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Onikomikoz Tanisinda Kullanilan
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Comparison of the Methods for the Diagnosis of Onychomycosis
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Ozet

Amac: Onikomikoz tanisinda siklikla kullanilan yéntemler; potasyum hidroksit (KOH) ile direk mikroskobik inceleme, PAS
boyasi ile histopatolojik degerlendirme ve fungal kulttrdar. Amacimiz onikomikoz tanisinda kullanilan bu U¢ yontemi
karsilagtirmakti.

Gereg ve Yéntem: Ayak tirnaklarinda klinik olarak onikomikoz dstintlen 100 olgu calismaya alindi. Uc tani testi her olguya
yapildi. Klinik stiphe ve en az bir testin pozitif olmasi halinde onikomikoz tanisi kondu. Buna gore; tani testlerinin herbiri igin;
duyarlilik ve negatif prediktif deger hesaplandi.

Bulgular: Olgularin 92 sinde (%92) en az bir test pozitifti. Metodlarin duyarliligi sirasiyla, KOH ile direk mikroskobik
incelemede %92, PAS boyasi ile histopatolojik degerlendirmede %80 ve kultirde %20 idi. Negatif prediktif degerler ise
sirasiyla %53, %42 ve %10 idi.

Sonug: KOH ile direk mikroskobik inceleme onikomikoz tanisinda en duyarli testtir. YUksek negatif prediktif degeri ile de
bunu destekler. (Turkderm 2008; 42: 91-3)

Anahtar Kelimeler: Onikomikoz, tani, tani yontemleri

Summary

Background and Design: A potassium hydroxide (KOH) direct microscopic examination, histopathological investigation with
periodic acid-Schiff (PAS) stain and fungal culture are common diagnostic methods in the diagnosis of onychomycosis. The
purpose of this study was to compare these three methods for the diagnosis of onychomycosis.

Material and Method: A total of 100 patients who were suspected clinically of having onychomycosis on their toenails were
included in this study. Three diagnostic tests were performed for each patients. In addition to clinical suspicion when one of the
diagnostic tests was positive the diagnosis of onychomycosis was made. Accordingly, the sensitivity and the negative predictive
value were calculated for each diagnostic test.

Results: In 92 (92%) of the patients, at least one of the three diagnostic methods was positive. The sensitivites of these
methods were as follows: KOH direct microscopic examination, 92%; histopathological investigation with PAS stain, 80%;
and culture, 20%. Their negative predictive values were also 53%, 42%, and 10% respectively.

Conclusion: KOH direct microscopic examination is the most sensitive method for the diagnosis of onychomycosis. Its high
negative predictive value supports this finding. (Turkderm 2008; 42: 91-3)

Key Words: Onychomycosis, diagnosis, diagnostic methods

Giris

Onikomikoz (OM) onikodistrofilerin en sik sebebidir.
Onikomikoz prevalansi genel toplumda %2-13 iken, 70
yas Uzerinde %48'e kadar ¢ikmaktadir'?. Klinik olarak
OM dustnalen tirnaklarda taniyr dogrulamak icin pato-
jen mikroorganizmayi saptama yoluna gidilir. Bunun
icin kaltar, potasyum hidroksit (KOH) ile direk mikrosko-

bik inceleme, periyodik asid-Schiff (PAS) boyasi ile histo-
patolojik degerlendirme, calcoflour white (CW) boyasi
ile immunfloresan inceleme, enzim analizleri, PCR gibi
bircok test kullanilabilir**. Bunlardan geleneksel olanla-
ri;; sabouraud dekstroz agarda kultar ve KOH ile direk
mikroskobik incelemedir’. PAS boyasi ile histopatolojik
degerlendirme en sik kullanilan Gglincti metoddur®. Bir-
¢ok otdre gore OM tanisi; klinik stiphe ve en az bir labo-
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ratuar testin pozitif olmasi ile konur**¢%, Amacimiz klinik olarak
onikomikoz stphesi olan tirnaklarin tanisinda KOH ile direk
mikroskobik inceleme, PAS boyasi ile histopatolojik degerlendir-
me ve kulttrtn tanisal degerini karsilastirmakti.

