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Efficacy of Prolonged Freeze in the Cryotherapy of Verruca Vulgaris and Plantaris
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Ozet

Amac: Verruka tedavisinde kriyoterapi standart bir
yontemdir. Sivi nitrojen en yaygin kullamlan kriyoterapi
yontemidir. Bu ¢alismada, verrukanin etrafinda buz
halkast olustuktan sonra bes saniye daha uzatilmisg
kriyoterapi yonteminin tedavideki etkinligi arastirilmistir
Yontem: Verrukas: olan 60 hasta calismaya alindi. Her
bir grup 30 hastadan olustu. Kontrol grubunda sprey
tabanca lezyona 1-2 cm uzaklikta dik olarak tutuldu. “Buz
topu” formasyonu olusup bunun lezyonun 2 mm disina
vayilip buz halkast olusana kadar pliskiirtme islemine
devam edildi. Calisma grubunda, verrukanin etrafinda buz
halkast olustuktan sonra dondurma iglemine bes saniye
daha devam edildi.

Bulgular: Calisma 55 hasta ile tamamlandi. Maksimum
bes kez uygulanan tedavi seanslarinin sonunda calisma
grubunda 27 hastadan 22 hastada tam tedavi gozlendi
(%81.5). Buna karsilik kontrol grubunda bu say1 11 olarak
tespit edildi. Bu deger istatistiksel olarak anlamli bulundu
(%39.2) (p<0.001).

Sonuc: Elde edilen sonuglar degerlendirildiginde; agr1 ve
biil insidans1 anlamli derecede yiiksek ¢ikmakla birlikte,
bes saniye uzatilmis kriyoterapi yonteminin klasik
yonteme gore daha etkili oldugu tespit edilmistir. Her ne
kadar klasik olarak verrukanm etrafinda bir buz halkasi
olusana kadar dondurma isleminin yapilmasi neriliyorsa
da, daha agresif kriyoterapi yapilmasiin uygun oldugunu
diisiinmekteyiz.

Anahtar Sozciikler: verruka vulgaris, verruka plantaris,
kriyoterapi, siv1 nitrojen.
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Abstract

Objective: Cryotherapy is a standart treatment for viral
wart. Liquid nitrogen is the most commonly used form of
cryotherapy. It is the purpose of this study to investigate
the efficacy of the five seconds prolonged freeze in the
treatment of common viral warts with liquid nitrogen.
Method: Sixty patients with verrucas were included in
the study. Groups consisted of 30 patients. In control
group spraying gun held 1-2 cm away from the lesion
with direct angle to the surface. Spraying was applied
until an 'ice ball' is formed and the ice halo exceeded the
border of the lesion by 2 mm. In the study group spraying
was prolonged for an extra five seconds after the
formation of an ice halo.

Results: The study was completed with 55 patients. At
the end of the maximum five treatments complete cure
was observed in 22 of 27 patients (81.5%) in the study
group. However only 11 patients (39.2%) in control group
were completely cured (p<0.001).

Conclusion: We have found that five seconds prolonged
freeze is more effective than the traditional method in the
cryotherapy of viral warts, although the incidence of pain
and blistering is significantly greater. Although it is
recommended that treating until there is a halo of ice

around the wart, we advocate more aggressive
cryotherapy.
Key Words: verruca vulgaris, verruca plantaris,

cryotherapy, liquid nitrogen.



Verruka Tedavisinde Uzatilmig Kriyoterapi

Giris ve Amag

Verruka, sik goriilen deri hastaliklarindan biridir.
Etiyolojik ajan, papilloma virlisler grubundan Human
Papilloma Virus’tur (HPV). HPV tiim yas grubundaki
bireyleri enfekte edebilir. Ancak klinik lezyonlar
cocuklarda ve geng yetiskinlerde olduk¢a yaygindir (1).
Hastaligin tanist genel olarak klinik bulgularla konur. Her
ne kadar verruka lezyonlar1 spontan olarak gerileyebilse
de, immunsuprese hastalarda uzun yillar kalabilir. Bu
nedenle bazi hastalar igin fiziksel bir rahatsizlik,
psikolojik bir travma ve ayni zamanda bir enfeksiyon
kaynagr olusturabilir. Gliniimiizde verrukalarin standart
tedavisi, esas olarak enfekte hiicrelerin kimyasal veya
fiziksel yollarla destriiksiyonudur. Bu amacla kimyasal
maddeler, kriyoterapi, elektrocerrahi, eksizyon, lazer veya
immunoterapi kullanilabilir (2-5).

