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Ozet

Onikodistrofi olgularinin yaklasik yarisi onikomikoz nedeniyle olusmaktadir. Uzun ve zahmetli olan sistemik antifungal te-
daviye baslamadan 6nce tani, laboratuvar yontemlerinin yardimi ile dogrulanmahidir. Bu calismaya dermatoloji poliklinigi-
ne basvuran, klinik olarak onikomikoz tanisi almis, 50 eriskin hasta alinarak onikomikoz tanisinda kullanilan baslica 3 yon-
temin karsilastirilmasi planlandi. Tirnak érneklerinde direk mikroskopi, fungal kilttr ve PAS boyasi ile mantar elemanlari
aranarak tani ydntemlerinin duyarliligi arastirildi. incelenen 50 tirnak érneginin, 48'inde (%96) direk mikroskopik inceleme
ile, 45'inde (%90) PAS boyasiyla yapilan histopatolojik incelemede ve 20'sinde (%40) kultur ile mantar elemanlari saptana-
rak, tani dogrulandi.

Onikomikoz tanisinda kulttr altin standart olarak kabul edilse de duyarhligi en distk yontem olarak saptandi. Tirnaklarin
histopatolojik incelemesi ise % 90 duyarlilik oraniyla iyi bir alternatif olarak degerlendirildi. Ancak onikomikoz tanisinin
dogrulanmasinda, dermatologlarin kisa stirede sonuc alabilecekleri kolay ve ucuz bir yéntem olan direk mikroskopik ince-
lemenin, hem duyarhligi en ytksek hem de en pratik yontem oldugu sonucuna varildi.
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Summary

Background and design: Only half of the cases of onychodystrophies are due to onychomycosis. Before starting the syste-
mic antifungal treatment, which is a rather lengthy and arduous process, the diagnosis should be confirmed via the assis-
tance of laboratory methods.

Material and Method: In this study fifty adult patients, attending to the dermatology outpatient clinic who had had a cli-
nical diagnosis of onychomycosis, were evaluated. It was planned to compare the sensitivities of 3 principal methods, which
have been used for the diagnosis of onychomycosis. In the nail specimens, direct microscopic examination, fungal culture
and PAS staining were done for detection of fungal elements.

Results: In the samples of 50 patients examined, direct microscopy was positive in 48 (96%) and histopathological examina-
tion was positive in 45 (90%). Twenty (40%) of the nail specimens were positive in fungal culture.

Conclusion: Although fungal culture is mentioned to be the gold standard for diagnosing onychomycosis, it showed the le-
ast sensitivity. The histopathologic examination of nails was determined as a good alternative with a sensitivity of 90%. Ho-
wever direct microscopic examination; a quick and cost efficient method, proved not only to be the most sensitive method,
but also the most practical, for the diagnosis of onychomycosis.
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Tirnak distrofilerine 65 yas Gzerinde % 94.2 oraninda rastlan-
maktadir. Onikomikoz prevalansi ise genel toplumda % 2-13
iken, 70 yas Uzerinde bu oran %48'e kadar ulasmaktadir'. Ayi-
rici tanida travma, periferik damar hastaliklari vb nedenlerle
olusan distrofik tirnaklar ile psoriasis, liken planus, ekzema gibi
hastaliklarin tirnak tutulumlari bulunmaktadir?. Sistemik anti-
fungal ajanlar ile tedavi maliyetinin ytksek olmasi, tedavi stire-
sinin uzunlugu ve ciddi potansiyel yan etkileri nedeniyle, klinik
taninin, tedaviye baslamadan énce laboratuvar yéontemleri ile
dogrulanmasi gereklidir.

Onikomikoz tanisinda kulttr, halen altin standart olarak kabul
edilmesine ragmen yalanci negatif sonuclar vermektedir. Direk
mikroskopik inceleme ise fungus tipinin belirlenememesi nede-
ni ile elestiriimektedir. Histopatolojik inceleme, Glkemizde ru-
tin olarak kullanilmamasina ragmen, 1993 yilindan beri bu yon-
temin uygulanabilirligi cesitli arastirmalarla gosterilmistir*®.