Gerec¢ ve Yontem

Ayak tirnaklarinda OM dustnalen 100 olgu (44 erkek, 56 kadin,
yas araligi: 22-88) calismaya alindi. Tirnagin en az 1/3'Unde, ka-
linlasma, renk degisikligi, subungual hiperkeratoz ve debris sap-
tanmasi halinde klinik olarak OM dustinuldi. Birden fazla tirna-
gin etkilendigi olgularda; klinik olarak en fazla tutulum olan ve
travmaya en az maruz kalan tirnaklar (birinci ve besinci haric) se-
cildi. Son iki aydir oral veya topikal antifungal tedavi gérenler ile
psoriasis, liken, ekzema gibi tirnak tutulumuyla seyreden bir
hastaligi olanlar calismaya alinmadi. Etkilenen tirnaktan KOH ile
direk mikroskobik inceleme, PAS boyasi ile histopatolojik deger-
lendirme ve mantar kulttrd icin tg 6rnek alindi.

KOH ile direk mikroskobik inceleme icin; tirnaklar alkol ile te-
mizlendi ve standart tirnak makasi veya no:15 bisturi ile kesildi,
subungual debrisi kazindi. Ornekler kuru siseye alind, Gzerine
%20 KOH soltsyonu (0.5-1 ml kadar) konuldu. Eriyene kadar
(3-24 saat) muamele edildikten sonra, lam-lamel arasina yayila-
rak, direk 1sik mikroskobu altinda fungal elemanlarin varligi
arastirildi. Istk mikroskobunda incelenirken x10 ve x40 blyUtme-
ler kullanildi. Hif varligr halinde pozitif, seri halde yapilan en az
U¢ yaymada hif gértlmediginde; negatif olarak kabul edildi.
PAS boyasi ile histopatolojik inceleme icin; tirnak 6rnegi %5
trichloroacetic acid soltsyonu icinde kapali biyopsi siseleriyle Pa-
toloji Klinigi'ne gonderildi. Materyal kasetlere yerlestirildi, for-
maldehitle fikse edilerek 24 saat boyunca doku takip cihazinda
(sirasiyla formol/ alkol/ ksilen/ parafin) takibe alindi. Parafine go-
muldi ve tirnak doku ylzeyi agiga ¢ikincaya kadar traslandi. Do-
ku ylzeyi agiga ¢iktiktan sonra sodyum tiyoglukolat ile 24 saat
muamele edildi. U¢ mikron kalinliginda kesitler alindi; PAS ile
boyanarak direkt mikroskop altinda incelendi. Mantar hif ve
sporlarinin keratin doku Gzerinde koyu pembe boyanmis sekil-
de gorilmesi durumunda; pozitif olarak kabul edildi.

Fungal kaltdr icin; steril bistari ucu yardimiyla alinan tirnak 6r-
negi, steril bos petri kutusunda biriktirildi. Steril 6ze yardimiyla
alinarak sabouraud agar ve dermosel agar besiyerlerine batiril-
di. Ekim yapilan petrilerin kapaklari kapatilarak etrafi parafilm
ile kaplandi. 30°C havali etlvde inklbasyona birakildi. 21 giin-
Itk inkUibasyon periyodundan sonra treyen 6rneklerdeki koloni
yapisi makroskopik ve mikroskopik olarak degerlendirilerek
fungal organizmanin cinsi Trikofiton spp veya Kandida spp ola-
rak not edildi.

Klinik stphe ve en az bir test pozitifligi halinde olgu, onikomi-
koz olarak kabul edildi. Buna goére; tani testlerinin herbiri icin;
duyarlilik (pozitif olgular icinde testin pozitifleri yakalama ora-
ni) ve negatif prediktif deger (negatif olgular iginde testin nega-
tifleri yakalama orani) hesaplandi.

Bulgular

Hastalarin 92'sinde (%92) en az bir tetkik pozitifti. Sekizinde
(%8) her Uc¢ tetkik de negatif iken, 18'inde (% 18) her g tetkik
de pozitifti. Olgularin 85'inde (%85) KOH ile direk mikrosko-
bik inceleme, 81'inde (%81) PAS boyasi ile histopatolojik ince-
leme ve 19'unda (%19) kultir pozitifti. Yetmis dort (%74) ol-
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guda KOH ile direk mikroskobik inceleme ve PAS boyasi ile his-
topatolojik degerlendirme, on dokuz (% 19) olguda KOH ile di-
rek mikroskobik inceleme ve kultur beraber pozitifti. PAS bo-
yasl ile histopatolojik inceleme ve kulttran sadece ikisinin be-
raber pozitif oldugu olgu yoktu. Onunda (% 10) sadece KOH
ile direk mikroskobik inceleme; yedisinde (%7) ise sadece PAS
ile histopatolojik inceleme pozitifti (Sekil 1).

