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Genel bilgiler

*

» Toxoplasma gondii, toksoplazmoz hastaliginin etkeni olan zorunlu hiicre i¢i protozoon parazit
> Insanlari, tim sicak kanli hayvanlari ve kanatlilari enfekte edebilir.
» Son konak kedigiller

» Enfekte olan diger tiim canhlar ara konak



I Genel bilgiler

» Gebelik sirasinda primer enfeksiyon gelistiginde , parazitler anneden fetlise bulasabilir ve bu da

konjenital toksoplazmozla sonuclanabilir.




OLGU

» 32 vyasinda kadin hasta (2. gebelik, 2. dogum), 20+0 gebelik haftasinda erken dogum tehdidi semptomlariyla

basvuruyor.

» Hastada gebelikte tanisi konulan hipotiroidi disinda herhangi bir ek hastalik yok. Tedavi almakta.

» Hasta diizenli olarak kadin dogum uzmanina gitmekte.

> ilk gebelik komplikasyonsuz ve vajinal dogumla gerceklesmis.

» Hastanin herhangi bir diistik yapma oykusi yok.

Liu DX, Liang JQ, Fung TS.. Human Coronavirus-229E, -OC43, -NL63, and -HKU1 (Coronaviridae). In: Encyclopedia of Virology, 4th ed, Bamford D
H, Zuckerman M (Eds), Elsevier, 2021. p.428.



I Ilk trimesterda yapilan testler

vV V V V V V V VYV VY

HBsAg: (-)
Anti-HCV: (-)
Anti-HIV: (=)
Toxo IgG: (-)
Toxo IgM: (-)
Rubella I1gG: (+)
Rubella IgM: (-)
CMV IgG: (-)
CMV IgM: (-)




I Olgu

» Hamileliginin ilk Gi¢ ayinda toksoplazmoz testi negatif ¢cikan bir kadina, hamileliginin sonraki dénemlerinde

Toxoplasmoz icin tekrar test yapilabilir.

Testi tekrari ve IgG: negatif, IgM: pozitif

» Hastaya Rovamisin (spiramisin) (3x3 milyon IU) baslaniyor.
> Ucg hafta sonraki kontrolde Toxoplasma gondii IgG ve IgM podzitif.
» Fetal USG normal

» Hastaya onam alinarak amniyosentez yapiliyor. Amnion sivisinda toksoplazma PCR negatif.

» Tedaviye doguma kadar spiramisinle devam ve takip 6neriliyor.



Maternal Enfeksiyon

Gebelikte Akut Primer Enfeksiyon insidansi

Henlz net veri yok!
ABD’de yapilan bir incelemede, hamilelerde akut primer enfeksiyon insidansi 0.2/1000

EndUstrilesmis ve iliman Ulkelerde, 15-45 yas arasi dogurganlik ¢cagindaki kadinlarin %10-50’sinde T. gondii ‘ye bagl
seropozitiflik

Ulkemizde bélgelere gore degismekle birlikte %35-70 arasindadir.

Tabloa 1. Tarkiveden vapilmis yvayinlarda gebe kadinlarda Anti-Toxopfasma g ve 1gG pozitifligi

Anti-Toxoplasma IgM Anti-Toxoplasma IlgG
Ayrodglu ve ark. (30) 262 .50 2439 Kuzeybat Tarkiye
Bakacak wve ark. (31) 2. 34 5.7 Kahramanmaras
Cetin we ark. (32) A8 7 Hatay
Cinar Tanrrverdi wve ark. (33) 200.60 2%631.0 Erzurum
Dodgan ve ark. (34) 300.80 W31 .4 Istanbul
Dogan ve ark. (35) 20375 Malatva
Ertug 5 ve ark. (36) %301 Aordim
Gencer wve ark. (37) 2462 .70 %28.8 Canakkale
Mumcuoglu ve ark. (38) 20020 o254 Ankara
Sert ve ark. (39) 200 561 Q223 Ankara

Lhysal we ark. (40) 20250 26399 izrmir



I Klinik Belirtiler

s Akut maternal enfeksiyon genellikle asemptomatik

** Nonspesifik ve hafif semptomlar

Lenfadenopati en sik gortlen bulgu

Servikal bolgede

hassas olmayan
bilateral ve simetrik

Hepatosplenomegali

+» Okuler hastalik [koryoretinit (arka lveit)] reaktivasyonda daha sik!



