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ÖZET 

Eşme P., Vitiligoda Dar Bant Ultraviyole B Tedavisine Ablatif Fraksiyonel 

Karbondioksit Lazer Eklenmesi: Vücut Yarısı Karşılaştırmalı, Prospektif 

Klinik Çalışma. Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, Deri ve Zührevi 

Hastalıklar, Uzmanlık Tezi. Ankara, 2017. Vitiligo, deride süt beyaz renkte makül 

ve yamaların oluşumu ile giden kronik bir hastalıktır. Altın standart tedavi olarak 

kabul gören dar bant ultraviyole B (UVB) fototerapisi ile hastaların tümünde 

optimum yanıtlar elde edilememektedir. Ablatif lazerler, dermatolojide başta deri 

gençleşmesi olmak üzere pek çok endikasyonda kullanılan cihazlardır. 

Postinflamatuvar hiperpigmentasyon, ablatif lazer uygulamaları sonrasında ortaya 

çıkabilen istenmeyen bir yan etkidir. Bu çalışma, vitiligoda dar bant UVB 

fototerapisine ablatif fraksiyonel karbondioksit lazer eklenmesinin repigmentasyonu 

arttırabileceği hipotezini test etmek amacıyla tasarlandı. Çalışmaya hastalık süresi 2 

yıldan uzun olan, dar bant UVB ve/veya diğer tedavilerine yanıtsız seyreden ya da 

yetersiz yanıt veren ve ortalama yaşları 38,50±12,31 yıl (aralık18-60 yaş) olan 30 

yaygın vitiligolu hastanın 51 simetrik yama çifti (n=102) dahil edildi. Hastaların 

tümü çalışma süresi boyunca tüm vücut dar bant UVB fototerapisini (Waldmann, 

UV7001K) haftada 3 gün aldı. Buna ek olarak çalışmaya dahil edilen simetrik yama 

çiftlerinden rastgele seçilen birine ablatif lazer (Lutrionic, eCO2 plus™, 50-100 

mj/cm² enerji, 50-200 MTB/cm² dansite, 30 watt güç, 120 mikrometre çap ile) 2 

haftada 1 olmak üzere toplam 7 seans olacak şekilde eklendi. Lazer eklenen ve 

eklenmeyen yamaların repigmentasyon yanıtları dijital dermatoskop (FotoFinder, 

Dermoscope™) ile kayıt altına alınan fotoğraflar üzerinden değerlendirildi. Takip 

süresi sonunda, lazer eklenen ve eklenmeyen yamaların ortalama repigmentasyon 

puanları arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı. (p=0,11) Bu çalışmanın 

öne sürülen hipotezi dışlama gücü %83,3 idi. Elde edilen sonuçlar vitiligoda dar bant 

UVB fototerapisine karbondioksit lazerin bu çalışmada kullanılan lazer parametreleri 

ile eklenmesinin tedavi etkililiğini arttırmadığını ortaya koymaktadır. 

Anahtar kelimeler: Vitiligo, dar bant UVB, karbondioksit lazer, repigmentasyon 

Destekleyen kuruluş: HÜTF BAP Destek Birimi, proje no: 6412 
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ABSTRACT 

Eşme P., Combining Fractional Carbondioxite Laser with Narrow Band 

Ultraviolet B Phototherapy for Vitiligo: A Prospective Study with Half-Side 

Comparison. Hacettepe University Faculty of Medicine, Thesis in Dermatology 

and Venereology. Ankara, 2017. Vitiligo is a chronic skin disease which is 

characterized with symmetrical milky white macules and patches. Optimal responses 

can not be achieved in all patients with narrow band ultraviolet B (UVB) 

phototherapy, which is accepted as a gold standard therapy. Ablative lasers are used 

in dermatology for many indications, especially for skin rejuvenation. 

Postinflammatory hyperpigmentation is an undesirable side effect that can occur 

after ablative laser procedures. This half-body comparative, prospective clinical trial 

was designed to test the hypothesis that combination of ablative fractional 

carbondioxide laser and narrow band UVB in vitiligo may enhance and accelarate 

repigmentation. Fifty-one (51) symmetrical vitiligo patches of 30 generalized vitiligo 

patients whose mean was 38.50±12.31 years (range 18-60), who had at least 2 years 

of disease duration and who has not responded or responded inadequately to 

narrowband UVB or other vitiligo treatments were recruited for the study. All 

patients received laser (Lutrionic, eCO₂ plus™, 50-100 mj/cm², 50-200 MTB/cm², 30 

watt, 120 micrometer) only to one half-side of symmetrical vitiligo patches with an 

interval of 2 weeks for 7 sessions. Immediately after laser, patients received whole 

body narrow band UVB phototherapy (Waldmann UV7001K), 3 times a week. 

Repigmentation points of laser-added and laser-free patches were evaluated 

according to photographs which were recorded by digital dermatoscope (FotoFinder 

Dermoscope™). At the end of the follow-up period, no statistically significant 

difference was observed between symmetrical patches (p=0,11). Power of this study 

in excluding this hypothesis was found as 83.3%.  Results of this study do not 

support the hypothesis that combining fractional carbondioxide laser and narrow 

band UVB phototherapy increases the efficacy of narrow band UVB for vitiligo, with 

the laser parameters used in this study. 

Key words: Vitiligo, narrow band UVB, carbondioxide laser, repigmentation 

Supported by HÜTF BAP Supporting Unit, project no: 6412 
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1. GİRİŞ 

Vitiligo, deride pigmentasyonun edinsel kaybı sonucu süt beyaz renkte makül 

ve yamaların oluşması ile giden kronik ve progresif seyirli bir hastalıktır. Dünya 

nüfusunun %0,1-2’sini etkilemektedir (1). Patogenezi henüz tam olarak 

aydınlatılamamıştır. Patogenezde genetik yatkınlık, otoimmünite, oksidatif stres, 

melanosit ömründe azalma ile nöronal ve biyokimyasal faktörler üzerinde 

durulmaktadır (2). Hastaların yaklaşık yarısında vitiligo 20 yaş öncesinde ortaya 

çıkmaktadır (3). Yamaların vücuttaki yerleşim ve dağılım özelliklerine göre klinik 

olarak segmental vitiligo ve segmental olmayan vitiligo olmak üzere iki grupta 

sınıflandırılmaktadır. Hastaların çoğunda vitiligo segmental olmayan vitiligo 

şeklinde izlenmektedir. Segmental olmayan vitiligo da kendi içinde klinik alt tiplere 

ayrılarak incelenmektedir. En sık görülen segmental olmayan vitiligo tipleri yaygın 

ve akral/akrofasiyal tiplerdir (4, 5).  

Vitiligoda henüz tam kür sağlayan bir tedavi yöntemi bulunmamaktadır (6). 

Topikal tedavi yöntemleri arasında kortikosteroidler, kalsinörin inhibitörleri, D 

vitamini analogları, psödokatalaz ve prostaglandin E2 ajanları bulunmaktadır (7-10) 

Vitiligoda kullanılan sistemik tedaviler arasında oral minipuls steroid tedavisi, 

antioksidanlar, vitaminler, immünsüpresifler ve biyolojik ajan tedavileri yer 

almaktadır (4, 11-14). Seçilmiş vitiligo olgularında ise cerrahi tedaviler, 

mikropigmentasyon, depigmentasyon, kamuflaj yöntemleri ve/veya psikolojik destek 

tedavileri uygulanabilmektedir (15-19) 

Vitiligo tedavisinde fototerapi ile başarılı sonuçlar elde edilmektedir. 

Fototerapi, deri hastalıklarının tedavisinde iyonize olmayan elektromanyetik 

radyasyonun kullanılması yöntemidir (20). Bu amaçla PUVA, UVB ve hedefe 

yönelik UVB cihazları kullanılmaktadır. 

Dar bant UVB, 311-313 nanometre (nm) arasındaki dalga boyunda yer alan 

polikromatik ışık tedavisidir.  Erişkindeki yaygın vitiligo tedavisinde ilk basamakta 

önerilmektedir. Çocuktaki yaygın vitiligoda ise sınıf III topikal kortikosteroidlerden 

sonra ikinci sırada yer alan tedavi seçeneğidir (8, 21). Bugüne kadar yapılan 

çalışmalar gözönüne alındığında dar bant UVB ile yaklaşık bir yıl tedavi edilen 

hastalarda %75 ve üzeri repigmentasyon yanıtının %12,5 ile %75 gibi geniş bir 
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aralıkta değiştiği görülmektedir (22, 23). Dar bant UVB tedavisinden 1 yıl sonra 

hastalarda %25 ile %44 arasında değişen oranlarda relaps gözlendiği belirtilmektedir 

(24, 25). İki yıl sonunda hastaların %45’inin (26), 4 yıl sonunda ise sadece 

%14,3’ünün remisyonda kaldığı bilinmektedir (24). 

Dar bant UVB’nin tedavi etkililiğini arttırmak, relaps oranlarını ve kümülatif 

UV maruziyetini azaltmak amacı ile dar bant UVB ile diğer tedavi yöntemleri 

birlikte kullanılmaktadır (4). Topikal kortikosteroidlerin tek başına ya da dar bant 

UVB ile birlikte 6 aydan uzun süre kullanımı önerilmemektedir. Atrofi, telenjiektazi, 

hipertrikoz, akneiform döküntü ve çocuklarda adrenal süpresyona neden olma gibi 

yan etkileri bu ajanların uzun süreli kullanımını kısıtlamaktadır (8). Dar bant UVB ve 

topikal kalsinörin inhibitörlerinin birlikte kullanımında her iki tedavi yönteminin de 

immünsüpresif olması nedeni ile olası deri kanseri riskindeki artış için dikkatli 

olunması önerilmektedir (27). Topikal D vitamini analogları ile ilgili yapılan 

çalışmalar, dar bant UVB tedavisi ile birlikte kullanımlarının, tek başına dar bant 

UVB tedavisine üstünlük sağlamadığını göstermektedir (28). Topikal psödokatalaz 

kremin (29, 30), tetrahidracurcimonoid kremin (31) ve oral polipodium leucomotos 

takviyesinin de (32) dar bant UVB tedavisine ek katkı sağlamadığı belirtilmektedir. 

Dar bant UVB tedavisinin, sistemik antioksidan ajanlar ve vitaminler ile birlikte 

kullanımının kontrollü çalışmalar ile desteklenmesi gerektiği de vurgulanmaktadır 

(8). 

Dar bant UVB tedavisi ile kombine edildiğinde optimal yanıt sağlayan ve 

güvenli yan etki profiline sahip ideal tedavi yöntemlerinin arayışı devam etmektedir. 

Son 5 yıldır vitiligo tedavisinde dar bant UVB ile ablatif lazerlerin birlikte 

kullanılmasını değerlendiren yeni çalışmalar dikkat çekmektedir (27). Bayoumi ve 

arkadaşları 2940 nm Erbium doped Yittrium-Aluminium-Garnet (Er:YAG) lazer ile 

yapılan dermabrazyon sonrası dermise daha fazla UVB ışığı ulaştığını ve melanosit 

kök hücrelerinin daha fazla uyarıldığını öne sürmüştür. Vücut yarısı karşılaştırmalı 

olarak planlanan bu çalışmada %50 ve üzeri repigmentasyon izlenmesi Er:YAG lazer 

eklenen yamalarda ve sadece dar bant UVB ile tedavi edilen yamalarda sırasıyla % 

46 ve % 4,2 olarak bildirilmiştir (33).  

Anbar ve arkadaşları da Er:YAG lazer sonrası topikal 5-fluorourasil 

uygulamasının dar bant UVB tedavisinin etkililiğini arttırdığını bildirmiştir (34). Bu 
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kombinasyon tedavi yöntemi sayesinde kümülatif UVB maruziyetinin 

azaltılabileceğini ve dar bant UVB fototerapisine hasta uyumunun arttırılabileceğini 

savunmuşlardır. 

Shin ve arkadaşları, karbondioksit lazer sonrasında yara iyileşme sürecinin bir 

parçası olarak salınan çeşitli sitokinlerin ve büyüme faktörlerinin melanositleri 

uyararak repigmentasyonu arttırabileceği hipotezini ortaya atmış ve 10 vitiligo 

hastasının belirlenen simetrik yama çiftlerinden birine 2 ay ara ile 2 seans 

karbondioksit lazer uygulanmasının hali hazırda dar bant UVB tedavisi uygulanan 

yamalarda repigmentasyonu arttırdığını göstermişlerdir (35). Helou ve arkadaşları da 

günde 2 saat güneşe maruz bırakılan 10 vitiligo hastasının simetrik yama çiftlerinden 

birine 1 ay ara ile 3 seans karbondioksit lazer tedavisi uygulandığında 

repigmentasyon yanıtının arttığını bildirmiştir (36). 

Fraksiyonel karbondioksit lazerin, vitiligoda etkililiğinin birden fazla 

mekanizma ile açıklanabileceği belirtilmektedir (35, 36). Fraksiyonel lazerler, deride 

dermise uzanan mikroskobik düzeyde termal hasar zonları oluşturmaktadır. Bu yolla 

inflamatuar hücreler uyarılmakta ve dokuda onarım süreci başlamaktadır. Bu süreçte 

ortama salınan çeşitli büyüme faktörleri ve sitokinlerin melanositlerin uyarılmasında 

rol sahibi olduğu düşünülmektedir (37). Fraksiyonel karbondioksit lazerin, 

uygulandığı alanda kollajen büzüşmesine ve doku retraksiyonuna neden olarak 

vitiligo yamalarında küçülme sağlayabileceği ifade edilmiştir. Lazer uygulaması ile 

kıl folikülünün dış kök kılıfında yer alan melanoblastların ve lezyon sınırındaki 

deride yer alan melanositlerin uyarılarak depigmente yamaya göç edebileceklerini 

öne süren araştırmacılar da vardır (38). Fraksiyonel karbondioksit lazerin, melanosit 

göçünü dokuda matriks metalloproteinaz-2 (MMP-2) düzeyini arttırarak uyardığı 

düşünülmektedir (35, 36). 

Fraksiyonel karbondioksit lazer uygulamaları sonrasında hastaların %20-

30’unda istenmeyen bir yan etki olarak postinflamatuar hiperpigmentasyon 

gelişebildiği bilinmektedir.  Hastaların %5-10 kadarında ise postinflamatuar 

hiperpigmentasyon yan etkisi tedaviye yanıtsız seyretmekte ve ömür boyu devam 

etmektedir (39).  Uygulamaların 1 ya da 2 hafta gibi kısa aralıklarla yapılması ve 

uygulama sonrası özellikle ilk 2 hafta içinde uygulama yapılan alanın güneş ışığına 

maruz kalması postinflamatuar hiperpigmentasyon riskini arttırmaktadır. Riski 
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arttıran bir diğer durum da uygulama için belirlenen lazer parametrelerinde enerjinin 

ve dansitenin yüksek seçilmesidir. Yüksek dansite ve yüksek enerji sonucu ortaya 

çıkan yüksek termal hasarda, dansitenin enerjiye göre postinflamatuar 

hiperpigmentasyon gelişiminde daha etkili olduğu düşünülmektedir (40, 41). 

 

Bu bilgiler ışığında bu çalışma; 

Karbondioksit lazerin postinflamatuvar hiperpigmentasyon açısından risk 

oluşturacak şekilde yüksek enerji ve yüksek dansite ile, kıl folliküllerinin dış kök 

kılıfında yer aldığı düşünülen melanosit kök hücrelerinin olduğu derinliğe enerjiyi 

aktaracak şekilde 120 mikrometre uygulama çapı ile, normalde kullanıldığı 4 hafta 

aralıklardan daha sık uygulama aralığı kullanılarak 2 hafta aralıklarla ve hemen lazer 

sonrasında dar bant UVB tedavisi verilerek uygulanmasının vitiligo yamalarında 

repigmentasyonu arttırabileceği ve hızlandırabileceği hipotezini test etmek amacı ile 

vücut yarısı karşılaştırmalı, prospektif bir klinik çalışma olarak tasarlanmıştır.  
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1 Vitiligo 

2.1.1 Tanım 

 Her bireyin, ırksal ve etnik kökenlerden etkilenen, kendine has bir deri rengi 

vardır (42).  Deriye rengini veren en önemli faktörlerden biri kutanöz renk pigmenti 

olan ‘melanin’dir (43). Melanin biyosentezi, epidermisin bazal tabakasında yer alan 

melanositlerde gerçekleşir  (2, 44). Derinin pigmentasyonu ise melanositlerde 

üretilen melaninin keratinositlere aktarımı ile gerçekleşir (7).  

Vitiligo, derideki pigmentasyonun edinsel kaybı ile giden bir hastalıktır (2). 

Derideki pigmentasyonun tam veya tama yakın kaybı depigmentasyon olarak 

adlandırılır ve depigmente deri süt beyaz renkte izlenir (43, 45). Vitiligo, deride çoğu 

zaman simetrik yerleşen, keskin sınırlı, depigmente makül ve yamalar ile 

karakterizedir. Sıklıkla kronik ve progresif seyretmektedir (1). Vitiligoda henüz tam 

aydınlatılamamış mekanizmalarla, lezyonlu deride melanositlerin ortadan 

kaybolduğu bilinmektedir (46). Deri dışında saçlar, kaşlar, kirpikler, vücut kılları ve 

nadiren göz ve mukozalar da etkilenebilmektedir. Vitiligo lezyonları farklı şekillerde 

ve boyutlarda olabilir. Herhangi bir vücut bölgesinde ve herhangi bir yaşta ortaya 

çıkabilir (47). 

2.1.2 Tarihi 

Vitiligoya ait ilk bilgiler, M.Ö 1500 yılında Kutsal Hindu anıtlarına ait 

papirüs kağıtlarında ‘kilasa’ adı altında yer almaktadır. Budistlerin kutsal kitabında 

‘kilasa’dan muzdarip olan kişilerin papazlığa atanamayacağı yazılmıştır (48).  

Tevrat’ta ise beyaz lekeler ile giden bir hastalığın İbranice ‘Zoráat’ ve ‘Tzaraat’ 

kelimeleriyle tanımlandığı bilinmektedir. Ancak bu hastalıkların bugünkü anlamıyla 

vitiligo olup olmadığı tartışmalıdır (49).  

Latince bir kelime olan vitiligo ise ilk defa bir tıp tezinde Celsus tarafından 

kullanılmıştır. Kelimenin latince kökeni tam olarak bilinmemekle birlikte leke ya da 

hata anlamları taşıyan ‘vitium’ kelimesinden köken aldığı düşünülmektedir. 

‘Vitulum’ da küçük leke anlamı taşımaktadır (50, 51). Kaposi ve Brocq ilk kez 19. 

yüzyılda vitiligonun klinik özelliklerini tanımlamıştır. Kaposi vitiligonun 
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histopatolojisinde epidermisin bazal tabakasında pigment granüllerinin yokluğunu 

göstermiştir (52).  Hipokrat ise vitiligonun erken dönemlerinde tedavisinin daha 

kolay olduğunu öne sürmüştür (49).  

2.1.3 Epidemiyoloji 

Vitiligo en sık görülen pigmentasyon bozukluğu ve depigmentasyon 

hastalığıdır (1, 4, 53). Vitiligonun gerçek prevelansını tahmin etmek zor olsa da 

dünya popülasyonunun % 0,1-2’sini etkilediği düşünülmektedir (6, 53-55). Vitiligo 

ile ilgili en geniş epidemiyolojik çalışma 1977 yılında Danimarka’nın Bornholm 

Adası’nda 47,033 kişi ile gerçekleştirilmiştir. Bu çalışma sonucunda vitiligo 

prevelansı %0,38 olarak bulunmuştur (56).  

Şimdiye kadar en yüksek vitiligo insidansları sırasıyla Hindistan (%8,8), 

Meksika (%2,6-4) ve Japonya’dan (%1,68) bildirilmiştir. Siyahi popülasyonda 

bildirilen vitiligo prevelansı ise beyaz ırka benzer veya hafifçe daha düşük olarak 

bulunmuştur (57, 58). Vitiligo, tüm yaş gruplarında kadın ve erkekleri eşit oranda 

etkilemektedir. Vitiligo ile ilgili çalışmalarda ise kadın hastalar ağırlıklı olarak yer 

almaktadır. Kozmetik kaygıların kadın hastalarda daha yoğun olmasının, kadınların 

çalışmalarda daha çok yer almasına neden olduğu düşünülmektedir (48). Vitiligo 

görülme sıklığı ırk, etnik köken ve sosyoekonomik etkenlerden bağımsız 

bulunmuştur (53). 

Vitiligo erken çocukluk döneminden geç erişkinlik dönemine kadar herhangi 

bir yaşta ortaya çıkabilir. En yüksek vitiligo insidansı yaşamın 2.-3. dekatları 

arasında izlenmektedir. (59). Vitiligo hastaların yaklaşık yarısında 20 yaş öncesinde 

ortaya çıkmaktadır. Hastaların yaklaşık %70-80’inde ise 30 yaş öncesinde belirti 

vermektedir. Ürdün’de gerçekleştirilen bir çalışmada yaş arttıkça vitiligo 

prevalansının da arttığı saptanmıştır (60). 

Sıklıkla hastalık başlangıcında fiziksel yaralanma, güneş yanığı, emosyonel 

stres, gebelik veya hastalık durumları gibi tetikleyici özel yaşam olaylarının etkisi 

olduğu bilinmektedir (46). Hastalar sıklıkla ilkbahar ve yaz aylarında tanı almaktadır 

(61). 

Vitiligo hastalarında %15 ile %56,8 arasında değişen oranlarda aile hikayesi 

eşlik etmektedir (62-64). Bu çalışmaların sonuçlarına göre, vitiligolu hastaların 1. ve 
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2. derece akrabalarında vitiligo gelişme riski normal popülasyona göre artmıştır. 

Hastaların 3. derece akrabalarında risk artışı olmadığı belirtilmiştir (65).  

2.1.4 Klinik 

Vitiligonun klasik lezyonları beyaz makül ve yamalardır. Yamaların boyutları 

milimetreden başlayıp çok geniş büyüklüklere kadar değişebilir. Koyu tenli 

bireylerde vitiligolu deri ve normal deri arasındaki kontrast oldukça çarpıcıdır. 

Lezyonlar çoğu kez çıplak gözle bile normal deriden ayırt edilebilen dış bükey 

sınırlara sahiptir. Deri rengi açık olan bireylerde ise lezyonlar her zaman kolaylıkla 

farkedilemeyebilir. Vitiligo lezyonları sıklıkla semptomsuzdur, bazen kaşıntı eşlik 

edebilir (46). 

Vitiligo, vücudun herhangi bir yerinde görülebilmekle birlikte sıklıkla özel 

bir dağılım sergileyerek yüz, ellerin dorsal yüzü, meme uçları, aksilla, umblikus, 

sakrum, inguinal bölge ve anogenital bölgelere yerleşir. Bu bölgeler normalde 

vücudun daha hiperpigmente olabilen alanlarıdır. Yüze yerleşen vitiligo, sıklıkla göz 

ve ağız çevresini periorifisyel olarak tutar. Ekstremitelere yerleştiğinde ise sıklıkla 

diz, dirsek, parmaklar ve el bileğinin fleksör yüzleri etkilenir.  

Vitiligo fiziksel travmalara sık maruz kalan alanlara yerleşmeyi tercih eder. 

Tekrarlayan travmalar sonucu el, ayak dorsumları ve kemik çıkıntıların üzerleri 

etkilenebilirken, kıyafet, kemer, yakalık gibi aksesuarlardan kaynaklanan basınç 

nedeni ile omuz, boyun ve bel bölgeleri de tutulabilmektedir.  Tekrarlayan 

sürtünmeye bağlı olarak aksilla, inguinal ve anogenital bölgelerde tutulum 

gözlenebilir. Vitiligo daha nadiren palmoplantar bölge, dudaklar ve oral mukozayı da 

etkilemektedir (1, 46). 

2.1.5 Sınıflandırma 

Vitiligo için güncel ve ayrıntılı en son sınıflandırma Kore ve Fransa’da 2011 

yılında gerçekleştirilen “Vitiligo ile İlgili Genel Konular Konsensusu 

Konferansı”nda (The Vitiligo Global Issues Consensus Conference) oluşturulmuştur 

(4). Bu sınıflamaya göre vitiligo, segmental vitiligo ve segmental olmayan vitiligo 

olarak 2 ayrı klinik sınıfa ayrılmıştır. Segmental olmayan vitiligo, vitiligo 

yamalarının yerleşim ve dağılım özelliklerine bağlı olarak, kendi içerisinde başka 
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klinik alt tiplere de ayrılmaktadır. Bazı nadir alt tipler ise belirlenemeyen/ 

sınıflandırılamayan vitiligo grubuna dahil edilmiştir (7). 

Segmental Olmayan Vitiligo  

Segmental olmayan vitiligo sıklıkla vücudun iki tarafını simetrik tutan 

depigmente makül ve yamalarla karakterizedir. Simetrik tutulum paterni sayesinde 

tek taraflı tutulum yapan segmental vitiligodan kolaylıkla ayırt edilmektedir. 

Segmental olmayan vitiligoda vücut kıllarının etkilenmesi beklenmez. Hastalık 

progresyonu ile birlikte saçlarda, kaşlarda, kirpiklerde ve diğer vücut kıllarında 

depigmentasyon ortaya çıkabilir. Segmental olmayan vitiligo, herhangi bir yaşta 

ortaya çıkabilmekle birlikte, en sık 10-30 yaşları arasında bulgu vermektedir (58, 

66).  

Segmental olmayan vitiligonun alt tipleri, yaygın, akral/akrofasiyal, mukozal, 

fokal, tüm vücut yerleşimli ve karışık patern şeklinde sıralanabilir. En sık görülen 

klinik alt tipler ise yaygın ve akral/akrofasiyal tiplerdir (7). 

Yaygın Vitiligo 

Vücudun birden fazla bölgesinde, sıklıkla simetrik, rastgele dağılım gösteren 

depigmente makül ve yamalar ile karakterize olan klinik alt tiptir. Çocuk yaşta ya da 

erken erişkinlik döneminde ortaya çıkabilir. Lezyonlar sıklıkla yüz, gövde ve 

ekstremitelerde yerleşim gösterir (1, 7, 46). 

Akral/Akrofasiyal Vitiligo 

Depigmente makül ve yamaların, ekstremitelerin sadece distalinde ve/veya 

yüzde yerleştiği klinik alt tiptir. Akrofasiyal tipin, alt tipi olan dudak-parmak ucu 

‘lip-tip’ varyantında ise depigmente makül ve yamalar, dudakların sadece kutanöz 

kısmına ve parmakların distal uçlarına sınırlıdır  (1, 7, 46). 
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Fokal Vitiligo 

Klasik segmental tutulum paterni sergilemeyen ve 1-2 yıllık süre sonunda 

yaygın forma ilerlememiş, izole depigmente vitiligo lezyonlarını tanımlamaktadır. 

Fokal vitiligoya glans peniste yerleşen bir veya birkaç adet depigmente makül örnek 

olarak verilebilir. Fokal vitiligoya çocukluk çağında daha sık rastlanmaktadır. Gövde 

ve boyun en çok etkilenen vücut alanlarıdır (67).  

Mukozal Vitiligo 

Vitiligoda nadiren, oral ve/veya genital mukozalarda tutulum gözlenmektedir 

(4). 

Tüm Vücut Yerleşimli Vitiligo 

Segmental olmayan vitiligonun progresyon göstermesi ile tüm vücut derisi, 

saçlar, kaşlar, kirpikler, vücut kılları ve bazı durumlarda genital ya da oral 

mukozaların da etkilendiği, yaygın depigmente makül ve yamaların gözlendiği 

vitiligo alt tipidir. Tüm hastaların %1’inden daha azında karşımıza çıkmaktadır (68). 

Sınırlı deri alanları ve saçlar kısmi olarak korunabilir. Multipl endokrinopati 

sendromları ile birliktelik gösterebilmektedir (51). 

Segmental Vitiligo 

Segmental vitiligo, segmental olmayan vitiligoya klinik görünüm itibari ile 

oldukça benzemekle birlikte segmental vitiligoyu ayıran en önemli özelliği tek taraflı 

yani asimetrik tutulum yapmasıdır. Segmental vitiligo asimetrik tutulumu sırasında 

sıklıkla dermatomal bölgeleri takip eder. Dermatomlar tek bir spinal sinir tarafından 

uyarılan deri bölgeleridir. Segmental vitiligo en sık yüzde trigeminal sinir tarafından 

uyarılan dermatomal alanlara yerleşmektedir (69). Nadiren dermatom dışında da 

yerleşim gözlenir. 

Segmental vitiligo tüm vitiligo hastalarının %5-16’sını oluşturmaktadır (70). 

Vakaların çoğuna çocukluk döneminde rastlanmaktadır. Farklı yaş gruplarındaki 669 

hastanın değerlendirildiği bir çalışmada, segmental vitiligo çocuk yaş grubundaki 

hastaların %36,4’ünde, erişkin hastaların %11,3’ünde ve yaşlı hastaların % 6,7’sinde 

saptanmıştır (69).  Segmental vitiligonun vitiligo için zemin hazırlayan mozaik 

homozigot bir genin genetik düzeyde ifade edilmesi sonucu ortaya çıktığı 
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düşünülmektedir (71). Segmental vitiligo ortaya çıktıktan sonraki ilk 6-24 ay 

içerisinde hızlı bir progresyon gösterir. Sıklıkla bu sürenin sonunda stabil seyreder.  

Segmental vitiligoda kıl foliküllerinde yer alan melanosit kök hücreleri erken 

dönemde hasarlanmaktadır. Bu nedenle segmental vitiligo hastalarının yaklaşık 

yarısına kıl foliküllerinin depigmentasyonu durumu olan lökotrişi eşlik etmektedir 

(5). 

Segmental vitiligonun tek dermatom tutulumu ile seyreden alt tipi 

‘monosegmental vitiligo’, iki dermatomu etkilemesi sonucu görülen alt tipi 

‘bisegmental vitiligo’ ve birden fazla dermatomal alanın simetrik ya da asimetrik 

tutulumu ile ortaya çıkan alt tipi ise ‘plurisegmental vitiligo’olarak adlandırılır (4). 

Hem segmental olan hem de segmental olmayan vitiligo lezyonları bir arada 

gözlendiğinde ‘karışık patern vitiligo’dan bahsedilir. Segmental vitiligo ve segmental 

olmayan vitiligonun birlikteliği ilk olarak bir çocuk hastada bildirilmiştir. Hastada 

önerilen tedavi ile tüm vücutta repigmentasyon yanıtı elde edilirken, vücut sol 

yarısında tedaviye yanıtsız dermatomal yerleşimli vitiligo lezyonlarının sebat ettiği 

dikkat çekmiştir. Bu hastada sol kolda yerleşen segmental vitiligo lezyonlarının 

tedavi öncesinde segmental olmayan vitiligo lezyonları tarafından maskelendiği 

yorumu yapılmıştır (71). Bu durum, birden fazla genin rol oynadığı yaygın tutulumla 

giden psoriazis vulgaris, püstüler psoriazis, atopik dermatit ve liken planus gibi 

hastalıklarda nadir de olsa gözlenebilmektedir. Bu hastalıklarda, erken dönemde 

ortaya çıkan segmental lezyonları segmental olmayan lezyonların takip etmesi 

sonucu, karışık patern ortaya çıkmaktadır (72). Segmental vitiligolu hastalarda 

lokötrişinin eşlik etmesi, karışık patern vitiligo için bir ipucu olarak kabul 

edilmektedir (73). 

Nadir Görülen ve Sınıflandırılamayan Diğer Vitiligo Alt Tipleri 

Vitiligo minör 

Vitiligo minörde vitiligolu deri, lezyonu çevreleyen deri ve normal deri ile 

kıyaslandığında, melanin pigmentinde ve melanosit sayısında göreceli bir azalma 

dikkat çekmektedir. Melanin pigmentinin tam kaybolmaması ancak göreceli olarak 

azalması sonucu vitiligoda beklenen depigmente yamalar yerine hipopigmente 

yamalar gözlenir. Hastalık seyrinde, uzun yıllar sonra bile tam depigmente maküllere 
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nadiren rastlanır.  Özellikle deri rengi koyu olan bireylerde izlenir. Sıklıkla yüz, 

boyun, gövde ön yüz ve saçlı derinin de dahil olduğu seboreik alanlar 

etkilenmektedir. Lökotrişinin eşlik etmemesi, klasik vitiligo tedavilerine yanıtsızlık 

olması ya da düşük yanıt elde edilmesi vitiligo minörün diğer önemli özellikleridir 

(74). 

Foliküler vitiligo 

Lökotrişinin ön planda olduğu nadir bir vitiligo alt tipidir. İlk olarak kıl 

şaftında yer alan melanosit kök hücreleri etkilendiğinden önce lökotrişi ortaya çıkar. 

Foliküler vitiligo foliküller arasında da tutulum yaparak yaygın forma ilerleyebilir. 

Foliküler vitiligoda hem epidermiste hem de kıl şaftında yer alan melanositlerin ve 

melanosit kök hücrelerinin hasarlanması, bu klinik alt tipin tedavi yanıtının düşük 

olmasına neden olmaktadır.  

Foliküler vitiligo ve alopesi areata arasında bazı patofizyolojik benzerlikler 

dikkat çekmektedir. Her iki hastalıkta da kıl foliküllerinde yer alan melanosit kök 

hücrelerinin hedef olduğu düşünülmektedir. Otoimmüniteye yatkınlık, atopik 

dermatit sıklığında artış ve saçlarda ani beyazlama gibi klinik durumlara hem 

foliküler vitiligoda hem de alopesi areatada rastlanmaktadır. Bu nedenle foliküler 

vitiligonun, vitiligo ve alopesi areata arasında yer alan bir ara klinik durum olduğu 

düşünülmektedir  (75).   

