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Ozet

Kutandz T hiicreli lenfoma (KTHL) fototerapinin basarili ve degerli bir tedavi secenegi olmaya devam ettigi major dermatolojik
hastaliklardan biridir. Ultraviyole (UV) 1siginin KTHL'de faydal etkisi lezyonlarin genellikle glines gérmeyen bélgelerde ortaya
cikmasi gézlemiyle glindeme gelmistir. Gintimuzde genisband UVB, psoralenli UVA (PUVA), darband UVB ve uzun dalga boylu
UVA (UVAT1) seklinde cok sayida isik kaynagi vardir ve tedavi icin spesifik bir 1sigin secimi hastaligin evresine gore yapilmaktadir.
Darband UVB yama déneminde etkili iken PUVA yaygin yama ve plak lezyonlarin bulundugu evre IB ve llA'da kullaniimaktadir.
Vaka raporlari ve kiguk seriler UVA1'in erken dénem KTHL'de etkili olabilecegini géstermektedir. KTHL'da cesitli fototerapi
yontemleriyle uzun sureli remisyonlar bildirilmekle birlikte relapslar da siktir. Bu yayinda farkli fototerapi modalitelerininin
KTHL'de etkinlikleri Gzerinde durulmaktadir. (Tirkderm 2010; 44 Ozel Sayi 2: 105-11)

Anahtar Kelimeler: Fototerapi, kutan6z T hucreli lenfoma, PUVA, darband UVB, UVA1, ekstrakorporeal fotoferez

Summary

Cutaneous T-cell lymphoma (CTCL) is one of the major dermatologic conditions for which phototherapy continues to be a
successful and valuable treatment modality. The beneficial role of ultraviolet (UV) light on CTCL is suggested by the observation
that lesions generally occur on non-sun-exposed areas. Currently, a number of light sources are available, namely broadband UVB,
psoralen and UVA (PUVA), narrowband UVB, and long-wave UV (UVA1) and selection of the specific modality is generally based
on the stage of the disease. The efficacy of narrowband UVB is limited to the patch stage, while PUVA is used for stage IB and
IIA where widespread patches or plaques take place. Case reports or small series show the efficacy of UVA1 in the treatment of
early-stage CTCL. Long term remission with vairous phototherapy modalities has been reported in CTCL while relapses are also
common. The present review will focus on the efficacy of the different phototherapeutic modalities in the treatment of CTCL.
(Turkderm 2010; 44 Suppl 2: 105-11)
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Giris

Kutanéz T hucreli lenfomalar (KTHL), Hodgkin disi
T hucreli lenfomalardan olup erken evrelerde deriye si-
nirhdirlar, ileri evreler disinda diger organlari etkile-
mezler. En sik formu olan mikozis fungoides (MF) yama
ve plaklar seklinde baslar. Kronik seyirlidir, ge¢ evreler-
de noduller ve timorler ortaya cikarlar™. KTHL'de teda-
vinin amacl lezyonlarin yok edilmesi yani remisyonun
saglanmasi, yasam kalitesinin dizeltilmesi ve devam et-

tirilmesi, remisyon déneminin uzatilmasi ve miimkdinse
tamamen iyilestirmedir. Tedavi hastaligin evresine goére
planlanmaktadir. Erken evrelerde deriye yonelik teda-
viler, ileri evrelerde ise sistemik tedaviler gereklidir’.
European Organisation for Research and Treatment of
Cancer (EORTC) siniflamasinda evre IA, IB ve IIA hastala-
ri erken donem KTHL seklinde siniflanmaktadir'.

KTHL'da fototerapinin kullanimi lezyonlarin siklkla gu-
nes gérmeyen alanlarda ortaya ¢ikmasinin gézlenmesi
ile gundeme gelmistir. KTHL'nin ultraviyole (UV) ile
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tedavisinde ilk uygulanan isik kaynagi genis band UVB olmus,
takiben psoralenli UVA (PUVA) ve darband UVB’nin uygulan-
masina baslanilmistir®”.

