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ézet:

Fotodinamik tedavinin etki mekanizmasi fotosensitizan bir maddenin isik etkisi ile aktive olmasi ve
olusan oksijen radikallerinin hiicre destriiksiyonu yaratmasina dayanmaktadir. Forodinamik tedavi,
cesitli tiimoral ve non-onkolojik hastaliklarin tedavisinde umut verici bir yontemdir. Bu derlemede,
son literatiir bilgileri dikkate almmarak fotodinamik tedavinin etki mekanizmmast, kullanilan ¢egitli
Jotosensitizan maddeler ve stk kaynaklari, dermatolojik endikasyonlari ve klinik uygulamalar:
ozetlenmektedir.

Anahtar Kelimeler: Fotodinamik tedavi, dermatoloji

Photodynamic Therapy
Abstract:

Photodynamic therapy is based on cell destruction which is caused by photoactivation of photosen-
sitizing agents. Photodynamic therapy is a promising modality for the management of various tumors
and non-oncologic disease. In this review, considering the recent literature the mechanism of action,
the various photosensitizing agents and light sources used, the dermatological indications and clin-
ical applications of photodynamic therapy is summarized.
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Giris

Fotodinamik tedavi (FDT), ilgili lezyo-
nun fotosensitizan ajanlarla duyarli hale getiril-
mesi ve uygun dalga boyuna sahip 151k kaynak-
lari ile 1318a maruz birakilmast prensibine daya-
nan bir tlir fotokemoterapidir. Fotosensitizan
madde (FM), sistemik, lokal, intralezyonel yol-
la verilebilmektedir. FM, 1sik etkisi ile aktive
olmakta ve serbest oksijen radikalleri olusarak
hiicre yitkimina neden olmaktadir.(1,2,3,4)

Raab tarafindan 1900’lerde, eksi porta-
kalda kiiltiire edilen "paramecium caudatum" la-
rin 1g1§a maruz kaldiktan sonra hizli bir sekilde
oldiigiiniin bulunmasiyla FDT cag baglamistir.

Etki Mekanizmasi

FM’nin selektif olarak se¢ilmis dokuda
birikmesinin mekanizmasi detayl: olarak anlasi-
lamamugtir. Neoplastik dokularda damar sayisi
ve permeabilitesinin artmasi, normal dokuya go-
re lenfatik drenajin az olmasi FM’nin retansiyo-
nunu actklayabilir. Timoriin interstisyel sivisin-
daki diisiik pH degeri, FM’nin dagilimini ve
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lipofilik karakterini artsrmaktadir, Boylece
FM’nin malign hiicreler tarafindan alimmi ko-
laylagtirmaktadir (1).

Isin, FM tarafindan absorbe edildikten
sonra tip | reaksiyon yolu ile serbest oksijen ra-
dikalleri (peroksitler, siiperoksit iyonlar, hidrok-
sil radikaller gibi) veya tip 2 fotokimyasal reak-
siyon yolu ile tekil oksijen olugabilir. FDT de
hakim olan reaksiyon tip 2 reaksiyondur. Tip 2
reaksiyon yolu ile olusan tekil oksijen fotodina-
mik sitotoksisitede esas rolii oynar. Ciinkii fark-
11 O, tiirleri ve biyomolekiillerle reaksiyona gir-
me potansiyeli yiiksektir. Tekil O hedef doku-
da damar endoteline ve hiicre membranlarina
hasar vererek doku yikimima neden olmaktadir.
Ayrica konak tarafindan salgilanan inflamatuvar
ve immiin mediatorlerin, bu hasarda rolii olabi-
lecegi disiiniilmektedir. O bolgedeki doku yiki-
mina, nekroz ve apopitozun birlikte neden oldu-
gu sanilmaktadir. Tekil Oy’ nin yar1 Smriiniin ki-
sa olmast nedeniyle hasar lokalizedir, saglikli
dokular etkilenmemektedir. (1,7,8)

Vaskiilarizasyonu az olan tiimorlerde,
diigiik Oy konsantrasyonu olmast ve sistemik
uygulamalarda FM’nin tiimor sahasina ulagsma
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giicliigii nedeniyle FDT nin etkinligi azalmakta-
dir. (7,8)

