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Aydin Ilinde Beta Talasemi Majorlii Olgularda Anti-7oxoplasma gondii
1gG ve IgM Antikorlarinin Arastirilmasi

Investigation of Anti- Toxoplasma gondii 1gG and IgM Antibodies in Beta Thalaseamia Major

Patients in Aydin Province

Sacide Karakas', Sercin Ozlem?, Ayfer Metin Tellioglu’, Hatice Ertabaklar?, Sema Ertug?

'Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Anatomi Anabilim Dali, Aydin, Turkiye
?Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, Aydin, Tiirkiye
3Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Parazitoloji Anabilim Dali, Aydin, Tiirkiye

OZET

Amag: Talasemili hastalarda tedavi amaciyla uygulanan kan transfiizyonu ile alicilara bazi enfeksiyon etkenleri bulasabilmektedir. Toxoplasma
gondii, transflizyonla gecebilen bir parazit etkeni olmasi nedeniyle bu ¢alismada anti-Toxoplasma antikorlarinin arastinlmasi amaclanmistir.
Yéntemler: Yaslari 4 ile 35 (ort. 18.11+8.31) arasinda degisen 36 talasemi olgusu ile saglikli ayni yas ve cinsiyete gére birebir eslesme yontemi
ile secilen 36 olgu arasinda Enzyme-Linked Immunosorbant Assay (ELISA) teknigi kullanilarak Toxoplasma'ya karsi olusan antikor (IgG, IgM)
seviyeleri aragtinlmistir.

Bulgular: Talasemi major tanisi konmus ve takipleri yapilan 7 olguda (%19.4) parazite 6zgii IgG antikoru, 2 olguda (%5.5) sinir degerlerde
(borderline) IgM antikoru saptanmistir. Kontrol grubundaki 5 olguda (%14) parazite 6zgii IgG antikoru saptanmistir. Borderline ¢ikan olgularin
serum 6rnekleri ile avidite tesiti ¢aligilmis ve yliksek avidite olarak bulunmustur. Talasemi majorlii olgular ile kontrol grubu anti-Toxoplasma
IgG antikorlarinin varligi agisindan karsilastinldiginda Talasemi majorli grupta kontrol grubuna gére anlamli fark bulunamamustir (p=0.752).
Sonug: istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamis olmakla birlikte tedavi amaciyla cok sayida kan transfiizyonuna gereksinim duyulan
Talasemi gibi 6zel olgu gruplarinda vericilerin Toxoplasma gondii gibi kan transfizyonu ile bulasan enfeksiyonlar agisindan degerlendirilmesi
ve bu enfeksiyon etkeninin géz ardi edilmemesi gerektigi kanisina varlmistir. (Turkiye Parazitol Derg 2012; 36: 133-6)
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ABSTRACT

Objective: Blood transfusion therapy for Thalassaemia patients may cause transmission of some infectious agents to the recipients. As
Toxoplasma gondii is a transfusion-transmitted parasite, we aimed to investigate anti-Toxoplasma antibodies.

Methods: We arranged two groups: patients and controls. There were 36 Thalassaemia cases in the patient group. The control group also
included 36 healthy people (of the same ages and gender) who were selected by the one-to-one mapping method. Mean age was 18.1+8.3
(4-35). Toxoplasma gondii lgG and IgM antibodies were analyzed by the Enzyme-Linked Immunosorbant Assay (ELISA).

Results: We determined parasite-specific Toxoplasma gondii IgG antibodies in 7 (19.4%) and borderline levels of IgM antibody in 2
Thalassaemia major cases (5.5%). In the control group, parasite-specific IgG antibody was found in 5 cases (14%). Serum samples of patients
with borderline levels were analyzed with an avidity test and were found to have high avidity. There were no significant differences between
patient and control groups when considering the presence of anti- Toxoplasma |gG antibodies (p=0.752).

Conclusion: Although there is no significant statistical difference, we suggest that blood transfusion donors should be investigated for
infectious agents such as Toxoplasma gondiii. (Turkiye Parazitol Derg 2012; 36: 133-6)
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GiRiS

Beta talasemi major Cooley ve Lee tarafindan 1925'te tanimlan-
mis olup anemi, hepatosplenomegali, biytime geriligi, sarlik ve
kemik deformiteleri ile karakterize kalitsal bir hastalik olarak
tanimlanmaktadir. Diinya Sagdlik Orgiitii'niin verilerine gére, diin-
yada en az 70 milyon tasiyicinin bulundugu ve her yil tahminen
42.000 homozigot ¢ocudun dinyaya geldidi ifade edilmektedir.
Ulkemizde tasiyici sikligi (ilke genelinde %2-2.5 arasinda olmakla
birlikte bazi bélgelerde %10'lara ulagmaktadir (1, 2).

