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Dermatoloji Pratiginde Fototerapi
Uygulamalarina Giincel Yaklasim: Boliim 1.
Tarihge, Lambalar, Ultraviyole Radyasyon
Diizeyieri Ol¢iimii ve Fototerapi Yontemleri

Current Approach to Phototherapy Applications
in Dermatology Practice: Part 1. History, Lamps,
Ultraviolet Radiation Levels Measurement and
Phototherapy Modalities

Dermatolojik tfedavide son yillarda dnemli gelismeler olmaktadir. Dermatoloji tarihindeki
en eski tedavi yontemlerinden biri olan fototerapi, bu gelismelerin gerisinde kalmayip,
tam tersine, etkin ve gUvenilir olmasinin avantajiyla, pek cok deri hastaliginin tedavisinde
yaygin olarak kullanimaya devam etmektedir. Bu makale, mevcut fototerapi
yontemlerinin tarihncesinden baslayarak, yapay ultraviyole kaynaklar, bu kaynaklarin
dozimetre ve kalibrasyon standartlan ve ultraviyole tedavi protokolleri konusunda pratik
ve temel bilgiler verebilmeyi hedeflemektedir.

Anahtar kelimeler: Dozimetre, kalibrasyon, tarince, psoralen ultraviyole A, ultraviyole B,
fototerapi

Abstract

Lately, important advances take place in dermatological freatment. Phototherapy,
as one of the oldest treatment modalities in the history of dermatology, does not fall
behind these advances; on the conftrary, it is still used widely in the tfreatment of many
skin diseases with the advantages of being effective and safe. This article aims fo
give practical and basic information about artificial ultraviolet sources, dosimetry and
calibration standards of these sources and ultraviolet treatment protocols, starting with
the history of current phototherapy modalities.

Keywords: Dosimefry, calibration, history, psoralen uliraviolet A, ultraviolet B,
phototherapy

Girig Fototerapinin Tarihcesi

Dermatoloji tarihindeki en eski tedavi Fototerapinin  tarihgesi  binlerce  yil
yontemlerinden  biri  olan  fototerapi, Oncesine dayanir. 3500 yil 6nce Misir'da,
dermatolojik  tedavideki  gelismelerin © zaman lepra oldugu sanilan vitiligoda,
gerisinde kalmayip, etkin ve glvenilir Nf' dgltgsmda yeti§erj ve.péoralen iceren
olmasinin  avantajiyla, pek cok deri Pir bitki olan Ammi majus'u kaynatarak
hastaliginda yaygin olarak kullanilmaya |<_;:c|kten. sonra gunese g'km?" .blr tedavi
devam etmektedir. Psoriasis, mikozis Xontemyanodernf(?’toterap|dg |.Ikad|m_lar,
fungoides, atopik dermatit \I/itiligo ve fototerapinin babasi” olarak bilinen Niels

; L o - Ryberg Finsen tarafindan atilmistir. Glines
polimorf isik erlipsiyonu gibi patogenezleri

OTelif Hakk 2017 Turk Dermatoloji Demegi

Turk Dermatoloji Dergisi, Galenos
Yayinevi tarafindan basimistir.

1Isiginin  antibakteriyel etkileri oldugunu
tamamen farkh hastaliklari tedavi edebilen
fototerapi, bu o6zelligiyle, dermatolojideki
tedavi secenekleri arasinda ozel bir yere
sahiptir.

farkeden Finsen, yapay bir ultraviyole (UV)
lambasi gelistirmis ve bu“Finsen lambasi”ile,
800'den fazla lupus vulgaris hastasini tedavi
ederek, %80'inde kiir saglamis, bu bulusuyla
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1903 yilinda Nobel 6dili kazanmistir. Dermatoloji tarihinde
Nobel 6dili alan ilk ve tek kisidir (1-3).

Fototerapi alanina yaptigi katkilarla ismi anilmasi gereken
isimlerden bir digeri de Goeckerman'dir. Goeckerman, Mayo
klinikte, halen kendi adiyla anilmakta olan bir fototerapi
yontemi gelistirmis ve elde ettigi ilk sonuclari 1925 yilinda
yayinlamistir. Psoriasis hastalarinda uygulanan bu yontemde,
yuksek basingli civa lambalariile genis bant UVB uygulamasini
izleyerek deriye komiir katrani striilmektedir (4). Goeckerman
rejimi, glinuimuizde populer bir tedavi yontemi degildir.
Ancak, biyolojikler dahil olmak Ulzere psoriasiste kullanilan
diger tedavi secenekleriyle karsilastirildiginda, yiksek
etkinligi, dustuk yan etki profili ve uzun sireli remisyon
saglayabilmesi gibi avantajlari nedeniyle, basta Mayo
klinik olmak Uzere, ¢esitli merkezlerde kullanilmaya devam
etmektedir (5). Psoriasis disinda atopik dermatitde de oldukca
etkilidir (6). Fototerapi Gnitemizde, tek basina fototerapi ile
yeterli dlizelme sadlanamayan psoriasis ve atopik egzama
hastalarinda, katrani dar bant UVB ile kombine ederek ve
akut siddetli alevlenme doéneminde topikal steroidlerin
inflamasyonu yatistiric etkisinden de yararlanarak “modifiye
Goeckerman” rejimi uygulama gereksinimi zaman zaman
dogmaktadir.

Fototerapi tarihinde psoralen ve UVA'nin (PUVA) yeri dar
bant UVB'den ¢ok daha oncedir. 1974 yilinda New England
Journal of Medicine dergisinde, Parrish ve ark. (7) tarafindan
kaleme alinan makalede, psoriasis hastalarinin, oral
metoksalen kullanimini takiben ylksek doz UVA emisyonu
saglayabilen lambalarla etkin bicimde tedavi -edildigi
belirtiimekte, yanitin ortaya ¢ikmasi, ilag ve isik etkilesimini
gerektirdigi icin bu tedavi yontemi icin fotokemoterapi terimi
kullanilmaktadir. Bu makale, 43 yil dnce yazilmis olmasina
ragmen, fotodermatoloji ile ilgilenen kisiler tarafindan
okundugunda, eskimis ya da guncelligini yitirmis izlenimi
vermeyecektir. Ozellikle Parrish ve Fitzpatrick, bunu izleyen
yillarda, fototerapi alaninda ¢ok Onemli yayinlara imza
atmislardir. Fitzpatrick tarafindan tanimlanmis olan, derinin
glinese verdigi eritem ve bronzlasma yanitina gére 1'den 6'ya
kadar siralanan Fitzpatrick deri fototipleri, dermatolojinin her
alaninda kullanilmaya devam etmektedir.

Dar bant UVB'nin bir fototerapi yontemi olarak ortaya
cikisi, Parrish ve Jaenicke tarafindan psoriasisteki etki
spektrumunun 313 nm'de pik yaptiginin kesfedilmesini
izleyerek gerceklesmistir (8). Bu kesif, psoriasiste, 296
nm'den kisa dalgaboyuna sahip isinlarin eritemojenik
olduklarini ancak terapotik olmadiklarini gostermis, daha
uzun dalga boyuna sahip isinlarla monokromatik irradyasyon
yapildiginda, psoriatik plaklarin suberitemojenik dozlarda
daha kisa siirede iyilestikleri bilgisini ortaya ¢ikarmistir. Bu
bilgiden hareketle Phillips tarafindan 311+2 nm dalgaboyuna
sahip floresan lambalar gelistiriimis ve boylece, psoriasiste
dar bant UVB fototerapisi dogmustur (9,10). Bu tedavi, sadece
psoriasiste degil, vitiligo, atopik dermatit, mikozis fungoides,
pitriyazis likenoides ve daha pek cok farkli deri hastaliginda
etkin bulunmus, glinimiizde artik genis bant UVB tedavisinin
yerini almistir.

UVA1, yakin zamanda etkinligi gosterilmis bir fototerapi
yontemidir. Ik olarak atopik dermatit tedavisinde kullanimi
bildirilen bu yéntem (11), UVA1'in 340-400 nm arasindaki

uzun dalga boyuyla derin dermise penetre olabilme 6zelligi
nedeniyle, 6zellikle sklerozan deri hastaliklarinin tedavisi icin
tercih edilmektedir.

Hedefe yonelik fototerapi cihazlar, fototerapi alanindaki
en son gelismelerin sonucu olarak ortaya ¢ikmistir. Hedefe
yonelik fototerapi ile, etkinligi yeni kesfedilmis dalga
boyuna sahip bir cihazla tedavi tanimlanmamaktadir. UVB
spektrumunda emisyona sahip, dogrudan lezyonlu deriyi
tedavi edebilen, konvansiyonel fototerapi yontemlerinden
farkli olarak yliksek doz UV'yi kisa stirede lezyona ulastirabilen
cihazlarin gelistiriimesiyle fototerapi secenekleri arasina
katilmis bir ydntemdir. ilk olarak 1997 yilinda, psoriasisi hizla
iyilestirebildigi ileri striilen 308 nm monokromatik excimer
lazer ile ilgili makale yayinlanmig (12), bunu, excimer lazerin
ve lambanin psoriasis ve vitiligodaki etkinligini gosteren cok
sayida calisma izlemistir.