FDT ile kriyoterapi ve cerrahi tedaviye
gore daha hizls iyilesme goriilmektedir. (4)

Fotosensitizan Maddeler

FDT’de kullanilan ¢ok cesitli FM var-
dir, ancak hala tam ideal FM bulunamamigtir.
ideal ajan; kimyasal olarak saf olmali, neoplas-
tik dokuda lokalize olmali, ilag uygulamas: ile
timor dokusunda maksimum konsantrasyona
ulagmasi arasinda kisa zaman aralift olmals, kisa
yartlanma Omrii olmali ve normal dokulardan
hizli temizlenmeli, penetrasyon ve isik absorbsi-
yonu yiiksek olmali, topikal uygulama sonrasi
etkinligini kaybetmemeli, tekil oksijen iretimi
yiiksek olmalt ve toksik olmamalidir. (1,9,10)

Tablo 1°de FM’ler goriilmektedir.

5-Aminolevulinik asid (5-ALA): Sis-
temik ajanlarin yaygin fotosensivite meydana
getirmeleri topikal ajan kullanimini giindeme ge-
tirmistir. Bu nedenle str. korneumu daha kolay
penetre edebilen kiigiik pro-druglarin kullanii-
mas diistiniilmiistiir. (11) ALA bunlardan biridir
ve hem biyosentezi igin gerekli olan protoporfi-
rin IX (Pp IX)’ un 6ncii maddesidir. ALA'nin
kendisi direkt fotosensitizan olmay1p tiim hiicre-
lerde dogal bir 6ncili madde olarak bulunmakta-
dir.(12) Mitokondriada glisin ve siiksinil-CoA,
ALA sentetaz aracilig1 ile ALA’ya doniisiir. ALA
cesitli basamaklardan gecerek PplX’a doniisiir.
PpIX, Fe+2 ile ferrokatalaz yardimiyla birlesir
"Hem" olusur. Hem, ALA sentetazi inhibe ede-
rek negatif bir feedback ile endojen ALA iireti-
mini kontrol eder. (Sekil 1) Topikal uygulama-
da boyle bir negatif feedback s6z konusu degil-
dir. Tiimor dokusunda ferrokatalaz aktivitesinin
diisiik ve porfobilinojen deaminaz aktivitesinin
artnis olmasi nedeni ile PpIX birikimi olur.
(1,7,8,10)
Timor dokusunda hem metabolizmasi ve demir
iceriginin farkl: olmasi ayrica stratum korneum
gecirgenliginin artmasi, topikal ALA uygulama
sonrasi PplX’un selektif olarak birikimine ne-
den olur.(13) PpiX fotoaktif bir ajandir, 151k yar-
dimu ile tekil oksijen iiretimi sonucunda hiicre
hasarlanmasina neden olmaktadir. (1,5,13)

Topikal ALA’nin avantajlart ; viicuttan
hizli temizlenmesi, sistemik fotosensitivitenin
kisa siirmesi, FM’nin verilisi ve 1ginlamanin ay-
ni giin yaptlabilmesidir. Ancak ALA’nin hidrofi-
lik bir madde olmasi nedeniyle penetrasyonun
yeterli olmamast derine lokalize tiimérierde so-
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run olusturmaktadir. Boyle durumlarda keratini-
ze doku ve nodiiler lezyonlara daha kolay penet-
re olabilmesi nedeniyle, lipofilik olan ALA es-
terlerinin kullaniimasi farkli bir tedavi se¢enegi
olabilir. (1,7)

Ayrica ALA oral olarak 30-60 mg/kg
dozda kullanilabilir ancak bulanti, kusma, ba-
sagrisi, dolastm yetmezligi ve karaciger enzim
seviyelerinde yiikselmeye neden olabilir. (10)

Mutltiple FM Kuallanimi: FDT de mul-
tiple FM uygulamasi, daha diigiik dozda ilag
kullanma olanagi verdigi icin yan etkileri de
azaltilabilmektedir. Yaptlan bir caligmada tek ba-
sina ALA (250 mg/kg) veya fotofrin (5 mg/kg)
kullanimma goére, ALA (250mg/kg)+Fotofrin
(Img/kg) kullaniminin  hem daha etkili oldugu
hem de fotofrinin indiikledigi fotosensitiviteyi
azalttif gosterilmistir. (1)