Bu calismada, klinik olarak distal-lateral ve/veya total onikomi-
koz tanisi almis 50 olguda, direk mikroskopik inceleme, fungal
kaltur ve histopatolojik inceleme yontemlerinin duyarhhgr kar-
silastiriimali olarak arastirildi.

Gere¢ ve Yontem

Dermatoloji poliklinigine basvuran, yaslari 27 ve 77 arasinda
degisen (ortalama 54.4), 29 erkek, 21 kadin toplam 50 hasta ca-
lisma kapsamina alindi. Hastalarda son 2 ay icerisinde topikal
veya sistemik antifungal tedavi kullaniilmamasi sarti arand. Kli-
nik olarak onikomikoz tanisi, subungual hiperkeratoz ile oniko-
liz ve diskolorasyon bulgularinin birarada bulunmasi ile koyul-
du. Hastalar diabet, AIDS, psoriasis gibi eslik eden hastalik ve
travma 6ykasu acisindan sorgulandi. Tutulmus olan tirnak sayi-
si ve ait olduklari ekstremite kaydedildi. Hastalarin etkilenmis
olan tirnagdi ve tirnak cevresi, olasi bakteriyel ve fungal konta-
minasyonun engellenmesi amaciyla alkol ile temizlendi. Ornek-
ler, tirnagin serbest distal ucunun, steril pediktr makasi ile ke-
silmesi ve subungual hiperkeratozun debridmani ile temin edil-
di. Direk mikroskopi, fungal kulttr ve histopatolojik inceleme
icin 3 esit parcaya bolUnenek, steril kuru ttplere yerlestirildi.
Direk mikroskopik inceleme icin drnekler, %20 KOH solusyo-
nunda eriyene kadar (2-24 saat) bekletildikten sonra, bir enjek-
toér yardimi ile tapten alindi ve lam-lamel arasina konularak
fungal elemanlarin varligi arastirildi. Hif saptanan érnekler po-
zitif olarak kabul edildi.

Mantar kaltara icin 6rnekler, Saboraud dekstroz agar (SDA) ve
aktidiyonlu (sikloheksimid+kloramfenikol) Saboraud dekstroz
agar (ASDA) besi yerlerine ekildi. SDA ve ASDA besiyerleri 25°
ve 37° C'de inkUbe edildi. Yapilan ekimler 3-4 glinde bir kont-
rol edildi ve Greme olmayan kultarlerin inkUbasyon islemi bir
aya kadar uzatildi. Ureyen kdltirler ise tanimlama islemine ta-
bi tutuldu. Ureyen dermatofitler klasik tanimlama metodu ile
tanimlandi. Mayalardan 'Germ tUp testi' pozitif olanlar Candi-
da albicans, negatif olanlar ise Kandida spp. olarak belirlendi.
Kaltirde dermatofit disi mantarlar trediginde ikinci defa kal-
tlr yapma imkani bulunamadigindan, bu Greme immun yeter-
sizligi olanlarda patojen olarak, immun sistemi normal hasta-
larda ise kontaminasyon olarak degerlendirildi.

Histopatolojik inceleme icin alinan 6rnekler, %10'luk formalde-
hit ile fiksasyon sonrasinda rutin doku takip islemine alindi ve
parafin bloklar hazirlandi. Doku ylzeyi aciga cikana kadar pa-
rafin ylzey traslandi. Aciga cikan doku ylzeyi yaklasik 16-18 sa-
at (bir gece boyunca) sodyum tiyoglukolat ile muamele edildi.
Ardindan 5 mikron kalinhginda kesitler elde edildi. PAS (peri-
odik asit-Schiff) ile boyama uygulandi. Direk mikroskopik ince-

lemede mantar hiflerinin keratin tabakasi Gzerinde gérilmesi
sonucunda tani konuldu.