Kultur pozitif olan 19 olgunun 18’inde Trikofiton spp (%94.7);
birinde Kandida spp (%5.3) tredi.

Duyarhhgi en ylksek tetkik (%92) KOH ile direk mikroskobik in-
celemeydi. PAS ile histopatolojik degerlendirmenin duyarlhgi
%80, kilturun ise %20 idi. Negatif prediktif degerler KOH ile di-
rek mikroskobik incelemede %53, PAS ile histopatolojik deger-
lendirmede %42 ve kiltlrde %10 idi (Tablo 1).

Tartisma

KOH ile direk mikroskobik inceleme, OM tanisinda genellikle
ilk basamaktir. Basit, hizli, ucuz ve guvenilir bir ydntem olmak-
la beraber; yetersiz materyal alinmasi, kristallenmis KOH kulla-
nilmasi, materyalin yeteri kadar eritilmemesi veya ¢ok fazla eri-
tilmesi, uygun yayilmamasi, mikroskopta tim alanlarin aran-
mamasi ve negatif sonuglarda yaymanin tekrarlanmamasi gibi
problemler yanlis negatif sonuglara yol agarken; sekonder kon-
taminasyon ve ayrica degisik iplikler, hava kabarciklari ve dam-
laciklarin fungal yapilari taklit etmesi yanlis pozitif sonuglara
yol acmaktadirs®. incelemenin etkene dair bilgi vermemesi ve
organizmanin penetran 6zelliginin gosterilmemesi diger deza-
vantajlaridir. KOH ile direk mikroskobik incelemede duyarliligs;
Ayding6z ve ark." %96, Hsiao ve ark® %87, Gianni ve ark.”
%59.3, Karimzadegan-Nia ve ark® %80.8 olarak bildirmistir.
Calismamizda KOH ile direk mikroskobik inceleme %92 duyar-
lilik ve %53 negatif prediktif deger ile OM tanisinda en duyar-
I ydntem olarak tespit edildi.

Son yillarda PAS boyasi ile histopatolojik inceleme, OM tanisin-
da en duyarli yéntem olarak 6nerilmektedir®. Bu tetkikde ma-
teryal, tirnak plagindan biyopsi, tirnagin kesilmesi veya subun-

Sekil 1. Tani testlerinin pozitiflik iliskileri

Tablo 1. Tani testlerinin duyarlilik ve negatif prediktif degerleri

Test Pozitif sonug sayisi Duyarlik Negatif prediktif
(n=100) % deger (NPD) %
KOH 85 92 (85/92) 53 (8/15)
PAS 81 80 (81/92) 42 (8/19)
Kultar 19 20 (19/92) 10 (8/81)
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gual debrisin kazinmasi seklinde g farkli yontemle alinabilir®.
Materyalin alim kolayligi, cabuk sonuclanabilmesi, preparatlarin
saklanarak geriye yonelik tani olanagi saglamasi PAS boyasi ile
histopatolojik incelemeyi degerli bir yontem yapar™. Nitekim
Jeffrey ve ark.* 105 olguda KOH ile direk mikroskobik inceleme,
kalttr ve PAS boyasiyla histopatolojik inceleme yapmislar; sira-
siyla %80, %59 ve %92 oraninda duyarllik saptamislar ve %77
gibi yuksek negatif prediktif degerle PAS boyasiyla histopatolo-
jik incelemenin OM tanisinda diger metodlara GstunlUgunt vur-
gulamiglardir. PAS boyasiyla histopatolojik degerlendirme ile ¢a-
lisan Reisberg ve ark.® %47; Grover ve ark.” %93.3; Walling ve
ark.” %48.2 oraninda duyarlilik bildirmislerdir. Ayrica tirnagin
PAS boyasiyla histopatolojik degerlendirmesi, psoriasis gibi oni-
kodistrofiye yol acan hastaliklarda da tani koydurabilir. Nitekim,
Machler ve ark.” 12 onikodistrofik tirnagi PAS boyasiyla histopa-
tolojik olarak degerlendirmisler; sekizine psoriasis dordine ise
OM tanisi koymuslardir. Buna karsin; etken organizmanin cinsi-
nin belirlenememesi bu yéntemi kaltirin goélgesine iter”. Ayni
zamanda kontaminasyon riski, gértinen hif ve sporlarin saprofit,
cansiz olabilmesi dolayisiyla yanlis pozitiflik de mamkundur®.
Ulkemizde PAS boyasi ile histopatolojik inceleme OM tanisinda
rutinde kullanilan bir yéntem degildir. Simdiye kadar Tuarki-
ye'den yalnizca bir calisma yapilmistir. Ayding6z ve ark.'nin yap-
1191 50 olguluk ¢alismada PAS boyasi ile histopatolojik inceleme
%90 duyarlilik oraniyla degerli bulunmus; ancak yine de KOH ile
direk mikroskobik incelemeye Ustlinlik saglayamadigi belirlen-
mistir. Biz de calismamizda bu testin duyarliligini %80, negatif
prediktif degerini %42 bulduk.

