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Ekstrakorporeal Fotoferez (EKF) Edelson ve arkadafllar›
taraf›ndan kutanöz T hücreli lenfoma (KTHL) tedavisin-
de kullan›lmak üzere gelifltirilen bir immünoterapi yön-
temidir1. EKF’nin KTHL tedavisinde faydal› olmas›, oto-
immün hastal›klar ve T hücre arac›l› mekanizmalarla ge-
liflen di¤er hastal›klarda kullan›m›n›n önünü açm›flt›r.
Pahal› ve zaman al›c› bir yöntem olmas›na karfl›n yan et-
kilerinin azl›¤› en önemli avantaj›d›r2-8. Bu yay›nda
EKF’nin etki mekanizmas›, yan etkileri ve kullan›ld›¤› de-
ri hastal›klar› anlat›lmaktad›r. 
Uygulama flekli: EKF standart aferez yöntemi ile uygu-
lanmaktad›r. ‹fllem k›saca periferik kan mononükleer
hücrelerinin toplanmas›, bu hücrelerin ›fl›kla aktive edi-
len 8-Metoksipsoralen (MOP) varl›¤›nda ultraviyole-A
(UVA) ile karfl›laflt›r›lmas› ve ayn› seansta hastaya bu ka-
n›n tekrar infüzyonu basamaklar›ndan oluflur2,3,6.

Fotoferez ifllemi için önce damar yolu aç›l›r. ‹fllem için
iyi bir kan ak›m› gereklidir, periferik damar yolu ge-
nellikle yeterli olur. Hastan›n 1.5 L kan› al›narak eritro-
sitler, lökositten zengin kan ve plazma k›sm› olarak üç
fraksiyona ayr›l›r; eritrosit fraksiyonu hastaya hemen
geri verilir. Bu kandan elde edilen 140-240 ml lökosit-
ten zengin kan (buffy coat), 300 ml plazma, serum fiz-
yolojik ve 5 ml 8-MOP ile kar›flt›r›l›r. Bu kar›fl›m cihaz
içinde UVA ›fl›¤›na (2 j/cm2/hücre) maruz b›rak›l›r ve
solüsyon hastaya tekrar enjekte edilir. Uygulama süre-
si kullan›lan cihazlara ba¤l› olarak 10-180 dakika ara-
s›nda de¤iflir2,3,6.
‹lk tedaviden bugüne prosedür ayn› prensiple uygu-
lanmaktad›r, ancak teknikler ve cihazlar aras›nda fark-
l›l›klar vard›r2. Ayn› sistem içerisinde hem lökoferez
hem de UVA ›fl›nlamas› yap›lmas› on-line teknik ve lö-
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Özet

Ekstrakorporeal fototerapi, 8-metoksipsoralen ve ultraviyole radyasyonu ile fototerapinin ekstrakorporeal formudur.
Veriler ekstrakorporeal fototerapinin T hücre arac›l› hastal›klar ve klasik tedavilere dirençli baz› otoimmün hastal›klar›n
tedavisinde kullan›labilece¤ini düflündürmektedir. Ekstrakorporeal fototerapi kutanöz T hücreli lenfoma, büllöz hastal›klar,
konnektif doku hastal›klar›, atopik dermatit, liken planus, psoriasis vulgaris ve graft versus host hastal›¤›n›n bask›lanmas›
gibi çeflitli hastal›klar›n tedavisinde kullan›lm›flt›r. Tedavinin etki mekanizmas› tam olarak bilinmemektedir. Bu derlemede
ekstrakorporeal fototerapi ile tedavi edilen dermatolojik hastal›klar ve tedavinin yan etkileri genel hatlar›yla özetlenmifltir.
(Turkderm 2008; 42: 39-44)
Anahtar Kelimeler: Ekstrakorporeal fotoferez, deri hastal›klar›, etki mekanizmas›, yan etkileri