Giincel Fototerapide Kullanilan Lambalar

UV isinlar elektromanyetik spektrumda, X i1sinlari ile gorular
istk arasinda yer almaktadir ve dalga boylari 200 ile 400
nm arasindadir. UVC, UVB ve UVA isinlarinin dalga boylari
sirastyla 200-280, 280-315 ve 315-400 nm araligindadir. Temel
olarak, 1sinin dalga boyu arttikca eritem olusturma kapasitesi
azalirken, deride penetrasyon derinligi artar. UVA dermisin
derin kismina kadar ulasabilirken, UVB baslica epidermise,
dermisinise sadece ylizeyel kismina ulasabilir. En eritemojenik
olan ancak kisa dalga boyu nedeniyle pratik olarak ozon
tabakasini gecemeyen UVC, yeryiiziine ulasabilseydi, sadece
epidermisin ¢ok ylizeyel kismina penetre olabilirdi (13).

Dermatolojide kullanilan fototerapi yontemleri, UVB, PUVA
ve UVA1'dir. UVB tedavisi, genis bant UVB ya da dar bant UVB
olmak Uzere 2 cesittir. Genis bant UVB tedavisi, Waldmann
UVve6, UV21 ya da Phillips TL12 lambalari ile uygulanabilir.
Bu lambalar, UVC'den UVA'ya kadar genis bir emisyon
spektrumuna sahip olup, enerjileri 320 nm'de pik yapar.
Ancak, etkileri birbiriyle tamamen ayni degildir. Ornegin,
UV6 lambalar, TL12 lambalara oranla, 290 nm'den disik
eritemojenik dalga boylarinda ¢cok az emisyona sahiptir
(14,15). Bu nedenle de, psoriasiste genis bant UVB ile dar bant
UVB'nin etkinligini karsilastiran calismalari degerlendirirken,
genis bant UVB icin hangi lambanin kullaniimis olduguna
dikkat etmek 6nemlidir. Genis bant UVB glincel bir fototerapi
yontemi olmadigi ve yerini neredeyse tamamen dar bant
UVB'ye birakmis oldugu icin, burada bahsedilmeyecektir.
Dar bant UVB (311-313 nm), Phillips TL-01 ya da Arimed 311
lambalari ile uygulanabilir. Phillips TL-01 lambalari, kabinler
veya cesitli lokal tedavi cihazlari icin farkli olmak Gizere degisik
uzunluklarda bulunmaktadir (15).

PUVA icin kullanilan lambalar, tim UVA spektrumunu
kapsayan genis bantta UVA emisyonuna (315-400 nm)
sahiptir. UVA 1 (340-400 nm) tedavisi icin ise, 2 tip lamba
kullanilabilir; sadece disiik doz UVA1 tedavisi uygulayabilen
floresan lambalar (Phillips TL-10) ve yliksek doz UVA1 tedavisi
uygulayabilen metal halid lambalar (15).

Dar bant UVB ve PUVA ile tim vicut tedavi edilmek
istendiginde, kapal sistem kabinler veya panel lambalar;
lokal tedavi yapilmak istendiginde ise, el-ayak, sacli deri veya
diger lokal tedavi Uniteleri kullanilabilir. UVAT1 ile tim viicut
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tedavisi, floresan lambalariceren kabin icinde veya metal halid
lambalar iceren yatakli tedavi Ginitesinde uygulanabilir, ayrica
lokal tedavi uygulayabilen UVA1 cihazlari da bulunmaktadir.

Hedefe yonelik fototerapi cihazlan ise, lezyonlu derinin
dogrudan tedavi edilmesini saglayan, bir baska deyisle,
lokal fototerapi uygulayan, UVB spektrumunda emisyona
sahip cihazlardir. Yiksek irradyasyon degerlerine sahip
olduklarindan, lezyonlu alana kisa siirede yuksek doz UV
ulastirabilirler. Bu cihazlar 2 grupta incelenebilir;

Excimer 151k kaynaklari: Bunlar, 308 nm dalgaboyunda
monokromatik irradyasyona sahip olup, lazer ve lamba olmak
Uzere 2 cesittir. Lazer ve lamba arasindaki en temel fark, lazerin
koheran, lambanin ise inkoheran isin aciga c¢ikarmasidir.
Lazerin irradyasyon alani kii¢lik, lambanin irradyasyon alani
blyuktir. Lazer, lambaya gore daha pahalidir.

Excimer disi 151k kaynaklari: Dar bant UVB ya da genis bant
UVB olmak Uizere farkh dalga bantlarinda emisyona sahip
cihazlar bulunmaktadir.

Ultraviyole Radyasyon Diizeyleri Ol¢iimii

Bir dermatolog, hastasi icin bir UV tedavi protokoli
belirlerken, baslangic dozu, doz artisi, maksimum doz
gibi 6nemli parametreleri planlar ve tedaviyi uygulayacak
kisiye (ki fototerapinin temel olarak “fototerapi hemsiresi”
tarafindan uygulanmasi gerekmektedir) iletir. Tedavi sirasinda
ve sonunda etkinlik ve yan etki degerlendirmesi yaparken de,
planlanmis olan tedavi protokoliiniin dogru uygulandigini
varsaymaktadir. Ornegin hastaya seans basina uygulanan
maksimum dar bant UVB dozu 1200 mJ/cm2 ise, bu doz
gercekten 1200 mJ/cm2 olmalidir.

Fototerapi uygulayacak her dermatologun, UV dozimetresi ve
kalibrasyonu konusunda temel bilgiye sahip olmasi gereklidir.
Bir fototerapi Unitesinin dogru isleyisini saglayabilmek
icin gerekli cekirdek ekipte, bir fototerapi hemsiresi ve bir
dermatolog ile birlikte “tibbi fizik¢i” de bulunmalidir. Ancak
Ulkemizde, fizikgilerin fototerapi Unitelerinde c¢alismalan
ahsildik bir durum degildir. Bu nedenle de, fototerapi
Unitesinin sorumlusu olarak gorev yapan dermatologlarin,
ekibin basi olarak, dozimetre ve kalibrasyon konusunda
dogru yonlendirme yapabilmeleri son derece 6nemlidir.

Fototerapi  cihazlarinin  kalibrasyonu dogru sekilde
yapilmazsa, tedavi sirasinda hastaya uygulandigi distiniilen
UV dozlari, hastanin maruz kaldigi gercek UV dozundan farkl
olabilir. Yakin zamanda yayinlanan bir makalede, dar bant
UVB tedavisinde, ayni deri tipleri icin baslangi¢ dozlarinin
farkl tedavi protokollerinde buyiik degiskenlik gosterdigi
gorilmas, bunun sebepleri arasinda irradyans ol¢imu igin
kullanilan UV metrenin hatali kalibrasyonu ve yanls teknikle
irradyasyon 6lcimu gibi faktorler ileri strilmastir (16).

Fototerapide, “doz (mJ/cm?2) = irradyans (mW/cm?2) X zaman
(saniye)” formall, mutlaka bilinmesi gereken cok temel bir
formildir. Bu formilden de anlasilabilecegi gibi, hastaya
uygulanan UV dozy, irradyansla dogrudan iliskilidir. irradyansi
Olgmek icin UV metre kullanildigindan, aslinda dogru
dozimetrenin temelinde, dogru 6l¢lim yapan bir UV metre
yer almaktadir. UV metrenin, 6lctim yapilacak dalga bandina
yanith olmasi, farkli acilardan gelebilecek isinlarn saptayacak
bir ylizeye sahip olmasi ve yilda bir kez, uygun standartlara

sahip bir laboratuvar tarafindan, spektroradyometre ile,
olciim yapacagdi her dalga bandi icin ayri ayri kalibre edilmesi
gereklidir (15). Bu kalibrasyon sirasinda UV metre icin bir
diizeltme faktori de belirlenmis olur (Resim 1). Fototerapi
Unitesi sorumlu hekiminin bu dizeltme faktorini bilmesi
yararh olacaktir.

