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6z

Amag: HIV/AIDS hastalarinda toksoplazmoz sik gérilebilen firsatgi infeksiyonlardandir ve yasami tehdit eden ensefalit, pnémoni gibi tablolara neden
olabilir.

Yéntemler: Anti-HIV pozitifligi ile Ocak 2006-Agustos 2017 yillar arasinda poliklinigimize basvuran, Western Blot testi ile HIV enfeksiyonu dogrulanan
hastalar ¢alisma kapsamina alinmistir. Hastalarin demografik verileri, CD4+ T lenfosit sayilari, T. gondiilgG ve T. gondiiIgM degerleri retrospektif olarak
hasta dosyalarindan elde edilmistir.

Bulgular: Hastalarimizin hicbirinde T. gondii IgM tespit edilmezken 267'sinde (%43,5) T. gondii IgG antikoru pozitif saptanmistir. T. gondii IgG pozitiflik
orani bulasin homosekstel temas oldugu dustinilen MSM (men who have sex with men) hastalarda %37,6, heteroseksuel hastalarda %48,4 olarak sap-
tanmistir. MSM hastalarimizin %42,6's1, heterosekstellerin %21'i Giniversite mezunudur. Bu ylksek egitimli olgulardan MSM olanlarin sadece %33,6'sin-
da T. gondii IgG pozitif iken, heterosekstiel olanlarda bu oran %42,3'dur.

Sonug: Calismamizda 6zellikle egitimli, MSM hastalarda ylksek seronegatiflik dikkat cekicidir. Bu durum; seronegatif hastalara primer enfeksiyon-
dan korunma énlemlerinin mutlaka vurgulanmasinin nemini ve hemen daima latent enfeksiyonun reaktivasyonu sonucu gelisip mortal seyredebilen
ensefalit tablosu nedeniyle uygun hastalara profilaksi baglanmasinin, tani esnasinda T. gondii seropozitifliginin degerlendirilmesi gerekliligini ortaya
koymaktadir.

Anahtar kelimeler: HIV/AIDS, Toxoplasma gondii, seropozitiflik
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ABSTRACT

Objective: Toxoplasmosis is a common opportunistic infection in patients with HIV/AIDS and may cause life-threatening clinical courses, such as
encephalitis and pneumonia.

Methods: Patients admitted between January 2006 and August 2017 with anti-HIV positivity confirmed by Western blotting were included in the study.
Demographic data, CD4+ T-lymphocyte counts, and Toxoplasma gondii IgG/IgM levels were retrospectively obtained from patient records.

Results: T. gondii IgM positivity was not detected in patients, whereas T. gondii IgG positivity was detected in 267 (43.5%) patients. The T. gondii IgG
positivity rate was 37.6% in men who had sex with men (MSM) and 48.4% in heterosexual patients. Furthermore, 42.6% of MSM and 21% of heterosexu-
al patients were university graduates, of which T. gondii IgG positivity was detected in only 33.6% of MSM patients and 42.3% of heterosexual patients.
Conclusion: In our study, high seronegativity was remarkable in MSM patients, particularly those who were highly educated, thus emphasizing the
importance of prevention of primary infection in seronegative patients; necessity of prophylaxis in appropriate patients due to encephalitis, which
has a high mortality rate and almost always develops after a latent infection; and necessity of screening for toxoplasmosis seropositivity at the time
of diagnosis.
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GiRiS milyon kisinin HIV enfeksiyonuna yakalandigi, 36,7 milyon
HIV-enfekte olgunun bulundudu ve 1 milyon kisinin AIDS ne-
deni ile 6ldugu belirtiimektedir. Dinya genelinde hasta sa-
yisi azalirken Dogu Avrupa ve Orta Asya'da ise artmaktadir.

HIV infeksiyonunun seyri sirasinda gorilebilen firsater infeksiyon-
lardan toksoplazmoz, HIV/AIDS hastalarinda yasami tehdit eden

ensefalit, pnémoni gibi klinik tablolara neden olabilir (1, 2).

