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Girifl

Sitoloji hücrelerin karakteristik özelliklerini inceleme-

ye dayal› bir tan› yöntemidir1. ‹lk sitolojik incelemeler

17. yüzy›lda mikroskobun keflfedilmesi sonras› canl›la-

r›n hücrelerden olufltu¤unun tespiti ile bafllam›flt›r. On

dokuzuncu yüzy›l›n ortalar›nda, vücuttan elde edilen

çeflitli materyaller boyanmaks›z›n direkt mikroskop al-

t›nda incelenmifltir. Sonraki y›llarda sitolojik boyalar›n

kullan›lmaya bafllamas› ile mikroskobik incelemeler

kolaylaflm›fl ve t›pta kullan›m alanlar› artm›flt›r2. Der-

matolojik hastal›klarda sitoloji, ilk kez 1947 y›l›nda Ar-
nault Tzanck taraf›ndan uygulanm›flt›r. Tzanck, baflta
büllöz hastal›klar ve tümöral hastal›klar olmak üzere
pek çok dermatolojik hastal›¤›n sitolojik bulgular›n›
rapor etmifltir. Sonraki y›llarda, dermatolojik hastal›k-
larda uygulanan sitolojik incelemeler onun ad› ile an›l-
maya bafllanm›flt›r3. Günümüze kadar Tzanck sitolojisi
pek çok eroziv-vezikülobülloz, nodüler ve tümöral
hastal›klar›n tan›s›nda kullan›lm›flt›r4–7. Buna ra¤men,
Tzanck sitolojinin dermatolojik hastal›klar›n tan›s›nda
rutin kullan›m›, ço¤u dermatoloji klini¤inde herpetik
enfeksiyonlar, pemfigus, kutanöz leishmaniasis ve lep-
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Özet

Sitoloji hücrelerin karakteristik özelliklerini incelemeye dayal› basit, h›zl›, tekrarlanabilir ve ucuz bir tan› yöntemidir. Dermatolojik
hastal›klar›n tan›s› için sitoloji ilk kez Arnault Tzanck taraf›ndan 1947’de uygulanm›flt›r. Bu tarihten sonra Tzanck sitoloji pek çok
eroziv-vezikülobüllöz, nodüler ve tümöral deri lezyonunun tan›s›nda kullan›lm›flt›r. Günümüzde sitoloji en s›k herpetik enfeksiy-
onlar, kutanöz leishmaniasis, lepra ve otoimmün büllöz hastal›klar›n tan›s›nda kullan›l›r. Otoimmün büllöz hastal›klarda sitolo-
jinin kullan›m amac› pemfigusu subepidemal otoimmün büllöz hastal›klardan h›zla ay›rt etmektir. Bu makalede otoimmün bül-
löz hastal›klar›n tan›s›nda sitolojik örneklerin al›nma ve boyama yöntemleri ve sitolojik bulgular› gözden geçirilmektedir.   (Türk-
derm 2011; 45 Özel Say› 1: 39-43)
Anahtar Kelimeler: Sitoloji, pemfigoid, pemfigus, Tzanck yayma

Summary

Tzanck smear test is a simple, rapid, repeatable, and inexpensive diagnostic method based on the investigation of characteristics
of individual cells. For diagnosis of cutaneous diseases, cytology was first used by Arnault Tzanck in 1947. After this date, Tzanck
cytology has been used in the diagnosis of various erosive-vesiculobullous, nodular, and tumoral skin lesions. In daily 
dermatology practice, the most common use areas of cytology are diagnosis of herpetic infections, cutaneous leishmaniasis, 
leprosy, and autoimmune bullous diseases. The purpose of cytology in autoimmune bullous diseases is to rapidly distinguish 
pemphigus from subepidermal bullous disease. In this review article, taking and staining methods of cytologic specimen for the
diagnosis of autoimmune bullous diseases, and the cytologic findings have been reviewed. (Turkderm 2011; 45 Suppl 1: 39-43)
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ra tan›s›yla s›n›rl› kalm›flt›r. Bunun en büyük nedeni ise sitolo-
jinin avantajlar›n›n yeterince anlafl›lamamas›d›r4 (Tablo 1). 
Otoimmün büllöz hastal›klarda sitoloji, pemfigusun pemfigo-
id grubu otoimmün büllöz hastal›klardan h›zla ay›rt edilmesi,
nüksi lezyonlar›n saptanmas› ve sekonder enfeksiyonlar›n tes-
piti amac›yla kullan›l›r7.
Burada sitolojik inceleme yapmak için hangi malzemelerin ge-
rekti¤i, eroziv-vezikülobüllöz lezyonlarda sitolojik örneklerin
nas›l al›nd›¤›, al›nan örneklerin hangi sitolojik boyalarla bo-
yanmas› gerekti¤i, otoimmün büllöz hastal›klarda hangi sito-
lojik bulgular›n gözlendi¤i anlat›lmaya çal›fl›ld›. 