Ayirici Tani

s EBV enfeksiyonu, CMV enfeksiyonu, HIV enfeksiyonu, sifiliz, zikaviris enfeksiyonu, sarkoidoz ve lenfoma

Gebelik Nasil Sonucglanabilir?

¢ Seropozitif olan kadinlarda genel distik riski yaklasik %0.5

s Kanitlanmis fetal enfeksiyonu olan gebeliklerde, fetal 6liim riski %1.3-1.6



Maternal Tani Testi icin Endikasyonlar

Hamilelik sirasinda akut toksoplazmoz suphesi varsa,

v" Semptomlara dayali olarak annede akut enfeksiyon stiphesi
v’ Fetliste konjenital toksoplazmozu diisiindiiren ultrasonografik anormallikler (6rnegin; intrakraniyal hiperekojen

odaklar veya kalsifikasyonlar ve/veya serebral ventrikiler dilatasyon).

Cogu
asemptomatik

Sorun var mi??




Tum hamile kadinlar taranmali mi?
¢ Prenatal tarama/tedavinin risk ve yarar dengesi, tek tek tlkeler/ kitalar/bolgeler

¢ Hastalik prevalansina ve T. gondii’nin daha virilan suslarinin prevalansina

¢ Seronegatif gebelerde, etkili olmasi icin tarama sik araliklarla yapilmahdir.

Erken tani ve Maliyet ve hastalar
tedavi icin sikinti verici

v’ Ulkemizde gebelerde yapilan calismalar sinirli sayidadir.

v’ Seroprevalans oranlari boélgelere gore farkhhk gosterdiginden bolgeye gore karar verilmeli



Test sonuglarinin Yorumlanmasi

Test sonucu pozitif cikan asemptomatik gebelerde toksoplazmoz tanisi karmasik

Gebe kalmadan & e Gebelik sirasinda mi?
ebe kalmadan 6nce mi -



Gebelikte testlerin yorumlanmasi

IgG wve lgh testleri

(Gebelik planlanmadan &nce bakilmasi daha uygundur)

b 1 | | \

IgG negatif, IgG pozitif, leG negatif, 1gG pozitif,
IeM negatif IgM negatif IgM pozitif lgM pozitif

1

Gebelik 18 naftadan kOcluk ise:
Toxopdasma ile karsalasmis
immon gebe. Herhang bir
seki = P>

negatiflesmis aolabilir. Referans
laboratuvar somecw almmmalbhidir.
Fetusun USE ile takibi

gereklidir. Feal USGE mormal ise
tedawiye gperek yoktur

1-Awidite diglk ise akut £
olabili === —

Yalanci
poz.




Fetal Enfeksiyonun Patogenezi

Fetal enfeksiyon, primer maternal enfeksiyonu takiben takizoitlerin transplasental gecisi ile olusur.

Maternal enfeksiyondan
sonraki glinlerde

Takizoitler, 6zellikle
beyin ve kasta konakgl

Maternal serolojik yanit gelismeden ..
JIKy gell3 hicreleri istila eder.

once

Plasenta enfeksiyonunu
takiben sekonder




Fetal Enfeksiyonun Sonuclari

* %90’ dogumda asemptomatik
s Semptomatik yenidoganlarin 2/3 ‘sinde orta derecede hastalik (intrakraniyal kalsifikasyonlar, periferik

retinokoroidit) ve 1/3’inde ciddi hastalik (yaygin hastalik, hidrosefali veya makiiler retinokoroidit)

Retinokoroidit, intrakraniyal

v En yaygin Ui¢ semptom kalsifikasyonlar ve hidrosefali




Anneden Fetiise Bulasma icin

Risk Faktorleri




> Lancet. 1999 May 29;353(9167):1829-33. doi: 10.1016/S0140-6736(98)08220-8.