Kontakt Vitiligo 

Kontakt ya da mesleki vitiligo, aromatik, alifatik fenol deriveleri veya 

hidrokinon gibi organik ve kimyasal maddelere maruziyet sonucu gelişen vitiligo 

lezyonlarını tanımlamaktadır. Kutanöz depigmentasyon maruziyet alanına sınırlı 

kalabilir ya da segmental olmayan vitiligoya benzer bir dağılımla maruziyet 

bölgesinden başlayarak tüm vücudu etkileyebilir. 2011 yılında oluşturulan güncel 

vitiligo sınıflamasında kontakt ya da mesleki vitiligoya yer verilmemiş ve kontakt 

vitiligo, ayrı bir klinik durum olarak ele alınmıştır (4). 
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Klinik Varyantlar 

Vitiligo ponktué 

Normal deride veya hiperpigmente yamaların üzerinde gözlenen milimetrik, 

konfeti benzeri, birbirinden ayrık olan depigmente maküller ile karakterize nadir bir 

vitiligo varyantıdır (46). 

Hiperpigmente kenar 

Hiperpigmente kenarlar ile çevrelenen depigmente makül ve yamaların 

gözlendiği vitiligo varyantıdır. Hiperpigmente kenarların eşlik etmesi, vitiligo için 

spesifik olarak kabul edilmesine karşın, bu bulguya nadiren rastlanmaktadır (46). 

Mavi vitiligo 

Vitiligoda mavi renk, postinflamatuar hiperpigmentasyon alanlarının üzerinde 

ortaya çıkan vitiligo lezyonlarında gözlenir (46). 

Trikrom vitiligo 

Trikrom vitiligoda depigmente deri ve normal deri arasında bronz renkte 

üçüncü bir bölge yer almaktadır. Bu üçüncü bölgede yer alan melanositler normal 

deriye göre sayıca azalmıştır. Bu nedenle trikrom vitiligonun aktif vitiligonun yavaş 

sentrifugal yayılım gösteren bir varyantı olduğu düşünülmektedir (76). 

Kuadrikrom vitiligo 

Kuadrikrom vitiligoda trikrom vitiligoda gözlenen beyaz, bronz ve normal 

deri renklerine ilaveten foliküllerin etrafında ve depigmente lezyonların sınırlarında 

koyu kahverengi dördüncü bir renk daha bulunmaktadır (54).  

Pentakrom vitiligo 

Özellikle medikal tedavi almamış vitiligo hastalarına ait yamalarda siyah, 

koyu kahverengi, açık kahverengi, bronz, beyazdan oluşan 5 farklı renk tonu 

gözlenebilmektedir (46). Pentakrom lezyonlar ek olarak mavi renk de içerebilir (54). 
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2.1.6. Eşlik Eden Klinik Durumlar 

Halo nevüs  

Halo nevüs, merkezde yer alan pigmente melanositik bir nevüsün, yuvarlak 

ya da oval depigmente bir hale ile çevrelendiği kazanılmış, benign bir neoplazmdır 

(46). ‘Sutton’un nevüsü’ olarak da adlandırılır. Genel popülasyonun yaklaşık 

%1’inde rastlanır ve sıklıkla gövdede yerleşim göstermektedir. Vitiligolu hastalarda, 

halo nevüs sıklığı, normal popülasyona göre 10 kat daha fazla bulunmuştur. 

Vitiligolu çocuk hastalarda ise vitiligolu erişkin hastalara göre halo nevüse daha sık 

rastlanmaktadır (77). 

İlk olarak merkezde yer alan pigmente melanositik nevüsün etrafında 

depigmente bir hale ortaya çıkar. Ardından melanositik nevüste pigment kaybı ile 

başlayan süreç nevüsün tamamen yok olması ile sonuçlanır. En son aşamada ilk 

ortaya çıkan depigmente hale görünümü de ortadan kaybolur.  

Halo nevüsün eşlik ettiği vitiligonun, halo nevüsün eşlik etmediği vitiligodan 

farklı bir klinik durum olduğu düşünülmektedir. Nitekim, 40 vitiligo hastası ve 36 

halo nevüsü olan vitiligo hastası ile yapılan bir çalışmada iki grubun birbirinden 

oldukça farklı insan lökosit antijen (human leukocyte antigen) (HLA) allelleri 

sergilediği gösterilmiştir (78).  Başka bir çalışmada ise segmental olmayan vitiligoda, 

segmental vitiligoya kıyasla halo nevüs sıklığının 6 kat artmış olduğu bildirilmiştir 

(79). Yaygın vitiligo hastalarında da halo nevüs sıklığı diğer vitiligo tiplerine kıyasla 

yüksek saptanmıştır. Halo nevüs ile vitiligo progresyonu ve tedaviye yanıt arasında 

ilişki gösterilmemiştir (80). 

Lökotrişi 

Poliozis olarak da adlandırılır. Lökotrişi, sıklıkla segmental vitiligo ile 

ilişkilendirilir. Segmental vitiligoya % 49-100 arasında değişen oranlarda eşlik 

etmektedir (70, 81). Vitiligoda lökotrişinin varlığı, tedavi yanıtı ve hastalık 

progresyonu için kötü prognostik faktör olarak kabul görmektedir (1). 
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Saçlarda Erken Beyazlama 

Saçlarda erken beyazlama ile ifade edilen klinik durumun, sıklıkla 30 yaş 

öncesinde saçlı deride ortaya çıkan bir vitiligo alt tipi olduğu düşünülmektedir. Bu 

alanlarda repigmentasyon oluşumu beklenmez (46). 

Tırnak tutulumu 

Vitiligolu hastalarda tırnak tutulumunu değerlendirmek için Topal ve 

arkadaşları, 100 vitiligo hastası ile 100 sağlıklı kontrol hastasının tırnak bulgularını 

karşılaştırmıştır. Vitiligo hastalarının %78’inde, sağlıklı kontrollerin ise %55’inde 

tırnak anormalliklerine rastlanmıştır. Vitiligo hastalarında en sık rastlanan tırnak 

anormallikleri sırası ile longitudinal sırtlanma, lökonişi, lunula yokluğu, onikolizis, 

tırnak yatağında solukluk, onikomikozis, splinter hemoraji ve tırnak plağında 

incelme olarak tanımlanmıştır (82). 

Köbner Fenomeni 

Travmanın, hastalıksız deri alanlarında yeni lezyon gelişimini tetiklemesi 

durumudur. İzomorfik yanıt olarak da bilinir. Travma sonrası gelişen yeni lezyonlar, 

asıl deri hastalığının primer lezyonları ile klinik ve histopatolojik olarak birebir 

aynıdır. 

Vitiligo hastalarında, Köbner fenomenine %20-60 sıklıkla rastlanmaktadır. 

Kaşıma ve kesi gibi fiziksel travmalar, sürtünme ile oluşan mekanik travmalar, güneş 

yanığı, termal ve kimyasal yanıklar, aşılanma ve dövme gibi alerjik kontakt dermatite 

veya irritan reaksiyonlara neden olan durumlar, kronik basınç maruziyeti, eş zamanlı 

bulunan inflamatuar dermatozlar ve radyoterapi, fototerapi ya da alopesi areata 

hastalarında uygulanan topikal difenilsiklopropenon tedavisi gibi terapötik 

yaklaşımlar Köbner fenomenini tetikleyebilir (83).  

Travma ve Köbner fenomenine bağlı yeni lezyon oluşumu arasındaki süre 

psoriazis hastaları için en kısa 3 gün en uzun 2 yıl olarak bildirilmiş olmakla birlikte, 

vitiligo için kesin bir süre aralığı bilinmemektedir (84). Hastaların bir kısmında aynı 

travmaya yanıt olarak köbnerizasyon gözlenirken, diğerlerinde köbnerizasyon 

gözlenmemesinin ardında, genetik varyasyonların rol oynadığı düşünülmektedir (85). 

Geniş hasta serileri ile yapılan çalışmalarda Köbner fenomeninin daha çok çocukluk 
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dönemi başlangıçlı, segmental veya yaygın vitiligo ile ilişkili olduğu belirtilmektedir 

(83, 86). 

Vitiligo ve Melanom 

Melanom hastalarında, gelişen immün yanıt sonucu hem melanom hücreleri 

hem de normal melanositler hasarlanabilmekte ve bu hastalarda vitiligo 

gelişebilmektedir (87). Vitiligo gelişiminin, melanom hastaları için iyi bir prognostik 

belirteç olduğundan bahsedilmektedir (87). Melanomda tümör regresyonuna neden 

olan immünoterapi tedavileri sonrasında vitiligo gelişmesi bunun en büyük kanıtı 

olarak sunulmaktadır (88). Bunun aksine vitiligo gibi otoimmün hastalıkların 

melanom için kötü prognostik faktör olduğunu savunan bir çalışma da bulunmaktadır 

(89). Vitiligo hastalarında, melanom ve melanom dışı deri kanseri görülme sıklığının 

da normal popülasyona oranla düşük olduğu belirtilmektedir (90, 91).  

Oküler Tutulum 

Melanositler, deri dışında üveal sistemde, koroid ve retinal pigment 

epitelyumunda da bulunmaktadır (46, 88). Bu tabakalarda yer alan melanositler, 

retinoid üretimi dışında, gözü ultraviyole ışığın etkilerinden korumaktadır. Vitiligoda 

hastaların %30-40’ında retinal pigment epitelyumunun ve koroidin depigmentasyonu 

gözlenmektedir (92-94). Vitiligoya eşlik eden en önemli oküler morbidite ise üveittir. 

Ancak hastaların büyük bir kısmı semptomsuzdur. Semptomsuz olan göz lezyonları, 

görmeyi etkilememektedir. Semptomatik hastalarda en sık görülen semptom gece 

körlüğüdür. Fotofobi, lakrimasyon ve ağrı da izlenebilir (92, 94).  

Odyolojik Anormallikler 

Melanositler, deri ve göz dışında, iç kulakta yer alan membranöz labirent ve 

vestibüler boşlukta da bulunur. İç kulakta yer alan melanositlerin, esas fonksiyonları 

henüz tam olarak bilinmemekle beraber, çalışmalar bu hücrelerin akustik ve 

elektriksel uyarılara yanıt verebilen yarı iletken yapılar olduğunu göstermektedir 

(88). Vitiligoda %4-37 arasında değişen oranlarda sensorionöral kaynaklı işitme 

kaybı ya da işitme azlığı eşlik etmektedir (95). İşitme azlığı ya da kaybı ile vitiligo 

süresi arasında ilişki olduğunu gösteren ve aksini savunan çalışmalar bulunmaktadır 

(88). Çalışmalar, vitiligolu hastaların işitme ile ilgili beyin sapı çekirdekçiklerinde 
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etkilenen melanositlerin, işitsel uyaranlara yanıt süresinde uzamaya neden olduğunu 

göstermiştir (96, 97). 

Pediatrik Vitiligo 

Vitiligo, hastaların yaklaşık yarısında çocukluk döneminde başlar. Çocukluk 

döneminde var olan hafif kadın hakimiyeti, erişkin dönemde ortadan kaybolmaktadır 

(98). Sinai Çölü’nde yapılan bir çalışmada, 2194 Mısır’lı çocukta vitiligo prevalansı 

%0,18 bulunmuştur (99).  

Çocuk ve adelösanlarda, vitiligoya endokrinopatilerin eşlik etme oranı 

erişkinlere göre daha düşüktür (3). Çocukluk döneminde segmental vitiligoya daha 

sık rastlanır. Segmental vitiligo, çocukluk çağındaki vitiligoların %20-33 kadarını 

oluşturmaktadır. Segmental vitiligo vakalarının %87’si 20 yaşından önce 

başlamaktadır (46). 

2.1.7 Etyopatogenez 

Vitiligo, genetik ve çevresel faktörlerle tetiklenen bir deri hastalığıdır. 

Vitiligolu deride melanositler kaybolduğu için patogenezde suçlanan tüm teoriler 

melanosit hasarı üzerine odaklanmıştır (46). Vitiligoda melanosit yıkımına neden 

olan çok sayıda teori öne sürülmüştür. Bunlar genetik, otoimmün, nöronal, 

biyokimyasal, oksidatif stres, viral enfeksiyon kaynaklı veya melanosit ayrılma 

teorileridir. Otoimmün teori ve oksidatif stres teorisi araştırma verileri ile en çok 

desteklenen teorilerdir (100). Vitiligo patogenezi oldukça karmaşıktır ve birbiriyle 

etkileşen çok sayıda faktör bulunmaktadır. Halen vitiligo patogenezini tümüyle 

açıklayabilen tek bir teori bulunmamaktadır (101). 

Genetik Faktörler 

Vitiligolu hastaların ailelerinde ve vitiligolu ikizlerde yapılan çalışmalar, 

vitiligo gelişiminde genetik faktörlerin önemine dikkat çekmektedir (102, 103). 

Genetik çalışmalar, vitiligonun basit Mendel genetiği ile açıklanamadığını 

göstermiştir. Bu nedenle vitiligo, patogenezinde birden fazla genin suçlandığı ve 

nesilden nesile genetik aktarımın bireyler arasında değişkenlik gösterdiği çok 

faktörlü bir hastalık olarak tanımlanmıştır. (46, 63, 104).  
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Vitiligolu hastaların akrabalarında %25-50 arasında değişen oranlarda vitiligo 

varlığı bilinmektedir (53). Kuzey Amerika ve İngiltere’de 2624 vitiligo hastası ile 

gerçekleştirilen geniş çaplı bir araştırmada, hastaların kardeşlerinde vitiligo görülme 

sıklığı %6,1 bulunmuştur. Bu oran, normal popülasyonda beklenen vitiligo 

sıklığından 18 kat daha fazladır. Çalışmanın sonuçları, hastalığın genetik zeminini 

destekler niteliktedir. Aynı çalışmada vitiligo hastalarının monozigotik ikizlerinde 

sadece %23 oranında vitiligo varlığı tespit edilmesi, vitiligonun sadece genetik 

faktörler ile açıklanamayacağını ve çevresel tetikleyicilerin de patogenezde önemli 

rol oynadığını düşündürmektedir (53). 

Yakın dönem bir çalışmada, vitiligoda yaklaşık 36 farklı yatkınlık geni 

saptandığı bildirilmiştir (105). Bu genlerin %90’ı immünregülatuar proteinlerin 

kodlanması ile ilgiliyken, kalan %10’u melanosit proteinlerinin kodlanmasını 

ilgilendirmektedir (105). Şimdiye kadar çok sayıda çalışmada, HLA A2, DR4, DR7, 

DQB1*0303, DQ7, DR1, B13, DQW3, CW6 ve A30’ un vitiligo ile ilişkili olduğu 

gösterilmiştir (6, 63, 106-108). Vitiligo ile ilişkili olduğu ilk tespit edilen yatkınlık 

geni kromozom 17p13 üzerinde yer alan SLEV1 genidir. Ardından AIS1(1p31,3-

p32.2), AIS2 (7q) ve AIS3 (8p) genetik yatkınlık lokusları tanımlanmıştır. AIS1, AIS2 

ve SLEV1 özellikle otoimmünite hikayesi bulunan ailelerde saptanırken, AIS3 

otoimmünitenin eşlik etmediği ailelerde bildirilmiştir. Bu nedenle, otoimmünitenin 

eşlik etmesi ya da etmemesi durumuna göre, yaygın vitiligonun 2 ayrı klinik ve 

fenotipik alt gruba ayrılabileceği savunulmuştur (46).  

Genom çalışmalarında, PTPN22, LPP, IL2RA, UBASH3A, C1QTNF6 

genlerinin ve majör histokompabilite kompleksi olarak bilinen MHC I ile II 

moleküllerinin, yaygın vitiligo hastaları için muhtemel yatkınlık genleri olduğu 

belirtilmiştir (109-111). Farklı etnik gruplar arasında önemli bir genetik heterojenite 

söz konusudur. Örneğin, Kuzey Amerika ve İngiltere’de yaşayan beyaz ırktan 

vitiligolu 71 aile ile yapılan bir çalışmada majör yatkınlık geni 1p31 kromozumu 

üzerinde yer alan AIS1 bölgesi olarak bulunurken (104), Çin’de 57 ailede yapılan bir 

çalışmada 4q13-q21 kromozomu vitiligo için majör yatkınlık geni olarak 

saptanmıştır (112).  

Vitiligo duyarlılığı ile ilişkilendirilen diğer aday genler ise katalaz (CAT) 

geni, 2p16 kromozomu üzerinde yer alan vitiligo-ilişkili protein 1 (VIT1), katekol-o-
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metiltransferaz (COMT), mikroftalmi ilişkili transkripsiyon faktörü (MITF),  

guanazin trifosfat siklohidrolaz I (GTPCH), sitotoksik T lenfosit antijen 4 (CTLA4) 

ve keratinosit kökenli kök hücre faktörü (C-KIT) genleridir (63, 103, 113). 

Kromozom 17p13 üzerinde yer alan NALP1 geni lösinden zengin tekrar proteinlerini 

kodlamaktadır ve doğal immün sistemin bir düzenleyicisi olarak bilinmektedir. 

Vitiligo ile ilişkili çoklu otoimmün hastalık varlığı, otoimmün tiroid hastalığı ve 

diğer bazı otoimmün, otoinflamatuar hastalıklar NALP1 geni ile ilişkilendirilmektedir 

(114).  

Otoimmünite 

Vitiligonun çok sayıda otoimmün hastalık ile birliktelik göstermesi sonucu 

otoimmünite teorisi de patogenezde suçlanan mekanizmalar arasında kendine yer 

bulmuştur (103). Otoimmün teori, humoral ve hücresel immünitedeki değişimlerin 

melanosit yıkımına neden olduğunu ileri sürmektedir (115). İnsanlarda ve hayvan 

modellerinde yapılan çalışmalarda melanositlere karşı geliştiği gösterilen antikorlar, 

humoral immünitenin vitiligodaki muhtemel rolünü desteklemektedir. Vitiligolu 

deride yapılan histolojik ve immünhistokimyasal çalışmalar ise hücresel immünitenin 

de etkilendiğinin kanıtlarını sunmaktadır (115). İmmüniteye karşı gelişen bu 

reaksiyon humoral ve hücresel mekanizmalar dışında doğrudan sitokinler aracılığıyla 

da gelişebilir (101). 

Humoral İmmünite 

Vitiligo ve otoimmün endokrinopatilerin birlikteliği, hastalık patogenezinde 

humoral immünitenin yerini ortaya koyan en önemli kanıt olarak gösterilmektedir 

(46). Her iki hastalıkta da serbest dolaşan organ spesifik antikorlar gözlenir. Bu 

nedenle, vitiligo patogenezinde suçlanan humoral immünite ‘antikor aracılı 

immünite’ olarak da adlandırılır. Sıklığı artmış olan bu organ spesifik antikorlar 

arasında özellikle antitiroglobulin, antitiroid peroksidaz, gastrik antiparietal 

antikorlar ve antinükleer antikorlar yer almaktadır (116). Vitiligo şimdiye kadar 

Hashimato tiroiditi, Graves hastalığı, Tip 1 diyabetes mellitus, alopesi areata, 

pernisyöz anemi, romatoid artrit, otoimmün poliglandüler sendrom, miyastenia 

gravis, liken planus ve psoriazisin de içerisinde yer aldığı pek çok otoimmün hastalık 

ile ilişkilendirilmiştir (46, 115). Kuzey Amerika ve İngiltere’de 2624 hasta ile 
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gerçekleştirilen bir çalışmada tiroid hastalığı sıklığı vitiligolu hastalarda %20 

bulunurken, normal popülasyonda bu oran %2 olarak saptanmıştır. Otoimmün tiroid 

hastalıkları içerisinde, vitiligo en çok Hashimato tiroiditi ile ilişkilendirilmektedir 

(53). Yine aynı çalışmada vitiligolu hastalarda ve hastaların 1. derece akrabalarında 

vitiligo, otoimmün tiroid hastalığı, pernisyöz anemi, Addison hastalığı, sistemik 

lupus eritematozus ve inflamatuar bağırsak hastalığı başta olmak üzere altı farklı 

otoimmün hastalık sıklığı, normal popülasyona göre yüksek bulunmuştur (53).  

Vitiligolu hastalarda söz konusu organ spesifik antikorlar dışında, hücre 

yüzeyinde ve sitoplazmada yer alan melanosit antijenlerine karşı da antikor varlığı 

bildirilmiştir (115, 117). Bu antikorların özellikle tirozinaz, tirozin ilişkili protein 1 

ve 2 (TRP1 ve TRP2) gibi bazı melanosit antijenlerine karşı olduğu saptanmıştır. 

Melanositlerde bulunan SOX-9 ve SOX-10 transkripsiyon faktörlerinin (SOX, Sex 

Determining Region Y-Related HMG-box) ve melanosit-konsantre edici hormon 

reseptörü-1 (MCH1)’in hem vitiligoda hem de otoimmün poliendokrin sendrom Tip 

1’de etkilendiği bildirilmiştir (115).  Hücre yüzeyine ve sitoplazmasına yönelik tespit 

edilen diğer antijenik proteinler ise glikoprotein 100 (gp100) ve Melan-A ya da diğer 

adıyla T hücresi tarafından tanınan melanom antijeni-1 (melanoma antigen 

recognized by Tcell-1) (MALT-1) dir (118). Tüm bu antikorlar, kültüre ortamlarda 

kompleman aracılı lizis ve antikor bağımlı hücresel sitotoksisite aracılığı ile 

melanosit yıkımını tetiklemektedir (119). 

Hücresel İmmünite 

Patogenez ile ilgili çalışmalar, vitiligodaki melanosit yıkımında humoral 

immünite dışında sitotoksik T lenfositlerin de önemli rol oynadığı ile ilgili önemli 

kanıtlar sunmaktadır. Vitiligolu deriyi çevreleyen alanlarda ve yıkıma uğrayan 

melanositlerin etrafında çok sayıda aktif sitotoksik CD8⁺T lenfosit gözlenmiştir 

(120). Ayrıca vitiligolu hastaların lezyonlu derisinden izole edilen CD8⁺T 

hücrelerinin, sağlıklı deriye nakledilmesiyle melanosit yıkımının gerçekleştiği 

gösterilmiştir (121, 122). Bu gözlemler, CD8⁺T hücrelerinin vitiligoda melanosit 

ölümünde büyük rol oynadığını ve vitiligonun CD8⁺T hücre aracılı otoimmün bir 

hastalık olduğunu desteklemektedir (46).  
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CD8⁺T hücreleri dışında, olgunlaşmış Langerhans hücrelerinin, dermal dendritik 

hücre alt gruplarının ve interlökin (IL)-17A⁺T hücrelerinin de, vitiligo yamalarında 

ve yamaları çevreleyen deride arttığı gösterilmiştir (123). Yakın dönem çalışmalar 

özellikle immünolojik toleranstan sorumlu regülatuar T hücreleri olan Treg 

hücrelerinin sayısal ve fonksiyonel yetersizliğinin, melanositlere karşı immün 

toleransın kırılmasına neden olarak otoimmün hipotezin merkezine yerleştiğini 

savunmaktadır. Aynı çalışmalar, Treg hücrelerinin yetersizliğinde, vitiligonun 

progresif seyrettiğini ve yeni tedavi seçeneklerinin Treg hücreleri üzerine 

yoğunlaşması gerektiğini savunmaktadır (124-126). 

Sitokinlerin rolü 

Birden fazla sitokinin, vitiligodaki melanosit yıkımı ile ilişkili olduğu 

bilinmektedir. Çalışmalarda hastaların vitiligolu derisinde tümör nekroz faktör-α 

(TNF-α), interferon-γ (IFN-γ), IL-10 ve IL-17 sitokin düzeylerinin artmış 

ekspresyonu gözlenmiştir (101). TNF-α ve IFN-γ, yardımcı T hücre (Thelper) (Th1) 

aracılı sitokinler olduğu için, vitiligonun Th1 aracılı otoimmün bir hastalık olduğu 

savunulmaktadır (101). Vitiligo süresi, hastalık yaygınlığı ve şiddet skorları ile IL-17 

ve IL-17 mRNA düzeylerinin pozitif korelasyon gösterdiği belirtilmektedir (127).  

Ekzojen uygulanan IL-17’nin, direk melanosit fonksiyonu ve sağkalımı ile ilgili 

faktörleri etkisiz hale getirerek, depigmentasyona neden olduğu gösterilmiştir (127).  

Nöronal Hipotez 

Nöronal hipotez ilk kez 1959 yılında Lerner tarafından segmental vitiligonun 

dermatomları takip eden bir dağılım paterni sergilemesi, terleme ve emosyonel stres 

ile birliktelik göstermesi üzerine ortaya atılmış bir patogenez teorisidir (101). Sinir 

uçlarının pigment hücrelerine yakın sonlanırken salgıladıkları nörokimyasal 

mediatörlerin, melanositlere sitotoksik aktivite gösterdiği savunulmaktadır (51). 

Vitiligonun viral ensefalit, periferal sinir hasarı, Horner sendromu ve multiple 

skleroz gibi nörolojik hastalıkları takiben ortaya çıkmasının bu hipotezi desteklediği 

belirtilmektedir (100).  

Vitiligo hastalarının dermal sinirlerinde saptanan aksonal dejenerasyon 

bulgularının kontrol grubunda gözlenmemesi (128), immünohistolojik çalışmalarda 

lezyon etrafındaki deride sinir büyüme faktörleri ve nöropeptid ekspresyonu ile ilgili 
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anormallikler gözlenmesi (129) ve epidermal melanositler ile sinir sistemi arasındaki 

bağlantıyı gösteren çalışmaların varlığı nöronal hipotezin diğer önemli kanıtları 

olarak sunulmaktadır (130).  

Melanosit Ayrılma Hipotezi  

Bu teori, anormal sentezlenen ekstraselüler matriks proteinlerinin, travmanın, 

reaktif oksijen metabolitlerinin ve diğer stres faktörlerinin neden olduğu kronik 

süreçlerin bazal membrandan melanosit ayrılmasına neden olduğunu savunmaktadır 

(46, 101). Bazal membrandan ayrılan melanositler epidermise doğru göç eder. Bu 

nedenle bu teori ‘melanosit adezyon defekti’ veya ‘transepidermal melanositoraji’ 

olarak da adlandırılır. 

Le Poole ve arkadaşları, vitiligo hastalarının lezyonlu derisinde, 

melanositlerin bazal membranda yer alan fibronektine adezyonunu inhibe eden 

‘tenaskin’ isimli bir ekstraselüler matriks molekülünün artmış olduğunu göstermiştir 

(131). Bazal membranda melanositlerin adezyonundan sorumlu bir başka yapı olan 

‘diskoidin’  reseptör düzeylerinin de vitiligolu hastaların lezyonlu derisinde azaldığı 

gösterilmiştir (132). Ayrıca vitiligolu hastaların normal derisinde ortalama 4 

dakikalık hafif friksiyon sonrası 4-24 saat içerisinde melanositlerin bazal 

membrandan ayrılarak suprabazal alanlara göçünün tetiklenebileceği de bildirilmiştir 

(133). 

Viral Teori 

Vitiligonun, kronik hepatit C virüs (HCV) enfeksiyonu ve otoimmün hepatit 

ile oldukça güçlü ilişki sergilediği belirtilmektedir. Aksine HCV seropozitivitesi 

açısından vitiligo hasta grubu ve kontrol grubu arasında fark saptamayan çalışmalar 

da mevcuttur (134). Bir çalışmada hepatit B virüs (HBV) seropozitivitesi, vitiligolu 

hastalarda kontrol grubuna kıyasla düşük bulunmuştur (135). Önceden geçirilmiş 

olan veya eş zamanlı geçirilen Sitomegalovirüs (CMV) enfeksiyonlarının da 

etyopatogenezde rol sahibi olabileceğini savunan çalışmalar bulunmaktadır (136). 

İnsan immünyetmezlik virüsü (HIV), Ebstein- Barr virüs (EBV), insan herpes 

virüsleri (HHV) ve hepatit E virüsü ile birliktelikleri bildirilen vitiligo olguları 

mevcuttur. Bu virüslerin, vitiligoya sebep oldukları yönünde herhangi bir kanıt 

bulunmamaktadır  (101). 
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Oksidatif Stres Teorisi 

Oksidatif stres teorisine göre, vitiligoda lezyonlu deride hücre içi yapıların 

oksidasyon ve redüksiyon durumlarında bir dengesizlik söz konusudur. Enzimatik 

olan ve olmayan antioksidanların düzeyinde de bir azalma mevcuttur (137). Bunun 

sonucunda hidrojen peroksit (H₂O₂) gibi reaktif oksijen metabolitlerinin üretiminde 

dramatik bir artış gözlenir (101). Reaktif oksijen metabolitleri, hücre içerisinde 

tehlike sinyali yaratır ve makrofaj, doğal öldürücü hücreler ve inflamatuar dendritik 

hücreler gibi doğal immün sistem elemanlarını uyararak inflamasyon yanıtını 

başlatır. Diğer yandan da, bazı hücre içi bileşenleri okside ederek melanosit yıkımını 

tetiklediği ve bunun doğal bir sonucu olarak da depigmente maküllere neden olduğu 

savunulmaktadır (138).  

Azalmış Melanosit Ömrü Hipotezi 

Eskiden melanosit ömründeki azalmanın, melanositlerin erken apopitozuna 

bağlı olduğu düşünülmekteydi. Ancak bu konuda yapılan bir çalışma, melanosit 

ömründeki azalmanın, apopitozdan sorumlu düzenleyici moleküller ile ilişkili 

olmadığını göstermiştir (46). Melanosit ömründeki azalmanın, melanositlerin 

sağkalımından sorumlu olan bazı önemli faktörlerin eksikliği ile ilişkili olduğu 

düşünülmektedir. Özellikle kök hücre faktörü (SCF), MITF ve C-KIT düzeylerindeki 

eksikliklerin, melanositlerin ömründe kısalmaya neden olduğu düşünülmektedir (46, 

139, 140).  

İntrinsik Defekt Teorisi 

Bu hipotezde, melanositlerdeki hücre içi defektlerin veya melanosit sentezi 

esnasında toksik metabolitlere maruziyetin etyopatogenezde rolü olduğu 

savunulmaktadır. İntrinsik defekt teorisi, melanositlerin kendiliğinden yıkımı teorisi 

olarak da bilinir. Bazı endüstriyel ürünlerde, temizleme ürünlerinde veya saç 

boyalarında bulunabilen fenol, sülfidril gibi kimyasal ajanlarla maruziyet sonucu 

depigmentasyon gelişebildiği bilinmektedir. Muhtemelen toksik metabolitler 

nedeniyle veya melanositlerdeki hücre içi defektler sonucu tirozinaz aktivitesi 

azalmakta, melaninin üretiminde veya melanozomların keratinositlere transferinde 

aksaklıklar gelişmektedir (141). Bunlar dışında, endoplazmik retikulumun 

çalışmasında aksaklıklar, temel fibroblast büyüme faktörü (bFGF) düzeyinde 
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eksiklikler, TRP-1’in ekspresyonunda veya şaperon, kalneksin ya da endoplazmik 

retikulumla etkileşiminde bozuklukluklar melanosit yıkım teorisinde suçlanan 

mekanizmalar arasında sayılabilir (46, 101, 141).  

Karma Teori 

Vitiligo etyopatogenezinde yer alan tüm teorilerin akla yatkın açıklamaları 

olmasına karşın, henüz vitiligoyu tek başına tümüyle açıklayabilecek bir hipotez 

bulunmamaktadır (46). Bu nedenle ‘karma teori’ öne sürülmüştür. Bu teori, oksidatif 

stres, genetik, nöronal faktörler, toksik metabolitler, viral enfeksiyonlar, 

otoimmünite, değişmiş hücresel çevre ile melanosit migrasyonu ve proliferasyonunda 

yetersizlikler gibi muhtemel tüm vitiligo patogenez mekanizmalarının neden olduğu 

ortak sonuçlar ile vitiligonun ortaya çıktığı hipotezine dayandırılmaktadır (46, 67, 

142). Vitiligonun tek bir klinik durumdan öte çok faktörlü etyolojiye sahip bir 

sendrom olduğu yönünde görüşler de bulunmaktadır (46, 101). 

2.1.8 Eşlik Eden Hastalıklar 

Otoimmün Hastalıklar 

Vitiligonun, otoimmün tiroid hastalıkları ile ilişkisi oldukça iyi bilinmektedir. 

Vitiligonun alopesi areata, pernisyöz anemi, tip 1 diyabetes mellitus, atopik dermatit, 

psoriazis, inflamatuar bağırsak hastalıkları yanı sıra romatoid artrit, miyastenia 

gravis, diskoid ve sistemik lupus eritematozus, Guillain Barre sendromu ve Sjögren 

hastalığı ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (143, 144). Vitiligolu 2441 hastayı içeren bir 

derlemede antinükleer antikor seviyesinin hastaların % 40’ında ve tiroid peroksidaz 

antikorlarının hastaların %50’sinde yüksek olduğu bildirilmiştir (145). Aynı 

derlemede hastaların %50’sinde düşük veya yetersiz 25-hidroksi vitamin D düzeyleri 

saptanmıştır (145). Eşlik eden otoimmün hastalığı olan vitiligo hastaları, olmayan 

vitiligo hastaları ile kıyaslandığında lezyonlarının daha yaygın olduğu gözlenmiştir. 

(144). Vitiligo, otoimmün poliglandüler sendrom tip 1 ve tip 2’nin birer komponenti 

olarak da klinik bulgu verebilir. Otoimmün poliglandüler sendrom Tip1’de ek olarak 

Addison hastalığı, otoimmün tiroid hastalığı veya primer hipoparatiroidi gibi 

otoimmün poliendokrinopatiler ile kandidiazis ve ektodermal displazi de gözlenir 

(146). Vitiligonun hem liken sklerozus ve hem de MELAS olarak bilinen 
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mitokondriyal ensefalomiyopati, laktik asidoz ve inme benzeri ataklar ile seyreden 

mitokondriyal bir hastalık ile ilişkisi de tanımlanmıştır (46, 147).  Yirmi sekiz 

hastanın dahil edildiği bir çalışmada vitiligo, MELAS tanılı hastaların %11’inde 

saptanmıştır (148). 