Sitolojik ‹nceleme ‹çin Gerekli Malzemeler

Deri lezyonlar›ndan sitolojik inceleme yapmak için lam, bistü-
ri (No:15), spanç, antiseptik solüsyon, immersiyon ya¤›, sitolo-
jik boya ve binoküler mikroskop gerekir. Oral mukoza örnek-
leri ise f›rça, künt uçlu tahta veya metal spatula yard›m› ile al›-
nabilir. Tüm bu malzemeler her dermatoloji klini¤inde bulun-
maktad›r7.  

Örneklerin Al›nmas›

Eroziv-vezikülobüllöz lezyonlarda sitolojik inceleme için ör-
nekler kaz›nt› (scraping) yöntemi ile al›n›r. Örnek almak için
en genç vezikül veya bül seçilmelidir (Resim 1A). Eski lezyon-
lardan örnek al›nd›¤›nda sekonder enfeksiyonlar ve hücresel
dejenerasyona ba¤l› geliflen sitolojik de¤ifliklikler yan›lt›c›
olabilir8. ‹fllem öncesi lezyon %70 alkollü spanç ile silinir (Re-
sim 1B). Artefakta neden oldu¤u için spanç yerine pamuk ter-
cih edilmemelidir. Örnek al›n›rken vezikül veya bülün tavan›
bistüri (No:15) yard›m› ile aç›l›r (Resim 1C). Bül s›v›s›, hücrele-
rin dilüe olmas›na ve yanl›fl negatif sonuçlara neden olabile-
ce¤inden, taban›na dokunmadan spanca emdirilir. Lezyon
taban› bistüri yard›m› ile kanamaya yol açmadan nazikçe ka-
z›narak en az iki lam üzerine ince bir tabaka oluflturacak fle-
kilde yay›l›r (Resim 1D, 1E). Üzeri krutlu lezyonlarda krut ste-
ril bir pens yard›m› ile ç›kar›ld›ktan sonra taban› kaz›nmal›-
d›r7. Oral veya genital mukoza lezyonlar›ndan örnek al›n›r-
ken bistüri kolayca kanamaya neden olur. Bu nedenle künt
uçlu spatula (metal veya tahta) veya f›rça (difl f›rças› veya si-

toloji için özel haz›rlanm›fl f›rçalar) yard›m› ile al›nabilir7,8. Ör-
nek al›n›rken kanama oluflursa serum fizyolojikli spanç ile
bask› yap›labilir. 

Sitolojik Örneklerin Boyanmas›

Deriden al›nan sitolojik örneklerin rutin boyanmas› için Giem-
sa, Wright, May-Grünwald-Giemsa, Diff-Quick, Papanicolaou
ve hematoksilen eozin kullan›labilir. Son y›llarda, h›zl› boya-
ma olana¤› sa¤lamas› nedeniyle May-Grünwald-Giemsa (20-

Murat Durdu
Otoimmün Büllöz Hastal›klar›n Tan›s›nda Tzanck Sitoloji

Türkderm
2011; 45 Özel Say› 1: 39-4340

www.turkderm.org.tr

Tablo 1. Sitolojik incelemenin avantajlar›1,4,5,7

1. Ucuz: Rutin sitolojik incelemenin maliyeti yaklafl›k 1 TL’dir.

2. H›zl›: H›zl› boyama yöntemleri sayesinde yaymalar bir 
dakikadan k›sa sürede boyanabilir ve birkaç dakika içerisinde 
mikroskop alt›nda incelenebilir.

3. Nispeten a¤r›s›z: Örneklerin al›nmas› için anestezi gerektirmez.
Çocuklarda örnekler a¤latmadan al›nabilir.

4. Tekrarlanabilir: Nüksi lezyonlar›n tan›s›nda kullan›labilir. Çok
say›da farkl› lezyonu bulunan hastalarda ayr› yayma yap›labilir.