Birlesmis Milletler HIV/AIDS Ortak Programi (UNAIDS) 2017
yili raporuna goére; dinyada 2016 yili i¢inde yaklagik 1.8

Ulkemiz de HIV/AIDS hasta sayisinin artmakta oldugdu tlkeler
arasinda olup 2016 Aralik itibariyle bildirilen HIV enfekte olgu
sayisi 13158'dir (3, 4).
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HIV/AIDS hastalarinda toksoplazma yayginhigi etnik kéken, hij-
yenik kosullar gibi belirli risk faktorleri ve cografi durumla iligkili
bulunmustur (5). HIV enfeksiyonun ileri evrelerinde ve toksoplaz-
ma serolojisi pozitif olan hastalar profilaktik tedavi almadiklarinda
hemen daima latent enfeksiyonun reaktivasyonu sonucu gelisen
toksoplazma ensefaliti (TE) agisindan buyik risk tagirlar (6). Co-
elho ve ark. (7) yaptidi calismada 1987-2012 yillar arasinda ta-
kip edilen 3378 HIV/AIDS hastasi dederlendirilmig ve %33'inde
oportunistik enfeksiyon saptanmig, toksoplazma ensefaliti en sik
Uglinct oportunistik enfeksiyon olarak bulunmustur.

Dinya nifusunun yaklagik 1/3'G Toxoplasma gondii (T. gondii)
ile enfekte olup T. gondii seroprevalansi farkl cografik bélgeler
arasinda degisiklik gdsterir (8). ABD'da seroprevalans yaklagik
%11 iken bazi Avrupa, Latin Amerika ve Afrika Ulkelerinde %50-
80 arasinda degismektedir (3). Diinyada HIV/AIDS hastalarinin T.
gondii seroprevalansi ile ilgili pek ¢ok ¢alisma mevcut olup, se-
roprevalans %3-97 arasinda degismektedir (5). Ulkemizde T. gon-
dii seroprevalansinin incelendigi caligmalar 6zellikle dogurganhk
cadindaki veya gebelik dénemindeki kadinlan icermektedir. Bu
caligmalarda seroprevalans bolgesel olarak anlamli farkhliklar
gostermekte ve %17,2-%69,5 arasinda degdismektedir (9). Ulke-
mizde HIV/AIDS hastalarini kapsayan tek ¢alisma sinirl sayida
hasta ile yapilmis ve seroprevalans %52 olarak saptanmistir (10).
Calismamizda son yillarda tlkemizdeki HIV/AIDS olgu sayisindaki
hizli artis gdzéniine alinarak poliklinigimizde takip edilen HIV ile
enfekte hastalarda T. gondii seroprevalansinin ve risk faktorleri-
nin yillara gére belirlenmesi amaclanmigtir.

YONTEMLER

Anti-HIV pozitifligi ile Ocak 2006 ile Agustos 2017 yillar arasinda
poliklinigimize bagvuran, Western Blot testi ile HIV enfeksiyonu
dogrulanan 614 hasta caligma kapsamina alinmistir. Hastalarin
demografik verileri, CD4+ T lenfosit sayilan ve T. gondii IgG, T
gondii lgM sonuglari retrospektif olarak hasta dosyalarindan elde
edilmistir. T. gondii IgG ve IgM hasta serumlarindan mikropar-
tikil Enzyme-linked immunosorbent assay yontemi (ELISA) ile
(Dia Sorin SpA, ltaly) calisilmstir. T. gondii 1gG igin 0-15 IU/mL
arasi negatif, 215 IU/mL pozitif ve T. gondii IgM (S/CO) i¢in <0-
0,9 olan degerler negatif, 0,9-0,11 olan degerler ara deger, >0,11
olan degerler pozitif olarak kabul edilmistir. CD4+ T lenfosit sa-
yimi analizi i¢in kan 6rnegdi, EDTA'lI antikoagtilan iceren 2 mLlik
vakumlu tiplere alindiktan sonra 6 saat icerisinde iglem slrecine
alindi. Ornekler, treticinin talimatlarina gére COULTER EPICS XL
akis sitometrisinde (Beckman Coulter Inc., Fullerton, California,
ABD) calistinldi. Asagidaki reaktifler (Beckman Coulter Inc., Ful-
lerton, California, ABD'den edinilen) CD4 hicre sayimlari icin kul-
lanilmistir: Akig-Kontrol, Akig-Set ve Akis-Sayisi fliorosferleri, IM-
MUNO-TROL hcreleri, OptiLyse C Lysing soltsyonu, COULTER
CLONE fosfat tamponlu salin (PBS), CYTO-STAT tetraCHROME
ve CD45-FITC, CD4-RD1, CD8-ECD ve CD3-PC5 monoklonal an-
tikorlari (Referans no: 6607013, MAbs). 10 uL MAbs'ye 100 uL tam
kan eklendi ve daha sonra karigimin oda sicakliginda 10 dakika
inktbe edildi. Hicreler 500 uL PBS ¢ozeltisinin eklenmesinden
sonra 10 dakika daha 500 uL Optilyse C ¢ozeltisi kullanilarak
parcalara ayrildi. Numuneler 4°C'de saklandi ve ertesi giin ana-
liz edildi. Mutlak hiicre sayimi icin analizden hemen dnce Flow-
Count fliiorosferleri ilave edildi. Ornekler, akis sitometresinde

