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Toxoplasma gondii Infeksiyonu Tanisinda Iki Turlu
Gercek Zamanh (Real-Time) Polimeraz Zincir
Reaksiyonu Yonteminin Kullanilmasi

Sibel AYDOGAN', Funda DOGRUMAN AL', Ayse EREN', Ayse KALKANCI',
Semra KUSTIMUR', Aydan BIRI?

'Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi ' Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, >Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Anabilim Dali, Ankara

OZET: Bu galisma gesitli kliniklerden laboratuvarimiza gonderilen degisik drneklerdeki Toxoplasma gondii (T. gondiiy DNA’smnin
gergek zamanl polimeraz zincir reaksiyonu(PZR) yontemiyle arastirilmasi amaciyla yapilmistir. Toplam 80 6rnekten, 7. gondii DNA’s1
elde edildikten sonra, DNA ¢ogaltilmasi1 7. gondii i¢in diizenlenen B1 gen bélgesine spesifik primer ve problar kullanilarak yapilmistir.
Calismaya alinan 80 ornekten ii¢ ornekte 7. gondii DNA’s1 pozitif bulunmustur. Bunlardan ikisi kadin dogum kliniginden gonderilen
amnion sivisi Ornegi ile biri yeni dogan kliniginden gonderilen beyin omurilik sivist (BOS) 6rnegi olup, BOS &rnegi pozitif olan bu
hastanin kan 6rneginde 7. gondii DNA’s1 saptanmamustir. Diger 77 hasta 6rneginde de 7. gondii DNA’s1 tespit edilememistir.

Anahtar kelimeler: Toxoplasma gondii, Toxoplasmosis, gercek zamanli polimeraz zincir tepkimesi

The Use of the Nested Real-Time Polymerase Chain Reaction in the Diagnosis of Toxoplasma gondii Infections

SUMMARY: This study was performed in order to investigate the presence of Toxoplasma gondii (T. gondii) DNA, in various clinical
specimens, obtained from different clinics, using the real-time polymerase chain reaction. Investigation of a total of 80 specimens was
carried out using B1 gene region specific primers and probes after the extraction of 7. gondii DNA. T. gondii DNA was found in three
out of 80 specimens. Out of the three specimens found to be positive for 7. gondii DNA, two were amniotic fluid specimens obtained
from the Obstetrics and Gynecology Department and one, a cerebrospinal fluid specimen obtained from the Neonatology Department. T.
gondii DNA was not found in the blood of a CSF-positive case. DNA was not found in the specimens of the remaining 77 patients.
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GIRIS

Toxoplasmosis zorunlu hiicre ici paraziti olan T. gondii’nin  olabilmektedir. Immun yetmezlik ise reaktivasyon riski tasi-
mas1 bakimindan 6nemli olmakta ve bu kisilerde de ensefalit,
pnémoni, koriyoretinit, miyokardit gelisebilmektedir (5, 9, 12,
23). Gebelikleri sirasinda toxoplasmosise yakalanan annelerin
bebeklerinden yaklasik 1/3’{inilin enfekte dogdugu bilinmekte-

dir. Konjenital enfeksiyon insidansi annenin enfekte oldugu

neden oldugu, biitiin diinyada yaygin olarak tiim memeli ve
kanatlilarda goriilen bir enfeksiyondur. Edinsel Toxoplasmosis
genellikle asemptomatik seyir gosterirken, konjenital yol ile
bulasan enfeksiyonlar, abortus, 6lii ve anomalili dogumlara
neden olabilmekte, 6zellikle gebelik doneminde gelisen akut
trimestere gore degismektedir. En diisiik insidans birinci
trimesterde  (%15-25), en yiiksek insidans ise lgiincii
trimesterde (%60-65) goriilmektedir. Enfekte bebeklerin ¢ogu

enfeksiyonlarin fetusa gegme riski artmaktadir. Bu durumda

hastaligin  karakteristik semptomlar1 olan Kkoriyoretinit,

serebral kalsifikasyonlar, hidrosefali, mental gerilik, epilepsi,

gorme kaybi, sarilik, hepatosplenomegali, norolojik bulgular,
dokiintii, kanama ve ensefalomyelit gibi patolojilere neden
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dogumda asemptomatiktir. Bununla birlikte konjenital hastali-
&in ciddiyeti gestasyon yasiyla ters orantilidir.

