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PARAPSORIASIS PLAGINDA TOPIKAL FOTODINAMIK TEDAVI
PHOTODYNAMIC THERAPY IN PLAQUE PARAPSORIASIS
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OZET

Fotodinamik tedavi, aktinik keratoz, Bowen hastaligi, melanom disi deri kanserleri gibi epitelyal prekanser6z ve kan-
ser6z lezyonlarda etkili bir tedavi yontemidir. Isiga duyarlandirici madde ile 1sigin etkilesimi sonucu ortaya cikan reaktif
oksijen ara drlnlerinin hastalikh dokuyu tahrip etmesi prensibine dayanir. Blylik plak tipi parapsoriasis, mikozis fun-
goidese doniigebilen bir lezyondur. Bu ¢alismanin amaci biiyiik plak tipi parapsoriasiste fotodinamik tedavinin etkinligini
saptamaktir. Calisma kontrol grubu olmayan pilot calisma olarak yapilmistir. Bu amacla 70 yasindaki plak parapsoria-
sisli hasta tedavi edildi. Tedavi 6ncesinde histopatolojik ve klinik dederlendirme yapildi. Daha sonra lezyon, yerel 5-
aminoleviilinik asit uygulamasini takiben inkoherent isik kaynagi ile i1sinlanmak suretiyie tedavi edildi. Isinlama sirasinda
580-720 nm dalga boyunda kirmizi isik bandi kullanildi. Onsekiz aylik takip sonucu rekiirrens bulgusu saptanmadi.

SUMMARY

Photodynamic therapy is a treatment modality mainly effective in epithelial precancerous and cancerous lesions like
actinic keratoses, Bovven's disease and nonmelanoma skin cancer. The method is based on the destruction of diseased
fissue by reactive oxygen intermediates generated though the interaction of light with a photosensitizer agent. The iarge
plaque parapsoriasis is a lesion that may progress to mycosis fungoides. The goa! of ihis study was to determine the
effectiveness of photodynamic therapy in iarge plaque parapsoriasis. This study was performed as a pilot study wvithout
control group. A case of 70-year-old male with plaque parapsoriasis was treated. Histopatnological and clinical
evaluation were performed hefore treatment. Then, the lesion was succesfully treated by photodynamic therapy using
the iopical application of 5-aminolevulinic acid, foliovved by irradiation with incoherent visible light. The red light hand
was used during irradiation in the wave lengih of 580-720 nm. Eighteen months of follow-up revealed no recurrence
finding.

GiRis

Parapsoriasis, nedeni bilinmeyen, tedaviye direngii, kro-
nik, deskuamasyon goOsteren psoriasis benzeri maku-
lopapuler deri dokuntisu ile karakterize bir grup deri
hastaligini ifade eder. Parapsoriasis terimi ilk kez "Brocq”
tarafindan kullaniimigtir. Hastalik daha sonra kucuk
plakh, buytk plakii ve pitriyazis ilkenoides grubu olmak
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tzere Uc gruba aynimistir (1,2). Hastaligin klinik 6nemi,
biylk plakll parapsoriasis olgularinin  %10-30'unun
mikozis fungoidese doniisebilmesinden kaynaklanmak-
tadir (2,3). Poikiloderma ve atrofinin 6n planda oldugu
oigular iie buylk plakh parapsoriasisin alt grubu olarak
kabul edilen retiform parapsoriasis olgularinda bu doéni-
sim riski daha fazla olmaktadir (3-4). Plaklar Ulzerinde
endurasyon ve siddetli eritem gelismesi tehlike isareti
olarak bildiriimektedir. Buyuk plakii parapsoriasiste
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kullanilan UVB fototerapisi, PUVA, topikal nitrojen
mustard gibi agresif tedavi modelleri olasi mikozis
fungoidese dénusimu baskilamayr amaclamaktadir (1,2).

Fotodinamik tedavi, 1siga duyarlandirici ajanlarnin topikal
ya da sistemik yolla uygulanmasindan sonra ilgili bdlgenin
lazer ve lazer olmayan sk kaynaklari ile iginlamasi
prensibine dayanan bir tur fotokemoterapidir. Isinlama
sirasinda olusan fotoaktivasyon, sitotoksik serbest oksi-
jen radikalleri olusumu ile istenmeyen dokunun yok edil-
mesini saglar (5,6).