PUVA

KTHL tedavisinde PUVA ilk kez 1976 yilinda Gilchrest ve ark.?
tarafindan eritrodermik, plak veya timéral evre MF'i bulunan
9 hastada 12-76 seans seklinde uygulanmis; olgularin doért ta-
nesinde 4,5-28 haftalik uygulama sonunda tam yanit alinmis
ve PUVA'nin MF tedavisinde etkili oldugu belirlenmistir. Son-
raki yillarda MF tedavisinde PUVA'nin kullanimi ile ilgili cok
sayida calisma yapilmistir. Calismalarda KTHL'de fototerapi
etkinliginin degerlendirilmesinde bazi tanimlamalar kullanil-
maktadir (Tablo 1)*°.
KTHL'de PUVA, psoriasis tedavisine benzer sekilde kullanilir®,
Genelde 0,6 mg/kg 8-metoksipsoralenin oral alimini takiben
hastaya UVA uygulanir. Tedaviye baslangic dozu, doz artis,
seans sikhgi konusunda farkliliklar bulunmakla birlikte genel-
likle baslangic UVA dozu 0,5 jicm?'dir ve indiksiyon fazinda
UVA dozu maksimum tolere edilen doza kadar yukseltilir.
Calismalarda induksiyon fazinda uygulanan rejimlerde farkli-
liklar bulunmakla birlikte PUVA genellikle haftada 2-4 kez,
siklikla da haftada iki kez uygulanmaktadir’. Genel kural ardi-
stk uygulama olmamasidir. EORTC erken evre MF'de lezyonlar
kayboluncaya kadar haftada 2-3 tedavinin gerekli oldugunu
belirtmistir'. Tam yanit oranlari bu uygulamalarda farkhhk
gostermemektedir; farkli calismalarda haftada 2-4 ile tam
yanit orani %64-89; haftada ¢ kez ile %42-86, haftada 2-3
uygulama ile %58-88'dir. Erken evre hastalikta induksiyon
fazi 3-4 ay olarak belirlenmistir’. indiiksiyon tedavisinden son-
ra tedavi sonlandirilir veya seans sayisi kademeli olarak azalti-
larak idame tedavi yapilir'=¢.
Calismalar PUVA'nIn erken evre KTHL'de etkili bir tedavi sece-
negdi oldugunu gostermektedir. Tam yanit saglanma orani ev-
re IA'da %79-88, evre IB'de %52-59, evre lIA’da %83 ve evre
llI'de %46 seklindedir.14,15 Tam yanit alinmasi icin gerekli
doz, hastaligin evresiyle iliskilidir ve evre | hastalikta evre Il ve
lIl'e gére daha dasuktare™'™. PUVA'nin MF'de histolojik etkileri-
nin degerlendirildigi calismalarda PUVA'nin epidermal infil-
trati etkili bir bicimde azalttigi, papiller dermisteki infiltrata

etkili olabildigi ancak retiktler dermisteki infiltratin belirgin
oldugu durumlarda tedavi yanitinin iyi olmadigi belirlenmis-
tir*'2’s, EORTC; UVA'nin penetrasyonu ile iliskili olan bu etkin-
lik nedeniyle PUVA'nIn 6zellikle evre IB ve IIA icin ideal oldu-
gunu bildirmektedir'.

