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Sifiliz, tiveitin tedavi edilip kiir saglanabilen nedenlerinden biri olarak biiylik 6nem arz etmektedir. Gelismis {ilkelerde ozellikle
geng erkekler arasinda sifiliz siklig1 artmaktadir. Diger bir cinsel yolla bulagan hastalik olan “Human immunodeficiency virus”
(HIV) enfeksiyonu ile olan birlikteligine dikkat etmek gerekir. Klinik bulgular: bir¢ok {iveit tipini taklit edebildigi icin tim
tiveit olgularinda akilda tutulmasi gereken bir hastaliktir. Daha siklikla arka {iveit veya paniiveit yapan sifilizin 6ne ¢ikan
klinik bulgular1 fokal preretinal beyaz opasiteler ve akut posterior plakoid tiveittir. Tanisinda goriintiileme yontemlerinden
faydalanilsa da klinik stipheden sonra tan: serolojik testlerle konulmaktadir. Nontreponemal ve treponemal serolojik testlerin
piif noktalarinin bilinmesi olduk¢a 6nemlidir. Tiim okiiler sifiliz olgular1 nérosifiliz gibi tedavi edilmelidir. Okiiler sifiliz tanis
alan tiim hastalardan BOS 6rnegi alinmali ve tiim hastalar HIV enfeksiyonu a¢isindan taranmalidir.

Anahtar Kelimeler: sifiliz; HIV; tiveit

ABSTRACT

Syphilis is an important etiology of uveitis because of its curable nature. The prevalence of the syphilis is increasing in the
developed countries especiallyamong young males. A special consideration to its coexistence with the “Human immunodeficiency
virus” (HIV) should be given. Since ocular syphilis can mimic most of the types of uveitis, it should be considered in the
differential diagnosis of all types of uveitis. Syphilis causes posterior uveitis and panuveitis more frequently and its main clinical
findings are focal preretinal white opacities and acute posterior placoid uveitis. Although imaging methods are utilized in the
diagnosis, serological tests performed after clinical suspicion should be the main diagnostic approach. Knowing the pearls of
the nontreponemal and treponemal serological tests is very important. All cases with ocular syphilis should be treated like
neurosyphilis. Cerebrospinal fluid sampling should be performed in all ocular syphilis patients and all patients should be
screened for HIV infection.
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nimiizde ise sifiliz tiveitin nadir nedenlerinden biri olarak kabul
edilmektedir. Bu tiveitik olgularinin sayisindaki ciddi azaligin iki
temel nedeni oOne siiriilebilir. Birincisi penisilinin kesfi, hekimlere
etkin bir tedavi sans1 sunmustur. Ozellikle erken evrelerde antibi-
yotik ile tedavi edildiginde hastalik, hasta i¢in ¢ok diisiik bir riskle
gtvenilir bir kiir saglamaktadir. Penisilinin kesfiyle birlikte sifiliz
vakalarinin goriilme siklig1 ozellikle endistrilesmis tlkeler basta
olmak iizere tiim diinyada azalmustir. Tkinci olast neden ise sifili-
zin hekimler arasinda daha iyi bilinir olmas1 ve tan1 yéntemlerinin
daha basarili bir sekilde uygulanmas: olarak diistintilebilir.

GIRIS

Sifiliz spiroket bakterilerden Treponema pallidumun meydana
getirdigi bir enfeksiyondur. Viicuda genital yollarla, agiz yoluyla
veya ciltteki kiigiik catlaklardan girerek cinsel yolla bulasan bir
hastaliktir. Tedavi edilmedigi takdirde dort evreden gegerek major
organlarda ciddi morbidite yaratma potansiyeline sahiptir. Enfek-
te bireyde tiim hayati boyunca persiste edebilir ve birgok hastalig
taklit eden semptomlarla gesitli sekillerde bulgu verebilir. Bu ne-
denle hastalik “Biiyiik Taklit¢i” olarak isimlendirilmistir. Glinii-
miizde ise, tiim yeni nesil hassas laboratuvar testlerine, etkin teda-
vilere ve artmus toplum farkindaligina ragmen sifiliz, hala bir¢ok
hastaligin ayirici tanisina girmektedir.

EPIDEMIiYOLOJi

Gelismis tilkelerde sifiliz enfeksiyonlar1 1980 ve 1990’larda an-
tibiyotiklerin yaygin kullanimiyla azalma seyri gostermekteyken,
ne yazik ki 2000 sonrasinda ABD ve Avrupada 6zellikle homo-
seksiiel erkekler arasinda olmak iizere hastaligin sikliginda artis

Sifilizin gozdeki en sik ilk bulgusu iiveittir. 1940’lardan
once sifiliz tveitin tiiberkiilozdan sonraki en sik nedenlerinden
biri, hatta ikinci sik {iveit nedeni olarak kabul edilmekteydi. Gii-
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izlenmistir. ABD'de 2013’te erken sifiliz vakalarinin %91,1’i erkek
hasta olarak bildirilmis ve 2000 yilindan 2014 yilina dogru sifiliz
sikliginda 2 kat artig olmustur (2,1/100000den 6,3/100000 artis)




i %
§ , P GUNCEL

1. Bunun nedeni ise ¢oklu cinsel partner ve korunmasiz cinsel
iligki sikhiginin artisiyla iligkilendirilmigtir'>”.

Sifilizin su anda tiim tveit olgularint %1-2’sini olugtur-
dugu diigiintilmektedir'”. Bildirilen vaka serilerinin bityiik gogun-
lugunda sifilitik tveit, sifiliz enfeksiyonunun tek bulgusu olarak
izlenmistir. Tim tiveit olgularinda veya herhangi bir agiklanama-
yan okiler inflamasyonda sifiliz taramasinin mutlaka yapilmasi
gerekmektedir.