Toxoplasmosis, kesin konadi kedigiller olan zorunlu hicre igi
paraziti Toxoplasma gondii'nin (T. gondii) neden oldugu, bir
enfeksiyon hastaligidir. Tim dinyada yaygin olarak gorilen
toxoplasmosisin edinsel formunda olgularin %90 gibi buyik
cogunlugunun asemptomatik seyrettigi ve ancak serolojik yon-
temlerle varliginin ortaya kondugu bildirilmektedir. Ulkeler ara-
sindaki toxoplasmosis seroprevalansinin bireylerin ¢ig et yeme
gibi beslenme aliskanliklarina, kedi besleme davraniglarina ve
hijyen kurallarina uyumuna bagli olarak degistigi bildirilmistir (3).

En dnemli bulagma yolu doku kistlerini barindiran et ve et Grin-
lerinin ¢ig veya az pismis olarak tiketilmesidir. Diger bulas yolla-
rindan birisinin de kesin konak olan kedi digkisi ile dis ortama
yayilan ookistlerle kontamine su ve besinlerin agiz yolu ile alin-
mastyla oldugu bilinmektedir (3, 4). Ayrica bulas yollar arasinda
kan transflzyonunun da dnemli bir yer tuttugu bilinmektedir (5).
Talasemi majorli hastalarda tedavi amaciyla ¢ok sik kan transfiiz-
yonu yapildidi bilinmektedir (6).

Toxoplasma’nin +4°C'de sitratl tam kan i¢inde 50 giin sure ile
canl kalabildigi gdsterilmistir Bu parazitin 16kosit icinde yasadidi
bilindiginden, tam kan transflizyonunda latent fazdaki parazite-
minin varliginin toxoplasmosis bulas riski olusturdugu bildiril-
mektedir (7).

Bu calismada Aydin Atatlrk Devlet Hastanesi Pediatri Klinigi ve
Nazilli Devlet Hastanesi Hematoloji Klinigi tarafindan talasemi
major tanisi konmusg ve takipleri yapilan olgulara ait serum érnek-
lerinde Enzyme-Linked Immunosorbant Assay (ELISA) teknigi
kullanilarak Toxoplasma'ya karsi olusan antikor (I9G, IgM) seviye-
lerinin aragtinlmasi amaclanmigtir.

YONTEMLER

Calismaya Aydin Atatirk Devlet Hastanesi Pediatri Klinigi ve
Nazilli Devlet Hastanesi Hematoloji Klinigi tarafindan talasemi
major tanisi konmus ve takipleri yapilan 60 olguya ulagmak
hedeflenmistir. Calisma icin Adnan Menderes Universitesi
24/06/2009 tarihli etik kurulundan izin alinmistir (No:2009/00294).
Tum olgulara ulasilmis ve yaslar 4 ile 35 arasinda degisen 21'i
kadin, 14'G erkek olmak Uzere toplam 36'si calismaya katilmay:
kabul etmistir. Kabul eden olgulara ¢alisma hakkinda bilgilendi-
rilmis olur metni okutulup demografik &zelliklerini sorgulayan
anket formu doldurulmusg ve izin alinmigtir. Kontrol grubu saghkli
ayni yag ve cinsiyete gore birebir eglesme yontemi ile secilen 21'i
kadin, 14U erkek olmak Uzere toplam 36 kisi ile olusturulmustur.
Olgu ve kontrol grubundan arastirma ekibi tarafindan kan érnek-
leri olgularin takip edildigi birimlere gidilerek alinmis ve Adnan
Menderes Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi
Parazitoloji Laboratuarina ayni gliinde soguk zincir kurallarina

uyularak getirilmistir. Kan 6rnekleri 5dk 3000 rpm ile santrifi
edilerek serumlarn aynlmis ve bu serumlar serolojik testler caligi-
lincaya kadar -20°C'de saklanmistir.

ELISA testinde IgG ve IgM antikor seviyelerinin arastinimasi igin
Vircell IgG ve Vircell IgM testi (VIRCELL S.L-Granada, Spain) tica-
ri kiti kullanilmigtir. Testler Uretici firmamin 6nerileri dogrultusun-
da calisilmistir. Her iki kit ile antikor sevileri (AS), optik dansite
(OD)/cut off serum ODx10 hesabina gore belirlenmistir. AS <9
negatif, AS >11 pozitif, AS 9-11 arasinda sinir degerler (borderli-
ne) olarak degerlendirilmistir. Parazite 6zgl IgM antikoru border-
line olarak degerlendirilen olgular icin Toxoplasma IgG Avidite
testi (RADIM S.p.a, Pomezia, Italia) ticari kiti kullanilmistir. Test
prosedirline gdre Avidite ylzde degeri, %20'nin altinda olanlar
dislUk avidite, %30'un Ustinde olanlar yiksek avidite, %20-30
arasi degere sahip olanlar stipheli deder olarak kabul edilmistir.

