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Okiiler Toksoplazmozis
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OZET

Okiiler toksoplazmosiz genclerde ciddi gorme kaybinin dnemli nedenidir. Tiim arka iiveitlerin
%30-50sini olugturur. Konjenital toksoplazmosiz, immunsupresiflerde goriilen toksoplazmosiz ka-
dar ciddi bazan oldiirlicti bir hastaliktir. Bu makalede okiiler toksoplazmozisin klinik goriiniimleri
ayirict tanist ve tedavi 6zellikleri tartisildi.

Anahtar Kelimeler: Okiiler toksoplazmosiz, klinik goriiniimler, tani, tedavi.

SUMMARY:

Ocular Toxoplasmosis
Ocular toxoplasmosis is a major and preventable cause of severe visual loss and blindness in young
people, It accounts for 30-50 % of all posterior uveitis. Congenital toxoplasmosis as well as toxop-
lasmosis in immuncomprimised patients, is as serious, sometimes fatal disease. In this article clini-
cal features, diagnosis and treatment of ocular toxoplasmosis is discussed. Ref-vit 1996,2:581-91
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Okiiler toksoplazmosiz genglerde ciddi gor-
me kaybina neden olup, arka iiveitlerin 30-
50'sini olusturur. Enfeksiyon diinyada oldukga
yaygmdir ve insanlarin %701 toksoplazmaya
kars1 seropozitiftir 1.2.3.

Insan ve hayvanlarda hastalik olusturabilen
toksoplazma gondii, zorunlu hiicre i¢i paraziti-
dir. Esas konak¢i kedidir. Parazitin tagizoit,
bradizoit ve ookist olmak tizere ti¢ formu var-
dir. Tagizoit; ¢ogalabilen aktif form olup, do-
ku yikinm ve inflamasyondan sorumludur.
Bradizoit; parazitin inaktif formudur ve doku
kisti iginde bulunur, Sadece kedilerde bulunan
ookist digkt ile bol miktarda ¢evreye atilir.
Ookist dig etkenlere karst olduk¢a direngli
olup, bir yildan uzun siire enfektif dzelligini
korur 1.3,

Enfeksiyon insanlara, en stk doku kisti ice-
ren ¢if veya az pigmis etlerin yenmesi sonucu
bulasir. Bunun diginda ookistin bulagtigr gi-
dalarin yenmesi, direkt kedi digkist ile temas,
plasenta ve inhalasyon yoluyla enfeksiyonunu
gegisi miimkiindiir. Kan tranfiizyonu ve organ
nakli sonrasi da gegis olabilecegi bildirilmek-
tedir 1.3,
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PATOGENEZ:

Normal bir konakta akut sistemik toksop-
lazmosiz siklikla subklinik olup bazen hafif,
grip benzeri klinik tablo ile goriiliir 2. Eger pa-
razit gdze ulagirsa enfeksiyon retinit seklinde
baglar, ikincil olarak koroid tutulur. Organiz-
ma retinanin i¢ katlarmda dzellikle ganglion
hiicreleri tabakasinda yerlegir 1-3.7. Konafin
immun sistemi parazitin invaziv sekli olan ta-
sizoiti, kapsiille sartlr yekli olan bradizoite ge-
virir. Lezyonunun iyilegmesi akut enfeksiyo-
nun kontrolii ve nedbe dokusu iledir. Kist, ned-
be dokusu veya buna komgu retinada yillar
boyunca inaktif kalabilir. Bu donemde kist
icinde bulunan bradizoitte yavag bir ¢ofalma
olur, sonunda kist duvar yurtilir ve serbest ka-
lan organizmalar ¢evre retinaya yayilarak yeni
bir retinit odaf olusturur 1.3, Kist duvarinin
yirtilmast ve buna bagh gelisen retina nekro-
zunun nedenti tam olarak bilinmemektedir. Kist
duvarinm yirtilmasinda etkili oldugu diigiinii-
len faktorler 3.

-Hormonal etkiler

-Parazitin kist i¢cinde giderek ¢ogalmast so-
nucu, mekanik pargalanma,

-Parazit tarafindan kist duvarint pargalayan
litik enzim ve toksinlerin salinmast,

-Hiicresel immiiniteye baglh gelisen bir sa-
vunma mekanizmasi,
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-Parazite kars: asirt duyarlilik reaksiyonu,

-Inflamatuar hiicrelerin salgiladif firiinler-
dir.

Retinada inflamatuar cevabin olusmasinda,
aktif olarak cogalan trofozoidler diginda, ge-
sitli faktorlerin de etkili oldufu diisiiniil-
mektedir. Wyler ve arkadaglari, okiiler toksop-
lazmozisi olan hastalardan elde edilen lenfosit-
lerin, sadece toksoplazma antijenleri ile degil,
ayn1 zamanda retina antijenleri ile de reaksiyo-
na girdigini godstermiglerdir. Abrahams ve
Gregerson, toksoplazmozisli hastalarin kanin-
da retina antijenlerine karg1 geligmis antikor-
lar tesbit etmislerdir 8, Hayvan modellerindeki
dogumsal okiiler toksoplazmozisin histolojik
incelemesinde, inflamatuar cevabin toksoplaz-
ma kistine degil, retinunin fotoreseptdr hiicre-
lerine karsi oldufu ve retina hasarinda otoim-
mun bir mekanizmanin rol oynadifi gosteril-
migtir 3. Ancak Kijlstra, aktif okiiler toksop-
lazmozisli hastalar ile digZer tip {iveitli hastalar-
da, insan retinast S antijeni ve interfotoresep-
tor retinoid baglayict proteine kargt hiimoral
ve hiicresel immun cevapta farkililik olmadi-
gt bildirmigtir 3.8. Toksoplazma retinitini
baglatan etkenler tam olarak bilinmedigi gibi
iveitin bu enfeksiyoz tipinde doku yikimnin
patogenezinde immiinolojik bir olaym roli
olup olmadifi halen tam olarak agiklanma-
mugtir 3,

