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Fotoferez, ekstrakorporeal fotokemoterapi 
(extracorporeal photochemotherapy = ECP) veya 
Knobler ve Heald’in tanımıyla ekstrakorporeal 
fotoimmünokemoterapi (1) eritrodermik kutanöz T 
hücreli lenfoma (cutaneous T cell lymphoma = 
CTCL) tedavisinde kullanılmak üzere geli�tirilmi� 
bir yöntemdir. ECP’nin klasik fotokemoterapiden 
farkı i�lemin vücut dı�ında gerçekle�mesidir. 
Yöntem vücut dı�ına alınan lökositten zengin bir 
kan fraksiyonuna UVA uygulanması ve UVA 
uygulanan bu hücrelerin reinfüze edilmesi 
prensibine dayanır. 

ECP literatürde ilk olarak 1987 yılında 
Edelson ve arkada�larının gerçekle�tirdi�i çok 
merkezli bir çalı�mayla yer almı�tır (2). Bu çalı�-
mada periferik kanda Sezary hücresi bulunan, 28’i 
sistemik kemoterapiye direnç gösteren 37 CTCL’li 

hastaya (29’u eritrodermik, 8’i plak evresinde) 
ECP uygulanmı�tır. Tedavinin etkinli�i Tablo 1’de 
özetlenen kriterlere göre de�erlendirilmi� ve 37 
hastanın 27’sinde (%73) ECP’nin etkili oldu�u 
açıklanmı�tır. Eritrodermili 29 hastanın 24’ünde 
yanıt alınmı�tır (6 TY, 6 PY, 12 MY). Edelson ve 
arkada�larının çalı�ması büyük ilgi görmü� ve so-
nuçların açıklanmasından 1 yıl sonra ECP’nin 
CTCL’de kullanımı Amerikan �laç ve Gıda Örgütü 
(FDA) tarafından onaylanmı�tır.  Aynı merkezden 
Heald ve arkada�ları 1992 yılında  ilk çalı�mada 
ECP’ye yanıt veren 24 eritrodermili hastanın 5 
yıllık takiplerini yayınladılar (3). Bu çalı�mada 
ECP ile tanıdan itibaren beklenen ortanca hastalık-
sız sa�kalım süresi 60.3 aydan uzun olarak belir-
lendi. Heald ve arkada�ları elde ettikleri sonucu 
1988 yılında yayınlanan tümör survey çalı�masının 
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Özet 
Ekstrakorporeal fotokemoterapi (extracorporeal photo-

chemotheray = ECP) eritrodermik kutanöz T hücreli lenfoma 
(cutaneous T cell lymphoma = CTCL) tedavisinde kullanılmak 
üzere geli�tirilmi� bir yöntemdir. Yöntem aferez ile elde edilen
lökositten zengin periferik kana psoralen varlı�ında vücut 
dı�ında ultraviyole A uygulanması prensibine dayanmaktadır. 
Etkisini patolojik T-hücre klonlarını baskılayarak ortaya koy-
du�u anla�ıldıktan sonra CTCL dı�ındaki T-hücre aracılı has-
talıklarda kullanımı da söz konusu olmu�tur. Türkiye’de halen 
4 büyük merkezde ECP tedavisi uygulanmaktadır.  
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 Summary 
Extracorporeal photochemotherapy (ECP) is a modality 

that has been established for the management of cutaneous T 
cell lymphoma (CTCL). In this modality leukocyte-enriched 
peripheral blood is exposed to ultraviolet A in an 
extracorporeal system in the presence of psoralen. After it has 
been captured that the mechanism of action for ECP was 
conducted by suppressing the pathological T-cell clons, its use 
in T-cell mediated diseases other than CTCL has been 
explored. Today ECP therapy is available in 4 centers in 
Turkey.  

Key Words: Extracorporeal photochemotherapy,  
                      Cutaneous T cell lymphoma,  
                      T cell mediated diseases 

T Klin J Dermatol 2003, 13:244-252 

 

 



 
EKSTRAKORPOREAL FOTOKEMOTERAP� Gonca BOZTEPE �ENTÜRK ve Ark. 

