Klinik Laboratuvar Testleri

TPIHA (TREPANOMA PALLIDUM iNDIREKT
HEMAGLUTINASYON)

Kullannm amaci:  Sfiliz  olasiiginin  arastinlmasi  sirasinda,
nontreponemal testlerle elde edilen pozitif sonuglarin kontroli amaciyla
kullanihr.

Genel bilgiler:

Sfiliz: Treponema pallidum, sfilize neden olan, spiroket sinifindan bir
mikroorganizmadir. Tek kaynagi enfeksiyonu tasiyan insanlardir. Basli-
ca bulagsma yolu cinsel temastir. Tedavi edilmeyen enfekte sahislarda
hastalik, primer, sekonder, latent ve tersiyer olarak adlandirilan 4 dé-
nemde, 4 farkh tablo olusturur. Hastaligin kulugka dénemi 3-90 gin
arasinda degisebilse de, etkenin viicuda girdigi noktada sankr adi veri-
len primer lezyonun ortaya gikmasi igin gogunlukla 2-3 haftalik bir sire-
nin gegmesi gerekir. ilk olarak makiil seklinde ortaya ¢ikan, kisa zaman
icinde paplle ve ardindan da Ulsere donusgen, ¢api 3-30 milimetre ara-
sinda degisebilen bu lezyon, tedavi edilmezse, 3-6 hafta iginde kendili-
ginden kaybolur.

Tedavi uygulanmamasi durumunda, primer dénemin karakteristik
lezyonu olan sankr'in kaybolmasinin ardindan, 4-10 haftalik bir silre
icinde hastaliin sekonder dénemine ait tablo ortaya cikar.
Makulopapuler veya pustiler deri dokintuleri, mukozal Ulserler, ates,
lenf bezlerinde sisme, bogaz agrisi, bas agrisi, bitkinlik, kilo kaybi, sa¢
dokulmesi ve baska bazi nonspesifik bulgu ve belirtiler gorulebilir. Has-
talarin daha az bir kisminda ise hepatit, bébrek hastaligi, artrit, periostit,
optik ndrit, Gveit ve interstisyel keratit gibi hastalik tablolari ortaya ¢ikabi-
lir. Bu asamada teshis konularak tedavi uygulanmazsa, sikayetler 3-6
haftadan sonra kaybolur. Hastalarin biylk kisminda bu sikayet ve bul-
gular tamamen kaybolup tekrarlamazken, vakalarin bir kisminda, bir
zaman sonra ayni tablo tekrar ortaya ¢ikar. Primer dénemde oldugu gibi
sekonder dénemde de bulgu ve belirtiler bazen ¢ok hafif seyredebilir.

Sekonder donemden sonra hastalar 3-15 yil sirebilen latent sfiliz
dénemine girer. Bu donemde yalnizca serolojik bulgularin pozitif olmasi-
na, hastalarin hi¢bir klinik bulgu sergilememesine kargin bulastiriciliklar
devam eder.

Uzun ve sessiz seyreden latent dénemin ardindan, hastalidin en tahrip-
kar dénemi olan tersiyer dénem baslar. Bu dénemde hastalarin bir kis-
minda, vicudun gesitli bélgelerinde, goérinti itibariyla timoér dokusuna
benzeyen ve gom olarak adlandirilan iltihabi siglikler gérilirken, bazi
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hastalarda ise merkezi sinir sistemi tutulumu ile iligkili bulgular dikkat
ceker. Menenijit, vicudun cgesitli bolgelerinde his kayiplari, dengesizlik,
demans, epilepsi nobetleri, tersiyer donemde sfilizin sebep olabildigi
baslica noérolojik bulgulardir. Bu donemde sfilizin sebep oldugu, sinir
dokusunda demiyelinizasyon sebebiyle ortaya c¢ikan norolojik hastalik
tablosu tabes dorsalis olarak adlandirilir. Bu dénemde basta aort olmak
Uzere buylk damarlar da zarar gorebilir. Aortun etkilenmesine bagli
olarak anevrizma geligebilir.

Hastalidin etkeninin, kultir yéntemi ile izole edilemeyen bir spiroket
olmasi nedeniyle, teshis amaciyla serolojik ydntemlerin kullaniimasi
gerekir. Hastaligin taranmasi amaciyla ilk kademe testi olarak basta
VDRL olmak tzere nontreponemal testler kullanilir. VDRL testinde pren-
sip olarak sfiliz etkeninde bulunmakla birlikte, bu etkene spesifik olma-
yan kardiyolipin’e karsi olusan IgG ve IgM sinifi antikorlar arastirilir.
Glniimizde yaygin olarak kullaniimasina ragmen, testin hassasiyetinin,
Ozellikle hastaligin primer ve tersiyer ddénemlerinde ylksek olmadig
bilinmektedir. Testin sonucu, konakg¢inin nontreponemal antijenlere karsi
immun cevabini gosterdiginden, hastanin bagisiklik cevabi ile iligkili
yetersizlikler de yalanci negatif sonuglar elde edilmesine sebep olabilir.
Diger yandan Kardiyolipinin sfiliz etkenine spesifik bir madde olmamasi,
yalanci pozitif sonuglar elde edilmesinin en 6nemli sebebidir. Yalanci
pozitiflik orani disik olmadigindan, elde edilen pozitif sonuglarin mutla-
ka daha spesifik testlerle kontrol edilmesi gerekir. Dogrulama testlerin-
den de pozitif sonug elde edilmedigi slirece tarama testinin sonucu en-
feksiyonun bir kaniti olarak kabul edilmemelidir.