MF'de tedavilerin etkinligi kadar remisyon streleri de 6nemli-
dir. Honigsmann ve ark.” calismalarinda 9 evre 1A, 26 evre IB
MF hastasinda PUVA tedavisiyle, idame tedavi olmaksizin,
evre |A olgularinin %55'inde ortalama 20 ay, evre IB olgulari-
nin %38'inde ortalama 17 ay streyle remisyon saglandigini be-
lirlemislerdir. Evre IA'daki 9 olgudan besinin, evre IB'deki 26
olgunun 10°unun 79 ay sureyle remisyonda oldugu gérulmis-
tdr. Querfeld ve ark.” 66 olgunun uzun dénem takibinde
evre |A'daki olgularin %30’unun, evre IB/lIIA'dakilerin yarisinin
tedaviden 10 yil sonra bile remisyonda oldugunu belirlemisler-
dir. Roupe ve ark.” ¢alismalarinda 24 MF'li olgunun uzun dé-
nem takibinde T1 hastalarinin hepsinde tam yanit alindigini ve
bu olgularin yarisinin 3-18 yillik takiplerde halen remisyonda
oldugunu belirlemislerdir. Hermann ve ark.nin' calismalarinda
evre IA'daki olgularin %67’sinin iki yil ve %58'inin bes yil su-
reyle remisyonda oldugu goérilmus; ayni oranlar I1B’deki olgu-
lar icin %41 ve %25; evre lIA'daki olgular icin ise %67 bulun-
mustur. Bu veriler PUVA'nIn erken dénem MF'de uzun sureli
remisyon sagladigini géstermektedir.

Uzun remisyon sirelerine ragmen erken evre hastalikta relaps-
lar siktir’. KTHL seyrinde idame tedaviye ragmen relaps gelis-
mesinden submikroskopik diizeyde hastaligin devam etmesi
ya da derin dermal yapilarda ve folliktllerde atipik lenfositle-
rin bulunmaya devam etmesi suclanmaktadir’®'>'®®_ Relaps
oranlari evre 1A’da %47 ve evre IB'de ise %75'tir’. Querfeld ve
ark.nin' calismalarinda PUVA ile tam yanit alinan 66 olgunun
yarisinda ortalama 39 (2-127) ayhk izlemde relaps izlenmistir.
Relaps goralen ve gérilmeyen olgularin verileri karsilastirildi-
ginda, tam yanit saglanmasi icin gerekli stire relaps olmayan
grupta dort ay, relaps olan grupta iki ay iken kiimulatif doz re-
laps goértlmeyen grupta daha yiksek bulunmus ve arastirma-
alar bu verileri yiksek doz UVA uygulamasinin relapslari 6nle-
mesi veya relaps olan ve olmayan gruptaki hastalarda neoplas-
tik hacrelerin biyolojik farkliliklarinin olmasi seklinde yorumla-
miglardir. Rosenbaum ve ark.nin?' calismalarinda parapsoriasis,
plak, timéral evre ve eritrodermik MF'li 43 olgunun %58’inde
tam yanit saglanmis, bu olgularin tamaminda ortalama alti ay

Tablo 1. Kutanéz T huicreli lenfomada fototerapi etkinliginin degerlendiriimesinde kullanilan tanimlamalar

Tanimlama

Aciklama

indtksiyon fazi

Lezyonlarin tam olarak iyilesmesi icin gecen stire

Tam yanit/ tam remisyon/ tam iyilesme

Lezyonlarin %90-100 oraninda kaybolmasi
En az dort hafta streyle lezyon bulunmamas,
histolojik olarak desteklenmesi

Yanitsizhk Lezyonlarda <%50 iyilesme
Remisyon Klinik olarak lezyonsuz dénem*
Relaps Yogun PUVA ya da alternatif tedavi gerektiren klinik

olarak belirgin hastalik

Histolojik iyilesme

Epidermotropizm/Pautrier mikroapselerinin yoklugu
Dermis ve epidermiste atipik lenfosit bulunmamasi
Dermal inflamatuar infiltratin belirgin diizeyde azalmasi

* Hafif topikal tedaviyle kontrol altina alinabilen lezyonlar da remisyon dénemine dahil edilebilmektedir"




Tarkderm
2010; 44 Ozel Sayi 2: 105-11

Adisen ve ark.
Kutanéz T Huicreli Lenfomada Foto(kemo)terapi

107

icinde relaps gorulmustar. Bu olgularin 68’inin idame tedavi
almasi, idame tedavinin hastaligin olagan seyrini etkilemedigi-
ni dusandarmustar.

