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OZET

Onikomikoz sik gorulen dermatolojik hastaliklarindan biridir. Cogunlukla
dermatofitler, daha nadiren mayalar ve dermatofit digi kufler tarafindan
meydana geldigi dasunulen onikomikozlar, tim tirnak hastaliklarinin yaklasik

%50’ sini olusturmaktadir.

Uzun yillar boyunca tirnakta kalinlagsma, renk degisikligi ve benzeri
sorunlari yaratan asil mantarin dermatofitler oldugu dusunilmustir. Ote
yandan vyillar i¢cinde antifungal tedavilerden umulan faydayir gérmeyen olgu

sayisinin artig gostermesi bu konuda yapilan ¢aligsmalari hizlandirmigtir.

Tani igin kullanilan direkt mikroskobik inceleme ve kultur gibi
tetkiklerin duyarhliklarinin disik olmasi ve kif mantar tanisinda kisith
olmalari nedeniyle son yillarda PCR, MALDI-TOF gibi duyarhiligi yUksek

yeni tani yontemleri geligtirilmistir.

Bu calismada poliklinigimize basvuran 108 hastanin % 26,9’ inda
tirnakta renk ya da sekil bozuklugu (n=29), % 40,7’ sinde ek olarak tirnak
batmasi (n=44), %32,4’Unde ise ilave olarak kerpeten tirnak (n=35) gelisimi

saptanmigtir.

Tum hasta gruplarinda, ¢gogunlukla kif mantarlari Gremesi tespit edilmis

olup, maya ve dermatofit Uremesi dikkat gekecek kadar dusuk saptanmistir.

Kaf mantarlarinin kaynagina yonelik yapilmis olan anket calismasi
sonuglarinda pedikar ve diger travmalarin ileride tirnak batmasi ve/veya
kerpeten tirnak gelisimi ile iligkili olabileceg@i, sigara kullanan grupta ise

digerlerinden farkh bir kif mantari Gremesi oldugu tespit edilmistir.

Tirnakta renk ya da sekil bozuklugu yakinmasi ile bagvuran hastalarin
sikayet surelerinin, tirnak batmasi ve kerpeten tirnak gelisimi olan gruplardan
anlamli sekilde kisa olmasi bize, yeterli tedavi edilmeyen sekil ve renk
degisikligi olan hastalarda zaman iginde tirnak batmasi ya da kerpeten tirnak

gelisimi riskinin olabilecegini dislindurmustar.



Sonug¢ olarak, bu bulgular bize gesitli tirnak sikayetleri ile bagvuran
hastalara direkt olarak sistemik ve/veya topikal klasik antifungal tedavi

baslanmasinin sorgulanmasi gerekliligini;

her tur travmanin tirnak yapisinda ya da yataginda olasi degisiklikleri

tetikleyerek tirnak batmasina zemin hazirlayabildigini gostermigtir.



SUMMARY

Onychomycosis is one of the common dermatologic diseases.
Constituting almost 50% of all nail diseases, onychomycoses are thought to be
mainly due to dermatophytes ;rarely to yeasts and non-dermatophytic molds.

For years ;the main pathogen responsible from color change in nail, was
believed to be dermatophytes.On the other hand; increase in number of cases
resistant to antifungal treatments ,sped up studies conducted on this subject.

Low sensitivity and limitations in diagnosing non-dermatophyte molds of
analyses as direct microscopic evaluation and culture led.in recent years ,to the
development of new ,high sensitivity diagnostic methods like PCR and MALDI
TOF.

In this study; in 108 patients admitting to outpatient unit,26,9 % had
(n=29) color or shape change ; in 40,7 % had additionally ingrown nail (n=44) ;
and in 32,4 % pincer nail deformity (n=35 ) was present.

in all patient groups ; mostly  non-dermatophyte molds were detected
whereas yeast and dermatophyte growth was strikingly low.

In the results of the survey study conducted to detect the origin of the
non-dermatophyte molds, pedicure and other traumas were identified to be
related with future ingrown nail and/or pincer nail development, whereas in the
smoker group a different mold growth was detected.

Duration of complaint of patients presenting with color or shape
distortion in nail was significantly lower than ingrown nail and pincer nail
groups which led us to think that in color or shape distortion patients ,unless
treated effectively ,may lead to the risk of ingrown nail or pincer nail in time.

As a result ; these results made us think the necessity of questioning the
attitute of directly starting systemic and / or topical classical antifungal
treatment to patients admitting with various nail complaints,

That all types of trauma may lead to ingrown nail by triggering possible
changes in nail structure or nail bed.
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SIMGELER VE KISALTMALAR

AIDS:Acquired Immune Deficiency Syndrome
MALDI TOF:Matrix Assisted Laser Desorption ionization Time Of Flight
PSO: Proksimal Subungual Onikomikoz

DLSO: Distal Lateral Subungual Onikomikoz
YBO: Ylzeyel Beyaz Onikomikoz

TDO: Total Distrofik Onikomikoz
KO:Kandidal onikomikoz

A.niger: Aspergillus niger

A.fumigatus: Aspergillus fumigatus

A.flavus: Aspergillus flavus
A.terreus:Aspergillus terreus

P.variotii: Paecilomyces variotii
S.brevicaulis:Scopulariopsis brevicaulis
T.unguum :Tinea unguium

T.pedis:Tinea pedis

T.rubrum: Trichophyton rubrum

T. violaceum: Trichophyton violaceum

T. tonsurans: Trichophyton tonsurans
T.verrucosum: Trichophyton verrucosum
DDKM: Dermatofit Digi Kif Mantarlari

T. mentagrophytes: Trichopyton mentagrophytes
C.albicans :Candida albicans

C.parapsilosis: Candida parapsilosis

C.guillermondi : Candida guillermondi
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Aspergillus spp.:Aspergillus species
SDA: Sabouraud dekstroz-agar

SDB: Saboraud Dextrose Broth
PCR(PZR):Polimeraz Zincir Reaksiyonu
KOH: Potasyum hidroksit

PDA:Potato dextrose agar
PAS : Periyodik asit schift
LFPM:Laktofenol Pamuk Mavisi

vs:vesaire
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1-GIRIS VE AMAG

Dunya genelinde yaklagik 150.000-200.000 civarinda mantar turt
oldugu tahmin edilmektedir. [1-7] . Dogada toz, toprak, hava, su, bitki, gubre,
curlyen atiklar gibi birgok ortamda yaygin olarak bulunmakta ve degisik hava
hareketleri ile genis alanlara yayilabilmektedirler. [8-10] . Mantarlar ener;ji
dongusu igin onemli canhlardir ve karbon dongusunlu devam ettirerek,
tarimdan gidaya, alkol Uretiminden antibiyotiklerin Uretilmesine kadar birgok

alanda insanogluna yarar saglamaktadirlar. [11, 12]

insan yasami lizerinde c¢ok &nemli bir yere sahip olan bu
mikroorganizmalar insan patojeni olarak pek c¢ok hastalikta etken
olmaktadir. [13, 14] insan viicudu normal kosullarda mantar infeksiyonlarina
kargi direncli olup bilinen birgok mantar turiinden ancak ¢ok az bir kismi
(yaklasik 150-200 kadari) insan ve hayvanlarda primer infeksiyon

olusturabilmektedir. [1, 7]

Immiin sistemi saglam konaklarda hastalik olusturmayip
saprofit olarak bulunan bazi mantarlar, immun sistemi baskilanmis hastalarda
firsat¢l patojen olarak karsimiza ¢ikmaktadir.( Uzun slreli nétropeni, Diabetes
mellitus, ‘Acquired Immune Deficiency Syndrome (AIDS)’ vs) [6, 12]

Primer patojen mantar kavraminin bugun artik kapsaminin genisledigi
ve Onceden saprofit olarak disltnilen non-albicans kandidalarin, diger maya
turlerinin ve kif mantarlarinin artik patojen grup icerisinde degerlendiriimeye
baslandigi dikkati ¢ekmektedir. [4] Bircok merkezde son zamanlarda kuf
mantarlarinin neden oldugu infeksiyonlarin sayisinda yaygin bir artis oldugu
bildirilmistir. [15] Ulkemizin cografik 6zellikleri, yodun tarimsal faaliyetlerin
yapilmasi (sebze ve meyve yetistiriciligi, seracilik), nemin ve sicakhgin yiksek
olmasi, organik materyal zenginligi gibi faktérler kif mantar gesitliligini ve
yogunlugunu arttirmaktadir. Daha 6nce yapilan g¢alismalarda bitki patojeni
olarak bilinen bazi kuf mantarlarinin insanlarda infeksiyon olusturdugu
bildirilmistir. [16-18]



Onikomikoz sik gorulen dermatolojik hastaliklarindan biridir. Cogunlukla
dermatofitler,diger etkenler olarak mayalar(Candida spp) ve nondermatofitik
kiufler tarafindan meydana gelen onikomikozlar, tirnak hastaliklarinin yaklasik
%50’ sini olusturur. [19] .“Tinea unguium” terimi ise dematofitlerin neden oldugu
onikomikoz icin kullaniimaktadir. [20] Onikomikoz, tirnaklarda
kalinlasma(subungal  hiperkeratoz),  diskolorasyon = ve  onikoliz ile
karakterizedir.[19]

Onikomikoz, yetiskinlerde en sik gorulen tirnak hastaligidir. Ayak
tirnaklari el tirnaklarindan c¢ok daha fazla etkilenmektedir. Erigkinlerde
cocuklardan 30 kat fazla goértilmekte olup sikhdi yasla beraber artis
gOstermektedir. Onikomikoz, tum irklarda 6zellikle erkekleri kadinlardan daha
fazla (iki kat) etkilemektedir. [21]

Onikomikoz, genellikle yaslilik, eslik eden tinea pedis enfeksiyonu,
immin yetmezlik, genetik yatkinhk, periferik noéropati, periferik dolasim
bozuklugu, ayak deformiteleri, diyabet, sigara, dar ayakkabi ve tekrarlayan
travma gibi faktorlerin biri veya birkaginin varliginda daha kolay gelismektedir.
[22]

Onikomikoz genellike asemptomatiktir. [23] Ancak tirnakta olusan
kozmetik bozukluklar sosyal ve mesleki hayatta birtakim problemlere yol
acabilmektedir. Ayrica normal yapisi bozulmus tirnaklar bazen agriya, tirnak
batmasina ve sekonder bakteriyel infeksiyona yol acarak el ve ayaklarin
fonksiyonlarini kisitlayabilmektedir. [24] Spontan iyilesme egiliminin olmamasi,
kronik seyir ve tedaviye diren¢ nedeniyle onikomikozlar énemli bir hastalik
grubudur. [25]

Onikomikoza halen birgcok klinisyen hekim tarafindan &nem
veriimemekte ve onikomikoz etkeninin hala tek ve ¢ogunlukla dermatofit
oldugu kabul edilerek sistemik ve topikal antifungal ajanlarla tedavi edilmeye

calisiimaktadir.  Yillar igcinde sistemik/topikal terbinafin ,sistemik



itrakonazol,topikal sikloproks tedavilerinden umulan faydayi gérmeyen olgu

sayisinin artis gosterdigi dikkati gekmektedir.

Kullanilan zahmetli ve maliyetli tedavilere ragmen sikayetlerinde
gerilemenin saglanamamasi tirnakta renk,sekil degisikligi ve tirnak batmasi
sikayeti ile bagvuran hastalarda etken olarak mayalar ile kaf mantarlarinin
da yer alabilecegini akla getirmektedir.Bu noktada bu enfeksiydz
ajanlarinin cins ve tur tayininin yapilmasi,tedavide yeni yaklasimlari ve

daha yuksek tedavi yuzdelerini beraberinde getirebilecektir.

Onikomikoz etkenlerinin net olarak ortaya konulmasi gereklidir.Gerek
dermatofitlerin gerekse non dermatofitlerin tanisinda direkt mikroskobik
inceleme ve kialtir ¢ogu zaman yetersiz kalip yanhs negatif sonug
vermektedir.Son dénemlerde tani konulmasinda yeni ve guvenilir ydntemler
kullaniimaya baslanmistir. Bu nedenle bu ¢alismada poliklinigimize tirnakta
sekil, renk degisikligi ve distrofik tipte tirnak batmasi sikayeti ile basvuran bir
grup hastada MALDI TOF (matrix assisted laser desorption ionization time
of flight) yontemi ile etken dermatofit,maya ve nondermatofit mantarlarin
izolasyonunu ve bu mantarlar icin olasi risk faktorlerini belirlemeyi
amacladik.Ote yandan gelisen tani yéntemleri ile son yillarda olasi yeni
etken patojenlerin izole edildigini gostermek, degisik mantar tarlerinin klasik
antifungallere direngli olduguna dikkat ¢ekmek, kultir ve direkt
mikroskopinin  deg@isik mantarlarinin tanisini koymada yetersiz kaldigina
dikkat cekmek ve ezbere sistemik tedavi yaklasimini tekrar gozden

gecirmeyi de amagladik.



2-GENEL BILGILER

2.1. Tarihce

Mantar infeksiyonlarina ait bilinen en eski bilgi Hindu kutsal yazitinda
(Samhita, M.O. 2000-1000) bulunmaktadir. Mantarlarla ilgili gercek anlamda ilk
sistematik calismalar ise mikroskobun kesfi ile gerceklesmistir. Mikolojinin
kurucusu olarak kabul edilen italyan botanik¢i Micheli 1729'da mantarlar ile
ilgili degerli aragtirmalarini yayinlamistir. Mantarlarin insanlarda hastaliga yol
acgtigina dair ilk bilgiler ise 1839’da bildirilmistir. [26]

Dermatofit enfeksiyonlari eski caglardan beri bilinmektedir.1800 |u
yillarin ortalarinda David Gruby ; Remak,Lebert ve Robin ile birlikte bu alanda
katkida bulunmustur.1890’li yillarda ,dermatofit etken mikroorganizmalari
tanimlanmis  ve isimlendiriimigtir.Klasik Les Teignes’te vyayinlanan
Sabouraud’in  calismasi,dermatofitlerin  genuslara gére siniflandirildigi
gunumuzdeki siniflamanin temelini olugturmustur.[27, 28]

Aspergillus terimini ilk olarak 1729 yilinda Micheli kullanmistir. Virchow
1856°da, ayrintili mikroskobik goézlemleri ile Aspergillus’'un insanlar igin patojen
olabilecegini bildirmistir. Cramer, 1859’da bir kulak infeksiyonundan Aspergillus
niger(A.niger)i tanimlamistir. Deve, 1938’de mantar topunu (pulmoner
aspergilloma) tarif etmigtir. GUnumuizde 18 grup ve 200°Un ustinde tdr
bildiriimektedir. [29]

Candida turd mayalarin yol actigi tirnak plagi ve kivriminin
infeksiyonunu ise ilk tanimlayan Dubendorfer dir. 1904’ de vyapilan bu
tanimlamadan sonra Ravaut ve arkadaglarinin ¢aligsmalari ile bu konuda pek

cok yeni bilgi eklenmistir. [30]

2.2.Tanim

Bitkiler, hayvanlar, protistalardan ayri doérdlincid bir evren olarak
mantarlar karsimiza ¢ikar. Mantarlarla ilgilenen bilim dalina ise mikoloji adi

verilmigtir.[13]



Mikoloji kelimesi Yunanca mykes (mantar) ve logos (bilim) kelimelerinin
birlesmesi sonucunda olugsmustur. Tum mantar infeksiyonlari mikoz olarak
adlandiriimaktadir. [1, 6, 26]

Onikomikoz, tirnagin dermatofitler, mayalar ve nondermatofit kuflerle
olusan mikotik infeksiyonlarin genel adidir. Tinea unguium(T.unguum) ise
tirnagin dermatofitlerle olusan infeksiyonudur. [31] Tibbi Arastirma Konseyi
Tibbi Mikoloji Komitesinin 1967’ de Paris’ de yaptiklari toplanti sonrasinda,
tirnagin  ttm mantar enfeksiyonlarinin onikomikoz olarak tanimlanmasi

kararlastiriimigtir. [32-34]

Onikomikoz,tirnak hastaliklarinin yaklasik %50’ sini olusturur. Klinikte
onikoliz, subungal hiperkeratoz, renk degisikligi, kolayca ufalanan kalin tirnaklar
veya tirnak yuzeyinde beyaz yamalar seklinde ortaya gikabilir. [35]. 5 Klinik tipi
bulunmaktadir. [36, 37]

1-Proksimal Subungual Onikomikoz(PSO)
2-Distal Lateral Subungual Onikomikoz(DLSQO)
3-Yuzeyel Beyaz Onikomikoz(YBO)
4-Total Distrofik Onikomikoz(TDO)
5-Kandidal Onikomikoz (KO)

2.2.1.Mantarin Yapisi

Mantarlar genel olarak morfolojik yapilarina gére taninmaktadir.
Mantar hucrelerinin bitki, hayvan ve bakteri hucrelerine benzeyen ve
onlardan ayrilan Ozellikleri vardir.Bu Ozellikler asagida kisaca

Ozetlenmistir.

. Okaryot hiicre yapisi gésterirler(hayvan/bitki hiicresine benzer
Ozellik ) Sitoplazmik zarlari, insan hucresi sitoplazmik zarina ¢ok benzer.
Bu nedenle mantar infeksiyonlarinin tedavisinde kullanilan ilaglar, yapisal

benzerlikten dolayi insan hucresi Uzerine de toksik etkiyapar.
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. Spor vyapisi; mantarlari tanimada ,cevreye yayilmasinda,
ekolojik  varhgini  surdurmesinde ve yeni saglam konaklarin

enfeksiyonunda etkilidir.
. Klorofilsiz canhlardir(yuksek bitkilerden farki)

. Hdcre duvarinin olmasi (hayvan hucrelerinden farki ), duvar
yapisinda kitin bulunmasi( ylksek bitki ve bakterilerden farki)

* Mayoz ile gergeklesen eseyli ve/veya mitoz ile gergeklesen
eseysiz Ureme Ozelligine sah’ip olup bu yonuyle taninma ve
siniflandiriimalari mmkun olur. [13, 38-40]

Kaf mantarlar filamentéz yapi olustururken, mayalarin ¢ogu

filament6z yapi olusturmazlar. [1, 6, 41]

2.3. EPIDEMiYOLOJi

Dogada 200.000 den fazla mantar tirl bulunmasina ragmen
bunlardan sadece 150 kadarinin insan ve hayvanlar icin patojen oldugu
bilinmektedir. Mantar infeksiyonlarinin insidansi hakkinda kesin bir bilgi
olmamakla birlikte, daha 6nceden kontaminant olarak bilinen bazi tirlerin
immun sistemi baskilanmis hastalarda firsatgi infeksiyonlara yol acabilmesi
nedeniyle mantar infeksiyonlarinda son yillarda hizlh bir artis oldugu
gozlenmektedir. [13, 42]

Mikozlara dunyanin her yerinde rastlamak mumkunddr. Ancak
bunlarin yerylzinde gdsterdikleri cografik dagilim o6zellikle dermatofitler
icin bir ozellik gostermektedir. Bu mikroorganizmalarin epidemiyoloji ve
ekolojilerinin bilinmesi, yayillmasinda etkili olan faktorlerin belirlenmesi;
dermatofitlerin dogal hikayesinin daha iyi anlagiilmasini saglamigtir. Bu tur
calismalar sonucunda antropofilik etkenler, gelismekte olan ulkelerde
neredeyse eradike edilmis durumdadir.[43]

Dinya nufusunun yaklasik %20 sinin hayatinda en az bir kez mantar
enfeksiyonuna maruz kaldigi bildiriimektedir. Amerika'da nozokomiyal



enfeksiyonlarin sebepleri arasinda mantarlarin bakterilerden sonra ikinci
sirada yer aldigi ve en ¢ok  sorun cikaran enfeksiyonlarin yine
dermatofitozlar oldugu belirtiimektedir. [13, 42, 44]

Onikomikozun epidemiyoloji ve etyolojisinde belirgin cografi farkhliklar
bulunmaktadir. Ingiltere, Almanya, Kanada, Amerika ve Hindistan gibi
ulkelerde en sik etken dermatofitler (6zellikle Trichophyton rubrum), Belgika,
Suudi Arabistan ve ispanya’ da Candida tirleridir. Tropikal Ulkelerde ise,
ozellikle Scytalidium turleri sik gorilmektedir.[45]. Ulkemizde de, Trichophyton

rubrum(T.rubrum) en sik etken olarak bildiriimektedir.[46, 47]

Onikomikoz en sik tirnak hastaligidir. Tim tirnak hastaliklarinin
yaklagik olarak % 50’ sini olusturmaktadir.[48]. Mikrobik hastaliklarin % 18- 40’ |
mantar enfeksiyonu, dermatomikozlarin yaklasik %30’ u mikotik tirnak
enfeksiyonudur.[49].Ulkemizden yapilan ¢alismalarda onikomikoz orani %15,8
ile % 26 arasi saptanmistir.[50, 51] Dermatofit Digi Kuf Mantarlari(DDKM)’'nin
etken oldugu onikomikozlarin 6zellikle de Aspergillus turlerinin etken oldugu

onikomikoz insidansi gun gectikce artmaktadir.[52, 53]

Psoriasisli  hastalarin da normal populasyonla kiyaslandiginda

onikomikoz agisindan yuksek prevalansa sahip oldugu gorulmektedir.[54]

Her iki cins esit olarak etkilenmekte ve infeksiyon sikhgi yas ile
artmaktadir.[55]. Erigkinlerde ¢ocuklardan 30 kat fazla gorulmektedir.[56]. 18
yas altinda prevelansi % 0,16 olarak rapor edilmigtir.[55] 70 yas ve uzerindeki

hastalarda ise prevalans % 48’ den buyuk olarak bildirilmigtir.[57]

2.4.IMMUNO-PATOGENEZ VE PATOFIZYOLOJi

Mantarlar insanlara deriden, solunum yolu,gastrointestinal sistem yolu
veya mukozadan girebilirler. Bu giris yerleri mantarin cinsine goére farklilik
gOsterir.Artrosporlar ile kontamine olmus esyalar, canlinin enfekte killari veya
kepekli dokuntuleriyle temas ve toprak ile temas bulagsmada etkin rol ‘c'>y.nar.[38,
58-60]



Dermatofitler, insan veya hayvan vicutlarinda bulunduklari zaman
(parazitik donem) artrospor olusturmalarina karsin, saprofitik yasantida
(toprakta, kultirlerde) ise artrospor, klamido spor, makrokonidia, mikrokonidia
ve askospor meydana getirmektedirler. Parazitik donemde tesekkul eden
artrosporlar bir konakgidan diger konakg¢ilya bulasta rol oynar.[61]Artrosporlar
oldukga yuUksek sicaklik derecelerine,kurakliga ,ultraviyole isinlarina,kimyasal
maddelere ve ylksek osmotik basinca dayanikli olup dis ortamda aylarca

canhliklarini koruyabilirler.[62]

Yuzeyel dermatomikozlar stratum korneumdaki keratinositlere baglanip
penetre olarak konakta immun yaniti baslatir.[58, 63]

Dermatofitozlarin immunopatogenezinde "konak yaniti" oldukga 6nemli
olup etkenin stratum korneumdan derinlere gegisini engeller.[64, 65]Bu yaniti
etkileyen faktérlerden biri, ayni cins ve tur dermatofitin farkli suslarinin farkh
virulansidir.[66] Infeksiyonun seyri mantarin metabolik Griinlerine karsi
organizmanin gosterdigi yanita, susun virulansina, lezyonun anatomik
lokalizasyonuna, lokal ve gevreéel faktorlere baglidir.[67]

Konagin mantar enfeksiyonuna karsi koruyucu birtakim dogal koruyucu
savunma mekanizmalari mevcuttur.Bunlar :

-Saglam deri: Candida icin bariyer olusturur.

-Konak florasi: Candida ile penetrasyon igin yaris halindedir ve
mayalar icin toksik urtinler salgilarlar.

-Laktoferrin,lizozim,transferrin: ~ Laktoferrin ve lizozim tikuruk:-ve
bazi(vb) sekresyonlarda bulunur ve nonimmun mekanizmalarla etkilidir.[64, 65]
Serumda bulunan transferrin ve laktoferrin gibi fungustatik etkili maddeler de
mantarlarin bayumesi igin gerekli demiri baglamak suretiyle koruyucu etki
yapmaktadir.