SiFiLiZiN KLINIiK BULGULARI

Sifiliz basarili bir tedavinin kesfinden 500 y1l 6nce tanimlandi-
g1 icin dogal seyri konusunda ¢ok fazla bilgi mevcuttur. Sasirtict
bir sekilde, giiniimiizde de sifilizin ge¢ bulgularinin olduk¢a nadir
goriilmesi disinda klinik bulgu ve seyri hala ayni olarak izlenmek-
tedir. Tedavi edilmemis sifilizin seyri dort evrede incelenmektedir.

flk evre (primer sifiliz), inokiilasyon bolgesini baglatan sankr ile
karakterizedir. Sankrlar enfeksiyondan 2-6 hafta sonra belirse de
ortalama 3 haftada ve genellikle genital bolgede oraya cikar. Agiz
veya ciltte, hatta konjonktiva veya kapaklarda da gelisen vakalar
bildirilmistir. Bu lezyonlar zamanla ilserlesen agrisiz papillerdir.
Cok sayida spiroketle dolu bu lezyonlar, tedavi edilmezlerse belir-
dikten yaklagik 4 hafta sonra ortadan kaybolurlar.

Tedavi edilmedigi takdirde, hastaligin ilk bulgularindan 4-10
hafta sonra hastalar sekonder sifilize progrese olurlar. Sekonder
sifiliz spiroketlerin kanda yayildig1 dénemi tanimlar. Semptomlar
generalize dokinti ve lenfadenopati ile karakterizedir. Dokiintii
makulopapiilerdir ve avug igi ve ayak tabanlarinda 6zellikle belir-
gindir. Diger semptomlar ise ates, halsizlik, bas agrisi, bulanti, ano-
reksi, sa¢ dokiilmesi, agiz tlserleri ve eklem agrilaridir. Sekonder
sifilizde, karaciger, bobrekler ve gastrointestinal kanallar da dahil
bir¢ok organ tutulabilir. Gozlerin ise tiim vakalarin %10’unda etki-
lendigi bildirilmistir'”. Uveit de dahil g6z tutulumu diger sistemik
bulgulardan ¢ok sonra, enfeksiyon baglangicindan 6 ay sonraya
kadar izlenebilmektedir. Primer evrede oldugu gibi bu bulgular da
gecicidir ve birkag hafta icerisinde kendiliginden geger.

Bir sonraki evre ise latent evre olarak isimlendirilmektedir; bu
evrede klinik olarak hastalik saptanmaz ve enfeksiyon bulasici de-
gildir. Bu evre bireyin tiim yagami boyunca devam edebilir. Latent
evre erken latent (<1 yil) ve gec latent (>1 yil) olarak iki doneme
ayrilir. Hastalarin tgte biri tersiyer sifilize progrese olacaktir. Ter-
siyer sifiliz ise gogu viicut sistemlerini etkileyebilen bir obliteratif
endarterittir ve {i¢ ana grupta incelenir: 1- Benign tersiyer sifiliz
2- Kardiyovaskiiler sifiliz 3-Noérosifiliz. Benign tersiyer sifilizin
karakteristik lezyonu histolojik olarak bir graniilom olan gom-
dur. Gomlar genellikle cilt ve mukdz membranlarda bulunmakla
birlikte viicudun herhangi bir yerinde de saptanabilir; koroid ve
iriste de saptanmustir. Kardiyovaskiiler sifilizde aortit, aortik anev-
rizma, aort kapak yetersizligi ve koroner ostianin daralmas: go-
riilebilmektedir. Norovaskiiler sifilizde ise meningovaskiiler sifiliz,
parenkimatoz norosifiliz ve tabes dorsalis goriilmektedir. Benign
tersiyer sifilizin aksine kardiyovaskiiler ve nororsifiliz ciddi mor-
bidite ve mortaliteye neden olabilir.

Sifilitik On Uveitin Klinik Bulgular1

Sifilitik tiveit enfeksiyondan 6 hafta kadar sonra ortaya ¢ikabi-
lir. Sekonder sifilizin bulgu vermesi genellikle ge¢ olur ve tveit,
diger sekonder bulgular (generalize dokiintii gibi) kaybolduktan
6 ay kadar sonra ortaya ¢ikabilir. Sifilitik tveit, ilk enfeksiyondan
yillar sonra ilk olarak ge¢ latent sifilizde de ortaya ¢ikabilir. Bu

biiyiik olasilikla sifilitik tiveit gelisen hastalarin biiyiik gogunlugu-
nun karakteristigidir, ¢tinkii bildirilen olgularin ¢ogunda hastalar
ilk basvuru esnasinda veya oncesinde sifilizin sistemik bulgular:
olmadan doktora bagvurup tani alirlar. Bu gecikme hekimlerin
sifilizi, eger hastalar spesifik olarak sorgulanmazsa, tiveitin olasi
nedenlerinden biri olarak gozden kagirmalarina sebep olabilir. Al-
ternatif olarak, hastalar enfekte olduklarini veya ge¢miste ne tiir
bir tedavi aldiklar1 hatirlayamayabilirler.