T Klin J Dermatol 2003, 13 245

sonuçları ile kar�ıla�tırdılar. Eritrodermik CTCL’li 
106 hastanın incelendi�i tümör survey çalı�-
masında, uygulanan tedavi yönteminden ba�ımsız 
olarak, dola�an kanda %5’den fazla Sezary hücresi 
bulunan CTCL hastalarında beklenen ortanca has-
talıksız sa�kalım süresi 30 ay olarak bildirilmi�ti 
(4). Daha önce yapılmı� çalı�ma sonuçları ile yeni 
çalı�ma sonuçlarını kar�ıla�tırmanın istatistiksel 
geçerlili�i halen tartı�ılsa da tümör survey çalı�ma-
sındaki 30 aylık süre ile ECP ile elde edilen 60.3 
aylık süreyi kar�ıla�tıran Heald ve arkada�ları 
ECP’nin  eritrodermik CTCL’de ilk tedavi seçene-
�i olması gerekti�i sonucuna varmı�lardır. Daha 
sonraki çalı�maların ço�u da bu sonucu destekle-
mi�tir (5-10). Zic ve arkada�ları ECP uygulanan 
14’ü plak evrede, 6’sı eritrodermik 20 CTCL’li 
hastanın 11(5 TY, 6PY)’inde (%55) yanıt izlemi�, 
tanıdan itibaren ortanca hastalıksız sa�kalım süre-
sini 96 ay olarak bulmu�lardır (6,7). Bugüne kadar 
ECP ile en uzun ortanca hastalıksız sa�kalım süresi 
Gottlieb ve arkada�ları tarafından tanıdan itibaren 
100 ay olarak saptanmı�tır (11). Duvic ve arkada�-
ları, 2’si plak evre, 32’si evre III ve IV CTCL’ li 
34 hastalık serilerinde ECP ile %50 oranında yanıt 
elde etmi�lerdir (9). Yanıt veren 17 hastanın biri 
dı�ında tümünün ba�langıçta eritrodermide oldu�u 
vurgulanmı�tır.  

ECP’nin CTCL’de ortanca hastalıksız 
sa�kalım süresini uzattı�ı ve özellikle eritrodermik 
CTCL tedavisinde ilk seçenek tedavi yöntemi ola-
rak kullanılmasının uygun oldu�u görü�üne kar�ı 
çıkan bir çalı�ma 1998 yılında �ngiltere’den, 

Andrews ve arkada�larından geldi (12). Bu çalı�-
maya periferik kanda Sezary hücresi bulunan has-
talardan sadece Southern Blot yöntemi ile 
monoklonalite saptanan 44’ü dahil edilmi�ti. 44 
hastadan 29’u ECP ile tedavi edilirken, 15’i di�er 
yöntemler ile tedavi edilmi� ve her iki grup hasta-
lıksız sa�kalım süresi açısından kar�ıla�tırılmı� 
ancak anlamlı fark bulunamamı�tır. Ortaya çıkan 
sonuç ECP’nin ortanca hastalıksız sa�kalım süre-
sini uzattı�ı savını desteklememi�tir. Andrews ve 
arkada�ları daha önce yayınlanan bir çalı�mayı 
refere ederek (13) CTCL dı�ında Tablo 2’de sıra-
lanan dermatolojik hastalıklarda da periferik kanda 
Sezary hücreleri bulunabilece�inin altını çizmi� ve 
bundan önce daha uzun sa�kalım süresi bildiren 
di�er çalı�malarda Sezary hücre popülasyonunda 
monoklonalite bakılmadı�ı için CTCL dı�ındaki 
nedenlerle eritrodermide olan hastalara da tedavi 
uygulanmı� olabilece�ini belirtmi�lerdir.  

CTCL’de ECP’nin  
ba�arısını belirleyen faktörler 

Literatürde yer alan çalı�malarda CTCL’de 
ECP ile yanıt alınması olasılı�ını arttıran paramet-
reler ortaya konmaya çalı�ılmı�tır. Ço�u ara�tırma-
cı tarafından tespit edilen en önemli parametre 
CD4/CD8 oranıdır. ECP’ye yanıt vermeyen hasta-
larda tedavi öncesinde CD4/CD8 oranı, yanıt veren 
hastalarınkinden istatistiksel olarak anlamlı ölçüde 
yüksek bulunmu�tur (3). Tedavi öncesinde 

Tablo 1. KTHL’de tedaviye yanıtın de�erlendiril-
mesinde kullanılan kriterler 

 
 DE�ERLEND�RME KR�TERLER� 
TY Klinik ve histopatolojik tam iyile�me>4 hafta 
PY Ölçülen lezyonlarda %50’den fazla gerileme 
MY Ölçülen lezyonlarda %50’den az, %25’den çok gerileme  
YY Ölçülen lezyonlarda %25’den az gerileme  