-Yag asitleri: Postpubertal donemde deriden salgilanir ve dermatofitlerin

bayumesini engeller. [58, 59, 63, 65, 68, 69]

-Epidermisinin  kendini daha hizli  yenilemesi:  Dermatofit
infeksiyonlarinin ~ olusmasini, kroniklesmesini ve sistemik infeksiyon
donusumunu engeller.[70]

-Diger faktorler: Keratinaz inhibitor ve alfa-2-makroglobulin, bdlgesel



karbondioksit tansiyonu, ylizey nemi ve terdir.
Konagin mantar enfeksiyonunu kolaylagtiran faktorler ise;
-Fungustatik madde olan hydroxyproline'in keratinize dokuda bulunmamasi
burada dermatofitlerin Gremelerini kolaylastirir.
-Fungal buyime hizinin epidermal dongu hizina egit veya fazla olusu
sayilabilir. [58, 59, 63, 65, 66, 68, 69]

"Ayak tabaninda yag bezlerinin olmamasi ayakta kronik infeksiyonlarin

gelisimini kolaylastirir.[70]

Dermatofitozlarin immunopatogenezinde; konak savunmasinda ilk
sirada hucresel yanit gelmektedir.Dermatofit ve Candida enfeksiyonlarina
karsi olan savunmada hucresel bagisiklik yaniti cok énemli olup klinik
iyilesme buyuk oranda buna bagli olarak gelismektedir.[64]Trikofitin deri
testi hucresel asiri duyarlihglr dolayisiyla gecirilmis veya gegirilimekte olan
dermatofit infeksiyonunu gdsterir.id reaksiyonu da dermatofitlere karsi deride

gorulen bir asiri duyarlihk reaksiyonudur.[71]

Mantar elemaninin vicuda girmesi ile RES (retikiloendotelyal
sistem) uyarilir. Bagisik yanitin siddeti enfeksiyonun cinsine enfeksiyonu
olusturan mantarin cinsine gore degdisir. Immuniteyi etkileyen faktorler
arasinda hidcre duvarinin vyapisi (polisakkarit Uniteler, mannanlar,
glukanlar, kitin ve protein fibrilleri vs) énemli bir yer tutar. Hlcre duvarinin
infeksiyon olusturma acgisindan onemi fagositozu engellemek ve florada
barinmaktir. Hucre duvarindaki peptido-mannanlar antijenik stimulasyona
neden olan ana yapidir. Duvardaki glikoproteinleri temsil eden mannan ve
mannanin ¢esitli karbonhidrat bilesenleri T lenfosit uyaranlarina karsi
hicresel bagisiklik reaksiyonunu baskilamaktadir. Mannanlar ayni
zamanda keratinosit proliferasyonunu da inhibe eder, etkenin deride kalig
suresini uzatip hastaligi kroniklestirir. Galakto-mannanlar ise mikotik
etkenler arasinda ortak antijenik yapiy!r olusturmaktadirlar ve c¢apraz
reaksiyonlardan sorumlu tutulmaktadirlar. [64, 69]

Micelyumlar fagositler tarafindan kolayca fagosite edilemezler. Hifa



ve psodohiflere kargi noétrofiller dogal savunma gorevini ustlenirler.
Makrofajlar da bu savunmaya genel anlamda * katilirlar. Kompleman
(C3b,C5a) ve antikorlarla olusan opsonizasyon sonucu fagositoz artar.
Polimorf nuveli |6kositler opsonize olan ve olmayan hifalara saldirarak
dermatofit etkeninin buyumesini durdurabilir, hasar verebilir veya
oldurebilir. Interlokin-2 (IL-2) ve gama-interferon (gama-IFN) ile aktive
edilmis hucrelerin ve hucreler arasi igbirliginin, etkenin yok edilmesinde

bluyuk énemi vardir.[65, 69]

Humoral antikorlarin koruyucu olduguna iliskin deliller ise cok
azdir. Bunun nedeninin, enfeksiyon sahasinin vaskularizasyondan uzak olusu
ile ilgili oldugu ileri surulmektedir.Humoral antikorlarin tire 6zgu olmadigdi,
diger dermatofit ve saprofit mantarlarla ¢arpaz reaksiyon verdigi
bildirilmigtir.

Sonu¢ olarak dermatofitozlarin immunopatogenezinde; konak
savunmasinda ilk sirada hucresel yanit gelmektedir.Polimorf ¢ekirdekli
IOkositler  ve makrofajlar da savunma sistemine katkida bulunmaktadir.
Humoral bagisiklik yanitinin ise ¢ok daha az oranda etkili oldugu
bilinmektedir.[64]

2.5.ETYOPATOGENEZ

2.5.1.Dermatofitler ve Genel Ozellikleri

Cogu toprakta saprofit olarak yasayan dermatofitlerin bazi tarleri
cesitli yollarla insan ve hayvanlara bulasarak infeksiyona neden olurlar.
Bir kisim dermatofitler ise zorunlu parazit olup toprakta bulunmaz ve
yalnizca insanlari infekte ederler.

Dermatofitlerin keratine 6zel afiniteleri bulunup keratinazlari ile keratini
parcalarlar.[14, 38, 67, 72-74] Olusturduklari infeksiyona 'dermatofitoz' adi
verilir. Dermatofitozlarin ¢ogu formu stratum korneumda yulzeyel kalip[75]

'tinea' adi verilen tipik lezyonlar olustururlar. Alt gruplarin adlandiriimasi 'tinea’
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kelimesinin sonuna bolge isminin (6rnegdin sacgh deride ‘'kapitis’) gelmesiyle
gelisir.[67, 76]

Dermatofitler Greme sekillerine ve bulasma sekillerine goére

siniflandirabilirler.

Ureme sekillerine gore ; eseyli ve eseysiz olmak (izere 2 gruba

ayrilirlar.

Dermatofitler eseysiz Ureme Ozelliklerine gbére Microsporum,

Trichophyton ve Epidermophyton olmak Uzere Ug¢ cinse ayrilirlar.

Bulagsma sekillerine gore; geofilik (toprak seven), zoofilik (hayvan

seven), ve antropofilik (insan seven) olarak ug¢ gruba ayrilirlar.[66, 67].

. Geofilik dermatofitler: Bazi dermatofitler topraga adapte
olmuslardir. Bunlar genellikle, saprofitik bir yasantiya sahiptirler. Rezervuarlar

topraktir. Microsporum gypseum, Microsporum nanum

. Zoofilik dermatofitler: Bu gruba ait dermatofitler genellikle
hayvanlarda hastalik olusturur ve ara sira insanlara da bulasabilir.
Microsporum canis,Microsporum gallinae, Trichopyton equinum, Trichopyton
mentagrophytes(T. mentagrophytes), Trichopyton verrucosum

. Antropofilik dermatofitler: Bu tir dermatofitler genellikle
insanlarda hastalik olusturur ve kaynaklari insandir.Microsporum audounii,
T.rubrum, T.mentagrophytes(varyanti interdigitale ), Trichopyton
schoenleinii, Trichopyton  tonsurans ,  Trichopyton  violaceum ve

Epidermophyton floccosum[61, 67, 77, 78]
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Microsporum cinsi sa¢ ve deriyi enfekte ederken tirnagi nadir enfekte
eder;Trichopyton cinsi sag,deri ve tirnagi enfekte ederken ;Epidermophyton

cinsi ise deri ve tirnagi daha ¢ok enfekte eder.[27]

Tirnadi enfekte eden dermatofitlerin morfoloji ve diger 6zelliklerinden

bahsedersek;

Dermatofitler Saboraud —dekstroz-agar gibi rutin  besi yerlerinde,
cogunlukla 30° C altinda ve oda isisinda genellikle 1-4 haftada Ureyip koloni

olustururlar. Sikloheksimit dermatofitlerin Gremesini engellemez.[67]

Dermotofitler eseysiz olarak iki tip konidyum Uretir. Bayuk, ¢ok hucreli,
diz ve purtukli, ince ve kalin duvarh ‘makrokonidiyum’ ve daha klguk, tek
hicreli, duz duvarli ‘mikrokonidiyum’ seklindedir. Hif yapilari yaninda
konidyumlarin var olup olmamasina, makrokonidyumlarin yuzey oOzelliklerine

ve mikrokonidyumlarin sekline gére dermatofitler cinslere ayrilir.[58]

Dermatofit turlerinin tanisi, besiyeri Gzerinde Uremis olan mantarlarin
koloni Ozellikleri ve mikroskobik yapilarina gore yapilir. Koloninin alt ve Ust
yluzey rengi, bayukligu, ylzey yapisi (tozumsu, grandler, yunsl, pamuksu
veya tlysuz), yuzey sekli (yUkseltileri, katlantilari, kenar o&zellikleri) ve

besiyerine yayilan renk mantarin tanisi igin gereklidir.[71]

2.5.1.1.Trichophyton cinsi

Koloni gorunumleri yonunden 2’ye ayrilirlar: Birinci grupta bulunan
Trichophyton’lar balmumu gériiniimde koloni olustururlar. ikinci grupta bulunan
Trichophyton’lar ise pamugumsu gorunumunde olup tuaylu koloni yaparlar.
Trichophyton’larda pigment Uretimi s6z konusu olup bu oOzellik tur ayriminda

onemlidir.
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Bu cins igerisinde insan veya hayvan kaynakli ¢ok sayida tdr
bulunmakta olup bunlar; Trichophyton mentagrophytes, T. schonleinii, T.

rubrum, T. tonsurans, T. violaceaum, T.verrucosum‘dur.[79]

2.5.1.1.1.T. mentagrophytes

Patojenite: Tum dinyada yaygin olup insan ve hayvanlarda hastalik
olusturur.Sacl deri, sagsiz deri ve tirnak enfeksiyonlarina yol agar.[79].

Mikroskobik ozellikleri: Mikroskobik olarak mikrokonidiumlari ve
makrokonidiumlari goértlmektedir. Mikrokonidiumlar hayvan kaynakli suslarda
uzUm salkimi seklinde olup buyuk kumeler olustururken insan kaynakl
suglarda daha az sayida olup daha kuguk kumeler olustururlar, spiral ¢ikintilari
vardir.[80] Makrokonidiumlar ise lobut veya puro bi¢iminde, ince bir sap ile hife
baglanmis yapida olup Ozellikle hayvan kaynakli suslarda daha sik
gorulmektedir. Ayrica sarmal noduler, geyik boynuzu seklinde hiflerde
bulunmaktadir. .[79]

Koloni ozellikleri: Hayvan kaynakli ve insan kaynakl tarler koloni
yonunden farkhlik gosterir. Hayvan kaynakli olanlar krem veya sarimsi renkte,
pudramsi gorunumunde yuzeyi halkali olup koloninin tabani kahverengi bej
yada parlak sari renktedir. insan kaynakli suslar ise sik tiylii ve krem renginde
giderek pembemsi renge donusen koloni olustururlar. Tayli ylzeyin altinda
pudramsi orti goérilir. Uremeleri orta hizda olup genellikle 7-10 giinde

olgunlasirlar. .[79] Ure testi ise pozitiftir.[80]
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Figure 2 Trichophyton interdigitale, anthropophilic strain: white, flat, radiating
thallus on Sabouraud’s dextrose agar. Isolate originated from skin scrapings of a
patient with tinea pedis.

Sekil 1. SDA’da T. Mentagrophytes kolonileri[81]
2.5.1.1.2.T.rubrum

Patojenite: Tum dunyada yaygin olup insan kaynakli bir mantardir.
Ozellikle sagsiz deri ve tirnakta enfeksiyon olustururlar. Sach deri ve sakal

enfeksiyonu ¢ok sik goriimez.[79]

Mikroskobik ozellikleri: Bdlmeli hif yapisina sahip olup, Uzerinde
mikrokonidiumlar ve makrokonidiumlar vardir. Mikrokonidiumlar hif boyunca
gbzyasi damlasi seklinde dizilmis olup makrokonidiumlar Uzerinde de
bulunabilirler. Mikrokonidiumlarin makrokonidiumlar Uzerine gelismesi bu tire
O0zgudur.Tuyll kolonilerde makrokonidiumlar ¢cok az sayida olup yuzeyi taneli,
kisa tlylU kolonilerde ¢ok sayida olup, genellikle 2-8 hiicrelidirler.[79] ve kalem

seklindedirler.[80] Hife tek tek yada kiimeler halinde baglanabilirler.[79]

Koloni ozellikleri: Koloni ylzeyi beyaz renkte, tlylli veya pamugumsu
orgude olup, koloni tabanina dogru koyu kirmizi veya mor renkli pigment
olugsumu gorulur. Pigment olusumu bazen portakal sarisi renkte olabilecegi gibi
hic pigment gdriilmeyebilir. Kolonileri ortalama 7-14 giinde olgunlasir.[79] Ure
testi ise negatiftir.[80]
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Figure 1 Trichophyton rubrum: Typical white thallus on Sabouraud’s dextrose agar.
The isolate originated from woman with tinea unguium.

Sekil 2. SDA’da T.rubrum kolonileri[81]

2.5.1.1.3.T. violaceum

Patojenite: Insan kaynakli olan bu Trichophyton tirii genellikle sagli

deride bazen sagsiz deri ve nadiren de tirnakta enfeksiyon yapar.[79]

Mikroskobik oOzellikleri: Sabouraud Dekstroz Agar (SDA)daki
uremelerinden yapilan preparasyonlarda inceli kalinli, dalli budakl, birbirine
karismis tanecikler iceren hifler, damla seklinde mikrokonidiumlar [80], ayrica
klamidosporlar goralir. Tiyaminli besiyerindeki Uremelerinden yapilan
preparasyonlarda armut bi¢iminde mikrokonidiumlar ve ¢ok az sayida T.

rubrum’unkine benzer makrokonidiumlar nadiren gorulir.[79]

Koloni ozellikleri: Balmumuna benzer goériunumde, kabarik, ylzeyi
burusuk, girintili ¢ikintili, koyu mor renkli koloni yaparlar. Koloninin tabani
eflatundan koyu mora kadar degisen renklerde gorilir. Kolonileri ortalama 14-

21 giinde olgunlasir.[79] Ure testi ise pozitiftir veya zayif pozitiftir.[72]
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Figure 7 Trichophyton violaceum: The fungus was isolated from a 4-year-old boy

with tinea capitis. The slow-growing anthropophilic dematophyte forms small,
confluent, purple colonies on Sabouraud’s dextrose agar. The boy had contact with
children who were adopted from Ethiopia.

Sekil 3. SDA’da T. violaceum kolonileri[81]

25.1.1.4.T. tonsurans

Patojenite: insan kaynakli bir mantardir. Genellikle sagl deri, bazen

sacsiz deri ve nadiren de tirnakta enfeksiyon yaparlar.[79]

Mikroskobik oézellikleri: Uzerinde cok sayida géz yasi damlasi lobut
veya balon bigiminde mikrokonidiumlar bulunan bdélmeli hif yapisi goralir.
Makrokonidiumlar stk gorulmez; kuguk kursun kalem veya lobut

seklindedir.[80] Genellikle ara ve ug klamidosporlar sik gorulur.[79]

Koloni 6zellikleri: Ylzeyi beyazimsi grimtrak, sari, kahverengimsi ya da
aclk pembe renkli olabilir. Koloni tabani kirmizimsi kahverengidir. Koloni
gorunimu baslangigta yassi biraz pudramsi olup bir sire sonra engebeli
kivrimh bir gériniime buarinir. Ureme hizlari yavas olup genellikle kolonileri 12

glinde olgunlasir.[79] Ure testi ise poxzitiftir.[80]
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Figure 6 Trichophyton tonsurans: Flat, granular, light yellowish stained strain
originating from a 12-year-old boy with tinea capitis gladiatorum.

Sekil 4. SDA’da T. tonsurans kolonileri[81]

25.1.1.5.T. verrucosum

Patojenite: Zoofilik bir mantar olup genellikle sigirlarda dermatofit
olusturur. insana bulasim direkt sigirlardan veya kontamine malzemelerden
olur.[79]

Mikroskobik ozellikleri: SDA’daki kolonilerden yapilan
preparasyonlarda zincir seklinde dizilmis klamidosporlar ve az sayida geyik
boynuzu seklinde hifler gorallr.[79] Tiyamin besiyerindeki kolonilerden yapilan
preparasyonlarda ise ¢ok sayida, hif boyunca dizilmis gbdzyasi damlasi
bigiminde mikrokonidiumlar; klamidospor dizileri ve sigan kuyrugana benzer

makrokonidiumlar saptanir.[72]

Koloni ozellikleri: Kolonileri genellikle kiguk kabarik diz gérinimde
ciplak yapili veya kisa taylu genellikle beyaz ya da sari renklidir. Koloni tabani
seffaftan sari renge donusebilir. 14-21 gunde olgunlasirlar.[79] Hem oda
sisinda hem de en iyi 37° C‘de urer.[67] Ure testi ise negatiftir.[80]
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2.5.1.2.Epidermophyton cinsi

Epidermophyton cinsi mantarlarda en 6nemli 6zellik mikrokonidiumlarin
bulunmamasidir. Makrokonidiumlari ise tipik olup genellikle 3-5 hicreden
olusur. Bu cins igerisinde tek bir tlr bulunmakta olup bu tir Epidermophyton

floccosum’dur.[79]

2.5.1.2.1.Epidermophyton floccosum

Patojenite:  Yaygin olup antropofilik bir mantardir.[79] Sagsiz deri ve

tirnaklarda bulagsa neden olur; kil bulagi yapmaz.[72]

Mikroskobik o6zellikleri: Septali hiflere sahiptir. Mikrokonidiumlari yoktur.
Makrokonidiumlar en iyi gen¢ hlcrelerde goriimekle birlikte lobut veya tenis
raketi bigiminde, yuvarlak uclu, ince duvarli ve duzguin ylzeyli olup 2-6
bdlmelidir. Bunlar hif boyunca tek tek siralanmiglardir veya tire 6zgu olarak
‘muz hevengi’ biciminde birkagi bir arada bulunur. Yagh hucrelerde ara ve ug
klamidosporlar ~ saptanir:  bunlar,  makrokonidiumlarin  degisimi ile

sonugclanir.[72]

Koloni 6zellikleri: Koloni ylzeyi kahverengi -saridan zeytin yesili rengine
donusebilir ve kadifemsi yapidadir. Baslangigta kiguk ve hafif kabarik bir
koloni gérunumunde iken, zamanla ¢gevreye dogru yayilarak orta kismi kabarik
ve yuzeyi isinsal oluklu bir hale dénuglr. Birkag hafta iginde koloni yizeyi
beyazimsi bir migel ile kaplanir. Koloninin tabani portakal renginden
kahverengiye degisen tonlarda goérulir ve cevresinde ince sari bir sinir
vardir.Uremeleri orta hizda olup yaklagik 10 giinde olgunlasirlar.[79] Ure testi

ise pozitiftir.[80]
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Figure 8 Epidermophyton floccosum: On Sabouraud s dextrose agar, a granular,
light yellow stained (olive green), velvet like thallus of the anthropophilic dermato-

phyte was seen. The isolate originated from skin scrapings of a 53-year-old patient
with tinea pedis plantaris.

Sekil 5. SDA’da Epidermophyton floccosum kolonileri[81]
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[71]

Tablo 1.Tirnag Tutan Dermatofitlerin Genel Morfolojik Ozelliklerinin Ozeti

Cins Koloni Mikrokonidi Makrokonidiy
Trichophyton
Pamugum Mikrokonidyum  |Genellikle hucre
su orgude genellikle ince duvarli
koloniler bulunur. Yapisi  jolmakla beraber
Mwu olusturur turicin kalin duvarl da
karakteristiktir. olabilir. Hicre
Yuvarlak armut  sayisi 1- 12
veya lobut arasinda degisir.
Microconidiym seklindedir.
Epidermophyton
Kivrimli Mikrokonidyu Makrokonidyumlar
koloniler m duz duvarli lobut
yapar. olusturmaz. seklindedir. ikili,
Uclt kimeler
yapabilir.
Microsporum Makrokonidyumla
Gevsek, yun  Hifin kenarlari r ayirt edici
goruniminde, boyunca teker karakterdedir.
koloniler teker dizilmigtir ~ |Mekik formunda
yapar. olup kalin,

tuberkullt genig
hicre duvarlarina

sahiptir.
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2.5.2.Mayalar(Candidalar)

Maya hucreleri, yuvarlak, oval veya silindir bigiminde bir gérinime sahip
olup tek hacrelidirler ve gram pozitif olarak boyanirlar. Tomurcuklanma veya
ortadan ikiye bdlinme ile ¢ogalmaktadirlar. Olgunlasan yapi ana hilcreden
koparak blastokonidium adi verilen ana hucrenin aynisi olan yavru hucreyi
olusturmaktadir. Bazen bolunen hucreler birbirinden ayrilmayarak zincir
seklinde yalanci hif (psédohif) ya da yalanci migelyum (psédomigelyum) olarak

adlandirilan yapilari olusturur. [1, 6, 82]

Mayalar arasindaki kandida tirleri normalde insan deri ve mukoza
florasinda bulunan organizmalardir. Bazi hazirlayici faktérlerin varliginda
yluzeyel velveya derin, akut ve/veya kronik infeksiyonlara neden olurlar.
Kandidaya bagh tirnak infeksiyonlari ellerde daha sik gorulir. Nem tirnak

kandidozunda énemli bir predispozan faktordur. [83]

Mayalar arasinda en sik onikomikoz etkenleri Candida albicans
(C.albicans) ve Candida parapsilosis (C.parapsilosis) tir.[84, 85] Candida
guillermondi (C.guillermondi) de tirnaklari tutabilir[34, 86] Trichosporon beigelii,
Candida tropicalis (C.tropicalis), Malassezzia spp ve Candida famata ise daha

nadir izole edilen maya turleridir.[54, 87]
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Tablo 2. Candida tiirlerinin 6nemli 6zellikleri, koloni morfolojisi ve mikroskobik morfolojisi [88]

Pseudo-
Tiirler i i
KOIO“.'. . Mikroskobik morfolojisi Karakteristigi hif Klamiydospor G?rm
morfolojisi tup
/gergek
hif
Hiflerin etrafinda
Krem renginde kiime yapmus
veya tereyagi blastokonidyumlar Germ tiip ve
C.albicans kivaminda ve yalanci klamidospor + + +
L olusturabilmesi
S tipi diizgiin hiflerin {izerinde genis
koloni duvarly, kesif rekle veren
klamidospor olugturur.
Kremrenginde | Kiiciik oval (2-3 x 4-5 um)
tereyagi tek tomurcuklu, Mikroskobik
C.glabrata S " 0 ) ) .
kapsiil lardir.
kivaminda S tipi AR morfoloji
diizgiin koloni
Kiigiik maya hiicreleri,
. az sayida kiiciik ) .
S bigiminde, Mikroskobik ve
yalanci hif, etrafinda ;s
o | yassi, diizgiin, makroskobik
C.guilliermondii i kiiciik kiime yapmis B + - -
krem renginde y morfoloji
. blastokonidiyumlar
koloni yaparlar.
olusturur.
Krem renginde,
yassi, kuru, Yalanc1 hif ve ) ]
. Mikroskobik ve
donuk etrafinda uzun ‘agaca
. . benzer’ makroskobik
C.krusei cevresinde L + . .
migelin dizilim gosteren morfoloji,
cikt1g1 blastokonidiyumlar iireaz pozitifligi
. olustururlar.
koloniler
olugtururlar.
Krem renginde, yalanct hiflerin etrafinda, Mikroskobik
bazen tek tek bazen (dev hiicrelerin
c osis | cevresinde o N
-parapstiosis dantele seklinde kiimeler yapan gorinimii) i )
koloni blastokonidyumlar ve makroskobik
olustururlar. olustururlar. morfoloji
Krem Yalanci hiflerin etrafinda, tek
renginde, tek bazen kiimeler yapan Mikroskobik ve
C.tropicalis | yumusak krem cicek seklinde makroskobik + -* -
koloni blastokonidyumlar morfoloji
yaparlar. olustururlar.

+: olumlu, -: olumsuz, * : C.tropicalis nadir olarak klamiydospora benzer yapilar olusturabilir.
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2.5.3.Kuf Mantarlari

Kaf seklindeki mantarlarin hicre duvarlari birbirine paralel ttbuler
sekildeki esas yapi birimi hif olarak adlandirilan c¢ok hucreli filamentoz
kolonilerdir. Hiflerin bir araya gelerek olusturduklari topluluga migel adi verilir.
Migelin besiyerindeki goérinimuine koloni denir. Bazi kiflerde hifler enine
septum adi verilen bolmelerle bolinmustir. Septumlara sahip olan kufler
septumlu (bolmeli), olmayanlar ise septumsuz (bdlmesiz) hifli olarak
adlandirilir. Septada tek veya c¢ok sayida “por” adi verilen delikler bulunur.
Porlar sitoplazma akisini saglar. Septasiz hiflere, sitoplazmik surekliligin
bulunmasi nedeniyle sonositik hif denir.[6, 11, 41]

Hifler fonksiyonlarina gore Uge ayrilir: Besiyerinin icinde veya Uzerinde
gelisen ve besinin emilimini saglayan hiflere vejetatif hif, cogunlukla tGreme
elemanlarini (eseyli spor, eseysiz konidya) tasiyan ¢odalmada rol oynayan
yapilara (reproduktif) cogalma hifi ve besiyeri yuzeyinde geligserek koloninin
gérinen kismini  olusturan hiflere ise aerial (havasal) hif denir. Bu Ug tip hif
tek bir kolonide bulunmaktadir. Migel dokusunun artmasiyla “kadifemsi”,
“tlyims0” kaf kolonileri gelismektedir. Raket, noduler, taraksi, spiral, favus
samdani ve koksu (rizoid) yapidaki hifler mantar tirlerine goére degisiklik
gostermektedir ve mikroskobik incelemede taniya yardimci olmaktadir. [6, 11,
41]

Kaf mantarinin parlak renkli ve tiyimsu yumusak yapida

gorulmelerinin nedeni aerial hifleri ve sporlardir. [6, 11]
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Vezikiil

Konidiafor

Septall hif

Sekil 6. Bir kiif mantarinin yapisi [89]

Kaf mantarlari spor olusturarak degisik hava hareketleriyle genig
alanlara yayilabilmektedir. [90] Havada bulunan bu mantar sporlarinin
sayisi mevsime, iklim kosullarina, cografik yerlesim bolgesine ve ginun belli
saatlerine badl olarak degisiklik gosterebilmektedir. Sporlarin blyukltkleri,
renkleri, sekilleri ve sayilari mantar turlerinin tanimlanmasi ve ayriminda
kullaniimaktadir. [91]

Dogada serbest yasayan mantarlarin havadaki sporlari insanlar ve
hayvanlar tarafindan solunum yoluyla veya inokillasyon ile kolaylikla
alinarak infeksiyonlara yol agabilmektedirler. [11, 90, 92-94]

Sporlari dogada yaygin olarak bulunan Hyalohyphomycetes trleri
(A. flavus, A. fumigatus, A. niger), Zygomycetes turleri (Rhizopus, Mucor,
Absidia), Fusarium turleri ve diger (Pseudallescheria, Alternaria,

Cladosporium) kifler en sik hastalik etkeni olan tirlerdir.[92]

insan ve hayvanlarda mikoza yol acan mantarlar; viicuda girdiginde
konagin yuksek isisindan etkilenmeyen, doku igindeki azalmis oksidasyon-
reduksiyon potansiyeli ve savunma mekanizmalarina ragmen hayatta kalan,
bulunduklari  yerlerdeki maddeleri pargalayacak enzimleri tasiyan
mikroorganizmalardir. Mantarlarin patojenitesi ile ilgili temel
mekanizmasi;dokudaki 1siya,diger sartlara uyum ve konagin savunmasina

karsi direng gosterebilmesidir.[26]
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Firsatgi mantarlarin dokuya yerlesebilmeleri igin vlcut direncinin ve
normal savunma mekanizmasinin 6nemli derecede hasar gormus olmasi
gerekmektedir.[26]

Kaf mantarlari da dermatofitler gibi keratinde yasayabilir fakat
keratinazlari bulunmamaktadir.[95]Ayrica kuf mantarlari sadece hastalar

degil,saglikh insanlarin tirnaklarini da etkilemektedir.[96]

Nondermatofitik onikomikozlara neden olan en oOnemli etkenler,
Scopulariopsis brevicalius, Fusarium spp, Acremonium spp,Alternaria spp,
Aspergillus spp, Scytalidium spp. ve Onychocola canadensis’ dir.[22]

S.brevicalius 6zellikle ayak bagparmak tirnagini daha cok tutar.[34, 97]

2.5.3.1.En Sik Tirnak Enfeksiyona Neden Olan Kiif Mantarlari

2.5.3.1.1.Aspergillus spp.

