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PSORIAZIFORM DERMATITLERIN HiISTOPATOLOJIK
AYIRICI TANISINDA IMMUNOHISTOKIMYASAL OLARAK
GLUT-1, Ki-67 VE PCNA ANTIKORLARININ
KULLANIMI

OZET

Amag: Psoriazis toplumlarin %1-2’sini etkileyen kronik bir dermatozdur. Siklikla
dirsekler, sacli deri, lumbosakral bolge, intergluteal sulkus ve glans penis etkilenir.
Psoriazis vulgarisin klasik deri lezyonu, hastalarin %85-90’inda gelisen yiizeyden
kabarik, keskin sinirli, giimiissii bir skuam seklinde olur. Histopatolojik incelemede,
belirgin epidermal kalinlagma, retelerin diizenli bicimde uzamasi, graniiler tabakanin
kaybi, suprapapiller epidermisin incelmesi, parakeratoz, Kogoj’un spongiform

mikropistiilleri ve Munro mikroapseleri klasik mikroskopik 6zellikleridir.

Kontakt dermatitler, spongiotik dermatozlarin 6nemli bir kismini olusturur. Allerjik
kontakt dermatit ve irritan kontakt dermatit toplumda sik goriilen formlaridir. Her
ikisinde de erken donemlerinde spongioz, spongiotik vezikiiller, lenfosit, makrofaj ve
Langerhans hiicrelerinden olusan yogun inflamasyon ve eozinofil varlig1 dikkati ¢eker.
Erken lezyonlar bahsedilen Ozelliklerle taninirken, uzun siireli lezyonlarda spongioz
azalir ve psoriaziform epidermal hiperplazi gelisir. Bu donemlerde psdriazisten ayrimi

zor olabilir.

Pek cok dermatolojik hastalikta immiinohistokimyasal antikorlarin ayiric1 tanida
yardimci olabilecegi bilinmektedir. Psoriazis ve kontakt dermatiti giivenilir bigimde
ayirabilen immiinohistokimyasal bir belirteg olmamakla birlikte ¢alismalar devam
etmektedir. Bu ¢alismada glukoz transferinde rol alan GLUT-1, hiicre proliferasyonu
gosteren Ki-67 ve PCNA immiinohistokimyasal antikorlarinin  bu amacla

kullanilabilirligi arastirmay1 amagladik.

Materyal ve Metod: Bu calismada, Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji
Anabilim Dali’nda 2012-2017 yillar1 arasinda kontakt dermatit ve psoriazis tanis1 almig
hastalarin lezyonlu parafin bloklari, kontrol grubu olarak 2016-2017 yillar1 arasinda
rediiksiyon mamoplasti materyallerindeki deri dokular1 kullanildi. Hematoksilen eosin

boyali kesitlerde tanida kullanilan histopatolojik bulgular kaydedildi. Parafin bloklardan
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elde edilen kesitlere GLUT-1, PCNA ve Ki-67 antikorlari immiinohistokimyasal

yontemlerle boyandi. Cikan sonuglar SPSS 15 programi kullanilarak analiz edildi.

Bulgular: Hiperkeratozun varligi ve siddeti, akantozun varligi ve diizenli olup
olmamasi, graniiler tabakada azalma olup olmamasi, bazal hiicre vakuolizasyonunun
varlig1, suprapapiller epidermal incelme ve iltihabi hiicrelerin ¢esitliligi, psoriazis ve
kontakt dermatit gruplar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli farklilik gosteriyordu.
Kogoj’un spongiform piistiilii ve Munro mikroapsesi psoriazis vakalar1 i¢in en 6nemli
bulgu idi. Mitoz sayisi, lenfosit egzositozu, intraselliiler 6dem ve spongioz ile nekrotik

keratinosit sayis1 agisindan anlamli fark yoktu.

Calismamizda psoriazis ve kontakt dermatit gruplari arasinda Ki-67 ve PCNA
boyanmalari agisindan fark bulunamadi. GLUT-1 yayginlig1 da benzerdi ancak GLUT-1
siddeti acisindan gruplar arasinda fark vardi. GLUT-1 ile orta siddette boyanan vaka
yiizdesi psoOriazis grubunda fazla iken, siddetli boyanma yiizdesi kontakt dermatit

grubunda daha fazla idi.

Sonug¢: Bu caligmada Glut-1 siddetinin psoriazis ve kontakt dermatit ayirici tanisinda
yardimci olabilecegi bulunmustur. Glut-1 ile siddetli boyanma kontakt dermatiti
desteklemektedir. Glut-1 yaygmlhigi, Ki- 67 ve PCNA boyanma ozellikleri ise bu
ayrimda yararli bulunmamistir. Bu ¢alismada ayrica histolojik bulgular irdelenmistir ve
cok sayida histolojik bulgunun istatistiksel agidan anlamli olacak sekilde kontakt

dermatit ile psoriazis ayriminda yol gésterici olabilecegi bulunmustur.
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THE USE OF GLUT-1, K-67 AND PCNA ANTIBODIES AS
IMMUNOHISTOCHEMICAL SUBSTANCE IN THE HISTOPATHOLOGICAL
DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF PSORIASIFORM DERMATITIS

ABSTRACT

Objectives: Psoriasis is a chronic dermatosis affecting 1-2% of the populations.
Frequently affected areas are elbows, scalp, lumbosacral region, intergluteal sulcus and
glans penis. The classic skin lesion of psoriasis vulgaris is a silvery, scaly, well
demarcated lesion that founds 85-90% of patients. In the histopathological examination,
prominent epidermal thickening, regular extension of the rete ridges, loss of the granular
layer, suprapapillary epidermis thinning, parakeratosis, spongioform micropustules and

Munro microabscess are classical microscopic features.

Contact dermatitis is an important part of spongiotic dermatoses. Allergic contact
dermatitis and irritant contact dermatitis dermatitis are common forms in society. In the
early stages, intense inflammation and eosinophilia consisting of spongiosis, spongiotic
vesicles, lymphocytes, macrophages and Langerhan's cells are noticed. While early
lesions are characterized by the mentioned features, spongiosis reduced in long-term
lesions and psoriasiform epidermal hyperplasia develops. At this period of ilness
histopathologically it may be difficult to distinguish chronic allergic contact dermatitis

from psoriasis.

It is known that immunohistochemical antibodies in many dermatological diseases may
be helpful in differential diagnosis. While not a reliable immunohistochemical marker
found for distinguishing psoriasis and contact dermatitis, studies on this subject
continue. In this study, we aimed to investigate the usefulness of GLUT-1, Ki-67 and
PCNA (as a marker of cell proliferation) immunohistochemical antibodies for this

purpose.

Materials and Methods: Lesional paraffin blocks of patients with contact dermatitis
and psoriasis between 2012 and 2017 in Department of Pathology, Erciyes University
Medical Faculty were used. As a control group, between 2016 and 2017, the skin

texture of the reduction mammoplast materials was used. GLUT-1, PCNA and ki-67



markers were stained with immunohistochemical methods in sections obtained from

paraffin blocks. The results were analyzed using the SPSS 15 program.

Results: The histopathological features of psoriasis and contact dermatitis cases were
different. The presence and severity of hyperkeratosis, the presence or absence of
acanthosis and regularity, the decrease in granular layer, the presence of basal cell
vacuolation, the suprapapillary epidermal thinning and the variation of inflammatory
cells showed statistically significant differences between the groups. Kogoj's
spongiform pustule and Munro microabcesses was an important finding for psoriasis
cases. There were no significant differences in the number of mitosis, lymphocyte
exocytosis, intracellular edema, and spongiosal and necrotic keratinocyte counts.

In our study, there was no difference between the groups of psoriasis and contact
dermatitis in terms of Ki-67 and PCNA staining. GLUT-1distribution was also similar.
There was a difference between the groups in terms of GLUT-1 intensity. The
percentage of cases with moderate glut-1 staining was higher in the psoriasis group,

whereas the percentage of severe staining was higher in the contact dermatitis group.

Conclusion: GLUT-1severity was different between the groups. Strong painting with
GLUT-1 is favours the contact dermatitis. Given that immunohistochemical studies
might provide additional help in such cases, no difference was found between Ki-67 and
PCNA staining used in this study. GLUT-1 distribution was also similar. In this study,
histological findings were also investigated and it was found that many histological
findings could lead to discrimination between contact dermatitis and psoriasis as
statistically significant.



1.GIRIS VE AMAC

Psoriazis ve kontakt dermatit sik goriilen, etyolojileri, patogenezi ve tedavisi farkli
kendi iclerinde farkli klinik sekillerde ortaya ¢ikabilen hastalik gruplaridir (1). Psoriazis
tanist ¢ogu zaman dermatolojik muayene ve klinik verilerin birlestirilmesi ile kolaylikla
konulabilir. Bu hastalarda biyopsi endikasyonu genellikle yoktur. Ancak bazi vakalarda
ortiisen bulgular nedeniyle kontakt dermatitten ayrimi kolay olmayabilir ve klinisyen

tan1y1 dogrulamak i¢in biyopsiye basvurabilir (2).

Tipik olgularda kontakt dermatit ve psoriazisin histopatolojik bulgulart birbirinden
farklidir. Belirgin epidermal kalinlagsma, retelerin diizenli bigimde uzamasi, graniiler
tabakanin kaybi,  suprapapiler epidermisin incelmesi, parakeratoz, spongioform
mikropiistiiller ve Munro mikroapseleri psoriazisin klasik mikroskopik 6zellikleridir.
Spongiotik vezikiiller, lenfosit, makrofaj ve langerhans hiicrelerinden olusan yogun
inflamasyon ve eozinofil varligi ve kronik ddnemlerinde psoriaziform epidermal

hiperplazi kontakt dermatitin klasik mikroskopik bulgularidir (2).

Klinik muayene verilerinin hematoksilen eozin boyali kesitlerdeki mikroskopik
bulgularla birlestirilmesi vakalarin  bir kisminda kesin tamiya ulagilabilmesini
saglayabilir. Ancak klinik olarak net ayrimi yapilamamis, mikroskopik bulgular: tatmin
edici olmayan veya her iki hastaligin bulgularinin bir kismini birlikte iceren vakalar hala
onemli sayidadir ve bu hastalarin kesin tanisi i¢in yeni yontem arayiglart devam

etmektedir (2,3).



GLUT-1, benign, malign ve inflamatuar pek c¢ok hastalikta immiinohistokimyasal
olarak artmis ekspresyonu gosterilmis bir glukoz transfer proteinidir. GLUT-1’in

psoriazis hastalarinda epitelde daha fazla boyandig: ileri siiriilmektedir (3).

Psoriaziste epidermal hiicre replikassyon hizinin arttigi  bilinmektedir. Ki-67
proliferasyon belirtecidir ve bazi calismalar psoriazis hastalarinda ekspresyonunun
artigim1  gostermistir  (4). PCNA da bu amacgla kullanilabilecek bir bagska

immiinohistokimyasal belirtegtir.