Vitiligoya Eşlik eden Genetik Sendromlar 

Vogt-Koyanagi-Harada Sendromu 

Bu sendrom vitiligo, kronik üveit, alopesi, lökotrişi, işitme bozuklukları, 

aseptik menenjit ve 8. kraniyal sinir tutulumu gibi meningial irritasyon bulguları ile 

seyreden nadir bir multisistemik hastalıktır (46). 

Alezzandrini Sendromu 

Unilateral fasiyal vitiligo, kaşlarda, kirpiklerde ve skalpte lökotrişi, unilateral 

retinal dejenerasyon, görme bozuklukları ve işitme kaybı ile seyreden nadir bir 

hastalıktır (46, 149).  

Kabuki Sendromu 

Gelişme geriliği, entelektüel kapasitede hafif veya orta düzeyde azalma, 

iskelet anomalileri, visseral anomaliler, dermatoglifik anormalikler ve fasiyal 

dismorfizm ile karakterize nadir gözlenen bir sendromdur. Bu hastaların bir kısmında 

immünolojik defektler ve vitiligo gibi otoimmün hastalıklar eşlik etmektedir (150, 

151). 

Ataksi-telenjiektazi ve Nijmegen Breakage hastalıkları ile vitiligonun 

birlikteliği tanımlanmıştır (148). 

Vitiligoya Eşlik Eden Psikososyal Sorunlar 

Vitiligo, sadece fiziksel bozukluklarla seyreden bir hastalık değildir. Yapılan 

çok sayıda çalışma, vitiligoda emosyonel bozuklukların, yoğun stres durumunun, 

çökkün duygu durumu, hayattan zevk almada azalma, benlik saygısında azalma gibi 

belirtiler veren majör depresyonun ve anksiyete bozukluklarının eşlik ettiğini 

göstermektedir (152).  Eşlik eden mental ve emosyonel etkilenme, kadın hastalarda 

ve deri rengi koyu olan bireylerde daha belirgindir. Tüm bu durumların şiddeti, 

vitiligonun yaygınlığı ve yerleşim yerleri, deri fototipi ve kültürel zemin gibi 
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faktörler ile değişiklik gösterebilmektedir (153, 154). Psikiyatrik komorbiditelerin 

sıklığı Batı Avrupa’da %25-30, Hindistan’da ise % 56-75 arasında bildirilmiştir 

(155, 156). Vitiligo çocuk hastalarda ciddi psikolojik travma yaratarak, çocuk 

hastaların sosyal ve emosyonel gelişiminde yetersizliklere neden olabilmektedir 

(157). 

2.1.9 Tanı 

Vitiligo hastalığının tanısı, hastadan alınan hikaye ve yapılan fizik muayene 

ile konulmaktadır. Hikayede özellikle tetikleyici faktörlerin varlığı sorgulanmalıdır. 

Hastalığın klinik tanısında Wood lambası oldukça önemli bir yer tutar. Wood 

lambası hipopigmente ve depigmente lezyonların ayırıcı tanısında kullanılan yaklaşık 

365 nm dalgaboyunda ultraviyole A ışığı yayarak çalışan bir el cihazıdır. 

Depigmente alanlar Wood lambası altında yapılan değerlendirmede parlak, açık 

mavimsi beyaz bir floresan verir. Böylece lezyon sınırları, normal deriden kolaylıkla 

ayırt edilir (6). Wood lambası özellikle, deri rengi açık olan bireylerde ve gün 

ışığında vitiligolu ve sağlıklı deri arasında belirgin kontrast gözlenmeyen lezyonların 

tanısının kesinleştirilmesinde daha da önem kazanmaktadır (46). Wood lambası 

muayenesi ile vitiligolu ve normal deri arasındaki kontrast artar ise lezyon 

‘depigmente’, artmaz ise ‘hipopigmente’ olarak isimlendirilir (51). 

Dermatoskopi, vitiligonun benzer klinik patern sergileyen diğer 

hipopigmentasyon hastalıklarından ayrımında fayda sağlamaktadır. Vitiligo 

yamalarında, diğer hipopigmentasyon hastalıklarından farklı olarak, perifoliküler ve 

perilezyonel hiperpigmente maküller ve telenjiektazi görülmesi beklenir (158). 

2.1.10 Ayırıcı Tanı 

Sık veya nadir görülen çok sayıda dermatolojik hastalık vitiligoyu taklit 

edebilmektedir. Vitiligoyu taklitçilerinden ayırt etmede, lezyonlu derinin yapısında 

değişiklik olması ya da olmaması ile tam depigmentasyon varlığı ya da yokluğu 

oldukça önem taşımaktadır. Vitiligoda, derinin yapısında değişiklik ve skuam 

oluşumu beklenmez. Morfea ve liken sklerozus gibi deride sertleşmenin ön planda 

olduğu hastalıklar, vitiligodan bu nedenle kolaylıkla ayırt edilebilir (54). Tek başına 

genital bölgeyi etkileyen vitiligo olgularında ise liken sklerozusun dışlanması, bu 
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bölgede her iki hastalığın birliktelik gösterebilmesi nedeni ile her zaman kolay 

olmayabilir. 

Lezyonlu derinin tam depigmente olması durumunda kimyasal, ilaç ilişkili, 

melanom veya skleroderma ilişkili lökoderma, postinflamatuar depigmentasyon, 

treponematoz veya onkoserkiazisin geç evreleri ayırıcı tanıda akla getirilmelidir (46, 

159-163). Hipopigmente lezyonların varlığında vitiligonun, postinflamatuar 

hipopigmentasyondan, hipopigmente mikozis fungoidesten, pitriazis albadan, 

pitriazis versikolordan, İto’nun hipomelanozisi’nden ve tüberoskleroza bağlı 

hipopigmente maküllerden ayırt edilmesi gerekmektedir (46, 51). Gövde ve 

ekstremitelerin proksimalinde yerleşen tek taraflı ve dermatomal dağılım gösteren, 

düzensiz kenarlara sahip olan nevüs depigmentozus ve doğuştan varolan, lezyona 

lam ile basıldığında depigmentasyonda kaybolma gözlenen nevüs anemikus ayırıcı 

tanıda düşünülmelidir (51). Genç bir hastanın gövdesinde tek yuvarlak lezyon 

varlığı, 3. evrede yani gerilemekte olan halo nevüsü akla getirmelidir. Genellikle orta 

ve ileri yaş hastalarda, ekstremitelerin sıklıkla güneşe maruz kalan alanlarında 

görülen çok sayıda minik, semptomsuz ve porselen beyazı maküller idiyopatik guttat 

hipomelanozisi düşündürmelidir (164).  Patogenezinde Propioniobakterium acnes 

veya alt tiplerinin suçlandığı, çoğunlukla gövdede yerleşen hipopigmente maküller 

ile karakterize progresif maküler hipomelanoziste Wood lambası altında turuncu-

kırmızı noktasal floresan gözlenmesi oldukça karakteristiktir ve vitiligodan 

ayrımında önemlidir (165).  

2.1.11 Histopatoloji 

Vitiligoda temel histopatolojik bulgu dermoepidermal bileşkedeki melanosit 

hasarıdır (88). Karakteristik olarak epidermiste melanin pigmentinin ve 

melanositlerin tam kaybı beklenmektedir. Ancak depigmente maküllerin sınırında 

rezidüel melanositlere ve az sayıda melanin granüllerine rastlanabilir (88). Bu 

bulgular ancak melanin için spesifik olan Fontana-Masson boyası veya tirozinaz için 

spesifik olan dihidroksifenil alanin tekniği kullanıldığında ortaya konulabilmektedir. 

Aktif melanositleri belirlemede dihidroksifenilalanin (DOPA) ve aktif veya inaktif 

melanositleri belirlemede HMB-45, Mel-5, NKI/beteb boyamaları tercih 

edilebilmektedir (88).  
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Vitiligo lezyonlarının sınırlarında CD8⁺T hücrelerin baskın olduğu ve CD4⁺T 

lenfositlerin de eşlik ettiği inflamatuar hücre infiltrasyonu gözlenir (7). Bazal ve 

parabazal keratinositlerin vakuoler dejenerasyonu, fokal spongioz, Langerhans hücre 

sayısında artış, Merkel hücrelerinde azalma veya tamamen kaybolma, bazal 

membranda kalınlaşma ve aktif vitiligo lezyonlarında dermoepidermal bileşkede 

dermal lenfohistiyositik infiltrat vitiligoda izlenebilen diğer histopatolojik bulgulardır 

(166). 

2.1.12 Prognoz 

Vitiligonun klinik seyri hastadan hastaya farklılıklar göstermektedir. Genç 

yaştaki hastalarda kısa hastalık süresi ve yüz, boyun ve gövde yerleşimli lezyonlar 

tedavi yanıtı için iyi prognostik faktörler olarak kabul edilmektedir. Mukozaların 

tutulumu, akral yerleşim gösteren lezyonlar, ailede vitiligo hikayesinin eşlik etmesi, 

köbnerizasyon varlığı ve segmental vitiligo ise tedavi yanıtı için kötü prognostik 

faktörlerdir (6, 167). 

Vitiligonun stabil seyrettiği dönemler arasında aktivasyon dönemleri 

izlenebilir. Çocuklarda ve adelösanlarda vitiligo sıklıkla stabil seyreder. Ancak 

vitiligonun stabil olarak tanımlanabilmesi için 12 aylık takip sürecinde seri fotoğraf 

çekimlerinde, hastanın vitiligo lezyonlarında değişim olmadığının gösterilmesi 

gerekmektedir (1, 4, 6). 

2.1.13 Vitiligoda Yaygınlık ve Şiddet Değerlendirmesi 

Vitiligoda, hastalık yaygınlığının ve tedavi etkililiğinin güvenilir ve objektif 

bir şekilde değerlendirilebilmesi için standart değerlendirme yöntemlerine ihtiyaç 

vardır (168). Vitiligoda, hastalık şiddetini ve tedavi yanıtını değerlendirmede 

kullanılacak yöntem hakkında henüz tam bir fikir birliği bulunmamaktadır (169). Elli 

yedi farklı çalışmanın incelendiği bir derlemede, repigmentasyon yanıtının 

değerlendirilmesi için her çalışmada farklı yöntemler kullanıldığı belirtilmiştir (170).  

Vitiligoda hastalık şiddetini ve tedavi yanıtını değerlendirmek amacı ile 

kullanılan mevcut yöntemler subjektif, yarı objektif ve objektif olmak üzere 3 başlık 

altında incelenebilir (171). 
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Subjektif Değerlendirme Yöntemleri 

Görünür Işık Altında Fotoğraflama 

Seri klinik fotoğraflamalar, hastanın vitiligo progresyonu ve tedavi yanıtı 

hakkında değerlendirme yapma imkanı sağlanmaktadır (172). Ancak deri rengi açık 

bireylerde ve görünür ışık altında yapılan fotoğraflama, çoğu zaman 

hipopigmentasyon ve depigmentasyon ayrımında yetersiz kalmaktadır (173). 

Ultraviyole Fotoğraflama 

Bu yöntem, epidermisteki melaninin UV ışığı görünür ışığa göre daha seçici 

abzorbe etmesi ile melanin içeren pigmente derinin belirginleşmesi temeline 

dayandırılmaktadır (173). Görünür ışık altında fark edilemeyen epidermal 

pigmentasyon varyasyonlarını belirginleştirmek ve pigmentasyon anormalliklerinin 

yaygınlığını göstermek için kullanılmaktadır.  

Dijital Fotoğraflama 

Dijital kameralar, 1556x1024 pikseli aşabilen çözünürlük kapasiteleri ile 

yüksek kalitede fotoğraflama imkanı sağlamaktadır. En büyük avantajları, kalıcı 

görsel kayıt oluşturmaları iken çok sayıda teknik kısıtlılık vitiligo 

değerlendirmesinde dijital fotoğraflamanın etkililiğini azaltmaktadır (173). 

Vitiligo Hastalık Aktivite Skoru  

Hastanın kendi vitiligo aktivite düzeyini, kendisinin değerlendirdiği bir 

skorlama yöntemidir. Bu yöntemde, ‘aktif vitiligo’ yeni lezyonlar gelişmesi ve/veya 

var olan lezyonlarda artış olması anlamına gelmektedir. Hastalık aktivitesinin 

sonlanma süresine göre +4 ile -1 arasında bir puanlama yapılır (171). 

Yarı Objektif Değerlendirme Yöntemleri 

Vitiligo Alan Şiddet İndeksi (VASI) 

Kavramsal olarak psoriazis şiddet değerlendirmesi için günlük pratikte 

sıklıkla kullanılan psoriazis alan şiddet indeksinden (PAŞİ) türetilen nicel ve 

parametrik bir değerlendirme yöntemidir (174, 175). Bu yöntemde, bir ‘el ünitesi’ 

aynı elin palmar alanı ve parmakların volar bölgesinin toplamından oluşmaktadır. Bir 

el ünitesi, vücut yüzey alanının %1’ine karşılık gelmektedir (168, 176). Bu yönteme 



29 

 

 

göre tüm vücut baş ve boyun, eller, ellerin haricinde üst ekstremiteler, gövde, ayaklar 

haricinde alt ekstremiteler ve ayaklar şeklinde 6 ayrı vücut bölgesine ayrılmıştır. 

Aksiller bölge üst ekstremitelere, gluteal ve inguinal bölgeler ise alt ekstremitelere 

dahil edilmiştir (171). Rezidüel depigmentasyon yaygınlığı ise %10, %25, %50, 

%75, %90 ve %100 olarak puanlandırılmaktadır.  

VASI skoru hesaplanırken, herbir vücut bölgesi için, el ünitelerinin sayısı ve 

değerlendirilen yamadaki depigmentasyon yüzdesi belirlenir. Her bir vücut bölgesi 

için belirlenen toplam el ünitelerinin sayısı ve depigmentasyon yüzdesinin çarpımı 

ile 6 ayrı skor hesaplanır. Her bir vücut bölgesi için ayrı ayrı belirlenen 6 skor 

toplanarak toplam VASI skoru elde edilir (174). 

Avrupa Vitiligo Grubu Skorlaması  

Avrupa vitiligo grubu skorlaması (Vitiligo European Task Force) (VETF), 

vitiligoda hastalık yaygınlığını, evresini ve progresyonunu bir arada değerlendiren 

dinamik bir skorlama yöntemidir. Ancak değerlendirmenin zahmetli ve zaman alıcı 

olması nedeni ile klinik pratikte kullanımı sınırlıdır. Vitiligo yaygınlığı dokuzlar 

kuralına göre kollar, bacaklar, gövde, baş-boyun, genital olmak üzere 5 ayrı bölge 

için değerlendirilir (174, 177).  Her vücut bölgesinde bulunan en büyük vitiligo 

yamasında pigmentasyon düzeyi için Wood lambası aracılığı ile 0 ile 4 arasında 

değişen bir puanlama yapılır. Vitiligo progresyonu belirlenirken progresif, stabil ve 

regresif hastalık için sırasıyla +1, 0, -1 şeklinde puanlama yapılır.  

Vitiligo Yaygınlık Skoru  

‘Uluslararası Vitiligo Çalışma Grubu’ 23. ve 24. Avrupa Deri ve Zührevi 

Hastalıkları Kongresi’nde (Amsterdam, 2014 ve Kopenhag, 2015) ve 23. Dünya 

Dermatoloji Kongre’sinde (Kanada, 2015) vitiligo yaygınlık skorunun temelini 

atmıştır. Tüm vücudun 19 ayrı bölgeye ayrılmasıyla oluşturulan bu skorlama 

yöntemine, internet üzerinden ulaşılmakta ve programda gösterilen vücut 

şablonlarına göre hastaya en çok uyan depigmentasyon yaygınlığı herbir bölge için 

belirlenmektedir (178). 
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Araştırmacı Genel Değerlendirmesi  

Farklı çalışmalarda ‘çeyrekli derecelendirme ölçeği’ veya ‘5 basamaklı 

repigmentasyon derecelendirmesi’ adı ile isimlendirilmiştir (179, 180). Bu yöntemde 

tedavi başlangıcında ve/veya takibinde olan vitiligo lezyonları Tablo 2.1’de 

gösterildiği gibi ‘yanıtsız’, ‘minimal yanıt’, ‘orta düzey yanıt’, ‘iyi yanıt’ ve 

‘mükemmel yanıt’ şeklinde derecelendirilmektedir. Hem klinik takiplerde hem de 

araştırma çalışmalarında hızlı bir yöntem olması ve hem hasta hem de klinisyen 

tarafından uygulanabilme avantajı kullanımını yaygınlaştırmaktadır (175, 181).  

Tablo 2.1. Vitiligoda Araştırmacı Genel Değerlendirmesi 

Repigmentasyon Düzeyi Pigmentasyon Yüzdesi Yanıt 

0 %0 Yanıtsız 

1 %1-24 Minimal yanıt 

2 %25-49 Orta düzey yanıt 

3 %50-74 İyi yanıt 

4 >%75 Mükemmel yanıt 

 

Objektif Değerlendirme Yöntemleri 

Objektif değerlendirme yöntemleri, fotoğraf kayıtları üzerinden alan 

hesaplaması sağlayan ‘morfometri tabanlı görüntü analiz yöntemi’nden (182-184), 

deri yüzeyinden yansıyan renklerin analizine dayanan ‘kalorimetri tabanlı görüntü 

analiz programı’ndan (185-188) ve malign ve benign deri lezyonlarının birbirinden 

ayrımında kullanılan ‘reflektan konfokal mikroskopi’den oluşmaktadır (189, 190). 

Yaşam Kalitesindeki Etkilenmeyi Değerlendiren Yöntemler  

Vitiligonun hastalar üzerinde psikolojik etkilerinin bulunduğu bilinmektedir 

(174).  Bu yüzden, hastalık şiddet ve tedavi yanıt değerlendirmeleri, psikolojik 

etkilerinde gözetimi amacı ile yaşam kalitesindeki etkilenmeyi ölçen yöntemleri de 

içermelidir. Bu amaçla vitiligo hastalık yükünün fiziksel, psikolojik, sosyal ve 

bireysel iyilik haline etkilerinin standart sorularla ölçüldüğü Sağlık İlişkili Yaşam 
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Kalitesi Skorlaması, Dermatolojik Yaşam Kalite İndeksi (152, 174) ve Vitiligo 

Yaşam Kalite İndeksinin kullanılması önerilmektedir (191). 

2.1.14 Tedavi 

Vitiligoda çok sayıda tedavi seçeneği varlığına karşın,  henüz hastaların 

tümünde tam kür sağlayan bir tedavi yöntemi bulunmamaktadır (6). Vitiligoda 

tedavinin amacı, hastalık progresyonunu durdurmak, kıl foliküllerindeki veya 

foliküller arasında bulunan alanlardaki melanosit prekürsörlerini uyararak 

repigmentasyonu sağlamaktır. 

Uygun tedavi yöntemi belirlenirken, hastanın yaşı, hastalığın başlangıç yaşı, 

deri fototipi, lezyonların yerleşimi, hastanın eşlik eden diğer hastalıkları ve bunlara 

yönelik almakta olduğu tedaviler, eşlik eden otoimmün hastalık, halo nevüs veya 

saçlarda erken beyazlaşma varlığı, aile hikayesi, önceden vitiligoya yönelik aldığı 

tedaviler ve bu tedavilere yanıtı ve son olarak objektif veya subjektif yöntemlerle 

hesaplanan vitiligo hastalık şiddet skorları mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır 

(8). Vitiligoda mevcut tedavi yöntemleri, topikal ve sistemik olmak üzere 

farmakolojik, cerrahi, fiziksel ve diğer tedavi yöntemleri olarak dört başlık altında 

değerlendirilebilir (7).  

I.Farmakolojik Tedaviler 

Topikal Tedaviler 

Topikal Kortikosteroidler 

Topikal kortikosteroidler, anti-inflamatuar ve immünmodülatör etkileri 

nedeni ile vitiligo tedavisinde oldukça yaygın kullanılmaktadır. Uygulama kolaylığı 

ve düşük fiyat avantajı sayesinde fokal vitiligo lezyonlarında ilk basamak tedavi 

ajanı olarak tercih edilmektedir (7, 8). Baş boyun bölgesinde yer alan, koyu tenli 

bireylerdeki ve yeni gelişen vitiligo lezyonları kortikosteroidlere oldukça iyi yanıt 

verirken, akral bölgelerde yanıt minimal kalmaktadır. Atrofi, telenjiektazi, 

hipertrikoz, akneiform döküntüler ve stria gibi lokal yan etkiler kullanımlarını 

kısıtlamaktadır. Çocuk hastalarda, geniş alanlarda uzun süreli güçlü topikal 

kortikosteroid kullanımının, adrenal süpresyona neden olabilmesi endişelere neden 
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olmaktadır (192). Topikal kortikosteroidler ile fototerapinin birlikte kullanımının, 

fototerapinin etkililiğini arttırdığı bilinmektedir (193). 

Güçlü topikal kortikosteroidlerin yüz dışındaki bölgelere günde 1 defa, 3 ay 

süre veya her ayın 15 günü uygulanacak şekilde 6 ay süre ile kullanımı 

önerilmektedir (8). Üç ya da dört aylık tedavi süresi sonunda klinik yanıt 

sağlanamazsa, topikal kortikosteroid kullanımı bırakılmalıdır (7).  

Topikal Kalsinörin İnhibitörleri 

Takrolimus ve pimekrolimus, topikal immünmodülatör makrolaktamlar 

grubunda yer almaktadır. Sitotoksik T hücrelerinin proliferasyonunu, aktivasyonunu 

ve maturasyonunu engellerler. Bu konuda yapılan az sayıdaki randomize çalışma, 

topikal kalsinörin inhibitörlerinin, vitiligoda özellikle baş boyun bölgesinde etkili 

olduğunu göstermiştir  (8). Atopik dermatitli hastalar için, Amerika Birleşik 

Devletleri Gıda ve İlaç İdaresi (FDA), topikal kalsinörin inhibitörleri ile aynı anda 

UV ya da güneş ışığına maruziyetten kaçınılması konusunda uyarmaktadır (8). Bu 

konuda uzun dönem güvenlik çalışmaları mevcut değildir (194). 

Takrolimus (195) ve pimekrolimus (196) ile yapılan her iki çalışma da, 

klobetazol propionata benzer yanıtlar elde edildiğini göstermektedir. En sık yan 

etkileri yanma, kaşıntı ve eritemdir (197, 198). Nadiren geçici deri 

hiperpigmentasyonu yaptığı da bildirilmiştir (199).  Günde iki defa ve en az 6 ay süre 

ile kullanılmaları önerilmektedir. Yanıt alınması durumunda 12 ay veya daha uzun 

süre devam edilmesi tavsiye edilmektedir. Topikal kalsinörin inhibitörleri, derinin 

ince olduğu bölgelerde düşük yan etki profili ile topikal kortikosteroidlere karşı 

alternatif bir tedavi seçeneğidir (8).  

Topikal Vitamin D analogları 

Topikal vitamin D analoglarının, vitiligo tedavisindeki yeri tartışmalıdır. 

Topikal D vitamini analoglarından topikal kalsipotriol ile yapılan bir çalışmada 3-9 

ay sonunda vitiligolu hastaların %77’sinde %30-100 arasında değişen oranlarda 

repigmentasyon yanıtı bildirilmiştir (200). Chiaverini ve arkadaşları ise yarım vücut 

karşılaştırmalı yaptıkları çalışmaları ile topikal kalsipotriolün vitiligoda tek başına 

fayda sağlamadığını göstermiştir (201). Ancak topikal kortikosteroidlere yanıtsız 

hastalarda topikal vitamin D analoglarının tedaviye eklenmesinin yanıt oranlarını 
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arttırdığı belirtilmektedir (202, 203). Ermis ve arkadaşları, topikal kalsipotriol 

kullanımının PUVA tedavisinin etkililiğini arttırdığını ve tedavi yanıtını 

hızlandırdığını bildirmiştir (204). Topikal kalsipotriol (205) ve topikal takalsitol için 

küçük hasta gruplarında aksini gösteren sonuçlar da bildirilmiştir (206). 

Topikal Psödokatalaz Krem  

Dar bant UVB ve topikal psödokatalaz kremin kombine kullanıldığı bir 

çalışmada, hastaların %90’ında, 2 ila 4 aylık süre sonunda yüz bölgesinde ve el 

dorsumlarında belirgin repigmentasyon saptanmıştır (9). Ancak çalışmanın kontrol 

grubu olmadığı için, etkinin dar bant UVB tedavisine mi yoksa topikal psödokatalaz 

kreme mi ait olduğu tartışmalıdır. Yarım vücut karşılaştırmalı çift kör bir çalışmada 

ise simetrik vitiligo lezyonlarının yarısına %0,05 betametazon diğer yarısına ise 

topikal psödokatalaz krem uygulandığında, tedavi yanıtları benzer bulunmuştur 

(184). 

Prostaglandin E2 (PGE2) 

Melanositler üzerinde uyarıcı, proliferatif ve immünmodülatör etkileri olduğu 

bilinen PGE2 ile lokalize ve stabil vitiligo lezyonlarının tedavisinde başarılı sonuçlar 

elde edilmiştir. Olgu serilerinde PGE2 0.25mg/g jelin 6 ay kullanımı sonunda 56 

hastanın 40’ında repigmentasyon yanıtı elde edilmiştir. Yanıt veren 40 hastanın 

8’inde tam ve 22’sinde mükemmel repigmentasyon yanıtı gözlendiği belirtilmektedir 

(10). 

Bimatoprost, glokomda ve kirpik hipotrikozisinde endikasyonu olan 

prostaglandin F2 sentetik analoğu topikal tedavi ajanıdır. Bimatoprost kullanımı 

sonrasında perioküler alanda hiperpigmentasyon yan etkisi bildirilmiştir (207). 

Bunun üzerine bimatoprost %0,03 oftalmik solüsyon, 10 hastada günde 2 kez ve 4 ay 

süreyle kullanılmıştır.  Üç hastada %100, 3 hastada %75-99 ve 1 hastada %50-75 

arasında değişen repigmentasyon yanıtı gözlenmiştir (208, 209). Bimatoprost ile en 

iyi yanıt, yüz bölgesinde elde edilmiştir. Yüz dışında bimatoprost %0,03 oftalmik 

solüsyonun etkililiğini değerlendiren randomize, çift kör, kontrollü bir çalışmada ise 

topikal bimatoprostun topikal mometazon furoatın etkililiğini arttırdığı belirtilmiştir 

(210). 
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Sistemik Tedaviler 

Oral Steroid Minipuls Tedavi 

Oral minipuls tedavisi, söz konusu ilacın, tedavi etkililiğine ulaşılırken yan 

etkilerini sınırlandırmak amacı ile aralıklı olarak daha yüksek dozlarda uygulanması 

yöntemidir (8). Pasricha ve arkadaşları, 40 progresif vitiligolu hastada, haftanın 

ardışık 2 gününde 5mg/gün betametazon ya da deksametazon kullanımı ile hastaların 

%89’unda 1-3 ay içerisinde hastalık aktivitesinin durduğunu bildirmiştir. Ancak 

hiçbir hastada tam repigmentasyon sağlanamamıştır (211). Haftanın ardışık 2 günü 

10 mg/gün dekstametazon tedavisi 6 ay süre ile uygulandığında ise hastaların 

%88’inde vitiligo aktivitesinin 18,2 hafta sonunda durduğu ancak %72,4’ünde hiç 

repigmentasyon gözlenmediği bildirilmiştir (212). Rath ve arkadaşları, oral minipuls 

steroid tedavisinin ancak fototerapi ile birlikte kullanıldığında repigmentasyon 

yanıtına katkı sağladığını bildirmiştir (213).  

Oral minipuls steroid tedavisinin, 3 ila 6 aylık süre sonunda hastalık 

progresyonunu durdurması beklenirken, repigmentasyona ek katkı sağlamadığı 

bilinmektedir. Kullanımları sırasında hastaların çoğunda kilo alımı, insomniya, 

ajitasyon, akne, menstüriyal düzensizlikler ve hipertrikoz gibi yan etkiler 

gözlenebilmektedir (8). 

Diğer İmmünsüpresif Ajanlar 

Siklofosfamid 

Otuz üç hastalık bir vaka serisinde günde 2 kez 50 mg siklosfosfamid tedavisi 

kullanan hastaların 29’unda akral bölgeleri de içeren alanlarda repigmentasyon 

gözlendiği bildirilmiş ancak repigmentasyon düzeyi ile ilgili detaylı bilgiye yer 

verilmemiştir (8). 

Siklosporin 

Sistemik siklosporinin 6mg/kg/gün dozunda kullanıldığı bir çalışmada, 6 

hastanın beşinde 5-30 hafta sonunda repigmentasyon yanıtı oldukça düşük düzeyde 

kalmıştır. Bir hastada ise hiç yanıt alınamadığı belirtilmiştir (11). 
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Anti-Tümör Nekroz Faktör (Anti-TNF) Ajanlar  

Segmental olmayan progresif vitiligolu 4 hastada, 4 aylık etanersept 

kullanımının hiçbir hastada fayda sağlamadığı bildirilmiştir (214). Eş zamanlı 

psoriazisi de olan segmental olmayan vitiligolu bir hastada 3 ay etanersept kullanımı 

ile minimal repigmentasyon yanıtı elde edilmiştir (215). Ankilozan spondilit için 

infliksimab tedavisi almakta olan hastanın segmental olmayan vitiligo lezyonlarında, 

6 ay sonunda progresyonda durma ve bazı yamalarda kısmi ya da tam 

repigmentasyon yanıtı gözlenmiştir. (216). Algahmdi ve arkadaşları yaygın vitiligolu 

6 hastaya infliksimab, adalimumab ve etanersept tedavisi uygulamıştır ve hiçbir 

tedavi grubunda fayda gözlenmemiştir (12). Ayrıca romatoid artrit tedavisi için 

infliksimab tedavisi almakta olan bir hastada tedavi ile tetiklenen vitiligo gözlendiği 

de bildirilmiştir (217). 

Anti-CD 20 Kimerik Monoklonal Antikor  

Ruiz-Arguelles ve arkadaşları, çok sayıda otoimmün hastalığın tedavisinde 

yer alması nedeni ile anti-CD20 kimerik monoklonal antikor (rituksimab) tedavisini 

5 vitiligo hastasında denemiştir. Tek uygulanmanın ardından 6 ay sonraki takiplerde 

hastaların 3’ünde aşikar düzelme, 1’inde minimal düzelme gözlenirken, 1 hastada hiç 

değişim gözlenmemiştir. Sonuçlar vitiligo açısından umut verici olarak 

yorumlanmıştır (13). 

Janus kinaz (JAK) inhibitörleri 

JAK 1/3 kinaz inhibitörü olan tofasitinibin 5 mg/gün dozunda 5 ay kullanımı 

ile alında ve ellerde tama yakın repigmentasyon sağlanırken, vücudun diğer 

bölgelerinde parsiyel repigmentasyon yanıtı bildirilmiştir (218). Alopesi areata için 

JAK1/2 kinaz inhibitörü olan ruksolitinib tedavisini almakta olan hastanın yüz 

bölgesindeki vitiligo lezyonlarında 20. hafta sonunda %51 oranında repigmentasyon 

yanıtı elde edilmiştir. Ancak ruksolitinib tedavisinin kesilmesini takiben, 12. hafta 

sonunda alopesi areata için sağlanan etkililik devam ederken, vitiligo lezyonlarında 

%51 repigmentasyon oranının %16’ya gerilediği bildirilmiştir (14). 



36 

 

 

Antioksidan Tedaviler ve Vitaminler 

Vitamin B12 ve folik asitin tek başına veya dar bant UVB ile birlikte 

kullanıldığında, vitiligo progresyonunu durdurduğu ve farklı düzeylerde 

repigmentasyon yanıtı sağladığı belirtilmektedir. Çalışmaların randomize olmaması 

ve kontrol grubunun bulunmaması nedeni ile vitamin B12 ve folik asit takviyesinin 

önerilmesiyle ilgili kanıtlar henüz yeterli seviyede değildir (219). İki ayrı prospektif 

randomize kontrollü çalışmanın sonuçları, başta vitamin E olmak üzere vitamin C, 

poliansatüre yağ asitleri ve α-lipoik asit gibi antioksidan vitaminlerin fototerapi ile 

kombinasyonunun fototerapinin etkililiğini arttırdığını göstermektedir (219). 

Geleneksel Çin tıbbında yıllardır kutanöz, nörolojik ve vasküler pek çok 

hastalığın tedavisinde kullanılan gingko biloba yapraklarından elde edilen öz madde 

iki ayrı prospektif çalışmada 12 hafta süre ile kullanılmıştır (220, 221). İlk çalışmada, 

tedavi grubundaki hastaların %80’ninde, kontrol grubunun ise %20’sinde %75 ve 

üzeri repigmentasyon yanıtı elde edildiği belirtilmiştir (220).  İkinci prospektif 

çalışmada ise tedavi grubunda kontrol grubuna kıyasla VASI ve VETF skorlarında 

anlamlı düşüş gözlenmiştir (221). Antioksidan ve immünmodülatör özellikler 

sergileyen Polypodium leucotomos bitkisi, üç prospektif randomize kontrollü 

çalışmanın ikisinde dar bant UVB ve diğerinde PUVA tedavisi ile kombine 

edilmiştir. Sonuçlar, Polypodium leucotomos ekstraktının, dar bant UVB ve 

PUVA’nın tedavi etkililiğini arttırdığını ve fotokoruyucu rol üstlendiğini göstermiştir 

(219). 

