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Özet

Fotoferez ya da ekstrakorporeal fotokemoterapi (EKF),  plazman›n ekstrakorporeal olarak ultraviole ve bir 
fotoduyarland›r›c›ya ( 8-metoksipsoralen) maruz b›rak›lmas›d›r. Kutanoz T hücreli lenfoma yan› s›ra otoimmun hastal›klar
ve graft versus host hastal›¤› gibi birçok dermatozda etkin oldu¤u bildirilmektedir. Fotodinamik tedavi (FDT) ise, bir 
fotoduyarland›r›c› ile buna uygun dalga boyunda görünür ›fl›¤›n kullan›lmas› ile uygulanmaktad›r.  Bazal hücreli karsinom
ve aktinik keratoz gibi baz› malign dermatozlarda bir alternatif tedavi yöntemidir. Bunun yan› s›ra akne ve lokalize 
skleroderma gibi birçok malign olmayan dermatozda ve baz› estetik endikasyonlarda kullan›lmaktad›r. (Türkderm 2010; 44
Özel Say› 2: 73-85)
Anahtar Kelimeler: Ekstrakorporeal fotokemoterapi, fotoferez, fotodinamik tedavi

Summary

Extracorporeal photochemotherapy or photopheresis is an extracorporeal ultraviolet and a photosensitizer (8-MOP) exposure
of plasma. It is reported to be effective for several dermatoses such as cutaneous T cell lymphoma, autoimmune diseases and
graft versus host disease. Photodynamic therapy involves the use of a photosensitizer in combination with visible light which
is the correct wavelight for the photosensitizer. It has become an alternative treatment method for dermatooncologic 
conditions like actinic keratosis and basal cell carcinoma. In addition to these dermatoses, it is used for many non-neoplastic
dermatoses such as acne, localized scleroderma and in some aesthetic indications.
(Turkderm 2010; 44 Suppl 2: 73-85)
Key Words: Extracorporeal photochemotherapi, photopheresis, photodynamic therapy

Ekstrakorporeal Fotokemoterapi (Fotoferez)

Fotoferez ya da ekstrakorporeal fotokemoterapi
(EKF),  ilk kez Edelson ve ark. taraf›ndan 1987’de erit-
rodermik kutan T hücreli lenfoma  (KTHL) tedavisin-
de bildirilmifl bir tekniktir. ‹leri KTHL tedavisinde kul-
lan›m› FDA taraf›ndan 1988 y›l›nda onaylanm›flt›r .1,2

EKF’nin KTHL tedavisindeki yüksek etkinli¤i onaylan-
d›ktan sonra di¤er T hücre arac›l› hastal›klar üzerin-
deki etkinli¤i araflt›r›lm›flt›r. Günümüzde tüm dünya-
da 200’den fazla merkezde kullan›lmakta olan bu te-
davi tekni¤i k›smen pahal› ve zaman al›c› olup onay-

lanm›fl endikasyonlar› k›s›tl›d›r1,3. Ayr›ca EKF’nin etki
mekanizmas› hala tam olarak anlafl›lamam›flt›r. Uy-
gulanmas› için gereken ideal parametreler ve spesifik
endikasyonlar aç›kl›¤a kavuflturulmal›d›r. ‹ngiliz Fo-
todermatoloji Grubu ve ‹ngiltere Deri Lenfoma Gru-
bu 2001 y›l›nda düzenledikleri çal›fltayda EKF’nin çe-
flitli durumlar için önerilme gücünü ve kan›t kalitesi-
ni bildirmifllerdir (Tablo 1) 1.

Etki Mekanizmas›

Ayr›lm›fl lökositten zengin plazma, ekstrakorporeal ola-
rak uygulanan 8-metoksipsoralen (8-MOP) varl›¤›nda
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ultraviyole (UV) A ›fl›nlamas›na tabi tutulur. 8-MOP ayr›lm›fl
lökositlerin DNA’s› ile kovalan çapraz olarak ba¤lan›r, apo-
pitoza ve hücre döngüsünün durmas›na yol açar . Apopito-4

tik lökositler tekrar periferik dolafl›ma verilir ve antijen su-
nan hücreler taraf›ndan fagosite edilir. EKF ile dolafl›mdaki
lenfositlerin yaklafl›k %2-5’i psoralen ve UVA’ya maruz kal-
d›¤›ndan EKF’nin etkisini tek bafl›na lenfosit azalmas›na ba¤-
lamak mümkün de¤ildir. EKF ile ilgili öne sürülen di¤er etki
mekanizmalar›; klon spesifik bask›lay›c› T hücrelerinin oluflu-
mu, periferik dolafl›ma verilen lökositlerden sitokin sal›n›m›,
T hücre fenotipinde kayma ve monosit aktivasyonudur. Apo-
pitotik T hücrelerinin fagositozu antijen sunan hücrelerden
sitokin sal›n›m›na ve bu durum da tolerogenik dendritik
hücrelerin oluflumuna ve regülatör T hücre yan›t›na yol açar.
Ancak EKF’nin etki mekanizmas› kesin olarak ortaya konula-
mam›flt›r1,2. 

Uygulama 

UVARTM system (Therakos, Ascot, UK) ilk kez 1988’de FDA
onay› ald›ktan sonra 1990’lar›n sonlar›nda UVADEXTM sys-
tem gelifltirildi. ‹lk gelifltirilen sistemde MOP saatlerce önce
oral al›n›rken sonraki sistemde ise UVA ›fl›nlamas› öncesi di-
rekt olarak “buffy coat” içine enjekte edilmekteydi. 1999’da
ise ikinci jenerasyon olarak kabul edilen tamamen kapal› bir
sistem olan UVAR XTSTM system; Therakos kullan›ma girdi.
Ard›ndan tedavi süresini dört saatten bir saatin alt›na 
indiren üçüncü jenerasyon makine (CellExTM;  Therakos) 
gelifltirildi1,2. 
Fotoferez uygulamas›; lökoferez, fotoaktivasyon ve reinfüz-
yon aflamalar›ndan oluflur. Lökoferez aflamas›nda periferik
ya da santral venden al›nan kan santrifüj edilerek eritrosit-
ler ve plazma lökositlerden ayr›l›r. Toplanan lökositler
“buffy coat” olarak adland›r›l›r. “Buffy coat” daha sonra sa-
lin ve 8-MOP ile kar›flt›r›l›r. Sonras›nda “buffy coat” her iki
taraf› UVA lambalar›yla çevrili 1 mm’lik plastik film içinden
geçirilerek fotoaktive edilir. Üç siklus boyunca 225 ml kan 
iflleme tabi tutulur. Plazma ve eritrositler her siklusun sonun-
da vücuda geri verilirken ayr›lan lökositler UVA ile ›fl›nlama-
dan sonra üçüncü siklusun sonunda dolafl›ma geri verilir. 
‹fllem boyunca lenfositlere ulaflan ve ölümcül hasar olufltu-
ran UVA dozu 1-2 j/cm-2’dir1-3. ‹fllem genellikle 2,5-3 saat 
sürer, hastanede yatmay› gerektirmez, hastaya tedaviyi taki-
ben UVA filtreli günefl gözlü¤ü takmas› önerilir5. 

Yan Etkiler/Kontrendikasyonlar

8-MOP oral al›nd›¤›nda karars›z plazma seviyeleri oluflabilir,
bulant›, kusma, diyare görülebilir. ‹lk “buffy coat” toplan-
madan önce psoralenin tedavi çantas›na direkt enjeksiyonu
bu yan etkileri önleyecektir. Nispeten güvenli bir tedavi olan
EKF’nin toplam yan etki oran› <%1’dir. Malignansi ve infek-
siyon oran›nda art›fl saptanmam›flt›r. Di¤er yan etkileri ara-
s›nda, bafla¤r›s›, atefl, titreme, hipotansiyon, vazovagal sen-
kop, venöz girifl yerinde lokalize deri enfeksiyonlar›, septisemi,
anemi, anormal p›ht›laflma say›labilir1,2. Kontrendike oldu¤u

durumlar; fliddetli kardiyak, renal ya da hepatik yetmezlik,
psoralen bilefliklerine afl›r› duyarl›l›k ve koagulasyon bozuk-
luklar›d›r1.  

