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Dermatopa to io j i de yen i bir a ş a m a y ı o luş turan ım
m ü n o e n z i m y ö n t e m l e r i d ü n y a d a b u g ü n pek çok der -
m a t o z u n tan ıs ında rutin o larak ku l lanı lmaktadı r . Bu y ö n 
temler le doku la rdak i çeşit l i ant i jenik determinant lar , pe -
roks idaz , a l ka len fos fa taz alt ın ve g ü m ü ş ile işare t len
miş ant ikor lar aracı l ığ ıy la gö rünür ha le get i r i lmektedir . 
Böy lece doku la rdak i hücre le re , i m m ü n k o m p - leks le re , 
bakter iye l , viral a jan la ra ve tümör le re ö z g ü ant i jenik d e 
terminant la r ın gös te r i lmes i ile o t o i m m ü n hastal ık lar , im
m ü n k o m p l e k s hasta l ık lar ı , ko l l agen d o k u hasta l ık lar ı , 
tümör le r , allerj ik has ta l ık la r , i n feks i yöz has ta l ık la r ve 
vaskü l i t le r in k e s i n t an ı s ında büyük ko lay l ık lar sağ lan 
maktadı r . 

İ m m ü n o e n z i m yön tem le r i nde ku l lanı lan pr imer ant i 
kor t eme l o larak IgG, d a h a az o r a n d a da d iğer i m m ü -
nog lobu l in le rden oluşur. S e r u m g a m a g lubul in f raks iyo
n u n d a o lan ant ikor lar iki a n a protein z inci r i içerir ler ve 
yapı la r ındak i ağır z inc i r le re göre beş a n a g r u b a ayrı l ır
lar. G a m a ağır z inci r i taş ıyan la r IgG, a l fa ağı r z inc i r i 
taş ıyan lar IgA, eps i l on ağır z inci r i taş ıyan lar IgE, de l ta 
ağır z incir i taş ıyan lar IgD, ve mü ağır z incir i taş ıyan lar 
da IgM o la rak ad landı r ı lmaktadı r . 

B i r anti jen mo lekü lü değ iş ik yap ıda bi rçok ant i jenik 
d e t e r m i n a n t t a n o luşu r . H e r B h ü c r e k l o n u an t i jen in 
değ i ş i k d e t e r m i n a n t l a r ı n a ka rş ı an t i ko r ü r e t m e k t e d i r . 
G ü n ü m ü z teknolo j is i i s tenen anti jenik de te rm inan ta öz
gü ant ikor lar ü re ten B hücre k lonlar ını ay ı rab i lmekted i r . 
Bu k lon lar ın fare m y e l o m a hücre ler i ile h ib r i d i zasyonu 
s o n u c u sürekl i bö lünüp çoğa lan ve tek bir anti jenik d e 
t e rm inan ta ö z g ü ant ikor la r ü re ten hücre le r e l d e ed i l 
mekted i r . D o k u d a k i spes i f i k de te rminan t ı ile b i r leşen bu 
m o n o k l o n a l an t i ko r la r ın p e r o k s i d a z , a l k a l e n f os fa taz , 
y a d a al t ın ve g ü m ü ş ile işare t lenerek gö rünür ha le get i 
r i lmesi i l kes ine d a y a n a n i m m ü n o p e r o k s i d a z yön temler , 
k i m y a s a l k o n j u g a s y o n l a r k u l l a n ı l a n i m m ü n o f l o r e s a n 
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y ö n t e m l e r d e n ç o k d a h a d u y a r l ı v e s p e s i f i k t i r l e r 
(1,2,3,4). 

B u g ü n e değ in ku l lanı lan i m m ü n o e n z i m yön temle r i 
d i rekt i m m ü n o p e r o k s i d a z , indi rekt i m m ü n o p e r o k s i d a z , 
pe roks idaz -an t i p e r o k s i d a z ( P A P ) , av id inbiot in p e r o k s i 
d a z k o m p l e k s ( A B C ) , a l ka len fos fa taz ant i -a lka len fos 
fa taz ( A P A A P ) v e immünoa l t ı n g ü m ü ş b o y a m a ( I G S S ) 
yöntemid i r . Bu yön temle r iç inde direkt ve indirekt i m 
m ü n o p e r o k s i d a z v e P A P y ö n t e m i g ide rek günce l l iğ in i 
y i t i rmekte v e yer le r in i d a h a y e n i v e etk in y ö n t e m l e r 
b lan A B C , A P A A P v e I G S S ' e b ı rakmaktad ı r . 