Siddiqui ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada, tek başına PUVA ve L-

fenilalanin uygulanan gruplarda repigmentasyon yanıtı elde edilemezken, PUVA ve 

L-fenilalanini birlikte kullanan hastaların %71,2’sinde repigmentasyon gözlenmiştir. 

Birkaç randomize çalışmada da, günlük L-fenilalanin takviyesi ile birlikte PUVA 

tedavisinin veya güneş ışığının repigmentasyon oranlarını arttırılabileceği 

belirtilmiştir (219, 222). 

Ghorbanibirgani ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada, 52 vitiligo hastası 

çörek otu ve balık yağı kapsüllerinin uygulandığı 2 ayrı gruba randomize edilmiştir. 

Balık yağı, eikopentanoik asit ve dokozahekzanoik asit gibi omega 3 yağ asitlerini 

barındırmaktadır. Çörek otu ise içerisinde bulunan α-linolenik asit ve stearidonik asit 

sayesinde immün yanıtı düzenlemekte, anti-inflamatuar, antimikrobiyal, antitümör ve 
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antioksidan etkiler sergilemektedir. Bu çalışmada hem çörek otu hem de balık yağı 

kullanan grupta 6 ay sonunda VASI skorlarında anlamlı düşüş saptanmıştır (223).  

Afamelanotid 

Vitiligo hastalarında melanokortin sisteminde bozukluklar olduğu ve hem 

dolaşımda hem de vitiligolu deri bölgelerinde α- melanosit uyarıcı hormonun (α-

MSH) seviyelerinde azalma olduğu bilinmektedir (224). Afamelanotid, α-MSH’ın 

güçlü ve uzun etkili sentetik analoğudur. Deri fototipi III-IV olan ve etkilenen vücut 

yüzey alanları %15-50 arasında değişen 55 vitiligo hastasında, afamelanotid ile dar 

bant UVB tedavileri kombine edilmiştir.  Bu randomize çalışmada, 5 ay sonunda 

afamelanotidin dar bant UVB’nin tedavi etkililiğini arttırdığı bildirilmiştir (225). 

II. Cerrahi Tedavi Yöntemleri 

Vitiligoda cerrahi tedaviler, son 25 yıldır özellikle seçilmiş lokalize vitiligo 

lezyonlarında ve diğer medikal tedavilere yanıtsız hastalarda başarı ile 

uygulanmaktadır (15). Özellikle stabil vitiligoda, Köbner fenomeni negatif olan, hem 

verici hem alıcı bölgenin beslenmesinin iyi olduğu, keloid ve hipertrofik skar 

hikayesi eşlik etmeyen olgularda cerrahi yöntemler önerilmektedir (8, 51, 226).  

Fokal vitiligo ile lökotrişinin eşlik ettiği geniş segmental vitiligo lezyonları olan 

hastalar, cerrahi tedaviye en uygun hasta grubunu oluşturmaktadır (8). 

Vitiligonun cerrahi tedavisinde normal pigmente deri alanından elde edilen 

sağlıklı melanositlerin depigmente alana nakledilmesi hedeflenmektedir. Bu amaçla 

‘punch greftleme’(8, 227), otolog emme bülü greftleme (228-230), ince dermo-

epidermal greftler (51, 231) ve kültüre olmayan melanosit ve keratinosit greftlenmesi 

teknikleri kullanılabilmektedir (228, 232). Bunlar dışında melanosit veya 

keratinositlerin, bFGF gibi doğal melanosit büyüme faktörlerinin bulunduğu 

ortamlarda kültüre edilerek greftlenmesi de oldukça başarılı sonuçlar yaratmıştır (51, 

233). Otolog kültüre olmayan dış kök kılıfı kıl greftlemesi, segmental ve lokalize 

vitiligo tedavisinde yeni kullanılmakta olan başarılı bir hücresel greftleme tekniğidir 

(234-236). 

Bazı transplantasyon teknikleri lokal anestezi altında gerçekleştirilebilirken 

yaygın vitiligo lezyonlarının varlığında, genel anestezi önerilmektedir (237). Bu 

işlemlerde muhakkak tam steril ortam sağlanmalıdır (238).  
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Vitiligoda cerrahi tedavinin hangi yaştan itibaren güvenle uygulanabileceği 

hakkında fikir birliği bulunmamaktadır. Hastalara, Köbner fenomeni ve vitiligonun 

beklenmedik klinik gidişatı nedeni ile relapslar olabileceği hakkında bilgi 

verilmelidir. Daha iyi ve uzun süreli yanıt elde edilmesi için cerrahi işlemler mutlaka 

medikal tedaviler ile ya da UV ışık tedavileri ile kombine edilmelidir (8).  

III. Diğer Tedavi Yöntemleri 

Kamuflaj  

Vitiligonun, hastaların özbenlik durumu üzerinde etkisi nedeniyle kamuflaj 

tekniklerinin tedavideki yeri oldukça önemlidir (16, 239). Bronz görünüm yaratan 

boyalar, beyaz görünüm veren losyonlar, renklendirici içeren kapatıcı kremler, 

kompakt, likid veya çubuk fondatenler, sabitleyici pudra ve spreyler, yarı kalıcı veya 

kalıcı dövmeler ve saçlı deri ya da yüz bölgesindeki kıllara yönelik boyalar kamuflaj 

amacı ile kullanılabilmektedir (8). 

Mikropigmentasyon 

Dövme yöntemi olarak da bilinir. Yaklaşık 6 mikrometre boyutundaki küçük, 

çözünemeyen ve aktif olmayan pigment granüllerinin yüzeyel dermise enjekte 

edilmesi tekniğidir (17). Dermise enjekte edilen pigment granülleri kollajen 

fiberlerinin ve mononükleer hücrelerin içerisine yerleşerek kalıcı bir hal alır. Klasik 

tedavilere yanıt vermeyen diz, dirsek, distal falankslar, dudak, aksilla ve genital 

bölge mikropigmentasyon için uygun vücut bölgeleridir (240, 241).  

Avrupa Dermatoloji Forumu’nun 2013 yılı vitiligo tedavi rehberinde 

(Guidelines for the management of vitiligo: the European Dermatology Forum 

consensus) mikropigmentasyon, özellikle siyahi popülasyonda dudak ve meme başı 

lezyonları için önerilmiştir. Bunun dışındaki alanlarda vitiligonun beklenmedik 

klinik seyri nedeni ile dikkatli olunması ve bu işlemlerden kaçınılması gerektiği 

belirtilmektedir (8, 242). 
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Depigmentasyon 

Mevcut tedavilere yanıtsız ve yaygın vitiligo lezyonları olan hastalarda, 

kimyasal ve fiziksel yöntemlerle geride kalan pigment adacıklarının yok edilmesi 

yöntemi olan depigmentasyon kozmetik açıdan olumlu sonuçlar yaratmaktadır.  

Bir hidrokinon derivesi olan monobenzon etil ester (MBEH) ile sıklıkla 1-4 

ay sonunda, geri dönüşsüz depigmentasyon sağlanmaktadır (243). Koyu pigmente ve 

depigmente deri arasındaki kontrastın daha belirgin olması nedeniyle, deri fototipi V-

VI olan hastalar bu tedavi için en uygun adaylar olarak gösterilmiştir (8, 243). 

MBEH tedavisine karşı gelişen direncin üstesinden gelmek için retinoid asit ile 

birlikte kullanımının fayda sağladığı gösterilmiştir (244). Q-anahtarlı Ruby ve 

Alexandrite lazer ışıkları, melanin tarafından abzorbe edildiği için depigmentasyon 

tedavisinde başarı ile kullanılmaktadır (18). Kriyoterapi uygulaması kolay, güvenli, 

etkili ve uygun maliyetli bir diğer depigmentasyon seçeneğidir. Ancak skar riski göz 

önünde bulundurmalıdır (8). 

Psikolojik Destek 

Vitiligolu tüm hastalara ‘Son dönemlerde vitiligonuz sizi ne kadar rahatsız 

ediyor?’ sorusu sorulmalıdır. Mümkünse, hangi hastalara psikolojik destek 

gerekeceğinin belirlenmesi için, psikolojik değerlendirme odaklı bir görüşme 

ayarlanmalıdır (8). 

Otuz iki hastadan oluşan randomize bir çalışmada, konvansiyonel vitiligo 

tedavisine ek olarak bilişsel ve davranışsal terapiler 2 ay süre ile uygulandığında, 

yaşam kalite skorlarında, özgüvende ve algılanan vücut imajı düzeylerinde anlamlı 

yükselme saptanmıştır (19). Ancak bunun dışında, şu an için vitiligo hastalarında 

önerilebilecek ve üstünlüğü kanıtlanmış herhangi bir psikolojik destek yöntemi 

bilinmemektedir (8). 

IV. Fiziksel Tedavi Yöntemleri 

2.2. Fototerapi 

Fototerapi terimi, ‘ışık ile ilişkili’ anlamına gelen Yunanca ‘fotos’ ön ekinin, 

iyileştirme anlamındaki ‘therapeia’ sözcüğü ile birleşmesinden ortaya çıkmıştır (20). 
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Fototerapi, deri hastalıklarının tedavisinde iyonize olmayan elektromanyetik 

radyasyonun kullanılması yöntemidir. Fotokemoterapi ise elektromanyetik 

radyasyonun fotoduyarlandırıcı bir kimyasal ajan ile birlikte kullanılmasıdır.  

Bu amaçla PUVA, UVA1, dar bant UVB ve geniş bant UVB fototerapileri 

kullanılmaktadır. Elektromanyetik spektrumda UVA1 340-400 nm, UVA2 320-340 

nm, dar bant UVB 311-313 nm ve geniş bant UVB 290-320 nm arasında yer 

almaktadır (245).  

2.2.1 Psöralen Ultraviyole A (PUVA) 

PUVA, bitkisel kökenli fototoksik bir kimyasal olan psöralenin UVA ile 

birlikte kullanılması yöntemidir (245). Psöralenler, hücrelerdeki ışık fotonları ile 

etkileşerek hücresel yapıların işlevlerini değiştirebilen doğal fototoksik maddelerdir. 

DNA çapraz bağlanması ile DNA sentezini ve mitozu baskılar ve apopitozu aktive 

ederler (246). Topikal ya da oral uygulanabilen üç tip psöralen bulunmaktadır. 

Bunlar, metoksalen ya da 8-metoksipsöralen, trioksalen (4,5’8-trimetoksipsöralen) ve 

5-metoksipsöralendir. En sık kullanılan ise 8-metoksipsöralendir (245).  

UVA dalgaboyu, elektromanyetik spektrumda 320 ile 400 nm arasında yer 

almaktadır. En fazla emisyon gücüne 352 nm’de sahip olan UVA kaynakları yaygın 

olarak kullanılmaktadır (247). PUVA tedavisinde dozlar, joule/cm² (J/cm²) şeklinde 

ifade edilmektedir.  

PUVA’nın deride immün düzenleyici etkilerinin olduğu bilinmektedir (245). 

Hücre büyümesi ve proliferasyonu üzerine olan etkileri, psoriazis hastalarında 

yapılan çalışmalar sayesinde açıklığa kavuşmuştur. PUVA’nın, kontrolsüz hücre 

proliferasyonunu baskıladığı bilinmektedir (248). Aynı zamanda PUVA, antijen 

sunan hücrelerin düzeyinde ve fonksiyonlarında da değişikliklere neden olmaktadır.  

Treg hücrelerinin aktivitesini baskılarken tüm T hücre popülasyonunda apopitozu 

uyarmaktadır. Aynı zamanda inflamatuar sitokinlerin seviyelerini, vasküler ve hücre 

içi adezyon moleküllerinin düzeylerini düşürmekte ve böylece immün yanıtı 

baskılamaktadır. PUVA psoriazis, vitiligo, atopik dermatit, kronik graft versus host 

hastalığı, mikozis fungoides gibi çok sayıda inflamatuar deri hastalığının tedavisinde 

kullanılmaktadır (249-251). 
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PUVA melanositlerde proliferasyonu, melanogenezisi ve melanozomlardan 

keratinositlere melanin transferini de uyarmaktadır. UVA dışında psöralenler de 

melanogenezisi uyarır. Melanogenez vitiligoda terapötik etkililik yaratırken, diğer 

inflamatuar deri hastalıklarının seyrinde hiperpigmentasyon yan etkisi olarak ortaya 

çıkmaktadır (252).  

Oral PUVA’da, psöralen alımından 1-3 saat sonra hastalar UVA tedavi 

kabinlerine alınır. Öncesinde deri fototipine göre veya minimal fototoksik doza 

(MFD) göre başlangıç dozu belirlenmelidir. Banyo PUVA, el ve ayak gibi lokalize 

deri bölgelerinin ya da tüm vücudun trimetoksipsöralen solüsyonunun içerisinde 15 

ila 30 dakika süre ile bekletilmesinin hemen ardından UVA uygulanması yöntemidir. 

En önemli avantajı, oral psöralenler ile rastlanan sistemik yan etkilerin 

gözlenmemesidir  (253). Topikal PUVA, lokalize inflamatuar deri hastalıklarının 

tedavisinde tercih edilen UVA ile aynı tedavi yöntemidir. Hastalıklı deri bölgesine, 

8-metoksipsöralenin topikal uygulanmasını takiben UVA tedavisi verilir. Ancak 

topikal psöralenin homojen olarak uygulanmaması durumunda şiddetli eritem yanıtı 

ile ileri boyutta hiperpigmentasyon yan etkisi gözlenebilir (46, 245, 254). 

Ultraviyole A1 

UVA spektrumu, 340-400 nm dalgaboyu arasında yer alan UVA1 ve 320-340 

nm dalgaboyu arasında yer alan UVA2 olarak ikiye ayrılmaktadır. UVA2’nin 

UVB’ye benzer eritem yanıtına neden olması, immünmodülatör ve fotokarsinogenez 

etkilerinin benzerlik göstermesi bu ayrımın ana sebebidir. Uzun dalgaboyu nedeni ile 

UVA1 epidermal yapılar dışında, orta ve derin dermiste de etkililik göstermektedir 

(245). UVA1, T hücre apopitozuna neden olarak atopik dermatit ve mikozis 

fungoides gibi T hücre infiltratının yoğun olduğu kronik inflamatuar ve neoplastik 

deri hastalıklarında (255) ve matriks metalloproteinazları (MMP) aktive ederek 

morfea gibi sklerotik deri hastalıklarında fayda sağlamaktadır (256).  

2.2.2 Vitiligo Tedavisinde PUVA  

Vitiligoda repigmentasyon yanıtı için 12-24 ay gibi uzun bir süre tedavi 

devamlılığının sağlanması önemlidir. Seanslar arasında, en az 1 gün bulunacak 

şekilde haftada 2-3 gün PUVA tedavisi uygulanır. Yaklaşık 30 ila 40 seans veya 4 ila 
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5 ay sonunda yanıt sağlanamazsa PUVA tedavisi sonlandırılmalıdır. Tedavi yanıtı 

çok sayıda perifoliküler repigmentasyon alanlarının gözlenmesi veya 2 cm ve daha 

ufak lezyonlarda kapanma olması şeklinde tanımlanmıştır. 

Vitiligoda bir diğer fotokemoterapi yöntemi ise fotoduyarlandırıcı Khellin ile 

UVA tedavisinin birlikte kullanımıdır. Fototoksik olmaması önemli bir avantaj iken, 

hastaların %30’unda geçici karaciğer transaminazlarında yükselme yaratması önemli 

bir yan etkisidir. Oral PUVA ve diğer tedavi yöntemleri ile Khellin-UVA’yı 

karşılaştıran hiçbir çalışma mevcut değildir (245). 

Topikal 8-metoksipsöralen ile fotokemoterapi, az sayıda küçük lezyonları 

olan hastalarda veya çocuklarda tercih edilmektedir. UVA uygulamasından 30 

dakika önce topikal psöralen uygulaması yapılır. Başlangıç dozları 0,25 J/cm² veya 

daha düşük olarak seçilir. Ardından belirgin eritem gözlenene kadar 0,25 J/cm² 

dozunda artışlar yapılmaktadır.  

Oral PUVA, 10-12 yaş üstündeki hastalara önerilmelidir. Dudaklar, ellerin 

dorsal yüzleri, el ve ayak parmakları, avuç içi, ayak tabanı ve meme uçları PUVA’da 

tedaviye dirençli bölgelerdir (245). 

Vitiligo hastalarında PUVA tedavisinin etkililiğini değerlendiren az sayıda 

kontrollü çalışmanın mevcut olduğu belirtilmektedir. El Mofty ve arkadaşları, 20 

vitiligo hastasını iki gruba ayırarak ilk gruba 15j/cm², ikinci gruba 5j/cm² dozlarında 

UVA tedavisi uygulamıştır. Hastaların %60 ve üzeri repigmentasyon oranları 

sırasıyla %50 ve %10 olarak bildirilmiştir. Bu çalışmada, UVA’nın psöralen ile 

beraber kullanılmadığında da vitiligoda fayda sağlayabileceği belirtilmiştir (257). 

Yarım vücut karşılaştırmalı 135 vitiligo hastasını içeren randomize bir çalışmada, 

topikal flutikazon propionat kremin PUVA ile birlikte kullanılmasının tek başına 

PUVA tedavisine göre üstün bulunduğu bildirilmiştir (188). Ermis ve arkadaşları, 35 

yaygın vitiligo hastasında, simetrik yerleşimli vitiligo yamalarından rastgele 

belirlenen tarafa topikal kalsipotriol ve PUVA tedavisini birlikte uygularken, 

simetriğindeki diğer yamaya sadece PUVA tedavisi uygulamıştır. PUVA ile topikal 

kalsipotriolün birlikte kullanımının, repigmentasyon yanıtının erken başlamasına ve 

daha yüksek olmasına katkı sağladığı belirtilmiştir (204). Bir başka çalışmada ise 2 

gruba randomize edilen 60 vitiligo hastasından PUVA ile beraber sistemik 
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azatiyopürin kullanan grupta, tek başına PUVA tedavisi alan gruba göre 4. ay 

sonunda repigmentasyon oranları daha yüksek bulunmuştur (258). 

2.3 Ultraviyole B  

Ultraviyole B fototerapisi, ekzojen fotoduyarlandırıcıya gerek olmadan 

etkililik göstermektedir (245). Geniş bant UVB, dekadlarca psoriazis tedavisinde 

kullanılmıştır. Dar bant UVB tedavisinin psoriaziste daha etkili olduğu 1980’lerin 

başında fark edilmiştir. Dar bant UVB, 311-313 nm dalgaboyları arasında yer 

almaktadır.  Günümüzde dar bant UVB tedavisi, başta psoriazis ve vitiligo olmak 

üzere atopik dermatit, erken evre mikozis fungoides, polimorf ışık erüpsiyonu ve 

pruritik deri hastalıklarının tedavisinde yaygın şekilde kullanılmaktadır (259). 

UVB ışığı, epidermis ve yüzeyel dermiste yer alan ve kromofor olarak 

adlandırılan deoksiribonükleik asit (DNA), histidin yıkım ürünü olan ürokanik asit, 

melanin ve keratin gibi moleküller tarafından abzorbe edilir. UVB için derinin en 

önemli kromoforu DNA’dır. Ancak bunun dışında, hücre yüzey reseptörleri, 

kinazlar, fosfatazlar ve transkripsiyon faktörleri gibi membran ve sitoplazma 

bileşenlerinin de UVB için kromofor olduğu belirtilmektedir (260). UVB, nükleer 

DNA tarafından abzorbe edildikten sonra nükleotidler siklobütan pirimidin dimerleri 

ve pirimidin fotoürünlerini oluşturur. Bu ürünler, hem UVB’nin tedavi etkililiğinde 

ve hem de toksisite de anahtar rol oynar. Bu fotoürünlerin oluşumu DNA hasarı 

yaratır. Bu durumda hücresel yanıtları düzenleyen p53 tümör baskılayıcı gen, hücre 

döngüsünü durdurur, DNA onarımını başlatır ve apopitozu tetikleyerek hücreleri 

fotokarsinogeneze karşı korur (261). Onarılamayan DNA molekülleri ise deri 

karsinogenezisinde ilk basamak olan ya da hücre ölümü ile sonuçlanan sitozin-timin 

değişim mutasyonlarına neden olabilir (46). UVB ile tetiklenen apopitoz sadece 

keratinositlerde gözlenmez. Başlıca mikozis fungoideste olduğu gibi epidermis ve 

dermiste yer alan T hücrelerinin apopitozuna da neden olarak neoplastik yükü 

azaltmaktadır (262). 

UVB ışığı, keratinositlerden ve T hücrelerinden çok sayıda proinflamatuar ve 

immünbaskılayıcı sitokinlerin salınımını da uyarır (260). UVB tedavisi IFN-γ, IL-2 

ve IL-12 gibi proinflamatuar sitokin seviyelerinde azalmaya ve IL-4 ile IL-10 gibi 

anti-inflamatuar sitokin seviyelerinde ise artışa neden olmaktadır (263). Ayrıca 
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antijen sunumunda rol alan epidermal Langerhans hücrelerinde ve dermal dendritik 

hücrelerde fonksiyonel yetersizliğe yol açar.  Adezyon moleküllerinin ekspresyonunu 

da azaltarak, efektör T hücrelerine antijen sunulma kapasitesini düşürür. Diğer bir 

yandan ise efektör ve hafıza T hücrelerinde sayıca azalmaya, dermal T hücrelerinde 

apopitoza ve baskılayıcı T hücrelerinde ise artışa neden olur. 

İmmün baskılayıcı etkilerine rağmen, UVB tedavisi sırasında herpes simpleks 

virüs enfeksiyonları dışında kutanöz enfeksiyon riskinde artış gözlenmemiştir. 

UVB’nin keratinosit kökenli antimikrobiyal peptidleri arttırması sayesinde patojen 

organizmaların deride kolonizasyonunu engellediği öne sürülmektedir (264). 

2.3.1. Dar Bant Ultraviyole B’nin Melanogenezis Üzerine Etkileri 

Dar bant UVB’nin inaktif melanositleri aktifleştirdiği ve ardından depigmente 

yamalara göçlerini uyardığı düşünülmektedir. İnaktif melanositler, kıl folikülünün 

dış kök kılında yer alır. Temel fibroblast büyüme faktörü (bFGF) ve endotelin-1’in 

inaktif melanositleri uyardığı düşünülmektedir (265, 266). Temel fibroblast büyüme 

faktörü, melanosit büyümesini ve yaşamını destekleyen bir büyüme faktörüdür. 

Endotellin-1 ise melanositlerdeki DNA sentezini uyarmada görevlidir. Dar bant 

UVB’nin tedavi etkililiğini değerlendiren bir hücre kültür çalışmasında bFGF ve 

endotellin-1' e karşı nötralizan antikorlar kullanıldığında, melanosit proliferasyonun 

inhibe olduğu gösterilmiştir. Bu durumun, hem bFGF’in hem de endotellin-1'in dar 

bant UVB ile uyarılan melanosit proliferasyonunda etkili olduğunu gösterdiği 

belirtilmiştir (266). 

Aktive edilen melanositlerin, depigmente yamalara göçünün dar bant UVB ile 

uyarılan fokal adhezyon kinaz (p125FAK)  ve matriks metalloproteinaz-2 (MMP-2) 

aracılığı ile olduğu öne sürülmüştür. P125FAK, melanositlerin distal dendritlerinde 

bulunur. Hücre içi iskelet proteinlerinin ekspresyonunu arttırarak hücre göçünde ve 

adezyonunda rol oynar. MMP-2 kollajen, jelatin, fibronektin gibi ekstraselüler 

matrikste yer alan yapıların yıkımını sağlayarak dokunun yeniden şekillenmesinde ve 

hücre göçünde rol oynar. Aynı hücre kültür çalışmasında p125FAK ve MMP-2' ye 

karşı nötralizan antikorlar kullanıldığında melanosit göçünde duraklama olduğu 

gözlenmiştir. Bu sonuçlar, melanositlerin pigmente yamalara göçünde dar bant UVB 

ile uyarılan p125FAK ve MMP-2'nin rol oynadığını göstermektedir (266).  
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             Her iki durumun kıl foliküllerinden yoksun olan distal ekstremitelerin ve 

kemik çıkıntıların üzerindeki vitiligo lezyonlarının tedaviye dirençli olmasını 

açıklayabileceği düşünülmektedir (27). Bunun dışında, dar bant UVB ile sağlanan 

immün baskılanmanın da melanosit ölümünü durdurarak repigmentasyon yanıtına 

katkı sağladığı düşünülmektedir (21, 265). 

2.3.2 Vitiligoda Dar Bant Ultraviyole B Tedavisi 

Dar bant UVB, erişkinlerde yaygın vitiligo varlığında ilk tedavi seçeneğidir. 

Çocuklarda yaygın vitiligo varlığında ise dar bant UVB sınıf III topikal 

kortikosteroidlerden sonra ilk tercih edilen tedavi yöntemidir (8, 21). 

Dar bant UVB öncesinde, hastaların UV hassasiyetinin belirlenmesi için 

fototest yapılması önerilmektedir. Bu amaçla sırtın alt kısmı veya glutealar gibi 

güneş maruziyeti olmayan bir alana 1 cm boyutlarında 6 adet yuvarlak boşluk içeren 

bir kalıptan artan dozlarda UVB uygulanır. Doz her yuvarlakta 10 mj/cm²  veya %40 

oranında arttırılır. Minimal eritem dozu (MED), UVB maruziyetinden 24 saat sonra 

minimal eritem yanıtı oluşturan en düşük dozdur (267). MED belirlenmesi pratik bir 

yöntem olmadığı için çoğu merkezde başlangıç dozu, deri fototipine göre 

belirlenmektedir (268). 

Vitiligoda tam kabul görmüş bir dar bant UVB tedavi protokolü yoktur. 

Haftada ardışık olmayan 2 ya da 3 gün şeklinde uygulanır. Farklı çalışmalara göre 

tedavi başlangıç dozu 100-280 m J/cm² arasında değişmektedir. MED hesaplanan 

durumlarda, MED’un %70’i ile tedaviye başlanması önerilmektedir. Farklı 

çalışmalara göre her tedavi seansında %10-20 arasında doz artımı yapılabilir. Sıklıkla 

orta düzey eritem gözlenmesi ile doz sabitlenmektedir (21). Yoğun eritem yanıtının 

Köbner fenomenini tetikleyebilmesi nedeni ile gözle görülebilen minimal eritem 

yanıtının hedeflenmesi önem taşımaktadır. Vitiligolu deride muhtemelen epidermal 

hiperplazi ve stratum korneumda kalınlaşmaya bağlı gelişen tolerans nedeni ile 

hastaların çoğunda ilk birkaç ayda maksimum tedavi dozuna ulaşılmaktadır (245). 

Dar bant UVB tedavisi için ideal idame tedavi şeması bilinmemekle birlikte idame 

tedavisinin remisyon süresini uzattığı bilinmektedir. Ancak vitiligoda idame tedavisi 

önerilmemekte ve relapsları erken yakalamak için sık kontrol gerektiği 

vurgulanmaktadır (8). 
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UVB fototerapisinin kısa dönem yan etkileri, eritem, deri kuruluğu, kaşıntı, 

bül oluşumu ve tekrarlayan herpes enfeksiyonları olarak bilinmektedir. Fotoyaşlanma 

ve fotokarsinogenez, dar bant UVB’nin uzun dönem yan etkileridir. PUVA ve dar 

bant UVB için fotokarsinogenez riskini değerlendiren bir sistematik derlemede, dar 

bant UVB’nin deri kanseri riskini arttırmadığı ancak PUVA ile artmış riskin söz 

konusu olduğu belirtilmiştir (269). 

Kseroderma pigmentozum ve lupus eritematozus, dar bant UVB tedavisinin 

kesin kontrendike olduğu hastalıklar olarak tanımlanmıştır. Fotosensivite varlığı, 

melanom veya melanom dışı deri kanseri hikayesi, organ nakli olma, arsenik ile ya 

da iyonize radyasyon ile tedavi görmüş olmak artmış deri kanseri riski nedeniyle 

göreceli kontraendikasyon durumları olarak kabul edilmektedir (269).  

Çoğu çalışmada, yamaların %75'inden daha fazlasında repigmentasyon 

gözlenmesi 'kozmetik olarak kabul edilebilir repigmentasyon yanıtı' ve %25’inden 

daha azında repigmentasyon gözlenmesi ‘yetersiz yanıt’ olarak tanımlanmıştır. Dar 

bant UVB ile üç aylık tedavi sürecinde hiç repigmentasyon oluşmaması veya 6 ay 

sonunda %25’den daha az repigmentasyon yanıtı gözlenmesi durumunda dar bant 

UVB tedavisinin bırakılması önerilmektedir. Repigmentasyon devam ettiği sürece 

dar bant UVB tedavisine devam edilmesi ancak bu sürenin 2 yıldan uzun olmayacak 

şekilde ayarlanması önerilmektedir (8).  

1997 yılında dar bant UVB ile tedavi edilen hastalarda yapılan bir çalışmada 

3. ay sonunda %8 ve 1. yıl sonunda ise %63 oranında %75 ve üzeri repigmentasyon 

bildirilmiştir. Dar bant UVB ile yaklaşık bir yıl tedavi edilen hastalarda %75 ve üzeri 

repigmentasyon oranlarının %12,5 ile %75 gibi geniş bir aralıkta değiştiği 

bildirilmiştir (22, 23). Dar bant UVB sonrası takipler ile ilgili yapılan çalışmalarda 1 

yıl sonunda hastalarda %25 ile %44 arasında değişen oranlarda relaps gözlendiği 

belirtilmektedir (24, 25). Farklı iki çalışmada, hastaların 2 yıl sonunda sadece 

%45’inin (26) ve 4 yıl sonunda sadece %14,3’ünün remisyonda kaldığı bildirilmiştir 

(24). 

Vitiligoda Dar Bant UVB ile Kombinasyon Tedavileri 

Vitiligolu hastalarda yapılan 3 randomize çalışmanın sonuçları %75 ve 

üzerinde repigmentasyon oranlarının dar bant UVB tedavisinde PUVA tedavisine 
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göre daha yüksek olduğunu göstermektedir (170). Dar bant UVB ile gözlenen bu 

fayda dar bant UVB’ye topikal takrolimus (270) veya topikal pimekrolimusun (271) 

eklenmesi ile arttırılabilmektedir. Pimekrolimus eklenmesi ile gözlenen additif etki 

sadece yüz bölgesinde sınırlı kalmıştır (271). Her ikisinin de immünsüpresif olması 

nedeni ile dar bant UVB ve topikal kalsinörin inhibitörlerinin birlikte kullanımından 

kaynaklanabilecek olası deri kanseri riskinin muhakkak göz önünde bulundurulması 

önerilmektedir (27). Buna karşılık Tran ve arkadaşları, topikal kalsinörin 

inhibitörlerinin UV ile tetiklenen timin dimerlerini azaltarak deri karsinogenezine 

karşı koruyucu rol oynadığını öne sürmüştür (272). 

Topikal kortikosteroidlerin tek başına ya da dar bant UVB ile birlikte vücut 

yüzey alanının %15-20’sini aşan yaygın vitiligo varlığında ve 6 aydan uzun süre ile 

kullanımı önerilmemektedir. Atrofi, telenjiektazi, hipertrikoz, akneiform döküntü ve 

çocuklarda adrenal süpresyona neden olma gibi yan etkilerinin bu ajanların uzun 

süreli kullanımını kısıtladığı belirtilmektedir (8). 

Dar bant UVB ile topikal D vitamini analoglarının birlikte kullanımının 

tedavi üzerine etkisini değerlendiren 3 ayrı randomize kontrollü çalışmadan birinde 

tedaviye takalsitol (273) diğer ikisinde ise kalsipotriol eklenmiştir (205, 274). 

Sonuçlar topikal D vitamini analoglarının, dar bant UVB tedavisinin etkililiğini 

arttırmadığını ortaya koymuştur (28). 

Oral E vitamini tabletlerinin ve diğer antioksidan vitaminlerin dar bant UVB 

tedavisi ile birlikte kullanımının, repigmentasyon yanıtı için gerekli olan dar bant 

UVB seans sayısını %50 oranında azalttığı ve dar bant UVB tedavisi ile elde edilen 

repigmentasyon yanıtına katkı sağladığı bildirilmiştir (275, 276). Topikal 

psödokatalaz kremin (29, 30), tetrahidracurcimonoid kremin (31) ve oral polipodium 

leucomotos takviyesinin (32) dar bant UVB tedavisine ek katkı sağlamadığı 

bildirilmiştir. Oral betametazonun ise haftada iki defa takviyesinin %75 ve üzeri 

repigmentasyon oranlarına ulaşmada dar bant UVB’nin etkililiğini arttırdığı 

gösterilmiştir (213).  Çok merkezli randomize kontrollü bir çalışmada 4 ay boyunca 

uygulanan subkutan afamelanotid ve dar bant UVB tedavisinin, tek başına dar bant 

UVB tedavisine kıyasla kombinasyon tedavisi uygulanan yamalarda daha yüksek 

repigmentasyon oranı sağladığı gösterilmiştir (225).  
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Simetrik vitiligo lezyonları olan ve dar bant UVB tedavisi uygulanan 60 

hastada, simetrik yama çiftlerinden birine 2 haftada 1 olmak üzere intradermal 5-

fluorourasil uygulandığında, repigmentasyon oranları sadece dar bant UVB 

uygulanan yamalara kıyasla anlamlı şekilde yüksek bulunurken, akral bölgelerde fark 

saptanmamıştır (277). Plateletten zengin plazma (platelet rich plasma) (PRP) 

enjeksiyonlarının dar bant UVB tedavisi ile kombine edildiği yarım vücut 

karşılaştırmalı bir çalışmada, kombinasyon tedavisi uygulanan yamaların %55’inde 

mükemmel yanıt gözlenirken, sadece dar bant UVB uygulanan yamaların hiçbirinde 

mükemmel repigmentasyon yanıtı elde edilememiştir (278). Mohaghegh ve 

arkadaşlarının yaptığı 21 hastalık bir çalışmada dar bant UVB’ye ‘iğneleme yöntemi’ 

eklenen ve eklenmeyen 2 grupta  %50 ve üzeri repigmentasyon oranları sırasıyla 

%41,5 ve %14,6 olarak bildirilmiştir (279).  

