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Ozet

Amag: Genellikle dermatofitozlar rutin hayatta histopatolojik inceleme yapilmadan tani almaktadir. Biyopside
izlenen spongiotik veya psoriasiform dermatit bulgulari dermatofitozlarda sik rastlanmakla birlikte, bu bulgular
tani igin yeterli degildir. Calismamizin amaci dermatofitoz tanisina yardimci olabilecek spesifik histopatolojik
bulgulari arastirmak ve Periyodik asit-Schiff [PAS] histokimyasal yonteminin tanisal degerini ortaya koymaktir.
Gereg ve yontem: Bu calismada hematoksilen ve eozin [H&E], PAS boyama teknikleri ile dermatofitoz tanisi alan
19 hastanin boyali preparatlari ve klinik verileri tekrar degerlendirildi. Olgularin klinik 6zellikleri, histomorfolojik
ve histokimyasal bulgulari, 6n tanilari ile karsilastiriidi.

Bulgular: Histopatolojik ve PAS inceleme ile tani alan olgularimizin %68.4’Unde, klinisyenin 6n tanilari arasinda
fungal dermatit tanisi yoktu. PAS histokimyasal boyasi ile endotriks tanisi alan biyopsi 6rneklerinin H&E
boyali kesitlerinde saptanan perifolikilit bulgusu istatistiksel olarak anlamliydi. Ayrica eslik eden parakeratoz
bulgusunun sikligi da anlamli bulundu.

Sonug: Spongiotik veya psoriasiform dermatitlerde mantar 6n tanisi olmasa da, deri biyopsilerinde rutin
histokimyasal PAS boyamasi mantar tanisinda gereklidir. Ayrica dermatofitozlarin bilinen tipik histopatolojik
bulgularina ek olarak, parakeratoz ve endotriks varlidi ile birlikte perifolikilit bulgularinin da taniya yardimci
bulgular olabilecegi akilda tutulmalidir.
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Abstract

Purpose: In most cases, dermatophytosis is diagnosed routinely without histopathological examination.
Spongiotic or psoriasiform features are frequently found in fungal dermatoses but these histopathological
findings are not proficient for diagnosis. The aim of the study is to identify characteristic histopathogical clues
and to emphasize the diagnostic significance of dermatophytosis stained with histochemical method of Periodic
acid-Schiff [PAS].

Materials and methods: In this study; PAS and Hematoxylin and eosin [H&E] stained slides and their
clinical parameters of 19 dermatophytose cases confirmed by PAS stain were reevaluated. We compared
histopathological and histochemical findings with clinical findings of all cases.

Results: Fungal microorganisms were identified with PAS stained slides in 68.4 % cases in which fungal
infection had not been suspected clinically. We detected perifolliculitis in all endothrix infection visualised cases.
This finding and the presence of parakeratosis were significant for fungal infections.

Conclusion: Therefore, histochemical PAS stain is required for fungal diagnosis in any spongiotic or psoriasiform
dermatitis. Also, the presence of parakeratosis and endothrix as well as the perifolliculitis findings should be kept
in mind as helpful pathologic clues to facilitate an accurate diagnosis of dermatophytic infections.
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Giris

Mantar enfeksiyonu tasiyan hastalarin
biylk bir kismi biyopsi alinmaksizin, direk baki
/ kaltdr / Wood inceleme / potasyum hidroksil
(KOH) gibi metodlarla tani konduktan sonra
tedavi edilmektedir. Bu hastalarda deri biyopsisi;
ayiricl tanida baska inflamatuar / timoral deri
hastaliklari  digtnuldigu  durumlarda veya
dermatofitik  infeksiyonlarin  konfirmasyonu
amaclyla  nadiren  planlanmaktadir. Bir
grup hasta ise klinik stphe olmadan direk
histopatolojik  inceleme  sonucunda tani
almaktadir. Derinin mantar hastaliklarinda tani,
mantar kudltirid sonucunda kesinlik kazanir.
Bununla birlikte slrecin uzun olmasi ve bazi
hastalarda kultir alinmadan o6nce tedaviye
baslanmasi nedeniyle, bazi dezavantajlari
bulunmustur [1]. Calismamizin amaci 2007-
2011 yillari arasinda biyopsi materyallerinde
Periyodik asit-Schiff (PAS) histokimyasal boyasi
ile kanittanmis fungal dermatitleri retrospektif
olarak gbézden gecirip, mantara spesifik
olabilecek tanimlanmamis histopatolojik
bulgular yakalamaya calismaktir. Bu nedenle
biyopsi ile mantar tanisi alan vakalarin klinik
on tanilarn ve histopatolojik 6zellikleri ayrintili
olarak degerlendirilmistir.