Nontreponemal testlerde nonspesifik kardiyolipin ve lipit karigsimlarina
yonelik antikorlar kullanilirken, treponemal testlerde antijen kaynag
olarak dogrudan Treponema pallidun’a ait antijenler kullanildigindan
test sonucunun daha spesifik olmasi beklenir. TPIHA (Treponema
pallidum indirekt hemaglutinasyon) testi etkene spesifik dogrulama test-
lerinden biridir. Bu testte, Treponema pallidum antijenleri ile kaplanmig
eritrositler kullanilir. Seri halde dilie edilen serum 6rnegi ile bu eritrosit-
lerin inkube edilmesi sonucunda, eritrositlerin aglitine olmasi, serumda
bu etkene yonelik spesifik antikor varligini gosterir. Antikor yogunluguna
bagl olarak aglitinasyon reaksiyonu belirli bir dilisyona kadar devam
eder. TPIHA testinde, etkenden elde edilen treponemal antijenler kulla-
nilirken yine spesifik bir test olan FTA-Abs (Floresant treponemal antikor
absorpsiyon testi) testinde, antijen kaynagdi olarak dogrudan dogruya
bakterinin kendisi kullanilir. Son zamanlarda kullanima giren, EIA teknigi
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ile dogrudan 1gG ve IgM antikorlari dlglimlerinin yiksek sensitivite ve
spesifiteye sahip oldugu bildiriimektedir.

Test sonucunun yorumu:

Nontreponemal test sonucu pozitif olan bir kiside, TPIHA test sonucunun
negatif bulunmasi, pozitifligin treponema enfeksiyonu disi bir sebebe
bagl olabilecegini distndurir.

Test sonucunun pozitif bulunmasi, sahsin Treponema pallidum enfeksi-
yonuna maruz kalmig oldugunu gdsterse de, testin yapildigi anda hasta-
ligin aktif olup olmadigi hakkinda herhangi bir bilgi vermez. Clinkli basa-
ril bir tedaviden sonra bile, test sonucunun pozitif bulunmasina sebep
olan antikorlar ¢ok uzun stre, hatta bazen émiur boyu varliklarini strdu-
rebilir. Pozitif bir TPIHA sonucunun tedavi edilmemis bir enfeksiyona
isaret edip etmediginin degerlendirilmesi i¢in beraberinde yapilan VDRL
testinin sonucuna bakilmasi gerekir. Yalnizca her iki test sonucunun
pozitif olmasi durumunda, halen aktivitesini surdiren, tedavi edilmemis
bir Treponema pallidum enfeksiyonundan s6z edilebilir.

TPIHA testi, nontreponemal testlere goére ¢ok daha spesifik bir test
olmakla birlikte, yine de spesifitesi siniridir. Basta otoimmun kollajen
doku hastaliklari, diabetes mellitus, otoimmun karaciger hastaliklari,
alkolik siroz, viral enfeksiyonlar olmak Uizere pek gok hastalikta ve hami-
lelik déneminde yalanci pozitif reaksiyonlara rastlanmasi mimkanddr.
Otoimmun hastaliklar yalanci pozitif sonuglarin en 6nemli sebebidir.
Otoimmun hastaliklarda bulunup, sfilize yonelik testlerle interferans
meydana getiren fosfolipit antikorlari gogunlukla, ayni zamanda lupus
antikoagulani 6zelligi de tasir. Buna karsilik sfiliz enfeksiyonu sirasinda
ortaya ¢ikan antikardiyolipin antikorlarinda boéyle bir ézellik bulunmaz.
Yalanci pozitif reaksiyonlari ayird etme konusunda altin standardin
treponema pallidum igin geligtiriimis Western blot testi oldugunun bildi-
rilmesine karsin bu test giinimizde ¢ok az sayida merkezde bulunmak-
tadir.

Treponema pallidum ile ayni alt sinifa ait spiroketler olan t.endemicum,
t.pertenue veya t.carateum enfeksiyonlarinda da test sonucu pozitif
bulunur. Bu mikroorganizmalarin sebep oldugu, nonvenerial bejel, yaws
ve pinta hastaliklarina ait serolojik bulgularin sfilizin sebep oldugu
serolojik bulgulardan ayird edilmesi mumkin degildir. Testin uygulan-
masindan dnce numunenin bu mikroorganizmalarla inkibe edilmesiyle,
yalanci antikorlarin adsorplanip ortamdan uzaklastiriimasinin mumkan
olabilecegi bildiriimekle birlikte, bu olanak yalnizca ¢ok sinirli sayida
merkezde bulunabilir.
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Hastaligin erken déneminde veya bagisiklik sistemi ileri derecede
yetersizlik iginde bulunan hastalarda testin yalanci negatif sonug verme-
si mumkuinddr.

Tedavi sonunda negatiflesmemesi nedeniyle, bu testin sfiliz tedavisinin
takibi amaciyla kullaniimasi mumkan degildir.

Numune: Serum (kirmizi veya sari kapakl tlip), BOS (jelsiz steril tip) .
Minimum 500 pL.

Galisma ydntemi: indirekt hemagliitinasyon

Referans deger: Negatif



