*15-49 yas arasinda
17.7 milyon Sifiliz olgusu
var (DSO)

*Her yil 5.6 milyon yeni
sifiliz olgusu ekleniyor
*Her yil yeni 1 milyon
gebe sifiliz olgusu
ekleniyor

*Sifiliz varsa HIV, HIV
varsa Sifiliz aranmali

¢ Portekizliler "Ispanyol hastalig

Girolamo Fracastoro (1483-1553) bu
hastaligi olan bir cobandan bahseder
«Syphilus» latince domuz sever
demektir.

Almanlar ve Ingilizler hastaligi
"Fransiz gigegi";,

~ Ruslar "Polonyali hastaligi”,

Polonyalilar *Alman hastaligi”

. Fransizlar "Napolitan hastaligi”,

= n

Japonlar "Cin iilseri”,
Tiirkler Fransizlardan gegtigini
diisiindiikleri igin «Frengi» demisler
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Sifiliz

4 Treponema pallidum subspecies pallidum — Sifiliz
Treponema pallidum subspecies careteum — Pinta
Treponema pallidum subspecies pertenue — Yaws

. Treponema pallidum subspecies endemicum —Bejel P

Treponema pallidum subspecies pallidum,

*Sporsuz

*Kapsiilsiiz

*Spiral bir bakteridir.
Kivrimlar: diizenli, sik ve diktir.
10-13 mikron uzunlukta, 0.15 mikron genisliginde
Kuruluk, antiseptikler ve isi gibi dis etkenlere duyarlidir.
Insan viicudu disinda éliir.
Kan bankasinda 0-4 °C'de 2 giinde 6liir.




Sifiliz Epidemiyolojisi

ABD'de primer ve sekonder sifiliz vakalari
1990-2000 yillar: arasinda %90 azald:.

- 2013'te vaka sayisi; 5.3/100.000 kisi

* En sik artis MSM arasinda

- Neden; riskli cinsel davranislar

- Sifiliz ve HIV koinfeksiyonu orani %86

sidite ve Mortalite Mizlasimin

Yillar Vaka  Morbidite Hz:  Oliim Mortalite
Saysi {Yiizbinde) Sayist  H

2006 507

2007 158 0,51

2008 450 0,63 1 0,0014

2009 682

2010 458

2011

2012 28 0,37 1 0,0013

2013 346 )45 1 00013

2014 448 0,58 0 0

2015 502 0,65 0 0
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Sifilizde Bulas Yollart

Sekstel yolla
Gebelik boyunca ya da dogum sirasinda

Kan transfiizyonu ile gok nadir

= Donorler taranmakta
=  Kan bankasi saklama kosullarinda 24-48 saatten daha uzun siire yasayamaz

Igne ile yaralanma

Primer ve sekonder sifilizin erken lezyonlari ¢ok bulastirici -%30
(sankr, mukoz yama tarzi lezyonlar ve kondiloma lata)

Sekonder sifilizin kutanéz lezyonlar: ile bulas ¢ok nadir



Sifilizde Bildirim

Konjenital Sifiliz ICD-10 A50

Erken Sifiliz ICD-10 A51

Gec Sifiliz ICD-10 A52

Sifiliz Diger ve tfanimlanmamis ICD-10 A53



Sifilizin Donemleri

Bulas sonrasi gegen siire Siniflama

Erken (infeksiyoz) sifiliz

10-90 giin Primer

4 hafta - 6ay Sekonder

< 1yil Erken Latent
Geg (non-infeksiyoz) sifiliz

>1yil Geg Latent

3-20 yil Tersiyer

*Gomatoz

*Kardiyovaskiiler
*Norosifiliz



Sifiliz

A\

Primer Sifiliz doneminde sankr,

Sekonder Sifiliz doneminde deri dokiintiileri, mukokutanoz
lezyonlar, lenfadenopati

A\

Q Ilk bir yil icinde tanimlanirsa “erken latent Sifiliz", daha sonra

ise "ge¢ latent Sifiliz" olarak isimlendirilir. (Latent enfeksiyonlar klinik
bulgular ortaya ¢ikmadan serolojik testlerle anlasilir.)

> Tersiyer Sifilizde ise kardiyak bulgular, gomlar, tabes dorsalis,
jeneralize parezi gibi bulgularla ortaya ¢ikar.



Sifiliz

Etkenin MSS'yi tutmasi ile nérosifiliz ortaya ¢ikar. MSS
tutulumu her dénemde goriilebilir.

Erken norolojik tutulumun klinik bulgular: kraniyal sinir
disfonksiyonu, menenjit, inme, mental durumda ani degisiklikler,
isitme ve gérme bozukluklari olup genellikle ilk ay/yil iginde
gordaldr.

Geg norolojik bulgular ise tabes dorsalis ve jeneralize paralizi
olup enfeksiyondan 10- 30 yil sonra gériilir.

Sifilizli tim olgular HIV viris serolojisi agisindan taranmalidir.



Gegis yolu

Seksuel, vertikal
veya parenteral

Vertikal veya
parenteral

Non-infeksiyoz

>

%24
tekrarla

\

Primer Sifiliz (Sankr)

10-90 giin
sonra

Sankrdan
4-10 hf
sonra

$
Sekonder Sifiliz hal
—/

4

Erken latent sifiliz

Rash,

ates,

halsizlik,
P

(Sekonder sifilizden sonraki < 1yl )

4

Geg latent sifiliz

(Sekonder sifilizden > 1 yil)

- =

Tersiyer Sifiliz

Kardiovaskiiler sifiliz %10
(TIk infeksiyondan 10-30 yil sonra)
Gummatoz Hastalik %15
(Llk infeksiyondan 1-46 yil sonra)

Ust iiste binen dénemler

Santral Sinir Sistemi invazyonu
%25-60

Erken Norosifiliz

Asemptomatik

%80 klerens

g

\_

Semptomatik
e %5
*Menenjit
*Karnial nérit
*QOkiiler tutulum

*Meningovaskiiler
hastalik

Tersiyer Sifiliz

Geg norosifiliz
-Genel Paralizi
(TIk infeksiyondan 15-30 yil sonra)

_ -Tabes dorsalis
(TIk infeksiyondan 15-50 yil sonra)

J




Primer Sifiliz
Sankr ve bélgesel LAP

» Inokiilasyon yerinde
- Dig genital bolge, arka farinks, anis, vajina, agiz boslugu..