Kabin icinde irradyasyon ol¢iim, direkt ve indirekt yontem
olmak tizere iki sekilde yapilabilir. Direkt yontemde, lambalarin
5 dakika siireyle calistirilarak isinmasi beklenir. Olciimii yapan
kisi, tedavi uygulanmakta olan bir hasta ile ayni pozisyonda
olacak sekilde kabinin ortasinda ayakta durur. Olciim sirasinda
UV'den koruyucu bir kiyafet giymesi ve gozlik takmasi sarttir.
UV metre, gogus, bel ve diz seviyesinde, on-arka, sag-sol
yuzeyler olmak Uzere 12 alana koyularak, her bir alandaki
irradyans olcilir, ortalamasi alinir. indirekt yéntemde
ise, yine lambalarin 5 dakika siireyle calistirilarak 1sinmasi
beklendikten sonra, fototerapi Unitesi bosken olciimler
yapilir. Bir tripod yardimiyla UV metre kabin ortasina konur.
Hastanin kapatici 6zelligi olmadigi icin, tim duvarlardan
yansiyan radyasyon nedeniyle, bu sekilde yapilan 6l¢lim,
%20'ye varan oranlarda yiiksek cikabilir (6rnegin; gercekte
5 mWcm?2 olmasina ragmen, 6 mW/cm?2 olarak olculebilir).
Yanlis bir 6lctim yapmayi engellemek icin, indirekt yontem ile
irradyans ol¢ciimi yapilmasi tercih ediliyorsa, direkt/indirekt

University uf Dundee & NHS Tays

Resim 1. irradyasyon 6lciimii icin kullanilan ultraviyole
(UV) metrenin yilda bir kez kalibre edilmesi ve kalibrasyon
sertifikasinin inite kayitlarinda bulunmasi gereklidir, a)
UV metre ve spektroradyometre, TL-01 Phillips lambalarin
karsisina konmustur. Spektroradyometre ile 280-320 nm
arahiginda irradyasyon ol¢iimii yapilmis ve UV metrenin
yaptigi ol¢iim, spektroradyometrenin yaptigi olciim ile
karsilastinlarak 1,28 degerinde bir diizeltme faktorii
belirlenmistir, b) UV metre ve spektroradyometre, Phillips
UVA lambalarin karsisina konmustur. Spektroradyometre
ile 315-400 nm araliginda irradyasyon ol¢iimii yapilmis
ve UV metrenin yaptigi o6l¢iim, spektroradyometrenin
yaptigi olciim ile karsilastirilarak 1,18 degerinde bir
diizeltme faktorii belirlenmistir. Fototerapi linitesinde bu
UV metre kullanilarak irradyasyon 6l¢iimii yapildiginda,
UV metrenin saptadigi degeri bu diizeltme faktorii ile
carparak gercek irradyasyon degeri belirlenmelidir

(Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar
Anabilim Dali, Dr. Dilek Seckin Gengosmanoglu’nun arsivinden).
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irradyans orani bilinmelidir. Bu oran, bazi tedavi kabinleri icin
bilinmektedir. Eger bilinmiyorsa, yilda bir kez direkt yontem
ve indirekt yontemle ayni anda o6lcim yapilr, iki degerin
birbirine orani bulunur. indirekt ydntemle yapilan élciimlerde
saptanan deger bu oranla carpilir (15,17,18).

Son basamakta, gerek direkt gerekse indirekt yontemle
bulunan dedger, UV metrenin diizeltme faktori ile
carpildiginda, hasta Uzerindeki irradyans saptanmis olur.
irradyans élcimlerinin, her lamba degisiminde, lambalarin 25-
50 saatlik kullanimlar sonrasinda, en fazla da 3 ay araliklarla
periyodik olarak yapilmasi 6nerilmektedir (15,17,18).

Kabin icine monte edilmis internal detektorler tarafindan
olcilen irradyasyon, detektorlerin sayisi, monte edildikleri
alan, detektor yakininda bulunan lambalarin irradyasyonu,
lambalarin Uzerindeki skuamlar ve toz, hastanin kabin
icinde hareket etmesi gibi faktorlerden etkilenir ve glivenilir
degildir. Bu detektorler tarafindan olgilen irradyasyon,
yukarida anlatildigi sekilde olgiilen irradyasyon degeri
ile %10dan fazla farkhlik gosteriyorsa, gerekli ayarlama
yapilmalidir (15,17).

Lambalarin  degistirilme  sikligi, fototerapi Unitesinin
yogunluguna bagl olarak farklilik gosterir. Periyodik olarak
yapilan Olciimler sirasinda irradyans dederlerinin belirgin
olarak dusuk saptanmasi, lambalarin bir kisminin ya da
timUnln degistirilmesi gerektiginin habercisidir. Lambalarin
timu ayni anda degistirilebilir. Bu durumda, heniliz calismakta
olan lambalar da kullanimdan ¢ikmis olacaktir. Ancak, kabin
icindeki tim lambalarin yeni olmasi nedeniyle tedavi streleri
kisalacaktir. Lambalarin bozulana kadar kullanilmasi ve tek
tek degistirilmesi yaklasimi daha ekonomiktir. Ancak, hem
UVA hem de UVB lambasiiceren kabinlerde, bozuk/yanmayan
lambalarin hastalar tarafindan erken farkedilmesi zor olabilir.
Bu saptama, periyodik bakimlar sirasinda yapilabilir. Lamba
degisimi sirasinda yeni lambalar yan yana konmamal, kabin
icinde olabildigince homojen irradyans saglayacak sekilde
dagitilmalidir (15,17,18).

Bir fototerapi initesinde, tim viicut tedavisi icin birden fazla
kabin mevcutsa, PUVA ve dar bant UVB icin farkli kabinlerin
kullaniimasi tercih edilir. Hem UVA hem UVB lambalari iceren
kabinlere gore bu tip kabinler, hasta glivenligi acisindan daha
uygundur, Unitenin yogunlugu nedeniyle yanlis tedavi secimi
yapilmasi durumunda ortaya ¢ikabilecek ciddi yan etkilerden
korunulmasi ve tedavi sirelerinin daha kisa olmasi gibi iki
onemli avantaja sahiptir.

Unitede bulunan, minimal eritem dozu tayini icin kullanilanlar
da dahil olmak Ulizere, diger tim fototerapi cihazlarinin
irradyasyon dlgcUimleri icin yukarida anlatilan temel prensipler
gecerlidir.

Fototerapi Yontemleri

Dar Bant Ultraviyole B
Tedavi Protokolii

Psoriasisteki en etkili dalga boyunun 311-313 nm oldugunun
kesfiyle ortaya cikan bu tedavi, basta psoriasis olmak Uzere,
vitiligo, atopik dermatit, mikozis fungoides, polimorf 151k
erlipsiyonu, Uremik kasinti gibi c¢ok farkli hastaliklarin
tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Foto duyarlandirici

bir ajan olmaksizin tek basina etkili olmasi nedeniyle,
cocuklarda, gebelerde, eslik eden komorbiditeleri nedeniyle
sistemik ila¢ kullanimi miimkin olmayan hastalarda rahatlikla
uygulanabilmektedir. Dar bant UVB, dermatoloji pratigimizde,
tedavi secenekleri konusunda kisithhk  yasadigimiz
durumlarda, mikemmel yan etki profiliyle ortaya ¢ikan bir
alternatiftir.

Psoriasiste dar bant UVB'nin etkinligiile ilgili cok sayida ¢calisma
bulunmaktadir. Tedavi protokoliiniin tiim parametreleri
konusunda bir goris birligi olmamakla birlikte, cesitli
rehberlerle ortaya konan oneriler mevcuttur. Bu onerileri,
bazilarinda ufak degisiklikler yaparak, baska hastaliklar icin
de uygulamak mimkindr.

Hastanin fototerapi oncesi ilk degerlendirmesi sirasinda,
ayrintili 6ykd alinmali, bu 6yki fotosensitivite sorgusunu
ve ilag 6ykisUnu icermelidir. Fizik muayenede, fototerapiye
engel olusturabilecek, 6ncesinde tedavi gerektiren premalin
veya malin bir lezyon varligina 6zellikle dikkat edilir. Dar bant
UVB igin kesin kontrendikasyonlar oldukca az olup, bunlar,
kseroderma pigmentozum gibi genofotodermatozlar, lupus
eritematozus, multipl deri kanserleri, tedavi kabini icinde
duramayacak kadar ciddi kardiyovaskiler hastalik ya da
solunum sistemi hastaligi varligidir (19,20).

Tedaviye, minimal eritem dozuna (MED) gore ya da deri
fototipine gore belirlenmis dozlarla baslanabilir. Ancak,
baslangic dozunun MED’ye goére belirlenmesinin cesitli
avantajlari bulunmaktadir. MED, belirli bir viicut bolgesine
farkll dozlarda uygulanan UVB'den 24 saat sonra, minimal-
zorlukla fark edilebilir eritem (bazi merkezlerce keskin sinirli
eritem olarak kabul edilir) olusturan en diisiik UVB dozudur.
MED hesaplamak icin en uygun bdlge sirt alt kismidir. MED
testi icin kullanilabilecek doz serileri tip 1 ve 2 deri icin 25, 50,
70,100, 140, 200, 280, 390 mJ/cm?Z iken, tip 3 ve 4 deriicin ilk iki
doz atlanip 550 ve 770 mJ/cm2 dozlari eklenebilir (19). MED'nin
%50-70'i ile tedaviye baslanabilir. MED hesaplamanin en
onemli avantaji, daha 6nce bilinmeyen bir fotosensitivitenin bu
test ile saptanabilmesidir. Bir diger avantaji, MED'si yiiksek olan
kisilerde baslangi¢ dozlarinin gereksiz diisik tutulmasini ve
etkili doza ulasana kadar gecen siirenin uzamasini dnlemektir.