Mother-to-child transmission of toxoplasmosis: risk
estimates for clinical counselling

D Dunn 1, M Wallon, F Peyron, E Petersen, C Peckham, R Gilbert

Table 2. Gebelik yasina gore konjenital enfeksiyon ve fetdste klinik bulgu gelisme riski

Gebelik Haftasi Konjenital Enfeksiyon Riski (%) Enfekte Fetiiste Klinik Bulgu Gelisme Riski (%)
13 10-15 fl
26 40 25

36 fl-72 g




Reaktivasyon veya Reenfeksiyondan Kaynaklanan Fetal Enfeksiyon Riski

» Maternal reenfeksiyon sonrasi konjenital toksoplazmoz ¢ok nadir

» Maternal reaktivasyon, ciddi sekilde bagisikligi baskilanmis HIV ile enfekte gebelerde ortaya cikabilir, ancak

risk yok veya cok dusuk gibi gorinmektedir.

> EBur J Obstet Gynecol Reprod Biol. 1996 Sep;68(1-2):932-6. doi: 10.1015,/,0301-2115(96)02497F -3,

Low incidence of congenital toxoplasmosis in
children borm to women infected with humamn
immmunodeficiency virus. European Collaborative
Study and Research Network on Congenital

Toxoplasmosis

» HIV ile enfekte kadinlardan dogan 1058 cocugun prospektif bir calismasi

» Latent toxoplasma enfeksiyonu olan annelerden dogan 71 bebek ve hicbirinde konjenital enfeksiyon

serolojik kaniti yok!



Konjenital Toksoplazmozda Ultrasonografi Bulgulari

DN N NN N U N N N N

intrakraniyal hiperekojen odaklar, kalsifikasyonlar

Ventrikiiler dilatasyon/hidrosefali
Ekojenik bagirsak,
Hepatosplenomegali,

intrahepatik kalsifikasyonlar,

Gelisme geriligi,

Asit,

Perikardiyal ve/veya plevral eflizyonlar,
Hidrops fetalis,

Oli fetis,

Plasental dansiteler ve kalinlik artisi

iki haftada bir USG
takibi



Prenatal Taninin Yararlari ve Riskleri

I Fetal toksoplazmoz disiiniilen gebelere amniyosentez yapiimali

\

Amniyosentez ile fetal enfeksiyonun tespitinin yararlari:

» Fetal enfeksiyon teshisi konulursa, fetal hasari azaltmak icin maternal ila¢ tedavisi kullanilabilir.

» Fetal enfeksiyon teshisi konulmasi bazi kadinlarin gebeligi sonlandirmasina neden olabilir.

» Fetal enfeksiyonun dislanmasi, klinik toksoplazmoz belirtileri olmayan ve diisiik konjenital enfeksiyon riski
tasiyan bebeklerin gereksiz ampirik postnatal tedavisini onleyebilir



I Amniyosentez Ne Zaman Planlayalim?

» 218. gebelik haftasinda ve
» Tahmini anne enfeksiyonu tarihinden en az dort hafta sonra yapildiginda genel duyarhlik yaklasik %90




I Maternal ve Fetal Toxoplasma Enfeksiyonlarinin Yonetimi

Primer maternal Toxoplasma Enfeksiyonu tedavi edilmeli

Amacg konjenital hastaligin ciddiyetini azaltmak




Ne zaman ve Hangi ilag?

» On sekizinci gebelik haftasina yakin hastalarda bile amniyosentez dncesi tedaviye baslanir.

% ilaclarin secimi _4 anindaki gebelik haftasina goére

I » Mimkiin olan en kisa stirede basla.