Dar bant UVB tedavisine lazer ve dermabrazyonun eklenmesinin tedavi yanıtı 

üzerine etkilerini değerlendiren çalışmalar da yapılmıştır (27). Bayoumi ve 

arkadaşları 2940 nm Er:YAG lazer ile yaptıkları dermabrazyon sayesinde derin 

dermise daha fazla UVB ışığı ulaştığını ve böylece melanosit kök hücrelerinin daha 

fazla uyarıldığını öne sürmüştür. Bu amaçla yaptıkları yarım vücut karşılaştırmalı 

çalışmada kombinasyon tedavi grubunda sadece dar bant UVB uygulanan yamalara 

kıyasla repigmentasyon puanları daha yüksek saptanmıştır (33). Bir başka çalışmada 

dar bant UVB’ye Er:YAG lazer ile dermabrazyon ve topikal 5-fluorourasil 

eklenmiştir ve sadece dar bant UVB uygulanan yamalara göre repigmentasyon 

puanları anlamlı şekilde yüksek bulunmuştur (34). 

Shin ve arkadaşları ise lazer cerrahisi sırasında yara iyileşme sürecinin bir 

parçası olarak salınan çeşitli sitokinlerin ve büyüme faktörlerinin melanositleri 

uyardığı hipotezini savunmuştur. Bu amaçla yapılan çalışmalarda dar bant UVB 

tedavisine (35, 280) ve güneş maruziyetine eklenen ablatif fraksiyonel karbondioksit 

lazer tedavisinin repigmentasyon oranlarını arttırdığı bildirilmiştir (36). Bir başka 

çalışmada ise vitiligo tedavisinde, dar bant UVB’nin ablatif lazerler ile 

kombinasyonunun ablatif olmayan lazerler ile kombinasyonuna göre daha başarılı 

olduğu belirtilmiştir (281). 
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2.4. Lazerler 

‘LASER’ (Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation) 

uyarılmış radyasyonun yoğunlaştırılması ile güçlendirilmiş ışık anlamına gelen ve 

lazerlerin ışık oluşturma ile ilgili fiziksel sürecini tanımlayan bir akronimdir. 

Lazerlerin çalışma esasları ile ilgili ilk tartışmalar, Albert Einstein’ın 

elektromanyetik radyasyonu tanımlamasıyla başlamıştır. Elektromanyetik radyasyon, 

hem dalga hem de parçacık özellikleri sergileyen enerjinin temel halidir (282). 

Tüm lazer sistemlerinin enerji kaynağı, katı, sıvı veya gaz ara ortamdan 

oluşan aktif maddesi, aynaları ve dağıtıcı rezonant odacığı olmak üzere 4 ana bileşeni 

bulunur. Güç kaynağından çıkan enerji ile aktif maddedeki atomlar uyarılır. Uyarılan 

atomlardan salınan fotonlar, optik kavitedeki aynalar arasında yansımaya uğrar. Bu 

yansıma esnasında, fotonların ve uyarılmış atomların çarpışması ile yüksek 

yoğunlukta ışık oluşumu gerçekleşir. Bu yoğun ışık yarı geçirgen aynanın tutuculuk 

seviyesini aştığında lazer ışığı olarak dışarı verilir (283). 

Lazer ışığı, diğer ışık kaynaklarında bulunmayan bazı özelliklere sahiptir. 

Bunlar ise monokromatik, eş fazlı ve paralel seyirli olmalarıdır. Monokromatik olma, 

sadece tek bir renkte ışık yayılımını ifade eder. Eş fazlı olma ise aynı fazda, aynı 

zamanda ve aynı boşlukta hareket eden ışık dalgalarını tanımlamaktadır. Lazer 

ışıklarının eş fazlı olma özelliği sayesinde, dalgaboyunun izin verdiği ölçüde küçük 

spot büyüklüklerine odaklanılabilir. Lazer ışık dalgaları birbirine paralel olarak 

yollarına devam eder. (282). 

Lazerin, deriye uygulanması durumunda lazer-doku etkileşimi dört şekilde 

gerçekleşir. Lazer ışığı doku tarafından abzorbe edilebilir, doku içerisine dağılabilir, 

dokudan direk geçebilir ya da dokudan dışarı geri yansıyabilir (284). Fotobiyolojinin 

ilk kuralı olan Grotthus-Draper yasasına göre, bir ışığın dokuda klinik etki yaratması 

için abzorbe edilmesi gerekmektedir (284). Işık, doku tarafından abzorbe edilir 

edilmez fotonlar enerjisini kromofor olarak adlandırılan atomlara ya da moleküllere 

aktarır. Abzorbe edilen lazer ışığının miktarı, deride o dalgaboyunda abzorbsiyon 

özelliği bulunan kromoforlarca belirlenir (282, 285).  

Kromofor, belirli dalga boylarında karakteristik abzorbsiyon özellikleri 

sergileyen ve lazer ışıklarının aktivitesine olanak sağlayan özel hedef moleküllerdir. 

Deride üç ana endojen kromofor bulunur. Bunlar pigment ve epilasyon lazerlerinin 
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primer kromoforu olan melanin, vasküler lazerlerin primer kromoforu olan 

hemoglobin ve ablatif lazerlerin primer kromoforu olan sudur. Dövmeler, derideki 

ekzojen kromoforların bir örneğidir (283, 284).  

Lazer enerjisinin, deride abzorbe edildikten sonra klinik etkisini üç yolla 

gerçekleştirmesi olasıdır. Bunlar fototermal, fotokimyasal ve fotomekanik yollardır 

(284). Dermatolojide kullanılan lazerlerin çoğu etkilerini ‘fototermal yollar’ ile 

abzorbe edilen lazer ışığını ısı enerjisine dönüştürerek gerçekleştirir. Sıcaklık artışı 

ile hücre içerisinde yer alan DNA ve ribonükleik asit (RNA) gibi yaşamsal önemi 

olan yapısal proteinler denatürasyona uğrar. Denatürasyon sonucunda, fonksiyon 

kaybı, makromoleküllerin koagülasyonu ve hücre nekrozu gelişir.  Hem sıcaklık hem 

de süre, hücrelerin yaşamını devam ettirip ettiremeyeceği konusunda belirleyici rol 

oynar (282).  

Işığın dokulara abzorbiyonu her zaman ısı oluşumu ile sonuçlanmaz. 

Fototermal reaksiyonlar, etkilerini spesifik olmayan yolaklardan gerçekleştirirken, 

fotokimyasal reaksiyonlar floresans, fosforesans ve fotodinamik etki gibi spesifik 

reaksiyon yolakları aracılığı ile etkilerini ortaya çıkarmaktadır. Floresans, düşük 

enerji seviyesinde yer alan elektronların uyarılarak bir üst enerji seviyesine hızla 

geçiş yapmalarıdır. Fosforesans ise elektronların uyarılmış seviyeye daha yavaş geçiş 

yapmaları sonucu gözlenen durumdur. Fotodinamik aktivite ise belirli bir dalga 

boyunda bulunan fotoduyarlandırıcının uyarılmış hale getirilmesi yöntemidir. 

Ardından fotoduyarlandırıcı birtakım ardışık süreçlere maruz kalır ve uyarılmış tekli 

oksijen moleküllerini oluşturur. Uyarılmış tekli oksijen molekülleri ise bazı biyolojik 

moleküllerle etkileşime girer. Plazma ve hücre içi membranları hedef alarak 

etkilerini gerçekleştirir (286).  

Fotomekanik etkileşimin en güzel örneği ise vurular halinde çalışan 

lazerlerdir. Ani sıcaklık artışı, termal hasarda ani yayılmaya neden olur. Bu durumda 

oluşan ve stres dalgaları olarak bilinen akustik ve şok dalgaları hücre membranlarını 

rüptüre eder. Bunun sonucunda membranların geçirgenliği artar. Fotomekanik 

parçalanma, sıcaklık ve basıncın yüksek olduğu durumlarda kavitasyon oluşumuna 

da neden olabilir. Kavitasyon oluşumu, vurular halinde çalışan lazerlerin damarları 

rüptüre ederken kullandığı baskın mekanizmadır (282).  
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Fototermal, fotokimyasal ve fotomekanik etkiler birarada görülebilir. Ancak 

yakın dönem lazer sistemlerinin etkilerini sıklıkla fototermal ve fotomekanik 

etkileşim yolu ortaya çıkardığı düşünülmektedir (284).  

Dünyanın lazer ve doku etkileşimi konusunu kavraması, Anderson ve 

Parrish’in ‘selektif fototermolizis’ teorisi ile daha anlaşılabilir bir hal almıştır (287). 

Selektif fototermoliz teorisi, pigmente bir hedefi destrükte etmek için, pigment içeren 

hedef tarafindan spesifik olarak emilen dalga boyundaki isigin, hedefin termal 

gevseme zamanına (TGZ) esit veya bu süreden daha kisa sürede hedefe ulastirilmasi 

gerekliligi üzerine kurulmuştur (288). TGZ, lazer uygulanan dokuda oluşan ısının 

yarısını, çevre dokuya iletmeden kaybetmesi için gereken zaman birimidir. Uygun 

dalgaboyunun seçilmesi, uygun vuru süresinin ve enerjinin belirlenmesi ile doku 

hasarı, hedeflenen spesifik yapılarda sınırlı kalmaktadır. Bu şekilde, uygun dalga 

boyunun seçilmesi ve vuru sıklığının hedefin TGZ’na eşit veya daha kısa olması ile 

belirlenen hedefe özel destrüksiyon sağlanabilir (282).  

TGZ hedef yapının boyutu ve şekli ile de ilişkilidir. Pek çok doku için TGZ, 

hedef yapının boyutunun karesine eşittir. Küre şeklindeki yapılar, silindirik yapılara 

göre daha hızlı soğur. Silindirik yapılar ise tek düzlemde yer alan yapılara göre daha 

hızlı soğur. Küçük objelerin soğuma süreleri de büyük objelerin soğuma sürelerinden 

kisadir (288). Bu nedenle melanozomlar ve dövme pigmenti gibi yapıları hedeflemek 

için nanosaniyeler ile ifade edilen çok kısa vuru süreleri gerekliyken kapillerler ve kıl 

folikülleri gibi daha büyük yapıları hedeflemek için milisaniyeler ile ifade edilen 

uzun vuru süreleri gerekmektedir (282). 

Lazerin doku üzerinde istenen etkiyi oluşturmasında ışığın dalga boyu, enerji 

yoğunluğu, çapı, uygulama süresi ve uygulama aralığı ile birlikte dokunun optik 

özellikleri önemli rol oynamaktadır. Lazerlerin dalga boyu, aktif ara maddesine göre 

belirlenir ve her lazer abzorbe edildiği dokuyu etkiler. Lazer ışığının penetrasyon 

derinliği ise dalga boyuna, lazer ışığının çapına ve enerji yoğunluğuna bağlıdır. Lazer 

ışığının çapı büyüdükçe penetrasyon derinliği azalmaktayken, çap azaldıkça 

hedeflenen dokudaki penetrasyon derinliği artmaktadır. Bu nedenle etkili ve güvenli 

bir lazer cerrahisi uygulaması için, uygun dalga boyundaki lazerin, uygun enerji ve 

vuru süresinde kullanılması oldukça önem taşımaktadır (289).  
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Lazer sistemleri, devamlı akım yaratan, yarı-devamlı akım yaratan ve vurular 

halinde akım yaratan (pulse lazer) lazerler olarak sınıflandırılmaktadır. Devamlı 

akım lazerleri, sabit ışık demetleri ve uzun maruziyet süresi nedeniyle selektif 

olmayan doku hasarına neden olur. Yarı-devamlı akım yaratan lazerler, kısa 

segmentler ile kesintiye uğrayan devamlı lazer enerjisi üretirler. Bu lazerler, düşük 

zirve gücüne ve yüksek skar riskine sahiptir. Vurular halinde çalışan lazerler, yüksek 

enerjili lazer ışığını vurular ile yaymaktadır. Uzun vurulu ve kısa vurulu lazerler 

şeklinde kendi içerisinde ikiye ayrılır. Süper-vurulu tabiri ise karbondioksit lazerlere 

özgü bir terimdir. Karbondioksit lazerler, çok kısa süreli vurular yapması sayesinde 

hedef doku etrafında oluşabilecek termal hasarı sınırlandırır. Çoğu kromoforun kısa 

termal gevşeme zamanına sahip olması nedeni ile vurular halinde çalışan lazerlerin 

kutanöz lazer cerrahisinde daha uygun olduğu düşünülmektedir (284).  

2.4.1 Ekzimer Lazer  

Monokromatik ışık yayan 308 nm dalgaboyunda bulunan ekzimer lazerin ve 

aynı dalga boyunda ışıyan lazer dışı lambaların klinik kullanımı ile 311-313 nm 

dalga boylu dar bant UVB’nin klinik kullanım alanları benzerlik göstermektedir. 

Ekzimer lazerin şu an için sadece psoriazis tedavisinde FDA onayı bulunmakla 

birlikte (21), stabil vitiligo, atopik dermatit, alopesi areata, kutanöz T hücreli 

lenfoma, liken planus, granüloma anulare ve skleroderma gibi hastalıkların 

tedavisinde başarılı olduğunu gösteren sonuçlar bildirilmektedir (46, 290). Lokalize 

vitiligo lezyonlarında ve tüm vücut dar bant UVB tedavisinin yan etkilerinden 

kaçınılmak istenilen durumlarda hedefe yönelik fototerapi imkanı ile oldukça faydalı 

yanıtlar sağladığı bildirilmektedir (8).  Ekzimer lazer, konvansiyonel dar bant UVB 

cihazlarına göre daha kısa sürede daha yüksek miktarda UVB yaymaktadır. Bu 

nedenle de diğer tedavilere yanıtsız olan ve skalp, palmar bölge, plantar bölge, diz ve 

dirsek gibi zor bölgelerde yerleşen lezyonların tedavisinde fayda sağlamaktadır 

(291). Çalışmalarda haftada 2-3 seans yapılan uygulamaların süresi 4-36 hafta 

arasında değişmektedir. Tedavi edilen lezyonlarda %75 üzerinde repigmentasyon 

düzeyi, hastaların %15-50’sinde bildirilmiştir. Yüz, boyun ve gövde lezyonlarının, 

ekstremitelere göre daha iyi yanıt verdiği bilinmektedir. Deri fototipi III-IV olan 

hastalarda, I-II olan hastalara göre tedavi yanıtının daha yüksek bildirilmiştir (21). 
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2.4.2 Ablatif Olmayan Lazerler 

Dermatolojide lazer ile cilt yenilenmesinde, kırışıklık ve skarların 

tedavisinde, ablatif olmayan, yarı-ablatif ve ablatif lazer sistemleri kullanılmaktadır. 

Ablatif olmayan lazerler, elektromanyetik spektrumda 1000-1500 nm arasında yer 

almaktadır. Ablatif olmayan lazerler için hedef kromoforlar, derin dermiste bulunan 

su, dermal vasküler yapılar ve dermal kollajendir. Ablatif olmayan lazer dalga 

boyunun, yüzeyel su tarafından abzorbsiyonu ablatif lazerlere oranla zayıftır (289). 

Hedef kromoforlarının dermiste bulunması nedeniyle, ablatif olmayan lazerler 

epidermiste herhangi bir hasar yaratmazken, dermiste yara oluşumuna neden olarak 

kollajen yeniden düzenlenmesini uyarırlar (292, 293).  

Cilt yenilenmesi için kullanılan ablatif olmayan lazer ve ışık sistemleri üç 

grupta incelenebilir. İlk grup potasyum titanil fosfat lazer, vurulu boya lazer ve uzun 

vurulu boya lazer gibi vurular halinde çalışan vasküler lazerlerden oluşmaktadır. 

İkinci grup, kızılötesi dalga boyunda çalışan 1064 nm Neodymium-doped:Yttrium 

Aluminium Garnet (Nd:YAG), 1320 nm Nd:YAG, 1450 nm Diode ve 1540 nm 

Er:glass lazerlerden oluşmaktadır. Yoğun atımlı ışık kaynakları (IPL) ise üçüncü 

grubu oluşturmaktadır. Yoğun atımlı ışık lazerleri, 400-1200 nm dalga boyu arasında 

yer alan polikromatik özellikte esasen lazer olmayan bir ışık sistemidir (284, 294). 

2.4.3 Ablatif Lazerler 

Tıpta ablasyon, vücudun bir parçasının cerrahi olarak çıkartılması ya da 

radyofrekans kataterleri veya lazerler ile dokunun tamamının ya da bir kısmının 

uzaklaştırılması olarak tanımlanmaktadır. Lazerler ile sağlanan ablasyonda, lazer 

ışığının hedef kromoforlarca abzorbe edildikten sonra termal, mekanik veya 

kimyasal diğer enerji formlarına dönüştürülmesi etkili olmaktadır.  

Ablatif lazerler, dermatolojide yüzde fotoyaşlanma ve kırışıklıklar, diskromi 

ve atrofik skarların tedavisinde başarılı ile kullanılmaktadır. Dermatolojide bu 

amaçla kullanılan ablatif lazerler, vurulu veya devamlı-tarayıcı dalgalar ile çalışan 

10,600 nm karbondioksit ve 2940 nm Er:YAG lazerlerdir (289). Bu dalgaboylarında 

en güçlü abzorbsiyon gösteren kromofor ‘su’dur. Bu sayede su içeriği yüksek olan 

epidermis buharlaşırken, dermiste yara iyileşme süreci başlar ve kollajen sentezi 

uyarılır.  
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Kollajende meydana gelen büzüşmenin ve yeniden düzenlenmenin, ablasyon 

yapan lazerlerin uzun dönem klinik etkilerini sağlayan en önemli iki faktör olduğu 

düşünülmektedir. Dermal sıcaklık 55º-62ºC düzeyini aştığında, peptidler arası 

bağlantılarda konformasyonel değişiklikler olmaktadır. Kollajenin üçlü heliks yapısı 

üçte biri uzunluğuna iner. Ayrıca düz kas aktinlerinde artışın meydana getirdiği 

kontrakte yapı, kollajen için iskelet görevi görür ve yaranın yeniden düzenlenme 

fazında kollajen bu iskelet çatı üzerinde birikir (284). 

Lazer ile cilt yenileme başlıca seboreik keratoz, verruka vulgaris, 

ksantelezma, sebase bez hiperplazisi, siringom, trikoepitelyoma gibi benign 

epidermal, dermal ve adneksiyal lezyonlarda, aktinik keylit, aktinik keratoz, bazal 

hücreli karsinom ve skuamoz hücreli karsinom gibi premalign ve malign lezyonlarda, 

akne, travma, yanık, cerrahi gibi nedenler ile oluşmuş skarlarda, blefaroplasti ve yüz 

germe gibi insizyonel ve eksizyonel operasyonlarda kullanılmaktadır. Bunlar dışında 

rinofima, hipertrofik skar ve keloid, piyoderma gangrenozum ve nekrobiyozis 

lipoidika tedavisinde de başarılı yanıtlar elde edildiğine dair çalışmalar bildirilmiştir 

(284, 295-301). 

Erbium: doped Yittrium-Aluminium-Garnet Lazer 

Er:YAG lazer, deri yenilenmesinde ve skarların tedavisinde kullanılan, 2940 

nm dalgaboyu ile kızılötesi spektrumunda çalışan bir ablatif lazerdir. Er:YAG lazerin 

suyu abzorbe etme kapasitesi karbondioksit lazere göre 16 kat fazladır. Bu nedenle 

karbondioksit lazere göre derinin daha yüzeyel tabakalarında etki 

oluşturabilmektedir. Genel etkililik düzeyleri, karbondioksit lazere çok benzemesine 

karşın karbondioksit lazerlerin daha üstün olduğu belirtilmektedir. Karbondioksit 

lazer ile kıyaslandığında Er:YAG lazer ile ağrı, eritem, ödem gibi yan etkiler daha az 

gözlenmekte ve iyileşme daha kısa sürmektedir (284, 289). 

Karbondioksit Lazer 

Karbondioksit lazer, 10,600 nm dalgaboyunda yer alan ve dokudaki suyu 

kromofor olarak hedef alan ablatif bir lazer sistemidir.  Karbondioksit lazerlerin vuru 

süresi 1 milisaniyeden kısadır. Er:YAG lazer ile cm²’ye düşen enerji 2-5 mikrometre 

derinliğe penetre olurken, karbondioksit lazer ile 20-60 mikrometre derinliğe kadar 
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ilerleyebilmektedir. Daha derin doku penetrasyonu yapması, dermal yeniden 

yapılanma açısından karbondioksit lazeri daha üstün kılmaktadır (284).  

Önceden kullanılan devamlı akım yaratan karbondioksit lazer cihazları, enerji 

abzorbsiyonun ve dağılımının kontrolsüz olması nedeni ile termal nekroz ve 

skarlaşmaya neden olmaktaydı. Ayrıca yoğun ödem, eritem ve hiperpigmentasyon 

gibi komplikasyonlar daha sık gözlenmekteydi. Bu nedenle komplikasyonları 

azaltmak ve iyileşme süresini kısaltmak için fraksiyonel lazer sistemleri 

geliştirilmiştir.  

Fraksiyonel lazer teknolojilerini, konvansiyonel lazerlerden ayıran önemli 

özellikleri bulunmaktadır. Öncelikle, ablatif olan ve olmayan lazer sistemleri 

‘katmanlar’ halinde termal ısınma zonları oluşturmakta iken, fraksiyonel lazerler 50-

150 mikrometre çapında ve 0-550 mikrometre derinliğinde eliptik şekilli 

‘mikrotermal bölgeler’ (MTB) olarak adlandırılan mikroskobik düzeyde ısınma 

sütunları oluşturmaktadır. Yani bu lazer sistemi deriye uygulandığında derinin belli 

bir bölümünü etkiler ve bazı alanlar ise sağlam yani uygulama alanı dışında kalır. 

Uygulamadan etkilenen deride kontrollü hasar oluşturulurken, sağlam kalan deriden 

gelen hücreler ise termal hasarın etkilerini onarmada rol almaktadır (37). Fraksiyonel 

lazerlerin ikinci önemli özelliği ise tüm epidermisi hasarlayan ablatif lazerler ve 

epidermisi hasarlamadan dermiste termal hasar yaratan ablatif olmayan lazerlerin 

aksine, hem epidermiste ve hem de dermiste kısmi hasar oluşturmalarıdır. 

Fraksiyonel lazerler ile her seansta uygulama alanının yaklaşık %20’si etkilendiği 

için bu lazer sistemleri ‘yarı-ablatif lazerler’ olarak da adlandırılmaktadır (37, 302, 

303).  

Tüm bu nedenlerle düşük yan etki profili ile yüksek enerjili, vurular halinde 

çalışan fraksiyonel karbondioksit lazerler, yüz gençleştirmede ve dermal yeniden 

yapılanmada altın standart olarak kabul edilmektedir (284). Fraksiyonel 

karbondioksit lazerler akne skarları, cerrahi sonrası skarlar ve gebelikte gözlenen 

strialarda da başarı ile kullanılmaktadır (289, 304).  

2.4.4 Lazer Aracılı İlaç Emilimi 

Deri, dışardan gelen yabancı maddelere karşı oldukça önemli bir bariyer 

görevi görmektedir. Bu nedenle çoğu zaman stratum korneum tarafından topikal 
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ilaçların biyoyararlanımı %1-5 civarında sınırlandırılmaktadır. Son dönem çalışmalar 

ablatif olan lazerler ile sağlanan epidermal ve dermal hasarın, ablatif olmayan 

lazerler ile elde edilen epidermis altındaki termal hasarın ve fraksiyonel lazerler ile 

elde edilen MTZ bölgelerinin topikal ilaçların deri penetrasyonunu arttırdığını 

göstermiştir. Fraksiyonel lazerlerin yarattığı hasar bölgelerinin ablatif lazerlere 

kıyasla daha küçük olması önemli bir avantajı olarak belirtilmektedir. Lazer 

uygulamaları sonrası topikal ilaçların emilimi hücreler arası alandan, direk hücre 

içerisinden veya foliküler ve bez yapılar sayesinde olmak üzere 3 ana yolla 

gerçekleşebilmektedir. Bu amaçla daha önce Er:YAG lazer uygulamaları sonrası 5-

aminolevulinik asit, metotreksat, 5-flurourasil, opioid analjezikler, minosiklin, 

difenilsiklopropenon, vitamin C düzeylerinin ve karbondioksit lazer uygulamaları 

sonrası triamsinolon asetonid, timolol ve vitamin C düzeylerinin dokuda artmış 

olarak saptandığını gösteren çalışmalar bildirilmiştir.  

Lazer aracılı ilaç emilimi çoğu topikal formulasyonun hedef dokuda yüksek 

emilimini sağlayan, tedavi süresini hızlandıran, daha düşük dozların uygulanma 

avantajı sayesinde yan etki profilini sınırlandırabilen yeni bir tedavi yöntemi olarak 

görünmekle beraber güvenlik, dozajlama, yan etkiler ve etkileri ile ilgili ileri 

çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır (305). 

2.4.5 Karbondioksit Lazer ve Postinflamatuar Hiperpigmentasyon 

Postinflamatuar hiperpigmentasyon, kutanöz hasara karşı oluşan kusurlu bir 

patofizyolojik yanıttır. Karbondioksit lazer uygulaması sonrası %20-30 oranında 

postinflamatuar hiperpigmentasyon gözlendiği bildirilmiştir. Hastaların %5-10 

kadarında lazer sonrası gelişen pigmentasyon yan etkisi tedaviye yanıtsız 

seyretmekte ve ömür boyu devam etmektedir (39).  

Postinflamatuar hiperpigmentasyonun şiddeti, hasarlanan deride 

inflamasyonun düzeyi ve dermaepidermal bileşke hasarının şiddeti ile 

ilişkilendirilmektedir. Lazer işlemi sırasında uygulanan kontakt soğutmanın, eritem 

ve ödemi azaltarak epidermisi koruduğu ve postinflamatuar hiperpigmentasyon 

riskini düşürdüğü bilinmektedir. Aynı bölgeye sekiz atımdan fazla uygulama 

yapılması, lazerlerin 1-2 hafta gibi kısa aralıklarla uygulanması ve uygulama sonrası 

özellikle ilk 2 hafta içinde güneş maruziyeti olması postinflamatuar 
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hiperpigmentasyon riskini arttırmaktadır. Pigmentasyon riskini arttıran bir diğer 

durum da yüksek termal hasardır. Hem enerji hem de dansite, yüksek termal hasarın 

ortaya çıkmasında önemli olmakla beraber, dansitenin daha baskın rol oynadığı 

düşünülmektedir. (40, 41). Yüksek deri fototipine sahip bireylerde, düşük deri 

fototipine sahip bireylere göre postinflamatuar hiperpigmentasyona daha sık 

rastlandığı belirtilmiştir (306).  

2.4.6 Karbondioksit Lazer ve Melanogenezis  

İlk olarak Bayoumi ve arkadaşları, ablatif lazerler ile yapılan dermabrazyon 

sonrasında dar bant UVB ışığının ve topikal kortikosteroidlerin derin dermise daha 

fazla ulaşabileceğini ve bu sayede melanosit kök hücrelerinin daha fazla 

uyarılacağını öne sürmüştür. Yaptıkları çalışmada, simetrik depigmente yamalardan 

dar bant UVB ile birlikte Er:YAG lazer uygulanan yamalarda  %50 ve üzeri 

repigmentasyon oranlarının sadece dar bant UVB tedavisi uygulanan yamalara göre 

daha yüksek olduğu bildirilmiştir (33). Anbar ve arkadaşları, dar bant UVB 

tedavisine eklenen Er:YAG lazer ve topikal 5-flurourasil krem tedavisinin,  tek 

başına dar bant UVB tedavisine göre daha başarılı olduğunu bildirmiştir (34). Shin 

ve arkadaşları, ablatif fraksiyonel karbondioksit lazer ve dar bant UVB tedavisinin 

birlikte etkililiğini değerlendirmiştir. İki ay ara ile 2 seans karbondioksit lazer 

uygulanmasının, dar bant UVB’nin vitiligodaki etkililiğini arttırdığı bildirilmiştir 

(35). Helou ve arkadaşları karbondioksit lazer tedavisinin ardından günlük iki saatlik 

güneşe maruz kalmanın vitiligoda olumlu sonuçlar yarattığını göstermiştir (36). 

            Akral vitiligolu hastalarda yapılan bir çalışmada, 5-fluorourasil krem ile 

karbondioksit lazerin birlikte kullanımının karbondioksit lazerin tedavi etkililiğini 

arttırdığı gösterilmiştir (307).  Bir diğer çalışmada, tüm simetrik vitiligo yamalarına 

karbondioksit lazer ile birlikte dar bant UVB uygulanmıştır. Lazer sonrası topikal 

betametazon solüsyon uygulanan taraftaki yamalarda pigmentasyon düzeylerinin 

anlamlı şekilde yüksek olduğu bildirilmiştir (180). Her iki el dorsumuna dar bant 

UVB tedavisi ve %0,05 topikal klobetazol propionat uygulanırken, tek eldeki 

yamalara on seans karbondioksit lazer eklenen bir çalışmada mükemmel 

repigmentasyon yanıtı lazer eklenen grupta eklenmeyen gruba kıyasla oldukça 

yüksek oranda elde edilmiştir (280). Segmental olmayan vitiligolu 14 hastanın 
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simetrik yüz lezyonlarında ise hedefe yönelik UVB tedavisine eklenen karbondioksit 

lazer tedavisinin repigmentasyona ek katkı sağlamadığı bildirilmiştir (179). Tedaviye 

dirençli el lezyonları olan hastalarda ise %0,05 betametazon ve %2,0 salisilik asit 

tedavisine eklenen karbondioksit lazer tedavisi repigmentasyon oranlarını arttırmıştır 

(308). Bir başka çalışmada ise dar bant UVB tedavisinin ablatif fraksiyonel lazerler 

ile kombinasyonunun, ablatif olmayan lazerler ile kombinasyonuna göre daha etkili 

olduğu belirtilmiştir (281). 
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3. BİREYLER VE YÖNTEM 

3.1 Hasta Seçimi ve Çalışma Takvimi 

Haziran 2015 ile Mayıs 2016 tarihleri arasında Hacettepe Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Deri ve Zührevi Hastalıklar Anabilim Dalı polikliniklerine başvuran 

hastalar arasından yaygın vitiligo tanısı alanlar değerlendirmeye alındı. Aşağıda 

belirtilen kriterleri karşılayan hastalar çalışmaya kabul edildi. Bu çalışmanın ek takip 

süresi Kasım 2016 tarihinde sonlandırıldı.  

3.1.1 Çalışmaya Kabul Edilme Kriterleri  

1.  18 yaşında veya 18 yaşından büyük olmak  

2.  Yaygın vitiligo tanısı almak  

3.  Hastalık süresinin ≥ 2 yıl olması 

4.  Vitiligo lezyonlarının en az 6 aydır sabit olması 

5.  Vücut yarısına simetrik yerleşen en az 1 çift vitiligo lezyonu bulunması 

6.  En az 3 aylık dar bant UVB fototerapisine “yanıtsız” olmak  

7.  En az 6 aylık dar bant UVB fototerapisine “yetersiz yanıt” vermek  

8.  Dar bant UVB tedavisi naif vitiligo hastası olmak 

9.  Diğer vitiligo tedavilerine yanıtsız olmak ya da yetersiz yanıt vermek  

10.  Çalışmaya katılmayı kabul etmek ve “Bilgilendirilmiş Onam Formu”nu 

okuyup imzalamak 

3.1.2 Çalışma Dışı Bırakılma Kriterleri 

1.  Gebe veya emziriyor olmak 

2.  Keloid ve/veya hipertrofik skar hikayesi olmak 

3.  Melanom ve/veya melanom dışı deri kanseri tanısı olmak 

4.  Fotosensivite hikayesi olmak 

5.  Segmental vitiligosu olmak 

6.  Aktif vitiligosu olmak 
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3.2 Tedavi Rejimi  

Bu çalışmaya dahil edilen hastaların tümüne çalışmanın başlangıcından 

çalışmanın sonuna kadar tüm vücut dar bant UVB fototerapisi uygulandı. Dar bant 

UVB fototerapi seansından hemen önce olmak üzere, daha önce belirlenen simetrik 

vitiligo yama çiftlerinden birine 2 haftada bir kez olmak üzere fraksiyonel 

karbondioksit lazer tedavisi eklendi. 

3.2.1 Dar Bant UVB Tedavi Rejimi 

Tüm hastalara dar bant UVB tedavisi, Hacettepe Üniversitesi Deri ve Zührevi 

Hastalıkları Anabilim Dalı Fototerapi Ünitesinde vitiligoda dar bant UVB standart 

tedavi protokolüne göre Waldmann marka UV7001K model (230V/50Hz)  

(Waldmaan Medizintechnik, Gevels-berg, Almanya) fototerapi kabininde uygulandı. 

Kabinde bulunan 40 adet 180 cm uzunluğundaki Philips-TL 100W/01 (Eindhoven, 

Hollanda) dar bant UVB lambası 310-315 nm ana emisyon aralığında çalışmaktaydı. 