PATOLOJI:

Okiiler toksoplazmozisin tipik fundus bul-
gusu, aktif olmayan korio retina nedbesine
komgu aktif retinit odadidir. Aktif lezyonda
retina, ve koroiddle koagulasyon nekrozu olup,
retinanin yapist bozulmustur. Koroidde granu-
lamat6z inflamasyon bulgulart vardir. Nekro-
tik ve nekrotik olmayan alanlar birbirinden
keskin sinirlarla aynilmigtir. Inflamatuar ce-
vapda mononiikleer hiicre hakimiyeti mevcut
olup, lenfosit, makrofaj, epiteloid hiicreler ve
plazma hiicrelerinin  infiltrasyonu  goriiliir.
Nekrozlu retinada ve/veya saglam retina sini-
rninda canli kist, hiicredist alanda ise bradizoit
izlenebilir. Nekrozlu retinada retina pigment
epitelinden kaynaklanan pigmentli graniiller
goriilebilir 1-4,

Hastalikli bélgeden uzaktaki retinanmn ince-
lenmesinde damar gevresinde lenfosit infiltras-
yonu, ddem gliozis ve néron dejenerasyonu gibi
spesifik olmayan kronik inflamasyon bulgular
gortilir 127, On segmentin histolojik inceleme-

sinde spesifik olmayan granulomatdz veya gra-

nulomatdz olmayan inflamasyon vardir 8.

Resim-1: Dogumsal toksoplazmozisde korioretinit ned-
besi.

Klinik Goriiniim

Insanlarda toksoplazmosiz dért klinik form-
da incelenebilir;

1- Dogumsal Toksoplazmozis

2- Edinsel Toksoplazmozis

3- Okiiler Toksoplazmozis ,

4- Immunsupresiflerde goriilen toksoplaz- .
mosiz. .

1. Dogumsal Toksoplazmozis:

Dogumsal toksoplazmozis T.gondii enfeksi-
yonunun plasenta yoluyla fetusa gegisi sonucu
olugur. Goriilme sikligs 1/1000 ile 1/10 000
arasinda bildirilmektedir 1.2.3,

Dogumsal hastalifin insidansi ve ciddiyeti
annenin enfeksiyonu gecirdifi zamana gore
degisir. 1 trimestirde enfeksiyonun fetusa bu-
lagma riski %14, ikinci trimesterde %29 {igiin-
cii trimestirde %59'dur. Enfeksiyon ne kadar
erken bulasir ise, fetusa etkisi de o derece cid-
didir; diisiik, 6li dofum ve teratojenik etkiler
olugur. Hamilelifin ge¢ doneminde bulagan
enfeksiyonun fetusa etkileri daha hafiftir 3.9,

Entekte bebeklerin kiigiik bir kisminda do-
gumdan hemen sonra klinik bulgular gériiliir.
Fetusta veya yenidoganda enfeksiyon santral
sinir sistemi tutulumu veya goéz tutulumu sek-
lindedir. Bazen her ikisi de birlikte goriilebilir
9. Dogumsal toksoplazmozisin klinik bulgula-
r; retinokoroidit Resim 1, hidrosefali, mikro-
sefali, serebral kalsifikasyonlar ve konviilzyon
ile karakterizedir. Hastahiin ii¢ ana bulgusu;
ukayicr tipte hidrosefali, korioretinit ve kafa
ici kalsifikasyonlardir. Hastalarin %80'inde
uzun siireli izlemde, okiiler ve norolojik sekel
geligtigi bildirilmigtir 3.9.

Annede immiinitenin geligmesiyle daha
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Resim-2: Nedbe dokusuna komgu [okal nekrotizan reti-
nit.

sonra dogacak gocuklarin toksoplazma enfek-
siyonuna karg1 korunacag diisiiniilmekle bir-
likte, toksoplazmik endometrite bagh olarak
diger ¢ocuklarda da dogumsal toksoplazmozi-
sin geligebilecegi gosterilmistir. Annede okii-
ler toksoplazmozisin hamilelik sirasinda tek-
rarlamasi, dogumsal toksoplazmozise neden
olabilmektedir 34.

Son yillar1 kadar okiiler toksoplazmozis,
dogumsal hastalifin ge¢ bulgusu olarak kabul
edilmekteydi. 1973'de Perkins edinsel hastali-
gin %3 oraninda géz tutulumuna yol agtifini,
geriye kalan olgularin ¢ofunun dogumsal has-
talifa bagh olarak gelistigini bildirmistir. An-
cak 1992'de Brezilya'da yapilan bir ¢aligma-
da, ¢ocuklarda okiiler toksoplazmozis sikhi
%0.9 kord kaninda antitoksoplazma IgM oran
%3V.5-%0.6 olarak bulunurken erigkinlerde
okiiler toksoplazmozis siklifi %17.7 olarak
bulunmugtur. Bu verilere dayanarak okiiler
hastalifin daha ¢ok edinsel toksoplazmozise
bagh olarak gelistifi hipotezi One siiriilmiis,
ancak heniiz tam bir goriig birligine varilama-
migtir 345,