Toxoplasmosisin seropozitifligi diinya genelinde %5-90 olarak
degismektedir  (12). Ulkemizde calismalarda
toxoplasmosis prevalansinin %12-65 arasinda degistigi bildi-
rilmistir (10, 20, 25, 26).

yapilan



Toxoplasmosis tanisinda Real-Time PCR

Toxoplasmosis enfeksiyéz ve non-enfeksiydz bircok enfeksi-
yonla karigabildigi i¢in tanisi zordur. Tan1 serolojik testler,
biyopsi 6rneklerinin incelenmesi veya parazitin izolasyonuna
dayanir. 7. gondii hiicre kiiltiiri veya deney hayvanlarinda
tiretilebilmesine karsilik izole edilmesinin giic olmasi nede-
niyle tanida temel olarak serolojik testlerden faydalanilir.
Serolojide canli takizoitlerin kullanildig1 Sabin-Feldman Dye
testi en spesifik referans test olarak kabul edilmektedir. Fakat
dye testinde canli takizoit gereksinimi bu testin rutin
laboratuvarlarda kullanim imkanim kisitlamakta-dir. Ancak
giiniimiizde uygulama kolayligi, maliyeti ve yiiksek duyarlilik
ve Ozgiilligii nedeniyle rutin laboratuvarlarda 6zgiil antikorlar
ELISA yontemiyle c¢alisilmaktadir. Parazite karsi olugmus
spesifik IgG ile IgM antikorlarinin yani sira son yillarda 6zel-
likle IgA, IgE antikorlarinin saptanmast ile IgG avidite testleri
tanida kullanilmaktadir. Bununla birlikte IgM antikor diizeyi-
nin iki yila yakin yiiksek saptanabilmesi ayrica romatoid fak-
tor ve antiniikleer antikor diizeylerindeki yiiksekliklerin yanlig
pozitiflige neden olmasi, spesifik IgM titresindeki yiiksekligin
her zaman akut enfeksiyonu ifade etmedigini gostermektedir
(3, 14, 16, 17). Bununla birlikte serolojik testlerin kullanimin-
da spesifik antikorlarin parazitemiden birkag hafta sonra yiik-
seldiginin saptanabil-mesi, ozellikle konjenital
Toxoplasmosisis agisindan gebede hastaligin aktif doneminin
belirlenememesine ve fetusta hastalik agisindan yiiksek riskin
meydana gelmesine neden olmaktadir. Bagisik yetmezligi
olan kisilerde antikor olusturamama veya diisiik titreli antikor
olusturma serolojik tan1 yontemlerinde degerlendirme zorluk-
larma yol agmaktadir. Bu nedenle alternatif metod olarak fare
inokiilasyonu veya doku kiiltiirli yapilabilir. Fakat bu yontem-
lerin zaman alict olmas: ve uygulama kolayliginin olmamasi
nedeniyle, enfeksiyonun belirlenebilmesi igin hizli, giivenilir,
kantitatif sonug verebilen testlerin arayigini giindeme getirmis-
tir.

Viicut sivisi ve dokularda 7"gondii DNA’sinin tespitine dayanan
PZR konjenital, okiiler ve dissemine Toxoplasmosisun tanisin-
da, basarili bir sekilde kullanilmaktadir. PZR hizli tani saglaya-
bilme, materyallerde mikrogram diizeyindeki DNA miktarlarimni
11). Konjenital
Toxoplasmosisun prenatal tanisinda ultrasonografi ve seroloji

saptayabilme Ozelligi tasimaktadir (2, 9,

temel alinmakla birlikte, gebeligin onsekizinci haftasindan sonra
yapilan PZR yontemiyle amniotik sivida DNA aranmasi faydali
olmaktadir. Daha erken yapilan incelemelerin giivenilirligi bi-
linmemektedir (20)

PZR duyarliligi; amniotik sivida %65-80, plasenta &rneklerinde
%60, BOS’ta %<17-100, okiiler Toxoplasmosisiste akéz humor-
de %15-53, dissemine Toxoplasmosisiste akciger tutulumunda
BAL incelemelerinde %100 arasinda belirtilmistir (4, 20)

GEREC VE YONTEM

Calismamizda 01.01.2003-15.04.2004 tarihleri arasinda hasta-
nemizin ¢esitli kliniklerinden gonderilen degisik o6rneklerden
T. gondii DNA’s1 ger¢ek zamanli PZR yontemiyle arastiril-
nustir.