* HIV hastalarinda 1'den fazla

- Agrisiz

* Hekime gitmezler

» 3-6 haftada kendiliginden iyilesir

» Ayirici tani: Genital herpes ve sankroid




Sekonder Sifiliz

* Tedavi edilmeyen primer infeksiyonun %25'inde

- Sankr oykisi olmayabilir
- Asemptomatik
- Farkedilmemis

* HIV hastalarinda primer sankr ile beraber
geligebilir

‘Dokiinti
-Sistemik semptomlar
- Ates, basagrisi, kirginhk, istahsizlik, bogaz agrisi, miyalji, kilo kaybi
*Yaygin LAP
*Alopesi (giive yenigi tarzinda)
*Hepatitis
*Gastrointestinal anormallikler

*Renal anormallikler
- Akut bobrek yetm, nefrotik sendrom, akut nefrit
* Nérolojik anormallikler
- BOS invazyonu
* Okuler anormallikler
- Uveit (en sik posterior), retinal nekroz, opik norit
- Norosifilisin bir bulgusu olabilir
- HIV aragtiriimali




Sekonder Sifiliz

En karakteristik bulgu

- Vezikiil disinda her formda olabilir

* Karakteristik olarak tiim gévde ve ekstremiteleri
tutan simetrik makiiler ya da papiiler lezyonlar

* El ayas: ve ayak tabani tutulumu (genellikle pigmente
ve makiiler)

* Bazen mukozada yama tarzinda lezyonlar

Kondiloma Lata

Nemli bolgelerde

- Uzeri diiz, sulantili

- Agrisiz

* Genis gri-beyaz plaklar

- Genital Sigi le benzer (condylomata acuminata)




Latent Sifiliz

Serolojik testlerle kanitlanmig T. Pallidum infeksiyonu mevcut
* Ancak semptom yok

- 2014'de CDC yeniden siniflandirdi

- Infeksiyon son 1 yilda gelistiyse erken latent
- Infeksiyon 12 aydan daha dnce gelistiyse geg latent
- CDC'de konfirme edilmis erken-geg latent vakalar yok - «muhtemel» vakalar var

* Erken latent donemdeki hastalar muhtemelen infeksiyoz
* Geg¢ latent dénemde bulas zor
* Ancak gebe kadinlar 4 yila kadar infeksiyonu fetusa bulasabilir.

Erken Latent Sifiliz

*Hastada klinik semptom ve bulgu olmamali VE
-Son 12 ay iginde infekte olduguna dair serolojik kanit olmali

-Serolojik kanit:

- 1 reaktif nontreponemal test (6r, VDRL, RPR) VE 1 reaktif treponemal test (6r, FTA-ABS,
TP-PA, EIA, CIA vb)

- Onceden sifiliz dykiisii olan hastanin yeni nontreponemal test titresinde, bir énceki en son test
titresine gore 4 kat ya da daha fazla artis olmali



Tersiyer Sifiliz

Gomatoz sifiliz (%16)

e Granulomatoz, noduler lezyonlar
1 = Cilt, kemik, viseral organlarda
e HIV ile beraber gortlme sikliginda artis

Kardiyovaskiiler sifiliz (%10)

e Klasik olarak asendan torasik aortada tutulum
e Asemptomatik ufliriim veya sol kalp yetmezligi
) ® Nadiren diseksiyona yol agar

Norosifiliz (%6.5)

e Sifilisin her doneminde SSS tutulumu olabilir
e Erken ve ge¢c semptomatik donemleri mevcut




Norosifiliz

Erken Norosifiliz Gec Norosifiliz
0 Asemptomatik nérosifiliz O Genel parezi
d Semptomatik menenjit [ Tabes dorsalis
O Meningovaskiiler sifiliz
Q Okiiler sifiliz
Q Otosifiliz : .
* Beraberinde erken sifilizin periferik bulgular: Semptomahk Menen.]"r
eslik edebilir

Asemptomatik Norosifiliz

* Genellikle birkag hafta ya da ay iginde

* BOS'ta lenfosit sayisi >5 hiicre/mikroL ya da
Protein > 45 mg/dL ve/veya reaktif BOS VDRL test
* Mutlaka tedavi edilmeli

- Genellikle ilk yil iginde

* Basagrisi, konfiizyon, bulanti,
kusma, ense sertligi

+ Gormede bozukluk (iiveit, vitrit,
retinit, opak noropati)

* Kraniyal noropati (2,7,8)

« BOS lenfosit sayisi 200-400
hiicre/mikroL, protein 100-200
mg/dL

- BOS VDRL hemen her zaman
pozitif

* Serebral gom



Sifiliz

Sankr, mukokutanoz lezyonlar,
kondiloma lata, el ayak tabani
dokuntisd, bulas oykisu vb

T Primer sankr, kondiiloma lata, mukozal lezyonlar bol basil bulunur.
ANI Lezyonun eksiidasindan dogrudan T.pallidumu saptayacak testler
> Kllmk Q Karanlik alan

> Mikroskopi Q Direkt floresan mikroskopi

.o O Lokal olarak gelistirilmis ve onaylanmis T.pall/idum DNA'sini
> SCI"O'OJI saptayan testler (ticari olarak mevcut degil)
» PCR

Non-treponemal testler

Treponemal testler

Olii canli organizma ayirimi yaptlamamasi,
pahali olmasi dezavantajidir.

PCR'in tanisal dogrulugu %88>karanlik alan
mikroskopisi %66



Sifiliz Serolojik Tani

Serolojik test uygulanmasi gerekenler

Hastalik stiphesi olanlar (sankr lezyonu olan)

Yiksek riskli kisiler (MSM, troloji-jinekoloji polikliniklerine
basvuranlar, mahkumlar, birden fazla cinsel partneri olanlar)
Rutin taramalar (antenatal ya da aile planlamasi igin bagvuranlar)

Cinsel olarak aktif olan HIV pozitif hastalara;

IIk vizitte ve sonra yillik olarak

Coklu cinsel partneri olan, korunmasiz iligskiye giren, yasadisi ilag veya metamfetamin
kullanarak cinsel iliskiye girenlere her 3-6 ayda bir tarama yapilmali



Sifiliz Serolojik Tani

- Esas teshis yontemidir
* Geleneksel olarak:
* Bir nontreponomal antikor testini takiben daha spesifik olan

treponomal test ile dogrulanir. Klinik olarak uyumla beraber 2 testin
reaktif olmasiyla olasi teshis konur.