Sifilitik {iveit 6n segmenti, arka segmenti ya da her iki segmenti
birden tutabilir. On iiveit, vitritis ile birlikte gozlenebilir veya yal-
nizca 6n segmentle sinurli kalabilir. Unilateral veya bilateral olarak
izlenebilir; bilateral tutulum olgularin %44-71’inde goriilmekte-
dir'**.. Bilateral olgularda ise her iki gézdeki tutulum farkl gekil-
de olabilir'"". Ayrica sifilitik tiveit graniilomat6z enflamasyonun
izlendigi az sayidaki tiveit tiplerinden"" olup sifilitik Gveitte diger
graniilomatoz hastaliklardakine benzer iris nodiilleri gozlenebil-
mektedir. Barile ve Flynn'in vaka serisinde sifilitik 6n tiveitlerin
%67’si grantilomat6z olarak saptanmigtir'”.

Sifilitik 6n {iveitin bir diger bulgusu ise iris rozeolasidir”. Iris
rozeolasy, irisin stiperfisyal damarlarinin konjesyonu sonucunda
genellikle orta 1/3’liik kisimda izlenen bir bulgudur ve genellikle
enfeksiyonun baslangicindan yaklasik 6 hafta sonra sekonder ev-
rede ortaya ¢ikar. Cok nadir goriilen bir bulgu olup okiiler enfla-
masyonun diger bulgular1 olmaksizin da izlenebilir, hatta sifilitik
enfeksiyonun ilk bulgusu olarak kargimiza gikabilir. Intertisyel ke-
ratit, posterior sinesi, lens dislokasyonu, iris atrofisi, skerit/episk-
lerit'" sifilitik tiveit ile gdzlenebilen diger 6n segment bulgularidir.

Sifilitik Arka Uveitin Klinik Bulgulari

Arka segment tutulumu birgok degisik tipte gerceklesebilir. En
sik arka segment tutulumu koryoretinit seklindedir. G6z dibi in-
celemesinde baglangigta birkag tane sari-beyaz renkte aktif lezyon
izlenebilir. Bu lezyonlar herpetik enfeksiyondaki beyaz nekrotik
lezyonlardan farkli olarak daha opak renktedir. Sayica birkag tane
veya ¢ok sayida olabilen bu lezyonlar, fundusun herhangi bir ye-
rinde olabilir; ancak en sik arka kutup veya ekvatora yakin alanlar
tutar. Lezyonlar yarim disk veya bir disk boyutundadur; fakat bir-
leserek daha biiyiik lezyon halini alabilirler'”. Seroz retina dekol-
many, disk 6demi ve vaskiilit de siklikla iligkili olabilen bulgular-
dir. Vaka serilerinin gogunda anlamli derecede bir vitreal tutulum
bildirilmistir.

Sifiliz fokal koryoretinit seklinde de ortaya gikabilir[14]. flk
bulgusu akut santral koryoretinit seklinde sifiliz tanis1 alan bir-
kag vaka bildirimi mevcuttur. Baslangicta hastalar santral skotom
seklinde bir gérme bulaniklig: tariflerler. Kiigiik retinal hemoraji
ve eksiidalarla iligkili nérosensoryal dekolman mevcuttur. Derin
koryoretinal lezyonlar bu dekolman alanlarinin altina lokalizedir.
Nadir bir ortaya ¢ikis sekli ise Ouano ve ark. tarafindan pseudohi-
popyon olarak tanimlanan makulanin ser6z retinal dekolmaninin
(SRD) vitritise eglik ettigi bulgudur. Bildirdikleri vakada, hasta-
daki SRD'nin alt 1/3’tinde bulanik sar1 renkli seviye veren bir siv1
izlenmis ve bu nedenle bu bulgu pseudohipopyon olarak isimlen-
dirilmistir'"”’. Malerbi ve ark. Vogt-Koyanagi-Harada sendromuna
lokal ve sistemik olarak benzeyen, bilateral SRD ve davranis degi-
siklikleriyle bulgu veren bir vaka bildirmiglerdir°'.

Koroid tutulumu olmadan retinit gozlenmesi de arka segment
tutulumunun diger bir klinik bulgu verme seklidir"”'*. Sifilitik
nororetinit genellikle arka kutupta optik disk etrafindaki retinal
Odemin eslik ettigi papillit ve retinal 6dem alanlariyla oraya ¢ikar.
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Vaskiilit siklikla eglik eder, ancak 6n segmente ait inflamasyon bul-
gular1 az goriiliir veya hi¢ gortilmez. Fundus floresan anjiografi
(FFA) retinit alanlarinda intraretinal lezyonlari, disk sizintisini ve
damar duvar boyanmasini gosterir. Diger bir primer retinal ortaya
¢ikas sekli ise punktat ig retinittir ve bu durum sifilizin beyaz nokta
sendromlarinin ayirici tanisina da girmesine neden olmaktadir'.