2. Edinsel Toksoplazmozis:

Yetigkinlerde goriiliin formdur. Klinik se-
yir hafif olup, hastalarin %90'inda lenfadeno-
pati, ates, halsizlik, bofaz agrisi vardir. Kas,
cilt, beyin, kalp ve bobrekleri tutan daha agir
tablo olugabilir. Perkins edinsel hastalikta
%3.1 oraninda iiveit gelistifini bildirmigtir.
Ensefalitli olgularda iiveit daha sik goriiliir
1,3,8,

3. Okiiler Toksoplazmozis:
Okiiler toksoplazmozis ilk kez 1923 yilinda
Janku tarafindan tamimlanmustir,  Helenor

Resim-3: Makulada dogumsal toksoplazmosis

Wilder liveit nedeni ile eniiklee edilmis bir
gozde, toksoplazma parazitini gostermisgtir.
1962'de Remky, parapapiller korioretinit olgu-
larinda, goz iginde antitoksoplazma antikorla-
rinin geligtifini bildirmigstir 3-6. 1994'de Gre-
ven, tekrarlayan toksoplazmik retiniti bulunan
bir olgunun vitrektomi materyalinde, sitolojik
olarak toksoplazma kistini gdstermistir 10,

Fundus Bulgular

1. Retinokoroidit

Okiiler toksoplazmozis arka iiveitlerin %50-
75'ini olugturur. Tipik lezyon eski atrofik ned-
be dokusuna komsu satellit lezyon seklindeki
fokal nekrotizan retinittir Resim-2 Aktif evre-
de lezyon beyaz sari renkli, sinirlan belirsiz,
hafif kabarik, yuvarlak veya oval sekilde olup,
lezyon ¢evresindeki retina siklikla 6demlidir.
Biyiikliigii 1/10 ile 5 disk ¢apr arasinda degi-
sir. Lezyon retinit geklinde baglamakla birlik-
te, retinanin tiim katlari tutarak retina pig-
ment epiteli ve koroidi de etkiler. Retinit odak-
lar1 retinanin degisik bolgelerinde ve 6zellikle
dogumsal olanlarda makulada yerlesir Resim-
3. Ayrica papilla ve damarlarin etrafinda gevre
retinada da bulunabilir. Retinit oftalmoskopik
olarak biiyiik destriiktif, i¢ ve dig retinada
punktat seklinde goriilebilir 1.2.4-6,

Biiyiik destriiktif lezyon, aktif retinitin en
sik goriilen ve en giddetli formudur. Bir disk
capindan biiyiik olan aktif retinit odaklar bu
gruba girer. Genellikle beraberinde yogun vit-
reus inflamasyonu vardir ve olgulann yarisin-
dan fazlasinda on iiveit izlenir. Vitreusda kon-
danzasyon arka vitreus dekolmani, arka hyalo-
id yiizeyde inflamatuar birikintiler goriilebilir.
Immunkomplekslerin vitreus igine birikmesi
ile retinokoroidit niiksleri artar. Retinokoroidit
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Resim-4: Arter-ven suthasinda aktil lezyondu tlorescin
gollenmesi.

tizerinde ve buna komgu damarlarda, diizenli
araliklarla dagilnug, beyazimurak eksudalar,
retina i¢i kanamalar, perivaskilit goriilebilir.
Bu donemde lezyonun aktivitesini gdstermesi
bakimindan fundus fléresein  anjiografisi
onemlidir. Lezyonun akut doneminde, arter
sathasinda retina ve koroid damarlarindan si-
zinti, ven safhasinda ise floresein gollenmesi
izlenir Resim-4. Lezyon biiyiik retina damarla-
r1 yakininda ise, retina arter veya ven dal uka-
nikliklart geligebilir. Retinitin bu formunda,
gorme kaybi ve komplikasyon geligme riski
oldukga yiiksektir. Bu nedenle lezyon, yerle-
sim yerine bakilmaksizin tedavi edilmelidir
1,3-6,8.

I¢ retinada punktat lezyon, tek veya ¢ok sa-
yida olabilir, beraberinde hafif retina 6demi ve
vitreus reaksiyonu vardir. Lezyon retina peri-
ferinde ise genelliklz tedavi gerekmeyebilir,
makulada ise gérme kaybma yolagacafindan
mutlaka tedavi edilmelidir 1.3,

Dig retinada puktat lezyon, retinanin dig
katlari veya retina pigment epiteli seviyesinde
cok sayida gri, beyaz punktat retinit odaklar
ile karakterizedir. Vitreus reaksiyonu genellik-
le yoktur. Lezyonlar kendilifinden geriler, an-
cak tekrarlama e@ilimindedir. Lezyon akut
multifokal plakoid pigment epiteliopati, serpi-
nijindz koroidit ve diffiiz subakut nororetinit
ile karigabilir L.

Genellikle retinokoroidit, immunsupresyon
olmayan normal kigilerde tedavi edilmezse 6-8
haftada kendiliginden iyilesir. Kabariklifin
azalmasi, krem renkli lezyonun yerini beyaz,
atrofik, sinirlarn daha belirgin nedbe dokusu-
nun almasi, iyilegme belirtisidir. Atrofik lez-
yonun etrafinda, inflamasyon nedeniyle pig-