» Tek bir testin kullanilmasi teghiste yetersizdir.
* Her bir testin sinirliligi mevcuttur,



Nontreponemal testler
(reagin antikorlar: testleri)

- Venereal Disease Research Laboratory (VDRL)
*Rapid Plasma Reagin (RPR)
*Toludine Red Unheated Serum Test (TRUST)

Nontreponemal testler

0 Hastanin serumunun kardiyolipin-kolesterol-lesitin antijeni
ile reaksiyon vermesi esasina dayanir.

O Non-spesifik testler

O Tarama testi olarak kullanilirlar

O Kantitatif; antikor titresi saptanir

O Hastaligin aktivitesinin ve tedaviye yanitin belirlenmesinde
kullanihr

Q Duyarli, ucuz

0 Tedavi edilmese de serumda zamanla azalir

Q Indirekt bir metod; humoral immun yanit olusumuna bagls
(immunsupresif hastada ??)



Non- treponemal testler

Yalanci Pozitiflikleri

Gebelik

Tiberkiloz

Riketsiyal infeksiyon

Non-sifiliz freponemal infeksiyonlar
Endokarit

Immunizasyonlar

Yaslihk

Sitma

IV ilag kullanimi
Otoimmun hastaliklar
Kronik karaciger hastaligi
Altta yatan HIV hastaligi
Hepatit C

Yalanci Negatiflikleri

Test, antikor olusmadan dnce yapilmig
*1-2 hafta sonra tekrarla

Prozon olay:

Erken tedavi

Zamanla testin negatiflesmesi



Treponemal Testler

» T. pallidum hemagglutinasyon testi (TPHA)

* Microhemagglutination Assay T. pallidum (MHA-TP)
 Fluorescent treponemal antibody absorption (FTA-ABS)
* T. pallidum enzyme immunoassay (TP-EIA)

Spesifik treponemal antijenlerine karsi olusan antikorlarin
tespitine dayal

Pahali

Konfirmasyon testleridir

Hayat boyu reaktif

Kalitatif (sonu¢ reaktif / non-reaktif)

ETA ¢ogu laboratuvarda nontreponemal testlerin yerine tarama
testi olarak kullaniimakta



Treponemal Testler

TPHA .
Kolay ve ¢abuk sonug verir, ucuz ve spesifikftir.
Tedavi edilen olgularda 6miir boyu pozitif kalir.
Etkene 6zgi treponemal antikorlar aranir.

MHA-TP:
TPHA'nin mikroplaklara uygulanmis halidir. FTA-ABS'ye gore duyarliligi
diugtiktir. Siuphelenilen durumlarda FTA-ABS ile dogrulanmalidir.

FTA-ABS:
En duyarli testlerden biridir.
Bu testte treponemalarin 6li formlarinin antijenleri lama fikse edilir ve hasta
serumuyla inkibe edilir.
Serumda antikor varsa bu antijenlere yapisir. Daha sonra ortama floresan
boya eklenerek floresan mikroskopta incelenir.
FTA-ABS, infeksiyonun 3.haftasindan itibaren pozitiflesmektedir.
FTA-ABS 19S5 IgM de tanida kullanilabilir.

ELISA:
Spesifik IgM ve IgG yapisindaki antikorlar ayri ayri belirlenir. Tedavi sonrasi
negatiflegir. Objektif, duyarh, 6zgiil ve pratiktir.



Nontreponemal bir

testle (VDRL,RPR veya
TRUST) tarama yapilir
Pozitif sonug ¢iktiginda
treponemal bir test ile
dogrulama

Nontreponemal test

negatif ise

— Baska teste gerek yok

— Sifiliz icin kuvvetli
suphe varsa, 2-4
hafta sonra tekrar et

Sifilizde Serolojik Testlerin Algoritmasi

* Nontreponemal test negatif,
treponemal test pozitif ise;

— Daha once sifiliz tedavisi

gormig, yeni bir bulagsma
olasiligr yoksa — gegirilmis,
tedaviye gerek yok

Erken enfeksiyonu
degerlendirmek igin 2-4
hafta icinde tekrar non-
treponemal test yapilmali

Daha once tedavi gormemis
ise — tedavi edilmeli (semp.
ve bulgu yoksa, Igeg latent
sifiliz kabul edilir)



Sifilizde Serolojik Testlerin Algoritmast

Klasik Algoritma Ters Algoritma

Non-treponemal test
RPR/VDRL

Treponemal test
TPHA veya EIA

& 3

Negatif Pozitif Negatif Pozitif

Kantitatif

Treponemal test
Non-treponemal test

TPHA veya ETA

L | r 3
it Negatif
Negati
- ~N 2. farkl bir

Neden Ters Algoritma
Q Primer sifilizde Non-treponemal testler %30 negatif
olabilir "
Q Tersiyer sifilizde Non-treponemal testler negatifdir. Ser'opozrhf
Q Treponemal test antikorlari 1-2 haftada pozitiflesir y

Treponemal test

\_




Sifilizde Serolojik Testlerin Algoritmasi
VDRL Sikayet yok
“egaﬁf\ Mouzl;gn\/: nf:::rl\(al S 7ot
Son 2-4 hafta VDRL 2 hafta
icinde stipheli arayla tekrarla
temas (+)

Fizik
Muayenede
ozellik var

test istenir

Treponemal ]

VDRL
pozitif




Sifiliz donemlerine gére test

sonuclari
Karanlik alan mik + RPR + RPR +/-
o - VDRL + VDRL +/-
R TP-HA + TP-HA +
FTA+ FTA+
Primer Sekonder Tersiyer
53":“‘ Dokiintiiler Hastalik
10-90 Primer infek. Sonra 10-30
gtin A D &y Latent periyot




Sifiliz Ser'olojisi Smiiir boyu
pozitif

TP Spesifik IgG
—_—

TPHA

VDRL
\ Tedavisiz olguda
IgM
—_—

TP Spesifik VDRL Tedavi alan
/

Primer Sifiliz Sekonder Sifiliz | qtent Sifiliz  Tersiyer Sifiliz
10-90 giin 6 hafta-6 ay Semptom ve 10-30 yil

bulgu yok




Sifiliz donemlerine gore tedavi

Ilk tercih Alternatif tedavi

*Primer
*Sekonder
*Erken latent (<1 yil)