Arka segment tutulumunun bir diger ¢esidi ise retina pigment
epiteli (RPE) seviyesinde lokalize bir siiregtir. Gass 1990da, RPE
diizeyinde bir veya daha fazla sayida makuler veya jukstapapil-
ler plakoid lezyonlar1 ve sekonder sifilizi olan alt1 hastada “sifili-
tik posterior plakoid koryoretinit” terimini &ne siirmiistiir™”. flk
yayindaki yazarlar, bu bulgunun sadece sekonder sifilize spesifik
oldugunu bildirmis olsalar da, diger merkezlerde bu bulgu akut ve
gec latent evrelerde ve intravitreal steroid enjeksiyonundan sonra
da bildirilmistir *'~*. Akut sifilitik posterior plakoid koryoretinit
de sifilizin ayirt edici lezyonlarindandir™. Bu lezyonlarin karak-
teristigini tanimlamak icin yapilan bir optik koherens tomografi
(OKT) ¢alismasinda lezyonun izlendigi alanda, koroidal infiltras-
yona eslik eden elipsoid zon (EZ) ve eksternal sinirlayici memb-
ran diizeyinde bozulma izlendigi””' ve bunun tedaviyle kismen
gerileyebildigi gosterilmistir®. Ayn1 zamanda EZde bozulmaya
eslik eden subretinal siv1 da izlenmis ve bu sivinin tedaviyle bir-
likte geriledigi gozlenmistir. Anatomisi diizgiin olarak iyilesen si-
filiz hastalarinin ise en son muayenelerindeki gorme keskinlikleri
yiiksek olmugtur**. En face OKT gériintiilerinin degerlendirildigi
bir ¢alismada ise EZ ve RPE diizeyinde ¢ok sayida kiigiik hiper-
reflektif oval lezyonlar izlendigi bildirilmistir. Bu lezyonlarin ise
ayni hastalarin spektral domain OKT (SD-OKT) goriintiilerinde
gozlenen RPEdeki kiiciik yiikselti seklindeki nodiillere ve EZdeki
diizensizliklere karsilik geldigi bildirilmistir. 1 aylik tedavi sonrasi
bu nodillerin bir kismu ise gerilemistir”’. Fundus otofloresansta
ise bu lezyonlar hiperotofloresan noktalara kargilik gelmektedir'*’’.

Plakoid sifiliz goriintiilleme ile diger klinik tablolardan (sar-
koidoz, Vogt-Koyanagi-Harada, posterior sklerit, viral retinit ve
lenfoma) ayirt edilebilir. Indosiyanin yesili anjiografisi (ISYA)
lezyonda erken ve ge¢ hipofloresans gosterirken FFAda progresif
difiiz sizint1 izlenir®". ISYA bulgusu plakoid sifiliz disindaki en-
feksiyoz retinitlerde gozlenmemistir®”. Bu tanimlanan bulgular
plakoid varyanta 6zgiin olup diger okiiler sifiliz tutulumlarinda
anjiografide nonspesifik bulgular izlenir*’. Fundus otofloresans
goriintiilemede plakoid lezyonlarda hiperotofloresans izlenir™’.

Sifiliz nekrotizan retinit seklinde de karsimiza ¢ikabilir***).
Klinik olarak nekrotizan retinitte midperifer ve periferik retina-
da daha sonradan birlesip daha biiyiik bir lezyon halini alabilen
yama tarzi lezyonlar gozlenir. Bu lezyonlara vaskiilit ve vaskiiler
okliizyon eslik edebilir. Klinik olarak bu tablo akut retinal nekroz
(ARN), herpes simplex retiniti veya sitomegalovirtis (CMV) re-
tinitinden ayirt edilemez. Fakat sifilizin bu klinik tablolardan en
onemli farki intravendz (IV) penisiline dramatik yanit vermesi
ve digerlerinden ¢ok daha iyi bir gorsel sonugla ve daha az sayida
komplikasyonla sonug¢lanmasidir”. OKT a¢isindan ise, Schlaen
ve ark,, sifilitik retinit odaginin SD-OKT goériintiilerinde tam kat
retina tutulumu seklinde bir hiperreflektivite gozlendiginde gor-
menin daha disiik olabilecegini bildirmiglerdir. Ancak, fokal
retinit odaginda eslik eden ¢oklu hiperreflektif noktalar nedeniyle
hangi katmanin tutuldugu belirlenemeyecektir’.

[zole retinal vaskiilit de sifilitik enfeksiyonla iliskilendirilmis-
tir™* ", Bu klinik tabloda ise retinal arteriolit arterlere yakin sar1
eksiidalarla ortaya cikar. Bu eksiidalar santral retinal arter tikanik-

Ugar D, Mergen B. Biiyiik Taklitci: Sifilitik Uveit, Giincel Retina 2019;3(4): 283-289.

of

d{\'“[“'“'{'
s“" , « GUNCEL
& Rerina

l1g1 veya dal tikanikligindaki emboli veya plaklara benzer sekilde
diffiiz veya fokal olarak izlenebilir. Fakat FFAda dolum defektleri
gozlenmez ve lezyonlar zaman icerisinde de stabil olarak seyreder,
bu durum da bu lezyonlarin fokal perivaskiiler eksiida alanlari ol-
dugunu distindiriar”. Vaskilitin diger formlar1 daha biytk ar-
teryal dallari, venéz dallar1 veya her ikisini etkileyebilir'”. Klinik
goriiniim, damar ¢ap1 ve tortuozitesi artigindan kiigiik periferik
damarlarin obliterasyonuyla siddetli perivaskiiler ekstidasyon ve
fibrozise kadar degiskenlik gosteren hastalik siirecinin siddetine
baglidir. Fokal venéz vaskiilit retinal ven dal tikanikligini taklit
edebilir”**'. Sifiliz donmus dal anjitisi olarak da ortaya ¢ikabilir'*”..