Adjuvan Terapotik Ajanlar

ALA; Desferoxamine, EDTA (Ethilen
diamin tetra asetik asit), DMSO (dimetil siilfo-
xid) gibi ajanlarla birlikte kullanildiginda tedavi
etkinligi artmaktadir. Desferoxamine, ferrik
iyonlar ile selasyon yaparak hem sentezini en-
geller ve PpIX birikimine neden olur. DMSO,
ALA ile birlikte kullanildiginda deri permeabili-
tesini artirarak ilag penetrasyonunu artinr. Ca
EDTA, porfirin sentezi indiikleyicisi olup ferrik
iyonlarla selasyon yapar. Boylece ALA ile bir-
likte kullanildiginda PpIX birikimini artirir.

1,10 phenanthroline; ALA ile birlikte
PpIX akiimiilasyonunu artirir.  Hipertermi, ke-
moterapotikler, vazoaktif bilesikler, mitomisin,
biyorediiktif maddeler, tiimor nekrozis faktor
alfa ve glikoz, FDT etkinligini artirmaktadir.
8,14)

Isik Kaynaklari

FDT’de Tablo 2’de ozetlenen lazer ve
nonlazer istk kaynaklart kullanilabilmektedir.
Lazerler multiple lezyonlarda ayni anda tedavi
imkan: sunarlar ve kiigiik lezyonlarda tercih
edilmelidir. Lazerlerin dezavantajlan arasinda
pahal: oluglari, egitilmis personel ihtiyaci olma-
st ve biiyiik lezyonlarm tedavisinde etkilerinin
kisitli olmast sayilabilir. Ancak solid faz diod la-
zer 780-850nm infrared iginim ile umut veren ve
daha ucuz 1sik kaynaklaridir. Nonlazer isik kay-
naklar lazerler kadar etkili olup genis deri lez-
yonlarmin tedavisinde lazer sistemlerine iistiin-
diir. (5,10,13)
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FDT Endikasyonlari

FDT dermatolojik hastaliklarin yanisira
akciger, ozefagus, kolon, periton, plevra, genito-
uriner sistem, goz ve beyin tiimorlerinin tedavi-
sinde kullanilmaktadir. Onkolojik endikasyonlar
diginda ateroskleroz, infeksiyoz hastaliklar, ba-
lon tedavisi sonrasi restenozun engellenmesi ve
romatoid artrit tedavisinde de kullanilmaktadir.
(1,4,7) FDT nin dermatolojik hastaliklarda kul-
lanildigs endikasyonlar Tablo 3’de gosterilmek-
tedir.

1. Onkolojik Endikasyonlar

Genel olarak cerrahi eksizyon deri tii-
morlerinin en etkili tedavi seklidir. Ancak sii-
perfisyel BCC ve solar keratoz gibi yaygin ve
multiple lezyonlarda, burun, kulak ve géz kapa-
g1 gibi cerrahi girisimin gii¢ oldugu bolgelerde
fonksiyonel ve kozmetik acidan alternatif tedavi
yontemleri gereklidir. (14,15)

FDT’de belirlenmis standart doz yok-
tur. Uygulanacak doz tiimoriin cinsi ve kullani-
lan FM’ye gore degisiklik gosterir. Ancak yapi-
lan ¢alismalarda lezyonlarin tedavisinde 25-300
J/em2 arasindaki 151k dozlarmin kullanildig: bildi-
rilmistir. Psoriasis gibi inflamatuvar deri hasta-
liklarinin tedavisinde deri tiimorlerine gore daha
diisiik dozlar yeterli olmaktadir. (8,9) Kullanilan
1isik kaynaklar karsinogeneze neden olmadigi
icin daha once radyoterapi ile tedavi edilen tii-
morlerde de FDT kullanilabilir. (15)

Solar Keratoz

FDT’ye en iyi cevap veren hastalik so-
lar keratozdur. Yapilan birgok ¢alismada topikal
ALA-FDT ile solar keratoz tedavisinde %60-
100 arasinda degisen oranlarda cevap alindigi
bildirilmistir. (16,17,18,19,20) Bas ve boyunda
yerlegen solar keratozlar, gévde ve ekstremitede
yerlesenlere gore daha iyi cevap vermektedir,
(13,17,21)

