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Abstract

8-methoxypsoralen’in oral yoldan alimm takiben UV A rad-
yasyonu uygulanarak yapilan fotokemoterapi (PUVA), tiim diinyada
bir¢ok deri hastaliginin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir.
PUVA tedavisinin akut ya da kronik bir¢ok yan etkisi bildirilmekle
beraber, bu tedaviyi takiben ortaya c¢ikan lokoderma vakalari nadir
olarak rapor edilmistir. Daha Once vitiligo anamnezi olmayan,
Mikozis Fungoides nedeni ile PUVA uygulanan bir hastada, tedavi
sirasinda, iyilesen Mikozis Fungoides plagi alaninda, depigmente
lezyonlar gelisen bir hastay1 sunuyoruz.
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Photochemotherapy with 8-methoxypsoralen followed by ultra-
violet A radiation (PUVA) is used worldwide in the treatment of
miscellaneous skin diseases. Although, PUVA have many adverse
reactions, the leucoderma cases related PUVA were rarely reported.
We describe a patient in whom vitiligo-like leucoderma occurred
following the resolution of MF lesions during PUVA without previous
vitiligo history. The leucoderma was strictly localized to the area of
the pre-existing MF lesion.
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-methoxypsoralen’in oral yoldan alimini

takiben UV A radyasyonu uygulanarak ya-

pilan fotokemoterapi (PUVA), tiim diinya
da bir¢ok deri hastaliginin tedavisinde yaygin ola-
rak kullanilmaktadir." PUVA tedavisinin akut ya
da kronik bircok yan etkisi bildirilmekle beraber,
bu tedaviyi takiben ortaya ¢ikan 16koderma vakala-
11 nadir olarak rapor edilmistir.>® Bu yan etkinin
ortaya ¢cikmasini agiklayabilecek mekanizma hak-
kinda, yeterli veri olmamakla birlikte, PUVA he-
niiz aciklanamamis bir yol ile melanositler {izerin-
de destriiktif etkilere yol acabilir.' Vitiligo, fizik-
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sel travma, otoimmun hastaliklar,>* Sezary sendro-
munu da icine alan maliniteler™® ve eritrodermik T
hiicreli lenfoma’ ile birliktelik gosterebilir. Daha
once vitiligo anamnezi olmayan, Mikozis Fungoi-
des (MF) tanis1 ile PUVA uygulanan ve tedavi
sirasinda, iyilesen MF plagi alaninda, depigmente
lezyonlar gelisen bir hastay1 sunuyoruz.

Olgu Sunumu

41 yasinda bayan hasta (deri tipi IV), gdvde,
aksilla ve kollarda, 7 yildan beri devam eden,
eritemli skuamli plaklar (Resim 1) ile klinigimize
basvurdu. Hastaya, klinik muayene, histopatoloji
ve evreleme calismalarinin sonucuna gore, evre 1B
MF tanisi konuldu ve haftada 4 giin PUVA
tedavisi baslandi. Ug¢ hafta sonunda (12. seans,
toplam kiimiilatif doz 24 joule), aksillada daha
once MF plagi olan alanda, asemptomatik,
eritematoz lezyonlar gelisti. PUVA dozu bir basa-
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oncesi)

mak geriye alinarak tedaviye devam edildi. iki
hafta icinde eritemli lezyonlar yavas yavas solarak
yerini depigmente lezyonlara (Resim 2) birakti.
Depigmente lezyonlardan daha 6nce MF 6n tani-
styla biyopsi yapilan bolgenin hemen yanindan
biyopsi 6rnegi alindi. Histopatolojik incelemede ilk
biyopsi Orneginde tespit edilmis olan (Resim 3a)
MF ile uyumlu bulgularin tamamen kayboldugu ve
ayn1 zamanda vitiligo ile uyumlu olacak sekilde
melanositlerin ~ goriilmedigi izlendi. Fototerapi
oncesinde varligt S100 boyasi ile kanitlanmig
melanositlerin (Resim 3b), tamamen kayboldugu
S100 boyasi ile dogrulandi (Resim 4). ilerleyen
seanslarda depigmente alanlarda yaklasik %50
oraninda parsiyel repigmentasyon gelismekle bir-
likte; bu alanlar tamamen kapanmadan, hastanin
MF nedeni ile aldigt PUVA tedavisi basar ile ta-
mamland1 (toplam 73 seansta 482 joule).