Sifiliz ayn1 zamanda intermediyer tiveit ayirici tanisina da girer.
Son olarak ise hastalar gercek bir pantiveitle kargimiza ¢ikabilir''"'.
Barile ve Flynn'in serisinde hastalarinin %27’sinde paniiveit goz-
lenmekteyken Tamesis ve Foster’in serisinde hastalarin neredeyse
yarisinda pantiveit saptanmugt1”!. Papillit'""], vitritis'**'*/, SRD®*,
diskiform makiiler dekolman'"’, subretinal fibrozis'""' ve tiveal
efiizyon'’ sifilitik tGveitin tanimlanmig diger arka segment tutu-
lum bulgularidir.

PATOLOJi VE PATOGENEZ

Okiiler dokunun hasar ve yikimi dokulart istila eden spiroketle-
re karst olusturulmus konak inflmatuar yanitina sekonderdir. Ya-
pilan ¢alismalarda goz patoloji 6rneklerinden spiroketler gok nadir
olarak elde edilebilmigtir'*~*". Fakat sifilitik Giveitli hastalarin akoz
humorlerinden alinan érneklerde treponemalar tiretilebilmistir''\.

Sifilitik enfeksiyonda konak immiin yanitinin rolii hala arag-
tirma agamasindadir. Ancak baslangic enfeksiyonundan sonra
sifilize kars1 uzun doénem bagisiklik gelismedigi, tedavi edilen
bireyin etkenle tekrar karsilastiginda yeniden enfekte olabilecegi
bilinmektedir. Diger ilging konu ise sifiliz enfeksiyonunun, kona-
gin tiim yagami boyunca devam edebilecek sekilde kronik olarak
seyredebilmesidir.

TANISAL TESTLER

Su anda T. pallidum’un kiiltiirdi i¢in standart bir yontem yoktur.
Bu nedenle giintimiizde sifilizin tveitte etken patojen oldugunu
gostermek icin, klinik siiphe olusan hastalarin kan 6rneklerinde
yapilan serolojik testler kullanilmaktadir. Tanida iki grup test mev-
cuttur: 6zglin (treponemal) ve 6zgiin olmayan (nontreponemal)
testler. Ozgiin olmayan testler belli bir konak antijenine yénelmis
serum antikorlarinin miktarini kantifiye etme prensibine dayanir.
Bu antijenler tipik olarak enfekte edici spiroketler tarafindan bir-
lestirilmistir ve konak bu antijenlere kars1 6zgiin olmayan antikor-
lar tiretmek tizere uyarilmistir. Bu tip i¢in ana antijen, karaciger
tarafindan {iretilen bir fosfolipid olan kardiyolipindir.

Ozgiin olmayan testlerden en sik kullanilan1 “rapid plasma re-
agin” (RPR) testi ve VDRL testidir. Bu testler serumda bulunan
antikardiyolipin antikorlarinin miktarini kantifiye eder. Sonuglar
reaktif, zayif reaktif, sinir ve nonreaktif olarak rapor edilir. Testin
hassashig1 ve 6zgiinliigi sifiliz evresine ve tedavi durumuna bag-
lidir. Titreler genellikle aktif enfeksiyonda (sekonder sifiliz gibi)
yiiksek olurken spiroketler aktif degilken (latent sifiliz veya basari-
11 bir tedavi sonrast) titreler diisecektir. Serum titreleri hastalik sid-
detiyle iligkili degildir'***'. Ancak 6zgiin olmayan testler tedaviye
yanitin kantitatif olarak izlenmesi i¢in kullanilabilir.

Ozgiin testler ise dogrudan treponemal antijenlere karsi olusan
serum antikorlarinin miktarini kantifiye eden testlerdir. En sik
kullanilani ise floresen treponemal antijen (FTA) testidir. FTA testi
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sekonder evrede pozitif olup hastanin tiim hayat1 boyunca tedavi
durumundan bagimsiz olarak pozitif kalir. FTA testi 6zgiin olma-
yan serolojik testlere kiyasla latent evrenin saptanmasinda ¢ok
daha hassas testlerdir. Bu sayede tiveit hastalarinin en sik olarak
karsimiza ¢ikacagi evrenin tespitini saglamis olur. Diger trepone-
mal testleri ise mikrohemagliitinasyon testi, partikiil agliitinasyon
testi (TP-PA), enzim immunoassay (EIA) ve kemiluminesans im-
munoassay (KIA) olarak tanimlanmugtur.

“Hastalik Kontrol ve Onlenmesi Merkezi” (“The Centers for
Disease Control and Prevention” CDC) kilavuzunda enzim im-
munoassay (EIA) veya kemiluminesans immunoassay (KIA) ile
tarama yapildiktan sonra pozitif ¢ikan orneklerin nontrepone-
mal testlerle dogrulamasinin yapildig: ters tarama algoritmasi da
tanimlanmugtir®’. Bu yaklagimda EIA ile pozitif ¢ikan hastalar
RPR ile negatif ¢ciktiginda kesin eminlige ulagmak i¢in TP-PA ile
dogrulanmaktadir. TP-PA da pozitif ¢ikarsa gecirilmis veya aktif
sifiliz tanis1 konmus olur. Ancak zaten RPR aktif iiveitte pozitif
olacagi i¢in pratikte tiveitik hastalarin ¢ogu RPR pozitif olacak ve
TP-PAya gerek kalmayacaktir. Bu algoritmanin her gegen giin po-
piilerlik kazanmasinin en bityiik nedeni EIAnin nontreponemal
testlerden daha ucuz olmasidir.