Dermatolojide EKF’nin Kullan›ld›¤› Hastal›klar

KTHL: ‹ngiliz Dermatologlar Birli¤i ve Kutan Lenfoma Grubu
2003 y›l›nda primer KTHL tedavisinde bir rehber yay›nlaya-
rak EKF’nin eritrodermik KTHL için bir tedavi seçene¤i oldu-
¤unu bildirmifllerdir5,6. Avrupa Kanser Araflt›rma ve Tedavi
Örgütü (EORTC), mikozis fungoides ve Sezary Sendro-
mu’nun tedavisi için yay›nlad›klar› Avrupa görüfl birli¤i tav-
siye karar›nda EKF’yi hem eritrodermik mikozis fungoides
hem de Sezary Sendromu tedavisinde ilk basamak tedavi
yöntemi olarak bildirmifllerdir. Yöntemin 4 haftada bir iki ar-
d›fl›k gün boyunca 6 aya kadar sürdürülebilece¤i ve idame-
nin tedavi yan›t› ve hastal›k fliddetine göre planlanmas› ge-
rekti¤i ifade edilmifltir7. ‹ngiliz Fotodermatoloji Grubu ve 
‹ngiltere Deri Lenfoma Grubu 1987-2001 y›llar› aras›nda
EKF’nin kullan›m›na ait kan›ta dayal› bir derleme yay›nlam›flt›r.
Bu rapora göre EKF’nin eritrodermik KTHL’de kullan›m› orta
dereceli kan›tlarla, EKF ve interferon-α kombinasyonunun
eritrodermik KTHL’de uygulan›m› ise zay›f kan›tlarla destek-
lenmifltir. Ayr›ca EKF kullan›m› ile eritrodermik KTHL, 
graft-versus-host hastal›¤› (GVHH) ve kardiyak transplant
reddinde iyi-orta klinik yan›t sa¤land›¤›, az say›da yan etki
izlendi¤i ve f›rsatç› enfeksiyonlarda art›fl izlenmedi¤i bildiril-
mifltir1. Amerikan Ulusal Kanser Enstitüsü mikozis fungoides
ve Sezary Sendromu tedavisinde hastal›k evresine göre tedavi
seçeneklerini gösteren rehberinde EKF, evre 3 KTHL için pal-
yatif bir tedavi seçene¤i olarak, evre 4 KTHL için total deri
elektron ›fl›n tedavisi ile kombine tedavi seçene¤i olarak lis-
telenmifltir8. KTHL tedavisinde EKF’ye ortalama yan›t oranla-
r› literatürde otuz farkl› çal›flmada 689 hastada %63 (%43-
100) olarak bildirilirken, eritrodermik KTHL’da yan›t oranla-
r›n›n daha yüksek oldu¤u görülmüfltür. Tam yan›t oran› 527
KTHL hastas›n› kapsayan 27 çal›flmada kaydedilmifl ve ortala-
ma %20 bulunmufltur. Merkezler aras›ndaki yan›t oranlar›n-
daki farkl›l›k; periferal T hücre klonu varl›¤›, hastal›k evresi,
önceki tedavi, EKF protokolü, EKF süresi ve yan›t›n tan›mlan-
mas›na ba¤l› olarak farkl› hastalar›n seçimiyle iliflkili olabilir1,5.
Ondokuz çal›flman›n yer ald›¤› bir metaanalizde KTHL’n›n bü-
tün evrelerinde kombine toplam yan›t oran› %55,7 iken tam
yan›t %17,6 olarak saptanm›flt›r. Ayn› metaanalizde s›ras›yla
evre IB, IIA, IIB, III, IVA, IVB ve Sezary Sendromu olan gruplar-
da EKF’ye ortalama toplam yan›t/tam yan›t oranlar›; %64/%28,
%56/%24, %52,6/%26,3, %35,7/%17,9, %51,2/%19,8,
%27,3/%9,1 ve %45/%9,5 fleklinde saptanm›flt›r9. EKF ya da
EKF ile beraber adjuvan tedavi alan 124 erken evre KTHL has-
tas›n›n de¤erlendirildi¤i 16 farkl› raporda tedaviye yan›t oran-
lar› ortalama %33-88 olarak saptanm›flt›r10. EKF güvenilir bir
immünomodülatuar tedavi olup mikozis fungoidesin tüm kli-
nik evrelerinde ve Sezary sendromu’nda etkili olsa da, EKF’ye
yan›t›n geçici natürde olmas›ndan, daha ucuz tedavi seçenek-
leri bulunmas›ndan ve erken evre KTHL’da EKF kullan›m›n›
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geçerli k›lan genifl ölçekli prospektif randomize çal›flmalar›n
yoklu¤undan dolay› erken evre KTHL tedavisinde kullan›m›
çeliflkilidir9,10. Noneritrodermik mikozis fungoideste EKF kul-
lan›m›n›n reddi literatürde iyi derece kan›tlarla desteklen-
mifltir (Tablo 1).  Farkl› çal›flma gruplar› aralar›nda görüfl bir-
li¤i oluflturarak EKF monoterapi ya da kombinasyon tedavi-
sine iyi yan›t›n göstergelerini eritroderma varl›¤›, iki y›l için-
de tan› alm›fl olma (k›sa hastal›k süresi), <20x109L-1 lökosit
say›s›, %10-20 dolaflan Sezary hücresi varl›¤›, büyük LAP ve
visseral hastal›k yoklu¤u, önceden yo¤un kemoterapi uygu-
lanmam›fl olmas› olarak tan›mlam›fllard›r. Ayr›ca bu para-
metreler 1994 y›l›nda Uluslar aras› KTHL Tedavi Tavsiyeleri
Görüfl Birli¤i Konferans›’nda özetlenmifltir. Di¤er bir para-
metre olan normal sitotoksik T hücre düzeylerinin eritroder-
mik KTHL’nin EKF’ye yan›t›nda iyi gösterge oldu¤u konusun-
da çeliflkili çal›flmalar mevcuttur3,5,9,11-16,17. Son zamanlarda ya-
y›nlanan McGirt ve ark.’n›n çal›flmas›nda 21 ileri evre miko-
zis fungoides ve Sezary sendromlu olgunun EKF ile monote-
rapisi en az 6 ay retrospektif olarak de¤erlendirilmifl ve te-
davi öncesi kanda saptanan düflük yüzdeli Sezary hücreleri
ile yüksek mutlak eozinofil say›s›n›n EKF tedavisine iyi klinik
yan›tla iliflkili oldu¤unu saptanm›flt›r18. Sezary sendromu’nda
hayatta kal›m süreleri 30-60 ay aras›nda de¤iflmektedir5,13.
Baz› çal›flmalar EKF’nin bu süreyi artt›rd›¤›n› öne sürse de di-
¤er çal›flmac›lar EKF alan ya da almayan Sezary sendromlu
hastalar›n hayatta kal›m sürelerinin anlaml› farkl›l›k göster-
medi¤ini bildirmifllerdir15,19,20. ‹nterferon-α ya da bexaroten
gibi kombinasyon tedavileri fotoferez yan›t›n› artt›rmak için
verilebilir. Literatürde KTHL hastalar›nda EKF monoterapisi,
interferon-α, GM-CSF,  bexaroten ile yap›lan EKF kombinas-
yon tedavileriyle karfl›laflt›r›lm›fl, yan›t, tam yan›t oranlar›,
ortalama yan›t süresi, ortalama yaflam süresi benzer olarak
bulunmufltur21,22. Kontrollü ve randomize olmayan baz› çal›fl-
malarda interferon-α kombinasyon tedavisinin monoterapi-
ye göre daha yüksek yan›t oran›na sahip oldu¤u bildirilmifl-
tir23,24. Son zamanlarda yap›lan bir çal›flmada, 12 sezary sen-
dromu hastas›nda EKF, PUVA, interferon-α ve topikal stero-
id kombine tedavisinin %42 yan›t oran›na neden oldu¤u, 4
hastada k›smi remisyon, 1 hastada stabil hastal›k izlendi¤i
bildirilmifltir. Ortalama hayatta kal›m süresinin 42 ay olarak
belirlendi¤i çal›flmada Sezary hücre say›s›, CD4/CD8 oran› ve
lökosit say›s›n›n tedaviye yan›tla en iyi iliflki gösteren labora-
tuar parametreleri oldu¤u rapor edilmifltir25.
KTHL ve kronik GVHH’de EKF’nin kullan›m› için haz›rlanan
‹ngiltere Uzlaflma Raporu’na göre EKF tedavisi iki majör 
( eritroderma / evre III ya da IVA KTHL) bir minör kriter (PCR
ya da SBA ile saptanan dolaflan T hücre klonlar› dolaflan len-
fositler-Sezary hücreleri) sa¤layan KTHL hastalar› için düflü-
nülmelidir. Psoralen bilefliklerine hassasiyet, fotosensitivite-
ye neden olan komorbidite, afaki (gözde lensin bulunma-
mas›), <40 kg olma, hamilelik ve heparinle indüklenen trom-
bositopeni mevcudiyeti ifllemden d›fllanma durumlar›d›r. Her
iki-dört haftada bir (iki ard›fl›k gün) bir siklus tedavi uygula-
n›r, maksimum yan›ta ulafl›ld›ktan sonra tedavi her alt›-on iki
haftada bir olacak flekilde azalt›l›r ve kesilir. Sekiz haftal›k