Lambaların gücü, çalışma süresi boyunca fototerapi cihazı tarafından yapılan 

otomatik ölçümlere göre 5 ile 10 mW/cm² arasında kaydedildi. Hacettepe 

Üniversitesi Deri ve Zührevi Hastalıkları Anabilim Dalı Fototerapi Ünitesi vitiligoda 

dar bant UVB standart tedavi protokolüne göre bu çalışmada başlangıç dozu 

belirlenmesinde minimal eritem doz (MED) hesaplaması yerine deri fototipine uygun 

doz ayarlaması yöntemi kullanıldı.  Tüm hastalardan alınan güneş altında yanma ve 

bronzlaşma hikayesine dayanarak Tablo 3.1’de gösterildiği şekilde deri fototipi 

belirlendi. Deri fototipi I-II olan hastalarda 100 milijoule, deri fototipi III-V olan 

hastalarda 250 milijoule enerji dozu ile haftada 3 seans olacak şekilde tedaviye 

başlandı. Dar bant UVB seansları sırasında tüm erkek hastaların genital bölgesi, tüm 

kadın hastaların meme uçları, yüzde vitiligo yaması olmayan tüm hastaların yüzleri 

uygun bir kumaş örtü ile, nevüsler ise yapışkanlı alimünyum folyo ile kapatıldı. 

Tedavi başlangıcından itibaren 4. aya denk gelen 50. dar bant UVB seansında tüm 

hastalarda ilk yanıt değerlendirmesi yapıldı. Repigmentasyon yanıtı elde edilen 

hastalarda tüm vitiligo yamalarının %70’i repigmente olduktan sonra sırasıyla 

haftada 2 ve haftada 1 seans dozlarına düşülerek en fazla 300 seans olacak şekilde 

dar bant UVB tedavisi tamamlandı. Hastalara her seansta uygulanacak dar bant UVB 

tedavi dozu Tablo 3.2’de gösterildiği şekilde ayarlandı. 
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Tablo 3.1.  Fitzpatrick Deri Fototiplerinin Belirlenmesi (309). 

Deri Fototipi 

I.  Her zaman yanar, asla bronzlaşmaz 

II.  Her zaman yanar, bazen bronzlaşır 

III.  Bazen yanar, bazen bronzlaşır 

IV.  Bazen yanar, orta düzeyde kolay bronzlaşır 

V.  Asla yanmaz, her zaman bronzlaşır 

VI.  Kahverengi derili 

 

Tablo 3.2.  Hacettepe Üniversitesi Deri ve Zührevi Hastalıkları Fototerapi 

Ünitesi’nde Vitiligoda Uygulanan Dar Bant UVB Tedavi Protokolü 

1. Deri fototipi belirlenmesi  

2. İlk seans: 

a) Deri fototipi I-II 100 milijoule, 3 seans/hafta 

b) Deri fototipi III-V 250 milijoule, 3 seans/hafta 

3. Daha sonraki seanslar: 

a) Bir iki günde gerileyen hafif eritem Haftalık %10 doz artışı 

b) Sınırları belirgin eritem varlığı Önceki doza geri dönülmesi 

c) Ağrılı eritem veya bül varlığı Birkaç seans atlanması, eritem 

geriledikten sonra bir önceki 

dozun %50’si ile devam edilmesi 

d) Repigmentasyon adacıklarının gözlenmesi Doz sabitlenmesi 

4. Dar Bant UVB 50. seansında yanıt değerlendirilmesi 

a) Vitiligo yamalarının  %70’nin repigmente 

olması  

Sırasıyla haftada 2 seans ve sonra 

haftada 1 seansa düşülmesi 

3.2.2 Karbondioksit Lazer Tedavi Rejimi 

Lazer uygulamaları, Hacettepe Üniversitesi Deri ve Zührevi Hastalıkları 

Anabilim Dalı Kozmetoloji ve Lazer Ünitesi’nde bulunan Lutrionic marka ablatif 

fraksiyonel karbondioksit lazer (eCO2 plus™, Goyang, Kore) ile gerçekleştirildi. 
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Ünitemizde karbondioksit lazer uygulamaları için 500, 300 ve 120 mikrometre prob 

çapları bulunmaktaydı. 

 

Lazer eklenecek yamanın belirlenmesi 

Hastaların vücudu sol ve sağ yarı şeklinde hayali bir çizgi ile vertikal olarak 

ikiye bölündü. Her hasta için her iki vücut yarısında simetrik yerleşen en az 1 en 

fazla 4 adet simetrik yama çifti çalışmaya dahil edildi. Simetrik yerleşimli yama 

çiftlerinin belirlenmesi Şekil 3.1’de şematize edilmiştir. Simetrik yama çiftlerinden 

rastgele olarak belirlenen birine karbondioksit lazer tedavisi eklenirken diğerine lazer 

uygulanmadı.  

 

Lazer Parametreleri 

Ablatif fraksiyonel lazer 2 hafta aralıklar ile toplam 12 hafta süreyle simetrik 

yama çiftlerinden rastgele seçilen birine eklendi. Lazer uygulamaları 0., 2., 4., 6., 8., 

10., 12. haftalarda olmak üzere toplam 7 seans olacak şekilde gerçekleştirildi. 

Uygulamalarda 120 mikrometre çap ve 8 mm tarama modu kullanıldı. İlk seansta 50 

milijoule/cm² enerji, 30 watt güç ve 50 MTB/cm² dansite ile lazer uygulandı. Enerji 

en yüksek 100 milijoule/cm²  ve dansite en yüksek 200 MTB/ cm² dozlarına kadar 

arttırıldı. 

Lazer işleminden önce 5 mg/g lidokain ve 25 mg/g prilokain içeren topikal 

anestezik EMLA %5 krem® uygulandı. Topikal anestezik kremin etkisini arttırmak 

amacı ile üzeri streç film ile kapatıldı. Oklüzyon altında 30 ila 60 dakika bekletildi. 

Lazer uygulamasını takiben, ihtiyaç duyan hastalarda uygulama alanına 10 dakikaya 

varan sürelerde soğuk uygulama yapıldı.  
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Şekil 3.1. Simetrik yama çiftlerinin belirlenmesi ve tedavi rejimi 

Şekilde sırasıyla vücudun hayali vertikal çizgi ile bölünerek sağ-sol vücut 

yarısında çalışmaya dahil edilecek simetrik yama çiftlerinin belirlenmesi, lazerin 

simetrik yama çiftlerinden sadece birine eklenmesi ve dar bant UVB tedavisinin tüm 

vücuda uygulanması şematize edilmiştir. Şekilde kırmızı renk lazer tedavisini, mavi 

renk tüm vücut dar bant UVB tedavisini temsil etmektedir.   

3.3. Değerlendirme Ölçütleri 

3.3.1 Repigmentasyonun Değerlendirilmesi ve Fotoğraflama 

Tüm fotoğraflamalar Hacettepe Üniversitesi Deri ve Zührevi Hastalıkları 

Anabilim Dalı Tüm Vücut Ben Haritalama Ünitesi’nde bulunan dijital dermatoskop 

(FotoFinder Dermoscope™) ile gerçekleştirildi Tedavi ile yamalarda elde edilen 

repigmentasyon puanı Tablo 3.3’te gösterildiği şekilde değerlendirildi. Bu 

değerlendirme herbir yama için başlangıca göre kendi içinde ve her bir yama çifti 

için birbiri ile karşılaştırmalı olarak fotoğraflar üzerinden yapıldı. Hastaların 
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vücudunda belirlenen simetrik yama çiftleri, çalışma başlangıcında, sonunda ve her 

lazer seansı öncesinde olmak üzere toplam 8 defa aynı mesafeden, aynı ortamda, 

aynı ışıklandırma altında ve aynı araştırmacı tarafından tüm vücudu içerecek şekilde 

uzaktan ve sadece simetrik yama çiftlerini içerecek şekilde yakından fotoğraflandı. 

Fotoğraflamalar ek takip süresi boyunca takip edilen hastalar için 20., 24., 28., 36., 

48. ve 60. haftalarda da sürdürüldü. 

Repigmentasyon değerlendirmesi için ‘Difflmg Resim Karşılaştırma 

Programı, 1.4 sürümü’  ile fotoğraflar bilgisayar ekranında yan yana getirildi. Lazer 

seansı öncesi ve çalışma sonundaki fotoğraflar her defasında başlangıç fotoğrafı ile 

yan yana getirilerek karşılaştırıldı. Repigmentasyon değerlendirmesi için başlangıçta 

tüm yamaların repigmentasyon puanı ve yüzdesi ‘0’ olarak kabul edildi. Tablo 3.3’te 

görüldüğü üzere tedavi ile depigmente yamanın başlangıca göre %1-24 oranında 

repigmente olması ‘minimal yanıt’ olarak değerlendirildi ve repigmentasyon puanı 1 

olarak belirlendi. Depigmente yamanın başlangıca göre %75 ve üzerinde repigmente 

olması ‘mükemmel yanıt’ olarak değerlendirildi ve repigmentasyon puanı 4 olarak 

belirlendi. Bu çalışmada depigmentasyon alanının genişlemesi durumu ‘kötüleşme’ 

olarak değerlendirildi ve puanı -1 olarak belirlendi. 

Tablo 3.3. Repigmentasyon puanı, yüzdesi ve yanıtı 

Repigmentasyon Puanı Repigmentasyon Yüzdesi Repigmentasyon Yanıtı 

0 % 0 Yanıtsızlık 

1 % 1-24 Minimal yanıt 

2 % 25-49 Orta düzey yanıt 

3 % 50-74 İyi yanıt 

4 > %75 Mükemmel yanıt 

-1 -% 1-25 Kötüleşme 

 

Tanımlar 

Çalışma Başlangıcı: Lazer uygulamasının dar bant UVB tedavisine eklendiği 

ilk seansı tanımlamaktadır. 

Lazer Eklenen Dönem: Haftada 3 gün tüm vücut dar bant UVB tedavisine 

lazer seanslarının eklendiği 12 haftalık süreci tanımlamaktadır.  
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Takip Süresi: Lazer eklenen dönem sonlandıktan sonra, hastaların 4 hafta süre 

ile takip edildiği dönemdir. Bu dönemde tüm hastalar dar bant UVB tedavilerine 

aynen devam etmektedirler. 

Çalışma Sonu: Lazer eklenen 12 haftalık dönem ve 4 haftalık takip süresinin 

tamamlandığı an çalışma sonu olarak isimlendirildi. Çalışma başlangıcından çalışma 

sonuna kadar geçen süre 16 hafta idi. 

Ek Takip Süresi: Çalışma sonundan itibaren hastaların büyük bir kısmının 

haftada 3 gün dar bant UVB tedavisine devam ettikleri 20 haftalık dönem, ek takip 

süresi olarak isimlendirildi. Çalışma başlangıcından ek takip süresi sonuna kadar 

geçen süre 36 hafta idi. 

Daha İyi Tedavi Yanıtı: Repigmentasyon puanının bir yamada diğer yamadan 

≥ 1 puan yüksek olması daha iyi tedavi yanıtı olarak değerlendirildi. 

3.4 VASI Skorunun Hesaplanması 

Çalışma başlangıcında ve çalışma sonunda her hastanın VASI skoru 

literatürde daha önce belirtildiği şekilde hesaplandı (174).  

3.5 Ağrı Şiddetinin Değerlendirilmesi 

Her hastada, Ek 1’de yer alan görsel ağrı skalası üzerinden lazer uygulaması 

sırasında ve takip eden ilk günde hissedilen ağrı şiddeti sorgulandı. Hiç ağrı 

olmaması durumu ‘0’ ve dayanılamayacak şiddette ağrı olması durumu ‘10’ puan 

olacak şekilde tüm hastalar ağrı şiddetini 0-10 puan arasında değerlendirdi.  

3.6 Hasta Takip Formu 

Çalışmaya dahil edilen hastaların demografik ve medikal bilgileri, vitiligonun 

ortaya çıkmasında rol oynayabilecek tetikleyiciler, aile hikayesi, hastanın deri 

fototipi ve dermatolojik muayene bulguları, VASI skorları, ağrı şiddet skorları, lazer 

sonrası gözlenen yan etkiler ve lazer uygulama parametreleri ile ilgili bilgilerinin 

kayıt edildiği ve vitiligo yamalarının vücut figürü üzerine işaretlendiği hasta takip 

formu Ek 2’de izlenmektedir.  
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3.7 İstatistiksel Yöntem 

İstatistiksel analizler IBM SPSS for Windows Version 22.0 paket 

programında yapıldı. Sayısal değişkenler ortalama±standart sapma veya median 

[min-maks] ile özetlendi. Kategorik değişkenler ise sayı ve yüzde ile gösterildi. 

Gruplar arasında kategorik değişkenler bakımından farklılık olup olmadığı ki kare 

testi ile araştırıldı. Her hastanın aynı sayıda tedavi programı almadığı durumlarda 

grup içi ve gruplar arası farklılıklar genelleştirilmiş eşitlik kestirimleri yöntemi 

(Generalized Estimating Equations – GEE) ile belirlendi.  Tüm karşılaştırmalarda 

istatistiksel anlamlılık sınırı p<0.05 olarak kabul edildi. 

3.8 Etik Kurul Onayı 

Çalışma için Ek 3’te yer alan Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Klinik 

Araştırmalar Etik Kurulu’ndan 21.05.2015 tarihinde 2015/05-14-KA-15012 karar 

numarası ve Ek 4’te yer alan Sağlık Bakanlığı Türkiye İlaç ve Tıbbi Cihaz 

Kurumu’ndan 05.06.2015 tarihinde 1729497 sayılı işlem takip numarası ile onay 

alındı. Tüm hastalar çalışma konusunda bilgilendirildi. Ek 5’te yer alan 

bilgilendirilmiş gönüllü onam formu (18.05.2015 tarihli, versiyon no:2) hastalar ve 

araştırıcı tarafından imzalandı. Endikasyon dışı uygulama nedeni ile çalışmada yer 

alan tüm hastalar sigortalandı. Sigorta poliçesi Ek 6’da yer almaktadır. (27.04.2015 

tarihli sigorta poliçesi, MAPFRE genel sigorta, No:49067428) 

Bu çalışmada EMLA %5 krem® temini ve hastaların sigortalanması için 

gerekli destek, Hacettepe Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projeleri Koordinasyon 

Birimi tarafından sağlanmıştır. (Proje no:6412, proje kodu: THD-2015-6412)  
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4. BULGULAR 

Haziran 2015 ile Mayıs 2016 tarihleri arasında Hacettepe Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Deri ve Zührevi Hastalıklar Anabilim Dalı polikliniklerine başvuran 

hastalar arasından yaygın vitiligo tanısı alan 59 hasta değerlendirildi. Bu hastalar 

arasından kabul edilme kriterlerini karşılayan 34 hasta çalışmaya dahil edildi. 

Çalışma dışı kalan hastalara dair bilgiler Şekil 4.1’de izlenmektedir.  

 

 

Şekil 4.1. Değerlendirilen vitiligolu hastalar ve çalışmaya dahil edilenler 

4.1 Demografik Bilgiler ve Klinik Özellikler 

Çalışmaya dahil edilen 34 hastanın 21’i (%61,8) kadın, 13’ü (%32,8) erkekti. 

Kadın hastaların erkek hastalara oranı 1,6 idi. Ortalama yaş 38,50±12,31 yıl, aralık 

18-60 yaş idi. Ortalama hastalık süresi 10,41±7,73 yıl,  ortanca 7,76 yıl ve aralık 2-
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31 yıl idi. Ortalama hastalık tanı yaşı 28,08±15,318, ortanca 27 ve aralık 5-57 idi. 

Hastaların 12’si (%35,2) 20 yaşından önce, 23’ü (%67,6) 30 yaşından önce ve 26’sı 

(%76,4) 40 yaşından önce vitiligo tanısı almış idi. 

Hastaların 3’ünde vitiligo lezyonları ortaya çıkmadan önce fiziksel travma 

geçirme hikayesi mevcuttu. Üç hastanın birinde masaya çarpma sonucu dirseklerde, 

birinde ağır cisim düşmesi sonucu ellerde ve diğerinde yere düşme sonucu dizlerde 

ve dirseklerde vitiligo lezyonlarının ortaya çıktığına veya genişlediğine dair öykü 

alındı.  Hastaların 28’inde (%82,4) vitiligo öncesinde emosyonel stres öyküsü tespit 

edildi. Yirmi sekiz hastanın 9’unda (%32,1) emosyonel stres yakın birinin ölümü, 

9’unda (%32,1) ailevi veya maddi sıkıntı, 6’sında (%21,4) kişisel ya da ailevi 

medikal sorunlar ve 4’ünde (%14,2) okul veya sınav stresi nedeni ile ortaya çıkmış 

idi. 

Vitiligo lezyonları ortaya çıkmadan önce hastaların 7’sinde (%20,5) güneş 

yanığı, 1’inde şiddetli enfeksiyon, 6’sında (%17,6) kronik basınç maruziyeti 

olduğuna dair hikaye alındı. Kronik basınç maruziyeti olan hastalardan 1’inde kemer 

kullanımı, 4’ünde sıkı sütyen askısı ve 1’inde saat kordonu ile ilişkili öykü alındı. 

Hiçbir hastada aşılama, ilaç maruziyeti ve mesleki kimyasal maruziyet öyküsü 

saptanmadı. Hormonal değişim ile vitiligonun ortaya çıkışı arasındaki ilişkinin 

sorgulanmasında bir hastada puberte ve 9 hastada gebelik (%26,5) hikayesi mevcut 

iken menapoz hikayesi hiçbir hastada alınmadı. Vitiligo öncesinde gebelik hikayesi, 

kadın hastaların % 45’inde tespit edildi.  

Hastaların daha önce kullanmış oldukları tedaviler Tablo 4.1’de belirtilmiştir. 
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Tablo 4.1. Hastaların daha önce kullanmış oldukları tedaviler 

Önceki tedaviler Hasta sayısı ve yüzdesi (%) 

Dar bant UVB 22 (%64,7) 

Topikal kortikosteroid 21 (%61,8) 

Topikal kalsinörin inhibitörü 20 (%58,8) 

Topikal vitamin D analogu 5 (%14,7) 

İntramusküler kortikosteroid 5 (%14,7) 

Topikal katalaz/psödokatalaz 4 (%11,8) 

Antidepresan 3 (%9,1) 

Oral antioksidan 2 (%5,9) 

Psöralen UVA 2 (%5,9) 

Ekzimer lazer 1 (%2,9) 

Psikolojik destek tedavisi  1 (%2,9) 

Oral minipuls steroid 0 (%0) 

Depigmentasyon tedavisi 0 (%0) 

Cerrahi tedavi 0 (%0) 

 

Eşlik eden sistemik hastalıklar ve klinik durumlar içerisinde Hashimato 

hipotiroiditi 11 (%32,4), B12 eksikliği 9 (%26,5), halo nevüs 5 (%14,7), kronik 

gastrit 4 (%11,7), hipertansiyon 3 (%8,8), işitme azlığı 3 (%8,8) ve insülin bağımlı 

olmayan diyabetes mellitus 1 hastada bulunmakta idi. Tip 1 diyabetes mellitus hiçbir 

hastada saptanmadı. Mitokondriyal ensefalopati, laktik asidoz ve inme benzeri 

ataklar ile seyreden sendrom (MELAS), nöbet hikayesi ve tek taraflı görme kaybı 

hepsi aynı hastada olmak üzere 1 hastada saptandı. Hastaların hiçbirinde alopesi 

areata, Graves hastalığı, Addison hastalığı ve poliendokrin sendrom tanısı 

bulunmamaktaydı. Vitiligo başlangıcından sonra bir dönem spontan repigmentasyon 

gözlenen 2 hasta (%5,8)  mevcuttu.  

Tiroid replasman tedavisi alan 8 (%23,5) hasta vardı. Bunların 8’i de 

Hashimato hipotiroiditi tanısı ile takip ediliyordu. Tiroid replasman tedavisi alan 

hastalar, Hashimato hipotiroiditi olan 11 hastanın %72,7’si idi. Oral antidiyabetik 

alan 1 hasta, B12 replasman tedavisi alan 7 hasta (%20,6), oral proton pompa 

inhibitörü tedavisi alan 4 hasta (%11,8), antihipertansif tedavi alan 3 hasta (%8,8), 

oral kontraseptif kullanan 3 hasta (%8,8) ve antidepresan kullanan 3 hasta (%8,8) 

bulunmaktaydı. Hastaların hiçbiri son 6 ay içerisinde retinoid kullanmamıştı. 
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Hastaların 22’sinde (%64,7) ailede vitiligo hikayesi mevcuttu. Hastaların 

11’inin (%32,4) birinci derece akrabalarında, 9’unun (%26,5) ikinci derece 

akrabalarında ve 2’sinin üçüncü derece akrabasında vitiligo hikayesi bulunmaktaydı. 

Hastalar vitiligo tanı yaşına göre 20 yaş öncesi, 30 yaş öncesi ve 40 yaş öncesi olarak 

gruplandırıldığında hiçbir grupta vitiligo tanı yaşı ile ailede vitiligo eşlik etme sıklığı 

arasında anlamlı ilişki gözlenmedi. (Sırasıyla, p=0,471, p=0,249, p=0,678) 

Hastaların Fitzpatrick deri fototipleri 14 (%41,1) hastada tip III, 9 (%26,4) 

hastada tip IV, 7 (%20,5) hastada tip II, 3 (%8,8) hastada tip V ve 1 hastada tip I 

olarak belirlendi. 

Hiçbir hastada kişisel melanom hikayesi saptanmadı. Bir hastada ailede deri 

kanseri hikayesi mevcuttu. Hastaların 29’unda (%85,3) 25 ya da daha az sayıda 

nevüs, 3’ünde (%8,8) 25-50 arasında nevüs ve 2’sinde 50-100 arasında nevüs eşlik 

etmekteydi.  

Hastaların 8’i (%23,5) sigara içmekteydi ve 5’i (%14,7) sosyal alkol tüketicisi 

idi. Hastaların 4’ü (11,8) yılda 3’den sık uçuk çıkarmakta iken 6’sında (%17,6) son 3 

ay içerisinde uçuk çıkarma hikayesi mevcut idi. Hastaların vitiligo yamalarının 

yerleşim yerleri ve sıklığı Tablo 4.2’de belirtilmiştir. 

Tablo 4.2. Vitiligo yamalarının yerleşim yerlerine göre dağılımı 

Yerleşim yeri Hasta sayısı (%) 

Gövde 34 (%100) 

Ekstremite 34 (%100) 

Perioral 29 (%85,2) 

Ayak dorsumu 27 (%79,4) 

El dorsumu 26 (%76,4) 

Dirsek 25 (%73,5) 

Diz 24 (%72,7) 

Anal 24 (%72,7) 

Periorbital 24 (%72,7) 

Metakarpofalangeal 23 (%67,6) 

Periungual 22 (%64,7) 

Periumbikal 15 (%44,1) 

Saçlı deri 5 (%14,7) 

Oral mukoza 2 (%5,8) 



71 

 

 

 

Şekil 4.2. Çalışmaya dahil edilen vitiligo yamalarının sayısına dair bilgiler 

4.2 Repigmentasyon Değerlendirilmesi 

4.2.1 Çalışma Sonunda Repigmentasyon Değerlendirilmesi 

Çalışmaya dahil edilen 34 hastadan 4’ü çalışma sonundan önce takipten çıktı. 

Bu nedenle repigmentasyon, 30 hastaya ait 51 simetrik yama çifti (14 hastada 1, 12 

hastada 2, 3 hastada 3 ve 1 hastada 4) olmak üzere toplam 102 yamada 

değerlendirildi. Şekil 4.2’de çalışmaya dahil edilen vitiligo yamalarının sayısına dair 

bilgiler izlenmektedir. Tablo 4.3’te çalışmaya dahil edilen simetrik yama çifti sayısı, 

yerleşimi, çalışma sonunda elde edilen repigmentasyon puanı herbir hasta için bazı 

demografik özellikleri ile birlikte sıralanmıştır.   
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Tablo 4.3.  Hastaların bazı demografik özellikleri ile çalışmaya dahil edilen 

simetrik yama çifti sayısı, yerleşimi ve çalışma sonunda elde edilen 

repigmentasyon puanları  

 

Hasta 

takip 

no* 

 

Yaş 

(yıl) 

 

 

C 

 

Süre 

(yıl) 

Simetrik Yama Çifti  

 

Çalışma sonundaki 

repigmentasyon puanı 

Sayı Yeri Lazer 

eklenen 

Lazer 

eklenmeyen 

1 30 K 13 1 Gövde 3 3 

2 23 K 6 1 Gövde 0 0 

3 59 E 2 1 El 0 0 

4 37 E 30 1 Kol 1 2 

5 33 K 4 1 Kol 2 2 

6 27 K 10 1 Gövde 0 0 

 

7 

 

24 

 

E 

 

2 

 

3 

Dirsek -1 0 

Diz -1 0 

Ayak 0 0 

8 34 K 4 1 El bilek 0 0 

9 49 E 13 1 El 0 0 

10 21 E 6 1 Dirsek -1 0 

11 35 K 6 1 El bilek -1 0 

12 31 K 9 1 El 3 3 

13 55 K 4 1 El 0 0 

 

14 

 

31 

 

K 

 

10 

 

3 

Ayak 0 0 

Dirsek 0 0 

Diz 0 0 

 

15 

 

42 

 

K 

 

10 

 

3 

Dirsek 0 0 

Diz 0 0 

El bilek 0 1 

16 

 

60 E 10 2 Dirsek 2 3 

El 0 0 

18 

 

33 K 6 2 El bilek 0 0 

Ayak 0 0 

 

19 

 

 

41 

 

K 

 

26 

3 Diz 0 0 

Diz arkası 1 3 

Gövde 2 2 

20 

 

38 K 12 2 Ayak 0 0 

El 1 0 

21 41 K 23 1 El bilek -1 0 

23 33 E 26 1 El 0 0 

24 

 

45 K 15 2 El 0 0 

Dirsek 0 1 

 



73 

 

 

Tablo 4.3 Devam: Hastaların bazı demografik özellikleri ile çalışmaya dahil edilen 

simetrik yama çifti sayısı, yerleşimi ve çalışma sonunda elde edilen 

repigmentasyon puanları  

25 

 

55 K 10 2 El 1 1 

Ayak 1 0 

26 56 E 40 1 El 0 0 

27 

 

54 K 3 2 Gövde 3 3 

El 0 4 

29 

 

43 K 2 2 Kol -1 1 

Bacak 0 1 

 

30 

 

 

33 

 

E 

 

5 

 

       4 

Ayak 0 0 

El 0 0 

El bilek 0 0 

Diz arkası 1 3 

32 

 

27 E 20 2 Dirsek 1 3 

Diz 1 2 

33 

 

60 E 2 2 Dirsek 1 1 

Gövde 2 3 

34 

 

23 K 18 

 

2 Dirsek 0 0 

Ayak 0 0 

*Bu tabloda 17, 22, 28 ve 31 takip nolu hastalar, çalışma sonundan önce çalışmadan ayrıldıkları için 

yer almamaktadır.  C: cinsiyet, E: erkek, K:kadın 

 

Tablo 4.4’te lazer eklenen ve eklenmeyen yamaların, lazer eklenen dönem ve 

takip süresi boyunca ortalama repigmentasyon puanları izlenmektedir. Çalışma 

sonunda lazer eklenmeyen yamaların ortalama repigmentasyon puanları lazer 

eklenen yamaların ortalama repigmentasyon puanlarından numerik olarak daha 

yüksek bulundu. Çalışma sonunda simetrik yama çiftlerinin ortalama repigmentasyon 

puanları arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi. (p=0,11) Şekil 4.3’te 

lazer eklenen ve eklenmeyen yamaların lazer eklenen dönem boyunca ve çalışma 

sonunda ortalama repigmentasyon puanlarındaki değişim karşılaştırmalı olarak 

izlenmektedir. 
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Tablo 4.4.  Lazer eklenen ve eklenmeyen yamaların, lazer eklenen dönem ve takip 

süresi boyunca ortalama repigmentasyon puanları  

 Repigmentasyon Puanı  

P değeri Lazer eklenen Lazer eklenmeyen 

Ort±SD Ortanca Ort±SD Ortanca  

0. hafta 0±0 0 0±0 0 1 

6. hafta 0.11±0,43 0 0.14±0,34 0 1 

12. hafta 0.29±0,92 0 0.45±0,8 0 1 

16. hafta 0.35±1,09 0 0.82±0,16 0 0,11 

 

 

Şekil 4.3. Lazer eklenen ve eklenmeyen yamaların ortalama repigmentasyon 

puanlarının çalışma süresi boyunca değişimi 

Şekil 4.4’te lazer eklenen ve eklenmeyen yamalarda çalışma sonunda 

repigmentasyon yüzdelerindeki, puanlarındaki ve yanıtlarındaki dağılım 

izlenmektedir. Simetrik yama çiftlerinin çalışma başlangıcı ve çalışma sonundaki 

repigmentasyon yanıtları değerlendirildiğinde, lazer eklenen yamaların 6’sında 

(%11,8) ‘kötüleşme’, 29’unda (%56,8) ‘yanıtsızlık’, 9’unda (%17,6) ‘minimal yanıt’, 
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4’ünde (%7,8) ‘orta düzey yanıt’, 3’ünde (%5,8) ‘iyi yanıt’ gözlendi. Lazer eklenen 

yamaların hiçbirinde çalışma sonunda mükemmel yanıt varlığı izlenmedi. Lazer 

eklenen ve kötüleşme yanıtı elde edilen 6 yamanın 2’si, 3 simetrik yama çifti ile 

çalışmaya dahil edilen bir hastaya ait idi. Kötüleşme yanıtı gözlenen diğer 4 yamanın 

her biri birer hastada olmak üzere 4 hastada tespit edildi. Lazer eklenmeyen 

yamaların çalışma başlangıcı ve çalışma sonundaki repigmentasyon yanıtları 

değerlendirildiğinde, yamaların 32’sinde (%62,7) ‘yanıtsızlık’, 6’sında (%11,8) 

‘minimal yanıt’, 4’ünde (% 7,8) ‘orta düzey yanıt’, 8’inde (%15,6) ‘iyi yanıt’ ve 

1’inde ‘mükemmel yanıt’ varlığı tespit edildi. Lazer eklenmeyen yamalardan 

hiçbirinde ‘kötüleşme’ izlenmedi. 

 

 

Şekil 4.4. Çalışma sonunda lazer eklenen ve eklenmeyen yamalarda repigmentasyon 

yüzdelerinin, puanlarının ve yanıtlarının dağılımı 

5

1 
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4.2.2 Ek Takip Süresinde Repigmentasyon Değerlendirmesi 

Çalışma sonundan sonra hala takipte kalan simetrik yama çifti sayısı 20. 

haftada n=37, 24. haftada n=47, 28. haftada n=14, 36. haftada n=28, 48. haftada 

n=12 ve 60. haftada n=4 idi. Çalışma başlangıcından itibaren 24. haftanın sonunda 

simetrik yama çiftlerinin %92,2’si, 36. haftanın sonunda %55’i halen takip 

edilmekteydi. Ek takip süresi sonunda lazer eklenmeyen yamaların ortalama 

repigmentasyon puanları lazer eklenen yamaların ortalama repigmentasyon 

puanlarından numerik olarak daha yüksek bulundu. Simetrik yama çiftlerinin 

ortalama repigmentasyon puanları arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi. 

(p=1)  Lazer eklenmeyen yamalarda lazer eklenen yamalara kıyasla nihayi 

repigmentasyon puanına ulaşma hızı istatistiksel anlamlı olarak daha yüksekti. 

(p=0,006) Ek takip süresinde takipte kalan yama sayısına göre lazer eklenen ve 

eklenmeyen yamaların ortalama repigmentasyon puanları ve değişimi Tablo 4.5’te ve 

Şekil 4.5’te izlenmektedir.  