Diger bir tan1 araci ise spiroketlerin dogrudan gosterilmesidir.
Floresan-isaretli antikorlarla birlikte enfekte edici organizmalari
iceren viicut sivilarinin karanlk alan mikroskopisinde Trepone-
malar gériintiilenebilir”. Bu testin ilk sorunu enfekte viicut sivi-
larinin elde edilmesi zorunlulugudur; primer sifilizde sankrdan,
sekonder sifilizde ise ciltte agik bir piistiil varliginda bu sivilar elde
edilebilir. Tkinci sorun ise antikorlarin oral kavite florasinda yer
alip patojen olmayan diger treponema tiirleri ile ¢apraz reaksiyon
gosterebilmesidir. Fakat bu teknigi kullanarak akoz humorden spi-
roketlerin gosterilmesi miimkiin olmus ve bu sekilde olgu serileri
bildirilmistir. Treponemalar olgularin ¢ogunda akozden elde edi-
lebilmis ve tedaviyle bu organizmalarin kayboldugu gosterilmistir.
Ancak bu ¢alismalar kontrolsiiz ¢calismalar seklinde kiiciik hasta
gruplariyla yapilmis ve kesin sonuglar giivenilir bir sekilde bildi-
rilememistir.

Sifiliz i¢in polimeraz zincir reaksiyon (PZR) testi de mevcuttur.
Uveit tanisinda PZR testi gectigimiz on yil igerisinde gelisim gos-
termistir. Sifilitik tiveit tanis1 biiyiik oranda (ve giivenli bir sekil-
de) serolojik testlerle konsa da, diger enfeksiyoz etiyolojiler ayirici
tantya girdiginde PZR 6nemli rol oynar. Bildirilen vakalarda da
PZR-temelli testlerin tanida kullanilarak dogru tan: koymanin kri-
tik oldugu vaka sayilar1 her gegen giin artmaktadir’*”),

Serolojinin Yorumlanmasinda Piif Noktalar

Sifiliz tanisinda serolojik testlerin kullanim sinirlamalarinin an-
lagilmasi tiveit ile ilgilenen hekimler agisindan olduk¢a 6nemlidir.
RPR ve VDRL testlerinin yanlis pozitif sonugclari birkag gesit me-
dikal durumda bildirilmistir. 6 aydan uzun siirmeyen gegici po-
zitif sonuglar tipik pnémoni, sitma, tiiberkiiloz ve ag1 sonrasinda
bildirilmistir. Kalic1 yanlis pozitif RPR ve VDRL sonuglari ise sis-
temik lupus eritematozus (SLE), lepra ve ileri yasta bildirilmistir.
Uyusturucu madde bagimlilarinda da yanlis pozitif VDRL test so-
nuglar1 gosterilmistir™. FTA testinde de yanlis pozitif sonuglar ta-
nimlanmustir. SLE, romatoid artrit ve biliyer siroz yanlis pozitiflik
yapabilen hastaliklardir. fleri yas da yanhs pozitif FTA sonuglariyla
iliskilendirilmistir. Bu yanlis pozitiflikler bireyin hayati boyunca
pozitif kalir, bu durum da antikorlarin treponemal antijenlere kar-
s1 olugan antikorlarla kazara ¢apraz reaksiyon gostermesi sonucu
ortaya ¢ikmasi ihtimalini dastindirmektedir.

Floresan Treponemal Antikor Absorpsiyon
Testlerinin Duyarlilig:

VDRL ve FTA testi primer ve sekonder hastalik tanisinda benzer
dogruluktadir; artan antikardiyolipin titresiyle %70-85ten %99-
100 cikan hassasiyete sahiptirler. Fakat literatiirdeki bildirilen
okiiler sifiliz hastalarinin bitytik ¢ogunlugu latent sifiliz kategori-
sine girmektedir. Bu grupta ise VDRL testi hastalarin %30’unda
yanlis negatif sonug verirken FTA testi bu gruptaki hastalarin yal-
nizca %1-2’sinde yanlis negatif sonug verecektir.

Upveit saptanan hastalarin hepsinde beyin omurilik stvis1 (BOS)
sifiliz agisindan incelenmelidir. Bu test norosifiliz okiiler hasta-
liktan bagimsiz olarak kendisine ait bir morbidite ve mortaliteye
sahip oldugu icin evreleme yapmak adina gereklidir. Ayrica higbir
hekim {iveit hastalarinin norosifilize sahip olup olmadigini klinik
olarak ayirt edemez*. Disk 6deminin varlig1 ise BOS érneginin
pozitif sonuglanacagini garantilemezken disk 6deminin yoklugu
da BOS orneginin negatif sonuglanacaginin gostergesi degildir™"
Fakat sifilitik tiveit hastalarindan BOS analizi yapilanlardaki pozi-
tiflik oranlar1 ¢ok diisiik olarak bulunmugtur %,

TEDAVI

Sifiliz tedavisinin temelini 1940’lardaki kesfinden sonra penisi-
lin olusturmugtur. Sifilitik wveitte literatiirde bildirilen iki tip te-
davi rejimi vardir. Norosifiliz tedavi rejiminin tercih edilmesinin
daha iyi olduguna dair 6nemli kanitlar mevcuttur; intramuskuler
uygulamayla ilgili tedavi basarisizligina dair ¢ok sayida rapor mev-
cuttur.