PH Ölçülen lezyonlarda %25’den fazla geni�leme veya yeni 
lezyon, lenfadenopati veya organomegali olması 

Nüks TY veya PY sonrasında lezyonlarda artı� 
TY: tam yanıt, PY: parsiyel yanıt, MY: minimal yanıt, YY: yanıt 
yok, PH: progresif hastalık 
 
 

 
 
 
Tablo 2. KTHL dı�ında periferik kanda Sezary 
hücresi izlenebilen dermatolojik hastalıklar (13) 

 
1. Kronik dermatozlar 
2. Solar keratosis 
3. Atopik dermatit 
4. Bazal hücreli karsinom 
5. Psoriazis 
6. Liken planus 
7. Parapsoriazis 
8. DLE 
9. Lenfomatoid papülozis 
10. PLEVA 
11. Vaskülit 
12. B-hücreli lenfoma 
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CD4/CD8 oranı ve mutlak CD8 sayısı normale ne 
kadar yakınsa ECP ile yanıt  alınması olası�ı o 
kadar artmaktadır.  

Periferik kanda Sezary hücresi bulunan hasta-
ların ECP’ye yanıt verme olasılıkları, Sezary hüc-
resi bulunmayan hastalara oranla daha yüksek 
bulunmu�tur (11). 

Heald ve arkada�ları tanı ile ECP ba�lanması 
arasında geçen sürenin yanıt veren hastalarda, 
yanıt vermeyenlere oranla daha kısa oldu�unu 
gözlemi� ve ECP’nin erken ba�lanmasının yanıt 
alınması olasılı�ını arttırdı�ını belirtmi�lerdir (3). 
Ayrıca ECP ba�landıktan sonra elde edilen yanıt ne 
kadar erken ortaya çıkarsa uzun dönem remisyonda 
kalma olası�ı o kadar artmaktadır (6,7).  

ECP’ye yanıt veren hastalarda tedavi öncesi ve 
sonrası serum IgG düzeyleri kar�ıla�tırıldı�ında 
tedavi sonrasında serum IgG düzeyinde belirgin 
artı� oldu�u belirlenmi�tir. Oysa yanıt vermeyen 
hastalarda serum IgG düzeyinde azalma saptanmı�-
tır. IgG düzeyindeki artı�ın yardımcı T-hücre fonk-
siyonunda bir düzelmeyi i�aret etti�i ve bir yanıt 
belirleyici olarak kullanılabilece�i öne sürülmü�tür 
(9).  

Bahsedilen parametrelerin henüz hiçbiri, hangi 
hastanın ECP’ye yanıt verece�ini kesin olarak 
belirleyememektedir.  

Etki Mekanizması 
DNA hasarı ve lenfositotoksite  

Psoralen, UVA ile fotoaktive oldu�unda DNA 
ile kovalent ba�lar olu�turarak mitozu inhibe et-
mektedir. Vücut dı�ına alınan lökositten zengin bir 
kan fraksiyonu “buffy coat” içine eklenen 
psoralen, CD4+ malign hücre DNA’sına UVA 
etkisi ile kovalent ba�landı�ında bu hücreyi 
modifiye etmekte ve reinfüze edilen bu modifiye 
malign T- hücreye kar�ı CD8 sitotoksite geli�mek-
tedir. Bu olayda ilginç olan yön “buffy coat” içinde 
anormal lenfosit toplulu�unun sadece %5-10’u 
UVA’ya maruz kaldı�ı halde reinfüzyondan sonra-
ki dönemde malign lenfosit klonunun %95’inden 
fazlasının ortadan kayboluyor olmasıdır. ECP ile 
modifikasyona u�rayan lenfositlerin reinfüzyonu 

ile klon spesifik bir immün yanıt ba�lamakta ve bu 
yanıt malign klonun tümüyle yok edilmesine neden 
olmaktadır (9). 

UVA ile indüklenen apoptozis  
Bir süredir UVA’nın özellikle inflamatuvar 

hastalıklardaki etkisini apoptozis yoluyla ortaya 
koydu�u bilinmektedir. UVA ile indüklenen 
apoptozis Bcl-2 ekspresyonu ile inhibe olmakta 
oysa CD95-Fas ekspresyonu apoptozisi indükle-
mektedir. Yüksek rezolüsyonlu multiparametrik 
akım-sitometrisi analizleri ile periferik kan klonal 
lenfositlerinde tespit edilen Bcl-2 ekspresyonunun, 
ECP’ye yanıt veren hastalarda tedavi öncesi nor-
mal oldu�u veya tedavi sırasında normale döndü�ü 
belirlenirken, ECP’ye yanıt vermeyen hastalarda 
ısrarlı yüksek düzeyleri tespit edilmi�tir (14). Aynı 
çalı�mada CD95-Fas negatif hastalarda yanıt 
alınamazken, CD95-Fas eksprese eden hastalarda 
yanıt alındı�ı da bildirilmi�tir. 

