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YENIDOGAN SARILIKLI BEBEKLERDE TOKSOPLAZMA, RUBELLA VE
SITOMEGALOVIRUS ANTIKORLARININ POZITIFLIGI VE
ETIiYOLOJIDEKI ROLD

SEROPOSITIVITY OF TOXOPLASMA, RUBELLA AND CYTOMEGALOVIRUS
IN NEWBORN JAUNDICE AND THEIR RELEVANCE IN AETIOLOGY
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(zet: Yenidogan déneminde fizyolojik olmayan saribk gelisen 114 bebekte
toksoplazma (T.gondii), rubeHa (Rubella) ve sitomegalovirus (CMYV) IgM ve 1gG
antikorlart arastirildi. Aym: zamanda etken olabilen diger nedenler arastirilarak,
sanhk etiyolojisinde bu etkenlerin rolit belirlenmeye ¢ahsildl. Kontrol grubu olarak
saghkh yeni doganlar ahndi. Makro-ELISA yontemiyle, hastalarin % 44.7'sinde
T.gondii antikorlar1 (% [.8'inde 1gM ve IgG, % 0,9'unda IgM, % 42'sinde IgG),
% 84,2'sinde rubella antikorlan (% 7,9'unda IgM ve IgG, % 76,3%inde IgG),
% 85,1'inde CMYV antikorlan (% 4,4'tinde igM ve IgG, % 3,5'inde IgM,
% 77,2'sinde IgG) pozitif tespit edildi. Bu hastalarin bazilarinda sarihk nedeni
olabilecek diger patolojilerin de dikkate alinmas: sonunda yapilan etiyoloji
arastirmasinda, hastalarin % 2,6'sinda T.gondii, % 2.,6'sinda rubella ve % 6,1'inde
CMYV etken olarak belirlendi. Students't testi kullanilarak hasta grubuyla kontrol
grubu arasida yapilan karsilashirmalarda CMYV IgG antikorlan digindaki biitiin
serolojik parametreler arasmda istatistiksel olarak anlamh fark bulunda.

Anahtar kelimeler: Yenidogan sarthig, toksoplazma, sitomegalovirus, rubella.

Summary: Toxoplasma gondii (T.gondii), rubella and cytomegalovirus (CMV) [gM
and [gG antibodies were screened in 114 newborn with non-physiological jaundice. Other
etiological factors and the importance of these three infections in the etiology of jaundice
were investigated. Control group was consist of 30 healthy newborn. Using macro-ELISA
method, T.gondii antibodies were detected in 44,7% (IgM and IgG in 1,8% IgM in 0,9%,
IgG in 42%), rubella antibodies in 84,2% (IgM and 1gG in 7,9%, 1gG in 76,3%), CMV
antibodies in 85.1% (IgM and 1gG in 4,4%, IgM in 3,5%, 1gG in 77,2%) of patients,
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After elimination of some patients who were detected other pathologies that may cause
jaundice, T.gondii were evaluated as actiologic agent in 2.6% rubeila in 2.6% and CMV
in 6.1% of patients. There were significant differences between the study group and control
group for all the serological parameters except CMV IgG antibody using Student's t test.

Key words: Newborn jaundice, toxoplasma, cytomegalovirus, rubella,

GIRIS

Toxsoplasma gondii (T.gondii), rubella ve sitomegalovirus (CMV) yenidogan donemi
konjenital enfeksiyonlarinda 6nemii yer tutariar. Seroepidemiyolojik incelemeler, gelismis
tilkelerde gebelerde enfeksiyon sikliinin binde alti oldugunu gstermistir. Bu gebeliklerin
yuzde altist abortus, yiizde dérdii 610 dogum ile sonuglanmaktadir. Bu annelerden canli
dogan bebeklerin yaklasik % 30'unda serolojik testler ile enfeksiyon varlifi saptanmakia
birlikte kiinik bulgular gdsteren yenidoganlarin sikhig1 ¢ok daha azdir. Ingiltere'de
konjenital toksoplazmoz'un belirgin klinik ézellikleri ile dogan ¢ocuklarin siklips onbinde
bir olarak bildirilmektedir. TORCH grubu hastaliklar 6zellikle gelismekte olan titkelerde
onemli bir saghk problemidir'?,

T.gondii diinyada yaygin olarak gorilen, genellikle asemptomatik klinik seyir
gbsteren, zoruniu hilcre i¢i parazitidir. Intrauterin hayatta ve dogumdan sonra
bulagabilmektedir’. Hastalizin asemptomatik seyrinden dolayt tanida 8nemli olan klinik
bulgulardan ¢ok serolojik testlerden yararlamimaktadir. Toksoplazmoz tanisinda en yaygin
kullanilan testier Sabin-Feldman (SF), indirek hemaglitinasyon (IHA), Floresan antikor
teknikleri (FAT) ve ELISA (Enzyme linked immune sorbant assay)dir®.