T. pallidum 30 saatte bir ¢ogalmaktadir'®. Bu nedenle penisili-
nin akozdeki bakterisidal etkisinin devamu i¢in penisilinin belli bir
seviyenin ustinde kalmas: gerekmektedir. Tek bir intramuskuler
enjeksiyonla 2,5 milyon tinite penisilin verildiginde akozde yeterli
bakterisidal seviyelere ulasilabildigi gosterilmistir. Fakat bu diizey-
ler 2 saatten kisa bir siirede minimum inhibe edici konsantrasyo-
nun (MIK) altina diismektedir.

CDCnin ortalama bir yetiskindeki nérosifiliz rejimi i¢in one-
rileri giinde 18-24 milyon iinite penisilin G infiizyonu seklinde
10-14 giinliik tedavidir. Hastalar daha sonra 3 hafta boyunca haf-
tada 2,4 milyon {inite penisilin G alarak tedaviye devam edecektir
(Tablo 1).

Daha 6nce tedavi alan hastalarda sifilizin niiks ettigine dair ya-
yinlar mevcut olsa da, bu niikslerin hasta uyumunun disiikliga
nedeniyle yetersiz tedavi uygulanmasi sebebiyle oldugu diisiinil-
miigtiir”.

Penisilin alerjisi alternatif tedavi gerekliligi dogurmaktadir
(Tablo 1). Geleneksel olarak alternatif tedavide tetrasiklin veya
doksisiklin kullanilmaktadir. Doksisiklin 100 mg oral giinde 2
kez verilirken tetrasiklin 500 mg oral giinde 4 kez olarak kullanil-
maktadir. Bu ajanlarla tedavi siiresi 30 giin olarak 6nerilmektedir.
Makrolidler (klaritromisin) ise diger alternatiftir ve seftriakso-
nun da tedavide etkin olabildigine dair raporlar mevcuttur. An-
cak sefalosporinlerin penisilinlerle olan alerjik ¢apraz reaktivitesi
de unutulmamalidir****), Kloramfenikoliin de basarili bir sekilde
kullanildig: bildirilmigtir™. Diger bir yaklagim ise penisilin de-
sensitizasyonudur. Penisilinin artan dozlarda oral veya IV olarak
dikkatli monitorizasyonla verilmesiyle desensitizasyon elde edi-
lebilir. Chisholm ve ark. sifilizle enfekte gebelerin tedavisinde 16
hastada bagarili desensitizayon bildirmislerdir®”. Sood ve ark. ise
penisiline alerjisi olan bir hastada desensitizasyon sonrast intrave-
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Tablo 1. Sifilitik tiveit tedavisi
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Penisilin alerjisi olmayanlar

IV kristalize penisilin G 18-24 milyon {inite/giin 10-14 giin

(3-4 milyon tinite 4 saatte 1 veya devamli infiizyon seklinde)

Alternatif rejim

(Hasta uyumlu ise)

2,4 milyon tinite/giin prokain penisilin G i.m. ve

Probenesid 500mg oral 4x1 10-14 giin

Penisiline alerjik olanlar i¢in =

Tetrasiklin 500mg oral 4x1 30 giin
®  Doksisiklin 100mg oral 2x1 14 giin

®  Penisilin desensitizasyonu

Gebelik

Desensitizasyon + parenteral pensilin G

noz penisilin kullanmug; fakat tedavide gecikme yaganmamasi adi-
na bilateral intravitreal seftazidim kullanarak tedavide intravitreal
ajanlarin da kullanilabilecegini 6ne siirmiiglerdir™.

Sifilitik tiveitin tedavisinde steroid tedavisi esit 6neme sahip-
tir. Tim enfeksiy6z tveitlerin tedavisinde oldugu gibi antibiyotik
tedavisi olmaksizin verilen steroid tedavisi hastaligin siddetini
arttirma potansiyeline sahiptir. Mushtaq ve ark. bilateral kistoid
makula 6demi i¢in bolgesel steroid enjeksiyonu sonrasinda mas-
kelenen bir okiiler sifiliz olgusu bildirmislerdir®’. Fakat steroidler
sifiliz tedavisinde uygun antibiyotikle birlikte verilmesi gerek teda-
vi ajanlaridir. Hem okiiler yapilara konak immiin yanitiyla hasar
verilmesini sinirlar, hem de Jarisch-Herxheimer reaksiyonu olu-
sumunu engeller veya sinirlar'’. Sifilitik intertisyel keratit ve 6n
tiveitte topikal kortikosteroid kullaniminin etkin oldugu gosteril-
mistir'®'l. Arka Gveit, optik norit ve skleritte ise oral veya sistemik
kortikosteroid kullanimi uygundur. Danesh-Meyer ve ark. néro-
oftalmik tutulumlar: olan sifiliz hastalarinda penisilin tedavisine
baslamadan birkag saat once tedaviye bagli Jarish-Herxheimer
reaksiyonu olusumunu énlemek amaciyla, 250 mg intravenéz me-
tilprednizolonun 1 veya 2 doz seklinde kullanilmasini ve tedavinin
1-2 giin devam etmesini 6nermislerdir'®’. Sistemik kortikosteroid
kullanimi yaygin olarak 6nerilmis olsa da yakin zamanda yapilan
bir meta-analiz ¢alismasinda kortikosteroid kullaniminin klinik
sonuca ilave katkisi olmadig1 sonucuna ulagilmistir'®’. Hangi has-
talarda hangi miktarda ve ne kadar siire kortikosteroid kullanila-
caginin belirlenebilmesi i¢in ilave randomize kontrollii ¢aligmala-
ra ihtiya¢ bulunmaktadir.