Gereg ve Yontem

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi
Patoloji Anabilim Dal’'nda 2007-2011 tarihleri
arasinda Hematoksilen ve Eosin (H&E), PAS
boyama teknikleri ile mantar hifa ve/veya
sporu saptanan 19 hasta geriye donuk tekrar
degerlendirildi.  Olgularin  klinik  ozellikleri,
histomorfolojik ve histokimyasal bulgulari, 6n
tanilari ile karsilastirildi. Biyopsi materyallerinde
belirgin dermal 6dem, korneum tabakasinda
notrofil, sepet orgisi, parakeratoz, endotriks
infeksiyonu, follikil icinde apse, perifollikilit,

eozinofilik infilirasyon, epidermiste 6dem,
kompakt ortokeratoz, PAS boyamasinda
sandwich isareti bulgulari arandi.

istatiksel Yontem

Calismada elde edilen bulgular
degerlendirilirken, istatiksel analizler igin
NCSS (Number Cruncher Statistical System)
2007 & PASS 2008 Statistical Software
(Utah, USA) programi kullaniimigtir. Calisma
verileri  deg@erlendirilirken niteliksel verilerin
karsilastinimasinda Fisher's Exact Ki Kare
testi kullanilmis, anlamhlik p<0.05 dlzeyinde
degerlendirilmistir.

Bulgular

Calismamizda, 19 hastanin 3 tanesi
(%15.79) insizyonel, 16 tanesi (%84.21) punch
biyopsi materyaliydi. Hastalarin 15 tanesi erkek
(%78.95), 4 tanesi kadin olup, yas dagihmi
11-78 arasinda degismekteydi. 3 hasta iftgi
(%15.79), 1 hasta insaat isgisi (%5.26) idi. 4
hasta (%21.05) diabetes mellitus nedeniyle
takipliyken, birer hasta; ALL, kolon kanseri,
multipl myelom nedeni ile kemoterapi, 1 hasta
malign melanom nedeni ile interferon tedavisi
almaktaydi. 2 tane hasta ise (%10.53) son 2 ay
icerisinde mantar tedavisi almisti.

En sik gorilen klinik bulgu, papull olup,
9 hastada (%47.37) izlenirken, klasik olarak
mantar hastaliklarinda gormeyi bekledigimiz
plaklar 6 hastada (%31.58) mevcuttu. 4 hastanin
(%21.05) klinik 6n tanisinda vaskiilit, 3 hastanin
(%15.79) diskoid lupus eritematozus (DLE) ve
2 hastanin (%10,53) akneiform ilag erupsiyonu
vardi.

Hastalarin direk mantar inceleme sonugclari
ile H&E / PAS boyamasi sonrasi biyopsi
sonuglari Tablo 1‘de karsilastiriimigtir.

Tablo 1. Dermatofitoz tanili olgularin klinik ve histopatolojik dederlendirme sonuglari

Histopatoloji ile Tani Konanlar

L PAS ile Dogrulanmig Tani  PAS ile Yeni Tani  Toplam
Klinik Tanilar
n (%) n (%) n (%)
Direkt Mantar Bakisi ile o o o
Dogrulanmis Tani 1 (%5.26) 0 (%0) 1 (%5.26)
Ayirici Tanida Mantar 5 (%26.31) 0 (%0) 5 (%26.31)

Ddasunulenler
Ayirici Tanida Mantar
Duisundlmeyenler
TOPLAM 6

0 (%0)

13 (%68.42) 13 (%68.42)