Tartisma
PUVA, eritem, kasinti, bulanti, kusma gibi
akut yan etkilere; deri kanseri sikliginda artis,
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aktinik keratoz, deri yaslanmasi ve oftalmolojik
bozukluklar gibi kronik yan etkilere yol agabilir.
Ayrica efelid, lentijindz lezyonlar (PUVA
lentigosu), hipopigmentasyon ve vitiligo gibi
pigmenter yan etkiler rapor edilmistir.® Gschnait ve
ark.” PUVA tedavisi alan 243 hastanin %2.6’sinda
hipo ve hiperpigmentasyonun her ikisini de iceren,
alisilmamis benek tarzinda bir pigmentasyon bo-
zuklugu bildirmislerdir. Kanerva ve ark.'"” PUVA
ile tedavi edilen 61 psoriazis hastasinin %41’inde
lentijindz lezyonlar bulmuslardir. Pierard ve
Ackerman, psoriazis i¢cin PUVA  sonrasi
hipopigmentasyon ile beraber dermal fibrozis geli-
sen bir olgu bildirmislerdir.'" Ayrica PUVA’nin
tirnaklarda pigmentasyona neden oldugu uzun
zamandan beri bilinmektedir.

Lokoderma punktata ilk kez Falabella tarafin-
dan 1988’de tamimlanan, PUVA’ya bagh olarak
gelisen, caplart 0.5-1.5 mm arasinda degisen, cok
sayida punktat hipopigmente ve akromik
makiillerden olusan, nadir gorillen ayr1 bir
antitedir. En sik eksremiteler, sirt ve gogiiste gorii-
liir. Akromik lekelerin Dopa ve Fontana- Masson
ile boyanmasinda, fonksiyonel melanositlerin ve
melanin graniillerinin sayist azalmakla birlikte
tamamen yok olmadiklari belirlenmistir."> PUVA
ile iligkili olarak bildirilen diger hipopigmente
bozukluklar, dissemine hipopigmente keratoz ve

Resim 2. Fototerapi sonrasinda iyilesen mikozis fungoides
plag: yerinde gelisen depigmente lezyonlar.
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icin dar bant UVB alan bir hastada idiyopatik
guttat hipomelanozis tarif edilmistir."*

Fototerapiye baglh vitiligo vakalari ise tahmin
edilenin aksine olduk¢a nadir olarak rapor edilmis-
tir. Halcin ve ark.” ge¢miste vitiligo hikayesi olan
psoriazisli bir hastanin, topikal PUVA tedavisi
sonrasinda, lezyonlarin iyilesme yerlerinde vitiligo
alanlarinin ortaya ciktigimi ve bunun PUVA ile
tetiklenen bazi immun reaksiyonlardan kaynakla-
nabilecegini bildirmislerdir. Todes-Taylor ve ark.’
psoriazisli 2 ve mikozis fungoidesli 1 hastada PU-
VA sonrasi vitiligo gelistigini rapor etmislerdir.
Mimouni ve ark.' mikozis fungoides icin yapilan
fotokemoterapi sirasinda vitiligo gelisen 4 olgu
bildirmigler ve bunun mikozis fungoidesin PUVA
ile tedavi komplikasyonlar1 arasina eklenmesi ge-
rektigini 6ne siirmiislerdir. Bizim olgumuz,
mikozis fungoides tedavisi icin PUVA alan hasta-

Resim 3a. Fototerapi oncesi fokal parakeratoz, hafif akantoz
ve epidermotrofizmden olusan tipik mikozis fungoides lezyo-
nu (HE X 20).

Resim 3b. Ayni biyopsi Orneginin S-100 boyamasinda
epidermiste izlenen S-100 pozitif melanositler (X20).

hiperkeratozlu konfeti hipopigmentasyondur. Bun-
lardan ilki literatiirde sadece 2 kez, ikincisi bir kez

Resim 4. Fototerapi sonrasinda ayni alandan alinan biyopsi
13 ; . . orneginin S-100 ile boyanmasinda, iyilesen mikozis fungoides
rapor edilmigtir.”” Son olarak, mikozis fungoides lezyonu bolgesinde melanositlerin yoklugu goriiliiyor (X20).
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larda komplikasyon olarak vitiligo benzeri
lokoderma gelisen, 6. olgudur.
Lokodermanin  ayirict  tanisinda  vitiligo,