Kadin hastaliklar1 ve Dogum kliniginden 62, pediatri
yenidogan kliniginden 14, nérosirurji kliniginden iki, ayrica
Sami Ulus Cocuk Hastanesi yenidogan kliniginden iki olmak
iizere; 54’1 amnion, 17’s1 kan, altis1 BOS, ikisi doku ( akciger
ve beyin biyopsileri ), biri idrar olan toplam 80 6rnekten 7.
gondii DNA’s1 High Pure Viral Nucleic Acid kiti (Roche,
Almanya) ile elde edildikten sonra, birinci tur ¢ogaltma igin
B1 gen bolgesine spesifik primerler (5°’-TCA AGC AGC GTA
TTG TCG AG-3’), (5°CCG CAG CGA CTT CTA TCT CT
3”) igeren amplifikasyon karisimi ( Metis Biyoteknoloji LTD.
Ankara) hazirlanarak ependorf tiiplerine test bagina 20 pl
olacak sekilde dagitilip, iizerine ekstraksiyonu yapilan 6rnek-
ten 5 pul eklenmistir. Tipler termal dongli cihazina
(Thermohybaid, UK) yerlestirilmistir. Termal dongii cihazin-
da 94 °C’de 3 dakika tutulduktan sonra, denatiirasyon igin 94
Cde 20 saniyelik, yapisma igin 55 °C’de 35 saniyelik , uza-
ma igin 72 °C’de 45 saniyelik 20 siklus takip edilmistir. ikinci
tur ¢cogaltma gercek zamanli PCR cihazinda yapilmistir. Bu
islem i¢in yine 7. gondii DNA’sinin B1 gen bolgesine spesifik
primerler , ( 5’-GGA ACT GCA TCC GTT CAT GAG-3’),
(5>- TCT TTA AAG CGT TCG TGG TC-3’), (TG-TmanF
TCC CCT CTG CTG GCG AAA AQG), (TG-TmanR
AGC GTT CGT GGT CAA CTA TCA TTG ) ve prob ( FAM-
TCT GTG CAA CTT TGG TGT ATT CGC A- TAMRA),
(Metis Biyoteknoloji LTD. Ankara) igceren karisim hazirlana-
rak kapiller tiiplere test bagima 8 pul olacak sekilde dagitilmis-
tir. Daha sonra iizerine birinci tur iiriintinden 2 pl eklenerek
Light Cycler (Roche, Almanya) cihazinda ¢aligilmistir. Sonug-
lar F,/ F, floresan kanalinda okunarak, 95°C’deki erime nok-
tas1 (Tm) degerlendirilmistir.

BULGULAR

Caligmaya alinan 80 ornekten ii¢ 6rnekte (%3,75) T. gondii
DNA’s1 pozitif bulunmugtur. Bunlardan biri yenidogan klini-
ginden gonderilen bebege ait BOS &rnegi (Sekil.1) ile ikisi
kadin dogum kliniginden gdonderilen gebe kadinlardan alinan
amnion sivisi drnegi idi. BOS 6rnegi pozitif sonu¢ veren be-
begin kan Orneginde Cytomegalovirus DNA’s1 da gergek
zamanli PZR yontemi ile pozitif, 7. gondii DNA’s1 negatif
olarak saptanmistir. Ayn1 hastanin yapilan serolojik inceleme-
lerinde anti- 7. gondii IgM negatif, anti- 7. gondii 1gG pozitif
(>539 1IU/ml ), Sabin-Feldman Dye testi pozitif (1/1024), an-
nede yapilan IgG avidite testi yiiksek (>%30) olarak tespit
edilmistir. Klinik olarak hastada hidrosefali ve retinopati bul-
gulart saptanmig, yapilan radyolojik incelemelerde serebral
kalsifikasyonlar tespit edilmis ve tedavisinde primetamin
(1mg/kg/gilin) ile leucovorin (10 mg/kg/giin) kullanilmistir.
Olgu pediatri klinigi tarafindan takibe alinmigtir. Amnion
ormeginde 7. gondii DNA’s1 pozitif saptanan gebe kadinlarin,
serolojik incelemelerinde anti-7. gondii IgM degerleri negatif,
kadinlardan birinin anti-7. gondii 1gG  degeri pozitif (47
IU/ml), digerinin anti- 7. gondii 1gG  degeri diisiik titrede
pozitif (5.9 IU/ml) olarak saptanmistir. Bu hastalarin avidite
testleri yapilmamustir. Her iki hastanin dogumdan sonra be-
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beklerinde yapilan serolojik incelemede anti- 7. gondii IgM
degerleri negatif olarak tespit edilmistir. Bu olgularin ilkine
20. haftadan doguma kadar spiramisin (3gr/glin) tedavisi ve-
rilmis, gebelik siiresi boyunca yapilan utrasonografik incele-
melerde fetiiste anomaliye rastlanmamigtir. Dogumdan sonra
da bebekte herhangi bir klinik bulgu tespit edilmemis ve pedi-
atri klinigi tarafindan uzun siireli takibe alnmustir. Tkinci olgu
hastanemizde takip edilmedigi i¢in bilgilerine ulagilamamustir.
Diger 77 hasta o6rneginde 7. gondii DNA’s1 negatif olarak
tespit edilmistir.