aral›klarla üç siklus tedavi sonras› aktivasyon yoksa tedavi
kesilir. Bu s›rada relaps olursa bir önceki tedavi flemas›na dö-
nülür. “Tedaviye yan›ts›z” diyebilmek için en az alt› ay teda-
viye devam edilir.  Klinik ve laboratuar takibin bafllang›çta
ve her üç ayda bir yap›lmas› önerilir1,6. 
Kronik GVHH: ‹ngiliz Fotodermatoloji Grubu ve ‹ngiltere De-
ri Lenfoma Grubu 1987-2001 y›llar› aras›nda EKF ile tedavi
edilen 184 kronik GVHH olgusunu derleyerek EKF’nin kulla-
n›m›n› kutan ve mukozal tutulumda destekleyen orta, hepa-
tik tutulumda destekleyen zay›f kan›tlar olu¤unu bildirmifl-
ler, pulmoner ve barsak tutulumunda kullan›lmamas›n› 
destekleyen yeterli kan›t oldu¤una dikkati çekmifllerdir1.
(Tablo 1). Kronik GVHH tedavisinde hastal›¤› h›zl› kontrol al-
t›na almak için h›zland›r›lm›fl bir EKF flemas› uygulan›r. ‹ki ar-
d›fl›k gün bir siklus tedavi her iki haftada bir uygulanarak
dört ay boyunca devam edilir. Ard›ndan yan›ta göre idame-
ye geçilir, azalt›l›r ya da kesilir. Hasta de¤erlendirmesi bafl-
lang›çta ve her üç ayda bir yap›l›r6. Steroide yan›ts›z (mini-
mum dört haftal›k 1 mg/kg prednizolon tedavisine yan›t ver-
meyen olgular), steroid ba¤›ml›  (prednizolon dozunun 10
mg’›n alt›na düflürülemedi¤i olgular) ya da steroidi tolere
edemeyen kronik yayg›n GVH hastalar›nda EKF tedavisi
planlanmal›d›r26. Steroid ya da siklosporin gibi primer teda-
vilerle kombinasyon tedavisinin etkinli¤ine ait kan›tlar ol-
mad›¤›ndan ve pahal› bir tedavi olmas›ndan dolay› EKF yal-
n›zca ikinci, üçüncü basamak ya da kurtar›c› tedavi olarak
önerilmektedir. fiiddetli doku hasar› öncesi erken dönemde
tedaviye bafllanmas› daha iyi yan›t almay› sa¤lar. Literatürde
Kronik GVHH olan 521 hastan›n yer ald›¤›, EKF öncesinde ya
da beraberinde immünsüpresif tedavilerin kullan›ld›¤› 23 ça-
l›flmaya bak›ld›¤›nda, deri tutulumu olan 18 çal›flmada orta-
lama yan›t oran› %68, karaci¤er tutulumunun rapor edildi¤i
10 çal›flmada ortalama yan›t oran› %63, mukoza tutulumu-
nun bildirildi¤i 9 çal›flmada ortalama yan›t oran› %63 olarak
görülmektedir En iyi yan›tlar kutan, müköz membran ve ka-
raci¤er tutulumunda görülmektedir6.
Akut GVHH: Akut GVHH’da EKF kullan›m›na ait raporlar
Kronik GVHH’dan daha azd›r  (27-29). Rapor edilen toplam
32 olguda deri tutulumunda %58, karaci¤er tutulumunda 
% 40 ortalama yan›t oran› izlenmifltir1. Bir çal›flmada kutan
ve karaci¤er tutulumunda fayda sa¤land›¤› bildirilirken di-
¤er bir çal›flmada hepatik formda baflar›s›zl›k bildirilmifl-
tir27,28. Kutan ve hepatik akut GVHH’da EKF kullan›m› zay›f
kan›tlarla desteklenmektedir (Tablo1)1.
Sistemik Skleroz: Literatürde sistemik sklerozda EKF tedavisiy-
le deri bulgular›nda düzelmenin oldu¤u, visseral bulgularda
de¤ifliklik izlenmeyen ya da progresyon izlenen çal›flmalar›n
yan› s›ra özellikle erken dönem hastal›kta uzun dönem izlem-
de deri eklem ve pulmoner bulgularda düzelme ya da stabili-
zasyon bildiren çal›flmalar mevcuttur30,31. Literatürde sistemik
sklerozda EKF kullan›m›na iliflkin üç randomize kontrollü çal›fl-
ma mevcuttur32-34. Bu çal›flmalar›n ilkinde, yeni bafllang›çl› 79
sistemik skleroz hastas›nda EKF tedavisi ile tedavinin alt›nc›
ay›nda hastalar›n %68’inde, D-penisilaminle hastalar›n 
% 32’sinde deri fliddet skorunda azalma görülmüfltür32. Di¤er
çal›flmada befl y›ldan k›sa süreli hastal›¤› olan 19 olguda EKF
grubu ile tedavi almayan grup karfl›laflt›r›ld›¤›nda EKF grubunda
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deri skorlar›nda yaln›zca anlaml› olmayan iyileflme izlenmifl-
tir33. Çok merkezli, randomize, çift kör, plasebo kontrollü di-
¤er çal›flmada, iki y›ldan daha k›sa süreli hastal›¤› olan 64
hasta iki grup halinde aktif EKF veya yalanc› EKF prosedürle-
rine al›nm›flt›r. Aktif fotoferez grubunda tedavinin 6. ve 12.
ay›nda deri skoru ve eklem tutulumunda anlaml› iyileflme iz-
lenirken yalanc› fotoferez grubunda anlaml› iyileflme izlen-
memifltir. Her iki grupta deri skorlar›n› karfl›laflt›rmak için ye-
terli istatistiksel gücü sa¤layacak olgu say›s›na ulafl›lamam›fl-
t›r34. Sonuç olarak EKF erken dönem (<2 y›l) ve belirgin deri

tutulumu olan hastal›kta tek bafl›na ya da di¤er immünmo-
dülatuar ilaçlarla kombine kullan›ld›¤›nda uzun dönemde
daha iyi sonuçlara yol açt›¤›ndan bafllang›ç tedavi program›-
na al›nabilir3 .
Nefrojenik Sistemik Fibrozis: Böbrek yetmezli¤i olan hasta-
larda gadolinyum kullan›m›yla tetiklendi¤i bilinen, deri ve iç
organlarda fibrozis oluflturan bir hastal›kt›r. Literatürde
EKF’nin nefrojenik sistemik fibroziste olumlu etkisini göste-
ren olgu sunumlar› 35,36 bildirilmifltir. Bu hastal›kta EKF kulla-
n›m›na ait kontrollü çal›flmalar bulunmamaktad›r.
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Tablo 1. EKF’nin çeflitli hastal›klarda kullan›m›na ait önerilme gücü ve kan›t kalitesi1

Endikasyonlar Önerilme Gücü** Kan›t kalitesi***

KTHL

Non-eritrodermik (Evre IA-IIB) E I

Eritrodermik (III, IVA, B1, 0) B II-i

KTHL (EKF+IF-α)

Non-eritrodermik (Evre IA-IIB) D II-ii

Eritrodermik (III, IVA, B) C II-ii

KTHL (EKF+total deri elektron ›fl›n tedavisi) B II-ii

Graft versus host hastal›¤› (GVHD)

Kronik GVHD

Kutan/müköz membran B II-ii

Hepatik C II-iii

Gastrointestinal/pulmoner D II-ii

Akut GVHD

Kutan C II-iii

Hepatik C II-iii

Transplantasyon reddi

Kardiyak A I

Renal C II-iii

Akci¤er C II-iii

Di¤er Hastal›klar

Sistemik skleroz D I

Multiple skleroz D I

Tip I DM C I

Romatoid artrit C II-iii

Psoriyazis C II-iii

Psoriyatik artrit C II-iii

Atopik ekzema C III

Büllü hastal›klar* C III

SLE C III

Liken planus C III

AIDS-iliflkili kompleks C III

Kronik HCV infeksiyonu D III

B hücreli kronik lenfositik lösemi D III
*Epidermolizis bülloza akkizita, pemfigus vulgaris, büllöz pemfigoid, pemfigus foliaseus

** A: Kullan›ma ait iyi derecede kan›t mevcut, B: Kullan›ma ait orta derecede kan›t mevcut, C: Kullan›ma ait zay›f kan›t mevcut, D: Kullan›m›n›n
reddine ait orta derecede kan›t mevcut, E: Kullan›m›n›n reddine ait iyi derecede kan›t mevcut.