Summary

Extracorporeal photochemotherapy is an extracorporeal form of photochemotherapy with 8-methoxypsoralen and ultraviolet
A radiation. Evidence suggests that there may be a potential role for extracorporeal photochemotherapy in the therapy of T-
cell-mediated diseases and certain autoimmune diseases resistant to conventional therapy. Extracorporeal photochemothera-
py has been used to treat various diseases, such as cutaneous T-cell lymphoma, bullous disorders, connective tissue disorders,
atopic dermatitis, lichen planus, psoriasis vulgaris and in the suppression of graft versus host disease. The exact mechanism of
this treatment is not known. This review focuses on the dermatological diseases treated with extracorporeal pho-
tochemotherapy and side effects of it. (Turkderm 2008; 42: 39-44)
Key Words: Extracorporeal photochemotherapy, skin diseases, mechanism of action, side effects
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koferez ve ›fl›nlama ifllemlerinin ayr› cihazlarda uygulanmas›
off-line teknik olarak adland›r›l›r2,3. 
‹lk uygulamalarda oral olarak verilen 8-MOP günümüzde fo-
toferez ifllemi s›ras›nda kar›fl›ma eklenmektedir, böylece
hem 8-MOP’a ba¤l› yan etkiler hem de bireysel emilim fark-
lar›ndan kaynaklanan sorunlar giderilmifltir. Yeni sistemler-
de ilaç konsantrasyonunun sabit tutulmas› sa¤lanmakta, bu
da her bir hücrenin ›fl›nlanma oran›n›n da optimum olmas›-
n› sa¤lamaktad›r2,6,7. 
Edelson ve arkadafllar›n›n çal›flmalar›nda EKF, tedavinin toksik
etkilerini de¤erlendirmek amac›yla 2-4 hafta aral›klarla ve ar-
d›fl›k iki gün uygulanm›flt›1,9,10. ‹fllem yirmi y›l sonra bugün de
geçerlili¤ini korumaktad›r. Bununla birlikte iki haftada bir uy-
gulaman›n dört haftada bir uygulamaya11-14, ard›fl›k iki gün uy-
gulaman›n tek güne üstünlü¤ünün olmad›¤›15 bildirilmifltir. 
Yan etkileri: EKF oldukça iyi tolere edilen bir tedavidir. ‹fllemi
takip eden ilk 24 saat içinde yan etkiler hafiftir. En s›k görü-
len yan etkiler; bafl a¤r›s›, transfüzyon sonras› atefl ve eritem
fleklindedir. Ateflten UVA ile hasarlanan hücrelerden sal›nan
sitokinler sorumlu tutulmaktad›r4,7,10,16.
UVA ile 8-MOP bir araya geldiklerinde mutajenik etkiler olufltu-
rabilece¤i düflünülerek fotoferez tedavisinden önce ve sonra
lenfositlerde meydana gelen kromozom de¤ifliklikleri ve kardefl
kromozom de¤iflimi fonksiyonlar› de¤erlendirilmifl ve fotofere-
zin DNA onar›m oran›n› de¤ifltirmedi¤i tespit edilmifltir3. 
EKF s›ras›nda ›fl›nlanan kan fraksiyonlar›, lökositler ve plazmad›r.
Plazmada proteinler gibi biyomakromoleküller bulunur. Prote-
inlerin ›fl›nlanmas› moleküler yap›lar›nda farkl›l›¤a neden ola-
rak, fotoallerjen oluflumuna yol açabilir3. Plazma varl›¤›nda 8-
MOP’un UVA ile ›fl›nlanmas›n›n fotoallerjik mekanizmalar› uyar-
d›¤› gösterilmifltir, ancak bunun için gerekli olan 8-MOP konsan-
trasyonu terapotik dozun 4.5 kat fazlas›d›r17. 
EKF s›ras›nda hayat› tehdit edici yan etkiler geliflmemektedir.
Ekstrakorporeal volüm, hesaplanan total kan volümünün
%15’i kadar› olup, vücut hemodinami¤ini genellikle etkile-
mez6. Bir çal›flmada EKF’nin 20 kg alt›ndaki kiflilerde bile tole-
re edildi¤i gösterilmifltir7. Ekstrakorporeal volüm art›r›ld›¤›n-
da, taflikardi ve hipotansiyon geliflme riski vard›r. Risk özellik-
le düflük vücut a¤›rl›¤›ndaki kiflilerde artar6. Toplanan volü-
mün az tutulmas› ayn› zamanda, plazma proteinlerinin UVA
ile etkileflimini ve fotoallerji geliflimini engeller7. 
EKF, pek çok sistemik tedaviden daha iyi tolere edilir. Primer
hastal›¤› ya da daha önce ald›¤› tedavilere ba¤l› olarak orta
fliddette kardiyak, böbrek ya da karaci¤er bozukluklar› olan-
lar da EKF ile tedavi edilebilir. Lökositopeni ve trombositope-
ni de EKF için kontrendikasyon oluflturmaz7. Baz› hastalarda
dilüsyon sonucu hemoglobinde orta derecede azalma görüle-
bilir7,18. Hemoliz nadir bildirilen yan etkilerdendir7. EKF’nin
kontrendike oldu¤u durumlar, fliddetli kardiyak, renal ya da
hepatik yetmezlik, psoralen bilefliklerine afl›r› duyarl›l›k ve ko-
agülasyon bozukluklar› ile s›n›rl›d›r4. 
En korkulan komplikasyon enfeksiyon olmas›na ra¤men veri-
ler, EKF’nin antijenlere karfl› oluflturulan T ve B hücre immün
yan›tlar›n› etkilemedi¤i ve enfeksiyon riskini artt›rmad›¤› yö-
nündendir. Tedavi f›rsatç› enfeksiyon s›kl›¤›n› da artt›rmaz.
Hatta EKF’nin primer hastal›k için kullan›lan immünsüpresif
terapotiklerin dozlar›n› azaltarak, uzun vadede enfeksiyon
geliflme riskini önemli ölçüde azaltt›¤› iddia edilmektedir7. Bu-
na karfl›n literatürde kataterden kaynaklanan sepsis, korine-
bakter sepsisi, dissemine fungal enfeksiyon ve herpes enfeksi-
yonlar› geliflen az say›da olgu bildirilmektedir6,19. 
EKF ile iliflkili en önemli sorun damar yoluna ihtiyaç duyulma-
s›d›r. Santral venöz katater enfeksiyon riski nedeniyle ilk ter-

