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Syfilis orsakas av spiroketen Treponema pallidum (Fi-
gur 1). Infektionen kom troligen till Europa fran La-
tinamerika under 1490-talet. Den har bland annat be-
namnts lues, franska sjukan, Napoleonska sjukan och
pocker [1]. Namnet syfilis kommer fran en dikt dar
herden Syphilus straffades med sjukdomen efter att
ha smadat gudarna (publicerad 1530 av ldkaren och
forfattaren Girolamo Fracastoro) [1]. Bakterien identi-
fierades forst ar 1905. Syfilis kan 6verforas sexuellt, via
blod och fran mor till foster via placenta. Inkubations-
tiden ar 10-90 dagar. Infektionen rdknas som smitt-
sam i1 ar efter smittotillfallet. Efter denna tid anses
den inte smitta via sexuell kontakt men kan 6verforas
via blod och under graviditet till fostret.

1 Sverige screenas blodgivare och gravida kvinnor
for syfilis. Screening vid halsounders6kning av nyan-
linda vuxna rekommenderas inte lingre enligt be-
slut av Smittskyddsldkarféreningen [2]. Syfilis delas in
i tidiga och sena stadier, se Fakta 1. Tidig syfilis (pri-
mar/sekundar) klassas som allménfarlig och ar an-
milnings- samt smittsparningspliktig enligt smitt-
skyddslagen (2004:168). Syfilis utreds och behandlas
pa specialistmottagningar for sexuellt 6verforda in-
fektioner [3-4].

Incidens

Syfilis ar en ovanlig infektion i Sverige, men med en
uppatgaende trend sedan ar 2000. Under 2016 rappor-
terades 349 fall av tidig syfilis (Figur 2). Okande inci-
dens rapporteras i Europa, USA med flera lander, fram-
for allt i gruppen mén som har sex med mén. Enligt
WHO tillkommer globalt arligen 5,6 miljoner fall av
tidig syfilis [5].

Diagnostik

Direkt pavisande av Treponema pallidum i sarsekret
kan ske med morkfalts- eller faskontrastmikroskopi
eller genom nukleinsyraamplifieringstest, NAAT (till-
gangligt vid Klinisk mikrobiologi, Sahlgrenska uni-
versitetssjukhuset).

Serologiska test kan ofta pavisa antikroppar 1-2
veckor efter primarsaret. Observera att titrarna kan
variera nagot mellan olika laboratorier! Minst tva po-
sitiva specifika serologiska test kravs for diagnos, till
exempel TPPA (Treponema pallidum-partikelagglu-
tination), TPHA (Treponema pallidum-hemaggluti-
nation) eller CLIA (kemiluminiscensimmunanalys)
for Treponema. Effekt av behandling foljs vanligen
med ospecifika syfilistest som VDRL (venereal disease
research laboratory) och RPR (rapid plasma reagin).
De specifika serologiska testen brukar kvarsta positi-
va efter behandling men med lagre varden. Likvorun-
dersokning utfors vid misstdnkt neurosyfilis. Histo-
logisk diagnostik kan vara ett komplement vid okla-

Figur 1. Syfilisspiroket fran sarsekret (maorkfaltsmikro-
skopi; x1000).

ra fall. Oftast pavisas psoriasiform hyperplasi med in-
terfasdermatit. I dermis kan ett bandformat infiltrat
med lymfocyter, histiocyter och plasmaceller finnas;
ibland ses granulom. Férekomst av plasmaceller dr en
ledtrad till diagnosen syfilis. Immunhistokemisk ana-
lys specifik for spiroketer av typen Treponema palli-
dum finns (Figur 9).

Behandling

Syfilis behandlas med langverkande penicillin; ingen
resistensutveckling dr pavisad. Forstahandsmedel ar
licenspreparatet benzatinpenicillin (Tardocillin). 2,4
miljoner enheter ges intramuskulért vid 1-3 behand-
lingstillfallen (1 vecka mellan varje tillfille) beroen-
de pa syfilisstadium. Vid neurosyfilis ges behandling
med bensylpenicillin intravendst i 10 dagar foljt av
intramuskuldra injektioner med benzatinpenicillin.
Inom 24 timmar efter paborjad behandling (framfor
allt vid tidig syfilis) kan en feberreaktion med influen-

HUVUDBUDSKAP

® Tank pa syfilis vid svarbedomda allmansymtom som
oklar feber, lymfkortelforstoring, sjukdomskansla och
hudférandringar.

