dermatoloji

Frengi konusunda son yillarda olan degisme ve
ilerlemeler 1905'de Schaudin ve Hofmann taraflarin-
dan kesfedilen Treponema pallidum'un yaptig1 bir
hastaliK olan Frengi, belirli bir gidisi ve sabit devreleri
olan bir hastalikdir. Klasik olarak bilindigine gore:

Treponema pallidum organizmaya girdikten orta-
lama 3 hafta sonra (9-120 giin) etkenin girdigi yerde
(ki COK defa genital bolgedir) kiiciiK bir paptil goriiliir.
Agrisiz olan bu papiil bir hafta icinde ilsere olur ve
bu haftanin sonunda, iilserin tabaninda bir enfiltras-
yon meydana gelereK, Sankr1 sifilitik denen iilsere pa-
pulin zemini, altina karton sokulmuscasina sertlesir.
Ayni hafta icinde regyoner lenf bezlerinde de sisme
olur. Sigsmis olan bu lenf bezleri agrisizdir, etraflarina
yapisik degildir, serttir ve yumusamaya meyil goster-
mezler.

Nontreponemal  antijenlerle  yapilan  serolojik
reaksiyonlarin miisbetlesmesi enfeksiyonun besinci
haftasi sonunda, baska bir deyimle Frengi sankrisi
goriildiikten 2 hafta sonra baslar.

Frengi sankrist dedigimiz, hastaligin ilk belirtisi
ortalama 4-6 hafta devam ettikden sonra, sayet
sekonder olaraK enfekte olmamigsa, iz birakmadan
kaybolur.

Son yillarin literatiiriine baktigimizda klasik olan
yukardaki bilgilerimizde ufak tefek de olsa bazi degi-
siklikler yapma liizumu hasil olmaktadir, mesela,
treponemalarin girdikleri heryerde raslanmakla bera-
ber "eskidenberi umumiyetle genital bolgede raslan-
dig1 bilinen Frengi sankrilanna son yillarda seksiiel
pratigin degismesi yiiziinden extragenital bélgeler-
de daha sik raslandigr ve bu arada Anal lezyonlann
6n sirada bulundugu" seklinde yazilar diinya sagliK
tesKilat1 yayinlarina Kadar girmis bulunmaktadir”.

Eskidenberi Frengi sankrisi ve sismis bulunan
lenf bezlerinin agrisiz olusu ayrica teshisde 6n planda
gelen vasiflardan sayithrKen yine son yayinlarda adlari-
ni ettigimiz her iki goriintiiniin de agrili olabilecegi
izerinde durulmakta ve bu halin seksiiel yolla bula-
san diger hastalik ajanlar1 ve mesela Herpes progeni-
talis viriisiiniin beraber bulunmasindan ileri geldigi
tarzinda miitalaalar ytritilmeKtedir".

Frengi
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Frengi enfeksiyonunda spesifik immiinglobulin-
lerden IgJVinin Treponema pallidihin organizmaya
girmesinden sonraKi ikinci hafta iginde, yani heniiz
sankr1 sifilitik goriinmeden bir hafta evvel meydana
gelmekte oldugunu da artik biliyoruz; nitekim bunla-
rin mevcudiyetleri daha o zaman Ig.M—FTA—ABS
testi ile tesbit edilebilmeKtedir, halbuKi FTA-ABS tes-
ti bu devrede heniiz pozitif degildir.

Enfeksiyondan sonraKi 4. hafta sonunda yani
sankr1 sifilitik'in ¢ikisindan bir hafta sonra Ig.G'ler
olusurlar ve bu immiinglobulinler iki hafta i¢inde
gittikce artarak Ig.M leri bastirirlar. Bu yiizden bu
zaman yapilacak IgM—FT A -ABS testi ile her zaman
miisbet netice alinmayabilir.

Treponema pallidurrfun organizmaya girmesinden
itibaren gecen 5. veya 6. hafta sonlarinda VDRL ve
Wassermann reaksiyonlariyla tesbit edilebilen ve spe-
sifiK olmiyan Ig.M ve Ig.G'ler meydana gelirler.

