IgE her zaman gerekli değildir (9,10). Fetüste veya yenidoğan-
da IgA ve IgE antikorlarının konjenital toksoplazmozun teşhi-
sinde sensitivitesi IgM antikoru ile kıyaslanabilir seviyelerdedir 
(9).

anti-toksoplazma ıgG: Toxoplasma’ya karşı IgG antikorlarının 
tespitinde kullanılan testler Sabin-Feldman dye testi (referans 
standartlarına göre), indirekt immünofloresan antikor (IFA) 
testi, aglütinasyon testleri ve enzim bağlantılı immünosorbent 
testini (ELISA) içerir. Sabin-Feldman dye testi en güvenilir yön-
tem olmasına karşın sadece referans laboratuvarda çalışılmak-
tadır (9). Sabin-Feldman dye testi IgG titre takibi için de öneri-
len yöntemdir (13). 

IFA testi ve ELISA en yaygın kullanılan testlerdir. Birçok labo-
ratuvar piyasada bulunan kitleri kullanır; ancak ticari kitler ile 
elde edilen sonuçlar her zaman güvenilir olmayabilir. Antinük-
leer antikorlar pozitifliği yanlış pozitif IFA test sonucuna yol 
açar (9). Nadiren, trombosit transfüzyonları veya intravenöz 
immün globulin infüzyonları yanlış IgG pozitifliğine yol açabi-
lir (11).

T. gondii antijeni için IgG antikorunun aviditesi primer enfeksi-
yondan sonra erken dönemde düşüktür. Yüksek aviditeli anti-
korların varlığı enfeksiyonun son üç aydan daha eski dönemde 
geçirildiğini gösterir. Yüksek avidite önceki üç ayda enfeksiyon 
kapma olasılığını dışladığı için gebeliğin ilk 12 haftasında ya-
rarlıdır (9).

anti-toksoplazma ıgm

IgM antikorları, en yaygın olarak IFA testi, immünosorbent 
aglütinasyon testi (ISAGA) veya ELISA ile çalışılmaktadır. IgM 

ELISA ve IgM ISAGA, IgM IFA testinden çok daha hassastır. IgM 
IFA testi, kanıtlanmış konjenital enfeksiyonu olan bebeklerin 
sadece %25’inde spesifik IgM antikorunu tespit ederken, ELISA 
bu tür vakaların yaklaşık %75’ini tespit eder (9).

Romatoid faktör veya antinükleer antikorların varlığı, IgM IFA 
testinde yanlış pozitif sonuçlara neden olur (9). Birçok labora-
tuvar piyasada bulunan kitleri kullanır; ancak ticari ELISA kit-
leri ile yanlış pozitif IgM sonuçları mümkündür. Bu sonuçların 
referans laboratuvarında teyit edilmesi gerekir (12). “Sandviç” 
IgM ELISA, bebeğin intrauterin üretebileceği romatoid faktör 
varlığından kaynaklanan yanlış pozitif sonuçları ve annede 
meydana gelen yüksek seviyelerdeki maternal IgG antikoru-
nun rekabetinden kaynaklanan yanlış negatif sonuçları önler. 
IgM ISAGA; IgM ELISA ile kıyaslanabilir sonuçlar verir, çalışılma-
sı daha basittir ve pahalı ekipman gerektirmez (9).

Nadiren, trombosit transfüzyonları veya intravenöz immün 
globulin infüzyonları IgM yanlış pozitifliğine yol açabilir (11). 
Neonatal IgM ve/veya IgA testleri konjenital toksoplazmozlu 
olguların %20-50’sinde negatiftir. Yanlış negatifliğin en sık ne-
denleri antepartum tedavi; erken gestasyonel dönemde fetal 
enfeksiyonun gerçekleşmesine bağlı olarak ilk başta pozitif 
olan IgM ve IgA’nın doğumda negatifleşmesi; antikorların geç 
başlangıçlı üretimleridir (13).

BOS örneğinde T. gondii IgM antikorunun pozitif saptanması 
konjenital toksoplazmoz için tanısaldır, ancak BOS örneğinde 
T. gondii polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) testinin sensitivitesi 
çok daha yüksektir (14).

Serolojik testlerin yorumlanması

Doğru bir serolojik tanı için hem bebekten hem de anneden 
alınan kan örneklerinin test edilmesi gerekir. Gebelikte akut 
toksoplazmoz enfeksiyonu geçiren immünolojik olarak normal 
kadınlarda tipik olarak anti-Toxoplasma IgG ve IgM antikorları 
pozitif bulunur (10).

Serolojik testler doğumdan sonra mümkün olan en kısa sürede 
yapılmalıdır. Bununla birlikte, beş veya 10 günden önce pozitif 
sonuçlar, bebeğin kanının plasental sızıntı neticesinde mater-
nal kan ile kontaminasyonundan kaynaklanan yanlış pozitif 
sonuçları gösterebilir. IgM antikorlarının yarı ömrü iki gündür, 
bu nedenle anneden geçen antikorların titresi giderek düşer 
ve genellikle yedi gün içinde kaybolur (8,11). Yaşamın ilk 5 ile 
10 günü içinde test yapıldığında, yanlış pozitifleri dışlamak 
için tekrar test gerekebilir (10). Ayrıca, yanlış pozitif anti-Toxop-
lasma IgG ve IgM test sonuçları, yakın zamanda kan ürünleri 
transfüzyonu veya intravenöz immünoglobulin alımından 
sonra da ortaya çıkabilir (11).

Maternal kanın kontaminasyon ihtlimalinden dolayı yenido-
ğan 10 günlük olduktan sonra alınan örnekler daha güvenilir-
dir (9). Yenidoğanda serum anti-Toxoplasma IgG pozitifliği ile 
birlikte serum anti-Toxoplasma IgM (bebek beş günlük olduk-
tan sonra) ve/veya IgA (bebek 10 günlük olduktan sonra) pozi-
tif saptanması konjenital toksoplazmoz açısından tanısal kabul 
edilir (12). IgM ve IgA antikor pozitiflik ya da negatifliğinin ağır 
klinik prezentasyon ile korele olmadığı bildirilmiştir (15).
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 Yenidoğanda serolojik sonuçların yorumlanmasını güçleştiren 
bazı faktörler mevcuttur:

•	 Yenidoğandaki anti-Toxoplasma IgG, annedeki geçmiş 
veya mevcut enfeksiyonu yansıtabilir. Çünkü maternal  
anti-Toxoplasma IgG antikorları plasentayı geçer (10).

•	 T. gondii’ye fetal/yenidoğan antikor yanıtı değişkendir. 
Maternal enfeksiyonun zamanlamasına bağlı olarak, be-
bekte anti-Toxoplasma IgM doğumdan önce kaybolabi-
lir, yaşamın ilk birkaç günü içinde saptanabilir veya an-
ti-Toxoplasma IgM’in saptanabilir hale gelmesi aylar sonra 
olabilir (10).

•	 Doğum öncesi tedavi bebeğin serolojik profilini etkileye-
bilir. Intrauterin primetamin ve sülfadiazin tedavisine ma-
ruz kalan bebeklerde IgA titresi düşer ve IgM genellikle 
saptanamaz veya titresi düşer (10). Gebelik sırasında ma-
ternal tedavi ve/veya postnatal tedavi infantın IgG anti-
korlarının üretimini ve kinetiğini de etkiler (13,14).

•	 Maternal IgM ve IgA antikorları plasentayı geçmemesine 
rağmen, plasentadan küçük miktarlar “sızabilir”, bu da do-
ğumdan kısa bir süre sonra enfekte olmamış bir bebekte 
düşük pozitif IgM veya IgA ile sonuçlanabilir (10).

Serolojik Testlerin Değerlendirirken Karşılaşılabilecek Klinik Se-
naryolar:

Eğer toksoplazmozdan şüphe edildi ancak serolojik olarak tanı 
doğrulanmadı ise takipte serolojik testlerin tekrarlanması tanı-
da yardımcıdır.

•	 ilk Bakılan ıgm ve/veya ıga pozitif Saptanan asempto-
matik Bebek:

Bu pozitifliğin yanlış pozitiflik olup olmadığını belirlemek 
için doğumdan en az 10 gün sonra test tekrarlanmalıdır. 
Kan ürünü transfüzyonu yanlış pozitif IgM ve IgA titreleri-
ne yol açabilir; testler son transfüzyondan en az yedi gün 
sonra tekrarlanmalıdır (10).

•	 ilk testte ıgG pozitif, ıgm ve ıga negatif olması: 

Anneden geçen IgG antikorlar 6 ile 12 ay bazen daha 
uzun süre kalır. Anneden geçen antikor titresi ne kadar 
yüksekse, pozitiflik o kadar uzun süre devam eder (9). 
Konjenital toksoplazmoz açısından düşük şüphesi olan 
ancak başlangıçta IgG pozitif ancak IgM ve IgA negatif 
olan asemptomatik yenidoğan bebeklerde, IgG antikorla-
rı tamamen kaybolana kadar, 4 ile 6 haftalık aralıklarla IgG 
takibi yapılmalıdır. Bebek enfekte değilse transplasental 
olarak geçen maternal anti-Toxoplasma-IgG antikorlarının 
titresi doğumdan sonra her ay %50 oranında azalması ve 
yaşamın 6 ile 12 ayı arasında saptanamayan seviyelere 
düşmesi beklenir. Genellikle de 6 ile 12 hafta içinde kay-
bolur (10,12). Doğum sonrası toksoplazmoz tedavisi veril-
meksizin, antikor üretebilen bir bebekte, 12. aydan önce 
IgG antikorlarının kaybolması, konjenital enfeksiyonu gü-
venli bir şekilde dışlar (12,13). Ancak tedavi almış bir be-

bekte IgG antikorunun kaybolması toksoplazmoz tanısını 
dışlamak için kullanılamaz (13).

Enfekte bebek, tedavi edilmediyse, yaşamın üçüncü 
ayında anti-Toxoplasma-IgG üretimi başlar ve bebekte 
anti-Toxoplasma IgG titresi yükselmeye başlar. Aylık kont-
rollerde sabit kalan ya da yükselen anti-Toxoplasma IgG 
titresi Toxoplasma enfeksiyonunu gösterir (9). Yaşamının 
12. ayında anti-Toxoplasma IgG’nin halen pozitif kalması 
durumunda konjenital toksoplazmoz tanısı kesin olarak 
konulabilir (12,13). Bu gibi durumlarda kesin bir teşhis 
olmadan tedaviye başlamanın riskleri ve yararlarıyla teş-
hisin doğrulanmasını beklemek arasındaki kar-zarar duru-
muna göre tedavi kararı verilir (10).

Hayatın ilk bir yılı boyunca tedavi olan enfekte bebekler-
de tedavi kesilmesini takiben anti-Toxoplasma-IgG titre-
sinde belirgin bir yükselme saptanır (serolojik rebound). 
Bu fenomen kesin olmayan vakalarda geriye dönük olarak 
tanıyı doğrulayıcıdır (9).

•	 ilk testte ıgG pozitif, ıgm negatif ancak yüksek Klinik 
şüpheli durum:

Western yöntemiyle anne ve yenidoğandan eş zamanlı 
alınan serum örneklerinde spesifik IgG antikorları karşılaş-
tırmalı olarak çalışılarak maternal ve neonatal IgG ayrımı 
yapılabilir. Yenidoğanın ardışık serumlarıyla serolojik izle-
mi yapılarak özellikle gebeliğin ilk trimesterinde edinilmiş 
olan konjenital toksoplazmoz tanısı doğrulanabilir (16)

•	 Seroloji negatif ancak yüksek Klinik şüpheli durum: 
Gecikmiş antikor üretimi veya doğum öncesi tedavi ne-
deniyle yanlış seroloji negatifliğini yansıtabilir. Bebek 
doğumdan iki ile dört hafta sonra ve üç aylık olana kadar 
dört haftada bir anti-Toxoplasma IgM (ve IgA) testleri tek-
rar edilmelidir (10,13).

polimeraz zincir reaksiyonu (pzr): PZR, periferik kan, idrar, 
vitreus sıvısı (oküler toksoplazmoz), bronkoalveolar lavaj sıvısı, 
kordon kanı veya plasenta dahil olmak üzere diğer numune-
lerde de çalışılabilir (10). PZR testi, serolojik testlerin sonuçları 
kesin olmadığında tanı koymaya yardımcı olabilir (10). Ayrıca, 
konjenital enfeksiyon tanısı seroloji ve klinik değerlendirme-
ye dayalı olarak olası görünse de PZR faydalı olabilir (10,15). 
Konjenital toksoplazmoz için güçlü klinik şüphe varsa, yeni-
doğanda en kısa süre içerisinde BOS, idrar ve tam kan örne-
ğinde Toxoplasma PZR çalışılmalıdır (10,12). Bu örneklerde PZR 
pozitif bulunması tanı koydurucudur (14). Ancak, konjenital 
toksoplazmoz şüpheli olduğunda rutin olarak PZR çalışılması 
imkanı her zaman olmayabilir (10).

Tanı amaçlı BOS PZR’nin neonatal dönemde mümkün oldu-
ğunca erken dönemde çalışılması önerilmektedir. Bebeklerin 
günü büyüdükçe pozitif sonuçların prevalansının azaldığı bil-
dirilmiştir (17). Amniotik sıvıda Toxoplasma PZR pozitifliği ile 
birlikte yenidoğanda anti-Toxoplasma IgM pozitif saptanması 
durumunda çocuğun enfekte olmuş olma olasılığı %100’dür. 
Eğer her iki test de negatifse, halen %10 oranında enfekte ol-
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 muş olma olasılığı vardır (9). Plasentada, T. gondii PZR tetkiki 
çalışılabilir; bununla birlikte, pozitif plasental PZR sonucu kon-
jenital toksoplazmozu düşündürmekle birlikte tek başına kon-
jenital toksoplazmoz için tanısal değildir (11,13).

parazitin izolasyonu: 

Günümüzde nadiren kullanılan bir yöntemdir. Mevcut doku ör-
neklerinin (örneğin; plasenta) histolojik ve sitolojik incelemesi; 
plasenta veya diğer dokularda parazitlerin (örneğin; kistlerin 
veya takizoitlerin gösterilmesi) gözlemlenmesi tanının konul-
masına yardımcı olabilir (10).

Yenidoğanlarda plasentadan ya da infantın dokularından 
Toxoplasma izolasyonu konjenital enfeksiyon tanısı için yeter-
lidir. Plasentada T. gondii izolasyonunun sensitivitesi %25-67 
olarak değişen oranlarda bildirilmiştir. Bu geniş aralığın sebebi 
enfeksiyonun kazanıldığı trimesterden kaynaklanmaktadır (9).

Histoloji: Doku örneklerinde ve vücut sıvısı yaymalarında taki-
zoitlerin (kistlerin değil) gösterilmesi akut enfeksiyonu göste-
rir. Organizmanın rutin boyalarla tespiti zordur. Peoksidaz-anti-
peroksidaz boyama tekniği bu amaçla kullanılır. Histopatolojik 
olarak, kistlerin gösterilmesi sadece plasenta, fetüs ve yenido-
ğanda toksoplazmoz için tanısaldır (9). 

diğer testler: 

Konjenital toksoplazmozdan şüphelenilen bebeklere aşağıda 
sıralanan testlerin yapılması önerilir:

•	 Tam kan sayımı; anemi, trombositopeni ve eozinofili, 
semptomatik bebeklerde sık görülen bulgulardır (10).

•	 Karaciğer fonksiyon testleri (aspartat aminotransferaz, 
alanin aminotransferaz, toplam ve direkt bilirubin); en-
fekte bebeklerde hem indirekt hiperbilirubinemi hem de 
kolestatik sarılık oluşabilir. Öncelikle tedaviye başlama-
dan önce bazal değerleri bilmek için karaciğer fonksiyon 
testlerine bakılması gerekir (10). 

•	 Diğer konjenital enfeksiyonlar için testler; sitomegalovi-
rüs, toksoplazmoz ile benzer klinik belirtiler ile seyredebi-
lir. Bu nedenle semptomatik yenidoğanlarda rutin olarak 
sitomegalovirüse yönelik testlerin de (örneğin; idrar PZR) 
yapılması önerilir. Anne maruziyetine bağlı olarak zika vi-
rüs için gerekli testler de uygun olabilir (10).

•	 Lomber ponksiyon; SSS tutulumu, yüksek BOS proteini 
(bazen >1 g/dL) veya mononükleer BOS pleositozu ile 
kendini gösterebilir (10). BOS glukozu düşük olabilir ve 
eozinofili saptanabilir (14). Ayrıca klinik şüphenin kuv-
vetli olan durumlarda BOS T. gondii PZR de çalışılmalıdır. 
BOS’ta T. gondii tespiti tanıyı doğrular (10).  

•	 Abdominal ultrasonografi; hepatosplenomegali ve intra-
hepatik kalsifikasyonları değerlendirmek amacıyla çekile-
bilir (12). 

•	 Göz muayenesi; koryoretinit tek klinik bulgu olabilir (10). 
Oftalmolojik muayeneyle koryoretinitin yanı sıra mikrof-
talmi, katarakt, maküler skar ve optik sinir atrofisi gibi 

başka bulguları da saptayabilir (11). İnfantlar ve küçük ço-
cuklar görme bozukluklarını ifade edemeyeceği için rutin 
oftalmolojik muayene yapılmalıdır. Hayatın ilk iki yılında 
üç ayda bir; üçüncü yılında altı ayda bir, sonrasında yıllık 
olarak oftalmolojik muayene yapılmalıdır (10). 

Kraniyal Görüntüleme: 

Fokal beyin lezyonlarını ve hidrosefaliyi tespit etmek için kra-
niyal görüntüleme yapılmalıdır. Kalsifikasyonları ve diğer yapı-
sal anomalileri (ventrikülomegali ve hidrosefali) göstermede 
sensitivitesi yüksek olduğu için kraniyal görüntülemede bilgi-
sayarlı tomografinin (BT) tercih edilmesi önerilir. Transfontanel 
ultrasonografi ventrikülomegali ve hidrosefaliyi saptayabilir 
ancak kalsifikasyonları iyi gösteremeyebilir. MRI radyasyon 
vermediği için uygun bir alternatiftir; ancak uzun sürmesi ve 
sedasyon gerektirmesi önemli dezavantajlarıdır (10,12). 

Kraniyal görüntülemede saptanabilecek anormallikler:

•	 Tek veya multipl, dağınık intrakraniyal kalsifikasyonlar 

•	 Hidrosefali (karakteristik olarak periakuaduktal tutuluma 
sekonder)

•	 Kortikal atrofi

işitmenin değerlendirmesi: 

Konjenital toksoplazmozdan şüphe edilen tüm yenidoğanlar-
da işitme değerlendirilmelidir. Eğer tanı doğrulanmışsa, takip-
te belli aralıklarla işitme değerlendirilmeye devam edilmelidir. 
Ülkemizde her yenidoğan bebeğe rutin otoakustik emisyon 
ile işitme taraması yapılmaktadır. Ancak “auditory brainstem 
response” (ABR) testi daha sensitif olduğu için semptomatik 
olgularda bu testin tercih edilmesi daha uygundur. İşitme bo-
zukluğunun erken tespiti ve işitme kaybına erken müdahele ile 
işitme iyileştirilebilir (10). 

tEdaVi

Kime tedavi verilmeli: Antiparaziter tedavi konjenital toksop-
lazmoz tanısı doğrulanmış veya yüksek olasılıkla olan bebekle-
re (<12 aylık) verilmelidir (18):

1. doğum öncesi teşhis edilen bebekler: Doğum öncesi 
konjenital toksoplazmoz teşhisi konan bebekler, annenin 
hamilelik sırasında tedavi görüp görmediğine bakılmaksı-
zın doğum sonrası tedavi edilir. 

2. Semptomatik enfeksiyon: Konjenital toksoplazmoz ile 
uyumlu klinik bulguları olan bebekler için (örneğin; koryo-
retinit, intrakraniyal kalsifikasyonlar, hidrosefali), aşağıdaki 
kriterlerden herhangi biri karşılanırsa tedavi endikedir:

•	 Tanı, bir referans laboratuvarı tarafından gerçekleştirilen 
seroloji veya PZR ile doğrulanır. 