*** I: Kan›t en az bir uygun dizayn edilmifl randomize kontrollü çal›flmadan elde edilmifltir, II-i: Kan›t randomize olmayan iyi dizayn edilmifl kon-
trollü çal›flmalardan elde edilmifltir, II-ii: Kan›t iyi dizayn edilmifl tercihen birden fazla merkezli kohort ya da olgu-kontrol analitik çal›flmalardan
elde edilmifltir, II-iii: Kan›t multiple zaman serileri (ay-y›llara göre düzenlenmifl istatistiksel verilerden), kontrollü olmayan deneyimlerden elde edil-
mifltir, III: Kan›t sayg› duyulan otörlerin klinik deneyimlerinden, tan›mlay›c› çal›flmalardan ve uzman heyetlerin raporlar›ndan elde edilmifltir. IV:
Kan›t yetersizdir
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Atopik Dermatit: Literatürde fliddetli ve tedaviye dirençli
atopik dermatit olgular›nda EKF’nin etkinli¤ini de¤erlendi-
ren çal›flmalar bulunmaktad›r. Literatürde, üç olguluk ilk ra-
porda fliddetli atopik dermatitte EKF’nin belirgin klinik iyi-
leflme sa¤lad›¤› bildirilmifltir37. Di¤er bir yay›nda steroid, sik-
losporin ve fototerapiye yan›ts›z olan üç atopik dermatit
hastas›nda iki haftal›k aralarla toplam on tedavi protokolü
sonras› klinik iyileflmenin yan› s›ra eozinofil katyonik prote-
in ve total IgE düzeylerinde de azalma rapor edilmifltir38.
Otuzbefl tedaviye dirençli, fliddetli atopik dermatit hastas›na
iki hafta aral›kla 6-10 siklus üzerinde EKF tedavisinin uygu-
land›¤› bir di¤er çal›flmada tedaviye yan›t verdi¤i kabul edi-
len 33 hastan›n 24’ünde SCORAD’da anlaml› düflme tespit
edilmifltir. Ayr›ca SCORAD’daki düflmeye eozinofil katyonik
protein, sE-selektin ve sIL-2R düzeylerinde de anlaml› düfl-
menin efllik etti¤i gösterilmifltir39. Tedaviye dirençli 7 atopik
dermatit hastas›na minimum 12-maksimum 20 hafta boyun-
ca haftada iki kez EKF uygulamas›yla SCORAD’da anlaml›
düflmenin yan› s›ra yaflam kalite skorlar›nda da anlaml› iyilefl-
me bildirilmifltir40.
Psoriyazis, Psoriyatik Artrit: Psoriyazis ve psoriyatik artritte
EKF’nin etkinli¤i konusundaki bildiriler olgu serileri fleklin-
dedir41,42. Kronik inatç› 4 psoriyazis hastas›n›n ikisine metot-
rexat ile kombine her hafta 6-13 ay boyunca EKF uygulan-
m›fl, %23 ve %62 oran›nda iyileflme görülen hastalarda, 6 ay
süresince azalt›lan metotrexat kesilip sadece EKF tedavisine
devam edildi¤inde hastal›¤›n alevlendi¤i izlenmifltir. Tekrar
metotrexat eklendi¤inde mevcut iyileflme tekrar elde edil-
mifltir. Di¤er iki hastada ise yaln›zca EKF tedavisi ile %50 ve
%52 oran›nda düzelme saptanm›flt›r41. Di¤er bir seride, EKF
tedavisi uygulanan dirençli psoriyatik artriti ve psoriyazisi
olan 5 hastan›n eklem bulgular›nda hafif-orta düzeyde kli-
nik ve radyolojik düzelme izlenirken, deri bulgular›nda hiç
düzelme görülmedi¤i bildirilmifltir42. Üç psoriyazis ve psori-
yatik artrit hastas›n›n bir y›l boyunca ayl›k EKF tedavisine ek
olarak sistemik metotrexat, steroid ve etretinat tedavilerini
de kullanmas›na izin verilmifl, hem artrit hem deri bulgular›n-
da düzelme sa¤lanm›flt›r43. Psoriyazis ve psoriyatik artritte
EKF’nin kullan›m› zay›f kan›tlarla desteklenmektedir (Tablo 1). 
Eroziv Oral Liken Planus: Her iki haftada bir, iki ard›fl›k gün
boyunca EKF uygulanan dört eroziv liken planus hastas›n›n
klinik semptomlar› ve mukozal lezyonlar›nda 7-9 tedavi sik-
lusu sonunda düzelme izlendi¤i rapor edilmifltir. ‹ki hasta,
tam remisyona yak›n dönemde baflka nedenlerden dolay› te-
daviyi kesmifl, bir di¤eri ise 19 siklus sonunda kesilen tedavi
sonras› 9 ay tam remisyonda kalm›flt›r44. Haftada iki kez üç
hafta uygulanan daha sonra klinik yan›ta göre devam edilen
EKF tedavisinin uyguland›¤› 12 eroziv liken planuslu hasta-
n›n tümünün lezyonlar›n›n eroziv yüzeyinde azalma,
%75’inde tam, %25’inde k›smi remisyon bildirilmifltir. Yedi
hasta üç y›ldan uzun süreli izlenmifl ve tedavi s›kl›¤› azalt›l-
d›¤›nda ya da kesildi¤inde rekürrens izlendi¤i yeniden eski
rejime dönüldü¤ünde k›smi ya da tam remisyona tekrar ula-
fl›ld›¤› görülmüfltür45.
Büllöz Hastal›klar: ‹laca dirençli pemfigus vegetans ve pem-
figus vulgaris olgular›nda EKF ile baflar›l› sonuçlar bildirilmifl-
tir46,47. Dirençli 3 pemfigus vulgaris, 3 büllöz pemfigoid, 

1 pemfigus foliaseus hastas›na iki ard›fl›k gün ayda bir kez
EKF uyguland›¤› ve daha önceki immünsüpresif (prednizo-
lon ve azatioprin) tedavilerine devam edildi¤i belirtilen bir
raporda pemfigus vulgaris ve büllöz pemfigoidli 6 hastan›n
1-4 tedavi siklusu sonunda tam remisyona ulaflt›¤› bildiril-
mifltir. Pemfigus foliaseus hastas›nda ise k›smi remisyona
ulafl›lm›fl bu hasta d›fl›nda tüm di¤er hastalarda immünsüp-
resif tedavilerin dozu azalt›labilmifltir48. EKF  tedavisiyle üç
refrakter epidermolizis bülloza akkizita olgusunda objektif
ve subjektif olarak hastal›¤›n fliddeti ve aktivitesinde düzel-
me izlendi¤i, bu düzelme durumunun tedavi bitiminden 6
ay sonras›na dek devam etti¤i rapor edilmifltir49.  
Di¤er: EKF’nin hem diskoid hem de subakut kutanöz lupus
eritematozus tedavisinde uzun süreli remisyon sa¤lad›¤›
gösterilmifltir50,51. Literatürde EKF ile baflar›l› flekilde tedavi
edilen bir generalize derin morfea olgusu ile yüksek doz
IVIG tedavisinin idamesinde EKF bafllanan ve iyi yan›t al›nan
febril ülseronekrotik Mucha-Haberman Hastal›¤› bildirilmifl-
tir52,53. Oniki ayl›k EKF seans›yla tamamen düzelme izlenen
izotretinoin, steroid ve klorambusile yan›ts›z bir bayan skle-
romiksödem olgusu ile 17 ayl›k izlemde, 12 siklus EKF ile tam
kutan, okuler ve pulmoner yan›t izlenen bir skleromiksödem
olgusu bildirilmifltir54,55.

Fotodinamik Tedavi

Fotodinamik tedavi (FDT), fotoduyarland›r›c› maddenin se-
lektif olarak hedef dokuda lokalize olmas› ve görünür ›fl›k ile
lezyonun ›fl›nlanmas› sonucunda fotohasar ve hücre ölümüy-
le sonuçlanan, çeflitli malign ve benign hastal›klar›n tedavi-
sinde ümit verici olarak nitelenen bir tedavi seçene¤idir.
Dünyada mesane, akci¤er ve özefagus kanserlerinde onay-
lanm›fl bir tedavi olan FDT k›smen yeni bir tedavi seçene¤i
oldu¤u dermatolojide kutan kanserler ve benign deri hasta-
l›klar›nda artan kullan›m› ile yer almaktad›r56. H. von Tappei-
ner ile 1904 y›l›nda ilk kez “fotodinamik etki” kavram› orta-
ya koyulduktan sonra Lipsone ve ark. taraf›ndan 1960’larda
hematoporfirin derivelerinin özellikleri tan›mlanm›flt›r57,58.
Photofrin® (porfimer sodium) and Photosan® (polyhemato-
porphyrin)  ad›nda iki ticari preperat mevcut olsa da flimdiye
kadar Avrupa ve Amerika’da klinik kullan›m› lisans alm›fl
alan tek hematoporfirin derivesi Photofrin®’dir. Photofrin®

endobronkeal ve özefagial kanserde onaylanm›fl olan siste-
mik bir fotoduyarland›r›c›d›r. Rezidüel fotosensitivitenin
uzun sürmesi, bulant›, kusma, hipotansiyon deazavantajlar›-
d›r. Hematoporfirin deriveleri ilk jenerasyon duyarland›r›c›-
lar iken,  ikinci jenerasyon olanlar porfirin halkas›na sahip
yeni sentetik ürünler olup (porfinler,  porfisenler, klorinler,
fitalosiyaninler) daha iyi farmakolojik profile sahiptirler.
Monoklonal antikorlara kovalan ba¤lanabilen üçüncü jene-
rasyon fotoduyarland›r›c›lar ise ikinci jenerasyon ürünlerle
kombine edilerek tümör selektivitesini artt›r›r ve etraftaki
dokular›n hasar›n› azalt›rlar59,60. Kennedy ve ark. 1990 y›l›nda
potent endojen fotoduyarland›r›c› olan Protoporfirin IX’un
do¤al öncüsü olan 5-aminolevulinik asit (ALA) i tan›tm›fllar-
d›r61. ALA topikal ve sistemik olarak uygulanabilir60. Fotodu-
yarland›r›c› ajanlardan Levulan® (DUSA Pharmaceuticals,
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Wilmington, MA, USA), 5-aminolevulinik asit (ALA) içerir,
aktinik keratozda lisansl›d›r.  ALA’n›n metil esteri olan ve
metil aminolevulinat (MAL) içeren Metvix® (Photo-Cure
ASA, Oslo, Norway and Galderma, Paris, France) aktinik ke-
ratoz, Bowen hastal›¤›, yüzeyel ve nodüler bazal hücreli kar-
sinomda lisansl›d›r62. ALA, hidrofilik düflük moleküler a¤›rl›k-
l› bir molekül olup epidermal hücreler ve deri eki hücrelerin-
den absorbe edilmesini takiben Protoporfirin IX’a çevrilir. <4
saat uygulama zaman› ile Protoporfirin IX üretimi hedef do-
kuda s›n›rlan›rken daha uzun süre uygulama ile daha genifl
reaksiyon alan› oluflur. Fotosensitizasyon uygulama sonras›
24 saatte kaybolur. En çok ›fl›k absorbsiyonu 409 nm’de izle-
nir63. MAL, okluzyon alt›nda 3 saat uyguland›ktan sonra k›r-
m›z› ›fl›k ile aktive edilir (570-670 nm). ALA ile karfl›laflt›r›ld›-
¤›nda daha lipofilik olan MAL’›n artm›fl lezyon spesifitesi ve
daha derine penetrasyon göstermesi beklenir. Son çal›flma-
lar ise tedaviye yan›t aç›s›ndan MAL’›n ALA ile ayn› düzeyde
klinik etkinlik gösterdi¤ini ancak ALA ile FDT’de daha ciddi
yan etki izlendi¤ini bildirmektedir62. FDT’de lazerler (kohe-
rent) ve inkoherent ›fl›k kaynaklar› kullan›l›r. Standart bir ›fl›k
dozu olmay›p genellikle 60-200 J/cm2 dozunda uygulanmak-
ta, endikasyon, doku ve ›fl›k kayna¤›na göre doz de¤iflmek-
tedir.  Daha ucuz ve daha kolay kullan›ma sahip oldu¤u için
tercih edilen inkoherent ›fl›k kaynaklar› (floresan, xenon, ha-
lojen lambalar vb.) n›n dezavantaj› duyarland›r›c›n›n absorb-
siyon spektrumunun alt›ndaki dalga boylar›nda yay›l›m yap-
mas›d›r. Soret band olarak da adland›r›lan en yüksek ›fl›k ab-
sorbsiyon piki genellikle mavi ve ultraviyole k›s›mda yer al›r.
Ancak derin dokulara penetrasyon sa¤lamad›¤›ndan k›rm›z›
absorbsiyon piki tercih edilir. Bu da lazer ›fl›k kaynaklar›yla
elde edilir. En eski lazerler alt›n ve bak›r buhar lazerleri iken,
günümüzde argon-dye lazer, neodymium:YAG-dye lazer ve
di¤erleri pratik kullan›m› nedeniyle tercih edilirken, pahal›
ve tafl›namaz olmas› dezavantajlar›d›r. En yeni seçenek ›fl›k
kayna¤›  gallium-aliuminium-arsenid gibi ayarlanabilir diod
lazer ve pulsed dye lazerlerdir59,60.
Endikasyonlar›: Günümüzde FDA’n›n onay verdi¤i tek teda-
vi endikasyonu aktinik keratozdur. Alternatif ve onay d›fl›
bazal hücreli karsinom, meme d›fl› Paget hastal›¤›, KTHL,
skuamöz hücreli karsinom, verruka, kutan layflmanyazis,
psoriyazis, fotoyafllanma, akne vulgaris, Bowen hastal›¤› ve
hidradenitis süpürativa ve di¤er birçok hastal›¤›n tedavisin-
de denenmekte ya da kullan›lmaktad›r (Tablo 2)59,60,62 63.