5. Uygun örnek al›nd›¤›nda sadece patolojik hücreler gözlenir.

6. Biyopsi alman›n güç oldu¤u bölgelerde kullan›labilir. 

Resim 1. Sitolojik örnek alma yöntemi. Pemfiguslu hastada bacak-
ta büllöz lezyon (A), alkollü spanç ile silme (B), bistüri yard›m› ile bü-
lün tavan›n›n aç›lmas› (C), bistüri ile bül taban›n›n kaz›nmas› (D), el-
de edilen materyalin ince tabaka halinde lam üzerine yay›lmas› (E) 

Resim 2. Perinükleer halosu (ok) bulunan akantolitik hücre (A), nor-
mal keratinosit (k›rm›z› ok) ve akantolitik hücre (siyah ok) (B) (May-
Grünwald-Geimsa X1000)
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25 saniye) ve Diff-Quick (2 dakika) boyalar›n›n dermatolojik
sitolojide kullan›m› artm›flt›r1,9. 
Al›nan örnekler Papanicolaou ve hematoksilen eozin ile boya-
nacaksa hemen alkol veya formol ile tespit edilmesi gerekir.
Papanicolaou ve son zamanlarda gelifltirilen h›zl› boyanan
formu (Cytocolor) özel gelifltirilmifl spreylerle de (Mercofix)
tespit edilebilir. Di¤er sitolojik boyamalar için tespit yap›lma-
s› gerekmez. Ancak havada uzun süre kuruma hücrelerin si-
toplazmik özelliklerini de¤ifltirdi¤inden al›nan örneklerin faz-
la bekletilmeden boyanmas› gerekir7,9. 
Pemfigus düflünülen hastalarda veya sitolojik incelemede sa-
dece akantolitik hücre tespit edilmesi durumunda, sitolojik
örneklerden immünofloresan incelemede yap›labilir. Bu ifllem

için havada kurutulan yaymalar›n üzerine floresanla iflaretli
anti-human IgG damlat›larak 30 dakika bekletilir. Fosfat tam-
ponlu saline (PBS) solüsyonu içerisinde 3 kez 5’er dakika y›ka-
n›r. Üzerine tamponlanm›fl gliserol yerlefltirilerek immünoflo-
resan mikroskopta incelenir. E¤er yaymalar hemen boyanma-
yacaksa -20 derecede depolanabilir7,10.  

Mikroskobik ‹nceleme

Sitolojik inceleme yap›l›rken önce x10 objektif ile tüm alanlar
taranarak yeterli hücre al›n›p al›nmad›¤› tespit edilir. Yeterli
hücre al›nmam›fl ise örnek al›m› tekrarlanmal›d›r. Yaymada
hangi hücrelerin oldu¤u, akantolitik hücre ve multinükleer
dev hücre olup olmad›¤› x10 büyütmede görülebilir. Bu hüc-
reler tespit edildi¤inde x40 ve x100’lük objektifler kullan›larak
sitoplazma ve nükleus özellikleri ayr›nt›l› olarak incelenir. Bo-
yal› preparatlar incelenirken mikroskobun kondansatörü en
üst noktaya getirilmeli, x100 objektif ile inceleme yap›l›rken
lam üzerine immersiyon damlat›lmal›d›r7.  