Bulgular

Klinik olarak bir hastada lateral subungual onikomikoz, bir has-
tada beyaz stperfisyel onikomikoz, 18 hastada distal subungu-
al onikomikoz, 30 hastada ise total subungual onikomikoz sap-
tand. Klinik olarak onikomikoz tanisi almis tirnaklarin timdn-
de en az bir ydntemle fungal mikroorganizmalar pozitif olarak
bulundu. Tam hastalarda proksimal tirnak katlantisi dogaldi.
Elli tirnak 6rneginin 48 tanesinde (%96) direk mikroskopik in-
celeme ile mantar elemanlari saptanirken, 45'inde (%90) de
PAS ile boyanarak yapilan histopatolojik inceleme pozitif bu-
lundu. 50 tirnak 6rneginden yapilan kalturlerin 20 tanesinde
(%40) basta trikofiton cinsi dermatofitler olmak tzere Greme
oldu. Geriye kalan 24 érnekte Greme olmazken, 6'si da konta-
minasyon olarak degerlendirildi.

Orneklerden 2 tanesinde direk mikroskopik inceleme negatif
sonuc verdi; birincisinde kaltirde T. rubrum Grediginden ve his-
topatolojik inceleme pozitif bulundugundan, incelenen mater-
yalin yetersiz oldugu disuntldi. ikinci KOH (-) érnekte, kaltar-
de Ureme olmazken histopatolojik inceleme pozitifti. Histopa-
tolojik inceleme ise 5 6rnekte negatifti; bunlarin timunde di-
rek baki pozitif bulundu; 2 tanesinde kultirde de tGreme ol-
mazken, 2 érnekte Trichophyton rubrum, 1 érnekte Aspergillus
niger Gredi. Kulttre ekilen drneklerinin 24'Gnde Greme olmadi.
Ureme saptanmayan érneklerin sadece bir tanesinde direk ba-
ki, 2 tanesinde histopatolojik inceleme de negatif bulundu. En
stk Uretilen patojen fungus trikofiton cinsi dermatofitlerdi
(%28). 12 6rnekte Trichophyton rubrum, 1 6rnekte Trichophy-
ton verrucosum ve 1 érnekte Trichophyton violaceum Uredi. 9
ornekte (%18) Aspergillus turleri Gredi. Bunlardan 6 tanesi kon-
taminasyon olarak kabul edildi. Patojen kabul edilenlerden 1
tanesi Aspergillus niger, 1 tanesi Aspergillus fumigatus, 1 tane-
si Aspergillus sp. olarak isimlendirildi. 1 6rnekte Candida albi-
cans, 1 6rnekte Candida sp. 1 6rnekte Alternaria sp .Gredi.

Tartisma

Tirnagin mantar hastaliklari, 40-60 yas grubundaki bireylerin %
15-20'sinde gortlmekle beraber’, tim tirnak hastaliklarinin
yaklasik % 50'sini olusturmaktadir®. Bu boyutlariyla bile tirna-
gin mantar enfeksiyonlari dermatolojinin ugras alanlari arasin-
da 6nemli bir yer kaplamaktadir. Ayrica tim dlinyada yasam
sUresinin uzamasi, immunosupresif hastaliklar ve immunosup-
resif ilaclarin cesitli hastaliklarin tedavisinde yaygin sekilde kul-
lanilmaya baslanmasi nedenleriyle bu sorunun daha da artaca-
g1 distintlmektedir. Tedavinin dizenlenmesi ve takibi sirasin-
da fungal etyoloji, ilac yan etkileri, diger ilaclarla etkilesim ve
toplam harcama miktari g6z éntinde bulunduruldugunda, te-
daviye baslanmadan 6nce en az bir laboratuar yontemi ile ta-
ninin dogrulanmasi gerekli goértlmektedir.

GUnUmuzde, onikomikozlarda direk mantar incelemesi, man-
tar kultard ve histopatolojik inceleme kabul géren tani yon-
temleridir ve bu yéntemlerin etkinligini karsilastiran cesitli aras-
tirmalar da vardir*®. Bu calismada klinik olarak onikomikoz ta-
nisi konulmus 50 olgunun % 96'sinda direk mantar incelemesi
ile, % 90'Inda histopatolojik inceleme ile, % 40'inda ise kaltur
ile bu tani dogrulanmistir.