Sitokin profilinde de�i�iklik  
CTCL’nin özellikle ileri evrelerinde ve Sezary 

sendromunda Th2 a�ırlıklı bir immün ortam ortaya 
çıkmakta ve bu ortam CD8+ lenfositlerin fonksi-
yonunu baskılayarak malign klonun ortadan kaldı-
rılmasını engellemektedir. ECP tedavisi ile Th1 ve 
Th2 arasındaki denge düzenlenmekte ve Th2 yanıtı 
normale dönmektedir. Th1/Th2 dengesi normale 
dönünce CD8+ T-lenfosit yanıtı da normale dön-
mektedir (15).  

Solubl interlökin-2 reseptör (sIL-2R) 
seviyesinin normale dönmesi  

CTCL’nin CD4+ yardımcı T hücrelerinin 
malign klonal proliferasyonu sonucu ortaya çıktı-
�ını biliyoruz. Bu klonal geni�leme Patterson ve 
Edelson tarafından basitçe �öyle açıklanmaktadır; 
IL-1 etkisi ile malign T-hücreleri epidermiste 
prolifere olmaya ve IL-2 üretmeye ba�larlar, IL-2 
bir T-hücre büyüme faktörü olarak görev yapar ve 
di�er T-hücrelerinde IL-2 için reseptör ekspresyo-
nunu uyarır, böylece giderek artan oranda T-
hücresi IL-2’ye maruz kalarak prolifere olur ve 
sonuç olarak prolifere olan T-hücrelerinden daha  
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çok IL-2 üretilir. Bu �ekilde klonal olarak geni�le-
yen malign hücre popülasyonundaki subklonlar 
kendilerine yetecek kadar IL-2 üretme kapasitesine 
ula�tıklarında epidermise sınırlı kalmaktan kurtula-
rak dissemine olma yetisini de elde ederler (9). 
Bundan önce yapılmı� bazı çalı�malarda CTCL’li 
hastalarda sIL-2R seyiyesinde artı� oldu�u ve bu 
artı�ın tümör yükünü yansıttı�ı bildirilmi�ti. 
Vonderheid ve arkada�ları ECP’nin sIL-2R seviye-
lerinde dü�ü�e neden oldu�unu ve sIL-2R seviye-
sindeki dü�ü�ün klinik yanıtla korelasyon gösterdi-
�ini bildirmi�lerdir (16).  

Tümör Nekrozis Faktör alfa (TNF-∝∝∝∝)  
seviyesinde artı�  

Vowels ve arkada�ları ECP’nin monositlerden 
TNF-∝ salınımına neden oldu�unu ortaya koymu� 
ve ECP ile ortaya çıkan etkinin bu yolla olu�abile-
ce�ini savunmu�lardır (17). 

ECP i�lem a�amaları  
ECP i�leminin uygulandı�ı sistemde, (HÜTF 

Onkoloji Enstitüsü Aferez Ünitesinde ECP i�lemi 
UVAR XTS Therakos, Johnson & Johnson 
Company ile uygulanmaktadır) hastaya periferik 
veya santral venöz kateter takılması ve uygun a�a-
mada sisteme steril 8-MOP solüsyonu olan 
UVADEX eklenmesi dı�ındaki tüm a�amalar 
otomatik olarak gerçekle�tirilmektedir. ECP i�le-
minde birbirini izleyen a�amalar a�a�ıda sıralan-
mı�tır: 

1. damar yolu sa�lanması  

2. damar yolu yardımıyla ara verilmeksizin 
devirler halinde 125 cc tam kan alınması, her bir 
devirde kanın santrifuj edilerek lökositten zengin 
kan fraksiyonunun “buffy coat” elde edilmesi 
(devir sayısı hastanın hematokrit de�erine göre 
önceden doktor tarafından belirlenmekte ve bu 
a�ama sonunda yakla�ık olarak 240-270 ml “buffy 
coat” ve 300 ml plazma elde edilmesi hedeflen-
mektedir) 

3. kanın “buffy coat” dı�ında kalan plazma 
kısmının hastaya geri verilmesi 

4. elde edilen “buffy coat” içine uygun dozda 
UVADEX eklenmesi  

5. ultraviyole a�amasına geçilmesi ve karı�ı-
ma 1-2 J/cm2 olacak �ekilde UVA uygulanması 