Spesifik proteinlere karsi olusan Ig. G'lerin orta-
ya koyucusu mahiyetinde olan TPI (Nelson) testi an-
cak enfeksiyondan sonraki 9. haftada tesbit edilebil-
mektedir. Goriiliyor ki bir zamanlar Frengi seroloji-
sinde ¢ok biyiiK bir ilerleme olarak ele alman bu
son test bugiinki reaksiyonlar arasinda en ge¢ miisbet-
lesen bir reaksiyon durumuna gelmistir "

Frengili hastalarda, treponema organizmaya gir-
dikten 4-6 hafta sonra goriilebilen gayrimuntazam
ates, duskiinliikk, istahsizlik, terlemeler, kemikler ve
umumiyetle basda geceleri artan agrilar v.s. seklinde-
ki genel reaksiyonlar sonunda da poliadenopati, ma-
kal, papiil veya piistiill seklinde kendini gosteren deri
belirtileri yaninda pigment ve sa¢ arizalar1 meydana
gelir. Biitiin bu deri goriintiilerinin klasik olarak bildigi-
miz misterek vasiflan: Siibjektif bir his uyarmamalari,
iyilestiklerinde iz birakmamalari, tedaviye ¢ok iyi ce-
vap vermeleri, bol treponema ihtiva etmeleri yiiziin-
den deri ve mukozadaki {izeri erode lezyonlann ve her
tirlii sekresyon ve ekskresyonlarinin hastaligin bulas-
masina yol agmalar1 seklinde 6zetlenebilirler.

Klasik olan bu bilgilere son zamanlarin yayinla
rinda raslanan "bazi hastalarda bu belirtilere kasinti-
nin istirak edebildigi" yolundaKi katkilar tizerinde
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ozellikle durmak lazimdir”  Allergodermilerin giin
gectikge arttigi zamanimizda Frengi ikinci devir belir-
tilerinin kasintili olma seklinde kilik degistirmeleri
esasen bir ¢ok sebepler ve bu arada yetisme ¢aginda
az gorilmeleri yiiziinden hekimlerce taninmalari ol-
duk¢a zorlagsmig bulunan Frenginin taninmasinda
yeni bir zorluk daha ortaya getirmis bulunmaktadir.

Frenginin kulugka devri, deride belirtilerin goriin-
diikleri I. ve II. devrelerle bu devrelerin deride dokiin-
tiller goriinmeyen, Erken latent Safha'nin hepsi birden
Erken Frengi adi altinda toplanmakta ve o6zellikle ilk
senesi ¢cok bulagict olan bu satha, vak'asina gore de-
gismekle beraber, ortalama 14 sene stirmektedir “ .
Bu devreden sonra deride gom ve tiiberkiillerle kendi-
ni gosteren ve biitiin diger organlar1 da tutmakla bera-
ber bilhassa kardiovaskiiler frengi ve neurosifiliz'i de
icine alan Geg¢ Frengi devresi baslamaktadir. Bu dev-
re, deri belirtilerini umumiyetle ilk 10 senede goster-
mekle beraber, 6miir sonuna kadar devam edebilmek -
de ve bu devrenin deri belirtisi goériinmeyen sathalari-
na da Geg latent Frengi denmektedir.

Ge¢ frenginin klinik ve serolojisinde son yillar-
da, tizerinde ozellikle durulmaya deger her hangi bir
degisme ve gelismeye raslamiyoruz.

Frengi konusu yukardanberi takib ettigimiz agi-
dan ele alininca Frengi tedavisinin mekanizmasini ay-
dinlattig1 i¢in Treponemalarin yapilart ve bolinmeleri
tizerinde de kisaca durmaya zaruret vardir. Son yillar-
da, Treponema pallidum'larin elektronmikroskobla
50-180 bin defa biiyiitiilmeleri suretiyle morfolojik
yapilan, modern biyo- ve histosimi yollan ve Isotop
radiographie metotlariyla da bu yapinin simik aynn-
tilar1, metabolizmasi ve tireme prosesi hakkinda COK
aynntili bilgiler edinilmis ve yine ayni usullerle bu
miKro-organizma tizerine ilaglar ve 6zelinde Penicillin'
in tesir mekanizmasit olduK¢a aydinlatilmig bulun-
maKtadir* , SoyleKi:

Treponema pallidum,Protoplast, Achsial flaman-
lar ve Dis zarlar olmak tizere ui¢ esas elemandan yapi-
lidir.