Cesitli besiyerlerinde genis bir 1s1 araliginda kolayca ve birka¢ gun
icinde Ureyebilirler. Patojen olabilen turler 37°C’de Ureyebilme o6zellikleri ile
patojen olmayan turlerden ayrilir. Tur ayrimi, konidiafor uzunlugu, vezikul
bicimi, tek veya c¢ift sirali fialoid (sterigma) olusumu, fialoidlerin vezikilde
kapladigi alana gore yapiimaktadir.[98]

Aspergillus cinsi mantarlarin, “Y” seklinde dallanmalar gosteren, 3-4
pMm enindeki bolmeli hifleri tipiktir. Dik ve bdlmeli konidiaforlarin son
kisminin yuvarlaklagsmasi sonucunda olugan vezikil; kismen fialoidler ile
kaplanmigtir. Tek veya cift sirali fialoidler GUzerinde yuvarlak konidium zincirleri
bulunur. Hulcre duvarlarinin kimyasal bilesimi; %40-60 glukan, %10-20

oraninda kitin igerir ve diger kuflere benzer.

Toprakta, suda ve clriyen bitkilerde,esyada ¢ok fazla sayida bulunan
Aspergillus’lar i¢in hastane ortamlari rezervuardir.[99, 100]

A. fumigatusun hem i¢ ortam hem de dis ortam havasinda spor
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konsantrasyonu diger turlerden oldukga yuksektir.[100]

Aspergillus’lar Candida albicanstan sonra insanda firsat¢i mantar
infeksiyonlarinin ikinci en yaygin nedenidir.[101]

Aspergilluslarin klinik seyri ve siddeti hastanin risk faktorleri ve

immunolojik durumuna baghdir.[102, 103]

2.5.3.1.1.1.Aspergillus fumigatus

A. fumigatus kolonileri; kadifemsi, pudramsi yapida olup, ilk Grediginde
beyaz renkli olan koloniler, eskidikge koyu gri, yesilimsi renge doner. Ters
tarafl beyazdan ten rengine kadar degisebilir (Sekil 7). Kolonilerde boélmeli
hifler, duzgun yuzeyli, renksiz, kisa konidiaforlar gorulur. Fialoidler tek sirah
olup, vezikulun 2/3 Ust yarisindan baglamigtir ve konidiaforun eksenine paralel

dizilim gosterirler. Konidiumlar genelde duzgundur (Sekil 8) [102, 104]

L

Aspergillus fumigatus MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji Aspergilus fumigatus MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji

Sekil 7.A. fumigatus’un SDA’daki koloni goértintiist [105]
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Aspergillus fumigatus MEpﬁiﬁTi\)bi M&biyoloil ’

sekil 8. A.fumigatus’un mikroskobik gorintisu (LFPM ile boyanmig)

[105]

2.5.3.1.1.2.Aspergillus flavus

Kolonileri kadifemsi olup saridan yesile degisebilir.Koloninin ters tarafi
saridan, kirmizi veya kahverengiye kadar degisebilir (Sekil 9). Konidiaforlarda
degisik uzunlukta, purtukll, cukurlu, dikensi ¢ikintilar vardir, fialoidleri tek veya
cift sirahidir, vezikulun her tarafini kaplar ve butiin yonlere dogru uzanir (Sekil
10) [102, 104]

Aspergillus flavus "~ MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji Aspergillus flavus MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji

sekil 9.A flavus’'un SDA’daki koloni géruinttisu [105]
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Aspergillus flavus MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji

Sekil 10. A. flavus’un mikroskobik goruntusu (LFPM ile boyanmis)[105]

2.5.3.1.1.3.Aspergillus niger

Makroskobik gorunumleri ¢ok tuyll, geng kolonileri baslangicta beyaz
veya yesil renkte gorulirken sonradan siyaha doner. Besiyerinin arka
tarafindan bakildiginda koloni sari renkte gorulur (Sekil 11). Konidiaforlari uzun
ve duzdur. Fialoidler gift siral, vezikulin tim ydzeyini kaplar ve 1ginsal bir
dizilim gosterirler (Sekil 12)[102, 104]

sekil 11. A.niger'in SDA’daki koloni goruntisu [105]
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Sekil 12 A. niger’in mikroskobik goruntusu (LFPM ile boyanmis) [105]

2.5.3.1.1.4.Aspergillus terreus

Genellikle kadifemsi, tarcin kahverengisine benzer renkte koloniler
olusturmaktadir. Koloninin ters tarafi beyaz veya kahverengidir. (Sekil 13)
Konidiaforlar kisa ve duzdir. Fialoidler gift sirali, agara batmis migelyumda

olusan hyalin hucreler ard arda siralanmigtir (Sekil 14) [102, 104]

S BRSO Aspergillus terreus MEUTF_Tibbi Mikrobiyoloji

sekil 13 A.terreus’un SDA’daki koloni goruntusu [105]
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Aspergillus terreus

Sekil 14. A.terreus’un mikroskobik goriintiisii (LFPM ile boyanmig)[105]

2.5.3.1.2.Fusarium spp.

Hyalin hifomicetes sinifi igerisinde yer alan Fusarium turleri yaygin

olup toprak saprofitleri ve iyi bilinen bir bitki patojenidir. [106, 107]

En fazla izole edilen tarler F. solani, F. oxysporum ve F.
moniliforme’dir.Fusarium’lar inhalasyon yoluyla veya deri bitinligu bozulmusg
ise direkt temas ile de bulas olabilmektedir.[99, 104, 106, 108-111]

Fusarium kolonileri 4-5 ginde hizli sekilde Urerken, ilk basta beyaz
fakat merkezde pembe veya mor, ¢evre kisminda daha acik olan bir renge
hizla degisir. Bazi turleri beyaz kalirken, bazilari ten rengi veya turuncuya
donugur. Kolonilerin ters tarafi genellikle beyazdir.(Sekil 15). Hiflerinde
septalari vardir, orak veya kano gseklinde makrokonidia (3-5 septall) ve
mikrokonidia (1-2 septali) olmak Uzere iki tip konidiaya sahiptir. Dallanmis veya
dallanmamis konidiaforlara sahiptir (Sekil 16). Bazi turleri mikroskobik

gOruntuleri ile Acremonium’lara benzemektedir.[104]
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Fusarium spp. MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji Fusarium kolonisi, tersten gorindsa MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji

~
© &
L

Fusarium oxysparum MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji

Fusarium equiseti *" MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji

Sekil 16 F. oxysporum, F. solani ve F. equiseti’nin mikroskobik gorintiileri (LFPM ile
boyanmig)[105]
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2.5.3.1.3.Rhizopus spp.

Toprakta, havada ve besinlerde yaygin olarak bulunan saprofit kuf
mantarlaridir.[112].Rhizopus oryzae bir¢cok Ulkede rapor edilmis en yaygin
Rhizopus tlradar.[113]

Rizopus kolonisi sik orgull, pamugumsu gorunumdedir. TUm besiyeri
yuzeyini kaplayan beyaz renkli koloni bir slre sonra gri veya sarl renge
donusiur. Koloni tabani beyazdir (Sekil 17) Bdlmesiz genis hifleri bulunur.
Sporangiyum yuvarlak ve koyu renkli olup ¢ok sayida spor igerirler (Sekil 18)
[112]

Rhizopus oryzae MEUTF Tibbi Mikrabiyoloji MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji

Rhizopus oryzae MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji

Sekil 18. Rhizopus oryzae’nin mikroskobik goriintiisii (LFPM ile boyanmis) [105]
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2.5.3.1.4.Scedosporium spp.

Toprak, glibre, durgun su ve ciiriiyen bitkilerde bulunur.insanlarda en
sik eller ve ayaklarda kolonize olur.[4, 104, 111, 114, 115].En yaygin turd
Scedosporium apiospermum’dur.[108, 115, 116]

Yaklasik yedi glnde Kkolonileri Urer. Seksliel doénemi olan
Pseudallescheria boydii siklohekzimid tarfindan inhibe olurken S.
apiospermum inhibe olmaz. Ylzeye yayilan énce beyaz sonradan gri veya
kahverengiye donen pamuksu aeral migelyumlara sahiptir. Kolonilerin ters
tarafl 6nce beyazken sonradan gri veya siyaha doner (Sekil 19). Septali hiflere
sahip olup kisa ve uzun konidiaforlardan c¢ikan konidialar tekli veya kiguk
gruplar halinde olabilir. Konidialar tek hucreli, oval, uca dogru genisler ve
yaslandik¢a koyu renk alir (Sekil 20)[104]

Scedosporium apiospermum MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji

Sekil 19. Scedosporium apiospermum’un SDA’daki koloni gériintiisii [105]
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Scedosporium apiospermum MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji

Sekil 20.Scedosporium apiospermum’un mikroskobik goriintiisii (LFPM ile
boyanmig)[105]

2.5.3.1.5.Aureobasidium spp.

Kolonileri iki U¢ gunde hizli drer. Fakat pigment dretimi ve
karakteristik morfolojisi i¢cin daha uzun slre gereklidir. Kolonileri ilk basta
beyaz, acikk pembe veya islak krem renginde gorulebilir. Artrokonidia
gelistigi zaman kahverengi veya siyah alanlar gelisir ve parlar. Koloni
kenarlari beyazdan kahverengiye donusur. Koloninin ters tarafi olgunlastigi
zaman koyu bir renk alir (Sekil 21). Mikroskobik olarak genc¢ koloniler tek
hicrelidir ve maya hiicresi gibi tomurcuklanir. iki tip hif gelisir; birincisi
hyalin, narin ve ince duvarl, belirli fertii noktalarda duvardan dogrudan
blastokonidia uretirken ikincisi; kalin duvarli, koyu, artrokonidia olan sik
septall segmentlerden olusur (Sekil 22). Erken maya benzeri formlari
Candida’lara benzerdir.[104]

34



‘ Aureobasidium kolonisi, tersten goranist MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji

W § A
N g o DR
Aureobasidium pullulans MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji

Sekil 21. Aureobasidium pullulans’in SDA’daki koloni goriintiisii [105]

Aureobasidium pullulans MEUTF Tibbi Mikrobiyoloji

Sekil 22. Aureobasidium pullulans’in mikroskobik goriintiisii (LFPM ile boyanmis)[105]

2.5.3.1.6.Acremonium spp.

Kolonileri bes-yedi gunde urerken, ilk basta yodun ve tlyslz, sonra
pudramsi, veya pamuksu olabilir. Beyaz, sarimsi, ac¢ik gri veya acgik gul
renginde gorllebilir. Ters tarafl renksiz veya pembemsi olabilir. Mikroskobik
morfolojisi; oldukca kirilgandir. Hifleri septali, fialoidler diklesmis, dallanmamis
ve incelmigtir (Sekil 23) .[104, 111]
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Sekil 23.Acremonium spp.’nin mikroskobik goriintiisii (LFPM ile boyanmis)[105]

2.5.3.1.7.Penicillium spp.

ic ve dis ortam havasinda yaygin olarak bulunan, bazi tiirleri toksin
uretebilen, laboratuarda kontaminasyona en sik neden olan kif mantaridir.Bu
nedenle Penicillium tarlerinin izole edildigi butlin kaltirler, mimkinse tekrar
edilmelidir. [117, 118]

Besiyerlerinde hizli Grer, 6nce beyaz, sonra yesil-mavi, tozumsu koloniler
olusturur. [117, 118] Koloniden yapilan taze preperatlarda; septali, hyalen hifler,
konidiyoforlar, ve konidyafordan dallanan sise bigiminde fiyalitler
bulunur.[119](Sekil 24).

insan ve hayvanda primer patojen olarak en iyi bilinen tir P.
marneffei’dir.Penicillium marneffei isiya bagh dimorfik bir tirdtr. Sabouraud
dekstroz-agar (SDA)'da 25° C’de kiif formunda Urer. Bu tiirin, kirmizi pigmenti
besiyeri icinde yayilir. Maya formu ise, 37°C'de, yani dokuda serbest veya
makrofaj icinde bulunur. Uygun i1sida inkibe edilen, koyun kanli agarda, glikoz
veya maltoz igeren besiyerinde maya benzeri yuvarlak beyaz koloniler
olusturur.[117, 120]. Diger Penicillium tarleri dimorfik degildir.[121]
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20 pm

Sekil 24.Penicillium piceum lam kiiltiiriiniin mikroskobik goriintiisii [119]

Sekil 25.Penicillium kolonisi (SDA) [119]
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2.5.3.1.8.Paecilomyces spp.

Hyalen kiflerden, konidya zinciri olusturan ve Penicillium cinsi ile
benzerlik gosteren diger bir cins Paecilomyces’tir. Toprakta ve sebzeler

uzerinde bulunan, hava kontaminanti, saprofit bir kif mantaridir.[121, 122]

insan hastaliklarindan en ¢ok Paecilomyces variotii ve P. lilacinus tiirleri
sorumludur. Fiyalit (yuzeylerindeki lobut seklindeki olusumlar) yapilari
Penicillium turlerinden ayinmini saglar. Konidiyumlari kismen ovaldir (Sekil 26).

Paecilomyces turleri siklohekzimitsiz SDA’'da ¢abuk Urerler.[121, 122]

Sekil 27.Paecilomyces variotii kolonisi (SDA)[119]
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2.5.3.1.9.Scopulariopsis spp.

Dogal olarak toprakta bulunan bu kif mantari da hyalen hifler ve
konidiyum zincirleri olusturmaktadir. Konidiyumlari daha blyuk ve yuvarlaktir.
Scopulariopsis brevicaulis ve  S. candida olmak UGzere iki tir en sik olarak
havadan izole edilmektedir. Scopulariopsis brevicaulis konidiyumlari dikenli,

digerinin ise dizdur. Besiyerlerinde ¢cabuk Urerler.[121-124]

Sekil 28.Scopuloriopsis brevicaulis lam kiltiiriiniin mikroskobik goriintiisii [119]

Sekil 29.Scopuloriopsis kolonisi (SDA) [119]
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2.6.TIRNAK MANTARINI PRESIPITE EDEN FAKTORLER

insan viicudunda mantar infeksiyonlarina karsi ¢ok yiiksek bir dogal
direnc vardir.Fakat bazi 6zel durumlarda mantar enfeksiyonunu alma kabiliyeti

artar.Bu 6zel durumlar;[125]

1-immun Yetmezlik: immun sistemi baskilayan hastaliklar( AiDS gibi)
[35, 36, 126, 127],kemoterapi, yogun sitotoksik, steroid ve genis spektrumlu
antibiyotik kullanimi, radyasyon, ciddi yaniklar, narkotik bagimhhgi, tedavi
amacli kullanilan yeni protezlerin ve parenteral beslenmenin genis ¢apta
uygulanmasi, invazif girisimler vb. vicut direncini azaltan kosullarda hastalik
riski artar. [125]

2-Genetik Yatkinhk: Genetik hatalara bagl olarak I0kosit
fonksiyonunda bozukluklari olan, degdisik lenfomatdéz hastalik sekilleri
tasiyanlarda , ayrica T lenfositlerinde bozuklugu olan hastalarda risk daha
fazladir.[128]

3- Hastaliklar: Periferik néropati, periferik dolasim bozuklugu(kronik
vendz yetmezlik ,periferik arter hastaligi), ayak deformiteleri, posttravmatik
durumlar (bacak frakturleri) veya innervasyon bozuklugu (6rn.brakial pleksus
yaralanmasi,omurilik travmasi) onikomikoz igin risk faktértudur.[35, 36, 126,
127]

Diyabetlilerde lokal veya sistemik enfeksiyonlar normal populasyona
gore daha sik ve daha siddetli seyreder. Bu durumun mevcut hipergliseminin
ve insulin eksikliginin neden oldugu hicresel immunite bozuklugu ve fagosit
fonksiyon  bozukluklarina bagh  oldugu dustnulmektedir.  Bdylece
polimorfonukleer I0kosit fonksiyonlari deprese olmakta; kemotaksi, aderans,
fagositoz ve hucre igi oOldurme etkilenmektedir.[129, 130] Sonu¢ olarak
hiperglisemi ve insulin eksikligi, hucresel immunite bozuklugu ile kandida ve
diger mantar tirlerinin; polimorfontkleer 16kosit fonksiyon bozuklugu ile

bakterilerin kolonizasyonu ve Uremesine zemin hazirlamaktadir.[131]

Atopik egzemalilarda ve iktiyozislerde keratinizasyon fazla oldugu igin
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mantar enfeksiyonlari i¢in artmis risk altindadir.[81]

Psoriasisli hastalarin da normal populasyonla kiyaslandiginda
onikomikoz agisindan ylksek prevalansa sahiptir.[54] Psoriatik veya
travmatize tirnaktaki gibi halihazirda degigiklige ugramig tirnaklarda

onikomikoz kolay ortaya ¢ikar.[78]

4-Kigisel, Mesleki ve Cevresel Faktorler: Kisisel,mesleki ve ¢evresel
faktorler birbiri ile i¢ ice girmistir.Cogu zaman bir kigisel faktdor ayni zamanda

cevresel faktor igerisinde yer alabilir.

Hastalik ¢ocukluk doneminden sonra gorulur; genellikle gencg
erigskinlerde veya ergenlik caginda olanlarda siktir. 40-60 yas arasindaki
insanlar %15-20 oraninda onikomikoza yakalanirlar.[76, 132] Erkekler daha
sik infekte olurlar; bu durumun nedeni erkeklerin yatili okul, kigla, spor
salonlari gibi toplu yasanan yerlerde bulunmalari ve yaz aylarinda kadinlara
gbre daha kapali ayakkabi giymeleridir.[66] Dermatofitlere bagh tirnak
infeksiyonlari erkeklerde daha sik gortlmesine ragmen kadinlarda da sikhgi
giderek artmaktadir, bunun sebebi giyilen dar uglu ayakkabilar ve pedikir
Oykusu olabilir.[71, 133]

Yasli kimselerde de seniliteye bagh olarak tirnaklar ¢ogu kez
etkilenmigtir. Yasli hastalarda kudflerin neden oldugu onikomikozlarin,
dermatofitik onikomikozlara nazaran 2 kez daha sik ortaya ¢ikmasi yasla ilgili
tirnak degisiklikleri ve tirnagin yavas uzamasi nedeniyle kiflerin tirnaga

girmesinin kolaylagmasi ile ilgili olabilir.[34, 133]

Dar ayakkabi, tekrarlayan travma,maserasyon ve kapali ortam gibi
cevresel faktorler riski artirir.Kentlerde 6zellikle sporcu, is¢i, mahkum, dgrenci
ve ev kadinlarinda daha sik gértlmektedir.[35, 36, 126, 127] Toplu isyeri, ortak
kullanilan takunya, terlik gibi giysiler ile lastikten yapilan giysiler ve naylon
coraplar hastaliya zemin hazirlar.[134] infeksiyon, infekte yerlere giplak ayakla
temas ile bulasir; ortak kullanilan dusluk, banyo, hamam, sauna, ylizme
havuzu, otel odasli, hatta ev odasi tabanlarindan infekte epitel dékintilerine
basma sonucu bulagsma olur.[66]

Deterjan, kozmetikler, pedikur, manikur, yanhs ilag kullanimi, ailede
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baska onikomikozlu kisilerin varligi, obezite, kot ekonomik kosullar, gebelik
durumu gibi faktorler onikomikozlarin goértilme sikligindaki artisin nedenleridir.
[34]

Ihman iklimlerde dermatofitler, tropikal iklimlerde ve subtropikal
bdlgelerde ise maya infeksiyonlari ve diger nondermatofit mantarlar 6nemli rol
oynamaktadir.[135] Ozellikle ihman iklimlerde,nemli ve sicak bdlgelerde
Trichophyton rubrum (T.rubrum), Trichophyton mentagrophytes
(T.mentagrophytes) ve Epidermophyton floccosum (E.floccosum) en sik
rastlanan etkenlerdir. [33, 34, 136]

Dogum kontrol haplari,siddetli infeksiyon hastaliklari,kronik alkolizm,
uyusturucu kullanimi gibi immunsupresyona yol agan durumlarda Candida riski
artar.[137]

5-Eglik Eden Tinea Pedis ve diger Tinea Enfeksiyonlar: Ayak
tirnagi onikomikozu ,genellikle tinea pedisten sonra gorulur;el tirnak tutulumu
tinea manum,tinea corporis veya tinea capitis ile iligkilidir.Birinci ve besinci
ayak parmagi tirnaklarinin enfeksiyonu ,muhtemelen bu tirnaklarin ayakkabilar

ile hasarina sekonderdir.[78]

Ozet olarak bir mikozun; konagin direncine ve alinan mantar sayisina

bagdli olarak gelistigi sdylenebilir.[99]

2.7 .KLINIK OZELLIKLER

Patojen ajanin tirnadi penetre etme sekline goére klinik siniflandirma
yapllir.
Bes major klinik tip vardir.[36, 37]

2.7.1.Distal- Lateral Subungal Onikomikoz (DLSO)

En sik karsilasilan klinik formdur .[138] Olay serbest veya lateral
kenarda stratum korneum istilasi ile baslar ve infeksiyon daha sonra tirnak

yatagina ilerler. Hastaligin erken donemlerinde tirnak plagi normal gérinimde
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iken zaman igerisinde tirnak yatagr ve hiponisyum giderek kalinlasir ve
subungual keratoza yol agan akut ve subakut bir dermatit gorulir. Bu korneal
kalinlagma tirnak plagi serbest ucunun kalkmasina ve normal tirnak ile tirnak
yatag! birlesme yerinin ayrilmasina yol agar, klinikte bu durum onikoliz seklinde
ortaya ¢ikar.[138, 139]

Bu durum sekonder infeksiyon icin zemin hazirlar. infeksiyon ilerledikce
onikolizis artar, kir ve bakteriyel bulasmaya sekonder olarak tirnak rengi daha
da bozulur. Tirnak plagi dorsal saydamhgini kaybeder, sert 0Ozelligi de
kaybolarak kolayca ufalanan, hamurumsu veya peynirimsi bir karakter alir.[138]

Daha ¢ok ayak tirnaklari tutulur ve etken siklikla T.rubrum’dur.[20].

Hastalik siklikla ayak tabanindaki dermatofit infeksiyonu ile baslar.
Yapilan bir caligmada T.rubruma bagli distal subungual onikomikozlu hastalarin
hepsinin tabanlarinda da hastalik oldugu saptanmig ve bu durumun kaltsal
Ozellikler gosterdigi bildirilmistir. Elde edilen verilere dayanilarak T.rubrum

infeksiyonuna otozomal dominant bir yatkinlik tanimlanmistir.[140]

Resim 1.DLSO’u olan olgumuz
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2.7.2.Proksimal Subungal Onikomikoz (PSO)

Genel populasyonda nadirdir. En az go6zlenen tiptir. Organizma,

proksimal tirnak kivriminin ventral yizinden girer.[34]

Genellikle lunulada beyaz bir leke seklinde baslar.[34].Bu klinik tipin ilk
belirtisi genellikle tirnak plaginin proksimal bdliminde olusan beyazimsi
kahverengi bir alandir. Bu alan zamanla genisler ve tum tirnagi etkileyebilir.[33,
34, 141] Paronigi olmaksizin, en sik T.rubrum’un etken oldugu onikomikoz

tipidir.[36, 142]

Resim 2.PSO’u bulunan olgu[143]

2.7.3.Yuzeyel Beyaz Onikomikoz (YBO)

Tdm onikomikozlarin yaklasik olarak %10’ unu olusturur. Enfeksiyon
tirnak plaginin yizeyel tabakasindan basglar, progresif olarak derin tabakalari
invaze eder ve renk degisikligi sari-kahverengi degil beyazdir.