Dermatolojide FDT’nin Kullan›ld›¤› Hastal›klar

Aktinik keratoz: Daha önce literatürde bildirilen lisans alma-
m›fl ALA preperatlar› ile tek bir tedaviyi takiben yan›t oran›
yüz ve saçl› deri lezyonlar›nda %71-100 iken, akral bölgeler-
de %44-73 olarak saptanm›flt›r. Son y›llarda randomize, çok
merkezli,  kontrollü, karfl›laflt›rmal› çal›flmalar lisansl› ALA ve
MAL formülasyonlar› ile gerçeklefltirilmifltir62.  Çok merkezli,
araflt›rmac› kör, faz 3 çal›flmada 243 aktinik keratoz hastas›
Levulan ALA-FDT’ye al›nm›fl kalan lezyonlar 8. haftada tek-
rar tedavi edilmifltir. Hasta baz›nda %75 tam yan›t al›n›rken,
lezyon baz›nda iyileflme oran› 8 ve 12. haftada s›ras›yla %77
ve %89 olarak saptanm›flt›r64. Di¤er bir çal›flmada 36 saçl› 

deri-yüz yerleflimli aktinik keratoz olgusu randomize olarak
k›sa süreli (1 saat) ALA uygulamas› sonras› mavi ›fl›k veya 
pulse dye lazer ya da topikal 5 fluorourasil (5-FU) tedavisine
al›nm›flt›r. Mavi ›fl›k+ALA ile yap›lan FDT topikal 5-FU kadar
etkili bulunmufltur. ALA+lazer tedavisi ile yap›lan FDT’de 
yan›t en düflük bulunmufltur. FDT uygulamalar› 5-FU’e göre 
daha iyi tolere edilmifltir65. Çok merkezli, randomize, çift kör
bir çal›flmada, 204 aktinik keratoz hastas›na topikal
MAL+FDT, tek siklus kryoterapi veya plasebo uygulanm›flt›r.
S›ras›yla lezyon yan›t oranlar› %91, %68 ve %30 olarak bil-
dirilmifltir. Lezyon yan›t› ve kozmetik sonuç aç›s›ndan
MAL+FDT tedavisi kryoterapi ve plaseboya göre istatistiksel
anlaml› olarak daha etkin bulunmufltur.66 Seksen aktinik
keratoz hastas›n›n yer ald›¤› bir di¤er çok merkezli, rando-
mize, kontrollü, çift kör çal›flmada MAL+nonkoherent k›rm›-
z› ›fl›¤›n uyguland›¤› FDT grup plasebo ile karfl›laflt›r›lm›fl ve
yan›t oranlar› s›ras›yla %89’a karfl›n %38 bulunmufltur67. 
Yeni kararl› nanoemülsiyon tabanl› ALA formülasyonu BF-
200 ALA ile uygulanan FDT’nin etkinli¤ini araflt›ran çok mer-
kezli, randomize, plasebo kontrollü, çift kör çal›flmada, saç-
yüzde hafif-orta fliddetli aktinik keratozu olan 122 hastaya
bir ya da iki FDT uygulanm›flt›r. FDT ve plasebo grubunda s›-
ras›yla hasta tam yan›t› %64’e karfl› %11 iken, lezyon tam
yan›t› %81’e karfl› %22 olarak saptanm›flt›r68. Son zamanlar-
da yap›lan kendili¤inde yap›flan 5-ALA yamas› ile uygulanan
FDT’nin plasebo FDT ve kryoterapi ile karfl›laflt›r›ld›¤› çal›fl-
mada; 12 ay›n sonunda, tek seans 5-ALA yama FDT’nin pla-
sebo FDT ve kryoterapiye üstünlük gösterdi¤i görülmüfltür.
Lezyon baz›nda etkinlik oran› FDT için %63 ve %79 iken,
kryoterapi için %63, plasebo FDT için %9 ve %25 bulunmufl-
tur69. On hastayla yap›lan plasebo kontrollü, randomize, çift
kör bir çal›flmada, el yerleflimli aktinik keratoz lezyonlar›n›n
bir k›sm› FDT öncesi diklofenak jel di¤er k›sm› plasebo jel ile
tedavi edilmifltir. Her iki grupta lezyon say›s›n›n anlaml›
oranda azald›¤› görülmüfl, 12. ay takipte diklofenak grubun-
da anlaml› oranda daha az aktinik keratoz saptanm›flt›r. Total
kal›nl›k skoru iki grupta anlaml› oranda azalm›flken, ifllem es-
nas›ndaki a¤r› diklofenak grubunda daha fazla izlenmifltir70.
Sonuç olarak, topikal FDT, ince-orta kal›nl›kta aktinik keratoz-
larda etkin bir tedavi seçene¤i olup kryoterapiye göre daha üs-
tündür ve daha iyi kozmetik sonuç verir. Akral lezyonlarda et-
kinlik k›smen zay›ft›r. Kozmetik sonuçlar FDT sonras› aktinik
keratozlarda kryoterapiye göre daha üstündür62.
Bowen Hastal›¤›: Randomize, plasebo kontrollü, çift kör,
çok merkezli bir çal›flmada, 225 hastan›n 96’s›na MAL-FDT,
30’una 5-FU, 82’sine kryoterapi ve 17’sine plasebo-FDT uygu-
lanm›flt›r. Onikinci ayda lezyon tam yan›t oranlar›; MAL-FDT
için %80, kryoterapi için %67, 5-FU için %69 bulunurken,
kozmetik sonuç kryoterapi ve 5-FU’ya göre MAL-FDT’de da-
ha üstün bulunmufltur71. Kryoterapi ve non-lazer ›fl›k kayna-
¤› ile yap›lan 5-ALA FDT’nin karfl›laflt›r›ld›¤› di¤er bir çal›flma-
da; bir tedavi seans› sonras› lezyon temizlenme olas›l›¤› FDT
tedavisinde daha yüksek bulunmufl ve FDT’nin en az kryote-
rapi kadar Bowen hastal›¤›’nda etkili oldu¤u ve daha az yan
etkiye neden oldu¤u bildirilmifltir72. ALA-FDT’de k›rm›z› ve
yeflil ›fl›k kayna¤› kullan›m›n›n Bowen hastal›¤›’nda etkinli¤inin
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karfl›laflt›r›ld›¤› çal›flmada ise bafllang›ç (k›rm›z› ›fl›k %94, 
yeflil ›fl›k %72) ve 12 ayl›k temizlenme oranlar› (k›rm›z› ›fl›k
%88, yeflil ›fl›k %48) na göre k›rm›z› ›fl›¤›n yeflil ›fl›ktan daha
etkili oldu¤u saptanm›flt›r73. Toplam 55 hastan›n 112 Bowen
Hastal›¤› ve skuamöz hücreli karsinom (SHK) lezyonunun
MAL-›fl›k yayan diod kayna¤› ile yap›lan FDT’sinde 3. ay ve 2.
y›lda tam yan›t oranlar› %73,2’ye %53,6 bulunmufltur. 
Sonuç olarak, MAL-FDT’nin yüzeyel iyi diferansiye  Bowen
hastal›¤› ve mikroinvaziv SHK’da etkili ve iyi tolere edilen bir
tedavi seçene¤i oldu¤u, ancak nodüler, invaziv, kötü 
diferansiye keratinositlerle karakterize (Broder’s skoru 
III ve IV) lezyonlarda sak›nmas› gereken bir yöntem oldu¤u
yorumu yap›lm›flt›r74 . Onüç hastan›n el, alt bacak ve ayak
yerleflimli Bowen lezyonlar›n›n ALA-pulse dye lazer FDT’sin-
de 1 y›ll›k takip sonucunda 14 lezyonda %82 tam klinik ya-
n›t gözlenirken, birinde ikinci kez tedaviye gerek duyulmufl,
iki hastan›n 3 lezyonunda ise ikinci kez tedaviyi reddettikle-
rinden baflka tedaviye geçilmifltir75. Bowen hastal›¤› tedavi-
sinde, topikal ALA-PDT’nin topikal 5-FU’den daha az yan et-
kiye neden olarak daha etkili oldu¤u di¤er bir çal›flmada da-
ha ortaya konmufltur76. Literatürde subungual Bowen hasta-
l›¤› gibi al›fl›lmad›k yerleflimli ve iyileflmesi güç durumlar›n
mevcut oldu¤u alanlarda yerleflmifl Bowen lezyonlar›n (epi-
dermolizis bülloza, radyasyon dermatiti alan›nda) da
FDT’nin etkili oldu¤u olgu sunumlar› mevcuttur77-79. Topikal
FDT Bowen hastal›¤› için etkili bir tedavi seçene¤i olup kryo-
terapiyle eflit, topikal 5-FU ile eflit ya da daha üstün etkinlik-
tedir. Kozmetik sonuçlar› di¤er tedavilere göre daha iyi olan
FDT, genifl, multipl yama tarz› hastal›kta ve iyileflmesi daha
zay›f olan bölgelerde tercih edilebilir62. 