cih olmamakla birlikte, özellikle periferik damarlar› uygun ol-
mayan hastalarda kullan›labilir6,7.
Etki mekanizmas›: EKF’nin etki mekanizmas› tam olarak bilin-
memektedir. Üzerinde durulan mekanizmalar; psoralenlerin
hücrelerdeki biyolojik etkileri veya ‘ifllenmifl’ hücrelerin tekrar
infüzyonu ile tetiklenen immünolojik olaylard›r20-22. Furoku-
marin ailesinden bir kimyasal olan 8-MOP, oral al›m›ndan he-
men sonra sindirim sisteminden emilir, kanda ve di¤er doku-
larda pik konsantrasyonlar›na 2-4 saat içinde ulafl›r. Vücuttan
tamamen at›lmas› 24 saat sürer. UVA ›fl›¤›na maruz kal›nd›-
¤›nda 8-MOP, DNA ile kovalan çapraz olarak ba¤lan›r ve te-
davi edilen hücrelerde proliferasyonu durdurur. EKF, DNA
hasar› oluflturarak hücrenin ölümüne yol açar1,9. EKF’nin pri-
mer uygulanma amac› da ekstrakorporeal flartlarda mümkün
oldu¤unca fazla miktardaki lenfositin apopitozla ortadan
kald›r›lmas›d›r1,9,15. EKF, 48 saat içinde tedavi edilen lenfositle-
rin %80’ninden fazlas›nda apopitozu uyarabilmektedir20. Bu-
na karfl›n, tedavi s›ras›nda total lenfosit popülasyonunun sa-
dece %2-5’i ortadan kalkt›¤› için, EKF’nin sistemik etkilerinin
direkt olarak lenfosit apopitozu ile aç›klanamayaca¤› düflü-
nülmektedir1,3,6,9,10,20. 
Lenfositlerin aksine periferik kan makrofajlar›, EKF’nin apopi-
totik etkisine dirençlidir ve EKF’den sonra apopitotik hücrele-
rin fagositoz yetenekleri artmaktad›r4,20-22. EKF sonras› dendri-
tik hücrelerin aktive oldu¤unun gösterilmesi, bu hücreleri ilgi
oda¤› haline getirmifltir. Dendritik hücreler ve T lenfositler
aras›ndaki iliflki, immün yan›t›n uyar›lmas› ya da tolerans ge-
liflmesini belirleyen kritik bir noktad›r. EKF sonras› dendritik
hücreler, apopitotik lenfositlerin antijenlerini, tümör antijen-
lerini ya da klass I doku antijenlerini eksprese ederek veya
adezyon moleküllerinin salg›lar›n› uyararak, antitümör CD8 T
hücre yan›t›n› uyarabilirler. Bu aflamada ›fl›nla muamele edil-
mifl hücrelerin tekrar infüzyonunun immün sistem üzerinde
EKF’nin ‘afl› benzeri’ etki gösterdi¤ini düflündürmektedir 4,20,21. 
Edelson ve arkadafllar› ›fl›nla tedavi edilen hücrelerin temizlen-
mesinden sonra bile kanda, lenf nodlar›nda ve deride tedavi
edilmemifl malin hücrelerin say›lar›nda belirgin azalma oldu-
¤unu gözlemifller ve EKF’nin sistemik antitümöral etki göster-
di¤ini iddia etmifllerdir1,9. Bir çal›flmada 1.5 L yerine 50 ml kan
al›narak EKF denenmifl, ekstrakorporeal volümün azl›¤›na
karfl›n tedaviye yan›t al›nmas› EKF’nin sistemik immünolojik
etkisine ba¤lanm›flt›r23. EKF’nin sistemik etkilerinden, UVA ve
MOP ile muamele edilen patojenik lenfositlere karfl› oluflturu-
lan klon spesifik süpressör T hücre yan›t›, EKF’nin TH2 tip sito-
kin profilini TH1 tip sitokin profiline çevirmesi ve ifllem s›ras›n-
da sal›nan sitokinler sorumlu tutulmaktad›r1,3,6,9,10,20,24. 
EKF’nin immün hücreler üzerine etkisi primer hastal›kla da
iliflkilidir. KTHL’de neoplastik hücrelere karfl› immün sistemi
aktive ederek; sistemik skleroz, sistemik lupus eritematozus
ve pemfigus vulgaris gibi otoimmün hastal›klarda T hücre
klonlar›n› azaltarak; graft versus host hastal›¤› (GVHH) ve al-
lograft rejeksiyonu tedavisinde ise otoallogenik immün yan›t›
bask›layarak etki gösterdi¤i düflünülmektedir20,24. 
Dermatolojide kullan›ld›¤› hastal›klar: EKF’nin otoimmün has-
tal›klar ve T-hücre arac›l› immün hastal›klarda etkinli¤i göste-
rilmifltir8. EKF dirençli pemfigus vulgaris, akkiz epidermolizis
büllöza, fliddetli atopik dermatit ve kronik erozif liken planus-
lu baz› olgularda faydal› bulunmufltur10. EKF’nin randomize,
plasebo kontrollü ya da monoterapi fleklinde uyguland›¤› ça-
l›flma say›s› azd›r. Di¤er taraftan KTHL ve GVHH d›fl›ndaki has-
tal›klarda genellikle tedaviye dirençli olgularda ve son çare
olarak kullan›ld›¤›ndan terapotik etkinli¤i tam olarak de¤er-
lendirilememektedir4,10. 