pitriyazis versikolor, postlezyoner hipopigmentas-
yon, kimyasal lokoderma, tubero skleroz ve
idiyopatik guttat hipomelanozis yer alir."’ Ayrica
hastamz fototerapi almakta oldugu icin, fototerapi
komplikasyonlar1 arasinda bahsettigimiz benekli
hipo-hiperpigmentasyon, hipopigmentasyon ile
birlikte dermal fibrozis, lokoderma punktata,
dissemine hipopigmente keratoz ve hiperkeratozlu
konfeti hipopigmentasyon ile ayirici tanisinin da
yapilmasi gerekmektedir. Klinik olarak pitriyazis
versikolor, tuberoz skleroz, guttat hipomelanozis
ile ayrimi kolaylikla yapilabilir. Kimyasal bir etken
olmadig: icin kimyasal 16kodermadan, fibrozis ve
hiperkeratoz bulunmamasi nedeni ile hipopigmente
keratoz ve fibrozisli hipopigmentasyondan ayirt
edilebilmektedir. Vitiligo, postinflamatuvar
hipopig-mentasyondan lezyonlarin karakteristik
kirec tas1 beyazi rengi ve histopatolojide
melanositlerin ve melanofajlarin yoklugu ile ayri-
lir. Postlezyoner hipopigmentasyonda makiiller
hafif grimsi beyaz renktedir. Histopatolojide bazal
tabakada melanositler goriiliir ve dermiste
melanofajlar bulunur.! Bu bulgularin hi¢ birisi
bizim hastamizda yoktu. Hastamizin histopatolojik
incelemesinde tedavi oncesinde S-100 boyasi ile
melanositlerin varlig izlenirken, tedavi sonrasinda
vitiligo ile uyumlu olarak melanositler ve
melanofajlar goriilmedi.

Mikozis fungoides i¢in fototerapi alan bir has-
tada gelisen 16koderma, genel olarak 4 teori ile
aciklanabilir. Dogrudan MF ile iligkilendirilebilir.
Tedavi edilmeyen Sezary sendromlu ve eritoder-
mik mikozis fungoidesli bazi hastalarin alevlenme
donemlerinde vitiligo benzeri 16koderma vakalari
bildirilmis olup, bunlarin MF lezyonlarindaki yo-
gun lenfositik infiltrasyonun ya da melanositlere
kars1 olusan reaktif lenfositlerin melanositlere ha-
sar vermesinden kaynaklanabilecegi ileri siiriilmiis-
tiir.*” Ancak olgumuz evre IB mikozis fungoides
olup, siddeti bildirilen bu olgularla uyumlu degil-
dir. ikinci olarak, dogrudan fototerapi ile iliskili
olabilir. Ilging olarak bugiine kadar fototerapi ile
iligkili olabilecek 8 vitiligo benzeri olgu rapor e-
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dilmigtir. Bunlarin besi MF, {icii psoriazis nedeni
ile tedavi géormekteydi. Bir olguda psoriazis nedeni
ile PUVA alan hastanin aym: zamanda vitiligo
anamnezi mevcuttu. Bugiine kadar literatiirde foto-
terapiye baglh olarak cok az sayida vitiligo olgusu
sunulmus olmasi, fototerapinin 16koderma kompli-
kasyonu acisindan olduk¢a giivenilir olmasi ile
aciklanabilecegi gibi, bugiine kadar pek cok vaka-
nin da ihmal edilerek bildirilmemis olmasi ile de
ilgili olabilir. Ozellikle ¢ok fazla sayida fototerapi
alan hastay1r kapsayan serilere sahip kliniklerin
tecriibelerini paylasmasi, bu konuya 1sik tutmak
acisindan cok faydalh olacaktir. Uciincii olarak,
ozellikle yogun lenfositik infiltrasyonun oldugu
bolgede, infiltrasyon ile PUVA arasinda bugiine
kadar tariflenmemis bazi etkilesim mekanizmalar1
sonucu ortaya ¢ikan bir takim melanotoksik iiriin-
ler melanosit hasarina yol acabilir. Dordiincii ve
son olarak da, bugiin icin idiyopatik sayilabilecek
bir durumdan da bahsedilebilir. Bugiine kadar bil-
dirilen bu 6 rapora dayanarak bu konuda karar
vermek zordur. Biz, Mimouni ve ark.nin' 4 vaka
ile sundugu, 6zellikle MF i¢in, fotokemoterapi alan
hastalarda az goriilen bir komplikasyonun da
Iokoderma olabilecegi goriisiinii benimsedigimizi;
ancak bu olayin patogenezinin tam olarak aydinla-
tilabilmesi i¢in daha cok hastayi i¢ine alan seriler-
de klinik, histopatolojik ve immunohistokimyasal
calismalarin yapilmasinin faydali olacagini diisii-
niiyoruz.
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