Baslangigta tirnak plaginin dig yluzunde beyaz adalar gorulur. Bunlar
zamanla birleserek I6konisiye neden olur. Genellikle ayak tirnaklarini etkiler.[20]
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Cogdunlukla dermatofitlerle meydana gelir, en sik T.mentagrophytes
sorumludur ve direkt olarak tirnak plagini infekte eder .DLSO’ dan farkli olarak
onikoliz ve Tinea pedis (T.pedis) genellikle goérilmez. Non dermatofit
mantarlardan en sik ; Fusarium spp., Aspergillus spp., ve Acremonium spp.
superfisial tirnak plagini invaze eder.HIV pozitif kisilerin yaklasik %30’ unda
YBO gortlebilir. En sik etken T.rubrum’ dur. Cocuklardaki YBO’ da da T.rubrum
en sik gorllen etkendir. [144, 145]

Resim 3.YBQO’u bulunan olgumuz

2.7.4.Total Distrofik Onikomikoz (TDO)

Tum onikomikoz tipleri, tirnak plaginin neredeyse tamamen harap
oldug@u total tirnak distrofisine ilerleyebilir.[142] TDO, en son evre onikomikozdur
ve tirnak matriksi artik etkilenmistir.[145]. En sik ayak bagparmaginda gorulen
total distrofik onikomikoz, antifungal tedaviye direnclidir.[36, 146] En sik

Kandidalar ve dermatofitlerden ise T.rubrum izole edilir.[84]
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Resim 4.TDO’u bulunan olgumuz

2.7.5.Kandidal Onikomikozis (KO)

Nadir gorulur ve 6zellikle mesleki nedenlerden dolayi elleri strekli suya
temas edenlerde (gcamasirci, bulasikgl ve ascilarda) gérulur.[28, 147, 148]

infeksiyon genellikle lateral tirnak kivrimindan baslar. Cevre doku
eritemli, 6demli, hassas olabilir. Tirnaklar mat ve ufalanmayan turdendir.
Gogunlukla tirnak plaginda longitidiinal beyaz cizgiler gorular. Tirnak ya sari-
kahverengi veya sekonder infeksiyon varligina gore degisik renkler alabilir.[149]
KO’ un en Kkarakteristik bulgusu, tirnak yataginin tutulmadigini goésteren,
subungal hiperkeratozun olmayigidir.[147]

Daha ¢ok el tirnaklarinda ve o6zellikle orta parmakta gorulir.[28]
Diyabetli olgularda tirnak ve c¢evresinin kandida infeksiyonu daha sik
gorulmektedir.[139] En sik C.albicans ve bazen C. parapsilosis, C. guillermondi,

C.tropicalis ve Candida stellatoidea gibi kandida turleri izole edilebilir [34, 149]
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Resim 5.Paronigyali KO’lu bir olgu

ONIKOMIKOZ SIDDET SKORU

Tutulan tirnak | PUAN Tirnagin distal PUAN | Dermatofitom varligi | PUAN

yuzdesi (%) kenardan uzakhgi veya subungual
hiperkeratoz >2 mm

0 0 1/4 den kuguk 1 HAYIR 0

1-10 1 1/4-1/2 2 EVET 10

11-25 2 1/2-3/4 3

26-50 3 >3/4 4

51-75 4 Matriks tutulumu 5

76-100 5

Tablo 3.0nikomikoz Siddet Skoru Tablosu

Skor hesaplandiktan sonra ‘0’ skor saglikli tirnak,1-5 skor ilimli
onikomikoz, 6-15 skor orta dereceli onikomikoz,16-35 skor ise siddetli
onikomikozu belirtir.[150]

2.8.TIRNAK MANTARINA ESLiK EDEN TABLOLAR

2.8.1.TIRNAK BATMASI

Tirnak Batmasi (onikokriptosis, unguis inkarnatus); tirnak

kenarindaki cildin eritem, 6dem ve agri ile karakterize inflamasyonudur.
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Tirnak  batmasi  genellikle gen¢ erigskinlerde ve ayak
bagparmaginda gorulen, dermatoloji polikliniklerinde sik rastlanilan 6nemli
bir saghk problemidir. Erkeklerde kadinlara gore daha sik gorulmektedir.
Tirnak batmasina en sik 10-30 yaslari arasinda rastlanir. [151-154] Tirnak
batmasina neden olan ve kolaylastiran faktorlerin bir araya gelmesiyle

tirnak lateral kenari, lateral kivrima dogru itilir.[155]

Onikomikozis ve onikomikozis tedavisi tirnak batmasi gelisimini
kolaylagtiran risk faktorlerindendir. Onikomikozisin hastalarda sadece
tedauvi iligkili degil, tirnak anatomik yapisini bozarak da tirnak batmasina

egilim yarattig1 disunilmektedir.[156-158]

Tirnak batmasi igin bazi risk faktorleri sunlardir;
. Hiperhidrozis

o Dar ve sivri uglu ayakkabilar giyilmesi

J Kilo alimi

. Gebelik

. Egzersiz

. Heredite

. Kronik pedikur oykusu,yanlis tirnak kesimi

. Gegirilmis tirnak ¢ekimi veya operasyonlaridir.[159]
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2.8.1.1 Evreleme

Heifitz ve Mogensen tirnak batmasini Ug evreye ayirmistir.[160, 161]

Evre I: Basingla agr vardir. Tirnak kivriminda hafif eritem ve 6dem gelisir.

Resim 6.Evre | tirnak batmasi (226)

Evre II: Agr, artmis 6dem, seropurilan akinti gordlebilir.

Resim 7.Evre Il tirnak batmasi (226)

Evre Illl: Kronik enflamasyon, granllasyon ve tirnak kenarinda belirgin
hipertrofi izlenir.
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Resim 8.Evre lll tirnak batmasi (226)

2.8.1.2 Etyolojiye Yonelik Siniflandirma

American Society for Dermatologic Surgery 2014’de Tirnak batmasinin
etyolojisine gdre 3 tip vardir;[159]

1-JUVENIL TiP:
Erken yas baslangigli, hiperhidrozis veya hipertrofik lateral tirnak kivrimi

ya da hamilelik/obesite ile uyariimis hiperhidrozu olanlarda goérulur.

-
Resim 9.Juvenil tip tirnak batmasi olan olgumuz

2-TRAVMATIK TiP:

Travma, yanlg kesim uygulanan hastalarda gorulur.Tirnak kalinligi

normal, korvi normaldir.
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Resim 10.Travmatik tip tirnak batmasi olgumuz

3-DISTROFIK TiP:

Kronik, ya da ailesel kalin tirnaklar, ice donuk koérva olup, tirnakta sekil
bozuklugunun eslik ettigi tiptir.Kerpeten tip tirnaklar bu gruba girmektedir.
Ozellikle kalinlasmayla beraber giden bu tipte mantarin rolii oldugu

dusUnulmektedir.

Resim 11.Distrofik tip tirnak batmasi olan olgumuz
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2.9.TANI TONTEMLERI
2.9.1.Direkt Mikroskobi (= Potasyum Hidroksit (KOH) ile Yapilan Nativ

Preparat)

Direkt mikroskobik incelemenin duyarliligi dusuk olmakla beraber, hizli ve
ucuz olmasi en buyuk avantajidir.Yarim saatten kisa bir surede sonuglanmasi

mumkundur ve bazi bulgular taniy1 saglayabilmektedir.[162]

Ornek bir lama konur ve tizerine %15- 25’ lik KOH eriyiginden bir damla
damlatihp lamel ile kapatilir.Bu yéntemlerde KOH keratini erittigi icin selllloz
yapisindaki mantarin hif ve sporlari agiga ¢ikmaktadir.[34, 163] Dermotofitlerde

dizgun hifa goézlenirken,kuf mantarlarinda duzensiz hifa gézlenmektedir.[145]

Sensitivitesi %48’tir ,kultlrle bu oran %74 lere ¢gikmaktadir.[164] Yalanci
negatiflik %5- 15 oraninda gorulebilir.[35, 142]
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Tablo 4.Mantar infeksiyonlarinda Tani Yontemleri [165]

Tani Metodu Avantaj ve Dezavantajlari
Potasyum Hifalarin gérunmesinde yardimcidir, dermatofit
hidroksit (KOH) infeksiyonu tanisini dogrular.
mikroskopi Hizli ve ucuz

Duyarlih@i dusuktir.(%48)

Mantar kulttiri Uzun sureli oral tedavi planlanan onikomikozun
tanisinda ve mantarin tanimlanmasi istenen
durumlarda kullanilir.

Yavas ve biraz pahalidir.

Genellikle 7-14 glinde sonuglanir.

Tirnak biyopsisi Distrofik tirnak degisikligi olan ancak KOH testi negatif
hastalarda, 6nceki tedaviye yanit vermeyen
infeksiyonlarda, tani sorunu olan hastalarda uygulanir.

Gunumuzde kullanimi azalmistir.

Giincel yaklagimlar |PCR,MALDI TOF, immiinohistokimyasal testler, Flow

sitometri, DNA dizilim analizi

2.9.2 Kiltur

Dogrudan mikroskobik inceleme ile her zaman etkeni gormek
mumkun olmamaktadir.Bu yuzden etken mantarin cins ve tlru ancak kultur ile

saptanabilir.[166]

Genellikle Sabouraud’un glikozlu agari (SGA) besiyeri en cok tercih
edilendir. SDA ,icindeki  karbonhidrat nedeniyle besiyerinin pH’si 6.8-7
civarindadir Ancak bu kosullarda bakteri Uremeleri de olacagindan, cesitli
antimikrobiklerin besiyerlerine eklenmesi gerekir. Otoklava da girebilmesi

nedeniyle en fazla kullanilan antimikrobik ajanlar kloramfenikol (< 16 ug/mL) ve
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gentamisindir  (5-100 pg/mL). SDA (%2)ya kloramfenikolden baska
sikloheksimid (0.5 pg/mL) de eklenebilir. Sikloheksimid saprofitik kuf
mantarlarini inhibe eden protein sentez inhibitéri olan bir maddedir. [167]
Sikloheksimidin eklenmesi, son zamanlarda onikomikoz etkenleri arasinda sik
sik sOzu edilmeye baslayan kuf veya maya mantarlarinin da Uremesini
engelleyebilecektir.[34] Bu nedenle tirnak ornekleri ayrica sikloheksimid
icermeyen besiyerlerine de ekilmelidir; dermatofit digi bazi onikomikoz etkenleri,
ornegin Scytalidium sikloheksimide duyarlidir.[168]Ayrica C. neoformans, bazi
Candida turleri, bircok Zygomycetes turl, A. fumigatus, Trichosporon beigelii,
Pseudallescheria boydii,Fusarium gibi hastalik olusturan mantarlari da

siklohekzimidin inhibe ettigi unutulmamalidir.[80]

Materyal besiyerine ekildikten sonra 28- 30 derecede veya oda isisinda
inkdbe edilir. Sik karsilastigimiz maya mantarlari ve Aspergillus tirleri genellikle
48-96 saat icinde Urerken, dermatofitlerin Gremesi 1- 3 haftaylr almaktadir.[169]
Kalturler 4-8 hafta tutulup haftada bir veya iki kez kontol edilir. Trichophyton

verrucosum, baska dermatofitlerden farkh olarak, 37° C’de daha iyi trer.[168]
2.9.3.Histopatoloji

Klinik acidan histopatolojik inceleme infekte bir tirnakta mantarin bulunup

bulunmadigi sorusunu yanitlamada yardimci olmaktadir.[34]

Histopatolojik inceleme igin materyal tirnak biyopsisi, tirnagin sokulmesi
veya distal kenardan kesmek suretiyle alinan tirnak plagr parcalarinda
yapilmaktadir.[170]

Mikroskopik incelemede periyodik asit schift (PAS) boyasi onikomikozun
ortaya cikarilmasinda tamamlayici bir yontem olarak diger yontemlerle tespit
edilemeyen ve onikomikozdan kuvvetle suphe edilen olgularda tercih edilen
en iyi yontemlerden biridir. Bu ydontemle kirmizi ile morumsu kirmizinin degisik
tonlarinda boyanan mantar elemanlari, 11k yesili ile soluk renkte boyanan
tirnak lamelleri arasinda kolayca belirgin bir gsekilde gorultrler.[34]
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2.9.4.Diger Tani Yontemleri:

Mantar infeksiyonu etkenlerinin tanimlanmasinda, dogrudan
mikroskobik inceleme ve kuiltur ginimuizde halen altin standart yontemler
olarak degerini korumaktadir. Ancak gerek zaman alici olmasi, gerekse her
zaman olumlu sonug¢ vermemeleri, bazi mantarlar agisindan zor uygulanabilir
ve yorumlanabilir olmasi nedeniyle, bu yontemlerin yani sira; daha hizl,
duyarhihik ve o6zgullugu yuksek yeni tani yontemleri geligtiriimektedir. Son
yillarda DNA ¢ogaltma yontemlerinin gelisimi bu gugluklerin ¢ézimlenmesinde
onemli bir adim olarak dikkatleri gekmektedir. Temel hedef, etkenin en kisa
surede saptanip tanimlanmasidir.[171, 172]

Molekuler tani yontemleri giderek populer olmakla birlikte, her klinik
mikoloji laboratuvarinda rutin bir yontem olarak uygulanmasi gerek ekonomik
nedenlerden, gerekse tam bir standardizasyonunun saglanamamasi nedeni ile
olasi degildir.[7, 98]

2.9.4.1.immiinohistokimyasal test

Bu teknik %10’ luk Tween- 40 solusyonundaki tirnaktan 10-15
mikrometrelik kalinlikta alinan o6rneklerden immdunfloresan, immuinperoksidaz
veya avidin- biotin kompleks yontemlerini kullanarak immun olarak isaretlenmis
fungal etkenlerle, spesifik antikorlari karsilastirarak, etkeni ortaya c¢ikarir.[173,
174] Bu yontem, Ozellikle miks infeksiyonlarin varhdini saptamada yararhdir,

bazen birden fazla turin varligi belirlenebilir.[147, 175]
2.9.4.2.Flow sitometri

Fungal proteinleri boyayan floresan izotiyosiyanat ile Deoksiribonukleik
asiti (DNA) boyayan propidium iyodit boyalari kullanilan ve sonugta her bir

fungal etken igin spesifik olan hicre igi proteinleri, DNA miktari ile hicre

bayUkligunu saptayan bir tekniktir. [173, 174]

2.9.4.3.PCR

Mantarlarin saptanmasi ve tanimlanmasinda nukleik asit amplifikasyon
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ve hibridizasyon problarinin kullanildigi sinyal amplifikasyon yontemlerinden
yararlaniimaktadir. Nukleik asit amplifikasyon teknolojilerinde polimeraz zincir
reaksiyonu (PZR) veya benzeri ydntemler kullaniimaktadir.[7, 98]

Bazi klinik orneklerde mantar yukunun ¢ok az olmasi nedeniyle,
kalturdn henuz yetersiz oldugu evrede PZR temelli tani yotemlerinin gok daha
etkin olacag! sdylenmektedir.[7]

Geleneksel mikrobiyolojik testlerle kiyaslandiginda PZR blyuk
avantajlara sahiptir. Butin mantarlarda ortak 18S ve 28S rRNA geninin
mantarlarin tespitinde kullaniimaktadir.[171, 172]

PZR yo6nteminin duyarhliginin %79-100, 6zgulligunin %81-93 oldugu
bazi caligmalarda bildiriimektedir. Doku orneklerinde PZR yontemi kulturden

daha duyarhdir PZR’nun klinik duyarhligi antifungal tedavi ile etkilenebilir. [176]

2.9.4.4.DNA Dizi Analizi

DNA dizi analizleri ya da sekanslama, DNA birincil yapilarinin
tayininde ve nukleotid baz diziliminin belirlenmesinde kullanilan yontemlerdir.
Analiz, bir nukleik asit dizisinin digerine hibridizasyonuna dayanir. Bu
hibridizasyon sirasinda radyoaktif ya da radyoaktif olmayan maddelerle
isaretleme yapllir.

DNA dizi analiz yontemleri arttk guniumuzde otomatize sistemlerle
yapiimaktadir. Otomatik DNA dizi analizleri zaman kazanci yaninda, standart
calisma kosullari ve elde edilen sonuglarin degerlendiriimesinde de yarar
saglamaktadir.[177]

2.9.4.5.MALDI TOF MS (Mass Spectrometry) YONTEMi

Proteom kelimesi, "protein genom" kelimelerinden turetiimis olup, belli
bir zamanda, belli bir hicrede, belli bir dokuda, belli bir organizmada bulunan,
gereken tum biyokimyasal tepkimeleri ylrtten proteinlerin tamamini ifade eder.

Proteomiks, yani proteom analizi ise belli bir organizmada bulunan

proteinlerin toplamini incelemek igin kullanilan yontemlerin tamudur.[178]
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Protein analizinin bu gapta yapilabilmesi, iki boyutlu jel elektroforezinin
geligtiriimesi ile baslamistir. Kompleks protein karigimlarinin incelenmesine
olanak veren ki boyutlu elektroforez iki ydntemin kombinasyonundan
olusmaktadir. Proteinler birinci boyutta izoelektriksel noktalarina (pl), ikinci
boyutta ise rolatif molekuler agirliklarina (Mr) gore ayrilmaktadir. Proteinler jel
icerisinde bu 6zelliklerine gore ayrildiktan sonra gesitli yontemler ile boyanarak
gorunur kihnabilmektedir. Bu sayede jeller Uzerinde her érnege has bir proteom
sekli elde edilmektedir. Sonrasinda yapilacak olan proteinlerin identifikasyonu
icin  baslica kUtle spektrometrisi ve mikrosekanslama yontemleri
kullaniimaktadir.[179]

1980'li yillarda 6nemli bir gelisme olan "Soft ionization MS technology
nin devreye girmesi ile biyomolekuller (protein,oligonikleotid), bilesenlerine
ayrilmaksizin yani likit kromatografi yada elektroforez  gibi kimyasal bir
Onisleme tabi tutulmadan direk incelenebilir hale gelmistir.[180]

Kutle spektrometreleri, yuklu partiktllerin manyetik ya da elektriksel bir
alandan gecerken diger yUkllu partikullerden kuatle/yik (=m/z) oranlarina goére
ayrilmalar prensibine gore calisirlar. Molekuller normalde yuklu partikuller
degillerdir.[181]

MALDI TOF kutle spektrometresinde analiti iyonize etmek igin organik,
aromatik ve zayif asidik bir matriks kullanilir. 4-hydroxy-a-cyanocinnamic acid
(“alphacyano” veya 4HCCA), 2,5-dihydroxybenzoic acid (DHB), 3,5-dimethoxy-
4-hydroxycinnamic acid (sinapinic acid) MALDI TOF MS sisteminde
kullanilabilecek matrikslerdir.[182]Test edilecek mikroorganizma direk transfer
metoduyla celik bir plak lzerine ince bir film olarak sirGlir. Uzerine matriks
sollisyonu eklenir ve oda isisinda kurutulur.[183] Numune sisteme girdikten
sonra Uzerine lazer atislari gonderilerek lazer enerjisinin matriks tarafindan
absorbe edilmesi saglanir. Lazer enerjisi matriks molekullerinin aktivasyonunu
saglayarak mikroorganizma-matriks kompleksinde mikro patlamalar meydana
getirir. Ardindan bu molekdller iyonlasir ve plaktan ayrilarak serbest hale
gecerler.[182] Matriks molekullerinin fotoeksitasyonu ya da fotoiyonizasyonu,
matriksten analite proton transferini, dolayisi ile analitin iyonizasyonunu
kolaylastirir.[184]
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Source

Sekil 20.MALDI TOF Y6ntemi

Iyonizasyon islemi sonucunda molekdiller uyarilarak kati veya likit halden
yukli iyonize gaz molekulleri haline donusturalurler. Ugus zamanl kuitle
analizoérlerinde, uretilen iyonlarin dedektére ulasmak icin sabit bir mesafeyi
katetmeleri prensibi kullaniimaktadir. Bu amagla iyonlara yaklagik 1 metre
uzunlugundaki bir tlp igersinde hareket etmeleri icin hizlandirici voltaj (20 kV)
uygulanmaktadir.[181] Levhadan ayrilan iyonize analit molekulleri, uygulanan
voltaj ile hizlandirilarak ugus tupu igerisinde dedektore ulasana kadar
suruklenirler ve kutle/ yik oranlarina (ytuk genellikle 1' dir) gbre ayrilirlar.[183]
Spektrofotometredeki vakum, iyonlarla hava molekullerinin garpigsmasini

engeller.[182]

Tim molekillere ayni kinetik enerji verildiginden, analit molekillerinin
ucus tlpunu katetme suresi, molekillerin kitlesi ile orantihdir. [184] Dolayisiyla
degisik kutledeki iyonlar degdisik hizlarda yol alir ve detektore degisen
zamanlarda ulasirlar.[181] Bu nedenle iyonlarin hizi sadece Kkiitle/yiik (m/z)
oraniyla gosterilen kitle ve molekulin yikine bagh hale gelir. MALDI TOF MS
uygulamalarinda hemen her zaman molekuller benzer sekilde yuklendikleri igin
ucus slresi temelde kitleye baglidir. iyonlar kitlelerine gére dedektdre

carparlar, dolayisiyla kiiguk kutleye sahip iyonlar dedektére 6nce ulasir.[182]
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Dedektore ulasan veriler iglenerek; onceden iyi karakterize edilmis
mikroorganizmalarin toplaminin profilleriyle kiyaslanir, tepe noktalari 2000-20

000 arasinda degisen final kitle spektrumlariyla sonuglanir.[183]
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Sekil 21.MALDI TOF kiitle spektrumu

Bir MALDI TOF MS spektrumunda x ekseni proteinlerin m/z oranini, y
ekseni de bu proteinlerin yogunlugunu gosterir. Sonug¢ta mikroorganizmaya ait
proteinlerin, carpma zamanina gore kutle spektrumu olusturulur ve kaydedilir.
MALDI TOF MS ile tanimlama yapan sistemlerde, yeni kaydedilen spektrum,
mevcut veri tabanindaki spektrumlarla karsilastirilir ve sonucun guvenilirligi

yuzde degeri ile belirlenir.[182]

MALDI-TOF-MS yénteminin uygulandidi dort ticari sistem bulunmaktadir.
Bunlar; MALDI Biotyper (Bruker Daltonics, Bremen, Germany),
AXIMA/SARAMIS database (AnagnosTec, Potsdam, Germany and Shimadzu),
ANDROMAS (Andromas) ve VITEK MS (bioMe rieux,Fransa)
sistemleridir.[185, 186]

MALDI-TOF-MS yontemi bakterilerin ve birgok mantarin
tanimlanmasinda hizli ve dogru tanimlama yapabilen bir sistemdir.[185]
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Oldukga kisa surede sonug¢ veren bir sistem olup; tek bir sus calisildiginda
yaklasik 11 dakikada sonuclanirken, 96 sus toplu calisildiginda her bir izolat
icin yaklasik 2,5 dakikada sonu¢ alinmaktadir. Yayinlarda ortalama 4-6 dakika
olarak bildirilmigtir.[104]

Sik kullanilan biyokimyasal testler ile ayrimlarinin yapilamadigr yakin
iligkili Candida turlerinin (C.albicans/C.dubliniensis, C.parapsilosis/orthopsilosis/
metapsilosis, v.s) tanimlanmasinda zorluk ¢ekilmeden basari saglanmaktadir.
Son donemlerde bu teknik ile direk olarak bakteri ve maya,kuf mantari

tanimlamasi arastirilmakta ve oldukg¢a basarili sonuglar alinmaktadir. [183, 185]
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Tablo 4.Tani Yontemlerinin Avantaj ve Dezavantajlarinin Karsilastiriimasi[187]

Kullanilan Tani Yontemi

Avantajlar

Dezavantajlari

Konvansiyonel
Yontemler(kiiltiir,biyokim

Ucuz

Zaman kaybettirmesi
Sonug igin en az 24-48 sa

yasal testler) gerekmesi
Duyarhliginin disik olmasi
immunolojik metodIar Konvansiyonel Cok az sayida
ydntemlere gore hizli mikroorganizmayi
Kontaminasyon saptamasi
etkenlerini ve toksinlerini Fazla sayida antijen
saptama gerekmesi

Nukleik asitlere dayali tani
yontemlerine gére
spesifik,sensitif ve hizli
olmamasi

FISH(Floresan in situ
hybridization)

Hizli sonug vermesi ve
direkt tani koymasi
Molekuler metodlara
gore kullaniminin kolay
olmasi

Tanimlama igin gerekli
antijenlerin elde edilebilme
zorlugu

PCR(Polimeraz Zincir
Reaksiyonu )

Orneklerin klltar
yapilmasina ihtiyag
duymamasi
Spesifik,sensitif,hizli
olup dogru tani koymasi
Kontaminasyon riskinin
az olmasi

Es zamanli birgok
patojeni saptayabilmesi
Duyarlihginin %79-100
olmasi

Ozgllliginin %81-93
olmasi

Ozel egitimli personele
ihtiyag duymasi
Pahali olmasi

DNA dizi analizi

16 SrDNA ve 18 S
rDNA dizilimi gold
standarttir.

Uremesi zor
mikroorganizmlari bile
saptamasi

Rutin klinik kullanima uygun
olmamasi

Pahali olmasi

Ozel egitimli personele
ihtiyac duymasi

MALDI TOF-MS

Hizl olmasi

Dogru tani koymasi
Ozel egitimli personele
ihtiyac duymamasi
Molekdiler ve
immunolojik yéntemlere
daha ucuz olmasi
Duyarhhgi %92

MALDI TOF ekipmanlarinin
pahali olmasi

Data glincellemesinin
gerekliligi
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Yeni molekuler yontemlerin yakin bir gelecekte tani surecini kisaltip,
dogru tani olasiligini artirmasi, en kisa zamanda etkene 6zgu tedavi olanag

saglayip, klinik basari oranini yukseltiimesi hedeflenmektedir.[7]

2.10.TEDAVI

Tedaviler sistemik tedaviler ve topikal tedaviler olmak tzere iki baglik altinda
incelenebilir.

Sitemik tedavilere bagli ilag reaksiyonlari ve yan etkilerin gértilmesi, topikal
tedavilerin ise etkinliginin genelde c¢ok dusuk olmasi tedavide sorun

olusturmaktadir.

Topikal Tedaviler Sistemnik Tedaviler

Sikloproks olamin % 8 Terbinafin
Amarolfin itrakonazol
Bifonazol Flukonazol

Tre Pasakonazol #¥%
Efinakonazol %10 #%*%

Tavaborol *#%%

Terbinafin hidroklorid yiikli lipozom film##*
Tazarotren**=*
MEL1]1]1*%=*

Sitrik asit *##*
I e e
Tablo 5.0nikomikoz tedavisi tablosu[188]

Sitrik asit gibi birgok organik asit antifungal ajan olarak kullaniimaktadir.
Sitrik asit,fungal Gremeyi ve mikotoksin Uretimini azaltir.Ylksek yuzdeler ile
kullanildiginda tirnakta kirilmaya yol acabilir.Ayrica hiperkeratozu azaltir ve
hidrofiliktir.[189]
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3-GEREG VE YONTEM

Calismamiza Mart 2016 ile Nisan 2017 tarihleri arasinda Ufuk
Universitesi Dr.Ridvan Ege Hastanesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklari Anabilim Dali
Tirnak Hastaliklari  Poliklinigine basvuran,18-86 yas arasinda tirnakta
kalinlasma,renk degisikligi ve tirnak batmasi sikayeti bulunan toplam 108 (88
kadin,20 erkek) hasta alindi.Hamile olan veya 18 yas alti hastalar ¢alismaya
dahil edilmedi.Calisma igin Ufuk Universitesi Dr.Ridvan Ege Hastanesi Etik
Kurulu'ndan etik kurul raporu alindi.

Ufuk Universitesi Dr.Ridvan Ege Hastanesi Arsivinden hastalarin
dosyalari temin edildi.89 hasta takiplerine duzenli geldigi icin risk faktorleri
anketi dolduruldu fakat 19 hasta takiplerine gelmedigi icin sadece risk faktoru
anketi doldurulamadi,bu 19 hastanin diger bilgileri mevcuttu.Ayrica 108
hastanin da MALDI TOF sonuglari elimizde bulunmaktaydi.MALDI TOF ydntemi
yapllmadan ©nce hastalarin enfekte tirnaklarinin fotograflar degisik agilardan
cekildi.Hastalarin fotograflarina bakilarak hastalarin tirnaklarinin  Onikomikoz
Siddet Skoru hesaplandi.(minimum=0,maksimum=35)

Hastalarin tamaminda tirnak kalinlagsmasi ve/veya renk degisikligi
bulunmaktaydi.Bu hastalarda onikomikoz suphesi olan tirnaklardan etkeni
saptamak lizere MALDI TOF tani ydntemi kullanildi. Ornek olarak dzellikle ayak
basparmaklarinin tirnaklari tercih edildi. Bagparmak tirnaklarinda sorun yoksa

en ¢ok etkilenen tirnak tercih edildi.