13 19

PAS = Periyodik asit-Schiff
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Hastalara tani sonrasi antifungal tedavi
uygulanmigtir.  Bunlarin arasindan 3 hasta
(%15.79) sistemik tedavi, 11 hasta (%57.89)
kombine sistemik ve topikal tedavi alirken, 5
hasta (%26.32) tedavi almamistir. Sistemik
tedavi verilen 2 hastada (%66.67), kombine
tedavi verilen 4 hastada (%36.36) tedaviye
yanit alinmistir. Tedavi sonrasinda kontrole
gelmeyen, tedaviye yaniti bilinmeyen ve yanit
alinamayan hastalar ayni grup icerisinde
degerlendirilmis, istatistiksel veriler buna
gore yorumlanmistir. Dolayisiyla  kontrole
gelmeyen  hastalarin  tedaviye  yanitlari
degerlendirilememistir. 4 hastada (%21.05)
niks saptanmistir. Bu hastalardan biri sistemik
tedavi, ikisi kombine tedavi almistir. Sistemik
tedavi alanlarin %33.33'Unde, kombine tedavi
alanlarin %18.18’inde nuks gortlmustur.

PAS histokimyasal boyasi ile dermatofitoz
tanisi alan biyopsi 6rneklerinin H&E boyali

kesitlerinde korneum tabakasinda nétrofil varligi
ve sepet Orgusu (sirasiyla: %21.05, %42.11),
parakeratoz (%31.58), endotriks infeksiyonu
(%26.32), follikil iginde apse (%42.11),
perifollikilit (%57.89), eozinofilik infiltrasyon
(%15.79), epidermiste hafif ddem (%36.84),
kompakt ortokeratoz (%47.37), belirgin dermal
6dem (%15.79), PAS boyamasinda sandwich
isareti (%42.11) (Resim 1a, 1b) bulgulan
izlendi. Endotriks  enfeksiyonu  olanlarin
hepsinde perifollikilit izlendi, bu bulgu ve ek
olarak parakeratoz varligi mantar enfeksiyonu
icin istatiksel olarak anlamli bulundu (sirasiyla:
p=0.040, p=0.046) (Resim 2a, 2b, 2c, 2d).

Biyopsi drneklerinde eozinofilik infiltrayon
gorilen hastalarin  timandn  6n  tanilarinda
mantar enfeksiyonu disundlmastar.

Hastalarin  klinik ontanilari  ve detayl

histopatolojik bulgulari Tablo 2'de verilmistir.

. g k ) el X e
) & I Ak 3 D ik, ” r
‘ a Mg J
TR 1"".“ ATa s iR 8 " 0N

Resim 1. (A, B) Liken skleroatrofikus ve liken planus 6n tanili 12 No'lu hastada Belirgin papiller
dermal 6dem ve sandwich isareti (1A H&E x 100), (1B PAS x 200).

e '\ 4 \ N
R\ @ : B v . X
i o T SEESR NN R k .
bt e \ . A

Resim 2. (A, B, C) Vaskdlit 6n tanisi ile deri biyopsisi alinan 8 No’lu hastada endotriks bulgusu ve
belirgin parakeratoz. Resim 2A H&E x 40, Resim 2B H&E x 200, Resim 2C PAS pozitif hifa ve maya

formalari, PAS x 400.
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Tablo 2. Deri biyopsisi PAS boyamasinda mantar saptanan hastalarin klinik dntanilari ve histopatolojik