Protoplast veya Protoplasma cylender denen ana
eleman,  mikro-organizmin metabolizmas1 icin
lizumlu absorbtion ve ekskresyon gorevleri yaninda
cevre ile alis veris, biyosentez, solunum ve bdéliinme
fonksiyonlanni yapar. Protoplast'in i¢inde 20 atmos-
fere tekabiil eden bir ozmotik basing vardir.

Achsial flamanlar, 3-8 fibrilden yapilidir. 180 bin
defa buyiltildiklerinde, yapi itibariyle, kas liflerini
hatirlatacak bir sekilde goriliirler. Bunlar treponema-
nin helezon sekli almasi ve kendisine has karakteristik
hareketlerinin yapilmasinda rol oynarlar.

Esas elemanlardan {igiinciisiit olan Diszarlar {ig¢
kattan yapilidir ve bu katlardan en 6nemlisi de i¢ kat-
tir. Aga benzer bir gorlintisii olan bu kat biitiin jermi
bir kese gibi orter ve simik yapisi makromolekiiler
bir madde olan Glycopeptide (heteropolymeric-pep-
tidoglycan) den yapili Murein maddesidir. Onun igin-
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dir ki, bu kata Murein kesesi de denmektedir. Bu kese
Treponemanin dayanikliigmi saglamakda ve proto-
plast i¢inde bulunan 20 atmosferlik basinca zarlann
i¢ katini yapan bu agin saglamligi sayesinde karsi ge-
linebilmeKtedir.

Treponema iireyecegi zaman murein kesesinin
saglam yapdi aglan kismen gevseyerek kesenin ¢o-
ziilmesi ve bilylimesi zorunlugu vardir. Bu suretle pro-
toplast'in bir Kismt disan ¢ikacak ve gevsemenin orta-
dan Kalkmasi ile de Treponema bolinmiis olacaktir.

Murein kesesinin bu gevsemesinde bir ¢ok enzim-
ler ve 06zeUikle hidrolaze'larm rolleri bulunmaktadir,
ireme prosesinin sonunda 6nceden meydana gelmis
bulunan gevseme ve ¢oziilmenin onarilmasina ihtiyag
duyulacaktir; bu onanlmada liizumlu olan ve mure-
inin ilk kademesi bulunan murein asidi, dipentopepti-
de terkibindeki intermedier madde kompleksi sito-
plazma i¢inde olusmakda ve oradan disan ¢ikdiginda
pargalanaraK polisakkarid-pentopeptid zincirleri
halinde birbirleriyle birleserek bir ag olusturmakda ve
bu suretle murein asidi iskeleti meydana gelmektedir.
I¢ zann bu soylenen sekilde tamir edilebilmesi igin
¢cevrede transpeptidaze enzimlerinin bulunmasi sart-
tir. Bu enzimlerin mevcut olmamalar1 halinde onanl-
ma isi meydana gelememekde ve tamir edilememis
bulunan murein kesesinin ise intrastoplazmik ozmo-
tik basinca dayanmasi imkani ortadan kalkmis bulu-
nacagindan, meydana gelmis olan deliklerden disa-
n ¢ikmis bulunan protoplast, boliniip iceri ¢ekileme-
yince, igindeKI yiiksek basing dolayisiyla, balon gibi
siserek patlayacak ve boylelikle bakteriyoliz olay1
olusmus bulunacak ve baska bir deyimle Treponema
harab olmus bulunacaktir.

Frengi tedavisindeki treponemalerin tahrip edil-
melerinde Penicillin'in roli yuKarda sodylenen tamir
safthasinda olmaktadir. Bu safhada, onarilma prosesi-
nin cereyan edebilmesi i¢in mevcudiyetleri sart olan
transaminazelara karst Penicillin'in kuvvetli bir affi-
nitesi bulundugundan, bolinme safhasinda ¢evreye
iletileceK penicillin, orada mevcut olan transaminaze-
larla irreversibl sekilde birleserek ortada tamir i¢in
liizumlu transaminaze birakmamaKda ve bu suretle
tamir prosesi meydana gelmemekte, ve biraz Once
soylenen bakteriyoliz hadisesi olusup Penicillin'in
treponemalara kars:t bakterisit etkisi olusmus bulun-
maktadir.