•	 Annenin yakın zamanda belgelenmiş T. gondii enfeksiyo-
nu varsa; bu bebeklerde T. gondii enfeksiyonu doğrulan-
malıdır (anne ve bebek serolojisi ve bebek BOS PZR ile) 
ve doğrulayıcı testlerin yokluğunda alternatif etiyolojiler 
dışlanmalıdır.
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 •	 İlk yenidoğan seroloji sonuçları şüpheliyse; aylar süre-
bilen kesin testler beklenirken, şüpheli serolojiye sahip 
semptomatik bebeklerde tedaviye başlamak mantıklıdır. 
Kesin testler T. gondii enfeksiyonunu doğrulamıyorsa, al-
ternatif teşhisler dışlanmalıdır.  

3. asemptomatik veya preklinik enfeksiyon: Destekleyici 
klinik bulguları olmayan, doğrulanmış T. gondii enfeksi-
yonu olan (seroloji veya PZR ile bir referans laboratuvarı 
ile) bebekler için antiparaziter tedavi önerilmektedir. Ek 
olarak, kesin testler (aylar sürebilir) beklenirken, şüpheli 
yenidoğan serolojisi olan asemptomatik bebekleri tedavi 
etmek mantıklıdır (19). Bu grubu tedavi etmenin mantığı 
geç sekel riskini azaltmaktır. Gözlemsel veriler, asempto-
matik bebeklerin erken ve uzun süreli tedavisinin uzun 
vadeli sekelleri azaltabileceğini düşündürmektedir.  

Önerilen tedavi protokolü:

•	 primetamin: İlk iki gün, günde bir kez, 2 mg/kg/doz 
(maks. 50 mg/doz); daha sonra altı ay boyunca, günde bir 
kez, 1 mg/kg/doz (maks. 25 mg/doz), ve sonrasında 12 
aya tamamlanacak şekilde, haftada üç kez, 1 mg/kg/doz

•	 Sülfadiazin: Bir yıl boyunca, her gün, günde iki kez,  
50 mg/kg/doz

•	 folinik asit (leucovorin): Haftada üç kez, 10 mg/doz; pri-
metamin toksisitesini azaltmak için primetamin tedavi sü-
resince ve tedavi bittikten bir hafta sonrasına kadar verilir.

Bazı merkezler tedaviyi iki yıla kadar uzatsa da birçok uzman 
tarafından bir yıllık tedavi önerilmektedir. Bazı merkezlerde 
asemptomatik bebeklerde üç ay, ılımlı semptomatik olanlar-
da altı ay ve şiddetli semptom olanlarda 12 ay önerilmektedir 
(9,12-14,18,19).

tedavide dikkat Edilecek Hususlar

Bebek haftalık olarak tartılmalı ve dozlar kiloya göre ayarlan-
malıdır. 

Mutlak nötrofil sayısı 500/mm3’ün altına düşerse primetamin 
geçici olarak kesilmelidir. MNS 1000/mm3 altına düşerse folinik 
asit dozu gerektiği kadar artırılabilir. 

BOS proteini ≥1 g/dL ise veya ciddi korioretinit varsa, gluko-
kortikoidler (prednisone 0.5 mg/kg/doz, günde iki kez, en faz-
la 20 mg/doz) eklenir (16). Steroid endikasyonu varsa spefisik 
tedavi başlandıktan 72 saat sonra tedaviye eklenmesi gerekir. 
Ciddi korioretinit düzelene veya BOS proteini <1 g/dL düşene 
kadar glukokortikoide devam edilir. 

Sülfadiazin, böbrekte atılır ve böbrek yetmezliği olan bebekler-
de dozun ayarlanması gerekebilir. Sülfadiazin, glikoz-6-fosfat 
dehidrojenaz (G6PD) eksikliği olan bebeklerde hemolize ne-
den olabilir. G6PD eksikliği olan bebeklerde klindamisin (dört 
doza bölünerek 20-30 mg/kg/gün) sülfadiazin yerine kullanıla-
bilir. Bununla birlikte, yüksek doz primetaminin G6PD eksikliği 
olan bazı hastalarda hemolitik anemiye neden olduğu bildi-
rilmiştir ve bu tür hastalar yakından izlenmelidir. Sülfadiazin, 

fenitoinin yarı ömrünü uzatabilir (hepatik mikrozomal enzim-
lerle etkileşim yoluyla) ve klonazepam atılım hızını azaltabilir. 
Bu ajanlar için doz ayarlamaları gerekli olabilir. 

Toksoplazmozu tedavi etmek için kombinasyon tedavi öne-
rilmektedir, bu nedenle hem primetamin hem de sülfadiazin 
alamayan çocuklarda, klindamisine ek alternatif bir ajan seçil-
melidir.

Primetamin-sülfadiazin ile kombinasyon tedavisi sırasında 
ikinci bir sülfonamid ilacının (örneğin; trimetoprim-sülfome-
taksazol) uygulanmasından kaçınılmalıdır, çünkü sürekli kemik 
iliği baskılanmasına neden olabilir.

ayırıCı tanı

Toksoplazmoz, yenidoğanda benzer belirtileri olan diğer int-
rauterin enfeksiyonlardan ve retina lezyonlarına neden olan 
diğer durumlardan ayırt edilmelidir. Ayırıcı tanıda akla gelmesi 
gereken hastalıklar ve bu hastalıkları düşündüren klinik belir-
tiler şunlardır (18):

•	 Kızamıkçık [katarakt, konjenital glokom, pigmenter reti-
nopati, konjenital kalp hastalığı (en yaygın olarak patent 
duktus arteriyozus veya periferik pulmoner arter stenozu), 
radyolusent kemik hastalığı, sensorinöral işitme kaybı]

•	 Sitomegalovirüs (trombositopeni, periventriküler intrak-
raniyal kalsifikasyonlar, mikrosefali, hepatosplenomegali, 
sensorinöral işitme kaybı)

•	 Frengi [İskelet anormallikleri (osteokondrit ve periostitis), 
psödoparaliz, kalıcı rinit, makülopapüler döküntü (özel-
likle avuç içi ve tabanlarda veya bebek bezi bölgesinde)]

•	 Konjenital zika virüsü enfeksiyonu (mikrosefali, intrakra-
niyal kalsifikasyonlar, artrogripozis, hipertoni/spastisite, 
oküler anormallikler, sensorinöral işitme kaybı)

•	 Konjenital herpes simpleks enfeksiyonu [mukokutanöz 
veziküller, BOS pleositozu, trombositopeni, yüksek karaci-
ğer transaminazları, konjonktivit veya keratokonjonktivit, 
göz anormallikleri (örneğin, mikro-oftalmi), beyin anor-
mallikleri (örneğin, hidranensefali, mikrosefali)]

•	 Konjenital suçiçeği enfeksiyonu (sikatrisyel veya veziküler 
cilt lezyonları, mikrosefali)

•	 Konjenital lenfositik koriomenenjit virüs sendromu 

•	 Konjenital retina anomalileri (örneğin; Coats hastalığı, 
Stargardt hastalığı, retina distrofileri)

•	 Retina pigmentli epitelin konjenital hipertrofisi

Seroloji, oftalmolojik değerlendirme ve merkezi sinir sistemi 
görüntüleme genellikle konjenital toksoplazmozu bu tanılar-
dan ayırt edebilir.

ÖnlEmE

Hijyenik önlemler enfeksiyonun engellenmesinde en önemli 
basamaktır. Toksoplazmozun önlenmesinde kritik olan bir dizi 
yaklaşım aşağıdaki tabloda belirtilmiştir (Tablo 3). Çiğ etle te-
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mas sonrası, bahçe işleriyle uğraşma ve toprakla temas içeren 
dış ortam aktiviteleri ve kediyle temas sonrasında ellerin yıkan-
ması konusunda bireyler uyarılmalıdır. Ek olarak, yenmeden 
önce meyve ve sebzenin (özellikle toprakla temasla yetişenler) 
iyice yıkanması çok önemlidir. Kedi besleyen bireylerin kedi 
kumunu her iki günde bir değiştirmeleri gereklidir. Evde bakı-
lan kedilerin sadece evde tutulmaları ve kuru mamayla beslen-
meleri önem taşımaktadır. Koruyucu önlemlerin alınması gebe 
bireylerin enfeksiyonu almalarını önleyecek, bu yolla konjeni-
tal toksoplazmoz riski de düşecektir. Çocuk hastalara hizmet 
veren ilk basamak hekimlerin önlemler konusunda hem gebe-
lere hem de ailelere bilgi vermesi koruyucu hekimliğin ilk basa-
mağıdır. İyi pişmemiş etler özellikle gebelerde başta gelen risk 
faktörlerindendir. Bu sebeple iyi pişmiş et tüketimi veya iyi piş-
miş et tüketiminden kaçınan bireyler için en az -20°C’de don-
durulmuş et tüketimi (donmuş ette kistlerin ölmesi nedeniyle) 
önerilmelidir. İşlenmemiş veya filtre edilmemiş su tüketimiyle 
bulaş tartışmalıdır (20). 

Özellikle konjenital toksoplazmoz riskinin azaltılması konu-
sunda en önemli nokta eğitimdir ve bu dünya genelinde eksik 
kalan bir alandır. Bu konuda bölgesel ve ulusal epidemiyolojik 
çalışmaların devamlılığı ve farkındalığın arttırılması yönetimle-
rin birincil görevi olmalıdır. Seronegatif gebe kadınlarda T. gon-
dii enfeksiyonunun önlenmesi için CDC ve Dünya Sağlık Örgü-
tü tarafından önerilen önlem maddeleri Tablo 3’te verilmiştir. 

Gebelerin rutin taranması birçok Avrupa ülkesince benimsen-
miş olmakla birlikte, maliyet etkin olmaması nedeniyle Ameri-
ka Birleşik Devletleri’nde tarama yapılmamaktadır. Risk faktör-
leri bilinen gebelerde veya sadece semptomları mevcut olan 

gebelerde serolojik tarama yapılması primer T. gondii ile enfek-
te gebelerin %50’ye yakının tespit edilememesine neden ola-
caktır (21). Büyük çapta gözlemsel çalışmalar, hem gebelikte 
tanı konan kadınların tedavi almasının, hem de postnatal tanı 
konan bebeklerin tedavi almasının konjenital toksoplazmoz 
sekellerinin azaltılmasında faydalı oldukları gösterilmiştir (13).
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Tablo 3. Gebeler için önleme önerileri

Bulaş yolu Öneriler

Et ve diğer besinler • Bütün kesilmiş etler (kümes hayvanlarının etleri hariç) en az 63°C’ye kadar, kıyma et (kümes hayvanlarının etleri 

hariç) en az 71°C’ye kadar ve tüm kümes hayvanlarının etleri en az 74°C’ye kadar pişirilmelidir (Bir besin termometre-

si kullanılmalı, renk değişikliği ile karar verilmemelidir).

• Etler -20°C’de en az 48 saat dondurulmalıdır.

• Dondurma ve çözme işlemleri belirli sıcaklıklarda belirli sürede T. gondii doku kistlerini öldürür. 

• Enfekte etler tütsülenmiş, kurutulmuş, salamura edilmiş hallerinde hala enfeksiyöz olabilir.  

• Çiğ etlerin çıplak elle ellenmesi, gerektiğinde gözle temastan kaçınılmalıdır.  

• Çiğ etlerin ellenmesi gerekiyorsa eldiven giyilmeli ve eller sonrasında yıkanmalıdır. 

• Çiğ etlerin ellenmesi sonrasında mutfak yüzeyleri ve malzemeleri güzel şekilde yıkanmalıdır.  

• Pastörize edilmemiş keçi sütü içilmemelidir.  

• Pişmemiş istiridye, midye, deniz tarağı yenmemelidir. 

• Hayvanların eldivensiz olarak derilerinin soyulması ve etlerinin işlenmesinden kaçınılmalıdır.

İşlenmemiş su İşlenmemiş su (doğal kaynaklarda direkt akan ve vahşi ve evcil bakılan kedilerin feçesleriyle kontamine olma ihtimali 

yüksek olan sular) tüketilmemelidir. 

Kedi feçesi ve toprak •Kedi feçesiyle potansiyel olarak enfekte olabilecek toprak ve kedi kumuyla temastan uzak durulmalıdır. Kaçınılmaz 

ise mutlaka eldiven giyilerek deriyle direkt teması engellenmeli ve sonrasında sıcak su ve sabunla eller yıkanmalıdır. 

•Evcil kediler evde tutulmalıdır. Sokak kedileriyle, kadın gebeyken temas etmemeli ve kediler sahiplenilmemelidir. 

•Kedi kumu günlük değiştirilmelidir. T. gondii kedi tarafından bırakıldıktan sonra 1-5 güne kadar enfeksiyöz olmamak-

tadır.

• Kediler kutulanmış ve kurutulmuş ticari olarak üretilmiş mamalarla beslenmelidir, pişmemiş veya az pişmiş etle bes-

lenmemelidir.
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Giriş

Toksoplazmoz immün sistemi sağlam olanlarda primer ve kro-
nik (latent) enfeksiyon genellikle belirtisiz seyrederken, immün 
yetmezlikli kişilerde ölümcül olabilmektedir. Toksoplazmoz 
özellikle allojenik hematopoietik kök hücre nakli (HKHN) alıcıla-
rında hayatı tehdit eden parazitik bir enfeksiyondur (1,2). 

Bu bölümde, ilk kısımda HKHN konusunda genel terminolojik 
bilgi verilecek, daha sonraki kısımda T. gondii’nin bu hastalarda 
yaptığı enfeksiyon ve hastalıktan bahsedilecektir.

Kemik iliği ve HKHN, malign hastalıklarda, primer immün yet-
mezliklerde, kemik iliği yetmezliği durumlarında ve bazı meta-
bolik hastalıklar gibi birçok hastalıkta uygulanan bir tedavi biçi-
midir. Otolog HKHN’de kök hücre kaynağı hastanın kendisidir ve 
engrafman gerçekleşmeden önce enfeksiyon riski bulunmakla 
birlikte engrafman sonrası ciddi enfeksiyon riski düşüktür. Al-
lojenik HKHN ise hastanın kendi hematopoietik sisteminin yok 
edilerek sağlıklı bir vericinin hematopoietik sisteminin alıcıda 
baştan kurulmasıdır (3).

Allojenik HKHN sonrası gelişebilecek ölümcül komplikasyonlar-
dan biri olan “Graft versus Host” hastalığının (GVHD) önlenmesi 
amacıyla da hem hazırlık rejimi süresinde hem de kök hücre 
infüzyonu sonrasında immünsupresif ilaçlar kullanılmaktadır. 
Hazırlama rejiminde yaratılan miyelosupresyon, ortaya çıkan 
doku hasarı ve bariyer kaybı, hastaları bu süreç içinde çok ciddi 
enfeksiyöz komplikasyonlar açısından riskli duruma getirmek-
tedir. Bu miyelosupresyon ve immünsupresyonun ağırlığı ve 
de bu süreçten iyileşme süresi ortaya çıkabilecek enfeksiyon-
lar için belirleyici faktörlerdir. HKHN sürecinde hastalar bakteri, 
mantar, virüs ve parazitlerden kaynaklanan enfeksiyöz hastalık-
lar için yüksek risk altındadır ve bu enfeksiyonların hepsi bağı-
şıklık sistemi sağlam bireylere göre daha yüksek morbidite ve 
mortalite riski taşır (3,4).

HKHN işlemiNe Bağlı eNfeKsiyoNlar içiN  
risK faKtörleri 

a. HKHN tipi 

Kök hücre kaynağı olarak hastanın kendi kök hücresi kullanılır-
sa otolog, tek yumurta ikizi kullanılırsa singeneik, bunun dışın-
da bir kaynaktan (kardeş, akraba, akraba dışı) kök hücre elde 
edilmiş ise allojenik nakil olarak isimlendirilir. Otolog nakillerde 
GVHD riski olmaması nedeniyle hastalara ek immünsupresyon 
uygulanmamaktadır (4).

1. Kullanılan Vericiye Göre HKHN tipi: Allojenik nakiller ve-
rici tipine göre temel olarak ikiye ayrılır; akraba nakiller ve 
akraba dışı nakiller. Akrabadan yapılan nakiller uyumlu ve 
uyumsuz nakiller olarak sınıflanabilir. Bu grupta en tercih 
edilen akraba nakiller tam uyumlu kardeşten yapılan na-
killerdir. Uyumsuz nakiller ise haploidantik nakiller olarak 
adlandırılır. Akraba dışı nakiller ise erişkin vericiden yapı-
lan nakiller ve kordon kanı nakilleridir (4).

2. Kök Hücre Kaynağına Göre HKHN tipi: Kök hücrenin elde 
edilme yerine göre de (kemik iliği, kordon kanı, periferik 
kök hücre) HKHN farklı isimlerle anılır. Nötrofil engrafmanı 
en hızlı olarak periferik kök hücre, daha sonra kemik iliği ve 
en yavaş olarak da kordon kanı kaynaklı kök hücre nakille-
rinde gerçekleşir (4).

Yapılan nakil biçiminin enfeksiyon sıklığını etkilemesi  
engrafman süresi, GVHD görülme sıklığı, hastanın kendi 
kemik iliğinin ortadan kaldırılması işleminin türü (hazırlık 
rejimi) ile ilişkilidir. Engrafman süresi uzadıkça enfeksiyon 
riski artar. 

3. Üründe yapılan manipülasyona Göre HKHN tipi: Kemik 
iliği veya periferden toplanan kök hücre içeren ürünler iş-
lemden geçirilmeksizin hastaya verilebileceği gibi istenen 
etkiye göre bazı işlemlerden geçirilerek şekillendirilebilir. 
GVHD gelişimini azaltmak amacıyla T hücre deplesyonu 
yapılması veya sadece CD34 pozitif seleksiyon yapılması 
uygulanan yöntemlerdendir. Ancak bu yöntemler her ne 
kadar GVHD görülme sıklığını ve GVHD ilişkili enfeksiyon 
riskini azaltsa da greft reddi, uzamış nötropeni, gecikmiş 
T ve B hücre yapılanmasına neden olarak her çeşit etken 
türü için enfeksiyon riskinde artışa neden olur (4).

b. Hazırlık rejiminin ağırlık Derecesi

Hazırlık rejiminin ağırlık derecesi yapılan HKHN tipine, altta ya-
tan hastalığa ve verici tipine göre değişiklik gösterir. Bazı du-
rumlarda tam miyeloablasyon yapılırken bazı hastalık grupla-
rında tam miyeloablosyona gidilmez. Hazırlık rejiminin ağırlık 
derecesi yükseldiğinde oluşan mukoza/deri hasarı doğal sa-
vunma bariyerlerini daha fazla bozacağı ve immün yeniden ya-
pılanma süresini etkileyeceği için enfeksiyon sıklığını artırır (4).

c. immünsupresyonun ağırlık Derecesi

HKHN için kullanılan hazırlama rejimi hem miyeloablatif kemo-
terapötikleri hem de immünsupresif ajanları içerir. Hazırlama re-
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 jiminin immünsupresif etkisi altta yatan hastalığa ve alıcı-verici 
doku uyumu ve yakınlık derecesine göre değişkenlik gösterir. 
Malign hastalıklara göre bazı benign hastalıklarda daha ağır 
immünsupresyon uygulanırken, alıcı-verici doku tipi uyum-
suzluğunda immünsupresyonu artırmayı gerektirir. Altta yatan 
hastalığın malign olduğu durumlarda daha önce alınmış olan 
kemoterapiler nedeniyle, primer immün yetmezlikte ise altta 
yatan hastalıkla direkt ilişkili olarak enfeksiyon riski daha yük-
sektir. GVHD oluşması durumunda ise uzun süreli ağır nötrope-
ni ve lenfopeni oluştuğu için ciddi enfeksiyon riski yaratır (4). 