Ornek veya ornekler Ankara Diizen  Mikrobiyoloji Laboratuvarinda
incelendi. Son 10 gun icinde antifungal ila¢ kullanim éykisU olmayan hastalar,
enfekte tirnaklara 2 gun su veya krem temasi olmadan laboratuvara numune
alimi igin bagvurdu.Numune alinmadan once enfekte tirnak %70’ lik etil alkol ile
hafifge muamele edildi. Numune, tirnak makasi ya da torpu kullanilarak steril
bir kap icine alindi. Etkilenmig tirnaktan mumkin oldugunca eski, olu doku
kesilip uzaklastirildi ve tirnak altinda biriken keratinize dokudan da numune

alindi.
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Kaltdr icin ornek veya ornekler, sikloheksimid ve antibiyotik icermeyen
Saboraud Dextrose Broth sivi besiyerine ekildi ve 24 °C veya 36°C ‘de etuvde
inkiibe edildi. Besiyerleri inkibasyon suresinin ilk haftasinda her gun, 2.,3.,4.
haftalarda ise haftada 3 kez kontrol edildi. Azami inklibasyon slresinin bitiminde
ureme yoksa negatif olarak rapor edildi. Tirnak inokule edilen besiyerlerinde

ureme belirlenmesi halinde identifikasyon icin ayrildi.

Numune |Oniglem [Kullanilacak  |Kdltlr plaklari inkiibasyon  |Azami
Besiyeri kontrol araligi Isilar inklibasyon
Tirnak Pargalara |SDB + SDA/ |ilk hafta her giin- 22-24°C 28 gln
ayirma PDA + SSDA [2,3,4 haftalar 36°C

haftada 3 kez

Tablo 6.Besi yerlerinin inkiibasyon isilari ve siireleri

Kultur plaklarinda koloniler bitisik ireme seklinde gorunurse, steril 6ze ile
koloniye hafifce dokunularak materyala goére sikloheksimidli veya
sikloheksimidsiz Saboraud Dextrose Agar(SDA) kati besiyeri plaklarina (en az
iki plak) seyreltme ekimi yapildi. Kontaminasyon yogun olursa bu iglem birkag

kez tekrarlandi.

SDA kultdr plaklarinda tek koloni halinde tUreme goériimesi durumunda,
koloni identifikasyon icin uygun o6zellikleri (Ureme zamani, sporlanma, konidya
yapilar) mikroskobik ve makroskobik olarak incelendi, yeterli olgunluga geldigi
belirlendikten sonra identifikasyon islemlerine gecildi.

Hizli Ureyen kufler (6r Aspergillus sp icin MALDI-TOF MS ile
identifikasyon galismasina almak igin genellikle Gremeden sonra 5-7 gln; diger
cinslerde ise genel olarak 10-12 gunlik Ureme yeterli olmaktadir. Bu iglem igin
kultirde Ureyen etkenin mikroskopta incelenerek konidya, spor yapilarinin

yeterli olgunluga ulastigi kontrol edildi.
MALDI-TOF MS ile identifikasyon

Kultirde Ureyen hamur kivamindaki maya kolonilerinin, safliklar kontrol edildi.
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Kllturde Ureyen saf olmayan kulturler igin saflastirma iglemi uygulandi.Daha

sonra koloni morfolojisi ve mikroskobik gorinumu incelendi.

Mayalarin identifikasyonu:

- Ureyen maya kolonilerinden 6ze ile bir koloni alinarak lama ince bir tabaka

halinde surildi.

- Uzerine 0.5 pL Formaldehit matriks, kuruduktan sonra da lizerine 1 yL CHCA
(alfa-cyno-4-hydroxycinnamic acid) matriks konuldu.

Kuruduktan sonra da cihazda okuma yapildi.

Kiiflerin identifikasyonu:

Kulltirde dreyen kufler, safliklari kontrol edildikten sonra, asagida tarif edilen
ekstraksiyon(saflagtirma) islemi uygulandi.

- 300 pyL API(analytical profile index) Suspansiyon Medium konan 2 mL
Eppendorf tipe kufler karistirildi.

- 0.9 mL saf etanol eklendi ve vortekslenerek karigtirildi.

- 2 dk 10 000 rpm de santrifuj edildi.

- Pipet ile supernatan (sivi kisim) atildi.

- 40 uL %70 formik asit eklendi ve vortekslenerek karistirildi. 40 pyL asetonitril
ilave edildi ve tekrar vortekslenerek karigtirildi.

- 2 dk 10 000 rpm de santriftij edildi.

- 1 uL supernatan slayda aktarildi. Kurumasi igin beklendi ve 1uL CHCA matrix

ilave edildi.

- Cihazda okuma yapildi.
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Resim 12.Mikroplate Resim 13.MALDI TOF Cihazi

Cihaz verileri:

Cihazda yapilan okuma sonrasi elde edilen veriler, biyoguvenilirlik degerleri
kontrol edilerek degerlendirildi. Cihazda identifiye edilen ve % 60-99,9
biyoguvenilirlik degerinde olan suslarin identifikasyon sonuglari gtvenilir kabul
edildi.

Yapilan MALDI TOF sonucu 108 hastaya onikomikoz tanisi konuldu.
Onikomikoz tanisi konulan hastalar yas ve cinsiyetlerine gore gruplandirildi.

Hastalarin tirnak bulgular klinik 6zelliklerine gore; Distal- Lateral
Subungal Onikomikoz (DLSO), Total Distrofik Onikomikoz (TDO), Yulzeyel
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Beyaz Onikomikoz (YBO) ve Proksimal Subungal Onikomikoz (PSO) olarak
kaydedildi.

Hastalar tek ya da ¢ok tirnak tutulumu,tirnak ve/veya tirnaklarin tutulum
tipleri ,el-ayak yerlegsimine gore gruplandirildi.Kerpeten tirnak varhgitirnak
batmasi gikayetinin varligi ve renk degisikliginin varligi agisindan da tirnaklar

gruplandirildi.

Onikomikozun klinik tipleri, yas, cinsiyet,sikayet sureleri,0nceden tedavi
alip almamasi, Ureyen etken veya etkenler, predispozan faktorler, eslik eden
dermatolojik ve/veya sistemik hastaliklar ,aliskanliklar,onikomikoz siddet skoru

gibi degiskenlerin birbiri ile iligkisi arastirildi.

Calismamizin istatistiksel analizi SPSS 15.0 paket programi ile
yapildi.Tanimlayici istatistikler; kategorik degiskenler icin frekans (%), surekli
degiskenler igin ise verilerin dagiliminin normallik durumuna goére ortalama *
standart sapma veya ortanca (minimum-maksimum) olarak verildi. Kategorik
degiskenlerin karsilastirimasinda; gozelere dusen gozlem sayisinin beklenen
deg@erleri gbéz o6nlnde bulundurularak Ki kare veya Fisher'in Exact Testi
kullanildi. Bagimsiz iki grupta surekli degiskenlerin karsilastiriimasinda
parametrik test varsayimlarinin saglanmasi durumuna gére Iki Ortalama
Arasindaki Farkin Onemlilik Testi (Student's t Test) veya Mann Whitney U
Test'lerinden uygun olani kullanilirken, ikiden fazla badimsiz grupta surekli
degiskenleri karsilastirmak icin ise yine parametrik test varsayimlarinin
saglanma durumuna gore Tek Yonlu Varyans Analizi (ANOVA) ya da Kruskal —
Wallis Test'lerinden uygun olani kullanildi. istatistiksel anlamlilik diizeyi 0,05

olarak kabul edilmigtir.
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4-BULGULAR

Calismaya alinan cesitli tirnak sikayetleri ile bagvuran 108 olgunun 20’si
erkek (%18,5), 88’ si kadindi (%81,5). Olgularin yas araligi 19- 86 ve yas
ortalamasi 53,7 £14,2 idi.

Olgularin (n=108) yas gruplarina gére dagihmi yapildiginda;2 olgu (%1,9)
11- 20 yas grubunda, 4 olgu (% 3,7) 21- 30 yas grubunda, 14 olgu (% 13) 31-
40 yas grubunda, 22 olgu (% 20,4) 41- 50 yas grubunda, 34 olgu (% 31,5) 51-
60 yas grubunda,18 olgu (%16,7) 61- 70 yas grubunda, 11 olgu (%10,2) 71- 80
yas grubunda, 3 olgu ise (%2,8 ) 81-90 yas grubundaydi. Calismamizda daha
¢ok 31- 60 yas grubu (%70) saptanmistir. Hastalarin yas gruplarina gére
dagihmi Grafik 1’ de gosterilmistir.

70
60
50

40

30
20
10 I
, o L

18-20Yas 21-30Yas 31-40Yas 41-50Yas 51-60Yas 61-70Yas 71-80Yas 81-90 Yas

B Frekans M Yuzde

Grafik 1.Hastalarin Yas Gruplarina Gére Dagilimi

Calismamizda Ureyen mantar turlerinin dagihmi asagidaki tabloda
Ozetlenmistir.
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Tablo 7.Tirnak Diizeyinde Etkenlerin Dagilimi

ETKENLER SIKLIK %
Aspergillus niger 52 30,1
Aspergillus flavus 35 20,2
Alternaria alternaria 20 11,6
Paecilomyces variotii 11 6,4
Aspergillus terreus 9 5,2
Fusarium 8 4,6
Aspergillus fumigatus 8 4,6
Penicillium expansum 7 4
Candida albicans 6 3,5
Aspergillus brasiliensis 3 1,7
Candida guilliermondi 2 1,2
Aspergillus nidulans 2 1,2
Geotrichum 2 1,2
Rhizopus 1 0,6
Penicillium 1 0,6
chrysogenum

Trichophyton rubrum 0,6
Alternaria infectia 1 0,6
Rhodotorula 1 0,6
mucilaginosa

Cladophialophora 1 0,6
Chaetomium 1 0,6
ggﬁls_S\M(Tlrnak 172 100

Lokalizasyon

Ureme olmayan hasta

El tutulumu

2

Ayak tutulumu

1

69




Hastalarin (n=108) dnceden tedavi alip almamalarina goére; % 37’ si
hi¢ tedavi almamisken (n=40),%36,1 ‘i sadece topikal tedavi (n=39),% 8,3'U
sadece sistemik tedavi (n=9),%18,5 ‘u ise hem topikal hem de sistemik tedavi

(n=20) almistir.

Hastalarin (n=108) sikayetlerine gore; % 26,9 Inda sekil
bozuklugu(renk dedgisikligi,tirnagin yatagindan ayriimasi ,tirnak kalinlagsmasi)
(n=29), % 40,7’ sinde tirnak batmasi  (n=44) ,%32,4’Unde kerpeten tirnak
(n=35) bulgulari  saptanmistir.Hastalarin  sikayetlerine  gbre yaslari
karsilastirildiginda ;renk/sekil bozuklugu grubunun yas ortalamasi 55,4+14,5
tirnak batmasi grubunun yas ortalamasi 52,5+14 iken kerpeten tirnak grubunun
yas ortalamasi 53,6+14,4 olarak saptanmistir.Sikayet gruplarinin yasa goére

dagilimi istatiksel olarak anlamh degildi. (p=0,707)

Hastalarin (n=108) sikayet gruplarina goére gikayet sureleri (ay olarak)
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi) sikayet suresi ortalamasi 46,7+58
(median=24) ,tirnak batmasi grubunun gikayet suresi ortalamasi 71+89,4
(median=30) iken kerpeten tirnak grubunun sikayet suresi ortalamasi 88,9171
(median=72) olarak saptanmistir.Sikayet gruplarinin sikayet slresine goére
dagihminda kerpeten tirnak grubunun sikayet stresi, renk/sekil bozuklugu
grubunun sikayet suresine gore istatiksel olarak anlamhi saptanmistir.
(p=0,007)(Tablo 8)

Sikayet Gruplari Sikayet Sureleri (ay)

Renk/sekil bozuklugu 46,7+58(median=24) (p=0,007)
Kerpeten tirnak 88,9171 (median=72)

Tablo 8
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Hastalarin (n=92) gikayet gruplarina gore D vitamin duzeyi
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi) D vitamin dlzeyi ortalamasi
31,1+30,4 (median=22,4) ,tirnak batmasi grubunun D vitamin dlzeyi ortalamasi
22 ¥9 (median=20,45) iken kerpeten tirnak grubunun D vitamin duzeyi
ortalamasi 26,8 +17,4 (median=23,8) olarak saptanmistir.Sikayet gruplarinin D

vitamin dizeyine gore dagihmi istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,534)

Hastalarin (n=108) sikayet gruplarina gore cinsiyetleri karsilastirildiginda;
renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi
dirnak kalinlagmasi) 22’si kadin (%75,9),7’si erkek (%24,1);tirnak batmasi
grubunun 37 ‘si kadin(%84,1),7 ‘si erkek (%15,9) iken kerpeten tirnak grubunun
29 ‘1 kadin (%82,9) ,6's1 erkek (%17,1) olarak saptanmistir.Sikayet gruplarinin

cinsiyete gore dagihimi istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,654)

Hastalarin (n=108) sikayet gruplarina gore Onceden tedavi almalari
bakimindan  kargilastirildiginda;  renk/sekil  bozuklugu  grubunun(renk
degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi) 12’si  tedavi
almamigken (%41,4),17’si tedavi almig(%58,6);tirnak batmasi grubunun 15 fi
tedavi almamigken (%34,1),29 ‘u tedavi almis (%65,9) iken kerpeten tirnak
grubunun 13 ‘U tedavi almamisken (%37,1) ,22’si tedavi almis (%62,9) olarak
saptanmistir.Sikayet gruplarinin 6nceden tedavi almalarina goére dagilimi

istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,819)

Hastalarin (n=108) sikayet gruplarina gore onikomikoz Klinik tipleri
bakimindan  karsilastirildiginda;  renk/sekil  bozuklugu  grubunun(renk
degisikligi,tirmagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 16’si DLSO
(%55,2),4'G YBO (%13,8),9'u TDO (%31); tirnak batmasi grubunun 17‘si DLSO
(%38,6),0 1 YBO,27’si TDO (%61,4) iken kerpeten tirnak grubunun 17 ‘si DLSO
(%48,6) , 0 1 YBO ,18’i TDO (%51,4) olarak saptanmigtir. Hastalarin higbirinde
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PSO tipine rastlanmadi.Sikayet gruplarina  gore onikomikoz klinik tipleri
dagihmi, renk/sekil bozuklugu grubunda DLSO ve TDO sikligi arasindaki fark
istatistiksel olarak DLSO lehine anlamh olarak yiiksek (p=0,008) iken tirnak
batmasi grubunda ise DLSO ve TDO sikligi arasindaki fark istatistiksel olarak
TDO lehine anlamh olarak yuksekti (p=0,008).YBO klinik tipi, renk/sekil
bozuklugu grubunda  diger sikayet gruplarina  gore Kkarsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli olarak yuiksekti (p=0,008)(Tablo 9)

Sikayet gruplari Onikomikoz klinik
tipleri (p=0,008)
Renk/sekil bozuklugu DLSO >TDO ,YBO en
yuksek
Tirnak batmasi TDO > DLSO
Tablo 9

Hastalarin(n=108) sikayet gruplari tutulan tirnaklarda (n=179) Ureyen
mantar tarleri bakimindan karsilastirildiginda; renk/sekil  bozuklugu
grubunun(renk degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi)
%48,9'u  A.niger (n=22),%15,6’si A.flavus (n=7),%2,2 ‘UG Candida turd
(n=1),%33,3’4 diger mantar turleri(n=15),tirnak batmasi grubunun %23,9 ‘u
A.niger (n=17),%16,9 ‘u A.flavus (n=12),%8,5 ‘i Candida tirlu (n=6),%50,7 ‘si
diger mantar turleri (n=36) iken kerpeten tirnak grubunun %27 ‘si A.niger
(n=17),%25,4’0 A.flavus (n=16),%1,6 ‘si Candida turd (n=1) ,%46 ‘si diger
mantar turleri (n=29) olarak saptanmistir.Sikayet gruplarina gére Greyen mantar
turleri dagiimi renk/sekil bozuklugu grubunda A.niger gorilme orani %48,9
iken bu oran tirnak batmasi ve kerpeten tirnak grubundaki oranlardan
(sirasiyla %23,9-%27) istatiksel olarak anlamh derecede yuksekti.(p=0,043)
Candida turi %75 oraninda (n=6) en ¢ok tirnak batmasi grubunda istatiksel
olarak anlamh derecede yiiksekti.(p=0,043) (Tablo 10)
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Ureyen Renk/sekil Tirnak Kerpeten tirnak
Mantar Tipi bozuklugu batmasi
grubu grubu
A.niger %48,9 %23,9 %27 (p=0,043)
Candida %?2,2 %75 %1,6
Tablo 10

Hastalarin(n=108) sikayet gruplarina goére tutulan tirnaklarda (n=184)

Onikomikoz Siddet Skoru bakimindan karsilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu

grubunun(renk degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi)

skor ortancasi 12 (ort.14,9 = 11,2), tirnak batmasi grubunun skor ortancasi
25(ort 22,6 + 11,8), kerpeten tirnak grubunun skor ortancasi 22 (ort 22,7 £10,3)

olarak saptanmistir. Sikayet gruplarinda Onikomikoz Siddet Skoru bakimindan

tirnak batmasi ve Kkerpeten tirnak grubu arasinda istatiksel olarak fark

saptanmadi. (p=1,000) Tirnak batmasi grubunun ve kerpeten tirnak grubunun

Onikomikoz Siddet Skoru, renk/sekil bozuklugu grubuna goére ayri ayri istatiksel

olarak anlamh derecede yiiksekti.(p=0,001 ve p=0,002) (Tablo 11)

Sikayet gruplari Onikomikoz Siddet
Skoru
(ortanca)
Renk/sekil bozuklugu 12 (ort.14,9 + 11,2) (p=0,001)
Tirnak batmasi 25 (ort 22,6 + 11,8)
Kerpeten tirnak 22 (ort 22,7 £10,3) (p=0,002)

Tablo 11

Hastalarin (n=108) sikayet gruplarina
degerlendirildiginde % 26,9’

Inda

(n=29)

gore 2’li gruplar halinde

renk/sekil bozuklugu(renk

degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi), % 73,1’inde tirnak
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batmasi+kerpeten tirnak (n=79) bulgulari saptanmigtir. Hastalarin 2’li sikayet
gruplarina gore yaslari karsilastirildiginda ;renk/sekil bozuklugu grubunun yas
ortalamasi 55,4 +14,5 ,tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun yas ortalamasi
53 +14,1 olarak saptanmistir. 2’li sikayet gruplarinin yasa gére dagilimi

istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,443)

Hastalarin (n=108) 2’li sikayet gruplarina gore sikayet sureleri (ay
olarak) kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk
degisikligi,tirnagin yatagindan ayriimasi ,tirnak kalinlagsmasi)sikayet suresi
ortalamasi 46,7 + 58 (median=24) ,tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun
sikayet suresi ortalamasi 79+ 81,8 (median=48) olarak saptanmigstir.2’li sikayet
gruplarinin sikayet siuresine gore dagiliminda tirnak batmasi+kerpeten tirnak
grubunun sikayet suresi, renk/sekil bozuklugu grubunun sikayet stresine gore

istatiksel olarak anlamli saptanmistir. (p=0,017)(Tablo 12)

Sikayet gruplari Sikayet Sureleri (ay)

Renk/sekil bozuklugu 46,7 £ 58 (median=24) (p=0,017)
Tirnak batmasi+Kerpeten | 79 + 81,8 (median=48)

Tirnak

Tablo 12

Hastalarin (n=108) 2’li sikayet gruplarina goére D vitamin duzeyi
karsilagtinldiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi) D vitamin dizeyi ortalamasi 31,1+
30,4 (median=22,4) ,tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun D vitamin dizeyi
ortalamasi 24,3 + 13,7 (median=22,4) olarak saptanmistir.2’li sikayet
gruplarinin D vitamin duzeyine gore dagilim istatiksel olarak anlamh degildi.
(p=0,725)

Hastalarin (n=108) 2'li sikayet gruplarina gore cinsiyetleri
karsilastinldiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin

yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 22’si kadin (%75,9),7’si erkek
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(%24,1);tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun 66 ‘si kadin(%83,5),13 ‘U
erkek (%16,5) olarak saptanmigtir.2’li sikayet gruplarinin  cinsiyete gore
dagilimi istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,362)

Hastalarin (n=108) 2’li sikayet gruplarina gore dnceden tedavi almalari
bakimindan  karsilastirildiginda;  renk/sekil  bozuklugu  grubunun(renk
degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi)12’si  tedavi
almamigken (%41,4),17’si tedavi almig(%58,6);tirnak batmasi+kerpeten tirnak
grubunun 28 ‘i tedavi almamisken (%35,4),51 ‘u tedavi almis (%64,6) olarak
saptanmistir.2’li sikayet gruplarinin 6nceden tedavi almalarina goére dagilhimi

istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,571)

Hastalarin (n=108) 2’li sikayet gruplarina gore onikomikoz klinik tipleri
bakimindan  kargilastirildiginda;  renk/sekil  bozuklugu  grubunun(renk
degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 16’si  DLSO
(%55,2),4'0 YBO(%13,8), 9'u TDO (%31) iken tirnak batmasi+kerpeten tirnak
grubunun 34‘G DLSO (%43), 0 1 YBO,45 ‘i TDO (%57) olarak saptanmigtir.2’li
sikayet gruplarina gore onikomikoz klinik tipleri dagihmi renk/sekil bozuklugu
grubunda DLSO ve TDO sikh@i arasindaki fark istatistiksel olarak DLSO lehine
anlamh olarak yuksek (p=0,001) iken , tirnak batmasi+kerpeten tirnak
grubunda DLSO ve TDO sikhgr arasindaki fark istatistiksel olarak TDO lehine
anlamh olarak yiiksekti (p=0,001)(Tablo 13)

Sikayet gruplari Onikomikoz klinik
tipleri
Renk/sekil bozuklugu DLSO >TDO (p=0,001)
Tirnak batmasi+kerpeten | TDO > DLSO
tirnak
Tablo 13

Hastalarin (n=108) 2’li sikayet gruplarina gore tutulan tirnaklarda (n=176)
ureyen mantar turleri bakimindan karsilastinildiginda; renk/sekil bozuklugu
grubunun(renk degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagmasi)
%50’si A.niger (n=21),%16,7’si A.flavus (n=7),%2,4 ‘l4 Candida turi(n=1),%31’i

diger mantar turleri(n=13) iken tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun %25,4
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‘U A.niger (n=34),%20,9 ‘u A.flavus (n=28),%5,2 ‘si Candida turu (n=7),%48,5 ‘i
diger mantar turleri (n=65) olarak saptanmistir. 2’li sikayet gruplarina gore
dreyen mantar turleri dagilimi renk/sekil bozuklugu grubunda A.niger goértlme
yluzdesi (%50) tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubundaki A.niger gorilme
yuzdesi (%25) ‘ne gore istatiksel olarak anlamh derecede
yuksekti.(p=0,026)(Tablo 14)

Sikayet gruplari A.niger orani

Renk/sekil bozuklugu %50 (p=0,026)
Tirnak batmasi+kerpeten | %25

tirnak

Tablo 14

Hastalarin (n=108) 2'li sikayet gruplarina gore tutulan tirnaklarda
(n=184) Onikomikoz Siddet Skoru bakimindan karsilastirildiginda; renk/sekil
bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak
kalinlasmasi)skor ortancasi 12(ort 15,2 + 11,1), tirnak batmasi+kerpeten tirnak
grubunun skor ortancasi 25(ort 22,5 *= 11,2) olarak saptanmistir. Sikayet
gruplarinda Onikomikoz Siddet Skoru bakimindan tirnak batmasi+kerpeten
tirnak grubunun Onikomikoz Siddet Skoru, renk/sekil bozuklugu grubuna gore

istatiksel olarak anlamli derecede yiiksekti.(p=0,000) (Tablo 15)

Sikayet gruplari Onikomikoz  Siddet
Skoru(ortanca)

Renk/sekil bozuklugu 12(ort 15,2 + 11,1) (p=0,000)

Tirnak batmasi+Kerpeten | 25(ort 22,5 £ 11,2)

Tirnak

Tablo 15

Klinik takipte kalan toplam 89 hasta ;mantar enfeksiyonlarina yonelik risk
faktorleri bakimindan ayrintili bir ankete tabi tutulmus ve bunun sonunda
mantar ile olasi kontaminasyon bdlgeleri icin belirli risk alanlari /uygulamalari

saptanmisgtir.
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Hastalarin (n=89) sikayetlerine gore; % 21,3 Unde renk/sekil
bozuklugu(renk degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagmasi)
(n=19), % 44,9’ unda tirnak batmasi (n=40) ,%33,7’sinde kerpeten tirnak (n=30)
bulgulari saptanmigtir.Hastalarin gsikayetlerine gore yaslarn karsilastiriidiginda
;renk/sekil bozuklugu grubunun yas ortalamasi 54,2 +15,2 ,tirnak batmasi
grubunun yas ortalamasi 52 £13,8 iken kerpeten tirnak grubunun yas
ortalamasi 54,1 +12,9 olarak saptanmistir.Sikayet gruplarinin yasa gore

dagilhimi istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,757)

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gore sikayet sureleri (ay olarak)
karsilagtinldiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi) sikayet suresi ortalamasi 44,2 +61,7
(median=24) ,tirnak batmasi grubunun sikayet suresi ortalamasi 75,8 1+92,5
(median=36) iken kerpeten tirnak grubunun sikayet suresi ortalamasi 87,3 +66,1
(median=72) olarak saptanmistir.Sikayet gruplarinin  sikayet suresine gore
dagihiminda kerpeten tirnak grubunun sikayet suresi, renk/sekil bozuklugu
grubunun sikayet slresine gore istatiksel olarak anlamh yliksek saptanmistir.
(p=0,008)(Tablo 16)

