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OZET

Verruka Vulgaris Tedavisinde Kriyoterapi ile %1 Kantari-
din, %5 Podofilin ve %30 Salisilik Asit iceren Topikal Uriin
(Canthacur-Ps®)’Un Etkinliginin

Amag: Viral sigillerin tedavisinde kullanilan tedavilerin cogu
lokal destriiktif yontemlerdir. Bu calismanin amaci, verruka
vulgaris olgularinda yaygin olarak kullanilan kriyoterapi ile
%1 kantaridin, %5 podofilin ve %30 salisilik asit iceren topikal
Uriin (Canthacur-PS®)'tin etkinligini karsilastirmaktir.

Yéntem ve Gerecler: Bu arastirmaya, 15 yas ve (izeri 30 hasta
alinmistir. Ayni hastada, lezyonlardan birine kriyoterapi,
digerine Canthacur-PS® uygulanmistir.

Bulgular: Kriyoterapi uygulanan lezyon grubunda 24 lezyon
(% 80) , Canthacur-PS® uygulanan lezyon grubunda 18 lezyon

(% 60) tam olarak iyilesmistir.

Sonug: Verruka vulgaris tedavisinde kriyoterapi ile Canthacur-
PS®’lin etkinligi arasinda fark saptanmadi.

Anahtar Kelimeler: Viral sigil, Kriyoterapi, Canthacur-PS®

ABSTRACT

Objective: Methods that are used in the treatment of viral
warts are mostly local destructive techniques. The aim of this
study is to compare cryotherapy, a frequently used method,
with a topical solution of 1% cantharidin, 5 % podophyllin and
30% salicylic acid (Canthacur-PS®).

Material and Methods: 30 patients aged 15 and over included
in this study. Cryotherapy and Canthacur-PS® were each ap-
plied to a different lesion of same patient.

Results: 24 (80%) lesions to which cryotherapy were applied
and 18 (60%) lesions to which a topical solution of Canthacur-
PS® were applied resolved completely.

Conclusion: No difference between the efficacy of cryothera-
py and Canthacur-PS® in the treatment of verruca vulgaris was

found.

Key Words: Viral wart, Cryotherapy, Canthacur-PS®

Verrukalar deri ve mukozalarin human papilloma viriis (HPV)'ler
ile infeksiyonu sonucu olusan, selim timéral lezyonlardir (1).
infeksiyonun inkiibasyon siiresi genellikle 1-8 aydir (2). En sik
gorulen klinik tip verruka vulgaristir (3-5).

Verrukalarda uygulanan ¢ok sayida tedavi yontemi bulunmakla
birlikte %100 etkili bir yontem heniiz gelistirilememistir (6). Te-
davi yontemlerinin ¢ogu infekte hiicrelerin fiziksel destriiksiy-
onunu igerir (3,5,7).

Salisilik asit, korneositler arasindaki kohezyonu azaltarak etki
ettigi dusunilen keratolitik bir ajandir ve hastalarin cogunda
ilk secenek tedavidir (8). Kriyoterapi, donma ile hiicre 6limii
ve doku yikiminin saglanmasidir. Verruka tedavisinde yaygin
olarak kullanilan bir yéntemdir (9). Kantaridin, verruka ve
molluskum kontagiyozum tedavisinde kullanilan, akan-
toliz, intraepidermal bil olusumu ve deride nonspesifik lizise
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neden olan bir ajandir (10). Podofilin, metafazda mitozu dur-
durarak hiicre 6limiine neden olan bitkisel bir recinedir (11).
% 1 kantaridin, % 5 podofilin ve % 30 salisilik asit iceren
topikal Uriin  (Canthacur-PS®) klinigimizde son zaman-
larda kullandigimiz ve iyi sonuglar elde ettigimiz bir te-
davi ajanidir. Uygulama sonrasinda iyilesme kriyoterapi ile
benzer asamalardan gecer. Biz bu arastirmamizda, verruka
vulgariste yaygin olarak kullanilan kriyoterapi ile % 1 kantari-
din, % 5 podofilin ve % 30 salisilik asit iceren topikal Grlin
(Canthacur-PS®)'tin etkinligini karsilastirmayi amacladik.