HematopoietiK KöK HÜcre NaKli yapılaN 
HastalarDa T. gONDİİ eNfeKsiyoNları

a. epidemiyoloji ve patogenez

İmmünkompetan bireylerde doku kistlerine karşı koruyucu 
immünite oluşmakta ancak parazit tamamen eradike edile-
memektedir. İmmünsupresif bireylerde ise doku kistlerindeki 
bradizoitler yeniden aktive olmakta ve daha sonra yeniden 
çoğalan ve tüm vücuda yayılarak hayatı tehdit eden hastalığa 
neden olan takizoitlere dönüşmektedir. Bradizoit içindeki kist-
lerin reaktivasyonunun kontrolünde interferon-gamma salgı-
layan CD4 ve CD8 T hücreler ve doğal öldürücü (NK) hücreler 
önemli rol oynamaktadır. Bu nedenle hücresel immün sistem 
bozuklukları ya da miyeloablatif tedaviler T. gondii’nin enfeksi-
yon ve hastalık riskini artırmaktadır (2,5-7).

İmmün sistemi sağlam olanlarda primer ve kronik (latent) en-
feksiyon genellikle belirtisiz seyrederken, immün yetmezlikli 
kişilerde ölümcül olabilmektedir.

b. risk faktörleri

HKHN sonrası ilk toksoplazmozis vakası 1983 yılında Hollan-
da’dan bildirilmiştir. Bu tarihten sonra çalışmaların yapıldığı 
ülke, transplantasyonun tipi ve alıcının HKHN öncesi toksop-
lazma seropozitiflik durumuna göre değişen oranlarda toksop-
lazmoz-prevalansı bildirilmiştir (8).

Avrupa’da, 15 transplantasyon merkezinin katıldığı ve toksop-
lazmoz vakalarının değerlendirildiği bir çalışmada; 6.787 oto-
log HKHN hastasında hiç vaka görülmez iken, 4.230 allojenik 
transplant hastalarının %0.97’sinde toplam 41 vaka bildirilmiş-
tir. Bu çalışmada vaka sayısının düşük olması, allojenik HKHN 
hastalarının %91’ine Pneumocystis jiroveci pnömonisi (PCP) 
profilaksisi için TMP-SMX verilmesi ile ilişkili bulunmuştur. 
Yine bu çalışmada toksoplazmoz gelişen ve transplantasyon 
öncesi serolojileri mevcut olan hastaların %94’ü T. gondii için 
seropozitif saptanmıştır ve GVHD %73’ünde toksoplazmozdan 
önce gelişmiştir. Ateş ile birlikte en sık nörolojik veya pulmoner 
semptomları gözlenmiştir; miyokardit otopsi sırasında saptan-
mıştır. Altı hastada organ tutulumu olmaksızın ateş kaydedil-
miştir. 22’si (%63) toksoplazmozdan ölmüştür. Altı günden faz-
la veya daha uzun süre toksoplazmoz için spesifik tedavi alan 
23 hastanın 11’inde (%48) tam yanıt ve diğer 3’ünde (%13) 
iyileşme olması dikkat çekmiştir (9). 

Fransa’da 2006-2015 yılları arasında tek bir merkezdeki 588 na-
kil hastasının %3.9’unda ve İtalyan pediyatrik HSCT hastaları-
nın %2.1’inde (4/187) toksoplazmoz görülmüştür (9).

HKHN’lerde toksoplazmoz için başlıca risk faktörleri, alıcılarda 
transplantasyon öncesi T. gondii antikorlarının varlığı, TMP-
SMX profilaksisi alıp almaması ve GVHD’nin gelişmesidir.

Allojenik HKHN hastalarında daha yoğun immünsupresif te-
davi rejimleri kullanılması nedeniyle otolog HKHN’ye göre risk 
daha yüksektir. HKHN alıcılarında toksoplazmoz gelişimi açısın-
dan insidansın ve riskin en yüksek olduğu grup pre-transplant 
dönemde seropozitiflik saptanan allojenik HKNH hastalarıdır. 
HKHN hastalarında TMP-SMX profilaksisinin kullanılmaması T. 
gondii reaktivasyonu için ana risk faktörü olarak görülmekte-
dir. Profilaksi verilmeyen seropozitif allojenik HKNH alıcılarının 
%71’inde, profilaksi alanların ise %12’sinde toksoplazmoz ge-
liştiği saptanmıştır. Miyeloablatif hazırlayıcı rejim, yüksek doz 
total vücut ışınlaması, kordon kanından nakil, haploidentik 
nakil, tam uyumlu olmayan akraba dışı vericiden nakil, antiti-
mosit globulin tedavisi uygulanan ve düşük CD4 T hücre sa-
yısı (<200 hücre/μL) olan hastaların da T. gondii reaktivasyonu 
açısından riskli olabileceği bildirilmiştir. Transplantasyon ön-
cesi alıcıda yüksek toksoplazma IgG titrelerinin saptanması da 
muhtemelen konakçıdaki yüksek parazit yükünü göstermesi 
nedeniyle, risk faktörü olarak görülmektedir (1).

c. Klinik Bulgular

İmmün yetmezlikli hastalarda toksoplazmoz çok geniş ve farklı 
bulgularla klinisyenin karşısına çıkabilir. Klinik bulgular spesifik 
olmamakla birlikte hastalığın şiddeti hastanın immünsupres-
yon derecesine göre değişmektedir. Klinik bulgulara göre pri-
mer reaktivasyona bağlı enfeksiyon ayırımı yapılamamaktadır 
(6). HKHN hastalarında, hastalığın nedeni latent enfeksiyonun 
reaktivasyonudur ve tipik olarak nakilden sonraki ilk altı ayda 
ortaya çıkmaktadır. HKHN hastalarında toksoplazma enfeksi-
yon ve hastalık tanımları Tablo 1’de özetlenmiştir (1,5).

HKHN hastalarında toksoplazmozun klinik görünümü spesifik 
değildir. İlgili organa ve parazitin yayılmasına bağlı olarak lite-
ratürde çok çeşitli klinik formları tanımlanmıştır. Serebral tok-
soplazmoz, akut distres sendromlu pulmoner toksoplazmoz ve 
çoklu organ tutulumlu dissemine toksoplazmoz en sık tanım-
lanan formlarıdır. Görme bozukluğu ile birlikte oküler toksop-
lazmoz (retinokoroidit) ve daha nadiren çok sayıda eritematöz 
makül ve papülden oluşan ince makülopapüler lezyonlar veya 
değişken döküntülerle seyreden kutanöz toksoplazmoz gibi 
klinik formlarda ortaya çıkabilir. Spesifik olmamasına rağmen 
ateş, hastalığın en sık görülen klinik bulgusudur. Transplant 
alıcılarında nedeni açıklanamayan ateşle karşılaşıldığında tok-
soplazmoz olasılığı mutlaka düşünülmeli ve araştırılmalıdır (1).

Serebral, pulmoner veya oküler toksoplazmoz olduğunda 
radyolojik görüntüleme tanıya yardımcı olabilir. Serebral tok-
soplazmoz tanısı için bilgisayarlı tomografi (BT) veya tercihen 
daha duyarlı olan manyetik rezonans görüntüleme (MRI) ya-
pılmalıdır. Genellikle radyolojik görüntülemede beyin apsesi 
(homojen nodüller, halka şeklinde kontrast tutan, etrafı ödemli 
ve kitle etkisi yapan lezyonlar) veya diffüz ensefalit (nonfokal 
ve atipik lezyonlar) bulguları saptanabilir. Pulmoner toksoplaz-
mozda, toraks BT’de genellikle diffüz veya lokalize infiltratlar 
veya alveolar ile interstisyel pnömoni ile retikülonodüler bir 
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 patern vardır. Toksoplazmik korioretinit vakalarında fundosko-
pik muayenede, bir veya iki gözde vasküler olmayan dağılıma 
sahip pamuksu lezyonlar ve aktif retinit odakları görülebilir (1). 

Seropozitif allojenik HKNH alıcıları, T. gondii’ye bağlı enfeksiyon 
ve hastalık gelişimi açısından en riskli hastalardır. Allojenik HKHN 
alıcılarında görülme sıklığına göre klinik formlar; dissemine (yay-
gın) hastalık (%25), serebral toksoplazmoz (%10), izole ateş (%4) 
ve oküler toksoplazmoz (%4) şeklindedir. Toksoplazmoz riskinin 
yüksek olduğu hastalar transplantasyon sonrası dönemde izlen-
meli ve/veya kemoprofilaksi almalıdırlar (1). 

d. tanı

Hızlı spesifik tedavi, transplant alıcılarının prognozunu büyük 
ölçüde etkilediğinden, toksoplazmoz tanısı hızlı bir şekilde ko-
nulmalıdır. Bununla birlikte, transplant alıcılarında toksoplaz-
moz tanısı, spesifik olmayan klinik görünüm, bağışıklığı baskı-
lanmış hastalarda laboratuvar tanı araçlarının düşük duyarlılığı 
ve latent bir enfeksiyonu diğerinden ayırt etmedeki güçlük 
nedeniyle hala zordur. Enfeksiyonun olağan biyolojik belirteç-
leri (yani C-reaktif protein ve prokalsitonin), toksoplazmozdan 
şüphelenen klinisyenlere yardımcı olamamaktadır (6). Ayrıca, 
sepsis, solunum yolu enfeksiyonları ve menenjit/ensefalit ta-
nısında kullanılan moleküler temelli yeni test panellerinde T. 
gondii yer almadığı için tanı da moleküler testler kullanılama-
maktadır (6). Kesin tanı için histolojik veya sitolojik inceleme 
yapılması gerekmektedir. T. gondii takizoitlerinin ilgili organlar-
da gösterilmesi, hematoksilen veya Giemsa ile boyanmış doku 
biyopsilerinin histopatolojik incelemesi (tercihen immünohis-
tokimya kullanılarak) veya Giemsa ile boyanmış kemik aspirat-
ları, sitosantrifüjlenmiş BAL (bronkoalveoler lavaj) sıvısı veya 
BOS’un doğrudan mikroskobik incelemeleri ile mümkündür. 
Hızlı ve ucuz olmasına rağmen, bu tekniklerin duyarlılık ve öz-
güllüğü düşüktür. Aynı zamanda invaziv prosedürler gerektir-
diğinden, yalnızca kritik hastalarda tercih edilmelidir (1). Yoğun 
immünsupresif tedavi, IgG, IgM ve/veya IgA’nın üretimini ve ki-
netiğini değiştirebileceğinden nakil alıcılarında toksoplazmo-
zun serolojik analizi zordur. Ancak, serolojik testler transplan-
tasyon öncesi donör ve alıcının serolojik durumunu saptayarak 
yüksek riskli hastaları belirlemede, ampirik tedavi yönetiminde 
ve daha nadiren, yakın zamanda gelişen birincil enfeksiyonun 
gösterilmesinde yararlıdır, transplantasyon sonrası izlem için 
uygun değildir. Klinik semptomlara göre transplant alıcılarında 
toksoplazmoz tanı stratejileri Tablo 2’de verilmiştir.

KoruNma Ve profilaKsi

a. transplantasyon öncesi izlem

Verici ve alıcının serolojik durumunun bilinmesi, nakil sonrası 
dönemde toksoplazmozun önlenmesi ve yönetimi için önem-
lidir. Özellikle toksoplazmoz riski yüksek olan hastalar nakil 
sonrası izlenmeli ve/veya kemoprofilaksi almalıdır. Seronegatif 
hastalar ise transplantasyon sonrası enfeksiyondan korunmak 
için önleyici tedbirler konusunda bilgilendirilmelidir. Bu ne-
denle nakil öncesi T. gondii serolojisi her zaman reaktivasyon 
veya enfeksiyon riski altındaki bireyleri belirlemek için genel 
popülasyonda beklenen seroprevalansa bakılmaksızın hem 
donör hem de alıcıda test edilmelidir (1).

b. transplantasyon sonrası izlem

HKNH alıcılarında transplantasyon sonrası serolojik taramanın, 
bu hastalarda immünsupresyona bağlı antikor yanıtının de-
ğişebilmesi ve yorumlanmasındaki zorluklar nedeniyle yararı 
bulunmamaktadır. T. gondii’ye spesifik IgG titrelerindeki geçici 
artış, kan transfüzyonu yoluyla geçen pasif antikorlara bağlı 
olabilmektedir. Bu durumlarda T. gondii kantitatif PZR testleri 
daha yararlı olabilmektedir. Yüksek riskli hastaların rutin perife-
rik kan PZR testi ile izlemi, klinik bulguların gelişiminden önce 
dolaşımdaki DNA’yı tespit edebilmektedir. Preemptif strateji 
(rutin seri PZR testi bakılması ve pozitiflik saptandığında teda-
vinin başlatılması), profilaktik TMP/SMX tedavisinin engrafman 
öncesi miyelosupresif yan etkisi nedeniyle kullanılamadığı du-
rumlarda faydalı olabilmektedir.

c. Kemoprofilaksi

Transplant hastalarında kemoprofilaksi için çeşitli ilaçlar ve 
rejimler değerlendirilmiştir. TMP/SMX en yaygın kullanılan ve 
ilk tercih edilecek antimikrobiyaldir. Aynı zamanda T. gondii, 
Pneumocystis, Listeria ve Nocardia’ya karşı da etkilidir. Bu-
nunla birlikte, miyelosupresif etkisi nedeniyle sıklıkla HKHN 
hastalarına yalnızca engraftmandan sonra verilir. TMP/SMX  
(80/400 mg) günlük olarak verilebilir, ancak TMP/SMX  
(160/800 mg) genellikle haftada üç kez verilir (7).

Profilakside kullanılacak alternatif antimikrobiyaller, atova-
kuon (1500 mg/gün), dapson (50 mg/gün) + primetamin  
(50 mg/gün) + folinik asit (25 mg/hafta), primetamin/sülfadoksin 
+ folinik asit, klindamisin veya azitromisin + primetamindir (1,7). 

Tablo 1. HKHN hastalarında T. gondii enfeksiyonu ve hastalık tanımları*

tanımlar Kriterler

Toksoplazma enfeksiyonu Organ tululumu kanıtı olmaksızın kan toksoplazma PZR pozitifliği veya seronegatif olan hastada 

transplantasyon sonrası T. gondii için serokonversiyon gelişmesi (ateşli veya ateşsiz)

Toksoplazma hastalığı 

(Toksoplazma enfeksiyonu + 

organ tutulumu)

olası (possible) hastalık: Radyolojik (BT veya MR) ve klinik olarak organ tutulumu ile uyumlu

Kuvvetle muhtemel (probable) hastalık: Radyolojik ve klinik olarak organ tutulumu + T. gondii 

DNA’sının kan, doku biyopsisi veya vücut sıvılarında (BAL, BOS) PZR ile saptanması 

Kesin hastalık: Organ tutulumunun histolojik veya sitolojik kanıtı (doku biyopsisi, vücut sıvıları veya 

otopside takizoitlerin gösterilmesi).

*: Kaynak 1’den uyarlanmıştır. HKHN: Hematopoietik kök hücre nakli; BT: Bilgisayarlı tomografi; MR: Manyetik rezonans; BAL: Bronkoalveolar lavaj; BOS: Beyin 

omurilik sıvısı; PZR: Polimeraz zincir reaksiyonu.



Toksoplazmoz Tanı ve Tedavi Uzlaşı Raporu

36

 

Tüm seropozitif allojenik HKHN hastalarına profilaksi veril-
melidir. Profilaksinin süresi engrafmandan sonra en az altı ay 
olmalıdır. Aktif hastalık tanısı koyulup tedavi edildikten sonra 
sekonder profilaksi verilmelidir. Sekonder profilaksi immün-
supresyon hali düzelene kadar devam etmelidir (7). 

teDaVi

Transplantasyondan sonra gelişen toksoplazmozun optimal 
tedavisi net değildir. Toksoplazmoz için önerilen birincil tedavi, 
primetaminin (200 mg/gün oral yükleme, 50-100 mg/gün oral) 
sülfadiazin (4-6 g/gün, oral veya IV) ile kombinasyonudur. Pri-
metaminin hematolojik yan etkileri nedeni ile tam kan sayımı 
takibi ve folinik asit veya lökovorin (5 ile 25 mg) ile birlikte ve-
rilmesi gerekebilir. Sülfadiazine karşı aşırı duyarlılık veya alerjik 
reaksiyonlar olması durumunda, primetamin, klindamisin (2.4 
g/gün oral veya IV) veya azitromisin ile kombine edilebilir. Ato-
vakuon, doksisiklin ve dapson da alternatif ajanlardır, ancak tok-
soplazmoz için yeterli veri bulunmamaktadır. Tedavi süresi dört 
ile altı haftadır, ancak tedavi kesilirken hastanın durumuna göre 
karar verilmelidir. Bu hastalarda tedavi sonrası sekonder profi-

laksi standardize edilmemekle birlikte immünsupresyon devam 
ettiği sürece verilmelidir. Toksoplazmozun prognozu, tanının 
koyulması için geçen süreye, tedaviye yanıta ve immünsupres-
yonun derecesine bağlıdır. Tanıyı erken koymak önemlidir (1).
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Tablo 2. Klinik semptomlara göre transplant alıcılarında toksoplazmoz tanı stratejileri*

toksoplazmoz Klinik özellikler Görüntüleme tanı materyali tanı yöntemi ayırıcı tanı

Dissemine 

toksoplazmoz

Ateş + tutulan 

organlara ait klinik 

bulgular

Tutulan organa ait 

görüntüleme

Kan,

Kemik iliği aspiratı, 

BAL, BOS,

Biyopsi materyali

PZR

PZR (Giemsa)

PZR, histoloji

Diğer enfeksiyonlar:

Viral enfeksiyonlar (HSV, 

VZV, CMV); bakteremi, 

fungemi;

GVHD

Serebral 

toksoplazmoz

Beyin apsesi, 

ensefalit

MRI, BT BOS

Beyin biyopsi

PZR, (Giemsa)

PZR, histoloji

Diğer enfeksiyonlar: 

Mikobakteriler, kriptokokal 

enfeksiyonlar, bakteriyel 

apse, Chagas hastalığı

Maligniteler

PML

Korioretinit

(posterior üveit)

Göz ağrısı,

görme kaybı,

Vitreusta 

enflamasyon

Fundusoskopik 

muayene: Vasküler 

dağılım göstermeyen 

sarı-beyaz, pamuksu 

lezyonlar; 

bir veya iki gözde 

çoklu aktif retinit 

odakları

Humor aköz, vitreus 

mayi

PZR Diğer enfeksiyonlar:

 HSV, VZV, CMV

T. pallidum

Toxacara türleri

Pnömoni Ateş, dispne; 

non-produktif 

öksürük, akut distres 

sendromu, hipoksi

Toraks BT:

Retikülonodüler, 

yaygın veya lokalize 

infiltratlar

interstisyel pnömoni

BAL

Kan

PZR (Giemsa)

PZR

Diğer enfeksiyonlar: 

Pneumocystis jirovecii, 

Mycoplasma pneumonia, 

Chlamydia pneumonia, 

Legionella pneumophila, 

virüsler

Diffüz alveolar kanama 

Akut ilaç reaksiyonu

*Kaynak 1’den uyarlanmıştır. HSV: Herpes simpleks virüs, VZV: Varisella zoster virüs, CMV: Sito-megalo virüs, PZR: Polimeraz zincir reaksiyonu, BAL: Bronko alveoller 

lavaj, BOS: Beyin omirilik sıvısı, GVHD: Graft versus Host hastalığı.



Toksoplazmoz Tanı ve Tedavi Uzlaşı Raporu

37

 5. José G. Montoya, John C. Boothroyd, Joseph A. Kovacs. T.gondii. Mandell, 
Douglas, and Bennett’s Principles and Practice of Infectious Diseases, 9th 
Edition (2020): Part III, Chapter 278. p. 3355-87.

6. Polat M. Toxoplasma gondii. Belet N, Editör. Çocuk Hematopoietik Kök 
Hücre Alıcılarında Enfeksiyonlar. 1. Baskı. Ankara: Türkiye Klinikleri; 2021. 
p.106-10.