Sitolojik Bulgular

Pemfiguslu Hastalarda Sitolojik Bulgular 
Pemfigus, sitolojik olarak tek veya küme yapm›fl flekilde görü-
nen yuvarlak veya oval flekilli akantolitik hücrelerle karakteri-
zedir. Bu hücrelerin sitoplazma yüzeyi düz olabilece¤i gibi
testere difli fleklinde sitoplazmik uzant›lar içerebilir11. Dar, ba-
zofilik sitoplazma, nükleus çevresinde daha soluk (perinükle-
er halo) periferde ise daha koyu boyan›r (kederli kenar)1 (Re-
sim 2A). Akantolitik hücrelerin nükleus/sitoplazma oran› nük-
leus lehine bozulmufltur (Resim 2B). Hücre nükleuslar› yuvar-
lak ve hiperkromatik olup iki ile befl aras›nda de¤iflen belirgin
nükleolus içerir. Mitoza giden hücreler nedeniyle çok say›da
iki nükleuslu hücre gözlenebilir12 (Resim 3). 
Az say›da iribafl (tadpole) hücresi pemfigusta gözlenebilmek-
le birlikte pemfigus herpetiformiste spongiotik dermatitlerin
göstergesi olan x100 büyütmede 10’dan fazla say›da iribafl
hücresi gözlenebilir (Resim 4A). Bu hastalarda akantolitik hüc-
re say›s› az oldu¤undan, do¤ru sitolojik tan› için, tüm alanla-
r›n ayr›nt›l› incelenmesi gerekir5.    
Pemfigusta özellikle kronik lezyonlardan yayma yap›ld›¤›nda
akantolitik hücreyi fagosite etmifl multinükleer dev hücreler
görülebilir (Resim 4B). Bu dev hücreler akantolitik tip skua-
möz hücreli karsinomada da rapor edilmifltir13. 
Pemfiguslu hastalarda sitolojik incelemede gözlenen inflama-
tuar hücreler ço¤unlukla nötrofil ve eozinofillerdir. Bu infla-
matuar hücreler adezyon molekülleri sayesinde keratinositler
çevresinde rozet fleklinde (Sertoli’nin rozet formasyonunu)
yerleflebilir veya zincir fleklinde (streptosit) birbirlerine tutu-
nabilir1,7 (Resim 4C). Bu bulgular pemfigusa özgü de¤ildir.
Rozet formasyonu herpetik enfeksiyonlar›n %25’i ve di¤er ve-
zikülobüllöz hastal›klar›n %10’unda, streptositler ise pemfi-
goid grubu hastal›klarda gözlenir7,14.

Akantolitik hücreler pemfigus d›fl›nda birçok deri hastal›¤›nda
gözlenebilmesi nedeniyle pemfigusa özgü keratinosit çevre-
sinde immünoglobulin depolanmas›n›n gösterilmesi gerekir
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Resim 4. Tadpole hücresi (k›rm›z› ok) ve akantolitik hücre (siyah ok)
(A), akantolitik hücre (beyaz ok) fagosite etmifl multinükleer dev
hücre (k›rm›z› ok) (B), rozet formasyonu (ok) (C), akantolitik hücre
çevresinde IgG depolanmas› (ok) (D) (A, B, C, May-Grünwald-
Geimsa X1000; D, Direkt immünofloresan inceleme x400)

Resim 3. Grup yapm›fl akantolitik hücrelerde nükleolus belirginlefl-
mesi (k›rm›z› ok) ve iki nükleuslu hücre (beyaz ok) (May-Grünwald-
Geimsa X1000) 



(Resim 4D). Yayma materyallerinden yap›lan direkt immünof-
loresan incelemelerde keratinositler çevresinde IgG depolan-
mas› olgular›n %86-100’ünde tespit edilir5,15,16.
Pemfigusun sitolojik ay›r›c› tan›s›: Pemfigus klinik, sitolojik
ve histopatolojik olarak akantolize yol açan di¤er hastal›k-
larla kar›flabilir. Özellikle oral ve genital mukoza lezyonla-
r›ndan yap›lan sitolojik incelemede pemfigus ile en s›k kar›-
flan hastal›k herpetik enfeksiyonlard›r5. Pemfigus nedeniyle
immünosüpresif tedavi alan hastalarda gözlenen oral veya
genital bölge lezyonlar›nda da herpetik enfeksiyonlar›n
ekarte edilmesi gerekir. Herpetik enfeksiyonlar için en ka-
rakteristik sitolojik bulgu multinükleer dev hücrelere efllik
eden akantolitik hücrelerdir5,11 (Resim 5A). Multinükleer dev
hücreler birbirlerine yap›fl›k (sinsityal nükleus) 3 veya daha
fazla nükleustan oluflur. Nükleuslar bazen say›lamayacak ka-
dar çok say›da olabilir ve hücreyi 60-80 μm’ye kadar büyüte-
bilir1. Bu bulgular›n pozitiflik oran› ilk üç günde oldukça
yüksekken süre uzad›kça pozitiflik oran› azal›r. Herpetik
efeksiyonlara özgü intranükleer inklüzyon cisimciklerini
(Cowdry A cisimcikleri) May-Grünwald-Giemsa ile tespit et-
mek güç olmas›na ra¤men Papanicolaou ve Romanowski bo-
yalar› ile kolayca saptanabilir7. 
Akantolitik bir hastal›k olmas› nedeniyle Darier hastal›¤› da
klinik, histopatolojik ve sitolojik olarak pemfigus ile kar›flabi-
lir. Pemfigustan farkl› olarak, Darier hastal›¤›nda akantolitik
hücrelere corps rond ve grain efllik eder1 (Resim 5B). Corps
rond yuvarlak flekilli, hiyalen asidofilik sitoplazmal› ve çevre-
sinde halosu bulunan piknotik keratinositlerdir. Grain ise
corps rondun son ürünüdür. Grainlerin nükleuslar› oval olup
çevresinde homojen diskeratotik materyalle çevrilidir. E¤er
lezyon enfekte de¤ilse pemfigusun aksine çok fazla inflama-
tuar hücre gözlenmez7,9. 