6. UVA uygulanan karı�ımın hastaya geri ve-
rilmesi 

Uygulama ve rejim  
ECP genellikle 4 haftada bir, ardı�ık 2 günde 

uygulanır. Ancak seçilmi� vakalarda kısa süre için 
4 haftadan daha kısa aralıklarla uygulanabilir. 
CTCL’de ECP’nin etkili olup olmadı�ını söyleye-
bilmek için tedaviye en az 6 ay devam edilmesi 
önerilmektedir. Her bir ECP seansı, hastanın 
hematokrit de�erine ba�lı olarak, 3-5 saat kadar 
sürmektedir. 

Komplikasyonlar 
ECP hastaların ço�unun kolay tolere etti�i, 

komplikasyon riski oldukça dü�ük bir tedavi yön-
temidir. ECP i�lemi sırasında en sık gözlenebilecek 
komplikasyon, volüm açı�ı nedeniyle geli�en hipo-
tansiyondur; i�lem sırasında ek bir damar yolunun 
açık tutulması ve kan basıncının yakın takibe alın-
ması ile engellenebilmektedir. ��lem sırasında olu-
�abilecek di�er olası komplikasyonlar; heparin 
kullanımına ba�lı kanamalar ve kullanılan steril 8-
MOP solüsyonuna ba�lı hipersensitivite reaksiyon-
larıdır. Reinfüzyonu takiben ate� hastaların ço�un-
da geli�mekte, endojen pirojenlerin açı�a çıkması-
na ba�lanan bu ate� antipretikler ile kolayca kon-
trol altına alınabilmektedir. 

Psoralen kullanımına ba�lı yan etkilerin (bu-
lantı, fotosensitivite, katarakt olu�umu ve di�erleri) 
UVAR XTS Sistem ile geli�mesi olasılı�ı olduk-
ça dü�üktür çünkü steril 8-MOP solüsyonu olan 
UVADEX’in “buffy coat”a eklenen dozu, oral 
yolla verilmesi gereken psoralen dozunun 1/250’si 
ile 1/500’ü arasında de�i�mektedir. ECP ilk kulla-
nıma girdi�i yıllarda i�lem oral psoralen alımını 
takip eden 2 saat içerisinde gerçekle�tirilmekteydi. 
Ancak oral yolla alınan psoralenin gastrointestinal 
sistemden emilimi hastalar arasında büyük farklı-
lıklar göstermekte ve bazı hastalarda psoralenin 
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kan seviyesi tedavi için gereken minimum dozun 
altında kalabilmekteydi. Günümüzde psoralen 
direkt “buffy coat” içine eklenmekte böylece çok 
daha dü�ük psoralen dozları ile yeterli ve homojen 
psoralen seviyeleri elde edilmekte ve psoralene 
ba�lı yan etkilerin pek ço�u da böylece ortadan 
kalkmaktadır. 

ECP’nin di�er tedaviler ile kombinasyonu 
CTCL’de ECP tek ba�ına kullanıldı�ında ço�u 

zaman parsiyel yanıt elde edilmektedir. ECP ile 
parsiyel yanıt elde edilen hastalarda kombinasyon 
tedavileri önerilmektedir. ECP, interferon, total 
deri elektron demet radyoterapisi, topikal nitrojen 
mustard, oral klorambusil ve prednizon, 
metotreksat, topikal ve intralezyonel steroidler ve 
CTCL tedavisinde kullanılan di�er yöntemler ile 
kombine edilmi�tir. ECP’nin immünomodülatuvar 
sinerjistik etkileri nedeniyle özellikle interferonla 
kombinasyonu ile ba�arılı sonuçlar bildirilmi�tir 
hatta bu çalı�maların birinde iki yöntemin tedavi-
nin en ba�ından itibaren birlikte kullanılmasının 
daha uygun oldu�u savunulmu�tur (18). Bugün 
için genel yakla�ım eritrodermisi olan hastalarda 6 
aylık ECP monoterapisi sonunda elde edilen yanıta 
bakılarak gerekti�inde kombinasyon tedavisine 
ba�lanması, belirgin lösemik tutulum veya tümör 
varlı�ında ise ECP monoterapisi ile yanıt alınması 
olasılı�ı çok dü�ük oldu�u için tedavinin ba�langı-
cından itibaren kombinasyonların uygulanmasıdır.  