bulgulari
Hasta L. . . oa . .
N Yas Cinsiyet Alindig: Yer Klinik Ontani Histopatoloji
(o]
Sol inguinal
1 37 boélge ve femur MF Perifolikulit, epidermiste hafif 5dem
laterali
2 36 Sol medial Ektima, pyoderma Korneumda nétrofil, parakeratoz, sandwich
malleol gangrenosum, sarbon isareti
) Korneumda sepet 6rgusu, perifolikilit, kompakt
3 22 Skalp Alopesi areata
ortokeratoz
. . Belirgin papiller dermal 6dem, korneumda
) DLE, kronik kontakt dermatit, I .
4 60 Sol el dorsali ] ) ) sepet 6rglsu, kompakt ortokeratoz, sandwich
liken simpleks kronikus ) )
isareti
. Korneumda nétrofil, endotriks infeksiyonu,
Sag inguinal ) P ) . . )
5 63 bélae Malign melanom metastazi  perifolikiilit, epidermiste hafif 6dem, sandwich
9 isareti
6 56 Sol temporal Granuloma annulare, tinea  Korneumda notrofil, parakeratoz, folikil iginde
bdlge fascia, sarkoidoz apse, perifolikilit, kompakt ortokeratoz
) Akneiform ila erupsiyonu, Belirgin p.apillleur.derrr?al 6d§m, foIiI.<['1.I. icinde
7 48 Govde diiler akne. kut Kiilit apse, perifolikilit, epidermiste hafif 6dem,
noduler akne, kutan vaskuli kompakt ortokeratoz
) ) . Endotriks infeksiyonu, folikil iginde apse,
8 22 Kruris anterioru Vaskdlit e ) . -
perifolikilit, epidermiste hafif 6dem
9 70 Govde Prurigo noddularis, vaskilit Folikil icinde apse, perifolikiilit
MF yama dénemi,
10 35 Sag el bilegi Alopesi musinoza, Korneumda sepet 6rgusl, sandwich isareti
Tinea versikolor alba
. ) ) ) . Parakeratoz, endotriks infeksiyonu, folikdl
1" 46 Sol palmar bélge Tinea inkognito, derin mikoz |, | . o
icinde apse, perifolikilit, eozinofilik infiltrasyon
12 29 Sag inguinal Liken skleroatrofikus, liken Belirgin papiller dermal 6dem, parakeratoz,
bdlge planus folikll iginde apse, sandwich isareti
. Tinea inkognito, grantlomat6z L . e e
13 53 Sol el dorsali ve dermatit Parakeratoz, endotriks infeksiyonu, perifolikiilit,
palmar bolge ) ' eozinofilik infiltrasyon, sandwich isareti
tinea manum, egzema
Insect bite, kutan vaskiilit,
14 37 Omuz dermatitis herpetiformis, Korneumda sepet 6rgusu
eozinofilik folikdlit
Korneumda nétrofil, parakeratoz, perifolikdilit,
15 78 Plantar bolge Malign melanom, tinea pedis e P . .p .
eozinofilik infiltrasyon, sandwich isareti
Burun sirtive  Aktinik keratoz, e . .
16 70 L Korneumda sepet 6rgusi, sandwich isareti
ucu DLE, rinofima
. Akneiform ilag erupsiyonu, Korneumda sepet 6rgusu, endotriks
17 44 Sol kol laterali . . . o ISR
kutan vaskdlit infeksiyonu, folikul icinde apse, perifolikilit
Alopesi areata, trikotillomani, PSP
18 1 Skalp . . Korneumda sepet 6rgusu
tinea kapitis
Liken pilanopilaris,
19 25 Skalp seboreik alopesi, Korneumda sepet 6rgusu, folikll icinde apse

DLE, androgenik alopesi

DLE = Diskoid Lupus Eritematozus; MF = Mikozis Fungoides
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Tartisma

Kutanéz fungal dermatitler, ylzeyel,
derin ve sistemik tutuluma sekonder olarak
gOrulmektedir. Dermatofitler, keratinofilik
mantarlar olup, tinea (dermatofitoz) olarak
adlandirilan ylzeyel deri infeksiyonuna neden
olan Trikofiton, Mikrosporum ve Epidermofiton
tarlerine ayrilmaktadir [2]. Konadin immdnitesi
kutanéz  histolojik  reaksiyonun  paternini
belirlemektedir. Stperfisyal fungal enfeksiyonlar
genellikle hifa veya psddohifa halinde, bazen de
epidermis ve folikuller icinde maya formlarinda
gorulmektedir. Doku reaksiyonu ise hafif fokal
spongiozisten, kronik spongiotik-psoriasiform
paterne kadar degismektedir. Dermiste mikst
inflamatuar infiltrat bulunurken, hifa veya sporlar
sadece folikul ruptiri olanlarda gorulmektedir.
Derin  kutanéz fungal enfeksiyonlar ise
psOdoepitelyomatéz  hiperplazi ve  mikst
dermal infiltrat, nadiren de dermal fibrozis
ile birliktedir. Sistemik tutuluma sekonder
mantar enfeksiyonlarinda da derin kutandz
fungal enfeksiyondakine benzer bir patern
gOrulmektedir [3].