Resim-3: Atrolik lezyon ¢evresinde pigmentasyon arti-
$1

Resim-6: Dogumsal toksoplazmozis nedbesinde pig-
ment artisl

ment gogiine bagl geligen, halka seklinde
pigmentasyon goriiliir Resim-5. Dofumsal tok-
soplazmozisin nedbe dokusu daha biiyiik, atro-
fik ve pigmentlidir Resim-6. Bazen makula ko-
lobomu ile karigabilir. Atrofiye bagh olarak,
retina sinir liflerinin kesintiye ugradift bolge
ile uyumlu gérme alani defektleri geligir 134,
Floresein anjiografide, korioretina nedbesinde
retina pigment epiteli ve koriokapillaris kaybi
nedeniyle siyah zemin iizerinde floresein ile
dolan genis koroid damarlart goriiliir 3. Indoc-
yanine green anjiografide ise, tiim safhalarda
nedbe dokusunda hipofléresans izlenir Resim
7A-B-C. Sik tekrarlayan kronik olgularin f18-
resein anjiografisinde optik disk ve retina neo-
vaskiilarizasyonu, bruch membram ve korioka-
pillaristin ikincil harabiyeti sonucu olugan reti-
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Resim-7 (b): Ay olgunun (lorescin anjogralik goriini-
mii

Resim-7 (¢):ICGA'nn geg sathasinda nedbe dokusuna
ait hipofloresans

nokoroid anastomozlari, retina alti neovaskii-
ler membranlar gosterilebilir 3.

Toksoplazma retiniti olan hastalarin %901
semptomatiktir. Hastalarin biiyiik kisminn gi-
kayeti, vitreusdaki inflamatuar hiicrelere bagh
olarak gelisen ugusmalardir. Vitrite bagh, or-
tam bulanikhiy, kistoid makula 6demi veya re-
tinokoroiditin foveay: tutmast nedeni ile sant-
ral gorme azalir. Derin retina lezyonuna ikincil
gelisen seréz makula dekolmani, metamorfop-
siye neden olur 3.4.8,

2.Papillit
Okiiler toksoplazmozisli hastalann ¢ok
azindan papillit goriilebilir. Aktif korioretinit

odagt olmaksizin, optik sinir baginda infla- -

masyon ile karakterizedir Resim-8. Hastalar

Resim-8: Arter ven sulthasinda papillite ait hipertlore-
sans

gormede azalma, goz hareketleri sirasinda agr
ve ugusanlardan sikayetgidir. Cok yogun vit-
reus inflamasyonu vardir. Optik sinir baginda
beyaz inflamatuar kitle ve etrafinda 6dem izle-
nir. Papillitin gerilemesi ile optik atrofi gelige-
bilir. Hastalik optik ndrit, anterior iskemik op-
tik noropati, sarkoidozis, optik sinir vaskiiliti,
optik sinir bag tiimérii ile karigabilir. Retina-
da aktif olmayan toksoplazma nedbesinin go-
riilmesi ayiricr tanida yol gostericidir 14,

3. Jukstapapiller Korioretinit:
Jensen retiniti de denir. Peripapiller bolgede

 korioretinal infiltrasyon, segmenter optik sinir

ddemi ve lezyonla uyumlu gérme alani defekti
ile karakterizedir. Nadiren makula 6demi eglik
edebilir 3.11,
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Resim-9 (a): Arter-ven sathasinda papillada hiperllore-
sans, ncdbe dokusunda hipolliresans

4. Nororetinit:

Okiiler toksoplazmozisin atipik formudur.
Optik sinir 6demi, makula veya papillomaku-
ler bolgede serdz dekolman, makulada yildiz
seklinde dagilmis sert eksuda ve vitreus infla-
masyonu tipik bulgulandir. Retinanin diger
bolgelerinde aktif korioretinit odagi goriilmez-
ken, daha onceden gegirilmis hastahia bagh
olarak aktif olmayan korioretina nedbesi izle-
nebilir Resim-9A-b. Toksoplazmik néroretinit,
kendiliginden iyilegen ve prognozu daha iyi
olan idyopatik ndororetinitten ayirdedilmelidir.
Oftalmoskopik olarak toksoplazmozise ait ak-
tif olmayan korioretina nedbesi én kamara inf-
lamasyonu ve serolojik tesler ayirici tanida
yardimcidir 11,

S.Graniilom:

Okiiler taksoplazmozisin az goriilen bir
bagka bulgusudur. Lezyon 6 disk ¢apindan bii-
yiik, keskin sinirh, homojen olmayan ve yo-
gun vitreus inflamasyonu ile birliktedir 12,

Okiiler toksoplazmozisin az goriilen ve ati-
pik formlari; retrobulber nevrit, pars planit,
sklerit, regmatojen veya eksudatif retina dekol-
mant serdz makula dekolmani, aktif lezyondan
uzakta retina damarlarinda kihiflanma, Coat's
hastalifina benzer klinik tablo seklindedir
13,11,

On Segment Bulgulari:

Okiiler toksoplazmozisde 6n segment tutu-
lumu %9-57 arasinda bildirilmektedir. On iive-
it olgularinin %3.3'ii toksoplazmozise baghdir

458 Inflamasyon granulamatéz veya non- .
granulamarozdiir. AIDS'li bir olgu disinda

Resim-Y(b): ICG'nin geg sathasinda disk iizerinde hi-
perlloresans, makula ¢evresinde hipo ve hiperfloresan
noktalar.