Sikayet Gruplari Sikayet Sireleri (ay)
Renk/sekil bozuklugu 44,2 +61,7 (median=24) (p=0,008)
Kerpeten tirnak 87,3 £66,1 (median=72)
Tablo 16
Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gore D vitamin duzeyi

karsilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi)D vitamin dizeyi ortalamasi 34,6+
35,4 (median=23,1) ,tirnak batmasi grubunun D vitamin dizeyi ortalamasi 21,7
+ 9,3 (median=20,1) iken kerpeten tirnak grubunun D vitamin dlzeyi ortalamasi
27,1 £ 18,8 (median=23) olarak saptanmigtir.Sikayet gruplarinin D vitamin

dizeyine gore dagilimi istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,423)

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gore cinsiyetleri karsilastiriidiginda;

renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin yatagindan ayriimasi
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Jirnak  kalinlasmasi) 14'i kadin (%73,7),5i erkek (%26,3);tirnak batmasi
grubunun 34 ‘i kadin(%85),6 ‘si erkek (%15) iken kerpeten tirnak grubunun 25 ‘i
kadin (%83,3) ,5i erkek (%16,7) olarak saptanmistir.Sikayet gruplarinin

cinsiyete gore dagilimi istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,557)

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gore o6nceden tedavi almalar
bakimindan karsilastinldiginda;renk/sekil bozuklugu grubunun(renk
degisikligi,tirnagin  yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagmasi) 8'i tedavi
almamigken (%42,1),11’i tedavi almig(%57,9);tirnak batmasi grubunun 12 i
tedavi almamisken (%30),28’ i tedavi almis (%70) iken kerpeten tirnak
grubunun 10 ‘G tedavi almamisken (%33,3) ,20’si tedavi almis (%66,7) olarak
saptanmigtir.Sikayet gruplarinin  dnceden tedavi almalarina goére dagilimi

istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,655)

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gére onikomikoz Klinik tipleri
bakimindan  kargilastirildiginda;  renk/sekil  bozuklugu  grubunun(renk
degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi) 151 DLSO
(%78,9),1'i YBO(%5,3),3' TDO (%15,8); tirnak batmasi grubunun 15% DLSO
(%37,5),0 1 YBO,25'i TDO (%62,5) iken kerpeten tirnak grubunun 13 ‘4 DLSO
(%43,3) , 0 1 YBO ,17’si TDO (%56,7) olarak saptanmistir.Sikayet gruplarina
gore onikomikoz klinik tipleri dagilimi, TDO olanlarda tirnak batmasi ve kerpeten
tirnak ;renk/sekil bozuklugu grubuna gore istatistiksel olarak anlamh derecede
yuksek saptanmistir.(p=0,004) (Tablo 17)

Sikayet gruplari Onikomikoz klinik
tipleri(TDO orani)

Renk/sekil bozuklugu %6,7

Tirnak batmasi %55,6 (p=0,004)

Kerpeten tirnak %37,8

Tablo 17
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Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gore tutulan tirnaklarinda
(n=151)dreyen mantar tarleri bakimindan kargilastinidiginda; renk/sekil
bozuklugu grubunun (renk dedisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak
kalinlasmasi) %56,7’si  A.niger (n=17),%13,3’0 A.flavus (n=4),%3,3 ‘U Candida
turd (n=1),%26,7’si diger mantar turleri(n=8),tirnak batmasi grubunun %23,9 ‘u
A.niger (n=16),%16,4 ‘u A.flavus (n=11),%9 ‘u Candida turt (n=6),%50,7 ‘si
diger mantar turleri (n=34) iken kerpeten tirnak grubunun %27,8 ‘i A.niger
(n=15),%18,5’i A.flavus (n=10),%1,9 ‘u Candida tirGd (n=1) ,%51,9 ‘u diger
mantar turleri (n=28)  olarak saptanmistir.Sikayet gruplarina gore ureyen
mantar turleri dagihmi renk/sekil bozuklugu grubunda A.niger gortulme orani
%56,7 iken bu oran tirnak batmasi ve kerpeten tirnak grubundaki oranlardan
(sirasiyla  %23,9-%27,8) istatiksel olarak anlamhi derecede yuksek
saptanmigtir.(p=0,037)(Tablo 18)

Sikayet gruplari A.niger orani

Renk/sekil bozuklugu %56,7

Tirnak batmasi %23,9 (p=0,037)
Kerpeten tirnak %27,8

Tablo 18

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina goére tutulan tirnaklarda(n=148)
Onikomikoz Siddet Skoru bakimindan karsilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu
grubunun(renk degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi)
skor ortancasi 12(ort 14,9 +10,8), tirnak batmasi grubunun skor ortancasi 25
(ort.22,2 + 12,1), kerpeten tirnak grubunun skor ortancasi 25(ort. 23,6 = 10)
olarak saptanmistir. Sikayet gruplarina goére  Onikomikoz Siddet Skoru
bakimindan tirnak batmasi ve kerpeten tirnak grubu arasinda istatiksel olarak
fark saptanmadi. (p=1,000) Kerpeten tirnak grubunun Onikomikoz Siddet
Skoru, renk/sekil bozuklugu grubuna gore istatiksel olarak anlamh derecede
yuksek saptanmistir.(p=0,002) (Tablo 19)
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Sikayet gruplari Onikomikoz  Siddet
Skoru(ortanca)

Renk/sekil bozuklugu 12(ort 14,9 £10,8), (p=0,002)

Kerpeten Tirnak 25(ort. 23,6 £ 10)

Tablo 19

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina goére 2’li gruplar halinde
degerlendirildiginde % 21,3 Unde (n=19) renk/sekil bozuklugu (renk
degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi), % 78,7’ sinde
tirnak batmasi+kerpeten tirnak  (n=70) bulgulari saptanmigtir. Hastalarin 2’li
sikayet gruplarina gore yaslari karsilastirildiginda ;renk/sekil bozuklugu
grubunun yas ortalamasi 54,2 £15,2 ,tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun
yas ortalamasi 52,9 +13,3 olarak saptanmistir. 2’li sikayet gruplarinin yasa

gore dagilimi istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,710)

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina gore sikayet sureleri (ay olarak)
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) sikayet suresi ortalamasi 44,2 + 61,7
(median=24) ,tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun sikayet suresi
ortalamasi 80,7+ 81,9 (median=48) olarak saptanmistir.2’li sikayet gruplarinin
sikayet slresine gore dagiliminda tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun
sikayet suresi, renk/sekil bozuklugu grubunun sikayet suresine gore istatiksel

olarak anlamh derecede yuksek saptanmistir. (p=0,010)(Tablo 20)

Sikayet Gruplari

Sikayet Sureleri (ay)

Renk/sekil bozuklugu

44,2 +61,7 (median=24)

Tirnak batmasi+Kerpeten

tirnak

80,7+ 81,9 (median=48)

(p=0,010)

Tablo 20
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Hastalarin (n=89) 2li sikayet gruplarina gére D vitamin dlzeyi
kargilastirildiginda;renk/sekil  bozuklugu grubunun(renk dedisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) D vitamin duzeyi ortalamasi 34,6+
35,4 (median=23,1) ,tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun D vitamin dizeyi
ortalamasi 24,2 + 14,6 (median=21,7) olarak saptanmistir.2’li sikayet
gruplarinin D vitamin duzeyine gore dagilimi istatiksel olarak anlamli degildi.
(p=0,404)

Hastalarin  (n=89) 2’li gikayet gruplarina gbre cinsiyetleri
karsilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi) 14’0 kadin (%73,7),5'i erkek
(%26,3);tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun 59 ‘u kadin(%84,3),11 i
erkek (%15,7) olarak saptanmistir.2’li sikayet gruplarinin  cinsiyete gore
dagihimi istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,319)

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina gére onceden tedavi almalari
bakimindan  karsilastirildiginda;  renk/sekil  bozuklugu  grubunun(renk
degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 8i  tedavi
almamigken (%42,1),11'i tedavi almig(%57,9);tirnak batmasi+kerpeten tirnak
grubunun 22’si tedavi almamisken (%31,4),481 tedavi almis (%68,6) olarak
saptanmigtir.2’li sikayet gruplarinin  6nceden tedavi almalarina gore dagilimi

istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,383)

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina goére onikomikoz Klinik tipleri
bakimindan  karsilastirildiginda;  renk/sekil  bozuklugu  grubunun(renk
degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 151 DLSO
(%78,9),1'i YBO(%5,3), 3'U TDO (%15,8) iken tirnak batmasi+kerpeten tirnak
grubunun 289 DLSO (%40), 0 1 YBO,42'si TDO (%60) olarak saptanmigtir.2’li

sikayet gruplarina goére onikomikoz klinik tipleri dagilimi TDO olanlarda , tirnak
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batmasi+kerpeten tirnak gorilme orani %93,3 iken bu oran DLSO olanlardaki
tirnak batmasi+kerpeten tirnak oranina gore(%65,1) istatiksel olarak anlaml

derecede yiliksek saptanmistir. (p=0,001) (Tablo 21)

Onikomikoz klinik tipleri Tirnak

batmasi+kerpeten

tirnak goriilme orani (p=0,001)
TDO %93,3
DLSO %65,1

Tablo 21

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina gore tutulan tirnaklarinda(n=151)
ureyen mantar turleri bakimindan karsilastinldiginda; renk/sekil bozuklugu
grubunun(renk degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi)
%58,6’st  A.niger (n=17),%13,8'i A.flavus (n=4),%10,3 ‘U Alternaria
turi(n=3),%3,4’'4  Candida tdrleri (n=1),%3,4’4 A.fumigatus (n=1),%3,4’U
P.variotii (n=1),%6,9’u diger mantar tirleri(n=2) iken tirnak batmasi+kerpeten
tirnak grubunun %25,4 ‘UG A.niger (n=31),%17,2 ‘si A.flavus (n=21),%13,1 fi
Alternaria tart (n=16),%5,7’si Candida taru (n=7),%5,7’si A.fumigatus
(n=7),%6,6 ‘si1 P.variotii (n=8),%26,2 ‘si diger mantar turleri (n=32) olarak
saptanmigtir. 2’li sikayet gruplarina gore ureyen mantar turleri dagilimi A.niger
renk/sekil bozuklugu grubunda %58,6 oraninda goérullirken bu oran tirnak
batmasi+kerpeten tirnak grubunda %25,4 olup istatiksel olarak anlaml

derecede yiiksek saptanmigtir.(p=0,045)(Tablo 22)

Sikayet gruplari A.niger orani

Renk/sekil bozuklugu %58,6 (p=0,045)
Tirnak batmasi+kerpeten | %25,4

tirnak

Tablo 22

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina gore tutulan tirnaklarda (n=148)
Onikomikoz Siddet Skoru bakimindan karsilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu
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grubunun(renk degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagmasi)
skor ortancasi 12(ort 15,3 + 10,7), tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun
skor ortancasi 25(ort 22,7+11,3) olarak saptanmistir. 2’li sikayet gruplarinda
Onikomikoz Siddet Skoru bakimindan tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun
Onikomikoz Siddet Skoru, renk/sekil bozuklugu grubuna gore istatiksel olarak

anlamli derecede yiliksek saptanmistir.(p=0,001) (Tablo 23)

Sikayet gruplari Onikomikoz  Siddet
Skoru(ortanca)

Renk/sekil bozuklugu 12(ort 15,3 £ 10,7) (p=0,001)

Tirnak batmasi+Kerpeten | 25(ort 22,7+£11,3)

Tirnak

Tablo 23

Hastalarin (n=58) Ureyen mantar tdrleri Onikomikoz Siddet Skoru
bakimindan karsilastirildiginda; A.niger'in skor ortancasi 30(ort 24,6+ 11,5),
A.flavus skor ortancasi 23,5 (ort 21+13,1), Candida turtndn skor ortancasi 35
(ort 27,2+15,5 ), P.variotii skor ortancasi 25,5 (ort 23,7 + 13,3), Alternaria skor
ortancasi 30(ort 28 + 9,1), A.fumigatus skor ortancasi 17(ort 15,2 + 10,4)olarak
saptanmistir. Ureyen mantar tiirlerine gére Onikomikoz Siddet Skoru istatiksel

olarak anlamh degildi. (p=0,403)

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina goére ortak alan kullanim
oykusu(havuz,hamam,spor salonu)karsilagtiniidiginda; renk/sekil bozuklugu
grubunun(renk degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagmasi)
%73,7’'sinde ,tirnak batmasi grubunun %75‘inde ve kerpeten tirnak grubunun
2%73,3 ‘inde ortak alan kullanim Oykusu(havuz,hamam,spor
salonu)saptanmigtir.  Sikayet gruplarina gore ortak alan kullanim

OykUsu(havuz,hamam,spor salonu) istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,986)

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gore gegmiste pedikur risk faktord

bakimindan  karsilastirildiginda;  renk/sekil  bozuklugu  grubunun(renk
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degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) %26,3’'inde ,tirnak
batmasi grubunun %60 ‘inda ve kerpeten tirnak grubunun %53,3 ‘Unde
gecmiste pedikir oykislu saptanmistir.Gecmiste pedikir oykislt olanlarda
tirnak batmasi goérilme orani %53,3 olup bu oran dider gruplara goére
(renk/sekil bozuklugu %11,1,kerpeten tirnak %35,6 ) istatiksel olarak anlamli
derecede yiiksek saptanmistir.(p=0,05)(Tablo 24)

Sikayet gruplari Gegmiste Pedikiir
oykiisu olanlar
Renk/sekil bozuklugu- | %11,1-%35,6
Kerpeten tirnak (p=0,05)
Tirnak batmasi %53,3
Tablo 24

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina gore geg¢miste pedikur risk
faktori bakimindan karsilastinildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk
degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi)%26,3’Gnde,tirnak
batmasi+kerpeten tirnak  grubunun %57,1'inde ge¢miste pedikur oykusu
saptanmistir.2’li sikayet gruplarinda tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunda
gecmiste pedikir dykiusu renk/sekil bozuklugu grubuna gére anlamlh derecede
yuksek saptanmistir.(p=0,017) Ayrica gec¢miste pedikir oykusiu
bulunanlarin %88,9 ‘inda tirnak batmasi velveya kerpeten tirnak
gorulmektedir.(p=0,017) (Tablo 25)

Sikayet gruplari Gecgmiste Pedikur
oykiisu
Renk/sekil bozuklugu %26,3
Tirnak  batmasi+ Kerpeten | %57,1 (p=0,017)
tirnak
Tablo 25

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina goére toprakla temas o&ykusu

kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
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yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagmasi) 13’inde (%68,4), tirnak batmasi
grubunun 28‘inde (%70 ), kerpeten tirnak grubunun 23 ‘Unde toprakla temas
Oykusl (%76,7) saptanmigtir.Sikayet gruplarina goére toprakla temas oykusu

istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,770)

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina gore toprakla temas oOykusu
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 13’Unde (%68,4), tirnak
batmasi+kerpeten tirnak grubunun 51‘inde (%72,9 ) toprakla temas 6ykusu
saptanmistir.2 li sikayet gruplarina gore toprakla temas 6ykusu istatiksel olarak
anlaml degildi. (p=0,703)

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina goére hayvanla temas dykusu
karsilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk dedisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 6’sinda (%31,6), tirnak
batmasi+kerpeten tirnak grubunun 17'sinde (%24,3 ) hayvanla temas oykusu
saptanmistir.2 li sikayet gruplarina gore hayvanla temas oykusu istatiksel

olarak anlamh degildi. (p=0,560)

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gbére hayvanla temas oykusu
karsilastinldiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun 6’sinda  (%31,6), tirnak
batmasi grubunun 8‘inde (%20), kerpeten tirnak grubunun 9 ‘unda(%30)
hayvanla temas Oykusu saptanmistir.Sikayet gruplarina gore hayvanla temas

OykuUsu istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,520)

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina gore hastane maruziyeti dykusu
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 1’inde (%5,3), tirnak

batmasi+kerpeten tirnak grubunun 14‘Unde (%20) hastane maruziyeti oykusu
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saptanmigtir.2 li sikayet gruplarina goére hastane maruziyeti oykusu istatiksel

olarak anlaml degildi. (p=0,177)

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina goére hastane maruziyeti 6ykusu
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 1’inde (%5,3), tirnak batmasi
grubunun 5‘inde (%12,5), kerpeten tirnak grubunun 9 ‘unda(%30) hastane
maruziyeti oykusu saptanmistir.Sikayet gruplarina gore hastane maruziyeti

OykuUsu istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,075)

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina goére banyo o&ykusu
karsilagtinldiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagmasi) 11’'inde (%57,9), tirnak
batmasi+kerpeten tirnak grubunun 52‘sinde (%74,3 ) haftada 3 veya 3 den
fazla banyo yapma oykusu saptanmistir.2 li sikayet gruplarina goére banyo

OykuUsu istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,164)

Hastalarin  (n=89) sikayet gruplarina goére banyo oOyklsu
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 11'inde  (%57,9), tirnak batmasi
grubunun 32‘sinde (%80), kerpeten tirnak grubunun 20°'sinde(%66,7) haftada 3
veya 3 den fazla banyo yapma Oykusu saptanmistir.Sikayet gruplarina gore

banyo 6ykusu istatiksel olarak anlamh degildi. (p=0,181)

Hastalarin (n=89) 2’li gsikayet gruplarina goére abdest O&ykusu
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayriimasi  ,trnak  kalinlasmasi) 9Qunda (%47,4), tirnak
batmasi+kerpeten tirnak  grubunun 29‘unda (%41,4 ) abdest o6ykusu
saptanmistir.2 li sikayet gruplarina goére abdest dykusu istatiksel olarak anlamli
degildi. (p=0,642)

Hastalarin  (n=89) sikayet gruplarina gore abdest Oykusu
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
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yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 9'unda  (%47,4), tirnak batmasi
grubunun 15‘inde (%37,5), kerpeten tirnak grubunun 14‘Unde(%46,7) abdest
OykUsu saptanmistir.Sikayet gruplarina gére abdest oykusu istatiksel olarak
anlamli degildi. (p=0,669)

Hastalarin (n=89) 2'li gikayet gruplarina goére elin suyla sik temasi
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 17’sinde (%89,5), tirnak
batmasi+kerpeten tirnak grubunun 52'sinde (%74,3 ) elin suyla sik temasi
saptanmigtir.2 li sikayet gruplarina gore elin suyla sik temasi istatiksel olarak
anlamli degildi. (p=0,221)

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gore elin suyla sik temasi
karsilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi) 17’sinde (%89,5), tirnak batmasi
grubunun 30‘unda (%75), kerpeten tirnak grubunun 22‘sinde(%73,3) elin suyla
sik temasi saptanmigtir.Sikayet gruplarina gore elin suyla sik temasi istatiksel

olarak anlamh degildi. (p=0,408)

Hastalarin (n=89) 2’li gikayet gruplarina gore hiperhidrozis
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi  ,tirnak  kalinlagsmasi) 2’sinde (%10,5), tirnak
batmasi+kerpeten tirnak grubunun 26‘sinda (%37,1) hiperhidrozis Oykusu
saptanmistir.Hiperhidrozisi bulunanlarin %92,9’'unda tirnak batmasi+kerpeten
tirnak bulunurken bu oran renk/sekil bozuklugu grubuna gore (%7,1) istatiksel

olarak anlamli derecede yuksek saptanmistir.(p=0,027)(Tablo 26)

Sikayet gruplari Hiperhidrozisi olanlar

Renk/sekil bozuklugu %7,1

Tirnak  batmasi+ Kerpeten | %92,9 (p=0,027)
tirnak

Tablo 26

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gore hiperhidrozis
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin

yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi) 2’sinde (%10,5), tirnak batmasi
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grubunun 14‘Gnde (%35), kerpeten tirnak grubunun 12'sinde(%40) hiperhidrozis
saptanmigtir.Sikayet gruplarina gore hiperhidrozis istatiksel olarak anlamli
degildi. (p=0,078)

Hastalarin (n=89) 2'li sikayet gruplarina gore misafir terligi aliskanhgi
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 12’sinde (%63,2), tirnak
batmasi+kerpeten tirnak grubunun 47'sinde (%67,1 ) misafir terligi aliskanhgi
saptanmigtir.2 li sikayet gruplarina gore misafir terligi aliskanhgi istatiksel

olarak anlaml degildi. (p=0,745)

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gore misafir terligi aliskanhgi
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayriimasi ,tirnak kalinlasmasi) 12’sinde  (%63,2), tirnak batmasi
grubunun 28‘inde (%70), kerpeten tirnak grubunun 19‘unda(%63,3) misafir
terligi aliskanh@r saptanmistir.Sikayet gruplarina goére misafir terligi aliskanligi

istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,800)

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina goére ailede mantar oykusu
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi  ,tirnak  kalinlagsmasi) 8inde (%42,1), tirnak
batmasi+kerpeten tirnak grubunun 26‘sinda (%37,1 ) ailede mantar dykusu
saptanmistir.2 li sikayet gruplarina goére ailede mantar 6ykusu istatiksel olarak
anlamli degildi. (p=0,693)

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina  goére ailede mantar o&ykusu
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi) 8inde  (%42,1), tirnak batmasi
grubunun 21‘inde (%52,5), kerpeten tirnak grubunun 5‘inde(%16,7) ailede
mantar oykusu saptanmigtir.Ailesinde mantar dykusu olanlarda tirnak batmasi
go6rulme orani %61,8 olup bu oran diger gruplara goére (renk/sekil bozuklugu
%23,5,kerpeten tirnak %14,7 ) istatiksel olarak anlamh derecede yiiksek
saptanmigtir.(p=0,009)(Tablo 27)
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Sikayet gruplari Ailede mantar

oykuisu olanlar

Renk/sekil bozuklugu-Kerpeten | %23,5-%14,7

tirnak (p=0,009)
Tirnak batmasi %61,8

Tablo 27

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina gore evde mantar
maruziyeti(ailede mantar dykusu, misafir terligi aliskanhgi) karsilastirildiginda;
renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi
tirnak kalinlagsmasi) 15’'inde (%78,9), tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun
55‘inde (%78,6) evde mantar maruziyeti(ailede mantar dykusu, misafir terligi
aliskanhgi)saptanmistir.2 li  sikayet gruplarina goére evde mantar
maruziyeti(ailede mantar 0Oykusu, misafir terligi aliskanhgi)istatiksel olarak
anlamli degildi. (p=1,000)

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gore evde mantar maruziyeti(ailede
mantar oOykdsu, misafir terligi aliskanhdi) karsilastinldiginda; renk/sekil
bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirmagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak
kalinlagsmasi) 15’'inde  (%78,9), tirnak batmasi grubunun 35‘inde (%87,5),
kerpeten tirnak grubunun 20‘sinde (%66,7) evde mantar maruziyeti(ailede
mantar dykusu, misafir terligi aliskanhdi) saptanmistir.Sikayet gruplarina gore
evde mantar maruziyeti(ailede mantar Oykusu, misafir terligi aligkanhgi)

istatiksel olarak anlamli degildi. (p=0,109)

Hastalarin  (n=89) gsikayet gruplarina gbore sigara  dykusuU
karsilagtinldiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 6'sinda  (%31,6), tirnak batmasi
grubunun 12'sinde (%30), kerpeten tirnak grubunun 22 ‘sinde (%73,3 ) sigara
OykUsu saptanmistir.Sigara  Oykusu olanlarin  %55’inde kerpeten tirnak
gorulurken,bu oran renk/sekil bozuklugu ve tirnak batmasi grubuna gore
(sirasiyla  9%15-%30) istatiksel olarak anlamhi derecede yiliksek
saptanmigtir.(p=0,001)(Tablo 28)
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Sikayet gruplari Sigara oykiisu

olanlar
Renk/sekil bozuklugu-Tirnak batmasi | %15-%30
Kerpeten tirnak %55 (p=0,001)
Tablo 28

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina gore sigara Oykusu
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi  ,tirnak  kalinlasmasi) 6’sinda (%31,6), tirnak
batmasi+kerpeten tirnak grubunun 34‘lUnde (%48,6) sigara oykusu
saptanmigtir.2 li sikayet gruplarina gore sigara oykusu istatiksel olarak anlamli
degildi. (p=0,187)
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Risk faktorleri 3 lu sikayet grubu | 2 li sikayet grubu
(renk/sekil (renk/sekil bozuklugu
bozuklugu,tirnak | ,tirnak
batmasi,kerpeten | batmasi+kerpeten
tirnak) tirnak )

Ortak kullanim

alanlari(hamam,havuz ,spor (p=0,986) (p>0,05)

salonu)

Toprakla temas oykusu(giplak (p=0,770) (p=0,703)

ayakla topraga basma,toprak

degisimi)

Hayvanla temas dykusu (p=0,520) (p=0,560)

Hastane maruziyeti(hastane (p=0,075) (p=0,177)

calisani,uzun sureli yatig)

Banyo sikhgi (haftada 3 veya 3 (p=0,181) (p=0,164)

den fazla ,haftada 3 den az)

Abdest 6ykusu (p=0,669) (p=0,642)

Elin suyla sik temasi (p=0,408) (p=0,221)

Hiperhidrozis (p=0,078) (p=0,027)

Misafir terligi ahgkanhgi (p=0,800) (p=0,745)

Ailede mantar oykusu (p=0,009) (p=0,693)

Evde maruziyet(Ailede mantar (p=0,109) (p=1,000)

OoykUsu,misafir terligi aliskanhgr)

Sigara (p=0,001) (p=0,187)

Diyabet (p=0,028) (p=0,063)

Varis (p=0,817) (p=0,898)

Hipotiroidi (p=0,642) (p=0,700)

Tirnak ¢ekimi oyklisu (p=0,117) (p=0,063)

Kanser oykusu (p=0,230) (p=0,093)

Kemoterapi dykusu (p=0,593) (p=1,000)

Kortizon kullanim oéykusu (p=0,509) (p=0,580)

Genital akinti 6ykiisu (p=0,055) (p=0,016)

Travma grubu (pedikiir,tirnak (p=0,004) (p=0,001)