Av id in-b io t in p e r o k s i d a z k o m p l e k s ( A B C ) y ö n t e m i 
nin temel i d o k u d a k i ant i jenik de te rm inan t la ra ö z g ü b io -
t in ize ant ikor lar ın p e r o k s i d a z e n z i m i taş ıyan av id in -b io 
tin k o m p l e k s i n e bağ lanmas ı i l kes ine dayanı r . Y u m u r t a 
ak ından e lde ed i len bir g l ikoprote in o lan av id in , d ü ş ü k 
mo lekü l ağır l ık l ı bir v i tamin o l an biotin bağ lamak tad ı r . 
Y ö n t e m d e ku l lan ı lan av id in biot in k o m p l e k s i n d e av i d i -
nin bir mo lekü l uc u serbest t i r , biotin mo lekü lü üze r i nde 
i se p e r o k s i d a z e n z i m i konumlandı r ı lmış t ı r . B io t in ize an t i 
kor bu k o m p l e k s ile b i r leşip d o k u y a yer leşi r . S u b s t r a t 
k romo jen m a d d e i s e p e r o k s i d a z e n z i m i i le k i m y a s a l 
r e a k s i y o n a g i rerek renkl i bir s o n ü rün o luşturur . B ö y 
l ece o luşan ve kontrast b o y a m a ile bel i rg in ha le get i r i 
len k a h v e r e n g i bö lge le r d o k u l a r d a k i a ran ı lan spes i f i k 
de te rminant la r ı göster i r (1,2,5). 

A l k a l e n fos fa taz an t i -a lka len fos fa taz tekn iğ i P A P 
tekn iğ in in gel iş t i r i lmesi ile u y g u l a m a y a k o n m u ş işare ts iz 
bir ant ikor k ö p r ü l e m e tekniğ id i r . B i r inc i ve ü ç ü n c ü ant i 
kor ayn ı h a y v a n d a n e lde ed i lm iş m o n o k l o n a l ant ikor lar 
dır. Po l i k lona l ik inci ant ikor i se bir inci ve ü ç ü n c ü ant i 
k o r a r a s ı n d a bir k ö p r ü o l u ş t u r u r . A n t i k o r i n k ü b a s -
yon la r ından s o n r a o r t a m a naftol t uzu içeren bir a l k a l e n 
fos fa taz subst ra t ı ve b o y a o la rak da yen i fuks in ek len i r . 
D e a k s i y o n u n s o n ü rünü o lan par lak kırmızı renk ışık 
m i k r o s k o p i s i n d e d o k u d a k o l a y c a s a p t a n a b i l m e k t e d i r . 
A P A A P tekn iğ i kr iostat kes i t le r ü z e r i n d e u y g u l a n a b i l 
mek te ve sol i ter hüc re i şa re t l emes inde h e m e n hiç a r k a 
p lan b o y a n m a s ı o l m a m a s ı neden iy le başar ı ile ku l la 
n ı lmaktadı r (1,3,5,6). 

İmmünoa l t ı n g ü m ü ş b o y a m a y ö n t e m i m o n o k l o n a l 
ve po l ik lona l ant ikor lar i le h e m para f ın h e m de kr ios ta t 
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Şekil 1. Pemfigus vulgaris'de keratinositler çevresinde Ig G 
depolanması A B C tekniği (Biotlnlze anti-human IgG 1:250) x100 

Şekil 3. Dermatitls herpetiformls'de dermal papllla tepelerinde 
granüler Ig A depolanması. A B C tekniği (Biotinize anti-human 
IGA1:200) x40 

Şekil 5. Mikozis fungoides'de baskılayıcı T hücreleri. A P A A P 
tenkniği (Leu 2a Ab 1:100) x100 

kes i t l e rde ça l ı ş ı l ab i l en bir y ö n t e m d i r . B u r a d a d o k u y a 
önce işarets iz bir m o n o k l o n a l v e y a po l ik lonal ant ikor, 
s o n r a da bir a l t ın kon juga t ı uygu lanı r . Y ö n t e m d e do 
k u y a İyi p e n e t r a s y o n s a ğ l a m a k a m a c ı İle 5 nm büyü-
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Şeki l 2. Büllöz pemfigoid'de bazal membran zonunda lineer 
Ig G depolanması A B C tekniği (Biotinize anti-human IgG 1:100) 
x400 