MED o6lcimu icin MED test cihazlari kullanilabilir. Bu cihazlar,
5 ile 10 adet test alaninda degisen dozlarda UV irradyasyon
uygulayan kompakt tnitelerdir. Resim 2'de, bu tir bir cihazla
yapilan test sonucunda 24. saatte test alanlarinda ortaya
¢ikan eritem gorilmektedir.

MED test cihazinin olmamasi durumunda, hastayi, sadece sirt
bolgesindeki test alani agik kalacak sekilde, tedavi edilecegi
kabin icerisine oturtup, ideal olarak 10 adet pencereye farkli
UV dozlari uygulanabilir. Bu yontem, hem testi yapan hemsire,
hem de hasta icin olduk¢a zaman alici ve zahmetlidir.

Tedaviye deri fototipine gore belirlenmis dozlarla baslamak
da tercih edilebilir. 2010 yilinda yayinlanan bir rehberde,
psoriasiste, deri tipi 1 icin 130, 2 icin 220, 3 icin 260, 4 icin 330,
5 icin 350, 6 icin 400 mJ/cm2 dozunda tedaviye baslanmasi
dnerilmis (20), ispanya psoriasis grubu ise, deri tipi 2 icin 200,
3 i¢in 250, 4 icin 300, 5 icin 400 mJ/cm? seklinde baslangi¢
dozlar 6nermistir (21). Bu baslangi¢ dozlari, hastalarin blyik
¢ogunlugu icin uygun olabilir, ancak, bazi hastalarda eritem
olusumuna yol acabilir.
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Tedavihaftada 2-3 glin uygulanir. Doz artisi, her seansta eritem
yanitina gore yapilir. Eritem yoksa, 6nceki doz %20 oraninda
artirilir. 1. derece, zorlukla fark edilen eritem varsa, dnceki doz
tekrarlanirve artisa %10 olarak devam edilir. 2. derece, iyi sinirli
ancak asemptomatik eritem varsa, seans atlanir, 6nceki doz
tekrarlanir ve yine %10 artis ile devam edilir. 3. ve 4. derece,
agrili, 24 saatten uzun siren eritem varliginda, bu reaksiyon
tam dulzelene kadar tedaviye ara verilir, son dozun %50'si ile
baslanip %10 artis ile devam edilir (14). Bu bahsedilen tedavi
semasl, suberitemal bir tedavi olup, eritemal tedaviye gore
hasta konforunu daha iyi saglamaktadir.

Deri tipine gore doz artis semasi, 2010 yilinda yayinlanmis
rehberde, psoriasiste, her seansta deri tipi 1 icin 15, 2 icin 25,
3 igin 40, 4 icin 45, 5 icin 60, 6 icin 65 mJ/cm?'lik sabit artis
seklindedir. Bu rehberde 6nerilen maksimum dozlar, deri tipi
1 ve 2 i¢in 2000, 3 ve 4 icin 3000, 5 ve 6 icin 5000 mJ/cm?
seklindedir (20). ispanyol psoriasis grubu, maksimum dozlari
deri tipi 2 icin 1200-1500, 3 icin 1500-1700, 4 icin 1800-2300,
5icin 3000 mJ/cm?2 olarak 6nermektedir (21). Maksimum doz
icin deri tiplerine goére yapilan bu farkli 6nerilere ragmen,
bu doz hastaya gore degiskenlik gostermekte olup, aslinda
bu dozu etkileyen en 6nemli faktdr hastanin kabin icinde
herhangi bir sorun yasamadan gecirebilecedgi en uzun
zamandir (14).

Yan Etkiler

Akut: En sik gorilen yan etki eritemdir, insidansi %10-
94 arasinda degismektedir (14,22). Psoriatik plaklarda
bil olusumu, deride kuruluk, kasint, herpes simpleks

Resim 2. Bes test alani bulunan bir minimal eritem dozu
(MED) testi cihazi ile asagidan yukariya sirasiyla 60, 280,
480, 670 ve 820 mJ/cm2 ultraviyole B uygulanmistir.
24, saatte 60 mJ/cm2'de zorlukla farkedilir eritem
goziikmektedir, hastanin MED degeri budur, oldukca
diisiik oldugu sdylenebilir. Bu hastada 60 mJ/cm2'de hig
eritem olmayip, 280 mJ/cm2'de eritem olsaydj, her iki doz
arasinda bir seriyle test tekrari gerekli olurdu

(Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar
Anabilim Dali, Dr. Dilek Seckin Gengosmanoglu’nun arsivinden).

reaktivasyonu digeryan etkilerarasinda yeralmaktadir (14,23).
Uygun g6z korumasi yapilmaz ise, keratit ve konjunktivit
ortaya ¢ikabilir. Hastalar kabin icinde gozlik takmahdir, g6z
kapaginda tedavi gerektiren lezyon varliginda, gézlerin kapali
olmasi sartiyla gozlikstuz tedavi uygulanabilir, ancak bu
sadece, gozleri kapal tutma konusunda uyum saglayabilecek
hastalar icin gecerli olmahdir. Polimorf 151k erlipsiyonu, dar
bant UVB ile az goriilen bir yan etki degildir, ancak, 6zellikle
hafif formlarinda, UVB eritemi olarak yanlis yorumlanabilir ve
gozden kacabilir (Resim 3). Cogu hastada, doz ayarlamasi ile
kontrol edilebilir ve tedaviyi kesmeyi gerektirmez. Fototerapi
Unitemizde Mayis 2013-Mayis 2015 tarihleri arasinda, yaygin
plak psoriasis nedeniyle, kabin icinde dar bant UVB veya
PUVA tedavisi baslanan ve en az 1 kontrol vizitine katilan
toplam 169 psoriasis hastasinin dokuzunda dar bant UVB,
ikisinde PUVA sirasinda polimorf isik erlipsiyonu gelismis,
bu hastalarin sekizinde topikal steroid ve oral antihistaminik
esliginde, mevcut UV dozu ve doz artislar azaltilarak
fototerapiye devam edilmistir.

Kronik: Dar bant UVB'nin deri kanseririskindeki artig ile iliskisini
arastiran, fazla sayida hasta iceren, retrospektif ozellikte,
dort 6nemli calisma bulunmaktadir (24-28). Bu calismalara
bakildiginda, dar bant UVB ile tedavi edilen 484 hastayi iceren
bir calismada, deri kanseri riskinde herhangi bir artis olmadigi
go6zlenmistir (25). Yine, Almanya'dan yapilan bir calismada,
dar bant UVB ile tedavi edilen ve maksimum izlem sdiresi 10
yildan az olan 126 hastada, fototerapi baslandigi yil in situ
melanom ortaya c¢ikan bir hasta disinda, deri kanseri gelisimi
saptanmamistir (26). iskogya’dan Man ve ark/nin (27), dar
bant UVB ile tedavi edilen 1908 hastayi ortanca 4 yil izledikleri
calismada, skuamoz hiicreli kanser veya melanom insidansinda
bir artis saptanmamis, bazal hiicreli kanser insidansinda
ise kiicuk ama anlamh bir artis oldugu gozlenmistir. Ayni
merkezde, 3,867 hastay! iceren daha uzun sireli bir izlem
calismasi, sadece dar bant UVB ile tedavi edilmis hastalarda
bazal hicreli kanser, skuamoz hiicreli kanser ya da melanom
riskinde artis olmadigi, dar bant UVB disinda PUVA uygulanmis

Resim 3. Psoriasis nedeniyle dar bant ultraviyole B (UVB)
uygulanan bir hastada, tedavinin 13. seansinda ortaya
cikan orta siddette polimorf i1sik eriipsiyonu. Bu hastada,
ayni zamanda psoriasiste alevlenme de oldugu icin UVB
kesilmisgtir

(Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar
Anabilim Dali, Dr. Dilek Seckin Gen¢osmanoglu’nun arsivinden).
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hastalarda ise bazal hiicreli kanser riskinde kiiclik bir artis
oldugu sonucuna ulasmistir. Bazal hicreli kanserlerin agirlikh
olarak fotodistriblisyon gosterdikleri dikkat cekmektedir (28).
Yiz tutulumu olmayan tiim hastalarda yiiz korumasi yapmak,
fototerapi uygulamalarinda standart haline gelmelidir.