¢ekimi,tirnaga travma oykiusii)

Gecmiste pedikiir 6ykusu (p=0,05) (p=0,017)

Tablo 29.Sikayet gruplarina gore risk faktérleri tablosu

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gore diyabet oOykusu
kargilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
(%5,3), tirnak batmasi
grubunun 7‘sinde (%17,5), kerpeten tirnak grubunun 11‘inde (%36,7) diyabet

yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagmasi) 1’inde
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Oykusu saptanmistir.Diyabet oykusu olanlarda kerpeten tirnak gorilme orani
%57,9 iken bu oran renk/sekil bozuklugu ve tirnak batmasi grubuna gore
(sirasiyla  %5,3-%36,8) istatiksel olarak anlamli derecede yiksek
saptanmistir.(p=0,028) (Tablo 30)

Sikayet gruplari Diyabet

oykusu olanlar

Renk/sekil bozuklugu-Tirnak batmasi | %5,3-%36,8

Kerpeten tirnak %57,9 (p=0,028)

Tablo 30

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina gére gecmiste tirnak c¢ekimi
oykusu karsilastirildiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk
degisikligi,tirnagin yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 1’inde (%5,3),
tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun 18‘inde (%25,7 ) gegmiste tirnak
cekimi Oykusu saptanmistir.Gegmiste tirnak c¢ekimi oykdsu  bulunanlarin
%94,7’sinde sonradan tirnak batmasi ve/veya kerpeten tirnak bulunurken bu
oran renk/sekil bozuklugu grubuna goére (%5,3) istatiksel olarak sinirda

anlaml derecede yiiksek saptanmistir.(p=0,063)(Tablo 31)

Sikayet gruplari Gegmiste tirnak
cekimi oykiisu
Renk/sekil bozuklugu %5,3
Tirnak  batmasi+ Kerpeten | %94,7 (p=0,063)
tirnak
Tablo 31

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina gore genital akinti dykusu
karsilastinldiginda; renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin
yatagindan ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi) 0’inda ,tirnak batmasi+kerpeten
tirmak grubunun 18‘inde (%30,5 ) genital akinti dykiuslu saptanmistir.Genital

akintisi bulunanlarda tirnak batmasi+kerpeten tirnak goérilme orani %100 iken
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bu oran genital akintisi bulunmayanlarda %74,5 olup istatiksel olarak

anlamli derecede yiiksek saptanmistir.(p=0,016)(Tablo 32)

Risk faktoru Tirnak batmasi+

Kerpeten tirnak

Genital akintisi olanlar %100
Genital akintisi olmayanlar %74,5 (p=0,063)
Tablo 32

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina goére genital akinti dykusu
karsilastirildiginda; genital akintisi bulunanlarda tirnak batmasi goértilme orani
%61,1 iken bu oran genital akintisi olmayanlara gore ( %41,8) istatiksel olarak

sinirda anlamh saptanmistir.(p=0,055) (Tablo 33)

Risk faktori Tirnak batmasi

goriilme orani

Genital akintisi olanlar %61,1
Genital akintisi olmayanlar %41,8 (p=0,055)
Tablo 33

Hastalarin (n=89) 2’li sikayet gruplarina gére travma grubu risk faktorleri
beraber arastirildiginda (pedikir+tirnak gekimi+tirnak dismesi+tirnaga travma
Oykusu); renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degisikligi,tirnagin yatagindan
ayrilmasi ,tirnak kalinlagsmasi) 7’sinde (%36,8), tirnak batmasi+kerpeten tirnak
grubunun 54‘Unde (%77,1 ) ge¢cmiste travma dyklsu saptanmistir.Gegmiste
travma Oykudsl bulunanlarin %88,5’'inde sonradan tirnak batmasi ve/veya
kerpeten tirnak bulunurken travma o6ykudsu bulunmayan grupta bu oran %57,1
olup fark istatiksel olarak anlamh derecede yuksek saptanmistir.
(p=0,001)(Tablo 34)
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Risk faktoru Tirnak batmasi+
Kerpeten tirnak

goriilme orani

Gegmiste travma oykusul olan | %88,5

Gecgmiste  travma  dykisu | %57,1 (p=0,001)

olmayan

Tablo 34

Hastalarin (n=89) sikayet gruplarina gbére travma grubu risk faktorleri
beraber arastirildiginda (pedikur+tirnak gekimi+tirnak dismesi+tirnaga travma
Ooykusu) renk/sekil bozuklugu grubunun(renk degigikligi,tirnagin yatagindan
ayrilmasi ,tirnak kalinlasmasi) 7’sinde (%36,8), tirnak batmasi grubunun
31‘inde (%77,5), kerpeten tirnak grubunun 23 ‘Gnde (%76,7) gegcmiste travma
OykUsu saptanmistir. Gegmiste travma oykusu bulunanlarda tirnak batmasi ve
kerpeten tirnak goérulme orani sirasiyla %50,8-%37,7 olup bu oran renk/sekil
bozuklugu grubuna goére(%11,5) ayri ayri istatiksel olarak anlamli derecede
yuksek saptanmistir.(p=0,004)(Tablo 35)

Sikayet gruplari Gegmiste tirnak
travma oyklisu olan
Renk/sekil bozuklugu %11,5
Tirnak batmasi-kerpeten tirnak | %50,8-%37,7 (p=0,004)
Tablo 35
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En ¢ok Ureyen 3 mantar turu ile risk faktorlerini 6zetlersek;

Risk faktorleri En c¢ok ureyen 3 Ili mantar

grubu(A.niger-A.flavus-Alternaria)

Travma grubu (pedikur,tirnak (p=0,123)
cekimi,tirnaga travma oykusu)

Pedikiir oykusi p=0,060 (sinirda anlamli)
Hayvanla temas 6ykusu (p=0,230)
Abdest 6ykusu (p=0,185)
Sigara (p=0,164)
Diyabet (p=0,557)
Varis (p=0,386)
Hipertansiyon (p=0,723)
Hipotiroidi (p=0,603)
Misafir terligi aliskanhgi (p=0,694)
Genital akinti 6ykusu (p=0,126)
Ortak kullanim alanlari(hamam,havuz (p=0,620)

,Spor salonu)

Toprakla temas OykUsu(giplak ayakla (p=0,852)

topraga basma,toprak degisimi)

Banyo sikhgr (haftada 3 veya 3 den (p=0,169)

fazla ,haftada 3 den az)

Evde maruziyet(Ailede mantar (p=0,630)

oykusu,misafir terligi aliskanhgr)

immunsupresif (p=0,760)
durum(kemoterapi,kanser

Oykusu,kortizon)

Tablo 36.Mantar tiirii ve risk faktdrlerinin karsilagtirimasi

Hastalarin (n=89) Ureyen mantar tlriine gore travma grubu risk faktorleri
beraber arastirildiginda (pedikir+tirnak gekimi+tirnak dismesi+tirnaga travma
Oykusl); gegmiste travma dykusu bulunanlarda A.niger goértlme orani %57,6

olup bu oran A.flavus ve Alternaria gérilme oranindan (sirasiyla %18,2-%24,2)
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yuksek saptanmigtir. Ama istatiksel olarak veri sayisinin azhidi nedeniyle

anlamli bulunamadi.(p=0,123)

Hastalarin (n=89) Ureyen mantar tiriine goére gecmiste pedikur dykusu
kargilastirildiginda; gegmiste pedikir oOykust bulunanlarin(n=25) %60’inda
A.niger gorulurken bu oran A.flavus ve Alternaria turinde (sirasiyla %12-%28)
saptanmistir. Gegmiste pedikir 6ykisU bulunanlarda A.niger’in goérilme orani
diger mantar gruplarinin oranlarina gore istatiksel olarak sinirda anlamh

diizeyde oldugu soylenebilir.(p=0,060)(Tablo 37)

Ureyen mantar tipleri Gecgmiste pedikur

oykiisu olan

A.niger %60

A.flavus %12 (p=0,060)
Alternaria %28

Tablo 37

A.niger-digerleri,A.flavus-digerleri,Alternaria-digerleri gruplarinin risk

faktorlerini ozetlersek;
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Risk faktorleri A.Niger-Diger | A.Flavus- Alternaria-
mantar turleri | Diger mantar | Diger mantar
tirleri tirleri
Ortak kullanim
alanlari(hamam,havuz (p=0,502) (p=1,000) (p=0,465)
,Spor salonu)
Toprakla temas
oykusu(giplak ayakla | (p=0,536) (p=0,726) (p=0,495)
topraga basma,toprak
degisimi)
Hastane
maruziyeti(hastane (p=0,699) (p=1,000) (p=0,387)
¢alisani,uzun sureli yatis)
Banyo sikhgi (haftada 3
veya 3 den fazla ,haftada 3 | (p=0,326) (p=0,070) (p=0,498)
den az)
Evde maruziyet(Ailede
mantar oykusu,misafir | (p=0,459) (p=1,000) (p=0,445)
terligi aligkanhgr)
immunsupresif
durum(kanser
Oykusu,kemoterapi,kortizon | (p=1,000) (p=0,657) (p=0,682)
Oykusu)
Pedikir 6ykisu (p=0,103) (p>0,05) (p=0,354)
Travma grubu
(pedikdr,tirnak
¢ekimi,tirnaga travma | (p=0,102) (p=0,070) (p=1,000)
Oykusu)
Hayvanla temas 6ykusu (p=0,559) (p=0,409) (p=0,276)
Abdest 6ykusu (p=0,063) (p=0,170) (p=0,341)
Sigara (p=0,238) (p=0,619) P=0,059(sinirda
anlamh)
Hipertansiyon (p=0,536) (p=0,498) (p=0,744)
Diyabet (p=1,000) (p=0,472) (p=0,239)
Varis (p=0,375) (p=0,747) (p=0,212)
Hipotiroidi (p=0,651) (p=0,612) (p=1,000)
Misafir terligi aliskanhgi (p=0,326) (p=1,000) (p=0,322)
Elin suyla sik temasi (p=1,000) (p=1,000) (p=1,000)
Genital akinti 6ykusu (p=0,187) (p=0,173) (p=1,000)
Hiperhidrozis (p=0,522) (p=1,000) (p=0,736)

Tablo 38.A.niger-digerleri,A.flavus-digerleri,Alternaria-digerleri gruplarinin risk faktorlerinin

karsilastiriimasi

Hastalarin  (n=89)

ureyen mantar

turtine

gbre sigara Oykusu

karsilastinldiginda; Alternaria turi Ureyenlerde sigara kullanimi %72,7 iken
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diger mantar turlerinde bu oran %41 olarak saptanmigtir. Alternaria turu
ureyenlerde sigara kullanimi diger mantar gruplarinin oranlarina gore istatiksel
olarak sinirda anlamh diizeyde yuksek oldugu soylenebilir. (p=0,059)
(Tablo 39)

Ureyen Mantar Tiirii Sigara oykusu orani

Alternaria tlru %72,7

Diger mantar tarleri %41 (p=0,059)
Tablo 39
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5-TARTISMA

Onikomikoz sik rastlanan mantar hastaliklarindan birisidir. Tum tirnak
hastaliklarinin %50’ ye yakinini, yuzeyel mantar hastaliklarinin ise %30’ unu
olusturur.[147, 190].Ulkemizden yapilan ¢alismalarda bu oran %15,8 ile % 26
arasindadir.[50, 51]DDKM’larinin etken oldugu onikomikozlarin 6zellikle de
Aspergillus turlerinin etken oldugu onikomikoz insidansi gun gectikce
artmaktadir. [52, 53]

Yapilan c¢aligmalarin ¢ogunun sonucunda onikomikozun cinsler
arasindaki dagilimi konusunda tam bir fikir birligi yoktur. Bazi calismalarda
erkeklerde daha sik gorulirken[191, 192] bazilarinda da kadinlarda sik
rastlanmistir.[193-195] Ulkemizdeki onikomikoz calismalarinda erkek/kadin
orani kadinlar lehine artmis olarak bildirilmistir.[50, 196] Bizim c¢alismamizda
kadinlarin sayisi erkeklerden fazla ( 88 kadin, 20 erkek) bulunmus olup ayrica
renk/sekil bozuklugu grubunun (tirnakta renk dedgisikligi,tirnagin yatagindan
ayrilmasi,tirnak kalinlagsmasi) tirnak batmasi ve kerpeten tirnak grubuna gore
cinsiyet dagihmi istatistiksel olarak benzer oldugu tespit edilmistir.( p=0,654).
Kadinlar erkeklere goére farkli yagsam tarzlari sonucunda onikomikoza daha
dayaniksiz olabilmektedir.Fakat kadinlar,tirnakta renk/sekil degisikligi olunca da
tedavi seceneklerini daha c¢ok arastinp erken dénemde doktora
basvurmaktadirlar.Ayrica bu durum,erkeklere gore kadinlarla daha iligkili olan
kozmetik amagcli tirnak bakimindan ve hijyen ahlgkanhk farklliklarindan da
kaynaklanabilir.[197] Ayrica kadinlarin ucu acgik ayakkabilar giymesi ile ayak
basparmaginin travmaya acik olmasindan ve saprofitlerin bol oldugu toprakla

direkt temas etmeleri de nedenlerden biri olabilir.[95]

Onikomikoz genellikle orta ve ileri yas grubu hastaligidir.[198] Adhikari
ve ark. yaptiklari bir calismada onikomikozu en sik 21- 30 yas grubunda (
%58,82) bulmustur. [199] Yine Sujatha ve ark.” nin yaptiklari bir galismada geng
erigskinlerde onikomikoz orani daha yuksek bulunmustur.[200] Godoy-Martinez
ve ark.” nin yaptiklari bir galismada onikomikoz en sik 31- 60 yas grubunda
(%58,6) gorulmigstir.[193] Erick ve ark.’nin yaptiklari galigmada onikomikoz en
sik 41-65 yas grubunda (%46,9) gérulmustir.[145] Afshar ve ark’nin yaptigi
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calismada onikomikoz ,en ¢ok orta yas grubunda 30-39 yas(%24,3),n=152)
saptanmigtir.Bu durumun yas ilerledikge insanlarin sosyal aktiviteler edinip
mantarlarla maruziyetinin artmasindan olabilecegini belirtmistir.[201] Yaslilarin
artrite sekonder yurtylUs bozukluklari nedeniyle ayak bagparmagina olan minér
travmalar artmaktadir. Ayrica yash insanlarin zamanla ayak ve tirnak bakimi
yapmalari zorlagsmaktadir. Bu yuzden geriartrik populasyonda onikomikoz

prevelansinin yaklasik %60’larda oldugu belirtiimektedir. [133]

Yapilan birkag ¢alismada yasla birlikte onikomikoz oraninin arttigi tespit
edilmistir.[202, 203] Bu durumun tekrarlayan tirnak mikrotravmalarina ve vendz
yetmezlige baglh olabilecedi dusunudlmustar.[197]Bizim c¢alismamizda da
onikomikoz en sik 31- 60 yas grubunda ( %70) bulunmasiyla bu ¢aligmalara

benzerdi.

Bizim c¢alismamizda hastalarin  105’inde  (%97,2) ayak
onikomikozu, 9’ unda (% 8,3) el onikomikozu mevcuttu. Bazi ¢alismalarda ise

el tutulumu, ayak tutulumundan fazla bulunmustur.[192, 194, 204]

Adhikari ve ark. yaptiklari bir ¢alismada ayak parmak tutulumlarinin
%55’ ini ayak bagparmak tutulumu olarak saptamistir ve bagparmak tirnaginin
baylk olmasindan dolayr travma riskinin fazla olmasini neden olarak
gOstermistir.[199] Benzer sekilde 1997°de Kanada’ da [202] ve 2015'de
Meksika’da [145] yapiimis iki farkl calismada ayak parmak tutulumlari iginde
ayak bagparmak tutulumu daha sik olarak bulunmustur. Aydemir ve ark.” nin
yaptiklari bir galismada en ¢ok etkilenen tirnak %84 oraninda ayak bagparmak
tirnagi olarak bildirilmistir.[205] Afshar ve ark.’nin 2014’de Iran’da yaptiklari
calismada el parmaklari %57 (n=356) ile ilk sirada,%40,3 (n=252) ile ayak
basparmagi ikinci sirada yer almaktaydi ve en sik etken %61,9 (n=328) ile
Candida tuart,DDKM’larindan ise en ¢ok %14,2 (n=75) Aspergillus turleri
saptanmistir.[201]

Bizim c¢alismamizda 108 hastanin ayak parmak tutulumu olan 27
sinde(%25) sadece tek ayak bagparmak tutulumu, 73’ande (%67,5) her iki ayak
bagparmak tutulumu ;4 hasta (%0.98) da sadece el parmak tutulumu,5

hasta(%4,62) da el ve ayak parmak tutulumu saptanmistir.Diger calismalara
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benzer sekilde ayak basparmak tirnak tutulumu %93,5 orani ile ayak
onikomikozunun hemen hemen tamamini  olusturmustur.Ayak basparmak
tirnaklarinin yavas uzamasi buylk olasilikla etyolojik ajanin invazyonunu
kolaylastirmaktadir.Ayrica ilerleyen vyaslarda azalmis parmak kan
akimi,ayaklarin uzun sure kapali kalmasi,bagparmagin topraga en sik maruz
kalan bolge olmasi,artik maddelerin tirnak foldlarinda birikmesi,artmis travma
riski nedeniyle ayak basparmaklarinda onikomikoza yatkinlik olabilecegi
belirtilmistir.[95, 197]

Onikomikoz klinik tiplerinden en sik goérilen DLSO’ dur.[206] Yapilmis
olan pek ¢ok galismada da klinik tipler i¢cinde en sik DLSO tipi bulunmustur.[24,
135, 145, 192-194] Jesudanam ve ark.” nin 2002’ de yaptiklari bir galismada
farkli olarak Klinik tiplerden en sik Kandidal Onikomikoza (%58,82)
rastlanmistir.[207] Bizim galismamizda ise en sik saptanan klinik tip TDO (%50
),DLSO tipi ise %46,3 ile 2.sirada ,YBO tipi ise %3,7 ile 3.sirada yer
almistir.Hastalarimizin higbirinde PSO tipine rastlanmamistir. Bize yalnizca
renk/sekil bozuklugu sikayeti ile basvuran hastalarda en sik %55,2 ile DLSO tipi
(n=16) saptanmistir.(p=0,008) Ote yandan tirnak batmasi sikayeti ile bagvuran
hastalarda en sik %61,4 ile TDO tipi (n=27) saptanmigtir. (p=0,008). Hastalik
sikayet sureleri karsilastirildiginda tirnak batmasi/kerpeten tirnak sikayeti olan
grubun sikayet suresinin daha wuzun oldugu (ortalamasi 79+ 81,8
(median=48),p=0,017) bilindiginden bu durum,distal tutulum tipinin zaman icinde

total distrofik tipe yol a¢tigi seklinde yorumlanabilir.

Ayrica calismamizda tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun gikayet
suresinin  daha uzun oldugu (ortalamasi 79+ 81,8 (median=48),p=0,017)
bilindiginden tirnak batmasi+kerpeten tirnak grubunun Onikomikoz Siddet
Skoru(skor ortancasi 25(ort 22,5%£11,2), renk/sekil bozuklugu grubuna gore
anlaml derecede yuksek saptanmistir. (p=0,000)Bu durum sikayet suresi ile
Onikomikoz Siddet Skorunun dogru orantili olabilecegi seklinde yorumlanabilir.

Onikomikoz tipleri erken donemde genelde tirnagin distalinden baglayip

tirnak plaginin neredeyse tamamen harap oldugu total tirnak distrofisine (Total
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distrofik onikomikoza) ilerleyebilir.[142] Romano ve ark. 4046 olguyla yaptiklari
bir galismada TDO klinik tipini %5 oraninda [24] Bokhari ve ark. 1999’ da 100
olguyla yaptiklari bir calismada ise % 12 oraninda saptamigtir.[208] Degisik
calismalarda TDO farkli siklikta bildirilmistir. Sarma ve ark.’ nin 2008 de
yaptiklari ¢aligsmada %20,2 [209], Garg ve ark. nin 2004’ de yaptiklari
calismada %17,8 [210] orani ile klinik tipler iginde ikinci sikliktadir. Ulkemizde
Ertam ve ark.” nin 2008’ de 110 olguyla yaptiklari bir calismada TDO %28,4

orani ile ikinci siklikta saptanmistir.[211]

Bizim galismamizda ise TDO, %50 oran ile birinci siklikta olup, diger
calismalara gore en sik gorulen klinik tip olarak saptanmistir. Bu sonug
olgularin o6nemli bir kisminin hastaligin son donemlerinde Kklinigimize
basvurmasiyla, daha once eksik birakilmig tedavilerle veya Candida ve
DDKM’larinin tedavilere direngli olmalari ile ilgili olabilir. [133] Ayrica ilerlemis
onikomikoz olgulari, tirnak matriksini etkileyerek matrikste kalici skara neden
olabilmektedir.Bundan dolayi etken organizma tedavi edilse bile tirnak hala

distrofik gérinumde olabilir.[188]

DLSO ve TDO’ dan en sik T.rubrum sorumlu oldugu dustntlmektedir.
[84, 206] Yapilan birgcok ¢alismada onikomikoza sebep olan dermatofitler icinde
en sik T.rubrum izole edilirken diger dermatofitter ¢ok daha az olarak
saptanmistir.[24, 191, 193, 194, 208, 209] Agarwalla ve ark.” nin yaptiklari bir
calismada DLSO en yaygin klinik tip, DLSO’ da en yaygin etken olarak
T.mentagrophytes bulunmustur.[192], yine Khosvari ve ark. nin 2007’ de
yaptiklari calismada da benzer sonuglar elde edilmigtir.[24] Camilo ve ark.’nin
317 DDKM saptanan hastalar Uzerinde yaptigi c¢alismada;%75,7 (n=240)
oraninda en sik DLSO,ikinci siklikta %5 (n=16) TDO saptanmistir.DLSO’da en
yaygin DDKM etkeni olarak Neoscytalidium dimidiatum(n=141), 2.sikhkta
Fusarium (n=73) ve az oranda Aspergillus tarleri(n=8) saptanmistir.Ayni
calismada 317 DDKM saptanan hastalarda etken olarak en sik %56 (n=178) ile
Neoscytalidium dimidiatum,ikinci siklikta %31 (n=100) ile Fusarium ve 3.siklikta
%6(n=18) ile Acremonium saptanmistir.[95]
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Bizim calismamizda ise en yaygin klinik tip TDO (%50) saptanmis olup
TDO olan hastalarda da en sik A.niger (%27,9,n=12) saptanmistir.Ancak bir¢ok
calismanin aksine tutulan 179 tirnak tzerinden en sik etken non dermatofit kuf
mantari olan A.niger(%31,3,n=56) olarak bulunmustur. Aspergillus flavus ise
%20,2 ile (n=35) 2.siklikta,Alternaria tirt %12,2 ile (n=21) 3.siklikta bulunmakta
olup Candida turu ise %4,7 olarak (n=8) saptanmistir.T.rubrum bir hastanin
sadece sol ayak bagparmaginda saptanip ayni hastanin sag ayak
bagparmaginda Alternaria etken olarak saptanmistir.iran ve Pakistan’da yapilan
calismalarda da bizim ¢alismamizdaki gibi en gok Aspergillus turleri Gremistir.Bu
durum belirli kGf mantarlarinin belli cografik bodlgelerde daha sik gorulmesi ile
aciklanabilir.[212, 213]

Bazi calismalarda en sik izole edilen patojen mayalar olup, mayalar
arasinda da en sik C.albicans izole edilmistir.[87, 193, 194, 204] Mugge ve ark.’
nin 2006’ da vyaptiklari bir calismada mayalar ikinci siklikta izole edilen
patojenler olup, C.parapsilosis en sik tespit edilen etken olarak

bulunmustur.[195]

Bazi yayinlarda Candida turlerinin saglikh bireylerde keratini pargalayan
proteinazlari  Uretmedigi  belirtimektedir.Bu ylUzden onikolizi bulunan
immunsuprese hastalari daha ¢ok enfekte edip bazen paronigyaya yol
acabilir.[133] Bizim c¢alismamizda Candida turleri Ureyen tirnaklarda(n=8)

onikoliz ve paronigya saptanmamistir.