Ad›flen ve ark.
Ekstrakorporeal Fotoferez 

Türkderm
2008; 42: 39-4440

www.turkderm.org.tr



Kutanöz T Hücreli Lenfoma: KTHL, EKF’nin tedavide ilk kulla-
n›ld›¤› hastal›kt›r. Edelson ve arkadafllar› tedaviye dirençli
KTHL’li olgulardan %73’ünde (27/41) de¤iflik oranlarda,
%25’inde ise tam yan›t al›nabildi¤ini göstermifllerdir. Bu olgu-
larda ciddi bir yan etki izlenmemifl ve FDA, 1988 y›l›nda
KTHL’nin palyatif tedavisinde EKF’nin kullan›m›n› onaylam›fl-
t›r1. Edelson ve arkadafllar› Sezary Sendromu için tedaviye ya-
n›t oran›n› %83 olarak tespit etmifllerdir1,9. Yan etkilerinin az
olan EKF, bu avantaj›yla, eritrodermik KTHL’nin ilk s›radaki te-
davisi olarak kabul edilmektedir6. 
Edelson ve arkadafllar›n›n çal›flmas›nda olgular›n %73’ünde
yan›t al›nmas› dikkat çekicidir, ancak olgular›n yaklafl›k dörtte
birinin tedaviden faydalanmamas› ve maliyeti yüksek bir ifllem
olmas› nedeniyle araflt›rmalar, EKF için uygun olan ve olma-
yan KTHL’li hastalar›n belirlenmesine odaklanm›flt›r25-32. Çal›fl-
malarda hasta popülasyonlar›, dahil edilme kriterleri, hastala-
r›n önceki tedavileri ve hastal›k sürelerinde pek çok farkl›l›k
bulunsa da EKF’den faydalanacak KTHL olgular›n›n özellikleri
flu flekilde tan›mlanmaktad›r4,5,6,10,22,25-27,32; k›sa hastal›k süresi (<2
y›l), NK (Natural killer) hücre aktivitesinin normale yak›n ol-
mas›, beyaz hücre say›s›n›n 20000/mm3’ ten az olmas›, sitotok-
sik T hücre say›s›n›n normal ya da normale yak›n olmas› (CD8>
%15), periferik kanda Sezary hücrelerinin mononükleer hüc-
relerin %10-20’si olmas›, yo¤un kemoterapi alma öyküsü ol-
mamas› ve aflikar deri hastal›¤› ya da lenfadenopati olmama-
s›d›r. Ancak bu özellikler olmazsa olmaz de¤ildirler6. Eritro-
dermik hastal›k, CD4/CD8 oran› ve laktik dehidrogenaz düze-
yi yüksek olmamas› da baz› yazarlar taraf›ndan bu özelliklere
dahil edilmektedir5,27. Sezary Sendromlu olgularda efllik eden
insülin ba¤›ml› diyabet ve immün sistemi etkileyen di¤er has-
tal›klar›n da EKF yan›t›n› olumsuz etkiledi¤i gösterilmifltir28. 
KTHL tedavisinde EKF, Edelson’un yöntemine sad›k kal›narak
kullan›lmaktad›r. ‹leri evre hastal›kta ayda bir kez ard›fl›k iki
gün uygulan›r, bu tedaviden faydalananlarda maksimum ya-
n›t al›n›ncaya kadar ayn› flekilde devam edilebilir. Tedavi yan›-
t›n› de¤erlendirmek için ortalama alt› ayl›k bir süre tan›nmas›
gerekmektedir4,6. Bir çal›flmada 6-8 ay sonundaki EKF yan›t› ile
uzun vadedeki (>4 y›l) tedavi yan›t›n›n %100 sensitivite ve
%90 spesifite ile tahmin edilebilece¤i gösterilmifltir31. Bu ne-
denle tedavinin devam›na, kesilmesine ya da adjuvan tedavi