KTHL'de PUVA ile idame tedavinin gerekliligi tartismalidir. ida-
me tedavinin amaci hastaligin mevcut durumunu korumak,
minimal rezidi hastalik durumunu saglamak, relapsi azalt-
mak, hastaliksiz streyi uzatmak; hastanin yasam kalitesini ko-
rumak ve hastanin sag kalim stresini uzatmaktir®. Calismalarin
%385’inde haftada birden, alti haftada bire kadar degisik siklk-
ta ve iki yil ile devamli uygulama gibi farkli stirelerle idame te-
davi uygulanmistir’'®'. Relaps olan MF'li hastalarda ikinci kez
PUVA uygulamasi ile alinan tam yanit, seans sayisi ve remisyon
suresinin ilk PUVA tedavisine benzer oldugunun gésterilme-
si*'®'22 jdame tedavi yerine sadece relaps gelistigi ddonemlerde
indUksiyon tedavisinin tekrarlanmasini gindeme getirmistir.
Dummer ve ark.? ise relaps riskinin yuksek olmasi nedeniyle ev-
re IB ve folliktlotropik hastalik veya kalin plaklar ve buyuk
hacreli transformasyon goérulen olgularda idame tedavi 6ner-
mislerdir. Genel olarak idame tedavinin etkinliginin kimulatif
UVA'nIn yan etkileri ile dengelenmesi énerilmektedir'*¢.Foto-
terapi alan MF'li hastalarda deri kanserlerinin prevalansi bilin-
memektedir. Psoriasisli hastalarin verileri dikkate alindiginda
PUVA seans sayisinin 200°Un Uzerinde veya kumulatif dozun
1200 j/cm? Gzerinde oldugu durumlarda melanom disi deri
kanserlerinin gelisme riskinin arttigr  gosterilmistir®.
EORTC'nin MF'in idame tedavisi konusundaki gortsu erken ev-
re hastalikta idame PUVA tedavisinin relapsi nadiren 6nledigi,
bu nedenle de kiimulatif dozun artmamasi igin idame tedavi-
nin yapilmamasi seklindedir'. Bununla birlikte bu konuda uzla-
sl saglanmamistir®®.

Evre IA'da sag kalim orani genel populasyondan farkl degil-
dir. Evre IB'de ise genel populasyondan daha dusik oranda-
dir’. Bes yillik sag kalim orani evre IB'de %73-86, evre IIA'da
%49-73 iken evre IIB de ise %40-65'tir*. Erken donem KTHL'de
PUVA etkili bir tedavi secenedi olmasina karsin PUVA'nIn sag
kalim oranlarina etkisi ¢cok net bilinmemektedir'®'. Hastalarin
15 yila kadar takip edildigi bir calismada evre IA’daki olgular-
da (n=19) 10 yilin sonunda sag kalim orani %89; evre IB'deki-
ler (n=49) icin bu oran %78; evre IIA'daki olgularda (n=6) ise
%100 olarak belirlenmis, dénemlere gére sagkalim oranlari
istatistiksel olarak anlamh fark gdstermemistir’®. Baska bir

calismada ise hastaliksiz sag kalim orani 10 yil sonunda IA'da
%30, evre IB/lIA’da ise %50 olarak bildirilmistir.

Cocukluk veya adoélesan dénemi MF tedavisinde lokal PU-
VA'nin tek ya da az sayida yama lezyonu bulunanlarda krem
PUVA, daha yaygin lezyonlari olanlarda ise banyo PUVA sek-
linde kullanilabilecegi belirtiimektedir. Diger fototerapi sege-
neklerinin uygulanamadigi hastalarda alternatif tedavi olarak
Onerilen topikal PUVA'nIn etkinligi sistemik PUVA ile karsilas-
tirlmamigtirt42s,