Step 1: Baseline | Step 2 Analysis |

Bioo

| ' | ' '
25 a0 35 40 45

20
Cycle Mumber

Sekil 1. T. gondii DNA’s1 tespit edilmis 6rnegin Light Cycler cihazi-
nin bilgisayar ekranindaki goriintiisii (Mavi ¢izgi: Hasta 6rnegi, Yesil
cizgi: Negatif kontrol, Kirmizi ¢izgi: Pozitif kontrol)

TARTISMA

Son yillarda PZR teknikleri arasinda timit verici olarak gelisen
gergek zamanli PZR yo6ntemi toxoplasmosis tanisinda da kul-
lanilmaya baslamistir. Ger¢ek zamanli PZR; niikleik asit
amplifikasyonu ile es zamanli olarak artis gdsteren floresans
sinyalinin Ol¢iilmesiyle kantitatif sonug¢ almabilen spesifik
tedavi segenegine olanak saglayan bir PZR yontemidir. Ayni
zamanda hizli tan1 saglamas: ve tiipler agilmadan testin ta-
mamlanmasi nedeniyle kontaminasyon riskini azaltan ve yan-
lis pozitif sonuglarin ortaya ¢ikmasi engelleyen bir yontem-
dir (15, 22).

T. gondii DNA’sin tespit etmek i¢in PZR ydntemiyle yapilan
cesitli calismalarda yanlis negatif sonuglara ve immun
yetmezlikli hastalar arasinda belirli yontemlerle yapilan galis-
malar arasinda biiylik farkliliklara rastlanmigtir. Bu durumun
hastaligin patofizyolojisinden kaynaklandig: gibi ayni zaman-
da parazitin materyallerde ¢alisma sirasinda bulunmamasinin
da testin performansini olumsuz etkiledigi gozlenmistir. Du-
yarliliktaki degiskenlik amniosentezin farkli gebelik donemle-

rinde yapilmasina ve arastiricilarin  kullandiklarn  farkls
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primerlere baglanmistir. Bu sorunun ¢oziilmesi i¢in daha
fazla tekrarlayan ve polimorfik olmayan DNA hedeflerinin
kullanilmasinin yardimei olabilecegi belirtilmistir (15). P30 ve
ribozomal DNA hedefleriyle yapilan caligmalara gore, tekrar-
layan B1 gen bdlgesini hedef alan c¢aligmalarda duyarlilik
(0.05 parazit/reaksiyon) yiiksek bulunmustur (4, 6, 18). Bu
amacla Reischl ve ark. (22) 230-330 arasinda tekrarladigi
belirtilen 529 b¢’lik yeni bir DNA pargasin1 hedef olarak
kullanarak ger¢ek zamanli PZR yonteminde caligmislar ve B1
genine gore on kat daha fazla sulandirimda ve 3.5 siklus once-
sinde parazitin saptanabildigi ni gostermislerdir.