GlUnumizde dermatofitozlarin tanisinda
klinik muayene ve KOH ile direkt mikroskopik
inceleme uygulanmaktadir. Rutinde
histopatolojik inceleme klinik taniyr dogrulama
amacliyla tercih edilmektedir [4]. Klinik
ontani ve histopatolojik tanida farkhliklara
sik rastlanmaktadir [5]. Kiltur ile kesin tani
sansi olmasina ragmen, slrecin uzun olmasi
nedeniyle hastalardan  kdiltir  alinmadan
antibiyotik tedavisine baslanmaktadir. Tedavi
sonrasi alinan Kkiltir ise yalanci negatiflik
sansini arttirmaktadir.

Dermatofitozlarda goérulen histolopatolojik
degisiklikler konagin immun yanitina, korneum
tabakasindaki hasar ve inflamatuar yanita bagl
degismektedir [6]. Hafif inflamasyonla seyreden
hiperkeratoz veya inflamatuar pustullerin eslik
ettigi agir kompakt ortokeratoz ve parakeratoz
gorulebilmektedir  [7]. Bu histopatolojik
bulgularla dermatofitozlarin ayirici tanisinda
non-infeksiydz ve infeksiydz hastaliklardan
psoriazis, egzema, pityriasis rosea ve daha
nadir olarak da parapsoriasis, mikozis fungoides
(MF), liken simpleks kronikus, pityriasis
lichenoides, pityriasis rubra pilaris, kandida,
impetigo ve sifiliz bulunmaktadir [8-10]. Bizim
calismamizda da bunlara ek olarak ektima,
pyoderma gangrenosum, sarbon, alopesi
areata, DLE, kronik kontakt dermatit, granuloma
annulare, sarkoidoz, akneiform ila¢ erupsiyonu,
noduler akne, kutan vaskdilit, prurigo nodularis,
MF yama doénemi, alopesi musinoza, liken

skleroatrofikus, liken planus, granilomatéz
dermatit, insect bite, dermatitis herpetiformis,
eozinofilik follikulit, aktinik keratoz, rinofima,
trikotillomani, liken planoplaris, seboreik alopesi,
androgenik alopesi 6ntanilari vardi (Tablo 2).

Literatirde  dermatofitozlarin  histolojik
tanisinda énemli olan bazi karakteristik bulgular
tanimlanmistir; stratum korneumda nétrofil
varligi, serum icermeyen keratin lamelleri
arasinda hifa varligi, kompakt ortokeratozis ve
iki kornifiye hlcre zonu arasinda hifa varlig
(sandwig isareti), ya da hifa ve maya varlig
(spagetti ve kofte) [8,9,11]. Diger mantara eslik
eden nonspesifik bulgular olarak spongiotik
psoriaziform, interfaz ve / veya folikllosentrik
inflamasyon, hemoraji ve dermal fibrozis
sayllabilmektedir [12]. Bu bulgular hi¢bir zaman
tek basina tani koymaya yetmemekte, ancak
PAS pozitif maya ya da spor varliginda anlam
kazanmaktadir.

Biyopsi alinan vakalarda hifa ve sporlari

H&E kesitlerde goérmek oldukga zordur.
PAS histokimyasal boyasi ile fungal
mikroorganizmalarin ~ hicre  duvarlarindaki

selltléz ve kitin, koyu pembe boyandigi igin
mantar etkeni kolaylikla tespit edilmektedir
[13], bu nedenle biyopside H&E ile korneum
tabakasinda notrofil gorulup, spongiotik veya
psoriasiform dermatit dislnulen olgularda PAS
boyasi bazi patologlarca rutin uygulanmaya
baslanmistir. Grocott’s methenamine silver
boyasi da deri biyopsilerinde mantar
g6stermektedir, ancak islem PAS’a gore daha
uzun surede ve komplike olmakta, ayni zamanda
tanida degisken sonuglar verebilmektedir [14].