ECP’nin di�er T-hücre aracılı hastalıklarda 
kullanımı  

ECP’nin CTCL dı�ındaki hastalıklarda de-
nenmesinin en önemli nedenleri; yan etkilerinin az 
olması ve ECP ile olu�an etkinin immün sistem 
üzerinden geli�ti�ini destekleyen bulguların varlı-
�ıdır. ECP patolojik T hücre klonlarını 
baskılıyabiliyorsa, otoreaktif T hücrelerinin aracı-
lık etti�i di�er inflamatuvar hastalıklarda da etkili 
olabilir dü�üncesinden yola çıkılarak, progresif 
sistemik skleroz, pemfigus vulgaris ve di�er 
otoimmün büllöz hastalıklar, atopik dermatit, 
romatoid artrit, sistemik lupus eritematozus, 
dermatomiyozit, psoriatik artrit ve oral liken 

planus tedavisinde kullanılmı�tır. Literatürde kalp, 
böbrek, akci�er ve karaci�er transplant alıcılarında 
ve özellikle kemik ili�i transplantasyonu sonrasın-
da geli�en graft-versus-host hastalı�ı (graft-versus-
host disease = GVHD) vakalarında kullanımını 
destekleyen veriler bulunmaktadır.  

Dermatolojide di�er kullanım alanları 
Otoimmün büllöz hastalıklar 

ECP’nin CTCL’deki ba�arısından sonra kulla-
nıldı�ı ilk otoimmün hastalık pemfigus vulgaristir. 
�lk olumlu deneyim, Rook ve arkada�ları tarafın-
dan rapor edildi, di�er tedavi yöntemlerine dirençli 
4 pemfigus vulgarisli hastanın 3’ ünde klinik 
semptomlarda ve antikor titresinde belirgin gerile-
me saptanmı�tı (19). Literatürde ECP ile pemfigus 
vulgaris, pemfigus folyaseus, büllöz pemfigoid ve 
akkiz epidermolizis bülloza tedavisinde elde edilen 
veriler Tablo 3 ve Tablo 4’de özetlenmeye çalı�ıl-
mı�tır.  

Atopik dermatit 
ECP özellikle standart immünsupresif tedavi-

lere dirençli hale gelen eri�kin a�ır atopik 
dermatitli hastalarda kullanılmı� ve hastaların bir 
kısmında lezyonların ve özellikle ka�ıntının geri-
lemesini sa�lamı�tır. Tablo 5’de, Prinz ve arkada�-
larının 1999 yılında rapor ettikleri ve bugüne kadar 
ECP ile tedavi edilen en büyük atopik dermatit 
hasta serisini içeren çalı�ma da dahil olmak üzere, 

 
 
Tablo 3. Literatürdeki çalı�malarda ECP’nin pem-
figus vulgaris (PV) ve pemfigus folyaseus (PF) 
tedavisinde kullanımı ile rapor edilen yanıtların 
özeti. 

 
 Hasta Yanıt 
Rook ve ark. (19) PV/4 2TY, 1 PY 
Liang ve ark. (20) PV/1 1TY 
Gollnick ve ark.(21) PV/1 1TY 
Owsianowski ve ark.(22) PV/1 1TY 
Azana ve ark. (23) PF/1 1TY 
Wollina ve ark. (24) PV/3, PF/1 3TY, 1 PY 
TOPLAM PV/10, PF/2 9TY, 2PY 

TY: Tam yanıt, PY: Parsiyel yanıt. 
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literatürde bildirilen çalı�malar gösterilmektedir. 

Progresif sistemik sklerozis ve morfea 

Progresif sistemik sklerozis’in (PSS), sklerotik 
GVHD’ye klinik benzerli�i bu hastalı�ın T-hücre 
aracılı bir hastalık olabilece�i fikrini do�urmu�tur. 
Tutulan organlarda erken dönemde T-lenfosit 
infiltrasyonu olması ve otoreaktif antikorların var-
lı�ı da PSS’nin otoimmün do�asını destekler nite-
liktedir. Standart tedavilere dirençli, hızla 
progresyon gösteren 2 PSS’li hastanın yer aldı�ı 
ECP pilot çalı�masında her iki hastada da hastalık 
�iddetinde bir oranda gerileme sa�lanmı�tı (32). Bu 
gözlemlerden sonra paralel gruplu, tek kör, 
randomize, 8 merkezli bir çalı�ma planlanmı� ve 
yeni tanı alan (ortalama semptom süresi 1.83 yıl) 
ve son 6 ayda kutanöz tutulumda %30 oranında 
progresyonu olan 79 PSS’li hasta ECP ile D-
penicillamine’in kar�ıla�tırıldı�ı bu çalı�maya dahil 
edilmi�tir (33). ECP 4 haftada bir birbirini izleyen 
2 günde uygulanırken, D-penicillamine en yüksek 