dort renkli analiz icin tetraONE yazilimi ile analiz edilmistir. Akis
sitometrisinin lazerlerini hizalamak ve akis sitometrisinin foto-co-
Jalticr tupleri boyunca gerilimlerini otomatik olarak ayarlamak
Uzere sirasiyla; Akis Kontroli ve Akis-Seti fliorosferleri kullanarak
kalite kontroli gergeklestirilmistir. IMMUNO-TROL kontrol hic-
releri, hassasiyet ve dogruluk saglamak igin ¢alistinldi. Hazirlanan
ornekler daha sonra, pL basina hiicre olarak rapor edilen mutlak
CD4 sayilan ile karsilastinldi. Mutlak CD4+ ve CD8+ T-hlcre sa-
yimlari, asagidaki formul kullanilarak sayilan fliorosferlere CD3 +
CD4 + veya CD3 + CD8 + lenfositlerin orani kullanilarak Sistem I
yazilimi tarafindan otomatik olarak belirlenmistir: mikrolitre bagi-
na hicreler = [(sayilan hiicreler) / (sayilan florosfer)] x florosferler
/ mikrolitre (11).

istatistiksel Analiz

istatistiksel degerlendirme icin “Statistical Package for Social
Sciences” (IBM SPSS Corp.; Armonk, NY, ABD) 23.0 programi
kullanilmistir. Veriler siklik, ylizde oran, aritmetik ortalama, stan-
dart sapma hesaplanarak tanimlanmistir. Kesikli degiskenler 2
ve Fisher'in kesin testi kullanilarak degerlendirilmistir. Strekli
degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov
ile test edilmis ve normal dagilima uymayanlar Mann-Whitney U
testi kullanilarak degerlendirilmistir. P degeri <0,05 igin anlamli
kabul edilmistir.

BULGULAR

Calismaya alinan 614 hastanin 528’ (%86) erkek ve yas ortalama-
si 36,38+11,18 yildir (Yas arahidi 18-79 yil). Hastalann 267'sinde
(%43,5) T. gondii I9G antikoru pozitif saptanirken T. gondii IgM
antikoru pozitif tespit edilen hasta olmamistir. Hastalarin demog-
rafik verileri, yillara gére dagilimi ve CD4+ T lenfosit sayilarina
gore seropozitiflik durumlar Tablo 1'de gérilmektedir.

Hastalarin 86'sinin (%14) bagvuru sirasinda CD4+ T lenfosit sayisi
100/ mm3'tn altindadir ve bu olgularin 46'sinda (%53,5) T. gondii
IgG porzitif saptanmistir. CD4+ T lenfosit sayilarina gére T. gondii
IgG seropozitifligi dagilimi Sekil 1'de gorilmektedir.