2016 yilinda yayinlanan bir italyan calismasinda, psoriasis
nedeniyle PUVA ve dar bant UVB ile tedavi edilen hastalar
izlenmistir. Dar bant UVB ile tedavi edilen 50 psoriasis hastasi
icerisinde, 200 seanstan az tedavi alan 17 hastadan birinde
ortalama dort yillik izlem siiresi sonunda in situ melanom,
200 seanstan fazla tedavi alan 33 hastadan besinde ortalama
on yillik izlem siresi sonunda toplam dokuz bazal hiicreli
kanser, sekiz skuamo6z hicreli kanser ve bir in situ melanom
gelismistir. iki yliz seanstan fazla tedavi uygulanan grupta
deri kanseri gelistiren bes hastanin toplam seans sayilari
288, 699, 768, 1590 ve 3246'dir (29). Bu seans sayilarinin,
glnlik pratikte, psoriasis hastalarina uyguladigimiz seans
sayllarindan cok daha fazla oldugu soylenebilir. Calismada
go6zlenen deri kanseri oranlari, toplumda beklenen oranlarla
karsilastirlmamistir. Bu calismada, hastalara, tam diizelme
olduktan sonra haftada bir olmak Uzere iki-li¢ ay streyle
idame tedavisi uygulanmistir.

UVirradyasyonuiyibilinen bir karsinojendir. Deri kanserlerinin
gelisiminde iki anahtar faktor olan, hiicre proliferasyonu
ve farkllasmasinda degisim ve immdinslpresyona yol
acan mutajenik olaylan tetikler. Bu nedenle, fototerapinin
karsinojenik potansiyeli konusundaki endiseler yerindedir
(30). Ancak dar bant UVB’nin deri kanseri insidansinda artisa
yol acip agmadigi konusunun netlesebilmesi icin, seans sayisi
fazla olan hastalari iceren, daha uzun izlem sireli calismalara
gereksinim vardir.

Psoralen Ultraviyole A

Tedavi Protokolii

Psoralenin oral ya da topikal kullanimini takiben, genis bant
UVA irradyasyonu uygulanir. Mevcut psoralen molekiilleri,
8-metoksipsoralen (MOP), 5-MOP ve trimetilpsoralendir
(TMP). Oral 5-MOP, 8-MOP ile bulanti-kusma ortaya ¢ikmasi
durumunda tercih edilir. TMP, topikal kullanimda, 8-MOP’ye
gore daha fototoksik bir ajandir. Bunlardan sadece 8-MOP,
kapsul ve 2 farkli konsantrasyonda jel formuyla tlkemizde
mevcuttur. Dar bant UVB tedavisine baslamadan once
yapilmasi gerekenler ve tedavi icin kesin ve goreceli
kontrendikasyon olusturan durumlar PUVA icin de gecerlidir.
PUVA icin kesin kontrendikasyon olusturan diger durumlar
gebelik ve laktasyondur. PUVA, ayrica, ciddi bobrek ve
karaciger yetmezliginde goreceli olarak kontrendikedir
(19,20).

Baslangi¢ dozu minimal fototoksik doz (MFD) ya da deri tipine
gore belirlenebilir. MFD, 8-MOP icildikten 2 saat sonra deri tipi
1ve2icin 0,5;0,7;1,0; 1,4; 2,0; 2,8; 3,9 ve 5,5 J/cm2 doz serisi
ile, deri tipi 3 ve 4 icin seriye, ilk 2 doz atlanip 7,7 ve 10,8 J/
cm?2 UVA eklenerek hesaplanabilir. MFD, test uygulamasindan
72-96 saat sonra eritem olusturan en diisik UVA dozudur.
Tedaviye MFD’nin %70'i ile baslanmasi 6nerilmektedir (19).

MFD hesaplamak, MED hesaplamaya gore daha zahmetlidir.
MFD hesaplamak icin kullanilabilecek kompakt cihazlar
yoktur. Bu nedenle, hastanin, sadece test alani acik kalacak

sekilde, PUVA tedavisinin uygulanacagi kabin icine oturmasi
ve sekiz farkli pencereye degisen dozlarda UV uygulanmasi
gerekmektedir.

MFD hesaplamanin ¢ 6nemli amaci oldugu bildirilmistir;
kisiler arasi biyoyararlanimi ¢ok degisken olan psoralenin,
deride, fototoksik yanit olusturacak miktarda bulundugundan
emin olmak, PUVA icin guivenli bir baslangi¢ dozu belirlemek
ve psoriasiste, deri tipine dayali tedavi rejiminden daha etkili
oldugu gosterilmis MFD'ye dayali rejimi uygulayabilmek
(31,32). Bu nedenle de, MFD'yi tam olarak belirleyebilmek
icin, test alanlarinin timindn pozitif olmasi durumunda
olasi bir fotosensitiviteyi arastirmak ve testi daha diisik doz
serisi ile tekrarlamak, test alanlarinin timundn negatif olmasi
durumunda ise, hastanin psoraleni dogru dozda ve zamanda
aldigindan ve ilag¢ etkilesimi olmadigindan emin olduktan
sonra, testi daha ylksek psoralen dozu ile tekrar etmek
onerilmektedir (31).

MED'nin  yapilamadigi  durumlarda, deri tipine gore
belirlenmis dozlarla tedaviye baslanabilir. Zanolli rehberinde
deri tipi 1-3 icin 2 J/cm?2, deri tipi 4-6 icin 4 J/cm?2 baslangi¢
UVA dozlan onerilmistir (33,34). 2010 yilinda yayinlanan
rehberde, bu dozlar modifiye edilerek, deri tipi 1 icin 0,5, 2
icin 1,0, 3icin 1,5, 4 icin 2,0, 5 icin 2,5, 6 icin 3.0 J/cm?2 seklinde
onerilmektedir (20). Bu son &neri, yan etki agisindan daha
guvenilir géziikmekle birlikte, bu dozlar dahi bazi hastalaricin
yuksek olabilir. PUVA'da, psoralen ile i1sigin etkilesimi sonucu
fototoksik yanit ortaya ciktigi ve psoralenin biyoyararlanimi
blyuk degiskenlik gosterdigi icin, deri tipine dayal baslangi¢
dozlarini  segmek, tedavinin ilk seanslarindan itibaren
istenmeyen eritem olusumuna yol acabilir. Pek ¢ok tedavi
yonteminde oldugu gibi, PUVA'da da “tedavinin kisiye 6zgu”
olmasi icin, MFD hesaplamasi dnem tasimaktadir.

Tedavi guinleri 8-MOP, UVA irradyasyonundan 1,5-2 saat dnce
0,6 mg/kg dozundaicilir. Psoralen emilimi, gidalardan belirgin
sekilde etkilendiginden, 8-MOP'nin, hep ayni tipte ve ayni
miktarda hafif bir yemekten sonra icilmesi 6nerilmektedir.
ilacla ortaya cikabilecek mide bulantisi, ilacin siit ile birlikte
icilmesi, dozun 15 dakika arayla ikiye bolerek alinmasi ya da
antiemetik kullanilmasi ile azaltilabilir (19,20,35,36). Tedavi
sikhgr haftada iki yada Uctiir. PUVA eritemi en erken 72.
saatte pik yaptigindan, bundan daha sik uygulama, yan etki
olasihgini artirir ve énerilmez. Ozellikle deri tipi 1 ve 2 olan
hastalar, haftada ikiden daha sik uygulamayi tolere edemezler.
Doz artisi haftada bir kez yapilmalidir. Eritem yanitina gore
artis icin Oneri, eritem yoksa %40, hafif eritem varsa %20,
belirgin yanit ortaya ¢iktiysa %0 seklindedir (19,37). Sabit doz
artisi, deri tipi 1 ve 2 icin 0,5; 3 ve 4 icin 1,0; 5 ve 6 i¢cin 1,5 )/
cm? seklinde olabilir (20).

2010 yihinda yayinlanan rehberde, maksimum doz olarak deri
tipi 1 ve 2icin 8,3 ve 4 icin 12, 5 ve 6 i¢in 20 J/cm2 Onerilmistir.
Ancak, maksimum dozlar, deri tipinden bagimsiz bicimde,
kisiden kisiye buyik degiskenlik gostermektedir. Dar bant
UVB fototerapisinde oldugu gibi, PUVAda da seans basina
uygulanabilecek maksimum dozu belirleyecek en 6nemli
faktor, hastanin kabin icinde rahat gecirebilecedi en uzun
stire olmalidir.