Gereg ve Yontemler

Bu calismaya, 2006-2007 yillarinda I.U. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Der-
matoloji poliklinigine basvuran, birden fazla lezyonu bulunan, 15 yas
ve Uzeri 30 gonillu verruka vulgaris hastasi dahil edilmistir. Lezyon-

lar, hastalarin 27'sinde el, birinde sirt, birinde 6n kol ve birinde bacak
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yerlesimliydi. Periungual yerlesimli lezyonlar ¢alismaya dahil edilmedi.
Ayni hastada biyuklikleri ayni veya biytklikleri birbirine en yakin iki
lezyon secilerek, lezyonlardan birine, 2 mm'’lik saglam deriyi de icerecek
sekilde, pamuk uclu aplikatorle %1 kantaridin, % 5 podofilin ve % 30
salisilik asit iceren topikal trlin (Canthacur-PS®), digerine Cryogun® el
cihaziyla C bashdi kullanilarak, acik sprey yontemiyle, 20 saniye tek don-
ma halkasi seklinde kriyoterapi uygulanmistir. Topikal Grlin strtldik-
ten sonra beyazlasmasi beklenerek, lezyon gecirgen olmayan bir bant
ile kapatilip, hastaya 24 saat sonra bandi cikararak bolgeyi yikamasi

gerektigi soylenmistir.

Lezyonlar iyilestiinde veya 3 uygulama tamamlandiginda tedavi
sonlandirilmistir. Tedavi basinda ve her uygulamadan sonra lezyonlar

fotograflanmistir.

Klinik iyilesme, tam yanit (lezyonun tamamen kaybolmasi), kismi yanit
(lezyonun kismen kaybolmasi), yanitsiz (lezyonda degisiklik olmamasi),
siddetlenme (lezyon alaninin genislemesi) seklinde siniflandiriimistir.
Tam klinik iyilesme saglanan hastalarda kozmetik sonuglar (tam koz-
metik iyilik, pigmentasyon degisikligi, sikatris vs.) degerlendirilmistir.
Uygulama sirasindaki (agri, yanma vs.) ve sonrasindaki yan etkiler (agn,
bl, eritem, 6dem, kasinti, satellit lezyonlar, sekonder enfeksiyon vs.)
kaydedilmistir. Uygulama sirasi ve sonrasinda agrinin siddeti 0'dan
5'e kadar derecelendirilmis gorsel skala tizerinden degerlendirilmistir.

iyilesen hastalar tedavi bitiminden 1 ay sonra kontrol edilmistir.

istatistiksel degerlendirmeler student t test, Wilcoxon isaret testi,
tekrarh olgciimler varyans analizi, Mann-Whitney U testi ve ki-kare

testleri ile yapilmistir.

Bulgular

Calisma kapsamina alinan 30 hastanin 17'si kadin (% 56.7), 13U
erkek (% 43.3), yas ortalamasi 29.1, ortalama lezyon sayisi 4.2
idi. Ortalama lezyon siireleri kriyoterapi grubunda 24.53 ay,
Canthacur-PS® gurubunda 24.43 ay, ortalama lezyon caplari
kriyoterapi gurubunda 3.70 mm, Canthacur-PS® gurubunda
3.53 mm olup, guruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu.

Kriyoterapi uygulanan lezyon gurubunda, el yerlesimli
lezyonlarin 13’ elin palmar yiziinde, 14'G dorsal yiiziinde,
Canthacur-PS® uygulanan gurupta ise 151 elin palmar
yuziinde, 12'si elin dorsal yuziindeydi. Her iki lezyon grubun-
da da lezyonlardan biri sirtta, biri bacakta ve biri 6n koldaydi.
Lokalizasyonlar arasinda iyilesme oranlari bakimindan fark
saptanmadi(p=0.555). 30 hastanin timi tedaviyi tamamladi.