7. Gajurel K, Dhakal R, Montoya JG. Toxoplasma prophylaxis in hae-
matopoietic cell transplant recipients: A review of the literature and 
recommendations. Curr Opin Infect Dis 2015;28(4):283-92. https://doi.
org/10.1097/QCO.0000000000000169

8. Lowenberg B, van Gijn J, Prins E, Polderman AM. Fatal cerebral toxoplas-
mosis in a bone marrow transplant recipient with leukemia. Transplan-
tation 1983;35:30-4. https://doi.org/10.1097/00007890-198301000-
00007

9. Conrad A, Le Maréchal M, Dupont D, Ducastelle-Leprêtre S, Balsat M, La-
bussière-Wallet H, et al. A matched case-control study of toxoplasmosis 
after allogeneic haematopoietic stem cell transplantation: Still a devas-
tating complication. Clin Microbiol Infect 2016;22(7):636-41. https://doi.
org/10.1016/j.cmi.2016.04.025



•	 CD4	 sayısı	 <100	 hücre/mL	 değerinin	 altında	 olan,	
toksoplazma	 seropozitif	 olan	 ve	 etkili	 profilaksi	 veya	 ART	
almayan	AIDS	hastalarında	reaktive	toksoplazmoz	gelişme	
olasılığı	%30	kadar	yüksektir.

•	 Toksoplazmozunun	 reaktivasyonu	 en	 sık	 olarak,	 HIV	 ile	
yaşayan	ve	CD4	sayısı	<100	hücre/mL	olan	kişilerdeki	mer-
kezi	sinir	sistemi	(MSS)	hastalığının	belirtileri	ve	semptom-
larıyla	birlikte	prezente	olmaktadır.	Ekstraserebral	hastalık	
da	meydana	gelebilir	ve	birden	fazla	yerde	prezente	ola-
bilir.	

•	 Olası	tanısı,	hastanın	CD4	sayısı	<100	hücre/mL	ise,	hasta	
toksoplazma	için	efektif	profilaksi	almamışsa	ve	şunlardan	
tümüne	sahipse	koyulur.	

o.	 Uygun	bir	klinik	semptom

o.	 T. gondii	IgG	antikoru	

o.	 Tipik	radyografik	görünüm	(örneğin;	multipl	halka	
geliştiren	lezyonlar)	sergileyen	beyin	görüntüleme	
(tercihen	MRI)	

•	 Sülfadiazin	ve	primetamin	içeren	bir	başlangıç	rejimi	öne-
rilmektedir.	Daha	yüksek	bir	kutanöz	hipersensitivite	reak-
siyon	insidansı	ile	ilişkili	olmasına	karşın,	bu	rejim	alternatif	
seçeneklere	kıyasla	(örneğin;	primetamin	artı	klindamisin);	
daha	etkilidir.	Primetamin	hızlı	bir	şekilde	temin	edilemi-
yorsa	TMX-SMZ	kullanılmaktadır.

•	 Toksoplazmozlu	çoğu	hasta,	tanı	sırasında	ART	almamak-
tadır.	 ART	 toksoplazmoz	 tedavisinden	 itibaren	 iki	 hafta	
içerisinde,	 tipik	 olarak,	 hastanın	 toksoplazmoz	 tedavisini	
tolere	ettiği	netleştikten	sonra	başlatılmaktadır.

Giriş

Toksoplazmoz,	uygun	profilaksi	almayan	edinilmiş	 immün	ye-
tersizlik	 sendromlu	 (AIDS)	 hastalarda	 en	 sık	 görülen	MSS	 en-
feksiyonudur	(1,2).	Özellikle	AIDS’li	hastalar	başta	olmak	üzere,	
immünsupresyonlu	 hastalarda	 parazit,	 genellikle	 CD4	 sayısı		
100	hücre/mL	değerinin	altına	düştüğünde	yeniden	aktive	ola-
rak	hastalığa	yol	açabilir	(1,3,4).

EpidEmiyoloji

CD4	 sayısı	 <100	 hücre/mL	 değerinin	 altında	 olan,	 toksoplaz-
ma	seropozitif	olan	ve	etkili	profilaksi	veya	antiretroviral	tedavi	
(ART)	 almayan	 AIDS	 hastalarında	 reaktive	 toksoplazmoz	 ge-
lişme	 olasılığı	%30’a	 varacak	 kadar	 yüksektir	 (5-8).	 Reaktivas-
yonun	 en	 yaygın	 olarak	 görüldüğü	 yer	MSS’dir.	 Genel	 olarak,	

HIV	ile	yaşayan	kişilerde	T. gondii	antikorlarının	seroprevalansı	
genel	popülasyondaki	oranla	aynıdır	ve	evcil	kedi	sahibi	olup	
olmamakla	ilişkili	değildir	(9,10).	Ancak,	prevalans	yaş	ile	ilişkili	
olabilir.	Örneğin;	ABD’de	HIV	 ile	 yaşayan	 kadınlarla	 yürütülen	
bir	çalışmada,	≥50	yaşındaki	kadınların,	genç	kadınlara	kıyasla	
seropozitif	olma	ihtimali	daha	yüksek	çıkmıştır	(9).

Etkili	 bir	 ART	 başlatılmasının	 öncesinde,	 AIDS	 hastalarında	
toksoplazmik	 ensefalitin	 (TE)	 insindansı	 bu	 popülasyondaki	
seropozitiflik	oranları	ile	benzerdi	(11).	Ancak,	etkili	ART,	TE	insi-
dansını	azaltmıştır.	Örnek	olarak,	ABD’deki	HIV	hastaları	arasın-
da,	 toksoplazmoz	 ile	 ilişkili	 hastaneye	 yatma	vakalarının	 yıllık	
sayısı	1995’te	10.000’i	aşarak	zirve	yaparken,	2001	yılında	sert	
bir	düşüşle	3.643	vakaya	inmiş,	sonrasında	2008	yılında	2.985’e	
düşmüştür	(12).	

Ekstraserebral	 toksoplazmoz,	MSS	hastalığına	 kıyasla	daha	 az	
yaygındır.	 Bu	 durum,	 Fransa’da	 116	 tanesinde	 doğrulanmış,	
muhtemel	veya	olası	toksoplazmoz	olan	1.699	HIV	ile	yaşayan	
hastayla	 yürütülen	bir	 seride	 gösterilmiştir	 (13).	 Serebral	 tok-
soplazmoz,	ayırma	hastaların	%89’unda	saptanmış,	pulmoner,	
oküler	ve	dissemine	enfeksiyon,	olguların	sırasıyla	%6,	%3.5	ve	
%1.7’sine	yol	açmıştır.	Ekstraserebral	toksoplazmozun	gelişme-
sinde	en	öne	çıkan	risk	faktörü	ileri	evre	immünsupresyondur	
(örneğin;	CD4	sayısı	<100	hücre/mL)	(13,14).	Buna	ek	olarak	eş	
zamanlı	MSS	hastalıkları	da	sıklıkla	görülmektedir.	Ekstrasereb-
ral	toksoplazmozlu	199	hasta	ile	yürütülen	bir	seride,	MSS	has-
talığı,	çalışmadaki	hastaların	%41’inde	mevcuttur	(14).

KliniK Tablolar

Toksoplazmozunun	reaktivasyonu	en	sık	olarak,	HIV	ile	yaşayan	
ve	CD4	sayısı	<100	hücre/mL	olan	hastalardaki	MSS	hastalığı-
nın	 belirtileri	 ve	 semptomlarıyla	 birlikte	 prezente	 olmaktadır.		
Ekstraserebral	hastalık	da	meydana	gelebilir	ve	birden	fazla	yer-
de	prezente	olabilir	 (14).	Toksoplazmoz	 için	 spesifik	herhangi	
bir	rutin	laboratuvar	bulgusu	yoktur.	Ancak,	dissemine	toksop-
lazmoz	ve	pulmoner	hastalığı	olan	hastalarda	LDH	belirgin	şe-
kilde	yükselebilir	(15,16).	BOS	değerlendirmesinde	tipik	olarak	
hafif	mononükleer	pleositoz	ve	yükselmiş	protein	ortaya	çıkarır.

a. Toksoplazma ensefaliti: Toksoplazma	ensefaliti	olan	hasta-
lar	 tipik	olarak	baş	 ağrısı	 ve/veya	diğer	nörolojik	 semptomlar	
ile	prezente	olmaktadır.	Ateş	genellikle	görülmekle	birlikte,	her	
zaman	mevcut	değildir.	Örnek	olarak,	 115	vakanın	 retrospek-
tif	değerlendirmesinde,	hastaların	%55,	%52	ve	%47’si	sırasıyla	
baş	ağrısı,	konfüzyon	ve	ateş	ile	prezente	olmaktadır	(1).	Fokal	
nörolojik	defektler	veya	nöbetler	de	yaygındır.	Mental	durum	
değişiklikleri	apatiden	konfüzyon	ve	komaya	kadar	uzanabilir	

HIV ile ENFEKTE KİŞİLERDE TOKSOPLAZMOZ
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 ve	global	ensefalit	ve/veya	intrakraniyal	basınç	artışından	kay-
naklanabilir.

b. Ekstraserebral toksoplazmoz: Dissemine	hastalık	da	mey-
dana	 gelebilmekle	 birlikte,	 pulmoner	 ve	 oküler	 bulgular	 en	
yaygın	ekstraserebral	belirtilerdir.

c. pnömoni:	 Toksoplazma	 pnömonisi,	 ateş,	 dispne	 ve	 kuru	
öksürükle	prezente	olmaktadır	 (17).	Göğüs	 radyografilerinde	
tipik	 olarak	 retikülonodüler	 infiltratlar	 yer	 almaktadır.	 Klinik	
görüntü	PCP’den	ayırt	edilemeyebilir.	

d. Koryoretinit: Toksoplazmik	 koryoretinit	 (bir	 tür	 posterior	
üveit)	hastalar	genellikle	göz	ağrısı	ve	görme	keskinliğinde	azal-
mayla	prezente	olmaktadır.	Toksoplazmik	koryoretinit	non-vas-
küler	yayılımda	yükselmiş,	sarı	ila	beyazımsı	renkteki	pamuksu	
lezyonlar	 şekilde	 (CMV	 retinitteki	 perivasküler	 eksüdalardan	
farklı	olarak)	görülmektedir.	T. gondii’den	kaynaklı	koryoretinit,	
akut	retinal	nekrozu	nadiren	taklit	etmektedir	(18).

e. diğer tutulumlar:	Toksoplazmoz	gastrointestinal	kanal,	ka-
raciğer,	muskuloskeletal	 sistem,	kalp,	kemik	 iliği,	 idrar	kesesi,	
omurilik	ve	testisler	de	dahil	olmak	üzere,	çeşitli	yerlerde	nadi-
ren	ortaya	çıkmaktadır	(14,19,20).	Septik	şok	ile	prezente	olan	
dissemine	 hastalık	 da	 raporlanmıştır	 ve	 reaktivasyon	hastalı-
ğından	veya	primer	enfeksiyondan	kaynaklanıyor	olabilir	(21).	
Bazı	vakalarda,	organ	sistemlerinin	tutulumu	yalnızca	otopside	
fark	edilebilir	(22).

Tanı

a. Tanısal yaklaşım:	Hastaların	çoğunluğunda,	tedavi	TE	kesin	
tanısından	ziyade,	olası	tanı	sonrası	başlatılır.	TE’nin	kesin	tanı-
sı	için	uygun	bir	klinik	semptom	(örneğin;	baş	ağrısı,	nörolojik	
semptomlar,	ateş),	beyin	görüntülemeyle	bir	veya	daha	 fazla	
kitle	lezyonun	saptanması	ve	biyopsi	örneğinde	organizmanın	
saptanması	gerekmektedir	 (23).	Ancak,	MSS	hastalığıyla	pre-
zente	olan	çoğu	hasta	 için,	beyin	biyopsisinin	morbiditesi	ve	
prosedürün	mortalitesi	göz	önüne	alındığında,	olası	TE	tanısı,	
beyin	biyopsisinden	 kaçınmak	üzere	 yapılmaktadır.	Hastanın	
CD4	sayısı	<100	hücre/mL	ise,	hasta	toksoplazmozu	önlemek	
için	etkili	profilaksi	almamışsa	ve	şu	koşulların	tamamını	karşı-
lıyorsa,	olası	tanı	konulabilir:

•	 Uygun	klinik	

•	 T. gondii	IgG	antikoru	

•	 Tipik	 radyografik	görünüm	 (örneğin;	 çoklu	halka	gelişti-
ren	 lezyonlar)	 sergileyen	 beyin	 görüntüleme	 (tercihen	
MRI)	

Bu	 kriterler	mevcutsa,	 tanı	%90	 ihtimalle	TE’dir	 (4,24).	 Güve-
nilir	 bir	 şeklinde	 lomber	 ponksiyon	 olabilecek	 hastalar	 için,	
T. gondii’nin	 varlığına	 ilişkin	 kanıtların	 yanı	 sıra,	 diğer	 MSS	
lezyonlarının	 diğer	 enfeksiyöz	 ve	 non-enfeksiyöz	 sebepleri-
ni	 değerlendirmek	üzere	 BOS	 analizi	 de	 gerçekleştirilmelidir.	
Toksoplazmoz	PZR	kullanılarak	saptanmışsa,	TE	tanısı	daha	da	
muhtemeldir.		

Yukarıdaki	 kriterlerin	 tamamı	 karşılanmıyorsa,	 BOS	 değer-
lendirmesinde	 alternatif	 bir	 tanı	 ortaya	 çıkmışsa	 veya	 hasta,	
başlangıç	tedavisine	yanıt	vermemişse	alternatif	bir	tanı	daha	
olasıdır.	Bu	tür	durumlarda,	diğer	tanısal	testler	ve/veya	beyin	
biyopsisi	yapılmalıdır.	Örneğin;	tek	bir	MSS	lezyonu	saptanmış-
sa,	toksoplazma	serolojisi	pozitifse	dahi,	MSS	lenfoması	açısın-
dan	değerlendirme	yapılmalıdır	(25).	Hangi	testlerin	yaptırıla-
cağı	klinik	tutuluma	bağlıdır.	

Ekstraserebral	 toksoplazmoz	 tanısını	 koymak	 da	 klinik	 tutu-
luma	bağlıdır.	Pulmoner	hastalığı	olanlar	için,	dokularda	veya	
sıvılarda	takizoit	görülmesi	(örneğin;	BAL)	genellikle	gereklidir.	
Oküler	bulguları	olan	hastalar	için	tanı,	toksoplazmoz	ile	tutarlı	
olan	klinik	bulgulara	göre	yapılır.	

b. Seroloji

TE	hastalarının	büyük	 çoğunluğu	 anti-toksoplazma	 IgG	 anti-
korları	bakımından	seropozitiftir	 (26).	Toksoplazma	antikorla-
rının	yokluğu,	tanı	ihtimalini	azaltmakla	birlikte,	TE	varlığı	ihti-
malini	tamamen	dışlatmamaktadır	(23).	Anti-toksoplazma	IgM	
antikorları	genelde	yoktur	ve	kantitatif	IgG	antikor	titreleri	bu	
durumda	yardımcı	olmamaktadır.

c. Görüntüleme 

MRI,	TE	hastası	 olması	muhtemel	bireyleri	 değerlendirmek	 için	
tercih	 edilen	 görüntüleme	 yöntemidir.	 TE’li	 çoğu	 AIDS	 hasta-
sında,	 genellikle	 ödem	 ile	 birlikte	 çok	 sayıda	 halka	 formunda	
beyin	 lezyonları	vardır.	Örneğin;	BT	veya	MRI	 ile	görüntülemesi	
alınan	45	hastanın	yer	aldığı	bir	raporda,	31	hastada	(%69)	mul-
tipl	 lezyon,	 14	 hastada	 ise	 tekli	 lezyon	görülmüştür	 (27).	 Bazal	
ganglianın	 tutulumuna	yönelik	bir	 eğilim	vardır	 (19).	TE	 ile	 iliş-
kili	 lezyonları	 saptama	 konusunda	MR,	 BT’ye	 kıyasla	 daha	has-
sastır	 (28,29).	 Bu	 durum,	 TE’nin	 değerlendirilmesi	 hususunda	
MR	 ile	 BT’yi	 değerlendiren	 ve	AIDS’li	 ve	 nörolojik	 semptomları	
olan	50	hastanın	yer	aldığı	prospektif	bir	çalışmada	gösterilmiş-
tir	 (28).	 MR	 lezyonları	 BT	 tarafından	 karakterize	 edilmeyen	 20	
hastada	 (%40)	 tanı	ve	 tedaviyi	etkilemiştir.	Ancak,	MR’da,	BT’de		
toksoplazmozu	diğer	MSS	 lezyonlarından	 (örneğin;	MSS	 lenfo-
ması,	kriptokok	enfeksiyonu)	yeterli	şekilde	ayırt	edememektedir.

d. diğer Testler

1. nükleer görüntüleme: Talyum	 teklin	 foton	emisyon	bilgi-
sayarlı	 tomografisi	 (SPECT)	 ve	 pozitron	 emisyon	 tomografisi	
(PET)	MSS	lenfomayı	TE’den	veya	diğer	enfeksiyonlardan	ayırt	
etme	hususunda	yardımcı	olabilir.	Lenfoma;	TE	veya	diğer	en-
feksiyonlarla	karşılaştırıldığında,	SPECT’te	daha	yüksek	talyum	
alımına,	 PET’te	daha	 yüksek	glukoz	 ve	metiyonin	metaboliz-
masına	 sahiptir	 (30-32).	 Bu	 görüntüleme	 yöntemleri,	 beyin	
biyopsisi	için	kötü	adaylar	olan	tekli	lezyonlu	hastalar	için	özel-
likle	kullanışlıdır	(33,34).

2. organizmanın görülmesi:	TE’nin	kesin	 tanısı,	açık	veya	ste-
reotaktik	beyin	biyopsisi	yoluyla	elde	edilen	beyin	dokusunda	
organizmanın	 görülmesiyle	 koyulmaktadır.	 Organizmalar	 tipik	
olarak	hematoksilen	ve	eozin	boyalarında	görülmektedir;	ancak,	
immünoperoksidaz	boyaması	 tanısal	 duyarlılığı	 artırabilir	 (35).	
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 Takizoitler,	sitosantifüjlenmiş	BOS	örneklerinde	ve	BAL	da	dahil	
olmak	üzere	sıvı	örneklerinde	de	görülebilir.	Beyin	biyopsisinin	
duyarlılığı	%93	kadar	yüksek	oranlara	ulaşmaktadır	(36).

3. polimeraz zincir reaksiyonu:	T. gondii’nin	PZR	 ile	BOS	 içe-
risinde	saptanması,	kullanılan	primerlere	bağlı	olarak,	yüksek	
özgüllük	 (%96-100),	 ancak	 değişken	 duyarlılık	 (%50-98)	 gös-
termiştir	 (37-39).	Tedavi,	 tanısal	 duyarlılığı	 de	 etkilemektedir.	
Bu	bakımdan,	pozitif	bir	PZR	sonucu	TE	tanısı	koydurmakla	bir-
likte,	negatif	bir	sonuç	TE	ihtimalini	ortadan	kaldırmamaktadır.

ayırıcı Tanı

a.	MSS	hastalığı	olanların	ayırıcı	tanısı	MSS	lenfomasını,	miko-
bakteriyel	 enfeksiyonu,	 kriptokokkal	 enfeksiyonu,	 bakteriyel	
apseyi	ve	yaygın	olmayan	şekilde,	PML’yi	içermektedir.	BOS’un	
bu	hastalıklarla	ilişkili	patojenler	(örneğin;	EBV,	JCV,	Mycobac-
terium tuberculosis,	Cryptococcus neoformans)	için	test	edilmesi	
enfeksiyonların	alternatif	sebeplerini	saptamaya	yardımcı	ola-
bilir	(36).	

b.	Ekstraserebral	hastalığı	olan	hastaların	ayırıcı	 tanısı	 tutulu-
mu	olan	organ	sistemlerine	bağlıdır.	Örnek	olarak	HIV	 ile	ya-
şayan	 kişilerde	pulmoner	 semptomların	 ayırıcı	 tanısı	 geniştir	
ve	bakteriyel,	viral,	mikobakteriyel	ve	fungal	patojenleri	içere-
bilmektedir.	Toksoplazmozun	 oküler	 bulguları,	 CMV	 kaynaklı	
retinit	ve	VZV	kaynaklı	akut	retinal	nekroz	gibi	HIV	enfeksiyo-
nundaki	diğer	enfeksiyonlar	ile	karıştırılabilir.