PUVA'nin interferon (iFN)-a.2b, retinoid ve total deri elektron
demeti tedavisi ile birlikte kullaniminin etkinlikleri arastiriimis-
tir. PUVA ile birlikte kullanilan retinoid ve IFN‘nun PUVA iliski-
li kutan6z karsinogenez riskini azaltabilecegi buna karsin total
deri elektron demeti tedavisinin bu riski artirabilecegi belirtil-
mektedir.4,6 Kontrolli ¢calismalar olmamasina karsin mevcut
veriler, iIFN-a2b (9-36MU/hafta) ve PUVA kombinasyonunun;
tam iyilesme oraninin tek basina PUVA ile ayni ya da daha
yuksek olmasi, tam remisyon icin gereken kiumdalatif dozun
daha dustk olmasi ve daha ileri evre hastalikta etkili olmasi
gibi avantajlari oldugunu gbéstermektedir. 4,26-28 EORTC;
PUVAVIFN kombinasyonunun ikinci basamak tedavi olarak kul-
lanilabilecegini belirtmektedir'.

uvB

MF tedavisinde kullanilan ilk artifisyal 1sik kaynagi UVB'dir.
UVB'nin yama evre MF tedavisinde etkinligi 1950'lerden beri
bilinmektedir'®. Ramsay ve ark.? 36 erken dénem MFli (IA ve
IB) hastada ¢esitli UVB kaynaklarinin etkinligini degerlendir-
dikleri calismalarinda olgularin %83'Gnde ortalama 22 ay
streyle tam remisyon saglandigini géstermislerdir. Resnik ve
ark.® ise UVB tedavisiyle 34 erken dénem MF'li olguda, tam
yanitin olgularin %74'Unde ortalama bes ayda saglandigini
gostermisler, 94 aylik takip déneminde olgularin %23'Gndn
halen remisyonda oldugunu belirlemislerdir. Bu ¢alismalar er-
ken evre MF'de UVB'nin etkinligini ve bu etkinin uzun sureli
oldugunu gostermekle birlikte iki calismada da genis band
UVB ile eritem ve irritasyonun fazla oldugu belirtilmistir.
Sonraki yillarda darband UVB (311-312nm) erken evre MF'de
kullaniimistir (Tablo 2)¢112203136

Tablo 2. Darband ultraviyole B ile tedavi edilen MF hastalarinin tedavi ve takip bilgileri

Calisma Hasta sayisi Evre ve hasta sayisi (n) Tam yanit Remisyon siiresi Relaps orani
Hofer® 6 13;1b %95 6 ay %100
Clark™ 8 1a (4); 1b (4) %75 20 ay %50
Gathers® 24 1a (12); 1b (12) %54.2 3ay %80
Diederen? 21 13;1b %81 24.5 ay -
Ghodsi* 16 1a (6); 1b(10) %75 45 ay %50
Boztepe* 14 1a (4); 1b (6); 2a (4) %78 26 ay -
El Mofty* 10 1a (1); 1b (9) %70 - -
Pavlotsky® 68 1a (32); 1b (36) 1a:%84, 27 hafta %35
1b: %78
Gokdemir™ 23 1a (6); 1b (15); 2a (2) %91 10.9 ay %0.05
Kural*® 23 1a (10); 1b (13) %83 17 ay %37
Brazelli" 20 1a (10); 1b (10) %90 8ay -
Perez*® 23 1b %57 - %50
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MF tedavisinde darband UVB psoriasisdekine benzer sekilde
kullanilir. Calismalarda darband UVB'nin indiksiyon fazi haftada
2-3 kez uygulama ile ortalama 3-4 ayda tamamlanmaktadir®’.
Darband UVB erken dénem MF tedavisinde ilk kez Hofer ve
ark.® tarafindan kullaniimistir. Bu calismada erken dénem
MF’li alti olguda darband UVB ile ortalama alti haftalik tedavi
sonunda bes olguda tam yanit alinmis, darband UVB'nin er-
ken donem MF'de etkili oldugu belirtilmistir. Sonraki yillarda
8-68 vakalik serilerde UVB'nin erken evre MF'de etkinligi de-
gerlendirilmis ve olgularin %54,2-91'inde tam yanit saglandigi
bildirilmistir. Tam yanit icin gerekli olan kiimulatif UVB dozu
ortalama 16,3-96,7 j/cm?2'dirso20313,