Calismadan elde edilen tim veriler SPSS 14.0 programi kullanila-
rak Pearsonin %2 testi ile analiz edilmistir.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen talasemi major tanisi almis yaslarn 4-35
arasinda (ort: 18.11+8.31) olan 20'si (%55.5) kadin, 16'si (%44.4)
erkek 36 olgunun 7'sinde (%19.4) Toxoplasma’ya 6zgi IgG anti-
koru, 2'sinde (%5.5) ise sinir dederlerde (borderline) IgM antiko-
ru saptanmistir. Talasemi major tanisi almig olgularda cinsiyete
gdre Anti-Toxoplasma ELISA IgG sonuclar Tablo 1'de gosteril-
mistir. Parazite 6zgl IgM antikorlar yaslart 10 ve 14 olan iki kadin
olguda borderline olarak saptanmistir. Bu olgularin serum
ornekleri ile avidite tesiti calisilmis ve ylksek avidite olarak
degerlendirilmistir.

Kontrol grubundaki olgularimizin 5'inde (%14) parazite 6zgi 19G
antikoru saptanmig olup, sonuglarinin cinsiyete gére dagilimi
Tablo 2'de gésterilmistir. Kontrol grubunda parazite 6zgi IgM
antikoru saptanmamistir.

Talasemi major tanisi almig olgular ile kontrol grubu anti-Toxop-
lasma IgG antikorlarinin varligi acisindan karsilastinldiginda tala-
semi majorll grupta kontrol grubuna gére anlaml fark buluna-
mamistir (p=0.752).

Tablo 1. Talasemi major tanisi almig olgularda anti-Toxoplasma
ELISA 19G sonuclarinin cinsiyete gére dagilimi

Cinsiyet ELISA Pozitif | ELISA Negatif | Toplam

Sayi (%) Sayi (%) Sayi (%)
Kadin 4 (20) 16 (80) 20 (55.5)
Erkek 3(18.7) 13 (81.25) 16 (44.4)
Toplam 7 (19.4) 29 (80.4) 36 (100)

Tablo 2. Kontrol grubu olgularinda anti-Toxoplasma ELISA 1gG
sonuclarinin cinsiyete gére dagilimi

Cinsiyet ELISA Pozitif | ELISA Negatif | Toplam

Sayi (%) Sayi (%) Sayi (%)
Kadin 3(15) 17 (85) 20 (55.5)
Erkek 2(12.5) 14 (87.5) 16 (44.4)
Toplam 5(14) 31 (86) 36 (100)
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TARTISMA

Talasemi majorlu hastalarda derin anemileri ve inefektif eritropo-
ezis nedeniyle dogumdan sonra ilk birkag ay icerisinde transfiiz-
yona baslandigi bilinmektedir. Erken yaslarda olimlere yol agan
hastaligin tedavisinde 1960'li yillarin basinda kan transfizyonlar
ile yagam siresinin uzadidi ve normal gelisimin saglanmaya bas-
ladidi bilinmektedir. Bununla birlikte transflizyona bagl yan etki-
lerin sikhginin da arttidi bildirilmektedir. Dokularda demir birikimi
ve kan yoluyla bulagan enfeksiyon ajanlari beta talasemi hastala-
rinda en énemli morbidite ve mortalite nedenleri arasinda sayil-
maktadir (8).

Transflzyona bagl enfeksiyonlarin gérilme olasiliginin, enfekte
olan kan Unitesine maruziyete, verici grubundaki taslyici preva-
lansina ve transflize edilen kan Unite sayisina bagl oldugu ifade
edilmektedir (9). Kan transflzyonu ile bulagan basglica enfeksiyon
etkenleri HCV, HBV-HDV, HIV1/2, CMV gibi virusler, Treponema
pallidum, Salmonella spp, Staphyloccoccus spp gibi bakteriler,
Coxiellaburnetti, Rickettsia rickettsii gibi riketsiyalar, Plasmodium,
Babesia, Leishmania ve T. gondii gibi parazitlerin oldugu ifade
edilmektedir (10, 11).

Granulosit transflizyonu yapilan hastalarda 1970’li yillarda, tran-
fizyona bagl toxoplasmosis bildirilmistir (12). Retrospektif calig-
malar sonucunda, yiksek oranda anti- Toxoplasma antikoru
saptanan bireylerden kan ve Idkosit transfizyonu yapiimamasi
gerektigi bildirilmistir (13).