Bu ¢alismada GLUT-1, Ki-67 ve PCNA immiinohistokimyasal antikorlarinin, psoriazis
ve kontakt dermatit tanisinda kullanilabilirligini ve birlikte kullanimlarinin taniya

katkisini arastirmay1 amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1.DERININ EMBRIYOLOJiSi VE HISTOLOJISi
2.1.1. Derinin Embriyolojisi

Derinin epidermis ve dermis kisimlari farkli iki kaynaktan gelisir. Bu kaynaklar yiizeyel
katman olan epidermis i¢in yilizey ektodermi ve alttaki daha derin katman olan dermis

i¢in alttaki mezensimdir (5).

Ik iki ayda embriyonun dis kismi tek sirali ektodermal bir tabaka ile oriiliidiir. Ikinci
ayin basinda bu epitelin ikiye boliinmesi sonucu embriyonun dis yiizeyi periderm
(epitrikiyum) adi verilen yassi hiicrelerle kaplanir. Bazal tabakadaki hiicrelerin
proliferasyonu ile intermediyer bdlme olusur. Dordiincii ayin sonunda epidermis 4
tabakali nihai seklini alir. Bu tabakalar; germinatif tabaka olarak da bilinen bazal
tabaka, ince tonofilamanlar ve biiyiik polihedral hiicreler iceren spindz tabaka, kii¢iik
keratohiyalen graniiller igeren graniiler tabaka ve keratinle dolu 6lii hiicrelerden olusan

boynuzsu tabakadir (5).

Noral krest kokenli hiicreler gelisimin ilk ii¢c ayr boyunca epidermise go¢ eder. Bu
hiicreler melanin pigmentini tretir ve dendritik uzantilar yoluyla epidermisin diger

hiicrelerine iletirler.



2.1.2. Derinin Histolojisi
Deri epidermis ve dermis tabakalarindan olusur. Dermisin altinda hipodermis vardir.

Epidermisin biiylik ¢ogunlugu keratinositlerden ve arada melanositler, Langerhans
hiicreleri ve Merkel hiicrelerinden olusur. Epidermis klasik olarak dort tabakadan olusur

(1,2,6).

Stratum basale (germinatif tabaka veya bazal tabaka), bazal membran iizerindeki tek
katli kiibik veya silindirik tabakadir. Biiyiik niikleuslu niikleoluslar1 belirgin, bazofilik

sitoplazmalidir. Diistik molekiil agirlikli sitokeratin igerirler.

Stratum spinosum (spinal, prickle, skuaméz) bazal tabakanin ilizerinde keratinositlerden
olusur. Suprabazal keratinositler hafif bazofilik, ¢cok kenarli ve yuvarlak ¢ekirdekli iken

yiizeye dogru hiicreler daha genis, eozinofiliktir ve yiizeye paralelel uzanirlar (6).

Stratum graniilozum veya graniiler tabaka hiicreler yassilagip olgunlastik¢a
sitoplazmalarinda biriken diizensiz, koyu bazofilik keratohyalin graniillerinden dolay1
bu ismi almistir. Bu tabakanin dis kisimlarinda programli hiicre 6limi (apopitoz)

gerceklesir (6).

Stratum korneum (kornifiye tabaka) keratine en fazla diferansiye olmus tabakadir.
Kalinlig1 viicut bolgesine gore degisir. Tiiysiiz bolgelerde sadece birkag katdir ve basket
files1 goriiniimiindedir, bununla birlikte akral bolgelerde daha siki ve kalindir.
Keratinositler yiiksek molekiil agirlikli keratinler (34 BE 12) ile pozitif boyanirlar ama
CAMS.2 negatiftir (6).

Stratum korneumun kalin oldugu viicut bolgelerinde, stratum korneumdan sadece soluk
eozinofilik goriiniimii ve yiiksek lipid icerigi ile ayrilabilen stratum lucidum, graniiler

tabaka ile stratum korneum arasinda yer alir (2,6).

Melanositler dermoepidermal bileske boyunca uzanan noral krest kokenli hiicrelerdir.
Tirozinaz, Melan-A/Mart 1 ve mikroftalmi transkripsiyon faktor ile boyanir. HMB-45
bazi melanositleri boyasa da dinlenme fazindaki melanositleri gostermek icin iyi bir

belirteg degildir (6).



Langerhans hiicreleri deri ile drene eden lenf nodu arasinda dolasabilen antijen sunucu
dentritik hiicrelerdir. S-100 ve CD1a ile karakteristik olarak bazal tabakanin tizerindeki
tabakalarda gosterilebilir (2,6).

Merkel hiicreleri bazal tabakada bulunurlar ve keratin 20 ve kromograninle pozitif

boyanirlar. Dokunma duyusu ile ilgili mekanoreseptor olduklart diisiiniiliir.

Dermis cogunlugu kollajen ve az miktarda elastik liflerden olmak iizere bag
dokusundan meydana gelmistir. Bu tabakada deri ekleri, kas dokusu, damarlar ve

sinirler vardir. Retikiiler ve papiller dermisten olusur (1,2).

Subkutan doku lobuller halindeki olgun yag dokusu hiicrelerinden olusmaktadir.
2.2. PSORIAZIS

2.2.1.Epidemiyoloji

Psoriazis en sik goriilen deri hastaliklarindan biridir ve bati toplumunun %1-2 sini
etkiler. Siyahlarda, Japonlarda, Kuzey ve Giiney Amerika toplumlarinda nadirdir
(1,2,9). Her yasta goriilebilmesine ragmen genglerde ve erken eriskinlerde sik goriiliir.

Ikinci pik daha hafif bir sekilde altinci dekatta goriiliir (7,8).
2.2.2.Etyoloji

Biyokimyasal, histokimyasal, epidemiyolojik ve ultrastriiktiirel ¢alismalar psoriazisin

nedenini ortaya koyamamustir (2).
2.2.3.Patogenez

Psoriazisin ~ sebebi  bilinmemesine ragmen  keratinosit  proliferasyonu  ve
diferansiyasyonu, inflamasyon ve immiin disregulasyonun kompleks etkilesimi sonucu

oldugu distliniilmektedir.
2.2.3.1.immun Sistem

Immiinolojik faktdrler psdriaziste ¢ok énemli rol oynar. Bazi patologlar psériazisi en
yaygin otoimmun hastaliklardan biri sayar. Psoriazisin T hiicre iligski hastalik oldugu

one sirulmektedir. CD4+ T lenfositler baskin olarak dermiste ve CD&+ T lenfositler



baskin olarak epidermiste bulunur. Kantitatif komperatif polimeraz zincir reaksiyonu ile
yapilan T- hiicre reseptor beta zinciri degisken bdlge genlerinin arastirildigi son
caligmalarda epidermal T lenfositlerin klonal artimini gosterilmistir. Lezyonsuz deri
bolgesi bu T cell reseptdr rearajmanini igermez. Bu bulgular, antijen spesifik patolojik T

hiicre cevabinin psdriasisin devamliliginda roli oldugunu diistindiiriir (10).

T lenfosit aktivasyonu A grubu beta hemolitik streptokoklara bagli olabilir.
Streptokokal M proteinin amino asit sekansit keratin 17 ile ortaklik gosterir ve keratin
17 veya keratin 6 psoriazisteki otoimmiin T hiicrelerinin hedefi olabilir (10,11). Hem
post-streptokokal psoriaziste hem de kronik plak psoriaziste Grup A streptokoklara
reaktif CD 8+ ve CD 4+ lenfositler rol oynayabilir (10).

CD 4+ T lenfositler, CD 8+ lenfositler tarafindan da iiretilen, interlokin-2 (IL-2), tumor
necrosis faktor alfa (TNF-o) ve gamma-interferon (y-IFN) gibi bir kisim sitokinleri
tiretir (2,10).

TNF-a ile uyarilan keratinositler kuvvetli bir kemoatraktan olan IL-8 tiretir ki bu Munro

mikroapseleri olusumunda rol oynar (10).

Psoriazis hastalarinda Th 1 kaynakli sitokinlerin (TNF-a, IFN-y, ve [IL-12) ve bazi
proinflamatuar sitokinlerin (IL-6, IL-8 ve IL-18) serum diizeyleri etkilenir. Ve bazi
calismalarda IFN-y, IL-12, IL-17 ve IL-18 hastaligin siddeti ile iligkili bulunmustur.

Serum sitokin diizeyi, cinsiyet ve yas ile iligkili bulunmamistir (11).
2.2.3.2.Epidermal hiicre dongii kinetigi

Epidermal hiicre replikasyon hizi psoriazisin aktif lezyonlarinda belirgin bir bicimde
artmistir. Bazal ve suprabazal mitotik figlirler normal epitele gore daha fazladir.
Premitotik hiicrelerin arttig1 trityumla isaretli timidinle gosterilebilir. Psoriazisin degisik
lezyonlarinda ve hatta ayni1 lezyonda mitotik aktivite belirgin farklilik gdsterebilir ve

parakeratoz ile iligkilidir (10).

Bazal tabakadan skuamdéz tabakanin en iist kismina dogru geg¢is zamani cesitli
yontemlerle gosterildigi gibi belirgin olarak artmistir (1,7,10). Normal epidermiste 53

giin iken siirerken psoriaziste 7 giine kadar diiser (10).



2.2.3.3.Keratinosit diferansiyasyonu

Keratinositler epidermisin bazalinden yiizeye dogru ilerledik¢e diferansiye olurlar. Bu
stirecte sentezlenen bir¢ok protein arasindan en iyi bilineni keratindir. Bazal tabakada
daha ¢ok keratin 5- keratin 14 eksprese edilirken suprabazal tabakada keratin 1- keratin

10, graniiler tabaka ve stratum korneumda involukrin en 6nemli proteindir (10).

Hastaliklarda bu proteinlerin ekspresyonunda degisiklikler olur. Psoriaziste bazal
tabakada keratin 5- keratin 14 aynen devam eder ancak suprabazal tabakada asiri
proliferasyonun bir gostergesi olarak keratin 1- keratin 10 yerini keratin 6- keratin 16’ya
birakir. Ayrica stratum graniilozum ve korneum ig¢in normal olan involukrinin

suprabazal tabakadan itibaren ekspresyonu dikkati ¢eker (10).

Keratin 17 normalde sa¢ follikiilinin dis kilifinda derinde eksprese olur. Psoriazis

hastalarinda interfolikiiler epidermiste suprabazal epidermisin iist kisminda bulunur

(10).
2.2.3.4.Histolojik bulgular
Psoriazis hastaliginin histolojik bulgulari ¢esitlidir.

Hiperkeratoz st. korneum tabakasinin kalinlagsmasidir. St. korneum, normal histolojide
teknik olarak 6lii kabul edilen niikleussuz bir tabakadir. Parafin kesitlerde sik izlenen
artefaktlar nedeniyle normal kalinligin1 degerlendirmek zor olabilir. Bolgesel olarak
kalinlik farkliliklar1 da degerlendirmedeki baska bir sorundur. Hiperkeratoz psoriazis

hastalarinda goriilebilecegi bildirilen 6zgiil olmayan bir bulgudur (2,3).