Rubella, gebelik siraginda aksif enfeksiyon gegiren annelerin intrauterin enfeksiyona
maruz kalma ve fotiistn etkilenme olasilifimm fazlaligi nedeniyle gebelik doneminde ¢ok
onemlidir, Daha da Snemlisi hasta bebek ¢evresi igin aylarca enfeksiyon kaynagi
olusturmakta ve epidemiyolojik agtdan tehlikeli olabilmektedir.

CMYV enfeksiyonlarinin ézellikle geligmekte olan iilkelerde cok yaygin oidugu
bilinmektedir. Tiirkiye'de yapdan epidemiyolojik ¢aligmalar bu enfeksiyonlarin toplum saghig
agssindan dnemli oldugunu géstermektedir. Bu enfeksiyonlarin yenidogan doneminde sarilsk
nedeni olabildikleri bilinmektedir'2. Ulkemizde 30 yas tizerinde CMV seropozitifliginin
% 95'in fizerine cikti@ diistiniliirse hastalifin konjenital enfeksiyonlar yoniinden ne kadar
dnemli oldugu kolayca anlagihr’. Bu ¢ahismada amacimiz yenidogan déneminde gelisen
fizyolojik olmayan sarihiklanin etiyolojisinde bu ti¢ etkenin sikligini aragtirmaktir.

GEREC ve YONTEM

Hastalar: Bu galismada, prospektif olarak hastanemiz Cocuk Sagligi ve Hastahklari
Klinigi Yenidogan Servisine yatan fizyolojik sanhik disindaki yenidogan sarihikh
bebeklerden alinan serum drneklerinden T.gondii IgM ve 1gG, Rubella IgM ve 1gG, CMV
IgM ve IgG antikoriar aragtinlarak hastalarin sanilik etiyolojisi belirlenmeye caligilds.
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Bu amagla, gebelik sitresi, bebek yagt, anne yasi, dogum sayist, exchange uygulamast,
sariigin bagladig: giin, dogum agirhigy, prenatal ve natal tani ve hastalarin prognozu
kaydedildi. Hastalari tamaminda etiyolojik neden olarak Rh hemolitik hastalif,
eritrosit yapisal defektleri, eritrosit enzim eksikligi, hipotroidi, sepsis, hepatit gibi
nedenler aragtiritdi. Hastalarin sarthklarint agiklayacak diger nedenler ckarte edildikten
sonra serolojik gostergeler dikkate alinarak etiyolojide neden olabilecek enfeksiyonlar
belirlendi. Serolojik gostergelerden sadece IgG pozitifligi olan olgulardaki bu
pozitiflik anneden gegen antikorlara baglandi. Ancak bagka nedenler ekarte ediidigi
halde IgM antikerlar pozitif ve intrauterin enfeksivon bulgularinin oldugu olgularda,
bu ajamin etken oldugu kabul edildi. Kontrol grubu olarak hastanemiz Dogum
Servisinde saglikli olarak dogan ve herhangi bir saglik problemi gelismeyen 30
yenidoZan bebek alindi. Bu grupta da aym parametreler kaydedildi ve ayni serolojik
testler yapildi. Serolojik tetkikler, makro-ELISA yontemi ile Abbot ELISA Quantum
11 cihazinda yapildi ve her testin piyasadan temin edilen dzel kiti kutlanildi. Sonuglar
Student's t testi kullantlarak istatistiksel olarak degerlendirildi.