Gec¢ latent

Siiresi bilinmeyen
sifiliz

Nérolojik bulgusu
olmayan tersiyer

sifiliz

Neorosifiliz, okiler
sifiliz

Benzatin Pen-G 2.4
milyon IM tek doz
(AII, HIV +igin A-IIT)

*Gebelerden penisiline
alternatif ilag yok (Ayni
dozda uygulanir)

Benzatin Pen-G 2.4
milyon IM /hafta 3 doz
(A-II)

1.8. ve 15 giinlerde IM
*Gebelerden penisiline
alternatif ilag yok (Ayni
dozda uygulanir)

Penisilin-G 18-24 milyon
U/giin her 4 saatte bir
3-4 milyon Unite

10-14 giin siireyle

*Doksisiklin 2x100 mg 14 giin (B-II) veya
*Seftriakson 1-2 gr IV/IM 10 giin (C-IT)
veya

*Azitromisin 2gr oral

*Penisiline allerji varsa desensitizasyon
yapilir (A-IIT)

*Doksisiklin 2x100 mg 28 giin (B-II) veya
*Seftriakson 1gr IV/IM 10 giin (C-ITI)

*Penisiline allerji varsa desensitizasyon
yapilir (A-IIT)

*Seftriakson 1-2 gr IV/IM 10 giin (C-IT)
veya

*Prokain penisilin 1.2-2.4 milyon U/giin +
Probenesid 4X500mg/ giin 10-14 giin
sireyle



Sifiliz Tedavisi ve Takibi

Primer ve sekonder sifilizde nb’rolo*ik veya oftalmolojik tutulumun semptom ve
bulgular: olmadikga, rutin BOS incelemesi énerilmemektedir.

Primer ve sekonder sifilizde nontreponemal testlerde 4 kati diisme 6-12 ay iginde
ortaya ¢ikmazsa bu tedavi yetersizligi anlamina gelir. Bununla beraber hastalarin
7%20'sinde tedaviden sonraki 1 yillik suregte bile'4 kat diisme gerceklesmeyebilir

Nontreponemal testlerde titre azalmaz ve klinik bulgular gerilememisse olguyu
norosifiliz, HIV koenfeksiyonu ve reenfeksiyon agisindan degerlendirmek gerekir.

Sifilizi olan ve nérolojik hastalik (Ornegin; kraniyal sinir disfonksiyonu, menenjit,
isitme kaybi) veya of talmik hastalik (Ornegin; lveit, iritis, nororeftinit, optik norit)
bulgulccjlr'ldollan kisiler SSS analizi, g6z ve ofolojik muayeneden gegmek
zorundadirlar.,

SSS incelemesinde norosifiliz bulgulari yoksa 3 hafta boyunca haftada 1 kez 2.4
Milyon U IM benzatin penisilin G yapilmahdir



Sifiliz Tedavisi ve Takibi

Primer ve sekonder Sifilizi olan hastalar HIV enfeksiyonu agisindan test
edilmelidir.

HIV enfeksiyonlarinin yogun oldugu bélgelerde, ilk HIV testi negatif olan

primer/sekonder sifilizli olgular, ilk testten sonraki 3 ay iginde yeniden HIV
testinden gegirilmelidir.

Birliktelik orani yiiksek ve HIV'de hastaligin seyri hizlidir.
Relaps orani daha yiiksektir.
G6z tutulumu ve menenjit siktir.

HIV(+) olan sifilizli olgularin klinik ve norolojik tutulum agisindan daha uzun siire
yakin takibi énerilir.



Sifiliz Tedavisi ve Takibi

HIV(+) hastalarda tedavi verildikten sonra 3.6.9.12. ve 24.aylarda
titreye bakilir

Hastalik belirti ve semptomlarinin devam etmesi, tekrar etmesi veya 2
haftadan daha uzun siiren titrelerde 4 kat veya daha fazla artis olmasi

ibi fedavi yetersizligi durumlarinda hastalar HIV negatif hasta gibi
?Né)'rosifiliz agisindan incelenmeli) diisindlmelidir.

Buna ek olarak, nontreponemal testler de 12-24 ay iginde 4 kat diisme
olmayanlarda SSS analizi ve yeniden tedavi goz oniine alinmalidir,

SSS analizi normalse, Benzatin Penisilin G 2.4 milyon lnite olacak
sekilde, her hafta, IM, 3 hafta yapilmalidir. Serolojik testler, negatif
5SS analizlerine karsin diismeyebilir ve tekrar bir Tedavi gerektirir.



Sifiliz Tedavisi ve Takibi

Latent Sifilizli tiim hastalar HIV enfeksiyonu agisindan

de?erlendir'ilmelidir. Latent Sifiliz tanisi alan kisilerde nérolojik

Tu ulumudgds‘rer'en belirti ve semptomlar var ise hasta norosifiliz olarak
|

degerlendirilmelidir.

Kantitatif nontreponemal testler 6, 12 ve 24. aylarda tekrarlanmalidir.

Hasta tedavi sirasinda tedavi seansini kagirirsa nasil bir yol izlenecegi
belirgin degildir. Klinik deneyimler 10-14 gunlik bir aranin kabul
edilebilir oldugunu gostermektedir. Farmakolojik 6zellikler ise 7-9
gunlik aranin optimal oldugunu gostermistir

Gebe hastalar icin doz atlanmasi kabul edilemez bir durumdur. Bu
durumda tam tedavi bastan uygulanir



Sifiliz Tedavisi ve Takibi

 Latent Sifilizli olgularda;

« SSS su durumlarda incelenmelidir; .
— 2 hafta iginde titre 4 katina gikarsa, Ilk titre (>1/32) 12-24 ay
iginde 4 kat asagiya diismez
— Sifiliz semptom ve bulgulari ortaya ¢ikarsa SSS incelemesi
yapilmalidir.

— Norosifiliz bulgulari bulunursa tedavisi yapilmalidir.
— Anormallik yok ise latent Sifiliz i¢in tedavi tekrar uygulanir.

 Baslangi¢ nontreponemal titre disik (<1/8) oldugu durumlarda,
SSS andlizleri negatif olmasina kargin serolojik titreler
dismeyebilir. Bu durumda, ek tedavi veya yeniden SSS analizi

genellikle onerilmez.