Wilsmann-Teis ve ark. [15] 851 vakalik
calismalarinda onikomikozis tanisinda PAS
boyasini en sensitif (%82) yéntem bulmuslardir.
Kultir %53 ile, direkt mikroskopi ise %48 ile
takip etmigtir. Bizim calismamizda ise ayirici
tanida mantar enfeksiyonu diistiniilen 5 olgudan
biri direkt mantar bakisi ile dogrulanmistir. Buna
benzer baska calismalarda da PAS yontemi ile
benzer sonuclar bulunmustur [16,17]. Lawry ve
ark. [18] calismalarinda dermatofitoz tanisinda,
PAS ydnteminini (%85), KOH ile direkt bakiya
nazaran daha sensitif oldugunu bulmustur.

Bagka bir galismada, onikomikoziste H&E
ve PAS boyali preperatlarda histoloji ve tani
arasindaki koralasyon degerlendirilmis ve %100
korelasyon saptamistir [19].

Mohan ve ark. [1] ¢alismalarinda 403 adet
deri biyopsisinden 338ine PAS uygulamis
ve tekrar degerlendirmigtir Bu olgularin
34 tanesinde (%10) mantar goérulmis, bu
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34’Un sadece 5’inde Kklinik olarak fungal
enfeksiyondan stphelenilmistir. Bizim de 19
vakallk calismamizin, 5’inde ayirici tanida
mantar enfeksiyonu disundlmustir.

Benzer bir baska ¢alismada deri biyopsileri
retrospektif incelenmis, 99 vakaya mantar tanisi
icin PAS histokimyasal boyasi uygulanmis ve
7 vakada mantar gdsterilmigtir. Bu vakalardan
3'inde 6n tanida mantardan stphelenilmis,
4’inde beklenmedik bir tani olmustur [20].
Batin bu vyapilan c¢alismalarin 1si1§inda,
dermatofitozlarin tanisinda en duyarli ydntem
olarak PAS histokimyasal boyasi bulunmustur.

Baska bir calismada tinea tanisi almis 60
vakanin ve tinea disi tani almis 21 vakanin H&E
boyali kesitleri tekrar incelenmis, kesitlerde
hifa varhgdi, epidermal, dermal ve folikiler
degisiklikler detayh olarak tekrar gobzden
gecirilmistir. Hifa varhgi disinda spesifik bir
histopatolojik ayirici  bulgu gdzlenmemistir.
Calismanin  sonucunda hifa  varhdinin
da kolaylikla atlanabilecegi, bu nedenle
inflamatuar deri hastaliklari ayirici tanisinda
dermatofitozun kesin tanisi i¢cin mutlaka PAS
yapilmasi gerektigi sonucuna variimistir [10].
Meymandi ve ark. [11] dermatofitoz tanisinda
karakteristik histopatolojik bulgulardan biri olan
korneum tabakasinda nétrofil varhdinin, tanida
sensitif veya spesifik bir bulgu olmadigini, kesin
taninin ancak PAS histokimyasal boyasi ile
yapilabilecegini ¢calismalarinda gostermislerdir.

Yakin zamanda vyapilan bagka bir
calismada ise belirgin papiller dermal 6dem
dermatofitozlarin tanisinda yeni bir karakteristik
histopatolojik bulgu olarak tanimlanmis ve PAS
boyasi negatif vakalarda dahi fungal enfeksiyon
acisindan  6nemli bir bulgu olabilecegdi
vurgulanmigtir [21]. Bizim serimizde de 3 vakada
belirgin papiller dermal 6dem izlenmigtir.

Ozet olarak, spongiotik veya psoriasiform
dermatitlerde dermatofitozlarin atlanmamasi
icin deri biyopsilerinde rutin PAS uygulamasinin
yararh olacagini distinmekteyiz.
Dermatofitozlarin bilinen histopatolojik
bulgularina ek olarak, galismamizda anlamli
¢cikan parakeratoz ve endotriks enfeksiyonlu
olgulardaki perifolliklit bulgularinin da tanida
yardimci olabilecegdi akilda tutulmahdir.

Cikar lligkisi: Yazarlar cikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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