Kurwa ve ark yaptikiar ¢aligmada, topi-
kal ALA-FDT ile 5-fluorourasili (5-FU) karsi-
lagtirmiglardir. Her iki tedavinin etkinlikleri ara-
sinda fark bulamadiklarmi, FDT nin tek seansla
tedavi olanagl sunmast ve daha ucuz olmasi ne-
deniyle tercih edilebilecek bir yontem oldugu-
nu rapor etmislerdir. (22)

Stender ve ark aktinik keilitli 3 hastada topikal
ALA-FDT ile oldukg¢a bagarili olduklarim bildir-
miglerdir. (23)

SDU Tip Fakiiltesi Dergisi 2000; 7(4): 37-45

Bowen Hastahgi

Bowen hastaliginda fotofrin ve topikal
ALA kullanilarak uygulanan FDT ile basaril so-
nuglar bildirilmigtir. Cairnduff ve ark %97,
Stables ve ark %90, Calzavara-Pinton ve ark
%100 ve Svanberg ve ark %90 oraninda basarili
olduklarimi rapor etmiglerdir.(7,8,15) Fijan ve
ark bu ¢aligmalarin aksine %50 oraninda cevap
elde ettiklerini bildirmiglerdir. (7)

Morton ve ark. Bowen hastaliginda topi-
kal ALA-FDT ile kriyoterapiyi karsifastirdiklart
¢alismalarinda, FDT nin kriyoterapi kadar etkili
oldugunu ve yan etkisinin daha az oldugunu bil-
dirmiglerdir. Ayn1 yazarlar bir bagka calismala-
rinda topikal ALA-FDT ve 5-FU’in tedavi etkin-
liklerini karsilagtirmiglardir. Topikal ALA-FDT
ile %88, 5-FU ile %67 oraninda cevap aldiklari-
nt rapor etmiglerdir. (13)

Bowen hastaliginda FDT ozellikle genig
ve biiyiik lezyonlarda, cerrahi tedavinin gii¢ ol-
dugu anatomik lokalizasyonlarda tercih edilebi-
lir bir tedavi segenegidir. (13,24)

Queyrat eritroplazisinde topikal ALA-FDT ile
Bowen hastaliina gore daha diisiik cevap elde
edilmistir. (25)

Bazal hiicreli karsinoma

Bazal hiicreli karsinoma (BHK) tedavi-
sinde FDT ozellikle siiperfisyel formda etkili
bulunurken nodiiler BHKda ise basari oranlari
daha diisiiktiir. Morfeiform, infiltratif, pigmente
BHK’larda ve burunda yerlesen tiimorlerde
FDT etkinligi azalmaktadir. (10,13) Melanin isi-
g1 absorbe ettigi icin pigmente BHK lu olgular
FDT’ye daha az cevap vermektedir. Yoshiyasu
ve ark yaptiklari calismada pigmente BHK ’larda
elektrokiiretajdan sonra uygulanan topikal ALA
FDT nin etkili oldugunu bildirmislerdir. (26)

Sistemik uygulanan fotofrin ile yapilan
calismalarda %88-95 oraninda tam cevap alindi-
g1 bildirilmektedir (8,27). Zeitouni ve ark yap-
tiklari ¢aligmada, sistemik fotofrin ile uygula-
diklar1 FDT sonucu 4 yillik takiplerinde %9 ora-
ninda rekiirrens saptamiglardir. Fotofrin ve topi-
kal ALA’y1 karsilagtirdiklarinda, ALLA uygulanan
olgularda rekiirrens orantnin 2 kat daha fazla ol-
dugunu belirtmiglerdir.(13)