HIV ENFEKSiYONLU HASTALARDA SiFiLiZ

Sifiliz tanis1 alan hastalarin hepsi ayn: zamanda HIV enfeksi-
yonu agisindan da taranmalidir. HIV’li hastalarda sifilitik tveit
insidansi olmayanlara kiyasla daha yiiksek degildir. Bazi yayinlar-
da HIV hastalarindaki iiveit olgularinin yalnizca %1’inde sifilizin
etiyolojik ajan oldugu gosterilmistir, bu oran HIV negatif hasta-
lar ile benzerlik gostermektedir'®. HIV enfeksiyonun da sifilizin
dogal seyri degisir: daha siddetli seyir gosterir ve kiir i¢in daha
uzun bir tedavi gerektirir ", Yiiksek aktiviteli antiretroviral te-
davinin sifiliz enfeksiyonunun bulasina kars1 koruyucu olmadig:
gorilmektedir'®!. HIV pozitif bireylerdeki okiiler sifiliz bulgular:
immiinkompeten bireylerdeki bulgulara benzerdir. Okiiler sifiliz
HIV enfeksiyonu ve nérosifilizin ortaya ¢ikis bulgusu olabilir™.

HIV enfekte hastalar yiiksek doz IV penisilin tedavisine ragmen
yiiksek oranda niiks gostermektedirler'*?, Bu hasta grubunun
daha uzun siire tedavi gerektirdigi muhtemeldir.

HIV pozitif bireylerde basarili tedavinin takibinde serolojik
testlerin dogruluk oran: diisiiktiir. Ciinkii bu hastalarin tedaviye
ragmen negatif RPR durumundan pozitif duruma serod6ntisiim
gecirmesi daha yavagtir. HIV enfekte bireylerin sifiliz tedavisi son-
ras1 1 yil boyunca takip edildigi bir ¢aliymada hastalarin %9unda
negatif FTA-ABS durumuna dontistiigii gosterilmistir. Bu bulgu
HIV enfeksiyonunun sifilizin serolojik testlerine yanit1 degistire-
bilecegine ve bu hastalarda bu testlerin giivenilir olmayabilecegine
dair ilave kanit sunmaktadur.

KOMPLIKASYONLAR

Tedaviye sekonder de komplikasyonlar gelisebilmektedir. Has-
talar Jarisch-Herxheimer reaksiyonu gelisimi agisindan gézlenme-
lidir. Bu reaksiyon, spiroketlerin baslangi¢ infiizyon tedavilerinde
yiiksek sayilarda 6lmesi sonucunda ortaya ¢ikan treponemal anti-
jenlere karsi konakta meydana gelen asir1 duyarlilik reaksiyonu-
dur'””. Hastalar ates, miyalji, bas agris1 ve halsizlikle bagvururlar.
Okiiler bulgularin siddetinde artis da bu klinige eslik edebilir'"**.
Nonsteroidal antiinflamatuar ilaglar sistemik semptomlar: hafif-
letebilse de okiiler inflamasyonun kontroliinde lokal steroidlerin
artmis dozlarinin sistemik steroidlerle dikkatli bir sekilde kullanil-
masi gerekli olabilir. Fakat destek tedavisi ve yakin gozlem olgula-
rin ¢ogunda gerekli olan tek seydir.

SONUC

Sifiliz, tiveitin tedavi edilebilir nedenlerinden biridir. Diger tive-
it tiplerinin ¢ogunu taklit edebildigi i¢cin “Biiytik Taklit¢i” ismini
almustir. Tanida hastaligin klinik 6zellikleri goz 6niinde bulundu-
rulup serolojik testlerin 6zellikleri iyi bilinmeli ve yanls yonlen-
dirmelere sebebiyet verilmemelidir. Tanida OKT, ISYA, FFA ve
fundus otofloresanstan goriintiileme agisindan destek alinabilir.
Sifilitik tiveitin tedavisi daima norosifiliz tedavisi gibi olmali ve
tiveiti olan tiim hastalardan BOS 6rnegi alinmalidir. Ayrica okii-
ler sifilizi olan hastalarin hepsi HIV ve diger cinsel yolla bulasan
hastaliklar acisindan da taranmalidir. HIV tanisini yeni almis tiim
hastalar da sifiliz agisindan taranmalidir. Ilerleyen yillarda klinik
kanit diizeyi yiiksek yayinlar 1s1g1inda gelistirilecek tani ve tedavi
algoritmalariyla, sifilizde daha giivenli tan1 ve tedavi olanag: sag-
lanacaktir.
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