Onikomikoz tanisinda altin standart olarak kabul edilen kulttr-
de; yanlis negatif sonuglara ytiksek oranda rastlanmaktadir’. Di-
ger yontemlerle OM tanisi konan olgularin ancak %43-50'sinde
kultirde Greme elde edilmektedir®®®. Yapilan arastirmalarda
kultlrin %25-80 arasinda degisen oranlarda duyarli oldugu tes-
pit edilmistir. Bu genis aralik, kaltare olan guvenilirligi azaltire.
Kultdr isleminde, yeterli miktarda ve dogru sekilde 6rnek alin-
mamasl, transport sirasinda mantarlarin canliigi ve kulttrde
Uretilebilirliginde azalma olmasi, ekim islemleri sirasinda sterili-
te kosullarina titizlikle uyulmamasi, bekleme stiresinin uzun ol-
masl, kontaminasyon veya sekonder patojenlerin Gremesi gibi
teknik problemler oldukga sikinti yaratmaktadir''. Kalttr; disik
duyarlilik orani, sonug icin uzun sire gerektirmesi ve yiuksek ma-
liyeti dolayisiyla OM tanisinda iyi bir tarama yontemi degildir.
Buna karsilik etkeni belirleme agisindan oldukca Ustin bir testtir
ve 6zgulligu yiksektir. Ancak, kultarde tGreyen nondermatofit
organizma ise; bunun yuksek olasilikla saprofit veya kontami-
nasyon olabilecegi bilinmektedir. Bu yanlis pozitiflik durumu,
kaltaran ézgullugine golge dustrar*™. Klinik olarak OM stiphe-
si olan tirnaklardan coklu seri kaltar yapilmasinin yanlis negatif
sonuglari azaltabilecegini gosteren calismalar da vardir. Nitekim
Gupta'nin? yaptigi calismada kulttr pozitifligi bir kez yapildigin-
da %44.5 iken; dort kez yapildiginda %63.7'e ¢ikmistir. Tim bu
literatUrlerle kiyasladigimizda calismamizda; %20 gibi dusuk
kaltar pozitifligi orani saptadik. Ancak kultar pozitif saptadigi-
miz tim olgularda en az bir testin de pozitif olmasi; kltartin 6z-
gulluguni gostermekteydi.

Sonuc olarak, poliklinik sartlarinda yapilabilecek kolay, hizli,
ucuz ve guvenilir bir test olan KOH ile direk mikroskobik incele-
me, onikomikoz tanisini dogrulamada ilk basamak metodu ola-

rak énerilebilir. KOH ile direk mikroskobik incelemenin negatif
oldugu olgularda, 6zel teknik donanim gerektirmeyen PAS bo-
yasl ile histopatolojik inceleme Patoloji Laboratuvarlarinda ko-
laylikla yapilabilir. Kalttr ise klasik antifungal tedavilere cevap
vermeyen olgularda fungal patojeni tespit etme avantaji sagla-
masi agisindan tercih edilebilir.
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