Toksoplazma gondii organizmast 6n kamarada
gosterilmemigtir. Bu nedenle 6n segment tutu-
lumu, retinadan inflamatuar hiicrelerin yayil-
masi veya arka segmentten serbestleserek 6n
kamaraya gecen toksoplazma antijenlerine kar-
g1 immiinolojik bir reaksiyon sonucu olugur
3.5, On segmentte inflamatuar reaksiyon sadece
retinada aktif toksoplazmik lezyon varsa gorii-
liir. Hastalarda konjonktivada hiperemi, fotofo-
bi, agr ve gormede azalma vardir. On iiveitli
tiim olgularin, fundusu mutlaka ayrintuli ola-
rak muayene edilmelidir 4,

4. Immunsupresiflerde Goriilen Toksop-
lazmozis.

immunsuprese hastalarda toksoplazmozis,
oldiiriicii dissemine toksoplazmozis veya tok-
soplazmik, 6ldiiriicii dissemine toksoplazmosiz
veya toksoplazmik ensefalit seklinde seyreder
134, Klinik gériiniim saghkl erigkinlerde go-
riilenden oldukga farklidir. Aktif lezyon genel-
likle iki tarafhidir ve ¢ok sayida odaklar halin-
dedir. Hastalik genellikle eski korioretinit ned-
besine komsu degildir. AIDS'li hastalarda go-
riilen okiiler toksoplazmozisin fundus goriinii-
mii sitomegalo virus retinitine cok benzer 11-13,
Heriki hastalik da tedavi edilebilir ancak teda-
vi yontemleri farkhidir. Serolojik teslerin sinir-
It degeri oldugundan, retina-vitreus biyopsile-
rinin gesitli dezavantajlart bulundugu igin ay1-
rict tani esas olarak klinik bulgulara gore ko-
nulur. Toksoplazmik retinitde 6n kamara ve
vitreusda yogun inflamasyon olmasi, retina ka-
namalarinin olmayigi ve ampirik primetamin
tedavisine cevap alinmasi ayirict tanida yar
dimerdir 13,
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Resim-10 (a): Toksoplazmik retinokoroide bagli retina
altn neovaskiiler membran

Resim-10 (b): Ayni Olgunun [loresein anjiografisi.

Resim-11: Toksoplizmozisde retinokoroid damar anas-
tomozu

Klinik Seyir ve Komplikasyonlar
Iyilesmenin hizi, organizmanin virulansi-
na, konagin immun sistemine ve kullanilan ila-
ca bagh olarak degisir. On iiveitin gerilemesi
arka segment lezyonunun iyilestifinin bir gos-
tergesidir. Hastalarin bazilarinda, yogun anti-
mikrobial ve steroid tedavisine karsin infla-
masyon iki yila kadar uzayabilir, Fulminan
inflamasyon siklikla immunsupresif hastalarda
ve steroidin tek basina kullanildigr olgularda
eligir. Hastalik genellikle niikslerle seyreder.
Ik atak ortalama 25.3 yasinda izlenir. Hasta

basina ortalama niiks sayis1 2.7'dir 4.5,
Okiiler toksoplazmozisin en 6nemli kompli-

kasyonu kalici gérme kaybidir. Freidman, ol-
gularinda %41 tek tarafli kalici gorme kaybi

ve 20/100 veya daha diigiik gorme keskinligi

Resim-12: Retinoblastom

bildirmigtir. Ciddi goérme kaybi olanlarin
%88'de lezyon makule bolgesindedir 3. Gérme
kaybr ataklarin sayisina degil, siiresine bagh-
dir. Gorme kaybi direk veya indirek nedenlere
bagh olabilir.

Direk nedenler; fovea veya papillomakuler
bolgedeki lezyonlar optik sinir tutulumu.

Indirek nedenler fovea digi lezyona bagh
gelisen Kistoid makula 6demi, makuler pucker,
retina alt kanama vitreus kanamas: yogun vit-
rous, fibrozisine bagl traksiyonel retina dekol-
mani, aktif retinit odaginda delik ve buna ikin-

~ cil geligen retina dekolmanidir 12.

Kronik iridosiklit, katarakt, sekonder glo-
kom, band keratopati, kistoid makula 6demi,
retina dekolmani, retina neovaskularizasyonu,
retina altt neovaskiiler membran Resim-10/
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Resim-13: Makula kolobomu

A,B), retinokoroid damar anastomozlari Re-
sim-11, optik atrofi, retinitis pigmentoza ben-
zeri pigmentler retinopati, difer komplikas-
yonlardir. Dogumsal toksoplazmozisi olan ol-
gularda mikroftalmi, nistagmus, sagilik, vitre-
us organizasyonu ve optik atrofi goriilebilir
4,13,

Ayirict Tam

CMV retiniti, fungal enfeksiyonlar, sifiliz,
sarkoidoz, tiiberkiiloz, konjenital retina pigment
epiteli hipertrofisi, retinoblastom Resim-12,
makula kolobomu Resim-13, dogumsal intrau-
terin enfeksiyonlar ayiric1 tanida diigiiniilmesi
gereken hastahiklardir 1.4,

Tam

Okiiler toksoplazmozisin tanisi tipik lezyo-
nun goriilmesi ile konulur. Serolojik testler ta-
niy1 destekler. Ancak bu testler genel popiilas-
yonun bilyiik kismunda pozitifdir. Toplumda
toksoplazmaya karst gelisen IgG antikorlan-
nin yiiksek titrede olmasi daha dnceden gegi-
rilmig hastahf1 gosterir. Bu nedenle IgG testi-

nin pozitif olmas: okiiler hastalik i¢in ayirici

degildir ve goz lezyonu ile ilgili olmayabilir.
Bazen okiiler hastahiin tamisi oldukga giig
olabilir. Bu nedenle oftalmologlar serolojik
testlerin dilue edilmemis serumla yapilmasini
onermektedirler. Dogumsal toksoplazmozis ta-
nis1 almig, hatta toksoplazmik retinit tanisi
histolojik olarak konmug olsa bile toksoplaz-
maya karg1 serum antikor titrelerinin negatif
olabilecegi bildirilmigtir. Bu nedenle toksop-
lazmaya kargi dolagan antikorlarin olmayisi
okiiler toksoplazmozisi ekarte ettirmez. Siiphe-
li vakalarda serolojik testlerin kombine edil-

mesi gerekmektedir. Toksoplazmaya karg: ge-
ligen antikorlarin varhifini gosteren gesitli se-
rolojik testler vardir. Bunlar Sabin-Feldman
boya, indirek fléresan antikor (IFA), indirek
hemagliitinasyon, kompleman fiksasyon ve
ELISA testleridir 1.34,