Şekil 6. Epidermal Langerhans hücreleri. A P A A P tekniği (Leu 6 
Ab1:100)x200 

k l ü ğ ü n d e a l t ın par t lkü l ler i ku l l an ı lmak tad ı r . B u b ü y ü k 
lükteki al t ın part ikül ler l ışık m i k r o s k o b u n d a g ö r ü l m e y e 
ceğ i iç in , o r t ama sitrat t a m p o n , g ü m ü ş laktat ve h id ro -
k inon içeren so lüsyon la rda g ü m ü ş ek len i r . A l t ı n , g ü m ü ş 
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Şekil 9. Nodüler malign melanomada tümör hücreleri. A B C Şekil 10. Yüzeyel yayılan malgn melanoma ve altındaki der-
tekniği(anti-S-100ptt 1:50) x40 miste melanositik nevüs. A B C tekniğ (HMB-45 Ab 1:100) x40 

Şekil 11. iğ hücreli malign melanoma. A B C tekniği (HMB-45 Ab 
1:100)x40 

iyonlar ını metal ik g ü m ü ş e ind i rgemek te ve altın par t ikü l -
leri e t ra f ında meta l ik g ü m ü ş t e n o luşan bir kabuk m e y 
d a n a ge lmekted i r . D o k u d a I G S S yön tem i ile İşaret lenen 
ant i jen ik d e t e r m i n a n t l a r s i y a h g r a n ü l e r bir b o y a n m a 
şek l inde görünür le r (6,7,8). 

Şekil 12. Kapiller hemanjiom'da endotel hücreleri. P A P tekniği 
[ulex europaeus agg. I) x40 

I G S S v e A P A A P v e y a I G S S v e A B C y ö n t e m l e r i iki 
ayr ı m o n o k l o n a l pr imer ant ikor ku l lan ı la rak bir l ikte de 
u y g u l a n a b i l m e k t e v e b u y e n i y ö n t e m e "ç i f t i ş a r e t -
l eme"ad ı ver i lmekted i r . T e k bir hüc ren in iki ayr ı ant i jen ik 
d e t e r m i n a n t ı n a yöne l i k iki ay r ı m o n o k l o n a l a n t i k o r u n 
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birlikte ku l lan ı lmas ına o l a n a k sağ layan bu iş lemle çap 
raz reks iyon la r o r tadan ka ldı r ı larak spesi f ik l iğ i ve duyar 
lılığı s o n d e r e c e art ı r ı lmış de rma to immünopa to l o j i k s o 
nuçlar e lde ed i lmekted i r (1,7), 

Dermato lo j ik t an ıda i m m ü n o e n z i m yön temle r i artık 
ı p e k ç o k dermatolo j i k l in iğ inde bül löz de rmatoz la r ın tan ı 
s ında rutin o la rak ku l lan ı lmaktadı r . P e m f i g u s t a ep ider 
mis in in terselü ler a ra l ık la r ında IgG d e p o l a n m a s ı ya ln ız
ca ora l kavi te ile sınır l ı çok e r ken l e z y o n l a r d a bi le kes in 
tanı konmas ın ı sağ lamak tad ı r (Şeki i 1). Pempıgus vu l -
gar is te alt ep ıde tm is te d a h a kuvvet l i r eaks i yon görülür
k e n , pemf igus fo l ıaseusta r e a k s i y o n üst s t ra tum M a l 
p ighi i 'de d a h a yoğundu r . P e m f i g u s e r i t e m a t o z u s d a i se 
intersel lü ler IgG depos i t le r in in yan ıs ı ra d e r m o e p i d e r m a l 
b i r leş im bö lges inde de IgG d e p o l a n m a s ı saptanır . 