Kriyoterapiden soguk cerrahi olarak da soz edilebilir.
Bu yontem ile esas olarak gerek ylizeyde gerekse doku
igerisinde bulunan patolojik hiicrelerin -170 °C ile -196 °C
arasinda yok edilmesi amaglanmaktadir. Tedavi edilen
doku adeta buza doniismekte, geleneksel yontemlerin
tersine kanama ya ¢ok az olmakta ya da olmamaktadir. Bu
nedenlerle modern kriyoterapi biitiin diinyada biiyiik bir
ilgi gormektedir. Uzun willardan beri elde edilen
tecriibeler ve yapilan ¢ok sayida galigma, bu yontem ile
cok iyi sonuglar alinabilecegini gostermistir (6).

Klasik kriyoterapide ©nerilen ydntem, her bir
verrukamin etrafinda beyaz bir halka olusana kadar
dondurma islemine devam edilmesidir. Son yillarda baz1
arastirmacilar tedavi igin siiresi uzatilmis dondurma
islemini savunmaktadirlar (7,8). Ancak uzun dondurma
isleminin faydali olduguna dair yeterli sayida veri
bulunmamaktadir. Calismamizda verrukanin etrafinda
beyaz buz halkasmin olusmasi ile dondurma islemine son
verilen klasik yontem ile halka olustuktan sonra bes
saniye daha uzatilmis tedavi yontemini karsilastirdik; bes
saniye daha uzatilmis kriyoterapinin klasik yonteme olan
avantaj ve dezavantajlarini belirlemeyi amacladik.

Gerec¢ ve Yontem

Bu prospekiif calisma, Mersin Universitesi Tip
Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dalina verruka nedeniyle
basvuran 60 hasta lizerinde yapildi. Calismada ©nce
hastalarin demografik bilgileri (yas, cinsiyet, verrukanin
var olus siiresi, lokalizasyonu ve sayisi, daha Once
uygulanan tedaviler) kaydedildi. Calismaya dahil edilen
tim hastalar konuyla ilgili olarak bilgilendirildi ve
onaylar1 alindi. Likit nitrojeni tolere edemeyecek 10 yas
altt hastalar ile yliz ve genital bolgesinde verruka bulunan
hastalar c¢alisma disinda tutuldu. Tedavi Oncesinde
lezyonlarin fotograf ile dokiimantasyonu yapild.

Herbirinde degisik sayilarda verruka bulunan 60
hasta calismaya alindi. Her bir grup 30 hastadan olustu.
Hastalarin 26’s1t kadin, 34 tanesi erkekti. Yas ortalamasi
caligma grubunda 26.6 yil, kontrol grubunda ise 24.2 wil
olarak tespit edildi. Hasta bagina diisen ortalama lezyon
sayist calisma grubunda 3.3%1.7, kontrol grubunda
3.8+0.8 olarak bulundu. Hastalardaki lezyonlarin
mevcudiyet siireleri c¢aligma grubunda 13+5.2 kontrol
grubunda 15+6.4 ay idi (Tablo 1). Toplam 208 verruka
vulgaris lezyonunun 91 tanesi calisma grubunda, 117
tanesi ise kontrol grubunda yer almaktadir. Lezyonlarin
lokalizasyonlara gore dagilimi Tablo 2°de verilmistir.

Tablo 1. Hastalarin demografik bilgileri

Caligma grubu  Kontrol grubu  p degeri

Yag 24.26+9.01 22.56+10.62 0.507
Cinsiyet (E/K) 11/19 18/12 0.06
Ortalama verruka sayist 3317 3.8+0.8 0.46
Ortalama verruka olus 13452 1546.4 0.684

stiresi (Ay)

Tablo 2. Lezyonlarm lokalizasyonlara gore dagilim1

Caligma grubu Kontrol grubu

El dorsali 39 49
Palmar bolge 27 33
Ayak dorsali 10 9
Plantar bolge 5 17
El ve ayak diginda kalan

ekstremite boluimleri 10 9
Toplam 91 117
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Calismada hastalar iki haftalik araliklarla tedavi
edildi. Maksimum bes tedavi seanst uygulanmak iizere
toplam 10 hafta boyunca tedaviye devam edildi. Ardisik
iki tedavi seansina gelmeyen hastalar caligma dis1
brrakildi.

Kriyoterapi, Dewar tankinda saklanan sivi nitrojen ile
Cry-Ac® sprey tabanca ile ve C ucu kullamlarak yapildi.
Kontrol grubunda sprey tabanca lezyona 1-2 ¢cm uzaklikta
dik olarak tutuldu. “Buz topu” formasyonu olusup bunun
lezyonun 2 mm disina yayilip buz halkas1 olusana kadar
pliskiirtme iglemine devam edildi. Caligma grubunda,
verrukanin etrafinda buz halkast olustuktan sonra
dondurma islemine bes saniye daha devam edildi. Kalin
verrukalar ve topukta yerlesik olanlar dondurma
isleminden 6nce soyuldu.