Darband UVB'nin isinlama zamaninin kisa olmasi, irritasyon ve
eritem yan etkilerinin genis banddan az olmasi, genis band
UVB’den penetrasyonunun daha fazla olmasi, psorelen iliskili
yan etkilerinin olmayisi ve gebelik doneminde kullanilabilme-
si gibi avantajlari vardir**"*. Bununla birlikte UVB'nin
PUVA'ya gore daha yuzeyel olan doku penetrasyonu nedeniy-
le KTHL tedavisinde kullanim alani erken evre hastalikla sinir-
landirilmaktadir>”*®. EORTC darband UVB'yi sadece yama
doéneminde énermektedir’.

Melaninin fotokoruyucu 6zelliginin UV radyasyonunu absorbe
edebilme yeteneginden kaynaklandigi ve bu nedenle de koyu
renk deride darband UVB'nin etkisinin daha az oldugu 6ne
strtlmusttr®. Deri tiplerinin tedavi yanitini etkilemedigini™
ve koyu renk deride tedavi yanitinin iyi oldugunu® bildiren
calismalar da vardir. Calismalarda hipopigmente MF'in
darband UVB’den faydalanma oraninin daha az oldugunu
belirtilmektedir®.

PUVA, genis band UVB ile darband UVB'nin etkinliklerinin kar-
silastirildigr calisma sayisi azdir®*"*, Erken evre MF'de darband
UVB'nin etkinligi PUVA'ya yakin bulunmustur®. Diederen ve
ark.*' erken dénem MF’li (evre IA ve IB) 35 olguya PUVA, 21 ol-
guya darband UVB uygulamislardir. PUVA grubunda hastala-
rin %71'inde ortalama 11 ayda (kumdilatif doz, 283,2 J/cm?)
tam yanit alinirken, darband UVB grubunda olgularin %81’in-
de ortalama 14 ayda tam yanit (kiimulatif doz, 31,8 J/cm?) alin-
mistir. Bu calismada remisyon siresi PUVA grubunda ortalama
22,8 ay, darband UVB grubunda ortalama 24,5 ay olarak belir-
lenmistir. Calismada darband UVB’nin PUVA ile benzer iyiles-
me oranlari saglayabildigi ve psoralen kullanilmamasinin
6nemli bir avantaj oldugu belirtilmistir. Pavlotsky ve ark.® 68'i
darband, 43'G genisband UVB ile tedavi edilen erken dénem
MFli olgularda ortalama 10 haftalik tedaviden sonra tam ya-
nit oranini darband UVB icin evre IA’da %84 ve IB'de %78; ge-
nisband UVB icin evre 1A’da %89 ve IB'de ise %44 seklinde be-
lirlemistir. Olgularin %49'u yaklasik 77 haftalik tedavisiz takip
periyodunda remisyonda kalmistir. Bu ¢alismada erken dénem
MF'de UVB tedavilerinin etkinlikleri benzer bulunmustur.
El-Mofty ve ark.* calismalarinda erken evre MF'li olgularda
darband UVB, PUVA, psoralenli UVB'nin etkilerini karsilastir-
mislardir. Calismada sag sol karsilastirmali yontem kullaniimis
ve bir gruba darband UVB ile PUVA, bir gruba psoralenli UVB
ile PUVA uygulanmistir. Tedavi yanitlari darband UVB/PUVA
grubunda 48 seans, psoralenli UVB/PUVA grubunda 36 seans
sonrasi degerlendirildiginde ilk gruptaki olgularin hem darband
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UVB hem PUVA ile %70'inde, ikinci gruptaki olgularin psora-
lenli UVB ile %80'ninde, PUVA ile %70‘inde tam yanit alinmis-
tir. Her iki grupta da histolojik diizelme orani birbirine yakin
bulunmustur. Bu verilerle erken evre MF'de darband UVB,
psoralenli UVB ve PUVA'nIn benzer iyilesme oranlari sagladigi
ve psoralenin, UVB'nin etkisini artirmadigi belirtilmistir.
Darband UVB tedavisi ile saglanan remisyon sureleri 3-26 ay
arasinda degismektedir, relaps orani ise %80’lere ulasmakta-
dirsren320323 Tedaviye kismi yanit veren veya histolojik dizel-
menin tam olmadigi olgularda relaps riskinin daha fazla oldu-
Ju belirtilmektedir.10 idame tedavinin relapslar azaltacagi ve
remisyon sUresini uzatabilecegini savunanlar olmasina karsin,
idame tedavinin gerekliligi halen tartismalidir®®#, Pavlotsky
ve ark.® calismalarinda idame tedavi alanlarin %33’lnde, al-
mayanlarin ise %48'inde relaps izlemislerdir. Relaps gelisen ol-
gularda tam yanit saglanma oraninin ytksek (%61) olmasi ne-
deniyle, kimulatif dozun artmamasi icin ilk darband UVB uy-
gulamasinin kademeli sekilde sonlandiriimasi ve sadece relaps
gelisen olgularda ikinci ktr UVB’den sonra idame tedavi yapil-
masini énermislerdir. Darband UVB ile idame tedavi haftada
birden ayda bire degisen siklikta ve bir yildan bes yila kadar
degisen surelerde onerilmistir’. Tedavi aralari uzadikga tolere
edilen dozun azalmasi ve UVB'nin sagladigi pigmentasyonun
erken kaybi nedeniyle idame tedaviye hasta uyumunun zor ol-
dugu belirtilmekle birlikte” aralikli UVB'nin iyi tolere edildigi-
ni goésteren calismalar da vardirs®.