Kennedy ve ark %20 ALA kullanarak
80 siiperfisyel BHK olgusunda yaptiklari ¢alig-
mada, %90 tam cevap aldiklarini rapor etmisler-
dir.(7) Svanberg ve ark 25 nodiiler BHK lezyo-
nunda %64 tam remisyon saglarken, 55 siiper-
fisyel BHK lezyonunun tiimiinde kiir elde et-
miglerdir. Calvazara-Pinton ve ark yaptiklari ¢a-
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lismada her lezyon i¢in tedaviyi lezyonlar iyile-
sinceye kadar 1-3 kez uygulamiglar ve 23 siiper-
fisyel BHK olgusunda %87, 30 nodiiler BHK
lezyonunda %50 kiir elde ettiklerini rapor et-
miglerdir. Ceylan ve ark %20 topikal ALA uy-
gulayarak yaptiklar calismada siiperfisyel
BHK’lu olgularda %92.8 tam cevap alirken no-
diiler lezyonlarda bu orani %25 olarak bildir-
mislerdir. (12)

Tiimor kalinhigt 3 mm’den az olan tii-
morler igin tek seans yeterli olurken 3 mm’den
fazla olan tiimorlerde 2-3 seans gerekmektedir.
4,15) -
Wang ve ark yaptigi bir calismada
BHKlarda, kisa iyilegsme siiresi ve daha az skar
kalmasi nedeniyle FDT nin kriyoterapiye tercih
edilebilecegini bildirmislerdir (28)

Nevoid BHK sendromunlu vaka su-
numlarinda topikal ve sistemik FDT nin bagarili
oldugu bildirilmistir.(5)

Skuaméz Hiicreli Karsinoma

Skuamoz hiicreli karsinoma (SHK) nin
sistemik porfrin deriveleri veya topikal ALA ile
uygulanan FDT ye cevap oranlan %33-100 ara-
sinda degismektedir. Ancak fotofrin - FDT uy-
gulamalarinda, ALA-FDT’ ye gore daha iyi so-
nuclar alindigy bildirilmistir. (13)

Siiperfisyel SHK’lar invaziv olanlara
gore daha iyi cevap vermektedir. Calzavara-Pin-
ton ve ark yaptiklart calismada, siiperfisyel
SHK’da %91.6, invaziv SHK’da %83.3 cevap
elde etmisler ancak 29 aylik takipleri sirasinda
bu oranlarin sirastyla %80 ve %33.3’e diistiigii-
nii bildirmislerdir.(13) Wolf ve ark ise, topikal
ALA-FDT uyguladiklan siiperfisyel SHK’lu ol-
gularda yaptiklart ¢calismalarinda %83 oraninda
tam cevap aldiklarini bildirmislerdir. (29)

Nodiiler SHK’larda topikal ALA-FDT
ile cevap oranlan ¢ok disiik saptanmistir. FDT,
yiiksek rekiirrens orant olmasi ve metastaz riski-
ni artirmasi nedeniyle cerrahinin kontrendike ol-
dugu hastalarda tercih edilebilir.(1,5,10,13)
Gross ve ark. fotofrin ile FDT uyguladiklarr alt
dudakta yerlesmis yaygin SHK’l1 olguyu basari-
It bir sekilde tedavi ettiklerini rapor etmisler-
dir.(30)

Wolf ve ark. Xeroderma pigmentozum-
lu kadin hastantn elinde yerlesimli SHK lezyo-
nunu, topikal ALA-FDT ile tedavi ettiklerini ve
6 ay icinde rekiirrens saptamadiklarimi bildirmis-
lerdir. (8)

FDT, multiple SHK olan organ transp-
lantasyonlu, cerrahi tedavinin zor oldugu hasta-
larda da uygulanabilir. (13)
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Kaposi Sarkomu

FDT, AIDS’li hastalarda geligsen oral ve
kutandz kaposi sarkomunun palyatif tedavisinde
kullanilabilir. Bu hastalarda immiinsupresyonu
artirmadigr icin tercih edilebilecek bir tedavi
yontemidir. (7,13,31)

Hebeda ve ark 2mg/kg fotofrin ile bir-
likte 70-120 J/em2 g1k dozu uyguladiklarinda
kabul edilemeyecek diizeyde skar olustugunu
tespit etmislerdir. Fakat sonradan Bernstein ve
ark fotofrin dozunu Img/kg’a indirip 151k dozu-
nu 250-300 J/em?2’ye ¢ikarak minimal skar olu-
sumu ile optimum tiimor cevabi elde ettiklerini
rapor etmiglerdir. (1,13)

Fotofrin ve HPD ile yapilan ¢aligmalar-
da 2-7 aylik takiplerde tam cevap oran1 %47 ola-
rak bildiritmigtir. (13)