750mg/gün dozda verilmi�tir. 6 ay süre süre bo-
yunca önerilen tedavileri düzenli kullanan  ECP 
grubundaki 31 hastanın 21’inde (%68), D-
penicillamine grubundaki 25 hastanın 8’inde 
(%32) deri lezyonlarında belirgin yumu�ama sap-
tanmı�tır. 6 ay sonunda elde edilen bu veriler ECP 
lehine istatistiksel olarak anlamlı bulunmu�tur. 
Ancak tedaviye devam edebilen hastalar 10. ay 
sonunda tekrar incelendi�inde veriler ECP grubu 
ile D-penicillamine grubu arasında 6.ay sonunda 
elde edilenin aksine istatistiksel olarak anlamlı fark 
göstermemi�tir. Bu kapsamlı çalı�mayı 1999 yılın-
da yayınlanan Enomoto ve arkada�larının çalı�ması 
izledi (34). Çapraz çalı�ma düzeninde planlandı�ı 
için sonuçları oldukça güvenilir olan bu çalı�maya 
hastalık süresi 5 yıldan az olan 19 PSS’li hasta 
dahil edilmi�ti. Rastgele iki gruba ayrılan bu hasta-
lardan 10’una 1 yıl süre ile ECP tedavisi uygula-
nırken, 9’u tedavisiz izlenmi�, 1 yıl sonunda ise 
ba�langıçta ECP alan grup tedavisiz izlenirken, 
di�er gruba ECP tedavisi uygulanmı�tır. 2 yılın 
sonunda her iki grup arasında deri skorunda istatis-
tiksel olarak anlamlı bir fark olmadı�ı ortaya kon-
mu�tur. Literatürdeki bu çalı�malar ı�ı�ında 
ECP’nin PSS tedavisinde D-penicillamine veya 
plasebodan üstün olmadı�ı açıklık kazanmı�tır.  

ECP’nin bugüne dek biri generalize morfealı 
di�eri üst ekstremitede linear morfealı toplam 2 
hastada kullanımı rapor edilmi�tir (35).  Generalize 
morfealı hastaya 3 aydan sonra uygun damar yolu 
bulunamaması nedeniyle tedavi uygulanamadı�ı 
için sonuç bildirilemezken, linear morfealı hastanın 
6 ay tedavi sonunda morfea plak sayında azalma 
oldu�u, devam eden plaklarda ise 16 ayın sonunda 
görünür gerileme oldu�u bildirilmi�tir.  

Oral liken planus 
Liken planus ve GVHD arasındaki klinik ben-

zerlikler ortak bir patogenetik mekanizmayı i�aret 
ediyor olabilir. Bu iki hastalık arasındaki bir ba�ka 
benzerlik ise her iki hastalı�ın da ECP’ye yanıt 
veriyor olmasıdır. Becherel ve arkada�ları bir seri 
dirençli erozif oral liken planus hastasında 6 aylık 
ECP tedavisi sonrası olumlu yanıt bildirmi�lerdir 
(36). �zlenen yan etki ise minimaldir. Bu çalı�ma-

Tablo 5. Atopik dermatit (AD) hastalarında ECP 
ile elde edilen yanıtların özeti. 

 
 Hasta Yanıt 
Prinz ve ark.(28) AD/3 2TY,1PY 
Richter ve ark. (29) AD/3 3PY 
Mohla ve ark. (30) AD/1 1PY 
Prinz ve ark. (31) AD/14 4TY, 6PY, 4YY 
TOPLAM AD/21 6TY, 11PY, 4YY 

TY: Tam yanıt, PY: Parsiyel yanıt. 
 

Tablo 4. Literatürdeki çalı�malarda ECP’nin 
büllöz pemfigoid (BP) ve akkiz epidermolizis bül-
loza (EBA) tedavisinde kullanımı ile rapor edilen 
yanıtların özeti. 