Skuamöz Hücreli Karsinom (SHK)
K›rkyedi hastan›n 95 yüzeyel bazal hücreli karsinom (BHK),
35 yüzeyel SHK lezyonunun ALA-FDT ile tedavi edildi¤i çal›fl-
mada primer tam yan›t oran› yüzeyel BHK için %86, yüzeyel
SHK için %54 saptan›rken, ortalama 19 ayl›k izlemde BHK
için rekürrens oran› % 44, ortalama 8 ayl›k izlemde SHK için
rekkürrens oran›  %69 tespit edilmifltir. Tedavi sonras› 36.
ayda hastal›ks›z oran BHK için %50 iken, SHK için %8 bulun-
mufltur.80 Mevcut kan›tlar topikal FDT’nin yüzeyel ve mikro-
invaziv SHK’da kullan›m›n› desteklerken invaziv SHK’da me-
tastatik potansiyelinden ötürü topikal FDT önerilmemekte-
dir. Rutinde SHK’da FDT’nin kullan›m›na ait kan›tlar yeter-
sizdir (Tablo 2)62, 81 .

Bazal Hücreli Karsinom (BHK)

Yüzeyel BHK’lar›n tedavisinde MAL-FDT’nin etkinli¤ini gös-
teren faz III çal›flmalar› da kapsayan pek çok kan›t bulun-
maktad›r. Aç›k uçlu çok merkezli bir çal›flmada, 38 yüzeyel
BHK’ya, iki kez MAL-FDT ve gerekti¤inde üç ay sonra tekrar
FDT uygulanm›flt›r. Üçüncü ay sonunda lezyon tam yan›t ora-
n› %80 bulunmufl ve 60 ay sonundaki rekürrens oran›  %38
saptanm›flt›r. Yirmi dördüncü ay sonunda çok iyi kozmetik
sonuç bildirilmifltir82. Prospektif, çok merkezli bir çal›flmada,
95 hastada 148 tedavisi güç BHK,  MAL-FDT ile tedavi edil-
mifltir. Üçüncü, 12. ve 24. ay sonundaki tam yan›t oranlar› s›-
ras›yla  %90, %84 ve %78 olarak bulunmufltur. 24. ay sonun-
da %84 mükemmel kozmetik sonuç rapor edilmifltir83. MAL-
FDT ve kryoterapinin karfl›laflt›r›ld›¤› çok merkezli, randomi-
ze di¤er bir çal›flmada 60 hastada 114 yüzeyel BHK MAL-FDT
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Tablo 2. FDT’nin Çeflitli hastal›klarda kullan›m›na ait önerilme gücü ve kan›t kalitesi59, 60, 62, 63 

Endikasyonlar Önerilme gücü** Kan›t kalitesi***

‹nce-orta kal›nl›ktaaktinik keratoz A I

Bowen hastal›¤›                                     A I

Yüzeyel bazal hücreli karsinom A I

‹nce nodüler bazal hücreli karsinom B I

Organ transplant al›c›lar›nda epidermal displazi B I

Yüz-s›rtta inflamatuar akne B I

Verruka, özellikle plantar verruka B I

Genital verruka B I

Kutan layflmanyazis B I

Fotorejüvenasyon B II-iii

Lokalize kutan T hücreli lenfoma C II-iii

Vajinal intraepitelyal neoplazi C II-iii

Ekstramammary paget hastal›¤› C III

Deri kanseri önlenmesi C IV

Psoriyazis D I

‹nvaziv skuamöz hücreli karsinom D II-iii
*A: Kullan›ma ait iyi derecede kan›t mevcut, B: Kullan›ma ait orta derecede kan›t mevcut, C: Kullan›ma ait zay›f kan›t mevcut, D: Kullan›m›n›n red-
dine ait orta derecede kan›t mevcut, E: Kullan›m›n›n reddine ait iyi derecede kan›t mevcut

** I: Kan›t en az bir uygun dizayn edilmifl randomize kontrollü çal›flmadan elde edilmifltir, II-i: Kan›t randomize olmayan iyi dizayn edilmifl kon-
trollü çal›flmalardan elde edilmifltir, II-ii: Kan›t iyi dizayn edilmifl tercihen birden fazla merkezli kohort ya da olgu-kontrol analitik çal›flmalardan
elde edilmifltir, II-iii: Kan›t multiple zaman serileri (ay-y›llara göre düzenlenmifl istatistiksel verilerden), kontrollü olmayan deneyimlerden elde edil-
mifltir, III: Kan›t sayg› duyulan otörlerin klinik deneyimlerinden, tan›mlay›c› çal›flmalardan ve uzman heyetlerin raporlar›ndan elde edilmifltir. IV:
Kan›t yetersizdir

Balc



ile 58 hastada 105 lezyon kryoterapiyle tedavi edilmifltir. Üç
ay sonunda MAL-FDT ile tedavide tam remisyon 100 lezyon-
da izlenirken, kryoterapi de 93 lezyonda izlenmifltir. Befl y›l-
sonunda rekürrens oranlar› %22 ve %20 olup anlaml› fark
izlenmemifltir. Ancak MAL-FDT ile %60 mükemmel kozmetik
sonuca karfl›l›k kryoterapide %18 mükemmel kozmetik so-
nuç elde edilmifltir84. Yirmi alt› yüzeyel BHK’n›n iki kez ALA-
FDT ile tedavi edildi¤i di¤er bir çal›flmada 1. ay sonunda
%100 tam yan›t elde edilirken, ortalama 27. ay sonunda re-
kürrens oran› %4 saptanm›flt›r85. Seksen sekiz nodüler veya
yüzeyel BHK lezyonunun dahil edildi¤i çal›flmada ALA-FDT
ve kryoterapi tedavi etkinli¤i aç›s›ndan karfl›laflt›r›lm›fl histo-
lojik rekürrens oran› s›ras›yla %25’e karfl› %15, klinik rekür-
rens oran› %5’e karfl› %13 olup anlaml› farkl›l›k görülmez-
ken kozmetik sonuç FDT grubunda daha üstün bulunmufl-
tur.86 Sonuç olarak FDT, yüzeyel BHK’da etkili ve güvenilir
bir tedavi seçene¤i olup mükemmel kozmetik sonuç verir.
Genifl ve multipl lezyon varl›¤›nda önerilmektedir. MAL-FDT
ile 5 y›ll›k uzun dönem etkinlik mevcuttur81. ‹ki çok merkez-
li, randomize, çift kör çal›flmada yüzey debridman› ve minör
tümör küçültücü ifllem takibinde 75 primer nodüler BHK
MAL-FDT, 75 lezyona plasebo-FDT iki kez uygulanm›fl ve par-
siyel yan›t durumunda tedavi tekrarlanm›flt›r. Lezyon tam
yan›t oran› MAL-FDT için %73 iken plasebo-FDT için %27 bu-
lunmufltur. MAL-FDT ile fasiyal lezyonlarda tam remisyon
%89 ve tüm lezyonlarda iyi-mükemmel kozmetik sonuç %98
saptanm›flt›r87. Randomize, çok merkezli bir çal›flmada 50 no-
düler BHK hastas›n›n 53 lezyonu MAL-FDT ile, 47 nodüler
BHK hastas›n›n 52 lezyonu eksizyon ile tedavi edilmifltir. Üç
ay sonunda MAL-FDT ile %92, eksizyon ile %100 tam yan›t
izlenmifltir.  Beflinci y›lda MAL-FDT grubunda %14, eksizyon
grubunda %4 rekürrens izlenmifltir. ‹yi-mükemmel kozmetik
sonuç MAL-FDT grubunda daha yüksek bulunmufltur.88 So-
nuç olarak, MAL-FDT 2 mm’den daha az derin nodüler BHK
için etkin ve güvenilir bir tedavi seçene¤i olup iyi kozmetik
sonuç avantaj›na sahiptir. MAL-FDT ile 5 y›ll›k uzun dönem
etkinlik mevcuttur81. 
KTHL: Erken dönem lokalize KTHL’da FDT’nin baflar›l› kulla-
n›m› olgu raporlar› ve serileriyle bildirilmifltir. On hastada
toplam on plak, iki tümöral evre mikozis fungoides lezyonu-
na ALA-FDT uygulanm›fl 4-21 ay sonraki ilk izlemde 9 pla¤›n
7’sinde tam yan›t izlenirken, tümoral lezyonlarda yan›t iz-
lenmemifltir. ‹kinci takipte önce bu 7 hastan›n 3’ü kaybedil-
mifltir. Ortalama 7,25 y›l sonra yap›lan ikinci takipte 3 hasta
metastatik tümöral evreye geçmifl, ancak FDT ile tedavi edi-
len alanlar salim kalm›flt›r. Di¤er 4 hastada relaps izlenme-
mifltir89. ‹ki unilezyonel mikozis fungoideste ALA-FDT ile kli-
nik remisyon elde edildi¤i bildirilmifltir90. Tip A lenfomatoid
papüloz hastas›nda ALA-FDT ile tedavi sonras› 11 ay boyun-
ca tam klinik yan›t izlenmifltir91. Yama ve plak tip mikozis
fungoides ve plak tip psoriyazis lezyonlar›nda faz 2 plasebo
kontrollü yap›lan yeni bir çal›flmada haftada 2 kez 6 hafta
boyunca topikal hiperisin (yeni fotoduyarland›r›c› ajan) ve
görünür ›fl›k ile mevcut lezyonlar tedavi edilmifl ve anlaml›
iyileflme izlenmifltir92. Sonuç olarak, lokalize KTHL’de FDT et-
kin tedavi seçeneklerinden biri olabilir ancak ileri çal›flmalar
ihtiyaç vard›r62.  