Karaciger yetmezligi, gdz korumasina uyum saglayamayacak
olma, varfarin gibi psoralenle etkilesebilecek ila¢ kullaniyor
olmak gibi nedenlerle, oral PUVA yerine topikal PUVA tercih
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edilebilir (38). Topikal PUVA; tim viicut banyo PUVA, el-ayak
banyo PUVA ve emiilsiyon/jel ile topikal PUVA olmak lzere
baslica ¢ sekilde uygulanir. ingiliz Fotodermatoloji Grubu
tarafindan, PUVA'nin etkili ve gtivenli kullanimiicin hazirlanan
2015 rehberinde, jeneralize plak psoriasiste oral PUVA
kadar etkili oldugu gosterilmis olan banyo PUVA'nin tim
dermatoloji fototerapi Unitelerinde uygulanabiliyor olmasi
geredi vurgulanmaktadir (36).

Yine ingiliz Fotodermatoloji Grubu tarafindan 2000 yilinda
yayinlanan topikal PUVA rehberi, tedavi protokoli konusunda
net 6nerilerde bulunmaktadir. Tedavi sikligi haftada ikidir.
Banyo PUVA'da suyun optimal sicakhgi 37 °C'dir.

Tum vicut banyo PUVA'da 6nerilen 8-MOP konsantrasyonu
2,6 mg/mLdir, bunun icin 30 mL %1,2’lik 8-MOP losyon, 140
litre suda ¢ozdurullr (Turkiye'de 8-MOP, jel formunda, %0,1
ve %T1'lik konsantrasyonlarda mevcuttur). On bes dakika
banyodan hemen sonra UVA uygulanir. Tedaviye MFD'nin
%40'1 ile ya da 0,2-0,5 J/cm? ile baslanir. Doz artiglari, %20
-40 oraninda yapihr (38). Topikal PUVAda fototoksik epizod
olasihigr oral PUVA'ya gore daha fazla oldugundan, baslangi¢
dozlari, seans basina uygulanan maksimum dozlar, dolayisiyla
da kiimulatif UVA dozu ¢ok daha dusuktr.

El-ayak banyo PUVA'da 6nerilen 8-MOP konsantrasyonu 3 mg/
mLdir. Bunun icin 0,5 mL %1,2'lik 8-MOP losyon, 2 litre suda
¢Ozdurullr. Palmoplantar deride psoralenin yeterli emilimi
icin 30-40 dakikanin gerekli oldugu saptandidi icin (39), 15
dakika banyo sonrasi 30 dakika beklendikten sonra UVA
irradyasyonu onerilmektedir. Tedaviye 1-2 J/cm? ile baslanir,
0,5-1 J/cm2 dozunda artis yapilr.

Emdlsiyon/jel PUVAda, 8-MOP tedavi edilmek istenen
bolgeye sirildiukten 15 dakika sonra, MFD'nin %401 ya da
0,5-1 J/cm?2 UVA ile tedaviye baslanir, 0,5-2 J/cm?2 dozunda
artis yapilir (38).

Yan Etkiler

Akut: PUVA eritemi insidansi %10 ile %32 arasinda
degismektedir. Tedavinin haftada ikiden sik uygulanmasi
durumunda kimdlatif eritem ortaya cikabilir. Bu hastalarda,
eritem tam olarak gerileyene kadar tedaviye ara vermek,
daha dusik dozlarla devam etmek gerekli olabilir. Oral
8-MOP'nin tedavi uyumunu kot etkileyen en 6nemli yan
etkilerinden biri bulantidir. ilacin yemeklerle birlikte alinmasi,
dozun ikiye bolinmesi ve antiemetik kullanimi yararli olabilir.
Oral PUVA tedavisi baslama karari alinan bir hastanin ilk
degerlendirmesinde, hastanin kullanmakta oldugu tim
ilaclar 6grenilmelidir. MFD hesaplanarak tedaviye baslamak,
ila¢c fototoksisitesinden kaginmak acisindan da yararhdr.
Psoralenler, karaciger enzim inhibisyonu ve indiksiyonu
yapabildiklerinden, bazi ilaclarin serum diizeylerini azaltirken,
bazilarininkini de artirabilir. PUVA sirasinda, hastanin herhangi
bir sebeple kullanmak zorunda oldugu her ilag¢ hekime
bildirilmelidir. PUVA agrisi, norojenik mekanizmayla ortaya
ciktigr duslndlen, bu nedenle de gabapentin, kapsaisin gibi
ilaclarla tedavi edilebilen, nadir, ancak bazi hastalarda PUVA'yi
kesmeyi gerektirecek kadar ciddi bir yan etkidir. Psoralen
ile hepatotoksisite riski minimal oldugu icin, karaciger
fonksiyonlarinin rutin monitérizasyonu 6nerilmemekte, bilinen
veya slipheli bir karaciger disfonksiyonu varliginda bazal
degerlerin istenebilecegi belirtiimektedir. PUVA'nin, lupusu

indikledigi veya alevlendirdigi yoniinde bir kanit olmadigi
icin, fotosensitivite dyklsi olmayan bir hastada antintkleer
antikorlara bakilmasi gereksizdir (36). Dar bant UVB gibi PUVA
da polimorf isik ertipsiyonunu indiikleyebilir (40).

Topikal PUVA'nin en sik goriilen yan etkisi fototoksisitedir,
bu nedenle, uygulama sonrasi fotokorunma gereklidir (38).
Hem topikal psoralenin pigmentasyona yol acma potansiyeli,
hem de saglam derinin psoriatik lezyonlara oranla UV'ye
daha duyarli olmasi nedeniyle, psoralenin sadece lezyonlu
alana uygulanmasi ve cevre derinin dikkatle korunmasi
uygun olacaktir. Bazen, topikal PUVA'nin sebep oldugu
pigmentasyon, PUVA ile tedavi edilmek istenen hastaligin
kendisinden daha kot bir kozmetik sonu¢ dogurabilir. Bu
durum, 6zellikle, topikal PUVA ile tedavi edilen inaktif morfea
lezyonlarinda gordlebilir. Pigmentasyon kalici olmamakla
birlikte, tam olarak ge¢mesi icin uzun sire gerekli olabilir.
Bu nedenle de, uygun hasta secimi ve tedavinin basinda
hastalarin ayrintili bilgilendirmesi cok dnemlidir.

Kronik: PUVA'nin, lizerinde en ¢ok durulan iki énemli uzun
donem yan etkisi, katarakt ve deri kanseridir.

8-MOP, oral kullanimdan sonra en az 12 saat slreyle
lenste saptanabilir (41). Ancak, psoriasis nedeniyle
PUVA uygulanan hastalarin izlendigi prospektif kohort
ozellikteki Amerikan calismasinda, PUVA'nin katarakt riskini
artirmadigi gosterilmistir (42). Hatta, PUVA tedavisinden
sonra gozlik takmadigini belirten 82 hastanin 2-4 yil
izlendigi bir cahismada katarakt gelisimine rastlanmamistir
(43). Bu bilgilere dayanarak, 2015 yilinda yayinlanan PUVA
rehberinde, bazal oftalmolojik degerlendirme rutin olarak
degil, atopik dermatitli cocuklar gibi katarakt agisindan risk
tastyan hastalarda onerilmektedir (36). Gunlik pratigimizde,
PUVA Oncesi bilgilendirme formunu okuyarak, olasi katarakt
riski hakkinda bilgilenen bazi hastalar, tedavi sirasinda veya
sonrasinda saptanan katarakti veya herhangi bir oftalmolojik
problemi, aslinda PUVA 6ncesi de olmasina ragmen, tedaviyle
iliskilendirebilmektedir. Bu yanhs alginin éniine gegebilmek
icin, katarakti zaten mevcut olan yash hastalarda veya sorun
¢ikma potansiyeli tasiyan hastalarda bazal durumu bilmek
acisindan goz konstltasyonu istemek yararli olabilir.

Oral PUVA sonrasi 12 saat sireyle UV bloke edici gozliik
takilmali, bu sire, atopik dermatiti olan cocuklar ya da
daha onceden katarakti olanlar gibi riskli hastalarda 24
saat olmalidir. Gozlik, gozi tam olarak sarmali, Ustten
ve yanlardan UV gecisine izin vermeyecek sekilde kenar
korumalari olmalidir (36). Yapilan bir calismada, ucuz olanlar
da dahil olmak Uzere, UV400 isareti tasiyan tim gozliklerin,
psoralen ile sensitize bireylerde yeterli UVA korumasi yaptigi
gOsterilmis, buna karsihik kontakt lenslerin cogunun goézi
UVB'den korudugu ancak UVAdan yeterince koruyamadigi
saptanmistir (44).