Tablo 4.5.  Ek takip süresinde takipte kalan simetrik yama çifti sayısına göre lazer 

eklenen ve eklenmeyen yamaların ortalama repigmentasyon puanları  

 

 

Simetik 

yama çifti 

sayısı, % 

Repigmentasyon Puanı P 

Değeri Lazer eklenen Lazer eklenmeyen 

Ort±SD Ortanca Ort±SD Ortanca 

20. hafta 37 (%72,5) 0.43±1,09 0 0.78±1,1 0 1 

24. hafta 47 (%92,2) 0,46±1,29 0 0.95±1,33 0 0,94 

28. hafta 14 (%27,4) 0.57±1,5 0 1,2±1,7 0 0,22 

36. hafta 28 (%55) 0.57±1,73 0 0,97±1,53 0 1 
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Şekil 4.5. Lazer eklenen ve eklenmeyen yamaların ek takip süresi boyunca ortalama 

repigmentasyon puanlarının değişimi 

4.2.3 Simetrik Vitiligo Yama Çiftlerinin Yerleşim Yerlerine Göre 

Repigmentasyon Değerlendirilmesi 

Hastaların simetrik vitiligo yama çiftleri yerleşim yerlerine göre 

sınıflandırıldığında, 32 simetrik yama çifti (%62,7) eklem ve kemik çıkıntı üzerinde 

yer alırken, 19 simetrik yama çifti (%37,3) eklem ve kemik çıkıntıların olmadığı 

vücudun diğer bölgelerinde bulunmaktaydı. Eklem ve kemik çıkıntı üzerinde 

yerleşen yamaların ortalama repigmentasyon puanları her iki tedavi grubunda da 

vücudun diğer bölgelerinde yerleşen yamalara kıyasla daha düşük bulundu. Aradaki 

fark istatistiksel olarak anlamlı değildi. (p=0,192) Lazer eklenen ve eklenmeyen 

yamaların yerleşim yerlerine göre ortalama repigmentasyon puanları Tablo 4.6’da ve 

Şekil 4.6’da izlenmektedir.  
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Tablo 4.6. Simetrik yama çiftlerinin yerleşimlerine göre lazer eklenen ve 

eklenmeyen yamaların ortalama repigmentasyon puanları  

  

Simetrik 

yama çifti 

sayısı, % 

Repigmentasyon puanı  

P 

değeri Lazer eklenen Lazer eklenmeyen 

Ort±SD Ortanca Ort±SD Ortanca 

Eklem ve 

kemik çıkıntı 

üzeri 

 

32 (%62,7) 

 

1,24±0,79 

 

0 

 

1,51±1,06 

 

0 

 

 

0,192 

Vücudun 

diğer 

bölgeleri 

 

19 (%37,3) 

 

1,66±1,28 

 

0 

 

2,16±1,24 

 

0 

 

 

Şekil 4.6. Simetrik yama çiftlerinin yerleşim yerlerine göre ortalama repigmentasyon 

puanları  
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4.3 VASI Skorlarının Değerlendirilmesi 

Tüm hastaların tedavi başlangıcında hesaplanan VASI skorlarının ortalaması 

14,75±11,5, ortanca 11,6 ve aralık 2,2-50,65 idi. Çalışma sonunda hastaların VASI 

skorunun ortalaması 9,62±9,6, ortanca 6,26 ve aralık 0,75-47,15 idi. VASI 

skorundaki değişim ile simetrik yama çiftlerinin ortalama repigmentasyon 

puanlarındaki değişim arasında istatistiksel anlamlı ilişki saptanmadı. (p=0,809) 

Hastaların 19’u (%63,3) çalışma başlangıcından önce de dar bant UVB 

tedavisi almakta idi.  Hastaların %82,5’i çalışma süresi boyunca alması gereken 48 

seans dar bant UVB fototerapi seansını tamamladı.  
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Çalışma başlangıcı                                   Lazer eklenen dönemin sonu 

 

 
 

Çalışma sonu                                               24. hafta 

 

Ek takip süresi sonu                                              48.hafta 

 

52.hafta                                                                    60.hafta 

Resim 4.1.  4 nolu hastanın çalışma başlangıcında, çalışma sonunda ve ek takip 

süresindeki fotoğrafları görülmektedir. Sol dirsekteki yamaya lazer 

eklenirken, sağdaki yamaya eklenmemiştir.  
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Çalışma başlangıcı 

 
Lazer eklenen dönemin sonu 

 
Çalışma sonu  

 
24.hafta 

 
36.hafta 

Resim 4.2.  1 nolu hastanın sol sütünda izlenen sağ vücut yarısındaki yamaya lazer 

eklenirken, sağ sütunda izlenen sol vücut yarısındaki yamaya lazer 

eklenmedi. Çalışma sonunda her iki yamada %50-75 arası 

repigmentasyon yüzdesi ve 6 basamaklı repigmentasyon 

derecelendirmesinde repigmentasyon puanı ‘3’ olarak değerlendirildi. Ek 

takip süresi sonunda, lazer eklenen yamada elde edilen repigmentasyon 

puanının, çalışma başlangıcındaki repigmentasyon puanına gerilediği 

izlendi. 
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Çalışma başlangıcı 

 

Çalışma sonu  

 

28.hafta 

Resim 4.3. 23 nolu hastanın sol el dorsumundaki yamalara lazer eklendi. Çalışma 

sonunda ve ek takipte 28.haftada simetrik yama çiftleri arasında farklılık 

gözlenmediği izlendi. 
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4.4. Lazer Parametreleri ve Lazere Ait Yan Etkiler 

Ablatif fraksiyonel karbondioksit lazer çalışma süresince tüm yamalarda 

ortalama 78,94±23,108 mj olmak üzere 50-100 aralığında enerji ve ortalama 

140,15±49,584 MTB/cm² olmak üzere 50-200 aralığında dansite ile uygulandı. 

Yamalara uygulanan lazer enerjisi 50-75 mj ve 100 mj dozlarında olmak 

üzere 2 gruba ayrıldığında 50-75 mj ile lazer eklenen 25 yama ve 100 mj ile lazer 

eklenen 26 yama bulunmaktaydı. Uygulanan lazer enerjisi ve ortalama 

repigmentasyon puanları açısından iki grup arasında istatistiksel anlamlı farklılık 

gözlenmedi. (p=0,438) Yamalara uygulanan dansite 50-150 MTZ/cm² ve 200 

MTZ/cm² dozlarında olmak üzere 2 gruba ayrıldığında 50-150 MTZ/cm² dansite ile 

lazer eklenen 29 yama, 200 MTZ/cm² dansite ile lazer eklenen 22 yama 

bulunmaktaydı. Uygulanan lazer dansitesi ve ortalama repigmentasyon puanları 

açısından iki grup arasında istatistiksel anlamlı farklılık gözlenmedi (p=0,512). 

Yamaların 15’inde (%29,4) uzamış eritem, 6’sında (%11,7) noktasal kanama 

ve 1’inde ödem yan etkisi gözlendi. Hiçbir yamada bül oluşumu, keloid ve/veya 

hipertrofik skar ile bakteriyel enfeksiyon gelişimi gözlenmedi. Hastaların lazer 

uygulaması sırasında hissettikleri ağrının şiddet ortalaması 5,03±2,77 ve medianı 5 

olmak üzere 0-10 aralığında yer almakta idi. Lazer sonrası ilk gün hissedilen ağrının 

şiddet ortalaması ise 3,22±2,82 ve medianı 3 olmak üzere 0-9 aralığında yer almakta 

idi.  
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5. TARTIŞMA 

Demografik Özellikler ile İlişkili  

Vitiligonun, tüm yaş gruplarındaki kadın ve erkeklerde eşit sıklıkta izlendiği 

bilinmektedir (1, 2, 6, 47). Buna karşılık Abel ve arkadaşları, kozmetik kaygıların 

daha yüksek olması nedeni ile çalışmalarda sıklıkla kadınların daha çok yer aldığını 

ifade etmiştir (310, 311). Abel ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada vitiligo kadınlarda 

erkeklere kıyasla 1,3 kat (311), Ezzedine ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 2 kat 

(312), Kyriakis ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 1,4 kat daha yüksek olarak 

bildirilmiştir.  Çalışmamızda kadın hasta sayısının, erkek hasta sayısına oranı 1,6 

olarak tespit edilmiştir ve bu sonuç literatürdeki çalışmalara benzerlik 

göstermektedir.  

Vitiligonun başlangıç yaşı göz önüne alındığında hastaların yaklaşık yarısında 

20 yaş öncesinde ortaya çıktığı, hastaların %70-80’nin 30 yaş öncesi tanı aldığı 

belirtilmektedir (58). Danimarka’nın Bronholm Adası’nda gerçekleştirilen geniş bir 

epidemiyolojik çalışmada, hastaların yarısında vitiligonun 40 yaş sonrası ortaya 

çıktığı bildirilmiştir (56). Çocukluk çağı başlangıçlı vitiligonun da nadir olmadığı 

gösterilmiştir. Ezzedine ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada hastaların %37’sinde 

vitiligo 12 yaş öncesinde başlangıç gösterirken (66), Nicolaidou ve arkadaşlarının 

yaptığı çalışmada bu oran %32 olarak bulunmuştur (313).  Çalışmamızda literatür ile 

benzer olarak vitiligonun hastaların %35,2’sinde 20 yaşından önce, %67,6’sında 30 

yaşından önce ve %76,4’ünde 40 yaşından önce başlamış olduğu tespit edilmiştir. Bu 

veri vitiligonun, çoğunlukla genç erişkinlik dönemine kadar başladığı yönündeki 

bilgileri desteklemektedir. 

Sun ve arkadaşlarının gerçekleştirdiği 815 hastalık epidemiyolojik çalışmada 

en erken vitiligo tanısı alan hastanın yaşı 2 ay (314), Nijerya’da yapılan 351 hastalık 

bir çalışmada 9 ay (311) ve Tunus’ta yapılan 503 hastalık bir çalışmada 3 yaş olarak 

bildirilmiştir. Çalışmamızda en erken vitiligo tanı yaşı 5 idi. Bu veriler, vitiligonun 

bebeklik ve çocukluk döneminde izlenen depigmentasyon bozukluklarının arasında 

yer aldığını düşündürmektedir. 

Vitiligoda tetikleyici faktörler göz önüne alındığında Martis ve arkadaşlarının 

100 vitiligo hastası ile yaptığı çalışmada, fiziksel travma tüm hastaların %8’inde, 
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emosyonel stres %8’inde ve gebelik %2’sinde öyküden tespit edilmiştir (315). Behl 

ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada vitiligonun hastaların % 41’inde emosyonel stresi 

ve %30’unda enfeksiyonları takiben ortaya çıktığı belirtilmiştir (316). Ezzedine ve 

arkadaşlarının 213 hastalık çalışmasında hastaların %31’inde vitiligonun emosyonel 

stresi takip ettiği bildirilmiştir (312). Vrijman ve arkadaşlarının çalışmasında 

emosyonel stres %55,4, güneş yanığı %28,8 ve sistemik hastalıklar ile gebeliğinde 

içerisinde yer aldığı faktörler hastaların %11,3’ünde öyküden tespit edilmiştir. Yu ve 

arkadaşları çalışmalarında vitiligo öncesinde hastaların %13’inde fiziksel travma, 

%9,2’sinde emosyonel stres, %2,8’inde güneş yanığı ve %2,5’inde gebelik hikayesi 

olduğunu bildirmiştir (317). Çalışmamızda, vitiligo lezyonlarının ortaya çıkmasında 

veya varolan lezyonların yayılmasında hastaların %82,4’ünde emosyonel stres, 

%26,5’inde gebelik, %26,4’ünde fiziksel travma, %20,5’inde güneş yanığı, 1 hastada 

şiddetli enfeksiyon ve 1 hastada puberte hikayesi tespit edilmiştir. Kadın hastaların 

%45’inde vitiligo öncesinde gebelik hikayesi alınmıştır. Bu veriler, hastaların 

çoğunda emosyonel stresin tetikleyici olduğunu göstermesi, fiziksel travmanın 

vitiligodaki yerine dikkat çekmesi ve kadın hastaların yarısında gebeliğin tetikleyici 

faktör olabileceğini düşündürmesi açısından önem taşımaktadır. 

Vitiligonun, otoimmün ve sistemik hastalıklar ile ilişkisini ortaya koyan çok 

sayıda çalışma bulunmaktadır (1, 6, 67, 121).  Kuzey Amerika ve İngiltere’de 2624 

hasta ile gerçekleştirilen bir çalışmada tiroid hastalığı sıklığı vitiligolu hastalarda 

%20, B12 eksikliği %1,9, inflamatuar bağırsak hastalığı %0,67, Addison hastalığı 

%0,38 ve sistemik lupus eritematozus %0,19 olarak bildirilmiştir. En sık gözlenen 

tiroid hastalığı Hashimato hipotiroditi olarak belirtilmiştir (53). Gill ve arkadaşları, 

yaptıkları çalışmada vitiligoya eşlik eden otoimmün hastalıklarda ilk sırada %12 ile 

tiroid hastalıklarının ve ikinci sırada %2,8 ile alopesi areatanın yer aldığını 

bildirmiştir (144). Martis ve arkadaşlarının çalışmasında atopik dermatitin %2, 

alopesi areatanın %1, kronik ürtikerin %1 ve liken planusun %1 sıklıkta eşlik ettiği 

belirtilmiştir. Aynı çalışmada hastaların %9’unda diyabetes mellitus, %4’ünde 

hipertansiyon, %2’sinde hipotiroidi, %1’inde epilepsi ve %1’inde iskemik kalp 

hastalığı gözlendiği bildirilmiştir (315). Abel ve arkadaşları 351 hastalık 

çalışmasında vitiligoda diyabet mellitus sıklığını %1,7, B12 eksikliğini %0,8 ve 

hipertiroidi sıklığını %0,6 olarak bildirmiştir (311). Mitokondriyal ensefalopati, 
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laktik asidoz ve inme benzeri ataklar ile seyreden sendrom (MELAS) nadir gözlenen 

bir durum olmakla birlikte vitiligo ile ilişkisi tanımlanmıştır (6, 318). Yirmi sekiz 

MELAS tanılı hastanın 3’ünde vitiligonun eşlik ettiği bildirilmiştir (148). 

Çalışmamızda yer alan hastaların %32,4’ünde Hashimato hipotiroiditi varlığı tespit 

edilmiştir.  Bu bulgu literatürle uyumlu olacak şekilde Hashimato hipotiroiditinin 

vitiligoda en sık rastlanan otoimmün ve sistemik hastalık olduğu bilgisini 

desteklemektedir. Çalışmamızda hastaların 9’unda B12 eksikliği, 4’ünde kronik 

gastrit, 3’ünde hipertansiyon, 1’inde insülin bağımlı olmayan diyabetes mellitus ve 

1’inde MELAS saptanmıştır. Bu veriler, vitiligonun sadece deri tutulumu ile 

seyreden otoimmün bir deri hastalığı olmaktan öte, belki de tıpkı psoriazis gibi 

otoimmüniteyle giden bir hastalık spektrumunun deri bulgusu olabileceğini 

düşündürmekte ve sistemik hastalıklarla ilişkisini vurgulamaktadır.  

Literatürde vitiligoda aile hikayesi %8 ile %56,8 arasında geniş bir aralıkta 

değişmektedir (64, 312, 315, 319). Behl ve arkadaşlarının 1000 vitiligo hastası ile 

yaptıkları çalışmada hastaların 1. derece akrabalarında vitiligo sıklığı %15,6 

bulunurken, ikinci derece yakınlarında %7,5 olarak bildirilmiştir (316). Sun ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışma, vitiligolu hastaların birinci derece akrabalarında 

vitiligo riskinde 13 kat ve ikinci derece akrabalarında 3 kat artış olduğunu 

göstermiştir (314). Her iki çalışmada da üçüncü derece akrabalarda risk artışı 

olmadığı belirtilmiştir. Aynı çalışmalarda vitiligo için aile hikayesi pozitif olanlarda, 

ortalama tanı yaşının daha düşük olduğu belirtilmektedir. Çalışmamızda yer alan 

hastaların %64,7’sinde ailede vitiligo hikayesi mevcuttu. Bu hastaların %32,4’ünün 

birinci derece akrabalarında, %26,5’inin ikinci derece akrabalarında ve 2’sinin 

üçüncü derece akrabalarında vitiligo tanısı eşlik etmekteydi. Çalışmamızda hastalar 

20 yaş öncesi, 30 yaş öncesi ve 40 yaş öncesi vitiligo tanısı alanlar olarak 

gruplandırıldığında, literatürden farklı olarak aile hikayesi varlığı ile erken tanı yaşı 

arasında anlamlı ilişki saptanmamıştır.  

Halo nevüse vitiligolu hastalarda normal popülasyona göre 10 kat daha sık 

rastlanmaktadır (77). Literatürde halo nevüs sıklığının %4,4 ile %26 arasında değişen 

oranlarda vitiligoya eşlik ettiği bildirilmektedir (80, 320, 321). Çalışmamızda 

literatür ile uyumlu olarak hastaların %14,7’sinde halo nevüs eşlik ettiği tespit 

edilmiştir.  
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Tedavi ile İlişkili  

İlk olarak 1983 yılında Takuo ve arkadaşları vitiligolu epidermisi 

hasarladıktan sonra hasarlanmış alana 5-fluorourasil krem uyguladıklarında 

repigmentasyonda artış olduğunu bildirmişlerdir. O zamandan bu yana ablasyonun 

vitiligo tedavisi üzerine etkisi ilgi çeken bir araştırma konusu haline gelmiştir (322). 

2012 yılından sonra ablatif lazerler ile ultraviyolenin kombine edildiği çalışmalar hız 

kazanmıştır. Bizim çalışmamızda vitiligoda dar bant UVB tedavisine ablatif 

fraksiyonel karbondioksit lazer eklenmesinin repigmentasyonu arttırabileceği 

hipotezi simetrik yerleşimli vitiligo yama çiftlerinde vücut yarısı karşılaştırmalı 

olarak test edilmiş ve çalışma sonunda bu hipotez %83.3 güç ile dışlanmıştır. Buna 

karşılık şu ana kadar benzer hipotezi test eden diğer çalışmalarda farklı sonuçlar elde 

edilmiştir. Tablo 5.1’de bu çalışmalarda ve bizim çalışmamızda elde edilen veriler 

özetlenmiştir.  
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Tablo 5.1. Çalışmamızla aynı hipotezi test eden diğer çalışmalara ait bazı tedavi ve yanıt parametreleri 

 Tedavi Parametreleri Yanıt Parametreleri (%)*  

 

P 

değeri 
Hasta sayısı / 

simetrik yama 

çifti sayısı 

Lazer 

(uygulama çapı 

µm)/seans sayısı 

UV uygulama zamanı/ 

uygulama sıklığı 

Ek topikal 

tedavi 

Mükemmel 

(>%75) 

İyi-Orta 

(%25-74) 

 

Minimal-

Yanıtsız 

(%0-24) 

Kötüleşme 

(-%) 

Esme,  

2017. 

30/51 CO2 

(120 µm)/  

7 seans 

Lazerden hemen sonra/ 

haftada 3 gün 

-  

0§ 

 

2˚ 

 

13,7§ 

 

23,5˚ 

 

74,5§ 

 

74,5˚ 

 

11,8§ 

 

- 

 

0,11 

 

Bayoumi,  

2012. (33) 

16/24 Er:YAG  

(5mm)/ 

 1 seans 

2 gün sonra/  

haftada 2 gün 

Hidrokortizon 

17-bütirat 

 

16,7§ 

 

0˚ 

 

37,5§ 

 

8,4˚ 

 

45,8§ 

 

91,6˚ 

 

- 

 

- 

 

0,034 

Anbar,  

2008. (34) 

50/64 Er:YAG 

(3-5 mm)/  

1 seans 

7-15 gün sonra/  

haftada 2 gün 

   5-fluourasil  

43,7§ 

 

 

7,8 ˚ 

 

34,4§ 

 

14˚ 

 

21,9§ 

 

78,1˚ 

 

- 

 

- 

 

<0,05 

Shin,  

2012. (35) 

10/10 CO2  

(300 µm)/  

2 seans 

5 gün sonra/ 

haftada 2 gün 

-  

0§ 

 

0˚ 

 

30§ 

 

0˚ 

 

70§ 

 

100˚ 

 

- 

 

- 

 

<10ˉ⁴ 

Helou,  

2014. (36) 

10/10 CO2 (?)/  

3seans  

5 gün sonra/ 

her gün, günde 2 saat*** 

-  

20§ 

 

0˚ 

 

70§ 

 

60˚ 

 

10§ 

 

40˚ 

 

- 

 

- 

 

? 

Yuan,  

2016. (281) 

 

20/28 CO2 (?)/  

6 seans 

(?)/  

haftada 2 gün 

Betametazon 

solüsyon 

 

50§ 

 

10˚ 

 

35§ 

 

50˚ 

 

15§ 

 

40˚ 

 

- 

 

- 

0,003 

0,008 

Vachiramon,  

2016. (280) 

26/26 CO2  

(300 µm)/  

10 seans 

Lazerden hemen sonra 

/haftada 2 gün 

%0,05 

klobetazol 

propionat 

 

7,7§ 

 

3,9˚ 

 

38,5§ 

 

7,7˚ 

 

53,8§ 

 

88,4˚ 

 

- 

 

- 

 

0,0004 

Kanokrungsee, 

2016. (179) 

12/12 CO2 

(300 µm)/  

10 seans 

Lazerden hemen sonra / 

2 haftada 1 

%0,05 

klobetazol 

propionat 

 

33,3§ 

 

41,6˚ 

 

33,2§ 

 

16,6˚ 

 

33,3§ 

 

41,6˚ 

 

- 

 

- 

 

1,00 

§ Lazer eklenen yama      ˚ Lazer eklenmeyen yama 

***Tüm hastalar, lazerden 5 gün sonra başlanacak şekilde her ayın 25 günü ve toplam 2 ay süreyle günde 2 saat güneşe maruz kalmıştır. 
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Anbar ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada, 50 vitiligo hastasının 64 

simetrik vitiligo yama çiftinden rastgele belirlenen birine tek seans Er:YAG lazer 

uygulamasını takiben 5-fluorourasil krem oklüzyon altında tatbik edilmiştir (34).  

Hastaların en fazla 4 ay süre ile haftada 2 gün dar bant UVB tedavisi aldığı bu 

çalışmada kombinasyon tedavi grubunda yer alan yamaların yaklaşık dörtte üçünde 

%25 ve üzerinde repigmentasyon izlenirken sadece dar bant UVB tedavisi uygulanan 

yamalarda bu oran dörtte birden az olarak saptanmıştır (p<0,05) (34). Kombinasyon 

tedavi grubunda yer alan yamaların sırasıyla 2., 3. ve 4. ayda ortalama 

repigmentasyon puanları sadece dar bant UVB uygulanan yamaların ortalama 

repigmentasyon puanlarından daha yüksek bulunmuştur. Bu çalışmada çapı 5mm ve 

altında olan vitiligo yamalarında, çapı 6 mm ve üzerinde olan yamalara göre 

repigmentasyon yanıtlarının daha yüksek olarak gözlendiği belirtilmiştir. Bu nedenle 

vitiligonun erken dönemde tedavisinin önemi vurgulanmış, Er:YAG lazerin dar bant 

UVB tedavisine eklenmesinin dar bant UVB’nin kümülatif dozunu ve seans sayısını 

azaltabileceği belirtilmiştir. Bizim çalışmamızda 30 hastanın 51 simetrik yama çifti 

olmak üzere toplam 102 vitiligo yamasına 4 ay süre ile haftada 3 gün dar bant UVB 

fototerapisi (Waldmann, UV7001K) uygulandı. Simetrik yama çiftlerinden birine 

ablatif lazer olarak Er:YAG lazer yerine ablatif fraksiyonel karbondioksit lazer 

uygulandı. Anbar ve arkadaşları lazer eklenen yamalarda repigmentasyon 

puanlarında artış izlerken, bizim çalışmamızda repigmentasyon puanlarında artış 

olmadığı gibi istatistiksel anlamlılık düzeyine çıkmamakla birlikte puanlarda 

gerileme saptanmıştır. Çalışmalar arasındaki bu farkı açıklayabilecek 2 faktör göze 

çarpmaktadır. Bunlardan birincisi haftada 2 kez uygulanan dar bant UVB’nin lazer 

ile kombinasyonda haftada 3 kez uygulanan dar bant UVB’ye göre daha avantajlı 

olabileceğidir. İkinci faktör ise suya afinitesi daha yüksek olan Er:YAG lazer ile 

oluşturulan termal hasar epidermiste ve yüzeyel dermiste sınırlı kalırken, bizim 

çalışmamızda kullandığımız karbondioksit lazer ile elde edilen termal hasarın daha 

derin dermisi etkiliyor olmasının repigmentasyon üzerine farklı etkilerinin 

olabileceğidir. Çalışmaya başlarken karbondioksit lazerin daha derin dermise 

ulaşabilmesinin kıl folikülündeki melanosit kök hücrelerinin uyarılmasında bir 

avantaj sağlayabileceği düşüncesi, çalışma sonunda elde ettiğimiz veriler ışığında 

çürümüştür.  
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Bayoumi ve arkadaşları, 12 hafta süre ile tüm vücut dar bant UVB tedavisi 

altındaki 16 vitiligo hastasının 24 simetrik yama çiftinden rastgele belirlenen birine 

Er:YAG lazeri tek seans uygulamıştır (33). Lazer uygulanan tarafa 17-hidrokortizon-

bütirat krem 3 ay boyunca kullanılmıştır. Bir ay sonunda kombinasyon tedavisi 

uygulanan yamaların yarısında %50 ve üzerinde repigmentasyon izlenirken, sadece 

dar bant UVB uygulanan yamalarda bu oran %4,2 olarak bildirilmiştir. (p=0,0001) 

Kombinasyon tedavi grubundaki yamaların %16’sında tam veya tama yakın 

repigmentasyon gözlenirken, sadece dar bant UVB uygulanan yamalardan hiçbirinde 

tam veya tama yakın repigmentasyon gözlenmediği belirtilmiştir. Bayoumi ve 

arkadaşları, elde ettikleri bu sonucu Er:YAG lazer ile sağlanan ablasyon sonrasında 

dar bant UVB ışığının ve topikal kortikosteroidlerin derin dermise daha fazla 

ulaşması ve melanosit kök hücrelerinin daha fazla uyarılması ile ilişkilendirmiştir. 

Bizim çalışmamızda karbondioksit lazer 2 hafta arayla 7 seans kullanılmış ve topikal 

steroid kullanılmamıştır. Çalışmamızda 16. hafta sonunda yapılan repigmentasyon 

değerlendirmesine göre %50 ve üzeri repigmentasyon yanıtı lazer eklenen yamaların 

%5,8’inde, lazer eklenmeyen yamaların ise %17,6’sında izlenmiştir. Çalışmamızda 

Bayoumi ve arkadaşlarının çalışmasının aksine lazer eklenen hiçbir yamada 

mükemmel yanıt elde edilemezken, lazer eklenmeyen 1 yamada mükemmel yanıt 

varlığı tespit edilmiştir. Bu durumda vitiligo tedavisinde dar bant UVB’ye ablatif 

lazer eklenecekse lazerin bizim çalışmamızda yaptığımız gibi 2 hafta arayla 7 seans 

uygulanması yerine tek seans uygulanmasının veya topikal steroid ile kombine 

edilmesinin daha avantajlı olduğu düşünülebilir.   

Shin ve arkadaşları, haftada 2 seans tüm vücut dar bant UVB tedavisi 

uygulanan vitiligolu 10 hastanın simetrik yama çiftlerinden birine ablatif fraksiyonel 

karbondioksit lazer tedavisi eklemiştir. Çalışmada 10 hasta yer almakla birlikte, 

çalışmaya kaç simetrik yama çiftinin alındığı belirtilmemiştir. Lazer 100 mj enerji, 

150 MTZ/cm² dansite ve 300 mikrometre çap ile 2 ay aralıkla toplam 2 seans 

uygulanmıştır. Hastalara lazerden sonraki 5. güne kadar dar bant UVB tedavisi 

uygulanmamış, 5. günden itibaren dar bant UVB tedavisine devam edilmiştir. 

Sonuçlarda son lazer seansından 2 ay sonra lazer eklenen vücut yarısında hastaların 

5’inde değişen oranlarda yanıt gözlenirken, 5 hastada yanıtsızlık izlenmiştir. Lazer 

eklenmeyen vücut yarısında ise hastaların 2’sinde yanıt elde edilirken 8 hastada 
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yanıtsızlık olduğu bildirilmiş ve ortalama repigmentasyon puanları gözönüne 

alındığında lazer eklenen tarafın istatistiksel olarak anlamlı şekilde daha üstün 

olduğu belirtilmiştir. (p=0,023) Shin ve arkadaşları, dar bant UVB tedavisinin 

lazerden hemen sonra eklenmesinin repigmentasyon yanıtını daha çok arttırabileceği 

düşüncesini vurgulayarak, bu çalışmada elde ettikleri veriler ışığında yapılacak yeni 

çalışmalarla ideal tedavi protokolünün bulunabileceğini ve sonuçlarının 

doğrulanması gerektiğini ifade etmişlerdir (35). Çalışmamızda karbondioksit lazer 

Shin ve arkadaşlarının kullandığına benzer şekilde 50-100 mj enerji ve 50-200 

MTZ/cm² dansite aralığında ancak Shin ve arkadaşlarınınkinden farklı olarak 300 

mikrometre çap yerine 120 mikrometre çap ile uygulanmıştır. Lazer ışığının çapı 

azaldıkça yüksek enerji yoğunlukları ile hızlı bir buharlaşma sağlandığı, ışık çapı 

büyüdükçe ise ablasyon derinliğinin azaldığı bilinmektedir (323). Bu nedenle 

çalışmamızda derin dermiste yer alan melanosit kök hücrelerinin uyarılmasını 

hedeflemek için 300 mikrometre çapa kıyasla daha derine ulaşabilecek 120 

mikrometre çap tercih edilmiştir. Shin ve arkadaşlarınınkine benzer süreler sonunda 

yapılan değerlendirmede beklenenin aksine lazer eklenen yamaların ortalama 

repigmentasyon puanlarının, lazer eklenmeyen yamaların ortalama repigmentasyon 

puanlarından düşük olduğu gözlenmiştir. Çalışmamız vitiligo tedavisinde dar bant 

UVB’ye karbondioksit lazer eklenecekse bunun 120 mikrometre çap ile değil de, 300 

mikrometre çap ile uygulanmasının daha avantajlı olabileceğini düşündürmektedir. 

Lübnan’ın Beyrut kentinde yapılan bir çalışmada Helou ve arkadaşları yaygın 

vitiligolu 10 hastada belirledikleri 10 yamaya 1 ay arayla 3 seans karbondioksit lazer 

uygulamıştır (36). Lazer 100 mj enerji, 125 MTZ/cm² dansite ile uygulanmış ancak 

lazerin uygulama çapı hakkında bilgi verilmemiştir. Hastalara lazer uygulamasından 

5 gün sonra başlayarak 25 gün süreyle bir sonraki lazer seansına kadar devam edecek 

şekilde toplam 2 ay her gün 15:00-18:00 saatleri arasında günlük 2 saat güneş 

maruziyeti önerilmiştir. Bu çalışmada lazer uygulanan yama ile lazer uygulanan 

yamaya en yakın olan ve aynı süre güneşe maruz kalan yama repigmentasyon yanıtı 

açısından karşılaştırılmıştır. On altı hafta sonunda lazer eklenen yamalarda 

eklenmeyen yamalara göre daha iyi yanıt elde edildiği belirtilmiştir. Hastaların 

‘görsel analog skalası’ üzerinden yaptıkları memnuniyet değerlendirmesine göre de 

lazer eklenen yamalarda lazer eklenmeyen yamalara kıyasla daha iyi yanıt gözlendiği 



92 

 

 

ifade edilmiştir. Bu çalışmada lazer eklenen ve eklenmeyen yama çiftlerinin simetrik 

seçilmesine dikkat edilmemesi, örneğin lazer eklenen yamalardan 4’ü yüz bölgesinde 

yer alır iken, lazer eklenmeyen yamalardan sadece 1’inin yüz bölgesinde yer alması 

bir kısıtlılık olarak düşünülebilir. Helou ve arkadaşları çalışmalarında lazer eklenen 

yamalarda en iyi yanıtın yüz, boyun ve bacak bölgesinde elde edildiğini 

belirtmişlerdir. Bizim çalışmamızda simetrik yama çiftlerinden hiçbiri yüz ve/veya 

boyun bölgesinde bulunmamaktaydı. Çalışmamızda lazer eklenen ve eklenmeyen 

yamalar, eklem ve kemik çıkıntı üzerinde veya vücudun diğer bölgelerinde yerleşme 

durumuna göre kıyaslandığında simetrik yama çiftleri arasında repigmentasyon 

yanıtı açısından farklılık tespit edilmemiştir. Dikkat çekici bir başka özellik ise hem 

Shin ve arkadaşlarının hem de Helou ve arkadaşlarının çalışmalarında ultraviyolenin 

lazerden 5 gün sonra uygulanmaya başlanmasıdır. Çalışmamızda hastalar dar bant 

UVB fototerapisini lazer uygulamasının hemen peşinden almışlardır. Çalışmamızın 

sonunda repigmentasyon yanıtlarında artış olmamasında dar bant UVB’nin hemen 

lazerden sonra verilmiş olmasının payı olup olmadığı düşündürücüdür. Tablo 5.1’de 

görüldüğü üzere repigmentasyon yanıtında artış elde edilen çalışmaların bir kısmında 

ultraviyole, bizim çalışmamıza benzer şekilde hemen lazer uygulamasından sonra 

verilmiştir. Çalışmamızda lazer eklenen yamalarda daha iyi yanıt elde 

edilememesinin, karbondioksit lazer ile tetiklenen inflamatuar yanıtın, lazerin hemen 

ardından uygulanan dar bant UVB fototerapisinin anti-inflamatuar etkileri nedeni ile 

baskılanması ile ilişkili olabileceği düşünülebilir. Daha gerçekçi bir çıkarımın ancak 

diğer bütün tedavi parametreleri sabitlendikten sonra sadece ultraviyole uygulanma 

zamanı değiştirilerek yapılacak karşılaştırmalı bir çalışma ile ortaya konulabileceği 

kanısındayız. 

Yuan ve arkadaşları dar bant UVB tedavisi uygulanan 20 vitiligo hastasında 

toplam 28’er tane yan yana yerleşen 4 yama grubu belirlemiş ve yamalardan ikisine 

farklı üretici firmalara ait 2 ayrı karbondioksit lazeri, üçüncü yamaya 1,565 nm dalga 

boyunda ablatif olmayan bir lazeri 1 ay ara ile toplam 6 defa uygulamıştır (281). 

Dördüncü yamaya hiçbir lazer tedavisi eklenmemiştir. Dar bant UVB tedavisi 

haftada 2 seans tüm vücuda uygulanmıştır. Lazer eklenen tüm yamalara hemen 

uygulama sonrası topikal betametazon solüsyon 30 dk süre ile oklüzyon altında 

tatbik edilmiştir. Son lazer seansından sonraki 6. ayın sonunda %50 ve üzeri 
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repigmentasyon yanıtı karbondioksit lazer eklenen yamaların yarısından fazlasında 

izlenirken, ablatif olmayan lazer eklenen yamaların yarısından azında ve lazer 

eklenmeyen yamaların ancak dörtte birinde izlenmiştir. Yuan ve arkadaşları 

çalışmalarında fraksiyonel lazerlerin fotoyaşlanma parametreleri ile uygulandığını 

belirtmiş olmakla birlikte karbondioksit lazerin uygulama çapını belirtmemişlerdir. 

Kliniğimizde fotoyaşlanmada karbondioksit lazer uygulamalarında aynı kişi için 

önce 120 mikrometre çap ile derin dermisi etkileyecek şekilde uygulama yapılmakta, 

peşinden epidermal yenilenmeyi sağlamak için 300 veya 500 mikrometre çap ile 

bölge bir kez daha taranmaktadır. Bu nedenle Yuan ve arkadaşlarının çalışmalarında 

karbondioksit lazeri hangi çap ile uyguladıkları anlaşılamamış ve karşılaştırma 

yapılamamıştır.  