e Enligt WHO smittas globalt 5,6 miljoner manniskor
med tidig syfilis arligen. I Sverige insjuknade 349 perso-
ner 2016.

o Diagnosen stélls frimst med serologiska test men
aven genom direkt pavisande av bakterien i sarsekret
och ibland med histologisk undersokning.

o Fyra fallbeskrivningar illustrerar att syfilis kan drabba
kvinnor och méan i olika aldrar oavsett sexuell preferens.
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FAKTA 1. Syfilisstadier

PRIMAR SYFILIS

o 00mt, indurerat sar (hard schanker), oftast genitalt
men kan aven sitta i munslemhinna och hud. Multipla
sar forekommer. Lokalt finner man odmma adeniter.
Obehandlat laker saret pa 6-8 veckor (Figur 3-5).

SEKUNDAR SYFILIS

e Ca 4-10 veckor efter sardebut upptrader en ofta ospe-
cifik bild med allmanna symtom som feber, huvudvark
och lymfkértelforstoring. CNS-symtom forekommer.

@ Hud- och slemhinneférandringar som kan likna olika
dermatoser, till exempel eksem och psoriasis (Figur
6-8).

TERTIAR SYFILIS

e Benign tertiar syfilis

e Kardiovaskular syfilis

o Neurosyfilis.

LATENT SYFILIS (TIDIG ELLER SEN)

e Positiv syfilisserologi utan kliniska symtom hos obe-
handlad patient.

FIGUR 2. Antal fall av syfilis
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» Antal rapporterade fall av syfilis per kon ar 2000-2016. Ar
Kalla: Folkhalsomyndigheten, 2017.

saliknande symtom upptridda - Jarisch-Herxheimers
reaktion.En patient med tidig syfilis anses vara smitt-
fri en vecka efter den sista langverkande antibiotika-
injektionen.

Tidig syfilis foljs under 1 ar med serologiska kon-
troller efter 1-3,6 och 12 manader och sen syfilis even-
tuellt dven efter 24 manader.

FALLBESKRIVNINGAR

Fall1. En tidigare frisk 57-arig man,som under somma-
ren haft en tillfdllig kvinnlig sexpartner, utvecklade
under hoésten ett 6vergdende exantem pa bal och ex-
tremiteter. Han fick tilltagande sjukdomskansla med
ledvark, gastritbesvar och hog SR, och sjukskrevs. I
november uppkom hudférandringar pa penis och un-
derben.Mannen bedéomdes av allménlidkare, reumato-
log, kirurg, urolog och hudlékare. I december genom-
fordes gastroskopi med biopsitagning, och hudbiop-
sier togs av urolog och hudlékare.

PAD baserad pa biopsier fran penissar och underben
visade lymfohistiocytira och plasmacelluldra infil-
trat; immunhistokemiska analyser med spiroketanti-
kropp var positiva. I biopsier frin antrum pavisades
Helicobacter pylori. I efterhand utférdes immunhis-
tokemisk analys som visade saminfektion med syfi-
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Figur 6. Sekundar syfilis med fjallande
makulopapuldsa hudférandringar, bal.

Figur 5. Primart/sekundart syfilissar,
underlapp.

Figur 8. Sekundar syfilis med klassiska roseoler, fotsulor.

lisspiroketer. Serologiska test for syfilis visade i de-
cember TPPA 40 960/VDRL 128 och efter behandling
TPPA > 160 (inte titrerat)/VDRL 1.

Fall 2. En 30-4rig frisk kvinna hade under varen haft
nagra tillfalliga manliga sexkontakter. Hon insjukna-
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de i april med generaliserade, litt fjillande hudutslag,
med klinisk bild som guttat psoriasis. Efter 3 mana-
der med 6mmande adeniter, sjukdomskénsla,led- och
muskelvark, viktnedgang och hog SR uppsokte kvin-
nan en infektionsklinik. Hon remitterades till hud-
mottagning dar hudbiopsi och syfilisserologi utfor-
des. Det framkom att patienten haft ett genitalt sar
nagra veckor innan utslagen debuterade.

PAD visade granulomatdst, lymfocyt- och plasma-
cellsrikt infiltrat. Immunhistokemisk analys med spi-
roketantikropp var negativ (eventuellt pa grund av pa-
tientens adekvata immunforsvar). Serologiska test for
syfilis visade i juli TPPA 20 480/VDRL 64 och efter be-
handling TPPA >160 (inte titrerat)/VDRL 1.