UVA1

UVA1 (340-400nm) atopik dermatit tedavisinde yaygin olarak
kullaniimaktadir. UVA1'in atopik dermatitteki teropétik etkisi
hastaligin etyopatogenezinde 6nemli rol oynayan yardimc T
hucrelerinin apopitozu ile acgiklanmaktadir. Bu gézlem,
UVAT1'in yardimcl T hicrelerinin etyopatogenezde rol oynadigi
bilinen KTHL'da da etkili olabilecegini dustindurmustar?.
UVA1'in PUVA'dan yuksek dozda kullaniimasi ve dalga boyuy-
la iliskili olarak enerjinin daha derine penetrasyon o6zelligi
UVAT'in hem ylzeyel kapillerlerde dolasan neoplastik hicrele-
re hem de ileri evre hastalikta noduler infiltrattaki lenfositlere
etkili olabilecegini dustindtirmektedir®. Ayrica UVAT1'in pso-
ralen iliskili yan etkileri yoktur®. Bu gdézlemler UVA1'in MF'de
PUVA'ya yakin ya da daha Ustin teropétik etkinlik saglayabi-
lecegini dastindUrmustir. Bir calismada 8'i evre IA, dordi ev-
re lIB ve biri evre lll'deki toplam 13 hasta 100 j/icm2/giin UVA1
ile tedavi edildiginde, 11 olguda tam yanit, evre IB’deki bir,
IIB’deki bir olguda ise kismi yanit alinmistir®. Ortalama kiimu-
latif dozun 2149 jlcmZ/giin oldugu calismada 7 olgunun 7,2 ay-
lik takip déneminde remisyonda kaldigi, dort olguda Uglinct
ayda relaps gelistigi gérulmustir. Calismada UVA1 gérmeyen
bolgelerdeki lezyonlarin sebat ettigine dikkat cekilerek
UVAT'in deriye direkt etki gosterdigi, sistemik etkisinin olma-
digi belirtilmistir®. Bir baska ¢alismada evre | MF'li Gi¢ hastada
orta doz (60 j/icm?/giin) ve yiiksek doz (130 j/cm?2/glin) uygula-
malarinin her ikisi de 16-20 seansta tam iyilesme saglamislar-
dir”. Bu verilerle ilk izlenimler UVAT1'in erken evre MF'de hizl
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ve tam yanit saglama 6zelligi ile PUVA'ya iyi bir alternatif ola-
bilecegi ve PUVA'ya yanit vermeyen plak ve nodulerin
UVA1'den faydalanabilecegi yonindedirs.