Hiperkeratotik alanlarda bazen niikleuslar kalabilir ki bu parakeratoz olarak
isimlendirilir. Parakeratoz, hiperkeratoza gore psoriazis i¢in daha ¢ok beklenen bir

histolojik bulgudur (6).

Psoriazis hastaliginda kornifiye tabakada kiiciik ndtrofil birikmelerine Munro

mikroapsesi denir. Tanimi geregi Munro mikroapsesi psoriazise spesifik bir bulgudur

(6).



Graniiler tabaka bolgesel farkliliklar gosterse de normal mikroanatomide 1 ile 3 sira
kalinligindadir. Psoriazis hastalarinda genel anlamda graniiler tabaka azalmasi beklenir

(10).

Psoriazis hastalarinda spindz tabakada noétrofil birikimleri Kogoj’un spongiform piistiilii

olarak bilinir. Tanim1 geregi psoriazise spesifiktir (6).

Epidermiste 6dem, suprapapiller epidermal incelme, yiizeyel kapillerlerde genisleme ve

papiller dermiste 6dem psoriaziste goriilebilen diger histolojik 6zelliklerdir (10).
2.2.3.3.Elektron mikroskopi

Psoriazisin erken donem 1s1k mikroskopi bulgulart endotelyal hiicrelerde sislik ve
hiicreler arasindaki mesafede genislemedir. Bunu postkapiller veniil cevresindeki
kapillerlerde degraniile olan mast hiicrelerinin goriilmesi izler. Saatler sonra aktive
makrofajlar, desmozom-tonofilament kompleksinin kayboldugu alt epidermise gog eder,

miitakiben lenfositler go¢iinii tamamlar (10).

Iyi gelismis lezyonlarda suprabazal keratinositler ultrastriiktiire]l olarak belirgin
farkliliklar gosterir. Tonofilamanlar sayr ve uzunluk olarak azalmistir ve normal
agregasyonlarini kaybetmistir. Keratohiyalin graniilleri bariz bir sekilde azalmistir ve
bazen goriilmez. Kornifiye hiicrelerin ince bir tonofilamam vardir, organellerini ve
niikleusunu kaybetmez ki bu parakeratoz olarak goriiliir. Marjinal bir band olusturmak
icin gerekli dis plazma membran kaybin1 yapamazlar. Bazal membrandaki bosluklardan
bazal keratinositler dermise dogru uzanir. Bu herniasyon aktivasyon ile iliskilidir.
Glikoproteinden zengin hiicre yiizey tabakasinin hasarina bagli hiicreler arasindaki
adezyon sadece desmozomlara kalir ki bu da interselliiler genislemeye sebep olur.

Keratinler sadece immatiir degil ayn1 zamanda defektiftir (10).

Psoriaziste dermal papilladaki kapiller yapilari, ultrastriiktiirel olarak normal
kapillerlerden farklidir. Psoriaziste kapiller damarlarin liimeni daha genistir, endotel
hiicreleri arasindaki fenestrasyonlar kopriiliidiir ve boslukludur, endotelyal hiicrelerin,
perisit ve myositlerin sitoplazmasinda 6demat6z alanlar goriiliir, eritrosit ve inflamatuar

hiicre ekstravazasyonu vardir ve bazal tabaka ¢ok katli ve kalindir (10).



2.3. KONTAKT DERMATIT

Kontakt dermatit dis ajanlara bagh gelisen dermatit seklidir. iki gruba ayrilir. Allerjik

kontakt dermatit ve irritan kontakt dermatit (7).
2.3.1. Allerjik Kontakt Dermatit

Allerjik kontakt dermatit ¢evresel ajanlara karsi verilen hiicre iliskili idiosenkratik
immiinolojik reaksiyondur. Allerjen ¢ok diisiik dozda olabilir (7). Takilar ve

diigmelerde bulunan nikel, sarmasik, deri esyalar, ¢imento ve kozmetik maddeler neden

olabilir (1,7,12).

Allerjik kontakt dermatit tip IVhiicre aracili, gegikmis asir1 duyarlhilik reaksiyonu
sonucu gelisir (1,7,12). Allerjen genellikle yagda c¢oziiniir ve diisiik molekiiler
agirliklhidir. Deri ile temastan sonra alerjen olan, tam antijeni olusturmak i¢in tasiyici
bir proteine baglanir ve Langerhans hiicreleri ve derideki diger dentritik hiicreler
tarafindan iglenir. Bu hiicreler daha sonra T lenfositlere antijenlerini sunacaklar
bolgesel lenf nodlarina go¢ ederler. Tetikleyici ajana spesifik yanit olusturulur, hafiza
ve efektdor T hiicreleri iretilir. Duyarlanilmis madde ile bir sonraki karsilagsmada
hizlanmig ve daha agresif bir cevap gelisir (7). Hem CD4 + hiicreler hem CD 8+
hiicreler bu reaksiyonda rol oynar. Antijen maruz kalan deri bdlgesine lenfositlerin
yonelmesinde LFA-1 (leukocyte function associated antigen-1) gibi g¢esitli hiicre
adezyon molekiilleri gerekir. Lenfositler etkilenen deri bolgesine IFN —y ve TNF-a gibi
daha sonra lenfosit ve eozinofil basta olmak iizere inflamatuar hiicre gelisine neden
olacak sitokinleri salar. Kemokinlerin hem indiiksiyon hem de ekspresyon sathasinda

rol alirlar (13).
2.3.2.irritan Kontakt Dermatit

[rritan kontakt dermatit, alerjik kontakt dermatite gore daha siktir ve deriye direkt hasar
verme kapasitesindeki fiziksel ya da kimyasal ajana maruziyet sonrasi olusur. Hasarin
patogenezi degiskendir; keratin denatiirasyonuna, ylizey lipidlerinin ve su tutucu
maddelerin yerinin degismesine, membran hasarina veya direkt sitotoksik etkiye bagh

olabilir. Irritan kontakt dermatit ile alerjik kontakt dermatitin morfolojisinde, klinik



goriiniimiinde, kemokin ekspresyonunda ve T hiicre islevlerinde farkliliklardan ¢ok

benzerlikler dikkati ¢eker (12).

Akut irritan dermatit siklikla giiglii asit veya alkali gibi kuvvetli ajana kisa siireli
maruziyetle olurken, kronik irritan dermatit sabun ve deterjan gibi daha zayif ajanlara

uzun siireli maruziyetle olur (12).

Mesleki dermatitlerin ve ev hanimlarinda goriilen dermatitlerin 6nemli bir kismi irritan
dermatittir. Kontakt dermatitin tanisi lezyonlarin yayginligi ve hikaye ile konur ve
sliphelenilen alerjene karsi yapilan yama testi ile dogrulanir. Her ne kadar kontakt
dermatitin iki formu da ajana maruz kalan bolge de goriilse de diger alanlara yayilabilir

ve ajan uzaklastirildiktan sonra da sebat edebilir (7).
2.3.2.Kontakt Dermatitte Goriilen Histolojik Bulgular

Histopatolojik olarak allerjik kontakt dermatitin erken lezyonu akut spongiotik dermatit
goriinimidiir. Yiizeyel dermiste kiiciik damarlar g¢evresinde, lenfosit, makrofaj ve
Langerhans hiicrelerinden olusan infiltrasyon goriilebilir. Spongioz alanlarindaki
infiltrasyonda eozinofiller goriilebilir. Kronik antijene maruz kalan bireylerde subakut

ve kronik spongiyotik dermatit gelisebilir (7,12).

Irritan kontakt dermatitin histolojik goriiniimii yaygin iilserasyondan, konjesyon ve
hiperkeratoz veya parakeratozla alerjik kontakt dermatittekine benzer sekilde
spongiyoza kadar degisir. Histolojik goOriiniim, kimyasal maddenin tipine,
konsantrasyonuna, maruz kalinan viicut bdlgesine ve derinin bariyer 6zelligine ve hasta
yast gibi faktorlere gore degiskenlik gosterebilir. Bazi vakalarda belirgin nekroz,
karyoreksis ve sitoplazmik soluklasma vardir. Agir vakalarda nekroz dermise
yayilabilir. Kantaridin ve trikloroetilen epidermiste akantoliz ve ndtrofil birikimi ile
gider. Baz1 kontakt dermatit etkenleri vaskiiler endoteli hedef alir, bazilar1 tamamen
spongiotik reaksiyona yol acar. Her ne kadar akantoliz, notrofilik infiltrasyon ve nekroz
irritan kontakt dermatitte daha sik ise de alerjik kontakt dermatitten ayirmak icin
giivenilir histopatolojik bulgular degildir. Iyilesme safhasinda hafif epidermal hiperplazi

bazen psoriaziform hal alabilir (12).
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24.GLUT-1
Glukoz Tasiyic1 Protein 1 (GLUT-1)

GLUT-1, insanlardaki en yaygin glukoz tasiyici proteindir. GLUT ailesinin ilk tanimlanan
tiyesidir. GLUT-1, bazolateral membran proteinidir. 55 kDa agiligindadir ve 12 alfa- helikal
transmembran domaini igerir. Ik olarak eritrositlerden izole edilmistir. GLUT-1 esasen
kardiyovaskiiler sistemde ve merkezi sinir sisteminde astrositlerde, kan- beyin bariyerinde,
bobrekte, daha az olarak da adipoz dokuda, kas ve karacigerde glukoz tasinmasinda goérev
alir (3,14,15).

Normal deride GLUT-1, bazal ve suprabazal tabakada eksprese olur. Bazal tabakada ve
suprabazal tabakanin altinda olan immiinreaktivite tist tabakalara dogru azalir (14). Bununla
birlikte baz1 ¢aligmalarda hiicrenin enerji ihtiyaci ile ilgili olan GLUT-1’in normal deride

tamamen negatif oldugunu bildirilmistir (16).
2.5.Ki-67

Ki-67 iyi bilinen bir hiicre proliferasyon belirtecidir (3,4,22-26). Interfaz sathasinda,
mitozla birlikte proteinlerin ¢ogu kromozom iizerinde yer degistirirken, bu protein
nukleusta yaygin bir sekilde tespit edilebilir. Ki-67’nin hiicre dongiisiiniin tiim aktif
safhalarinda pozitif olmasi (G1, S, G2 ve mitoz), buna ragmen dinlenme sathasindaki
hiicrelerde (GO0) tespit edilemeyisi, onu incelenen hiicre populasyonun biiylime

fraksiyonunu belirlemede mitkemmel bir belirleyici haline getirmistir (23).

Ki-67 pozitif boyanan timor hiicrelerinin orani genellikle klinik gidisat ile iliskilidir. Bu
iligkinin en iyi gosterildigi 6rnekler meme ve prostat karsinomlar: ve transizyonel
hiicreli karsinomlardir. Bunun gibi tiimdrlerde sagkalim ve tiimor rekiirrensi agisindan

degeri istatistiksel olarak gosterilmistir (22-26).