TEdavi

HIV	 ile	 yaşayanlarda	 toksoplazmozun	 tedavisinde,	 T. gon-
dii’ye	 yönelik	 antimikrobiyal	 tedavinin	 yanı	 sıra,	 immün	 geri	
kazanımı	 için	ART’de	yer	almaktadır.	T. gondii’ye	yönelik	anti-
mikrobiyal	 tedavi,	 ilk	aşamada	akut	 semptomların	 tedavisini,	
sonrasında	 ise	 rekürrens	 riskini	 azaltmak	 için	 idame	 tedaviyi	
içermektedir.	Yanıt	aynı	derecede	iyi	olmasa	da,	ekstraserebral	
toksoplazmoz	TE	ile	aynı	rejimlerle	tedavi	edilmektedir	(14).	

a. primer tedavi

Tercih edilen rejimler:	 Sülfadiazin	 ve	 primetamin	 içeren	 bir	
başlangıç	 rejimi	 tercih	 edilir.	 Daha	 yüksek	 bir	 hipersensivite	
reaksiyon	 sıklığı	 ile	 ilişkili	 olmasına	 karşın	 bu	 rejim	 alternatif	
seçeneklere	 kıyasla	 (örneğin;	 primetamin	 artı	 klindamisin);	
daha	 etkilidir	 (40).	 Sülfadiazin	 tedavisi	 alan	 hastalar,	 PCP’ye	
karşı	profilaksi	olarak	ek	TMP-SMX	ihtiyaç	duymamaktadır.	Baş-
langıç	ilaç	rejimi	oral	olarak	verilir	ve	şu	şekilde	dozlanmalıdır	
(23,27,40-42).

•	 Sülfadiazin	 (<60	 kg	 hastalarda	 günde	 dört	 defa	 1000	
mg	veya	≥60	kg	hastalarda	günde	dört	defa	1.500	mg).	
İlaç	 rejimine	 uyulmayacağı	 konusunda	 endişeler	 varsa,		
2.000	mg	sülfadiazin	günde	iki	defa	verilebilir;	bir	çalışma-
da,	günde	dört	defa	1.000	mg	dozlama	programının,	gün-
de	 iki	defa	2.000	mg	dozlama	programı	 ile	denk	 farma-
kokinetik	özelliklere	sahip	olduğu	belgelendirilmiştir	(43).

•	 Primetamin	(<60	kg	hastalarda	200	mg	yükleme	dozunun	
ardından	 günde	 50	 mg	 veya	 ≥60	 kg	 hastalarda	 günde		
75	mg).

•	 Lökovorin	(günde	10	ile	25	mg).	Bu	ilaç,	primetamin	kay-
naklı	hematolojik	toksisiteyi	önlemek	üzere	verilmelidir.

Parenteral	TMP-SMX,	oral	 tedavi	alamayan	ağır	hastalarda	TE	
tedavisi	için	kullanılabilir	(23).	Sonrasında,	hastalar	daha	stabil	
olduklarında	yukarıdaki	rejime	geçiş	yapabilir.

b. alternatif tedaviler 

Sülfadiazin	 alamayan	 hastalar	 için,	 klindamisin	 (günde	 dört	
defa	 intravenöz	veya	oral	 600	mg)	artı	oral	primetamin	 (200	
mg	yükleme	dozu	sonrasında	<60	kg	hastalarda	günde	50	mg	
veya	≥60	kg	hastalarda	günde	75	mg)	artı	oral	lökovorin	(gün-
de	10	ile	25	mg).

Sülfonamid	 alerjisi	 olmayan	 hastalarda,	 (TMP-SMX;	 5	 mg/kg	
trimetoprim	ve	25	mg/kg	sülfametoksazol	günde	 iki	defa	oral	
veya	 intravenöz	olarak	verilir)	bir	diğer	 seçenektir.	Yetmiş	yedi	
hastanın	yer	aldığı	randomize	bir	çalışmada,	TMP-SMX	primeta-
min-sülfadiazin	kadar	etkili	olmuştur	(44).	Gözlemsel	çalışmalar	
ve	 sistemik	 değerlendirme	 de	 primetaminin	 kullanılamadığı	
veya	mevcut	 olmadığı	 durumlarda	TMP-SMX	 tercihini	 destek-
lemektedir	 (45,46).	 Düşük	maliyetinden	 ötürü,	 kaynakların	 sı-
nırlı	olduğu	durumlarda	TMP-SMX	sıklıkla	kullanılmaktadır	(47).	
Daha	yaygın	şekilde	kullanılan	rejimleri	tolere	edemeyen	hasta-
lar	için	çeşitli	başka	alternatifler	de	kullanılmıştır	(48-51).	Bunla-
rın	arasında	şunlar	yer	almaktadır:

•	 Atovakuon	(günde	iki	defa	PO	1.500	mg)	artı	primetamin	
(200	 mg	 yükleme	 dozu	 sonrasında	 <60	 kg	 hastalarda	
günde	50	mg	veya	>60	kg	hastalarda	günde	75	mg)	artı	
lökovorin	(günde	bir	defa	PO	10	ile	25	mg).

•	 Atovakuon	(günde	iki	defa	PO	1.500	mg)	artı	sülfadiazin	
(<60	 kg	 hastalarda	 günde	 dört	 defa	 PO	 1.000	mg	 veya	
>60	kg	hastalarda	günde	dört	defa	1.500	mg	PO).

•	 Atovakuon	(günde	iki	defa	PO	1.500	mg).

Alternatif	 rejimde	 TMP-SMX	 veya	 atovakuon	 yer	 almıyorsa,	
Pneumocystis	pnömonisini	engellemek	için	ek	bir	ilaç	verilme-
lidir.	

primetamin mevcut değilse: Toksoplazmozun	 tedavisi	 için	
tercih	edilen	ve	alternatif	rejimlerin	çoğu	primetamin	içermek-
tedir.	 Primetamin	 hızlı	 bir	 şekilde	 elde	 edilemiyorsa,	 yerine	
TMP-SMX	veya	atovakuon	(sülfonamid	alerjisi	olan	hastalarda)	
kullanılmalıdır	(52).

Sülfonamid	alerjisi	olan	hastalarda,	şiddetli	reaksiyonu	geçmişi	
olmayan	(örneğin;	Stevens	Johnson	sendromu)	kişilerde	sülfa	
desensitizasyonu	denenmelidir;	atovakuon	hastalar	terapötik	
dozda	TMP-SMX	alana	kadar	verilmelidir	(23).	

c. yardımcı tedaviler

TE	komplikasyonlarının	yönetimine	yardımcı	olması	 için	veri-
lebilecek	birkaç	tedavi	vardır.	Bunların	arasında	şunlar	yer	al-
maktadır:

•	 Kortikosteroidler: Yalnızca	 fokal	 beyin	 lezyonları	 veya	
ödem	ile	 ilişkili	kitle	etkisi	olan	hastalarda	(örneğin;	orta	
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 hat	 kayması	 yönünde	 radyolojik	 kanıtı	 olan)	 kullanılma-
lıdır.	 Deksametazon	 (her	 altı	 saatte	 4	mg)	 sıklıkla	 tercih	
edilmekte	ve	genellikle	birkaç	gün	içerisinde	azaltılmak-
tadır.	 Kortikosteroidler	 semptomlarda	 hızlı	 gelişmelere	
yol	açtığından,	kortikosteroid	kullanılırken	tedaviye	yanıtı	
değerlendirmek	 zor	 olabilir.	 Kortikosteroidler	 halka	 lez-
yon	artışını	ve	çevredeki	ödem	miktarını	azaltacağından,	
radyografik	 değerlendirmeler	 de	 kortikosteroid	 kullanı-
mından	 etkilenebilir.	 Hastalar,	 diğer	 fırsatçı	 enfeksiyon-
ların	gelişimi	bakımından	dikkatli	bir	şekilde	izlenmelidir.

•	 antikonvülsanlar:	 Antikonvülsanlar,	 nöbetler	 ile	 başvu-
ran	 hastalara	 verilmelidir.	 Bu	 ilaçlar,	 olası	 TE	 tanısı	 olan	
tüm	hastalara	profilaksi	 olarak	 rutin	bir	 şekilde	 verilme-
melidir	(23).	Herhangi	bir	potansiyel	ilaç	etkileşimine	karşı	
dikkatli	olunmalıdır.

d. Tedavinin izlemi

1. başlangıç tedavisinin izlenmesi:	TE’li	hastaların	izlenme-
sinde,	 advers	 ilaç	 reaksiyonlarının	 ve	 klinik	 gelişmenin	
değerlendirilmesinin	yanı	sıra,	seri	beyin	görüntüleme	de	
yer	 almaktadır.	 IgG	 toksoplazma	 antikor	 titrelerini	 takip	
etmenin	değeri	yoktur.	

2. Tedaviye yanıt: TE’li	hastalar	için,	tedavinin	ilk	iki	haftasın-
da	klinik	gelişme	değerlendirilir.	Klinik	gelişme	genellikle	
radyografik	 gelişmeden	 önce	 görülmektedir.	 Bu	 bakım-
dan,	 tedaviye	 ilk	 yanıtı	 değerlendirirken	 dikkatli	 şekilde	
yürütülen	 günlük	 nörolojik	 değerlendirmeler,	 radyogra-
fiden	daha	önemlidir.	Nörolojik	görüntüleme	tedavi	baş-
langıcından	2-3	hafta	veya	hasta	ilk	hafta	içerisinde	klinik	
gelişme	göstermemişse	ya	da	herhangi	bir	kötüleşme	ser-
gilemişse	daha	erken	bir	süre	içerisinde	önerilmektedir.	TE	
için	empirik	tedavinin	başlatılmasından	sonra	10-14	gün	
içerisinde	klinik	ve/veya	radyografik	gelişmenin	olmaması	
alternatif	bir	tanı	ihtimalini	düşündürmelidir.	Bu	tür	hasta-
larda	beyin	biyopsisi	seçeneği	değerlendirilmelidir.	

TE	için	tedavi	edilen	hastaların	yaklaşık	%75-80’i	klinik	ve	
radyolojik	 gelişme	 göstermektedir	 (27,50).	 Örneğin,	 TE	
için	primetamin	artı	klindamisin	ile	tedavi	edilen	49	has-
tanın	 yer	 aldığı	bir	 çalışmada,	 35	hasta	 (%71)	büyük	bir	
çoğunluğu	tedavinin	14.	gününe	gelindiğinde	başlangıç	
noktasındaki	anormalliklerde	≥%50	gelişme	olacak	şekil-
de	tedaviye	yanıt	vermiştir	(27).	Ancak	tedaviye	olan	yanı-
ta	ilişkin	literatürde	olası	tanılar,	çapraz	etkili	tedaviler	ve	
klinik	yanıt	eksikliğinden	ziyade	toksisiteden	dolayı	kesi-
len	tedaviler	yüzünden	sıkıntılıdır.	

3. başlangıç tedavisinin süresi:	Tedaviye	yanıt	veren	hasta-
lar	 için,	başlangıç	tedavisinin	süresi	tipik	olarak	yukarıda	
tavsiye	 edilen	 dozlarla	 altı	 haftadır.	 Bunun	 sonrasında,	
kronik	 idame	 tedavisi	 için	 (sekonder	profilaksi	olarak	da	
ifade	edilmektedir)	daha	düşük	dozların	verilmesi	güven-
lidir.	

4. Gebelik sırasındaki özel durumlar: Bakınız	gebelikte	tok-
soplazmoz.	 HIV	 ile	 yaşayan	 kadınlardan	 fetüse	 T. gondii	

bulaşının	 ciddi	 immünsupresyon	 varlığında	 ve	 toksop-
lazmozun	 semptomatik	 reaktivasyonu	 sırasında	 olduğu	
yönünde	olgu	raporları	bildirilmiştir	 (54).	HIV	 ile	enfekte	
olan	 ve	 immünsupresyonu	 olmayan	 asemptomatik	 ka-
dınlarda	T. gondii’nin	konjenital	olarak	bulaştığı	yönünde	
raporlama	yapılmamıştır	(55-57).

e. idame tedavi (sekonder profilaksi)

Başlangıç	rejimi	ile	ilk	altı	hafta	tedavi	sonrasında	çoğu	hastada	
idame	tedavisine	geçilir.	Buna	hem	TE’li	hem	de	ekstraserebral	
hastalığı	olan	hastalar	dahildir.	İdame	tedavisinin	hedefi	hasta-
lığın	relapsını	önlemektir.	TE’li	hastalar	için,	yeni	bir	başlangıç	
değeri	 belirlemek	 için	 bu	geçiş	 öncesinde	nörogörüntüleme	
yapılır.	Relaps	veya	immün	rekonstitüsyon	enflamatuvar	send-
romu	(IRIS)	yönünde	bir	şüphe	varsa	bu	bilgi	faydalı	olabilir.

idame tedavisi için rejimler:	 İdame	 tedavisi	 için,	 sülfadiazin	
ve	 primetaminden	 oluşan	 kombinasyon	 rejimi	 başlangıç	 te-
davisi	 için	 kullanılandan	 daha	 düşük	 dozda	 olacak	 şekilde	
devam	 ettirilmelidir.	 Kılavuzlar	 sülfadiazinin	 2	 ile	 4’e	 bölün-
müş	dozlar	halinde	günde	2.000	ile	4.000	mg	dozda	ve	günde		
25	ile	50	mg	primetamin	ve	günde	10	ile	25	mg	lökovorin	ile	
verilmesini	 önermektedir	 (23).	 Hastaya	 kolaylık	 olması	 için	
günde	iki	defa	sülfadiazin	dozlamasını	tercih	edilmekte	ve	ti-
pik	olarak	<60	kg	bireylere	günde	 iki	defa	1.000	mg,	≥60	kg	
bireylere	ise	günde	iki	defa	1.500	mg	ilaç	verilmektedir.

Diğer	alternatif	oral	rejimler	arasında	şunlar	yer	almaktadır	(23):

•	 Klindamisin	 (sekiz	 saatte	 bir	 600	 mg)	 artı	 primetamin	
(günde	 25-50	 mg)	 artı	 lökovorin	 (günde	 10-25	 mg)	
(23,40).	 Bu	 rejim	kullanılıyorsa,	Pneumocystis	 pnömoniyi	
önlemek	için	ek	bir	ilaç	verilmelidir.	

•	 TMX-SMZ	çift	tablet,	günde	iki	kez	(44,58).

•	 Atovakuon	(günde	iki	kez	750-1.500	mg)	ve	primetamin	
(günde	25	mg)	artı	lökovorin	(günde	10	mg)	(23,49,59).

•	 Atovakuon	(günde	iki	defa	750	ile	1500	mg)	ve	sülfadiazin	
(2-4	doz	halinde	günde	2.000-4.000	mg).

•	 Atovakuon	 monoterapi	 (günde	 iki	 defa	 750-1.500	 mg),	
primetamini	tolere	edemeyen	hastalara	verilebilir;	ancak	
bu	 tedavi	 ile	bir	 yıllık	 relaps	oranları	daha	yüksek	 (%26)	
olabilir	(59).

f. idame tedavisinin kesilmesi

TE	için	kronik	idame	tedavisi;	ART	alıyorlarsa,	supresyonda	HIV	
viral	yükleri	varsa	ve	en	az	altı	ay	boyunca	CD4	sayısı	>200	hüc-
re/mL	düzeyinde	seyretmiş	olan,	başlangıç	tedavisini	tamam-
lamış	 asemptomatik	 hastalarda	 sonlandırılabilir	 (23).	 Çeşitli	
çalışmalar	T. gondii’ye	olan	immün	yanıtların	bu	tür	hastalarda	
düzeldiğini	göstermektedir	(60,61).	İdame	tedavisini	sonlandı-
ran	hastalar,	bu	tür	durumlarda	relapslar	bildirildiğinden	dola-
yı,	tekrar	eden	semptomların	görülmesi	durumunda	tıbbi	des-
tek	almaları	gerektiği	hususunda	eğitilmelidir	(60,62-65).	CD4	
hücre	 sayısı	 <200	 hücre/mL	 düzeyine	 inerse,	 idame	 tedavisi	
tekrar	başlatılmalıdır.	
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 Sekonder	 profilaksiyi	 ne	 zaman	 durduracağımız	 yönündeki	
karara	rehberlik	etmesi	için	nörolojik	görüntüleme	kullanılma-
maktadır.	

g. Toksoplazmoz ve ırıS

IRIS,	HIV	ile	yaşayan	bireylerde	etkili	ART	başlatılması	sonrasın-
da,	var	olan	enfeksiyöz	proseslerin	paradoksal	şekilde	kötüleş-
mesi	ile	ilişkili	enflamatuvar	sorunlar	topluluğudur	(66-71).	

IRIS,	mikobakteriler	 ve	 kriptokokal	 enfeksiyonlarda	 iyi	bir	 şe-
kilde	 tanımlandığı	 üzere,	 MSS	 enfeksiyonlarını	 da	 komplike	
hale	getirebilir.	Ancak,	MSS	toksoplazmozuyla	ilişkili	az	sayıda	
IRIS	vakası	raporlanmıştır	(72,73).	Toksoplazmoz	ile	ilişkili	IRIS,	
CD4	hücre	sayıları	hızlı	bir	şekilde	iyileşirken,	beyin	etrafındaki	
ödemlerin	 kötüleşmesiyle	 birlikte	 semptomların	 paradoksal	
bir	şekilde	kötüleşmesine	yol	açabilir	(73).	Yönetimi	TE	ve	HIV	
için	ART’nin	devam	ettirilmesini	ve	semptomların	kontrolü	için	
gerektiği	durumda,	steroidlerin	dozunun	artırılmasını	içermek-
tedir.	IRIS	tanısı	kesin	değilse,	lenfoma	gibi	alternatif	prosesleri	
elemek	için	biyopsi	yapılması	gerekebilir	(73).	IRIS	önceden	TE	
tanısı	olmayan	hastalarda	var	olan	ancak	immün	geri	kazanı-
mının	başlangıcına	kadar	tanısı	konulamayan	bir	enfeksiyonun	
“gün	yüzüne	çıkması”	şeklinde	prezente	olabilir.	TE’li	65	hasta-
dan	oluşan	bir	olgu	 serisinde,	üç	hasta	 ancak	ART’nin	başla-
tılması	 sonrasında	MSS	 hastalığı	 ile	 tanı	 almıştır	 (74).	 Bu	 tür	
hastalarda,	 semptomlar	 medyan	 olarak	 ART	 başlangıcından	
41	gün	sonra	ve	medyan	olarak	222	hücre/mL	CD4	sayısında	
meydana	gelmiştir.

h. arT’nin başlama Zamanı

Toksoplazmozlu	çoğu	hasta,	tanı	sırasında	ART	almamaktadır.	
ART,	 toksoplazmoz	 tedavisinden	 itibaren	 iki	 hafta	 içerisinde,	
tipik	olarak	hastanın	toksoplazmoz	tedavisini	tolere	ettiği	net-
leştikten	 sonra	 başlatılmaktadır.	 Toksoplazmozlu	 hastalarda	
ART	 başlatılması	 için	 optimal	 süreye	 ilişkin	 kesin	 çalışmalar	
olmamakla	 birlikte,	 erken	 başlatılan	 ART’nin	 faydaları	 (örne-
ğin;	hastalık	progresyonunun	ve	ölümün	azalması)	bazılarında	
toksoplazmoz	olan	hastalar	da	dahil	olmak	üzere,	çeşitli	fırsatçı	
enfeksiyonları	olan	hastalarda	ortaya	koyulmuştur	(23,75).