3 uygulama sonunda kriyoterapi uygulanan lezyon gurubun-
da 24 lezyon (% 80) tam olarak iyilesmis, 3 lezyonda (% 10)
kismi iyilesme gozlenmis, 2 lezyonda (% 6.7) tedaviye yanit
alinamamis ve 1 lezyonda (% 3.3) biiylime g6zlenmistir. lyilesen
24 lezyonun 12'si (% 40)1 1. uygulama sonrasinda, 6'si (% 20)
2. uygulama sonrasinda, 6'si (% 20) 3. uygulama sonrasinda
iyilesmistir.

3 uygulama sonunda Canthacur-PS® uygulanan lezyon gu-
rubunda 18 lezyon (% 60) tam olarak iyilesmis, 9 lezyonda (%
30) kismi iyilesme gozlenmis, 1 lezyonda (% 3.3) tedaviye yanit
alinamamis ve 2 lezyonda (% 6.7) blyume goézlenmistir (Tablo

Tablo 1. Ug uygulama sonunda guruplardaki lezyonlarin klinik iyilesme sonuglari.

Klinik iyilesme Tam Yanit Kismi Yanit Yanitsiz Siddetlenme Toplam
KUL 24 3 2 1 30
CUL 18 9 1 2 30
Toplam 42 12 3 3 60

1). lyilesen 18 lezyonun 6'si (% 20)1 1. uygulama sonrasinda,
4’0 (% 13.3) 2. uygulama sonrasinda, 8'i (% 26.7) 3. uygulama
sonrasinda iyilesmistir (Tablo 1). iki tedavi yéntemi arasinda
istatistiksel olarak anlamh fark saptanmamistir (p=0.159).
3 uygulama sonunda kriyoterapiyle tam olarak iyilesen 24 lezy-
onun 11'inde (% 45.8) tam kozmetik iyilesme, 9'unda (% 37.5)
hipopigmentasyon, 2'sinde (% 8.3) hiperpigmentasyon, 2'sinde
(% 8.3) hipopigmente skatris gézlendi.

Canthacur-PS® uygulanan ve klinik olarak tam iyilesme goster-
en 18 lezyonun 13’linde (% 72.2) tam kozmetik iyilesme, 1'inde
(% 5.5) hipopigmentasyon, 1'inde (% 5.5) hiperpigmentasyon,
3'inde (% 16.6) hipopigmente skatris gézlendi (Tablo.2). iki te-
davi yontemi arasinda kozmetik iyilesme bakimindan istatistik-
sel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.059).

Uygulamalar sirasinda kriyoterapi uygulanan lezyon gurubun-
da yan etki olarak agri ve yanma gozlendi. Canthacur-PS® uy-
gulanan lezyon gurubunda herhangi bir yan etki gézlenmedi.

Uygulama sonrasinda her iki gurupta da yan etki olarak agri,
bil olusumu ve Canthacur-PS® uygulanan lezyonlardan birinde
satellit sigil halkasi gelisimi gézlendi. iki ydntem arasinda uy-
gulamalar sonrasi goriilen, yan etkiler bakimindan anlamli fark
saptanmadi.

Uygulama sirasi ve sonrasinda agrinin siddeti 0'dan 5'e kadar
derecelendirilmis gorsel skala tizerinden degerlendirildi. Kriyo-
terapi uygulamalari sirasinda saptanan ortalama agr skorlari
Canthacur-PS® uygulamalarindan sonra saptanan ortalama
agri skorlarindan anlamli derecede yiiksek bulundu. Uygulama-
lar sonrasi ortalama agri skorlari karsilastirildiginda, 1. ve 2. uy-
gulama sonrasi ortalama agn skorlari arasinda fark goriilmez-
ken, 3. uygulama sonrasinda kriyoterapi gurubunun ortalama
agn skoru Canthacur-PS® gurubundan anlamli oranda diistikta.

iyilesen lezyonlar 1 ay sonra degerlendirildiginde, kriyoterapi

gurubunda 24 lezyonun 2 (%8.3)'sinde niiks gozlenirken,
Canthacur-PS® grubunda niiks gozlenmedi.
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Tablo 2. Ug uygulama sonunda guruplardaki lezyonlarin kozmetik iyilesme sonuglar1.