Toxoplasmosis seroprevalansi bélgelere ve uygulanan yonteme
ve calisma grubuna bagli olarak degismektedir. Ulkemizde degi-
sik bolgelerde ve degisik gruplarda yapilan c¢aligmalarda
Toxoplasma seropozitifliginin %24 ile %69 arasinda saptandidi
bildirilmektedir (14-18).

Saglikli bireyler olarak kabul edilen kan donérleri dikkate alindi-
ginda; Gun ve arkadaslarinin 1994 yilinda kan donériinde yaptik-
lar calismada ELISA IgG/IgM ve Sabin-Feldman yéntemleri ile
anti-Toxoplasma antikorlar arastinlmis ve 149 serum 6rneginin
%33.5'inde 19G, %8'inde IgM antikorlarinin saptandigi bildiril-
mistir (19). Kilig ve ark. (20) 1995'te Adana’da yaptiklar calismaya
gbre 510 kan dondrunun %55.29'unda anti-Toxoplasma 1gG
antikorlari saptadiklarini bildirmiglerdir. Yigit ve ark. (21) Cukurova
Universitesi Tip Fakiiltesi Kan Merkezine basvuran 1040 kan
dondrinln serumlarinda Toxoplasma antikorlar arastirilmig ve
930 erkegin 434'Unde (%52.04) ve 110 kadinin 62'sinde (%56.36)
pozitiflik saptandidi belirtilmigtir. Elci ve ark. (22) tarafindan 1997
yilinda kan donérlerinde ELISA yontemi ile Toxoplasma‘ya karsi
IgG antikorlar aragtinlmis ve 102 dondérin %42.1'inde anti-
Toxoplasma IgG antikorlar saptandidi ifade edilmistir. Dagci ve
ark. (23) 2000 yilinda Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Kan Merkezine
bagvuran 520 kan donériintin 85’inde (%16.34) anti-Toxoplasma
IgG antikorlar saptadiklarini bildirmiglerdir.

Aydin'da ise Yaman ve ark. (24) tarafindan 2004 yilinda yapilan
hastaneye toxoplasmosis arastinlmasi amaci ile bagvuran olgula-
rn dederlendirildigi retrospektif caligmada ELISA yontemi ile
Toxoplasma seropozitifligi %30 olarak saptanmistir. Ayrica Ertugd
ve ark. (25) tarafindan 2005 yilinda ¢ok asamali tabakali istatiksel
yontem ile secilen dodurganlik yasindaki kadinlarda yapilan
calismada Toxoplasma seroprevalansi %30.1 bulunmustur.

Calismamizda talasemi majoérlu olgularda %19.4 ve kontrol gru-
bunda %14 olarak saptanan Toxoplasma seropozitifliginin ilimiz-
de daha 6nce yapilan calismalar ile karsilastinldiginda daha
dusuk oldugu dikkati cekmektedir. Bu sonucun ¢alisma grubun-
daki olgularin yas ortalamasinin dislk (ort yas 18.11+8.31) olma-
sina bagh oldugu distinilmistir. Toxoplasmosis seroprevalansi-
nin yasla birlikte arttigr distinildiginde bulgularimizi destekle-
yici oldugu disinilmustdr.

Yapilan literatlr taramasinda Tirkiye'de talasemili olgularda
toxoplasmosis seroprevalansini arastirilan makaleye ulagilama-
mis olup bu calisma Tiirkiye'de ve Aydin il'inde talasemi major
tanisi konmus olgularda toxoplasmosis seroprevalansini bildiren
ilk calisma olarak degerlendirilmistir. Calismamizda Talasemi
major tanisi konmus olgular ile kontrol grubu anti-Toxoplasma
IgG antikorlarinin varligi agisindan karsilastinldiginda talasemi
majorli grupta kontrol grubuna gére anlamli fark bulunamamak-
la birlikte olgu sayimizin az olmasi nedeniyle kesin bir yargiya
varmak mimkin degildir. Daha ayrintili sonuglara ulasabilmek
icin cok merkezli daha fazla olgu ile ¢caligmalara ihtiyag duyulmak-
tadir.

Tedavi amaciyla ¢cok sayida kan transfiizyonuna gereksinim duyu-
lan talasemi gibi dzel olgu gruplar icin vericilerin Toxoplasma
gondii gibi kan transflizyonu ile bulasan enfeksiyon etkenleri
acgisindan degerlendirilmesi ve bu enfesiyon etkeninin géz ardi
edilmemesi gerektidi kanisina varilmistir.
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