Sabin Feldman Boya Testi: Canli organiz-
ma normal serum ile kargilagtinldiginda me-
tilen mavisini tuttugu halde, antitoksoplazma
antikorlart igeren serum ile kargilagtirildifin
da, boyay:r tutamaz. Antikorlar infeksiyonun
ilk 1-2 haftasinda ortaya g¢ikar, 6-8.haftalarda
en yiiksek titreye ulagir ve 1-2 yil igerisinde
seviyesi giderek azalir. 1/4'{in lizerindeki titre-
ler pozitif olarak kabul edilir. Hastalifin sid-
detli ve okiiler hastahifin aktivitesi, boya testi-
nin titresi ile baglanul degildir 1.12, 1980'de
klinigimizde yapilan bir ¢aligmada 300 korio-
retinitli olgunun %18'de boya testi ile pozitif
sonug alinnmgtir 14,

Indirek Floresan Antikor Testi: Bu test
olii organizma kullanilarak yapildigs igin uy-
gulanmasi daha kolaydir. Hasta serumundaki
IgG ve IgM antikorlar tesbit edilebilir. IgM
antikorlarinin tesbiti akut enfeksiyon ve do-
gumsal enfeksiyonun teshisinde oldukga fay-
dalidir. Enfeksiyondan 5 giin sonra IgM titresi
yiikselmeye baglar, birkag hafta ile ay arasinda
negatif olur. IgG'nin 1/1000 iizerinde, IgM'nin
1/64 iizerinde olmasi akut sistemik enfeksiyo-
nu gosterir. Bir galigmada klinik olarak okiiler
toksoplazmozis  tamst  almig  olgularin
%389.6'sinda test sonuglar 1/64 ile 1/4096 ola-
rak bulunmugtur 15,

indirek Hemagliitinasyon Testi: Kirmizi
Kan hiicreleri ile kaplannug antijenler hasta se-
rumu ile kargilagtirilir. Hasta serumunda anti-
toksoplazma antikorlar varsa kirmzi kan hiic-
releri agliitinasyona ufrar. Agliitinasyon testi,
toksoplazmozis tanisinda fazla yardimer degil-
dir, ancak tarama testi olarak kullanilabilir 112,

Kompleman Fiksasyon Testi: Bu testin
degeri sinirhdir. Kompleman fikse eden anti-
korlar hastaliktan haftalar sonra ortaya ¢ikar.
Test sonucunun negatif olmasi hastalik olma-
difin1 gostermedigi gibi, pozitif sonug akut
hastaligin oldugunu desteklemez. 1/4 iizerin-
deki titreler pozitif olarak kabul edilir, 1/32'nin
lizerindeki titreler yeni gegirilmig enfeksiyonu
gosterir 1.2,

ELISA Testi: Bu test ile anti-toksoplazma
IgM ve IgG antikorlarini, serbest toksoplazma
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antijenlerini ve toksoplazma antijeni igeren do-
lagsan immun kompleksleri gdstermek miim-
kiindiir. Aktif hastalifi gostermede oldukga
duyarl: bir testtir 1.3,

On Kamara Sivismda Ani-Toksoplazma
Antikorlarimin Gosterilmesi: On kamara si-
visindaki antikor seviyesinin serum antikor se-
viyesine orani 4 veya lizerinde ise, gdzde spe-
sifik anti-toksoplazma antikoru iiretildigini,
dolayisiyla aktif okiiler toksoplazmozisi goste-
rir. Testi yapmak igin 6n kamara parasentezi
gerektifinden yaygin olarak kullanilmaz, an-
cak tamida giicliik ¢ekilen olgularda yapilmasi
faydahidir 3.4.16,

Polimeraz Zincir Reaksiyonu Ile On Ka-
mara Sivissnda Toksoplazma Gondii'nin
Tesbiti: Molekiiler biyoloji esasina dayanan
bu tam yOnteminde, on kamara sivisindaki
toksoplazmaya ait DNA tesbit edilir. Buraya
kadar anlatilan testler igerisinde okiiler toksop-
lazmozis teghisinde en spesifik olanidir 7.16-18,
Bu yontemde vitrektomi materyali de kullani-
labilir. On kamara sivisinda spesifik anti-
toksoplazma antikor tesbitinden daha duyarl
bir yontemdir.

Vitreus Sivisinda Toksoplazma Gon-
di'nin Sitolojik Olarak Gosterilmesi: Vitrek-
tomi yapilan olgularda vitreus sivisinin sitolo-
jik incelenmesi ayrict tamda faydali bir yon-
temdir 10,

Tedavi: Edinsel sistemik toksoplazmozis,
normal bir konakta benign ve kendiliginden
lyilesen bir hastalik oldu@u icin genellikle te-
davi gerektirmez. Ancak immunsupresiflerde
ve dogumsal hastalift olanlarda ciddi ve bazan
hayat: tehdit edici bir seyir gosterdigi igin te-
davi gereklidir.