Mikozis Fungoides

Mikozis fungoides (MF), tedavisinde
FDT umut verici bir yontemdir. Invitro olarak
FDT’nin malign insan T hiicrelerinin proliferas-
yonunu inhibe ettigi ve PpIX’un ozellikle lenfo-
sitik infiltratta biriktigi gosterilmistir. (13)

FDT’ye MF’in klinik cevap oranlari
%50-100 arasinda degismektedir.(8,13) Wolf ve
ark topikal ALA-FDT ile plak evresinde 2 MF’li
hastay: tedavi etmisler ve 6 aylik takipte rekiir-
rens olmadigint bildirmislerdir.(32) Babich ve
ark patch ve plak donemindeki MF olgularinm
en az 2, tiimor evresinde ise 5-7 seans tedavi
sonrast geriledigini rapor etmislerdir.(13)

MF tedavisinde FDT nin etkinligi ko-
nusunda karar verebilmek igin yeni caligmalara
ihtiya¢ duyulmaktadir.

Deri Metastazlar

Deri  metastazlarinda FDT palyatif
amacla kullanilabilir. Sistemik FM kullanimi
cok daha etkilidir. Ozellikle meme karsinomu
metastazlarinda kullanilmig, basart oranmin dii-
stik ve rekiirrensin stk oldugu bildiriimigtir.
(1,10,13)

Malign Melanoma

Primer kutan6z melanomlarin tedavisin-
de diigiik cevap orani ve stk rekiirrens goriilme-
si nedeniyle FDT nin yeri yoktur.(10,13) Mela-
nin 15181 absorbe ettigi icin malign melanoma ve
diger pigmente tiimorler FDT’ye direnglidir.
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(8,10,13,14)
2. Nononkolojik endikasyonlar
Psoriasis:

Psoriasis tedavisinde sistemik hemato-
porfrin ve ultraviyole ile ilk calisma 1937°de ya-
pilmustir. (33) Psoriasisde FDT’nin etki meka-
nizmasi ¢ok acik degildir. FDT de direk kerati-
nosit ve endotel hiicre toksisitesine ek olarak
inflamatuvar sitokinlerin iretiminin baskilan-
masi da rol oynayabilir.(5)

PUVA’yla kargilagtirildiginda FDT’nin
avantajlari; psoralene gore ALA’nin daha yiiksek
lezyon seciciligi gostermesi, UVA’ya gére kirmi-
z1 15181n daha derin penetrasyonu ve PUVA gibi
karsinojenik olmamasi olarak Ozetlenebi-
lir.(7,14) Bununla birlikte topikal ALA-FDT uy-
gulamalarinda, psoriatik plaklarda ALA’ya bagh
potfirinlerin doku dagihimi homojen degildir.
Sistemik ALA kullaniminda daha homojen por-
firin dagilimi saglanabilir. Ayrica tiim viicut 1g1n-
lamasinda kullanilacak kirmizi isik kaynaginm
bulunmamast, psoriasis tedavisinde FDT’nin
kullanmmi kisitlamaktadir. Kirmmizi 11k veren 6zel
kabinler veya yiiksek doz UVAT1 (340-400 nm)
tiim viicut 1iginlamast icin denenebilir. (7,14)

Collins ve ark topikal ALA-FDT uygu-
ladiklart 22 psoriasisli hastada, tek seans tedavi
sonucunda bazi plaklarda tamamen diizelme tes-
pit etmeleri nedeniyle FDT nin psoriasisde etkin
oldugunu belirtmislerdir. (34)

Weinstein ve ark porfimer sodyum ve
argon-pumped dye lazer kullanarak, tek seans
uyguladiklart ¢aligmalarinda psoriatik plaklarda
kismi diizelme gozlemislerdir. Bir baska calis-
malarinda ise ayni 1s1k kaynagi ile topikal ALA
uygulamiglar. Haftada | kez, 4 seansla daha iyi
sonuglar almiglardir.(8) Psoriasis’de FDT’nin
daha basarils olabilmesi icin tekrarlayan uygula-
malara ihtiya¢ vardir.(34)

Human Papilloma Virus Enfeksiyonlar:

Verriika vulgaris olgularinda Kennedy
ve ark, Ammann ve ark topikal ALA-FDT ile
bagarili olamadiklarini bildirmiglerdir.(5) Bunla-
ra kargilik Procaccini ve ark ise, plantar verriilii
olgulara haftada |, maksimum 3 seans olmak
iizere topikal ALA-FDT uygulamislar ve %80
basar elde ettiklerini rapor etmislerdir. (7)

Fehr ve ark, 24 kondiloma akuminatali
olguda topikal ALA-FDT uygulamislar ve geni-
tal HPV enfeksiyonlarinda alternatif bir tedavi
olabilecegini bildirmiglerdir. (35)
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Karer ve ark. Epidermodisplazya verrii-
siformis’li  olgularinda topikal ALA-FDT ile
tam remisyon sagladiklarim rapor etmislerdir.
(36)

Diger Endikasyonlar

Alopesi areata (AA); Monfrecola ve
ark 2 AA’li olguda toptkal HPD ve UVA ile haf-
tada 3 kez uygulama yapmuglar, 8-10 hafta son-
ra alopesik plaklarin kayboldugunu belirtmigler-
dir. (8) Buna karsilik Bissonette ve ark topikal
ALA-FDT uyguladiklart 6 AA’l1 hastada bagari-
siz olmuglar ve AA tedavisinde FDT nin etkisiz
oldugunu bildirmislerdir. (37)

Divaris ve ark yaptiklar deneysel calis-
mada farelere sistemik ALA uygulamasi sonrasi
kil follikiilii ¢cevresinde ve sebase bezlerde yo-
gun PpIX birikimi tespit etmislerdir. ALA-FDT
sonras! kil follikiilii ve sebase bezlerde selektif
bir fototoksik hasar gozlemlemiglerdir.(5) Buna
dayanarak FDT’nin hirsutizm ve aknede kulla-
nimi giindeme gelmistir.

Akne vulgaris; [toh ve ark, Hongcharu
ve ark topikal ALA-FDT uyguladiklar ¢alisma-
larinda, akne tedavisinde FDT nin etkili oldugu-
nu bildirmislerdir. (38,39,40)

Vaskiiler malformasyonlar; Lin ve
ark 130 Port-Wine stain’li olguda FDT ile basa-
rili sonuglar elde etmistir. Keller ve ark mesane
karsinomu nedeniyle sistemik HPD ile FDT uy-
gulanan hastada kapiller hemanjiomunda basari-
It bir sekilde tedavi oldugunu bildirmislerdir. (1)

Henta ve ark. vulvar Paget hastaligi olan
olgularini topikal ALA-FDT ile basarih bir sekil-
de tedavi ettiklerini rapor etmislerdir. (41)

Dierickx ve ark. sebase nevusu olan bir
olguya topikal ALA-FDT uyguladiklarint ve ba-
sarilt olduklarini bildirmiglerdir. (42)

Yan Etkiler

Isik uygulamasi sirasinda, ignelenme,
yanma, kagint1 ve agr1 hissedilebilir. Hasta tolere
edemezse lokal anestezikler veya benzodiazepin
ile premedikasyon uygulanabilir. Tedavi alanin-
da olusan
eritem ve Odem topikal kortikosteroidlerie
kontrol altina almabilir. Y liksek doz 1s1k kullanil-
diginda biil, iilserasyon ve ciddi nekroz olugabi-
lir. (1,5)

FDT’de sistemik FM kullanimiyla her
zaman fotosensitivite goriiliir. [lacin dozu ve ti-
pine gore siiresi degigmektedir. FDT tedavi
sonrasida goriilen kutanoéz fototoksik reaksi-
yonlar arasinda; acima hissi, oédem, eritem, biil
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ve fotofobi sayilabilir. Kimyasal giinesten koru-
yucular gériiniir 15181 bloke edemedikleri igin ye-
terli koruma saglayamazlar. (1,5)

Abramson ve ark laringeal papilloma
i¢in uyguladiklart HPD-FDT nin olgularinda sis-
temik lupus eritematozusu alevlendirdigini tes-
pit etmiglerdir. (1)

Wooten ve ark olgularinda HPD infiizyonu sira-
sinda gegici trtiker oldugunu bildirmiglerdir. (1)