Bü l löz p e m f i g o i d d e i m m ü n o e n z i m y ö n t e m l e r i ile 

b a z a l m e m b r a n z o n u n d a l ineer IgG d e p o l a n m a s ı d ia -

gnost ikt i r (Şeki l 2). D e r m a l pap i l la tepe le r inde granü ler 

IgA depos i t l e r i i se de rma t i t i s he rpe t i f o rm is t an ı s ı n ın 

konmas ın ı sağ la r (Şeki l 3) . L i nee r IgA d e r m a t o z u ve 

çocuk luk d ö n e m i kronik bü l löz d e r m a t o z u a n c a k der

ma to immünopa to lo j i k yön tem le r l e tanısı konab i l en h a s 

tal ıklardır ve b a z a l m e m b r a n z o n u n d a l ineer IgA d e p o 

lanmas ı i le karakter l id i r ler . 

S i s t e m i k l upus e r i t e m a t o z u s l u has ta la r ın n o r m a l 

gö rünüm lü der i le r inde i m m ü n o e n z i m yön temle r i ile g ra 

nüler y a d a l ineer IgG ve IgM bir ik imler in in sap tanmas ı 

pozitif l upus b a n d testi o la rak bilinir. S i s tem ik lupus er i -

t e m a t o z o s l u hasta lar ın yak laş ık % 7 0 inde e lde ed i len 

bu band ın karakter is t ik özel l iğ i de rm iş in en üst bö lü 

m ü n e i r regüler uzant ı lar o luş tu rmasıd ı r (9). 

i m m ü n ye tenek l i hücre ler o lan lenfosi t ler baş l ıca T 

ve B hücre le r inden ve T ve B hücre ler in in subg rup la -

r ından o luşur lar . Bu hücre ler in yüzey le r indek i farkl ı ant i 

jenler i t an ı yan m o n o k l o n a l an t i kor la r la yap ı l an i m m ü 

n o e n z i m b o y a m a l a r l a der idek i lenfosi t ler in subgrup la r ı 

sap tanab i lmek ted i r . Böy lece ya rd ımc ı v e y a baskı lay ıc ı T 

hüc re le r i nden , B hüc re le r i nden , p l a s m a hüc re le r i nden 

ve makro fa j la rdan köken a l a n len foma la r ayr ı lab i lmekte

dir (10) (Şeki l 4 ,5) . 

L a n g e r h a n s hücre le r in in p ro l i f e rasyonu ile karak

terli bir hastalık o lan h is t ios i toz is X d e , paraf in kesit

l e rde p e a n u t agg lu t in in ( P N A ) v e S - 1 0 0 pro te in i le, 

kr iostat kes i t le rde de CD 6 ant i jenler ini gös te ren mo

nok lona l ant ikor lar ile ça l ış ı lan i m m ü n o e n z i m yön temle r i 

kes in tan ın ın konmas ın ı sağ lamak tad ı r (11,12) (Şeki l 6). 

P a g e t hücre le r inde , ekr in ve apokr in bez le r in sek -

retuvar ve dukta l hücre le r inde o lduğu gibi , k a r s i n o e m -

br iyonik ant i jen bu lunur (13). K a r s i n o e m b r i y o n i k ant i 

jene karşı gel işt i r i len po l ik lona l ant ikor lar la ça l ış ı lan im

m ü n o e n z i m yöntemler i ile ep ide rm is iç indek i Page t 

hücre ler i kes in o la rak sap tanab i lmek ted i r (Şeki l 7). E p i -

dermis tek l kerat inosi t ler ve me lanos i t l e r i se k a r s i n o e m 

briyonik ant i jen ile r e a k s i y o n v e r m e z l e ! . P a g e t has ta l ığ ı -
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nın yüzeye l yap ı lan m e l a n o m a in situ d a n ay ı r ım ında S 

100 protein de kul lanı labi l i r . M e l a n o m a hücre ler i S - 1 0 0 

protein içer i r lerken (14), P a g e t hücre le r inde bu ant i jen 

b u l u n m a z . 

K e r a t i n i z a s y o n u n v e i n te r se l l ü l e r k ö p r ü l e r i n t ü 
müy le kaybo lduğu ind i fe rens iye s k u a m ö z hücre l i ka rs i -
n o m a d a b a z e n ame lano t i k m e l a n o m a d a n v e y a p l eo -
morfik s a r k o m a d a n ay ı r ım o lanaks ız olabi l ir . Böy le du 
rum la rda da kes in tanı için i m m ü n o e n z i n yön tem le r i ne 
ge reks i n im vardır . Ke ra t ine karşı gel işt i r i len m o n o k l o n a l 
an t i ko r i le i n k ü b e e d i l e n k e s i t l e r d e s a p t a n a n pozi t i f 
r eaks i yon t ü m ö r ü n epitel kökenl i o l duğunu göster i r (15) 
(Şeki l 8). B u n a karşı l ık p leomor f ık s a r k o m l a r m e z a n k i -
ma l kökenl i hücre ler i b o y a y a n v iment ine karş ı gel iş t i r i 
len m o n o k l o n a l ant ikor lar la (16), mal ıgn m e l a n o m a ise 
S - 1 0 0 p ro te ine karş ı ge l iş t i r i len m o n o k l o n a l an t i ko r l a 
(14) v e y a H M B - 4 5 ant ikor lar ı ile pozitif r e a k s i y o n ver i r 
(17,18) (Şeki l 9 ,10) . 