gereksinimine yine bu 6-8 ayl›k tedaviden sonra karar verilme-
si önerilmektedir. Yan›t al›nanlarda ise tedavinin, 8 hafta
arayla üç seans uyguland›ktan sonra kesilmesi ya da 6-8 hafta
aral›klarla idame tedavi yap›lmas› fleklinde görüfller vard›r4,6,31. 
EKF, KTHL tedavisinde evre II-IVa’da tek bafl›na ya da di¤er
tedavilerle birlikte kullan›labilir14,25-40. Tüm evreler düflünüldü-
¤ünde olgular›n %36.8-85’inde de¤iflik oranlarda, %14-
54’ünde ise tam yan›t al›nabilmektedir1,4,6,14,25,26,29-40 (Tablo 1).
Evrelere göre yan›t oran› T1 için %57.1, T2 için %61.8, T3 için
%31.8 ve T4 için %57.6’dir14,18,31,37. Sezary Sendromlu olgular-
da ise alt› ayl›k EKF tedavisiyle, olgular›n % 42.9-57’sinde ya-
n›t al›nmaktad›r14,26,31,33,40. 
EKF maliyeti yüksek bir yöntem oldu¤u için erken evre MF’de
kullan›lmas› tart›flmal›d›r. Evre 1b KTHL’l› olgular›n %64’ünde
de¤iflik oranlarda, %28’inde ise tam yan›t al›nmaktad›r 18,30-32,38.
Plak evre MF tedavisinde PUVA ve EKF’nin etkinliklerinin
karfl›laflt›r›ld›¤› bir çal›flmada; 3 ay haftada iki kez kullan›lan
PUVA, alt› ay, ayda bir kez uygulanan EKF’den daha etkili bu-
lunmufltur41. EKF’nin PUVA’ya en önemli üstünlü¤ü, sistemik
hastal›¤a olumlu etkisidir, çünkü PUVA dolafl›mdaki tümör
hücrelere etkili de¤ildir. 
KTHL tedavisinde EKF; elektron demeti tedavisi, beksaroten,
interferon, asitretin ve granülosit makrofaj koloni stimulan
faktör (GM-CSF) ile birlikte kullan›lm›flt›r 6,14,25,32,33,38,39,42,43. Adjuvan
tedavinin EKF’den faydalanma oran›na etkisi tart›flmal›d›r 37,44.
KTHL’nin EKF’den faydalanma oran› ve etki mekanizmas› ge-
nel olarak daha çok araflt›r›lm›fl, buna karfl›n monoterapi ola-
rak EKF’nin hastal›¤›n seyrine ve remisyon süresine etkisi az sa-
y›da çal›flmada de¤erlendirilmifltir4-6,18,22,31,36,38. KTHL’li hastalarda
klasik tedavilerle ortalama 30-40 ay aras›nda olan sa¤ kal›m sü-
resinin, EKF ile 60-100 aya kadar uzad›¤› bildirilmifltir ki bu da
EKF’nin KTHL tedavisindeki yerini sa¤lamlaflt›rmaktad›r25,38. 
‹ngiliz Fotodermatoloji Grubu ve Deri Lenfoma Grubu’nun
2006 y›l›nda yay›mlanan ve EKF’nin deri hastal›klar›nda etkin-
li¤ine iliflkin de¤erlendirmesinde; KTHL’nin eritrodermik ol-
mayan formlar›nda EKF kullan›lmamas› için yeterince kan›t ol-
du¤u belirtilirken, eritrodermik hastal›k tedavisinde kullan›-
m›n›n orta derecede kan›tlarla desteklendi¤ini bildirilmifltir 4. 
Graft versus host hastal›¤›: Kronik GVHH tedavisinde rando-
mize kontrollü çal›flma bulunmamakla birlikte, genellikle kü-
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Tablo 1. Evre I-IV Kutanöz T Hücreli Lenfoma tedavisinde alt› aydan daha uzun süreli EKF’nin etkinli¤i 

Çal›flma Y›l Hasta say›s› Tedavi yan›t› Tam yan›t 

Edelson ve arkadafllar› (1) 1987 37 (29:eritrodermik) 27 (%73) 9 (%24)