% <14 hafta ise spiramisin @

X/

v Primetamin, iki glin boyunca 2x50 m
s > 14 hafta ise primetamin-sulfadiazin 2 ’ 2

yukleme, 1x50 mg idame
v’ Sulfadiazin 75 mg/kg yikleme dozu, 2x50
mg/kg idame (maks 4 g/giin)

v" Folinik asit 5-20 mg

Spiramisine 14 haftadan 6nce baslayan hastalar, 18. haftada amniyosentezden PZR sonuglari gelene kadar bu ilaca devam

edebilirler veya 14 haftada primetamin-silfadiazine gecebilirler




GEBELIK ESNASINDA TOKSOPLAZMOZ TANIMLANAN GEBENIN YONETIMI

Management of pregnant patients with toxoplasmosis
detected by seroconversion during routine screening*

Gestational age <14 weeks Gestational age 214 weeks
Spiramisin * Begin spiramycin » Begin pyrimethamine-sulfadiazine plus folinic acid Primetamin-
3x1gr » Perform amniocentesis at 18 weeksA for » Perform amniocentesis at 218 weeksA for =l e T
PCR for T. gondii DNA in amniotic fluid PCR for T. gondii DNA in amniotic fluid C
I I
I I I I
PCR positive PCR negative PCR negative PCR positive

'

v Primetamin, iki giin 2x50 mg yiikleme,
1x50 mg idame
v’ Sulfadiazin 75 mg/kg yukleme , 2x50 )
mg/kg idame (maks 4 g/guin) v Tedavi devam

v" Folinik asit 5-20 mg Fetal USG takibi
v" Fetal USG takibi




Fetal Tanidan Sonra ila¢ Rejiminin Degistirilmesi

p
e Hasta gebeligi siirdliirmeyi planliyorsa doguma kadar primetamin-silfadiazin

Pozitif PCR |+ Hasta

e B
Negatif PCR ‘ e Fetal USG normalse tedavi stop ya da spiramisinle sonuna kadar devam

» Serokonverte olan, fetal ultrasonografisi normal olan ve PCR i¢in amniyosentezi reddeden hastalar

v' Maternal enfeksiyon tanisini almis 14 haftadan blyik gebelerde fetal enfeksiyon dislanamayacagindan doguma

kadar primetamin-stlfadiazin tedavisi 6nerilir.

> Fetal sonografide anormal bulgular nedeniyle tani alan hastalar

v’ Referans laboratuvardan elde edilen negatif amniyotik sivi PCR sonucu gerekir.

v" Klinisyen benzer fetal bulgulara sahip diger tanilari degerlendirmelidir.



Maternal-fetal gecisi azaltmak i¢in primetamin-silfadiazin ile spiramisin karsilastirmasi

* Maternal-fetal gecisi dnlemek icin primetamin-silfadiazin spiramisine Gstin
** Maternal serokonversiyonu takiben pirimetamin-silfadiazin ile hizli profilaktik tedavi konjenital toksoplazmoz

riskini azaltir



SYROCOT ¢alismasi,

I Gebelikte toksoplazmoz icin evrensel tarama yapan 20 Avrupa kohort ¢calismasinin (1438 kadin) verilerinin meta-
analizi

Spiramisin maternal enfeksiyondan sonra plasental enfeksiyonun 6nlenmesinde etkili olabilir, ancak plasental
bulasma meydana geldikten sonra fetal enfeksiyonun tedavisi icin yetersiz olabilir.




Dogum Oncesi Bakim ve Dogum

¢ Konjenital toksoplazmoz, dogumun zamanlamasini veya yolunu etkilemez.
** PCRile fetal enfeksiyon teshisi konulduktan sonra, en az ayda bir fetal ultrasonografi izlemi 6nerilir

+* Negatif bir PCR sonrasinda ultrasonografide enfeksiyonu distndiiren fetal lezyonlarin gérinim istisnai!

+* Plasental histoloji veya parazitoloji postnatal tani icin 6nerilmez.

s Akut toksoplazmoz enfeksiyonundan sonra gebeligin ne kadar geciktirilecegine dair sinirli veri



Onleme

» Hamile kalmayi planlayan veya hamile olan kadinlar, topraga
dokunduktan sonra (6rnegin bahcecilik) siki el hijyenine uymali

» Az pismis et, cig kabuklu deniz Grinleri, kontamine meyve ve
sebzeler veya filtrelenmemis su tuketmek gibi riskli
davranislardan kacinmalidir.

» Muiumkinse baska birinden kedi kumu kutusunu her giin
degistirmesini istemeli
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