Fall 3. En 20-arig, tidigare frisk man, som haft tillfalli-
ga sexkontakter med main, s6kte i juni f6r balanitbe-
svar. Prov for sexuellt 6verférbara infektioner, inklu-
sive syfilis, var negativa. En méanad senare uppkom
flera rodnade, knappformade och upphéjda lesioner
pa penis kring sulcus coronarius. Dessa utreddes med
hudbiopsi och ny syfilisserologi. Ytterligare en vecka
senare tillkom enstaka rodnade flickar i handflator,
fotsulor samt pa balen.

PAD visade plasmacellsrikt infiltrat; immunhisto-
kemisk analys med spiroketantikropp var positiv. Se-
rologiska test for syfilis visade i juli TPPA 2 560/VDRL 32
och efter behandling TPPA > 160 (inte titrerat)/VDRL 2.

Fall 4. En 70-arig gift kvinna fick i januari ledbesvir
som behandlades med prednisolon. Under varen till-
kom psoriasiforma hudférandringar i handflator och
fotsulor samt enstaka rodnade flickar pa underbenen.
Behandling med stark steroidkram gav ingen effekt.
Kvinnan remitterades till hudmottagning. Hudbiopsi
fran handflata och syfilisserologi utférdes. Det fram-
kom att patienten haft en »bold« genitalt i bérjan av
aret - ett primart syfilissar?

PAD visade diskret interfasdermatit och cellfattiga
inflammatoriska infiltrat med enstaka plasmaceller;
immunhistokemisk analys med spiroketantikropp
var positiv. Det sparsamma infiltratet berodde tro-
ligen pa den immunsupprimerande prednisolonbe-
handlingen. Serologiska test for syfilis visade i april
TPPA >40960/VDRL 256 och efter behandling
TPPA > 160 (inte titrerat)/VDRL 4.

Vid fortsatt utredning framkom att syfilisserologis-
ka test var positiva d&ven hos maken.

SAMMANFATTNING

Samtliga patienter bedomdes ha sekundar syfilis. Pa-
tienten i det tredje fallet hade bade primér och sekun-
dar syfilis. Alla hade positiva screeningprov for syfi-
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Figur 9. Immunhistokemisk analys (diaminobensidin;
x 40) med spiroketantikropp.

lis (IgG- och IgM-antikroppar pavisade med kemi-
luminescensmetodik,CMIA),och TPPA- och VDRL-test
utfordes. Behandling gavs med injektion av Tardocil-
lin intramuskulart 2 gadnger med 1 veckas mellanrum.
Patienternas allminna symtom och hudférindringar
gick i regress. En ovanlig manifestation var infektion
med bade Helicobacter pylori och Treponema palli-
dum hos patienten i det forsta fallet [6]. Patienten i
det fjarde fallet hade kvarstiaende ledbesvir som san-
nolikt inte var relaterade till syfilisinsjuknandet.

Epidemiologiska data visar att syfilisincidensen
okar, framfor allt i gruppen méan som har sex med
maén. Vara fallbeskrivningar illustrerar att syfilis kan
drabba méan och kvinnor i olika aldrar oavsett sexu-
ell preferens. Infektionen kan forbli oupptackt under
langre tid, ett primarsar kan vara litet, obemarkt och
laka ut utan behandling. Symtomen kan vara svara att
relatera till en oskyddad sexkontakt flera veckor eller
manader tidigare. Syfilis dr 4ven i dag en stor imitator.
vart budskap ar: tdnk pa mojlig syfilisinfektion vid
oklar feber, svarbedomda exantem och svarforklarade
allmédnna symtom! O
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SUMMARY

Syphilis - an old imitator is back on the stage

Syphilis is one of the oldest sexually transmitted
infections and caused by the spirochete Treponema
pallidum. The incubation time is 10-90 days and patients
are contagious for approximately one year. In Sweden
all blood donors and pregnant women are screened.

By law, individuals with early syphilis (primary and
secondary stages) are reported and contact tracing

is performed. The syphilis incidence is increasing in
Europe, USA and many other countries. The main
drivers are men having sex with men. Diagnosing
syphilis can be challenging because the non-tender,
often genital ulcer of primary syphilis can go unnoticed.
Symptoms during secondary syphilis can be flu-like such
as fever, ymphadenopathy and headache; an unspecific
skin rash can appear. Serologic tests are usually
positive 1-2 weeks after infection. Treatment of choice

is benzathinpenicilllin 2.4 million units intramuscularly.
Four case reports illustrate the diverse scenario of
syphilis infection.

4

Lakartidningen
2018