Olgularimizda HIV enfeksiyonunun olasi bulas yoluna goére T
gondii seropozitiflik oranlarn Sekil 2'de sunulmustur. Bulasin ho-
mosekslel temas oldugu disiinilen MSM (men who have sex
with men-erkek homosekstel) 279 (%45,4) hastanin ortalama yasi
32.8'dir ve 174'Gnde (%37,6) T. gondii 19G pozitif saptanmistir.
Egitim durumlarina bakildiginda MSM olgularin 119'u (%42,6)
Universite mezunudur ve bu 119 hastanin 79'unda (%33,6) T. gon-
dii 19G pozitiftir. Heterosekstiel 335 (%54,6) hastanin T. gondii
lgG seroporzitifligi %48,4 olup yas ortalamasi 39.3 yildir. Bu olgu-
larin 71'i (%21) Universite mezunudur ve bu 71 hastanin 41'inde
(%42,3) T. gondii 1gG pozitiftir.

T. gondii IgG seronegatifligi ile geng olmak, MSM cinsel tercih
ve egitim dizeyinin yUksekligi arasindaki iligki istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (sirasiyla p=0,001, p=0,01, p=0,02) (Tablo 2).

TARTISMA

Calismamizda HIV/AIDS hastalarinda T. gondii 1I9G seropozitifli-
gi %43.5 olarak saptanmistir. HIV enfeksiyonunun bulas yoluna
gore incelendiginde homosekstel bulas oldugu distinilen MSM
hastalann %37.6'sinda T. gondii IgG pozitif saptanmig olup has-
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talarimizin genel ortalamasina gére seropozitiflik belirgin olarak
daha distktdr. Bu durumun hijyenik égretilerle ilgili oldugu du-
stinllerek MSM olgularimizin egitim durumlarini inceledigimizde
%42,6'sinin Universite mezunu oldugu ve bu hastalann T. gondii
IgG pozitliginin daha da distk oldudu (%33,6) gorilmistir. He-
terosekstel hastalarimizda Universite mezunu olanlarin daha az
olmasi (%21) ve T. gondii IgG seropozitifliginin de daha yiksek
(%49,4) olmasi da bunu desteklemektedir.

MSM hastalarda hem yas ortalamasinin duistikligi, hem de Gni-
versite mezuniyet oraninin yiksekligi dikkat ¢cekici olup her iki du-
rumda da T. gondii seropozitifligi daha digtktir. T. gondii serop-
revalansi ve artan yas ile ilgili yapilan ¢alismalarda bu durumun
kisinin yasi ilerledik¢e degisik yollardan enfeksiyona maruz kalma
olasih@inin artmasiyla iliskili oldugu distndlmektedir. Tansel ve
ark. (12) Edirne’de 96 kadin ile yaptiklari toplum tabanl calisma-
da da 40 yas Uzeri seroprevalansin arttigi gérilmektedir.

Tablo 1. Demografi ve CD4 T lenfosit sayilarina gére T. gondii
seroprevalansi

Ulkemizde T. gondii seroprevalansini %52 oraninda saptandid,
kisith sayida hasta ile yapilmis olan tek ¢alismada, olgularin yas ve
CD4 sayilar mevcut iken, egitim durumlar ve cinsel yénelimleri
belirtilmemistir. Her iki ¢calisma da ayni bdlgede ve benzer yas
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Sekil 1. Hastalarda CD4 T lenfosit sayisina gore T. gondii IgG
seropozitifligi