Kozmetik iyilesme Tam Yanit Hipop. Hiperp. Hipopig.skar Toplam
KuL 1 9 2 2 24
cuL 13 1 1 3 18
Toplam 24 10 3 5 42
Tartisma Kantaridin, ispanyol sineklerinin viicut sivilarinda bulunur.

Verrukalar, sik gorilen deri lezyonlaridir ve tedavide ¢ok sayida
yontem kullaniimaktadir (12). Halen, HPV infeksiyonunun kesin
tedavisi bulunmadigindan, uygulanan tedaviler daha ¢ok belirti
ve semptomlari ortadan kaldirmaya yoneliktir (8,13). Uygulanan
tedavi yontemleri arasinda destriiktif tedaviler (elektrokoter ve
kiretaj, cerrahi, gims nitrat ile kimyasal koter, salisilik asit, kri-
yoterapi, kantaridin, lazer, fotodinamik tedavi), viriisidal tedavil-
er (gluteraldehid, formaldehid, sidofovir), antimitotik tedavi
(bleomisin, retinoidler, podofilin, podofilotoksin), immuinotera-
pi (kontakt duyarlandiricilar, oral cinko siilfat, interferon, 5-fluor-
ourasil, simetidin, imikimod, levamizol, intralezyonel candida
antijeni, Bacillus Calmette-Guérin, asilar), alternatif tedaviler
(hipnoz, sarmisak ekstreleri, bantla okllizyon) bulunmaktadir.

Kriyoterapi verruka vulgaris tedavisinde yaygin olarak
kullanilan bir yontemdir. Kriyojen madde olarak en sik sivi
nitrogen kullanilir (8). Gerekli hizli donma (100 °C/dk), en iyi
acik sprey teknikleriyle saglanabilmektedir (9). Kriyoterapi
bazi avantajlara sahiptir (9,14). Epidermal lezyonlar minimal
hasar ile tahrip edilebilir, lokal anestezi ve hospitalizasyon
gerektirmez, dodal bir hemostaz saglar, uygulama hizli ve
kolaydir. lyilesme siiresinin nispeten uzun olusu ve histopa-
tolojik incelemenin mimkiin olmayisi dezavantajlaridir (9).
islem sirasinda, erime fazi boyunca ve birka¢ dakika sonrasina
kadar hafif ve orta derecede bir agri olur (15). Kriyoterapi sonrasi
olusan lezyonlar sulantilidir ve kurutucu pansuman gerekir.
Pigmentasyon degisiklikleri oldukca sik gorilmektedir (9).
Verrukalarda kriyoterapi yontemi ile ilgili 6nerilen standart bir
tedavi rejimi bulunmadigindan, calismamizda literatiir bilg-
ileri 151ginda, sivi nitrojeni acik sprey teknigiyle, 20 saniye, tek
donma halkasi seklinde, 2 hafta arayla toplam 3 kez uyguladik.

Connolly ve arkadaslarinin (16) yaptigi bir calismada sprey ile
10 saniye suirdirilen donma halkasinin, sigil etrafinda buzdan
bir halo olusuncaya kadar uygulanan klasik donma yéntemind-
en daha etkili oldugu gosterilmistir. Bizim calismamizda da kri-
yoterapi gurubunda % 80 oraninda iyilesme elde edilmesi daha
uzun donma siirelerinin daha etkili oldugunu desteklemektedir.