Immiinohistokimyasal olarak Ki-67’nin tiiméral ve non tiimdral dermatolojik
hastaliklarda kullaniminin  arastirildigit  ¢ok sayida arastirma mevcuttur. Bu
aragtirmalardaki veriler ayni zamanda normal derinin boyanma Ozelliklerinin de
anlagilmasinda yardimci olmustur. Amin ve arkadaslarini yaptiklar1 ¢alismada normal
deride sadece bazal tabakada pozitif boyanma elde etmislerdir, psoriazis hastalarinin

lezyonlu derilerinde ve de daha diisiik oranda lezyonsuz deri bolgelerinde daha yiiksek
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oranda eksprese oldugunu bulmuslardi (4). Bir baska ¢alismada normal deride Ki-
67indeksinin median degeri %10 iken, psdriazis hastalarinin lezyonsuz derisinin median

degeri %50, lezyonlu derisindeki median degeri ise %56 olarak bulunmustur (27).
2.6.PCNA (Proliferating cell nuclear antigen)

PCNA tiim oOkaryotik canlilarda ve arkelerde bulunan ilk defa replikasyon sirasinda
DNA sentezinde gerekli olan DNA polimeraz &‘y1 ilerletici faktor olarak gorev aldigi
gosterilen bir proteindir. Bununla birlikte, DNA replikasyonuna ek olarak, kromatin
yeniden diizenlenmesi, DNA tamiri, kardes kromatin kohezyonu ve hiicre siklusu
kontrolii gibi islemlerde gorev alir (17,18). Bu protein yaklasik kirk yil 6nce sistemik
lupus eritematozuslu hastalarda otoimmun bir antijen olarak bulunmustur (17). Iki yil
sonra farkli bir grup 36 kDa bir proteinin hiicre dongiisii sirasinda ekprese oldugunu
buldu ve ‘cyclin’ ismini verdiler. Daha sonra PCNA’nin ekresyonunun, proliferasyon
ve neoplastik transformasyonla iligkili oldugu bulunmustur. Daha sonra PCNA ve

cyclin’in ayni protein oldugu anlasilmistir (18).

Benign ve malign dermatolojik hastaliklarda keratinosit proliferasyonun gostergesi
olarak PCNA’nin boyanmasini ve boyanma 06zellikleri aragtiran ¢ok sayida arastirma
yapilmistir (19-21). Psoriaziste, iktiyoziste, kronik dermatitlerde ve verruka vulgariste
PCNA ile artmis proliferasyon gosterilmistir. Skuamoz hiicreli karsinom, mikozis
fungoides, melanom gibi malign lezyonlarda boyanma benign lezyonlardan daha
yogundur (10-13).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta ve Kontrol Grubu Se¢imi

Calismaya 2012-2017 yillar1 arasinda Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Patoloji
Anabilim Dalinda psoriazis veya kontakt dermatit tanis1 alan 67 vaka dahil edildi. Bu
olgularin 32’si psoriazis 35’1 kontakt dermatit vakasi idi. Kontrol grubu olarak
rediiksiyon mamoplasti yapilan 52 hastaya ait ameliyat materyalleri tizerindeki deri
kullanildi. Calisma icin Erciyes Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun onay1
alimmistir. Olgularda yas, cinsiyet, lezyon lokalizasyonu, lezyon yaygmligi bilgileri
kaydedildi. Hastalarin klinik bilgileri ve poliklinik takip notlar1 ¢alismaya katilan bir
dermatolog tarafindan incelendi ve verileri tam, diizenli takibi yapilmis hastalar

calismaya dahil edildi.
3.2. Histolojik Bulgularin Degerlendirilmesi

Olgularin hematoksilen eozin ile boyanmis prepatlari tekrar degerlendirildi. Caligmada
psoriazis ve kontakt dermatit acisindan o6zellikle hiperkeratoz, parakeratoz, akantoz,
graniiler tabakanin durumu, nekrotik keratinosit sayisi, bazal hiicre hasari, ekzositoz,
epidermal 6dem, suprapapiller epidermis kalinligi, iltihabi yanit, mitoz sayisi, yiizeyel
kapillerler, Munro mikroapsesi ve Kogoj'un spongiform piistiili yoniinden

degerlendirildi.

Hiperkeratoz: Biyopsilerde histolojik olarak hiperkeratoz olup olmadigi incelendi.

Hiperkeratoz olan vakalar ise hafif ve siddetli olmak iizere iki kategoriye ayrildi. Hafif
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hiperkeratoz, epidermisin ortalama kalinligin1 gegmeyen; siddetli hiperkeratoz en az

ortalama epidermis kalinlig1 kadar olan hiperkeratozu tariflemek i¢in kullanildi.

Parakeratoz: Parakeratoz olan ve olmayan vakalar not edildi. Parakeratoz olan vakalar

fokal ve yaygin olarak kategorize edildi.

Munro Mikroapsesi: Hastalarda Munro mikroapsesi olup olmadigi kayit edildi. Munro

mikroapsesi yaygin olan vakalar ayrica not edildi.
Graniiler Tabaka: Graniiler tabaka azalmis, normal ve artmis olarak 3 gruba ayrildi.

Kogoj’un Spongiform Piistiilii: Biyopsilerde Kogoj’un spongiform piistiilii olup

olmadig1 kaydedildi.

Nekrotik Keratinosit: Nekrotik keratinositlerin olup olmamasi not edildi. Histolojik

kesitlerde goriilen keratinosit sayisi not edildi.

Epidermal Odem: Biyopsilerde epidermal 6dem olup olmadigi not edildi. Odem hafif
spongioz ve siddetli spongioz seklinde derecelendirildi. Hafif spongioz kiime
olusturmayan mikrovezikiilasyonlari; siddetli spongioz en az ii¢ dort kiimeyi birlestiren,
kiigtik biiylitmede fark edilen intraepidermal hiicre odaklarini tanimlamak icin
kullanildi.

Bazal Hiicre Vakuolizasyonu: Bazal tabakada vakuolizasyonun olup olmadigi not
kaydedildi.

Lenfosit Ekzositozu: Epidermiste lenfosit egzositozu olup olmadigi kaydedildi.

Suprapapiller Epidermal Incelme: Suprapapiller epidermal incelme olan vakalar
kaydedildi.

Papiller Dermal Odem: Papiler dermal 6dem varligi kaydedildi.

Yiizeyel Kapillerlerin Degerlendirilmesi: Yiizeyel kapiller yapilar1 normal ve artmig

olan vakalar kaydedildi.

Inflamatuar Hiicrelerin Degerlendirilmesi: Inflamatuar hiicrelerin notrofil, lenfosit

veya eozinofil agirlikli olmas1 kaydedildi.
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Mitoz: Biyopsilerde epidermisteki 10 biiyiik biiyiitme alanindaki mitoz sayis1
kaydedildi.

3.3.Immiinohistokimyasal Cahsma

Bu caligmada psoriazis tanist almis 32 hastadan, kontakt dermatit tanisi almig 35
hastadan ve 52 rediiksiyon mamoplasti materyalinden hazirlanan formalinle fikse
edilmis, parafine gomiilii bloklar kullanildi. Parafin bloklara 4 mikronluk kesitler
yapild1 ve dokularin dékiilmemesi i¢in poli-L-lizinle kapli lamlara alindi. Kesitler 60 “C
lik etlivde bir saat bekletildikten sonra 15 dakika ksilol ile deparafinize edildi. Derecesi
giderek azalan alkollerden gecirilerek hidrate edilip sebeke suyunda yikandi. Primer
antikor olarak Ki-67 icin (klon:SP6) (Thermo Scientific™, UK) 1:200 diliisyonda,
PCNA i¢in (rabbit poliklonal) antikor (Thermo Scientific™,UK) 1:400 diliisyonda ve
GLUT-1 i¢in (klon:SPM498) (Thermo Scientific™) 1/200 diliisyonda uygulandi ve 37
°C de 1 saat inkiibe edildi. Boyamalar Ventana Bench Mark XT marka otomotik
immiinohistokimya cihaz1 ile gerceklestirildi. Boyanan preperatlar derecesi gittikce
artan alkollerden (%96 ve %99.5) sirasiyla beser dakika gecirildikten sonra 15 dakika
ksilolde bekletildi. Kapatma soliisyonu ile kapatildi.

Hazirlanan kesitler 151k mikroskobunda incelendi. Sonuglar iki patolog tarafindan

degerlendirildi.
3.3.1.GLUT-1 Boyanmasimin Degerlendirilmesi

Bu c¢alismada GLUT-1 boyanma siddeti ve yayginlhigi degerlendirildi. Boyanma siddeti
hafif (soluk), orta ve siddetli (koyu) olarak kategorize edildi. Boyanma yayginligi,
sadece bazal tabakada pozitif boyanma, bazal + suprabazal fokal boyanma ve tiim

epidermiste boyanma olarak siniflandirildi.
3.3.2.Ki-67 Boyanmasinin Degerlendirilmesi

Bu c¢alismada kesitlere bagli bazal tabaka ve suprabazal tabakayir degerlendirmede
zorluklar yasanabileceginden ki-67 degerlendirirken lokalizasyon dikkate alinmadi.

Epidermiste zayif (soluk) ve kuvvetli (koyu) boyanan hiicre sayilari not edildi.
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3.3.3.PCNA Boyanmasinin Degerlendirilmesi

Bu ¢alismada kesitlere bagli bazal tabaka ve suprabazal tabakay1 degerlendirmede
zorluklar yasanabileceginden PCNA degerlendirirken lokalizasyonu dikkate alinmadi.

Epidermiste zayif (soluk) ve kuvvetli (koyu) boyanan hiicre sayilar1 not edildi.
3.4. Istatistiksel Analiz

Verilerin degerlendirmesi SPSS 15 programi kullanilarak yapildi. Verilerin normal
dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi, histogram grafisi, histogram ve Q-Q Plot grafisi
ile degerlendirildi. Gruplar aras1 karsilastirmada Kruskal Wallis ve tek yonlii varyans
analizi (ANOVA) yapildi. Coklu karsilagtirmalarda DUNN- Gonferroni ve Tukey testi
ile yapildi. Kategorik degiskenlerin degerlendirilmesinde ki-kare analizi uygulandi.

P<0,05 anlaml1 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Verilerin Degerlendirilmesi

Yas ortalamasi kontakt dermatit grubunda 43,7, psoriazis grubunda 39,8 ve kontrol

grubunda 42,1 idi. Gruplarin yas degerleri arasinda anlamli fark yoktu.

Kadin: erkek orani kontakt dermatit grubunda 1:1,19, Psoriazis grubunda 2,2:1 idi.

Tablo 1. Vakalarin yas ve cinsiyet dagilimi

Gruplar
Degiskenler i
Kontakt dermatit Psoriazis Kontrol
Yas 43,7+16,01 39,8+19,38 42,1+ 12,64
o Kadin 16(45,7) 22(68,8) 52(100)
Cinsiyet
Erkek 19(54,3) 10(31,3) -

Yas, ortalama ve standart sapma olarak, cinsiyet say1 (n)ve yiizde(%) olarak ifade edilmistir.