Okdiiler toksoplazmozisde her olguda tedavi
gerekmeyebilir. Tedavinin esas amaci retino-
koroiditin aktif evresinde parazitin ¢ogalmasi-
nt durdurmaktir. Tedavide kullanilan ilaglarin
doku kistine etkisi olmadigi gibi, sistemik yan
etkileri ¢ok fazladir 134,

Okiiler toksoplazmozisin tedavisi mutlak

endikasyonlar;

1- Gérmeyi tehdit eden makula veya papil-
lomakuler bdlgede yerlesen lezyonlar.

2- Yerlesim yerine bakilmaksizin, belirgin
vitrit ile birlikte olan iki disk ¢apmdan biiyiik
retina lezyonlar.

3- Immunsupresif hastalif1 olanlarda gorii-

len tiim goz lezyonlari.

4- Retinada yaygm kanamaya neden olan
ve biiyiik damarlarin yakinindaki lezyonlar.

Belirgin vitreus kondansasyonuna neden
olan ve sik tekrarlayan olgular goreceli tedavi
endikasyonu kapsanundadir. Periferdeki kii-
¢ciik lezyonlar genellikle kendiliginden iyilegti-
gi i¢in tedavi gerektirmeyebilir 2.3.8.19,

Okiiler Toksoplazmouziste Ila¢ Tedavisi:

Okiiler toksoplazmozisin klasik tedavisi,
primetamin, sulfadiazin, ve kortikosteroidden
olugan kombinasyondur. Oral steroidler infla-
matuar cevabin gdze verecedi hasart azaltmak
amaciyla verilir. Fransa'da yapilan bir ¢alig-
mada, gérmeyi tehdit eden okiiler toksoplaz-
mozisli hastalarda, {i¢ giin intravenéz metil
prednizolon enjeksiyonunun takiben oral pred-
nizolon kullanuminin gérme keskinliginde hiz-
It bir diizelme sagladifn gésterilmistir. Bu te-
davi yonteminde antiparaziter ilaclara intrave-
ndz metil prednizolon enjeksiyonundan iki giin
once baglanmugtir. Toksoplazma retiniti, mik-
ro organizmanin aktif ¢ogalmasina aktif gogal-
masima bagl oldugu ig¢in kortikosteroidler tek
baslarina  kullanmilmamahidir.  Aksi takdirde
fulminan okiiler toksoplazmozis geligebilir.
Periokiiler steroid enjeksiyonlar hastalift akti-
ve edebilmesi nedeniyle kontrendikedir 1-3.20,
Retinokoroidite 6n segment inflamasyonu eg-

.lik ediyorsa, sistemik tedaviye topikal korti-

kosteroid ve sikloplejik ilave edilmelidir.

En Sik Kullamlan Tedavi Protokolleri
1.3.19 Primetamin Ucglii Tedavisi:

- Primetamin; ilk giin 100 mg yiikleme do-
zunu takiben 2x25 mg/giin

- Sulfadiazin; 2 gram yiikleme dozunu taki-
ben, 4x1 g/giin

- Kortikosteroid; 7 giin 60 mg/giin, daha
sonra doz azaltilarak kesilir.

- Folinik asit; haftada iki defa 3 mg.

Klindamisin {i¢lii tedavisi:

- Klindamisin; 4x300 mg/giin

- Sulfadiazin; 4x1 g/giin

- Kortikosteroid; 7 giin 60 mg/giin daha
sonra doz azaltilarak kesilir.

Ko-Trimoksazol ii¢lii ilag tedavisi:

-Trimetoprim  ve sulfametoksazol (Ko-
trimaksazol; ilk iki hafta’ 2x960 mg/giin, daha
sonra 2x380 mg/giin

- Kortikosteroid; 7 giin 60 mg/giin daha
sonra doz azaltilarak kesilir.

Tedavi siiresi genellikle dért haftadir. Kli-
nik tabloya gore siire uzatilabilir. Primetamin
ticlii tedavisinin okiiler toksoplazimozisde en



590

Okiiler Toksoplazmozis

etkili kombinasyon oldugu bildirilmigtir. An-
cak primetaminin bagsta kemik ilifi supresyonu
olmak tizere oldukga fazla yan etkileri vardir.
Tedavi strasinda hastalar mutlaka hematolojik
yonden yakin takibe alinmalidir. Ayrica pri-
metamin folik asit antagonisti oldugu i¢in, pa-
razitin kullanamadi$y folinik asit yan etkiyi
azaltacaktir 1,3.19,

Klindamisin primetamine goére hayvanlarda
daha zayif insanlarda ise belirgin antitoksopla-
zik etki gostermektedir. Bu ilacin yan etkileri
primetamine gore daha azdir. En 6nemli yan
etkisi Clostrium difficile'nin olugturdufu tok-
sine bagli olarak gelisen, psddomembrandz
enterokolittir. Okiiler toksoplazmazisli hasta-
larda, klindamisin ile beraber sulfadiazin ve
kortikosteroid kullaniminin primetamin {igli
tedavisi kadar etkili oldugu belirtilmektedir
3,4,19.

Spiramisin okiiler toksoplazmozisde etkili
olmamakla birlikte, hamilelik donemindeki
toksoplazmozisin, tedavisinde onerilir. Spira-
misin enfekte annede plasenta enfeksiyonunun
siklifin1 azalur, fetus dolagimina geger ancak
teratojenik etkisi yoktur. Primetaminin terato-
jenik etkisi oldugu bilinmektedir 19.