OLGU

70 yasindaki erkek hasta son bir yildir belinde zamanla
buyime gosteren hafif kasintii plak yakinmasi ile bas-
vurdu. Ayrica sol kulak heliksi on yizinde 1.5 cm cap-
Inda Uzeri hiperkeratozik nodul saptandi. Noduler lezyon-
dan alinan insizyonel biyopsi histopatolojik olarak
incelendiginde keratoakantoma ile uyumlu bulundu. Sag
dorsolomber boélgedeki lezyon, 8 cm capinda, oval, yiizeyi
deskuamasyon ve sekonder ekzematizasyon gdosteren,
kahverenkli pigmante plak olarak tanimlandi (Sekil 1).
Lezyondan alinan insizyonel biyopsi 6rnegi histopatolojik
olarak incelendiginde (prot.no:1739/98); yilizeyde kalin
yer yer parakeratozik keratin tabakasi, epidermiste ir-
regller psoriaziform hiperplazi ve perinikleer halo for-
masyonu gosteren genelde tek, arada birkac hucreden
olugsan lenfositik ekzositoz ile ylzeyel dermada damar
proliferasyonu ve lenfositlerden zengin mikst yangisal
hiicre infiltrasyonu goézlendi (Sekil 2). Lezyon mevcut
histopatolojik dzellikler ve klinik lezyon morfolojisi isiginda
buylk plakli parapsoriasis olarak degerlendirildi.

Sekil 1. Lezyonun klinik gériniimi

Tedavi amaciyla plak seklindeki lezyona fotosensitizan
madde olarak %20 5-aminolevilinik asit iceren krem 6
saat sure ile okliziv olarak uygulandi. Tedavi sahasi isik
almamasi icin 6nce aluminyum folyo, daha sonra da ade-
ziv bant ile kapatildi. Bu sitre sonunda mavi 1sik bandi
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kullanilarak saghkli deri ve lezyon floresanlari optik olarak
monitorize edildi (Sekil 3). Lezyon floresani saglikli deri
floresaninin 10 kati olarak belirlendi. Gerekli lezyon flére
sani saglandiktan sonra inkoherent isik kaynaginin kir-
mizi bandi ile (dalga boyu:580-720 nm, sk siddeti:100
mW/cm2) 20 dakika isinlama yapildi. Bu siire sonunda
lezyon floresaninin saglkl deri seviyesine dismesiyle
tedavi sonlandinlidi. Total 1sin dozu 100 Joule/cm2 olarak
belirlendi.
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Sekil 2. (a) Tedavi sonrasi histopatolojik iyilesme (HEx100)
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Spektroskopik degerlendirmede protoporfirin floresansi
632.9 nm dalga boyunda pik olusturdu. Isinlama bittikten
0.5 saat sonra derin dokulardan kaynaklanan protoporfirin
floresani dikkate alinarak son bir floresan kontroli daha
yapildi. Floresan diizeyinde patolojik artis gorilmedigin-
den isinlama tekrarlanmadi. Iginlama sirasinda hastada
tedavinin  sonlandirimasini  gerektirmeyecek dizeyde
yanma ve agr yakinmasi ile 1sinlamadan sonra 4 gun
kadar devam eden eritem ve Odemle karakterize lokal
inflamasyon gozlendi. inflamasyon geriledikten sonra
yluzeyel deskuamasyon 4 hafta kadar devam etti ve hafif
postinflamatuvar kahverenkli pigmantasyonla iyilesme
saglandi (Sekil 1 a). Tedaviden 11 ay sonra alinan kontrol
biyopsisinin histopatolojik incelemesinde ylzeyde or-
tokeratozik kalin keratin tabakasi, epidermiste ince
ondilan gorinum ile bazal hicre hiperplazisi yanisira
melanositlerde sayisal artis izlenmektedir. Ayrica ylzeyel
dermada fibrozis ve minimal perivaskiler mikst yangisal
hiicre infiltrasyonu saptanirken lenfositik ekzositoz

gozlenmedi (Sekil 2A). Olgu histopatolojik yonden tam
sifa olarak degerlendirildi. Tedavi sonrasi 18 aylk takip
sonucu hastada niiks bulgusu saptanmadi.