PUVA'nIn deri kanseri riskini artirdigi bilinmektedir. Genis
hasta serilerini uzun sure izlemeleri nedeniyle nemli veriler
iceren, biri Amerika, digeri isvec kdkenli olmak tizere iki
¢alisma mevcuttur. Amerikan calismasinda, 1975-1976 yillari
arasinda psoriasis nedeniyle PUVA ile tedavi edilen 1.450
hastanin 1.380'i prospektif olarak izlenmis, PUVA'nin, genel
popilasyonla karsilastirildiginda skuaméz hiicreli kanser
riskini yaklasik 30 kat, bazal hiicreli kanser riskini yaklasik 5
kat artirdigi saptanmistir. Skuamoz htcreli kanser riskinin



8 Dilek Segkin Gengosmanoglu. Fototerapi Uygulamalarina Giincel Yaklagim. Turk ] Dermatol 2017;11:1-11

ozellikle 150 seanstan sonra artmaya basladigi, 350 seanstan
sonra ise riskin oldukca yiikseldigi gosterilmistir (45). isveg
PUVA izlem calismasinda ise, 1974-1985 yillari arasinda PUVA
tedavisi alan hastalarin 4.799'u prospektif olarak izlenmis,
skuamoz hiicreli kanser riskinin kadinlarda 3,6 kat, erkeklerde
56 kat arttigi gozlenmistir. Bu calismada bazal hicreli
kanserler kaydedilmemistir (46).

Yiksek dozda PUVA ve topikal katran/UVB’ye maruz kalan
erkeklerde genital skuamoz hicreli kanser riskinin arttig
gosterilmis oldugu icin (47), PUVA sirasinda erkeklerde
genital koruma yapilmasi 6nerilmektedir. Bu amacla, pratik
bir yontem olarak, genital bdlgenin aliminyum folyo ile
sarilarak korunabilecegi bildirilmistir (48).

PUVAnIn  melanom riskini artirdigina dair  veriler
celiskilidir. isvec izlem calismasinda melanom riskinde artis
saptanmamistir  (46). Amerikan ¢alismasinda, PUVA'nin
melanom riskini de artirdigi gésterilmistir. iki yiiz elli seanstan
daha fazla tedavi almis olmanin ve ilk tedaviden sonra 15 yil
gecmesinin riski artirdigi, tedavi kesildikten sonra dahi risk
artisinin devam ettigi saptanmistir (49). Bu ¢alismada PUVA ile
melanom arasinda saptanan builiskinin, psoriasis hastalarinin
glinese fazla maruz kalmalar, genel popilasyona oranla,
prospektif olarak izlenen bir grupta melanom saptamanin
daha kolay olusu gibi faktorler nedeniyle de ortaya ¢ikmis
olabilecegi yoniinde bir goriis bulunmaktadir (36).

Ultraviyole A1

Tedavi protokolii

UVA1, dermatolojide fototerapi amacgl kullanilan tim UV
isinlari icerisinde en uzun dalga boyuna (340-400 nm), bu
nedenle de deride en derin penetrasyona sahip olan isindir.
ilk kullanimi atopik dermatitte bildirilmis olmasina ragmen
(11), bu derin penetrasyon, UVAT1'i o6zellikle sklerozan
deri hastaliklarinin  tedavisinde 6nemli bir alternatif
haline getirmektedir. PUVAda kullanilan genis bant UVA
lambalarinin UVB'ye yakin olan spektrumunu icermedigi icin,
daha az eritemojeniktir.

UVA1 tedavisi, floresan lambalarla ya da metal halid
lambalarla uygulanir. Floresan lambalar, diisiik irradyasyona
sahiptir, daha ucuzdur, ancak, sadece disik doz UVA1
tedavisi uygulamak icin kullanilabilir. Orta ve yiksek doz
UVA1 tedavisi ise, yiksek irradyasyona sahip metal halid
lambalar iceren cihazlarla uygulanabilir. Uygulanan doza
bagh degismek Uzere seans sureleri uzun oldugu igin,
tim vicut tedavileri yatak seklinde Uniteler ile uygulanir,
hastanin tedavi sirasinda donmesi gerekir. Bu cihazlar,
karmasik bir elektrik donanimi ve calistiklari sirada agiga
¢ikan fazla miktarda 1s1 nedeniyle, bulunduklari yerde iyi bir
havalandirma gerektirirler.

2009 yilindaTirkiye'de fototerapi uygulamalariileilgiliyapilan
bir anket calismasina gore, UVA1 tedavisi uygulayabilen
merkez sayisi dorttir (50). Bu sayi artmis olabilir. Yine de UVAT1,
diinyada da yaygin kullanilan bir fototerapi yontemi olmayip,
az merkezde ve buyik fototerapi tnitelerinde bulunmaktadir.

UVA1 tedavi dozlarinin siniflanmasi konusunda bir goris
birligi yoktur. Uc farkli goériise ait siniflama Tablo 1'de
gorilmektedir (51-53).

Tedavi haftada 3-5 kez uygulanir. Her seans sabit bir
doz uygulanabilecegi gibi, UVA1 icin MED hesaplanarak
da tedaviye baslanabilir. UVA1, yanik olusturmayan bir
fototerapi olarak bilinmesine ragmen, aslinda, eritem yaniti
acisindan kisiler arasi farkhhklar olabilecedi, gunlik doz
rejimlerinin kiimulatif eriteme yol acabilecedi, bu nedenle
de MED hesaplanarak tedaviye baslanmasinin yararli olacagi
belirtilmistir. Bunun icin 6nerilen doz serisi, deri tipi 1 ve 2
icin 7, 10, 14, 20, 28, 40, 56 ve 80 J/cmZ2'dir. Deri tipi 3 ve 4
icin ise bu seriden en dusik doz ¢ikarilp 112 J/cm2 eklenir.
Degerlendirme 8.-24. saatte yapilir (54).

Literatirde, UVA1'in pek ¢ok hastalikta basariyla kullanildigi
bildirilmektedir. Ancak, bunlar icerisinde, kanit diizeyi en
yuksek calismalar atopik dermatit, lokalize skleroderma,
lupus eritematozus, Urtikerya pigmentoza, subakut prurigo
ve dishidrotik dermatitde yapilmistir. Lupus eritematozusta
dusik doz, digerlerinin timinde orta doz UVAI
onerilmektedir. Etkili olabilecedi diger hastaliklar arasinda
kutanoz T hiicreli lenfoma, sklerédem, nefrojenik sistemik
fibrozis, nekrobiyozis lipoidika, kronik urtiker, graniiloma
andlare, kutan6z sarkoidoz ve Graft versus host hastaligi
sayilabilir (51-53).

ingiliz Fotodermatoloji Grubu, UVATi atopik dermatitte,
topikal steroidler ve dar bant UVB veya PUVAdan sonra
Uguncl basamak, lokalize sklerodermada ise topikal
steroidlerden sonra ikinci basamak tedavi secenegi olarak
onermektedir (51).

Yan Etkiler

Akut: En 6nemli yan etki pigmentasyondur. Eritem, herpes
simpleks reaktivasyonu, polimorf isik erlipsiyonu diger yan
etkiler arasinda sayilabilir. ilaglarla indiiklenen fotosensitivite
baslica UVA spektrumunda gerceklestigi icin, UVAT tedavisi
sirasinda fotoaktif ila¢ kullanimi fototoksisiteye yol acabilir
(51-53).

Kronik: UVA1 teorik olarak deri kanseri riskini artirabilir.
Ancak bugtline kadar bu konuyla ilgili kesin bir veri yoktur.
Yine de, ingiliz Fotodermatoloji Grubu, 200 seanstan fazla
tedavi uygulanmis hastalarda, deri kanseri acisindan diizenli
izlem 6nermektedir (51).

Hedefe Yonelik Fototerapi

Emisyon spektrumlari, irradyasyon degerleri, tedavi
alanlarinin ¢api, cihazin boyutu gibi teknik 6zellikler agisindan

Tablo 1. Ultraviyole A1 dozlarinin siniflamasi konusunda

farkh goriisler

Kerr ve ark. (51)
(Ingiliz Fotodermatoloji Grubu)

<10 J /cm?: ¢ok diisiik doz
10-29 J/cm?: diisiik doz
30-59 J /cm?2: orta doz
>60 J /cm?: yiiksek doz

10-20 J/cm?: disiik doz
>20-70 J/cm?2: orta doz
>70-130 J/cm?: yiiksek doz
20-40 J/cm?: diisiik doz
40-80 J/cm?2: orta doz
80-120 J/cm?: yiiksek doz

Gambichler ve ark. (52)

York ve Jacobe (53)
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birbirinden farkli, cok sayida hedefe yonelik fototerapi cihazi
bulunmaktadir (55). Ozellikle psoriasis ve vitiligonun lokalize
formlarinda kullanilirlar. Tedavi protokoliniin nasil olmasi
gerektigi konusunda bir goris birligi ya da bir rehber yoktur.
Ancak, bu cihazlar icerisinde 308 nm excimer lazerin ve
lambanin ve 311 nm dalgaboyuna sahip olanlarin etkinlik,
yan etki profili ve tedavi protokollerinin, konvansiyonel,
hedefe yonelik olmayan dar bant UVB cihazlariyla benzer
olabilecegini disiinmek yanhs olmaz. Psoriasiste, lezyonlu
derinin saglam deriye oranla ¢ok daha yuksek UV dozlarini
tolere edebildigi gosterilmistir (56). Bu bilgi, hedefe yonelik
fototerapi uygulayan cihazlarin psoriasiste kullanim amacinin
temelini olusturmaktadir. Bu cihazlarla, lokalize ve direncli
psoriasis lezyonlarinda, saglam deride doz artisini sinirlayici
eritem olusturmaksizin lezyonlara dogrudan ytiksek doz UV
uygulanabilir. Vitiligonun fokal ve segmental formlarinda,
saglam deri gereksiz UV isinindan korunarak, lezyonlu deri
etkin bir sekilde tedavi edilebilir. Resim 4'te, ellere ve g6z
kapagina lokalize vitiligonun excimer lamba ile tedavisi
gorilmektedir.