Caligmamizda 54 amnion 6rneginin ikisinde, alt1 BOS 6rnegi-
nin birinde 7.gondii DNA’s1 pozitif olarak saptanmustir.
Amnion Ornegi alinan hastalarin es zamanli yapilan ELISA
incelemelerinde IgM antikor titreleri negatif, IgG antikor
titresi bir hastada yiiksek (47 IU/ml), diger hastada diisiik
titrede pozitif (5.9 IU/ml) olarak belirlenmistir. BOS 6rnegin-
de T.gondii DNA’s1 pozitif belirlenen hastanin kan 6rneginde
DNA saptanamamuistir. Yapilan Sabin-Feldman Dye testi pozi-
tif (1/1024) ve IgG titreleri yiiksek ( >539 IU/ml ), IgM nega-
tif, anne IgG aviditesi yiiksek(>%30) olarak tespit edilmistir.

Kurdova ve ark. (17) ¢aligmalarinda 10 amniotik drnegin iki-
sinde, 85 serum Orneginin ii¢ tanesinde PZR yontem ile pozi-
tiflik saptamislar ve sonuglarinin serolojik testlerle de uyumlu
olarak Bl
amplifiye ettikleri kismi1 kullanmislardir. Fuentes ve ark. (11)

oldugunu gostermislerdir. Primer geninden
konjenital Toxoplasmosisis siipheli hastalarin kan, BOS ve
idrar 6rneklerinden PZR ile DNA arastirmiglar ve 6rneklerin
bazilarinda negatif sonug elde ettiklerini , bu nedenle ayni
hastaya ait farkli 6rneklerin birlikte ¢alisilmasinin DNA izo-
lasyon oranimi artirabilecegini belirtmislerdir. Primer olarak
ettikleri

Antsaklis ve ark. (1) Gebelikleri sirasinda 7. gondii agisindan

B1 geninden amplifiye kismi  kullanmislardir.
serokonversiyon gosteren 93 gebede fetal infeksiyon tanisini
cesitli yontemlerle arastirdiklar1 ¢aligmalarinda amnion sivisi-
nin fare inokiilasyonunda duyarliligini %61.1, PZR ile DNA
izolasyonunun duyarlilifini %83,3, her iki testin birlikte kul-
lanilmasinda %94,4, kord kaninda spesifik IgM aranmasinda
ise negatif sonug¢ elde ettiklerini bildirmislerdir. Romand ve
ark. (23) 270 toksoplazmosisli gebeyi kapsayan ¢ok merkezli
calismalarinda, konjenital toksoplazmosisli 75 yenidoganin
prenatal donemde annelerinden aliman amnion srvilarmin
boylelikle

amniotik sivinin PZR ile incelenmesinin duyarliligint %64,

48’inde DNA pozitif olarak tespit etmisler,

ozgiilliiglinii %100 olarak belirlemisler, en yiiksek duyarlilik
17-21 haftalart
amniosentez incelemesinde elde ettiklerini belirtmislerdir.

oranlarin1  gebeligin arasinda yaptiklar
Foulon ve ark. (12) yaptiklar1 ¢ok merkezli ¢aligmalarinda
gebelikleri boyunca serokonversiyon gosteren 122 gebenin
amniotik sivisinda fare inokiilasyonu, hiicre kiiltiirii, PZR ile
DNA izolasyonu, fetal kandan fare inokiilasyonu, spesifik [gM
ve IgA arastirmislardir. En yiiksek duyarliligi (%81) (6zgiilliikk