ı. Önleme

a. Genel önlemler:	HIV	ile	yaşayan	kişiler	için	toksoplazmoz	ge-
lişme	riski	patojene	olan	temasın	azaltılması	veya	reaktivasyon	
riskini	düşürmek	üzere	profilaktik	antibiyotikler	kullanılmasıyla	
azaltılabilir.	HIV	 ile	yaşayanların	 tamamı,	 ideal	 senaryoda	HIV	
tanısının	ilk	koyulduğu	zamanda,	anti-toksoplazma	IgG	değer-
lerinin	ölçülmesi	yoluyla	T. gondii’ye	önceki	temasları	konusun-
da	test	edilmelidir	(76).	Toksoplazmoz	ile	önceden	enfeksiyon	
yönünde	kanıtı	olmayan	hastalar	için,	ilk	enfeksiyon	belirli	ön-
lemlerin	 alınmasıyla	 engellenebilir.	 Önceden	 toksoplazmozu	
olduğu	 yönünde	 kanıtı	 olan	 (yani,	 pozitif	 serolojili	 hastalar)	
kişiler	için	ise	antimikrobiyal	tedavi	reaktivasyon	hastalığı	riski-
ni	azaltabilir.	Bu	primer	profilaksi	olarak	adlandırılmaktadır	ve	
aşağıda	açıklanmıştır.

b. primer profilaksi: T. gondii	IgG	pozitif	olup	CD4	sayısı	<100	
hücre/mL	olan	hastalar	için	endikedir.	Toksoplazmozda	primer	

profilaksinin	etkiliğine	ilişkin	verilerin	çoğu,	Pneumocystis	en-
feksiyonunu	önlemek	için	antimikrobiyal	tedaviyi	değerlendi-
ren	çalışmaların	retrospektif	analizinden	gelmektedir	 (77-80).	
Primer	profilaksi	kullanan	AIDS’li	hastaların	TE	geliştirme	riski,	
TMP-SMX	 kullananlar	 için	 %0-2.4	 iken,	 dapson-primetamin	
kullananlar	 için	%0-11	 arasındadır	 (81).	Toksoplazmozun	pri-
mer	profilaksisi	 olarak	 atovakuon	kullanımı	üzerinde	 çalışma	
yapılmamıştır	 ve	 bu	 ilacın	 primer	 profilaksiye	 alternatif	 ilaç	
olarak	kullanımı,	ilacın	TE	tedavisindeki	etkililiğine	dayanmak-
tadır.	

Reaktivasyona	karşı	primer	profilaksi	olarak	TMP-SMX	günde	
bir	çift	tablet	(800	mg/160	mg)	verilmektedir.	Ancak,	bu	dozu	
tolere	 edemeyen	hastalar	 için,	TMP-SMX	haftada	üç	defa	bir	
çift	tablet	veya	bir	adet	tek	tablet	(400	mg/80	mg)	olarak	ve-
rilebilir.	Hasta	TMP-SMX’i	alamıyorsa,	şu	rejimlerden	biri	kulla-
nılmaktadır	(23):

•	 Dapson	(günde	bir	defa	50	mg)	artı	primetamin	(haftada	
50	mg)	artı	lökovorin	(haftada	25	mg)

•	 Dapson	 (haftada	 200	 mg)	 artı	 primetamin	 (haftada		
75	mg)	artı	lökovorin	(haftada	25	mg)

•	 Atovakuon	 (haftada	1.500	mg),	primetamin	 ile	veya	pri-
metamin	olmaksızın	(günde	bir	defa	25	mg);	primetamin	
veriliyorsa,	lökovorin	(günde	10	mg)	de	kullanılmalıdır.

Dapson,	primetamin,	azitromisin	veya	klaritromisin	ile	mono-
terapi	önerilmemektedir.	CD4	hücre	sayısı	<100	hücre/mL	olan	
gebe	 kadınlarda	 profilaksinin	 faydası,	 fetüsün	 karşılaşacağı	
risklere	göre	(hastalığın	etkileri,	ilaç	yan	etkileri)	değerlendiril-
melidir.	Spesifik	riskler	kullanılan	profilaksi	tipine	bağlıdır.	

primer profilaksinin kesilmesi:	 ART	 alan	 hastalar	 HIV	 viral	
yükleri	 supresyon	 altındaysa	 ve	 CD4	 sayıları	 en	 az	 üç	 aydır		
>200	 hücre/mikroL	 düzeyindeyse	 toksoplazmoz	 için	 primer	
profilaksi	 tedavisini	güvenli	bir	 şekilde	kesebilirler	 (23,82,83).	
ART	alırken	>12	hafta	boyunca	CD4	sayılarının	sürekli	bir	şekil-
de	artması	(>200	hücre/mikroL)	sonrasında	toksoplazmoz	için	
primer	profilaksisi	kesilen	199	hasta	üzerindeki	bir	çalışmada	
bu	veri	ortaya	koyulmuştur	(82).	İki	yüz	yetmiş	iki	kişi-yıllık	ta-
kip	 süresi	boyunca	hastaların	hiçbirinde	 toksoplazmoz	geliş-
memiştir.	CD4	sayısı	<100	ile	200	hücre/mL	düzeyine	düşerse,	
profilaksi	yeniden	başlatılmalıdır	(23).
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•	 Toksoplazma	 retinokoroiditi	 tüm	 dünyada	 immünitesi	
yeterli	kişilerde	görülen	arka	üveitlerin	tanımlanabilen	se-
bepleri	arasında	en	sık	görülenidir.	Tüm	arka	üveit	olgula-
rının	yaklaşık	%30-50’sini	oluşturur.	

•	 Toksoplazma	 retinokoroiditi	 görme	 kaybının	 önemli	 se-
beplerinden	biridir.	Hastalığın	karakteristik	özelliği	nekro-
tizan	 retinokoroidittir.	 Primer	 veya	 rekürren	 olabilir.	 Re-
kürren	lezyonlar	daha	önceden	var	olan	skarın	bitişiğinde	
meydana	gelir.

•	 Konjenital	toksoplazmozda	beyin,	göz	ve	iç	organlar	tutu-
labilir	ancak	en	belirgin	patolojiler	beyin	ve	retina	tutulu-
mu	sonucu	olur.	Konjenital	enfeksiyon,	enfeksiyona	yaka-
lanılan	 gebelik	 dönemine	 bağlı	 olarak	 değişik	 sonuçlara	
yol	 açar.	 Konjenital	 toksoplazmozun	 en	 yaygın	 bulgusu	
arka	kutbu	tutan	retinokoroidittir.

•	 Oküler	 toksoplazmoz	 tanısı	 belirgin	 vitreus	 enflamasyo-
nunun	olduğu	karakteristik	fundus	lezyonuna	dayanılarak	
konur.	T. gondii	seropozitifliği	dünya	çapında	yaygın	oldu-
ğu	için,	 IgG	antikorları	sadece	hastanın	parazitle	karşılaş-
mış	 olduğunu	 doğrulamak	 için	 faydalı	 olmaktadır,	 tanıyı	
doğrulamak	için	kullanılamaz.	

•	 Oküler	toksoplazmozis	immünitesi	yeterli	hastalarda	ken-
di	kendini	sınırlayarak	6-8	hafta	içerisinde	tedavisiz	iyileşir.	
Makulaya,	optik	diske	veya	büyük	damarlara	yakın	yerle-
şen	lezyonlar,	vitritle	beraber	olan	iki	disk	çapından	büyük	
lezyonlar	ve	görmeyi	 iki	sıra	düşüren	vitrite	yol	açan	 lez-
yonlarla	 immün	 yetmezlikli	 hastalarda	 görülen	 tüm	 göz	
lezyonları	tedavi	edilmelidir.	

Giriş

Önceki	yıllarda	oküler	toksoplazmozun	konjenital	geçiş	sonu-
cu	olduğu	kabul	edilmekteydi.	Ancak	daha	sonraki	çalışmalar,	
edinsel	 enfeksiyonun	 oküler	 toksoplazmoz	 patogenezindeki	
önemini	 göstermiştir.	Yüksek	 retina	 skarı	 prevalansı	 gösteren	
ailelerin	 saptanmasıyla	 elde	 edilen	 kanıtlar,	 oküler	 toksoplaz-
mozun	sanıldığından	daha	sık	olarak	edinsel	enfeksiyon	sonu-
cu	 geliştiğini	 desteklemiştir.	 Ayrıca	 indirekt	 immünofloresans	
ile	 saptanan	 yüksek	 IgM	 titreleriyle	 kanıtlanmış	 akut	 edinsel	
toksoplazmozlu	 hastalarda	 retinokoroidit	 bildirilmiştir.	 Laba-
lette	ve	arkadaşları	tarafından	yapılan	bir	insidans	ve	prevalans	
analizi,	 oküler	 hastalığın	 çoğunlukla	 doğumdan	 sonra	 edinil-
miş	enfeksiyon	sonucu	olduğu	görüşünü	doğrulamıştır.	

Toksoplazma	 retinokoroiditi	 görme	 kaybının	önemli	 sebeple-
rinden	biridir.	En	sık	belirtileri	bulanık	görme	ve	uçuşmalardır.	

Ciddi	iridosiklit	durumunda	ağrı,	fotofobi	ve	kızarıklık	şikayetle-
ri	ile	de	başvurabilirler.	Hastalığın	karakteristik	özelliği	nekroti-
zan	retinokoroidittir.	Primer	veya	rekürren	olabilir.	Nekroz	böl-
gesi	retina	ödemince	çevrelenen	kabarık	krem	rengi	bir	lezyon	
olarak	 izlenir.	 Akut	 lezyonlar,	 lezyon	 sınırlarını	 belirsizleştiren	
ödemle	çevrili	krem	rengi	veya	sarı	retinit	odakları	şeklinde	gö-
rülür	 (Resim	 1-3).	 Enflamatuvar	 reaksiyonun	 ciddiyetine	 göre	
lezyon	değişik	boyutlarda	olabilir.	

Lezyonlar	 arka	 kutupta	 veya	periferde	 (Resim	3)	 yerleşebilirler.	
Aktif	lezyonun	iyileşme	zamanı	birkaç	haftayla	birkaç	ay	arasında	
değişir.	Birkaç	hafta	sonra	ödem	gerilediğinden,	lezyonun	sınır-
ları	daha	belirgin	hale	gelir.	Lezyon	iyileştiği	zaman,	altındaki	be-
yaz	sklerayı	ortaya	çıkaran	kenarları	hiperpigmente	atrofik	skar	
dokusu	kalır	(Resim	4).	Skar	dokusuna	karşılık	gelen	görme	alanı	
defekti	izlenebilir.	Aktif	lezyonlar	immünitesi	yeterli	kişilerde	ken-
di	kendini	sınırlar	fakat	tedaviyle	skarlaşma	süreci	hızlandırılabilir.	
Tedavi	sonucu	gelişen	skarlar	atipik	görünümde	olabilir.

Vitrit	sık	görülür	ve	özellikle	aktif	lezyon	üzerindedir.	Aşırı	vitrit	
varsa	lezyon	sadece	beyazımsı	bir	saha	şeklinde	görülebilir.	Bu	
görünüm	“siste	far	manzarası”	olarak	adlandırılır	(Resim	5).	Bazı	
olgularda	dekole	 arka	 vitreus	 yüzeyinde	keratik	presipitatlara	
benzeyen	hücre	 birikintileri	 görülebilir.	 Bu	 birikintiler	“vitreus	
presipitatları”	 olarak	 adlandırılır.	Uzun	 süren	 enflamasyon	ne-
deniyle	vitreus	kontrakte	olarak	arka	vitreus	dekolmanı,	hatta	
retina	dekolmanına	yol	açabilir.	Kalın	vitreus	iplikleri	ve	memb-
ranları	nedeniyle	vitrektomi	gerekebilir.

OKÜLER TOKSOPLAZMOZ

Toksoplazmoz Tanı ve Tedavi Uzlaşı Raporu

Resim 1. Eski koryoretinit skarının komşuluğunda yerleşmiş sınırları 
belirsiz, kabarık krem rengi aktif retinit odağı ve komşuluğundaki ar-
terin yüzeyinde “Kyrieleis plakları”. (Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi, 
Göz Hastalıkları Anabilim Dalı arşivinden alınmıştır.)
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Resim 2. Sağ gözde yoğun vitritis (sol resim) ve optik disk nazalinde toksoplazma skarının komşuluğunda yeni 
aktif lezyon görülmektedir (Sağ resim, ok). (Başkent Üniversitesi Tıp Fakültesi, Göz Hastalıkları Anabilim Dalı 
arşivinden alınmıştır.)

Resim 3. Primer oküler toksoplazma geçiren bir hastada sol gözde üst retinal alanda skar olmadan retinal 
infiltrat izlenmekte (Sağ resim, ok). (Başkent Üniversitesi Tıp Fakültesi, Göz Hastalıkları Anabilim Dalı arşivinden 
alınmıştır.)

Resim 4. Geçirilmiş toksoplazma retinokoroiditine bağlı atrofik skar 
dokusu. (Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi, Göz Hastalıkları Anabilim 
Dalı arşivinden alınmıştır.)

Resim 5. Siste far manzarası. (Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi, Göz 
Hastalıkları Anabilim Dalı arşivinden alınmıştır.)
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Toksoplazma	 antijenlerine	 karşı	 hipersensitivite	 reaksiyonu	
olarak	 retinal	 vaskülit	 ve	ön	üveit	görülebilir.	 Keratik	presipi-
tatlar	klasik	“Arlt	üçgeni”	şeklinde	dağılırlar,	granülomatöz	veya	
non-granülomatöz	olabilirler.	Ön	üveitli	olgularda	arka	sineşi	
gelişebilir.	

Damarlarda	 kılıflanma	oldukça	 sık	 görülen	bir	 bulgudur,	 lez-
yon	 yakınındaki	 damarlarda	 daha	 sıktır	 ve	 lezyon	 iyileşince	
kaybolur.	Lezyonlar	büyük	retina	damarlarının	yakınında	yer-
leşmişlerse	 arter	 ve	 ven	 dal	 tıkanıklıklarına	 sebep	 olabilirler	
(Resim	6	a-b).	Akut	odağın	komşuluğundaki	arterlerin	yüzeyin-
de	“Kyrieleis	plakları”	olarak	adlandırılan	küçük	birikintiler	gö-
rülebilir	(Resim	1).	Bu	bulgu	patognomonik	olmamakla	birlikte	
toksoplazmoz	tanısını	kuvvetle	destekler.			

Atipik	prezentasyonlar;	papillit	(Resim	7),	retinokoroidit	olmak-
sızın	göz	içi	enflamasyon,	tek	taraflı	pigmenter	retinopati,	Fu-
chs	benzeri	ön	üveit,	sklerit,	multifokal	veya	diffüz	nekrotizan	
retinit,	 koroidal	 neovaskülarizasyondur.	 Serebral	 enfeksiyon	

durumunda,	optik	sinir	kılıfı	parazitin	optik	sinir	içine	yayılımı	
için	bir	 iletim	hattı	gibi	davranarak	optik	nevrit	veya	papillite	
neden	olabilir.	

Bazı	olgularda	retina	ve	optik	diskte	neovaskülarizasyon	geli-
şebilir.	Retina	neovaskülarizasyonu	ciddi	retina	vasküliti	nede-
niyle	gelişen	retina	iskemisine	ikincil	olabileceği	gibi	tek	başı-
na	enflamatuvar	reaksiyon	sonucu	da	olabilir	(Resim	8).	

Optik	sinire	komşu	lezyonlar	“Jensen	retiniti”	olarak	adlandırılır	
ve	tipik	olarak	arkuat	görme	alanı	defektine	neden	olur.	Papillit	
ve	ikincil	optik	atrofi	gelişebilir.

Bazı	 olgular	disk	ödemi	 ve	makula	 yıldızıyla	 karakterize	 tipik	
nöroretinit	tablosu	ile	karşımıza	çıkabilir.	Makula	yıldızı	gelişi-
minden	2-4	hafta	önce	seröz	peripapiller	ve/veya	makuler	de-
kolman	da	görülebilir.	Ani	ve	ağır	görme	kaybı	 tipiktir.	Çoğu	
olguda	sonuçta	görme	düzelir	fakat	bazı	hastalarda	kalıcı	gör-
me	alanı	defektleri	gelişir.	Retinokoroidal	skar	yakınında	orta	
derecede	veya	ağır	vitreus	enflamasyonu	bulunması	ve	nüks-
lerin	olması	tanıda	yardımcı	olabilir.			

Noktasal	 dış	 retinal	 toksoplazmoz	 nadir	 görülür.	 Bu	 tabloda	
klasik	geniş	atrofik	arka	kutup	lezyonları	görülmez,	retina	pig-
ment	 epiteli	 düzeyinde	 çok	 sayıda	 grimsi	 beyaz	 lezyonlarla	
karakterizedir.	 Hastalık	 bu	 şekilde	 seyrettiğinde	 beraberinde	
vitreus	reaksiyonu	olmaz.	

Görme	 kaybının	 başlıca	 sebebi	 fovea,	 papillomakuler	 demet	
ve	 optik	 sinir	 başının	 direkt	 tutulumudur.	 Tek	 başına	 vitreus	
opasitesi	de	görmeyi	azaltabilir.	Makula	ödemi	enflamasyonun	
akut	veya	subakut	evresinde	görme	azlığına	sebep	olabilir	ve	
retinit	odağı	makuladan	uzakta	yerleştiğinde	dahi	gözlenebilir.

Oküler	 toksoplazmozda	 katarakt,	 ikincil	 glokom,	 band	 kera-
topati,	 kistik	makula	ödemi,	 retina	dekolmanı	 ve	optik	 atrofi	
komplikasyonları	gelişebilir.	

Ayırıcı	 tanıda	 CMV	 retiniti,	 tüberküloz,	 sarkoidoz,	 sifiliz,	 reti-
noblastom,	 makula	 kolobomu	 ve	 konjenital	 retina	 pigment	
epitel	hipertrofisi	göz	önünde	bulundurulmalıdır.

Resim 6. A. Primer oküler toksoplazmozlu bir olguda nekrotizan retinit odağı. Komşuluğunda eski koryoretinit skarı olmadığına dikkat ediniz. 
B. Olgunun flöresein anjiografisinde lezyona uyan bölgede erken flöresein blokajı ve lezyonun içinden geçen retina arteriolünde tıkanıklığa 
bağlı arter dalında akış olmaması (ok). C. Altı ay sonraki flöresein anjiografide skar dokusunun boyanmasına bağlı hiperfloresans ve retina arte-
riolünde reperfüzyon izleniyor. (Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi, Göz Hastalıkları Anabilim Dalı arşivinden alınmıştır.)

A B C

Resim 7. Toksoplazmaya bağlı papillitli bir olgunun flöresein anji-
ografisinde papilla üzerindeki inaktif lezyona uyan bölgede hipo-
floresans ve kenarlarında hiperfloresans, papillada hiperfloresans 
ve flöresein sızıntısı izleniyor. (Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi, Göz 
Hastalıkları Anabilim Dalı arşivinden alınmıştır.)
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KonjenitAl oKüler toKsoplAzmoz

Konjenital	toksoplazmozun	klasik	triadı	retinokoroidit,	serebral	
kalsifikasyonlar	ve	konvülsiyondur.	Konjenital	toksoplazmozun	
en	yaygın	bulgusu	arka	kutbu	tutan	retinokoroidittir	(Resim	9).	
Olguların	%75-80’inde	görülür	ve	%85’inde	tutulum	iki	taraflıdır	
(Resim	10).	İmmatür	immün	sistem	nedeniyle	enflamatuvar	re-
aksiyon	olmadığı	için	vitreusta	enflamasyon	belirtisi	yoktur.