 
 Hasta Yanıt 
Miller ve ark. (25) EBA/1 1TY 
Gordon ve ark. (26) EBA/3 2TY, 1PY 
Camara ve ark.(27) EBA/1 1TY 
Wollina ve ark. (24) BP/3 3TY 
TOPLAM BP/3, EBA/5 7TY, 1PY 

TY: Tam yanıt, PY: Parsiyel yanıt. 
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nın uzun dönem sonuçları henüz yayınlanmaması-
na ra�men Knobler ve arkada�ları da kendi mer-
kezlerinde bir a�ır oral liken planuslu hastaya ECP 
uygulamı� ve daha 2. seansın sonunda belirgin bir 
düzelme elde etmi�lerdir. Bu hızlı düzelmeyi tam 
olarak açıklayamayan çalı�macılar, bu hastanın 
aynı zamanda bir hepatit C hastası oldu�unu be-
lirtmi�lerdir. �nterferona dirençli hepatit C hastala-
rında ECP’nin faydalı olabildi�i daha önce bildi-
rilmi�ti (37). Literatürdeki veriler ı�ı�ında hepatit 
C virüsle infekte liken planus hastalarında düzelme 
gözlenmesi, ECP ile kronik viral infeksiyona kar�ı 
immün yanıt güçlenirken, parainfeksiyöz bir orijini 
oldu�u dü�ünülen oral liken planusun da düzelmesi 
�eklinde yorumlanmaktadır (1). 

Psoriatik artrit 
ECP’nin psoriatik artritte kullanımına ili�kin 

ilk yayın 1990 yılında yayınlanmı�tır. ECP uygu-
lanan 5 psoriatik artritli hastanın 4’ünde kavrama 
gücü, �i�lik, sabah katılı�ı, kullanılan non-steroidal 
antiinflamatuvar ilaç dozu ve radyolojik de�i�iklik-
ler göz önüne alındı�ında az veya orta dereceli bir 
yanıt elde edildi�i rapor edilmi�tir (38). Aynı ça-
lı�mada hastaların hiçbirinde deri lezyonlarında 
gerileme olmadı�ı da belirtilmi�tir. Di�er bir ça-
lı�mada ise  psoriazisi ve seronegatif artriti olan 8 
hastaya 12 hafta süreyle tek ba�ına ECP, ECP te-
davisini izleyen 12 hafta sürede ise ECP ve PUVA 
tedavileri birlikte uygulanmı� ve 24 haftalık tedavi 
sonunda 8 hastanın 4’ünde  eklem semptomlarında 
belirgin gerileme elde edilmi�tir. Hastalar tedavi-
nin sonlanmasını takip eden 1 yıl süre içinde 3 
ayda bir takip edilmi� ve etkinin 1 yıl süre ile de-
vam etti�i bildirilmi�tir (39).   

Türkiye’de ECP tedavisi uygulanan  
merkezler 

1. Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi  

2. Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi 

3. �stanbul Üniversitesi Çapa Tıp Fakültesi 

4. Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi 

T.C Sa�lık Bakanlı�ı’nın onayladı�ı endikas-

yonlar nelerdir?  

ECP’nin T.C Sa�lık Bakanlı�ı onaylı tek 
endikasyonu CTCL’dir. Ancak CTCL dı�ındaki 
hastalıklarda tedavi seçene�i olarak uygun görülür-
se Tedavi Hizmetleri Genel Müdürlü�ü Fotoferez-
Aferez Alt Komisyonu onayı alınarak kullanımı 
mümkün olabilmektedir. Bugüne kadar Tedavi 
Hizmetleri Genel Müdürlü�ü Fotoferez-Aferez Alt 
Komisyonu ECP’nin GVHD, psoriatik artrit ve 
pemfigus vulgaris’te kullanımına onay vermi�tir. 4 
haftada bir ardı�ık 2 günde uygulanan ECP yakla-
�ık olarak 5000 Amerikan Doları’na mal olmakta-
dır.  

Sonuç olarak; ECP Türkiye’de sınırlı sayıda 
merkezde uygulanabilen, yan etkileri az, ancak 
oldukça pahalı bir tedavi yöntemidir. Do�ru 
endikasyonlar ile kullanıldı�ında bu merkezler 
ülke ihtiyacını kar�ılayabilecek kapasitededir. Öne-
rimiz, bu merkezlerin iyi tanıtılması, uygun hasta-
ların bu merkezlerden faydalanmasının sa�lanması 
ve merkezler arası ba�lantılar kurularak ortak te-
davi ve takip parametreleri saptanmasıdır. Böylece, 
her bir merkezin tek ba�ına çok daha uzun sürede 
elde edece�i deneyime, daha kısa sürede ula�ılacak 
ve hem ülke hem dünya literatürüne önemli katkı-
lar sa�lanabilecektir.  
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