Tedavi sikhdi haftada iki, Ggtir. Psoriasiste kullanilan tedavi
protokoll, suberitemojenik ve supraeritemojenik olmak lizere
baslicaiki sekilde olabilir. Suberitemojenik protokolde, klasik dar
bant UVB tedavisinde oldugu gibi, MED'nin %70'i ile tedaviye
baslanip her seans %20 doz artisi yapilir. Supraeritemojenik
protokolde ise hedef, lezyonlu deride eritem, hatta bl
olusturmaktir. MED'in 8-16 kati dozda tek bir uygulamanin
psoriatik plaklarda bil olusumuna, ardindan tam diizelmeye

Resim 4. a) 308 nm excimer lambanin genis irradyasyon
alani ile her iki ele ultraviyole B (UVB) uygulamasi, b)
Fiberoptik kablo ile g6z cevresine UVB uygulamasi

(Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar
Anabilim Dali, Dr. Dilek Seckin Gengcosmanoglu’nun arsivinden).

sebep oldugu bildirilmistir (57). Yakin zamanda yapilan bir
calismada ise, tedaviye MED'nin %70’ ile baslayip %20 doz
artisi yapilan diisiik doz rejimi ile, tedaviye MED'nin iki kati ile
baslayip %25 doz artisi yapilan orta doz rejimi karsilastiriimis,
etkinlik agisindan her ikisi arasinda fark saptanmazken, yan
etkiler orta doz rejiminde daha sik ortaya ¢ikmistir (58).

Hedefe yonelik fototerapi cihazlarinin pratik acidan o6zellikle
avantajli olabilecedi durumlar arasinda, palmoplantar
psoriasis, alopesi areata, vitiligonun yiz ve el lezyonlar,
ozellikle g6z cevresinde lezyonlari olan ve kabin icinde gozleri
kapatmak konusunda uyum saglayamayacak ¢ocuk vitiligo
hastalari, tim vicut tedavisi ile yeterince diizelme olmayan
direncgli psoriasis lezyonlarina ek fototerapi uygulanmak
istenmesi, mikozis fungoideste kabin icinde tedavi sirasinda
UV'ye yeterince maruz kalamayan kasik gibi alanlardaki yama
lezyonlar ve aslinda dar bant UVB ile tedavi edilebilecek
butin lokalize dermatolojik hastaliklar sayilabilir.

Bu cihazlarin, ilk kullanima girdikleri dénemde, dar bant UVB'ye
gore daha az seans sayisi ve daha distiik kiimlatif doz ile etkili
olmalar yoniindeki avantajlari 6n plana ¢ikmaktaydi. Ancak,
bu hizli etki, 6zellikle psoriasiste uygulanan ve plaklarda biil
olusumuna sebep olan yiiksek doz rejimleri ile goriilmektedir.
Bil olusturarak tedavi etmek, hasta uyumunu bozabilir, uzun
donemde deri kanseri gelisimi acisindan endise dogurabilir.
Vitiligoda son yillarda yapilan calismalarda, excimer isik ile
yeterli repigmentasyon elde edebilmek igin gerekli toplam
tedavi surelerinin, dar bant UVB'den daha kisa olmadigi géze
carpmaktadir. Tum bu bilgiler i1siginda, 308 nm monokromatik
excimer lazer ve lamba ile uygulanmasi planlanan tedavi
protokollinde, baslangi¢ dozunu, tedavi edilmek istenen
hastaliga, o©zellikle psoriasiste lezyonun kalinligina, tedavi
edilecek bolgeye gore degismek Uzere 50 ile 500 mJ/cm?2
arasinda se¢cmek, her seans ya da haftada bir, yine ayni
degiskenleri dikkate alarak %10-20 oraninda ya da 50 ile 100 mJ/
c¢m2 dozunda artig yapmak, doz artisina, vitiligoda asemptomatik
hafif eritem olusana kadar, diger hastaliklarda optimal etkinlige
ulasana kadar devam etmek seklinde bir yol izlenebilir.
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1. 8-MOP ile PUVA tedavisi sirasinda ortaya ¢ikan bulanti
ve kusma durumunda asagidakilerden hangisi yapilabilir?

a) 8-MOP a¢ karna alinmasi onerilir
b) 8-MOP kesilerek trimetilpsoralene gecilir

¢) UVA dozu dusarlir
d) 8- MOP dozu ikiye boliinerek verilir
e) 8- MOP, UVAdan 3 saat 6nce verilir

2. Darbant UVB tedavisine baslanacakbir hastada 70, 140,
200, 280, 390, 550, 770 mJ/cm2 doz serisi ile test yapilmistir.
24. saatte yapilan degerlendirmede asagidakilerden
hangisi MED’yi dogru tanimlamaktadir?

a) 140 mJ/cm2'de keskin sinirli eritem varken, 70 mJ/cmZ2'de
hic eritem yoksa, hastanin MED'si140 mJ/cm2'dir

b) Bitun test alanlarinda keskin sinirli eritem varsa
hastanin MED'si 70 mJ/cmZ2dir

¢) 140 mJ/cm2'de hic eritem yokken, 200 mJ/cm2'de
belirsiz sinirl eritem varsa, hastanin MED'si 200 mJ/
cm2dir

d) Yukaridakilerin hepsi

e) Yukandakilerin hicbiri

3. Asagidakilerden hangisi PUVA kesin

kontrendikasyon degildir?

icin

a) Kseroderma pigmentozum
b) Laktasyon

¢) Lupus eritematozus
Karaciger yetmezligi
Multipl deri kanserleri

4. irradyasyon ol¢iimii icin kullanilacak UV metrenin,
spektroradyometre ile kalibrasyonu sonucu, dar bant
UVB icin elde edilen diizeltme faktorii 0,90'dir. Bu UV
metre kullanilarak direkt yontemle 12 farkli alandan
Olctim yapilmis, bu 6l¢iimlerin ortalamasi 4 mJ/cm2 olarak
bulunmustur. Bu kabin icinde 3 dakika kalan bir hastaya
uygulanan UVB dozu nedir?

a) 720 mJ/cm2
b) 648 mJ/cm?2
c) 405 mJ/cm?2
1080 mJ/cm?2
824 mJ/cm?2

5. Asagidakilerden hangisi dar bant UVB'nin kesin olarak
kanitlanmis yan etkilerinden biri degildir?

a) Bazal hiicreli kanser
Skuamoz hiicreli kanser
Katarakt

Melanom

Hicbiri

eaaog

)

o

UVAT1 tedavisi icin asagidakilerden hangisi dogrudur?
Atopik dermatitte birinci basamak fototerapi yontemidir
Floresan lambalarla orta doz UVA1 tedavisi uygulanabilir
Lupus eritematozusta kontrendikedir

20 J/cm? orta doz olarak kabul edilir

ilk olarak atopik dermatitte kullanilmistir

o oo T L

)

7. Psoriasiste PUVA (fotokemoterapi) terimi ilk olarak kim
tarafindan tanimlanmistir?

a) Niels Ryberg Finsen
b) Henry Goeckerman
¢) Thomas Fitzpatrick

d) KurtJaenicke
e) JohnIngram
8. Asagidakilerden hangisi, PUVA tedavisi Oncesi her

hastada yapilmaldir?

a) Bazal g6z muayenesi
b) ANA testi

c) Karaciger fonksiyonlari
d) Bilgilendirme

) Hepsi

0

Asagidaki hastaliklardan hangisinde 308 nm excimer
|§|k monoterapi olarak kullanilabilir?

a) Evre 1b mikozis fungoides
b) Jeneralize liken planus

¢) Palmoplantar psoriasis
Uremik kasinti

Polimorf isik erlipsiyonu

10. Dar bant UVB tedavisi icin asagidaki lambalardan
hangisi kullaniimaktadir?

a) TL-12
b) TL-01
¢ UVe6
d) uv21
e) TL-10
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