Ekstrakorporeal Fotoferez

Ekstrakorporeal Fotoferez (EKF) Edelson ve ark. tarafindan
KTHL tedavisinde kullaniimak Uzere gelistirilen bir immunote-
rapi yontemidir®. EKF standart aferez yontemi ile uygulan-
maktadir. islem kisaca periferik kan mononukleer hiicrelerinin
toplanmasi, bu hucrelerin 8-MOP iceren ortamda UVA ile kar-
silastirilmasi ve ayni seansta hastaya bu kanin tekrar inflizyo-
nu basamaklarindan olusur®.

FDA, 1988 yilinda KTHL'nin palyatif tedavisinde EKF'nin kulla-
nimini onaylamistir®. Eritrodermik KTHL'de ilk sirada énerilen
tedavidir*#', ingiltere’de Photopheresis Expert Group’un te-
davinin standardize edilmesi amaciyla yayinladigi uzlasi rapo-
runda EKF 6nerilen KTHL hastalarinin 6zellikleri: Eritrodermi
ve histolojik olarak da gdsterilmis evre Il veya IVA KTHL olma-
si zorunluluguna ek olarak, dolasimda klonal hastalik (PCR ve-
ya Southern Blot analizle belirlenen dolasan T hucre klonlari)
veya periferik kanda Sezary hucrelerinin lenfositlerin %10’un-
dan fazla olmasi veya CD4/CD8 oraninin 10 ve Uzeri olmasi sek-
linde tanimlanmigtir®’.

KTHL tedavisinde EKF ayda bir kez ardisik iki gtin uygulanir, te-
davi yaniti Ucg aylik aralarla degerlendirilir' 2. Tedavinin deva-
mina, kesilmesine ya da adjuvan tedavi gereksinimine 6-8 ay-
lik tedaviden sonra karar verilir. Yanit alinanlarda tedavinin 8
hafta arayla Ug seans uygulandiktan sonra kesilmesi ya da 6-8
hafta araliklarla idame tedavi yapilmasi seklinde goérusler var-
d|r40,43,44-

EKF, KTHL tedavisinde evre Il-IVa'da tek basina ya da diger te-
davilerle birlikte kullanilabilir*®s”. Tim evreler dustnaldigin-
de olgularin %36,8-85'inde degisik oranlarda, %14-54'tinde

ise tam yanit alinabilmektedir (Tablo 3)***.Evrelere gore ya-
nit orani T1 i¢in %57,1, T2 icin %61,8, T3 icin %31,8 ve T4 icin
%57,6'dir+*_ Sezary sendromlu olgularda ise alti aylik EKF te-
davisiyle, olgularin %42,9-57'sinde yanit alinmaktadir“=s7,
EKF maliyeti yuksek bir yontem oldugu icin erken evre MF'de
kullanilmasi tartismalidir®#4_Plak evre MF tedavisinde PUVA
ve EKF'nin karsilastirildigi bir calismada; 3 ay haftada iki kez
kullanilan PUVA; alti ay, ayda bir kez uygulanan EKF'den da-
ha etkili bulunmustur®. KTHL'li hastalarda klasik tedavilerle
ortalama 30-40 ay arasinda olan sag kalim suresinin, EKF ile 60-
100 ay oldugu belirlenmistir®.
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