4.2. Histolojik Verilerin Degerlendirilmesi

Histopatolojik veriler topluca Tablo 2’de verilmistir.
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4.2.1.Hiperkeratozun Degerlendirilmesi

Kontakt dermatit vakalarinin %40’inda (n=14) hafif, %48’inde (n=17) siddetli
hiperkeratoz vardi. Psoriazis vakalarinin %71’inde (n=23) hafif, %25’inde (n=8)
siddetli hiperkeratoz vardi. (Resim 1). Kontrol grubunda sadece iki vakada hafif
derecede hiperkeratoz vardi. Hiperkeratoz gruplar arasinda farklilik gdsteriyordu
(p<0,001). Ozel olarak psoriazis ve kontakt dermatit gruplari arasinda da farklilik vardi
(p=0,02).

4.2.2.Parakeratozun Degerlendirilmesi

Yaygin parakeratoz psoriazis vakalarinin %31,3’inde (n=10), kontakt dermatit
vakalariin %5’inde (n=2) mevcuttu. Fokal parakeratoz, kontakt dermatit vakalarmin %
54,3’linde (n=19) psoriazis vakalarinin % 62,5’inde (n=20) mevcuttu. Parakeratoz
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli oranda farkliydi (p<0,001). Ozel olarak

psoriazis ve kontakt dermatit gruplar1 arasinda anlamli fark mevcuttu (p<0,001).

= -

Resim 1. Hiperkeratoz ve parakeratozun degerlendirilmesi. A: Hafif hiperkeratoz ve
fokal parakeratoz gosteren deri biyopsisi B: Siddetli hiperkeratoz ve yaygin

parakeratoz gosteren deri biyopsisi (Hematoksilen ve eozin; x200 biiylitme)
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4.2.3.Akantozun Degerlendirilmesi

Diizenli akantoz psoriazis vakalarinin % 62’sinde (n=20) ve kontakt dermatit
vakalarinin  %34’inde (n=12)’sinde mevcuttu. Diizensiz akantoz kontakt dermatit
vakalarinin %45’inde (n=26), psoriazis vakalarinin %18’ind (n=6) mevcuttu. Diizenli
akantozun psdriazis hastalarinda, diizensiz akantozun kontakt dermatit vakalarinda fazla

olmasi gruplar arasinda farklilik gosteriyordu (p<0,001).
4.2.4.Graniiler Tabakanin Degerlendirilmesi

Graniiler tabakanin incelmesi veya hi¢ goriilmemesi psoriazis hastalarinda daha sik
goriilen bir bulgu idi. Psoriazis hastalarmin %62,5’inde (n=20), kontakt dermatit

vakalarmin %37’sinde (n=13) graniiler tabakada azalma goriiliiyordu. Gruplar

arasindaki fark istatistiksel agidan anlamli idi (p<0,001).

Resim 2. Graniiler tabanin incelenmesi. Normal (A), kaybolmus (B) veya artmis (C)
olabilir. (Hematoksilen ve eozin; x200 biiyiitme).

4.2.5. Nekrotik Keratinosit Sayisimin Degerlendirilmesi

Kontakt dermatit vakalarinin t¢iinde ¢ok sayida nekrotik keratinosit (3’ten fazla)
goriiliirken, bes vakada seyrek nekrotik keratinosit izlendi. Psoriazis vakalarinda ¢ok
sayida nekrotik keratinosit igeren vaka yoktu. Alti vaka seyrek nekrotik keratinosit
igeriyordu. Nekrotik keratinosit sayisi agisindan gruplar arasinda fark izlendi (p=0,05).
Ozel olarak psériazis ve kontakt dermatit gruplar1 arasinda nekrotik keratinosit sayisi

acisindan istatistiksel agidan anlaml fark yoktu (p=0.112).
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Resim 3. Kontakt dermatit vakasinda nekrotik keratinosit (Hematoksilen ve eozin;
x400 biiyiitme).

4.2.6.Bazal Hiicre Vakuolizasyonunun Degerlendirilmesi

Bazal hiicre vakuolizasyonu kontakt dermatit hastalarinin %68,6’sinda (n=24), psoriazis
hastalarinin %28,1’inde (n=9) goriildii. iki grup arasindaki fark istatistiksel acidan
anlamli idi (p=0,004). Kontrol grubunda higbir vakada bazal hiicre vakuolizasyonu

goriilmedi.
4.2.7.Ekzositozun Degerlendirilmesi
Lenfosit ekzositozu kontakt dermatit hastalarinin  %350’sinde (n=28), psoriazis

hastalarinin  %56’sinda (n=18) goriildii. Kontrol grubunda higbir vakada lenfosit

ekzositozu goriilmedi.

Lenfosit ekzositozu agisindan psoriazis ve kontakt dermatit gruplari arasinda anlaml

fark izlenmedi. Kontrol grubundan ise anlamli olarak farkli idi (p<0,05).
4.2.8.Epidermal Odemin Degerlendirilmesi

Intraselliiler 6dem, kontakt dermatit hastalarinin %25’inde (n=9), psériazis hastalarinin
%37,5’inde (n=12) mevcuttu. Iki grup arasinda anlamli fark mevcut degildi. Spongioz,
kontakt dermatit hastalariin %38’inde (n=10), psoriazis hastalarinin%21’inde (n=9)
mevcuttu. Iki grup arasinda anlamli fark mevcut degildi. Bununla birlikte her iki grup

kontrol grubundan belirgin farklilik gosteriyordu (p<0.001).
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spongioz (B) gosteren deri biyopsileri (Hematoksilen ve eozin; x200
biiylitme).

4.2.9.Suprapapiler Epidermal incelmenin Degerlendirilmesi

Suprapapiler epidermal incelme psoriazis vakalarinin %64,4’tinde (n=21), kontakt
dermatit vakalarinin%34,4’tinde (n=11) mevcuttu. Hem bu iki grup arasinda (p=0,05),
hem de ii¢ grup arasinda anlamli fark izlendi (p<0,001).

4.2.10.11tihabi Yamitin Degerlendirilmesi

Epidermis ve yiizeyel dermiste lenfosit agirlikli inflamasyon 17 (%48) kontakt dermatit
vakasinda ve 17 (%53) psoriazis vakasinda mevcuttu. Psoriazis vakalarinin 12°si (%37),
kontakt dermatit vakalarinin 2’si (%2,7) nétrofil agirlikli inflamasyon igeriyordu.
Eozinofilden baskin inflamasyon 11 (%31) kontakt dermatit vakasinda ve 3 (%9)
psoriazis vakasinda mevcuttu. Iltihabi yamitin nétrofil, eozinofil veya lenfosit agirlikli

olmasi gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml fark gésteriyordu (p=0,05).
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Resim 5.  Eozinofilden zengin inflamasyon (A) ve lenfositten zengin inflamasyon (B)
(Hematoksilen ve eozin; x200 biiyilitme).

4.2.11.Mitozun Degerlendirilmesi

10 biiyiik biliylitme alanindaki mitoz sayilari not edildi. En fazla mitoz sayist 19°du ve
psoriazis vakasina aitti. 20 kontakt dermatit ve 13 psdriazis olgusunda mitoz goriilmedi.
Mitoz ortalamasi kontakt dermatit grubunda 0,69, psoriazis grubundal,72 idi. Kontrol
grubunda 1°den fazla mitoz i¢eren vaka yoktu. Gruplar arasinda mitoz sayisi agisindan

anlamli fark olmakla birlikte, psoriazis ile kontakt dermatit arasinda fark yoktu (p=0,2).

Resim 6. Bazal tabakada mitoz gésteren deri biyopsisi (Hematoksilen ve eozin; x200
biiylitme).
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4.2.12.Yiizeyel Kapillerlerin Degerlendirilmesi

Yiizeyel kapillerlerde belirginlesme kontakt dermatit vakalarinin % 45,7’sinde (n=16);
psoriazis vakalarinin %53,7’sinde (n=17) mevcuttu. Psdriazis ve kontakt dermatit

gruplar arasindaki fark anlamli degildi (p=0,3).

Resim 7. Suprapapiller epidermiste incelme veyiizeyel kapillerlerde belirgin artis
gosteren deri biyopsisi (Hematoksilen ve eozin; x200 biiyiitme).

4.2.13.Munro Mikroapsesi

19 psoriazis vakasi (%59,4) munro mikroapsesi igeriyordu. Kontakt dermatit ve kontrol

grubunda Munro mikroapsesi goriilmedi.
4.2.14.Kogoj’un Spongiform Piistiilii

8 psoriazis vakasi (%25) spongiform piistiil i¢eriyordu. Diger gruplarda goriilmedi.
(p<<0,001).
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Resim 8. Munro mikroapsesi (A) ve Kogoj’un spongiform piistiilii (B) (Hematoksilen
ve eozin; x400 bliylitme).

24



Tablo 2. Histopatolojik verilerin karsilastiriimasi

Degiskenler Kontakt dermatit  Psoriazis Kontrol p degeri
Yok 4(11.4) 1(3.1) 50(96.2)
Hiperkeratoz Hafif 14(40 23(71.9 2(3.8
p (40) (71.9) (38) <0.001
Siddetli 17(48) 8(25) 0(0)
Yok 24(40) 2(6.3) 52(100)
Parakeratoz Fokal 19(54.3) 20(62.5) 0(0)
<0.001
Yaygin 2(5.7) 10(31.3) 0(0)
Yok 7(20) 6(18.8) 48(92.3)
Diizensiz 26(45.7) 6(18.8) 4(7.7)
Akantoz <0.001
Diizenli 12(34.3) 20(62.5) 0(0)
Azalmig 13(37.1) 20(62.5) 0(0)
Graniller tabaka Normal 17(48.6) 10(31.3) 52(100)
<0.001
Artmis 5(14.3) 2(6.3) 0(0)
Yok 27(77.1) 26(81.3) 43(82.7)
Az sayida 5(14.3 6(18.8 9(17.3
Nekrotik keratinosit -l (143) (188) (173) 0.215
Cok sayida 3(8.6) 0(0) 0(0)
Yok 11(31.4) 23(71.9) 52(100)
Fokal 22(62.9) 8(25) 0(0) <0.001
Bazal Hiicre Vakuollizasyonu
Yaygin 2(5.7) 1(3.1) 0(0)
Yok 17(48.6) 14(43.8) 52(100)
. Fokal 26(45.7) 16(50) 0(0) <0.001
Ekzositoz
Yaygin 2(5.7) 2(6.3) 0(0)
Yok 16(45.7) 13(40.6) 43(82.7)
. Intraseliiler 9(25) 12(37.5) 9(17.3)
Odem <0.001
Spongioz 10(38.6) 7(21.9) 0(0)
Yok 24(68.6) 11(34.4) 52(100)
Suprapapiller epidermal incelme
Var 11(34.4) 21(65.6) 0(0) <0.001
Yok 35(100) 24(75) 52(100)
Kogoj’un Spongiform Piistiilii
Var 0(0) 8(25) 0(0) <0,001
Yok 5(14.3) 0(0) 52(100)
Lenfosit Hakim 17(48.6) 17(53.1) 0(0)
[ltihabi Yant Nétrofil Hakim 2(5.7) 12(37.5) 0(0) <0.001
Eozinofil hakim 11(31.4) 3(9,4) 0(0)
Mitoz 0,69(1.18) 1.72(3.41)  0.04(0.194) 0.256
Yok 0(0) 11(34.4) 52(100)
Munro Mikroapsesi Az sayida 0(0) 19(59.4) 0(0) <0.001
Cok miktarda 0(0) 2(6.2) 0(0)
Normal 19(54.3) 15(46.9) 52(100)
Yiizeyel kapillerler
Artmig 16(45.7) 17(53.1) 0(0) <0.001