Koh ve arkadafllar› (29) 1994 34 (31:eritrodermik) 18 (%53) 13 (%38)

Prinz ve arkadafllar› (30) 1995 17 (3:eritrodermik) 12 (%71) 7 (%41)

Zic ve arkadafllar› (31) 1996 20 10 (%50) 5 (%25)

Gottlieb ve arkadafllar› (32) 1996 31 20 (%65) 13 (%46)

Duvic ve arkadafllar› (14) 1996 34 17 (%50) 11 (%32)

Russell-Jones ve arkadafllar› (26) 1997 19 (eritrodermik) 10 (%53) 7 (%37)

Dippel ve arkadafllar› (33) 1997 19 7 (%36.8) 5 (%26.3)

Zouboulis ve arkadafllar› (34) 1998 20 13 (%65) -

Jiang ve arkadafllar› (35) 1999 25 20 (%80) 5 (%20)

Crovetti ve arkadafllar› (36) 2000 30 22 (%73) 10 (%33)

Bissacia ve arkadafllar› (37) 2000 37 20 (%54) 5 (%14)

Wollina ve arkadafllar› (38) 2000 13 11(%85) 7 (%54)

Wollina ve arkadafllar› (39) 2001 15 10 (%67) 5 (%33)

Evans ve arkadafllar› (40) 2001 23 (Sezary sendromu) 13 (%56.5) 0



çük serilerde elde edilen sonuçlar, EKF’nin kronik GVHH teda-
visinde etkili olabilece¤ini düflündürmektedir. Çal›flmalarda
EKF ile tedavi edilen hastalar›n yaklafl›k %35-60’inde tam ya-
n›t al›nm›flt›r. Karaci¤er, akci¤er, eklem ve oral mukoza tutu-
lumunun tedaviye yan›t› hastalar aras›nda büyük farkl›l›klar
göstermektedir4,20,24,45-49. Bu farkl›l›klar hastal›¤›n fliddeti, hasta-
n›n genel durumu, kullan›lan ilaçlar ve transplanttan sonra
geçen süre ile de iliflkilidir. Bir çal›flmada kronik GVHD tedavi-
sinde EKF’nin olgular›n %78’inde (25/32) hastal›¤›n seyrini
olumlu etkiledi¤i tespit edilmifltir45. EKF, kronik GVHH’li hasta-
lar›n hastanede yat›fl süresini de k›saltmaktad›r47. 
Kronik GVHH’da EKF’nin uygulama s›kl›¤› ve süresi konusunda
da görüfl birli¤i yoktur. Genel olarak tedaviye erken bafllan›lan
olgularda EKF’nin daha etkili oldu¤u kabul edilmektedir.
GVHH’nin sklerodermoid formunda önerilmeyen EKF’nin,
trombositopenik hastalarda iyi bir tedavi seçene¤i oldu¤u be-
lirtilmektedir45. Kronik GVHH’l› hastalarda EKF olgular›n yar›-
s›ndan fazlas›nda, tedavinin ilk y›l›ndan sonra beraber kullan›-
lan immünsüpresif tedavinin azalt›lmas›n› sa¤layabilmektedir,
klasik tedaviler için iki y›l sonra bile bu oran %13 kadard›r 20,45,46.
Son y›llarda araflt›rmalarda, EKF için uygun hasta profilinin
belirlenmesine yönelik de¤erlendirmeler yap›lmaktad›r46,48,49. 
Akut GVHH tedavisinde kortikosteroidler ilk s›rada yer al›r.
Tedaviye yan›t oran› %24-70’tir. Kronik hastal›kta EKF ile al›-
nan baflar›l› yan›tlardan sonra steroide dirençli akut GVHH’li
olgularda da EKF denenmifltir. Küçük serilerde akut
GVHH’de göz, deri, oral mukoza, gastrointestinal sistem ve
akci¤er tutulumlar›n›n EKF yan›t oran› %50’nin üzerinde bu-
lunmufltur 24,49,50. Bir çal›flmada ortalama üç ay uygulanan
EKF, olgular›n %60’›nda akut GVHH bulgular›nda tam geri-
leme sa¤lam›flt›r. Deri ve karaci¤er tutulumu bulunan evre II,
akut GVHH’li olgularda tedaviye yan›t yine %60’›n üzerinde
olmufltur. Ayr›ca erken yan›t al›nmas›n› ve steroid dozunun
h›zla azalt›lmas›n› sa¤layan EKF, iyi tolere edilmifltir24,50. Akut
GVHH’li hastalarda EKF ile befl y›ll›k sa¤ kal›m oranlar›
%50’nin üzerinde bulunmufltur50. 
‹ngiliz Fotodermatoloji Grubu ve Deri Lenfoma Grubu de¤er-
lendirmesinde kronik GVHH kutanöz ve mukozal tutulumla-
r›nda EKF etkinli¤inin orta derece kan›tlarla desteklendi¤i,
akut hastal›kta ise EKF kullan›m›n› destekleyen yeterince ka-
n›t olmad›¤› bildirilmifltir4.
Kollagen doku hastal›klar›: EKF’nin hem diskoid hem de suba-
kut kutanöz lupus eritematozus tedavisinde uzun süreli re-
misyon sa¤lad›¤› gösterilmifltir51,52. Lupuslu hastalarda perife-
rik kanda TH1 say›s› ve interlökin (‹L)-12 miktar›nda azalma,
TH2 say›s›nda art›fl vard›r. EKF ile bu de¤iflikliklerin tersine çev-
rildi¤i gösterilmifltir. Kontrollü çal›flmalar olmamas›na ra¤men
UVA1’den daha uzun süreli remisyon sa¤lamas› nedeniyle
bulgular EKF’nin özellikle tedaviye dirençli olgularda kullan›-
labilece¤ini düflündürmektedir51,52. 
Skleromiksödem53, sklerodema54, nefrojenik fibrozan dermo-
pati55 ve skleroderma56-58 gibi sklerozla giden deri hastal›klar›-
n›n EKF ile baflar›l› bir flekilde tedavi edildi¤i bildirilmifltir. Sis-
temik skleroz patogenezinde dolafl›mdaki T hücre klonlar›n›n
rol oynad›¤› düflünüldü¤ünden , EKF bu hücreleri ortadan kal-
d›rarak etki gösteriyor olabilir56-58 ancak bu gruptaki di¤er has-
tal›klarda etki mekanizmas› tam olarak bilinmemektedir53-55.
Rook ve arkadafllar› yeni bafllang›çl› sistemik sklerozu (ortala-
ma: 1.5 y›l) olan 97 hastada EKF ve D-penisillaminin etkinlik-
lerini, randomize, tek kör, çok merkezli bir çal›flmada karfl›lafl-
t›rm›flt›r56. Olgularda hastal›k aktivitesinin a¤›z aç›kl›¤›, deri
kal›nl›¤› ve tutulan deri alan›n›n geniflli¤i gibi kutanöz para-