Vachiramon ve arkadaşları 26 vitiligo hastasının her iki el dorsumuna eller 

için özel dizayn edilmiş hedefe yönelik dar bant UVB tedavisi (M-series, Brayn, OH) 

ile birlikte çalışma başından sonuna kadar günde 2 kez %0,05 topikal klobetazol 

propionat uygulamıştır (280). Rastgele belirlenen eldeki vitiligo yamalarına haftada 1 

kez ve toplam 10 seans karbondioksit lazer (Lutrionic eCO2™, Goyang, Kore) 100 

mj enerji, 150 MTB/cm² dansite ve 300 mikrometre çap ile uygulanmıştır. Lazerden 

hemen sonra olacak şekilde haftada 2 gün ve toplamda 20 seans hedefe yönelik dar 

bant UVB tedavisine devam edilmiştir. Tüm hastalar son lazer seansından itibaren 12 

hafta süre ile takip edilmiştir. Lazer eklenen yamaların yaklaşık dörtte birinde %50 

ve üzeri repigmentasyon gözlenirken lazer eklenmeyen yamalarda bu oran %3,9 

olarak bildirilmiştir. Aradaki farklılık istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur 

(p=0,065). Vachiramon ve arkadaşları çalışmalarında iyi ve mükemmel 

repigmentasyon yanıtı arasındaki farklılığı istatistiksel olarak belirleyebilmek için 

mevcut hasta sayılarının az olduğunu ve gözlenen repigmentasyon yanıtının 

postinflamatuar hiperpigmentasyona bağlı olup olmadığının ayrımının histopatolojik 

örnekleme yapılmadığı için zor olduğunu ifade etmişlerdir. Çalışmamızda 51 

simetrik yama çiftinin 12’si el dorsumlarında bulunmaktaydı ve bu çalışmadan farklı 

olarak UVB tedavisi fototerapi kabinlerinde uygulanmıştı. Çalışma sonunda el 

dorsumunda bulunan simetrik yamaların 9’unda (%75) lazer eklenen ve eklenmeyen 

yamalarda karşılıklı olarak yanıtsızlık gözlendi. İki çalışma arasında ultraviyolenin 

hedefe yönelik uygulanması dışında en büyük farkın bizim çalışmamızda 120 
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mikrometre çap kullanılırken, Vachiramon ve arkadaşlarının çalışmasında 300 

mikrometre çapın kullanılmasının olduğu izlenmektedir. Shin ve arkadaşları ve 

Vachiramon ve arkadaşları uygulamalarda 300 mikrometre çap kullanarak 

repigmentasyon yanıtında anlamlı artış yakalarken bizim çalışmamızda 120 

mikrometre çap ile repigmentasyonda artış izlemememiz, uygulama çapının elde 

edilen sonuçta belirgin etkisi olduğunu düşündürmektedir. Çalışmamızda kullanılan 

120 mikrometre çapın daha derin dermisi etkilemesi ve bu nedenle epidermisteki 

keratinositlerin, epidermisteki keratinosit kökenli sitokinlerin ve bu sitokinler ile 

ilişkili inflamatuar sürecin yeterince uyarılamamış olması ihtimali, çalışmamızda 

lazer eklenen yamalarda daha iyi yanıt elde edilmemesinin olası nedenleri arasında 

düşünülebilir. Vachiramon ve arkadaşları da bizim çalışmamızda yaptığımıza benzer 

şekilde dar bant UVB tedavisini hemen lazer uygulamalarından sonra yapmışlardır. 

Bu durum her 2 çalışmada elde edilen sonuçlardaki farklılık gözönüne alındığında 

farkı yaratan parametrenin dar bant UVB’nin lazerden ne kadar sonra 

uygulandığından daha çok lazerin hangi çap ile uygulandığı ile ilişkili olabileceğini 

düşündürmüştür. Ayrıca bizim çalışmamızda tedaviye topikal steroid eklenmemiş 

olması da repigmentasyon yanıtında artış olmamasında önemli bir etken olabilir. 

Kanokrungsee ve arkadaşları, vitiligolu 12 hastanın yüz yerleşimli 12 

simetrik yama çiftine 2 haftada bir hedefe yönelik geniş bant UVB tedavisi 

(DuaLight™, TheraLight Inc.,Carlsbad, CA) ile birlikte topikal %0,05 klobetazol 

propionat krem uygulamıştır. Rastgele belirlenen simetrik yamalardan birine 2 

haftada bir olmak üzere toplam 10 seans karbondioksit lazer tedavisi (Lutrionic, 

Goyang, Kore) eklenmiştir. Bu çalışmada lazer uygulamaları 60-100 mj enerji, 200 

MTB/cm² dansite ve 300 mikrometre çap ile 760-1070 mikrometre derinliğe 

ulaşılarak gerçekleştirilmiştir. Hedefe yönelik geniş band UVB lazerden hemen sonra 

uygulanmıştır. Çalışma sonunda 12 simetrik yama çiftinin 9’unda (%75) lazer 

eklenen ve eklenmeyen yamalarda repigmentasyon puanlarının benzer olduğu, 2 

hastada ise lazer eklenen yamaların repigmentasyon puanlarının lazer eklenmeyen 

yamaların repigmentasyon puanlarına kıyasla 1’er birim geride kaldığı belirtilmiştir. 

Lazer eklenen ve eklenmeyen yamaların repigmentasyon puanları arasındaki farklılık 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır.(p=1,00) Lazer eklenen yamalarda lazer 

eklenmeyen yamalara göre repigmentasyon puanlarının 1’er birim geride kaldığı 2 
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hastada yüz dışında yani lazer uygulanmayan vücut bölgelerinde yer alan vitiligo 

yamalarında Köbner fenomeni pozitifliği olduğu belirtilmiştir. Bu çalışmada, lazer 

uygulanmayan bir vücut bölgesinde Köbner fenomeni pozitif olan hastalarda lazer 

tedavisinin dar bant UVB tedavisine eklenmesinin, beklenen tedavi yanıtında 

gerilemeye neden olabileceği ifade edilmiştir (179). Kanokrugnsee ve arkadaşları, 

çalışmalarında lazer eklenen yamalarda repigmentasyonda artış olmamasının, bu 

çalışmada seçilen tüm simetrik yama çiftlerinin zaten dar bant UVB ve topikal 

kortikosteroidlere yüksek yanıt veren yüz bölgesinde yerleşmesi nedeniyle lazerin bu 

bölgede ek katkı sağlayamamasından kaynaklanabileceğini ifade etmiştir. Bizim 

çalışmamızda, hiçbir simetrik yama çifti yüz bölgesinde yerleşmediği gibi 32 yama 

çifti (%62,7) eklem ve kemik çıkıntı üzeri gibi tedavilere dirençli vücut bölgelerinde 

yerleşmekteydi. Kanokrungsee ve arkadaşları çalışmalarında, lazer eklenen hiçbir 

yamada kötüleşme yani depigmentasyonda genişleme gözlenmemesinin yamaların 

bir yandan dar bant UVB ve topikal kortikosteroid tedavisinin etkisi altında 

olmasıyla ilişkili olabileceği yorumunu yapmıştır. Bizim çalışmamızda ise lazer 

eklenen 51 yamadan 6’sında kötüleşme izlenmiştir. Çalışmamızda gözlenen 

kötüleşme yanıtının, Kanokrungsee ve arkadaşlarının belirttiği gibi çalışmamızda 

topikal kortikosteroid kullanılmaması ile ilişkili olabileceği düşünülebilir. 

Kanokrungsee ve arkadaşları, çalışmalarında 760-1070 mikrometre derinliğe ulaşan 

bir lazer uygulaması ile yüz epidermisini geçerek dermise ulaşabildiklerini, bu 

çalışmadaki lazer uygulama derinliğinin melanosit kök hücrelerini uyarmak için 

yeterli olduğuna inandıklarını ifade etmiştir. Bizim çalışmamızda kullanılan lazer 

cihazı ile 50-100 milijolue enerji ile 120 mikrometre çap kullanılarak 762-1712 

mikrometre derinliğe ulaşılmaktadır. Kanokgrunsee ve arkadaşlarının çalışmasındaki 

lazer ışığının invazyon derinliği de göz önüne alındığında, çalışmamızda lazer 

eklenen yamalarda repigmentasyon puanında artış olmaması ve hatta kötüleşme 

gözlenmesinin en kritik nedeninin lazer ışığının 762 mikrometreden derine 

ulaşmasını sağlayan 120 mikrometre uygulama çapını kullanmamız olduğu 

düşünülebilir. 

Çalışmamızı benzer hipotezi test eden diğer çalışmalarla kıyaslayabilmek ve 

bu sayede ortak bir dil kullanabilmek için çalışma başlangıcında, çalışma sonunda ve 

takiplerde çekilen fotoğrafların karşılaştırılmasında diğer çalışmalardaki gibi ‘5 
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basamaklı repigmentasyon derecelendirmesi’ni kullanmayı planlamış olmamıza 

rağmen (33-36, 179, 180, 280, 307, 308) çalışma sırasında lazer eklenen yamalarda 

depigmentasyonda genişleme gözlenmesi nedeniyle diğer çalışmalardan farklı olarak 

5 basamaklı repigmentasyon skalasına ‘kötüleşme’ anlamı taşıyan ve ‘-1’ olarak 

skorlanan 6. bir repigmentasyon puanı daha eklenmiştir. Çalışmamızda lazer eklenen 

51 yamanın 6’sında kötüleşme izlenmesi ve beklenenin aksine lazer eklenmesinin 

repigmentasyon puanlarında artış ile sonlanmamasında, olumlu yanıt elde edilen 

diğer çalışmalardan farklı olarak, çalışmamızda 120 mikrometre çap ile 762-1712 

mikrometre derinliğe ulaşan lazer uygulamaları yapılmasının ve yamalara lazer 

sonrasında veya çalışma süresi boyunca topikal kortikosteroid uygulanmamasının 

neden olmuş olabileceği düşüncesindeyiz. 

Bizimle aynı hipotezi test eden çalışmalardan farklı olarak çalışmamızda 

görsel analog skalası ile memnuniyet puanı sorgulaması yapılmadı. Çalışmamıza 

dahil edilen yamaların 9’unun dirsekte, 6’sının gövde ön arka yüzlerde, 3’ünün kol 

ekstansör yüzünde ve 2’sinin diz arkasında yer alması nedeni ile hastaların simetrik 

yama çiftlerini aynı anda karşılaştıramayacak olmasının sağlıklı bir kendi kendine 

değerlendirmeye engel olabileceği düşünüldü. Her hastanın lazer eklenen ve 

eklenmeyen yamalarını çalışmanın doğası gereği bilmesi bu tür değerlendirmelerin 

objektif yapılmasını engelleyebilecek bir durumdur düşüncesindeyiz. Bununla 

birlikte çalışmamızın hasta memnuniyet puanlamasının görsel analog skalası ile 

değerlendirilmemiş olması çalışmamızın kısıtlılıklarından biri olarak düşünülebilir. 

Çalışmamızda vitiligoda dar bant UVB tedavisine ablatif fraksiyonel 

karbondioksit lazerin 120 mikrometre çap ile eklenmesi durumunda 

repigmentasyonu arttırmadığı izlenmiştir. Bu nedenle takip eden çalışmalarda 

vitiligoda dar bant UVB tedavisinin etkililiğini arttırmada 120 mikrometre çapın 

kullanılmamasını önermekteyiz. Bugüne kadar bu hipotezi test eden çalışmalar 

birlikte değerlendirildiğinde dar bant UVB tedavisine ablatif bir lazer eklenecek ise 

bunun derin dermisi etkilemeyecek ve yüzeyel ablatif etki sağlayacak olan Er:YAG 

lazer ile veya 300 mikrometre çapın kullanıldığı karbondioksit lazer ile 

uygulanmasının, dar bant UVB seans sıklığının haftada 3 yerine 2 olarak 

belirlenmesinin ve uygulamanın topikal kortikosteroid ile kombine edilmesinin 

planlanan protokoller için daha uygun olacağı anlaşılmaktadır. 
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Vitiligo kişiden kişiye farklı şiddette seyredebilen kronik bir deri hastalığıdır. 

Hastanın yaşına, hastalığın yaygınlığına ve etkilenen bölgelere göre farklı tedavi 

seçenekleri bulunmakla birlikte var olan tedavi seçeneklerine yanıt vermeyen 

hastalar mevcuttur ve henüz küratif bir tedavi seçeneği bulunmamaktadır. En etkili 

yöntem olarak tanımlanan dar bant UVB ile %12,5 ve %75 arasında değişen 

oranlarda yanıt izlenmektedir. Bu çalışmada dar bant UVB tedavisine karbondioksit 

lazer eklenmesinin repigmentasyonu arttırabileceği hipotezi test edilmiştir. Sonuç 

olarak; 

❖ Literatürde yer alan ve bizimle aynı hipotezi test eden diğer çalışmalardan 

farklı olarak, bu çalışmada 120 mikrometre çap ile lazer uygulamaları 

yapılmış, dar bant UVB fototerapisi haftada 3 seans sıklıkla uygulanmış, 

topikal kortikosteroid kullanılmamış ve ilk defa lazer eklenen yamalarda 

kötüleşme yanıtı tespit edilmiştir.  

❖ Çalışmamız, dar bant UVB tedavisine karbondioksit lazerin eklendiği 

çalışmalar arasında en fazla hasta sayısına ve en fazla yama sayısına ulaşan 

çalışmadır. 

❖ Çalışmamızda lazer eklenen yamaların repigmentasyon puanları, lazer 

eklenmeyen yamalara kıyasla numerik olarak düşük bulunmuş ancak arada 

istatistiksel anlamlı farklılık tespit edilmemiştir.  

❖ Fraksiyonel karbondioksit lazer bu çalışmada kullanılan lazer parametreleri 

ile uygulandığında dar bant UVB tedavisinin etkililiğini arttırmamıştır. 

❖ Dar bant UVB tedavisine, ablatif fraksiyonel karbondioksit lazerin bu 

çalışmada kullanılan lazer parametreleri ile eklenmesinin repigmentasyonu 

arttırabileceği ve hızlandırabileceği hipotezi % 83,3 güç ile dışlanmıştır. 

❖ Vitiligoda dar bant UVB ve ablatif lazerlerin kombine edildiği ideal bir 

protokol yaratılacaksa, o protokolde karbondioksit lazerin 120 mikrometre 

çap ile kullanılmaması, haftada 3 seans yerine 2 seans dar bant UVB 

fototerapisi uygulanması ve topikal kortikosteroidlerin bu protokole 

eklenmesi avantajlı olarak görülmektedir. 
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EKLER 

Ek 1: Görsel Ağrı Skalası 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

Ek 2. Hasta Takip Formu 

 

Vitiligoda Dar Bant Ultraviyole B Tedavisine Karbondioksit Lazer 

Eklenmesinin Tedavi Üzerine Etkilerinin Değerlendirilmesi 

Hasta Takip Formu 

                             Tarih:..../..../.... 

Hastanın adı, soyadı: 

Yaş, cinsiyet: 

Dosya no: 

Tel no: 

Vitiligo başlangıç yılı: 

Hastalık süresi: 

Son 6 ayda değişiklik;          1) İlerleme     2) Gerileme    3) Değişiklik yok 

 

Tetikleyici Olay Var Yok 

1. Fiziksel travma   

2. Emosyonel stres(yakın birinin kaybı, iş sorunu, sınav stresi vb.)   

3. Güneş yanığı   

4. Enfeksiyon (Son 1 yıl)   

5. Aşılama ( Son 1 yıl)   

6. İlaç maruziyeti  (tioller, fenolik bileşikler, merkaptoaminler, kininler)   

7. Mesleki maruziyet (lastik giysiler, eldiven, yapıştırıcı, zamk vb.)   

8. Sıkı iç çamaşırı, kemer, kuşak, ayakkabı kullanımı   

9. Hormonal değişim;   

• Puberte   

• Gebelik   

• Menapoz   

 



 

 

Daha önce kullandığı tedaviler Kullandığı 

süre 

Fayda 

1. Topikal kortikosteroidler   

2. Topikal kalsipotriol   

3. Topikal kalsinörin inhibitörleri   

4. Topikal antioksidan ajanlar   

5. İntramusküler kortikosteroidler   

6. Oral kortikosteroidler   

7. Oral antioksidan ajanlar (vitamin A, C, E, selenyum, 

α-lipoik asit içeren multivitamin kompleksleri) 

  

8. Dar bant UVB   

9. Psöralen UVA   

10. Ekzimer Lazer   

11. Depigmente edici ajanlar   

12. Cerrahi Prosedürler   

13. Psikolojik Destek   

14. Anksiyolitik ve antidepresanlar   

 

Deri Fototipi 

I.  Her zaman yanar, asla bronzlaşmaz 

II.  Her zaman yanar, bazen bronzlaşır 

III.  Bazen yanar, bazen bronzlaşır 

IV.  Bazen yanar, orta düzeyde kolay bronzlaşır 

V.  Asla yanmaz, her zaman bronzlaşır 

VI.  Kahverengi derili 
 

 

Son 6 ay içerisinde spontan repigmentasyon:1) Evet 

• Sayı: 

• Zaman: 

                                     2) Hayır 



 

 

Eşlik eden hastalık/ durum 

 

Var Yok 

1. Hashimato tiroiditi   

2. Graves Hastalığı   

3. İnsülin bağımlı diyabetes mellitus   

4. Pernisyöz anemi   

5. Alopesi areata   

6. Addison Hastalığı   

7. Otoimmün Poliendokrinopati   

8. Halo nevüs   

9. Göz ile ilgili rahatsızlık (üveit, görme keskinliğinde azalma)   

10. Disakuzi, işitme kaybı   

11. Diğer.......................................................................................   

 

Sistemik ilaç kullanımı Süre Vitiligoda fayda 

1. Tiroid replasman ilaçları ( Eutrox, Levotiron, Tefor vb. )   

2. İnsülin enjeksiyonları   

3. Oral antidiyabetikler   

4. B12 replasmanı (Dodex, Apikobal tablet, Bemix tablet)   

5. Oral antioksidan ajanlar (vitamin A, C, E, selenyum ve α-

lipoik asit içeren multivitamin kompleksler) 
  

6. Oral kortikosteroidler   

7. Proton pompa inhibitörleri   

8. Antihipertansifler   

9. NSAII   

10. Oral kontraseptifler   

11. Oral retinoidler ( Son 6 ay)   

12.  Antidepresanlar, anksiyolitikler   

13. Diğer..........................................................................   

 



 

 

Ailede vitiligo varlığı:   

 1) Var 

1.derece akraba ( Anne,  baba, kız kardeş, erkek kardeş)........................................................... 

2.derece akraba ( Teyze, hala, dayı, amca, nine, dede, torun)..................................................... 

3.derece akraba (kuzenler).......................................................................................................... 

Diğer............................................................................................................................................ 

2) Yok 

 Var Yok 

Sigara kullanımı   

Düzenli alkol kullanımı   

Fotosensivite ve/veya otoimmün konnektif doku hastalığı   

Gebelik ve/veya emzirme   

Son 6 ay içerisinde retinoid kullanımı   

Keloid/ hipertrofik skar   

Son 3 ayda uçuk öyküsü   

Son 3 ayda olmasa bile sık uçuk öyküsü   

Ailede deri kanseri   

Kişide melanom öyküsü 

Evre:       Breslow kalınlığı:      Sentinel lenf nodu:          Tedavi: 

  

Çok sayıda ben; 

<25                     25-50                    50-100                         >100 

  

 

 

 



 

 

 

 

 Var Yok 

 

1. Oral mukoza   

2. Saçlı deri    

3. Göz   

4. Periungal   

5. Periorifisyal   

6. Anal   

7. Perioral   

8. Diz   

9. Dirsek   

10. Metakarpofalangeal   

11. Periumbikal   

 



 

 

Vitiligo Alan Skor İndeksi ( VASI ): 

Vücut Bölgesi(0.ay) El 

ünitesi 

Rezidüel 

depigmentasyon 

Total el 

ünitesi 

Eller    

Üst ektremite (aksillar bölge dahil)    

Gövde    

Alt ekstremite (gluteal ve inguinal bölge 

dahil) 

   

Ayaklar    

Baş/boyun    

Total    

 

Vücut Bölgesi (3.ay) El 

ünitesi 

Rezidüel 

depigmentasyon 

Total el 

ünitesi 

Eller    

Üst ektremite (aksillar bölge dahil)    

Gövde    

Alt ekstremite (gluteal ve inguinal bölge 

dahil) 

   

Ayaklar    

Baş/boyun    

Total    

 

Vücut Bölgesi (6.ay) El 

ünitesi 

Rezidüel 

depigmentasyon 

Total el 

ünitesi 

Eller    

Üst ektremite (aksillar bölge dahil)    

Gövde    

Alt ekstremite (gluteal ve inguinal bölge 

dahil) 

   

Ayaklar    

Baş/boyun    

Total    

 

Vücut Bölgesi (9.ay) El 

ünitesi 

Rezidüel 

depigmentasyon 

Total el 

ünitesi 

Eller    

Üst ektremite (aksillar bölge dahil)    

Gövde    

Alt ekstremite (gluteal ve inguinal bölge 

dahil) 

   

Ayaklar    

Baş/boyun    

Total    

 



 

 

Rezidüel Depigmentasyon 

                 %100 - hiç pigment yok 

                   %90 - beneklenme şeklinde pigment varlığı 

                   %75 - depigmente alan > pigmente alan 

                   %50 - depigmente alan = pigmente alan 

                   %25 - pigmente alan > depigmente alan 

                   %10 - beneklenme şeklinde değigmente alanlar 

VASI 

=∑ (el ünitesi) x (rezidüel depigmentasyon) = 

tüm vücut 

 

 

 

 



 

 

Ek 3. Klinik Araştırmalar Etik Kurul Onayı 

 

 



 

 

 

 

 

 



 

 

Ek 4. Sağlık Bakanlığı Türkiye İlaç ve Tıbbi Cihaz Kurumu Onayı 

 

 

 



 

 

 

 

 

 



 

 

Ek 5. Araştırma Amaçlı Çalışma İçin Bilgilendirilmiş Gönüllü Onam Formu 

ARAŞTIRMA AMAÇLI ÇALIŞMA İÇİN AYDINLATILMIŞ 

 ONAM FORMU 

Versiyon no: 02 

Tarih: 15.05.2015 

 

(Hekimin Açıklaması) 

 Vitiligo hastalığıyla ilgili yeni bir araştırma yapmaktayız.  Araştırmamız  

"Vitiligoda Dar Bant Ultraviyole B Tedavisine Ablatif Fraksiyonel Karbondioksit 

Lazer Eklenmesinin  Tedavi Üzerine Etkilerinin Araştırılması" isimli klinik 

çalışmadır.  

Sizin de bu araştırmaya katılmanızı öneriyoruz. Ancak hemen söyleyelim 

ki bu araştırmaya katılıp katılmamakta serbestsiniz. Çalışmaya katılım gönüllülük 

esasına dayalıdır. Kararınızdan önce araştırma hakkında sizi bilgilendirmek 

istiyoruz. Bu bilgileri okuyup anladıktan sonra araştırmaya katılmak isterseniz 

formu imzalayınız.  

Hepimizin derisinin kendine has rengi vardır. Deriye rengini veren en 

önemli renk maddesi melanindir. Derinin renksizleşmesinde melanin renk 

maddesini yapan deri hücrelerinin hasarı rol oynamaktadır. Bu nedenle, vitiligoda 

deride renksiz beyaz alanlar oluşmaktadır. Vitiligo hastalığı, deri dışında bir organı 

ilgilendirmeyen, zararsız ancak deriyi renksizleştirdiği için dış görüntümüzü 

olumsuz etkileyen bir hastalıktır.  

Vitiligoda tedavinin hedefi derinin yeniden renklenmesini sağlamaktır. 

Dar bant ultraviyole B tedavisi, renklenmeyi sağlamak için ilk seçenek tedavi 

yöntemi olarak önerilmektedir. Bu tedavinin faydasını arttırmak amacı ile yanına 

başka tedaviler eklenebilmektedir. Son dönemde, ablatif fraksiyonel 

karbondioksit lazerin eklenmesi ile etkinin arttığını tespit eden çalışmalar 

gerçekleştirilmiştir. 

Siz de 2 yıldan uzun süredir vitiligo tanısıyla takip ediliyorsunuz. Son 6 

ayda vitiligo yamalarınızda artış olmadığını ifade ediyorsunuz. Vitiligonuz için 

daha önce tedavi almış ya da almamış olabilirsiniz. Daha önce dar bant ultraviyole 

B tedavisi almış ve fayda görmüş  veya görmemiş olabilirsiniz ya da daha önce hiç 

dar bant ultraviyole B tedavisi almamış olabilirsiniz. Biz de dar bant ultraviyole 

B'nin renklenmeyi uyaran etkisini arttırmak için dar bant ultraviyole B tedavisine 

ablatif fraksiyonel karbondioksit lazer eklemek istiyoruz.   Sizin Hacettepe 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Dermatoloji Anabilim Dalı’nda gerçekleştirilecek bu 



 

 

çalışmaya katılımınız araştırmanın başarısı için önemlidir. Eğer araştırmaya 

katılmayı kabul ederseniz Dr. Pelin Memiş ve/veya Prof. Dr. Gonca Elçin 

tarafından muayene edileceksiniz ve bulgular kaydedilecektir. Yine izniniz 

doğrultusunda, bu çalışma çerçevesinde  haftada 3 gün tüm vücudunuza dar bant 

UVB tedavisi uygulanacaktır. Uygulama Hacettepe Üniversitesi Hastanesi Deri ve 

Zührevi Hastalıkları Anabilim Dalı Fototerapi Ünitesinde yapılacaktır. 

Vücudunuzdaki renksiz lekeler sıklıkla simetrik yerleşmektedir. Bu çalışmada 

simetrik yerleşimli renksiz lekelerden sadece vücudunuzun bir yarısındaki lekelere 

15 günde 1 karbondioksit lazer uygulanacaktır. Bu uygulama, dar bant ultraviyole 

B kabinine girmeden hemen önce yapılacaktır. Uygulama Hacettepe Üniversitesi 

Hastanesi Deri ve Zührevi Hastalıkları Anabilim Dalı Kozmetoloji ve Lazer 

Ünitesinde yapılacaktır. Karbondioksit lazer uygulaması 15 günde 1 olmak üzere, 

toplam 7 defa, 3 ay süre ile uygulanacaktır. Karbondioksit lazer uygulaması 

sırasında ağrı duymanızı engellemek amacı ile işlemden 30 dakika önce işlem 

yapılacak beyaz lekenize ağrı hissini azaltıcı ( topikal anestezik) krem uygulanacak 

ve etkisini arttırmak için üzeri streç film ile kapatılacaktır. Karbondioksit lazer 

uygulaması sonlandıktan sonra en az 3 en fazla 6 ay arasında değişen süre ile 

doktorunuz tarafından tedavi yanıtınız açısından takip edileceksiniz. Derinizdeki 

renklenmenin değerlendirilmesi için tüm vücudunuz ve seçilen simetrik 

lekeleriniz fotoğraflanacaktır.   

Bu çalışmaya katıldığınızda lazer uygulanan deride ağrı 

hissedilebilmektedir. Ağrı yaşamanız durumunda hekiminiz tarafından ağrı kesici 

tablet (parasetamol 500mg-Parol tablet) temin edilecek ve size önerilecektir. Çok 

düşük olasılıkla uygulama yapılan bölgede kızarıklık, şişlik, içi su dolu kabarcık, 

yara, kabuklanma, kanama veya lekelenme ve nadiren iz kalması gibi, çoğu geçici 

özellikte, yan etkiler gözlenebilmektedir. İçi su dolu kabarcık olması durumunda 

su dolu kabarcıklar batikon ile temizlendikten sonra insülin enjektörü ile sıvılar 

boşaltılarak kolaylıkla tedavi edilecektir. Yara, kabuklanma ve kanama 

durumlarında ise doktorunuz tarafından antibiyotikli krem (topikal mupirosin, 

Bactroban pomad) temin edilecek ve size önerilecektir.  Dar bant ultraviyole B 

tedaviniz sırasında, hafif-orta şiddetli kızarıklık, kaşıntı ve hassasiyet gözlenebilir. 

Başlangıçta gözlenebilecek bu kızarıklık, tedavinizde uygun dozun ayarlanması 

için bilinçli olarak da oluşturulabilmektedir. Hekiminiz tüm bu konularda ve acil 

müdahale konusunda yeterli bilgi ve donanıma sahiptir.  

Bahsedilen yan etkilerin sizde şiddetli olarak görülmesi durumunda 

doktorunuz tarafından mevcut tedaviniz sonlandırılacak ve size uygun olacağı 

düşünülen başka bir vitiligo tedavi yöntemi önerilecektir.  

Çalışmamıza 50 gönüllünün katılımı beklenmektedir. 

Bu çalışmaya katılmanız için sizden herhangi bir ücret istenmeyecektir. 

Çalışmaya katıldığınız için size ek bir ödeme de yapılmayacaktır. 



 

 

Sizinle ilgili tıbbi bilgiler gizli tutulacak, kamuoyuna açıklanmayacak, 

araştırma sonuçlarının yayımlanması halinde dahi kimliğiniz gizli kalacak ancak 

çalışmanın kalitesini denetleyen görevliler, etik kurullar ya da resmi makamlarca 

gereği halinde incelenebilecektir. 

Çalışma ile ilgili olarak vitiligo lezyonlarınızda tek başına dar bant 

ultraviyole B tedavisi ve dar bant ultraviyole B tedavisine ek olarak lazer 

uygulanan lekelerinizde beklenen yarar ve farklılık olmadığında doktorunuz 

tarafından bilgilendirileceksiniz. 

Araştırmamız ile ilgili olarak katılmaya devam etme isteğinizi 

etkileyebilecek yeni bilgiler elde edildiğinde doktorunuz tarafından 

bilgilendirileceksiniz. Aynı zamanda yeni bilgiler ile ilgili yasal temsilciler, 

çalışmanın kalitesini denetleyen görevliler, etik kurullar ya da resmi makamlarda 

bilgilendirilecektir. 

Bu çalışmaya katılmayı reddedebilirsiniz. Bu araştırmaya katılmak 

tamamen isteğe bağlıdır ve katılmayı reddettiğiniz takdirde yine de doktorunuz 

tarafından size uygun tedavi yöntemi önerilecektir. Yine çalışmanın herhangi bir 

aşamasında onayınızı çekmek hakkına da sahipsiniz. 

 

(Katılımcının/Hastanın Beyanı) 

Sayın Dr. Pelin Memiş tarafından Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Deri 

ve Zührevi Hastalıkları Anabilim Dalı’nda tıbbi bir araştırma yapılacağı belirtilerek 

bu araştırma ile ilgili yukarıdaki bilgiler bana aktarıldı. Bu bilgilerden sonra böyle 

bir araştırmaya “katılımcı” (denek) olarak davet edildim. 

Eğer bu araştırmaya katılırsam hekim ile aramda kalması gereken bana ait 

bilgilerin gizliliğine bu araştırma sırasında  büyük özen ve saygı ile yaklaşılacağına 

inanıyorum.   

Araştırma sonuçlarının eğitim ve bilimsel amaçlarla kullanımı sırasında 

kişisel bilgilerimin ihtimamla korunacağı konusunda bana yeterli güven verildi.  

Projenin yürütülmesi sırasında herhangi bir sebep göstermeden 

araştırmadan çekilebilirim. Ancak araştırmacıları zor durumda bırakmamak için 

araştırmadan çekileceğimi önceden bildirmemim uygun olacağının bilincindeyim. 

Ayrıca tıbbi durumuma herhangi bir zarar verilmemesi koşuluyla araştırmacı 

tarafından araştırma dışı tutulabilirim.  

Araştırma için yapılacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal 

sorumluluk altına girmiyorum. Bana da bir ödeme yapılmayacaktır. 

İster doğrudan, ister dolaylı olsun araştırma uygulamasından kaynaklanan 

nedenlerle meydana gelebilecek herhangi bir sağlık sorunumun ortaya çıkması 



 

 

halinde, her türlü tıbbi müdahalenin sağlanacağı konusunda gerekli güvence 

verildi. Bu tıbbi müdahalelerle ilgili olarak da parasal bir yük altına girmeyeceğim. 

Araştırma sırasında bir sağlık sorunu ile karşılaştığımda; herhangi bir 

saatte, Dr. Pelin Memiş'i 305 1704 (iş) veya 0533 364 65 76 (cep) no’lu 

telefonlardan ve Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Deri ve Zührevi Hastalıkları 

Anabilim Dalı adresinden arayabileceğimi biliyorum.  

Bu araştırmaya katılmak zorunda değilim ve katılmayabilirim. Araştırmaya 

katılmam konusunda zorlayıcı bir davranışla karşılaşmış değilim. Eğer katılmayı 

reddedersem, bu durumun tıbbi bakımıma ve hekim ile olan ilişkime herhangi bir 

zarar getirmeyeceğini de biliyorum.  

Bana yapılan tüm açıklamaları ayrıntılarıyla anlamış bulunmaktayım. 

Kendi başıma belli bir düşünme süresi sonunda adı geçen bu araştırma projesinde 

“katılımcı” (denek) olarak yer alma kararını aldım. Bu konuda yapılan daveti 

büyük bir memnuniyet ve gönüllülük içerisinde kabul ediyorum. 

İmzalı bu form kağıdının bir kopyası bana verilecektir. 

Katılımcı  

Adı, soyadı:       Tel:  

Adres:        İmza: 

 

Görüşme tanığı 

Adı, soyadı:       Tel: 

Adres:        İmza: 

 

Katılımcı ile görüşen  hekim 

Adı, soyadı:       Tel:  

Adres:        İmza: 

 
 
 



 

 

Ek 6. Sigorta Poliçesi 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 



 

 

 