Penicillin'in treponemalara ancak boliinme satha-
sinda ve yukarda agiklanan seKilde tesir ettiginin bi-
linmesi ile de Penicillin tedavisi sirasinda hastalara
baKteriostatik tesir eden ilaglar ve meseld Sulfonamid-
lerin verilmelerinin yanlis bir hareKet olacagi’ kendi-
liginden ortaya konulmus olmaktadir.

Penicillin'in yukarda agiklanan etkisini yapabil-
mesi i¢in konsantrasyonun mililitrede 0,0025 {inite
nin altinda olmamasinin sart oldugu bilinmekte ise
de emniyet miilahazasiyla insanlarda bu konsantras-
yonun 10 misli olan mililitrede 0,03 tnitelik konsan-
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trasyon kullanilmaktadir. Bu konsantrasyonu elde et-
mek icin de, yetiskinlerde, Procainlipenicillin'in sulu
eriyiginden giinliik doz olarak 600,000 iinite veya
Benzathin-penicillinden haftada iki defa 1,200,000
iinite verilmesi gerekmektedir"”.

Penicillin'in transaminazeyi baglamakda 6zel bir
affinitesi olmakla beraber bu maddenin hiicre icinde
tekrar meydana gelmesini men etmedigi hususuna
onemle dikkat etmek lAzimdir. Bu demektir ki tamir
isinin devamh olarak men edilebilmesi ve bu suretle
biyosentezin daimi sekilde ortadan kaldirilabilmesi
icin ancak ortada, miitemadiyen olusmakda bulunan,
transaminaztar1 miitemadiyen baghyacak seviyede
penicillin'in bulunmasi sarttir. O halde tedavinin ba-
sarih olabilmesi icin etkili penicillin seviyesinin ne ka-
dar zaman devam etme zorunlugunda bulundugu
problemi ortaya cikmaktadir. Tabii ki bu da 6ldiiriil-
mek istenen mikroorganizmin iireme siir'atina bagh
olacaktir. Bu miiddet ekseri mikroorganizmde 30-60
dakika iken treponemalarda 30-33 saat olarak tesbit
edilmistir' ' '* '’ . Ancak tecriibeler bu tedavi
icin 7 giiniin gerektigini gostermistir. Buna ragmen in-
sanlan tedavi icin, emniyet miilahazasiyla bu siire 2-3
misli fazla olarak ele alinir ve terapotik penicilleminin
23 hafta devamu istenir* ' * ' 7 ' ° '
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Bu bilgilerin 15181nda Frengi tedavisinde, eksiden-
beri alisillagelmis bulunan miiteaddit tedavi kiirlerine
yer olmadigr da meydana ¢cikmaktadir, nitekim Fren-
gi serolojisinde olan ilerlemelerle ortaya konmus
bulunan FTA-ABS, TPHA,AMHA—TP vs. cok
hassas testlerle de bu goriisiin dogrulugunu destekler
sonuclar alinmistir

Bugiin Penicillin tedavisine mani tek durum, Kkisi-
nin bu ilaca kars1 hassas olmasidir. Bu hassasiyetin
%25 oldugunu bildiren otorler varsa da genel olarak
bu oran ortalama % 2-3 olarak ele almmaktadir® .
Boyle hallerde diger antibiyotikler kullanilmakda ise
de bunlarda tedavi emniyetinin Penicillin kadar garan-
tili olmadigin1 da hatirlatmak yerinde olacaktir (Ka-
namycin, Gentamycin, Spectinomycin ve Rifamycin
gibi Aminoglycosid antibiyotiklerin Treponema palli-
dum'a etkileri yoktur). Betalacton antibiyotikler,
makrolide antibiyotikler, tetracyelin'ler, Chloram-
phenicol ve Thiamphenicol treponemaya tesir eder-
ler 11 .

Resorption arizalar ve ilacin alinmasinda olabile-
cek intizamsizhiklar yiiziinden, genel prensip olarak,
Frenginin a81z yoluyla verilecek ilaclarla tedavisine
miisaade edilmemelidir.
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