Wolf ve ark solar keratoz ve SHK i¢in
ALA-FDT uygulanan bir hastada, solar keratoz-
lara komsu bir alanda malign melanoma geligti-
gint tespit etmiglerdir. FDT direkt olarak
DNA’y1 hasarlamaz dolayisiyla mutajenik degil-
dir. Burada FDT nin inflamasyona neden olma-
s1 ve immiinsupresif etkisi nedeniyle karsinoge-
neze katkisi olabilecegi disiiniilmiigtiir. FDT’
timor baglatict olmasa da onceden varolup kli-
nik olarak goriilmeyen malign melanositik hiic-
releri uyararak hizli tiimor formasyonuna neden
oldugu sonucuna varilmigtir.(43)

FDT’nin kozmetik sonuclar ¢ok iyidir.
Genellikle skar formasyonu minimaldir yada hi¢
izlenmez. En sik goriilen problem FDT nin in-

diikledigi hipo veya hiperpigmentasyondur. Te-
daviden sonra birkac ay icinde bunlarda iyilesir.

(1.5)

FDT nin solar keratoz, Bowen hastaligi,
siiperfisyel BHK ve SHK’da etkili bir tedavi
yontemi oldugu bulunmugtur. Diger dermatolo-
jik hastaliklarin tedavisinde umut verici olmakla
birlikte, yeni calismara ihtiyag oldugu kanisinda-

yiz.
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1. Porfirinler
a. Hematoporfirin derivesi (HPD)
b. Dihematoporfrin ester (fotofrin 2)
c. Porfimer sodyum (fotofrin )

Porfirin prekiirsoleri:
a. 5-Aminolevulinik asid (ALA)

2. Ftalosiyaninler

b. Cinko Il ftalosiyanin
c. Slikon naftalosiyanin
3. Klorinler
a. Monoaspartil klorin €6 (Npe6)
b. Benzoporfirin derivesi (BPD)
4. Porfisinler

S. Digerleri

roze bengal, verding

TABLO 1: Fotodinamik tedavide kullanilan fotosensitizan maddeler ve prekiirsorleri

d. Tetrasodyum-meso-tetrafenilporfrinsiilfopenil

b. ALA esterleri (metil, propil, etil, pentilester)

a. Kloroaliminyumtetrasulfoftalosiyanin (CASPc)

a. 9-asetoksi- 2,7,12,17- tetra —-N-propilporfisin

Floreseinler, purpurinler (tin etiopurpirin=SnET?2), hiperisin, furokumarinler, metilen mavisi,

Glisin + Stiksinil CoA - 5-ALA —
ALA sentetaz

Fe+2

Sekil 1: Hem biyosentezi

Porfobilinojen (PBG)
Pp IX

Hem

PBG-deaminaz

Ferrokatalaz
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Tablo 2: FDT’de kullamlan 151k kaynaklar

1. LAZERLER:
a. Argon ion pumped dye lazer
b. Nd: YAG lazer- pumped dye lazer
c. Gold vapor lazer
d. Solid faz diode lazer (780-850 nm)
2. NON-LAZER ISIK KAYNAKLARI:
A. Nonkohorent genis bant 151k kaynaklari

b. Mavi gtk floresan tiipler
d. Akkor lambalari (slide projekterlori)
B. LED (Light emitting diodes)

a. Ark lambalari (Halojen fiitreli veya xenon ark lambalar1)

Tablo 3 : Dermatolojik hastaliklarda FDT kullanim endikasyonlari.

1. ONKOLOJIK ENDIKASYONLAR:
A. PREKANSEROZ LEZYONLAR
a. Solar Keratoz
b. Queyrat eritroplazisi
B. MALIGN HASTALIKLAR
a. Bazal hiicreli karsinoma
b. Skuamoz hiicreli karsinoma
c. Bowen hastalig1
d. Kaposi sarkomu
e. Mikozis fungoides
f. Malign melanoma
g. Metastazlar

a. Psoriasis

b. Viral hastaliklar

c. Vaskiiler malformasyonlar
d. Hirgutizm

e. Alopesi areata

f. Akne vulgaris

2. NON-ONKOLOJIK ENDIiKASYONLAR
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