Her tedavi seansindan iki hafta sonra, hastalar bir
sonraki seansa geldiklerinde agri ve biil sikayetleri
acisindan degerlendirildi. Biilli, inflame veya agrili
lezyonu olan hastalara o seansta kriyoterapi uygulanmadi.
Toplam 10 haftalik stirede, iki haftada bir yapilan
kriyoterapi seanslar1 sonunda gerek kontrol gerekse
caligma grubunda verrukalarin tamamen kayboldugu
hastalar tam tedavi edilen grup, hala lezyonun mevcut
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oldugu hastalar da tedavi edilemeyen grup olarak
simflandirildi.

Sonuglar student t ve ki kare testi ile degerlendirildi
(p<0.001).

Bulgular

Calisgmamiz boyunca, kontrol grubunda 2 hasta,
caligma grubunda 3 hasta arcigik iki tedavi seansina
gelmedikleri icin ¢aligma diginda birakildi. Cahgma 55
hasta ile tamamlandi. Maksimum bes kez uygulanan
tedavi seanslarimin sonunda ¢aligma grubunda 27 hastadan
22 hastada tam tedavi gézlendi (%81.5) (Sekil 1-3). Buna
karsilik kontrol grubunda bu say1 11 (%39.3) olarak tespit
edildi. Caligma grubunda iyilegsme orami kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamh diizeyde daha yitksek
bulundu (p<0.001) (Sekil 4).

lll;

Sekil 1. Kriyoterapi 6ncesi verrukalarin goriintimil.

)"
4

Sekil 3. Kriyoterapiden 4 hafta sonraki gériintim.

(Cahgma grubunda agr1i ve bill olugumu anlamli
derecede yitksek bulundu. Bu gruptaki 25 hastada agr ve
biil olmasna karsilik kontrol grubunda sekiz hastada agn
ve bil oldugu tespit edildi (p<0.001) (Tablo 3). Bu
sikayetlerden dolay: tedaviyi birakan hasta olmadi.

Tablo 3. Agri ve biil olusum dagilimi

Calisma grubu Kontrol grubu
Agn 27 15
Bul 26 19

Ki kare testi , p< 0.001

Tedavi sonunda c¢aligma grubunda ¢ hastada

enfeksiyon geligti. Bir hastada oral antibiyotik tedavisi
gerekli gortiliirken, digerleri povidon iyot pansuman ve
fusidik asit krem tedavisi ile iyilesti.

Sekil 2. Kriyoterapiden 24 saat sonra hemorajik biillerin
gOriuntimii.
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Gruplara gére haftalik iyilesmeler

Sekil 4. Haftalik iyilegsme oranlari (1: Calisma grubu, 2: Kontrol
grubu)
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Tartisma ve Sonug

Giiniimiizde verrukalarin tedavisinde, esas olarak
enfekte hiicrelerin kimyasal veya fiziksel yollarla
destriiksiyonu uygulanmaktadir. Hastalarda yaygin olarak

kullamlan cerrahi tedavi yontemlerinin yam sira;
interferon,  bleomisin, inosin  pranobeks, topikal
retinoidler, oral simetidin, difensipron, formik asit,

%80’lik fenol soliisyonu, intravendz olarak uygulanan
cidofovir ve imiquimod gibi degisik ajanlar da
kullamlmaktadir  (2,10-19). Baz1 arastirmacilar da
kriyoterapinin etkinligini arttirmak icin, dondurma
isleminden Once salisilik asit ve/veya laktik asit
uygulamaktadirlar (20). Tedavilerin her birinin kendine
ait avantaj ve dezavantajlart bildirilmig, ancak higbirisi
klinik uygulamada s1vi nitrojen ile yapilan kriyoterapinin
Oniine gegememistir (21).

Verruka tedavisinde en sik kullamlan yontem
kriyoterapi olmakla birlikte, hala standart bir kriyoterapi
protokolii yoktur. Genel olarak kabul edilen yontem;
verrukanin etrafinda normal deri {izerinde 1-2 mm’lik buz
halkasi olusana kadar sivi nitrojen ile lezyonun
dondurulmasidir. Bazen tek seansta kiir saglamak
miimkiin olsa da, genellikle 2-3 haftalik araliklarla
tedavinin 12 haftaya kadar siirdiiriilmesi gerekir (22,23).
Bu yontem sprey tabanca veya pamuk uglu aplikator ile
kolayca uygulanabilmektedir. Caligmamuizda uygulamanin
kolay ve hizli olmasi nedeniyle piiskiirtme yontemi
kullanilmistir. Geleneksel olarak verrukalarin tedavisinde
stv1 nitrojen {i¢ haftalik aralikla uygulanmaktadir. Bunney
ve ark.(22) iki ve {i¢ haftalik araliklarla yapilan tedaviler
arasinda  bir farkliik olmadigimi  gdstermislerdir.
Dolayisiyla tedavi seanslar1 arasindaki optimal stire 2-3
hafta olarak onerilmektedir (24). Caligmamizda her iki
gruptaki hastalara da kriyoterapi iki haftalik araliklarla
uygulanmistir.