S - 1 0 0 prote in , s i t o p l a s m a v e n ü k l e o p l a s m a d a bu 

lunan ve Ca ve Zn bağ layan bir as id ik proteindir . Nöt-

ral P H ' d e , a m o n y u m sül fat iç inde % 1 0 0 o r a n ı n d a s o l u -

bıl o lmas ı neden iy le S - 1 0 0 prote in adı ver i lmişt i r (19). 

S - 1 0 0 protein çetişl i k a r s i n o m a l a r d a , özel l ik le a d e n o k a r -

s i n o m a d a da pozitiftir, a n c a k a d e n o k a r s i n o m a n ı n s i to-

kerat in ve epi te lya l m e m b r a n ant i jen ine karşı gel iş t i r i len 

ant ikor lar la r eaks i yon v e r m e s i , ma l ign m e l a n o m a d a n 

ayr ı lmasın ı sağlar . 

İ ğ h ü c r e l i n o d ü l e r m e l a n o m a b a z e n i ğ h ü c r e l i 

s k u a m ö z hücre l i k a r s i n o m a y a y a d a f i b r o s a r k o m a y a ileri 

d e r e c e d e benze r l i k gös te reb i lmek ted i r . Böy l e bir d u 

r u m d a me lan in g ranü le r in in gös te r i lmes i ma l i gn m e l a 

n o m a aç ıs ından tanı k o y d u r u c u olabi l i r . A n c a k a m e l a 

notik ma l i gn m e l a n o m a d a m e l a n i n iç in yap ı l an b o y a 

m a d a negati f s o n u ç verecekt i r . B u d u r u m d a S - 1 0 0 pro

te ine karşı gel işt i r i len m o n o k l o n a l ant ikor lar y a d a H M B -

45 ant ikoru ile yap ı lan İ m m ü n o e n z i m ça l ı şmas ın ın p o z i 

tif o lmas ı t ü m ö r ü n ame lano t i k m e l a n o m a o l d u ğ u n u k a 

nıt lar , ç ü n k ü bu r e a k s i y o n f i b r o s a r k o m a d a nega t i f d i r 

(Şeki l 11), 

U lex e u r o p a e u s agglut in in I adı ver i len lekt in, e n -
dotel hücre ler in in i dan t i f i kasyonunda ku l lan ı lan güven i l i r 
bir endo te l işaret leyic is id i r (20) (Şeki l 12). M e m e ka rs i -
n o m u neden iy le yap ı l an rad ika l mas tek tom i s o n r a s ı n d a 
l en födem a lan la r ında ge l i şen a n j i y o s a r k o m , b a z e n pr i-
me r m e m e k a r s i n o m u n u n ku tanöz metas taz la r ı i le k a -
r ışab i lmekted i r . Bu o lgu la rda kesi t ler in U l e x e u r o p s e u s 
i le i n k ü b a s y o n u a n j i y o s a r k o m tan ıs ın ın k e s i n o l a r a k 
konmas ın ı sağlar . 

De rma to lo j i k t a n ı d a i m m ü n o e n z i m y ö n t e m l e r i n i n 
uygu land ığ ı hasta l ık lar ın say ıs ı her g e ç e n g ü n a r tmak ta 
dır , i m m ü o e n z i m y ö n t e m l e r i , m o n o k l o n a l a n t i k o r l a r l a 
hücre y a d a o rgan i zma la r ın spes i f i k ant i jenler in i t an ıd ığ ı 
iç in, kes in tan ın ın k o n m a s ı n d a d e r m a t o p a t o l o g l a r a yen i 
ve umut ver ic i u fuk lar açıyor . 
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