Meme D›fl› Paget Hastal›¤› (MDPH): Orijinal rehberlerde to-
pikal FDT’nin monoterapi olarak MDPH’da kullan›m› konu-
sunda kan›t bulunmamaktad›r. On yedi hastada 21 lezyona
yönelik uygulanan ALA-FDT sonras› 6, 12 ve 24. aylarda tam
yan›t oran› s›ras›yla %52,4, %42,9 ve %33,3 olarak saptan-
m›flt›r. Skrotal lezyonlarda tam yan›t oran› daha yüksek
(%66,6) bulunmufltur. Ortalama rekürrens %50’dir. Tam ya-
n›t oran› 4 cm’den küçük lezyonlarda %62,5, 4-8 cm aras›
%33,3,8 cm’in üzerinde ise %0 saptanm›fl olup, 4 cm’den bü-
yük veya skrotum d›fl› lezyonlarda ilk tedavi seçene¤i olarak
önerilmemifltir93. Tekrarlayan vulva Paget hastal›¤› olan 7 ol-
guda MAL-FDT sonras› 4 hastada tam klinik yan›t elde edil-
mifltir. Tedavi iyi tolere edilmifl ve kabul edilebilir kozmetik
sonuç izlenmifltir94. 
Deri Kanseri Profilaksisi: Farelerle yap›lan çal›flmalarda,
ALA-FDT ve MAL-FDT’ye maruz kalan farelerde UV ile indük-
lenen tümörlerin ortaya ç›kmas›nda gecikme izlenmifltir95,96.
Mekanizma tam olarak bilinmese de topikal FDT’nin UV ma-
ruziyeti ile indüklenen p53 mutasyonu gösteren keratinosit-
leri selektif olarak hasara u¤ratt›¤› ve /veya biyolojik yan›t
düzenleyici olarak neoplastik hücreler karfl› immün yan›t› in-
dükledi¤i düflünülmektedir96,97. ‹nsanlarda topikal FDT’nin
primer koruyucu etkisini gösteren kan›t yoktur. Potansiyel
koruyucu etkisi olan topikal FDT ‘nin etki mekanizmas›n›
aç›klamak için ileri kan›tlar gerekmektedir (Tablo 2)62.
‹mmün Süprese Hastalar ve Organ Transplant Al›c›lar›nda FDT:
Aktinik keratoz ya da Bowen hastal›¤› olan 20 transplant al›-
c›s› ve 20 kontrol’e ALA-FDT uygulanm›fl ve 4, 12 ve 48. haf-
talarda transplant al›c›s› grupta tam yan›t oranlar› s›ras›yla
%86, %68 ve %48 bulunmufltur. ‹ki grup aras›nda kür oran-
lar› 4. haftada benzer iken, 12 ve 48. haftada transplant al›-
c›s› grupta anlaml› oranda daha düflük bulunmufltur98. FDT
immünsüprese transplant al›c›lar›nda aktinik keratozu önle-
mede ( kan›t düzeyi BI), SHK’y› önlemede (kan›t düzeyi (CIII),
BHK’y› önlemede (kan›t düzeyi CIIiii) göz önünde bulundu-
rulabilir81. Mevcut kan›tlar immünkompetan hastalara göre
immün süpresiflerde topikal FDT daha düflük etkinlik göster-
se de organ transplant al›c›lar›ndaki epidermal displazilerde
yararl› bir tedavi seçene¤i olabilir (Tablo 2)62. 
Akne: Yüz seksen orta-fliddetli akne hastas› dört gruba ayr›-
larak, yüzün bir yar›s›na %5, %10, %15 ve %20’lik ALA-FDT,
yüzün di¤er yar›s›na ise plasebo-FDT uygulanan bir çal›flma-
da; 24. haftadan sonra tüm ALA konsantrasyonlar›yla uygu-
lanan FDT’de plaseboya karfl› anlaml› klinik iyileflme izlen-
mifltir. Ayr›ca %20’lik konsantrasyonda %15 ve %10’a göre
tama yan›t aç›s›ndan anlaml› üstünlük saptanm›flt›r. Artm›fl
ALA konsantrasyonunun artm›fl klinik etkinlikle birlikte cid-
di eritem ve pigmentasyon gibi yan etkilere daha çok yol aç-
t›¤›, bu nedenle ideal konsantrasyonun Fitzpatrick deri tipi
III ve IV akne hastalar› için %10-15 oldu¤u bildirilmifltir99. fiid-
detli akne (grade 4 fasiyal akne)si olan 78 hastaya %10’luk
ALA-FDT uygulanm›fl, tek uygulama sonras› %22, ikinci uy-
gulamadan sonra %34 mükemmel iyileflme saptanm›flt›r. Ka-
lan  44  hastada 3. tedavi gereksinimi do¤mufltur. Yan etki-
lerin minimal oldu¤u çal›flmada %14 rekürren olgu topikal
medikasyonla düzelen hafif fliddette lezyonlara sahipmifl.
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ALA-FDT’nin fliddetli aknede güvenli ve etkin bir tedavi seçe-
ne¤i oldu¤u bildirilmifltir100. Hafif-orta fliddette tedavilere di-
rençli yüz, gö¤üs ve s›rt yerleflimli akne lezyonu olan 10 has-
taya iki hafta arayla 3 seans %10 ve %15 ALA-FDT uygulan-
m›fl ve dört hafta sonra ortalama global akne skorunda %50
azalma saptanm›flt›r. ALA-FDT’nin komedonik fazda da et-
kin oldu¤u gösterilmifltir101. Çok merkezli, randomize, plase-
bo kontrollü bir çal›flmada; orta-fliddetli aknesi olan 30 has-
tan›n yüzün bir yar›s›na MAL-FDT, di¤er yar›s›na plasebo-
FDT uygulanm›flt›r. Onikinci hafta MAL-FDT taraf›nda total
inflamatuar lezyon say›s›nda anlaml› azalma (%54’e karfl›
%20) izlenmifltir102. Sonuç olarak; akne tedavisinde, devaml›,
yüksek yo¤unlukta k›rm›z› ›fl›k kaynaklar›n›n kullan›ld›¤›
ALA ya da MAL-FDT en iyi uzun dönem sonuçlar› göstermifl-
tir. Ancak optimum ›fl›k dozu konusunda fikir birli¤i yoktur.
ALA ve MAL-FDT’de 3 saatin üzerindeki uygulamalar uzun
dönem remisyonda etkilidir. Topikal FDT akne tedavisinde
iyilefltirici etkiye sahip olmas›na ra¤men etkinli¤i art›ran yan
etkiyi azaltan optimizasyon protokolleri henüz oluflturula-
mam›flt›r62,103 .
Kutan Leishmaniasis: Literatürde kutan leishmaniasisde
FDT’nin etkinli¤ini araflt›ran randomize plasebo kontrollü
çal›flma, olgu ve olgu serilerine bak›ld›¤›nda L. Donovani, L.
Major veya L. Tropika n›n etken oldu¤u lezyonlara, haftada
bir ya da iki kez, 1-28 seans aras› ALA yada MAL ile FDT ya-
p›ld›¤›, baflar› oran›n›n %93,5 ile %100 aras›nda de¤iflti¤i iz-
lenmektedir. Yan etkiler eritem, yanma, a¤r›, kafl›nt›, hiper-
pigmentasyon olarak rapor edilmifltir104-108. FDT’nin belirgin
avantaj› mükemmel kozmetik sonuç olup, baz› otörler
FDT’nin Leishmania türlerinde ilaç direncini önleyebilece¤ini
öne sürmektedir. FDT’nin dezavantaj› zaman al›c› özel ekip-
manla uygulanabilen bir tedavi olmas›d›r. Elde edilen veriler
topikal FDT’nin kutan leishmaniasis lezyonlar›nda etkili ol-
du¤unu öne sürsede eldeki verilerin k›s›tl› olmas›ndan ve
kültürle do¤rulanm›fl amastigot temizlenmesini gösteren
ileri çal›flmalar›n gereklili¤inden dolay› bu noktada FDT ru-
tin klinik prati¤inde önerilmemektedir62,108 .
Psoriyazis: T›rnak psoriyazisinde FDT ve pulse dye lazerin et-
kinli¤inin karfl›laflt›r›ld›¤› bir çal›flmada 14 hastal›k bir grup-
ta 61 psoriyatik t›rna¤a MAL-FDT, 60 psoriyatik t›rna¤a pul-
se dye lazer uygulanm›flt›r. Üçüncü ve 6 ay t›rnak matriksi ve
t›rnak yata¤› NAPSI skorlar›ndaki düflme aç›s›ndan her iki te-
davi aras›nda anlaml› fark saptanmam›flt›r.109 ‹natç› pal-
moplantar püstüler psoriyazisli 3 hastada %20’lik ALA-FDT
uygulamas› sonras› ›l›ml› ve belirgin düzelme izlenmifltir.110
Randomize, çift kör, faz I/II  çal›flmada toplam 12 hastaya
(her hastan›n 3 psoriyatik pla¤›na) haftada iki kez, tam yan›t
elde edilene kadar ya da maksimum 12 kez %0,1, %1 ve %5
konsantrasyonlar›nda ALA-FDT uygulanm›flt›r. Ortalama ya-
n›t %0,1, %1 ve %5 konsantrasyonlar›n uyguland›¤› plaklar-
da s›ras›yla %37,5, %45,6 ve %51,2 olarak saptanm›fl, ayr›ca
fliddetli yanma ve a¤r› nedeniyle ›fl›nlama ço¤u kez kesilmek
zorunda kal›nm›flt›r. Sonuç olarak; topikal ALA-FDT’nin plak
psoriyaziste istenen klinik etkinli¤i sa¤lamamas›, zaman al›c›
olmas› ve istenmeyen yan etki profili nedeniyle uygun bir teda-
vi seçene¤i olmad›¤› kan›s›na var›lm›flt›r111. Yirmi dokuz kro-
nik plak psoriyazis hastas›nda yap›lan di¤er bir çal›flmada,