Soyma isleminin kriyoterapinin etkinligine katkist
olup olmadigt baz1 calismalarda arastirilmig, plantar
verrukalarda soyma isleminin kriyoterapiye ek fayda
sagladigt gosterilirken, eldeki verrukalarda bu etki
gorlilmemistir (13). Bunun nedeni plantar verrukalarin
daha fazla kallosite iiretme egiliminde olmalar1 olabilir.
Ayrica fazla keratinin sogugu emme yolu ile kriyoterapi
etkinligini azalttig1 tespit edilmistir (25). Bu calismada
plantar bolge lokalizasyonlu ve kalin verrukalarda
kriyoterapiden 6nce soyma islemi uygulanmistir.

Ozellikle plantar ve mozaik verrukalar kriyoterapiye
diger bolge ve tiplerdeki verrukalardan daha direnclidir.
Bunun nedenlerinden biri lokal olarak agrinin tedaviyi
sitrlamasidir. Hem elde hem de ayakta verruka olmast
durumunda da kiir orami disiiktiir (26,27). Tedaviye
direngli mozaik verrukalar, tedaviyi simrlayict lokal agri
nedeniyle bazen genel anestezi alinda agresif kriyoterapi
ile tedavi edilmektedir (28). Verrukalarin sayist ise kiir
sansini etkilememektedir (7).
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Sivi  nitrojen  uygulamasi, verruka  vulgaris
tedavisinde her ne kadar en ¢ok kabul gdrmiis yontemse
de, en uygun uygulama seklinin kesin olarak belli
olmadi@ soylenebilir.

Verrukalarin tedavisinde, aynt seansta ikinci bir
donma-erime siklusu uygulandifinda elde edilen
sonuglara gore plantar verrukalarda kiir orani artmuis,
ancak palmar verrukalarda kiir oram agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir farkhlik goriilmemistir. Ayrica bu
yontemde islem daha wuzun stirmekte, hasta igin
dayanilmas1 daha zor olmaktadir (29). Arastirmamizda
standardizasyon agisindan tiim verrukalara tek donma-
erime siklusu uygulanmustir.

Son willarda siv1 nitrojenin uygulama siiresinin
uzatilmas: giindeme gelmis ve tek seansta olabildigince
etkili sonuglar elde edilmeye calistlmustir. Ancak
verrukalarda daha uzun dondurma isleminin faydal
olduguna dair yeterli sayida ¢aligma bulunmamaktadir.
Genellikle lokal agr1 nedeniyle konvansiyonel kriyoterapi
simrlt bir siire yapilabilmekte ve ¢ogu durumda yeterli

miktarda virlisle enfekte olmus hiicre hasar1 elde
edilememektedir (28).
Verrukalarin  kriyoterapi  ile tedavisinde, farkli

dondurma stirelerinin kargilagtirildigt ilk dnemli galisma
2001 yilinda Connolly ve ark. (8) tarafindan yapilmustir.
Bu calismada lezyonun etrafinda buz halkas1 olustuktan
sonra dondurma islemine 10 saniye daha devam edilmis
ve klasik yonteme gore daha etkili oldugu bildirilmistir.
Aragtirmamizda, verrukalarin etrafinda beyaz buz halkasi
olustuktan sonra sivi nitrojen uygulamasina bes saniye
daha devam edildi ve bu yontemi uyguladigimiz tim
bolgelerde kriyoterapi isleminin daha etkili oldugu tespit
edildi. Bununla beraber agr1 ve biil oranlarinda da artis
saptandi. Farkli caligsmalarda hastalarda ortaya ¢ikan agr1
ve biil oranlar1 farkli oranlarda verilmistir (8,24).
Calismamizda ortaya c¢ikan agri ve biil oranlarinin
Connolly ve ark.’nin (8) sonuclarina gore daha diisikk
oldugu bulundu.

Sonug olarak, genel tip ve dermatoloji pratiginde en
stk goriilen deri lezyonlarindan biri olan verruka
tedavisinde, s1v1 nitrojen ile yapilan kriyoterapi en yaygin
tedavi yontemi olmasina ragmen heniiz tam olarak
oturmus standart bir uygulama sekli yoktur. Etkili ve
hasta acgisindan en kabul edilebilir modifikasyonu
belirlemek amaci ile yaptigimiz caligmada, siiresi bes
saniye uzatilmis kriyoterapi yonteminin klasik ydnteme
oranla anlamli derecede etkili bulundu. Bu farkliligin
ortaya ¢ikmasina sebep olarak, dondurma isleminin siiresi
ile orantili bir sekilde daha fazla patolojik doku nekrozu
elde edildigini diistinmekteyiz.
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