Konjenital	toksoplazmozda	beyin,	göz	ve	iç	organlar	tutulabilir	
ancak	en	belirgin	patolojiler	beyin	ve	retina	tutulumu	sonucu	
olur.	 Konjenital	 enfeksiyon,	 enfeksiyona	 yakalanılan	 gebelik	
dönemine	bağlı	olarak	değişik	sonuçlara	yol	açar.	Eğer	enfeksi-
yona	gebeliğin	erken	evrelerinde	yakalanılırsa	fetüsün	ölümü	
ve	düşükle	sonuçlanır.	Enfeksiyon	gebeliğin	ikinci	trimesterin-
de	geçirilirse,	fetüste	mikroftalmi,	hidrosefali	veya	mikrosefali	
gelişir.	Mikroftalmi	diğer	gözde	çeşitli	bulgularla	birlikte	sade-
ce	 tek	bir	 gözde	de	görülebilir.	 Enfeksiyon	gebeliğin	 son	 tri-
mesterinde	geçirilirse	başlıca	tutulum	retinokoroidit	olur.

Yenidoğanda	 etkilenmenin	 ciddiyeti,	 sadece	 enfeksiyonun	
geçirildiği	gebelik	dönemine	değil,	enfeksiyonun	ağırlığına	da	
bağlıdır.	Örneğin;	ilk	trimesterdeki	hafif	bir	enfeksiyon,	yenido-
ğanda	sadece	retinokoroidite	sebep	olabilir.

Konjenital	 enfeksiyonun	 belirtileri	 ve	 saptanma	 yaşı,	 koryo-
retinal	 lezyonların	 boyutuna	 ve	 yerleşim	 yerine	 bağlı	 olarak	
değişmektedir.	 Bazen	 tüm	göz	 küresi	 etkilenerek	 çocuk	mik-
roftalmiyle	doğabilir.	Fundustaki	büyük	beyaz	bir	skarın	sebep	
olduğu	lökokori	aile	tarafından	erken	yaşta	fark	edilerek,	çocuk	
doktora	getirilebilir.	Makulayı	etkileyen	küçük	bir	lezyon,	şaşı-
lığa	yol	açabilir.	Eğer	her	iki	gözün	makulası	da	etkilenmiş	ise,	
şaşılık	 yerine	 arayıcı	 nistagmus	olabilir.	Makula	 komşuluğun-
daki	 bir	 lezyon,	 çocuk	 okula	 başladığında	 görme	 azlığından	
şüphelenilerek	göz	muayenesine	yönlendirildiğinde	saptana-

A B

DC
Resim 8. Sol gözde optik diskin nazalinde koryoretinal skar mevcut ve bu skara komşu bölgede optik diski de 
kapsayan yaklaşık beş disk çapında olan alanda subretinal sıvı izleniyor A, B. Yapılan fundus flöresein anjiyo-
grafide lezyonla uyumlu bölgede erken dönemde boyanma geç dönemde subretinal alana sızma tespit edildi, 
görüntü koroidal neovasküler membran ile uyumludur C, D. (Başkent Üniversitesi Tıp Fakültesi, Göz Hastalıkları 
Anabilim Dalı arşivinden alınmıştır.) (Güngör SG, Akkoyun İ, Şimgar E, Yılmaz G. Intravitreal Bevacizumab Injec-
tion Therapy in a Case with Choroidal Neovascular Membrane Secondary to Toxoplasmosis Retinochoroiditis. 
Turk J Ophthalmol 2014;44:237-9).

Resim 9. Konjenital toksoplazmozlu bir olguda makula yerleşim-
li retinokoroidal skar. (Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi, Göz Hast-
alıkları Anabilim Dalı arşivinden alınmıştır.)
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bilir.	 Diğer	 lezyonlar	 reaktivasyon	 nedeniyle	 enflamasyon	 ve	
eşlik	eden	görme	bulanıklığı	oluşana	kadar	fark	edilmeyebilir.	
Bazı	lezyonlar	ise	presbiyopi	yaşında	ilk	kez	göz	doktoruna	gi-
dip	de	oftalmoskopik	muayene	yapılana	kadar	fark	edilmeden	
kalabilir.		

reKürren oKüler toKsoplAzmoz

Bu	olgularda	parazitin	kaynağı	daha	önce	edinilmiş	bir	enfek-
siyon	olabilir,	parazit	retina	dokusuna	ulaşarak	doku	kisti	oluş-
turmuştur	 ya	 da	 konjenital	 kaynaklı	 olabilir,	 parazit	 plasenta	
yoluyla	anneden	geçmiştir	ve	intrauterin	veya	postnatal	olarak	
klinik	hastalık	oluşturmamıştır.

Rekürren	hastalıkta	başlatıcı	olay	için	en	çok	kabul	edilen	açık-
lama	kist	rüptürüdür.	Bununla	birlikte,	otoimmünite	ve	hiper-
sensitivite	reaksiyonu	gibi	diğer	teoriler	de	öne	sürülmüştür.	

Lezyonların	reaktivasyonu	daha	önceden	var	olan	skarın	bitişi-
ğinde	meydana	gelir	ve	satellit	lezyonlar	olarak	adlandırılır	(Re-
sim	1,2).	Tipik	 lezyon	önceden	var	olan	 retinokoroidal	 skarın	
kenarında	yerleşmiş,	üzerinde	vitreus	bulanıklığı	bulunan	sarı	
bir	lezyondur.	Skarların	pigmentasyonu	lezyonun	yaşına	bağlı	
olarak	değişir,	 daha	pigmente	 lezyon	daha	eskidir.	Nükslerin	
ne	zaman	olacağı	tahmin	edilemez,	orijinal	lezyon	geriledikten	
yıllar	sonra	meydana	gelebilir.	

Hastalık	olguların	%40’ında	iki	taraflıdır.	Ancak	immünitesi	ye-
terli	kişilerde	hemen	hemen	hiçbir	zaman	iki	gözde	aynı	anda	
aktivasyon	olmaz.	Diğer	gözde	 tipik	 skar	varlığı	 tanı	 için	yar-
dımcı	olabilir.	

primer oKüler toKsoplAzmoz

Primer	 oküler	 toksoplazmozda,	 olguların	 yarısından	 fazlasın-
da	tek	gözde	arka	kutupta	bir	nekrotizan	retinit	odağı	vardır.	
Komşuluğunda	 eski	 koryoretinit	 skarı	 olmaması	 ile	 rekürren	
toksoplazmozdan	ayırt	edilir	(Resim	3,6).	

Nadiren	edinsel	 toksoplazmozlu	olgularda	nekrotizan	retino-
koroidit	olmaksızın	 retinal	vaskülit,	 vitrit	 ve	ön	üveitle	 seyre-

den	göz	içi	enflamasyon	gelişebilir.	Bu	hastalarda	daha	sonra	
enflamasyonun	 T. gondii’ye	 ikincil	 olduğunu	 destekleyecek	
retinokoroidal	skarlar	gelişebilir.	

immün sistemi BAsKılAnmış KişilerDe oKüler 
toKsoplAzmoz

Konağın	immün	sistemi	toksoplazmozun	seyrinde	önemli	bir	
rol	oynar.	İmmün	sistemi	baskılanmış	hastalarda	pnömoni,	mi-
yokardit	ve	ensefalit	gibi	hayatı	 tehdit	edici	 komplikasyonlar	
ve	görmeyi	tehdit	eden	ciddi	atipik	nekrotizan	retinokoroidit	
gelişir.

Oküler	 toksoplazmoz,	 malignite	 nedeniyle	 veya	 organ	
transplantasyonu	sonrası	kemoterapi	ve/veya	radyoterapi	alan	
kişilerde	(iyatrojenik	olarak	immün	sistemi	baskılanmış	kişiler-
de)	nadiren	görülmekle	birlikte	AIDS	olan	hastalarda	sık	görü-
lür.	Toksoplazmoz,	AIDS’li	hastalarda	CMV	ve	herpes	virüsten	
(Tip	I	ve	Tip	II)	sonra	üçüncü	en	sık	göz	içi	enfeksiyonudur.	İleri	
yaşlarda	da	muhtemelen	azalan	hücresel	immünite	nedeniyle	
atipik	toksoplazmoz	olguları	daha	sık	bildirilmektedir.	

İmmün	 sistemi	 baskılanmış	 olguların	 çoğunluğunda	 oküler	
toksoplazmozun	 edinsel	 olarak	 meydana	 geldiği	 düşünül-
mektedir.	 Çünkü	 bu	 hastalarda	 oküler	 ve	 serebral	 hastalık	
oranı	yüksektir.	Ayrıca	çoğu	hastanın	serumunda	yüksek	tok-
soplazma	 IgM	 antikoru	 gösterilmiştir.	 Bununla	 birlikte,	 bazı	
hastalarda	retina	dokusu	içinde	sessiz	kalmış	ve	immün	sistem	
baskılandıktan	sonra	reaktive	olmuş	bir	konjenital	enfeksiyon	
sorumlu	olabilir.	

İmmün	sistemi	baskılanmış	kişilerde	retina	lezyonları	iki	taraflı,	
çok	odaklı	ve	ilerleyicidir.	Tam	kalınlıkta	retina	nekrozu	sonucu	
retina	yırtıkları	ve	dekolman	meydana	gelebilir.	İmmün	sistem	
baskılanmış	 olduğu	 için	 enflamatuvar	 reaksiyonun	 baskılan-
ması	ve	skar	gelişimi	zordur.	Sitomegalovirus	retiniti	ile	karış-
tırılabilir	 fakat	 ön	 kamara	 ve	 vitreusta	 belirgin	 enflamatuvar	
reaksiyon	 olması	 toksoplazmoz	 olasılığı	 hakkında	 uyarıcı	 ol-
malıdır.	Toksoplazmozun	diğer	retina	enfeksiyonları	ile	birlikte	
aynı	gözde	görülebileceği	de	unutulmamalıdır.	

Resim 10. Konjenital toksoplazmozlu hastanın sağ (sol ve ortadaki resim) ve sol fundus fotoğrafları (sağ resim) izlenmekte. En soldaki resimde 
makula ile optik disk arasında aktif lezyonun tedavi sonunda (orta resim) skarla iyileştiği izlenmekte. (Başkent Üniversitesi Tıp Fakültesi, Göz 
Hastalıkları Anabilim Dalı arşivinden alınmıştır.)
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Oküler	 toksoplazmozun	 tanısı	 çoğunlukla	 karakteristik	 klinik	
bulgulara	dayanarak	konulduğu	için,	atipik	olgularda	tanı	zor-
laşmakta	ve	tedavi	gecikmektedir.	Bu	hastalarda	serolojik	tanı	
koymak	da	zor	olmaktadır.	

tAnı

T. gondii	seropozitifliği	dünya	çapında	yaygın	olduğu	için,	IgG	
antikorları	 sadece	 hastanın	 parazitle	 karşılaşmış	 olduğunu	
doğrulamak	 için	 faydalı	 olmaktadır,	 tanıyı	 doğrulamak	 için	
kullanılamaz.	Oküler	toksoplazmoz	tanısı	belirgin	vitreus	enf-
lamasyonunun	 olduğu	 karakteristik	 fundus	 lezyonuna	 daya-
nılarak	konur.	T. gondii	serolojik	tanısı	 için	tanı	bölümüne	ba-
kınız.	Antikor	titreleri	oküler	hastalıkla	korelasyon	göstermez.	
Anti-toksoplazma	 IgG	 antikorlarının	 olmayışı	 hastalığı	 ekarte	
ettirir	 ancak	 yanlış	 negatif	 sonuçlar	 alınabileceği	 de	 akılda	
tutulmalıdır.	 Anti-toksoplazma	 antikorları	 çok	 düşük	 olabile-
ceğinden	mümkünse	seyreltilmemiş	örneklerde	çalışılmalıdır.	

İmmün	sistemi	baskılanmış	hastalar	gibi	atipik	olgularda,	göz	
içi	sıvılarda	antikor	ölçümü	yapılabilir	veya	PZR	ile	etken	mikro-
organizmanın	DNA’sı	gösterilebilir.	Ön	kamara	sıvısındaki	an-
tikor	seviyesinin	serumdaki	seviyesine	oranı	üç	veya	üzerinde	
ise	 göz	 içinde	 antikor	 üretildiğini	 gösterir	 (Goldman-Witmer	
katsayısı).	

Çok	atipik	olgularda	kesin	 tanı	 için	 retina	biyopsisi	gerekebi-
lir.	Histolojik	kesitlerde	 takizoitler	gösterilebilir.	Koroid,	 retina	
ve	üzerindeki	vitreusta	yoğun	enflamatuvar	 reaksiyon	vardır.	
Koroidde	granülomatöz	enflamasyon	bulguları	 izlenir.	Retina	
kısmen	nekrotiktir	ve	sağlıklı	retina	ile	arasında	belirgin	bir	sı-
nır	vardır.		

Flöresein	 anjiografide	 (FA)	 aktif	 lezyonlarda	erken	evrede	hi-
perfloresans,	geç	evrede	sızıntıya	bağlı	ilerleyici	hiperfloresans	
izlenir.	İndosiyanin	yeşili	anjiografide	aktif	lezyonlar	hipoflore-
sandır.	Ayrıca	klinik	muayenede	ve	FA’da	görülmeyen	hipoflo-
resan	satellit	lezyonları	da	gösterir.	Bu	retinal	lezyona	yanıt	ola-
rak	gelişen	koroidal	enflamasyon	nedeniyledir.	Skar	 ile	 ilişkili	

koroid	neovaskülarizasyonunun	tanısında	da	yardımcı	olabilir.	
Ultrasonografi	ise	arka	sineşi	veya	vitreus	opasitesi	nedeniyle	
fundus	 iyi	 görüntülenemediğinde	 endikedir.	 Ultrasonografi-
de	vitreus	opasiteleri,	arka	hyaloidde	kalınlaşma,	arka	vitreus	
dekolmanı	ve	bölgesel	retinokoroidal	kalınlaşma	saptanabilir.	
Spektral	domain	optik	koherens	tomografi	(SD-OKT),	epireti-
nal	membran,	kistik	makula	ödemi,	vitreoretinal	 traksiyon	ve	
koroid	neovaskülarizasyonu	gibi	potansiyel	komplikasyonların	
tanı	ve	takibinde	faydalıdır.	SD-OKT	ile	toksoplazma	retinoko-
roiditinin	bulguları	detaylı	olarak	tanımlanmıştır.	Aktif	lezyon-
da	 SD-OKT’de;	 lezyon	 üzerinde	 hiperreflektif	 noktalar	 olarak	
izlenen	 yoğunlaşmış	 vitrit,	 arka	 hyaloidde	 kalınlaşma,	 arka	
vitreus	dekolmanı,	 iç	 retina	tabakalarında	hiperreflektivite	ve	
düzensizlik,	 lezyon	 altında	 optik	 gölgelenme,	 subretinal	 sıvı,	
retina	pigment	epitelinde	 (RPE)	 tümseklik,	koroidde	kalınlaş-
ma	ve	hiporeflektivite	 izlenebilir.	Skarlarda	 ise	duyu	 retinada	
incelme	ve	düzensizlik	ve	koroidde	incelme	ve	hiperreflektivite	
izlenebilir	(Resim	11).		

teDAvi

Oküler	 toksoplazmoz	 immünitesi	 yeterli	 hastalarda	 kendi	
kendini	sınırlayarak	6-8	hafta	 içerisinde	tedavisiz	 iyileşir.	Lite-
ratürde	akut	 toksoplazma	koryoretinitinin	 rutin	olarak	 tedavi	
edilmesini	destekleyecek	yeterince	kanıt	yoktur.	Makulaya,	op-
tik	diske	veya	büyük	damarlara	yakın	yerleşen	lezyonlar,	vitrit	
ile	beraber	olan	iki	disk	çapından	büyük	lezyonlar	ve	görmeyi	
iki	sıra	düşüren	vitrite	yol	açan	lezyonlar	ile	immün	yetmezlikli	
hastalarda	tüm	göz	lezyonları	tedavi	edilmelidir.	

Olguların	 çok	 az	bir	 kısmında	 enflamasyon	 tedaviye	 rağmen	
iki	 yıldan	 uzun	 sürebilir.	 İmmünitesi	 yeterli	 hastalarda	 göz	
hasarının	 çoğu	 yoğun	 enflamatuvar	 yanıt	 tarafından	 oluştu-
rulduğu	 için,	 tedavi	hem	bölünen	parazite	hem	de	enflama-
tuvar	 cevaba	 karşı	 olmalıdır.	 Enflamatuvar	 yanıtın	 oküler	 ya-
pılara	hasarını	 azaltmak	 ayrıca	parazit	 ve	 retina	 antijenlerine	
karşı	oluşan	reaksiyonları	baskılamak	amacıyla	oral	steroidler		
anti-toksoplazma	tedavisi	ile	kombine	kullanılmalıdır.	Tek	başı-

Resim 11. Aktif toksoplazma retinokoroiditi olan bir olgunun OKT’sinde lezyon önündeki vitreus içinde hiper-
reflektif noktalar, arka hyaloidde kalınlaşma, duyu retinada hiperreflektivite ve düzensizlik, optik gölgelenme, 
RPE’de tümseklik, koroidde fokal kalınlaşma ve hiporeflektivite izlenmekte. (Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi, 
Göz Hastalıkları Anabilim Dalı arşivinden alınmıştır.)
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 na	steroidle	tedavi	edilen	veya	bağışıklığı	baskılanmış	kişilerde	
fulminan	enflamasyon	ortaya	çıkar.	Oral	steroidlerin	tek	başına	
kullanılması	sakıncalı	olduğu	için	anti-paraziter	ilaçlar	başlan-
dıktan	24-48	saat	sonra	eklenmeli	(0.5-1	mg/kg/gün	prednizo-
lon)	ve	klinik	cevaba	göre	doz	azaltılarak	anti-paraziter	ilaçlar	
kesilmeden	 önce	 bırakılmalıdır.	 Enfeksiyonun	 kontrolsüz	 bir	
şekilde	ilerlemesine	sebep	olacağı	için	perioküler	ve	intravitre-
al	steroid	enjeksiyonları	kontrendikedir.	Ön	kamara	reaksiyonu	
varsa	topikal	steroidler	ve	sikloplejikler	kullanılır.	

Lezyonlar	tekli	tedaviye	yeterli	cevap	vermediği	için	üçlü	veya	
dörtlü	ilaç	kombinasyonları	tercih	edilmektedir.	Değişik	rejim-
lerin	 birbirine	 üstünlüğü	 gösterilememiştir.	 Genellikle	 üçlü	
tedavide	primetamin,	sülfadiazin	ve	prednizolon;	dörtlü	teda-
vide	 ise	 primetamin,	 sülfadiazin,	 klindamisin	 ve	 prednizolon	
kullanılır.	Primetaminin	hematolojik	komplikasyonlarını	önle-
mek	için	folik	asitle	kombine	kullanılmalı	ve	hastalar	tam	kan	
sayımıyla	takip	edilmelidir.	Ülkemizde	primetamin	ve	sülfadia-
zin	bulunmadığı	için	bu	ilaçlar	yerine	TMX-SMZ	kombinasyonu	
kullanılmaktadır.	 Bir	 çalışmada	 primetamin	 ve	 sülfadiazin	 ile	
TMX-SMZ	 tedavisi	 arasında	belirgin	bir	 fark	 olmadığı	 bildiril-
miştir.	Ülkemizde	yapılan	bir	çalışmada	TMX-SMZ	ve	azitromi-
sin	kombinasyonu	ile	başarılı	sonuçlar	bildirilmiştir.

Diğer	ilaç	seçenekleri	spiramisin,	azitromisin,	atovakuan	ve	diğer	
sülfonamid	 türevleridir.	 Spiramisin	 plasentayı	 geçemediği	 için	
gebelikte	de	kullanılabilir.	Gebelerde	klindamisin	ve	azitromisin	
de	 kullanılabilecek	 ilaçlardandır	 ancak	primetamin	 teratojenik	
olduğu	için	kullanılamaz.	Primetaminin	azitromisinle	kombinas-
yonunun	etkili	ve	toksisitesinin	az	olduğu	bildirilmiştir.