T. gondii T. gondii 400
Ig G (+) Ig G (-) 350
(n/%) (n/%) Toplam o

Cinsiyet 250 13es16)
Erkek 232 (44) 296 (56) 528 353 Sratiesy
Kadin 35 (40,7) 51 (59,3) 86 150
Bulas yolu 100
Heteroseksuel temas 162 (48,4) 173 (51,6) 335 50 -
Homosekstel temas 105 (37,6) 174 (67,4) 279 o
CD4 sayisi = o
<100 46(535) | 40(46,5) 86 Slgnletin e ey
100-200 29 (42) 40 (58) 69 Sekil 2. Cinsel yonelime gére T. gondii lg G seropozitifligi
200-350 64 (44) 81 (56) 145 Tablo 2. HIV enfekte hastalarda T. gondii lg G seropozitifliginin
350-500 54 (41) 78 (59) 132 risk faktorleri
>500 73 (40,3) 108 (59,7) 181 T. gondii T. gondii
Yas 1gG (+) 1gG (-) Pam
18-24 20 (24,7) 61 (75,3) 81 Yas 40,2+11,8 33,4+9,6 0,001
25-30 56 (34) 109 (66) 165 Cinsiyet
31-35 43 (35) 79 (65) 122 Erkek 232 (%43,9) | 296 (%56,1)
26-40 32 (43,2 42 (56,8) 74 Kadin 35(%40,7) | 51 (%59,3) 0,57
41-45 43 (56,6) 33 (43,4) 76 Bulas yolu
46-50 37 (74) 13 (26) 50 Heterosekstel temas | 162 (%48,4) | 173 (%51,6)
>50 49 (66,2) 25 (33,8) 74 Homosekslel temas | 105 (%37,6) | 174 (%62,4) 0,01
Tani yili CD4 sayisi (mm3/mL)
2006-2011 106 (47) 120 (53) 226 <200 75 (%48,4) | 80 (%51,6)
2012-2017 161 (41,5) 227 (58,5) 388 >200 192 (%41,8) | 267 (%58,2) 0,15
Egitim Tani yil
Okuryazar degil 3(75) 1(25) 4 2006-2011 106 (%46,9) | 120 (%53,1)
ilkokul 116 (47) 131 (53) 247 2012-2017 161 (%41,5) | 227 (%58,5) 0,19
Lise 77 (46) 94 (54) 168 Egitim
Lisans/Yuksek Lisans 71 (37) 120 (73) 191 Universite mezunu 71 (%37) 121 (%63) 0,02
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Tablo 3. HIV/AIDS hastalarinda Dinya'da farkli cografi bolgelerde yapilmis T. gondii seropozitifligini gdsteren ¢alismalar

Calisma Sehir, Ulke Hasta sayisi Tani metodu Seroprevalans
Nissapatorn et al (5), 2007 Kuala Lumpur, Malaysia 693 Serum, ELISA %43,85
Altuntas Aydin et al. (10), 2010 istanbul, Turkiye 164 Serum, ELISA %52,0
Uneke et al. (15), 2005 Jos, Nigeria 219 Serum, ELISA %38,8
Lago et al. (16), 2009 Rio Grande do Sul, Brazil 168 HIV enfekte gebe Serum, ELISA %72,0
Daryani et al. (17), 2011 Sari, iran 62 Serum, ELISA %77,4
Machala et al. (18), 2009 Prague, Czech Republic 626 CFT* %32,2
Millogo et al. (19), 2000 Burkino Faso, France 1828 Serum, ELISA %25,4
Galismamizda Istanbul, Turkiye 614 Serum, ELISA %43,5
CFT: Complement Fixation Test

grubunda yapilmis olmasina ragmen, calismamizda MSM olgu-
larimizin orani ve bu hastalarin da egitim durumlarinin yiksekli-
Jinin aradaki farka sebep olabilecegi distunilmustir (10). MSM
hasta orani ¢calismamizda %45,5 olup, Turkiye Halk Saghgr Kuru-
mu verilerine gore lUlkemizde homosekstel bulasin oldugu hasta
orani %10,7 ve bulasg yolu bilinmeyen hasta orani %38,7 olarak
bildirilmistir (4).

Takahashi ve ark. (13) Japonya'da 257 hasta ile yaptiklar calis-
mada hastalarin %49,7'sini MSM hastalar olusturmakta olup, 163
erkek ve 6'si kadin 169 hastada (%65,7) T. gondii IgG pozitif bu-
lunmustur. MSM ve heteroseksiel hastalarin seropozitifligi aci-
sindan anlamli istatistiki fark bulunmamis olup, yas faktériinde
benzer sekilde 40 yas Uzeri seropozitiflik istatistiki anlam goster-
mistir (13). Prasetyo ve ark. (14) Endonezya’da 143 MSM hasta
ile yaptilan calismada 44 (%30.7) olguda T. gondii IgG pozitif
saptanmistir. Calismamizda 279 MSM hastanin 105'inde (%37,6)
seroporzitiflik saptanmig olup Glkemizde MSM hastalarin T. gondiii
seroprevalansi ile ilgili ilk veridir.