BULGULAR

Caligmaya toplam 114 yenidogan dahil edildi. Bunlardan 69'u erkek 45 kizdi
Caligmaya alman yenidogan hastalarin epidemiyolojik tzellikleri Tablo I'de verilmistir.
Exchange transfiizyon hastalarin 46'sina yaptdi (% 40,4). Hastalarin 16's1 (% 14)
hastanede yattiklan dénemde olda,

Etiyoloji arastirmasinda; ii¢ hastada (% 2,6) T.gondii enfeksiyonu (iki hastada IgM
ve 1gG, bir hastada yalmz IgM pozitif), iic hastada (% 2,6) rubella enfeksiyonu (IgM
ve 1gG pozitif) ve yedi hastada da (% 6,1) CMV enfeksivonu (IgM ve 1gG pozitif dort,
valmz lgM pozitif ii¢ hasta) ctken olarak belirlendi. Bu olgularin yedisinde prematiirite,
ficlinde ise respiratuvar distres sendromu vardi. Ikisinde ise hiperbiluribinemi disinda
belirgin bir patoloji yoktu. Bunlarin digindald, Rubella [gM ve 1gG pozitifligi olan alty,
CMYV igM ve IgG pozitithigi olan bir ve sadece CMV [gM pozitiflifii ofan bir olguda

Tablo 1
Yenidogan Sarthkl Hastalarin Epidemiyolojik Bulgular

Parametre Ortalama Deger £ Standart Sapma
Gebelik siiresi (hafta) 33+£5

Anne yas1 (yil) 255

Bebek yast (giin) 47+ 53

Dogum sayist 34+ 24

Dogum agirlig (gr) 2770 £ 916

Sarilik baglangici {giin) 24+ 16

Total biluribin (mg/dl) 18£8
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sanilik nedeni olabilecek ek patolojiler saptandify igin bu ajanlar tek baslanina sarifik
etkeni olarak kabul edilmediler. Biitiin hastalarin serolojik test sonuclare Tablo 2'de
gosterilmistir. Kontrol grubumm ELISA ile bulunan serolojik test sonuclar Tablo 3'te
sunulmustur. Hasta ve kontrol grubunun serolojik test sonuclarinin istatistiksel
kargilagtirilmas: Student's t testiyle yapildi (Tablo 4).

Tablo 2
Hasta Grubunun ELISA Yiéntemiyle T.gondii, Rubella ve
CMY Antikor Sonuglan

Parametreler igM (+) IgM (+) gM () IgM ()

Hasta sayist 1gG (1) igG (-) 186G (+) G () Toplam
T.gondii (%) 2 (1,8) 1(0,9) 48 (42,0) 63 (55,3) 114

Rubella (%) 9 (7,9)" 0 (0) 87 (76,3) 18 (15.8) 114

CMV (%) 5 @44 4 (3,5 88 (77,2) 17 (14,9) 114

* Bu hastalardan yalmzea iigiinde (% 2,6) rubellamn sarihik etkeni oldugu kabul edildi.
** Toplam 9 hastanin yedisinde (% 6,1) CMV sarihk etikeni olarak kabul edildi.

Tablo 3
Kontrol Grubunun ELISA Yintemiyle T.gondii, Rubella ve
CMY Antikor Sonuglan

Parametreler IgM (t) igM (+) IgM (-) IgM (-}
1gG (+) 1gG ) IgG (+) IgG (= Teplam
T.gondii (%) 0 (0) 0 (0) 7(233) 23 (76,7) 30 (100)
Rubella (%) 0 (0) 0 (0) 29 (96,7) 133 30 (100)
CMV (%) 0 (0) 0 (0) 28 (93,4) 1(6,6) 30 (100)
Tablo 4

Hastalarm ve Kontrol Grubunun Serolojik Senu¢larmmin
Istatistiksel Olarak Karsilastiriimasi

Parametreler t degert p degeri
T.gondii IgM 2,02 p<0.05
T.gondii IgG 2,24 p<0.01
Rubella 1gM 3,11 p<0.005
Rubella 1gG 2,91 p<0.005
CMV IgM 3,k p<0.005

CMV 1gG 1,58 p>0.05
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TARTISM A

Yenidogan dénemi sariliklart birgok etiyolojik faktdre bagh olabiimektedir. Bunlar
arasinda TORCH grubu da onemli bir yer tutmaktadir. Bu etkenlerden T.gondii'nin
intrauterin enfelksiyon yaptigi uzun zamandir bilinmektedir. Ancak her zaman intrauterin
enfeksiyon gegiren annelerin bebeklerinde ayni klinik tabloyla karstlagilmamaktadir.
Immun olmayan annelerde gebelik sirasinda gegirilen enfeksiyona baglt olarak gelisen
toksoplazmoz tablosu ciddi seyirlidir; diigiik, 6l dogum ve klinik bulgularn oldugu
dogumlara neden ohurlar. Genelde semptom veren dofumsal toksoplazmoz olgularinda
korioretinit, serebral kalsifikasyon, hidrosefali veya mikrosefali triadimin varhg;
bilinmektedir. Klinik bulgular arasinda sarilik da onemli ver tutar™®.