metreler ve respiratuvar semptomlarla de¤erlendirildi¤i çal›fl-
mada, EKF uygulanan olgular›n %68’inde, D-penisillamin alan
olgular›n ise %32’inde tedaviye yan›t al›nm›flt›r. EKF grubun-
da etkinlik daha erken bafllam›fl ve en önemli yan etki bulan-
t› olarak tespit edilmifltir. Knobler ve arkadafllar›n›n randomi-
ze, çift kör, plasebo kontrollü çal›flmalar›nda, iki y›ldan k›sa
süreli sistemik sklerozu bulunan 64 olgudan 27’sine, dört haf-
ta arayla 12 ay boyunca önerilen EKF, 6.ay sonunda deri flid-
det skorunda, 12. ayda ise eklem tutulumunda belirgin düzel-
me sa¤lam›flt›r. Benzer düzenekle ancak psoralen ve UV olma-
dan (plasebo) tedavi edilen 37 sistemik sklerozlu hastan›n kli-
ni¤inde ise de¤ifliklik izlenmemifltir58. Daha önceki çal›flmalar-
da EKF, k›sa hastal›k süreli ve progresif seyirli sistemik skleroz-
lu olgularda önerilmekteyken56,57, Knobler ve arkadafllar›, sis-
temik sklerozun di¤er tedavilerinin etki/toksisite oranlar› göz
önünde bulundurularak EKF’nin sistemik sklerozda bafllang›ç
tedavisi olarak kullan›lmas› gerekti¤ini iddia etmifllerdir58.
Dermatomiyozit tedavisinde EKF faydal› bulunmam›flt›r5. 
Atopik dermatit: Atopik dermatit histopatolojik olarak lez-
yonel deride aktif T hücreleri, monositler ve eozinofillerden
oluflan dermal mononükleer hücre infiltrasyonu ile karakteri-
zedir. Hastal›k fliddeti eozinofilik katyonik protein, solubl ‹L-
2 reseptör ve solubl E selektin düzeyleri ile iliflkilidir. Küçük
serilerde EKF’nin atopik dermatitli hastalar›n %65’inde orta-
lama 10 seansta tam remisyon sa¤lad›¤› gösterilmifltir.
EKF’nin atopik dermatitteki etkinli¤i sitokin profilini
TH2’den TH1’e kayd›rma ya da klonal T hücre süpressör yan›-
t› oluflturma ve antijenle uyar›lan hücrelerin ortadan kald›r›l-
mas›na ba¤lanmaktad›r11-13,59,60. Atopik dermatit tedavisinde
ayda bir ya da iki haftada bir uygulanan EKF ile klinik fliddet
skoru, serum IgE ve eozinofil katyonik protein seviyesinde
azalma, solubl ‹L- 2 reseptör ve solubl E selektin düzeylerin-
de azalma ve hastalar›n yaflam kalitelerinde belirgin düzelme
tespit edilmifltir11-13,59,60. Öte yandan hastal›k fototerapi, foto-
kemoterapi ve takrolimus gibi tedavilere yan›t verebildi¤in-
den, EKF sadece bu tedavilere yan›t al›namayan en fliddetli
olgularda önerilmektedir5,11. 
Büllöz hastal›klar: Dirençli pemfigus vulgaris olgular›nda de-
nenen EKF, klinikte belirgin düzelme, indirekt immünfloresan
antikor titresinde ve beraberinde kullan›lan kortikosteroid
dozlar›nda azalma sa¤lam›flt›r. EKF’nin bu hastal›kta immün
düzenleyici süpresör T lenfositlerini etkileyerek veya otoanti-
kor oluflumunu azaltarak etki gösterdi¤i düflünülmektedir 61,62.