Nissapatorn ve ark. (5) HIV enfekte bireylerde latent toksoplaz-
ma enfeksiyonunun %3-97 oraninda ve toksoplazma ensefaliti-
nin %10 oraninda oldugunu bildirilmistir. 693 HIV/AIDS hastasini
kapsayan caligmalarinda T. gondii seropozitifligini %43,85 olarak
saptamiglardir. Calismamizda HIV/AIDS hastalarinda elde edilen
seroprevalans Nissapatorn ve ark. (5) ile Uneke ve ark. (15) yapti-
g1 calismalarla benzerdir. Cesitli Ulkelerde HIV/AIDS hastalari ile
yapilan calismalarda T. gondii IgG seroporzitiflikleri Tablo 3'te su-
nulmustur (5, 10, 15-19).

Coelho ve ark. (7) Brezilya'da yaptigi calismada ise, 1987-2012
yillari arasinda takip edilen 3378 hasta degerlendirilmis, T. gondii
IgG seroprevalansinin HIV enfekte bireylerde %80'lerde oldugu
ve yillara gore 1987-1990'da 43.6/1000 hasta yilindan 2009-2012
‘de 4/1000 hasta yilina diistigu gdsterilmistir.

Nissataporn ve ark. (5) yaptigi calismada antiretroviral tedavi (ART)
dncesi dénemde, T. gondii igin seropozitif olan ve toksoplazmoza
yonelik profilaksi kullanmayan ileri evre HIV-enfekte hastalarda 12
aylk TE insidansi yaklasik %33 olarak bildirilmistir. Bu calisma ile
de carpici sekilde gdsterildigi gibi; HIV/AIDS hastalarinda T. gon-
dii IgG varligr arastiriimali ve CD4 sayisi <100/mm?3 olan hastalara
profilaktik glinde bir kez Ko-trimoksazol 160/800 mg verilmelidir.
Baslanan primer profilaksi CD4 sayisi >200/mm?3'e ulastiktan son-

ra 3 ay daha devam edilmelidir (6, 20). Alternatif olarak dapson
veya dapson ile birlikte primetamin kullanilabilir.

HIV/AIDS hastalarinda T. gondii I9G seronegatifligi saptandigin-
da ise hastalara enfeksiyondan korunma énlemleri anlatilmalidir.
Kedi diskisi ile kontamine materyallerden uzak durulmasi, temiz
icme suyu icilmesi, sebze meyvelerin yikanarak yenmesi, ¢ig et
yenmemesi ve ciplak elle temas edilmemesi, el ykama ve hijye-
nik kosullara dikkat edilmesi konusunda hastalar bilgilendirilme-
lidir. Bahce ile ilgilenirken eldiven giyilmeli, cocuk kum havuzlari
mimkinse kullanilmadigi zaman kapatilmalidir. Pismemis etle
temas eden tim materyaller su ve sabunla yikanmalidir. Etler
icindeki T. gondii ookistleri 67°C'de isitilarak veya -13°C'de so-
Jutularak dldurilebilecedi anlatiimalidir (21).

SONUC

Ulkemiz HIV/AIDS ile yasayan hasta sayisi artan Ulkeler arasinda
bulundugundan oportunistik enfeksiyonlarin saptanmasi, risk
faktorleri ve korunma yollarinin belirlenmesi 6nem tagimaktadir.
Genellikle latent enfeksiyon reaktivasyonu sonucu gelisen, mor-
tal seyredebilen ensefalit tablosu nedeniyle T. gondii seropozitif-
ligi tani esnasinda degerlendirilmeli ve gerekli hastalara profilak-
tik tedavi mutlaka verilmelidir.

Olgularimizin yaklasik yanisinda T. gondii lg G seronegatif oldugu
dikkate alinarak, bu hasta gruplarinda, toksoplazmozdan korun-
ma onlemlerinin anlatilmasi dnemlidir.

Etik Komite Onay:: Yazarlar calismanin World Medical Association Dec-
laration of Helsinki “Ethical Principles for Medical Research Involving Hu-
man Subjects”, (amended in October 2013) prensiplerine uygun olarak
yapildigini beyan etmislerdir.

Hasta Onami: Calismanin retrospektif tasarmindan dolayi hasta onami
alinamamigtir.

Hakem Degerlendirmesi: Dig bagimsiz.

Yazar Katkilan: Fikir — S.S.; Tasarim - S.S.; Denetleme - O.A.A.; Veri Top-
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