Salisilik asit % 3-6 konsantrasyonlarda keratolitik, % 6'nin
Uzerindeki konsantrasyonlarda ise destruktiftir (17). Podo-
filin, mitoz icin gerekli olan tubulinlere baglanarak, onlarin
mikrotiibile polimerizasyonunu engeller. Biyolojik etkileri,
metafazda keratinosit boélinmesini durdurmak, nikleozid
transportunun inhibisyonu, epidermal kapillerler Uzerine
olan zararli etkilerdir (11). Genellikle podofilin reginesinin
lokal uygulanmasi akut inflamatuar reaksiyona neden olur ve
daha sonra tedavi edilen bolge Uzerinde nekroz gelisir (18).
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Akantoliz, intraepidermal bil olusumu ve deride nonspesifik
lizise yol acar (19). Kantaridin, bil yapici etkiyi arttirmak icin
okliizyonla uygulanir (20). Kantaridin sigile uygulandiktan son-
ra, gecirgen olmayan okliiziv bir bantla 24 saat kapatiimalidir (8).
Topikal kantaridin tedavisi 24-48 saat icerisinde bl olusumuna
neden olur. Kantaridin dogru kullanildigi zaman komplikasyon
oldukca nadirdir. Hafiften orta dereceye kadar agri, goreceli bir
eritem, gecici bir yanma ve kasinti olabilir. Orijinal sigili cevre-
leyen kiicuk satellit sigil halkasi olusabilir. Satellit sigil halkasi
herhangi bir destruktif tedaviden sonra da olusabilmektedir.

Ebstein ve Kligman, % 0.7 kantaridinin oklizyonla plantar,
periungual ve diz sigillerde etkili oldugunu gostermistir.
Ayni preparatin % 40 salisilik asitle oklizyonunun, iyilesme
oranini arttirdigi gozlenmistir (19). Coskey ve arkadaslan
(17) tarafindan yapilan ve plantar verrukalarda Canthacur-
PS®in etkinligini arastiran bir calismada, 121 c¢ocuk
hastanin 81'inde (% 66.9) iyilesme saptanmistir. Uygulama
sonrasinda agri, bil olusumu ve dort hastada seliilit gelistigi
bildirilmistir (17). Bizim Canthacur-PS uyguladigimiz lezy-
on grubunda da agr ve bul olusumu goézlendi ancak higbir
hastada infeksiyon gelismedi. Bu calismadan farkh olarak
yalnizca 1 hastada satellit sigil halkasi olusumu gézlendi.

Biz calismamizda Canthacur-PS® ve kriyoterapinin etkinligini
arastirdik ve sonuclar Karsilastirdik. iki tedavi yéntemi
karsilastinldiginda klinik iyilesme bakimindan anlamli fark
yoktu. Kriyoterapide hipopigmentasyon orani daha fazla
gorulmekle birlikte, kozmetik iyilesme bakimindan iki yon-
tem arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. iki
yontem de agrili olmakla birlikte, yontemler agn olusumu
bakimindan farkhydi. Kriyoterapide uygulama sirasinda be-
lirgin agn sikayeti olurken, Canthacur-PS® ‘de uygulamadan
sonra agri sikayeti oldu. Canthacur-PS® uygulamasi sonrasinda
gorulen agrinin siddeti ise kriyoterapi uygulamasi sirasinda
gorilen agrinin siddetinden olduk¢a disiktl. Canthacur-
PS® uygulamasi agrisiz oldugundan hasta memnuniyeti
daha fazlaydi. Bazi hastalarda kriyoterapi sonrasinda daha
disiik siddette agn sikayeti gorildi. Her iki yontemde de
uygulama sonrasinda bul gelisti ve iyilesme asamalari ben-
zerdi. Farkli olarak Canthacur-PS® grubunda 1 hastada satel-
lit sigil halkasi gelisti. Kriyoterapi grubunda 2 hastada niks
gozlenirken, Canthacur-PS® gurubunda niiks goézlenmedi.

Sonug olarak iki yontem arasinda anlamh fark saptanma-
makla birlikte, kriyoterapinin daha agrili bir yontem olmasi
nedeniyle topikal salisilik asitin yeterli olmadigi hasta-
larda, % 1 kantaridin, %5 podofilin ve %30 salisilik asit iceren
topikal Grin (Canthacur-PS®) tercih edilebilir. Tedavi seci-
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minde, oncelikle hasta &zellikleri dikkate alinmali, tedavinin
uygulanabilirligi ve yan etkileri g6z 6ntiinde bulundurulmalidir.
oldugu gibi stres ve diger psikososyal problemlere neden
olabilecegi séylenebilir (11,14). Bu sonucun ileri ¢alismalarla
desteklenmesi gerekmektedir.
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