e 5 O M B e =TT
Sekil 3. Protoporfirin birikimine bagl kirmizi floresan
TARTISMA

Fotodinamik tedavi (FDT), topikal ya da sistemik ajanlarla
isina duyarll hale getirilen lezyonun uygun dalga boyuna
sahip 1slk kaynaklarn ile isinlanarak tahrip edilmesi
prensibine dayanan bir fotokemoterapi tedavisidir. Aktinik
keratoz, aktinik keilit, Bowen hastaligi gibi premalign
lezyonlar yanisira yuzeyel tipte bazal hicreli karsinoma
ve skuamdz hicreli karsinomalarda FDT ile basarili
sonuglar elde edilmigstir (6-8). Bu calismalarda isik kay-
nagl olarak lazer ve lazer olmayan isik kaynaklarn Kkul-
lanilmistir. Lazer 1sik kaynaklari pahali ve komplike olma-
sinin yanisira 6zel donanim ve deneyimli ekipman gerek-
tirmektedir. Yine uygulanan isik kaynadi dalga boyunun
duyariandirici maddenin absorpsiyon pikine olabildigince
yakin olma prensibi gdzonine alindijinda da lazer ve
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lazer olmayan sk kaynaklari arasinda o6nemli bir fark
bulunmamistir. Bu nedenle bizim de olgumuzda kullanmig
oldugumuz inkoherent 1sik kaynaklar daha pratik ve daha
kullamgh olma 6zelligine sahip gérinmektedir.

Bu calismada fotosensitizan olarak topikal 5-ami-
nolevulinik asit (ALA) kullanilmistir, invivo olarak glisin ve
stiksinil  CoA'nin  birlesmesi ile meydana gelen ALA
"heme" biyosentez yolunun ilk ara maddesidir. ALA
dogrudan 1si§a duyariandirici 6zellikte olmayip "heme”
biyosentez yoluna girdikten sonra asil fotodinamik etkiye
sahip olan "protoporfirin 9"a metabolize olur. Isinlama ile
porfirinlerin  fotodinamik aktivasyonu reaktif ve kisa
omurll sitotoksik serbest oksijen radikallerinin olusumu
ve kompleman sisteminin aktivasyonu ile hiicre hasarina
sebep olmaktadir (5,6).

Aminolevilinik asit ile topikal FDT, pratik ve noninvaziv bir
tedavi secenedi olmasinin yanisira kimulatif fototoksik
reaksiyonlara yol acmaz. Porfimer sodyum gibi sistemik
fotosensitizan ajanlarla ortaya c¢ikan uzamis jeneralize
kutan6z fototoksisitenin gorilmemesi dnemli bir avantaj-
dr (9). ALA'ya bagh fotosensitizasyon sadece tedavi
bélgesi icin gecerli olup 24 saat sirmektedir.

Literatirde parapsoriasis tedavisinde fotodinamik te-
daviye iligkin bir galigmaya rastlanmamis olmakla birlikte
mikozis fungoideste FDT kullanimi ile ilgili calismalar bu-
lunmaktadir (10,11).

Orenstein ve arkadaslari, plak tipi mikozis fungoides ol-
gularinda aminolevilinik asit ve inkoherent isik kaynagdi
kullandiklari galismalarinda evre 1 MFIi bir olguyu tek
seansta, evre 3 MFIi 5 olguyu ise fraksiyone seanslarda
basar ile tedavi etmisler ve 2 yillik takipte niiks gozle-
memigslerdir (12). Boehncke ve arkadaslari, T hiicre len-
fomali hastalardan elde ettikleri hicre klonlar (zerinde
PUVA ile fotodinamik tedavinin etkinligini karsilastirdiklar
calismalarinda transforme T hiicre proliferasyonunu in-
hibe etme acisindan iki tedavi arasinda fark olmadigini
bildirmislerdir (13).