Eritromisin derivesi bir ila¢ olan azitromisin
in vitro olarak toksoplazma kistine etkilidir.
Azitromisin, primetamin ve sulfadiazin ile
kontrollii ¢calismalar baglatlmuigtir,

Atovaquone, halen aragtirma asamasinda
olan yeni bir ilag olup doku kistleri iizerinde
de etkili oldugu diisiinlilmektedir 418.20, Im-
mun suprese edilmis hayvanlarda, uzun siire
kullanilan atovaquone'in toksoplazma retiniti-
nin yeniden aktive olmasini dnleyemedigi gos-
terilmigtir 20,

Toksoplazma retiniti tedavisinde gamma in-
terferonun etikleri arastirtlmaktadir. Son yil-
larda hayvan modellerinde yapilan bir ¢alisg-
mada, toksoplazma gondii'nin retina pigment
epiteli hiicrelerinde ¢ogaldifr ve bu ¢ofalma-
nin gamma interferon ile inhibe edilebilecegi
gosterilmigtir 20,

Okiiler toksoplazmozis kendiliginden iyile-
sen bir hastalik oldugu icin tedavinin etkinligi-
ni degerlendirmek giictiir. 1964 yilinda yapi-
lan bir ¢alismada, primetamin ve plasebo kul-
lanan hastalar arasinda, klinik seyir agisindan
herhangi bir farklihk gosterilememistir. Son
olarak prospektif ¢ok merkezli bir ¢alismada,
okiiler toksoplazmozisli 149 hastada kullamlan
tedavi yontemlerinin etkinligi degerlendiril-
migtir. Cevre retinada retinokoroiditi olan ol-
gular, tedavi verilmeyerek kontrol grubu olus-
turul-mus, diger olgulara da daha &nce agikla-

digimiz tedavi protokolleri uygulannugtir. Te-
davi edilen hastalarla edilmeyen hastalar ara-
sinda inflamatuar aktivitenin siiresini belirle-
yen en dnemli faktdr tedaviden bagimsiz ola-
rak retinadaki lezyonun biiytikligiidiir. Biyiik
retina lezyonlari, daha uzun siireli inflamatuar
aktiviteye neden olmaktadir. Primetamin iiglii
tedavi goren hastalarda, hi¢ tedavi goérmeyen
veya diger tedavi protokolleri uygulanan hasta-
lara gore, retinadaki nedbe dokusu daha kiigiik
bulunmugtur. Bu ¢aligmada daha dnce yapilan
calismalarin aksine okiiler toksoplazmozis te-
davisi sonucunda niiks oraninda azalma olma-
dif1 gosterilmigtir 3.19,

Immunsuprese hastalardaki okiiler toksop-
lazmosinin antiparaziter ilaglarla tedavisi bii-
yiik onem tagir. Hastalik standart tedavi yon-
temleri ile kontrol altina alindiktan sonra,
niiksleri onlemek igin bir ilag ile idame tedavi-
si yapilmalidir. Ancak ozellikle AIDS'li hasta-
larda devaml tedavinin ¢esitli dezavantajlan
vardir, Primetamine bagh kemik iligi slipres-
yonu, sulfadiazine bagh allerjik reaksiyonlar,
klindamisine bagh olarak da psédomembrandz
enterokolit bu hasta grubunda dnemli sorunlara
neden olmaktadir 4.13,

Cerrahi Tedavi

Okiiler toksoplazmozis tedavisinde 151k ko-
agulasyonu ve krioterapi uygulanabilir. Bu
yontemlerle toksoplazma kisti yok edildigi i¢in
niiksler azalmaktadir. Ancak agir krio uygula-
masi vitreus kondansasyonu ve membran olu-
sumuna neden olur. Laser kistlerin bulundugu
hastalikli retina ve saglam retina sinirina yapi-
lir. Ozellikle aktif hastalik sirasinda fotokoa-
gulasyon yapilirsa retina-vitreus kanamalari,
retina dekolmani geligebilir. Laser 151k koagu-
lasyonu, okiiler taksoplazmozisin ge¢ kompli-
kasyonlarindan olan koroid neovaskiilarizas-
yonlarinm tedavisinde de kullanilir 1.3.8,

Katarakt ve vitreus kondansasyonu gelisen
kronik olgularda pars plana vitrektomi ve len-
sektomi yapilabilir. Pars plana vitrektomi ile
vitreusdaki immun kompleksler alindifi igin
atak oraninda azalma olur. Cerrahi oncesinde
hastalara antimikrobial tedavi baglanmali ve
cerrahi sonrast tedaviye bir siire daha devam
edilmelidir 8.

Korunma

Okiiler toksoplazmozisden korunmak igin
dogumsal ve edinsel hastaligin énlenmesi bii-
yiik dnem tagimaktadir. Toksoplazmozise kar-
1 koruyucu immiinitenin geligimini uyarmak
i¢in plirifiye parazit antijeni (p30) kullanimi,
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etkili bir as1 geligtirilmesi konusunda 6nemli
bir asamadir. Ancak ag1 heniiz elde edilmedi-
g1 icin en 6nemli yaklasim enfeksiyonun ya-
yilmasini 6nlemek amaciyla insanlann bilgi-
lendirilmesi, yani birincil korunmadir. Ikincil
korunma hamilelik swrasinda aktif enfeksiyo-
nun teshisi ve tedavisidir. Hastalik hamile ka-
dina belirli araliklarla serolojik teslerin yapil-
mas1 ile teshis edilebilir. Dogum oOncesi tani
konmasi halinde annenin tedavisi veya gebeli-
gin sonlandirilmasina karar verilebilir. Ciddi
fakat onlenebilir gbz hastalifr olan okuler tok-
soplazmozisde birincil korumaya dnem ver-
mek ve bu konuda halkin bilgilendirilmesini
saglamak hastaligin yaygimhgin énemli ol¢ii-
de azaltacakur 1.3.4,
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