Onikomikoz tanisinda mantar kaltird halen altin standart ola-
rak kabul ediliyor® olmasina ragmen diger yontemlerle mantar
tanisi konan olgularin ancak %43-50'sinde kulturde Greme elde
edilebilmektedir'2. Sensitivitesi dustk ancak spesifitesi en yUk-
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sek klasik ydntem olarak kabul edilmektedir. Hatta Arca ve ark
tarafindan yeni yapilan bir calismada, onikomikoz tanisinda kul-
tUr pozitifligi % 23 olarak saptanmistir. Transport sirasinda
mantarlarin canhhgi ve kalttrde Uretilebilir olma 6zelligi kaybo-
labilmektedir. Kultirin en 6nemli UsttnlGgu fungal etkenin
dermatofit, nondermatofit kif veya maya olarak siniflandirila-
bilmesine olanak saglamasidir ki bu da tedavinin secimini degis-
tirebilir. Fakat Greyen etkenin kontaminasyon ya da gercek pa-
tojen olup olmadigi hakkinda bilgi vermez. Ayrica kultir sonu-
cu icin yaklasik 3-4 hafta kadar bir bekleme suresine ihtiyac var-
dir; hatta bu stire nondermatofit mantar etkenleri icin daha da
uzun tutulmaktadir. Olgularimizda saptanan kesin kultur pozi-
tifliginin % 40 olmasi temelde beklenen bir sonuctur ve bu yon-
temin gUvenilir bir tarama testi olarak kullanilamayacagini gés-
termektedir. Bilindigi gibi onikomikoza dermatofit, dermatofit
olmayan kufler ve mayalar neden olmaktadir. Yapilan calisma-
lar dermatofitlerin, onikomikozda etken olma oraninin derma-
tofit disi kifler ve mayalara (% 1.5-17) nazaran cok daha yuksek
oldugunu goéstermektedir'. Ancak, daha 6nce saprofit olarak bi-
linen mikroorganizmalar giderek artan oranlarda etken olabil-
mektedir. Calismamizda 19 6rnekte (% 12) dermatofit olmayan
mantar Gremistir. Dermatofit disindaki etkenlerin gercekten pa-
tojen olup olmadigina karar verebilmek ise basli basina bir so-
run olusturmaktadir. Tani, degisik zamanlarda alinmis olan kul-
tUr 6rneklerinde ayni etkenin israrla tretilmesiyle veya ayni ma-
teryalden yapilan cok sayidaki ekimlerin cogunlugunda ayni et-
kenin izole edilmesi ile konulabilir’®. Oysa bu calismada hastalar-
dan alinan materyal cok sayida ekim yapmaya imkan vermemis-
tir. Bu nedenle dermatofit disi kiflerin degerlendirilmesinde,
hastalarda eslik eden immun sistemi bozan hastalik varsa etke-
nin patojen olduguna karar verilmistir.