%96) PZR yontemiyle elde etmisler, fare inokiilasyonu ile
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kombinasyon sonucunda duyarlilig1 %91 olarak belirlemisler-
dir. Fetal kandaki spesifik IgM ve IgA duyarliliklarini ise
%47 ile %38 olarak saptamislardir. Bou ve ark. (7) okiiler
toksoplazmosisli hastalarda PZR yonteminin duyarliligim
aragtirdiklar ¢aligmalarinda 56 immun yeterli olgudan IgG
diizeyi ytiksek, IgM diizeyi negatif olan 15 olgu ile diger 41
olgunun kan ve akoz sivi Orneklerinde DNA arastirmislar,
belirtilen yontemin duyarliligmm %53,3, ozgiilliigiinii %83
olarak bildirmislerdir. Her iki materyalden alinan sonuglarin
ayni olmasi nedeniyle, okiiler Toxoplasmosisis tanisinda, Or-
nek almak i¢in goze invaziv girisim yapilamaksizin sadece
kanla calisilabilecegini savunmuslardir. Costa ve ark. (8) ke-
mik iligi transplantasyonu yapilan hastalarda Toxoplasmosisis
reaktivasyonunun tanisinda ger¢cek zamanli PZR yontemini
kullanmiglar, hem tanida hem de kantitatif sonuglarla tedavi
takibinde faydali bir yontem oldugunu belirtmiglerdir. Yine
Menotti ve ark. (19) kemik iligi transplantasyonu gegiren bir
vakada gelisen serebral Toxoplasmosisisin tanisini gergek
zamanli PZR yontemiyle tanimlamiglar, ELISA sonuglariyla
uyumlu oldugunu saptamislardir. Parazitin bufty coat drnekle-
rinde, kan, serum ve BOS 6rneklerinden daha erken izole edil-
digini belirtmislerdir.

Sonug olarak immun yetmezlikli hastalarda ve gebe kadinlarin
aktif infeksiyonunda hizli ve dogru tani, tedaviye baslamak igin
gereklidir. Bu nedenle aktif infeksiyonun serolojik tanisinda
IgM varligi, yakin gecirilmis infeksiyonu her zaman gdsterme-
mesi ve reaktivasyona her zaman antikor degisiklik-lerinin eslik
etmemesi nedeniyle yetersiz kalabilmektedir. Bu nedenle ger-
¢ek zamanl PZR uygulamasinin duyarli, spesifik ve de gesitli
viicut sivilart ile doku 6rneklerinden DNA izolasyonunu sagla-
yan, yeni gelisen bir tan1 yontemi oldugu ve fetusa invaziv
girisimler yapilmasini Onleyerek biiylik bir gelisme sagladigi
kanisindayiz.

KAYNAKLAR

1. Antsaklis A, Daskalakis G, Papantoniou N, Mentis A,
Michalas S, 2002. diagnosis  of
toxoplasmosis. Prenat Diagn., 22(12):1107-11.

Prenatal congenital

2. Araz R E, Babiir C, Tanyiiksel M, 2000. Toxoplasmosisis tani-
sinda kullanilan test kitlerinin (ELISA, IFA) hazirlanmasi, PCR kul-
laniminm gelistirilmesi. T’ Parazitol Derg, 24(4):337-342.

3.  Bahar i H, Kirdar S, Celiloglu M, Karaman M, Yilmaz 0,
2003. Toxoplasma gondii tanisinda 6zgiil IgA antikorlarinin ta-
nisal degeri. 7 Parazitol Derg, 27(3):165-169.

4. Bastien P, 2002. Molecular diagnosis of toxoplasmosis. Trans
Roy Soci Trop Med Hyg, 96(Suppl1):205-215.

5. Beaman MH, McCabe RE, Wong SY, Remington JS,
1995.Toxoplasma gondii. Mandell, Douglas and Bennett’s
Principles and practise of infectious diseases. Fourth edition,
Churchill, Livingstone, p.2455-2475.

6.  Buchbinder S, Blatz R, Rodloff AC, 2003. Comparison of real-
time PCR detection methods for Bl and P30 genes of
Toxoplasma gondii. Diag Microbiol Infect Dis, 45:269-271.

7.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Bou G, Figueroa MS, Marti-Belda P, Navas E, Guerrero A,
1999. Value of PCR for detection of Toxoplasma gondii in
aqueous humor and blood samples from immunocompetent
patients with ocular toxoplasmosis. J Clin Microbiol, 37(11):
3465.

CostaJM, Pautas C, Ernault P, Foulet F, Cordonnier C,
Bretagne S, 2000. Real-time PCR for diagnosis and follow-up
of toxoplasma reactivation after allogenic stem cell
transplantation using fluorescence resonance energy transfer

hybridization probes. J Clin Microbiol, 38(8):2929-2932.

Cetin ET, Ang O, Toreci K, 1995. Tibbi Parazitoloji. 5.baski
Istanbul .U Basimevi, s.143-153.