Mitoz ortalama (m) ve standart sapma (SD) olarak, diger veriler say1 (n) ve ylizde (%) olarak ifade edilmistir.
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4.3. Immiinohistokimyasal Verilerin Degerlendirlmesi
Immiinohistokimyasal veriler Tablo 3’te verilmistir.
4.3.1.GLUT-1 Boyanmasinin Degerlendirilmesi

Glut-1 ile sadece bazal tabakada boyanma 5 (%13) kontakt dermatit vakasinda, 6 (%18)
psoriazis vakasinda ve 1 (%1,9) kontrol grubu vakasinda mevcuttu. Suprabazal fokal
boyanma 19 (%54) kontakt dermatit vakasinda, 14 (%43) psoriazis vakasinda ve 12
(%37) kontrol grubu vakasinda mevcuttu. Epidermisin tamaminda boyanma ise
11(%31) kontakt dermatit vakasinda, 12 (%37,5) psoriazis vakasinda ve 18 (%34)
kontrol grubu vakasinda mevcuttu. Glut-1 yaygmhg gruplar arasinda fark
gostermiyordu (p=0,579).

Glut-1 ile hafif (soluk) boyanan vaka sayisi psoriazis grubunda 7 (%21,9), kontakt
dermatit grubunda 14 (%40) ve kontrol grubunda 20 (%38) idi. Orta siddette boyanan
vaka sayisi psoriazis grubunda 20 (%62), kontakt dermatit grubunda 11(%31) ve
kontrol grubunda 32 (%61) idi. Siddetli (koyu) boyanan vaka sayisi psoriazis grubunda
5(%15), kontakt dermatit grubunda 10 (%28) idi. Kontrol grubunda kuvvetli boyanan
vaka yok idi. Glut-1 siddeti agisindan gruplar arasinda fark vardi (p<0,001). Ozel olarak
psoriazis ve kontakt dermatit gruplar arasinda da fark mevcuttu (p=0,039).
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Resim9.  GLUT-1 ile tiim epidermiste kuvvetli (A) ve tiim epidermiste zayif (B)
boyanma gosteren deri biyopsileri

26



. N ' NS 10 \g
. e L SRS > e PR i -
- e W g AW *‘.-x‘:....-\. M AR e ey

Resim 10. GLUT-1 yayginliginin degerlendirilmesi. Suprapapiller fokal boyanma (A)
ve bazal tabakada boyanma gosteren (B) deri biyopsileri

4.3.2. Ki-67 boyanmasimin degerlendirilmesi

Ki-67 ile koyu boyanan hiicrelerin, kontakt dermatit grubunda median degeri 7,
psoriazis grubunda 9,5, kontrol grubunda 6 idi. Koyu boyanma agisindan sadece
psoriazis grubu ile kontrol grubu arasinda fark vardi (p=0,026). Ki-67 ile soluk
boyanan hiicrelerin, kontakt dermatit grubunda median degeri 32, psoriazis grubunda
37,5, kontrol grubunda 13 idi. Soluk boyanma agisindan psoriazis ve kontakt dermatit
grubu arasinda fark yokken (p=0,218), kontrol grubunda boyanma agisindan anlaml
fark mevcuttu (p<0,001). Toplam Ki-67 sayilarinin median degeri psoriazis grubunda
46,5, kontakt dermatit grubunda 41, kontrol grubunda ise 20 idi. Toplam boyanma
acisindan psdriazis ve kontakt dermatit grubu arasinda fark yokken (p=0,204), kontrol
grubunda boyanma agisindan anlamli fark mevcuttu (p<0,001) (Tablo 2).

Sonug olarak psoriazis ve kontakt dermatit gruplart arasinda soluk boyanma, koyu

boyanma ve toplam Ki-67 degerleri arasinda anlamli fark yoktu.
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Resim 11. Ki-67 degerlendirmesi koyu boyanma (A) ve bazal tabakada seyrek
boyanma gosteren (B) deri biyopsileri

4.3.3. PCNA Boyanmasinin Degerlendirilmesi

PCNA ile koyu boyanan hiicrelerin ortalama degeri kontakt dermatit grubunda 19,28;
psoriazis vakalarinda 19,21; kontrol grubunda 15,13 idi. Soluk boyanma ortalama
degerleri kontakt dermatit grubunda 36,85; psoriazis grubunda 38,65 kontrol grubunda
31,5 idi. Her ii¢ grup birlikte degerlendirildiginde koyu (p=0,08) ve soluk (p=0,06)
boyanmalar arasinda fark olmakla birlikte bu fark istatistik a¢idan anlamli degildi.
Bununla birlikte toplam sayilar karsilastirildiginda bu fark anlamli hale geliyordu
(p<0,001). Ozel olarak psériazis ve kontakt dermatit gruplari arasinda soluk (p=0,237),
koyu (p=0,131) ve toplam (p=0,074) boyanma agisindan anlaml fark yoktu.
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Tablo 3.immiinohistokimyasal 6zelliklerin karsilastiriimasi

Gruplar p degeri
Degiskenler Kontakt
) Psoriazis Kontrol
dermatit
PCNA Toplam 53,85+11,80 58,18+10,99 46,19+14,74 <0,001
Ki-67 Toplam 41(25-48) 46,5(35,2-64,5) 20(14-27) <0,001
Hafif 14(40) 7(21,9) 20(38.5)
Glut-1 siddeti Orta 11(31,4) 20(62,5) 32(61.5) <0,001
Siddetli 10(28,6) 5(15,6) 0(0)
Bazal 5(14,3) 6(18,8) 1(1.9)
Suprabazal
Glut-1 19(54.3) 14(43.8) 12(37.5)
fokal 0,091
yayginlig1
Suprabazal
11(31.4) 12(37.5) 18(34.6)
yaygin

PCNA i¢in sayisal degerler aritmetik ortalama ve standart sapma olarak, Ki 67 diizeyi median ve 25-75.

percentil degerleri olarak, GLUT-1degerleri say1 (n) ve ylizde olarak (%) verilmistir.
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5. TARTISMA

Hiperkeratoz, pek c¢ok dermatozda goriilebilen nonspesifik bir bulgudur. Hem
psoriaziste hem de kontakt dermatitte goriilebilir. Bununla birlikte ¢ok sayida vertikal
odak halinde olmasi psoriazisi destekleyebilir (34,35). Bununla birlikte hipergraniilozun
eslik etmesi dermatit lehine yorumlanabilir (36). Bizim c¢alismamizda siddetli
hiperkeratoz goriilme orani kontakt dermatit grubunda daha yiiksekti. Bununla birlikte
hafif hiperkeratoz psoriaziste sikti. Hiperkeratozun ayirici tantya katkisi diger histolojik

parametrelerle birlestirilmesi ile daha ¢ok anlam kazanir (37).

Parakeratoz, psoriazisin 6nemli bulgularindan biridir. Ancak ozellikle palmoplantar
bolgelerde kontakt dermatitte de goriilir. Bu ¢alismada parakeratoz fokal ve yaygin
olmasia gore sinifland1 ve parakeratoz psoriazis grubunda kontakt dermatit grubuna
gore anlamli olarak daha fazla bulundu. Bununla birlikte hiperkeratoz gibi parakeratozu
da eslik eden bulgularla birlikte degerlendirmek gerekir. Daha analitik bir ¢aligmada
detayli inceleme yapmak amaciyla parakeratoz, siddeti ve yaygmligi yam sira
parakeratoza eslik eden noétrofil olup olmamasina ve iginde plazma varligina gore
gruplandirilmistir. Bu c¢alismada plazma varligi kontakt dermatit, notrofil varligi
psoriazis lehine anlamli bir bulgu olarak bulunmustur (38). Parakeratoz kalinliginin

Ol¢iilmesine dayanan ¢alismalarda mevcuttur (39).

Bu ¢alismada parakeratoz kalinligi 6l¢tilmedi, plazma veya nétrofil varligi not edilmedi
ancak tek basma degerlendirildiginde de pek ¢ok c¢alisma da oldugu gibi ozellikle
konfluent parakeratozun istatistiksel olarak anlamli olarak psoriazis destekleyecegini

gosterilmistir (p<0,05) (35-40).
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Diizenli akantoz psdriazisin, diizensiz akantoz ise kontakt dermatitin bir bulgusudur
(34-38). Kolesnik ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada psoriazis ve kontakt dermatiti
ayirmada ¢ok degerli bir bulgu olarak degerlendirmislerdir (p<001) (38). Bununla
birlikte Rao ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada aradaki fark istatistiksel agidan anlaml
degildi. Buna psoriazis grubunda diizensiz akantozun ¢ok olmasi neden oluyordu.

Kontakt dermatit grubunda ise diizenli akantoz gisteren vaka sayisi azdi (40).

Bizim ¢alismamizda da diizensiz akantoz gosteren psoriazis vakalari ve diizenli akantoz
gosteren kontakt dermatit vakalari olsa da diizenli akantoz psoriazisin, diizensiz akantoz
kontakt dermatit grubunun istatistiksel olarak anlamli bir 6zelligi olarak One ¢ikti
(p<0,001).

Graniiler tabakanin azalmasi psoriazis lehine bir bulgudur. Graniiler tabakanin incelmesi
Basir ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada kuvvetli bir sekilde psoriazisi destekliyordu
(39). Kolesnik ve arkadaslari ise iki grup arasinda anlamli fark bulamadi (38). Buna
calismalarinda sadece palmoplantar bolgeyi incelemis olmalari sebep olabilir. Bununla
birlikte sadece palmar bolgeyi inceleyen Park ve arkadaslar1 graniiler tabaka
azalmasinin istatistiksel agidan anlamli bir sekilde psoriazisi destekleyecegini ileri
stirmistiir (41). Bizim ¢alismada da benzer sekilde graniiler tabaka azalmasi psoriazis

acisindan anlamli bir histolojik bulgu olarak bulunmustur (p<001) .

Nekrotik keratinosit 6zellikle irritan kontakt dermatitte goriilen bir bulgudur (12). Chau
ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada nekrotik keratinosit goriilmesinin psoriazis igin
klasik bir 6zellik olmadiginin ancak calismalarinda vakalarimin %67 sinin nekrotik
keratinosit igerdiginin bulmustur. Bu bulguyu psoriazisin ¢ok genis histolojik
goriiniimlerde olabilecegini ve alisilmadik histolojik farkliliklarin psoériazis olasiligini
diglamayacagi seklinde yorumlamistir (42). Bu g¢alismada da her ne kadar yogun
nekrotik keratinosit iceren vakalarin hepsi kontakt dermatit grubunda yer alsa da az
sayida nekrotik keratinositin psoriaziste de bulunmasi nedeniyle istatistiksel anlamli

fark bulunamadi.