Adhikari ve ark.” nin yaptiklari calismada etken olarak en sik dermatofitler
(%64,29), ikinci olarak DDKM ( %35,71) saptanmis olup bu c¢alismada etken
olarak hi¢c maya saptanmamistir. DDKM arasinda A.niger %21,43, Penicilium
marneffei %14,28 oraninda izole edilmigtir.[199] Lawry’ nin g¢alismasinda
dermatofitler %62, DDKM % 38 oraninda izole edilmistir.[214] Veer ve ark.” nin
2007’ de yaptiklari bir calismada en sik dermatofitler, ikinci olarak DDKM ve
Ucuncu olarak da mayalar izole edilmistir ve DDKM arasinda ise Aspergillus spp
yaygin olarak bulunmustur.[215] Gupta ve ark. 2007’ de yaptiklari ¢alismada
mayalari ve dermatofitleri % 40,8 orani ile ik, DDKM leri ise %18,6 orani ile

ikinci siklikta bulmustur.[194] Yapilan bir¢ok ¢alismada ise DDKM’ ler patojenler
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arasinda sonuncu olarak saptanmigtir.[195, 208, 209] Bombace ve ark. 2016 da
yaptigi calismada ise etken olarak en sik dermatofitler (%42,9), ikinci olarak
dermatofit +maya birlikteligi ( %21,7) ,u¢incu olarak DDKM (%18,5),dérdincu
olarak DDKM + maya birlikteligi (%10) olarak saptanmistir. DDKM arasinda ise
en sik A.fumigatus (n=52, %30,1), ikinci olarak Alternaria (n=35, %20,2)
saptanmistir.[197] Ranawaka ve ark'nin 2012'de Sri Lanka’da yaptiklari
calismada ise etken olarak en sik %45,8 ile DDKM,ikinci sirada %34,1 ile
Candida tdrleri ve Uguncu sirada %20 ile dermatofitler saptanmistir. DDKM
arasinda ise en sik A.niger(%22), ikinci olarak A.flavus (%6) ve Fusarium (%6)

saptanmistir.[135]

Bizim calismamizda ise en sik DDKM (n=163, %93,6), ikinci siklikta
mayalar (n=8, %4,7), uguncu sikhkta dermatofit turt (n=1, %0,6) izole edilmistir.
DDKM arasinda ise en sik A.niger (n=52, %30,1), ikinci olarak A.flavus (n=35,
%20,2),u¢lncu olarak Alternaria tiri (n=21, %12,2) ,dérdincu olarak P.varioti
(n=11,%6,4) saptanmistir.Dermatofitler icinde ise bir hastada Trichopyton
rubrum (n=1, %0,6) saptanmistir. Mayalar arasinda C.albicans (n=6, %3,5) en
sik etken olarak bulunmugtur.Farwa ve ark’nin 2011’de Pakistan’da yaptiklari
calismada da en sik DDKM (n=32,%68),ikinci siklikta mayalar (n=8,%17) ve
uclncu sikhkta dermatofitler (n=7,%15) saptanmistir. DDKM arasinda ise en
sik Alternaria alternata (n=15,%46,8),ikinci olarak Fusarium

(n=8,%25,2),u¢lncu olarak Cladosporium (n=5,%16) saptanmigstir.[213]

Calismamizda yuksek oranda DDKM saptanmasinin nedeni ya
hastalarin uzun yillar dermatofitlere etkili antifungal tedaviler almasi ile kuf
mantarinin  patojen olarak ortaya ¢ikmasina zemin hazirlamis olmasi ve
DDKM’larinin antifungallere karsi direncli olmasi[96] ya da diger klinisyenlerin
onikomikoz etkeni arasinda yer alan DDKM’lari agisindan farkindalklarinin
artmamasindan, DDKM’lari igin uygun tani yontemlerinin kullaniimamasindan
kaynakli olabilecegi ya da cografi olarak belirli bdlgelerde etken patojenlerin
degismesi seklinde yorumlanabilir.Ayrica Turkiye'nin cografik ézellikleri, ikliminin
sicak olmasi,gelismemis Ulkelerden fazla gé¢ almasi nedeniyle kif mantarlari

Ozellikle Aspergillus turleri icin endemik bir bdlge haline gelebilmektedir.[135]
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Cesitli calismalarda el ve ayak onikomikozlarina neden olan etkenlerin
farkli siklikta olduguna deginilmigtir. Godoy-Martinez ve ark.” nin 2009’ da
yaptiklari calismada ayak onikomikozlarinda ilk sirada dermatofitler, ikinci
sirada mayalar, uguncu sirada DDKM, el onikomikozunda ise en sik mayalar,
ikinci siklikta dermatofitler bulunmustur.[193] Rigopoulos ve ark.” nin 1998’ de
yaptiklari bir galismada ayak onikomikozunda etken olarak en sik dermatofitler (
%71), ikinci siklikta DDKM (%16), Gguncu siklikta mayalar (%13) bulunmustur,
Elde ise mayalar (%76), ikinci sikhkta dermatofitler (%23), Uglncu siklikta
DDKM (%1) saptanmigtir.[208] Camilo ve ark.’nin 317 DDKM saptanan
hastalar GUzerinde yaptigi calismada;hastalarin 3 ‘Unde sadece el tirnagi
tutulumu saptanmis ve etkenleri Penicillium,Fusarium ve Neoscytalidium
dimidiatum’dur.[95]

Bizim calismamizda da diger galismalardan farkli olarak ayakta etken
olarak en sik DDKM (n=163, %93,6), ikinci siklikta mayalar (n=8, %4,7), tglncu
siklikta dermatofit tlrld (n=1, %0,6) saptanmistir. El tirnagi tutulanlarda (n=15
tirnak) etkenler arasindan en sik DDKM (n=13,%86,6) saptanmigtir. El tirnagi
tutulanlarda en sik A.niger (n=9,%60),ikinci siklikta Rhizopus (n=2,%13,33) ve
Penicillium (n=2,%13,33) saptanmistir, iki tirnakta ise el tirnaginda dreme
olmamistir. ElI tirnadi tutulanlarda hi¢ dermatofit ve candida turine
rastlanmamistir.Diger c¢alismalardan farkh olarak birinci siklikta etken DDKM
olmasi , mayalarin ve dermatofitlerin el tirnaginda etken olmamasi 6zellikle
dikkat gekiciydi.

Romano ve ark. yaptiklari galismada kadinlarin %72’ sinde en sik
mayalari saptamistir.[24] Alvares ve ark.” nin Kolombiya’ da [87] ve Souza ve
ark.” nin ise Brezilya’ da [216] yaptiklar iki farkli ¢caligmada da kadinlarda
mayalar, erkeklerde ise dermatofitler daha yaygin bulunmustur. Rigopoulos ve
ark. yaptiklari calismada kadinlarda en sik kandida ( %64), ikinci olarak
dermatofitler, erkeklerde ise en sik dermatofitler (%62,73), ikinci olarak da

kandida etken olarak bulunmustur.[208] Bizim c¢alismamizda ise onikomikoz
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etkeni olarak kadinlarda en sik DDKM , ikinci siklikta mayalar; erkeklerde de en

sik DDKM, ikinci olarak da mayalar bulunmustur.

Avrupa’da DDKM’larina bagh onikomikoz sikhdi,kullanilan tani metodlari
veya cografik dagiima baglh olarak %2-17 arasinda degismektedir.
DDKM’larina bagh onikomikoz daha ¢ok 40-60 yas arasinda,tirnaklari etkileyen
dermatolojik  hastaliklari  bulunanlarda ve immunsuprese hastalarda
goOrulmektedir. Son déonemde yayinlanan literatlrlerde asimetrik yuriyUs sekli
olan ,bagka travmaya maruz kalan ya da diyabetli ve psoriasisli saglikli
insanlarda da gorulebilecegi seklindedir.[96, 217] Yapilan bazi ¢alismalarda
DDKM’larinin daha ¢ok iskemiye,travmaya veya baska hastaliklara sekonder
hasarli tirnaklarda (diyabet,psoriasis) gorulebilecegi belirtilirken saglikli tirnaklari
primer olarak enfekte etmesine dair belirli gorus ortaya konulamamistir.[197]
Bazi yayinlarda ise DDKM’lari ve Candida’larin saglikli tirnaklari enfekte
edebilmesine ragmen hasarli tirnaklarda daha sik goruldiga seklindedir.[135,
217]

Bizim calismamizda ise DDKM'ina bagh onikomikoz daha ¢ok 31-60 yas
arasinda gorulmistir.immunsupresyon durumu(kortizon kullanimi,KT éykiisii )
ile DDKM’lan karsilastiriidiginda anlamh fark bulunamamistir.(p=0,760).Ayni
sekilde immun durumu etkileyen diyabet ile DDKM’lari karsilastirildiginda
anlamli fark bulunamamistir.(p=0,557).

Kaf mantarlarinin genel olarak immunsuprese bireylerde ve altta yatan
tirmak bozuklugu zemininde Uredigi bildirilmigken bizim ¢alismamizda
DDKM’larinin daha c¢ok saglikh kisilerin saglikh tirnaklarinda da Ureyebildigini

gOstermis bulunmaktayiz.

Direkt  mikroskobik inceleme ile her zaman DDKM tanisi
konulamamaktadir.Bu yizden yanlis negatif sonuglanan c¢ok sayida DDKM
olgulari bulunmaktadir ya da bazi DDKM’larinin (Scytalidium turleri) septali
hifalari dermatofitlerin hifalarindan ayirtedilemez.[53]Bombace ve ark. 2016 da
yaptigi calismada yanlis negatiflik oranlarini azaltmak igin direkt mikroskobik
inceleme pozitif veya negatif ¢iksin; 3 kez Ust Uste kultir yapmistir.Hastalarin

%57,2’sinde hem direkt mikroskobik inceleme pozitif hem de kultirlerde DDKM
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uremesi saptanirken %42,8’sinde direkt mikroskobik inceleme negatif
saptanmasina ragmen  kullturlerde  DDKM  saptanmistir.[197] Bizim
calismamizda ise kultirde Ureme olduktan sonra hem makroskopik inceleme
hem de direkt mikroskobik inceleme yapildiktan sonra, sonuglari dogrulamak
icin guvenilirligi %92 olan MALDI TOF ydntemi kullaniimigtir.Stpheli olgularda
ise kulturler tekrar edilmigtir.

Dermatofitlere bagli onikomikozun klinik gérinimu ile DDKM’larina bagli
onikomikoz klinik gérinimu arasinda fark bulunmamaktadir.[135]Bu ytzden
bazi klinisyenler sadece klinik gériniume bakarak antifungal tedavi baglamayi
tercih ederler.Fakat bu medikal davranis,terdpatik hata,diren¢ ve relapslara yol
acabilmektedir.[197] Bizim g¢alismamizda da sol ayak bagparmak tirnaginda
T.rubrum ,sag ayak basparmaginda Alternaria Ureyen hastanin tirnak Kklinik
gorunumleri benzerdi.Bir ayak bagparmaginda dermatofit Grerken digerinde kuf

mantari remesi ilgi ¢ekicidir.

2

Resim 14.0lgumuzun Alternaria ureyen sag 1. Ayak tirnagi
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Resim 15.0lgumuzun T.rubrum lreyen sol 1.ayak tirnagi

DDKM’larinin etken oldugu onikomikoz igin bagslica risk faktorleri
yaslilik,ven6z yetmezlik,immunsuprese durumun varhdi ,diyabet,sigara
kullanimi,ailede  mantar  6ykdstnin varhdi,havuz ve ortak duslarin
kullanimi,spor salonlarinin kullanimi,hayvanlarla temas 6ykusu,toprakla temas
Oykusu,dar ve kapali ayakkabi kullanimitinea pedis varligi,hiperhidrozis,elin
suyla sik temasi,tekrarlayan travmalar,steril olmayan aletlerle manikir ve
pedikir yapilmasi,yapay tirnak kullanimidir.Diyabet,vaskuler hastalik veya ileri
yas durumu,periferal kan dolasimini bozarak ayak bagparmak tirnaginin uzama
hizini  yaklasik %60 oraninda azaltir. Boylece mantarlarin kolonizasyonuna
zemin hazirlar.[52, 95, 133, 135] Camilo ve ark. 317 hasta Uzerinde yaptigi
c¢alismada DDKM’larinin etken oldugu onikomikoz igin risk faktért en sik %54,6
(n=173) ile toprakla temas Oykusu/giplak ayakla dus oykusu ,2.sikhkta %33,8
(n=107) ile tinea pedis varligi ve 3.siklikta %22,7 (n=72) ile hayvanla temas

Oykusl ve az siklikta (%4,7 ,n=15) pedikir/manikir dykusu saptamistir.[95]

Bizim c¢alismamizda ise 89 hastada risk faktorleri arastirildiginda
gecmiste pedikur 6ykusu bulunanlarin (n=25) %60’inda A.niger gorulirken bu
oran A.flavus ve Alternaria tlrinde  (sirasiyla %12-%28) saptanmistir.
Gegmiste pedikir o6ykusu kuf mantari 6zellikle  A.niger bulagsmasi igin risk
faktora olabilir seklinde yorumlanabilir.(p=0,060)
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Ayni sekilde bizim galismamizda toprakla temas Oykusu,hayvanla temas
dykisl,ortak  kullanim  alanlari(spor  salonu,hamam,havuz),immunsupresif
durum(kemoterapi ve kanser Oykusu,kortizon kullanimi),hiperhidrozis,evde
maruziyet grubu (ailede mantar dykusu,misafir terligi aliskanligi),elin suyla sik
temasi ile DDKM’larn ayri ayri karsilagtinldiginda anlamh  fark
bulunamadi.(sirasiyla p=0,852,p=0,230,p=0,620,p=0,760, p=0,522, p=0,630,
p=1,000)

Camilo ve ark.’nin DDKM’larinin etken oldugu 317 hasta Uzerinde yaptigi
calismada, DDKM ile iligkili sistemik hastaliklardan en c¢ok kronik venoz
yetmezlik (n=40) saptanmistir.Ayrica hipotiroidi,diyabet ve psoriasis gibi
sistemik hastaliklarin da DDKM’larinin etken oldugu onikomikozla iligkili oldugu
belirtiimektedir.[95] Bizim c¢alismamizda varis,hipotiroidi ve diyabet ile
DDKM’lari ayri ayri karsilastirildiginda anlamh fark bulunamamistir.(sirasiyla
p=0,386,p=0,603,p=0,557)

Bunyaratajev ve ark’nin 2015'te  yaptiklari ¢alismada 237 hastanin
180’inde dermatofit ve geri kalaninda (n=57)DDKM saptanmigtir.Dermatofit ve
DDKM grubunu risk faktorleri acgisindan (diyabet,sigara,immunsuprese
durum,hiperhidrozis,manikir veya pedikur,hayvanla temas oykusu,giplak ayakla
yurime,travma oykusu)karsilastiriidiginda istatiksel olarak fark
saptanmamistir.Bu risk faktorlerinin onikomikoz ile ilgili oldugunu fakat
dermatofit ve DDKM ile kargilastirildiginda anlamh fark olmadigini
belirtmistir.[53]

Lékonisi ve sari diskolorasyon, bazi ¢alismalarda S.brevicaulis,Fusarium
ve Aspergillus’un etken oldugu onikomikozlarda %58,7 ile yuksek oranda
bulunmaktadir. Ayrica bu mantarlar ,cogunlukla paronisya ile seyreden PSO
klinik tipi seklinde karsimiza ¢ikmaktadir. [95, 135] Tosti ve ark’nin yaptiklari
calismada DDKMlarinin etken oldugu onikomikozlarda %76 oraninda
paronigyanin da eslik ettigi saptanmistir.[218] Bizim ¢alismamizda ise DDKM
arasinda ise en sik Aspergillus turleri(n=109,%63) ve az siklikta Fusarium

(n=8,%4,6) saptanmasina ragmen klinik olarak paronisya ve PSO Klinik tutulum
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hic gorulmemigtir fakat sari ve siyah diskolorasyon izlenmemistir. Klinik tutulum

olarak TDO, %50 oran ile birinci sirada saptanmistir.

Yapilan caillsmalarda ,dermatofitomun &zellikle ayak basparmaginda
dermatofitler tarafindan olusturuldugu belirtiimigtir. Bunyaratajev ve ark’nin
2015'te yaptiklari galismada 237 hastanin sadece ikisinde DDKM'’larinin neden
oldugu dermatofitom saptanmistir.Dermatofitomlarin biri ayak bagparmak
tirnaginda etken Fusarium; digeri ise el tirnaginda etken Scytalidium dimidiatum

olarak saptanmistir.[53]

Bizim calismamizda ise 108 hastanin tutulan tirnaklarinda (n=184) sag
(n=11)ve sol ayak basparmaklarinda(n=11) olmak Uzere toplam 22 adet
saptanmigtir.El tirnaklarinda hi¢ dermatofitoma rastlaniimamistir.Sol ayak
basparmagindaki etkenler A.flavus (n=4),A.niger(n=4), A.brasiliensis(n=1),
Alternaria (n=2) iken sad ayak basparmagindaki etkenler A.flavus (n=2),
A.niger(n=4), P.varioti (n=1), Alternaria (n=2), Penicillium expansum (n=1)

olarak saptanmistir.

Bizim ¢alismamizda ; Alternaria tirQ Ureyenlerde sigara kullanimi %72,7
ile diger mantar turleri grubuna ( %41) gore istatiksel olarak sinirda anlamli
duzeyde yuksek saptanmistir.(p=0,059)Astim ile kif mantarlar arasindaki iligki
uzun zamandir bilinmektedir.Hatta kif mantarlarina duyarlligin siddeti ile astim
siddetinin paralel olduguna inanilmaktadir.[219] Ote yandan sigaralarin Kkif
mantarlari tasidigina dair yayinlar bulunmaktadir.[220] Sigara ;direkt kendisi kif
mantarlari ile kontamine oldugundan ya da havada bulunan kuf mantarlarinin
oral mukozayi istila etmesi i¢cin uygun ortam yaratarak bu duruma neden oluyor
olabilir.Bagka bir olguda ise phaeohyphomycosis adli mantar tlrlinin oral
mukozada lezyon yaptidi belirtiimistir ve molekuler yéntemle lezyonu yapan bu
gruptaki Alternaria tart oldugu saptanmistir.[221] Sonug olarak sigara i¢genlerde
Alternaria susunun goérulmesi tutin icinde kolonize olan kif mantarlari ile
iliskilendirilebilir.Ote yandan sigara oral mukozanin florasini bozarak da daha
¢ok havada bulundugu bilinen Alternaria sporlarinin oral mukozada yerlegimini

ve otoinokulasyon ile yayilimini agiklayabilir.
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Bizim calismamizda ; genital akintisi bulunanlarda tirnak batmasi
gorulme orani %61,1 ile genital akintisi olmayanlara gore ( %41,8) istatiksel
olarak sinirda anlamli saptanmigstir.(p=0,055).Genital akintisi bulunanlarda en
sik A.flavus saptanmistir.Vajinal yakinmalardan sorumlu esas etmenin Candida
albicans olmasina ragmen son yillarda Candidanin yer aldigi Ascomycota
mantar grubunun vajen florasinin %58’ini olusturdugu Dbelirtiimigtir.[222]
Ascomycota mantar grubunda onikomikoz etkenlerinden olan Aspergillus ve
Penicillium turleri de yer almasi ile bu kif mantarlarinin da vajinal kolonizasyon
gOsterdigi bildirilmigtir.Bizim ¢alismamizda da vajinal akintisi olan hastalarda en
sik total distrofik tutuluma yol acan kuf mantarlarinin bulunmasi bu hastalarda
otoinokulasyon olasiligini distndirmekte ve bu hastalarda vajinal mantar

tiplendirmesi gerekliligini akla getirmektedir.

Tekarlayan tirnak batmasi igin gecirilmis tirnak operasyonlarinin bir risk
faktord oldugu [159] ayrica tirnagin uygunsuz kesimi,tekrarlayici veya 6zensiz
travmalarin da tirnak batmasi icin risk faktori olabilecegi dnceki ¢calismalarda
bildirilmistir.[223] Tekarlayan  pedikir oOykisu de bir tur kronik travma
sayllabilmektedir.Bizim c¢alismamizda da tirnak batmasi+kerpeten tirnak
grubunda gecmiste pedikir 6yklsu renk/sekil bozuklugu grubuna gore anlamli
derecede yuksek saptanmistir.(p=0,017) Ayrica gec¢miste pedikir 6ykisu
bulunanlarin %88,9 ‘inda sonrasinda tirnak batmasi ve/veya kerpeten tirnak

saptanmistir.(p=0,017)

Hiperhidrozisin tirnak batmasi igin risk faktori oldugu bilinmektedir.[159]
Bizim gcalismamizda da yapisal olarak ayakta hiperhidrozisi olan hastalarin
%92,9'unda vyillar iginde tirnak batmasi ve /veya kerpeten tirnak olustugu

saptanmistir.(p=0,027)

Kerpeten tirnak mekanik bir hastalik olup tirnagin kalinlagmasi kontrol
edildiginde eski haline donebilmektedir.[224] Distal tutulum ile baslayan
onikomikozlar zaman iginde total distrofik tipe donuserek tirnagin yapisini ve
mekanigini bozarak kerpeten tirnaga sebep olabilmektedir.Bugliine kadar

kerpeten tirnaklarda kif mantari  bakilmamistir.Kerpeten tirnaklarda

111



kalinlagsmaya neden olan kuf mantarini tedavi edersek tirnaklar incelerek eski
haline donecektir.Sonu¢ olarak bizim c¢alismamizda da kerpeten tirnaklarin
%27,8'inde (n=15) A.niger,%18,5’inda (n=10) A.flavus saptanmigtir.

Dunyadaki DDKM’larinin etken oldugu onikomikozun yillara gore

dunyadaki dagihmi asagidaki tabloda 6zetlenmigtir. [95]

Prevalence (%) Year of Cases (n) Country Most common causative
publication agent

68 2011 32 Pakistan Alternaria alternata

59 2006 19 Egypt Aspergillus niger

51 2004 33 Thailand Neoscytalidium
dimidiatum

27 2007 49 India Aspergillus spp.

26 2012 37 Costa Rica Fusarium spp.

21 2005 928 Colombia Fusarium spp.

21 2000 44 United States Fusarium spp.

19 2009 41 Iran Aspergillus spp.

15 2000 196 Spain Scopulariopsis
brevicaulis

14 2000 59 Italy Fusarium spp.

14 2004 21 Colombia Fusarium spp.

13 2005 532 Italy S. brevicaulis

12 2003 310 Colombia Fusarium spp.

11 2010 47 Iran Aspergillus spp.

9 2000 51 Italy S. brevicaulis

9 2006 48 Greece S. brevicaulis

9 2005 33 Turkey A. niger

7 2009 13 Brazil Fusarium spp.

6 2000 71 Canada Acremonium spp.

5 2002 40 Venezuela Fusarium spp.

4 2011 114 Argentina Fusarium spp.

2 2012 59 Korea S. brevicaulis

1.5 2007 78 Mexico S. brevicaulis

34.4 2015 11 Mexico Aspergillus spp

Tablo 40.Non dermatofit kiif mantarlarinin tilkelere gore yillar igindeki prevelansi
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Tablodan da goruldigu kuaf mantarlarinin genelde endemik oldugu
bolgeler bulunmaktadir.DDKM’lari Hindistan(%22),Malezya (%35,5),Tayland
(%51,6) ve Pakistan (%68) gibi Ulkelerde yuksek prevalansta
gérilmektedir.Ornegin  Neoscytalidium  dimidiatum,Asya’nin  glneyi,Gliney
Amerika,Hindistan ve Afrika’da endemiktir.Avrupa’da az gelismis tUlkelerden go¢
alinmasi nedeniyle N.dimidiatum orani artmistir. A.niger,A.flavus ve Fusarium
gibi kif mantarlari dogada genelde toprakta saprofit ve bitki patojeni seklinde
bulunmaktadir.Gliney Amerika’da kuf mantari rezervuari olan ¢ok gesitli meyve
agaclarinin bulunmasi ve ortalama sicakligin da mantarin ureyip yayilmasi igin

uygun olmasi N.dimidiatum icin ideal kosullardandir.[95, 96, 135, 145]

Poliklinigimize bagvurmadan once topikal ya da sistemik tedavi kullanmig
ancak fayda gormemis 68 hastanin (%63) varhdi bize;ezbere verilen klasik
antifungal tedavilerin kif mantarlari Uzerine etkinliklerinin olmayabilecegini
disundUrmaustir.Hastalarda tedaviye direncli bir dermatofitin bulunmamasi
,ureyen mantar turinin tamamen farkli olmasi bize,6zellikle sistemik tedavi

baslanirken uygun tetkiklerin yapilmasi geregini hatirlatmigstir.

Onikomikoz toplumda oldukga sik gorulen bir fungal infeksiyondur. Klinik
olarak supheli durumlarda direkt mantar incelemesinin duyarlihdi disuk oldugu
icin kultur ve MALDI TOF gibi ileri tani yontemleri yapilarak mikolojik taninin
dogrulanmasi gerekmektedir. Bazi kif mantarlari standart kulttrlerde Gremedigi
icin sadece kultir yapmak yeterli olmayacaktir.[135] Mimkilnse ileri tani
yontemleri ile etken dogrulanmalidir. Dogru tani ve uygun antifungal tedavi
onikomikoz hastalarinin  prognozunu belirleyecektir. Calismamizda da
goruldagu gibi onikomikoza yol agan dermatofit ve DDKM’larin klinik bulgular
benzer oldugu icin, klinik gorunime bakarak etkenin tahmin edilmesi guvenilir
goérunmemektedir. Son 15 yilda yapilan galismalarda DDKM’larinin da artik
onikomikoz etkeni olarak sayilarinin artmasi bu ¢alismada da vurgulanmis ve
DDKM’lari olasi risk faktérleri arastinimistir.Bu durumun ya hastalarin uzun
sure antifungal kullanip DDKM’larinin patojen olarak ortaya ¢ikmasina zemin
hazirlamasi,DDKM’larin antifungallere direngli olmasi,DDKM’lari igin uygun tani

113



yontemlerinin kullaniimamasi ya da Turkiye’'nin cografik ozellikleri,iklimi ve gok
g6¢ almasindan kaynakl olabilecegi belirtilmistir.Ozellikle diger klinisyenlerin

DDKM’lari agisindan farkindaliklarinin artmasi gerektigi belirtiimigtir.

Sonug olarak, bu bulgular bize gesitli tirnak sikayetleri ile bagvuran
hastalara direkt olarak sistemik ve/veya topikal klasik antifungal tedavi

baslanmasinin sorgulanmasi gerekliligini;

her tlr travmanin tirnak yapisinda ya da yataginda olasi degisiklikleri

tetikleyerek tirnak batmasina zemin hazirlayabildigini gostermistir.
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DEGERLENDIRME KOMISYONU ONAY FORMU
PROJE BASVURU TARIH /SAYIp 29032017-2
BASVURU ARASTIRMANIN ADI Tirnak Batmasi, Tirnak Kalinlasmas: ve Reﬂ
BILGILERI Degisilkigi Olan Hastalarda MALDI-TOF Yéntemi
ile Mantarlarin Saptanmast
SORUMLU ARASTIRMACI UNVANI/ADI Dog. Dr. F. Gillru ERDOGAN
ARASTIRMANIN YERI X
ARASTIRMA PROTOKOLU X
. GONULLU BILGILENDIRME VE ONAM X
DEGERLENDI-  [ornu
Rg}iblcmn OLGU RAPOR FORMU
IARASTIRMANIN BUTCESI
ARASTIRICI BROSURU (varsa)
RAR erlendirme amaciyla Fakiiltemiz Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim Dal Ogretim lyelerinden)
ILGILERI ¢. Dr. F. Giilru ERDOGAN sorumlulugunda Dr. Dilsun YILDIRIM’in uzmanlik tezi olarak
lanan  ve yukanda basvuru bilgileri verilen arastirma bagvuru dosyast ve ilgili belgeler
9/03/2017 tarihinde Ufuk Universitesi Tip Fakaltesi Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmal
erlendirme Komisyonu’ nda galisma esaslari dogrultusunda ve arasirmanin gerekge, amag,
aklagim ve yontemleri dikkate alinarak incelenmis aragtirma etigine uygun tasarlanmi§ olmasindan
olay1 onay verilmesine karar verilmistir.
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