Demirci M, Cicioglu Aridogan B, Can R, Kaya S, 2001. Ispar-
ta’da  degisik gruplarda Toxoplasmosis
T Parazitol Derg, 25(2):107-109.

seroprevalansi.

11. Fuentes I, Rodriguez M, Domingo CJ, Castillo F, Juncosa
T, Avlar J, 1996. Urine sample used for congenital
toxoplasmosis diagnosis by PCR. J Clin Microbiol, 2368-2371.

Foulon W, Pinon JM, Stray-Pedersen B, Pollak A,
Lappalainen M, Decoster A, Villena I, Jenum PA, Hayde M,
1999.
toxoplasmosis: a multicenter evaluation of different diagnostic
parameters. Am J Obstet Gynecol, 181(4):843-7.

Naessens A, Prenatal diagnosis of congenital

Garcia LS, 2001 Diagnosttic Medical Parasitology Fourth
Edition . ASM Pres. p.132-142.

Giiriiz Y, Dayanga¢ N, Korkmaz M, 2002. Toxoplasmosis
tanisinda “’yakalama’” ELISA IgM yonteminin gelistirilmesi ve
ticari kit ile karsilastirilmast. 7 Parazitol Derg, 26(4):342-346

Isik N, Agacfidan A, 2004. infeksiyon hastaliklarinin tanisinda
“’real-time polimeraz zincir reaksiyonunun kullanmu. Infek
Derg., 18(1):125-130.

Kececi T, Handemir E, Kosan E, Kaya N, 2001.
Toxoplazmozisin insanlardaki bazi hematolojik ve biyokimyasal
degerler tizerindeki etkisi. T Parazitol Derg, 25(1):9-12.

Kurdova R, Kriiger D, Janitschke K, 1998. Polymerase chain
(PCR) in the laboratory diagnosis
toxoplasmosis. ExpPathol Parasitol, 1:55-61.

reaction of acute

Lin MH, Chen TC, Kuo TT, Tseng CC, Tseng CP,
2000.Real-time PCR for quantative detection of Toxoplasma
gondii. J Clin Microbiol, 38(11):4121-4125.

Menotti J, Vilela G, Romand S, Garin YJF, Ades L,
Gluckman E, Derouin, Ribaud P, 2003. Comparison of PCR —
Enzyme linked immunosorbent assay for diagnosis of an unusual
case of cerebral toxoplasmosis in a stem cell transplant recipient.
J Clin Microbiol, 41(11):5313-531.

Montaya JG, 2002. Laboratory diagnosis of Toxoplasma gondii
infection and toxoplasmosis. JID, 185(Suppl 1):873-82.

Polat E, Aslan M, Isenkul R, Aygiin G, Aksin N, Cepni I,
Altas K, 2002. Gebe kadinlarda Toxoplasma gondii 1gM ve 1gG
antikorlarmim ELISA yontemi ile arastirilmasi. T' Parazitol Derg,
26(4):350-351.

83



Aydogan S. ve ark.

22.

23.

24.

25.

26.

84

Reischl U, Bretagne S, Kriiger D, Ernault P, Costa JM, 2003.
Comparison of two DNA targets for the diagnosis of
ttoxoplasmosis by real-time PCR using fluorescence resonance
energy transfer hybridization probes. BMC Infect Dis, 3:7.

Romand S, Wallon M, Franck J, Thulliez P, Peyron F,
Dumon H, 2001. Prenatal diagnosis using polymerase chain
reaction on amniotic fluid for congenital toxoplasmosis. Obstet
Gynecol, 97(2):296-300.

Saygl G, 2002. Temel Tibbi Parazitoloji.2. bask: Sivas Es-Form
Ofset Ltd. Sti. s.87-90

Tiirk M, Giingor S, Bayram D, Bilgin N, Er Hakan, Kurul-
tay N, Tiirker M, 2004. izmir Atatiirk Egitim ve Aragtirma
Hastanesine bir yilda bagvuran toksoplasmosis siipheli hastalarin
ELISA yontemiyle taranmasi. 7 Parazitol Derg, 28(2):80-82.

Yolasigmaz A, Sakru N, Yazar S, Akisii C, Giiriiz AY, Ku-
man HA, Altintag N, 2003. Investigation of anti-toxoplasma
antibodies in residence of urban and rural aeras. T Parazitol
Derg, 27(2):81-84.