her hastan›n 3 pla¤›na %1’lik ALA uyguland›ktan sonra, 5,
10 ve 20 Jcm (-2) dozunda haftada iki kez, tam yan›t elde
edilene kadar ya da maksimum 12 kez ›fl›nlama yap›lm›flt›r. 20
Jcm (-2) dozunda FDT alan plaklarda PASI’de %59 oran›nda, 10
Jcm (-2) ve 5Jcm (-2) dozunda FDT alan plaklarda PASI’de
%46 ve %49 oran›nda düflme izlenmifltir. 20 Jcm (-2) dozun-
da FDT klinik yan›t› ile di¤er dozlar aras›nda anlaml› istatis-
tiksel fark bulunmufltur. Tüm hastalar a¤r› ve yanmadan fli-
kayet etmifllerdir. Yetersiz klinik yan›t ve ›fl›nlama sonras› a¤-
r›n›n s›k olmas› ALA-FDT’nin psoriyaz için elveriflsiz bir teda-
vi oldu¤unu düflündürmüfltür112. Sonuç olarak; mevcut kan›t-
lar psoriyazis tedavisinde ALA-FDT’nin kullan›m›n› destekle-
memektedir62.
Verruka: Dirençli verruka lezyonu olan ondokuz hastaya
pulsed dye lazer MAL-FDT uygulanm›fl, lezyonlar›n %53’ün-
de, hastalar›n %26’s›nda tüm lezyonlarda tam yan›t elde
edilmifl, yan etki ise izlenmemifltir113.  Onsekiz verruka plana
hastas›na %10’luk ALA-FDT uyguland›¤› di¤er bir çal›flmada,
ilk uygulamadan iki hafta sonra 10 hasta da tam yan›t, 7 has-
tada düzelme izlenmifltir. 17 hastada 2. uygulama sonras›
tam yan›ta ulafl›lm›flt›r. Alt› ay sonras›nda yaln›zca bir olgu-
da rekürrens izlenmifl, hasta memnuniyeti %88,9 olarak be-
lirtilmifltir114. Doksan kondylomata akuminata hastas›n›n
randomize olarak ALA-FDT ve CO2 lazer tedavilerine al›nd›-
¤› bir di¤er çal›flmada, son tedaviden bir hafta sonraki tam
yan›t oran› ALA-FDT grubunda %95,9, CO2 lazer grubunda
ise %100 bulunmufltur. ALA-FDT grubunda rekürrens oran›
%9,38 iken di¤er grupta %17,39 olup anlaml› fark izlenmifl-
tir. Yine ALA-FDT grubunda yan etki oran› anlaml› düzeyde
daha az bulunmufltur115. Di¤er bir çal›flmada, 31 hastan›n 48
plantar verruka lezyonuna FDT uygulanmas› sonras› lezyon-
lar›n %88’inde tam yan›t izlendi¤i bildirilmifltir116. Sonuç ola-
rak; topikal FDT verrukalar›n tedavisinde bir seçenek olarak
düflünülebilir62. 
Fotodinamik Fotorejuvenasyon: Bir çal›flmada, Fitzpatrick
deri tipi III ve IV alan 26 olguya ALA-IPL FDT yar›-yüz uygu-
lamas› fleklinde yap›lm›fl ve olgular›n 24’ü tedaviyi tamamla-
m›fl; ALA-IPL FDT uygulanan tarafta sadece IPL uygulanan ta-
rafla karfl›laflt›r›ld›¤›nda global skor %50’ye %12.5, ince çiz-
gilerde %70,8’e %33,3, kaba k›r›fl›kl›klarda %50’ye %12,5 iyi
yan›t elde edilmifltir. Eritem, ödem ve postinflamatuar hiper-
pigmentasyonda art›fl yan etkiler olarak kaydedilmifltir117.
Randomize, kontrollü, yar›-yüz ALA-IPL ve sadece IPL-FDT
uygulamas› yap›lan 20 olgunun de¤erlendirildi¤i bir çal›flma-
da ALA-IPL taraf›nda foto yafllanma global skorunda %80’e
%45, benekli pigmentasyonda %95’e %60, ince çizgilerde
de %60’a %25’lik iyileflme üstünlü¤ü elde edilmifltir118. Sonuç
olarak, topikal FDT (devaml› dalga ›fl›k kayna¤›) ve ALA-IPL
fotorejuvenasyonda etkili görülmektedir62.
Di¤er: Lineer porokeratoziste, dirençli pemfigus vulgaris ül-
serinde, keratoakantoma sentrifugum marginatumda ve
inatç› nekrobiyozis lipoidikada topikal FDT’nin etkili oldu¤u
olgular baz›nda bildirilmifltir119-122. Yetmiflbefl porto flarab› le-
kesi hastas›nda, fotokarsinörin adl› fotoduyarland›r›c› ajan›n
intravenöz injeksiyonu sonras› bak›r buhar lazeri uygulama-
s›n› takiben, tam klinik remisyon oran› %57,3 ve 4 kürden
daha az tedavi sonras› ise etkinlik oran› %94,7 olarak 
saptanm›flt›r123. 
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Yan Etkiler

Geleneksel FDT duyarland›r›c›lar›n›n en önemli yan etkisi
uzam›fl deri fotoreaktivitesidir. Porfimer sodyum alan kifli
deri ve gözlerini direkt günefl ›fl›¤› ve ev içi parlak ›fl›klardan
(operasyon lambas›, muayene lambas› vb)  30 gün boyunca
sak›nmal›, ancak karanl›k odada da kalmamal›d›r. Hastalar
10 dakikal›k küçük deri alan›nda günefl ›fl›¤›yla test önerilir,
24 saat içinde e¤er fotosensitif reaksiyon (eritem, ödem, bül)
yoksa hasta d›flar›daki günlük aktivitelerine dereceli olarak
tekrar bafllayabilir. Hastalar UV günefl koruyucular›n foto-
sensitiviteye karfl› korumayaca¤› konusunda bilgilendirilir
çünkü fotoaktivasyon nedeni görünür ›fl›kt›r.  Topikal uygu-
lanan yeni ürünler bu dezavantajdan yoksundur. Topikal
FDT ile en yayg›n görülen ve s›k›nt› yaratan akut yan etki;
›fl›k maruziyeti s›ras›nda oluflan nadiren ›fl›nlama sonras› da
devam eden yanan, kafl›nd›ran veya ac›tan a¤r›d›r. FDT iliflki-
li a¤r›y› azaltmak için lokal anestezi, fan ya da sprey su ile
deriyi so¤utma yöntemleri, so¤uk hava analjezisi kullan›l-
maktad›r. A¤r› d›fl›nda birkaç anlaml› akut yan etki mevcut-
tur. FDT iyi tolere edilen bir tedavi yöntemi olup, düflük
oranda ciddi akut yan etkiye neden olur. Akut inflamatuar
yan›t gözlendi¤inde bazen krusta ve erozyon formasyonu
oluflabilir. Ifl›nlama sonras› ani oluflan eritem ödem, doz ilifl-
kili ürtikaryal yan›t olarak de¤erlendirilir. Genifl deri alanla-
r›na FDT uygulanacaksa belirgin fotoksik reaksiyon olabile-
ce¤inden önce küçük deri alan›nda uygulanmal›d›r. Postinf-
lamatuar hipo ve hiperpigmentasyon ise kronik yan etkiler
aras›nda say›labilir. Topikal FDT düflük karsinogenik riske sa-
hip olup, bu tedaviyle iliflkili rapor edilen deri kanserleri na-
dirdir60, 62 . 
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