EKF pemfigus tedavi k›lavuzlar›nda sadece dirençli olgulara
saklan›lmas› önerilen bir tedavi olarak tan›mlanmakta ve son
seçenek olarak s›n›flanmaktad›r63. Pemfigus foliaseus tedavi-
sinde ise faydal› bulunmam›flt›r5. 
Büllöz pemfigoid nedeniyle azatiyoprin ve prednizon almakta
olan üç olguda dört seans EKF tedavisi, tam remisyon sa¤lama-
s›na ra¤men62, EKF tek bafl›na kullan›lmad›¤›ndan büllöz pem-
figoid tedavisindeki etkinli¤i anlafl›lamam›flt›r. Epidermolizis
bülloza tedavisinde sadece dört hastaya uygulanan EKF, hasta-
lar›n iki tanesinde tek bafl›na klinik düzelme sa¤lam›flt›r 62,64. 
Otoimmün büllöz hastal›klarda EKF’nin etkili olabilece¤ine da-
ir veriler olsa da bu hastalarda EKF genellikle monoterapi flek-
linde uygulanmad›¤›ndan de¤erlendirme yapmak zordur 4,5. 
Psoriasis: EKF’nin psoriasisli olgulardaki etkinli¤i tam olarak bi-
linmemektedir. Psoriasis ya da psoriatik artritli olgularda EKF,
metotreksat veya antinflamatuvar ajanlarla birlikte kullan›l-
mas›na ra¤men olgular›n yar›s›ndan az›nda de¤iflik oranlarda
klinik düzelme sa¤lanabilmifltir. EKF’nin etkinli¤i ›fl›¤a maruz
b›rak›lan lenfositlerden sal›nan sitokinlere ba¤lanmaktad›r65,66.
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Erozif liken planus: T hücre arac›l› geliflmesi sebebiyle EKF’nin
etkili olabilece¤i düflüncesiyle üç hafta, haftada iki kez, sonra
klini¤e göre seyreklefltirilen EKF ile tedavi edilen 10 hastada
ortalama 14 seansta yan›t al›nm›fl ve 48 haftaya varan takip-
lerde aktivasyon görülmemifl; EKF’nin liken planusta GVHH’a
benzer etkiyle faydal› olabilece¤i belirtilmifltir67. Küçük seriler-
de de benzer flekilde faydal› olmas› tedavisi zor bir hastal›k
olan erozif liken planusta EKF’nin alternatif tedaviler aras›n-
da yer alabilece¤ini düflündürmektedir67,68. 
Sonuç olarak; nispeten yeni bir tedavi olmas›na karfl›n EKF,
KTHL ve GVHH’li hastalar›n tedavisinde alternatif tedaviler
aras›nda kendine üst s›ralarda yer edinmifltir. Tedavinin oto-
immün büllöz hastal›klar, atopik dermatit, kollagen doku has-
tal›klar›ndaki etkinli¤i ise tam olarak bilinmemektedir. 
Ülkemizde ekstrakorporeal fotoferez 29.04.2006 tarih ve
26153 say›l› Resmi Gazetede yay›mlanan hastal›klar nedeniyle
Ekstrakorporeal fotokemoterapi endikasyonu konulan hasta-
larda uygulanabilmektedir. Uygulamadan önce Sa¤l›k Bakan-
l›¤›’nca oluflturulan Aferez-Fotoferez Dan›flma Komisyo-
nu’ndan uygun görüflü al›nmas› gerekmektedir. Ülkemiz flart-
lar›nda pahal› bir yöntem olmas› sebebiyle EKF tedavisinin
sadece seçilmifl hastalarda önerilmesi gerekti¤i kanaatindeyiz.
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