T.gondii antikor sikiigiyla ilgili olarak daha dnce farkll yintemlerle yapilan
calismalarda oldukea Snemli oranlarda pozitiflikler bildiriimistir. Toplumlarin T.gondii tasima
oranl degisik olmakla beraber Tirkiye'de bu oramin % 30'lardan daha asag: olmadifim
caligmalar gostermektedir”®. Diyarbakir'da ELISA yontemi ile Toksoplazmoz siiphesi
olanlarda 1gG % 33, IgM % 8,2, ikisi beraber % 12,6 pozitif bulundu’. Bu oran bizim
oranlarimizdan biraz daha yliksektir. Ancak bizim T.gondii i¢in buldugumuz seropozitiflik
oram Tlrkiye'den bildirilen ELISA ile yapilan bir ¢ok ¢aligmadaki oranlardan daha yiiksektir
ve kendi kontrol grubumuzla da istatistiksel olarak anlamh farklilik géstermektedir,

Ulkemizde rubella agismin rutin olarak uygulamada olmamast nedeniyle dogurganlik
cafina kadar imminize olmamis onemli bir kitle bulunmaktadir. Seroepidemiyolojik
caligmalarda geng erigkinlerdeki rubella seropozitiflik oram % 85-98, gebelerde % 36-90,
dogurgantik cagindaki kadinlarda % 93 ve geng kizlarda 65-90 arasinda bildirilmistic®'*
. Asilama oram daha diisiik oldugundan bu riskin bizim hasta grubumuz igin daha fazla
olacagl agiktir. Intrauterin enfeksiyon gelisimi olan her fétus dogumda normal bile olsa
rubella yoniinden aragtinimahdir. Ozellikie etiyolojisi tayin edilemeyen sarlik olgularinda
bu daha dnemlidir. Caligmalarda ilkemizde diisitk dogum apirlikli ya da konjenital
malformasyonlu bebeklerde rubefla antikor sevivesinin daha vitksek oldugiu gosteriimistir'®'®.

CMV prevalansi, gelismisg tilkelerde daha diigiik oranlarda bulunurken dzellikle hijyeni
iyi olmayan, sosyo-ekonomik durumu kitii toplumlarda oldukga yitksektir. Gelismekte olan
baz tilkelerde bu oran % 100%e yaklagmaktadir'“!”, Tiirkiye'de yapilan ¢alismalarda antikor
titresinin yasla artis gosterdigi ve toplam olarak % 80-95 arasinda oldugu bildirilmistir'®'%,
Ustagelebi ve arkadaslarinm hamile kadinlarda ELISA ydntemi ile buldugu sonug
% 87,5'tir™®. Yenidogan dénemi uzamis sanihklarinda yapifan bir ¢alismada, CMV 1gM
pozitifligi % 3,7, glukoz-6-fosfat dehidrogenaz cksikligi ile beraber CMV IgM pozitifligi
% 1,2 olarak saptanmugtir!, Konjenital CMV enfeksiyonlars tim canh dogumlarin % 0,3
ile 2,2'sinde goriliir. Ulkemizden bugiine kadar clde edilen sonuglar bizim bulgularimizla
karsifastirtldiginda, bizim orammizin daha yiiksek oldugu goriibiir.

Yenidogan bebeklerde anne serumunda pozitif olan antikorlar aym oranlarda pozitif
olarak bulunmaktadir®®, Bundan dolayt bizim yenidogan bebeklerin serumlarinda
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buldugumuz antikor pozitiflik oranlari ayn: zamanda annclerdeki pozitiflik oranlarini da
yansittig1 kamsindayiz. Sonug olarak Gikemizin gelismekte oldugu da g6z dniine alininca
venidogan sarihiklarinda etiyoleji aragtinilirken intrauterin enfeksiyonlarindan
toksoplazmoz, rubella ve CMV'nin mutlaka dikkate alinmasi gerektigi kanaatindeyiz.
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