Çocuklarda büllöz impetigo ve stafilokoksik hafllanm›fl deri
sendromu klinik ve sitolojik olarak pemfigus ile kar›flabilir.
Büllöz impetigoda akantolitik hücrelerin baz›lar› diskeratotik-
tir (Resim 5C). Sitolojik incelemede diskeratotik akantolitik
hücreler ile birlikte yo¤un nötrofil ve koklar›n gözlenmesi
büllöz impetigo için tan›sald›r. Stafilokoksik hafllanm›fl deri
sendromunda ise kok ve nötrofiller olmaks›z›n sadece diskera-
totik akantolitik hücreler gözlenir5.
Hailey-Hailey hastal›¤›nda da, pemfigusta oldu¤u gibi, sadece
akantolitik hücreler gözlenir. ‹ki hastal›k aras›nda sitolojik ay›r›m
direkt immünofloresan inceleme ile yap›labilir. Yaymalardan ya-
p›lan immünofloresan incelemede akantolitik hücre çevresinde
IgG depolanmas› saptanmas› pemfigus lehine iken bu bulgunun
negatif olmas› Hailey-Hailey hastal›¤›n› düflündürür5,7,15,16.

Pemfigus herpetiformisli olgularda akantolitik hücreler az sa-
y›da oldu¤undan gözden kaçabilir ve çok say›da tadpole hüc-
re yanl›fll›kla spongiotik dermatit olarak de¤erlendirilebilir.
Bu hastalarda yayman›n tüm alanlar›n›n ayr›nt›l› incelenmesi
ve yaymadan immünofloresan inceleme yap›lmas› spongiotik
dermatitlerden ayr›mda önemlidir5.
Pemfiguslu olgularda gözlenen nükleolus belirginleflmesi,
mitozda art›fl ve akantolitik hücre içeren dev hücreler akan-
tolitik tip skuamöz hücreli karsinoma ile kar›flabilir. Akanto-
litik tip skuamöz hücreli karsinomada akantolitik hücrelerde
nükleer kontür düzensizli¤inin olmas›, poikilositoz ve poiki-
lokaryozis olmas› ve direkt immünofloresan incelemede IgG
depolanmas›n›n negatif olmas› pemfigustan ay›rt edici nok-
talard›r4,7 (Resim 5D). 

Di¤er Otoimmün Büllöz Hastal›klar

Büllöz pemfigoid ve di¤er subepidermal otoimmün büllöz
hastal›klar›n sitolojik bulgusu tan›sal de¤ildir. Sitolojik incele-
mede normal poligonal keratinositler ve az say›da iribafl hüc-
resi gözlenir. Zeminde eozinofil, nötrofil ve lenfositlerden
oluflan inflamatuar hücreler saptan›r. Bu hastal›klarda pemfi-
gustan farkl› olarak akantolitik hücre gözlenmez5,16. 

Sonuç

Günümüzde otoimmün hastal›klar›n tan›s›nda yeni yöntemler ge-
lifltirilmesine ra¤men sitoloji halen pemfigusun di¤er otoimmün
hastal›klardan ay›rt edilmesi ve sekonder herpetik enfeksiyonlar›n
tespitinde kullan›lan h›zl›, ucuz ve kolay uygulanabilir bir tan›
yöntemidir. Bununla birlikte otoimmün hastal›k tan›s›n›n histopa-
tolojik ve immünofloresan incelemeler ile desteklenmesi gerekir7. 
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Resim 5. Herpetik enfeksiyonda akantolitik hücreler (siyah
oklar) ve multinükleer dev hücre (k›rm›z› ok) (A), Darier
hastal›¤›nda akantolitik hücre (beyaz ok), corpus rond (siyah
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totik akantolitik hücre (ok) (C), akantolitik tip skuamöz hücre-
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tür düzensizli¤i (beyaz ok) (D) (May-Grünwald-Geimsa X1000) 
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