Sifiliz Tedavisi ve Takibi

Norosifiliz, Okiiler ve Auricular SifilizdeTedavi
1.secenek kristalize penisilin 6*3-4 MU (10-14 giin)

Hastalarin takibinde BOS'ta hiicre sayisi izlenmeli, takipte SSS-VDRL
ve SSS protein kontroli yapilmalidir. Bu iki parametre hiicre sayisindan
daha yavas diser ve daha az onemlidir 6 ay iginde hiicre sayisi
azalmazsa tedavi tekrar edilmelidir.

Nérosifilizi olan kigilerde diger durumlarin yonetimi igin sunlar
yapilmalidir.

— Norosifilizli tim hastalar HIV testinden gegirilmelidir.

— Oftolojik Sifilizde sistemik kortikosteroid tedaviye eklenmelidir.

Immiin yetmezlikli veya HIV pozitif hastalarda antiretroviral tedavi
uygulamasi nontreponemal test titrelerinde normalizasyona ve bu da
SSS parametrelerinin normalizasyona neden olur.



Sifiliz Tedavisi ve Takibi

* Geg Latent ve Geg Donem (gummatoz, KVS )

* Klinik ve serolojik degerlendirme 6.12. ve
24.aylarda yapilmalidir.

* 4 katlk titre azalmasi yoksa veya klinik
bulgular varsa BOS incelemesi yapilmali ve
gerekli gorilir ise tekrar tedavi verilmelidir.



Sifiliz Tedavisi ve Takibi

Gebelik‘l'e SifillZde Kantitatif maternal nontreponemal titreler 6zellikle

>1/8 ise bu erken sifiliz ve bakteriyemi isareti olabilir. Bununla beraber, diisiik titreli ve geg
latent Sifilizli gebelerde fetal enfeksiyon riski hala belirgindir.

Treponemal testler (Ornegin; EIA veya CIA? antepartum taramada kullanilir ve pozitif
bulunursa kantitatif nontreponemal testler (RPR veya VDRL) yapilmalidir.

Nontreponemal testler negatif ise sonuglar tutarsiz kabul edilmeli ve ikinci freponemal
testler mimkiinse ayni numuneden yapilmahdir.

Ikinci treponemal test pozitif ise, giincel ve gegmis Sifiliz enfeksiyonu dogrulanmig olur.
Yeterli Sifiliz tedavisi alan hastalarda herhangi bir risk yoktur ve yeni tedavi gerekmez.

Taki||3 yapilamayacaksa, tedavi oykiisi olmayan kadinlarda hastaligin evresine gore tedavi
uygulanir.



Sifiliz Tedavisi ve Takibi

Gebelerde Tedavi
« Tedavide segilecek ilk ve tek ilag penisilindir.

 Ek tedavilerin gebelerde faydali olduguna dair
bulgular vardir. Primer, sekonder veya erken latent
Sifilizi olan kadinlara, ikinci doz Benzatin Penisilin
2.4 milyon inite IM olarak ilk dozdan bir hafta
sonra verilebilir.

* Penisiline allerji varsa desensitizasyon yapilir
Doksisiklin ve tetrasiklin kontrendikedir.

Hastalarin JARISH HERXHEIMER reaksiyonu
agisindan izlenmesi gerekir. Olay 24-36 saat iginde
sonlanir.



Sifiliz Tedavisi ve Takibi

 Gebelikte serolojik testler, 28-32 haftalar arasi ve
dogumda tekrarlanmalidir.

- Sifiliz prevalansi yiksek olan veya reenfeksiyon riski
olan kadinlarda serolojik testler ayda bir kez
tekrarlanmalidir.



Sifilizli hasta ile tfemas oykiisii varsa

« Sifilizli primer, sekonder veya erken latent dénem
igindeki bir hasta ile son 90 giin iginde cinsel femasi olan
kisilere seronegatif olsalar bile tedavi verilmelidir.

* Primer, sekonder ya da erken latent dénemdeki sifilizli
bir hasta ile 90 glinden daha 6nce cinsel iliskide bulunan
bireylere ise eger serolojik test sonuglarina kisa sirede
ulasitlamiyorsa veya takip olanagi yoksa tedavi uygulanir.



Sifilizli hasta ile tfemas oykiisii varsa

« Ge¢ donemdeki sifilizli hastalarin uzun siiredir birlikte
olduklari partnerleri sifiliz agisindan serolojik ve
klinik olarak izlenmelidir ve incelenmelidir.

- Sifiliz diginda cinsel yolla bulagsan hastalik tespit
edilen kisiler sifiliz acisindan da taranmalidir.

 Konjenital sifilizli hastanin anne babasinin serolojik
taramasi ve tedavisi yapiimalidir.



Primer veya sekonder sifiliz
Benzatin Pen-G 2.4 milyon U/ tek doz

6 ay sonra fizik muayene ve kantitatif
VDRL tekrarlanir

Semptom veya bulgular Semptom veya bulgu yok Semptom veya bulgu yok
devam ediyor ya da fakat VDRL de 4 kat VDRL titresinde 4 kat
tekrarlarsa artig devam ediyor azalma var

I 6 ay sonra fizik

HIV testi ve Lumbal
ponksiyon

muayeneyi tekrarla

6 ay sonra
FM ve

. Benzatin Pen- e
LP negatif (el &3 ooy P anttar

=) Norosifliz
Tedavisi verilir

HIV pozitif HIV negatif

LP pozitif
Neérosifliz

HIV tedavisini
planla



Olgu 1

Erkek, 34 yasinda

Evli, kendisi ve eiinin evlilik oncesi
tetkiklerinde VDRL negatif

Hastanin korunmasiz siipheli cinsel temas
avkiisii var

Evliliklerinin 3. ayinda ates, bas agrisi,
halsizlik ayak tabani el ayalarinda cilt
dokinttleri ile bagvurdugu hastanedeki

CabsonuglarT.

— VDRL :1/16, TPHA: 1/840

Tani: Sekonder sifiliz

1 doz Benzatin Penisilin 2.4 Milyon U IM
uygulandi

Hastanin esinin Lab. sonuglar::

VDRL (+)

TPHA (+)

Esine 1 doz Benzatin Penisilin 2.4 Milyon
U IM uyguland

Gegig yolu

Seksuel, vertikal

parenteral _:;& Erken latent sifiliz

Bulasma ﬁ
10-80 zin
sonts

Ust iiste binen donemler

Santral Sinir Sistemi invazyonu
%25-60

ol

Primer Sifiliz (Sankr)

} A
—
18

Erken Norosifiliz.