Son zamanlarda fotodinamik tedavinin karsinojenik ola-
bilme potansiyeli Gzerinde durulmaktadir. Bununla birlikte
5-aminolevdlinik asitten endojen olarak ortaya ¢ikan pro-
toporfirin 9'un hiicre niikleusunda yerlesmemesi bu gori-
sun gecerliligini supheli kilmaktadir (5). Yine kilsiz farele-
rin sirtina 8 ay boyunca haftada 1 kez ALA-FDT tedavi-
sinin uygulandi§i bir calismada karsinojenite gelisimine
dair klinik ve histopatolojik bulgu saptanmamistir (14).

Yapmis oldugumuz pilot calisma sonucu cesitli tedavi
alternatifleri bulunan parapsoriasis grubu hastaliklarin
plak tipinde fotodinamik tedavinin de etkin olabilecegi
sonucuna variimistir. Bununla birlikte fotodinamik tedav-
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inin guintmiz icin en énemli sorunlarindan birisi standart icin her endikasyon icin standart tedavi protokollerinin

tedavi protokollerinin olmamasidir. Diger tedavi modelleri gelistirilmesi, kontrolli klinik ¢alismalarin yapilmasi ve
ile karsilastirilabilmesi ve dermatolojideki yerini alabilmesi olgularin uzun sire takip edilmesi gerekmektedir.
KAYNAKLAR

1.

2.

13.

14.

Odom RB, James WD, BergerTD: Diseases of the skin. 9'uncu baski. Philadelphia. WB Saunders company, 2000; 254-257.
Hu CH: Parapsoriasis. in: Fitzpatrick TB, Eisen AZ, Wolff K, Freedberg iM, Austen KF, eds. Dermatology in general medicine, 4th
ed. NewYork: Mc Graw-Hill Publ, 1993:1124-1128.

. Lazar AP, Caro WA, Roenigk HH Jr, Pinski KS: Parapsoriasis and mycosis fungoides: the Northvvestern University experience,

1970 to 1985. J Am Acad Dermatol 1989 Nov;21(5):919-23.

. Lindae ML, Abel EA, Hoppe RT, Wood GS : Poikilodermatous mycosis fungoides and atrophic large-plaque parapsoriasis exhibit

similar abnormalities of T-cell antigen expression. Arch Dermatol 1988 Mar;124(3):366-72.

. Fritsch C, Goerz G, Ruzicka T: Photodynamio therapy in dermatoiogy. Arch Dermatol 1998; 134:207-14.
. Kalka K, Merk H, Mukhtar H: Photodynamic therapy in dermatology. J Am Acad Dermatol 2000;42:389-413.
. Hurlimann AF, Hanggi G, Panizzon RG: Photodynamic therapy of superficial basal celi carcinomas using topical 5-aminolevulinic

acid in a nanocolloid lotion. Dermatology 1998; 197:248-254.

. Ceylan C, Ozdemir F, Erboz S, Kazandi A, Ozol A: Bazal hiicreli karsinornda topikal fotodinamik tedavi. Tirkderm 1999;33 (3):153-

157.
Bissonnette R, Lui H:Current status of photodynamic therapy in dermatology. Dermatol Clin 1997; 15(3):507-19.

. Ammann R, Hunziker T : Photodynamic therapy for mycosis fungoides after topical photosensitization with 5-aminolevulinic acid. J

Am Acad Dermatol 1995 Sep;33(3):541.

. Wolf P, Fink-Puches R, Cerroni L, Kerl H: Photodynamic therapy for mycosis fungoides after topical photosensitization with 5-

aminolevulinic acid. J Am Acad Dermatol 1994 Oct;31(4):678-80.

. Orenstein A, Haik J, Tamir J, Winkler E, Trau H, Malik Z, Kostenich G: Photodynamic therapy of cutaneous lymphoma using 5-

aminolevulinic acid topicaf application. Dermatol Surg 2000 Aug;26(8):765-9.

Boehncke WH, Konig K, Ruck A, Kaufmann R, Sterry W : in vitro and in vivo effects of photodynamic therapy in cutaneous T celi
lymphoma. Acta Derm Venereol 1994 May;74(3):201-5.

Stender M, Wulf HC: Photodynamic therapy with 5-aminolevulinic acid in the treatment of actinic cheilitis. Br J Dermatol
1996;135:454-456.

*Bu calisma "18. Ulusal Dermatoloji Kongresi"nde poster bildiri olarak sunulmustur.

184 Ege Tip Dergisi