Son yillarda PAS ile boyanmis tirnak érneklerinin histopatolojik
incelemesi onikomikozlarda en yuksek duyarliliga sahip tani
yontemi olarak sunulmaktadir>*'**2, Bu calismalarda % 41.6-85
gibi farkh degerler elde edilse de karsilastirilan diger yontemle-
re gore Ustlnlik saglamistir. Ayrica sonuclarin saklanarak yeni-
den degerlendirilmesine de olanak vermektedir. Bazi arastir-
macilar dikkatli bir histopatolojik inceleme ile hif ve sporlarin
morfolojisinden yola cikarak patojen ajanin dermatofit, maya
veya kuf grubundan hangisine ait oldugunun belirlenebilecegi-
ni ileri sirmektedir®. Turkiye'de histopatolojik inceleme rutin
olarak kullanilmadigindan, calisma cercevesinde bu teknigin ta-
nisal degeri de arastiriimistir. Calisma icin tipik klinik 6zellikler
gosteren olgularin secilmis olmasi sensitiviteyi artirmis olabilir
ancak guvenilir bir karsilastirma yapabilmek icin tipik olgularin
secilmesi baslangicta bir zorunluluk olarak degerlendirilmistir.
Bu yontemle hastalarimizin % 90'inda fungal elemanlar sapta-
nabilmistir. Bu sonuc simdiye kadar bildirilen en ylksek orandir.
Daha 6nce PAS boya yéntemini arastiran calismalardan biri ha-
ric digerlerinde tirnak érnekleri, distal kenardan kesme yerine
invaziv bir girisim olan tirnak biyopsisi ile alinmistir. Calisma-
mizda kullanilan yéntem, materyal aliminin kolayligi, duyarlli-
ginin yuksek olmasi ve cabuk sonuc alinmasi nedenleriyle klasik
yontemlere cok iyi bir alternatiftir.

Calisma grubumuzdaki hastalarin % 96'sinda direk mantar in-
celemesi pozitif sonuc vermistir. Direk mikroskopinin duyarliligi
konusunda % 59-96 arasinda degisen farkl arastirma sonuclari
vardir*"'. Bu farklilik yetersiz materyal alinmasi, kristallenmis
KOH kullanilmasi, mikroskopta tiim alanlarin taranmamasi, kli-
nik olarak stpheleniliyor olsa da testlerin tekrarlanmamasi ile
ilgili olabilir'. Ayrica incelemenin etkene ait bilgi vermemesi de
bir dezavantaj olarak ele alinmaktadir. Direk mantar inceleme-
si icin yapilan elestirilerden bir digeri de tirnak plagindaki kera-

tin matriksin eritilmesiyle hifalarin penetran 6zelliginin gérale-
mez hale gelmesidir. Arastirmacilar, patojenik mikroorganiz-
malarin ylazeydeki kontaminasyondan bu 6zelligiyle ayrilabile-
cegini savunmaktadirlar®. Bulas nedeniyle tirnak ylizeyinde bu-
lunabilecek mikroorganizmalar tirnakta distrofiye neden ol-
maz. Biz hastalarimizdan érnek almadan énce tirnagi alkollt
pamukla silerek olabildigince mekanik bir temizleme yapmayi
amacladik. Bizim calisma grubumuzda direk mikroskopik ince-
leme ve histopatoloji yontemlerinin duyarliligi sirasiyla % 96 ve
% 90 olmak Uzere birbirine yakin sonuclar vermistir. Bu oranlar
oldukca yuksek olmasina ragmen bizim arastirmamizda direk
mantar incelemesi Ustiin bulunmustur. Ayrica % 10 KOH ile di-
rek incelemenin duyarlihgini daha da arttirmak tizere Calcoflo-
ur beyazi kullanilabilir. Ancak degerlendirme icin fléresan mik-
roskop gereklidir.

Sonuc olarak onikomikoz, hiflerin tirnak plagina yerleserek co-
galmasiyla karakterize, bulasici bir enfeksiyon hastaligidir. Klinik
bulgular 6zellikle baslangic safhasinda ayirt ettirici degildir; en-
feksiydz veya non-enfeksiydz bazi hastaliklarla karistirilabilmesi
nedeniyle tedaviden 6nce kesin tani konulmasi zorunlu goérul-
mektedir. Bu calismada onikomikoz tanisinda kullanilan baslica
araclar olan; direk mantar incelemesi, histopatolojik inceleme ve
kaltar yéntemlerinin duyarliligr arastiriimistir. Direk mantar in-
celemesi % 96 duyarlilik oraniyla, dermatologlar tarafindan
poliklinik sartlarinda yapilabilecek, basit, hizli, ucuz ve gavenilir
bir ydbntem olarak éne cikmistir. PAS ile histopatolojik inceleme
de iyi bir alternatif olarak degerlendirilmistir.
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