Tedavinin	süresi	hastanın	cevabına	bağlı	olarak	değişmektedir.	
Genellikle	4-6	hafta	sürer,	fakat	klinik	duruma	göre	daha	uzun	
süre	kullanılabilir.	Tedaviye	yanıt	alındığının	göstergeleri	vitri-
tin	azalması,	 retinal	 lezyonun	düzleşmesi	ve	sınırlarının	belir-
gin	hale	gelmesidir.	

Kısa	 süreli	 tedavi	 ile	 enflamatuvar	 aktivitenin	 süresinin	 kısal-
madığı	 ve	 nüksleri	 önlemede	 yetersiz	 kaldığı	 fakat	 sonuçta	
gelişecek	olan	skarın	boyutunu	küçülttüğü	bildirilmiştir.	Ancak	
bir	çalışmada	inaktivite	dönemleri	süresince	uzun	süre	aralıklı	
trimetoprim/sülfametoksazol	 tedavisiyle	 uzun	 süre	 nükslerin	
önlendiği	bildirilmiştir.	Bu	yaklaşım	özellikle	sık	nüks	geçiren-
lerde	ve	yeni	bir	atağın	oluşturabileceği	görme	kaybını	önle-
mek	amacıyla	makula	lezyonu	olan	olgularda	tercih	edilebilir.	

Perioküler	ve	intraoküler	klindamisin	enjeksiyonları	(Resim	12)	
ile	başarılı	 sonuçlar	bildirilmiş	olmakla	birlikte	 sistemik	 teda-
viye	 alternatif	 olup	 olamayacakları	 konusunda	 henüz	 yeterli	
bilgi	yoktur.	

İmmün	sistemi	baskılanmış	hastalarda	anti-toksoplazma	 ilaç-
lar	steroid	eklenmeksizin	kullanılmalıdır.	Yan	etkileri	az	olduğu	
için	bu	hastalarda	atovakuan	tercih	edilmektedir.	CD4	+	T	len-
fosit	sayısı	100/mL’den	az	olanlarda	toksoplazma	ensefaliti	için	
profilaktik	tedavi	önerilmektedir.

Kalıcı	vitreus	opasiteleri	veya	retina	dekolmanı	nedeniyle	vit-
reoretinal	cerrahi	gerekli	olabilir.	Koroid	neovaskülarizasyonu	
(KNV)	oral	steroidlere	cevap	verebilir	fakat	ilerleyici	olursa	di-
ğer	tedavi	seçeneklerine	başvurulmalıdır.	Ekstrafoveal	memb-
ranlarda	 argon	 laser,	 jukstafoveal	 veya	 subfoveal	 membran-
larda	 ise	 fotodinamik	 tedavi	 veya	 cerrahi	 tedavi	 yapılabilir.	
Yeni	bir	yayında	oküler	toksoplazmoza	ikincil	KNV	tedavisinde		
intravitreal	bevacizumab	enjeksiyonunun	etkili	olduğu	göste-
rilmiştir.	

Bir	çalışmada	katarakt	ameliyatını	takiben	oküler	toksoplazmo-
zun	nüks	oranı	yüksek	bulunmuş	ve	görmesi	risk	altında	olan	
hastalarda	 göz	 içi	 ameliyatlardan	 önce	 antiparaziter	 ilaçlarla	
profilaktik	tedavi	yapılmasının	faydalı	olacağı	belirtilmiştir.		

A B
Resim 12. Gebeliğinde toksoplazma koryoretiniti geçiren ama tedavi kullanmayan hasta, doğumdan altı 
hafta sonra sol gözde bulanık görme nedeni ile kliniğimize başvurdu. Sol gözde optik disk ile fovea arasında  
koryoretinit skarı komşuluğunda fovea üzerine uzanan aktif koryoretinit odağı saptandı A. Emzirme nedeni-
yle sadece sistemik klindamisin kullanan hastaya intravitreal klindamisin enjeksiyonu yapıldı. Tedaviden sonra 
odak küçük bir hiperpigmente skar bırakarak iyileşti B. (Başkent Üniversitesi Tıp Fakültesi Göz Hastalıkları Ana-
bilim Dalı arşivinden alınmıştır.)
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Giriş

-Organ nakli hastaları arasında hastalık, nakledilen organdan 
yeni edinilen enfeksiyondan veya hematopoietik hücre nakli 
ortamında gizli enfeksiyonun yeniden aktivasyonundan kay-
naklanabilir.

-Biyolojik ajanların artmış kullanımı da reaktivasyona neden 
olabilir. 

-İmmün yetmezliği olan hastalar ensefalopati, nöbetler, pnö-
moni ve ateşle başvurur. 

-Tanı, pozitif PZR veya histopatolojiye dayanır. 

-Kalp ve akciğer nakli toksoplazmoz açısından en riskli gruptur.

T. gondii bağışıklığı baskılanmış kişilerde ciddi fırsatçı enfek-
siyonlara neden olabilir, ancak tanı genellikle gecikir. Hema-
topoietik kök hücre nakli alıcıda nakil öncesi serolojik kontrol 
gerektirir; solid organ naklinde ise verici ve alıcıda nakil öncesi 
serolojik kontrol gerektirir. Solid organ nakli yapılan hastalarda, 
en yaygın olarak, seropozitif donörün (D+) allogrefti bir serone-
gatif alıcıya (R-) verildiğinde, nakledilen organ yoluyla T. gondii 
enfeksiyonunun bulaşmasının bir sonucu olarak toksoplazmoz 
gelişecektir ve bir D+/R− uyuşmazlığı ile sonuçlanacaktır (1). 

Transplant alıcılarında toksoplazmoz, donör kaynaklı enfek-
siyonun bir belirtisi, alıcıda gizli bir enfeksiyonun yeniden ak-
tivasyonu veya nadiren birincil akut enfeksiyon olabilir. Hem 
solid organ nakli hem de hematopoietik kök hücre nakli alıcı-
ları, pnömonit, meningoensefalit, koryoretinit, miyokardit veya 
çoklu organ tutulumu ile birlikte yayılmış toksoplazmoz enfek-
siyonuna bağlı ciddi hastalığa duyarlıdır (2). Donör kaynaklı 
enfeksiyon, seronegatif alıcılara seropozitif donör organları 
nakledildiğinde ortaya çıkabilir ve tipik olarak transplantasyo-
nu takip eden ilk üç ay içinde ortaya çıkar (3). Toksoplazmoz, 
transplantasyon sonrası nadir görülen ancak oldukça mor-
bid bir enfeksiyondur. Kistleri göz önüne alındığında T. gondii 
yaygın olarak kas dokularında (beyin ve fagositik hücrelerin 
yanı sıra) bulunurlar, toksoplazmoz için en büyük risk kardiyak 
transplantasyondan sonra ortaya çıkar. Semptomatik reaktivas-
yon hastalığı için en yüksek risk grubu, seropozitif donörlerden 
kalp nakli yapılan seronegatif alıcılardır. Profilaksi yokluğun-
da bu gruptaki risk yaklaşık %50 ila %75’tir (4). Toksoplazma 
enfeksiyonu sadece miyokardit veya kardiyomiyopati olarak 
değil, aynı zamanda beyin apsesi, pnömonit, ampiyem veya 

yaygın enfeksiyon olarak da kendini gösterebilir. Hastalık na-
kilden sonra herhangi bir zamanda ortaya çıkabilir ve bu süre 
nakil sonrası ortalama iki aydır. Nakil sonrası ilk ayda %10’a 
kadar yeniden aktivasyon görülebilir (5). Nadir olmakla birlik-
te, toksoplazmoz karaciğer, böbrek ve akciğer nakli yoluyla da 
bulaşmaktadır. Organ yoluyla bulaşan hastalık, alıcıdaki latent 
enfeksiyonun yeniden aktivasyonu nedeniyle genellikle daha 
şiddetlidir. Lenfosit fonksiyonlarını bozan biyolojik ajanla in-
düksiyon tedavisinin, hastalığın reaktivasyon riskini arttırdığı 
görülmektedir (6). Genel olarak, seropozitif kalp transplantları-
nın seronegatif alıcıları en az altı hafta ile altı ay arasında profi-
laksi alırlar (7). Aslında birçok merkezde ömür boyu profilaksi 
tercih edilmektedir. Retrospektif bir çalışma, kalp nakli alıcıla-
rında haftada üç kez bir çift güçlü tablet dozunda TMP-SMX’in 
hem Pneumocystis hem de toksoplazmanın önlenmesi için ye-
terli olduğunu göstermektedir (8). Diğer merkezlerde yapılan 
çalışmalarda yüksek riskli (donör toksoplazma seropozitif ve 
alıcı seronegatif ) gruplarda daha düşük doz rejimleri kullanıl-
mış veya TMP-SMX’e primetamin eklenmiştir (9,10). Düşük doz 
rejimleri, özellikle endemik bölgelerden (Fransa, Karayip Adala-
rı) seronegatif kalp nakli alıcılarında bu tür kombinasyonlarda 
daha az etkili koruma sağlar. Seropozitif donörlerden kalp nakli 
seropozitif alıcılarında hastalık riski belirsizdir, ancak günlük en 
az bir tek çift doz TMP-SMX (fort tablet) ile ömür boyu profilaksi 
faydalı olabilir. Alternatif rejimlerin çoğu (sülfadiazin, dapson, 
atovakuon, primetamin veya primakin ile kombinasyon halinde 
klindamisin) yüksek riskli transplant popülasyonlarında iyi çalı-
şılmamıştır. Atovakuon ve dapson tek başına Pneumocystis ve 
toksoplazmanın önlenmesinde etkili olmuştur. Günde 50 mg’lık 
dapson dozları ile breakthrough enfeksiyonlar gözlenmiştir ve 
100 mg’lık dozlar tercih edilebilir; glukoz-6-fosfat dehidrojenaz 
eksikliği için test gereklidir (4). Klindamisin-primetamin rejimi, 
TMP-SMX’e karşı toleranssız olanlar için bir alternatif olarak da 
başarıyla kullanılmıştır.

Hasta bir solid organ nakli alıcısıysa, seropozitif verici (D+) veya 
seropozitif alıcı (R+) olarak sınıflandırılmışsa, nakil sırasında 
TMP-SMX’i başlatılmalıdır.

Toksoplazmoz, donörün serolojik durumundan bağımsız ola-
rak, alıcıda önceden edinilmiş bir enfeksiyonun yeniden ak-
tivasyonunun sonucu da olabilir. Ateş, transplant alıcılarında 
genellikle ilk belirtidir bunu beyin ve akciğerlere ait belirtiler 
takip eder. Bir popülasyonda toksoplazma antikorlarının genel 
prevalansının bilinmesi, D+/R− T. gondii uyumsuzluklarının yüz-
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 desini doğru bir şekilde öngörmez. Daha ziyade bu, donör ve 
alıcı popülasyonlarının yaş gruplarında T. gondii antikorlarının 
prevalansına bağlı olacaktır.

Toxoplasma IgG antikorları için test, transplantasyondan önce 
her solid organ nakli adayında ve her organ donöründen alı-
nan serumda yapılmalıdır. 6 Nisan 2017’den bu yana, Amerika 
Birleşik Devletleri’ndeki organ bağış merkezlerinde, tüm po-
tansiyel organ bağışçılarının toksoplazmoz için test edilmesi 
zorunlu hale getirilmiştir (11). Bu önlem; transplantasyondan 
önce seronegatif oldukları ve seropozitif bir bireyden organ 
aldıkları için veya transplantasyondan önce seropozitif olduk-
ları ve bu nedenle latent (kronik) toksoplazma enfeksiyon-
larını yeniden etkinleştirme riski altında olmaları nedeniyle  
toksoplazmoz gelişme riski en yüksek olan alıcıların belirlen-
mesine olanak tanır. Nakil sonrası dönemde elde edilen tok-
soplazma serolojileri ne yazık ki ciddi toksoplazmoz varlığında 
bile çoğu zaman yardımcı olamamaktadır. Transplantasyon 
öncesi gösterilebilen T. gondii antikorları, hayatı tehdit eden 
toksoplazmoza rağmen negatifleşebilir, yükselebilir veya nakil 
sonrası değişiklik göstermeyebilir (12).  

İmmün yetmezliği olan seropozitif hastalarda görülen  
toksoplazmozun tedavi edilebilmesi için öncelikle merkezi si-
nir sistemi, kalp, karaciğer ve akciğerde fokal semptomları da 
içeren spesifik olmayan semptomların varlığında etken olarak 
T. gondii’nin akla gelmesi gerekmektedir. Bu hastalar toksop-
lazmoz sırasında güvenilir bir şekilde antikor oluşturamayaca-
ğı için laboratuvar tanıda serolojinin doğrudan tanı yöntemleri 
(mikroskopi, immünohistokimyasal yöntemler, özgül antijen 
veya DNA saptanması için kullanılacak yöntemler) ile destek-
lenmesi gerekmektedir. Toksoplazmozun kesin tanısı doğru-
dan tanı yöntemleri ile konulabilmektedir. Saptanan takizoitler 
aktif enfeksiyonu gösterirken, doku kistleri içerisindeki T. gondii 
bradizoitleri latent enfeksiyonu gösterecektir. PZR ile T. gondii 
DNA’sının saptanması ölü parazitleri ve bradizoitleri de sapta-
yabileceğinden her durumda örneğin alınma zamanındaki ak-
tif enfeksiyonu göstermeyebilmektedir. Ancak akut enfeksiyon 
semptomlarının bulunduğu zamanlarda belirli klinik örnekler-
de saptanacak özgül DNA akut enfeksiyonun göstergesi olarak 
kabul edilmektedir. Örneğin; ensefaliti bulunan bir hastada 
PZR örneği olarak kan, BOS ve beyin dokusu kullanılabilmekte-
dir. PZR duyarlılığı, kan örneği için %25 ile %80 arasında değiş-
mekte iken, BOS için %35 ile %100 arasında saptanmıştır. Be-
yin dokusunda ise doku kistleri de pozitif PZR sonucuna neden 
olacağından aktif enfeksiyona karar vermek daha zordur. Akci-
ğer toksoplazmozu, kök hücre transplantasyonu olanlar veya 
HIV ile enfekte ve CD4 T hücre sayıları 100’den az olan hastalar 
gibi immün yetmezliği olan hastalarda görülebilmektedir. Du-
yarlılığı yüksek gerçek-zamanlı PZR ile yapılan bir çalışmada, 
HIV pozitif hastaların BAL sıvısı örneklerinde Toxoplasma PZR 
pozitifliği %2.1 oranında saptanmıştır. Bu hastaların hepsinde 
CD4 T hücre sayıları çok düşük olarak kaydedilmiştir. Kemik iliği 
nakledilmiş hastalarda da lokal semptom varlığına göre perife-
rik kan, BAL sıvısı ve BOS örneklerinde PZR ile takip yapılması 
ve pozitif sonucu olan hastaların primetamin ile tedavi edilme-
si mortaliteyi toksoplazmozu olmayan nakil hastalarının düze-

yine indirmiştir. Aynı strateji, toksoplazmoz riski taşıyan diğer 
immün yetmezlikli hasta gruplarında da uygulanabilir.  

HIV/AIDS pozitif olan ve olmayan hastalarda tedavi endikas-
yonları da farklılık göstereceğinden ayrı olarak ele alınmaların-
da fayda bulunmaktadır. 

İmmün yetmezliği olanlarda yapılması gereken incelemeler: 

•	 Eğer merkezi sinir sistemi semptomları varsa BT veya MRG, 
eğer güvenli bir şekilde yapılabiliyorsa BOS alınması, eğer 
ampirik tedaviye bir cevap alınamıyorsa da beyin biyopsi 
örneğine doğrudan tanı yöntemleri uygulanabilmektedir.  

•	 Eğer oküler bulgular varsa; fundoskopik inceleme, sero-
jik inceleme ve nadiren de vitreus alınarak doğrudan tanı 
yöntemleri ile incelenebilmektedir.

•	 Eğer pulmoner bulgular varsa; direkt film, bronkoalveoler 
lavaj sıvısı veya transbronşiyal veya açık akciğer biyopsi 
örneklerinde doğrudan tanı yöntemleri ile inceleme ya-
pılabilmektedir.

•	 Miyokardit bulguları olması durumunda ise; kardiyak en-
zimler, EKG sonrası endomyokardiyal biyopsi örneğinin 
laboratuvarda doğrudan tanı yöntemleriyle incelenmesi 
sonucu kesin tanı konulabilmektedir. 

Aktif enfeksiyon sırasında spesifik IgM antikorlarının saptana-
mayabildiği durumlar; oküler toksoplazmoz, reaktivasyon ve 
immün yetmezliği olan hastalar.

•	 Hem immün yetmezliği olan hastalarda hem oküler tok-
soplazmozda hem de gebelerde değişik örnekler kul-
lanılarak T. gondii’nin in vivo ve in vitro kültürleri de ya-
pılabilmektedir. Doğrudan tanı yöntemi olup kesin tanı 
koydurmaktadır. Ancak bu yöntemler klinik laboratuvar-
ların çoğunda uygulanamamaktadır. Ayrıca, monoklonal 
antikor temelli floresan boyalarla da dokuda T. gondii’nin 
kesin tanısı yapılabilmektedir (13).

Toksoplazmoz insidansı, böbrek ve karaciğer alıcılarına kıyas-
la kalpte önemli ölçüde daha fazladır. Çok değişkenli analizde 
tanımlanan tek bağımsız risk faktörü, nakil öncesi serolojik 
durumdur. Otopside ölümlü vakalarda, en yaygın olarak be-
yin, kalp ve akciğerlerin yanı sıra gözler, karaciğer, pankreas, 
adrenal ve böbrek dahil olmak üzere çoklu organ tutulu-
munun histopatolojik kanıtları gözlenir (14). Transfüzyon, 
transplantasyon sonrası dönemde serolojik tanıda karşılaşı-
lan güçlükleri daha da arttırabilir. Böbrek nakil hastalarında 
yapılan 31 toksoplazmoz vakasının gözden geçirildiği bir ça-
lışmada; çoğunluğunun nakilden sonraki ilk üç ay içinde, üç 
vakanın transplantasyondan bir yıldan fazla bir süre sonra ve 
dokuz vakanın da bir organ red epizodu sırasında veya hemen 
sonrasında meydana geldiği saptanmıştır (15). En büyük risk  
D+/R− uyumsuzluklarında gözlenmiştir. Ateş, santral sinir sis-
temi semptom ve bulguları ve pnömoni ana klinik özellikler 
olarak kaydedilmiştir. Göğüs radyografilerinde çoğu vakada 
bilateral pnömoni saptanmıştır. Otopsi ile tanı konulan 15 
vakada en sık tutulan organlar beyin, kalp ve akciğerler iken 
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 böbreklerde T. gondii gösterilememiştir. Genel ölüm oranı %64 
iken, tedavi edilen 11 hastanın 10’u hayatta kalmış ve erken 
tanı ile tedavinin önemi vurgulanmıştır. Böbrek nakli alıcıla-
rında fulminan dissemine toksoplazmoz vakaları ne yazık ki, 
ölümden sonra beklenmedik bir şekilde teşhis edilmiştir (16). 
Aynı donörden böbrek allogreftlerinin iki alıcısında akut tok-
soplazmoz meydana geldiği gösterilirken, koryoretinit, böbrek 
nakli yapılan bir hastada toksoplazmozun ortaya çıkan belirtisi 
olarak rapor edilmiştir. 

Pneumocystis pnömonisini önlemek için öncelikle transplan-
tasyon ekipleri tarafından kullanılan TMP-SMX profilaksisi, 
toksoplazmozun önlenmesinde başarılı olmuştur. Profilaksiye 
geç başlamak, transplantasyondan hemen sonra yeterli profi-
laksiye başlanması durumu ile karşılaştırıldığında, beklenen-
den çok daha fazla toksoplazmoz vakasıyla sonuçlanabilir. 
Bu sorun, risk altındaki hastaların PZR ile izlenmesinin ve bu 
hastalarda profilaksi için ek ilaçların belirlenmesinin önemini 
vurgulamaktadır (17). 
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