Bazal hiicre vakuolizasyonu psoriaziste sik goriilen bir bulgu degildir ve bazi
calismacilar tarafindan psoriazis aleyhinde bir histolojik bulgu olarak gosterilmistir
(36). Bununla birlikte bir ¢alismada psoriazis hastalarinda %70 gibi yiiksek bir oranda

bazal hiicre hasar1 bulunmustur (41). Kontakt dermatitte ise degisen oranlarda bazal
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hiicre hasar1 bulunabilir (45). Bizim ¢alismamizda bazal hiicre hasari istatistiksel olarak

anlaml bir sekilde kontakt dermatit grubunda daha fazla idi.

Lenfosit ekzositozu psoriaziste de goriilmekle birlikte pek c¢ok calismada kontakt
dermatit grubunda istatistiksel agidan anlamli olacak sekilde daha fazla idi (38,40).

Bizim ¢aligmamizda aradaki fark istatistiksel acidan anlamli degildi.

Epidermal 6dem ve spongioz Ozellikle kontakt dermatitlerin bir ozelligidir (12).
Spongiozun belirgin olmasi kontakt dermatit lehine degerlendirilebilecek bir bulgudur.
Kolesnik ve arkadaslar1 spongiozu epidermisin alt tabasinda sinirli olmasi veya tam kat
olmasi ve spongiotik vezikiil bulunup bulunmamasina gore gruplara ayirmis ve
psoriazis ve kontakt dermati arasinda anlamli bir fark bulmustur (38). Bununla birlikte
psoriazis vakalarinda da spongiozun goriilebilecegi akilda tutulmalidir. Hesari ve
arkadaslar1 yaptiklar1 calismada spongiozu degerlendirmistir. Bu ¢calismada her ne kadar
spongiozu kontakt dermatit grubunda fazla bulmus olsalarda fark istatistiksel agidan
anlamli degildi (36). Bizim ¢alismamizda her iki grup arsinda fark bulunmamadi. Bu

yonilyle Hesari ve arkadaglarinin ¢aligmalarina paralel sonuglar elde edildi.

Psoriazis vakalarinda sik goriilen bir bulgu suprapapiller epidermiste incelmedir (10).
Rao ve arkadaglari bu bulguyu psoriazisi desteklemesi acisindan anlamli bulmustur
(40). Moorchung ve arkadaslart ise bu histolojik parametrenin 6zellikle kapiller
proliferasyonla ve iltihabi infiltrasyonun yogunlugu ile iliskili oldugunu bulmustur (37).
Basir ve arkadaglar1 kalinlik Ol¢limleri yaptiklar1 ¢alismada psoriazis hastalarindaki
ortalama suprapapiller tabaka kalinligim1 kronik dermatit gruplarindan daha ince
bulmustur (39). Bizim ¢alismamizda suprapapiler epidermal incelme psoriazis lehine,

istatistiksel agidan anlamli bir bulgu olarak bulunmustur.

Pek cok calismada iltihabi hiicre yanitinin ¢esitliligi nétrofil, lenfosit ve eozinofilden
zengin olmasina gore gruplandirilmistir. Rao ve arkadaslar1 yaptiklari ¢alismada kronik
dermatitlerde ve psoriazis grubunda vakalarin ¢ogunda lenfosit hakim inflamasyon
bulmuslardir. Bu ¢alismada kronik dermatit grubunda nétrofil hakim inflamasyon
goriilmezken li¢ psoriazis vakasinda nédtrofilden yogun inflamasyon not edilmistir. Bir
kontakt dematit vakasi eozinofil ile birlikte nétrofil icerirken bir psoriazis vakasi da
lenfositle birlikte eozinofil igeriyordu. Rao ve arkadaslarinin bu ¢alismasinda gruplar
arasidaki fark istatistiksel agidan anlaml1 degildi (40). Iltihabi hiicrelerin irdelendigi bir

32



baska calismada Rosa ve arkadaglari psoriaziste eozinofil varligini aragtirmis ve
psoriaziste eozinofil varliginin seyrek olarak goriilebilecegini belirtmistir (43). Haseri
ve arkadaslar yaptiklar1 ¢alismada kronik dermatit- psoriazis ayriminda kullanilabilcek
kriterleri major ve mindr kriterler diye siniflandirmistir. Buna gore iltihabi hiicre
cesitliligi mindr yardimcei histopatolojik kriterlerden biri idi. Yaptiklar: ¢aligmada gerek
lenfosit, gerekse noétrofil ve eozinofil ylizdesini psoriazis grubunda daha fazla
bulmuslardir (36). Notrofil 16kositlerin psoriaziste hastaligin devamliliginda 6nemine
isaret eden calismalarda mevcuttur. Bu konuda iddiali bir ¢alismada piistiiler psoriazis

hastalarinda terapotik l6kosit azaltilmasinin oldukca etkili oldugu ileri siiriilmektedir
(46).

Bizim calismamizda lenfosit hakim inflamasyon her iki grupta goriiliirken, notrofil
hakimiyeti psoriazis lehine, eozinofil varligi ise kontakt dermatit lehine istatistiksel

acidan anlamli olacak sekilde daha fazla idi.

Bazal ve suprabazal mitoz sayisindaki artis psoriazis hastalarinda sik goriillen bir
bulgudur (10). Ferreli ve arkadaslar1 psoriasis alt tiplerinde de mitozdan sik goriilen bir
bulgu olarak bahseder (34). Fisher ve arkadaslar1 mitotik aktivitenin psoriazis
hastalarinda normal deriye gore 3-4 kat artacagini ileri siirmiistiir (45). Mendonca ve
arkadaslar1 suprabazal mitoz sayilarim1i kontrol grubu ile karsilastirmistir. Kontrol
grubunda 100 hiicredeki ortalama mitoz sayisini 0,46 bulurken, psoriazis grubunda 2,86
bulmuslardir. Bu ¢aligmada arastirmacilar suprabasal mitotik aktivitenin psoriazis tanisi
i¢in pozitif prediktif degerini %90,2 olarak hesaplamistir. Ayni ¢alismada farkli bir grup
olarak degerlendirilen palmoplantar psoriazis i¢in supabazal mitoz ayni oranda degerli
degildi ve palmoplantar psoriazis icin pozitif prediktif degeri %52 olarak bulunmustur
(47). Rico ve arkadaglari ile Hatta ve arkadaslari, ¢alismalarinda psoriazis hastalarinin
lezyonlu olmayan derilerinin de basing ile stimiile edildiginde kontrol grubuna gore

mitoz sayilarindaki artisin anlamli bir sekilde farkli oldugunu bulmustur (48,49).

Bizim caligmada mitoz sayisi agisindan psoriazis ve kontakt dermatit gruplarinda
kontrol gruplarina gore istatistiksel a¢idan anlamli bir fark olmakla birlikte kontakt

dermatit ve psoriazis gruplar arasindaki fark istatistiksel agidan anlamli degidi.

Ferrelini ve arkadaglar1 6zellikle asir1 derece kivrimli damar yapilarinin psoriazis tanisi

icin Onemine deginir ve dzellikle yatigmis lezyonlarda psdriazis tanisi ig¢in bir ipucu
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oldugundan bahseder (34). Rao ve arkadaglari ise psoriazis ve kronik dermatitler
arasinda yiizeyel kapillerlerin ektazik ve dilate olmasi agisindan fark bulamamustir (40).
Kolesnik ve arkadaslar1 ¢alismalarinda damarlar1 tortiéz ve dilate olanlar1 bir gruba
horizantal olanlar1 ise farkli bir grubu dahil etmistir. Bu sekilde gruplandirildigi zaman
horizontal gelisim kronik dermatitlerde goriiliirken, tortioz ve dilate damar yapilari
psoriaziste daha belirgindi (38). Bu c¢alismada psoriazis grubunda yiizeyel
kapillerlerdeki belirginlesme kontakt dermatit grubuna gore daha fazla oranda

goriliiyordu. Bununla birlikte bu fark anlamli degildi.

Munro mikroapsesi psoriazis i¢in dnemli bir histolojik bulgu olarak kabul edilir. Rao ve
arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada 31 palmoplantor psoriazis vakasindan 3’tinde Munro
mikroapsesi gormiistiir. Kronik dermatit grubunda ise Munro mikroapsesi iceren
vakalar1 yok idi (40). Haseri ve arkadaslari ise g¢alismaya aldiklar1 36 psoriazis
vakasinin 26’sinda (%72) Munro mikroapsesi goriirken, kronik dermatit grubunda
higbir vakada Munro mikroapsesi gormediklerini bildirmiglerdir (36). Bizim
calismamizda vakalarin %359’u Munro mikroapsesi iceriyordu. Kontakt dermatit

grubunda ise Munro mikroapsesi igeren vaka yoktu.

Kogoj’un spongiform piistiilii psoriazis i¢in tanimlanmis iyi bir histolojik bulgudur.
Haseri ve arkadaslar1 36 psoriazis hastasinin 22’sinde bu bulguyu bulurken (%60)
kronik dermatit grubunda higbir vakada bu bulguya rastlamamistir (36). Moorchung ve
arkadaglar1 Munro mikroapsesi ile Kogoj’un spongiform piistiilii goriilmesi arasinda
iliski oldugunu ileri stirmiistiir (36). Bizim ¢alismamizda 8 psoriazis vakasi (psoriazis
vakalarinin %25°1) spongiform piistiil igeriyordu. Kontrol grubu ve kontakt dermatit

grubunda Kogoj’un spongiform piistiiliinii igeren vaka yoktu.

GLUT-I’in boyanma 0&zelliklerini degerlendirmek i¢in calismalarda farkli metodlar
kullanilmistir.Neoplastik dokularda kulanilan yontemler genellikle boyanan hiicre
yiizdesi ve boyanma yogunlugu iizerine odaklaniyordu. Ornegin bir ¢calismada yogunluk
negatif, pozitif ve giiclii pozitif olarak li¢c kategoriye ayrilmis, yayginlik ise %10’luk
dilimlere ayrilarak degerlendirilmistir (28). Bir baska c¢alismada GLUT-1
degerlendirilirken membranéz ve sitoplazmik boyanmalar pozitif kabul edilmis ve
timor hiicrelerindeki boyanma oranlarini degerlendirmistir (29). Farkli bir ¢alismada

GLUT-1 boyanma oranlart %10’un altinda olan vakalar1 negatif, %10’dan fazla
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boyanan vakalari ise pozitif kabul edilmistir(30). Normal deri ve tiimoral lezyon ve
lezyon lizerindeki derinin boyanma paterninin arastirildig bir bagka arastirmada GLUT-
I; boyanmasi1 pozitif ve negatif olmasima; 200x biiyiitme alanindaki pozitif hiicre
oranina;, boyanma siddetine (hafif, orta, siddetli); dagilimin diffuz veya yamasal
olmasina ve boyanma paterninin sitoplazmik, membrandz veya membranositoplazmik

olmasina gore degerlendirilmistir (3).