Rash,

ates,
halsiziik

A

{Sekonder sifiizden sonraki< 1yd )
\ Geg latent sifiliz

{Sekonder sifilizden > 1 yi)

Non-infeksiyoz I. -
waw[v 10 uler smiz

(i infeksryondan 10-30 yi zorrs)
Gummatoz Hastalk %15
i S 1:45 yi zonrz)

Sifiliz donemlerine gore tedavi

|_Donem | _ilktercih | ___Alternatif tedavi

*Primer. Benzatin Pen-G 2.4 milyon *Doksisiklin 2x100 mg 14 giin (B-11) veya
*Sekonder iM tek doz *Seftriakson 1-2 gr iV/iM 10 gun (C-11) veya
*Erken latent (<1 yil) (All, HIV + icin A-111) *Azitromisin 2gr oral
*Gebelerden penisiline *Penisiline allerji varsa desensitizasyon yapilir
alternatif Ilag yok (Ayni (A-111)
dozda uygulanir)
Geg latent. Benzatin Pen-G 2.4 milyon *Doksisiklin 2x100 mg 28 giin (B-11) veya
suresi bilinmeyen sifiliz 1M /hafta 3 doz (A-11) *seftriakson 1gr IV/IM 10 gin (C-111)
Norolojik bulgusu 1.8.ve 15.giinlerde iM
olmayan tersiyer sifiliz
*Gebelerden penisiline *Penisiline allerji varsa desensitizasyon yapilir
alternatif ilag yok (Ayni (A-111)

dozda uygulanir)

Norosifiliz, okuler sifiliz  Penisilin-G 18-24 milyon *seftriakson 1-2 gr iV/iM 10 gun (C-11) veya

U/gan her 4 saatte bir *Prokain penisilin 1.2-2.4 milyon U/gun +

10-14 gun siureyle Probenesid 4X500mg/ giin 10-14 gun sureyle

zli hasta ile temas dykiisii varsa

igindeki bir hasta ile son 90 giin iginde cinsel temasi olan
kigilere seroneaatif olsalar bile tedavi verilmelidir.

+ Primer, sekonder ya da erken latent donemdeki sifilizli

bir hasta ile 90 giinden daha once cinsel iliskide bulunan
bireylere ise eger serolojik test sonuglarina kisa siirede
ulagilamiyorsa veya takip olanagi yoksa tedavi uygulanir.



Erkek, 36 yasinda

Evli, kendisi ve eiinin evlilik oncesi
tetkiklerinde VDRL negatif

Hastanin korunmasiz giipheli cinsel temas
oykusu var

Evliliklerinin 3. ayinda ates, bas agrisi,
halsizlik ayak tabani el ayalarindacilt
dokintileri ile bagvurdugu hastanedeki
Lab. sonuglari:

— VDRL :1/16, TPHA: 1/840

Tani: Sekonder sifiliz

1 doz Benzatin Penisilin 2.4 Milyon U IM
uygulandi

Hastanin eginin Lab. sonuglar::
VDRL (+)
TPHA (+)

Esine 1 doz Benzatin Penisilin 2.4 Milyon
U IM uygulandi

NASIL TAKIP EDELIM?

Primer ve sekonder sifilizli tim
kisilerde HIV testi yapilmali

Primer ve sekonder sifilizde
norolojik veya of talmolojik
tutulumun semptom ve bulgulari
olmadik¢a, rutin BOS analizi
onerilmemekte

Klinik ve serolojik degerlendirme
tedaviden 6 ve 12 ay sonra yapilmal

Semptom ve bulgulari devam eden
ve tekrarlayan hastalar ve
nhontreponemal test titresinde dort
katlik bir artis iki haftadan fazla
slire devam eden kisiler— tedavi
basarisizligi veya tekrar enfekte
olmuslardir.



Erkek, 36 yasinda

Evli, kendisi ve eiinin evlilik oncesi
tetkiklerinde VDRL negatif

Hastanin korunmasiz giipheli cinsel temas
oykusu var

Evliliklerinin 3. ayinda ates, bas agrisi,
halsizlik ayak tabani el ayalarindacilt
dokintileri ile bagvurdugu hastanedeki
Lab. sonuglari:

— VDRL :1/16, TPHA: 1/840

Tani: Sekonder sifiliz

1 doz Benzatin Penisilin 2.4 Milyon U IM
uygulandi

Hastanin eginin Lab. sonuglar::
VDRL (+)
TPHA (+)

Esine 1 doz Benzatin Penisilin 2.4 Milyon
U IM uygulandi

NASIL TAKIP EDELIM?

Tedavi basarisizligi,
reinfeksiyondan Kolay ayirt
edilemez—BOS analizi

Bu hastalar tekrar tedavi edilmeli
ve tekrar HIV enfeksiyonu
yoniinden degerlendirilmelidir.

Tekrar yapilacak tedavide: BOS
muayenesi norosifiliz varligini
gostermedigi siurece haftalik 2.4
milyon nite benzatin penisilin IM
enjeksiyonu seklinde 3 hafta
sureyle onerilmekte

Serolojik test titreleri, negatif
BOS muayenesi ve tekrar edilen
tedaviye ragmen azalmiyorsa,

— Tekrar tedavi?

— BOS incelemesi ? genel olarak
onerilmemekte



Olgu 2

Sifilizin baglangig

Kadin, 56 yasinda =L (
ilinemediginden ve N | Gmter ieciss e i
Genelevde calismakta  comotom ve bulgusu | '\ ]

VDRL (-) (08/2017) olmadigindan hasta -
— VDRL (-) geg latent sifiliz :|_

— TPHA: 1/160 pozitif
(2019)

Daha dnceki yillarda
sadece VDRL testi
istenmis ve negatif olarak
tespit edilmis.

Gegmis yillarda Sifiliz
tanisinda Treponemal test
hi¢ istenmemis.

Hastanin hikayesinden
primer sifiliz donemine ait
semptom ve bulgulara ait
bilgi alinamadi
(hatirlamiyor).

T ﬁ
10-80 giin
sona

Ust iiste binen dénemler

Gegis yolu

Seksuel, vertikal
veya parenteral

Erken latent sifiliz

Geg latent sifiliz
[ sifiizden > 1 yi)

Tersiyer Sifiliz.
Geg norosifiliz
-Genel Paralizi
ardio S .
TR (i infekzonden 15-30 i zonre)
e e -Tabes dorsalis
infeksiyondan 15-50 yil sonra)

*Primer Benzatin Pen-G 2.4 milyon *Doksisiklin 2x100 mg 14 giin (B-11) veya

*Sekonder iM tek doz *Seftriakson 1-2 gr IV/IM 10 gun (C-11) veya
*Erken latent (<1 yil) (Al HIV + igin A-111) *Azitromisin 2gr oral
*Gebelerden penisiline *Penisiline allerji varsa desensitizasyon yapilir
alternatif llag yok (Ayni (A-111)
dozda uygulanir)
Geg latent, Benzatin Pen-G 2.4 milyon *Doksisiklin 2x100 mg 28 giin (B-11) veya
suresi bilinmeyen sifiliz 1M /hafta 3 doz (A-11) *seftriakson 1gr iv/iM 10 gan (C-111)
Norolojik bulgusu 1.8.ve 15.gilnlerde iM
olmayan tersiyer sifiliz
*Gebelerden penisiline *Penisiline allerji varsa desensitizasyon yapilir
alternatif ilag yok (Ayni (A-111)
dozda uygulanir)
Norosifiliz, okuler sifiliz Penisilin-G 18-24 milyon *seftriakson 1-2 gr IV/iM 10 gun (C-11) veya
U/gtin her 4 saatte bir *Prokain penisilin 1.2-2.4 milyon U/gin +
10-14 giin sureyle Probenesid 4X500mg/ giun 10-14 gun sureyle

Daha once hig tedavi gormedigi igin tedavi
onerildi: Benzatin penisilin G 7.2 milyon
unite (foplam), 1 haftalik aralarla 2.4
milyon iinite 3 doz olarak



Olgu 2

Kadin, 56 yasinda
Genelevde calismakta
VDRL (-) (08/2017)

— VDRL (-)

— TPHA: 1/160 pozitif (2019)
Daha onceki yillarda sadece
VDRL testi istenmis ve
negatif olarak tespit edilmis.

Gegmis yillarda Sifiliz
tanisinda Treponemal test
hi¢ istenmemis.

Hastanin hikayesinden primer
sifiliz donemine ait semptom
ve bulgulara ait bilgi
alinamadi (hatirlamiyor).

NASIL TAKIP EDELIM?

Daha dnce hig tedavi gormedigi igin tedavi
onerildi: Benzatin penisilin G 7.2 milyon
unite (tfoplam), 1 haftalik aralarla 2.4
milyon iinite 3 doz olarak,

> Klinik ve serolojik degerlendirme 6, 12 ve
24.aylarda yapilmali

> 4 katlik titre azalmasi yoksa veya klinik
bulgular varsa

> BOS incelemesi

» Tekrar tedavi



Olgu 3

Erkek, 57 yasinda

Evlilik oncesi yapilan
testlerde VDRL pozitif
ciktigi iéin Aile Hekimligi
‘rarcngm an Enfeksiyon Hast.
Poliklinigine sevk edilmis.
Ozgegmis: Yaklasik 2yil 6nce
genital bdlgesinde bir yara
elistigini, agrisi olmadigini ve
u yaranin kendi kendine
gectigini, ifade etmistir.
Fizik muayenede bir ozellik
yok
Yapilan testlerde:

VDRL (-)

TPHA: 1/80 pozitif olarak
saptand..

parenteral

Non-infeksiydz :|.

Bilocas ﬂ
10-80 gin
sona

Ust iiste binen dénemler

20 Erken latent sifiliz
£""Nu | (Sekonder sizden sonraki< 1y}

"y Geg latent sifiliz
- (Sekonder sifiizden > 1 yi)

Tersiyer Sifiliz.

Geg norosifiliz
-Genel Paralizi

ardio’ uler smiz = )
(& nftyonden 163 v o) i 530 st o)
i B i 46 v (infksyondan 1550 v sore)

Bk inf ndan 1-46

Hasta gec latent sifiliz
olarak kabul edildi.

Daha 6nce sifiliz tedavisi
%éﬂ*medigi igin bir hafta ara
ile toplam 3 doz (2.4 milyon
nite) Benzatin penisilin IM
tedavisi onerildi.



Olgu 4

Erkek, 57 yasinda, bekar
Supheli cinsel iligkisi
mevcut
Daha once 2016 tarihinde
e¢ latent sifiliz tanisi ile
?kan‘ri’ra’rif VDRL: 1/2
ozitif, TPHA: 1/160)
enzatin penisilin 2.4
milyon tnite haftada bir
kez olmak lizere toplam 3
doz (7.2 milyon unite) IM
tedavi almis.
Klinik bulgusu yok. (2018)

Yapilan tetkiklerinde:
— VDRL (-)
— TPHA: 1/80 pozitif

Gegis yolu

Seksuel, vertikal

veya parenteral

Vertikal veya
parenteral

e

B ﬂ
10-80 giin
onTs

Ust iiste binen dénemler

el

Primer Sifiliz (Sankr)

310hF
Sekonder Sifiliz

Erken latent sifiliz o

ash,

Rash,
ates,
halsizik

i

P

=

Non-infeksiydz :|.

....',..,\ o R S i)
\ Geg latent sifiliz

(Sekonder sifilizden > 1 yd)

Daha once tedavi goren
hastada aktif ve yeni
sifiliz enfeksiyonu tespit
edilmemis oldugundan
tedavisinin gerekmedigi
bildirilmigtir.