Tiimoéral olmayan deri hastaliklarinda GLUT-1 degerlendirmesi calismalarda bazi
farkliliklar gosteriyordu. Psoriazisin konu edildigi bir ¢calismada Glut-1 yogunlugu hafif,

orta ve siddetli dagilim paterni ise basal ve suprabazal olarak kategorize edilmistir (27).

Bu c¢alismada degerlendirme benzer sekilde yapilmistir. Bunun nedeni diger
caligmalardaki tiimoral lezyonlar icin yapilan degerlendirmenin deri biyopsilerini
degerlendirmekte bazi zorluklara neden olmasi idi. Ornegin bu ¢alismada Carvalho ve
arkadaslarinin kullandig1 yontem kullanilsa biyopsilerimizin tamamina yakini pozitif
boyanmis kabul edilecek (vakalarin ¢ogunda biyopsilerde %10 {iizerinde boyanma
olmasi sebebiyle) ve istatistiksel karsilastirma imkanimiz olmayacakti. Deri
biyopsilerindeki boyanmay1 degerlendirirken karsilagilan bir bagka sorun boyanma
yogunlugunun bazal ve suprabazal tabakada farkli olmasi idi. Bu c¢alismada tiim
biyopsilerde Glut-1 diizeyi bazal tabakada kuvvetli boyandi. Bu nedenle Glut-1
yogunlugunu suprabazal tabakadaki boyanan hiicrelerin boyanma siddetine gore

degerlendirildi.

GLUT-1’in psoriazis hastalarinda artmis eksperesyonu bazi calismalarda One
stiriilmiistiir. Bir ¢calismada kontrol grubunda higbir vakada Glut-1 ile pozitif boyanma
elde edilememisken psoriazis hastalarininin lezyonlu ve lezyonsuz derileri arasinda
istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur (27). Benzer bir ¢alisma Tao ve arkadaslari
tarafindan yapilmistir. Normal deri ile psoriazisi kiyaslamislar ve psoriazis hastalarinda
istatistiksel agidan anlamli olarak fazla Glut-1 ekspresyonu bulmustur. Bununla birlikte
bu calismada Abdou ve arkadaslarin aksine normal epidermiste Glut-1’in zayif

boyanabilecegini gosterilmistir (3).

Bu caligmada, Glut-1 yaygmligi gruplar arasinda fark gostermiyordu ve Kkontrol
grubunda da tiim epidermiste pozitif boyanmalar elde edilmisti. Glut-1 siddeti ise

gruplar arasinda fark ediyordu. Kuvvetli boyanan vakalarin ¢ogu kontakt dermatit
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grubuna, orta siddette boyanan vakalarin ¢ogu psoriazis grubuna dahildi. Kontrol

grubunda vakalarin ¢ogu hafif veya orta siddette boyaniyordu.

Ki-67’nin degerlendirilmesi i¢in farkli calismalarda farkli yontemler kullanilmustir.
Abdou ve arkadaglar1 pozitif boyanmalari niikleer ve niikleolar olarak kategorize etmis
ve tiim epiteldeki boyanma oranlarin1 hesaplamistir (27). Dornelas ve arkadaslar ise
boyanma siddetini hafif, orta ve siddetli diye kategorize ederken, sayisal
degerlendirmeyi, negatif, sadece tek tiik boyanma olmasini bir pozitif (+), orta siddette
boyanan hiicrelerin oran1 1/3” e kadar olanlan iki pozitif (++), 2/3’e kadar olan orta-
siddetli boyanmalar1 ve 2/3 den fazla orta siddetli boyanmalar1 ii¢ pozitif+++),son
olarak 2/3’den fazla siddetli boyanmalar1 dort pozitif (++++) olarak degerlendirme
seklinde yapmustir (30). Scola ve arkadaslar1 ise 5 farkli alanda 100 hiicredeki pozitif
boyanan hiicreleri saymis ve median degerleri istatistiksel analizlerde kullanimigtir.
Amin ve arkadaglar1 ise Ki-67’yi bazal tabakada, alt epidermiste ve tiim tabakada

boyanma seklinde kategorize etmistir (4).

Bu calismada zayif ve kuvvetli boyanan hiicre sayilari not edildi. Kesitlere bagli bazal
tabaka ve suprabazal tabakayi degerlendirmede zorluklar yasanabileceginden ki-67

degerlendirirken lokalizasyon dikkate alinmadi.

Ki-67 boyanmasimin psdriazis tanisina destek saglayacagini bildiren cesitli yayinlar
mevcuttur (4,27,50). Amin ve arkadaslar1 psoriazis hastalarinin lezyonlu ve lezyonsuz
derileri ve kontrol grubu dahil ederek yaptiklari ¢aligmada; Ki-67 indeksinin hem
lezyonlu deri ile lezyonsuz deri arasinda hem de kontrol gruplari arasinda fark
bulmustur (4). Abdou ve arkadaslar1 ise benzer bir ¢alismada psoriazis hastalarinin
lezyonlu derileri ile lezyonsuz derileri arasinda fark bulamamigstir, bununla birlikte
kontrol grubuna gore yiiksek oranda pozitiflik elde etmistir (27). Sezer ve arkadaslari
psoriazis grubunu, pitriazis rubra pilaris, pitriazis rosea ve liken simpleks tanilari alan
psoriazis dis1 dermatoz grubu ile kiyaslamiglar, suprabazal ve total ki-67
proliferasyonunu psoriazis grubunda belirgin olarak fazla bulmuslardir (50). Kim ve
arkadaglar1 psoriazis, skuamoz hiicreli karsinom ve kontrol gruplarindan olusan
calismasinda, psoriazisteki Ki-67 pozitif boyanan hiicre oranini skuaméz hiicreli
karsinoma benzer bulmustur. Kontrol grubu ise her iki gruptan belirgin olarak daha

diisiik diizeyde boyanma gostermislerdir (51).
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Bu ¢aligmada psoriazis ve kontakt dermatit gruplari arasinda ki-67 ile soluk boyanma,
kuvvetli boyanma ve toplam boyama degerleri anlamli fark bulunmadi. Kontrol grubu

ise anlamli bir sekilde daha az boyanma gosteriyordu.

Deri lezyonlarinda PCNA boyanmasinin degerlendirilmesi i¢in c¢alismacilar degisik
yontemler kullanmistir. Dornelas ve arkadaslar1 Ki-67 ile aymi sekilde (boyanma
siddetini hafif, orta ve siddetli diye kategorize ederken, sayisal degerlendirmeyi, negatif,
sadece tek tiik boyanma olmasini bir pozitif( +), orta siddette boyanan hiicrelerin orant
1/3’ e kadar olanlar1 iki pozitif (++), 2/3’e kadar olan orta-siddetli boyanmalar1 ve 2/3
den fazla orta siddetli boyanmalar1 {i¢ pozitif(+++), son olarak 2/3’den fazla siddetli
boyanmalar1 dort pozitif (++++) olarak) degerlendirmistir (31). Scola ve arkadaslar1 da
ki-67 degerlendirirken 5 farkli alanda 100 hiicredeki pozitif boyanan hiicreleri saymis
ve median degerleri istatistiksel analizlerde kullanmistir (32). Bu ¢alismada zayif ve
kuvvetli boyanan hiicre sayilari not edildi. Kesitlere bagli bazal tabaka ve suprabazal
tabakayr degerlendirmede zorluklar yasanabileceginden PCNA degerlendirirken
lokalizasyon dikkate alinmadi

PCNA boyanmasi pek ¢ok malign tiimorde veya dermatozlarda Ki-67 ile beraber veya
onun yerine kullanilabilecek bir markerdir (52). Jung ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir
calismada bu iki belirtecin ¢ok giiclii korelasyona sahip olduklarini bulmustur. Ayni
caligmada ilging bir sekilde psoriazis hastalarindaki ki-67 ve PCNA boyanma oranlarini
bazal hiicreli karsinomdan fazla bulmuslardir. Skuamoéz hiicreli karsinom olgular ise
psoriazis grubundan va bazal hiicreli karsinom grubundan daha yiiksek boyanma
degerlerine sahipti (52). Kawahira ve arkadaglar1 psoriazis grubunda PCNA degerlerini
kontrol grubundan yiiksek bulmustur. Kontakt dermatit vakalarinda PCNA artisinin ¢ok
fazla olmadigini ileri siirmiislerdir. Atopik dermatit ve verruka vulgariste ise psoriazise
benzer sekilde PCNA boyanma oranlari anlamli sekilde artiyordu. Bu calismada
vurgulanan bir bagka nokta ise PCNA boyanmasinin tedaviye direng ile iliskili
olabilecegi idi (20).

Bu c¢alismada PCNA boyanmasi agisindan kontakt dermatit ve psoriazis arasinda fark

bulunamistir. Kontrol grubu ise anlamli bir sekilde daha diisiik boyanma gosteriyordu.

Psoriazis ve kontakt dermatit ayrict tanisinda yol gosterebilecek pek c¢ok

immiinohistokimyasal antikor kullanilabilir. Bunlardan CD 34(4), osteopontin (4,33),
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survivin (21), keratin 16, involucrin, and filagrin (22), cyclin D1 (49,50), pRb, p53 (51),
caveolin(53), perforin (54), HIF1a (55),caspase-3 (56), c-jun(57), S100B protein(58) en
bilinenleridir. Bununla birlikte bu antikorlar1 kiyaslayan g¢alismalar sinirlidir. Kontakt
dermatit ve psOriazis ayirict tanisinda immiinohistokimya kullanilmasma karar
verildiginde hangi belirtecin se¢ilmesinin daha yararli olacagi net degildir.

Kombinasyonlar i¢in yine eldeki veriler sinirhidir.
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6. SONUC ve ONERILER

1- Glut-1 siddeti, psoriazis ve kontakt dermatit ayirici tanisinda yardimcei olabilir.

- Glut-1 ile koyu boyanma kontakt dermatiti destekler.
- Glut-1 ile orta sidette boyanma psdriazis vakalarinda daha ¢ok iken hafif (soluk)

boyanmalar kontrol grubu dahil {i¢ grupta mevcuttur.
2- Glut-1 yayginligi, kontakt dermatit ile psoriazis ayriminda yararli bulunmamaistir.

3- Ki- 67 ile soluk boyanan, koyu boyanan ve toplam boyanan hiicre sayilari, kontakt

dermatit ile psoriazis ayriminda yararli bulunmamastir.

4- PCNA ile soluk boyanan, koyu boyanan ve toplam boyanan hiicre sayilari, kontakt

dermatit ile psoriazis ayriminda yararli bulunmamastir.

5- Psoriazis ve kontakt dermatit ayirici tanisinda hematoksilen ve eosin inceleme 6nemli
bir yer tutur. Pek ¢ok histolojik bulgu ayirict tanida 6nemli yer tutar. Diger 6nemli bir

nokta ise histolojik verilerin kombinasyonun ayirici tanida saglayacagi kolayliktir.
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