Olgu b

Q 26Y ,Erkek

0 VDRL negatif (2017) HIV(+) Truvada 1X1+Isentress2X1
a VDRL("‘), FTA-A BS(+) (2018) Benzatin Pen-G 2.4 milyon U tek doz IM

Cinsiyet . Erkek Numune Kapui 1anmn, daat : .u.mf,._.-.
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Dosya No 41333780 Laboratuvar Kabul © 16.04.20191
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CINSEL YOLLA BULASAN HASTALIKLAR REFERANS I.ABORATUVARI _» :

b g

Galigilan Analiz Birim Yontem | Tayin Lin

2
"

VDRL Titreli Aglifinasyon
(it

“Treponema pallidum TPHA all

FTA-ABS IgG (FTA-ABS)

*FTA-abs IgM

S it e

i

El ve ayak tabaninda siipheli
dokiintii pozitif

Gecig yolu

Seksuel, vertikal

veya parenteral

Vertikal veya
parenteral

Non-infeksiyoz

Primer
Sekonder

Norolojik bulgusu
olmayan tersiyer sifiliz

Norosifiliz, okuler sifiliz

i Ust iiste binen donemler

Santral Sinir Sistemi invazyonu
3625-60

Semptomatik
365

“Menenit
“Karnial nést
*Okider tutulum
“Mennzovassiier
hastaix

Geg norosez.

-Genel Paralizi

(i infeksivondsn 15-30 i zonre)
-Tabes dorsalis

{ilk infeksiyondan 15-50 yil sonra)

ilk tercih

Benzatin Pen-G 2.4 milyon *Doksisiklin 2x100 mg 14 giin (B-11) veya
iM tek doz *Seftriakson 1-2 gr IV/IM 10 gun (C-11) veya

(All, HIV + icin A-111) *Azitromisin 2gr oral

*Gebelerden penisiline *Penisiline allerji varsa desensitizasyon yapilir
alternatif Ilag yok (Ayni (A-111)

Benzatin Pen-G 2.4 milyon *Doksisiklin 2x100 mg 28 gun (B-11) veya

IM /hafta 3 doz (A-11) *seftriakson 1gr iV/iM 10 gin (C-111)

1.8.ve 15.glinlerde iM

*Gebelerden penisiline *Penisiline allerji varsa desensitizasyon yapilir
alternatif ilag yok (Ayni (A-111)

dozda uygulanir)

Penisilin-G 18-24 milyon *+seftriakson 1-2 gr iv/iM 10 gun (C-11) veya
U/giin her 4 saatte bir *Prokain penisilin 1.2-2.4 milyon U/gin +
10-14 giin sureyle Probenesid 4X500mg/ giin 10-14 giin sureyle



Aklimda Kalanlar

/Non-treponemal test )

O Tarama testidir

(Sifiliz varsa ) | Q Kantitatif: antikor titresi saptanir
HIV ara, HIV O Hastaligin aktivitesinin ve tedaviye
varsa Sifiliz yanitin belirlenmesinde kullanilir

. ara VAN )
@ ™

Treponemal Test
O Konfirmasyon testleridir

oo eoe\Jeoo

O Hayat boyu reaktif
- /




VDRL(-)
TPHA(-)

VDRL(-)
TPHA(+)

VDRL(+)
TPHA(+)

VDRL(+)
TPHA(-)

NN C Y Y )

Je
3
+
-

Aklimda Kalanlar

QO Sifiliz tedavisi oykisii(+) ise bir sey yapma
[ Sipheli seksuel temas varsa 2-4 hafta sonra VDRL iste
Q Sifiliz tedavisi oykisi yok Geg¢ Latent Sifiliz tedavi planla

J

4 )
O Evresine gére sifiliz tedavisi planla

- /

a )

O Sifiliz siiphesi varsa 2.treponemal test iste
0 2.test de negatifse takibi birak
O VDRL yalanci pozitifligi arastir

\— _/




Aklimda Kalanlar

Primer, Sekonder ve Erken Latent sifiliz A
0 BULASTIRICT
0O TEDAVI
Q Benzatin Pen-G 2.4 milyon /tek doz yeterli
_ 0 Gebelerde 7 giin sonra 1 doz daha Y

[

Geg Latent sifiliz, Norolojik tutulum olmayan Tersiyer Sifiliz
0 BULASTIRICI DEGILDIR

0 TEDAVI

O Benzatin Pen-G 2.4 milyon IM /hafta 3 doz 1.8. ve 15 giinlerde IM
\

-

L

Norosifiliz, okuler ve aurikiiler tutulum
0 BULASTIRICI DEGILDIR
Q TEDAVI

Q Penisilin-G 18-24 milyon U/giin her 4 saatte bir 3-4 milyon U 10-14 giin




Aklimda Kalanlar

| A
TAKIP

Q Tedavi sonrasi 6.12. ayda VDRL titresini izle (Primer,Sekonder,
Erken latent Sifiliz)

O Tedavi sonrasi 6.12.ve 24 ayda VDRL titresini izle (Geg latent
Sifiliz)

O Tedavi sonrasi 3.6.9.12.ve 24 ayda VDRL titresini izle (HIV)

4 A

TAKIP

O Nontreponemal testlerde titre azalmaz ve klinik bulgular
gerilememisse olguyu norosifiliz, HIV koenfeksiyonu ve
reenfeksiyon agisindan degerlendirmek gerekir

. /




Liginize
tesekkur ederim









Sifiliz igin serolojik
tarama testi iste

Non-fr"eponemal
test

v

Non-treopenmal test reaktif mi?

1

Treponemal
test

Treopenmal test reaktif mi?

Treponemal Serolojik olarak
test sonucu Sifiliz yok

Non-treponemal
test iste

Son 6-8 hafta iginde korunmasiz
seks oykiisii varsa

e T

Latent sifiliz

tedavi planla

2-4 hafta sonra Uygun tedavi
treponemal testi aldi mi?
tekrarla T :

Latent

e o Serolojik olarak yeni enfeksiyon, yetersiz
Sifiliz N Ts'f'l'z y°k| test tedavi veya tedavi sonrasi seroloji
Tedavi on-treponemal e Bunlari ayirt etmek igin dnceki tedavideki

yalanci(+) non-treponemal test bilgileri var mi?

planla

@

aldt mi?

Hasta sifiliz tedavisi

No

v

I &

Farkl bir treponemal
test sonucu

Tedavi edilmis
sifiliz

® G
¥

Tedavi almamig
sifiliz Latent
sifiliz tedavi
planla

1
Yes

\J

Ampirik
tedaviyi planla
veya takip et

planlama yap:

Tedavi siiresi

Ulagilabilen bilgilere gore
» Tedavi 6ncesi titre

* Yeni non-treponemal titresi
* Yeni giiphesi temas durumu

Latent Sifiliz yok
Sifiliz Non-
Tedavi treponemal
planla test yalanci(+)




